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POUZITE ZKRATKY:

AAMI — Association for the Advancement of Medical Instrumentation
AASI — ambulatory arterial stiffness index

AMTK — neinvazivni 24hodinové ambulantni monitorovani tlaku
ARV — average real variability

BSH — British Society of Hypertension

CHAT - Circadian Hyper—Amplitude—Tension

CMP — cévni mozkova ptihoda

CV - koeficient variability

CR — Ceska republika

D — dippers

DMTK — domaci méfeni krevniho tlaku

DTK — diastolicky tlak

ED — excesivni dippers

EKG - elektrokardiogram

EPH — edém-proteinurie-hypertenze

ESH — Evropska spole¢nost pro hypertenzi

ESH-IP — International Protocol European Society of Hypertension
HBP — hypertenze bilého plaste

HLK — hypertrofie levé komory srde¢ni

CHRI — chronické selhani ledvin

IBA — Institut biostatistiky a analyz

ICHDKK — ischemicka choroba dolnich koncetin

ICHS — ischemicka choroba srde¢ni

KV — kardiovaskuldrni

KVO - kardiovaskularni onemocnéni

KVR - kardiovaskuldrni riziko

MH — maskovana hypertenze

ND - nondippers

NHANES-I — First National Health and Nutrition Examination Survay
nSI — normalizovany smoothness index

OSA — obstrukeni spankova apnoe

PCO — poskozeni cilovych organti

R —risers

RA — revmatoidni artritida

RDH index - Reduction, Duration, Homogeneity index



SAT — stiedni arterialni tlak

SD — smérodatna odchylka

S| — smoothness index

SS — srdecni selhani

STK — systolicky tlak

TF —tepova frekvence

TK — krevni tlak

T/P pomér — pomér trough/peak
TTP — parametr tep-tlak

wSD — vazena 24hodinova smérodatna odchylka



1  UVOD

V roce 1991, po absolvovani I. atestace z vnitiniho 1ékafstvi, jsem se rozhodoval, kterému oboru
vnitiniho 1ékatstvi se budu dale odborné i védecky vénovat. Vybral jsem si systémovou hypertenzi.
V poslednich 30 letech nastal v této oblasti velky rozvoj diagnostickych i 1é¢ebnych metod. Snizenim
hodnot krevniho tlaku (TK) a zlepSenou kontrolou hypertenze, doslo po dlouhé dobé (v podstaté od 50.
let 20. stoleti) ke snizeni kardiovaskularni (K'V) mortality v nasi populaci. Jsem velmi rad, ze se na
tomto uspéchu mohu spolu se svymi kolegy podilet.

Cilen¢ jsem se zabyval novym zptsobem méfeni TK, neinvazivnim 24hodinovym ambulantnim
monitorovanim (AMTK), které bylo v 90. letech v Ceské republice iplnou novinkou a se kterym se i
specializovani 1ékafi teprve seznamovali. Existovalo pouze malo dat o technice méfeni, programovani
ptistroje, vyhodnoceni naméfenych parametru a jejich klinickém a védeckém posouzeni. Byla a je to
stale oblast hypertenze, ve které se da védecky pracovat. V poslednich letech nabyvaji na vyznamu velké
narodni a mezinarodni databaze AMTK, ze kterych se daji ziskat relevantné;jsi data o stratifikaci rizika,
nemocnosti a umrtnosti ve vztahu k parametrim AMTK. Mensi studie z klinické praxe se jiz mnohem
zkoumat i na mensich souborech, nebo jako pilotni studie (rizikové populace, hypertenze a pridruzena
onemocnéni, genetika, vliv 1é¢by na specifické parametry AMTK).

Hypertenze je nejcastéj$im kardiovaskularnim onemocnénim (KVO). V roce 2010 byla jeji
prevalence v Ceské populaci 43,6 %. 2 Hypertenze je soucasné jednim z nejdilezit&jsich rizikovych
faktort invalidizujicich KVO. Ma velmi uzky vztah k riziku cévni mozkové piihody (CMP), ischemické
choroby srdecni (ICHS), srdecnimu selhani (SS), chronickému selhdni ledvin (CHRI), ischemické
chorobé dolnich konéetin (ICHDKK) a v tomto kontextu i ke KV a celkové mortalité nasi populace®.
Vcasna diagnostika a 1écba hypertenze snizuje kardiovaskularni riziko (KVR) a tmrtnost na KVO. V
a postup zdokonalovani ptistrojii bude uveden nize v historickém shrnuti. Mezi novéjsi metody méfeni
TK patii domaci méfeni TK pacientem (DMTK) a AMTK. Oproti standardnimu méteni TK v ambulanci
1€kate (tzv. kazualni méteni TK), poskytuji novéjsi metody fadu vyhod.

DMTK u dobfe pouceného a mentalné schopného pacienta, pomaha ziskat vétsi pocet metreni
TK mezi jednotlivymi klinickymi nav§tévami (obvykle jsou 1x za 3-6 mésicit). Ziskané hodnoty nejsou
zatizeny vlivem nemocni¢niho prostiedi, jsou méfeny v predem urcenych obdobich dne, umoziuji
posoudit variabilitu hodnot TK, ucinnost 1éCby, zjistit fenomén bilého plasteé a hypertenzi bilého plaste
(HBP). Pacient je vice zapojen do 1é¢ebného rezimu a ma lepsi pristup k 1é¢bé. *° K méfeni TK jsou
doporucovany plné automatické ptistroje s manzetou umisténou na pazi. Pozadavky na validaci pfistroja
jsou stejné jako u AMTK, jak bude uvedeno dale. V soucasné dob¢ je pouzivan 7 denni protokol DMTK.
TK je méfen pacientem za standardnich podminek rano a vecer po dobu 7 dnti, nejlépe pied nasledujici

kontrolou v ambulanci 1ékate. Prvni den méfeni se vymaze a ze zbyvajicich dni se spocitaji primérné



hodnoty ranniho a vecerniho méfeni jako denni primér. Hranicni hodnota pro hypertenzi odpovida
hraniéni hodnoté TK pii AMTK v dobé& bdéni — 135/85 mmHg. *°

AMTK bézné zaznamenava 70 az 100 méfeni TK béhem 24 hodin. Vysledné hodnoty TK a
tepové frekvence (TF) jsou uloZzeny do paméti a zpracovany pocitacovym programem. Sledovany je
meien ve svém bézném pracovnim a domacim prostiedi s vylou¢enim vlivu zdravotnického zafizeni.
Jsou zaznamenany hodnoty TK v dob& bdéni, spanku a ranniho vstavani. PocitaCové zpracovani
naméfenych hodnot TK, umoznuje zjisténi a vyuziti dalSich parametrti, které nemame k dispozici pii
kazualnim méfeni (HBP, maskovana hypertenze, neadekvatni ranni vzestup TK, kratkodoba a diurnalni
variabilita TK, tlakova zat€z). VSechny tyto parametry vedou ke zlepSeni diagnostiky a k optimalizaci
1é¢by u hypertonikii. AMTK ma mnohem lepsi korelaci k poskozeni cilovych organt u hypertenze
(hypertrofie levé komory, albuminurie, ztlusténi stény karotid, subklinické poskozeni mozku,
hypertenzni retinopatie) nez kazualni TK. ®"#° V neposledni fadé umozituje AMTK sledovat efekt 1é¢by
hypertenze v klinickych studiich a dobie umi posoudit i 24hodinovy ué¢inek 1éki. ° Proto je AMTK
metodou, kterd se stale vice pouziva v Siroké klinické praxi a jeji indikace a hodnoceni by méli znat
viichni 1ékafi zabyvajici se 1é¢bou hypertenze. V nedavné minulosti bylo AMTK v Ceské republice
(CR) hrazeno zdravotnimi poji§fovnami pouze v internich a kardiologickych ambulancich, piestoze
vétSina hypertonikti je 1éCena praktickymi 1ékafi. V soucasnosti jej mohou provadét i prakticti 1ékafi.
Chybi v8ak piehledna publikace, ktera by jasn¢ a srozumitelné¢ shrnula vyznam a vztah méfenych
parametri AMTK ke KVR a k 1é¢bé hypertenze v bézné klinické praxi. Publikace, ktera by byla
navodem, jak hodnotit vyslednou kiivku AMTK, a piedev§im kdy a jak upravit stavajici 1é¢bu
hypertenze dle téchto parametri. K dispozici jsou piehledné clanky v cestin€é a n€kolik pfednasek na
celostatnich konferencich, vétSinou kardiologicky zamétenych. Zahrani¢ni doporuceni (evropska,
australska) jsou psana pouze v angliéting. >4 Lékat v bézné klinické praxi tedy nemé uceleny a jasny
zdroj informaci. V roce 2010 byla vyddna v cestiné kniha ,,Monitorovani krevniho tlaku s podtitulkem
v klinické praxi a biologické rytmy** autorti Homolka a kolektiv. * Diky za ni, je prvni knihou o této
problematice u nés. Je velmi dobf'e napsana, nicmén¢ je tam fada ptisné védeckych poznatki, komentait
a chronobiologickych dat, které se v bézné klinické praxi standardn€ nepouzivaji.

Udaje publikované v moji praci vychazeji zejména zdobfe zpracovanych poslednich
Evropskych doporuéeni o AMTK °. Jsou rozsifeny a upraveny o vlastni pozorovani, poznatky a

komentate z nasi klinické i védecké prace.



2  CILE PRACE

1. Vytvorit piehlednou a srozumitelnou publikaci o souCasnych technickych mozZnostech,
indikacich, méfenych a posuzovanych klinickych i védeckych parametrech a 1é¢ebnych doporucenich u
AMTK, ktera neni zatim v ¢eské verzi dostupna.

2. Do prace zahrnout své 25leté zkusSenosti s AMTK za vyuziti publikovanych vysledkt
vlastnich a spoluautorskych védeckych praci.

3. Prace by méla byt podkladem pro sepsani publikace v ¢eském jazyce. Vytvoreni struéného a
prehledného navodu k pochopeni, posouzeni a vyhodnoceni zakladnich parametri AMTK, pro vSechny

1ékate v bézné klinické praxi.



3  HISTORICKE POZNAMKY

Pocatky kvantitativniho méfeni TK jsou dolozeny jiz v roce 1733 (Stephen Hales, invazivni
metoda u zvifecich modelfl, prvni obrazova dokumentace v dobové kronice). *?

Nejvétsim meznikem je vSak prace Korotkovova z roku 1905, ktery poprvé popsal neinvazivni
auskultaéni metodu méfeni TK pomoci rtutového sfygmomanometru. ** Od té doby se pfistroje k méfeni
TK neustale zdokonaluji. Auskultacni metoda byla dopInéna o oscilometrické méfeni, kdy hodnota
nejvétsi oscilace (chvéni) v pazni tepné, odpovida strednimu arterialnimu TK (SAT). SAT = diastolicky
TK+(systolicky TK-diastolicky TK).3™. Systolicky TK (STK) a diastolicky TK (DTK) se zjistuji
nepfimo pomoci empiricky odvozeného algoritmu. Tento algoritmus se mize 1iSit pfistroj od pfistroje i
v ramci jedné firmy. Proto je velmi dilezita validace kazdého typu pfistroje. Fyzicka aktivita a méné i
arytmie (nejcastéji fibrilace sini) vétSinou znemozni spravné zméieni TK. Nejnovéjsi pristroje jsou
schopny spravné zméfit hodnoty TK 1 u jedinci s fibrilaci sini. V posledni dobé se pro méfeni TK
za¢inaji vyuzivat upravené laserové snimace. **** Oscilometrickd metoda je pouZivana u pfistroji na
domaci méfeni TK a pii AMTK. Pristroje mohou byt poloautomatické (je nutné ru¢ni nafouknuti a
vyfouknuti manzety) nebo pln¢ automatické (nafouknuti i vyfouknuti je elektronické).

V roce 1922 Addis poprvé zavedl v literatufe pojem piilezitostny nebo kazualni TK. Dnes takto
nazyvame TK zméfeny Iékafem pii ambulantni kontrole. V roce 1940 doporucili Ayman a Goldshin do
klinické praxe méfeni TK samotnym pacientem nebo zacvi¢enym ¢lenem rodiny. Umoznili tak 1ékafi
ziskat vice hodnot TK mezi jednotlivymi klinickymi kontrolami. ¢’

Kontinualni intraarterialni méteni TK poprvé v klinické praxi pouzil Bevan. Snimaé byl
zaveden Vv tepné a méfil hodnoty TK piti kazdém srde¢nim cyklu. Za 24 hodin bylo k dispozici okolo
100 000 méfeni. *® Invazivni metoda se viak nedala pouzit v bézné klinické praxi, proto byly postupné
vyvijeny poloautomatické a automatické piistroje k domacimu pouziti. ** Tabulka 1.

Prvni pfenosny pln€ automaticky pfistroj byl vyvinut v NASA (Schneider) a byl pouzit béhem
let ve vesmiru. Prvni pln€¢ automatické tlakové monitory s paméti byly uvedeny do klinické praxe
v roce 1985 firmou Squibb (Weber). V tomto roce byly také pouzity k ambulantnimu hodnoceni u¢inka
antihypertenziv (Smeps). '%*° V roce 1966 popsal Sokolow lepsi korelaci AMTK s poskozenim cilovych
organii nez pfi bézném kazualnim méfeni TK tonometrem. 2°

Prvni zminka o pouziti AMTK v klinické praxi v Ceskoslovensku je od Dukata a spol. z roku
1988. # Prvni 2 AMTK monitory SpaceLabs 90207 s jednoduchou programovaci hlavou a tiskarnou na
termopapir, zakoupil do nasi hypertenzni poradny pfi I. interni klinice Fakultni nemocnice u Sv. Anny
Profesor MUDr. Miroslav Soucek, CSc. na konci roku 1991. Byly to prvni pfistroje v Brné. Po
pocate¢nich zkuSenostech s AMTK, jsme v roce 1993 s profesorem MUDr. Jitim Vachou, DrSc. a
profesorkou MUDr. Annou Vaskt, CSc. z Katedry patologické fyziologie, zakoupili dals$i 2 pfistroje a
zah4jili jsme spolecné prvni grantovy klinicky vyzkum: Polymorfismy genl pro angiotensinogen a

angiotensin I konvertazu u esencialni hypertenze (GA306/93/2192). # Tyto pfistroje jiz byly schopny
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komunikovat s pocitacovym software, bylo mozno ulozit data ve stolnim pocitaci, na pienosnych

médiich (diskety) a tisknout je na bézné tiskarne.

Vysledkem nasi spoluprace bylo n¢kolik publikaci i v prestiznich mezinarodnich Casopisech.
(3-6).

V klinické a védecké praci jsme pokraCovali i po pfechodu na II. interni kliniku Fakultni
nemocnice u Sv. Anny v roce 2003. Pouzivame stale piistroje SpaceLabs 90207 a 90217 (mensi a leh¢i
typ, viz dale), vybavené modernim pocitaCovym softwarem. Nase hypertenzni poradna je od roku 2009

zafazena mezi vybrana Excellence centra Evropské spole¢nosti pro hypertenzi (ESH).

Tabulka 1
Zdkladni historickd data o méreni TK. Upraveno podle Dukata*®
Autor Rok | Technicky princip
Korotkov 1905 | Auskulta¢ni méfeni TK rtutovym sfygmomanometrem
Addis 1922 | Zavedeni pojmu kazualni TK
Ayman, Goldshin | 1940 | Domaci méfeni TK
Schneider 1968 | Pln¢ automaticky pfenosny monitor (NASA-vesmir)
Bevan 1969 | Kontinualni intraarterialni méfeni TK
Marshfield 1979 | Pfenosny zaznam TK na pasce
Weber 1985 | Automaticky pfistroj s reprodukovatelnou paméti
Smeps 1985 | Ambulantni studie na hodnoceni ucinnosti 1éki
Dukat 1988 | Prvni seznameni s AMTK v Ceskoslovensku
Soucek 1991 | Prvni AMTK monitor Brno, tiskarna na termopapir
Soucek, Vasku 1993 | Software s propojenim monitoru a stolniho PC
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4  ROZDIL MEZI KAZUALNIM MERENIM TK A AMTK

TK a TF nejsou konstantni. Kolisaji vlivem kratko-, stfedné- i dlouhodobé piisobicich
regulacnich mechanismt v disledku zmén vnitiniho i zevniho prostiedi. Pokud jsou tyto zakladni
regulacni parametry naruSeny, dochdzi ke zmén¢ hemodynamickych biorytmt. Tyto zmény zvySuji
KVR daného jedince. Nejjednodussi kontrolou zékladnich parametrd biorytmi je méfeni TK a TF. TK
i TF bézné méfime v ambulanci 1ékafe pomoci palpace tepu a sfygmomanometru. Ziskdme tak zakladni
udaje z ohrani¢eného ¢asového useku dne — takzvany kazualni TK a TF. Vzhledem k velkému kolisani
hodnot TK a TF béhem 24 hodin a vlivu nemocni¢niho prostfedi béhem meteni, piinasi tato metoda
mén¢ udaji a mensi korelaci s celkovym KVR a poskozenim cilovych organii u hypertenze. Korelaéni
koeficient mezi kazualnim TK a AMTK je zfidka vy3si nez 0,50. ® AMTK ndm umoZiiuje ziskat
podstatné vice tdajii nez kazualni métfeni TK sfygmomanometrem.

AMTK umoziuje ziskat data primérné ze 70-100 méfeni TK béhem 24 hodin. Zachycuje
obdobi no¢niho spanku, ranniho vstavani, béZzné denni ¢innosti véetné vlivu jidla, stresit v zaméstnani,
fyzické zatéze, pripadné odpoledni siesty nebo vlivu nemocnicniho prostiedi, obdobi pted a po uziti
1€kt Vyssi pocet méfeni umoznuje ziskat vice statistickych tidaji béhem 24 hodin. Kromé primérnych
hodnot TK v rtiznych dennich ¢innostech (bdéni, spanek, ranni vstavani), také diurnalni (bdéni, spanek)
a kratkodobou variabilitu hodnot TK (kolisani TK pf#i jednotlivych méfenich). Umoziuje zjistit HBP a
maskovanou hypertenzi (MH). VSechny tyto idaje umoziuji lep$i korelaci s rizikem poskozeni cilovych
organti u hypertenze a s KVO, jak bude uvedeno dale. >* Vyhody a nevyhody AMTK oproti DMTK a

kazualnimu méfeni TK, jsou uvedeny v Tabulce 2.

Tabulka 2
Vyhody a nevyhody AMTK oproti DMTK a kazudalnimu méieni TK*5610
Kategorie Kazualni méieni DMTK AMTK
Cena levné drazsi nejdrazsi
Cas dle poc¢tu méfeni | 2 méfeni, 7 dni 24 hodin
Chyba meéteni Casta mén¢ Casta nejméne Casta
Edukace 1ékate, sestry pacienta oboji
Validace tonometru problematicka nejlepsi
Ptedpovédni hodnota KVO nejhorsi lepsi nejlepsi
Méfeni variability mezi vizitami mezi dny 24h, diurnilni, mezi vizitami
Noéni TK nelze nelze ano
Ranni zvySeni TK nelze nelze ano
Syndrom bilého plaste nelze limitované ano
Rezistentni hypertenze nelze limitované ano
Hypotenze nejhorsi lepsi nejlepsi
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Kazualni méfeni ma vyhodu v tom, Ze je levné a rychlé. Vyzaduje pouze validaci tonometru,
edukaci lékare a sestry. Prevazuji vSak nevyhody. Je zatizeno vysokym rizikem chyby toho, kdo méteni
provadi (standardni podminky, vybér manzety, nafouknuti manzety, rychlost vypousténi, sluch, zrak,
zaokrouhlovani hodnot TK, atd.) Dal$imi problémy jsou vliv nemocni¢niho prostiedi a nizky pocet
méfeni béhem roku. Nelze méfit parametry nocniho TK, ranniho zvySeni TK, zjistit resistenci na 1écbu
a HBP nebo MH, nelze detekovat excesivni hypo a hypertenzni hodnoty TK.

DMTK ma vyhodu oproti kazualnimu méfeni ve vétsim poctu hodnot TK mezi jednotlivymi
vizitami a vméné Casté chybé méfeni (automatické piistroje). Ma lepsi pfedpovédni hodnotu ve
stratifikaci rizika KVO, limitované lze detekovat HBP a rezistenci na 1é¢bu. Pozitivni je také lepsi
pristup k 1é¢bé u pacientl, ktefi vyuzivaji DMTK. Nevyhodou je vysSi cena, velké mnozstvi
nevalidovanych pfistroji na trhu a také Casté pouzivani zapéstovych misto doporuc¢enych paznich
monitort. P¥i DMTK nelze detekovat hodnotu TK v dobé spanku, ranni zvySeni TK a epizody hypo a

hypertenze v priib&hu celych 24 hodin. #>1°
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5 PRISTROJE A SOFTWARE
51 VYBER PRISTROJE

Existuje velké mnozstvi piistroji pro AMTK a jejich pocet nariistd se zlepSujicimi se
technickymi moznostmi. Pro vybér vhodného pfistroje se musime rozhodnout na zakladé nékolika

zasadnich faktorti. Nejdilezitéjsi jsou: princip méteni, validace a presnost, vhodny software a cena.

5.2  PRINCIP MERENI

Nékteré pristroje snimaji TK auskultacné¢ pres mikrofon a TK je zaznamenavam podle
Korotkovovych ozev. Cast&ji je pouzivan oscilometricky princip (viz vyse). Nékteré piistroje kombinuji
ob¢ metody. Nejnovejsi pristroje snimaji TK pomoci laseru, zatim vSak nejsou validovany. V nasi

ambulanci pouzivame oscilometrické pfistroje a jsme s nimi velmi spokojeni.

