Patofyziolégia hypertenzie
a mechanizmy vzostupu
Hlaku krvi u starsich

M. Snincdak

Suhrn:

V priebehu fyziologického starnutia sa v obehovom systéme objavujl niektoré vyznamné zmeny, ktoré maji svoje klinické dosledky. Obvyklou formou hypertenzie u starsich pacientov je
izolovand systolickd hypertenzia na podklade straty distenzibility a elasficity vo velkych kapacitych cievach v dosledku aterosklerézy (hlavny mechanizmus). DéleZitymi mechanizmami
sU endofelidina dysfunkcia, stav reninového systému a zvy$end citlivost na sodik. ZvySenie systolického tlaku krvi je potentnym indikdtorom rizik aterosklerotickych vaskuldrnych ochorent.
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Summary:

During physiological ageing, some significant changes in circulation appear which involve clinical consequences. Isolated systolic hypertension resulting from decreasing distensibility and
elasticity of the large capacity arteries due fo atherosclerosis (which is the primary mechanism) is the usual form of hypertension in elderly patients. Endothelial dysfunction, the sfatus of
rennin sysfem and higher salt sensitivity are additional important mechanisms. Sysfolic blood pressure elevation is a potent indicator of risks evolving from atherosclerotic vascular

diseases.
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Fyziologické starnutie a involuéné
zZzmeny

Z kalendarneho hladiska sa za zaciatok sta-
roby obvykle povazuje vek 60 - 65 rokov [1].
Najcastejsie pouzivana periodizacia staroby
zahffia obdobie pocinajicej staroby (mladi
seniori) ¢i star$i, vyssi vek - presénium
(60 - 74 rokov), dalej vlastnu starobu - sé-
nium, starecky vek (75 - 89 rokov) a dlho-
vekost (90 rokov a viac), resp. kategéria
stari seniori (75 - 84 rokov) a vel'mi stari
seniori (85 rokov a viac).

Starnutie je proces vysoko individudlne
variabilny, ¢o je jednou z pri¢in vyznamnej
heterogenity seniorskej populécie.

Funkény stav je dany nielen vlastnou
involdciou, ale tieZ vychodiskovou hodno-
tou daného parametra, Zivotnym Stylom,
spdsobom (aktivita, stimuldcia, atrofia

tane aterosklerotickych).

Niektoré klinicky vyznamné zmeny a ich
dosledky [2

ZloZenie organizmu - atrofia tkaniv so
zmnoZenim viziva a tuku, ubytok tzv. lean
body mass, zvySenie obsahu telesného
tuku so zvicSenim distribu¢ného priestoru
pre lipofilné lieky a s posunom vyskovo-
hmotnostnych indexov (napr. tzv. body
mass indexu, BMI), zmenSenie objemu
celkovej telesnej vody so zmensenim dis-
tribu¢ného priestoru liekov rozpustnych vo
vode a s vidcSou zdvaznosfou nedosta-
to¢ného prijmu tekutin.

Regulacia - oslabenie a spomalenie re-
gulaénych mechanizmov, ubtidanie funké-
nych rezerv, zhorSenie adapta¢nych schop-
nosti a odolnosti proti zafaZi, zmeny
periodicity a sploStenie variability.

(extenzory dolnych koncatin), ibytok kost-
nej denzity (osteopénia az osteopordza),
starnutie chrupavky odliSné od osteoartro-
tickych zmien, zhorSenie propriocepcie
a pohybovej koordinicie (poruchy chddze).

Nervovy systém - spomalenie nervové-
ho vedenia vritane portich propriocepcie
a prediZenie reakénej doby, zniZenie kapa-
city a zvySenie vulnerability neurotransmi-
terovych systémov (riziko podédvania liekov
ovplyviujicich cholinergny a dopaminerg-
ny systém), atrofia mozgu so zhorSenim
vstepivosti 1 vybavnosti (tzv. benignd sta-
recka zabudlivost), drobenie a dalSie
zmeny spanku, poruchy priestorového vni-
mania, zhorSenie zmyslového vnimania:
presbyopia, zhorSenie adapticie na Sero
a osvit, presbyacusis, zhorSenie sluchovej
ostrosti na vysoké tony, oslabenie chuti
a Cuchu, zniZenie tepelnej rozliSovacej
schopnosti.
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Metabolizmus - stazenie vstupu gluko-
zy do buniek umocnené pohybovou inak-
tivitou, s ¢astym vyskytom poruchy gluké-
zovej tolerancie, zniZenie maximalnej
spotreby kyslika bez ohladu na vykonnost
kardiovaskuldrneho systému, zniZenie ba-
zalneho metabolizmu az o 20 %.

