() pOsterus

Portal pre odborné publikovanie ISSN 1338-0087

Rizikové faktory rozvoja hypertenzie - geneticka
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Kardiovaskularne ochorenia si jednou z najcastejSich pri¢in umrtia na
svete a su priCinou priblizne jednej tretiny pred¢asnych amrti u muzov
a jednej Stvrtiny u zien. Zavaznym rizikovym faktorom
kardiovaskularnych ochoreni je vysoky krvny tlak (KT) - artériova
hypertenzia - ktord je sucCasne rizikovym faktorom vyskytu infarktu
myokardu, mozgovej prihody, aterosklerézy a inych ochoreni.

O hypertenzii sa ¢asto hovori ako o ,tichom zabijakovi“, pretoze vela ludi trpi tymto
ochorenim bez toho, aby o nom vedeli. Napriek tomu, zZe v poslednych desatrociach sa
mnohé vyskumné timy intenzivnym vyskumom snazia odhalovat mechanizmy zapojené
do patogenézy hypertenzie, pri¢ina vysokého krvného tlaku ostava neobjasnena az
u 95% pacientov.

KT, vo vSeobecnosti charakterizovany ako tlak, ktory vyvija krv na cievnu stenu artérii
je kontinualna premennd a nema jednoznacéne urcené normalne a abnormaélne
hodnoty. Hodnota optimalneho KT (<120/80 mm Hg) aj hodnota, pri ktorej uz
hovorime o hypertenzii (= 140/90 mm Hg) boli ur¢ené arbitrarne (1,2). V sti¢asnosti sa
velkd pozornost venuje KT v ,sivej zone” medzi hodnotou optimalneho KT a
hypertenziou, t.j. KT v rozsahu 120/80-139/89 mm Hg. Podla siedmej spravy
spolo¢ného narodného vyboru pre prevenciu, detekciu, hodnotenie a liecbu vysokého
krvného tlaku (2) sa uvedené hodnoty KT nazyvaju prehypertenzia. Aj ked
prehypertenzia nie je klasifikovana ako chorobny stav, ludia s prehypertenziou by mali
byt vedeni k zmene zivotného Stylu tak, aby sa riziko rozvoja hypertenzie vyrazne
znizilo.

V stcasnosti je znamych viacero faktorov, ktoré samotné alebo v kombindcii mézu
viest k vysokému KT. Vo vSeobecnosti tieto faktory zahrnaju genetické a
environmentalne vplyvy. Z genetickych faktorov predstavuju vyznamné riziko
hypertenzie predchadzajica pozitivnha rodinnd anamnéza vysokého KT, obezity
a diabetu. Genetické Studie odhalili, ze dedi¢nost hypertenzie je priblizne 50-
percentna (3) a boli odhalené viaceré gény, ktorych polymorfizmus, ¢ize geneticka
»~mnohotvarnost”, sa spaja s vysSimi hodnotami KT. Medzi takéto ,kandidatne” gény
patria gény pre angiotenzinogén, enzym konvertujici angiotenzin I, gén pre a-aducin,
gény pre B-adrenergné receptory alebo gén pre endotelovi syntazu oxidu dusnatého.
AvSak Ziaden z tychto polymorfizmov nie je sém o sebe zodpovedny za vyznamnu cCast
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hypertenzie v Sirokej populacii (2). Ukdazalo sa, ze hypertenzia moze byt spustena
interakciou viacerych genetickych modifikacii navzajom alebo v dosledku
environmentalnych vplyvov, ako s sedavy spbsob Zzivota, fajCenie, nespravne
dietetické navyky a stres (Obr. 1). Z vyzivovych faktorov do popredia vystupuju
znizenie prijmu soli, cukrov, tukov a alkoholu. V poslednej dobe sa vela uvazuje,
a experimentalny vyskum tomu nasvedcCuje, ze zvySeny prijem prirodnych
polyfenolickych latok moZze mat blahodarny G¢inok na organizmus. Stidie ukazali, Ze
konzumadcia stravy bohatej na prirodné polyfenolické latky je spojena s nizSim
vyskytom kardiovaskularnych ochoreni (4). Medzi takéto potraviny patria cerstvé
ovocie a zelenina, najma ribezle, Cucoriedky, jahody, kiwi, citrusové plody, ¢ervena
kapusta, cibula, brokolica, séja a pod. Okrem toho vysoky obsah niektorych
polyfenolickych latok je obsiahnuty v ¢ervenom vine, pive, Caji, kave a v cokolade (5).
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Krvny tlak
Obr. 1. Faktory ovplyvnujuce krvny tlak.