5.3  VALIDACE PRISTROJE, PRESNOST MERENI A KALIBRACE

Dalsim dilezitym faktorem pii vybéru je to, zda je pfistroj validovan. Validace nas informuje o
presnosti méfeni pristroje a o korelaci naméfenych hodnot k jinému typu méfeni, nejcastéji
auskulta¢nimu tonometru. Validace je velmi dtlezita, pokud pfistroje pouzivame ke klinickému
vyzkumu, sdilime data v mezinarodnich databazich nebo chceme publikovat v recenzovanych
Casopisech. Je také dilezita s pohledu ruznych subpopulaci hypertonikii (té¢hotné Zeny, déti a
adolescenti, starSi pacienti, fibrilace sini), viz kapitola 13. Nékteré pfistroje jsou validovany pro vétsi
§ifi vySetfovanych osob, jiné pouze pro dospélé jedince. Validace se provadi podle rtiznych protokold,
nejznameéjsi a ziejme nejvice pouzivany je Mezindrodni protokol Evropské spolecnosti pro hypertenzi
(European Society of Hypertension International Protcol - ESH-IP). % Dal§imi uzndvanymi protokoly
jsou protokol Britské spole¢nosti pro hypertenzi (British Society of Hypertension - BSH) a americky
AAMI (Association for the Advancement of Medical Instrumentation). % Podle BSH jsou piistroje
rozdéleny do Ctyt kategorii A-D. Pro STK a DTK musi ptistroj splilovat normu A/A minimaln¢ B/B.
Podle AAMI je ptistroj vhodny k métfeni pokud splituje podminku, Ze naméfené hodnoty pfistroje se
nelisi o vice nez 5 mmHg (STK i DTK) od standardizovaného sfygmomanometru. ESH-IP protokol

zahrnuje oba tyto parametry. Spolehlivé udaje o validaci tonometri Ize nalézt na internetovych strankach

www.dableducational.org nebo na www.pressionearteriosa.net. Vice o validaci pfistrojii u specifickych
populacich 1ze najit v kapitole 13. Kalibrace ptistroje by méla byt provadéna jedenkrat roéné oproti
auskultacnimu manometru. Ke kalibraci je potfeba T spojka a pevny valec, na ktery se namota manZzeta.
Manzeta se nafoukne na stanovenou hodnotu TK (u monitorit SpaceLabs na 165 mmHg) a stanovi se
rozdil TK na monitoru pfistroje a na stupnici pfipojeného manometru. Hodnota by se neméla lisit o vice
nez 2 % nebo 3 mmHg. Pokud se hodnota lisi, je nutno kontaktovat odborny servis kalibrovaného
pristroje. 2 Obrazek 1.
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Obrazek 1
Schéma kalibrace AMTK monitoru SpaceLabs?’
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54 SOFTWARE

V soucasnosti neexistuje v§eobecné uznany, srovnatelny a korespondujici systém zpracovani a
grafického vyjadreni vysledku méfeni AMTK. Software, ktery zpracovava tdaje z monitoru, se lisi
pristroj od ptistroje. Vysledky jsou navic zavislé na pouzitém matematickém algoritmu stanoveni hodnot
TK. Existuji zakladni data (24hodinovy primér TK, hodnoty TK v dobé bdéni a spanku, vypocet
hodinovych prameérit TK), kterd jsou zahrnuta do softwaru vétSiny piistroji. Pfesto se jejich zpracovani
muze liit a byly zaznamendny odliSnosti ve statistickych dajich externé vypoctenych z jednotlivych
hodnot TK v monitoru a hodnot ziskanych pomoci vlozeného softwaru. ° Dalsi odlignosti jsou ve
zpracovani podrobnéjSich statistickych udaji, naptiklad jako je méfeni kratkodobé a diurnalni
variability TK, SAT a spravny vypocet primérnych hodnot TK na zéklad¢ tzv. vdzenych hodinovych
pramért (model zohledniuje pocet méfeni TK v jednotlivych hodinovych intervalech). Software data
zpracovava do tabulek a grafii, které mohou mit charakter kiivek nebo histogramti. Vysledkem mutze
byt i 8 az 10 strankovy protokol o vysledku méfeni, ktery je znaéné slozity. Sir§i vyuziti AMTK
Vv klinické praxi bude vyzadovat sjednoceni téchto protokoll, jejich zjednoduseni a standardizaci.
Standardizace softwaru umozni jednodus$i posouzeni vysledkii u riznych typd pftistrojd,
bezproblémovou vymeénu dat mezi lékati primarni péce a odbornymi ambulancemi, sdileni dat v riznych
databazich a v kone¢ném dtsledku i validaci vyti§téného protokolu podpisem provadéjiciho 1€kare.
Zakladni parametry méfeni doporucené pii bé&€zném klinickém vySetiteni AMTK jsou uvedeny
ve standardnim protokolu v Kapitole 5.5.

Software, uzivany pfi vyzkumu, umoziuje zpracovat mnohem §irsi spektrum parametri, nez
jsou uvedeny ve standardnim protokolu (kratkodobou 24hodinovou a diurnalni variabilitu TK, ¢asové-

vazenou kratkodobou variabilitu TK, index tlakové zatéze, trough/peak pomér a smoothness index,
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index tuhosti tepen atd.). Podrobné&jsi tidaje jsou uvedeny v kapitole 7. Software musi umét ulozit data
ve formatu, ktery se da pouzit pro dalsi statistické zpracovani a analyzy. Data z monitorti SpacelLabs
byvaji uloZena v souborech mon a raw. Lze je pievést pomoci konvertoru do Excelu, MS Wordu nebo
PDF. N¢které softwary ukladaji data do téchto soubord automaticky. Vyzkumné a studijni protokoly
mohou mit vicestrankovy tistény vypis podle po¢tu hodnocenych parametrt.

(EKG), rychlost siteni pulsni viny, hodnoty centralniho aortalniho TK, polohu téla, fyzickou aktivitu
atd. U téchto pfistroji je velmi obtizna validace pfidatnych funkci a zatim jsou pouzivany spiSe
k vyzkumnym uéelam. ° Software také umoziiuje vypnout display pfistroje b&hem monitorace, aby
vySetfovany jedinec nebyl stresovan naméfenymi hodnotami TK. Software by mél umét porovnat
hodnoty pfi kontrolnim AMTK vySetieni, zobrazit trend zakladnich parametri AMTK a umoznit tak

naptiklad posoudit vliv zavedené 1éCby.

55 STANDARDNIi PROTOKOL, MINIMALNI POZADAVKY NA KVALITU A
VALIDACE MERENI AMTK

Ve standardizovaném jednostrankovém protokolu o méteni AMTK podle O Briena a Omboniho

by mély byt uvedeny tyto zakladni Gidaje. >?® Stru¢né shrnuti je uvedeno v Tabulce 3.

Tabulka 3

Strucné shrnuti pozadavkit na standardni jednostrankovy protokol mereni AMTK. Upraveno podle
O’Brien a Omboni>*®

Jméno, logo nebo razitko zatizeni

Udaje o vySetfovaném pacientovi

Udaje o vySetfujici osobé

Zhodnoceni kvality a validity zdznamu

Zaznam hodnot TK a TF obsahujici:
— Vypis jednotlivych méteni TK a TF
— Graficky zdznam jednotlivych méteni TK a TF
— Graficky zdznam hodinovych primért TK a TF (volitelng)

Celkové zhodnoceni a diagnéza

Udaje o vy3etfované osobé: jméno, pfijmeni, rodné ¢islo nebo datum narozeni, telefonni &islo,
vek, vyska, hmotnost, pohlavi, rasa, kod zdravotni pojistovny, trvani doby meéfeni, datum a hodina
nasazeni a sejmuti piistroje. Uzivana medikace s ¢asem davkovani 1éka.

Udaje o vysetfujici osobé: nejlépe 24 hodin dostupny telefon, jméno zdravotnika nasazujiciho
pristroj, jméno vysetiujiciho 1ékaie a jméno odesilajiciho 1ékate.

List v§ech zméfenych hodnot STK, DTK, PT a TF s ¢asovym udajem hodiny a minuty méfeni.
Me¢ly by byt uvedeny Casové Uidaje o nevalidnich zdznamech a o poruchiach méfeni zptisobenych

ptistrojem s kodem oznacujicim charakter chyb, zaznamenany mimoradna automaticky i manualné
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spousténd méfeni, celkovy pocet meteni TK, procento validnich méfeni béhem 24hodin, v dobé bdéni a
spanku. Voliteln¢ mize byt uveden minimalni a maximalni pocet méfeni za hodinu. Minimalni

pozadavky na validitu méfeni pti 24hodinovém AMTK jsou uvedeny v Tabulce 4.

Tabulka 4
Minimalni poZadavky na validitu merent pri 24hodinovem AMTK

Perioda nejméné 21 hodin validnich hodnot TK

Nejméne 70 % ocekavaného poctu méfeni TK

Ptistroj byva standardné programovan na méteni:
— po 15-20 min v dobé bdéni a po 30 minutach v dobé& spanku

Nejméng 20 validnich méteni v dobé bdéni a nejméne 7 v dob¢ spanku

Grafické znazornéni vSech zméfenych hodnot TK ve formée kiivky, kde na ose x je ¢as méfeni
a na ose y hodnoty TK. Graf ma obsahovat vyznaceni horni hranice normalnich primérnych hodnot TK
pro vybrané obdobi: 24hodin, bdéni a spanek. Obdobi bdéni a spanku by mélo byt zjisténo z deniku
pacienta nebo je pfedem nastaveno v monitoru, jak bude uvedeno v nasledujicich kapitolach 6 a 7. Data
musi byt zobrazena pro hodnotu STK, DTK PT a TF. Volitelné¢ mohou byt zobrazeny i hodnoty SAT a
prumérné hodinové hodnoty STK, DTK a TF.

Souhrnna statistika pro ¢asové vazené primérné hodnoty STK, DTK, PT a TF pro 24hodinové
hodnoty, hodnoty v dobé& bdéni a spanku, byva uvedena v piehledné tabulce. U vSech period méfeni by
mél byt uveden pocet méfeni, smérodatna odchylka (volitelné vazena smérodatnad odchylka) nebo
koeficient variability. Protokol by mé&l obsahovat procentudlni pokles hodnot STK, DTK, PT a TF
v obdobi spanku. Zaznam by mél obsahovat také index tlakové zatéze pro 24hodinovy, v dob¢ bdéni a
no¢ni STK a DTK. Blize viz kapitola 7.2.

Kromé vyse uvedenych zakladnich udaji, mize protokol obsahovat softwaroveé zpracovanou
interpretaci vysledki, kde je jiz uvedeno, zda zjisténé hodnoty jsou normalni nebo patologické a zda byl
dostateCny pocet méfeni, aby vysledky byly validni. Software by mél automaticky umét analyzovat a
vylouéit extrémni hodnoty, které jsou mimo stanovené krajni parametry. Tabulka 5. Souéasti protokolu

je denik pacienta, kam vySetfovany zaznamenava specifické udaje z pribéhu meéfeni TK. Blize

v kapitole 6.6.

Tabulka 5

Fixni hranice pro automatickou detekci extrémnich hodnot TK a TF pii AMTK®
Systolicky TK 50 az 300 mmHg
Diastolicky TK 40 az 150 mmHg
Pulsni TK 10 az 150 mmHg
Srdec¢ni frekvence 40 az 150 tept za minutu
Systolicky TK vy$si nez diastolicky TK
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Na konci protokolu by mélo byt uvedeno shrnuti a zhodnoceni (vétSinou jej napise hodnotici
1ékat). Minimaln¢é by mélo obsahovat posouzeni kvality zaznamu a validity dat (v negativnim piipade
doporuceni k opakovani vysSetieni). Zhodnoceni hodnot TK v dobé bdéni a spanku, stanoveni diagnozy
hypertenze. Vyjadieni k diurnalni variabilité hodnot TK (dippers, nondippers).

Priklad prvni stranky standardniho ti§téného protokolu z pfistroje SpaceLab 90207 a 90217
v nasi ambulanci je na Obrazku 2. Bohuzel zatim nemame software na kompletni tisk jednostrankového

protokolu (obsahoval by navic vypis v§ech hodnot STK, DTK, PT a TF a jejich grafické zobrazeni).

Obrazek 2
Priklad prvni stranky standardniho tisténého protokolu z pristroje SpaceLab 90207 a 90217

Fakulini nemocnice u Svaté Anny
Pekaiska 53
65691 Brao

Informace pacienta

MNizey Pohlavi: Mu

Identifikalni znak Vyitka: |75 Centimetry

Dratum narozeni Viha: 101 Kilogramy

StaH: 47 Roky Rasa: Bila

Léky Davka: Cas Lékak: Frafa Petr, MUDr

Prazdny Zdravoni sestra/Pomocny pracovnik: Parkanski,M

Tevdini: 23:42

FLatitek snimani: 07.09. 20010 07:17 Ute
Konec snimani: 0809 2010 06: 59 St1F
Uspeiné/a mefeni: 78 98%

Indikace
Celkovy souhrn
PRM ST Min MAX Pokles tlaku
\i_-.m||||||;|\3 thak 144 1342 mmHg 119 {23:44 Uhe) JED (D617 S1F) 9.6%
Diastalicky tlak 89 9,03 mmlg T3 (02:44 SiF) 118 (15:14 Une) 5.6%
SAT 108 11,06 mmHg K7 I44 6,5%
NMakowvia amplituda pulsu 55 8,35 mmHg 16 T8
Pulsova frekvence: 86 13.31 p'min 6d 152
Meteni Cas
Procento systolického tlaku nad limity 87.2% B8.0 %o
Procento diastolického tlako nad liminy: T8.2% Bl.4 %
Obdobi probueeni 06:00 - 22:00
PRM ST Min MAX
Systolicky tlak: 147 12,18 mmHg 121 {0959 Lhe) 181 (D617 Sif)
Dhastolicky tlak tH) 928 mmHg T4 (10:29 Ute) 118 (15:04 Lhe)
SAT 109 1124 mmHg &8 144
NMakova amplituda pulsu 57 1.31 mmHg 42 T8
Pulsovd frekvence 19 12,18 pmin 73 152
Mébeni Cas:
Procento m&teni systolického tlaku = 135mmHg: 85.5% 86,7 %
Procento méteni diastolického tlaku > 83mmHg; 72.6% 75.0 %
Polet méfeni obdobi probuzeni: 62
O¥bdobi spanku 22:00 - (00
PRM ST Min MAX
Swstolicky tlak: 133 11.68 mmHg 119 {2344 Lhe) 155 (0544 Sif)
Dnastolicky tlak 85 06,26 mmHg T3 (0244 StF) 95 (D544 S5
SA1 102 B43 mmHg &7 s
Tlakova ampliteda pulsu 48 8,50 mmg 16 65
Pulsovd frekvence 72 6,97 pmin 6 83
Méfeni Cas
Procente méfeni systolického tlake > | 20mmig: 93.8% 93.3 %
Procente méfeni diastolického tlaku > 70mmHg, 1 0H, %% 1000 %%

Polet mitenl obdobi spanku: 16

Interpretace

Denni a noéni hypertenze systolicko diastolicki. porsieny divendlni rytmues - non dippers v hodnoté 8TK i DTE, normilni variabilita STE.
Veiatfeni j2 validni.

Podepsal MUDx. Ivan Rihiéel, Ph D

Datum 8.5, 2010

Sdan barvst vt

s i
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56 CENA PRISTROJE

Dulezitym faktorem pfi vybéru ptistroje je jeho cena. Ceny nejlevnéjSich monitort zacinaji na
7500 K¢ bez dalsiho prislusenstvi. Primérna cena kvalitniho monitoru s pocitacovym piislusenstvim a
zakladnimi manzetami se pohybuje mezi 20-40 tisici korunami.

Tyto pfistroje jsou nejvhodnéjsi pro béznou klinickou praxi. Je piedpoklad, Ze s technickym
pokrokem se ceny budou dale snizovat. Pristroje, které kromé TK, zaznamenavaji i EKG, centralni

aortalni TK, maji senzory pohybu, pfipadné senzory vzpiimené polohy a polohy vleze, jsou drazsi.

57 UHRADA POJISTOVNOU A KOD VYSETRENI

V CR si jiz mohou vysetfeni AMTK nasmlouvat prakticti 1ékaii, internisté a kardiologové.
Zdravotni pojistovny hradi 310 K¢ za jedno vySetieni AMTK pod kédem 17129. Povoleny jsou 4
vySetieni ro¢né na 1 pacienta. Specialisté (kardiologové, hypertenzni poradny) vysetfeni dokazi vétsinou
sami dobfe vyhodnotit a uplatnit vysledky méfeni v dal§im postupu u vySetfeného jedince. U
praktickych 1ékard a internistli jsou zkuSenosti mnohem mensi, néktetfi si data z AMTK nechavaji
zhodnotit specialisty. V CR neexistuje uceleny, struény a dobie pochopitelny navod (uéebni text) ke
klinickému pouziti AMTK i k jeho praktickému vyhodnoceni. Jednim z cilli této prace je takovy text

vytvorit a poskytnout jej Sirokému spektru 1ékaid v bézné klinické praxi.

58 POMER CENA/UZITEK VYSETRENI

V Ceské republice neexistuji ekonomicka data o piinosu/nevyhodnosti vysetieni pomoci
AMTK stejné tak jako o DMTK. V zahrani¢i tato data existuji. Nelze je vSak prenést do naseho prostiedi
z divodu jiné ceny prace lékate a stfednich zdravotnich pracovniki, jinych socioekonomickych
disledkt KV nemocnosti a umrtnosti a v neposledni fad¢€ i z diivodi jiné ceny provedeného vySetieni.
Lisi se i ceny zakladnich anithypertenziv a tedy celkové naklady na lé¢bu hypertenze a jejich
komplikaci. Na zdklad¢ farmakoekonomickych tidaja, indikuji ve Velké Britanii vySetteni AMTK u
vSech pacienti s Cerstve zjisténou hypertenzi (posledni doporuceni pro 1écbu hypertenze, NICE 2011,
aktualizace 2014 a 2016). ® AMTK umoziiuje jiz pied 1é¢bou zjistit HBP a tim ponechat bez 1é¢by asi
20-30 % pacientd s normalni hodnotou TK v domacim prostfedi. Ekonomicky efekt je pozitivni ve
snizeni nakladti zdravotnich pojistoven na léky. O podobné indikaci uvazuji v USA a v Australii.

V Evropskych ani v naSich doporucenich zatim tato indikace neni.
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6 POUZITI PRISTROJE V KLINICKE PRAXI

Rychly technicky pokrok a miniaturizace elektroniky umoznily snizeni hmotnosti a velikosti

pristrojii spolu s rozsitenim pocitacového softwaru.

6.1  POPIS PRISTROJE, TECHNICKE PARAMETRY

Hmotnost monitoru se pohybuje mezi 200-350 gramy, rozméry v rozmezi 100-120 mm délka,
70-80 mm S§ifka a 27-32 mm tloustka. Porovnani ndmi uzivaného monitoru Spacelab 90207 a 90217
S propisovaci tuzkou je na Obrazku 3. Napajeni je zajisténo 2-4 nikl-kadmiovymi nebo lithiovymi
bateriemi typu AA. * Na 24-48 hodinové monitorovani TK lze pouzivat dobijeci baterie, které Setii
naklady na vysetfeni. Pfi delSim méfeni (7 denni monitorovani TK) je nutno baterie vymeénit. V piistroji
je umisténa udrzovaci baterie pro pamét’ monitoru, 1ze tedy vyménu baterie provést bez obav ze ztraty
dat, stejné tak jako naprogramovany pfistroj lze pied pouzitim vypnout. U nékterych ptistroji je nutno
tuto baterii po ur¢ité dob& vyménit, u nékterych (SpaceLabs 90217 to jiZ nutné neni).

Rozsah méteni se muze liSit pfistroj od pristroje, pro STK je rozmezi od 60 do 300 mmHg, pro
DTK 40 az 160 mmHg, pro TF 30 az 200 tepti za minutu. Doporu¢ené provozni podminky byvaji od 0
st C az do 40 st C, vlhkost 10 az 95 %.

K pfistroji je dodavano prisluSenstvi k propojeni se stolnim pocita¢em. U starSich pftistroji
pomoci USB kabelu, u novéj$ich monitor jiz bezdratové, napiiklad pomoci bluoetooth. Do pocitace se
nahraje prilozeny software, vétSina spolehlivé funguje jak v prostfedi Windows tak Mac. Pomoci
softwaru je monitor programovan a jsou z n¢j stazena data zpét do PC, kde mohou byt vytiSténa a jsou
ulozena do databdze.

Spolu s panem profesorem Sevéikem a s MUDT. Kristianem Bratem z Fakultni nemocnice Brno
Bohunice, jsme se zabyvali testovdnim a spolehlivosti pfistroji SpaceLabs 20100 v extrémnich
podminkéch geologické mise nasi univerzity v Antarktidé. Oba vySe jmenovani se ucastnili jako l1ékati
téchto misi, profesor Sevéik v roce 2011 a doktor Brat v roce 2012. Provedli opakovand méfeni AMTK
u Gcastniktl mise v Antarktidé. Kontrolni vySetieni v b&znych podminkach v CR jsem provedl u prvni
mise ja, u druhé doktor Brat. Vysledky prvnich méfeni jsem prezentoval na nasi celostatni konferenci o
hypertenzi v Mikulové 2013 a na Evropském hypertenznim kongresu v Aténach v roce 2014. (8, 9)
Rozsifenou praci o data zdruhé mise publikoval doktor Brat v Casopise simpact faktorem
Neuroendocrinology Letters. (10)

Zaverem prace z prvni mise bylo Ze: pfistroj SpaceLabs 20100 ma vysokou miru spolehlivosti
mefeni v extrémnich podminkach. V extrémnich podminkach byly statisticky vyS$i hodnoty
24hodinového STK, SAT a PT, variabilita STK méfena standardni odchylkou a ranni vzestup TK.

