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Souhrn: Uvod: Revmatoidni artritida ma vy3$i prevalenci hypertenze a zvy3ené riziko kardiovaskularni nemocnosti a umrtnosti. Cil: Zjistit
hodnoty klinického tlaku a 24hodinového ambulantniho tlaku u pacientd s revmatoidni artritidou a hypertenzi. Stanovit diurnalni variabi-
litu hodnot krevniho tlaku v zavislosti na chronické 1é¢bé kortikosteroidy, nesteroidnimi antirevmatiky a metotrexatem. Soubor: 60 pa-
cientd s klinicky stabilni revmatoidnf artritidou a lé¢enou nebo nové diagnostikovanou nelécenou hypertenzi. 15 muzd a 45 Zen, pramérny
vék 58 + 11,3 roku. Vysledky: Pramérny klinicky systolicky tlak 139,0 + 14,7 mm Hg, diastolicky tlak 85,7 + 6,5mm Hg a klinicka tepova
frekvence 74,9 + 7,3 pulsd.min™'. Pramérny 24hodinovy systolicky tlak 127,7 + 12,6 mm Hg, diastolicky tlak 77,7 + 7,4mmHg a tepova
frekvence 73,9 + 8,7 pulst.min™". Pramérny klinicky pulzni tlak 54,7 + 15,6 mm Hg, pramérny 24hodinovy pulzni tlak 50,1 + 11,6 mm Hg.
Pocet systolickych dippers 28 (47 %), nondippers 17 (28 %), excesivnich dippers 11 (18 %) a risers 4 (7 %), diastolickych dippers 27 (45 %),
nondippers 9 (15%), excesivnich dippers 22 (37 %) a risers 2 (3%). Pacienti [é¢eni prednisonem a nesteroidnimi antirevmatiky byli non-
dippers stejné v 34% v hodnoté systolického tlaku a v 19%, resp. 20% v hodnoté diastolického tlaku, excesivnimi dippers v 22%, resp.
20% pro hodnoty systolického tlaku a 37 %, resp. 38 % pro hodnoty diastolického tlaku. P¥i [é¢bé metotrexdtem bylo nondippers 22%
v hodnoté systolického tlaku a 8% v hodnoté diastolického tlaku, excesivnich dippers 28 % v hodnoté systolického tlaku, 47 % v hodnoté
diastolického tlaku. Zdvéry: Pacienti s revmatoidnf artritidou a hypertenzi maji mirné vy33i hodnoty pulzniho tlaku (55 mm Hg p¥i kazual-
nim méfeni, 50 mm Hg p¥i 24hodinovém monitorovdni), nez je stanovend arbitrarni hranice v populaci, vy3si vyskyt nondippers (34 %)
v hodnoté systolického tlaku pfi 1é¢bé kortikoidy a nesteroidnimi antirevmatiky, vy33i pocet excesivnich dippers v hodnoté diastolického
tlaku pfi lé¢bé metotrexdtem (47 %), prednisonem (37 %) a nesteroidnimi antirevmatiky (38 %).

Kli¢ova slova: hypertenze - revmatoidnf artritida - 24hodinové ambulantni monitorovani tlaku - cirkadidnni rytmus hodnot krevniho
tlaku - kardiovaskularni riziko

The diurnal variability of blood pressure in patients with hypertension and rheumatoid arthritis

