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Efektívna liečba vysokého krvného
tlaku predstavuje základ v znižovaní
globálneho kardiovaskulárneho rizika.
Medicína dôkazov celkom jasne uká -
zala, že znížením vysokého krvného
tlaku je možné významne znížiť kardio-
vaskulárnu i renálnu morbiditu a morta -

litu [1,2]. Akokoľvek však vo väčšine
krajín (a na Slovensku obzvlášť), kontro-
la hypertenzie nie je zďaleka uspoko-
jivá. Hypertenzia je veľmi často spre-
vádzaná ďalšími rizikami, ako fajčenie,
dyslipidémia, diabezita, ktoré ďalej vy -
soko významne zvyšujú globálne kardio-

vaskulárne riziko pacientov. U pa cien -
tov s hypertenziou aj pri dobrej kon-
trole krvného tlaku, pacienti naďalej
ostávajú vo vyššom riziku, než osoby 
v ostatnej bežnej populácii [3,4].
Pochopiteľne toto má svoj odraz na
veľmi vysokej kardiovaskulárnej mor-
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Súhrn
Blokátory AT-1 receptora pre angiotenzín II predstavujú v súčasnosti široko používanú skupinu liečiv schválenú na klinické použitie pre
liečbu hypertenzie, srdcového zlyhávania, diabetickej nefropatie a v súčasnosti k nim pribudla aj indikácia pre zníženie kardio-
vaskulárneho rizika. Angiotenzín II je jednou z najdôležitejších peptidových látok renín-angiotenzín-aldosteronového systému, ktorý hrá
kľúčovú úlohu v homeostáze vody, sodíka a krvného tlaku, a podstatnú úlohu v patogenéze kardiovaskulárnych ochorení. Ukončené
klinické štúdie, v tzv. medicíne dôkazov presvedčivo ukázali, že blokátory AT-1 receptorov sú rovnako účinné liečivá a sú alternatívou
liečby ACE-inhibítormi v sledovaných skupinách vysokorizikových pacientov s kardiovaskulárnym ochorením. U pacientov s vysokým
pripočítateľným rizikom pri hypertenzii významne znižujú riziko výskytu mozgovocievnej príhody, kardiovaskulárnych príhod i kardio-
vaskulárnej mortality. Výhodou liečby je špecifická blokáda AT-1 receptora, vysoký T/P pomer (nad 0,6) umožňujúci dávkovanie
jedenkrát denne, dobrá tolerancia (profil vedľajších nežiaducich účinkov je porovnateľný s placebom), metabolická neutrálnosť liečby,
bez prítomných významných liekových interakcií, možnosť bezpečnej liečby komorbidit. Orgánová ochrana srdca, obličiek, mozgu a ciev
bola preukázaná už vo viacerých klinických štúdiách. Taktiež sa nepreukázal vyšší výskyt malignít pri liečbe týmito skupinami kardio-
vaskulárnych liečiv. Otvorenou otázkou ostáva vplyv liečby na kognitívne funkcie u pacientov s rezistentnou hypertenziou. Na túto otázku
priniesla odpoveď realizovaná štúdia OSCAR.
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Summary
Eprosartan in the treatment of high cardiovascular risk patients; what did the OSCAR study bring to clinical practice? AT-1 receptor
blockers for angiotensin II have become a widely used group of drugs approved for the treatment of hypertension, heart failure, diabe -
tic nephropathy as well as, more recently, lowering cardiovascular risk. Angiotensin II is one of the most important peptide substances
of the renin-angiotensin-aldosterone system that plays the key role in the homeostasis of water, sodium and blood pressure as well as
an important role in the pathogenesis of cardiovascular diseases. Clinical studies conducted in compliance with the concept of evi-
dence-based-medicine clearly showed that AT-1 receptor blockers are equally effective as ACE inhibitors and thus can be used as an
alternative to ACE inhibitors in high cardiovascular risk patients. AT-1 receptor blockers significantly lowered the risk of stroke, cardio-
vascular events and cardiovascular mortality in hypertension patients with high attributable risk. Advantages of this therapy include spe-
cific AT-1 receptor blockade, high T/P ratio (above 0.6); availability of once daily dosing, excellent tolerability (side-effect profile compa-
rable to placebo), neutral metabolic profile, lack of significant drug interactions, possibility to safely manage co-morbidities. A number
of clinical studies have confirmed a protective effect of AT-1 receptor blockers on the heart, kidneys, brain and vascular system.
Furthermore, an association of this drug group with higher incidence of malignancies has not been confirmed. The effect of this treatment
on cognitive functions of patients with resistant hypertension is still to be established. This issue was the focus of the OSCAR study.
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ta lite v našej krajine (tretie miesto 
v európ skom rebríčku vo vekovej sku -
pine do 65 rokov, ako u mužov, tak 
i u žien) [5].