Kym Uprava stravovacich navykov patri medzi faktory, ktoré je mozné ovplyvnit, uz
tazsie je vyhnut sa vSadepritomnému stresu resp. zvladnut reakciu na stresovy podnet
- stresor. Intenzita stresovej reakcie, ¢ize odpovede organizmu na podnet - stresor, je
dana vztahom medzi aktivaciou stresovych systémov a pésobenim tzv. antistresovych
systémov, ktoré mézu redukovat nadmerntu reaktivitu a tym aj negativne désledky
stresu, pricom vysledna reakcia zavisi od mnohych faktorov napr. od povahy, intenzity
a trvania stresora, zivoc¢iSneho druhu, pohlavia a veku. Najma dlhodobé posobenie
latok produkovanych pocas stresu, z ktorych viaceré maji vazokonstriktorické
a rastové ucinky (noradrenalin, renin, angiotenzin II, vazopresin, aldosterén, volné
kyslikové radikaly), moze viest k zvySenej tuhosti ciev a k organovym zmenam, o
prispieva k vzniku hypertenzie vyvolanej stresom. Aj v tomto pripade zvysena fyzicka
aktivita a prijem prirodnych polyfenolickych latok mézu napomoct k odbtraniu latok
vyplavovanych pocas stresu a znizit pravdepodobnost vzniku hypertenznej choroby.

Na Ustave normalnej a patologickej fyziolégie SAV sa dlhodobo zaoberdme $tidiom
jednotlivych rizikovych faktorov rozvoja hypertenzie. V naSich experimentoch
pouzivame vhodné animalne modely, nakolko Studium ludskej populécie je ¢asovo
narocné a z etického hladiska casto komplikované. Na Studium interakcie rizikovych
faktorov sme pouzili laboratérne potkany rézneho fenotypu, ktoré boli potomkami bud
hypertenznej matky a normotenzného otca (BHR) alebo obaja rodicia mali vysoky KT
(SHR) v porovnani s potkanmi, ktorych obaja rodi¢ia mali normalny KT (WKY). Potkany
sme vystavili dlhodobému stresu, ktory sme vyvolali zvySenim hustoty populacie
(crowding stress) (6). V tomto modeli dochddza nie len k obmedzeniu pohybu ale aj

POSTERUS.sk -2/4-


http://www.posterus.sk/wp-content/uploads/Screen-shot-2010-01-06-at-5.25.41-AM.png

k zvySenému poctu interakcii medzi jednotlivymi ¢lenmi skupiny, podobne ako je to
bezné aj u ludi Zijucich vo velkom po¢te na obmedzenom teritériu. Casti potkanov sme
pocas stresu podavali aj bezalkoholovy vytazok z Cerveného vina bohaty na
polyfenolické latky. Zistili sme, ze vytazok z Cerveného vina znizoval KT u potkanov s
genetickou predispoziciou k hypertenzii, teda u BHR a SHR, uz v kontrolnych
podmienkach. Naviac, vytazok zabranil zvySeniu ich KT pocas chronického stresu
(Obr. 2). V stcasnosti sa venujeme sledovaniu mechanizmu, ktorym prirodné
polyfenolické latky m6zu modulovat KT. Vysledky naznacuju, Ze pozitivny ucCinok
polyfenolickych latok suvisi s ipravou funkcie cievnej steny, ktora bola zmenena
v dosledku chronického stresu (7).
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Obr. 2. Priemerny krvny tlak u normotenznych Wistar-Kyoto (WKY), hranicne
hypertenznych (BHR) a spontdnne hypertenznych (SHR) potkanov, ktoré boli
vystavené chronickému socidlnemu stresu (8 tyzdnov), uzivali polyfenolické vytazky
samotné (PV, 20 mg/kg/den, 8 tyzdnov) alebo sticasne so stresom (PV+Stres). *p<0.05
vs. WKY kontrola, *p<0.05 vs. Kontrola daného fenotypu, *p<0.05 vs. Stres v danom

fenotype.

Na zdver mozno povedat, ze vyska krvného tlaku je danéa viacerymi faktormi a ich
vzajomnou interakciou. KedZe faktory ako vek alebo geneticka vybava nedokdzeme
zmenit, je ulohou kazdého jedinca modifikovat aspon tie faktory, ktorych negativny
vplyv dokdzeme do znacCnej mieri redukovat. Preto k zdkladom prevencie hypertenznej
choroby patri zvysSenie fyzickej aktivity, obmedzenie fajcenia a uprava stravovacich
navykov.
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