Summary: Background: The patients with rheumatoid arthritis have high prevalence of hypertension and increased risk of cardiovascular
morbidity and mortality. Objective: To determine the level of clinical blood pressure (BP) and 24h ambulatory BP in patients with rheuma-
toid arthritis and hypertension. Analyze the diurnal variability of BP depending on chronic treatment with prednisone, nonsteroidal
anti-inflammatory drugs and methotrexate. Group of patients: 60 patients with clinically stable rheumatoid arthritis and treated or newly
diagnosed hypertension. 15 male and 45 female, mean age 58 + 11.3 years. Results: Mean clinical systolic BP 139.0 + 14.7 mm Hg, diasto-
lic BP 85.7 + 6.5mmHg and heart rate 74.9 + 7.3 beat.min™". Mean 24h systolic BP 127.7 + 12.6 mm Hg, diastolic BP 77.7 + 7.4mmHg
and heartrate 73.9 + 8.7 beat.min™". Mean clinical pulse pressure 54.7 + 15.6 mm Hg, mean 24h pulse pressure 50.1 + 11.6 mm Hg. In the
whole group of patients the number of systolic dippers was 28 (47%), nondippers 17 (28%), excesive dippers 11 (18%) and risers 4 (7%),
diastolic dippers 27 (45%), nondippers 9 (15%), excesive dippers 22 (37%) and risers 2 (3%). The patients treated with prednisone and
nonsteroidal anti-inflammatory drugs were nondippers in 34% both for systolic BP, in 19% and 20% respectively for diastolic BP. They were
excessive dippers for systolic BP in 22% and 20% respectively, for diastolic BP in 37% and 38% respectively. In the course of the treatment
with methotrexate were 22% patients nondippers for systolic BP and 8% for diastolic BP, 28% was excessive dippers for systolic BP, 47%
for diastolic BP. Conclusion: Patients with rheumatoid arthritis and hypertension have a slightly increased pulse pressure (55 mmHg for
clinical BP and 50 mm Hg for 24h ambulatory BP) in comparison to arbitrary limits in generally population. Patients treated with predni-
son and nonsteroidal anti-inflammatory drugs were more often nondippers (34%) in systolic BP than hypertensive control. The patients
treated with methotrexate (47%), prednisone (37%) and nonsteroidal anti-inflammatory drugs (38%) were more often excessive dippers
in diastolic BP than hypertensive control.

Key words: hypertension - rheumatoid arthritis - 24h ambulatory blood pressure monitoring - diurnal variability of blood pressure -
cardiovascular risk

Uvod pulaci zvySené riziko kardiovasku- tohoto onemocnéni [1]. Hypertenze
Revmatoidni artritida (RA) je chro-  ldrni nemocnosti a imrtnosti, kterd  je jednim z hlavnich rizikovych fak-
nické zanétlivé onemocnéni, které po-  je zplsobena ptedevdim predcasnou  tort kardiovaskuldrnich onemocnéni
stihuje asi 1% populace. Castéji posti-  aterosklerézou véncitych a mozkovych  (KVO) [2]. Pacienti s RA maji vy33i
huje Zeny v poméru 2-3 : 1 k muzim.  tepen. Napf. Zeny s RA maji 2krdt vy88i  prevalenci hypertenze nez bézna po-
Pacienti s RA maji oproti bézné po-  riziko infarktu myokardu nez Zeny bez  pulace. Hypertenze spole¢né s meta-
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celkem

muzi

Zeny

pramérny vék (roky + SO)

body mass index ( kg. m™ £ SO)
stadium revmatoidni artritidy* + SO

Tab. 1. Charakteristika souboru pacientd.

*podle Steinbrockera, SO - standardni odchylka

N = 60
N =15
N =45
58 +11,3
26,8+ 5,0
2,6£0,7

bolickymi, zanétlivymi a imunologic-
kymi zménami a poruchou endotelidln{
funkce maze hrat vyznamnou roli v pa-
togenezi predcasné aterosklerézy u ne-
mocnych s RA [3].

Cile prace

Zjistit hodnoty klinického tlaku (TK)
a 24hodinového ambulantniho tlaku
(AMTK) u pacientd s revmatoidni ar-
tritidou a hypertenzi a stanovit diur-
nalni variabilitu hodnot TK v zavislosti
na chronické lécbé kortikosteroidy
a nesteroidnimi antirevmatiky.

Soubor pacientii a metoda

60 pacientt s klinicky stabilni RA a Ié-
¢enou nebo nové diagnostikovanou ne-
[écenou hypertenzi. 15 muzd a 45 Zen,
primérny vék 58 + 11,3 roku. Primérné
stadium RA bylo 2,6 + 0,7 klasifiko-
vano podle Steinbrockera [4] (tab. 1).
Kauzdlni TK byl méfen kalibrovanym
reutovym sfygmomanometrem, auskul-
ta¢ni metodou podle kritérii Evropské
spolecnosti pro hypertenzi: vsedé, po
10 min klidu, na paZi s vy$3i hodnotou
TK, Korotkovova faze | pro systolicky
TK (STK) a V pro diastolicky TK (DTK).
K analyze byl pouzit primér dvou mé-
feni. Hodnoty jsou udavany jako praimér
méreni = smérodatnd odchylka (SO).

