HOT-LINES Z EVROPSKEHO SJEZDU
KARDIOLOGICKE SPOLECNOSTI - ESC 2012

Na letosnim evropském kardiologickém
sjezdu byla prezentovana v sekci Hot-Lines
fada klinickych studii a registrd. Z nich si do-
volujeme prezentovat ty, které nas nejvice za-
ujaly. Byli jsme potéSeni i ryze ¢eskou studii
Prague 12, kterou organizoval prof. Petr
Widimsky. Je vidét, Ze Ceské kardiologie se stale
vice dostava do popredi prestiznich prezentaci.

P. Budera, Z. Straka, P. Osmancik, P. Wi-
dimsky et al. Porovnani kardiochirurgické
operace s MAZE operaci v levé sini vs kar-
diochirurgickou operaci bez provedeni
MAZE operace u pacientl s ischemickou
chorobou srdeéni a/nebo chlopenni
vadou se soucéasnou pfitomnosti fibrilace
sini: Koneéné vysledky randomizované
multicentrické studie PRAGUE-12.

Cil

Chirurgickd MAZE operace muze vést k re-
stituci sinusového rytmu u pacientd s fibrilaci
sini podstupuijici kardiochirurgicky zakrok.
Nicméné neni znamo, zda ma tento vykon
néjaky vliv na dlouhodobé klinické vysledky.

Metody a vysledky

Do této multicentrické studie bylo zafazeno
2924 pacientd s fibrilaci sini indikovanych ke
kardiochirurgické operaci pro chlopenni vadu
Ci revaskularizaci, tito pacienti byli randomizo-
vani do: skupiny A (MAZE operace, n = 117)
nebo do skupiny B (bez MAZE operace,
n = 107). Jako primarni cil byla stanovena
pfitomnost sinusového rytmu (bez jakékoli
epizody fibrilace sinf) na 24 EKG Holter po
1 roce od provedeni vykonu.

Primarni bezpecnostni cil byl uren jako
kombinovany vysledek skladajici se z umrti,
infarktu myokardu, cévni mozkové pfihody
a renélniho selhani v prvnich 30 dnech. EKG
Holter provedeny po roce prokézal pfitom-
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nost sinusového rytmu u 60,2 % pacientd ve
skupiné A vs 35,5 % pacientd ve skupiné B.
Kombinovany bezpecnosti cil v prvnich
30 dnech se objevil u 16,2 % pacientl (A) vs
17,4 % pacientl (B). Zastoupeni jednorocni
mortality z jakékoli pficiny bylo 16,2 % (sku-
pina A) vs 17,4 % (skupina B), p = 0,800.
Nebyl shledan rozdil ve vyskytu fibrilace sini
(A vs B) u pacientl s paroxysmalni fibrilaci
sini (61,9 vs 58,3 %) nebo perzistujici fibri-
laci sini (72 vs 50 %), ale byl shledan signi-
fikantné vyssi vyskyt sinusového rytmu u pa-
cientl s dlouhodobé perzistujici fibrilaci sinf,
ktefi podstoupili MAZE operaci (53,2 vs
13,9 %, p <0,001).

Zavér

Provedeni MAZE operace zvysi pravdépo-
dobnost pfitomnosti sinusového rytmus po
operaci bez zvyseni rizika perioperacnich
komplikaci. Nicméné, vyssi vyskyt sinusového
rytmu se nepromitl do zlepSeni klinickych vy-
sledkd po 1 roce. Dalsi sledovani téchto pa-
cientl (napf. b let) ndm umozni ukazat poten-
cidlni klinicky pfinos, ktery se mlze projevit
v pozdé&jsi dobé.

Solomon SD, Zile M, Pieske B et al. PARA-
MOUNT Investigators. Inhibitor receptoru
angiotenzinu a neprilyzinu LCZ696 pfi
éEbé srdeéniho selhani se zachovalou
ejekeni frakci: faze 2 dvojité zaslepené
randomizované kontrolované studie.

Uvod

Srdecni selhani se zachovalou ejekéni frakci
je spojeno s vyznamnou morbiditou a mor-
talitou, ale chybi efektivni terapie. Zhodnotili
jsme acinnost a bezpecnost LCZB96, prv-
niho léku v tfidé v tfidé inhibitoru angioten-
zinu a neprilysinu (ARNI), u pacient( s timto
onemocnénim.

Metody

PARAMOUNT byla faze 2 randomizované,
dvojité zaslepené multicentrické studie
u pacientl se srde¢nim selhanim s NYHA
tridy I-lll, ejekéni frakci levé komory
45 % nebo vyssi a NT-proBNP vyssim nez
400 pg/mL. Ugastnici byli randomizovani
(1 : 1) pomoci centrélni interaktivniho hla-
sového systému k 1écbé LCZ696 v dévko-
vani 200 mg dvakrat denné nebo k lécbe
valsartanem v davce 160 mg dvakrat denné
a lé€eni po dobu 36 tydnd. Primarnim cilem
byla stanovena zména v NT-proBNP mezi
vstupnimi hodnotami a hodnotami po 12 tyd-
nech; analyza zahrnovala vSechny pacienty,
ktefi byli randomizovéni k lé¢ebné skuping,
u kterych probéhla alespon jedna kontrola.