Endokrinny systém - rezistencia tkaniv
proti hormonadlnej stimulécii, zvySenie hor-
mondlnej heterogenity (izohormény) s dis-
krepanciou medzi imunoreaktivitou a bio-
logickou tucinnosfou, zniZenie toxinového
klirensu a tym 1 potreby substitu¢nych
davok, pokles produkcie rastového hor-
monu, deficit estrogénov u Zien.

Respiracny systém - zniZenie plicnej
compliance a zvySenie rigidity hrudnej
steny so zvySenim dychovej prace, zvicSe-
nie mftveho priestoru a pokles vitdlnej ka-
pacity plic, zniZenie citlivosti dychového
centra na zmeny krvnych plynov, zniZenie
aktivity riasinkového epitelu.

Vylucovaci systém - tbytok rendlnych
glomerulov s poklesom glomerularnej fil-
tracie a rendlneho klirensu (asi o 50 %
v 80. rokoch) vyznamnym pre ddvkovanie
liekov vyluCovanych v aktivnej podobe
oblickami (napr. digoxin), pokles maximal-
nej koncentracnej schopnosti (v 70. rokoch
asi 0 25 %), zhorSenie funkcie detrizora
mocového mechira (retencia mocu pri
podani anticholinergik), Castd inkontinen-
cia mocu.

Traviaci systém - Zalidoc¢na hypoacidi-
ta, poruchy motility trdviacej trubice
vedice k divertikuléze, dysfagii, funkénej
forme syndrému slepej klucky z prerasta-
nia bakteridlnej flory pri stagnicii obsahu,
k obstipdcii, eventudlne aZz k akutnej
pseudoobstrukcii hrubého ¢reva (Ogilvieho
syndrém).

Imunitny systém - zhorSenie sekrécie
interleukinov a odpovede na antigénnu sti-
muldciu (horsi efekt imunizacie v starobe),
alteracie bunkovej imunity (T-lymfocyty),
zvySend tvorba autoprotildtok, imunode-
ficit v dosledku malnutricie.

Iné - atrofia koZe s poklesom pruznosti,
ubytkom potnych Zliaz a poruchou termo-
reguldcie (potenia), zniZenie vitality tkaniv
so spomalenim hojenia ran.

Zmeny v obehovom systéme

pri fyziologickom starnuti

Fyziologické starnutie srdca je spojené

s mnoZzstvom morfologickych zmien [1].
V srdci ubtda kardiomyocytov, pacema-

kerového tkaniva i kontraktilnych bunko-

Tab. 1. NajdéleZitejsSie anatomické a funkéné zmeny kardiovaskuldrneho
ustrojenstva v starobe (vol'ne podra Korbela (1)).

Zmeny v srdci a velkych tepndch

Poget pacemakerovych buniek

Pocet kontraktilnych kardiomyocytov

Denzifa adrenergnych beta-receptorov
Infersticidine spojivové tkanivo

Poddajnost [avej komory srdca

Zdvislosf pinenia LK srdca od systoly predsient
Kalcifikdcia véizivového tkaniva srdca

Kolagén v stene aorty a velkych tepien

NajvysSia dostupnd srdcovd frekvencia
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vych elementov. KaZdoro¢ne zanikd v sva-
lovine Tavej komory srdca 38 miliénov
jadier svalovych buniek a v svalovine
pravej komory 14 miliénov. Sinoatridlny
uzol 75-ro¢ného ¢loveka moze obsahovat
len 10 % pacemakerovych buniek v porov-
nani so stavom vo veku 20 rokov.
Kardiomyocyty zanikajd zrejme mechaniz-
mom programovanej mnohostupriovej ces-
ty ,,bunkovej smrti*“- apoptézou. Funkc-
nym ndsledkom je pokles frekvencie srdca
a pokles maximdlne dostupnej tepovej
frekvencie pri zéfazi.

Paralelne so zdnikom svalovych buniek
sa v myokarde zmnoZuje podiel vizivového
intersticia (tab. 1).

Vysledkom je, Ze myokard srdca
starSieho jedinca je menej poddajny a Ze
optimalne plnenie komdr je podstatne viac
ako v mladosti zavislé od systoly predsieni.
V myokarde sa znizuje denzita beta-adre-
nergnych receptorov. Vysledkom je obme-
zend inotropnd odpoved’ na katecholaminy.
Srdce v séniu sa preto prispdsobuje pre-
mennym poziadavkdm obehu predovset-
kym vyuzitim Frank-Starlingovho principu.

Ubytok elastinu a vzostup obsahu kola-
génu v stendch aorty a velkych tepien je
pri¢inou ich zvySenej tuhosti. Stipa dofa-
Zenie, proti ktorému sa vyprazdnuje lava
komora srdca, zvysuje sa podiel koronérnej
perfizie v systole a srdce sa stdva citlivej-
§im na pokles systolického i stredného
aortdlneho tlaku. Zaujimavé vSak je, Ze

v starobe je zachovany priaznivy vplyv
pravidelného telesného cvi¢enia na peri-
férny cievny odpor i na tuhosf periférnych
ciev, ¢o sa podiela na zlepSeni systolickej
funkcie cviciacich seniorov [1].