AMTK byl méfen automatickym
ptistrojem Spacelab 90207, Red-
mont, Washington, USA, na nedo-
minantni pazi. TK byl monitoro-
van ve dne (6-22 hod) po 15 min,
v noci (22-6 hod) po 30 min. Za hy-
pertenzni byly povaZzovany primérné
hodnoty TK ve dne 2 135/85mmHg,
v noci 2 120/75mmHg a béhem
24 hod = 130/80 mmHg. Odfiltro-
vany byly hodnoty TK métené v ne-
mocni¢nim prostredi (30 min po nasa-
zeni a 30 min pred sejmutim pfistroje).
Vsichni pacienti zaznamendvali dennf
aktivitu (¢innost béhem dne, odpo-
¢inek, ¢as ulehnuti ke spanku, kva-
litu spanku, no¢ni probuzeni a ¢as
ranniho vstavanf). Pulzni tlak (PTK)
byl vypocitdn ze vzorce PTK = STK -
DTK. Hypertenzni jednici byli rozdé-
leni podle diurnélni variability hodnot
TK do 4 skupin, dippers (D), non-
dippers (ND), excesivni dippers (ED)
a risers (R) podle pFtitomnosti po-
klesu TK ve spanku oproti dobé bdénf
0 10-20% (D), nad 20% (ED), 0-10%
(ND) a zvyseni TK ve spanku (R). Doba
bdéni a spanku byla hodnocena dle za-
znamu o dobé usindni a ranniho vsta-
vani. Od v3ech vySetfenych byl zis-
kdn informovany souhlas ke studii,
ktery byl ve shodé s Helsinskou dekla-

raci [5]. Soubor pacientd byl soucastf
grantového projektu zabyvajiciho se
polymorfizmem gend u nemocnych
s RA a vlivem téchto gend na progresi
zakladniho onemocnéni [6,7].

Vysledky

Primérny klinicky STK byl 139,0 =+
£ 14,7mmHg, DTK 85,7 £ 6,5mmHg
a klinickd tepova frekvence (TF)
74,9 £ 7,3 pulst.min™. Primérny 24ho-
dinovy ambulantni STK byl 127,7 +
£ 12,6 mmHg, DTK 77,7 + 7,4mmHg
aTF 73,9 £ 8,7 pulst.min. Primérny
bdély STK byl 132,4 + 13,4mmHg,
DTK 80,5 + 7,4mmHg a TF 76,9 +
+ 9,8 pulsi.min™'. Primérny STK
ve spanku byl 115,3 + 13,1 mmHg,
DTK 68,0 + 9,3mmHg a TF 66,4 +
+ 7,4 pulst.min™ (tab. 2).

Primérny klinicky PTK byl 54,7 +
+ 15,6 mmHg, pramérny 24hodinovy
ambulantni PT 50,1 £ 11,6 mm Hg, pra-
mérny bdély PTK 50,9 + 11,6 mm Hg
a primérny PTK ve spanku 47,3 +
+10,3mmHg (tab. 3).

Pocet systolickych dippers byl
28 (47 %), nondippers 17 (28 %), exce-
sivnich dippers 11 (18 %) arisers 4 (7 %),
diastolickych dippers 27 (45%), non-
dippers 9 (15%), excesivnich dippers
22 (37%) arisers 2 (3%) (tab. 4).

Vliv kortikoidd, nesteroidnich anti-
revmatik, metotrexdtu a |écby hyper-
tenze na sledované parametry dip-
pingu jsou uvedeny v tab. 5.

Podil zastoupeni jednotlivych t¥id
[ékd u pacientl s lé¢enou hypertenzi je
uveden v tab. 6.

Diskuze
Prevalence hypertenze je u pacientl
s revmatoidni artritidou vysokd. Pa-

TKmmHg
kazudlni
24hod
bdénf
spanek

Systolicky TK + SO

Tab. 2. Primérné hodnoty krevniho tlaku.

