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Cévni onemocnéni mozku (COM) tvoii vyznamnou pii¢inu morbidity i mortality obyvatel Ceské republiky. Lééba probéhlych
prihod je nakladna a malo efektivni, proto povazujeme za rozhodujici prevenci téchto onemocnéni. V ¢lanku jsme se pokusili
shrnout nejnovéjsi poznatky o nejcastéjSich pricinach cévnich mozkovych piihod a podat prehled ucinnych a velkymi Kklinic-

kymi studiemi ovéfenych preventivnich postupi.

Kli¢ova slova: cévni onemocnéni mozku, prevence, lécba, rizikové faktory.

Cévni onemocnéni mozku (COM) tvofi v Ceské republi-
ce tfeti nejcastéjsi pri€inu umrti ve vékovych skupinach nad
60 let (1), jsou velmi Castou pri¢inou nemocnosti. Dusled-
kem COM byva invalidita nemocnych, zavinuji jejich zhor-
Senou miru sobéstac¢nosti, podstatné sniZuji kvalitu dal§iho
Zivota postiZzenych nemocnych. Naklady na 1é¢bu akutnich
cévnich mozkovych pfihod a naklady na léceni jejich nasled-
ki vedou ke znacnému zatiZeni jiz tak omezenych zdroji
financovani zdravotni péce v Ceské republice.

Tabulka 1. Odhad incididence COM v Ceské republice (2)

Vék (roky) 50-59 60-69 70-79
Incidence CMP na 1000000 obyvatel 580-783 1531-1948 3167-3562

Cerebrovaskularnim onemocnénim byva v praxi véno-
vana ponékud menSi pozornost neZz napfiklad onemocné-
nim kardiovaskularnim, mozZnosti prevence COM byly
obecnou lékarskou i laickou verejnosti Casto podcenovany.
Pfitom nepravem, protoZe jiZ byla identifikovana, podobné
jako u ICHS, cela rada rizikovych faktort, jejichZ znalost
nema vyznam jen teoreticky. U fady stavu byla ve velkych
studiich prokazana efektivita jejich 1é¢ebného ovliviiovani
a jsou znamé ucinné, bezpecné a nakladové efektivni tera-
peutické postupy. Pojmem cévni mozkova pfihoda mame
v naSem Clanku na mysli jak ischemické, tak hemorhagické
pfihody. Podil hemorhagickych CMP na celkovém poctu
COM tvofi odhadem asi 20 %. Krvacivé pfihody tvofi hete-
rogenni skupinu s riznymi pfi¢inami, riznym prib&hem a
prognozou a odliSnymi rizikovymi faktory. U primarnich
mozkovych krvaceni povaZzujeme za nejcastéjsi etiologicky
podklad hypertenzni chorobu, u subarachneoidalnich kr-
vaceni jsou pfevazZujici pfi¢inou vrozena aneuryzmata moz-
kovych tepen. (3) Zcela samostatnou problematiku, spada-
jici do péce neurochirurga, tvofi vrozené mozkové tepno-
Zilni malformace.

Nejvyznamnéjsi v internistické praxi a relativné€ snad-
no diagnostikovatelné a terapeuticky ovlivnitelné rizikové
faktory COM, s prokazanym preventivnim u¢inkem jejich
1é¢by, jsou hypertenze a fibrilace sini. Dale do této skupiny
chorob, jejichZ 1é¢eni ma prokazany ochranny efekt pred
vznikem COM, zahrnujeme také hyperlipoproteinemie a
do jisté miry i diabetes mellitus (4). Do neurologické dis-
penzarizace patfi nemocni s asymptomatickymi stendza-
mi karotickych tepen a nemocni s probéhlou tranzitorni
ischemickou atakou (TIA), kde neni pfiCinou interni one-
mocnéni. Zvlastni skupinou nemocnych, kde je ke stano-

veni spravného postupu nutna interdisciplinarni spolupra-
ce, jsou pacienti s asymptomatickymi, hemodynamicky vy-
znamnymi stendzami extrakranialnich usekt karotickych
tepen.