Obehové zmeny st najcastejSou pri¢inou
vyskytu chorobnych stavov vo vysSom
veku. V kardiovaskuldrnom aparate vznika
mnoho klinicky vyznamnych zmien a ich
dosledkov: zniZenie prietoku krvi vSetkymi
organmi, zviacSenie svetlosti tepien s ich
elongéciou a vinutym priebehom, zniZenie
elasticity tepien (zvdcSovanie tlakovej
systolicko-diastolickej amplitidy, pulzo-
vého tlaku) a zafaZovanie lavej komory
srdca, zniZenie poddajnosti Tavej komory
srdca so sklonom k diastolickému typu zly-
havania srdca (zvl. u starSich zien s arté-
riovou hypertenziou a hypertrofiou myo-
kardu Tavej komory) bez hrubsej poruchy
systolickej funkcie - a najmi s dalsimi fak-
tormi zhorSujicimi jej plnenie, napr. s fib-
rildciou predsieni, mensi vzostup pulzovej
frekvencie, ejekcnej frakcie a mindtového
objemu pri zéifazi, zanik buniek prevod-
ného systému srdca s poruchami tvorby
a vedenia vzruchu, sploSfovanie variability
pulzovej frekvencie zhorSované inaktivitou
a dekondiciou, zhorSenie funkcie barore-
ceptorov (rigidita steny tepien) a i zniZzenou
odpovedavosfou na adrenergnd stimuldciu,
degenerativne zmeny chlopni (hemody-
namicky nevyznamné).

V starobe vyrazne stiipa vyskyt a vyz-
nam ortostatickej hypotenzie; spomalend
reguldcia vyvoldva ortostatické problémy
(ku ktorej prispieva imobilizdcia a lieky)
s rizikom padov. Zvlast u chorych trpia-
cich na zdvraty ¢i lieCenych psychofar-
makami a antihypertenzivami je dosledné
meranie tlaku krvi i postojacky Standard-
nym postupom. Castejiia je i vyznamni
stranové diferencidcia tlaku krvi a pseudo-
hypertenzia. ZhorSend kontraktilita myo-
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kardu so zniZenim mindtového objemu
umoziuje zvladanie zafazovych stavov len
zvySenim frekvencie, o zvySuje ndroky
myokardu na kyslik.

Zilové funkcia sa u star§ich 0sob zhorsu-
je, klesd svalova sila, Zilovy tonus a zhorSu-
je sa funkcia chlopni. Hydrostaticky kapi-
larny tlak stdpa a TahSie vznikaji edémy.
U starsich osob sa tieZ vyskytuje posturdlna
hypotenzia.

U o0s6b vysSieho veku dochddza tiez
k zmendm elektrickej vodivosti v myokar-
de. Pacemakerové bunky v sinusovom uzle
starni, funkcia sinusového uzla slabne,
A-V vedenie sa predlzuje a ektopické stahy
su CastejSie. U starSich osob sa castejSie
vyskytuje syndrém lenivého uzla (sick
sinus syndrom) [5].

FARMAKOTERAPIA V STARSOM
DOSPELOM VEKU

Starnutie ovplyviiuje tiez farmakokinetiku
liekov. Farmakokinetika hydrofilnych lie-
kov je ovplyvnend zmenou telesného
zloZenia, klesd totiz distribuény objem
a metabolické parametre viac Kkolisu.
Farmakokinetiku liekov tiez ovplyviiuje
pokles glomeruldrnej filtrdcie u starSich
0sOb, ktord mdze viest k zvySenym hla-
dindm liekov. Sérové hladiny liekov vyka-
zuji u starSich osob znacné kolisanie
sérovych hladin [5].

Farmakoterapia v starobe je riskantnejsia
nez v mladSom veku: vzrastd vyskyt
neZiaducich uc¢inkov liekov a ich zavaznost
pri vicSej vulnerabilite organizmu, zuZuje
sa terapeutickd Sirka, stipa interindividual-
na variabilita, klesd compliance pacienta
a hrozi polypragmézia s neZiaducimi inter-
akciami pri multimorbidite.

Stipa koncentricia hydrofilnych l4tok
pri zmensen{ objemu telesnej vody (amino-
glykozidy, digoxin, metoklopramid), predl-
Zuje sa ucinok lipofilnych latok pri vac¢Som
objeme telesného tuku (benzodiazepiny,
metoprolol), zniZuje sa rendlny klirens
(digoxin, metoklopramid), pri castejsej
hypoproteinémii sa zvySuje hladina vol-
ného chinidinu, haloperidolu, oxazepamu,
nifedipinu. Ucinnd antikoagulatnd lie¢ba
vyZaduje asi o 1/3 nizZSie ddvkovanie neZ
v mladSom veku.