139,0 + 14,7 85,7 + 6,5
127,7 + 12,6 77,7474
132,4 + 13,4 80,5+7,4
115,3 + 13,1 68,0+9,3

SO - standardni odchylka, TK - krevni tlak, TF - tepové frekvence

Diastolicky TK + SO

TF (min™') £SO
749+73
73,9 £ 8,7
76,9 £ 9,8
66,4+ 7,4
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noulas et al vysetfili 400 pacientl
s RA a prevalence hypertenze v tomto
souboru byla 70,5% (282 jedinct).
Z téchto nemocnych o hypertenzi vé-
délo a bylo lé¢eno 60%, 40% nebylo
diagnostikovano a jen 22 % mélo opti-
mélné kontrolovany TK. Pramérny vék
souboru byl 63 rokt. Multivariaéni re-
gresni analyzou zjistili, Ze hypertenze
méla pozitivni korelaci s vékem (1,054,
P =0,001), body mass indexem (1,06,
P = 0,038) a s uZivdnim kortikoidd
(2,39, P =0,045) [3]. Prevalence hy-
pertenze v bézné bélo3dské populaci je
ve véku 60 rokl v rozmezi 40-60% [8].

Pacienti s RA tedy maji prevalenci hy-

Diurndlni variabilita krevniho tlaku u pacient(i s hypertenzi a revmatoidni artritidou

kazualni PTK + SO
24hod PTK + SO

PTK v dobé bdéni + SO
PTK v dobé spanku = SO

Tab. 3. Primérné hodnoty pulzniho krevniho tlaku.

SO - standardni odchylka, PTK - pulzni tlak

54,7 £15,6 mmHg
50,1 £ 11,1mmHg
50,9 £ 11,6 mmHg
47,3 £10,3mmHg

pertenze o 10-20 % vy3si nez béznd po-
pulace. Pro¢ je prevalence hypertenze
tak vysokd, nenf jednoznaéné odpo-
vézeno, podili se zde zfejmé Fada fak-
tor(l. Vysokd zanétlivd aktivita se zmé-
nou imunologickych parametrd, které
vedou k endotelidlni dysfunkci a pre-

vaze vazokonstrikénich ldtek. Lékova
polypragmazie a zejména uzivan{ ne-
steroidnich antirevmatik (NSAID)
a kortikoidd maize zvySovat TK. Bolest
a snizena pohybova aktivita pfispivajf
k obezité, zvysené aktivaci sympatiku
a k hypertenzi. Soucasné se hypertenze

Tab. 4. Charakteristika dippingu u pacientt s revmatoidnf artritidou.

Charakteristika STK poéet (%) DTK pocet (%) Celkem

dippers 28 (47 %) 27 (45%) STK 39 (65%) dippers*
excesivni dippers 11 (18%) 22 (37 %) DTK 49 (82%)
nondippers 17 (28%) 9 (15%) STK 21 (35%) nondippers*
risers 4(7%) 2 (3%) DTK 11 (18%)

Dippers - 10-20% pokles TK ve spanku, excesivni dippers - vice nez 20% pokles TK ve spanku, nondippers - 0-10% pokles TK ve
spanku, risers - zvyseni TK ve spanku oproti bdéni, *celkem dippers/nondippers - 2 10% pokles TK ve spanku / < 10% pokles, nebo
vzestup TK ve spanku, STK - systolicky tlak, DTK - diastolicky tlak

Tab. 5. Vliv kortikoid(, nesteroidnich antirevmatik, metotrexatu a lé¢by hypertenze na sledované parametry dippingu.

N =40 celkem 22 (55%)

celkem 18 (45%)

celkem 26 (65%)

Celkem STK STK STK STK DTK DTK DTK DTK
N =60 dipper  exdipper ndipper riser dipper  exdipper ndipper riser
prednison 18 (44%) 9 (22%) 12.(29%) 2 (5%) 18 (44%) 15 (37%) 7(17%)  1(2%)
N =41 celkem 27 (66 %) celkem 14 (34 %) celkem 33 (81%) celkem 8 (19 %)
NSAID 23 (46%) 10 (20%) 14 (28%) 3 (6%) 21 (42%) 19 (38%) 8(16%) 2 (4%)
N =50 celkem 33 (66%) celkem 17 (34 %) celkem 40 (80%) celkem 10 (20%)
metotrexdt 18 (50%) 10 (28%) 7(20%) 1(2%) 16 (45%) 17 (47 %) 3(8%) 0(0%)
N =36 celkem 28 (78%) celkem 8 (22 %) celkem 33 (92%) celkem 3 (8%)
létend hypertenze 16 (40%) 6 (15%) 14 (35%) 4 (10%) 20 (50%) 6 (15%) 12 (30%) 2 (5%)

celkem 14 (35%)

STK - systolicky tlak, DTK - diastolicky tlak, exdipper - excesivni dippers, ndipper - nondippers, NSAID - nesteroidni antirevmatika

Tab. 6. Zastoupeni jednotlivych t¥id antihypertenziv v 1é¢bé hypertenze v nasem souboru.