Hypertenze

Dle WHO je definovana jako opakované zvySeni systo-
lického krevniho tlaku nad 139 mmHg a/nebo diastolického
tlaku nad 89 mmHg. Jak vyplyva z velkych populacnich stu-
dii, onemocnéni hypertenzi vyznamné zvySuje riziko cévni

Tabulka 2. Rizikové faktory vzniku CMP

Jednoznacéné prokazané:
Ovlivnitelné:
Hypertenze
Srde¢ni onemocnéni
Fibrilace sini
Infekéni endokardititida
Mitralni stendza
Cerstvy velky infarkt myokardu
Koufeni
Srpkovita anémie
Anamnéza TIA
Asymptomaticka karotické stenéza nad 70 %
Hypercholesterolémie
Potencidlné ovlivnitelné:
Diabetes mellitus
Hyperhomocysteinémie
Hypertrofie levé komory srdeéni
Neovlivnitelné:
Vék
Pohlavi
Hereditarni faktory
Rasa
Suspektni, jednoznacné neprokazané
Ovlivnitelné
Hyperlipidémie
Srdecni onemocnéni
segmentarni poruchy kinetiky levé komory srdeéni (LKS)
abakteridini endokarditis
kalcifikace mitralniho anulu
spontanni echokontrast levé siné (LS)
aortalni stendza
foramen ovale patens
aneuryzma siflové pfepazky
Télesnd inaktivita
Obezita
Hyperinzulinémie a inzulinova rezistence
Migréna
Hyperkoagulabilita, zanét
Neovlivnitelné
Ro¢ni obdobi, klimatické podminky
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mozkové prihody. Ve Framinghamské studii ¢inilo relativni
riziko (RR) vzniku cévni mozkové prihody u hypertoniki
2-4, v Rochesterské studii bylo RR 6. Z velké metaanalyzy
souboru 420000 nemocnych publikované v roce 1990 vyply-
va, Ze na kazdych 7,5 mmHg zvySeni diastolického tlaku
pfipada vzestup incidence COM o 46 %. (5) Riziko stoupa
jak pro krvacivé, tak pro ischemické prihody, nezavisle na
pohlavi, zvysuje se s vékem nemocnych.

V metaanalyze 14 randomizovanych, dvojité slepych, pla-
cebem kontrolovanych studii s celkem 37000 hypertoniky
byla nalezena 42 procentni redukce incidence cévnich moz-
kovych pfihod (CMP) pfi primérném poklesu diastolické-
ho tlaku o 5,8 mmHg. (5)

Preventivni u€inek sniZovani krevniho tlaku u hyperto-
nikill je mozno povaZovat za prokazany, podle provedenych
studii je stejny u muz i Zen. Uéinnost 1écby byla dosud
oveéfena pro diuretika, beta blokatory i blokatory kalciové-
ho kanalu (STONE studie, SHEP, Syst-Eur, Syst-China stu-
die), jednoznacn€ upfednostiované antihypertenzivum na-
lezeno nebylo. V roce 1999 byla publikovana studie CAPPP,
porovnavajici efekt 1€Cby hypertenze captoprilem ev. spolu
s diuretikem versus betablokatorem a diuretikem, pfi dosa-
Zeni srovnatelnych cilovych hodnot krevniho tlaku (TK)
v obou skupinach. (6) V obou skupinach byly dosaZzeny po-
dobné vysledky v hlavnich koneénych bodech studie (kom-
binace fatalnich a nefatalnich infarkti myokardu, fatalnich
a nefatalnich cerebrovaskularnich pfihod, ostatni kardiovas-
kularni umrtnosti), vyskyt nefatalnich mozkovych piihod
byl nesignifikantné vyssi ve skupiné léCené captoprilem. Na
konci roku 1999 byla pfedcasné ukoncéena studie HOPE, sle-
dujici prosp€ch nemocnych s vysokym rizikem vyskytu kar-
diovaskularnich onemocnéni z terapie inhibitory angioten-
zin konvertujiciho enzymu (ACEI) (ramipril) srovnavané
s placebem. Studie byla zastavena pro vyrazné€ lepsi vysled-
ky nemocnych ve skupiné 1é¢ené ramiprilem, kdy napiiklad
pocet CMP poklesl o 32%. Zda se tedy, Ze u nemocnych
s vysokym kardiovaskularnim rizikem (a tedy i vysokym ri-
zikem vzniku COM) je mozZno povaZovat terapii ACEI za
1é¢bu prvni volby. Otazkou dlouho ziistavala vhodna mira
agresivity terapie, tedy jak velké snizeni krevniho tlaku lze
povazovat za optimalni. Ve velké nedavno publikované, stu-
dii HOT byla fesena cilova hodnota krevniho tlaku (18790
hypertonikd, s diastolickym krevnim tlakem mezi 100 a 115
mmHg, nemocni byli rozdéleni do tfi 1éCebnych skupin s ci-
lovym a TK pod 90, 85 a 80 mmHg, pacienti byli 1éCeni
felodipinem, ke kterému byla dle potfeby v 5ti stupnich prfi-
davana dalsi antihypertenziva) Podle vysledki studie 1ze za
optimalni povazovat cilovy krevni tlak okolo 140/80 mmHg,
u diabetiki je vhodna agresivnéjsi terapie s cilovym TK oko-
lo 120/70 mmHg. Studie prokazala pozitivni efekt pridani
kyseliny acetylosalicylové (ASA) (75 mg) k antihypertenziv-
ni 1é¢bé, nejvyznamnéjsi efekt byl pozorovan u redukce inci-
dence infark myokardu. (7)