Hypertenzia je progresívny kardio-
vaskulárny syndróm, ktorý je vo vzťahu
k rozličným a vzájomne súvisiacim 
etiológiám. Je najčastejším kardio-
vaskulárnym ochorením, ktoré postihu-
je 20 – 50 % dospelej populácie v rôz -
nych krajinách vo svete. Na Slovensku
postihuje okolo 40 % dospelej populá-
cie. Prevalencia hypertenzie narastá 
s vekom a liečba pacientov staršieho
veku s komorbiditami predstavuje
vážny problém. Hypertenzia predstavuje
jeden z najzávažnejších rizikových fak-
torov pre kardiovaskulárne ochorenia 
a pre smrť. Progresia ochorenia je 
spojená s funkčnými a štrukturálnymi
zmenami na srdci a v cievach, ktorých
výsledkom je poškodenie srdca, obli -
čiek, mozgu, vaskulatúry aj iných
orgánov, ktoré vedie k predčasnej mor-
bidite a k smrti. Kontrola hypertenzie je
nedostatočná a uspokojivá je iba 
u malej časti populácie.

V medicíne dôkazov je jasný vzťah
medzi výškou krvného tlaku a rizikom
náhlej mozgovocievnej príhody, koro -
nárnej choroby srdca, srdcového zlyha-
nia, periférneho cievneho postihnutia,
renálneho zlyhania i zhoršenia kogni -
tívnych funkcií ako u mužov, tak aj 
u žien. Antihypertenzívne liečivá sa líšia
v ich účinnosti na zníženie hodnôt
krvného tlaku a tiež v ďalších účinkoch
nezávislých na krvnom tlaku. V odpo rú -
čaniach JNC 7 bola postulovaná spo -
čiatku kontroverzná skupina tzv. pre -
hypertenzie. Táto kategória je v posled-
nom období veľmi diskutovaná (po -
dobne ako prediabetes, stavy, ktoré
nezriedka bežia paralelne spolu) [6].
Ukon čená štúdia TROPHY však pre -
svedčivo ukázala, že u väčšiny z týchto
pacientov sa vyvinie hypertenzia počas
štyroch rokov [7]. Teda títo pacienti si
vyžadujú nielen pozornosť, ale už i inter-
venčný prístup [8]. Štúdia SPRINT (orga-
nizovaná NHLBI) následne určí jej ďalší
strategický prístup, hlavne u pacientov
s vysokým rizikom prehypertenzie.

Výber antihypertenzívnej liečby sa riadi
podľa indikácií a komorbidít daného
individuálneho pacienta. Primárnym
cieľom antihypertenzívnej liečby je
zníženie kardiovaskulárneho rizika akým-
koľvek znížením krvného tlaku u hyper-
tenzného pacienta. Avšak antihyperten-
zívne liečivá sa líšia v ich účinnosti znížiť
krvný tlak i vo vlastnostiach nezávislých
na znížení krvného tlaku. V súčasnosti
je jasné, že veľká väčšina pacientov si
bude vyžadovať kombinovanú anti -
hypertenzívnu liečbu. Optimálne liečivom
zasahujúcim do renín-angiotenzín-aldo -
steronového systému (ACE-inhibítor,
alebo blokátor AT1 receptora pre
angiotenzín II) a antagonistom kalcia či
diuretikom. Vo výbere týchto skupín
liečiv je v súčasnosti zhoda v platných
odporúčaniach. Bez dobrej dlhodobej
compliance nie je možné dosiahnuť
efektívne dlhodobé zníženie kardio-
vaskulárneho rizika. Fixné kombinácie
umožňujú jej významne výhodnejšiu
dlhodobú liečbu. Kombinovaná liečba
pacienta s hypertenziou v súčasnosti
zahŕňa aj hypolipidemickú liečbu (sta -
tín) a antitrombotickú liečbu (KAS).

V súčasnosti sa už jednoznačne
preukázalo, že liečba sartanmi nevedie
ku zvýšenému výskytu malignít [9,10].