Zavérem prace z druhé mise bylo ze: MESORY STK, DTK a TF byly signifikantn¢ vyssi
v Antarktidé nez v Ceské republice. Stejné tak hodnoty dvojité amplitudy 12hodinové komponenty STK
a DTK. V Antarktidé¢ byla zjisténa vysoka prevalence CHAT (Circadian Hyper-Amplitude-Tension) u
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8/24 castniki = 33 %. V Ceské republice byla zjisténa CHAT pouze u 2 osob (x2=3,945, P=0,047).
Delsi pobyt v Antarktidé podstatné ovliviiuje nékteré chronobiologické parametry TK a TF.

Obrazek 3
Monitor SpaceLab 90207 v porovnani s tuzkou

6.2 PROGRAMOVANI PRISTROJE

Pfistroj je programovan pomoci pocitacového softwaru. Neékteré tudaje jsou v pfistroji
naprogramovany trvale a nemusi se pti kazdé inicializaci ménit (maximalni, minimalni hodnota STK,
DTK a TF, datum a cas). Programovani mize provést dobfe pouceny stfedni zdravotni pracovnik
(zdravotni sestra), nebo jiny technicky zdravotni pracovnik. Nejprve zadame udaje o pacientovi (jméno,
ptijmeni, datum narozeni, vySku, hmotnost, zdravotni pojistovnu). Lze zadat i dal$i 0idaje, naptiklad
jméno odesilajiciho 1ékate, medikaci uzivanou pacientem a jeji davkovani v dob¢ vySetieni. Nasledné
programujeme pocet méfeni za hodinu a také ¢asové tiseky s riiznym cilovym TK (doba bdéni a spanku).
Nejsou jednoznacné stanoveny pocty méfeni za hodinu a ¢asové obdobi doby bdéni a spanku. Prili§
casté méfeni obtéZuje pacienta, malo Casté méfeni zvySuje riziko del§iho vypadku udaji o hodnoté TK
Vv dané period¢ a zhorSuje statistickou vytéznost vysetieni. Obdobi bdéni a spanku se 1i8i u riznych etnik
1 v€kovych kategorii osob, je zavislé na pracovni dob¢ a individualnich zvyklostech vySetfovaného.
Obvykle se TK méti 2-4x za hodinu (15-30 minutovy interval) v dob& bdéni a 1-2x za hodinu (30-60
minutovy interval) v dob€ spanku. K vylouceni moznych interferujicich faktorti (obdobi nasazeni
ptistroje ve zdravotnickém prostiedi, velmi individudlni doba usindni a ranniho vstavani), se pfistroje
programuji v dobé€ bdéni od 9 do 21 hodin a v dobé& spanku od 1 do 6 hodin. V dobé¢ bdéni je sledovany
jedinec upozoriiovan zvukovym signalem na pocatek métfeni a nasledné charakteristickymi zvuky zda
bylo méteni uspésné nebo zda se bude opakovat. V obdobi spanku jsou z diivodu mozného ruseni zvuky
vypnuty. Pro spravnou interpretaci vysledku AMTK je povazovano za minimalni 70 % métfeni béhem

24 hodin, 20 validnich méfeni béhem bdéni a 7 béhem spanku, méfeni TK nejméné v 30 minutovych
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intervalech. Tabulka 4. Pro védecké ti¢ely jsou nutna alespon 2 validni méfeni za hodinu béhem bdéni
a 1 béhem spanku. °

V naSem centru programujeme monitor v dobé denni periody 6-22 hodin po 15 minutach a
Vv dob& nocniho spanku 22-6 hodin po 30 minutach. Obdobi bdéni a spanku zjistujeme podle udajt

z deniku pacienta (zaznam o dob¢€ usinani a ranniho vstavani), viz nize odstavec 6.6.

6.3 INSTALACE A SEJMUTI PRISTROJE

Ptistroj nasazuje a edukaci mize provadét vyskoleny zdravotni pracovnik, neni to nutné 1ékar.
Lékat musi vyhodnotit vysledky méfeni a na jejich zakladé informovat pacienta, vyvodit diagnostické
a léCebné zavéry. Na instalaci pristroje a edukaci pacienta je potfeba pocitat v ¢asovém rozvrhu alespon
S 10-15 minutami ¢asu. Nejprve se v pristroji vymeéni baterie. Zapne se tlac¢itkem. Nasledné se propoji
s PC a provede se naprogramovani viz vyse oddil 6.2. Po naprogramovani se miiZze opét vypnout a zapne
se az pred nasazenim pacientovi. Pfistroj se umist'uje pomoci opasku nebo popruhti v platéné brasné u
pasu na opacné strané téla, nez je manzeta tlakoméru. Manzeta se umist'uje vét§inou na nedominantni
pazi (pokud je rozdil STK mezi pazemi vice nez 10 mmHg, umist'uje se manzeta na pazi s vy$si hodnou
STK). Vybér spravné manzety bude diskutovan nize, odstavec 6.4. Manzeta musi byt snimadem
centrovana na pazni tepnu. Pfivodni hadi¢ka vzduchu do manZety je vedena pies §iji k pfistroji, kde je

fixovana v otvoru na horni strané viz Obrazek 4.

Obrazek 4

Priklad instalace pristroje pacientovi

ALTERNATIVE #1

\‘ 8
'll
L]
..-l‘ ‘l‘.‘
N
\\
'\
\
ALTERNATIVE #2
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Provede se manualni vypnuti LCD displeje (pacient nebude stresovan vysledky jednotlivych
méfeni pfistroje). Po instalaci pfistroje se provedou 1-2 manualné spusténa méteni v ambulanci pro
kontrolu spravnosti instalace a funkce. Nasledné jiz pfistroj méfi automaticky dle svého programu. Po
skonceni méfeni, nejcastéji za 24 az 25 hodin po instalaci pfistroje, se v ambulanci piistroj odpoji od
manzety, vyjme se z braSny a vypne vypinacim tlac¢itkem. Nasledn¢ je sejmuta manzeta a popruhy
S brasnou. Manzeta by se méla pied nasledujicim vysetfenim umyt a dezinfikovat. Po pfipojeni piistroje

k pocitaci a jeho zapnuti jsou stazena data do instalovaného softwaru.

6.4 VYBER VHODNE MANZETY

Velikost manzety je vybirana podle obvodu paze. Détska (13-20 cm), mala (17-26 cm), stiedni
(24-32 cm), velkd (32-42 cm) a extra velka (38-50 cm) dospéld manzeta. Tabulka 6. Pro obézni
hypertoniky s konickym tvarem paze se pouziva konicky typ manzety, ktera nebyva soucasti vybaveni
a musi se objednat. Spravny vybér manzety ma velmi dilezity vliv na presnost méfeni. Mensi manzeta

nadhodnocuje hodnoty zejména STK, vétsi manZeta je podhodnocuje a méfeni neni validni. °

Tabulka 6
Standardné doddavané manzety k monitorim SpaceLabs
Typ manZety Obvod paze (cm)
Détska 13-20
Mala dospéla 17 - 26
Stifedni dospéla 24 — 32
Velka dospéla 32-42
Extra velka dospé€la 38 -50

6.5 INSTRUKCE PRO VYSETROVANEHO

Pacient by m¢l byt schopen porozumét vysetieni a zakladnimu zachazeni s pfistrojem. Pokud
tomu tak neni, je nutno zvazit provedeni vySetieni z divodu neadekvatniho méfeni nebo dokonce
poskozeni pristroje. M¢l by provadét vSechny zakladni denni aktivity s vyjimkou extrémnich
sportovnich vykont. Musi byt poucen, Ze pti méteni by mél ztstat v klidu stat, nebo sedét (netidit auto,
nepracovat s métrenou rukou...) a mit pazi v klidu ve vysi srdce. Po zméteni TK se opét miize vénovat
bézné Cinnosti. Nemél by se béhem vysetfeni sprchovat nebo koupat. Pro pfipad uvolnéni manzety by
mél byt oznacen prubéh pazni tepny. V ptipadé poruchy pfistroje by mél mit k dispozici 24hodinové
telefonni ¢islo s moznosti konzultace Skoleného pracovnika nebo byt poucen jak pfistroj sejmout a

vypnout. Béhem vySetfeni by mél mit k dispozici pfedtisténi denik pacienta. Viz nize odstavec 6.6.
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6.6 DENIK PACIENTA

Béhem monitorace TK, by m¢l mit pacient k dispozici denik pacienta. Zde mohou byt
predtistény nékteré udaje (naptiklad kontakty na pracoviste, zakladni popis instalace a sejmuti ptistroje,
pripojeni manzety ale i dal§i udaje uvedené nize). Vysetieny je poucen, ze ma zadat do deniku tdaje
dulezité k naslednému vyhodnoceni namétenych vysledki. Zaznamenava se udaj o dobé ranniho
vstavani a veCerniho ulehnuti ke spanku a o dob¢ usnuti. Zaznamenava se daj o dob¢ uzivani 1€k, o
vétsi fyzické aktivité (delsi chize, jizda na kole, béh) nebo naopak udaj o dennim spanku (naptiklad
odpoledni siesta), idaj o dobé¢ hlavnich jidel — snidan¢, obéd vecefe, udaje o vySetieni u Iékaie nebo jiné
stresové situaci. Dulezita je informace o kvalit¢ spanku, no¢nim probuzeni (navstéva WC). Denik
pacienta je s nim pfi sejmuti pfistroje konzultovan a ptipadné doplnén. Je soucasti protokolu o vysetfeni

a prilozen k ti§ténému zaznamu.

24



7  VYSLEDKY MERENi AMTK A JEJICH HODNOCENI
7.1 ZAKLADNi PARAMETRY AMTK POUZIVANE V BEZNE KLINICKE PRAXI

Tyto zakladni parametry jsou soucasti softwaru ptistroji pro AMTK a lIze je ziskat stazenim dat

z ptistroje do pocitacového programu. Jsou také zakladnimi udaji vytiSténymi na protokolu o vysetieni.
7.1.1 Jednotlivé a primérné hodnoty TK a TF béhem monitorace

Jsou zakladnimi udaji, ze kterych se ziskavaji dal$i statisticka data o vySetfovaném jedinci.
AMTK zaznamenava primérné 70-80 hodnot STK, DTK a TF béhem 24 hodin. Pocet hodnot zavisi na
nastaveni pfistroje (intervaly méfeni) a na spolehlivosti méfeni (nutnost opakovani, chybna métenti).
Jednotlivé hodnoty TK a TF nam poskytuji aktualni hodnotu TK a TF v ur¢itém ¢ase. Nékteré mohou
byt extrémni (vysoké nebo pfili§ nizké). Divodem muize byt chyba méfeni, ortostaticka hypotenze, nebo
naopak kratkodoba fyzicka aktivita a vzacné zachvatovité zvySeni TK pii n€kterych onemocnénich
(feochromocytom, epilepsie). Je velmi vhodné porovnat Casové obdobi téchto extrémnich hodnot
s denikem pacienta. Pokud nebyly pfitomny klinické ptiznaky nebo vétsi fyzicka zatéz, jedna se ziejmée
o chybu méteni. Chyba méfeni vznikne nejéastéji pii nedodrzeni uvolnéni paze a pii fyzické aktivite
(napt. 1 pokrac¢ovani v hovoru) béhem méfeni. Jednotlivé hodnoty TK a hodinové priméry jsou
zaznamenavany a nasledné vytistény jak pisemné tak v grafické podobé. Pfi grafickém zdznamu jsou na
ose X udaje o Casu, na ose Y hodnoty STK, DTK, PT, (n¢kdy vypocétené hodnoty SAT) a TF. Graf byva
doplnén o vyznacené mezni hodnoty TK (doba bdéni 135/85 mmHg, doba spanku 120/70 mmHg).
Z grafu je pak dobie patrné, které hodnoty presahuji tuto arbitrarni hranici a které jsou pod ni.
Zakladnimi statistickymi udaji, které byvaji vytistény nad grafickou kiivkou nebo pod ni, jsou primérné
hodnoty TK a TF za celé obdobi monitorace (nejcastéji 24 hodin), v dob& bdéni a spanku. Zaznam ma
obvykle podobu tabulky s minimalni, primérnou a maximalni hodnotou STK, DTK, PT, SAT, a TF.
Déle je v tabulce uvedena hodnota indexu tlakové zatéze (viz nize kapitola 7.2.2.), smérodatna odchylka
Casu a data. V tabulce byva také procentudlni hodnoceni dippingu STK a DTK. Obrazek 2.
Nejdalezitéjsimi udaji pro klinickou praxi jsou primérné hodnoty TK béhem 24 hodin, v dob¢ bdéni,
v dob¢ spanku a procentualni hodnoceni dippingu STK. Dipping bude rozebran v kapitole 7.1.2. Dle
aktualnich doporudeni pro 1é¢bu hypertenze (ESH 2013 a CR 2012) je optimalni hodnota kazualniho
TK u dospé€lého jedince pod 120/80 mmHg. Hodnoty mezi 120-140/80-90 mmHg jsou oznacovany jako
normalni nebo vysoky normalni TK. Jedinci s t€émito hodnotami TK nejsou hypertonici, ale maji vyssi
KVR, nezjedincis TK pod 120/80 mmHg. ?*% Optimalni hodnoty AMTK pro dospé&lou populaci (mimo
TK v téhotenstvi, bude uvedeno dale) uvadi pouze australskd doporuceni. Neni zde ovSem uvedeno
srovnani s odpovidajicimi kazualnimi hodnotami TK. '° Tabulka 7. Arbitrarné stanovené hranice
hypertenze pro AMTK, které odpovidaji hodnoté TK 140/90 mmHg pii méfeni sfygmomanometrem,
jsou 24hodinovy prumérny TK 130/80 mmHg, TK v dob¢ bdéni 135/85 mmHg a TK v dobé spanku
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120/70 mmHg. Primérné hodnoty TK za 24 hodin jsou niz$i, protoze je zde zahrnuta i hodnota TK
v dobé spanku, kdy fyziologicky dochazi k poklesu aktivity sympatického nervového systému a zvySeni
aktivity parasympatiku. Hodnota TK v dob¢ bdéni je také nizsi nez kazualni TK v ambulanci a to
z diivodu snizeni vlivu stresujiciho nemocni¢niho prostiedi. Odpovida arbitrarné stanovené hranici
hypertenze pii DMTK, ktera je také 135/85 mmHg. Tabulka 8. K dispozici mame arbitrarné stanovené
hodnoty AMTK odpovidajici jednotlivym stupindm hypertenze podle klasifikace Evropské spole¢nosti
pro hypertenzi (ESH) 3! Tabulka 9.

Tabulka 7
Normdlni hodnoty AMTK pro dospélou populaci. *°

24hodinovy prumer < 115/75 mmHg
AMTK v dobé bdéni < 120/80 mmHg
AMTK v dob¢ spanku < 105/65 mmHg

Tabulka 8

Odpovidajici hranicni hodnoty TK kazudlnimu TK < 140/90 mmHg p¥i riiznych typech méient.*
Typ méieni TK Hrani¢ni hodnota hypertenze
Kazualni TK < 140/90 mmHg
DMTK pramér hodnot < 135/85 mmHg
AMTK 24hodinovy pramér < 130/80 mmHg
AMTK v dob¢ bdéni primér < 135/85 mmHg
AMTK v dobé spanku pramér < 120/70 mmHg

Tabulka 9

Odpovidajici hodnoty kazudiniho TK a AMTK u jednotlivych stupiii klasifikace hypertenze dle ESH. %3t

5 Odpovidajici primérny AMTK (mmHg)
Stupen hypertenze Kazualni TK (mmHg) — - -
24hodinovy bdeni spanek
Stupen 1 140/90 133/84 136/87 121/76
Stupen 2 160/100 148/93 152/96 139/84
Stupen 3 180/110 163/101 168/105 157/93

Také existuji arbitrarn€ stanovené hodnoty pro dalsi kategorie TK méfené sfygmomanometrem, jako je
AMTK odpovidajici diivéjsi cilové hodnoté kazualniho TK u pacientl s vysokym KVR 130/80 mmHg
a AMTK odpovidajici kazualnimu TK u pacienti s nefropatii a proteinurii nad 1g/24 hodin 125/75
mmHg. *° Tabulka 10.
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Tabulka 10

Odpovidajici hodnoty kazudlniho TK a 24hodinového AMTK pro rizné cilové hodnoty kazualniho TK u

specifickych populaci hypertonikii.

10,31

. Odpovidajici primérny AMTK (mmHg)
Specificka populace | Kazualni TK (mmHg) — — -
24hodinovy bdeni Spanek
Vysoké KVR 130/80 125/76 128/78 112/67
Proteinurie > 1g/den 125/75 121/71 124174 107/63

Specificka z hlediska posuzovani hodnot TK je hypertenze v téhotenstvi. Téhotné zeny maji
Castgjsi vyskyt HBP nez bézna populace. Proto je provedeni AMTK doporuceno u vSech téhotnych zen
S hypertenzi. Divodem je potvrzeni diagndzy nebo zjisténi HBP a tim eliminace zbyte¢né (vyssi riziko
poskozeni plodu) 1é¢by az u 30 % vySetfenych. Dalsi indikaci vySetfeni je gestaéni hypertenze a
preeklampsie, kdy AMTK mtize zjistit poruchu diurnalniho rytmu a zvySeni hodnot TK v dobé spanku
nad 120/75 mmHg, které je spojeno s vy$Sim rizikem renalniho a jaterniho poSkozeni matky a nizsi
porodni hmotnosti plodu. Primérné hraniéni hodnoty AMTK v dobé bdéni u Zen v rizném stadiu

t&hotenstvi jsou uvedeny v Tabulce 11. >

Tabulka 11

Priimérné hranicéni hodnoty AMTK u Zen vV riizném stadiu téhotenstvi.>°
Téhotenstvi 24-hodinovy AMTK TK v dobé bdéni TK v dobé spanku
9-17 tyden <121/73 mmHg < 125/76 mmHg < 110/64 mmHg
18-25 tyden < 126/76 mmHg <132/79 mmHg < 114/66 mmHg
26-30 tyden < 128/78 mmHg <133/81 mmHg < 117/68mmHg
31-40 tyden <131/82 mmHg < 135/86 mmHg < 123/72 mmHg

Z klinického hlediska je dale podstatné, ze nejlepsi korelaci s poskozenim cilovych organii u
hypertenze ma primérnd hodnota AMTK v dobé spanku, néasleduje hodnota AMTK béhem bdéni a

svwr

Vsechny vyse uvedené korelace jsou lepsi nez korelace pti DMTK nebo pti méteni kazualniho
TK v ambulanci. #2610503t

Co se tyce arbitrarnich hodnot AMTK u dospélych bylo zjisténo, ze s vékem hodnoty STK
stoupaji, hodnoty DTK zGstavaji stejné. Ve ve€ku od 18 do 80 let se zvySuje hodnota STK na jednu
dekadu o 1,6 mmHg. Na druhé strané u starSich osob je cast&jsi HBP (jsou relativné nadhodnoceny
hodnoty kazuédlniho STK). Kone¢nym diisledkem je to, ze se zvySujicim se vékem je arbitrarni hodnota
STK pti AMTK o 1 mmHg nizsi na kazdou dekadu v€ku, pokud mé odpovidat hodnoté kazualniho STK
140 mmHg. Zeny maji obecné AMTK o 2-3 mmHg niz$i nez muzi. %

Prakticky ve vSech svych vyzkumech jsme hodnotili primérné hodnoty TK pti AMTK a/nebo
vliv 1é¢by na tyto parametry (1-4, 7-9, 11-16, 22-23, 26). Specialni publikaci bylo stanoveni hodnot
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AMTK u pacientd s kazualnim TK 130/80 mmHg, ktera byla v t& dob¢ cilovou hodnotou TK u pacientti
S hypertenzi a vysokym KVR a zistava stale doporuc¢enou hodnotou u nékterych rizikovych
hypertonikd. 2% Prace byla publikovana v nagem &asopise i v zahrani¢nim &asopise s impact faktorem
a prednesena na nékolika narodnich i mezinarodnich konferencich (11-16). Méli jsme k dispozici velky
soubor pacient (832), ze kterého jsme vybrali kiivky u jedincti s kazualnim TK 128-132/88-92 mmHg.
Vylou¢ili jsme jedince s MH a HBP. Zjistili jsme prumérné hodnoty AMTK odpovidajici kauzalnimu
TK 130/80 mmHg: 24 hodinovy pramér 122/73 mmHg, v dob¢ bdéni 125/76 mmHg a v dobé spanku
109/63 mmHg. Tyto hodnoty odpovidaji publikovanym hodnotam z australského konsenzu (viz
Tabulky 7 a 10), které v dobé ptipravy publikace jesté nebyly k dispozici. Pfinosem ¢lanku je zjisténi
cilovych hodnot AMTK a dalSich statistickych parametri (SAT, PP, TF, kratkodoba a diurnalni
variabilita STK, ranni zvySeni STK atd.) u hypertonikt s kazualnim TK 130/80 mmHg. Nékteré z téchto
parametrd jesté nejsou zpracovany, nebyly publikovany a nejsou v dostupné literatuie k dispozici.
V novych evropskych doporucenich z roku 2013 vypadla cilova hodnota kazualniho TK pod 130/80
mmHg u vysoce rizikovych hypertonikd z diivodu nedostatku pozitivnich a jasné podloZenych
mortalitnich dat z velkych randomizovanych studii a také v disledku negativniho vlivu nizkych hodnot
DTK u pacientt s ICHS (J kiivka). Aktualn€ vSak vySe uvedené parametry nabyvaji opét na vyznamu
v zrcadle vysledki studie SPRINT (Systolic Blood Pressure Intervention Trial). * Tato studie u 9300
randomizovanych pacientti s hypertenzi a vysokym KVR (krom¢ diabetikll) prokazala, Ze intenzivni
1é¢ba hypertenze (cilovy kazualni TK pod 120 mmHg, dosazeno béhem sledovani 121,6 mmHg) oproti
standardné 1é¢ené skupiné (cilovy TK pod 140 mmHg, dosazeno béhem sledovani 136,2 mmHg),
vyznamné sniZzovala celkovou mortalitu 0 27 % 1 primarni slozeny KV cil 0 25 %. M¢teni TK vSak bylo
provadéno v ambulanci za zavienymi dvefmi, bez pfitomnosti lékate, pomoci oscilometrického
pfistroje, coz zatim neni standardni. Pfesto tato studie opét rozvitila diskuzi o arbitrarnich cilovych
hodnotach TK jak v Evropg, tak v USA.