Dlouhou dobu byla sporna otazka vhodnosti 1é¢by izo-
lované systolické hypertenze u star§ich nemocnych. Na ni
podavaji odpovéd studie Syst-Eur v Evropé a SHEP stu-
die ve Spojenych statech americkych. Ve studii Syst-Eur

(3433 nemocnych, sledovanych po dobu jednoho az dvou
let) u nemocnych s izolovanou systolickou hypertenzi byla
porovnavana lécba nitrendipinem, ev. dle potfeby v kom-
binaci s enalaprilem a hydrochlorothiazidem versus place-
bem. V 1éCené skupin€ doslo k redukci vyskytu fatalnich
i nefatalnich CMP o 36 %. (8) Podobnych vysledki bylo
dosazeno v americké studii SHEP (4736 pacientil, pramér-
na doba sledovani 4,5 roku), kde jako antihypertenzivum
byl uzit betablokator (metoprolol) a diuretikum (chlorta-
lidon). (9) Ani v jedné studii nedoSlo k vyznamné&jSimu
vyskytu zavaznych vedlejSich ucinki. Lze tedy doporucit
podavat antihypertenzivni 1é¢bu i u nemocnych se systolic-
kym tlakem nad 160 mmHg a diastolickym tlakem pod 90
mmHg, s cilem sniZit systolicky TK pod 140 mmHg, samo-
zfejmosti je opatrnost pfi zahajovani 1€¢by u nemocnych
ve vysSich vékovych skupinach.

Tabulka 2. Efekt snizovani krevniho tlaku na pokles incidence cévnich mozko-
vych pfihod a chronického srde¢niho selhdvani. (10)

Snizeni systolického aTK (mmHg) 9 14 19
Snizeni diastolického aTK (mmHg) 5 75 10
Pokles incidence CMP 35% 46% 56%
Pokles incidence srdecniho selhani 21% 37% 37%

Fibrilace sini

Fibrilace sini je velmi ¢astym onemocnénim, jehoZ inci-
dence vzrasta vyznamné s vékem nemocnych. Ve skupiné
osob ve vékovém rozmezi od 60 do 75 let je nalézana azZ
u 4-5 % pacientti, ve vyssich vékovych skupinach je vyskyt
fibrilace sini vyS$si, dosahuje az 10 %. Fibrilace sini je vy-
znamné spojena s vy$$im rizikem vzniku cévni mozkové
prihody, kdy podkladem je obvykle embolizace trombii po-
chazejicich z levé sin€. Ve Framinghamské studii fibrilace
sini zvySovala riziko iktu 5,6 krat oproti srovnatelné po-
pulaci se sinusovym rytmem. U podskupiny mladsSich ne-
mocnych bez pfidruZenych onemocnéni je absolutni riziko
iktu ale relativné nizké, incidence €ini cca 0,5-1%. (13)
Z metaanalyz provedenych studii byly idenditifikovany né-
které faktory, které podstatné zvysuji riziko vzniku CMP
u téchto nemocnych. Z analyzy nemocnych z péti velkych
studii sledujicich vliv antikoagula¢ni 1éCby v primarni pre-
venci vyplyva zvysujici se riziko CMP u nemocnych ve
vysSich vékovych skupinach nad 65 let, dale u nemocnych
s hypertenzi, diabetem mellitem, s anamnézou predchozi
CMP a TIA. Vyrazné vysoké riziko existuje u pacienti
s revmatickou stenézou mitralni chlopné a u nemocnych
se systolickou dysfunkci levé komory srdecni.