Odporucenia Svetovej zdravotnickej
organizdcie pre farmakoterapiu v starobe sa
tykaji napr. minimalizdcie a doslednej
individualizacie poddvania liekov, starostli-
vej volby liekovej formy, balenia a ddvko-
vania s ohladom na pacientove limitacie

Snincdk et al. (3)).

Tab. 2. Porovnanie pulzového tlaku v jednotlivych vekovych dekddach v zostave
vysetrenych (KESHSR 2004 (35 - 75 r. a starsi, 7 vekovych skupin, mm Hg, p),

Pohlavie Pulzovy tiak
Vek (roky) Veliéina Muii Zeny & pp
35-44 ¢ PP 41,4 44,67 43,22
StdDev 8,65 10,18 9,60
45-54 & PP 49,84 49,08 49,44
StdDev 13,83 11,54 12,62
55-64 @ PP 52,09 254,59 53,62
StdDev 15,65 13,64 14,48
65-74 ) PP 123460,35 60,03 60,21
StdDev 16,02 20,92 18,14
75 aviac & PP 61,27 54567290 67,53
StdDev 41,34 17N 29,92
Celkovy 9 PP 49,40 50,11 49,77
Celkovd StdDev 15,87 14,94 15,38

MuZi

"p=0041(25-34r.v.65-74r),
2p=0047(35-44r.v.65-74r1);
*p=0014(45-54r.v.65-74r),
“p= 0001 (55-64r.v.65-74r.

PP - pulzovy lak krvi (mm Hg), Vek - roky; StdDev - Standardnd devidcia hodnoty priemeru

Zeny
"p=0030(35-44r.v.45-54r),
2p=0038(35-44r.v.55-64r);
*p=0020(35-44r.v. 75r. a starsie),
‘p=0018(45-54r.v. 75 . a starsie);
*p=0012(55-64r.v. 75 . a starsie),
°p=0028(65-74r.v. 751 astarsie)

(zrak, jemnd motorika), aktivneho pétrania
po skrytej polypragmazii (volne predajné
lieky), obmedzenie dlhodobo (trvale)
podévanych liekov a patranie po neziaduci-
ch uc¢inkoch ("akykolvek priznak moze byt
neziaducim tc¢inkom lieku"). U antihyper-
tenziv je to napr. zdvazné riziko ortosta-
tickej hypotenzie, zavratov, padov a zlome-
nin. Podcetiuje sa nebezpecie hypoperfizie
obli¢iek a pri diuretikdch zhorSenie inkon-
tinencie, dyskomfort z polakiziria [2].

Motto

LArtérioskleroza prenasleduje ludstvo
0d 18. storocia bolo dobre zndme, Ze s na-
rastajiicim vekom krvné cievy stvrdli
a skalpel anatoma neomylne zachrapcal
pri prerezdvani zvyskov ,,senilnych arté-
rit”. 'V dosledku , degenerdcie vsetkého
druhu* panoval v 19. storo¢i smrtelny
strach z aterosklerozy, ktorii niektori ludia
povaZovali za mor ludstva. Z toho dovodu
sa v polovici 19. storocia lekdri Zivotnych
poistovni naucili rozozndvat tito vaskuldr-
nu alterdciu klinicky pomocou sfygmo-
metru, dokonca este predtym, neZ vyvinuli
sfygmomanometer.

Ndpis na dobovom plagdte: ,,Vsimnite si,

pdni, fantoma aterosklerozy, ktory pre-
nasleduje ludstrvo."

PATOFYZIOLOGIA HYPERTENZIE
V STARSOM VEKU
Artériovd hypertenzia je najCastejSie
ochorenie kardiovaskularneho systému
a predstavuje spolu s hyperlipidémiou,
cukrovkou a fajéenim najvyznamnejsi
rizikovy faktor ischemickej choroby srdca
a kardiovaskularnych ochoreni. Prevalencia
hypertenzie narastd vekom, co je zretelné
najméd pri systolickom krvnom tlaku.
Diastolicky tlak krvi vo vyS$Som veku
mierne klesa, a tak sa zvysSuje pulzovy tlak
(tlakova amplitida). Artériova hypertenzia
je u starSich jedincov podstatne CastejSia
ako v mladSich vekovych skupinach, a to
tak systolicko-diastolickd, ako aj zvlast
izolovana systolicka hypertzenzia.
Klasifikdcia hypertenzie podla vysky
tlaku krvi je u starSich osob zhodnd so
sticasnymi odportcaniami liecby hyperten-
zie (EHS/EKS, 2003) [3]. Najnovsie sa
uvddza i padsmo optimdlneho tlaku krvi
(< 120/80 mm Hg), pretoze sa zd4, Ze ¢im

v

je tlak krvi niz§i, tym je menSie riziko kar-
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Tab. 3. Porovnanie pulzového tlaku u muzov v. Zien v jednotlivych vekovych
dekdadach v zostave vySetrenych (KESHSR 2004 (35 - 75 r. a starsi, 7 vekovych

skupin, muzi v. Zeny v jednotlivych skupindch veku, mm Hg, p), Snin¢dk et al. (3)).