Hodnoty TF jsou soucésti ti§téného protokolu. Jsou zaznamendny stejné jako u TK: minimalni,
sttedni a maximalni hodnota, smérodatnd odchylka a TF b&hem 24 hodin, v dob& bdéni a spanku.
Z ptistroje 1ze odecist ptipadnou tachykardii nebo vyznamnou bradykardii zejména v noci. Nemuze ale
nahradit specialni vySetieni EKG Holterem. Jak bylo uvedeno vySe, nékteré ptistroje jsou vybaveny i

elektrodami s moznosti monitorace EKG a zachyceni arytmii (fibrilace sini, brady a tachyarytmie).
7.1.2 Diurnalni variabilita TK (dipping)

Fyziologicky je béhem denni Cinnosti TK vy$$i nez v dobé klidného spanku. Pro tento
fyziologicky poklesu TK ve spanku (dipp) byl z anglic¢tiny zaveden pojem dipping. Obrazek 5.
Arbitrarné se v soucasnosti za fyziologicky povazuje pokles TK ve spanku o 10-19 %. Tito jedinci jsou
oznaceni jako dippers (D). Jedinci s poklesem TK 0 20 % a vice jsou oznacovani jako excesivni dippers
(ED). Obrazek 6. Jedinci s poklesem TK ve spanku v rozmezi 0-9 % jsou oznacovani jako nondippers,

neékdy logicky Iépe jako ,,mild dippers® (mirni, nedostateCni dippers), protoze existuje jeSté dalsi
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kategorie a to jedinci se zvySenim TK ve spanku, ktefi byvaji oznacovani jako risers (R). Obrazek 8.
Nékdy byvaji D a ED oznacovani jednotné jako dippers a ND a R jako nondippers. Neni to presné
oznadeni, protoze kazda skupina jedincti ma jiné KVR. ° Procentudlni hodnoty dippingu pro STK a DTK
byvaji uvedeny v souhrnné tabulce pii tisku protokolu AMTK. Obrazek 2. Stav dipingu lze také
orientaéné hodnotit podle vytisténého protokolu graficky znazornénych individudlnich i hodinovych
hodnot AMTK. (viz Obrazky 5-8)

starSich 1é¢enych hypertonikll) maji vyssi riziko snizené¢ho prokrveni mozku ve spanku a s tim
souvisejici zhorSeni kognitivnich funkci. Stejné tak existuje vyssi riziko ortostatické hypotenze,
zhor$eného prokrveni srdce s rizikem ischemickych arytmii a moZnost progrese glaukomu. >°
Nondipping nebo nedostate¢ny dipping je Castej$i u pacientli s onemocnénim ledvin, cukrovkou a
nékterymi formami sekundarni hypertenze (renalni, endokrinni, t€hotenskou — hrozici EPH gestéza). Je
pritomen u nemocnych se syndromem obstrukéni spankové apnoe (OSA), hypertrofii levé komory
srde¢ni (HLK), zhorSenim kognitivnich schopnosti a stenézou koronarnich tepen u muzi. Risers maji
velmi ¢asto poruchu autonomniho nervového systému, akcentované vSechny vyse uvedené rizikové
faktory a onemocnéni spolu s vysokym rizikem ICHS a CMP. Nedostatecny pokles TK ve spanku a
hypertenze v dobé spanku maji nejvétsi piedpovédni hodnotu k riziku poSkozeni cilovych organd a i
k celkovému KVR. Hypertenze v dobé spanku ma nejlepsi koreleci pii opakovaném méfeni. Ma vétsi
predpovédni hodnotu nez TK v dobé bdéni nebo béhem celych 24 hodin, které byvaji vyrazn¢ ovlivnény
charakterem ¢innosti bdhem dne a nejsou tak dobie reprodukovatelné p¥i opakovaném méieni. °

Izolovand hypertenze ve spanku (zvySeni TK béhem spanku nad stanoveny limit 120/70 mmHg,
pfi normalni hodnoté TK béhem bdéni, splituje kritéria R) je pfitomna asi u 7 % vySetfenych a
upozoriuje nds na mozné pridruzené onemocnéni, nejcasteji OSA.

Pti sledovani diurnalni variability TK si musime byt védomi urcitych tskali jejiho hodnoceni.
Reproducibilita dippingu pti opakovaném méfeni AMTK je pomérné€ nizka. 25-30 % jedinct zméni pii
opakovaném méfeni profil kivky TK z dippers na nondippers a naopak. 3 Je tomu tak z diivodu
rozdilnych podminek pti opakovaném méteni, Spatné definici obdobi spanku a bdéni a svoji roli hraje
také adaptace na ptistroj. Musime tedy peclivé poucit sledovaného jedince o zapsani ¢asti usinani a
ranniho vstavani, dotazat se na eventudlni ruSeni no¢niho spanku béhem méfeni a pti opakovaném
meéfeni zajistit podobné podminky béhem bdéni jako u pfedchoziho vySetteni. Spravné posouzeni
charakteru dippingu tedy klade zna¢né naroky na spolupraci nemocného, zejména vedeni zaznamu
pacienta 0 24hodinové aktivité. Statistikou metodou hodnoceni dippingu pii opakovaném méfeni je Mc
Nemaruv test, ktery sleduje zmény poctu dippers na nondippers a naopak.

V tad¢ naSich praci jsme se zabyvali dippingem a to jak pfi populacnim zkoumani tak pfi
hodnoceni ucinnosti 1ékd. Provedli jsme AMTK u pacientidl pied a po ortotopické transplantaci srdce,
kdy jsme zkoumali vliv na hodnoty TK a diurndlni variabilitu TK pfed, tésné po transplantaci a

s odstupem 1 roku po transplantaci srdce (Dr. Orban). Rada praci byla pfijata jako posterova sdéleni na
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nasich a mezinarodnich konferencich a nékteré byly publikovany v recenzovanych casopisech.
Hodnoceni dippingu bylo i soucasti moji diserta¢ni prace. (1, 2, 8, 9, 10, 17-23) Jedna publikace, na
které jsem se podilel, byla pfijata do Casopisu s impact faktorem (Dr. Brat, Antarktida), dalsi, ktera se
zabyva AMTK u pacientti s revmatoidni artritidou (mimo jiné vlivem nesteroidnich antirevmatik,
prednisonu a methotrexatu na diurnalni variabilitu TK) je v recenznim fizeni (Revmatologie). Spolu
Z inzenyrem Danielem Schwarzem z Institutu biostatistiky a analyz (IBA) jsme se zabyvali moznosti
matematicky definovat pokles hodnot TK ve spanku (neparametrickou, dvojitou logistickou analyzou
kitivek AMTK), aniz bychom piesné znali ¢as ulehnuti a vstavani. Metodika vychazela z experimentalni
prace Heada a spol., ktefi provadéli podobna méfeni na laboratornich potkanech. *>3¢ Prace zatim nebyla

publikovana.
7.1.21 Typy ktivek pii AMTK

Jak jiz bylo uvedeno v kapitole 7.1.2, miizeme podle hodnot TK pti AMTK rozdélit vysledné
grafické kiivky do né€kolika zakladnich typl. Orientaéné mizeme typ kiivky béznym prohlédnutim
stanovit ihned po vytisténi bézného protokolu AMTK. V nékterych ptipadech to muze byt obtizné
(naptiklad pfi nestabilni hypertenzi a velkém kolisani hodnot TK). V tomto piipadé¢ miize pomoci
prohlédnuti grafu s tlakovou kiivkou vytvofenou na zakladé¢ hodinovych priméri TK. Hodinové
priméry eliminuji extrémni hodnoty a jejich zprimérovanim kiivku zjednodusi. Kiivky maji sviij
specificky tvar, jak u nemocnych s hypertenznimi hodnotami TK, tak pfi monitoraci normotenznich
jedinct. Typa kiivek je velmi mnoho, zavisi na monitorované populaci, jestli je normotenzni nebo
hypertenzni, zda se jednd o mladsi, (vyssi DTK) nebo star$i jedince (vy$§i STK). Pro potfebu b&zné

klinické praxe u vySetfovanych hypertonik staci téchto 5 zakladnich kiivek.

1. Normalni hodnoty TK pti AMTK. Kfivka ma norméalni primérné hodnoty TK behem 24
hodin, v dobé bdéni i spanku. VétSinou ma normalni dipping (10-19% pokles TK v dobé& spanku),

nicméné kitvka mize mit 1 ED nebo ND. Obrazek 5.

2. Denni hypertenze. Kfivka ma zvySeny prumérné hodnoty TK béhem 24 hodin a v dobé& bdéni,

méa normalni hodnoty TK v dob¢ spanku. Mtize mit normalni nebo ED. Obrazek 6.

3. Denni a no¢ni hypertenze. Kfivka mé zvySeny vSechny primérné hodnoty TK (24hodinové,

V dob¢ bdéni i spanku). Mize mit charakter D, ND, ED i R. Ktivka charakteru ND je na Obrazku 7.

4. Izolovana nocni hypertenze. Kfivka ma zvyseny primérné hodnoty TK v dobé spanku.

Hodnoty béhem 24 hodin a v dobé bdéni jsou normalni. Obrazek 8. Jedinec je R.

5. Vyrazné ranni zvyseni TK (viz kapitola 7.2.4). Ktivka ma patrny velky rozdil mezi nizkymi
hodnotami TK v dobé spanku a vyraznym vzestupem hodnot TK v prvnich 2-3 hodinach po rannim
vstavani. Vylouceny by mély byt hodnoty v nemocni¢nim prostiedi a pfi snimani pfistroje. Jedinci
mohou byt hypertenzni nebo i normotenzni, nejcastéji D nebo ED. Pro klinické hodnoceni ranniho

zvysSeni TK, se pouziva hodnota STK. Obrazek 9.
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V jedné praci z roku 1996 jsme publikovali v Praktickém Iékafi nase vysledky ve vztahu

k typtim ki‘ivek u pacientii s Serstvé zjisténou hypertenzi. Je to jedna z mala publikaci na toto téma v CR.

@)

Obrazek 5

AMTK - normotenze, dippers
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Obrazek 6
AMTK - denni hypertenze, excesivni dippers

160
140

120

100 —

: /

60

40

20

7 9 11 13 15 17 19 21 23 1 3 5 7

31



Obrazek 7

AMTK - denni a no¢ni hypertenze, nondippers
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Obrazek 8

AMTK - normotenze v dobé bdéni, risers
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Obrazek 9
AMTK - hypertenze v dobé bdéni, ranni vzestup TK
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7.1.3 Hypertenze bilého plasté, maskovana hypertenze

7.1.3.1 Hypertenze bilého plasté

HBP (nov¢ji také izolovand hypertenze v ambulanci lékate) je definovana jako zvySeni TK u
neléc¢eného jedince pii méteni v ambulanci 1ékate (zvyseni kazudlniho TK > 140/90 mmHg) a zaroven
normalni hodnoty pii AMTK (denni TK pod 135/85 mmHg nebo 24hodinovy TK pod 130/80 mmHg).
Pro definovani syndromu je dilezité, Ze pacienti s HBP nesmi mit zddné znamky organového poskozeni
hypertenzi. Progndéza téchto nemocnych je jen mirn€¢ hor$i nez u normotenzni populace. Az 15 %
pacientti s HBP ma pii echokardiografii HLK. Tito nemocni pro zménu cilového organu z definice HBP
vypadavaji. Jejich riziko je zfejmé vyssi nez u pacientli bez HLK. U pacientll s normotenzi (jak pii
AMTK tak pfi méfeni sfygmomanometrem) je ptitomna HLK jen u 4 %. HBP mizeme zjistit jen pomoci
AMTK, jeji prevalence je okolo 20-25 %, stoupa s vékem a je Gast&j$i u gravidnich zen. %% Zatim
neni jasné, zda je u pacientli s HBP indikovana 1écba. V soucasnosti je doporuceno 1éCit jen nemocné
S ptidruzenymi rizikovymi faktory a KVO (HLK, albuminurie/proteinurie, snizena glomerulérni filtrace,
atd.). U ostatnich jsou doporucena nefarmakologicka opatieni, kontrolni AMTK za 3-6 mésicl
anasledné¢ 1x ro¢n¢ nebo DMTK k vylouceni setrvalé hypertenze. Vzhledem k velkému poctu
hypertonikd, ktefi nemusi byt 1éCeni, je tento postup v fadé zdpadnich zemi financné levnéjsi nez

medikamentézni 1é¢ba. *° Tento predpoklad plati i pro CR, nicméné nékladovost neni k dispozici. Ve
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Velké Britanii je dle poslednich doporuéeni (NICE 2011) jako v prvni zemi na svété indikovano AMTK

u vSech nelégenych nemocnych s Cerstvé zjisténou hypertenzi k vylou¢eni HBP. °
7.1.3.2 Efekt bilého plasté

Je definovan jako zvySeni TK v ambulanci l1ékafe (nebo obecné v 1ékatském prostiedi) o > 20
mmHg STK a/nebo > 10 mmHg DTK oproti AMTK v dob¢ bdéni, bez ohledu na to, zda se jedna o
nelé¢ené nebo 1é¢ené pacienty. Na rozdil od HBP je tedy efekt bilého plasté SirSi pojem. Pokud ma
pacient pii AMTK normalni nebo jen lehce zvysené hodnoty TK, ma klinicky vyrazné€ nizsi riziko nez
by odpovidalo namétenému vysokému kazualnimu TK v ambulanci. Nékdy se tito jedinci oznacuji jako
pseudorezistentni na antihypertenzni 1écbu. Je velmi vhodné tyto pacienty diagnostikovat a zabranit tak
nepfiméfenému zvysSovani davek antihypertenziv na zékladé vysokych hodnot kazualniho TK. Ty
mohou zpusobit vyraznéjsi pokles TK v nelékarském prostiedi, nezadouci Gcinky z vysokych davek
1€kt a finan¢né zatézuji zdravotni systém. Efekt bilého plasté je pfi¢inou zvySeni AMTK v nemocni¢nim
prostfedi pfi nasazeni a sejmuti pfistroje. Tyto hodnoty by nemély byt zahrnovany do statistického

zpracovani monitorace.
7.1.3.3 Maskovana hypertenze

MH je definovana jako reverzni HBP — neléCeny nemocny ma normalni hodnoty TK pii méfeni
sfygmomanometrem v ambulanci 1ékafe (TK pod 140/90 mmHg) ale ma zvySené hodnoty pii AMTK
(denni TK > 135/85 mmHg nebo novéji 24hodinovy pramér > 130/80 mmHg). Prevalence HLK u téchto
nemocnych je okolo 14 % a celkové KVR maji vyssi nez pacienti s normotenzi nebo s HBP. Problém
MH spociva v obtizné diagnostice, kterd byva spise ndhodnd (DMTK, vyzkumné AMTK, ptiznaky
poskozeni cilovych organti sdruzené s hypertenzi u kauzélniho normotonika). MH se vyskytuje
v populaci asi v 10-30 %. U dospélych je zvySené riziko poskozeni cilovych organd. U déti, adolescentt
a mladych dospélych se MH vyskytuje az ve 40 %. V této v€kové kategorii je Cast&$i u jedincl
s normalnim vy$§im TK, s vys$8§i TF, obezitou, vy$$imi hladinami cholesterolu, pozitivni zatézi
hypertenze u obou rodici. Je Castejsi u diabetikil, u jedinct s nadmérnou hypertenzni reakci na zatéz, u
OSA, u zvyseného ptijmu alkoholu a u kufakd.” Opét ziistava otazkou, zda tyto osoby 1é&it (postup by
mél byt zatim stejny jako u HBP) a zejména jak kontrolovat dosazeni cilového TK pfi [écbé. Zde bude

ziejmé nutno v budoucnosti rozsitit indikace AMTK.
7.1.3.4 Maskovana nekontrolovana hypertenze

Je pfitomna u nemocnych s jiz léCenou hypertenzi, normalnim TK v ambulanci 1ékate a
zvySenym TK pii AMTK. Tito nemocni maji vy$s§i KVR a méla by u nich byt upravena stavajici 1écba.
Problémem je opét jak tento stav diagnostikovat a zejména jak kontrolovat dosazeni cilovych hodnot pfi
1écbé. Kontroly by mély byt provadény opakovanym AMTK. Neni jasna frekvence kontrol ani indikacni
kritéria. Definice HBP, MH a maskovana nekontrolované hypertenze je piehledné uvedena v Tabulce

12. V nékterych nasich publikacich jsme se zabyvali i hodnocenim HBP a MH. (11, 13, 22, 23)
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Tabulka 12

Definice HBP, MH a maskované nekontrolované hypertenze

Definice Kazualni TK DMTK AMTK 24hod
(mmHg) (mmHg) (mmHg)
Normotenze (1éCeni i nelééeni) < 140/90 < 135/85 < 130/80
HBP (nelé&eni) >140/90 < 135/85 <130/80
MH (neléceni) < 140/90 > 135/85 >130/80
MH nekontrolovana (1é¢eni) < 140/90 > 135/85 > 130/80

7.2  ROZSIRENE VYSLEDKY MERENI A STANOVENE PRAHOVE HODNOTY
7.2.1 Hodnoty stiedniho arteridlniho a pulzniho tlaku

7.2.1.1 Stiedni arterialni tlak

SAT se vypogita orientaén& podle vzorce DTK + (STK - DTK) - 3™, Pfesné hodnoty SAT by
musely byt zjistény kontinualnim invazivnim monitorovanim. Pro klinickou praxi je dtlezité, Ze pfi
normalni tepové frekvenci a nepfitomnosti centralizace obéhu odpovida SAT hodnotam vypoctenym
dle vy$e uvedeného vzorce. Hodnota SAT udava stav prokrveni tkani, véetné zivotné dilezitych organt.
Fyziologicka hodnota pfi kazualnim méfeni je v rozmezi 70-110 mmHg. Niz8§i hodnoty mohou zptisobit
snizeni prokrveni mozku, koronarnich tepen a ledvin, vysoké hodnoty mohou zplsobit zvySeni
intrakranialniho tlaku s rozvojem encefalopatie. Napiiklad u pacientd s koronarnimi sten6zami mohou
nizké hodnoty DTK a SAT vést k ischémii myokardu se v§emi dal$imi disledky (pokles EF, angindzni
zachvaty, vznik malignich arytmii). Nizké hodnoty SAT vedou k poklesu glomerularni filtrace s rizikem
selhani ledvin. SAT byvd n€kdy uveden V souhrnné tabulce pfi tisku protokolu AMTK. Arbitrarni
hodnoty normotenze a hypertenze pro SAT u AMTK nejsou stanoveny.

V naSich pracich jsme ve vétSing pfipadii zaznamenavali i hodnotu SAT. (2, 8-14, 16-17, 20-
23) Asi nejvyznamnéj$i praci bylo stanoveni odpovidajicich hodnot SAT pfi AMTK u hypertonikii
s kazualnim TK 130/80 mmHg. (11)

7.2.1.2 Pulzni tlak

PT se vypocita z rozdilu mezi STK a DTK. PT = STK — DTK. Hodnotu PT lze automaticky
ziskat pocitacovym zpracovanim dat z AMTK dle pouzitého softwaru a byva uveden v souhrnné tabulce
pfi tisku protokolu AMTK. Byva zvySen u starSich pacientd a u nemocnych s postizenim velkych tepen
aterosklerdzou. Také byva zvySen u obéznich osob a diabetiki. Podobné jako STK ma zejména ve
vys$sim véku lepsi korelaci k riziku KVO. Americti autofi sledovali 5571 jedinct po dobu prumérné 16,5
roku z kohorty First National Health and Nutrition Examination Survay (NHANES 1) z hlediska KVO
a smrti. Kazdy nartst o 10 mmHg v hodnoté PT zvysil riziko kardiovaskularni smrti 0 26 % ve véku 25-
45 roktia 0 10 % ve véku 46-77 rokd. ** V tomto ptipadé ale i v praci autort Gu a spol., jak bude uvedeno

niZe, se jedna o relativni riziko. To je sice u mladsich jedinct vyssi, nicméné mnohem méné osob v této
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veékoveé kategorii ma kardiovaskularni pfihodu. Naopak u starSich pacientli je vyskyt KV piihod
nckolikrat vyssi. Optimalni hodnota PT pti AMTK byla arbitrarné stanovena na mén¢ nez 53 mmHg
bez rozliseni véku. **V novéjsich doporu¢enich ESH z roku 2013 byla stanovena hodnota kazualniho
PT, kterd vyznamné zvy$uje KVR na 60 mmHg a 24hodinového PT na 50 mmHg. * Posledni prace
autorl Gu a spol. ze sledovani velké populace pacienti ve studii IDACO, nalezla mnohem mensi vztah
mezi KVR a hodnotou PT. U jedincti pod 60 rokii bylo zvySené riziko KV piihod pti 24hodinovém PT
nad 60 mmHg, ale nedalo se vyuzit ke stratifikaci. U jedinci nad 60 roki bylo vysoké riziko
kardiovaskularnich piihod pii PT nad 65 mmHg a dalo se vyuzit ke stratifikaci. “ Hodnotu PT bude
ziejmé nutno posuzovat ve vztahu k dalSich rizikovym faktorim, jako je cukrovka, nefropatie nebo
prodélany IM a CMP. Dale je nutno podotknout, ze periferni PT nemusi odpovidat hodnotam centralniho
PT, ktery je méfen v aorté a ma ziejmé vyssi pfredpovédni hodnotu ke KVR. Navic periferni PT je viici
centralni TK podhodnocen a také zalezi na typu méfeni (oscilometrické nebo auskultaéni).