Vysledky

149 pacientl bylo randomizovano k lé¢bé
LCZ6B96 a 1562 k IéCbé valsartanem; 134 pa-
cientl ze skupiny LCZ696 a 132 ze sku-
piny s valsartanem byli zafazeni do ana-
lyzy primarniho cile. Hladina NT-proBNP
byla signifikantné snizena po 12 tydnech ve
skupiné LCZ696 ve srovnani se skupinou lé-
¢enou valsartanem (LCZ696: vstupni hod-
nota 783 pg/mL; 12 tydnd 605 pg/mL;
valsartan: vstupni hodnota 862 pg/mL;
12 tydnl 835 pg/mL. ratio LCZ696/ val-
sartan, 0,77,95% Cl 0,64-0,92, p = 0,005).
LCZ696 byl dobfe snasen s podobnymi ne-
z&doucimi U€inky jako valsartan; 22 pacient(
(156 %) s 1écbou LCZB96 a 30 pacientd
(20 %) s lé¢bou valsartanem mélo jednu &i
vice zavaznych nezadoucich ucinkd.

Zavér

U pacientd se srde¢nim selhanim pfi zacho-
valé ejekeni frakci snizuje po 12 tydnech
LCZ696 hladinu NT-proBNP vice nez val-
sartan, navic byl dobfe tolerovany. Zda tento
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z&ver odpovida i zlepseni klinickych pfiznakd,
se musi ovéfit pomoci prospektivnich studii.

Dewilde W, Oirbans T, Verheugt F et al.
Studie WOEST: Prvni randomizovana
studie srovnavajici 2 skupiny pacientl
podstupujici implantaci koronarniho
stentu s uzivanim &i neuzivanim aspirinu
spoleéné s antikoagulaéni Ié¢bou.

Uvod
Dlouhodobé antikoagulagni 1écba je indiko-
vana (tfida doporuceni I) u:

vétsiny pacientd s fibrilaci sinf

u pacientd s mechanickou srdecni chlopni

Vice nez 30 % téchto pacientd je posti-
zeno doprovodnou ischemickou chorobou
srdecni. PFi planované implantaci koronar-
nich stentl byvaiji tito pacienti indikovani pro
uzivani aspirinu a clopidogrelu. Trojkombi-
nacni terapie (p.o. antikoagulacni terapie,
aspirin, clopidogrel) je doporu¢ovana na za-
kladé doporuceni — guidelines, ale je u ni
znamo zvysené riziko zavazného krvaceni,
zvysujici celkovou mortalitu. Prospektivni
randomizovana data na toto téma nejsou
dostupna.

Cil

Cilem této multicentrické mezinarodni studie
(Holandsko, Belgie) bylo ovéfit hypotézu, ze
u pacientd s antikoagulaéni lé¢bou podstupu-
jici PCI je podavani samotného clopidogrelu
vhodnéjsi nez kombinace aspirin + clopido-
grel s ohledem na riziko krvaceni, ale pfi ne-
zvySeni rizika trombotickych komplikaci.

Design studie

Skupina s dvojkombinaéni terapif:
Antikoagula¢ni terapie + clopidogrel

75 mg (po dobu jednoho mésice po implan-

taci BMS a pod dobu jednoho roku pfi pouziti

DES).

Skupina s trojkombinacni terapii
Antikoagulacniterapie + clopidogrel 76 mg +
+ ASA 80 mg (po dobu jednoho mésice po
implantaci BMS a pod dobu jednoho roku
pfi pouziti DES). Doba sledovani 1 rok a pri-
marni cil: vyskyt krvaceni jakéhokoli typu
(TIMI kritéria), sekundarni cil: kombinace
cévni mozkové prihody, smrti, infarktu, trom-
bozy ve stentu a target vessel revascularisa-
tion a kombinace jakékoli casti primarniho
a sekundarniho cile.

Vysledky a zavér

1. Prvni randomizovana studie zaméfu-
jici se na optimalizaci antiagregacni te-
rapie u pacientl s p.o. antikoagulaéni te-
rapii podstupujici implantaci koronarniho
stentu.

2. Primarniho cile se podafilo dosahnout:
p.o. antikoagula¢ni terapie v kombinaci
s clopidogrelem zpUsobuje podle oceka-
vani méné krvaceni nez trojkombinacni
terapie, nyni potvrzeno randomizovanou
studii.

3. Podafilo se dosdhnout také sekundarniho
cile: u pacientd s dvojkombinacni terapif
nebyl zjistén vyssi vyskyt trombotickych
nebo tromboembolickych pfihod, jako
jsou cévni mozkova pfihoda, trombdza ve
stentu, target vessel revascularisation, in-
farkt nebo smrt.

4. SniZeni celkové umrti z jakéhokoli pFiciny
u skupiny s dvojkombinacni terapii. Proto
u vysoce rizikovych pacientl s p.o. antikoa-
gulacni terapie terapii podstupujicich PCl
doporu¢ujeme kombinovat antikoagulaéni
léCbu pouze s clopidogrelem (bez nasa-
zeni aspirinu).