Pulzovy tlak
Vek (roky) Veli¢ina Muzi Zeny & PP
35-44 ¢ PP 4.4 44,67 43,22
StdDev 8,65 10,18 9,60
45-54 & PP 49,84 49,08 49,44
StdDev 13,83 11,54 12,62
55-64 ) PP 52,09 54,69 53,62
StdDev 15,65 13,64 14,48
65-74 ) PP 60,35 60,03 60,21
StdDev 16,02 20,92 18,14
75 aviac & PP 61,27 72,90 67,53
StdDev 41,34 171 29,92
Celkovy & PP 49,40 50,1 49,77
Celkovd StdDev 15,87 14,94 15,38

PP - pulzovy flak krvi (mm Hg), Vek - roky, StdDev - smerodajnd odchylka priemeru, MuZi v. Zeny, vSetky vekové skupiny: p NS

75

70
65 1
60 -
55 4
50 -
45
40 A
35

Pulzovy tlak (mm Hg)

—&— muZi
r=0,96

—— Zeny
r=0,98

25-34 35-44 45-54

55-64 65-74

75 a viac

Vekové dekady (roky)

Graf 1. Pulzovy tlak v jednotlivych vekovych dekdadach hlavného siboru
(KESHSR 2004, 19 - 75 rokov, 7 vekovych dekdd, mm Hg (Sninédk et al. (3)).

diovaskularnich ochoreni; toto riziko sa
uplatiiuje uz od 115/75 mm Hg.

Systolicky tlak krvi a najmi tlakova
amplitida (pulzovy tlak) s u starSich je-
dincov CcastejSie zvysSené a su lepSimi
prediktormi komplikécii hypertenzie (ciev-
ne mozgové prihody, ischemickd choroba
srdca, zlyhavanie srdca a oblickové zly-
hanie) ako diastolicky tlak.

RozloZenie hodndt pulzového tlaku
v hlavnom sibore KESHSR 2004 (19 -
- 75 rokov a starsi) [3] je uvedené v tabulke
2, 3 ana grafe 1. U oboch pohlavi, u muzov
a zien, priemerné hodnoty PP stipajui Sta-
tisticky signifikantne v jednotlivych skupi-
nach veku s priamou, vysokou mierou
zavislosti a tesnosti, blizkej linedrnej (muZzi

r=0,96; Zeny r = 0,98): od strednych veko-
vych kategérii u Zien 45 - 54 rokov a veko-
vej dekady 55 - 64 rokov a v najstarse;j sle-
dovanej skupine; u muZov v porovnani
s kategériou veku 65 - 74 rokov (tab. 2). Pri
porovnani priemernych PP v jednotlivych
vekovych kategéridch medzi skupinami
muZov a zien sme nezistili Statisticky vyz-
namné rozdiely (tab. 3).

Hypertenzia u starSich jedincov (nad
60 rokov) ma niektoré charakteristické
patofyziologické rysy [4]. Su pritomné
cievne Strukturdlne zmeny; cievy majd
zvySenu rigiditu a zniZend poddajnost, ¢o
je vyjadrené zvlast v aorte a velkych cie-
vach, a tieZ prekapildrne arterioly vykazuji
hyalinnu degenerdciu médie. ZvySen4 rigi-

dita ciev je spdosobend zvysenym obsahom
kolagénu a kalcia a zniZenym obsahom
elastinu v médii cievnej steny s prolifera-
ciou spojivového tkaniva v intime cievnej
steny (tab. 4). NavySe dochddza k prolife-
rcii védziva v intimdlnej Casti ciev. Starsi
pacienti majui vysSiu rigiditu artérif a peri-
férnu cievnu rezistenciu a izolovand sys-
tolickd hypertenzia je u nich Castejsia ako
medzi mladymi osobami. Casto je pritom-
nd zniZend senzitivita baroreceptorov.
Hypertenzia starSich jedincov sa vyznacuje
obmedzenou schopnosfou obli¢iek vyluco-
vat sodik a zniZenou tvorbou prostaglan-
dinu. Plazmatickd reninovd aktivita byva
zniZend a aktivita sympatoadrenalneho sys-
tému naopak zvySend. Pokles plazmatickej
reninove] aktivity je zrejme spdsobeny
hyalinnou degeneraciou aferentnych arte-
riol a zniZenou reaktivitou juxtaglomeru-
larnych beta-adrenergnych receptorov [5].
Zvysenie aktivity sympatoadrenalneho sys-
tému nejavi koreldciu so zvySenim tlaku
u star§ich osob.

