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Cilové hodnoty systolického krevniho tlaku
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Souhrn

Pri 1écbé systolické hypertenze nezndme nejvyhodnéjsi hodnotu krevniho tlaku, kterd vede ke snizeni kardiovas-
kularnich pfihod a kardiovaskularni a celkové mortality. Vysledky studie ACCORD (Action to Control Cardiovascu-
lar Risk in Diabetes) pfi srovnani intenzivni [é¢by systolického krevniho tlaku (STK) < 120 mm Hg a standardni l1é¢by
< 140 mm Hg, nevedlo k ovlivnéni primarniho cile u pacientd s diabetes mellitus. Studie SPRINT (Systolic Blood Pre-
ssure Intervention Trial) prokazala, Ze intenzivnéjsi Iécba hypertenze (k hodnotdm nizsim, nez jsou obecné dopo-
rucované cilové hodnoty) vyznamné snizuje incidenci kardiovaskularnich onemocnéni a snizuje riziko umrti. Na
druhé strané se prokdzal statisticky vyznamny vyskyt vedlejsich ucinkl (hypotenze, synkopy, renélni poskozeni i
selhani). Prvni vysledky byly pfedneseny na kongresu American Heart Association 9. listopadu 2015.
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Systolic blood pressure targets

Summary

When treating systolic hypertension we do not know the optimum blood pressure which leads to the reduction of car-
diovascular events and cardiovascular and total mortality. The results of the ACCORD study, when comparing inten-
sive treatment of systolic blood pressure (SBP) < 120 mm Hg and standard treatment < 140 mm Hg, did not lead to af-
fecting the primary target for patients with diabetes mellitus. The SPRINT study (Systolic Blood Pressure Intervention
Trial) has shown that more intensive treatment of hypertension (aimed at readings lower than the generally recom-
mended target readings) significantly reduces incidence of cardiovascular diseases and lowers the risk of death. On
the other hand, a statistically significant incidence of side effects (hypotension, syncope, renal impairment or failure)
has been identified. The first results were presented at the American Heart Association Congress on 9 November 2015.
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Uvod

Vlysoky krevni tlak (TK) je nej¢astéjsim rizikovym fakto-
rem kardiovaskularnich (KV) onemocnéni, v CR se vysky-
tuje ve 40,5 % pripadu. Jeho vyskyt roste s vékem a u paci-
entll ve véku 50 rokU a starsich je jeho nejcasté;jsi formou
izolovana systolicka hypertenze [1]. STK se stdva vyznam-
néjsim nez diastolicky krevni tlak (DTK) a je nezavislym
rizikovym faktorem pro vznik korondrni pfihody, CMP,
srde¢niho selhani a termindlniho selhéani ledvin [2-4]. Kli-
nické studie ukazaly, Ze 1écba hypertenze snizuje riziko
KV ptihod, napt. vyskyt CMP (o 35-40 %), infarktu myo-
kardu (015-25 %) a srde¢niho selhani (az o 64 %) [2,5,6].
Bohuzel, na jaké hodnoty mame snizovat STK, presné ne-
zndme. Observacni studie ukdzaly, ze KV riziko se zvysuje
jizod hodnoty STK 115 mm Hg [7], ale zrandomizovanych
studii provedenych u vieobecné populace pacient( s hy-
pertenzi se prokazal prospéch z lécby pfi dosazeni hod-
noty STK < 150 mm Hg a méme pouze limitovana data
pro hodnoty jesté nizsi [8,9]. Ve studii ACCORD (Action
to Control Cardiovascular Risk in Diabetes) zahrnujici pa-

cienty s diabetes mellitus 2. typu nebyl rozdil v ovlivnéni
KV ptihod pfi systolickém tlaku < 120 mm Hg ve srovnani
s TK < 140 mm Hg, pouze se prokazal nizsi vyskyt CMP
[10]. Recentni studie u pacient(, ktefi prodélali CMP, srov-
ndvala prospéch lé¢by mezi témi, ktefi dosahuji hodnoty
STK < 130 mm Hg ve srovnani s hodnotami < 150 mm Hg,
Vysledkem byl signifikantni pokles pouze pro hemora-
gické mozkové piihody [11].