Iba nedávno boli zverejnené vý -
sledky observačnej štúdie, ktorá sa
zamerala na vzťah medzi kontrolou
krvného tlaku, zvlášť systolického tlaku
a kognitívnymi funkciami u pacientov 
s hypertenziou liečenými eprosartanom.
V staršej vekovej populácii predstavuje
liečebný problém, ktorý je z hľadiska
ďalšej prognózy takéhoto pacienta
veľmi významný. Je spojený so zme -
nami v cievnej stene pri starnutí a jej
zníženou schopnosťou rozťažiteľnosti.
Títo pacienti s hypertenziou však budú
profitovať z akéhokoľvek zníženia
krvného tlaku a výhodné bude použiť
také antihypertenzívum, ktoré má dlhý
polčas účinku, bude chrániť pacienta aj
v skorých raňajších hodinách (zníži
riziko výskytu náhlej mozgovocievnej
príhody u liečeného pacienta s hyper-
tenziou). Vo veľkej sledovanej kohorte
pacientov (25 745 vo veku nad 50 ro -

kov s artériovou hypertenziou) sa sle-
dovali kognitívne funkcie pomocou
MMSE, ktorí boli liečení 600 mg epro -
sartanom v monoterapii alebo kombino-
vanej liečbe, denne sa sledovalo do -
siahnutie cieľových hodnôt krvného
tlaku podľa platných odporúčaní
[11,12]. Dokázal sa vplyv zníženia sys-
tolického krvného tlaku nielen na
zachovanie, ale i mierne zlepšenie kog-
nitívnych funkcií v polročnom sledovaní
liečby eprosartanom. Liečba bola bez -
pečná a veľmi dobre tolerovaná, ako je
to známe pre celú skupinu AT-1 bloká-
torov. Má to veľký význam z hľadiska
potrieb dlhodobej perzistencie na liečbe
u staršieho pacienta s hypertenziou,
nakoľko táto veľká štúdia OSCAR bola
sledovaná v 28 krajinách na všetkých
kontinentoch vo svete. Spomenutá štú-
dia OSCAR (Observational Study on
Cognitive function And SBP Reduction)
pre svoju robustnosť umožnila aj sle-
dovanie väčších podskupín pacientov,
hlavne s rezistentnou hypertenziou
(pacienti na začiatku sledovania liečení
najmenej troma rôznymi druhmi anti -
hypertenzív [13]). Podskupinu pacien-
tov s rezistentnou hypertenziou tvorilo 
2 948 pacientov s priemerným vekom
66 rokov, priemerným BMI 28,8 a 40 %
z nich boli pacienti s diabetes mellitus 
a inými rizikovými faktormi. Po 6-me -
sačnej liečbe eprosartanom 600 mg
došlo k významne lepšej kontrole hod-
nôt krvného tlaku u 2 576 pacientov
(87,4 %). U responderov bola dobrá kon-
trola krvného tlaku sprevádzaná aj šta -
tis ticky významným zlepšením kog-
nitívnych funkcií hodnotených MMSE 
(p < 0,001). Máme teda dôkaz o zlep -
šení v kontrole hypertenzie spolu so
znížením hodnôt pulzného tlaku [14].

Zaujímavé výsledky prinieslo sle-
dovanie porovnania liečby dvoma AT-1
blokátormi (eprosartanom a valsar-
tanom) z hľadiska hemodynamických
zmien (cirkulácia na predlaktí hod-
notená farebnou dopplerovskou ultra-
zvukovou metódou) u hypertonikov
počas izometrického a mentálneho stre-
su. Bolo sledovaných 36 pacientov ran-
domizovaných na liečbu v dvoch rame -
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nách: 600 mg eprosartanu a 160 mg
valsartanu denne. Oba liečebné po -
stupy viedli ku významnému poklesu
krvného tlaku a periférnej cievnej rezis-
tencie počas oboch testov. Eprosartan
viedol k väčšiemu poklesu rezistencie
počas testu s hangripom, než valsartan.
Obidve látky znížili pokles mikrocirkulá-
cie pri sledovaní konduktancie (vedení)
krvného toku, pričom eprosartan kon-
troloval tento pokles počas handgripu
lepšie, než valsartan [15].