Lécena Celkem 11ék 2 léky 3 léky 4 léky 51ékd
hypertenze N =40 N =14 N=16 N=7 N=2 N=1
beta-blokatory 27 (68%) 4 (30%) 13 (81%) 7 (100%) 2 (100%) 1(100%)
diuretika 14 (35%) 2 (14%) 5(31%) 4 (57 %) 2 (100%) 1(100%)
Ca blokatory 15 (38%) 2 (14%) 6 (38%) 4 (57 %) 2 (100%) 1(100%)
ACE inhibitory 18 (45%) 3(21%) 7 (44 %) 6 (86%) 1(50%) 1(100%)
sartany 5(13%) 3(21%) 1(6%) 0 1(50%) 0
rilmenidin 1(2,5%) 0 0 0 0 1(100%)
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muZze podilet na zvySené kardiovasku-
l[arni nemocnosti a Umrtnosti u pa-
cientd s RA. Kardiovaskuldrni pfihody
se u nemocnych s RA objevuji o de-
kadu dfive nez v bézné populaci, po-
dobné jako u diabetik. Na zvySeném
riziku se nepodili pouze hypertenze,
ale i vySe uvedend porucha endote-
lidlni funkce s predcasnou ateroskle-
rézou (vysoké hodnoty C reaktivniho
proteinu a interleukinu 6 maji pozi-
tivni korelaci s KVO u RA) a dalsf tra-
di¢ni (hyperlipoproteinemie, kouftent,
cukrovka) a netradiéni rizikové faktory
(abnormalni revaskulariza¢ni funkce
endotelidlnf progenitorové buriky u po-
Skozenych perifernich cév, geneticky
polymorfizmus, zvysené hodnoty lipo-
proteinu A, snizené hodnoty vysoce
denzniho cholesterolu, porucha pod-
dajnosti tepenné stény ve srovnani se
stejné starymi zdravymi jedinci) [1].

V nasi préci jsme se soustfedili na
charakter hypertenze u pacientl s RA,
a to zejména na parametry, které mo-
hou zvySovat kardiovaskularni riziko.
Je zndmo, Ze nemocni s RA maji riziko
preddasné aterosklerézy, které je zpU-
sobeno zfejmé poruchou endotelové
funkce, ale midZze se podilet i metabo-
lickd porucha, zvySena aktivace sym-
patiku a porucha diurnélniho rytmu
hodnot TK. Chronicka lé¢ba neste-
roidnimi antirevmatiky a kortikoidy
mize u citlivych jedinct vést k sekun-
darni hypertenzi a k ptipadné poruse
diurnélniho rytmu. Porucha endote-
lové funkce a poéinajici aterosklero-
tické zmény vedouci k rigidité stény
elastickych tepen zvy3uji rychlost 3iten{
pulzni viny a hodnoty centrélniho aor-
talni tlaku, naopak klesd hodnota DTK
s extrémnim no¢nim dippingem. Toto
plati i v bézné populaci u starsich, nor-
motenznich jedincil s poéinajici poru-
chou endotelové funkce, jak prokazali
Hamada et al [9]. ZvySuje se hodnota
STK, PTK, a tim i celkové kardiovas-
kuldrnf riziko. V nasem souboru pa-
cientll pramérného véku 58 rokd byly
hodnoty PTK pfi méfeni sfygmomano-
metrem 55 mmHg a pii méreni AMTK
50mmHg. Normdlni hodnoty PTK

114

pro tuto vékovou kategorii nejsou sta-
noveny, nicméné za normalnf jsou po-
vazovany hodnoty < 50 mm Hg p¥i mé-
feni sfygmomanometrem a < 45mm
pti 24hod AMTK. V literatute se po-
dobnym souborem zabyvali Pierdome-
nico et al, kteff vySettili 742 pacientd
(bez diagndzy RA), primérného véku
59 rokd, 45% muzd, viichni byli léceni
hypertonici a méli pramérny kazualnf
PTK S56mmHg (139/85mmHg)
a denni PTK p¥i AMTK 52mmHg
(131/79 mmHg) [10]. Dle tohoto srov-
nani (i kdyZv nasem souboru byla fada
Cerstvé diagnostikovanych a neléce-
nych hypertonikd) se zda byt u nasich
revmatologickych pacientdl jen mirné
zvySena hodnota PTK.

