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Souhrn

Pri lécbé hypertenze nezndme nejvyhodnéjsi hodnotu krevniho tlaku, kterd vede ke snizenf kardiovaskularnich pfihod a kardiovaskulérni a celkové mortality.
Viysledky studie ACCORD pfi srovnani intenzivni écby systolického krevniho tlaku (sTK) pod 120 mm Hg a standardnf Iéc¢by pod 140 mm Hg sTK ukazaly, ze sni-
zeni sTK pod 120 mm Hg nevedlo k ovlivnénf primérniho cile (tj. celkové mortality) u pacientl s diabetes mellitus. Nynf pfichazi studie SPRINT s pfiznivym ovliv-
nénfm kombinovaného primarniho cile, coz byl infarkt myokardu, jiné akutnf koronarni syndromy, cévni mozkové piihoda, srdecni selhdni nebo Umrti z kardio-
vaskularnich pricin pfi intenzivni lécbé sTK, ale na druhé strané se statisticky vyznamnym vyskytem vedlejsich Ucinkd (hypotenze, synkopy, renalni poskozenf
¢i selhani).
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To what values should we reduce systolic blood pressure? The SPRINT study

Abstract

There is no clear consensus about the optimal target value of blood pressure lowering that would reduce cardiovascular events and cardiovascular and all-
-cause mortality. Within the ACCORD study, intensive systolic blood pressure (SBP) treatment with target values under 120 mm Hg was compared with stan-
dard treatment with target SBP values under 140 mm Hg, and a reduction below 120 mm Hg had no effect on the primary aim (i.e. all-cause mortality) in pati-
ents with diabetes mellitus. Now there is the SPRINT study, where results show a positive effect of intensive blood pressure lowering therapy on the combined
primary aim that was defined as myocardial infarction, other acute coronary syndromes, stroke, heart failure or cardiovascular death; however, the results also

show a statistically significant increase in the occurrence of side effects (hypotension, syncope, renal injury or failure).
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Uvod

Vysoky krevni tlak (TK) je nej¢astéjsim rizikovym
faktorem kardiovaskularnich (KV) onemoc-
néni (v CR 40,5 %). Jeho vyskyt roste s vékem
a u pacientl ve véku 50 let a stardich je nejcas-
téjsi formou izolovana systolicka hypertenze [1].
Systolicky TK (sTK) se stava vyznamnéjsim nez
diastolicky a je nezavislym rizikovym faktorem
pro koronarni piihody, cévni mozkovou pfi-
hodu (CMP), srde¢nf selhdni (SS) a terminaini
selhdni ledvin [2-4]. Klinické studie ukazaly, ze
lé¢ba hypertenze snizuje riziko KV pfihod, napf.
vyskyt CMP o 35-40 %, infarktu myokardu (IM)
0 15-25 % a SS aZz 0 64 % [2,5,6]. Bohuzel, na
jaké hodnoty mame snizovat sTK, pfesné ne-
zname. Observacni studie ukazaly, ze KV riziko
se zvysuje jizod sTK 115mmHg [7], ale zrando-
mizovanych studii provedenych u vseobecné
populace pacientl s hypertenzi se prokazal pro-
spéch z lécby pfi dosazeni sTK pod 150 mm Hg

a médme pouze limitovana data pro hodnoty
jesté nizsi [8,9]. Ve studii ACCORD zahrnuijici
pacienty s diabetes mellitus 2. typu nebyl rozdil
v ovlivnéni KV pfihod pfi sTK pod 120mmHg
ve srovnani s tlakem pod 140 mmHg, pouze
se prokazal nizsi vyskyt CMP [10]. Recentnf
studie u pacientd, ktefi prodélali CMP, srov-
navala prospéch lécby mezi témi, ktefi dosa-
huji hodnoty sTK < 130mm Hg ve srovnani
s TK < 150 mmHg. Vysledkem byl signifikantnf
pokles pouze pro hemoragické mozkové
prihody [11].

Hypotéza, Zze sTK < 120 mm Hg by mohl sni-
zovat vyskyt klinickych pffhod vice neZ stan-
dardni cil pod 140 mmHg, byla navrzena v Na-
tional Heart, Lung and Blood Institute (NHLBI)
expertnim panelem jiZ v roce 2007. Pfedpo-
kladal se preventivni vliv intenzivniho snizo-
vani sTK na snizeni KV komplikaci u pacientd
bez diabetu.

Dosavadni smérnice o [é¢bé hypertenze,
a to jak americké, tak evropské i ceské, dopo-
rucuji snizovat sTK jen pod 140 mm Hg.