V naSich pracich jsme se zabyvali i zjiStovanim hodnot PT. (2, 8, 10, 14, 16, 20-23)
Nejvyznamnéj$i prace byly tfi. Stanoveni odpovidajicich hodnot PT pifi AMTK u hypertonika
s kazualnim TK 130/80 mmHg, stanoveni PT u pacienti s hypertenzi a revmatoidni artritidou (RA), kde
jsme zjistili pouze mirné¢ vyssi hodnoty PT nez by odpovidalo bézné hypertenzni populaci pacientd a
zjisténi zvySenych hodnot PT pii AMTK v extrémnich podminkach Antarktidy oproti AMTK v bé&znych
podminkach v CR. (9, 11-13, 17, 21)

7.2.2 Index tlakové zatéze

Je definovan jako procento méfeni STK a DTK, které v daném obdobi (24 hodin, doba bdéni a
doba spanku) pti AMTK piesahuje arbitrarné stanovenou hranici hypertenze (130/80, 135/85 a 120/70
mmHg dle definice vyse). Tento index je soucasti softwaru AMTK a je uveden v souhrnné tabulce pfi
tisku protokolu AMTK. Obrazek 2. Koresponduje s hodnotou pramérného TK pii AMTK a
s kratkodobou variabilitou TK. Je lepsim prediktorem PCO u hypertenze nez kazudlni TK a nez samotny
pramérny TK pii AMTK. * Na druhé strané ma uréité limitace — neni jasné, zda primérné arbitrarng
definované hranice hypertenze maji n¢jaky prognosticky vyznam, pokud jsou aplikovany na jedno
meéfeni TK. Kolisdni hodnot TK pfi AMTK mize byt 1épe zhodnoceno stanovenim kratkodobé
24hodinové variability TK (viz 7.2.3) a konecné index tlakové zatéze v sobé& nezahrnuje informaci, o
kolik piekrocily procentualni hodnoty definovanou hranici TK. ®> Normélni hodnota indexu tlakové
zatéze pro STK i DTK pfi hrani¢nich definicich hypertenze (130/80, 135/85 a 120/70 mmHg) je mensi
nez 30 %. Hodnoty mezi 30-50 % jsou hrani¢ni a hodnoty nad 50 % jsou spojeny s rizikem vzniku PCO
u hypertenze. Pro demonstraci, hodnoté primérného 24hodinového STK 120 mmHg odpovida index
tlakové zatéze 20 %, 130 mmHg 50 % a 140 mmHg 85 %. Tabulka 13. Zatim nebylo prokazano, ze by
index tlakové zatéze byl lepSim prediktorem PCO nez primérné hodnoty TK pti AMTK.

36



Tabulka 13
Hodnoty 24hodinového primerného STK pri AMTK a odpovidajici hodnoty indexu tlakové zatéze STK

Pramérny 24hodinovy STK pii AMTK Index tlakové zatéze STK
120 mmHg 20 %
130 mmHg 50 %
140 mmHg 85 %

7.2.3 Kratkodoba 24hodinova variabilita TK

AMTK nam podava informace o nékolika typech variability TK. Kratkodoba variabilita TK,
diurnalni variabilita TK (viz kapitola 7.1.2) a dlouhodoba variabilita TK (opakované vysetieni AMTK
za 6 mé&sicl, nebo jedenkrat rocné). Kratkodoba variabilita STK koreluje s KVR, diurnalni variabilita
s poskozenim cilovych organti (PCO). ¥ Kratkodoba variabilita TK se jednoduse zjisti stanovenim
hodnoty smérodatné odchylky (SD) primérné hodnoty TK pii AMTK. Jeji hodnota je soucasti softwaru
AMTK ptistroji a je uvedena vV souhrnné tabulce pfi tisku protokolu AMTK. Obrazek 2. Pro stratifikaci
rizika se nejcastéji pouziva SD STK v jednotlivych obdobich méfeni (24h, bdéni, spanek). Hodnota SD
24hodinového STK 15 mmHg a vice je povaZzovana za rizikovou ve smyslu vy$siho KVR. Jesté 1épe
korelujicim parametrem je koeficient variability (CV), ktery se vypoéita ze vzorce CV = SD/TK * 100.
Normalni hodnoty tohoto koeficientu jsou pod 10 %. Tabulka 14.

Pro spravné hodnoceni kratkodobé variability pii AMTK je nutny uréity pocet méfeni za
¢asovou jednotku. Idealni je kontinualni méfeni TK, které pro svoji invazivitu nelze pouzit v domacim
prostfedi. Pti pouziti AMTK by byla vhodna nejméné 3 az 4 méfeni za hodinu. Tato frekvence méfeni
se zejména v dob¢ spanku nepouziva z divodu Castého nafukovani manzety a ruseni spanku. Podle
recentni studie je minimalni pocet méfeni za 24 hodin 48. * Starsi publikace, zabyvajici se AMTK ve
velkych populacnich souborech (studie PIUMA), zjistila pozitivni korelaci mezi kratkodobou
variabilitou TK a poSkozenim cilovych organi (HLK, albuminurie, roz$ifeni medie karotickych tepen,
pokles glomerularni filtrace). ® Pro lepsi korelaci a odfiltrovani vlivu diurndlni variability STK na
kratkodobou variabilitu STK (fyziologicky nizsi hodnoty nocniho STK paradoxné zvySuji 24hodinovou
SD STK), byl autory Billo a spol. navrzen novy parametr méteni kratkodobé variability STK: vazena
(weighted) SD STK (wSD). Vypocita se ze vzorce: wSD STK = (SD v dob¢ bdéni x pocet hodin bdéni)
+ (SD v dob¢ spanku x pocet hodin v dobé spanku) lomeno pocet hodin v dob& bdéni + pocet hodin
v dobé spanku. “° Jinym doporu¢ovanym parametrem méfeni kratkodobé variability TK je takzvana
Average real variability (ARV) autorti Mena a kol. ¥’ Vzorec lze najit v odkazu. Jeji hodnota udava
pramér absolutnich rozdilt jednotlivych méteni STK béhem 24hodin. Podminkou je alespon 4 méfeni
za hodinu, coz je v bé&znych podminkach zejména v dobé spanku problematické. Ackoliv tedy existuji
dtikazy, ze kratkodoba variabilita TK miZze byt vyuzita ke stratifikaci rizika (a to jak pied 1écbou
hypertenze tak jeji hodnoceni po 1écb¢), zatim neexistuji vSeobecné akceptované stanovené hranice

normalnich a patologickych hodnot a také vSeobecné uznavany a intervencnimi studiemi ovéteny
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parametr jejiho hodnoceni. Proto zatim neni hodnoceni kratkodobé variability zavedeno v bézné
klinické praxi. ° Ve studii PIUMA byla povazovana za rizikovou hrani¢ni hodnotu SD STK v dobé bdéni
13,6 mmHg a v dobé spanku 11,9 mmHg. *° Tabulka 14.

Tabulka 14
Soucasné parametry hodnoceni kratkodobé variability TK pri AMTK. *4®
Parametr Hrani¢ni hodnota
SD 24h STK <15 mmHg
CV 24h STK <10%
SD STK v dobé bdéni (PIUMA) < 13,6 mmHg
SD STK v dobé¢ spanku (PIUMA) <11,9 mmHg
ARV, wSD mmHg, neni stanoveno

Ve svych vyzkumech jsme hodnotili parametry (SD a CV) u jedincl v extrémnich podminkach
Antarktidy (vys$3i variabilita TK v Antarktidé nez v CR) a pied 1é¢bou a po 16¢bé sartany u pacientt
s metabolickym syndromem. Po ucinné 1é¢b¢ hypertenze doslo ke sniZeni kratkodobé variability STK.
(8, 9, 22) Taktéz jsme stanovili odpovidajici hodnoty kratkodobé variability STK pii AMTK u
hypertoniki s kazualnim TK 130/80 mmHg a u pacientd s hypertenzi a RA, kde jsme zjistili vyssi
hodnoty kratkodobé variability STK stanovenim CV az u 50 % vySetfenych, coz je vyssi procento nez
by odpovidalo bé&zné hypertenzni populaci pacientt (11, 17), dalsi prace byla odeslana k publikaci a je

V recenznim fizeni).
7.2.4 Ranni zvySeni TK

AMTK umoziiuje zaznamenat hodnoty TK béhem spanku a také zvySeni hodnot TK po
probuzeni a v prvnich rannich hodinach po vstavani. Obrazek 9. V tomto obdobi dochazi k aktivaci
sympatického nervového systému se zvySenim TK a TF, je nejvy$si hladina kortizolu. Aktivace
sympatiku a vy$si hladiny kortizolu samy o sobé, ale i prostfednictvim dal$ich cytokind, vedou ke
zvySeni prokoagulacni aktivity krve a ke zvySené srazlivosti krevnich desticek. Do urc€ité miry je tato
aktivace fyziologicka. U nékterych jedincti a zejména u pacientil s hypertenzi vsak dochéazi k podstatné
vys$§imu nartstu TK, TF a sympatické aktivity. S tim souvisi nejvyssi vyskyt akutnich koronarnich
syndromti, nahl¢ srde¢ni smrti a CMP v tomto obdobi (1-3 hodiny po rannim vstdvani, v naSich
podminkach mezi 6-9 hodinou ranni). Nejlepsi korelaci ke KVR maji hodnoty STK (KVR je nejvyssiu
starSich pacientt, ktefi maji vy$§i hodnoty STK). Ranni zvySeni STK je vyznamnym prediktorem
zejména rizika CMP. 51%*® Existuji dva zplisoby vypoétu ranniho zvyseni STK. Prvnim je tzv. sleep-
trough ranni zvySeni STK, které se vypocita z nejniz$iho hodinového priméru STK v dobé spanku
(pokud je méteni v dobé spanku po 30 minutach) nebo z priiméru nejnizsi hodnoty STK b&hem spanku
a hodnoty ji pfedchazejici a nasledujici. Tyto hodnoty se odectou od primérné hodnoty STK v prvnich

2 hodinach po rannim vstavani. Druhym je tzv. preaweaking ranni zvySeni STK, které se vypocita
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z pramérnych hodnot TK 2 hodiny pfed rannim stadvanim a odecte se od primérné hodnoty STK 2
hodiny po rannim vstavani. “49*° Hodnota ranniho zvy$eni STK zji§téna prvnim zptisobem byva o néco
vy$§i nez druha. Obecné je shoda, Ze pokud je hodnota ranniho zvySeni STK nizsi nez 20 mmHg, neni
zvySeno KVR. KVR je zvySeno, pokud je hodnota ranniho zvySeni STK > 35 mmHg. KVR je velmi
vysoké, pokud hodnota presdhne 55 mmHg. *° Tabulka 15. Pii zkoumani u¢innosti 1ékii umoziuje
AMTK posoudit i ovlivnéni ranniho zvySeni TK zavedenou 1écbou.

V naSich publikacich jsme posuzovali hodnotu ranniho zvySeni STK pted 1é¢bou a po 1é€bé
sartany (25) a také mame data o primérné hodnoté ranniho zvySeni STK u pacientti s kazualnim TK
130/80 mmHg (zatim nebylo publikovano). Zjistili jsme rizikové ranni zvySeni STK u pacientd
S léCenou hypertenzi a RA a to v rozmezi 35-55 mmHg u 40 % a nad 55 mmHg u 8 % vysetfenych.
Ranni zvy$eni STK u téchto pacienti mize byt jednou z pfi¢in zvyseného KVR u pacienti s RA. (17,
24, dalsi prace byla odeslana k publikaci a je v recenznim fizeni). Rannim zvySenim TK v evropské a
japonské populaci se zabyvala recentni prace autord z projektu a databaze AMTK — Artemis. Nase
Excelence centrum je soucasti této databaze a mame na publikaci autorsky podil. Autofi zjistili
vyznamny etnicky rozdil v sleep-trough rannim zvySenim STK mezi japonskou (40,1 mmHg; 95 %
konfidenéni interval 39,0 — 41,2 mmHg) a evropskou populaci (23,0 mmHg; 95% konfiden¢ni interval
22,4 — 23,5 mmHg, P < 0,001). Hodnoty byly adjustovany na vék. ** Tyto rozdily by mohly v tomto
pripadé vysvétlovat vyssi KVR japonské populace ke vzniku obou typti CMP.

Tabulka 15

Ranni zvyseni STK a kardiovaskuldrni riziko, soucasné arbitrarni hranice

Ranni zvySeni TK v mmHg Kardiovaskularni riziko
20-34 mmHg Nizké
35-55 mmHg Zvysené
Nad 55 mmHg Vysoké

7.2.5 Syndrom obstruk¢ni spankové apnoe

OSA je charakterizovana jako periodicky se opakujici epizody uzavieni hornich dychacich cest
v oblasti hltanu a hrtanu s hypoxii a naslednou hyperventilaci béhem spanku. Je doprovazena chrapanim
vV dob¢ spanku, unavou a usinanim v dobé& bdéni. V populaci je Cast&js$i u pacientl s vys§im KVR
(obezita, cukrovka, metabolicky syndrom). OSA je mozno diagnostikovat pomoci polysomnografie.
Zména kvality nocniho spanku a ¢astecné probuzeni nasledujici po hypoxii, se projevuje zménami
v parametrech TK a TF béhem spanku, zvySenou aktivitou sympatiku, porusenou baroreflexni
senzitivitou a zvySenymi hladinami aldosteronu. VétSina pacientli s OSA mé zvysené hodnoty AMTK
v obdobi spanku s kiivkou charakteru ND nebo R. Je Casta rezistence k 1écbé, u 85 % rezistentnich
hypertonikd se zjisti OSA. Je vyssi kratkodoba i dlouhodoba variabilita TK a TF a jiz vySe uvedena
porucha diurndlniho rytmu. ®> VSechny tyto faktory zvy$uji KVR. AMTK je jednim z prostiedkd
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k diagnostice OSA a také umoznuje kontrolu ucinku 1écebnych opatfeni a normalizace diurnalniho
rytmu hodnot TK po uspéné 1é¢beé. V terapii OSA pomahaji operacni zakroky v oblasti hltanu a
mékkého patra a 1é¢ba pomoci kontinualniho pozitivniho ventilaéniho tlaku. ° Pro klinickou praxi je
dtlezité myslet na moznost OSA u rizikovych pacientl s porusenym diurnalnim rytmem a zvySenymi

hodnotami TK v dobé spanku. Tyto jedince je vhodné odeslat na ptislusné vySetieni (polysomnografie).
7.3  DALSI PARAMETRY MERENI

Existuji jesté dalsi parametry, které lze ziskat z hodnoceni AMTK. VétSina z nich se pouziva ve
védeckém vyzkumu. Nejsou soucasti softwaru AMTK pfistroji a ani jejich hodnoty nejsou uvedeny
v sumarizaéni tabulce vysledki AMTK. Nékteré z nich, pokud bude jejich spolehlivost a korelace ke
KVR ovéfena ve vétsich souborech pacientli, mohou byt v budoucnosti soucasti stratifikace rizika

hypertoniki. Jiné se jiz ve védeckém vyzkumu pouzivaji a jsou v§eobecné akceptovany.
7.3.1 Tep-tlak parametr (TTP)

Tento index se jednoduse vypoéita ze vzorce TTP = TF - STK - 10? a ma hodnotu mmHg x
tep/minutu. Je pouZivan jako parametr prace srde¢niho svalu b&hem zatéZe a ma prognostickou

korelaci.®?
7.3.2 Cévni indexy

Z namétenych parametri AMTK lze zjistit informace o tuhosti stény velkych tepen, kterd ma
prognostické informace. ZvySena tuhost tepen (pifi ztraté -elasticity napiiklad pii pocinajici
aterosklerdze) vede k vyraznéjSimu zvySeni hodnot STK oproti DTK a zvySuje se tak hodnota PT.
Jednim z téchto parametrii je ambulantni index tuhosti tepen, AASI (z anglického nazvu Ambulatory
Arterial Stiffness Index). AASI ma dobrou korelaci ke KVR, lepsi nez samotna hodnota PT. AASI se
Vypocita ze vzorce 1- sklon regrese kiivky hodnot DTK na STK (vypocitd se u kazdého individualniho
pacienta z hodnot AMTK pomoci linearni regrese). V podstaté tento index udava, kolik procent STK
tvoii hodnota DTK. Vysledky nemaji jednotku a hodnoty se pohybuji v rozmezi 0-1. Se zvySujici se
hodnotou AASI se zvySuje KVR. Hrani¢ni hodnota pro vysoké KVR jedince ve veéku 20 rokti je okolo
0,53, ve véku 80 rokii 0,72. %> AASI mé piimou korelaci s méfenymi parametry pii stanoveni karotido-
femoralni rychlosti Sifeni pulsni viny. Existuji jesté dalsi modifikace AASI, které zatim nemaji
stanovenou prognostickou hodnotu. Tabulka 16.

Meétenim AASI jsme se zabyvali v jedné s poslednich praci. Zjistovali jsme hodnotu ASSI pred
a po jednom roce 1écby losrtanem a telmisartanem u pacientd s Cerstveé diagnostikovanou hypertenzi a
metabolickym syndromem. Pfes vyznamny pokles PT po 1é¢be jsme u sledovanych soubori nezjistili
vyznamny rozdil v hodnoté AASI pred a po 1écbé. Hodnota AASI byla pied i po 1é¢bé v rozmezi nizkého
rizika — losartan 0,38 respektive 0,38, telmisartan 0,37 respektive 0,38 (32, 33).
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Tabulka 16

AASI index, jeho hranicni hodnoty ke stratifikaci KVR

AASI Kardiovaskularni riziko
Vék 20-50 roku

pod 0,53 Nizké riziko

nad 0,53 Vysoké riziko

Vék 50-80 roku

pod 0,72 Nizké riziko

nad 0,72 Vysoké riziko
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8 AMTKUDETIi AADOLESCENTU

Protoze pracujeme v ambulanci dospé€lych osob (mladistvé od 16 rokd v ambulanci také
ojedinéle vySetiime), nemame s vySetienim déti pomoci AMTK vlastni zkuSenosti. Stejn€ tak nemame
specialni vybaveni pro toto vySetfeni (manzety, popruhy). V poslednich letech se objevila fada novych
idajti a doporudeni pro AMTK v této vékové kategorii. *****® AMTK je mimo jiné doporuéeno pro
zjisténi HBP a MH, kterad je u déti a mladistvych mnohem casté&jsi nez v dospélosti. MH ptedchazi
rozvoji trvalého zvySeni TK a je spojena s rizikem rozvoje HLK. U détskych diabetiki I. typu umoznuje
AMTK posoudit diurnalni hodnoty TK, pficemZ nondipping a no¢ni hypertenze piredstavuji riziko

rozvoje albuminurie.®
8.1 STANOVENI HRANICNI HODNOTY TK PRO HYPERTENZI

Stanoveni hrani¢nich hodnot TK, se kterymi je jiz spojeno zvySené KVR, je u déti a mladistvych
velmi obtizné. V tomto vékovém obdobi je KVR velmi nizké a validni data se velmi obtizné ziskavaji.
Proto byly referencni hodnoty AMTK ziskany z vySetieni velkého poctu dobrovolniki, ktefi byli
rozdéleni do skupin podle véku, pohlavi a télesné vysky. Tabulka 17.