Zamé¥ili jsme se také na zjisténf
poctu dippers, nondippers, excesiv-
nich dippers a risers (definice viz vy3e)
v nasem souboru, a to bez i v zvislosti
na uzivani specifické medikace pro RA.
Jedinci s poklesem TK béhem spanku
0 10-20% oproti bdénf (dippers) maji
nejnizsi kardiovaskularniriziko.V ostat-
nich ptipadech (nondippers, pokles
TK 0 méné nez 10% v dobé spanku,
excesivni dippers, pokles TK o vice
nez 20% v dobé spanku a risers, zvy-
Seni TKv dobé spanku oproti bdénf) se
kardiovaskuldrnf riziko vyznamné zvy-
Suje. Nondippers jsou castéji hyperto-
nici neZz normotonici, nemocni s nékte-
rymi formami sekundarni hypertenze
(mozny vliv NSAID a kortikoid(i u pa-
cientll s RA) a jedinci s onemocnénim
ledvin. U hypertenznich pacientl se
nondipping vyskytuje ve 20-30%, cas-
téji v hodnoté STK [11]. Excesivni dip-
ping je méné casty (okolo 10-15%, vice
v hodnoté DTK). Excesivnimi dippers
byvaji starsi osoby s poruchou endote-
lové funkce, s aterosklerézou a se snize-
nou poddajnosti velkych tepen (mozny
vliv imunologickych, zanétlivych a me-
tabolickych zmén u RA). Maji vy3si ri-
ziko lakunarnich cévnich mozkovych
ptihod a tiché srde¢ni ischemie [11].
Risers maji nejvy3si riziko kardiovasku-
larnich komplikaci, vétsinou se jedna
o nemocné s poruchou autonomniho
nervového systému (diabetici, neurolo-

gickd onemocnéni). V populaci hyper-
tenznich pacientd se vyskytujiv 6-10%,
u normotonikd ve 3-5% [12]. BohuZel
reprodukovatelnost diurnalnich hod-
not TK je pomérné mald, pfi opakova-
nych mérenich 25-32% pacienti ménf
stav dippingu (dippers v nondippers
a naopak) [13]. KdyZ jsme nas soubor
rozdélili pouze na dippers (pacienti
s 2 10% poklesem TK v dobé spanku,
soucet vySe definovanych soubort dip-
pers a excesivnich dippers, ktefi jsou
vétdinou v literatufe hodnoceni spo-
le¢né) a nondippers (zahrnovali spo-
le¢né vyse definované nondippers a ri-
sers), zjistili jsme v hodnoté STK 65%
dippers a 35% nondippers. Pokud tyto
pocty porovname s literdarnimi Gdaji,
byl pocet nondippers nad horni hra-
nici udavanych literarnich udaji u hy-
pertoniki bez RA (do 30%). V hodnoté
DTK bylo 82% dippers a 18% nondip-
pers. Tyto hodnoty oproti bézné hy-
pertenzni populaci nevykazovaly rozdil
[11] (tab. 4). P¥i podrobnéjsim roz-
boru byl pocet ¢istych dippers 47 %
pro STK a 45% pro DTK, excesivnich
dippers 18 % pro STK a 37% pro DTK.
Oproti literdrnim tdajdm jsme zazna-
menali vy$8i pocet excesivnich dippers,
a to v obou hodnotach TK. Zejména
pocet excesivnich dippers u DTK byl
vyrazné vys$si (37 % oproti bézné udava-
nym 10-15%) [ 11]. Excesivni dipping ve
spanku maZe u téchto pacient(l souvi-
set s vyraznéjsi aktivaci sympatického
nervového systému v dobé bdénf, muize
souviset s endotelidlnimi a imunologic-
kymi zménami vedoucimi k predcasné
ateroskleréze, jak bylo uvedeno vyse.
Z hlediska hemodynamického se mize
podilet na vy$si kardiovaskularni mor-
bidité a mortalité (epizody koronarn{
ischemie v dobé spanku, vyssi riziko
arytmii, no¢ni ortostatické hypotenze
s pady, mozkovd ischemie s ament-
nimi stavy a vy$$i riziko cévnich moz-
kovych pfihod, zejména lakundrnich)
(tab. 4). Pocet ¢istych nondippers a ri-
sers se nelisil od bézné hypertenzni
populace.