Priebeh artériovej hypertenzie a jej
liecbu v starobe ovplyviiuji zmeny hor-
mondlnej a humordlnej regulacie tlaku
krvi. ZmenSenie citlivosti baroreceptorov
ma za ndsledok zvysenie tonusu centrdlne-
ho sympatického nervového systému
a zvySenie plazmatickej koncentréicie kate-
cholaminov, sprevadzané oslabenim citli-
vosti alfa-a beta-receptorov. ZniZend schop-
nost vylucovat sodik spdsobuje zniZenie
reninovej aktivity. Uginnost ACEi v star-
Som veku je zachovand, pretoZe ovplyviiu-
ju konvertujici enzym v cievach, ktory
stimuluje hypertrofiu svaloviny a tvorbu
viziva.

Vyskyt aterosklerézy u starSich Tudi je
vysoky. Casty je i vyskyt pridavnych
ochoreni u starSich osoéb s hypertenziou.
Manifestna ICHS sa vyskytuje u 20 - 30 %
star§ich jedincov s hypertenziou, zlyhd-
vanie srdca u 10 - 20 % a hypertrofia Tavej
komory srdca u 10 - 40 % podla zavaznosti
hypertenzie. Vicsina Zien ma v tomto veku
osteoporézu a zna¢nd Cast muzov benignu
hypertrofiu prostaty. Dyslipidémia sa
vyskytuje u 25 - 35 % starSich jedincov
s hypertenziou a Castejsi je i vyskyt diabetu
mellitu 2. typu.

Izolovan4 systolickd hypertenzia starSich
0s0b je teda spdsobend stratou poddajnosti
velkych tepien v dosledku ateroskler6zy

[4].
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(volne podfa Widimského jr (4)).

Cievne $trukturdine zmeny

Vyssi vyskyt aterosklerdzy

Inizend senzitivita baroreceptorov
Obmedzend exkreénd schopnost obliciek
Znizend tvorba reninu a angiotenzinu Il

ZvySend sympatickd nervovd aktivita

Tab. 4. Zdkladné patofyziologické rysy hypertenzie starsich ludi

ZvySend rigidita
Hyalinna degenerdcia médie (prekapildme arterioly)

Znizend endotelidina funkcia

Motto

A tak sa spolu isli poradif s lekdrom.
Lekdr hovori: ,,Je to vas tlak krvi“. To
slovo na neho urobilo velky dojem, ale
vSetko nasvedcovalo, Ze tdto novd posadnu-
tost bola len docasnym zjavom. UZ 40 ro-
kov sa obdval, Ze ochorie pre to, Ze nebude
schopny platit hypotéku. Z nicoho nic¢ tu
bolo trochu volného priestoru v labyrinte
tizkosti, ktord ho drZala v zajati po cely ten
cas. Teraz, ked lekdr upriamil pozornost na
Jjeho tlak krvi, dokdzal celii noc leZat bdely
a pocuvat, ako tlak krvi udiera o vankis.
Dokdzal sa dokonca postavit s tym, Ze citi
svoj pulz, a stdat bez pohybu vedla postele,
citiac celé svoje telo, ako jemne vibruje pri
kazdom tdere srdca. ,,To je urcite smrt*,
povedal si v duchu. VZdy sa obdval Zivota.
Ale teraz mal aspori nieco, okolo coho
mohol siustredit svoj strach - tlak krvi,
podobne ako sa celych predchddzajiicich
40 rokov krystalizoval jeho strach pre

neschopnost splatit hypotéku na dom.
Louis Ferdinand Celine, 1952
Voyage au bout de la nuit
A voyage to the end of the night

MECHANIZMY VZOSTUPU
SYSTOLICKEHO TLAKU KRVI

U STARSICH

Obvyklou formou hypertenzie u starsich
pacientov je izolovand systolickd hyperten-
zia. Systolicky tlak krvi progresivne rastie
vo veku po 50. roku Zivota, zatial ¢o dia-
stolicky tlak krvi ma tendenciu sa znizovat.
Scasti mozno tento pokles diastolického
tlaku krvi v populécii po 50. roku Zivota
pripisat ndhlej smrti z kardiovaskuldrnej
choroby u tych jedincov, ktori maji sig-
nifikantne vysoky diastolicky tlak krvi [7].
Najvicsim prispievatelom k zniZeniu dia-
stolického krvného tlaku s narastanim veku
je progresivna ateroskleréza, €o je zakladna
Strukturdlna zmena velkych artérii kapacit-

nych ciev, ktora sa prejavuje u vacSiny ludi
Zijucich v priemyslovych oblastiach.
Z dbvodu redukovaného kalibru tychto
kapacitnych ciev normdlny odvod - drendz
do periférnej vaskulatiry pocas diastoly
zanechava menej krvi plniacej tieto cievy,
¢im sa redukuje tlak vo vniitri tychto ciev.
Zékladny mechanizmus progresivneho
ndrastu systolického tlaku krvi spolu
s vekom je rovnakd strata distenzibility
a elasticity vo velkych kapacitnych cievach
z dovodu aterosklerdzy.