Tabulka 17
Hranice 95 percentilu hodnot AMTK pro déti a mladistvé. °

Chlapci (mmHg) Dévéata (mmHQ)
Vyska (cm) -

Bdeni Spanek Bdeni Spanek
120 125/82 106/83 120/82 106/65
125 125/82 108/63 121/82 107/66
130 126/82 110/64 122/82 108/66
135 126/82 111/65 123/82 109/66
140 126/82 113/65 124/82 110/66
145 127/81 114/66 125/82 112/66
150 128/81 116/66 126/80 113/66
155 130/81 117/66 128/82 114/66
160 133/81 118/66 129/82 114/66
165 135/82 119/66 130/82 114/66
170 138/82 121/66 131/82 115/71
175 140/83 122/66 131/82 115/66
180 142/83 124/66
185 144/84 125/66

Stejny postup plati i pro ziskani hodnot kazualniho TK v ambulanci. V obou piipadech se za
hypertenzni povazuje hodnota TK piekracujici 95 percentil hodnot v dané kategorii. Referen¢ni hodnoty
pro rizné kategorie kazualniho TK, rozliSeni HBP a MH pti AMTK jsou podle americkych doporuceni

uvedeny v Tabulce 18.
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Tabulka 18

Referencni hodnoty AMTK pro riizné kategorie kauzalniho TK.*®

Klasifikace TK (mmHg) Kazualni TK Prumérny 24h STK | Tlakova zatéz STK*
Normalni TK < 95 percentil < 95 percentil <25%

HBP > 95 percentil < 95 percentil <25%

MH < 95 percentil > 95 percentil >25
Prehypertenze > 95 percentil < 95 percentil 25-50 %
AMTK hypertenze > 95 percentil > 95 percentil 25-50 %
Tézka AMTK hypertenze > 95 percentil > 95 percentil >50 %

* — Procento hodnot STK nad 95 percentil pro dany vek, vysku a pohlavi

8.2 MANZETY POUZIVANE U DETI A ADOLESCENTU

Pro ziskani ptesnych hodnot AMTK je nutny vybér validovaného pfistroje pro déti a mladistvé

(informace lze ziskat na internetové adrese http://www.dableducational.org) nebo na strankach ESH.

Ptistroju validovanych pro tuto vékovou kategorii je mnohem méné nez pro dospé€lé. Divodem je vEtsi

kolisani TK béhem jednotlivych méfeni, jiné referencni meze a rozdilné naroky na presnost méteni ve

srovnani s dospélymi. Velmi dulezité je vybrat spravnou §ifi a délku manzety. ManZzeta musi splnovat

ob¢ kritéria: délku 80-100 % obvodu paze a $itku 40 % obvodu paze. Tabulka 19.

Tabulka 19

Doporucené velikosti manzety pro AMTK u déti a mladistvych
Obvod paze (cm) 6-8 10-12 14-18 19-24
ManzZeta (cm) 4x8 6x12 9x18 10x 24
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9  SOUCASNE INDIKACE AMTK

Podobné jako u ostatnich doporuceni (naptiklad cilové hodnoty TK v evropskych, americkych,
anglickych, nefrologickych a diabetologickych doporucenich se od sebe 1isi) se také indikace AMTK
v riiznych doporucenich 1isi. Je to zptisobeno rtiznou cenou vysetfeni, hrazenim ¢i nehrazenim vySetieni
zdravotnimi pojistovnami a pfedev§im obtiznym porovnanim ceny a uzitku vysetfeni v dané populaci
¢i staté. Je predpoklad, ze se snizovanim ceny pfistroji, poklesem Uhrady za AMTK vySetieni a
prokazanim pozitivniho ptinosu ke snizeni KVR, se indikace budou dale rozsitovat. Pfikladem mohou
byt anglickd doporuceni zroku 2011, které indikuji AMTK u vSech Cerstvé zjisténych nelééenych
hypertonikii. ® (viz kapitola 7). Ceska doporugeni z roku 2012 udévaji tyto indikace AMTK: zvy3ena
variabilita TK, diskrepance mezi kazudlnim TK a TK méfenym v domacich podminkach, rezistence
k 1é¢b¢, podezieni na absenci no¢niho poklesu TK, podezieni na epizody hypotenze, hypertenze

v t&hotenstvi a podezieni na eklampsii. ?° Tabulka 20.

Tabulka 20
Indikace AMTK dle ceskych doporuceni z roku 2013, %°

ZvySena variabilita TK

Rozdil mezi kazualnim TK a TK v domacim prostiedi

Rezistence na 1é¢bu hypertenze

Podezieni na chybéni no¢niho poklesu TK

Podezieni na epizody hypotenze

Zvyseni TK v té¢hotenstvi a podezieni na eklampsii

Evropska doporuceni pro AMTK z roku 2014 jsou pon¢kud Sir$i a jednoznacnégj$i, na druhé

strané se mohou zdét slozit&jsi. Jsou uvedena v Tabulce 21a a Tabulce 21b. *

Tabulka 21a
Indikace AMTK dle evropskych doporuceni pro AMTK z roku 2014, >

Mozné indikace

Zjisténi ranni hypertenze nebo neadekvatniho ranniho vzestupu TK

Zjisténi a sledovani pacienti s OSA

Zjisténi zvysené variability TK

Zjisténi hypertenze déti a adolescentd

Posouzeni hypertenze v téhotenstvi

Posouzeni hypertenze ve staii

Posouzeni hypertenze u vysoce rizikovych jedinct

Zjisténi hypotenze pti AMTK

Posouzeni TK u Parkinsoniku

Posouzeni TK u endokrinni hypertenze
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Tabulka 21b
Indikace AMTK dle evropskych doporuceni pro AMTK z roku 2014. ¥

Jasné indikace

Zjisténi fenoménu bilého plasté

- Hypertenze bilého plasté u neléCenych jedinci
- Fenomén bilého plasté u léCenych i nelécenych jedinci
- Falesné rezistentni hypertenze u 1éCenych jedinct

Zjisténi fenoménu maskované hypertenze

- Maskovana hypertenze u nelécenych jedinct
- Maskovana nekontrolovana hypertenze u lécenych jedinci

Zjisténi abnormalnich hodnot TK béhem 24 hodin

- Denni hypertenze

- Pokles TK béhem siesty nebo hypotenze po jidle

- No¢ni hypertenze

- Posouzeni dippingu/zjisténi izolované no¢ni hypertenze (OSA)

Zhodnoceni ucinku 1écby

- Posouzeni 24hodinové kontroly TK

- Zjisténi pravé rezistence k 16¢bé
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10 KONTROLALECBY HYPERTENZE POMOCI AMTK A

JEJI HODNOCENI
10.1 POKLES KREVNIHO TLAKU PRI LECBE

Cilem Iécby hypertenze, je snizeni TK pod arbitrarn¢ stanovené hodnoty. Jak bylo uvedeno
vySe, cilové hodnoty se mohou liSit v jednotlivych doporucenich, podle véku, u pfidruzenych
onemocnéni a podle KVR. V nasich a evropskych doporucenich jsou cilové hodnoty kazualniho TK u
jedincti pod 80 roki pod 140/90 mmHg a nad 80 rokd pod 150/90 mmHg. >%° V pfipadé AMTK jsou
cilové hodnoty ve vétsiné doporuceni stanoveny pod hranici hodnot pro stanoveni diagnézy hypertenze
a mé¢ly by odpovidat kazualnimu TK pod 140/90 mmHg: 24hodinovy TK pod 130/80 mmHg, TK v dob¢&
bdéni pod 135/85 mmHg (stejné jako u DMTK), TK v dobé spanku pod 120/70 mmHg. ® V nékterych
doporuéenich existuji i odpovidajici cilové hodnoty AMTK pro jiné kazualni hodnoty TK viz kapitola
7. Jak bylo uvedeno vy§e AMTK nam podavd mnohem vice Gdaji nez kazualni méteni. Kromé
hodnoceni poklesu TK, miizeme hodnotit i dal$i parametry po 1é¢bé (kratkodobou a diurnalni variabilitu
TK, hodnoty SAT a PT, ranni zvySeni TK, index tlakové zatéze, AASI a dalsi). Velmi dilezité je zjisténi
maskované nekontrolované hypertenze a efektu bilého plasté (viz kap 7.). V prvnim piipadé je mozno
upravit nedostate¢nou 1é¢bu a zlepSit progndézu hypertonikd, v druhém pfipadé stanovit diagnozu
pseudorezistence, 1é¢bu zbyte¢né nezvySovat, snizit vyskyt nezadoucich Géinkd a tim zlepSit kvalitu
zivota a pristup k 1é¢bé.

V tadé naSich praci jsme se zabyvali snizenim hodnot TK po 1é¢bé (2, 3, 20, 22, 23, 25),
srovnavali jsme ucinnost dvou antihypertenziv ze stejné tfidy a i jejich dostatecnou 24hodinovou
ucinnost na snizeni TK pfi podani 1x denné. Jednalo se vzdy o léky z bé€zné praxe s vyslednym
klinickym z&vérem, zda je opravdu mozno je davkovat jedenkrat denné a jak jsou pii 1écbe dané
populace efektivni. Zkoumali jsme samoziejmé i n€které parametry po 1écbé, jak bylo uvedeno vyse
(kratkodobou a diurnalni variabilitu TK, hodnoty SAT a PT, ranni zvySeni TK, vyskyt efektu bilého
plasté a maskovanou hypertenzi). Ovlivnéni téchto parametrit ma pti adekvatni 1é¢bé dalsi pozitivni vliv
na snizeni KVR, ptestoze jejich arbitrarni cilové hodnoty zatim nejsou jasné stanoveny. Jednim ze
zkoumanych parametrii byl i AASI u pacientd s metabolickym syndromem a hypertenzi. AASI podava
informaci o tuhosti tepen. U pacienti s metabolickym syndromem je vyssi riziko aterosklerotického
poskozeni tepen (obezita, hyperlipidémie, porucha glycidové tolerance), kterému odpovida i vyssi KV
morbidita a mortalita. U hypertenznich pacienti s metabolickym syndromem a cerstvé zjisténou
hypertenzi jsme potvrdili statisticky vyznamny pokles PT (je také ukazatelem tuhosti tepen) po 1écbé

sartany, ale neprokazali jsme vliv jednoro¢ni 1é¢by na hodnoty AASI. (32, 33)
10.2 DOSTATECNA 24HODINOVA UCINNOST LEKU

Mezi zékladni pozadavky na moderni antihypertenziva patfi jejich davkovani jedenkrat denné a

zaroven dostateCny 24hodinovy ucinek. Davkovani jedenkrat denné zlepsSuje pristup k 1é€bé pacienta
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(nemusi myslet na dal$i denni davky, nezapomina na jednu ranni davku). Dostatecny 24hodinovy Gc¢inek
takto davkovanych 1€k je zase dulezity z hlediska dosazeni cilovych hodnot TK po celych 24 hodin,
proporcionalniho snizeni ranniho vzestupu TK a TK v dob¢ bdéni a spanku. Léky, které tohoto efektu
nedosahuji, zvySuji zejména riziko nedostateného poklesu TK v dobé spanku a nasledného
vyrazngj$iho ranniho vzestupu TK. Nedokazi snizit KVR tak jako 1éky s dostatenym 24hodinovym
efektem. Kromé posouzeni absolutnich hodnot snizeni TK, které neni mozno dobfe statisticky hodnotit,
bylo vypracovano nékolik sofistikovanéjsich metod stanoveni dostate¢ného 24hodinového ucinku 1éku.

Stanoveni je mozné u jednotlivce i u populac¢nich soubort.
10.2.1 Trough/peak pomér

U vétSiny 1éki stoupne jejich plazmaticka koncentrace na maximalni hodnotu béhem prvni az
tieti hodiny po podani, maximalni u¢inek na snizeni TK se projevi ve tfeti az Sesté hodin€ po uziti. Tento
pribéh Casto plati jiz pii prvnim podani 1éku, je vSak prikaznéjsi v piipadé€, Ze byl 1€k uzivan tyden a
déle a ustavil se rovnovazny stav. Z klinického hlediska je pak dilezité jaky Gcinek ma 1€k na konci
davkovaciho obdobi, pokud je podavan jedenkrat denné, tedy pied dal$i denni davkou. V roce 1988 byl
v USA Utadem pro potraviny a léky (Food and Drug Administration, FDA) zaveden pomér trough/peak
(T/P) k hodnoceni 24hodinové u¢innosti 1ékt. Dle definice FDA mize byt 1ék podavan 1x denné, pokud
ma pomér trough (Géinnost na konci davkovaciho obdobi — nejCastéji 24 hodin po podani) k peak
(nejvyssi tcinek 1éku po podani, nejéastdji ve treti az Sesté hoding po uziti) vétsi nez 50-66 %. 58
K méfeni poméru T/P pouzivame nejéastéji AMTK. Problematika méteni T/P vSak od pocatku nebyla
zcela jednoducha. Byla zde cela fada otazek v definovani poméru T/P, vlivu dennich ¢innosti na métené
hodnoty TK, vlivu nemocni¢niho prostfedi, ranniho vstavani s vyznamnym zvySenim adrenergni
aktivity po spanku a v dobé& podani testovaného léku. **®° Idealni by bylo, pokud by T/P pomér 1éku byl
100 %. Z dostupnych novéjSich klinickych poznatkii pak vyplyva, Ze pro nova antihypertenziva
podavana jedenkrat denné, je doporucen pomér T/P nad 70 %. ® Pro sniZeni vlivu nemocniéniho
prostiedi, variability hodnot TK a nadhodnoceni maximalniho uc¢inku 1éku po jeho uziti bylo stanoveno,
aby za hodnotu peak byl pouzit praimérny TK z intervalu 3-6 hodin po podani 1éku. Pro snizeni vlivu
no¢ni parasympatikotonie, ranniho probouzeni, vstdvani a vlivu nemocni¢niho prostiedi pfi sejmuti
monitoru, bylo stanoveno, aby za hodnotu trough byl pouzit primérny TK ve 23. az 25. hodiné po uziti,
pul hodiny po rannim vstavani s vylou¢enim vlivu nemocni¢niho prosttedi. 61 Pfi hodnoceni poméru
T/P je tedy vhodné naplanovat AMTK na celkovou dobu 26-27 hodin. Ve vyzkumu by mél byt pomér
T/P vypocitavan na zaklad€ placebem kontrolovanych, prekiizenych studii. Hodnota poklesu TK po
podani placeba by méla byt odectena od hodnoty poklesu TK pii podani sledovaného 1éku. Vysledky
1ze hodnotit jak individualné tak u v§ech pacientd. Je tfeba brat v tivahu, Ze ne vSichni 1é€eni nemocni
odpovidaji adekvatnim poklesem TK na podani sledovaného 1éku a v hodnoceni souborti nemocnych
tito jedinci mohou snizovat hodnotu pomeéru T/P sledovaného 1éCiva. Za pozitivni odezvu na podavanou

1écbu se povazuje prumérny pokles TK v case peak 0 > 5 mmHg. Osoby s mensim poklesem Ize oznacit
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jako adekvatné nereagujici na 1é¢bu a vyfadit je z klinického sledovani. ®* Ve statistickém hodnoceni
jedincl se pouzivaji prumérné hodinové hodnoty TK ve vySe uvedenych intervalech trough a peak.
V hodnoceni populacnich vzorkd pak pomér T/P jako median individudlnich hodnot T/P spolecné s 5.
a 95. percentilem hodnot. Zakladni metodologické pozadavky nutné k vypoétu poméru T/P jsou uvedeny
v Tabulce 22, ptiklad navrZzeného postupu k uréeni poméru T/P pii pouziti AMTK je v Tabulce 23.

Grafické zobrazeni vysledku méfeni T/P poméru je na Obrazku 10.

Obrazek 10

Grafické znazornéni vysledku mérent pomeru T/P
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Tabulka 22
Metodologické pozadavky k vypoctu poméru T/P pri AMTK

4 méteni TK za hodinu v dobé& bdéni

2 méteni TK za hodinu v dob¢ spanku

Zaznamenat Cas ulehnuti ke spanku a ¢as ranniho vstavani

Celkova doba monitorace 26 hodin

Vymazat prvnich a poslednich 30 minut méfeni

Randomizovana placebova kontrola

Tabulka 23
Priklad vypoctu pomeéru T/P pii AMTK a rannim uziti léku

Navstéva ordinace a nasazeni monitoru 8:00 hodin (1. den)
Vzit ranni medikaci 8:00 hodin
Maximalni G¢inek (peak) 11:00 az 14:00 hodin
Ranni vstavani 6:30 hodin (2. den)
Minimalni u¢inek (trough) 7:00 az 9:00 hodin
Navstéva ordinace a sejmuti monitoru 9:30 hodin

10.2.2 Smoothness index

Méfeni smoothness indexu (SI) zavedli do klinické praxe italsti autofi Rizzoni a Parati. % Je

pouzivan pfi hodnoceni G¢inku 1éki pii AMTK. Pro domaci méfeni nebo méteni TK v ambulanci 1ékate
se tato metoda technicky a ¢asové neda pouzit. Jednim z divodi pro zavedeni nové metody hodnoceni
24hodinového ucinku 1€kt byla vysoka variabilita hodnot TK béhem jednotlivych hodin i v delSich
usecich méteni TK béhem bdéni 1 spanku.

Dalsim divodem byl fakt, ze pomér T/P je ziskdvan jen ze dvou kratkych segmentl
24hodinového profilu TK (obdobi trough obvykle dvouhodinovy interval, obdobi peak obvykle
ttthodinovy interval). Tyto divody spolecné s nenormalnim rozdelenim hodnot poméru T/P limituji
reprodukovatelnost poméru T/P v klinickych vyzkumech. ®2%® Optimalné puisobici antihypertenzni 16k
by mél nejen dostateCné snizovat pramerny 24hodinovy TK, ale mél by proporciondlné ovliviiovat
hodnoty TK béhem bdéni i spanku a snizovat i kratkodobou variabilitu TK. SI vychazi ze vSech
24hodinovych primért TK, ma mensi variabilitu kolisani hodnot a lepsi reprodukovatelnost. Vyuziva
individudlni primérny hodinovy pokles hodnot TK po 1écbé, ktery je délen smérodatnou odchylkou
téchto hodinovych poklest. Nizk4d hodnota SI mtize ukazovat, bud’ na nizky primérny pokles hodnot
TK, nebo na vysokou proménlivost téchto poklesti v pritbéhu 24 hodin. ® Ke stanoveni SI nejprve
vypocitaime individualni primérné hodinové zmény TK po 1écbé (primérna hodinova hodnota TK pted
1écbou minus primérna hodinova hodnota TK po 1é€b¢). Potom vypocitdme priumérnou hodnotu téchto
zmén za celych 24 hodin (AH). Nakonec vydélime AH vlastni smérodatnou odchylkou (SDAH).

Vzorec: SI = AH - SDAH™
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Schematické znazornéni SI je uvedeno na Obrazku 11.

Stanoveni primérného poklesu TK pii hodnoceni SI je velmi dilezité, protoze SI nemize byt
bez této informace spravné interpretovan. V piipad¢ velmi homogenniho poklesu TK (velmi nizka SD
praimérného poklesu TK, ukazuje na nizkou proménlivost téchto poklesii v ¢ase) vypocteme
nepfimérené vysoké hodnoty SI, i kdyz pramérny pokles TK byl nizky. Tato nevyhodna vlastnost SI
byla omezena $panélskymi a americkymi autory, a to ipravou pavodniho vzorce SI. Zavedli novy index,
tzv. normalizovany SI (nSI) pfidanim jedni¢ky do jmenovatele.

Vzorec: nSI = AH - (1 + SDAH)™

Hodnoty nSI tak nemohou byt vét§i nez AH, a to i pfi velmi homogennim ¢asovém pribéhu
poklestt TK. Schematické znazornéni nSI je uvedeno na Obrazku 12. SI a nSI jsou vhodnymi indexy
¢i parametry k hodnoceni antihypertenzniho u¢inku i k vzajemnému srovnani riznych 1ékovych rezimi.
Pro popula¢ni hodnoceni pomoci SI se stanovuje primérny SI a stiedni chyba odhadu primérného SI
pro celou sledovanou skupinu (vypocet sttedni chyby odhadu primeéru viz nize v individualnim RDH
indexu). Normalni rozd€leni hodnot SI ¢ nSI ve zkoumanych populacich, umoziuje pouziti

parametrické metody statistického testovani hypotéz ke srovnavani riznych lékovych rezimi.

Obriazek 11
Graficky znazornény vypocet SI pii AMTK
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Obrazek 12
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Graficky znazornény vypocet nSI pri AMTK
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10.2.3 RDH index

RDH index — z angli¢tiny Reduction — sniZzeni, Duration — trvani a Homogeneity — homogenita.
RDH je novou metodou pro statistické posouzeni antihypertenzni 1é¢by pomoci AMTK. Je to
tiikomponentni vektorovy index, ktery v sobé zahrnuje informace o poklesu, trvani a homogenité
antihypertenzni 1é¢by béhem 24 hodin, véetné jejich statistické vyznamnosti. Oproti T/P poméru a SI,
které v sob€ zahrnuji analyzu pramérnych hodinovych poklest hodnot TK, u RDH indexu je dtlezitym
parametrem ne pouhy prumérny pokles TK, ale i vnitfni variabilita v kazdém z hodinovych poklesi
hodnot TK.

Kone¢nym vysledkem je potom ovéieni hypotézy, zda kazdy jednotlivy hodinovy pokles TK je
statisticky vyznamny. T/P a SI jsou komponovany na individualni posouzeni sledovanych jedincii a
nasledné jsou tato individudlni data zhodnocena jako populacni vzorek, RDH index miize byt bud’
individualni, nebo je navrzeny pro celou populaci. **®° Individualni i popula¢ni RDH index mohou byt

pocitany parametrickou nebo neparametrickou statistickou metodou.
10.2.3.1 Popula¢ni RDH index

Jedna se o tfiprvkovy vektor pro hodnoceni antihypertenzni terapie u populaci. Vyznam
jednotlivych komponent:

R —reduction — celkovy pocet statisticky vyznamnych redukci TK.

D — duration — nejvyssi pocet po sobé jdoucich statisticky vyznamnych redukei TK.

H — homogeneity — nejvyssi pocet po sobé jdoucich statisticky nevyznamnych redukei TK.
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10.2.3.1.1 Populacni RDH index — parametricky

Pro kazdou hodinu méfeni se sestroji vektor Cisel, predstavujici primérné TK u jednotlivych
pacientll v dané hoding, pficemz se piedpoklada, ze pro danou hodinu existuje n¢kolik méfeni.