Zkoumali jsme také diurnalnf rytmus
TK u pacient( s cerstvé zjisSténou a ne-
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l[é¢enou hypertenzi a u pacientd s jiz
drive diagnostikovanou a lé¢enou hy-
pertenzi. Hypertenzni jedinci vykazovali
vy88i pocet systolickych a diastolickych
nondippers a vy$si pocet systolickych
risers. Na druhou stranu byl méné vyja-
dren diastolicky excesivni dipping. Ex-
cesivni dippers tedy byli spiSe jedinci
s Cerstvé zjisténou, nelécenou hyper-
tenzi (tab. 5).

Zabyvali jsme se také vlivem speci-
fické [é¢by RA na diurndlni hodnoty
TK. Vétsina nasich pacient( uZivala
NSAID (n = 50), kortikoidy (n = 41)
(pramérnd davka prednisonu byla
pod 7,5mg/den, u viech jedinct pod
10 mg/den) a metotrexat (n = 36). Cel-
kem 12 nemocnych uzivalo biologic-
kou [é¢bu a 4 nemocni byly v minulosti
nebo soucasnélécenizlatem. Je zndmo,
Ze NSAID mohou u citlivych jedinci
zvy$ovat hodnoty TK. Patofyziologic-
kym mechanizmem je zfejmé pokles
hladin vazodilata¢nich prostaglan-
dind v ledvinach, s tim souvisejici va-
zokonstrikce a zvySend retence sodiku
(a vody) v extraceluldrni tekutiné. Hy-
pertenze byva spiSe objemového cha-
rakteru s mensi antihypertenzni Gcin-
nosti inhibitor( angiotenzin konvertazy
(ACEI). Morrison et al provedli analyzu
studii zabyvajicich se vlivem dlouhodo-
bého uzivdni NSAID na hodnoty TK
a hypertenzi. Zjistili, Ze ibuprofen zvy-
Suje STK prdmérné o 3,54mmHg,
DTK o 1,76 mmHg, indometacin STK
0 2,9mmHg a DTK o 1,58 mmHg,
oba statisticky vyznamné. Diclofenac
TK statisticky vyznamné neovliviioval,
stejné tak naproxen, sulindac a na-
bumeton, zde v3ak chybély relevantnf
data. P¥i srovndni s placebem relativni
riziko hypertenze pfi [é¢bé ibuprofe-
nem bylo 2,85, vyznamné statisticky
zvySeno [14]. Panoulas et al ve svém
druhém ¢lanku hodnotili vliv dlouho-
dobé lécby kortikoidy v nizké (do
7,5mg prednisonu denné) a stiednf
davce (nad 7,5mg prednisonu denné)
na prevalenci a riziko vzniku hyper-
tenze u RA. Zjistili, Ze dlouhodobé po-
davéni stredni davky kortikoidd zvySuje
prevalenci hypertenze u RA (84,7%
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oproti 70,7 % p¥i nizké davce a 67,3%
bez 1é¢by kortikoidy). Riziko hyper-
tenze bylo u dlouhodobé lé¢by stied-
nimi davkami kortikoid( 2,57krat vy3si
nez u nemocnych, ktefi kortikoidy
neuzivali. Je tedy jasné patrné, Ze lé¢ba
NSAID a kortikoidy zvy3uje riziko hy-
pertenze a s nf souvisejici riziko KVO.
V nasem souboru byla RA klinicky sta-
bilnf, Zidny pacient neuzival davku kor-
tikoidt vy33i nez 10 mg/den, primérna
davka byla pod 7,5 mg denné.