Tento proces demonsStrovali uz pred
60 rokmi v jednoduchom experimente [8].
ZvySené hladiny NaCl boli infuziou
podané do podviazanych aort ziskanych od
jedincov, ktorych vek pri smrti sa pohybo-
val od 20. - 80. rokov. Tlak vo vnuitri aorty
od star§ich pacientov narastal ovela rychle-
jSie uZ pri malych ndrastoch hladiny
v porovnani s aortami od mladSich jedin-
cov, ¢o odrazalo rigiditu starSich artérii.
Objem trochu vyssi nez normélny srdcovy
vykon bol dost velky na to, aby sa zvysil
tlak, ¢o pripominalo situdciu pocas Zivota.
V dekadach, ktoré nasledovali, sa zistilo, ze
velké artérie slizia ako kandliky a vanku-
Siky. Kandliky preto, Ze dopravuju krv
s minimdlnym poklesom v tlaku do peri-
férnych tkaniv, a vankuSiky preto, Ze
zjemiuji pulzicie vytvorené kontrahu-
jicim sa srdcom, takZe krv je nasmerovana
cez tieto tkanivd v takmer stdlom pruide.
Spolu s vekom a hypertenziou sa udejd
zmeny v plniacej funkcii velkych artérif.
Tieto zmeny su oznaované ako stuhnutie,
rigidita alebo redukovand compliance.
Zmeny v distenzibilite a velocite pulzovej
vlny, ktoré sa objavuju spolu s vekom a st
eSte zvyraznené hypertenziou vysvetluji
progresivne vyssi systolicky tlak starSich
jedincov. Velocita aortdlnej viny sa typicky
zdvojnéasobuje do veku 70. rokov ako pre-
jav arteridlneho stuhnutia na nasledky

straty elastického tkaniva v stene ciev [9].
Ako vsak tieto pulzové viny cestuji rych-
lejSie a rychlejSie a su odraZané spif z peri-
férie, je mozné u starSich pacientov regis-
trovat sekunddrne vlny pocas systoly.
Skory ndvrat odrazu zapriCini prudky
ndrast tlaku v neskorej systole, ¢o vedie
k progresivnemu zvySeniu systolického
tlaku, ale zniZeniu diastolického tlaku, ¢im
sa rozsiruje pulzovy tlak. Preto tlak krvi ide
typicky od 120/80 na 170/60 mm Hg
a dokonca sa stdva, Ze systolickd hodnota je
ovela vyssia [7].

1. Endotelidina dysfunkcia
Nase chdpanie v poslednych rokoch zmenil
explozivny ndrast vyskumu vaskuldrneho
endotélia ako pasivnej vystelky krvnych
ciev na aktivny orgén, ktory je v skutocnos-
ti tovariiou vytvarajicou rdzne konstrikéné
a relaxacné faktory [7]. NajdolezitejSim
relaxacnym faktorom je oxid dusnaty, NO,
zatial ¢o endotelin sa zda byt hlavnym kon-
strikénym faktorom. Tieto rdznorodé fakto-
ry si normdlne vyvdZené, ale ich nerovno-
vaha moze vysvetlif hypo- aj hypertenziu.
Zistilo sa, Ze endotelidlna funkcia
u hypertenznych, ale v inych ohladoch
zdravych pacientov vo vy§Som veku nebo-
la odliSnd od endotelidlnej funkcie u nor-
motenznych postar§ich jedincov. Avsak
v mnohych pripadoch sa u Tudi vo vysSom
veku zistila endotelidlna dysfunkcia, pre-
javujica sa zniZenou vazodilaticiou
vyvolanou NO. Tieto pripady zahfiiajd
hypercholesterolémiu, fajcenie, gluké-
zovovu intoleranciu a inzulinovu rezisten-
ciu, takze nie je prekvapujuce, Ze vsetky
tieto aspekty prispievaju k hypertenzii
u star§ich jedincov.