Modelovy piiklad: métime TK v populaci J = 50 pacientd 72x za den, tj. 3 méfeni za hodinu.
Toto méfeni probéhne pied terapii a po ni, a to na stejné populaci. Pro kazdou hodinu dne mame k
dispozici dva 50-ti prvkové vektory:

x predstavuje prumérné TK v dané jediné hodin¢ dne od vSech 50 pacientd pted terapii,

y predstavuje primérné TK v dané jediné hodin¢ dne od vSech 50 pacientti po terapii.

Celkem mame k dispozici 24 vektorti x a 24 vektord y o 50 prvcich. Pomoci 24 nezavislych
parovych jednostrannych t-testil se pokusime vyvratit 24 nulovych hypotéz o tom, ze stfedni hodnota
50-ti prvkového vybéru pred 1é¢bou je vyssi nez stiedni hodnota 50-ti prvkového vybéru po 1é¢be. Ze
dvou vektorti x a y pro kazdou hodinu tedy sestrojime jediny rozdilovy vektor d = X - y, u n&jz testujeme,
zda je jeho stfedni hodnota vétsi nez nula. Vysledkem testovani hypotéz je 24 hodnot t statistiky pro
stupné volnosti dané poctem pacientli v populaci. Z obdrzenych 24 hodnot t statistiky a zvolené hodnoty
vyznamnosti sestrojime tfiprvkovy hodnotici vektor RDH = (cl, ¢2, c3), pficemz vyznam jeho
komponent byl popsan vySe. Schematické znazornéni parametrického populacniho RDH indexu je
uvedeno na Obrazku 13 (statisticky vyznamny pokles TK po 1é¢b€) a na Obrazku 14 (statisticky
nevyznamny pokles TK po 16¢bg). 4%

Obriazek 13
Parametricky populacni RDH index, statisticky vyznamny pokles TK

Parametricky populaéni RDH index - RDHp = (24,24,0)
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Obrazek 14
Parametricky populacni RDH index, statisticky nevyznamny pokles TK

Parametricky populaéni RDHindex - RDHp = (9, 8, 11)
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10.2.3.1.2 Populacni RDH index — neparametricky

Vyhoda konstrukce neparametrické varianty RDH indexu spocivd v tom, Ze neni potieba
pfijimat pfedpoklad normalniho rozdé€leni souboru naméfenych hodnot. V ptipadé souborii s nezndmym
rozdélenim je potfeba jejich stfedni hodnoty odhadnout naptf. pomoci metody Bootstrap (Cesky
ekvivalent slova neni zaveden, jedna se o randomiza¢ni techniku uZivanou pro zji§téni nejistoty pii
odhadu parametrti). Konstrukce neparametrického populacniho RDH indexu zacina stejné jako u
parametrické varianty, a to sestavenim vektortl x, y a d. Z ptikladu viz vySe mame tedy 24 vektora d
obsahujici rozdily TK pted a po 1écbé. Kazdy vektor d obsahuje J prvkil (pro vy$e uvedeny modelovy
ptipad J = 50)

Na rozdil od vypoctu parametrického RDH indexu, zde nezname pravdépodobnostni ani
distribu¢ni funkci rozde€leni, ze kterého pochazi vybér d. Pro urceni stiedni hodnoty poklesu TK v dané
hoding nahodné vzorkujeme vybér d, a to tak, abychom ziskali hypotetickou populaci pramerii d o
nejméné 1000 vzorcich (co vzorek, to jedna primérna diference TK pfed a po 1écbeé vypoctena
z nahodné generovaného, simulovaného vybéru z d). Celkem je potieba zkonstruovat 24 histogram
pramérnych poklestt TK, tj. pro kazdou z 24 hodin dne. Z téchto histogramti sestavime 24 intervalil
spolehlivosti stfednich hodnot poklestit TK, pfi¢emz jejich hranice pocitime ze zvolenych percentilti

100.a.a2 100.(1 - o), napt. 5% a 95%. Vysledné intervaly spolehlivosti dohromady tvoii pas spolehlivosti.

53



Pokud obsahuje nulu, nelze v dané hodin¢ s jistotou 1- 2a Tici, Ze se populace ve stfedni hodnoté poklesu
TK 1isi. Priklad konstrukce neparametrického populacniho RDH indexu s vyuzitim metody Bootstrap je
na Obrazku 15 (statisticky vyznamny pokles TK) a na Obrazku 16 (statisticky nevyznamny pokles
TK) 64,65

Obrazek 15
Neparametricky populacni RDH index, statisticky vyznamny pokles TK (metoda bootstrap)

Neparametricky populaéni RDH index - RDHn = (24, 24, 0)
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Obrazek 16

Neparametricky populacni RDH index, statisticky nevyznamny pokles TK (metoda bootstrap)

Neparametricky populaéni RDH index - RDHn = (3, 2, 16)

4
2
Zo
e
g-2 /
G T~
6'67 /\
farr S~ o .
b g Cas (hodiny)
o_
do:l 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24
-Ol ° e o
0 o o o o o O 00 O OO0 O 0O 0 0O O 0O 0 0 0 O

54



10.2.3.2 Individualni RDH index

Jedna se o triprvkovy vektor pro hodnoceni antihypertenzni terapie u individualnich subjekti.
Vyznam jednotlivych komponent je shodny jako u populacniho RDH indexu, viz vyse. Ke konstrukei
individualniho RDH indexu v jeho parametrické i neparametrické variant¢ je potieba sestrojit 24 vektorQ
xk s hodnotami TK pted 1é¢bou a 24 vektorti yk s hodnotami TK po lécbé. Kazdy jednotlivy vektor xk
nebo yk obsahuje rizny pocet méfeni TK. V modelovém piipade predpokladejme, ze v kazdé hodiné
mefime v 10-ti minutovych intervalech a mame tedy 6 méfeni za hodinu, tj. 144 méfeni za den. Pak
budeme mit k dispozici 24 vektort xk o 6 prvcich a 24 vektori yk o 6 prvcich. Pro konstrukci
individualniho RDH indexu neni nutné, aby byl pocet méfeni v kazdé hodiné stejny — je mozné index
meéfeni za hodinu bude probrano dale a vztahuje se pouze k neparametrické varianté individualniho
RDH. Z vySe uvedenych 24 vektorti xk a yk sestavime dva vektory x a y o 24 prvcich. Kazdy prvek
predstavuje primérny TK v jedné hoding, vypocitany z 6 vzorki meteni. Podobnym zplsobem dale
sestavime dva 24prvkové vektory stiednich chyb odhadi praiméri (stfedni chyba odhadu priméru je
zavedeny ¢esky ekvivalent k anglickému pojmu standard error of the mean) sex a sey.

Zpisob vypoctu stfedni chyby odhadu priméru v jedné hoding:

1) vypocitat rozptyl z 6 vzorkti méfeni v jedné hoding;

2) vydélit rozptyl poétem vzorku, tj. Sesti;

3) vysledek podilu odmocnit;

Ze dvou 24prvkovych vektorll primérnych TK pied 1ébou x a po 1é¢bé y vypolteme 24prvkovy
rozdilovy vektor d = X - y.

10.2.3.2.1 Individudlni RDH index — parametricky

Ze dvou vektort sex a sey vypocitdme vektor sed, ktery predstavuje 24 sttednich chyb odhadii
pramérnych poklest TK vlivem 1écby.

Zpisob vypoctu sed: odmocnina souctu kvadratl sex a sey.

Podilem dvou 24prvkovych vektori r = d . sed™ ziskame ve vysledném vektoru r statistické
vyznamnosti kazdého z 24 snizeni TK. Z obecné definice 90% intervalu spolehlivosti vyplyva, ze
hodnoty r > 1,645 ukazuji na statisticky vyznamny pokles TK, a to za predpokladu, ze d je vybér s
normalnim rozdélenim. Zatimco vektor d ptedstavuje poklesy TK v jednotkdch mmHg, vektor r je v
jednotkach se, které byly zavedeny autory RDH indexu. Prahovanim r (napt. 1.645 nebo jinou hodnotou
prahu dle t-distribu¢ni funkce) se ziska binarni vektor rT jedni¢ek a nul. Z tohoto binarniho vektoru se
pak sesklada index RDH = (cl, c2, c3), kde c1 je celkovy pocet jednicek v rT, c2 je nejvyssi pocet po
sob¢ jdoucich (nulou nepterusenych) jednic¢ek v 1T, c3 je nejvyssi poCet po sobé jdoucich (jednickou

neprerusenych) nul v rT, %4
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10.2.3.2.2 Individudlni RDH index — neparametricky

V ptipadé neparametrického RDH indexu hovorime o statisticky vyznamnych poklesech TK,
aniz je potieba piijimat piedpoklad o normalnim rozdéleni naméfenych hodnot TK. Pomoci metody
Bootstrap (viz vyse) vygenerujeme pro kazdou hodinu dne zhruba 1000 simulovanych vybért hodnot
TK pted a po 1é¢be, z nichz pak vypoéteme bootstrapové prumérné poklesy TK. Simulované vybéry
generujeme nahodnym vzorkovanim ptvodnich vybéri x a y. Vysledkem ndhodného vzorkovani je
novy vektor d* s 1000 pramérnych poklesi TK. Histogram sestaveny z d*, predstavuje odhad
pravdépodobnostni funkce primérnych poklesi TK v dané hodin€. Celkem je tedy zapotiebi sestrojit
24 takovychto histogramil. Z nich pak pocitame intervaly spolehlivosti, a to zvolenymi percentily 100.a
a 100.(1 - o), napt. 5% a 95%. Pokud néktery interval obsahuje nulu, nelze s jistotou 1- 2a fici, Ze se
vybéry naméfenych dat ve stfednich hodnotach v dané hodin¢ lisi. Bootstrapové hodinové vybéry a
jejich praméry ziskdvame riznymi kombinacemi z 6 méteni (pii zvoleném modelovém piikladu méfeni
kazdych 10 minut). Pravé z poctu méfeni v dané hodin€ 1ze pomoci kombina¢niho ¢isla uréit maximalni
pocet bootstrapovych vzorkd. Protoze pro validni odhad intervalii spolehlivosti potfebujeme alespon

Pokud je k dispozici mensi poc¢et méfeni, je nutno slu¢ovat méfeni z riznych hodin — v takovém
pripadé v8ak musime bud’ méfit 48 h misto 24 h nebo sloucit nékolik vysledkii méfeni do jednoho
delsiho intervalu.

V nékolika naSich publikacich jsme hodnotili 24hodinovy uc¢inek 1é¢by. Nejprve pomoci T/P
poméru metoprololu a betaxololu u pacienti s ¢erstvé zjisténou hypertenzi. Cilem prace bylo zjistit
dostatecnou 24hodinovou ucinnost dvou nejpouzivangjsich betablokatorti na nasem trhu a to zejména
Vv situaci, kdy byla zpochybnéna tato Gcinnost u referencniho a nejvice uzivaného betablokatoru
v diivéjsich klinickych studiich atenololu. Prokédzali jsme dostate¢ny ucinek obou 1€kt a vysledky jsem
pouzil ve svoji disertacni praci v roce 2004. Byly taktéz pouzity v nasledné publikované praci v ¢asopise
Blood Pressure Monitoring s impact faktorem v roce 2006. (23, 26) Pro namitky nékterych recenzentti
o moznych metodologickych chybach pti pouziti metody T/P jsme vysledky betaxololu zpracovali i za
vyuziti SI a SIn. Prace byla publikovana v CR a piednesena na zahrani¢nim kongresu. (27, 31)

V dalsim vyzkumu jsme se zabyvali vySetienim pacientt s metabolickym syndromem a Cerstvé
zjisténou hypertenzi pfed a po jednorocni 1écbé tehdy nejmodernéj$imi léky na trhu, sartany. Pacienti
uzivali bud’ losartan (u kterého byla zpochybniovana 24hodinova Uc¢innost a néktefi doporucovali
davkovani 2xdenn€) a telmisartan. U obou l¢kil jsme prokdzali dostatecnou 24hodinovou uc€innost
pomoci SIn a také nejnovéjsi metodou pomoci populacniho RDH indexu. Vysledky byly pfijaty a
publikovany na mezinarodnich konferencich a v nasich casopisech. (28-30) Celou vySe uvedenou
problematiku méfeni dostatecného 24hodinového Gc¢inku antihypertenziv jsme zpracovali v kapitole

knihy kolegti Homolka a kol.: Monitorovani krevniho tlaku v klinické praxi a biologické rytmy.™
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10.3 VLIV LECBY NA RANNI VZESTUP TK

Jak bylo uvedeno vysSe, neadekvatni ranni vzestup TK lze zaznamenat pouze vySetfenim
AMTK. Hodnoty 35-55 mmHg zvySuji celkové KVR vySetfovaného jedince a hodnoty nad 55 mmHg
jsou velmi rizikové, zejména pro vznik ischemickych a krvacivych CMP. 548493051 posouzeni ranniho
vzestupu TK a jeho zména po 1écbé mohou mit prognostickou hodnotu pii stanoveni KV rizika jedince,
pripadné celé populace hypertonikd.

My jsme v né€kolika vyzkumech sledovali vliv 1é¢by na ranni zvySeni TK, a to jak u pacientd
s Cerstvé zjiSténou hypertenzi, tak u pacientl s jiz 1é¢enou hypertenzi a stabilni 1é¢enou RA, jako
specialni populaci hypertonikt. (24, 25) V ptipad€ sartanti u Cerstvych hypertoniki s metabolickym
syndromem, jsme krom¢ dostate¢ného 24hodinového ucinku prokazali i vliv na snizeni hodnot ranniho
vzestupu TK (metoda sleep-trough). (25) U pacient s RA jsme zjistili u 40 % hypertoniki rizikové
ranni zvySeni STK mezi 35-55 mmHg a u 8 % zvySeni nad 55 mmHg. Zde byl diskutovan mozny vliv
1é¢by kortikoidy a NSAID, mozny vliv prozanétlivych cytokind a ranni ztuhlost provazena bolesti pfi
rozcvic¢eni na ranni hodnoty TK. ZvySenou tuhost tepen (ze zjisténych hodnot PT s moznym vlivem
piedéasné ateroskler6zy) jsme neprokazali. Primérnd hodnota PT u hypertonika s RA byla 55 mmHg
pti kazualnim méteni a 50 mmHg pti AMTK. (17, 24, dalsi publikace v recenznim fizeni) Tyto hodnoty

jsou pfi posuzovani KVR pouze hrani¢ni. (viz kapitola 7.2.1.2.)
10.4 VLIV LECBY NA DIURNALNIi VARIABILITU TK

Pti hodnoceni dippingu se spiSe zaméfujeme na hodnoty STK, které Iépe koreluji s celkovym
KVR. U mladsich jedinct, déti a adolescentt jsou vyznamné i hodnoty dippingu DTK. Obecné Ize fici,
ze antihypertenzni léky snizuji tim vice hodnotu TK, ¢im je vstupni TK vyssi. Efekt antihypertenziv je
tedy vétsi u tézsich forem hypertenze a predpoklada se vétsi pokles TK po 1é¢bé. Proto pii kontrolnim
AMTK po 1é€beé, zaznamenavame u hypertonikd se zachovanym diurnalnim rytmem vétsSi snizeni
hodnot TK v dobé bdéni nez v dobé spanku (hodnoty v dobé bdéni jsou vétsinou vyssi nez ve spanku a
TK je tedy po 1éc¢bé snizen vice v dob& bdéni). Pokud ma 1€k dostatecnou 24hodinovou u¢innost, mél
by u zachovaného dippingu kifivku dne a noci mirn€ ,,oplostét ve smyslu vétsiho snizeni TK v dobé
bdéni nez spanku a taktéz by mél mit dostate¢ny ti€inek na konci davkovaciho obdobi a snizit tak prvni
ranni hodnoty TK po probuzeni. Tim by mél snizovat i hodnotu ranniho vzestupu TK (pokles ve spanku
mensi nez v dob¢ ranniho vstavani). Lécba tedy ovSem zaroven zpisobuje pokles hodnot poméru TK
v dob¢€ bdéni a spanku — sniZzeni procentudlniho vyjadieni dippingu, zejména u STK. V nékterych
pripadech po 1é¢be pozorujeme dokonce zvyseni poctu ND. Zda je to z hlediska jedince vyhodné nebo
nevyhodné, zatim nebylo zjisténo. Stejné tak neexistuje stanoveni KVR pfi poklesu ranniho zvyseni TK
reproducibilitu diurnalnich hodnot TK pfi kontrolnim AMTK. Z hlediska dippingu je velmi dalezita
doba trvani U€inku léku. Pokud je ucinek pouze 12 hodin a I¢k je podavan 1x denné, dochazi

k relativnimu zvySeni TK v dobé spanku (nebo spise k nedostatecnému poklesu TK) a vyraznéj$imu
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rannimu vzestupu TK v prvnich hodinach po probuzeni. Po 1écbé tedy zaznamename vyssi pocet ND a
nedostatecné snizené hodnoty ranniho TK.

Dalsim dtlezitym parametrem, ktery lze zjistit jen pomoci AMTK, je nedostatecny pokles, nebo
dokonce zvyseni hodnot TK v dobé spanku. Tito jedinci maji vysoké, respektive velmi vysoké KVR.
AMTK umoziiuje posoudit vliv 1é€by pti kontrolnim vySetieni a zejména moznost posoudit ucinnost
1€kt davkovanych ve veCernich hodinach na stav dippingu. U pacientii s nedostatecnym poklesem TK
ve spanku (ND) je mozno upravit davkovani lékt. Cast davky se poda ve vedernich hodinach
s predpokladanym vrcholem ucinku 1€kt béhem spanku. Lze tak docilit upravy diurnalniho rytmu na D.
Asi 5 % hypertonikii s velmi vysokym KVR ma noéni zvySeni TK (R, Castéji pfi autonomnim
neurologickém postizeni a u Parkinsonova syndromu). ® V na§i ambulanci mame také nékolik takovych
jedincl. Maji cilené posunuto davkovani 1€kt na pozdné odpoledni a ve€erni hodiny, protoze pii AMTK
meli hypotenzni hodnoty dopoledne a vyrazné zvysSeni TK veCer a v dobé spanku. Adekvatnim
davkovanim se nam podafilo snizit rozdily mezi dennim a noénim TK s dobrym efektem na kvalitu
Zivota.