Hypotéza, Ze hodnoty STK < 120 mm Hg by mohly
snizovat vyskyt klinickych pfihod vice nez standardni
cilové hodnoty < 140 mm Hg, byla navrzena v National
Heart, Lung and Blood Institute (NHLBI) expertnim pa-
nelem jiz v roce 2007. Pfedpokladal se preventivni vliv
intenzivniho snizovani STK na snizeni KV komplikaci
u pacientl bez diabetu.

Dosavadni smérnice o lé¢bé hypertenze, a to jak
americké, tak evropské i ¢eské doporucuji snizovat STK
jen pod hodnotu 140 mm Hg.

Studie SPRINT (Systolic Blood Pressure Intervention
Trial) byla zahajena na podzim roku 2010 v 102 centrech
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v USA a Portoriku [12]. Jednd se o nejvétsi studii tohoto
druhu snazici se zjistit, zda snizeni STK na hodnoty nizsi,
nez jsou ty dosud doporucované, mtize ovlivnit KV a re-
ndlni choroby. Do studie byli zafazeni pacienti starsi
50 let, s hypertenzi a zvysenym KV rizikem, definovanym:
aktudlnim cévnim onemocnénim, chronickym poskoze-
nim ledvin (eGFR) 20-60 ml/min/1,73 m?, Framingham-
skym skére > 15 % nebo vék > 75 let. Studie randomi-
zovala 9361 osob s hodnotami STK 130-180 mm Hg
a zvySenym KV rizikem, na intenzivné Ié¢enou skupinu
s cilovou hodnotou STK < 120 mm Hg a porovnavala je se
standardnilécbou s cilovou hodnotou STK < 140 mm Hg.
Ze studie byli vylouceni pacienti s diabetes mellitus,
anamnézou CMP a s polycystickymi ledvinami. Zhruba
30 % pacientt bylo ve véku 75 let a starsich, 30 % mélo
ledvinné onemocnéni a 30 % bylo afroameri¢and. Paci-
enti s intenzivni kontrolou TK, byli Ié¢eni 3 a vice anti-
hypertenzivy, v¢etné diuretik (chlortalidon), blokatorem
kalciovych kandld (amlodipin) a inhibitorem ACE (lisino-
pril). Pacienti druhé skupiny byli 1é¢eni méné intenzivni
lé¢bou k dosazeni cilové hodnoty 140 mm Hg. Uzivali
primérné 2 antihypertenziva. Primarnim kombinova-
nym cilem studie byl vyskyt infarktd myokardu, jinych
akutnich koronarnich syndromt, CMP, srde¢niho selhani
nebo KV umrti. Studie byla pfedcasné ukoncena, protoze
primérni sledovany parametr i celkova mortalita byly vy-
znamné nizsi v intenzivné lécené skupiné (cilova hod-
nota STK < 120 mm Hag).

Vysledky

Po jednom roce trvani studie byla priimérna hodnota STK
v intenzivné lécené skupiné 121,4 mm Hg vs 136,2 mm Hg
ve standardné lécené skupiné. Primérny rozdil v hod-
noté STK mezi obéma skupinami ¢inil 14,8 mm Hg a byl

zjistén jiz po prvnim roce studie a déle pretrvaval. Pri-
mérné hodnoty DTK po jednom roce lé¢by byly 68,7 mm
Hg v intenzivné lé¢ené skupiné a 76,3 mm Hg ve stan-
dardné lécené skupiné. Kromé domaciho méreni TK,
které bylo pro studii smérodatné, byl TK méren také v or-
dinaci lékare. Kontrola byla provadéna po 1 mésici a déle
po 3 mésicich. TK byl méren v ordinaci lékare vzdy 3krat
a ze 3 hodnot se bral jejich primér.

Béhem 3,2letého sledovani byla prdimérnd hodnota STK
v intenzivné Ié¢ené skupiné 121,5 mm Hg a 134,6 mm Hg
ve standardné |écené skupiné. Rozdil ¢inil 13,1 mm Hg
(graf 1).

Primérny pocet podavanych antihypertenziv ¢inil 2,8,
resp. 1,8.

Primarni cil studie byl potvrzen u 562 ucastnik
studie, a to u 243 (1,65 % ro¢né) v intenzivné |é¢ené sku-
piné a u 319 (2,19 % roc¢né) ve standardné lé¢ené sku-
piné (HR 0,75).