Bohm M, Cotton D, Foster L et al. Vliv kli-
dové tepové frekvence na Umrtnost,
zdravotni postizeni a pokles kognitiv-
nich funkci u pacient(i po cévni mozkove
prihodé.

Cil

Recidiva cévni mozkové pfihody je Casta pfi-
hoda zplsobuijici trvalé postizeni. Vysoka sr-
decni frekvence je spojena s kardiovasku-
larnimi onemocnénimi. Sledovali jsme efekt
klidové tepové frekvence na kardiovaskularni
a neurologické pfihody u vysoce rizikové po-
pulace pacientld po opakovanych cévnich
mozkovych pfihodach sledovanych v ramci
studie PRoFESS.

Metody a vysledky

Celkovy pocet 20 165 pacientl po pro-
délané ischemické cévni mozkové pfi-
hodé (prdmérny vék 66,1, SD 8,6 let), za-
fazenych do lécené skupiny v rdmci studie
PRoOFESS, byl rozdélen do jednotlivych
skupin podle klidové tepové frekvence
a tyto skupiny byly nasledné analyzovany
stran kardiovaskularnich pfihod a funké-
nich vysledkd po prodélané cévni mozkové
pfihodé. Sledovala se recidiva cévni moz-
kové pfihody a zavazné kardiovaskularni

pfihody, jako jsou cévni mozkova pfihoda,
infarkt myokardu a zhorseni nebo vznik sr-
decniho selhani, dale také umrti z kardi-
ovaskularni pficiny a umrti z jakékoliv pfi-
¢iny. Pfedem definované cile urené jako
zdravotni postiZzeni po cévni mozkové pfi-
hodé hodnocené po 3 mésicich (Rankin
skére — mRS s pomoci Barthel indexu)
a kognitivni funkce (hodnocené pomoci
Mini-Mental State Examination — MMSE)
po 4 tydnech po randomizaci a pfi zavé-
reCné navstéveé. Pacienti v obou skupinach
s nejvy8simi klidovymi tepovymi frekven-
cemi (77-82/min a > 82/min) méli vyssi
riziko celkového umrti v porovnanim se sku-
(71-< 76 min). Podobné vysledky byly po-
zorovany pro umrti z vaskularni pficiny a ne-
vaskularni pFiciny. Vyskyt infarktu myokardu
a recidivy cévni mozkove pfihody nebyl za-
visly na klidové tepové frekvenci.

Zavér

Tepova frekvence je rizikovy faktor pro mor-
talitu u pacientd po cévnim mozkové pfihodg,
déle je nizka srdecni frekvence spojend s lep-
Simi vysledku funkénich testd a mensim po-
klesem kognitivnich funkci po ischemické
cévni mozkové pfihodé.

Borer JS, Béhm M, Ford | et al. SHIFT Inves-
tigators. Efekt ivabradinu na opakovanou
hospitalizaci pro zhorSujici se srde¢ni se-
Ihani u pacient( s chronickym systolickym
srdeénim selhanim subanalyza studie
SHIFT.

Cile
Ve studii SHIFT jsme zkoumali efekt iva-
bradinu, latky zpomalujici srde¢ni rytmus, na

opakovanou hospitalizaci pro zhorsujici se sr-
decni selhani (HF).

Metody a vysledky

SHIFT je dvojité zaslepena studie, do niz
bylo zafazeno 6 505 pacientl s mirnym
az vaznym srde¢nim selhanim systolickou
dysfunkei levé komory, ktefi byli hospitali-
zovani se srde¢nim selhdnim v poslednim
roce. Tito pacienti byli randomizovéani do
dvou skupin - terapie ivabradinem a kon-
trolni skupina — na zékladé standardnich
doporuceni pro |é¢bu srde¢niho selhani
(v€etné maximalni b-blokady). Ze vSech
zafazenych pacientl 1 186 pacientd pod-
stoupilo alespon jednu dodatecnou hospi-
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talizaci béhem studie, 472 pacientd bylo
hospitalizovano dvakrat a 218 pacientl
trikrat. Hospitalizovani pacienti trpéli vaz-
néjsi formou selhani nez ti, ktefi hospi-
talizovani nebyli. Ve skupiné Ié¢ené iva-
bradinem bylo zaznamenano celkové
méné hospitalizaci, a to u 902 pacientl
vs 1 211 pacientd v kontrolni skupiné
(p < 0,0002). U pacientl lé¢enych iva-
bradinem se také snizilo riziko druhé
a tfeti dodatecné hospitalizace p < 0,001.

Obdobné vysledky byly dosazeny pro hos-
pitalizaci z kardiovaskularnich nebo jinych
pFicin.

Zavér

Lécba ivabradinem, na zdkladé standard-
nich doporuceni terapie srde¢niho selhani,
vede u pacientl se srdecnim selhanim
k podstatnému snizeni pravdépodobnosti
opakované hospitalizace pro zhorseni srde¢-
niho selhani. Tento pfinos by mohl zlepsit
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kvalitu zivota pacientl a znacné snizit na-
klady na jejich lé¢bu.
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