2. Renin u starsich oséb
V priebehu T[udského starnutia sa objavuje
progresivna strata nefrénov; len polovica
z 800 000 nefrénov, pritomnych pri naro-
denti, je stdle pritomnych vo veku 70 rokov
[7]. Sklerotizaciou glomerulov sud takisto
vyradené juxtaglomeruldrne bunky vystie-
Tajuce aferentné arterioly a zdroj cirkulu-
juceho reninu. V pritomnosti hypertenzie
sa k sklerotizdcii malych arteriol priddva
dokonca eSte vicSia strata funkcie juxta-
glomeruldrnych buniek, ¢o je charakteri-
stickym priznakom hypertenznej rendlnej
poruchy, tzv. benignej nefroskler6zy.
Kombindcia prirodzeného starnutia
a hypertenzie nefrosklerézy redukuje
mnoZstvo reninu secernovaného z obliciek.
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Preto hladina cirkulujiceho reninu, merana
ako plazmatickd reninova aktivita (PRA) sa
typicky zniZuje u starSich Tudi s hyperten-
ziou. Nizke hladiny reninu u star§ich os6b
hypertenznych pacientov mozu tieZ odraZat
ich tendenciu zadrZiavat sodik s ndslednou
podstatnou a silnou objemovou expanziou
zvySujicou tlak krvi a potlacajiicou uvoltio-
vanie reninu z juxtaglomeruldrnych buniek.

Bez ohladu na to, aké nizke mozu byt
hladiny reninu, postupne pravdepodobne
mozu vysvetlif, preco starsi jedinci reaguji
na isté lieky (diuretikd, blokdtory vstupu
kalcia do bunky) a horSie reaguji na iné
lieky (beta-blokatory, inhibitory ACE,
blokatory receptorov typu AT1 pre angio-
tenzin II). ZvySend reakcia starSich jedin-
cov na diuretikd pravdepodobne odradZa ich
vyS$i pociatoény intravaskuldrny objem
a ich niz§i a pomalsi ndrast drovni hladiny
reninu, ked diuretikum zniZi intravasku-
larny objem a redukuje tlak krvi, ¢o si dva
manévre, ktoré za normdlnych okolnosti
zvySuju hladinu reninu a tlmia nasledny
ucinok diuretik. KedZe tieto kontraregu-
lacné sily si menej aktivne u starSich Tudi,
tito maji tendenciu reagovaf rychlejSie
a viac na diuretikd. Podobny mechanizmus
mdze byt aplikovany pri blokatoroch
vstupu kalcia do bunky (BKK), ktorych
prvotné Gcinky zahffiaji natriurézu. NiZSia
reakcia star$ich jedincov a tieZ ¢ernochov
na monoterapiu beta-blokdtormi (BB),
inhibitormi  konvertdzy angiotenzinu
(ACEi) a antagonistami receptorov angio-

tenzinu II typ AT1 (ARB) pravdepodobne
odraza fakt, Ze vsetky tieto latky znizuju
tlak krvi asponi sCasti zniZovanim hladin
reninu alebo inhibiciou dcinku systému
(RAAS). U tych, ktori zacinaji s nizkou
hladinou reninu sa tak ocCakava, Ze budd
reagovat horSie na tieto lieky.

3. Sodikova senzitivita

S niz§im poctom fungujicich nefrénov by
sa dalo ocakavat, Ze star$i jedinci s hyper-
tenziou budu citlivej$i na sodik (Na), to
znamend, Ze budd maf vySsi ndrast tlaku
krvi, ked je zvySeny diétny privod Na
v potrave a VACSi pokles tlaku krvi, ak
bude podavana redukénd Na diéta, alebo
diuretikum [7]. Weinberger a Fineberg [10]
dokumentovali zvySenu citlivost na sodik
u velkého poctu normotenznych a hyper-
tenznych jedincov, ktori postupili rychly
test vo forme zvySenia Na a zniZenia alebo
odbtirania diavky Na. So zvySujicim sa
vekom normotenzni i hypertenzni jedinci
preukdzali zvySend citlivost na sodik, ¢o sa
meralo ako reakcia poklesu tlaku krvi na
zniZené hladiny Na, priCom star$i hyper-
tenzni pacienti boli najcitlivej$Si na Na.
Tieto tdaje sa zhoduji s vysSou reakciou
star§ich pacientov na diétu s obmedzenymi
ddvkami Na. Tieto tidaje zreteIne poukazu-
ju na prispevok vysokych ddvok sodika
v potrave, ktoré vicsina ludi v modernych
priemyslovych spolo¢nostiach uZiva, na
vyskyt hypertenzie, ktord v Tudskej spoloc-
nosti stabilne a plynule narastd. Takto

mdzu rézne mechanizmy hrat dlohu v ty-
pickom ndraste tlaku krvi spolu s vekom.
Artériovd rigidita z artériosklerézy velkych
kapacitnych artérii pritom hrda hlavnd
ulohu. Preto nie je Ziadnym prekvapenim,
7Ze zvySenie systolického tlaku krvi je
potentnym indikdtorom rizik z artérioskle-
rotickych vaskularnych ochoreni.
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