Lécba warfarinem korigovana dle INR (cilové hodnoty
2,0-3,5) sniZovala podle kumulativni analyzy provedenych
studii riziko iktu o 68 %, bez vyznamného zvySeni krvaci-
vych pfihod. (11) Ve studii SPAF II byla porovnavana ucin-
nost 1é¢by warfarinem podle INR oproti 1€¢b€ kyselinou
acetylolicylovou (ASA) v davce 375 mg denn€. Warfarin
byl v prevenci iktu signifikantn€ u€inné&jsi nez ASA, ta by-
la ovSem statisticky u€inng&jsi nez placebo. Ve studii AFA-
SAK byla davka ASA 75 mg denné, ucinek nebyl lepsi nez
placebo. Ve studii SPAF III byla porovnavana konvenéni
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lécba warfarinem podle INR a 1é¢ba kombinaci fixni dav-
ky warfarinu + ASA, studie byla pfed¢asné ukoncena pro
malou ucinnost 1é¢by a vyssi incidenci krvacivych pfihod
v druhé skupiné (12).

Jak ve studii SPAF III, tak i v kumulativni analyze dal-
Sich provedenych studii, nebyl v podskupiné nemocnych
s fibrilaci sini, ale jinak s celkové nizkym rizikem vzniku
CMP zaznamenan pfinos preventivni 1é¢by warfarinem
oproti podavani samotné ASA. U té€chto nemocnych tedy
postacuje podavani kyseliny acetylosalicylové v davce 300
mg denné (13).

Hyperlipoproteinémie

Vztah mezi zvySenou hladinou lipidi, pfedev§im chole-
sterolu, v séru a incidenci cévnich mozkovych piihod zil-
stava sporny, na rozdil napfiklad od ischemické choroby
srde¢ni (ICHS) nebo aterosklerotického postiZeni cév dol-
nich koncetin. Ve velké metaanalyze provedené ze 14ti stu-
dii s vice jak 400000 nemocnymi nebyla nalezena jedno-
znacéna souvislost mezi incidenci ischemickych CMP a hla-
dinou celkového cholesterolu (14).

Naopak dals§i metaanalyzou studii provedenych v asij-
ské populaci (70000 nemocnych) tato souvislost jiZ potvr-
zena byla, stejné jako jiz dfive ve studii MRFIT. (15) Jiz d¢-
le byl znam inverzni vztah mezi incidenci krvacivych moz-
kovych prihod a hladinou lipida (16). Z téchto poznatki
pak vyplyvaly obavy ze vzestupu vyskytu krvacivych CMP
u nemocnych 1écenych hypolipidemiky. Tyto predpoklady
se ale ve studiich s podavanim statini nepotvrdily. Ve
velkych sekundarn€ preventivnich studiich u nemocnych
s ICHS byl opakované prokazan podstatny pokles inciden-
ce ischemickych CMP ve statiny 1éCenych skupinach, aniz
by doslo k vy§§imu vyskytu krvacivych pfihod (studie LI-
PID, CARE s pravastatinem, 4S se simvastatinem). Ve stu-
dii CARE publikované v roce 1996 u nemocnych po infark-
tu myokardu, s celkovym cholesterolem pod 6,2 mmol/l
doslo pri 1é¢be statiny k 31 % sniZeni incidence CMP. (17)
Ve studii 4S publikované v roce 1994 u nemocnych se sta-
bilni ICHS, s mirnou a stfedni hypercholesterolémii, do-
Slo pfi 1éCbe simvastatinem k redukci rizika vzniku cévni
mozkové piihody o 30%. (18) Vysledky obou studii byly
statisticky vyznamné. V Zadné z téchto studii nedoslo ke
statisticky vyznamnému vzestupu rizika krvacivych moz-
kovych pfihod. Lécba statiny se tedy jevi jako vyznamné
ucinna prevence iktu u nemocnych s jiZ manifestnimi pro-
jevy aterosklerozy.