Studie byla predcasné prerusena po medidnu sledo-
vani 3,26 rokd vzhledem k vyznamné nizSimu vyskytu
primarniho kombinovaného cile v intenzivné léc¢ené
skupiné oproti standardné lécené skupiné (1,65 % vs
2,19 % roc¢né, HR intenzivné IéCené oproti standardné
|é¢ené skupiné 0,75; 95% Cl, 0,64-0,89; p = 0,003).

Celkovd mortalita byla také vyznamné nizsi v in-
tenzivné lécené skupiné (HR, 0,73; 95% Cl, 0,60-0,90;
p=0,003), graf 2 a 3.

Studie SPRINT prokazala, ze 1é¢ba vysoce rizikovych
hypertonik(l ve véku 50 let a starsich snizujici hodnotu
STK na 120 mm Hg, vyznamné snizila celkovou mortalitu
0 27 % a vedla k nizsimu vyskytu KV umrti o 43 % oproti
standardni [é¢bé snizujici hodnotu STK na 140 mm Hg.

Na druhou stranu vétev s nizsim cilem STK vykazovala
vyssi vyskyt vedlejsich ucinkd: hypotenze (2,4 % vs 1,4 %,

Graf 1. Hodnoty systolického krevniho tlaku v intenzivné a standardné lécené vétvi

Upraveno podle Wright 2015 [12]
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p = 0,001), synkopy (2,3 % vs 1,7 %, p = 0,05), ¢astéjsi vyskyt
abnormalit elektrolytt (3,1 % vs 2,3 %, p=0,02) a také vyskyt
akutniho poskozeni ledvin nebo selhani byl vyssi v inten-
zivné lé¢ené skupiné (4,1 % vs 2,5 %, p < 0,001). Vyskyt véech
nezadoucich Gcinkd ¢inil (4,7 % vs 2,5 %, p < 0,001) a byl
rovnéz vyssiv intenzivné lécené skupiné (tab).

Tato studie tedy prokazala, Ze intenzivni lé¢ba TK
muze zabranit KV komplikacim a zachranit zivoty.

Resitelé studie SPRINT negzjistili vliv intenzivni lécby
na jednotlivé parametry KV komplikaci v¢etné infarkta
myokardu, akutnich koronarnich syndroma a CMP.

Autofi soucasné uverejnéného editorialu Vlado Perko-
vic a Anthony Rodgers z Univerzity v Sydney v Australii
[13] zdraznuji, ze neni pravdépodobné, Ze by zvyseny
vyskyt nezddoucich uc¢inkd v intenzivné lécené skupiné
mohl prevazit celkové pfiznivé Gcinky intenzivné lé¢ené
skupiny.
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Dalsi editorial napsal Drazen et al [14] a zdUraznil, Zze
klinické poselstvi studie SPRINT neni predmétem emer-
gence, ale urgence.

Studie SPRINT ma také podstudii zvanou SPRINT-MIND
(SPRINT-Memory and Cognition IN Decreased), ktera
snizuje také vyskyt demence, zpomaluje pokles kogni-
tivnich funkci a vede k mensimu postizeni drobnych cév
mozku.

Vysledky studie nelze pouzit pro celou populaci. Do
studie nebyli zafazeni bohuzel diabetici, déle pacienti
s diive podélanou CMP a osoby mladsi 50 let.

Diskuse

Studie ACCORD [10] méla obdobné cile. Snizeni STK pod
120 mm Hg vs pod 140 mm Hg. Studie SPRINT vSak méla
2krat vétsi pocet Ucastnikl nez studie ACCORD: pocet