ZvySeni rizika KVO muze byt zpl-
sobeno také poruchou diurnélniho
rytmu TK. Proto jsme se zamé¥ili na vliv
jednotlivych 1ék na diurnalni rytmus.
PFi [é¢bé nesteroidnimi antirevmatiky
a prednisonem jsme zjistili mirné vyssi
procento nondippers (34%) a excesiv-
nich dippers (20% a 22%) v hodnoté
STK a vyrazné vy$si procento excesiv-
nich dippers (38% a 37%) v hodnoté
DTK. P¥i lé¢bé metotrexdtem jsme za-
znamenali niZ3f pocet nondippers a ri-
sers, a to pri hodnoceni STK i DTK,
nicméné bylo vy33i procento excesiv-
nich dippers, a to zejména p¥i hodno-
ceni DTK (tab. 5). Vysledky na jedné
strané ukazuji nizsi riziko vzniku non-
dippingu a no¢niho zvyseni TK u pa-
cientll lé¢enych metotrexdtem oproti
prednisonu a NSAID, na druhé strané
je Vvétsi procento excesivnich dippers,
coz riziko KVO opét zvysuje. V litera-
tufe je zndmo, Ze nékteré NSAID zvy-
8uji riziko infarktu myokardu. Toto ri-
ziko je nejvétsi do 2 mésicll po vysazeni
této medikace (vétSina pacientd navic
neuzivd v kombinaci aspirin pro ri-
ziko krvéceni do gastrointestinalniho
traktu). Objevuje se vy3si vyskyt srdec-
niho selhani. Na druhé strané svym
protizanétlivym plsobenim snizuji ri-
ziko endotelidlni dysfunkce. Kortikoidy
svym protizanétlivym dcinkem riziko
KVO spie snizujf, na druhé strané majf
vy383( riziko vyvoje metabolického syn-
dromu, karotickych ateromatdéznich
pldtd a proaterogenniho lipidového
profilu. Metotrexat, zejména v nizkych
davkach, dle metaanalyz klinickych stu-
dif riziko KVO snizuje, zejména pokud
je poddvan v kombinaci s kyselinou lis-
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tovou (sniZzuje homocystein). Podobné
jako metotrexat jsou na tom i dalsi |éky
modifikujici prabéh onemocnéni, tzv.
DMARD [15]. Bylo prokazano, Ze sni-
Zuji riziko hospitalizace pro srdeéni se-
lhani [1].

TakZe pokud Ize shrnout, zatim ne-
mdme jednoznacné tdaje o protektiv-
nim ¢&i negativnim kardiovaskuldrnim
vlivu NSAID a kortikoidd, metotrexat
riziko KVO sniZuje. ProtoZe viak u RA
je celkové riziko KVO vy3si, podili se
na ném jisté fada dalsich obvyklych
a neobvyklych rizikovych faktort véetné
hypertenze, kterd md vysokou preva-
lenci. Jednim z téchto faktord muze byt
i diurndlni rytmus hodnot TK.

Primérny pocet [ékd uzivanych v te-
rapii hypertenze byl v nasem souboru
2,0. Nejvétsi zastoupeni mély be-
ta-blokatory. Vétsina pacientd byla [é-
¢ena monoterapii nebo dvojkombinaci

(tab. 6).

Zavéry

Pacienti s RA v nasem souboru s cer-
stvé zjisténou nelécenou nebo dtive
diagnostikovanou lécenou hyper-
tenzi, primérného véku 58 rokd majf
mirné vy3si hodnoty PTK (55mm Hg
pfi kazualnim méreni, S0 mmHg pf¥i
AMTK) oproti arbitrdrné stanovenym
normam.

Zjistili jsme vy3$3i vyskyt nondippers
(35%) v hodnoté STK oproti bézné
udavanym literarnim uddajlim, a to
v celém souboru a zejména u podsku-
piny nemocnych s [écenou hypertenzi
(45%), keteti méli také vyznamné vy3si
procento jedinct se zvy$enim TKv noé-
nich hodinach (10%).

Procento nondippers v hodnoté STK
bylo vy83i i u pacientt lé¢enych korti-
koidy a NSAID (pro obé skupiny 34 %).
Nondipping mize vedle hypertenze
zvySovat jesté vice riziko KVO. Zazna-
menali jsme vy33i pocet excesivnich
dippers v hodnoté DTK, a to jak v ce-
[ém souboru (37 %), tak zejména u pa-
cientll lé¢enych metotrexatem (47 %),
prednisonem (37 %) a NSAID (38%).
Excesivni dipping muze vedle hyper-
tenze zvySovat rovnéz riziko KVO.
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P¥i hodnoceni dippingu si vdak mu-
sime byt védomi vyznamné variability
hodnot p#i opakovaném meéreni, coz
snizuje reprodukovatelnost nasi prace.

Prace byla podporovdna grantem Minis-
terstva kolstvi, mladeze a télovychovy CR
¢islo MSM0021622402.
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