Dalsi moznosti prevence COM

U nemocnych po prob&hlé TIA je kromé vylouceni a
1é¢by jiZz vySe zminénych onemocnéni také nutné vySetieni
extrakranialnich useki mozkovych tepen. V pfipadé nale-
zu hemodynamicky vyznamné stenozy je indikované inter-
venéni feSeni, vétSinou endarterektomie postiZené tepny,
novéji téZ pekutanni trasluminalni angioplastika (PTA)
postiZzenych tepen. Ponékud méné jednoznacny je pfistup
k nemocnym s asymptomatickymi sten6zami karotickych
tepen, volba ev. invazivniho pfistupu zavisi na fadé dalSich

faktorti (ové€feni vyznamnosti stendz, stav ostatniho recis-
té, aj.). Stejné€ tak je nutno zvaZovat pristup k nemocnym
s jednostrannymi uzavéry karotického recisté, kdy je nutna
spoluprace internisty, neurologa a operatéra (neurochirur-
ga nebo cévniho chirurga).

V sekundarni prevenci ischemickych projevii u nemoc-
nych s manifestni aterosklerozou je indikovana antiagregac-
ni terapie. Z medikamentt je na vybér samotna ASA, alter-
nativni volbou je dipyridamol s ASA, poné€kud uc¢innéjsi, ale
draZsi a zatizen vySSim rizikem nezadoucich ucinkd, je tic-
lopidin. U¢inny, bezpeény, ale drahy je clopidogrel. Hlavni
znama fakta jsou: (a) nejnizsi u€innost v prevenci iktu opro-
ti placebu byla zjisténa pfi podavani samotného dipyridamo-
Iu 400 mg (16 %), a samotné ASA 50 mg (18 %) (ESPS2); (b)
kombinace ASA -dipyridamol byla o 19 % lepsi neZ aspirin
50 mg, (c) ticlopidin 500 mg byl o 20 % ucinnéjsi neZ ASA
1300 mg (TASS); a (d) clopidogrel 75 mg byl o 8% lepsi
neZz ASA 325 mg v prevenci infarktu myokardu, iktu a umr-
ti z vaskularnich pfi€in. Sekundarni prevence by méla byt
zahajovana co nejdfive, ASA podana dfive jak za 24 hodin
od vzniku CMP vyznamné sniZuje riziko rekurence prihody
(IST-CAST) (19).

Souhrn doporuceni
Zavérem moZno shrnout zakladni doporuceni k preven-

ci cévnich mozkovych prihod.

1. Dusledné 1éCeni vSech forem hypertenze, vCetné izolo-
vané systolické hypertenze osob starSiho véku. Pfi vy-
béru medikamentii neni v prevenci COM zadné anti-
hypertenzivum vyznamnéji preferovano. U nemocnych
s vysokym rizikem kardiovaskularnich onemocnéni je
vhodné podavani ACE inhibitorti (u nemocnych s pro-
kdzanou ICHS, po prodélané CMP, u prokazané is-
chemické choroby dolnich koncetin u nemocnych 1é¢e-
nych pro diabetes mellitus a s pfitomnym, minimalné
jesté jednim, dalSim rizikovym faktorem).

2. Podavani antikoagula¢ni terapie u vSech nemocnych
s chronickou fibrilaci sini, davkovani dle Quickova ¢a-
su, s cilovym INR 2,0-3,0. Vyjimkou jsou nemocni mlad-
§i 65 let s absenci pfidruzenych rizikovych faktori iktu,
u nich pfi nizkém riziku vzniku cévni mozkové prihody
je srovnateln€ ucinna lécba antiagregacni. Pro paroxys-
malni formu fibrilace sini pravdépodobné plati doporu-
¢eni podobné, neni ale doloZeno véts§imi studiemi.

3. U vSech nemocnych v sekundarni prevenci aterosklero-
tickych vaskularnich postiZeni je indikovano 1éCeni sta-
tiny (tedy i u nemocnych s jen mirn€ zvySenymi hod-
notami cholesterolu v séru (celkovy cholesterol nad
5,2 mmol/l) (20), v realné praxi jsme bohuzel stale vy-
znamné limitovani ekonomickymi moZnostmi a meto-
dickymi pokyny zdravotnich pojistoven.

4. V sekundarni prevenci iktu podminéného aterosklero-
tickym cévnim postiZzenim je indikovana antiagregacni
1é¢ba, v naSich podminkach je to podavani ASA v dav-
ce 50-300 mg denné, jeji podavani by mélo byt zaha-
jeno co nejdrive, nejlépe pfi prijeti do nemocnice jiZ
v akutni fazi onemocnéni.
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