Studie SPRINT (Systolic Blood Pressure In-
tervention Trial) byla zahdjena na podzim roku
2010 v 102 centrech v USA a Puerto-Ricu [12].
Jedna se o nejvetsi studii tohoto druhu snaZicf
se zjistit, zda snizeni sTK na hodnoty nizsi, nez
jsou dosud doporucované, mohou ovlivnit
KV a rendlni choroby. Do studie byli zafazeni
pacienti starsi 50 let, s hypertenzi a zvysenym
KV rizikem definovanym: aktudini cévni one-
mocnéni, chronické poskozeni ledvin (eGFR)
20-60ml/1,73 m?3, Framinghamskeé skore vyssi
nez 15 % nebo vék > 75 let. Studie rando-
mizovala 9 361 osob se sTK 130-180mm Hg
a zvySenym KV rizikem na intenzivné lé¢enou
skupinu s cilem sTK pod 120 mm Hg a porov-
navala je se standardni lécbou s cilem sTK pod
140 mm Hg. Ze studie byli vyloucenf pacienti
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Obr. 1. Hodnoty systolického krevniho tlaku v intenzivné a standardné lécené vétvi [12].

s diabetes mellitus a anamnézou CMP a s po-
lycystickymi ledvinami. Zhruba 30 % pacientl
bylo ve véku 75 let a starsi, 30 % mélo led-
vinné onemocnénia 30 % bylo Afroameri¢an(.
Pacienti s intenzivni kontrolou TK byli |é¢eni
tfemi a vice antihypertenzivy, v¢etné diuretik
(chlorthalidon), blokatorem kalciovych kanalt
(@amlodipin) a inhibitorem ACE (lisinopril).
Pacienti druhé skupiny byli lé¢eni méné inten-
zivnf1écbou k dosazenf cile TK 140 mmHg. UZi-
vali priimeérné dvé antihypertenziva. Primarnim
kombinovanym cilem studie byl vyskyt IM,
jinych akutnich koronarnich syndromd, CMP,
SS nebo KV umrti.

Vysledky

Po jednom roce trvani studie byl primérny sTK
121,4AmmHg v intenzivné lécené skupiné vs.
136,2mm Hg ve standardné lécené skupiné.
Prdmérny rozdil v hodnoté sTK mezi obéma
skupinami ¢inil 14,8 mmHg a byl zjistén jiz
po prvnim roce studie a dale pretrvaval. Pri-
mérny diastolicky krevni tlak (dTK) po jednom
roce lécby byl 68,7 mmHg v intenzivné lécené

skupiné a 76,3mmHg ve standardné lé¢ené
skupiné. Kromé domdéciho méfeni TK, které
bylo pro studii smérodatné, byl TK méfen také
v ordinaci Iékate. Kontrola byla provddéna po
jednom meésici a dale po tfech meésicich. Krevni
tlak byl méfen v ordinaci Iékafe vzdy tfikrat a ze
tf hodnot se bral jejich pramér.

Béhem 3,2letého sledovani byl primérny
sTK vintenzivné [é¢ené skupiné 121,5mmHg
a 134,6 mmHg ve standardné lécené skupiné.
Rozdil ¢inil 13,1 mm Hg. Prdmérny pocet anti-
hypertenziv ¢inil 2,8, resp. 1,8 (obr. 1).

Primarni cil studie byl potvrzen u 562 Ucast-
nikd studie, a to 243 (1,65 % ro¢né) v inten-
zivné lécené skupiné a u 319 (2,19 % rocné)
ve standardné lécené skupiné (HR 0,75)
(obr. 2).

Studie byla predcasné pferusena po me-
didnu sledovéni 3,26 let vzhledem k vyznamné
nizsimu vyskytu primarniho kombinovaného
cile v intenzivné lé¢ené skupiné oproti stan-
dardné Iécené skupiné (1,65 vs. 2,19 % roc¢né,
HR intenzivné lé¢ené oproti standardné lécené
skupiné 0,75; 95% Cl 0,64-0,89; p = 0,003).

Celkova mortalita byla také vyznamné nizsi
v intenzivné lé¢ené skupiné (HR 0,73; 95% Cl
0,60-0,90; p = 0,003) (obr. 3).

Studie SPRINT prokdzala, ze 1é¢ba vysoce ri-
zikovych hypertonikd ve véku 50 let a starsich
snizujici sTK na 120 mm Hg vyznamné snizila
celkovou mortalitu 0 27 % a vedla k nizsimu
vyskytu KV amrti o 43 % oproti standardnf
|é¢bé snizujici sTK na 140 mm Hg.

Na druhou stranu vétev s nizsim cilem sTK
vykazovala vyssi vyskyt vedlejsich Gcinkd: hy-
potenze (2,4 vs. 1,4 %; p = 0,001), synkopy
(2,3 vs. 1,7 %; p = 0,05), Castéjsi vyskyt abnor-
malit elektrolytl (3,1 vs. 2,3 %; p = 0,02) a také
vyskyt akutniho poskozeni ledvin nebo se-
Ihani byl vyssi v intenzivné lécené skupiné
(4,1 vs. 2,5 %; p < 0,001). Vyskyt viech neza-
doucich ucinkd ¢inil (4,7 vs. 2,5 %; p < 0,001)
a byl rovnéZ vy3si vintenzivné lécené skupiné.

Tato studie tedy prokazala, Ze intenzivni
lécba TK mlze zabranit KV komplikacim a za-
chrénit Zivoty.