Pri sledovaní orgánovej ochrany 
u starších hypertenzných pacientov je
potrebné zamerať sa na dva ukazo-
vatele, ktoré sa ukázali byť významné 
z hľadiska prognózy: systolický krvný
tlak a pulzný tlak. So spomínaným star-
nutím dochádza vplyvom zmien na
cievnom systéme ku strate kolagénu,
ktorý je nahrádzaný fibróznym tkani -
vom. Cieva sa stáva rigídnejšou, menej
rozťažiteľnou a následkom toho je po -
stupný vzostup systolického krvného
tlaku a pokles diastolického krvného
tlaku (stav sa klasifikuje ako izolovaná
systolická hypertenzia, ISH) [16]. ISH sa
ukázala byť závažným nezávislým
rizikovým faktorom z hľadiska morbidity
a mortality pre starších pacientov
[17–19]. V medicíne dôkazov máme
výsledky štúdií ETAPA I a II, kde štu -
dijným liečivom bol práve eprosartan
[20,21]. Tento sartan sa ukázal byť
vysoko účinný a dobre tolerovaný (iba 
1 % pacientov hlásilo nežiaduci účinok)
aj v skupine starých pacientov nad 
70 rokov s prítomnou ISH [22]. Vý znam -
nejší vplyv na orgánovú ochranu pri
liečbe eprosartanom oproti starším
hypotenzívam (napr. atenolol) je veľmi
pravdepodobne pre ovplyvnenie cez
centrálny aortálny tlak, ako sa v posled-
nom období ukazuje byť pri antihyper-
tenzívnom účinku potrebným. Epro -
sartan má túto vlastnosť vo svojom anti-
hypertenzívnom účinku už dokázanú
[23,24]. Veterans Administrative Cen -
trum v Los Angeles uskutočnilo 
v 55 centrách v USA a troch centrách 
v Kanade sledovanie u 706 pacientov 
s miernou a stredne ťažkou hyperten-
ziou na určenie účinnosti liečby mo no -

terapiou eprosartanom 400–600 mg
denne a kombinovanou liečbou s hyd ro -
chlorothiazidom počas sledovaného
liečebného obdobia dvoch rokov. Obe
liečebné možnosti sa ukázali byť bez -
pečné a účinné v dlhodobej kontrole
krvného tlaku v širokom spektre pacien-
tov s hypertenziou [25].

Mechanizmami účinku, akými sa
eprosartan (tento novší sartan) podieľa
na ochrane cieľových orgánov u pacien-
tov s hypertenziou, sú komplexné. 
V patogenéze týchto stavov hrá dôležitú
úlohu dysregulácia systémov renín-
-angiotenzín-aldosteron (jeho kľúčový
činiteľ angiotenzín II) a sympatikový ner-
vový systém. Sú vzájomne prepojené 
a navzájom sa ovplyvňujú [26]. Ich duál-
nym ovplyvnením je možné dosiahnuť
synergický účinok, ako je tomu práve pri
liečbe eprosartanom. Eprosartan sa po
stránke chemickej štruktúry určitým
spôsobom odlišuje od ostatných AT-1
blo kátorov, pretože má duálny mecha-
nizmus účinku. Chemicky je nebife ny -
lový, netetrazolový, nepeptidový, vysoko
selektívny blokátor receptorov AT-1.
Nielenže selektívne ovplyvňuje – blokuje
AT-1 receptor, ale  blokuje aj presynap -
tické uvoľňovanie noradrenalínu, ktoré
je stimulované prostredníctvom angio -
ten zínu II. Tieto jeho vlastnosti sú zvlášť
cenné pre fakt, že komplexné ovplyvne-
nie neurohormonálnej aktivity dokáže
oveľa významnejšie znížiť globálne
riziko kardiovaskulárnych komplikácií 
u pacientov, ktorí ho majú veľmi vysoké
[27]. V skutočnosti ako nadprodukcia
angiotenzínu II, tak aj aktivácia sympa-
tikového nervového systému, zvyšujú
tendenciu ku vazokonstrikcii, význam-
nejšie vo vzájomnom účinku aktivujú
zápalové cytokíny, znižujú kontraktilitu
kardiomyocytov a urýchľujú endotelové
poškodenie a kardiovaskulárnu remo -
deláciu. Aktivácie oboch spomenutých
systémov ako následok potom zvyšujú
hladiny angiotenzínu II. Duálny účinok
eprosartanu v patofyziológii a liečbe
hypertenzie s hyperaktiváciou sympa-
tiku je preto zvlášť výhodný [28,29].