V nasem vyzkumu jsme se také zaméfili na zjisténi stavu dippingu pied 1é€bou a po 1é¢bé. U
1é¢by betablokatory doslo po 1é¢b¢ k statisticky vyznamnému poklesu dippingu v hodnoté STK u obou
sledovanych betablokatord. Ztejmé zde byl vyraznéjsi ucinek 1é€by v dob& bdéni nez v dobé spanku
(jak bylo uvedeno vyse). (23) Vzhledem k tomu, Ze se jednalo o mladsi hypertoniky klinicky dopad na
KVR nelze urcit. Pfi 1é¢bé sartany (losartan, telmisartan) u pacientt s Cerstvé zjiSténou hypertenzi a
metabolickym syndromem byla pii kontrolnim AMTK tendence ke sniZzeni hodnot dippingu u STK i
DTK, kterd nedosahla statistické vyznamnosti. (22, 25)

10.5 VLIV LECBY NA KRATKODOBOU 24HODINOU VARIABILITU TK

Vhodné zvolena 1é¢ba hypertenze by méla snizovat i kratkodobou variabilitu STK. Z tohoto
hlediska jsou nejucinngjsi léky podavané jedenkrat denné s dostate¢nym 24hodinovym efektem. Jak
bylo uvedeno v kapitole 7.2.3. zjistovanym parametrem je bud’ hodnota SD nebo CV. Snizeni
kratkodobé variability TK by mélo mit pozitivni prognosticky efekt na KVR hypertoniki. Pfi jejim

hodnocenti je potfeba mit alespoii 48 méfeni za 24 hodin.
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11 AMTKV KLINICKEM VYZKUMU, DATABAZE

A REGISTRY
11.1 KLINICKY VYZKUM

AMTK ma své jisté misto 1 v klinickém vyzkumu. Nékteré sledované parametry jsme jiz
naznacili v naSich vySe uvedenych kapitolach. V soucasnosti je AMTK vyuzivano také ve studiich
kontrolujicich u¢inek 1éka. Efekt kazdého nového 1éku by mél byt zkouman vyuzitim kazualniho méteni
TK i AMTK. AMTK eliminuje vliv efektu bilého plaste, placebového efektu a vyloudi pacienty s HBP.
Je mozZno posoudit dostate¢ny 24hodinovy G¢inek 1€kt, vliv na ranni zvySeni TK a na diurnalni a
kratkodobou variabilitu TK. Ma vétsi korelaci s KVR a vétsi statistickou silu. Soubory pacientl tak
mohou byt mensi se stejnou statistickou validitou. Negativni strankou AMTK mize byt ur¢ité procento
nevalidnich méfeni. Evropskd agentura pro kontrolu 1éCiv European Medicines Agency (EMA) i
americka Food and Drug Administration (FDA) doporucuji vyuziti AMTK pti zkoumani novych 1ékd.
Posledni doporuceni FDA jdou jeSté dale a doporucuji AMTK také pii hodnoceni novych
nekardiologickych 1ékil, pro jejich pozitivni nebo negativni vliv na hodnoty TK. ® Dalsi oblasti vyuziti
AMTK jsou observacni a morbi-mortalitni studie. KVR mnohem 1épe koreluje s AMTK nez DMTK
nebo kazualnim TK. Bohuzel ve vétSiné dosavadnich studii bylo AMTK pouzito pouze u mensich
vzorkl pacientti. V budoucnosti by vysledkové studie mély mit jasny, jednotny a opakovatelny scénaf.
AMTK by mélo byt provedeno pied randomizaci a potom nékolikrat béhem sledovani. Souc¢asné by m¢l

byt kontrolovan i kazualni TK.
11.2 REGISTRY A DATABAZE AMTK

Jednotlivd medicinska centra maji své databdze AMTK, které odpovidaji spektru vySetienych
pacientl v daném misté€ a za danych podminek (etnikum, Zivotni prostiedi, nastaveni pfistroje a zvolené
monitorované statistické udaje). K adekvatnimu stanoveni specifickych AMTK parametri (cilové
hodnoty TK, TF, diurnalni variabilita, kratko a dlouhodoba variabilita TK, cévni indexy, hodnoty
centralniho aortalni TK atd.), jejich hrani¢nich hodnot pro rizné vékové kategorie a specifické populace
osob (nizké a vysoké KVR, ptidruzend onemocnéni, rasové rozdily atd.), zejména ve vztahu ke KVR,
je potieba velké mnozstvi vySetteni v Sirokém popula¢nim métitku. Proto jsou v nékterych statech ale i
nadstatnich institucich zfizovany registry a databaze AMTK. Ty se dale navzajem propojuji a vyméiuji
si informace. Cilem téchto registrli je maximaln¢ efektivné vyuzit pfednosti AMTK v klinické praxi i
ve vyzkumu. Optimélni nastaveni métenych parametrt a jejich vypovédni hodnota ke stratifikaci KVR.
V soudasné dobé existuji narodni registry ve Spanélsku (2004), Italii (2008), Irsku, Japonsku a Australii
(2008). Mezinarodnimi registry jsou IDACO (2005, 12 zemi, cilem jsou prospektivni populacni studie
KVR), ARTEMIS (ESH, 2010, 38 zemi, 5 kontinentt, cilem je stanoveni hrani¢nich hodnot zakladnich
AMTK parametr ke KVR, implementace AMTK do Siroké klinické praxe a implementace vysledkti do

novych doporuceni pro diagnostiku a 1é€bu hypertenze) a ABP-international database (T. Pickering, 8

59



klinickych studii, ucastnici z Evropy, Severni Ameriky, Japonska a Australie, cilem je prospektivni
sledovani fatalnich a nefatalnich KV ptihod u hypertonikii odeslanych do nemocnice pro hypertenzi,
ktefi méli basalni AMTK a stanoveni KVR). ® Mensi mezinarodni studie sleduji parametry AMTK u
konkrétnich onemocnéni sdruzenych s hypertenzi (naptiklad u akutni CMP, kde nezndme optimalni
cilové hodnoty jak kazualniho tak AMTK). Nase Excelence centrum pro hypertenzi je soucasti databaze
AMTK ve studii ARTEMIS.
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12 IMPLEMENTACE AMTK DO BEZNE KLINICKE PRAXE

Existuji velké rozdily v systému zdravotni péce jednotlivych zemi. VéEtsi ¢ast hypertonikt 1€¢i
vSeobecni prakticti 1ékati. Cilem strategie je umoznit dostupnost vySetieni AMTK vSem lékaitim, ktefi
se 1écbou hypertenze zabyvaji. Néktefi mohou mit své vlastni pfistroje. Tito by méli byt edukovani ke
spravnému vyuziti AMTK (indikace, nastaveni pfistroje, jeho nasazeni a sejmuti, vyhodnoceni
vysledku, jejich implementace k dalsimu postupu konkrétniho jedince). Jini mohou vyuzit externi servis
(odeslat pacienta do specializovaného zatizeni, které vySetieni provede, vyhodnoti a ptipadné doporuci
i dalsi postup). Tento servis mohou provadét specializovani 1ékafi, zdravotnicka zafizeni nebo 1€karny.
Budouci rozsiteni AMTK se bude odvijet od piistupu lokalnich regulacnich Gfadti (v CR komise
ministerstva zdravotnictvi) a pojistoven (soukromych i statnich). Jednim z dilezitych faktort je cena
vySeteni a jeho thrada systémem zdravotniho pojisténi. Ta se velmi lisi stat od statu (od 210 K¢
v Némecku po 5000 K¢& u privéatnich pojistoven v USA, v CR je sou¢asna uhrada 310 K& za indikované
vysetieni). ° Cilem strategie nékterych narodnich doporudeni je zjistit tzv. cost/effectiveness
(cena/uzitek), zda se vySetfeni zdravotnimu systému pro uréené indikace vyplati (NICE, Velka Britanie).
Jindy jsou indikace pfevzaty z nadnarodnich doporuceni a upraveny dle systému zdravotni péce (ESH,
CR). Cilem vyse uvedenych registrai a databazi je ptipravit védecky zdiivodnéné podklady pro vyuziti
AMTK v §irsi klinické praxi.
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13 INTERPRETACE AVALIDACE AMTK USPECIALNICH
POPULACI

AMTK se poziva Casto také u specialnich populaci (déti, t¢hotné Zeny, obézni pacienti, starsi
osoby nad 65 rokll, nemocni s arytmiemi, nej¢astéji s fibrilaci sini, pacienti s renalni insuficienci a s
vysokym KVR). Validace pfistroji u téchto populaci ve vétsiné ptipadd neni k dispozici. Jak bylo

uvedeno vySe, informace o validaci jednotlivych pfistroju lze ziskat na www.dableducational.org nebo

na WwWw.pressionearteriosa.net.

13.1 DETI

Existuje n¢kolik validovanych ptistroji. Problémem je spravna $ife manzety a definice hodnot
DTK. Za hypertenzni se povazuje hodnota TK pievySujici 95 percentil konfiden¢niho intervalu pro

primérnou hodnotu TK v dané kategorii podle télesné vysky, viz kapitola 8.
13.2 TEHOTENSTVI

Existuje pouze ur¢ity pocet validovanych piistroji. Problémem je opét definice hodnot DTK.
AMTK u hypertenze v téhotenstvi 1épe koreluje s rizikem matky i plodu. Riziko nizké porodni vahy

v

koreluje s hodnotou PT a DTK v dob¢& bdéni. Podrobnégjsi informace jsou uvedeny v kapitole 7.1.1.
13.3 HYPERTENZE STARSICH OSOB

Validovana data jsou jen pro piistroj SpaceLabs 90207. Problémem pii validaci je vyssi
prevalence pfidruzenych nemoci, arytmii (fibrilace sini) a zvySena tuhost tepen. Také jsou cast&jsi
rozdily v tlacich mezi pazemi. ° U starsich osob je ¢ast&jsi HBP a sklon k ortostatické hypotenzi. AMTK
muze v téchto ptipadech piispét k lepsimu posouzeni ucinku zavedené 1éCby, piipadné ke snizeni davky
antihypertenziv. Eliminuje zvySovani davky lékti s moznym vyskytem nezadoucich u€inkti na podkladé

vysokych hodnot kazualniho TK.
13.4 ARYTMIE

Nejcastéjsi arytmii je fibrilace sini. Neexistuji validacni studie. Na druhé strané lze ziskat
dostateCny pocet méfeni béhem 24 hodin. Pti fibrilaci sini je u elektronickych ptistroji zaznamenana
tendence k mirnému nadhodnoceni DTK. Tito pacienti by neméli byt vylouéeni z moznosti méfeni TK

pomoci AMTK. °

13,5 OBEZITA

Nejsou valida¢ni studie. Problémem je vybér spravné Sife a tvaru manzety a zvySena tuhost
tepen. AMTK se u obéznich bézné provadi. U konického tvaru paze je mozno objednat specialni typ

manzety (konickd manzeta).
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13.6 LEDVINNE ONEMOCNENI{

Validovany je jen jeden pfistroj. Problémem pii validaci je zvySena tuhost tepen a s ni
souvisejici obtizné stanoveni DTK pii oscilometrickém méfeni, casto ptitomny A-V shunt,
znemoznujici méfeni na jedné pazi a Casta frekvence dialyz s objemovymi zménami vnitiniho prostiedi,
které znemoziuji valida¢ni studie. ° U pacientii s nefropatii je ¢astéjsi HBP, MH a nekontrolovana MH.
Pacienti s ledvinnym onemocnénim maji ¢asto poruchu diurnalniho rytmu ve smyslu ND. AMTK
umoznuje stanovit diurnalni profil TK a pfipadné upravit stavajici 1é¢bu ke snizeni rizikovych hodnot

TK v dobé¢ spanku a pii nekontrolované MH.
13.7 VYSOKE KARDIOVASKULARNI RIZIKO

V soucasné dobé se jiz u této skupiny nemocnych nedoporucuje snizovat kazualni TK pod
130/80 mmHg, jak bylo pozadovano diive. Chybi prospektivni data o benefitu takové 1é¢by se zvySenim
rizika komplikaci pfi pfili§ nizkych hodnotach TK (tzv. J kiivka). Piesto nékteré skupiny hypertonika
maji benefit ze snizeni hodnot TK i pod tuto hranici. Napftiklad riziko CMP klesa se snizujici se
hodnotou kazualniho STK pfi 1é¢bé az k 120 mmHg. *% Potvrzuji to i vysledky recentni studie
SPRINT, diskutované v kapitole 7.1.1. ** Diabetici maji nejvétsi benefit z cilovych hodnot kazualniho
DTK mezi 80-85 mmHg. ¢ Dalsi studie jsou v sou¢asnosti v béhu. Pacienti s vysokym KVR maji ¢astgji
HBP, MH a nekontrolovanou MH, jsou ¢astéji ND nebo maji zvySené hodnoty TK v dob& spanku,
zvySenou variabilitu TK a zvySené hodnoty ranniho vzestupu TK. VySe uvedené parametry mize
stanovit pouze vySetieni pomoci AMTK a stejné tak mize kontrolni AMTK vySetieni posoudit zlepSeni
téchto parametrii po upraveé 1écby. Jak bylo uvedeno v kapitole 7.1.1., mame k dispozici i hrani¢ni

hodnoty AMTK pro kazuélni TK 130/80 mmHg.
13.8 CUKROVKA

Diabetici maji lepsi korelaci ke KVR pii AMTK nez bé&na populace hypertoniki. Také
reproducibilita méfeni je lepSi nez v bézné hypertenzi populaci. Diabetici maji mensi vyskyt HBP, ale
maji ¢ast&j$i MH a nekontrolovanou MH. U diabetiki s nefropatii nebo s diabetickou polyneuropatii, je
Castgj$i zvyseni no¢niho TK a ND. Diabetici druhého typu s obezitou maji castéjsi vyskyt OSA s kratsi
dobou spanku. To se Casto projevi v charakteru hypertenze jako ND a R. Dé&tsti a mladi diabetici prvniho
typu se zvySenymi hodnotami STK v dobé spanku pti AMTK, maji vyssi riziko rozvoje albuminurie a
naslednych KV komplikaci. ZvySena kratkodoba variabilita TK u diabetikli, ukazuje na autonomni
diabetickou neuropatii a je prediktorem vyssiho rizika KV komplikaci. MiiZe se projevit i postprandialni
hypotenzi. U diabetikil je Cast&j$i ranni zvySeni TK, které také miize predpovidat vznik diabetické
nefropatie. AMTK u diabetiki nas tedy stejné jako u pacientii s vysokym KVR (kam diabetici také patii)
informuje 1 o dalSich parametrech kromé hodnot STK a DTK (ranni zvySeni TK, no¢ni hodnoty TK,

kratkodoba variabilita, hodnoty PT). Umoznuje diagnostikovat nekontrolovanou MH, ktera je u
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diabetiki Cast&j$i nez v béZné populaci. VSechny tyto tdaje nam umoznuji adekvatné zareagovat

pfidanim ¢&i Gpravou stévajici 1é¢by hypertenze a tim sniZit riziko KV diabetickych komplikaci. °

13.9 HYPERTENZE U PARKINSONOVY NEMOCI A PRI PORUCHACH
SYMPATIKU

AMTK u téchto nemocnych zaznamenava obraceny diurnalni rytmus charakteru R, sklon
k denni, postprandialni a ortostatické hypotenzi, zvySeni TK vleze a v dobé spanku. Je to zpisobeno
poruchou autonomniho nervového systému a lécbou dopaminergnimi 1éky. AMTK umoziiuje dle profilu

hodnot TK nastavit 1é¢bu hypertenze (vétsina davky 1ékii je ve ve¢ernich nebo noénich hodinach). °
13.10 ENDOKRINNi HYPERTENZE

Nejcaste¢jsi formou endokrinni hypertenze je hyperaldosteronismus. Ostatni pfiiny jsou spiSe
raritni (feochromocytom, Cushingova nemoc, hyperthyreoidismus). U vétSiny sekundarnich
endokrinnich forem hypertenze (az 70 %) chybi pii AMTK no¢ni pokles TK — ND nebo R. U
feochromocytomu je navic zvySena kratkodoba variabilita TK. Ackoliv AMTK neni specifické pro
urCity typ sekundarni endrokrinni hypertenze, mize porucha diurndlniho rytmu naznadit moznou
souvislost s touto diagnézou a indikovat vyloudeni endokrinni hypertenze u téchto jedinci. ° Poruseny
diurnalni rytmus ve smyslu ND mitizeme zachytit také u pacientd 1é¢enych dlouhodobymi davkami
kortikoidti nebo nesteroidnimi antirevmatiky. ZvySeny poc¢et ND jsme prokazali i my u pacienti s RA
pii 1é¢bé kortikoidy a nesteroidnimi antirevmatiky. (17, 21, dalsi prace odeslana k publikaci a je

V recenznim fizeni)
13.11 PRILIS NiZKE HODNOTY TK, EPIZODY HYPOTENZE

AMTK umozni potvrdit diagndézu ortostatické nebo postprandidlni hypotenze, zejména u starSich
pacientll s léCenou hypertenzi a s pfiznaky pfechodného motéani hlavy a zivrati. Umoziiuje posoudit
hodnoty TK u nelé¢enych mladych Zen s nejasnymi kolapsovymi stavy. Hypotenze je ¢astéjsi u jedinct
s poruchou autonomniho nervového systému (diabetici, Parkinsonici, jak bylo uvedeno vyse) a pri
uzivani nekterych 1€kt (diuretika, alfa 1 blokatory, nitraty). U star§ich osob musime vyloucit efekt
bilého plasté, kdy jsou hodnoty kazualniho TK pfi 1écbé vysoké, ale hodnoty AMTK jsou v norme.
V tomto pifipadé neni nutno zvySovat davku antihypertenziv a Vv nékterych piipadech (epizody

hypotenze pti AMTK) ji dokonce miizeme snizit.
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14 KDY SE MA PROVADET KONTROLNI AMTK

Neni jednoznaéné stanoveno, zda viibec a v jaké indikaci ma byt provadéno kontrolni AMTK.
Je to vétSinou na zvazeni indikujiciho 1ékate. V nékterych ptipadech (pokud neni potieba znat hodnoty
TK beéhem spanku a v Casnych rannich hodinach) mtze AMTK nahradit DMTK pacientem.
S ptibyvajicimi informacemi z velkych databazi se v budoucnosti dockame standardizace postupu pii
indikaci a opakovani AMTK. V soucasnosti je doporu¢eno opakované vySetieni v urcitych pripadech.
Zvysena variabilita TK pfi klinickych nebo domacich kontrolach, neadekvatni odpovéd’ na 1écbu,
podezieni na nedostate¢nou kontrolu TK v no¢nich hodinach u rizikovych pacientti (cukrovka, ICHS,
nefropatie), pretrvavajici rozdily mezi kazualnim TK a DMTK. Pfi zjisténi hrani¢nich hodnot AMTK a
pti zjisténi diagnézy HBP a MH pfi prvnim vySetieni, je doporuceno kontrolni vysetieni AMTK za 3-6
mésicl. Pfi potvrzeni diagnozy HBP bez znamek organového postiZeni je doporuceno kontrolni AMTK
1x za rok nebo 1 za 2 roky. VySetieni se miize kombinovat s DMTK. Pfi potvrzeni fenoménu bilého
plasté se doporuéuje DMTK nebo kontroly AMTK 1x za pal roku. ® Kontroly TK u MH a
nekontrolované MH nejsou stanoveny. Lze alternativné vyuzit DMTK nebo kontroly AMTK jedenkrat

za 6 nebo 12 mésict jako u fenoménu bilého plasté. Tabulka 24.

Tabulka 24

Situace, ve kterych je doporucovano opakovani AMTK

ZvySena variabilita kazualniho TK nebo DMTK

Neadekvatni odpovéd’ na spravné vedenou 1é¢bu

Podezieni na nedostate¢nou kontrolu TK v dobé spanku

Pfetrvavajici rozdily mezi kazualnim TK a DMTK

Hrani¢ni hodnoty AMTK, HBP a MH (kontrola za 3-6 mésict)

HBP bez organového postizeni (kontrola 1x za 12 az 24 mésicit)

Fenomén bilého plaste (DMTK nebo AMTK 1x za 6 mésicit)

MH a nekontrolovana MH (DMTK nebo AMTK 1x za 6 az 12 mésict)
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15 MOZNE KOMPLIKACE PRI AMTK

AMTK je dlouhodobé zavedena neinvazivni metoda méieni TK, presto mohou za urcitych
okolnosti vzniknout komplikace. Komplikace mohou vzniknout z divodu poruchy méfeni, pti
nespolupraci méfeného jedince a jako nezadouci ucinky pouziti ptistroje. Porucha méfeni mize byt
zpusobena nedostateCnym nabitim baterii, vypnutim pfistroje pfi neopatrné manipulaci, uvolnénim
hadicky manzety tlakoméru pifi vstupu do monitoru nebo z gumového vaku manzety, zalomenim
hadicky manzety, poruchou hardware pfistroje, prasknutim gumového vaku nafukovaci manzety,
posunutim nebo uvolnénim manzety ze spravného umisténi na pazi. Za nespolupraci méteného jedince
povazujeme nedodrzovani klidu véetné omezeni pohybu paze pii méfeni TK, sejmuti monitoru béhem
24hodinové periody méfeni TK, posunuti nebo uvolnéni manzety na pazi, jak bylo uvedeno vyse. Za
nezadouci ucinek povazujeme vznik otlakd, pohmozdénin a hematom{ v misté pfilozeni manzety na
pazi (nejéastéji z divodu velmi vysokych hodnot TK nebo ¢astého opakovani méfeni TK pro piedchozi
chyby), vznik opruzeniny, alergickou kozni reakci (kontaktni nebo alergicky exantém) v misté manzety,
otlaky nebo kontaktni reakce na popruhy monitoru, nemoznost no¢niho spanku a ¢asté buzeni pii méfeni
pristroje. Spravnou edukaci pacienta, vyzkouSenim funkce monitoru pfi nasazeni pristroje (zmefenim
TK 2-3x) a predanim ¢isla kontaktniho 24hodinového telefonu na vySetiujici osobu k mozné konzultaci,

lze vétsi Casti téchto komplikaci zamezit.
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16 ZAVER

AMTK je moderni metodou méfeni TK, kterd se velmi rychle rozviji. Umoziuje sledovani
hodnot TK v dobé¢ bdéni, spanku a pti probuzeni, v bézném zivotnim prostiedi, mimo nemocni¢ni vliv.
Ma proto mnohem vétsi korelaci ke KVR a podava mnohem $irsi informace o charakteru hypertenze
vySetifovaného jedince nez kazuadlni méfeni TK nebo DMTK. Posunuje nas dal v individualizované
1é¢bé hypertenze a mélo by nam umoznit jesté lepsi stratifikaci rizika jak ptfed 1éCbou, tak po cilené
1é¢bé. V doporucenich pro lécbu hypertenze jsou stanoveny zakladni parametry fyziologickych a
hrani¢nich hodnot ziskanych pii AMTK. Existuje vSak fada dalSich. Zatim neni zndma ptesna korelace
a validita vétSiny z téchto parametri ke KVR. Je nedostatek validnich dat u hypertenze a specifickych
pridruzenych onemocnéni. V soucasnosti jsou shromazd’ovany udaje ve velkych narodnich a
mezinarodnich databazich. Lze ¢ekat dalsi informace a zpfesnéni stavajicich doporuceni, véetné novych
klinickych parametrti ve vztahu ke stratifikaci rizika a cili 1é¢by. Pfedpokladame upravu a standardizaci
softwaru soucasnych monitort dle novych poznatkti a dle mista jejich pouziti (bézna klinicka praxe,
specializované ambulance, vyzkum). O¢ekadvame vétsi rozsifeni indikaci AMTK a pfesun vySetieni ze
specializovanych ambulanci smérem k praktickym 1ékaiim. Technicky pokrok pfinese telemetrické
sledovani a ukladani hodnot TK bez nutnosti nosit u sebe pfistroj a pouzivat manzetu (mobilni telefony,
Cipy, laserové snimace). Jsem velmi rad, Ze spoleéné se svymi kolegy prispivime alesponn malym
podilem k tomuto rozvoji a uvadime Gspé$n¢ do praxe vyse popsané moderni metody méfeni TK v nasi
ambulanci.

Tato habilita¢ni prace bude zakladem pro praktickou, mén¢ védecky zaméfenou a pichledné;jsi
publikaci pro kolegy lékate z bézné klinické praxe. Méla by jim pomoci s orientaci v indikacich,
hodnoceni a hlavné k $irSimu vyuziti AMTK u jejich pacientt s cilem zlepsit diagnostiku a kontrolu

hypertenze v nasi populaci.
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