Resitelé studie SPRINT nezjistili vliv inten-
zivni 1é¢by na jednotlivé parametry KV kom-
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plikaci v¢etné IM, akutnich koronérnich syn-
drom@ a CMP.

Autofi soucasné uverejnéného editorialu
V. Perkovic a A. Rodgers z Univerzity v Sydney
v Austrdlii [13] zddraznuji, ze studie nebyvaji
obvykle zcela dobré nebo zcela Spatné, ale ve
studii SPRINT je nepravdépodobné, Ze by zvy-
seny vyskyt nezadoucich U¢inkd v intenzivné
|écené skupiné mohl prevaZit celkové pfiznivé
ucinky intenzivné Iécené skupiny.

Dalsi editorial napsal Drazen [14], ktery zd Q-
raznil, ze klinické poselstvi studie SPRINT nenf
predmeétem emergence, ale urgence.

Studie SPRINT ma také podstudii zvanou
SPRINT-MIND, kterd dosud probiha a ma zjistit,
demence, zpomaluje pokles kognitivnich
funkcf a vede k mensimu postizeni drobnych
cév mozku.

Omezeni pro vyuziti v klinické
praxi

Ve studii SPRINT se nepodafilo dosahnout
sTK pod 120mm Hg, vysledna hodnota byla
121,5mmHg, coZ znameng, Ze vice nez polo-
vina Ucastnikd méla sTK vyssi, nez bylo cilem
studie. To ukazuje na to, ze dosazeni cile sTK
pod 120mmHg v populaci pacientd s hyper-
tenzf je jednak velmi ndro¢né a déle se vyrazné
zvysuji néklady na lécbu.

Studie SPRINT byla bohuzel pred¢asné ukon-
¢ena, coz mUlze byt povaZzovano za netaktické,
i kdyz velky pocet primarnich cild studie (n = 564)
prinasi doklad o tom, Ze studie je validni.

Absolutni pocty ukazuji, Ze béhem 3,26 let
trvani studie zabrénila intenzivni lécba jen
76 prihodam primdrniho cile; rozdil ¢inil 1,62 %
a NNT (Number Needed toTreat) ¢inilo 61. Cel-
kova umrtnost Cinila 155 vs. 210 v obou léce-
nych skupinach. Rozdil byl 1,2 % a NNT bylo 83.
Kardiovaskularni imrtfjen 37 vs. 65 v obou lé-
¢enych skupinédch. Rozdil ¢inil 0,6 % a NNT bylo
167. Autofi nenalezli rozdil ve vyskytu CMP, IM
a akutniho korondrniho syndromu. Priznivy vy-
sledek primarniho cile byl zplsoben poklesem
vyskytu SS a KV umrtf.

Ve studii nebyla pouzita nefarmakologicka
[é¢ba, i kdyz prameérny BMI cinil témért 30. Exis-
tuji rozsahlé doklady o tom, Ze pourziti diet-
nich opatfeni, pravidelny télesny pohyb, span-
kové Iécba a omezeni spotfeby alkoholu maji
mocny antihypertenzni Gc¢inek.

Vysledky studie nelze pouZit pro celou po-
pulaci. Do studie nebyli zafazeni diabetici,
dale pacienti s dive podélanou CMP a osoby
mladsi 50 let.

A Primarnicil
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Obr. 2. Kombinovany primarni cil v intenzivné a standardné lécené vétvi [12].

B Celkova mortalita
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Obr. 3. Celkova mortalita v intenzivné a standardné [écené vétvi [12].

Diskuze

Studie ACCORD [15] méla obdobné cile. Sni-
Zeni sTK pod 120 vs. 140 mm Hg. Studie SPRINT
viak byla dvakrat vétsi nezli studie ACCORD.
Pocet uUcastnikd studii byl 4 733 vs. 9 361.
Ve studii ACCORD byly CMP sniZzeny zhruba
0 40 %, ale ty predstavovaly jen sekundarni
cil studie. Primarni cil studie ACCORD (cel-
kovéd mortalita) ovlivnéna nebyla. Nicméné
je ptekvapivé, ze snizeni sTK nevedlo ve studii
SPRINT ke snizeni vyskytu CMP. Studie ACCORD

byla provedena primarné u hypertonikd s dia-
betem a jeji populace byla ponékud méné ri-
zikova nez u studie SPRINT.

Zaveér

Viysledky studie SPRINT jisté vyvolaji diskuzi
v odbornych spole¢nostech jak americkych,
tak evropskych, a uvidime, zda se budou ménit
doporucen( pro diagnostiku a Ié¢bu vysokého
TK. Na zavéry si budeme muset pockat. Myslim
si, ze hodnota kolem 130 mmHg, jak je po-
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psana v nasich doporucenich, je vyhovuijici
avime, ze snizeni pod 120 mm Hg je velmi na-
ro¢né na kombinac¢ni Ié¢bu a dosazeni této
hodnoty je velmi obtizné [16,17].
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