Nemenej dôležitá je orgánová
ochrana  mozgu a prevencia náhlej

mozgovocievnej príhody. V tomto kon-
texte má eprosartan svoje zvláštne
postavenie a v medicíne dôkazov má 
i svoje pevné dôkazy (zvlášť tie, ktoré
boli získané v štúdii MOSES – The Mor -
bi dity and Mortality After Stroke,
Eprosartan Compared With Nitrendipine
for Secondary Prevention) [30]. Jedným
z najväčších benefitov liečby hyperten-
zie je významné zníženie rizika primár -
nej náhlej mozgovocievnej príhody,
ktorá dosahuje až 35 – 40 % [31].

Okrem  štúdie SCOPE, ktorú sme na
tomto mieste už dávnejšie rozobrali [32],
prebehla ešte jedna významná štú-
dia PROGRESS, ktorá spadala do tzv.
sekundárnej prevencii mozgovocievnej
príhody s ACE-inhibítorom (perindopril) 
a diuretikom (indapamid). Liečba viedla
ku 28% zníženiu primárneho ukazo-
vateľa oproti konvenčnej liečbe [33].
Viac randomizovaných klinických štúdií
v oblasti sekundárnej prevencie (okrem
štúdie ACCESS) [34]  prekvapivo nebolo
ani urobených.

Štúdia MOSES zahrnula do svojho
sledovania takú skupinu pacientov,
akých liečia vo svojej bežnej klinickej
praxi internista, všeobecný lekár či rutin-
ná nemocničná prax. Bola realizovaná 
v dvoch krajinách Európy, v Nemecku 
a v Rakúsku. Do svojho sledovania
zahrnula celkove 1 405 pacientov 
s anamnézou mozgovocievnej príhody,
alebo tranzitórnej ischemickej ataky.
Pacienti boli randomizovaní do dvoch
ramien liečby: eprosartan 600 mg
denne a nitrendipín 10 mg denne.
Antihypertenzívna liečba bola rovnako
efektívna v oboch sledovaných rame -
nách a bola dokonca potvrdená aj
ambulantnými monitorovaniami krvného
tlaku. Liečba bola účinná po troch me -
sia coch liečby, kedy viac ako tri štvrtiny
pacientov na monoterapii dosiahli
požadované cieľové hodnoty podľa
súčasných platných odporúčaní. Ne -
prek vapuje, že k týmto cieľom dosiahla
liečba monoterapiou iba v 34,4 a 33,1 %
pacientov. Kombinovanú liečbu potre-
bovalo 65,6 a 66,9 % pacientov v uve-
dených liečebných ramenách [35,36].
To, že u tak vysokého počtu pacientov
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došlo liečbou k normalizácii tlaku (pri -
tom exaktne verifikovanú holterovskou
technikou), bolo prekvapením. Pretože
napríklad v štúdii LIFE to bolo iba 49 
a 46 % a v štúdii VALUE iba 58 a 64 %
[37,38]. Napriek porovnateľnému zníže-
niu krvného tlaku v oboch ramenách
liečba eprosartanom bola lepšia oproti
nitrendipínu (21% pokles relatívneho
rizika celkovej mortality, kardiovasku -
lárnych a cerebrovaskulárnych príhod 
a 25% pokles relatívneho rizika opako-
vanej mozgovocievnej príhody). Tieto
výsledky sú štatisticky významné a sú
veľmi zaujímavé. Môžu poukazovať na
ďalšie možné pleiotrópne vlastnosti pri
liečbe eprosartanom, navyše od svojho
antihypertenzívneho účinku [35]. Zvlášť
významné sa ukázali byť výsledky liečby
v podskupine pacientov s diabetes 
mellitus, kde liečba eprosartanom 
viedla k lepšej kontrole krvného tlaku,
než tomu bolo pri liečbe antagonistom
kalcia nitrendipínom [36].

Selektívne blokátory AT-1 receptorov
pre angiotenzín II predstavujú výhodnú
skupinu antihypertenzív s dokázaným
efektívnym antihypertenzívnym účin -
kom, orgánovou ochranou (nielen
srdca, obličky, cievy, ale aj mozgu) 
a schopnosťou významne ovplyvniť 
aj tzv. tvrdé – mortalitné ukazovatele.
Na po kon, ako je tomu vo všetkých
známych skupinách antihypertenzív, 
aj medzi skupinou tzv. sartanov sú 
aj nie ktoré odlišné účinky, okrem
známych účinkov ako triedy samotnej
[39,40].
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