Graf 2. Kombinovany primarni cil v intenzivné a standardné lééené vétvi. Upraveno podle Wright 2015 [12]
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Graf 3. Celkova mortalita v intenzivné standardné Iééené vétvi. Upraveno podle Wright 2015 [12]
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Tab. Prehled pficin amrti ve studii SPRINT

pfic¢ina umrti celkem intenzivni lé¢ba standardni lé¢ba
ICHS 102 37 65
CMP 50 18 32
NSS 13 2 1
méstnavé srdecni selhani 17 8 9
nekardiélni, ale jind KV pficina 5 1 4
umrti z jinych nez KV pficin 192 90 102
umrti na onemocnéni ledvin 2 1 1
umrti v souvislosti s dialyzou 1 0 1
umrti z jinych kardiélnich, neischemickych pficin 2 0 2
nadorova onemocnéni 101 49 52
Urazy/poranéni/sebevrazdy/vrazda 14 4 10
umrti z jinych pficin (ne kardialni, ne CMP) 72 36 36
umrti z neurcenych pficin 71 28 43
neklasifikovatelné 35 13 22
dosud nehodnoceno 36 15 21
CELKEM 365 155 210

ucastnikd studii ¢inil 9 361 vs 4 733. Ve studii ACCORD byl
vyskyt CMP snizen zhruba o 40 %, ale ten predstavoval
pouze sekundarni cil studie. Primarni cil studie ACCORD
— celkova mortalita — ovlivnéna nebyla. Nicméné je pre-
kvapivé, Ze snizeni STK nevedlo ve studii SPRINT ke sni-
zeni vyskytu CMP. Studie ACCORD byla provedena pri-
marné u hypertonikll s diabetem a jeji populace byla
ponékud méné rizikova nez u studie SPRINT.

Komentaf

TK byl méfen zcela odliSnym zptsobem nez v dosud
provedenych klinickych studiich. VSechna participujici
centra obdrzela automaticky ptistroj (Omron, model
HEM 907, Matsusaka Company Ltd., Matsusaka, Japon-
sko), ktery byl naprogramovan tak, ze vlastni méreni
TK bylo zahdjeno po 5 min klidu. Personal byl instruo-
van, aby po dobu méfeni TK opustil mistnost a pone-
chal pacienta o samoté. Vysledky jsou postaveny na
prdméru 3 méfeni. Hodnoty TK méfené automatickym
pfistrojem bez pfitomnosti zdravotnického personalu
jsou nizsi nez hodnoty mérené stejnym typem pfistroje
v pfitomnosti lékafe nebo jiného zdravotnického per-
sonalu. Mzeme se tedy jen dohadovat, o kolik vyssi by
byly hodnoty TK mérené klasickym zplsobem v ordi-
naci lékare [15,16]. Tato studie tedy prokazala, Ze inten-
zivni 1é¢ba TK muze zabranit KV komplikacim a zachra-
nit zivoty.

Za komentaf jisté stoji, ze vyznamny rozdil v STK mezi
obéma rameny neved| k rozdilu v CMP. Interven¢ni
studie ukdzaly, Ze snizeni hodnoty STK vyznamné sni-
zuji riziko CMP. Recentni metaanalyza 68 randomizo-
vanych klinickych studii zahrnujici téméf ¢tvrt milionu
pacientl prokazala snizeni CMP o 36 % a pokles cel-

kové mortality o 11 % [17]. Ve studii SPRINT doslo k po-
klesu mozkovych pfihod o 11 % (HR 0,89, Cl 0,63-1,25;
p = 0,50) a celkové mortality o 27 % (HR 0,73, CI 0,60-
0,90; p = 0,003).

Primarni sledovany parametr byl definovén jako soucet
nefatdlniho infarktu myokardu, akutniho koronarniho
syndromu, nefatalni CMP, nefatalniho akutniho dekom-
penzovaného srde¢niho selhani, a umrti z KV pficin. Roz-
dily mezi obéma skupinami jsou dany pfedevsim rozdilem
v umrti zKV pficin a nefatalni akutni dekompenzaci srdec-
niho selhani, coz je relativné mékké kritérium.

| kdyz studie byla pfijata pozitivné, v obou ramenech
studie byl zaznamenan relativné vysoky pocet zévaz-
nych nezadoucich pitihod (38,3 % v intenzivné lé¢ené
skupiné a 37,1 % ve standardné lécené skupiné; p =0,25).

Vyznamnym omezenim studie SPRINT je, Ze nebyli zata-
zeni pacienti s diabetem a po CMP. Vysledky studie SPRINT
se tak pomérné zasadné lisi od vysledkd studie ACCORD,
ktera zahrnovala diabetiky, a v intenzivné Ié¢ené skupiné
doslo k vyznamnému snizeni CMP.

Zaver

Studie SPRINT prokézala vyznamny pokles sledovanych
KV pfihod vintenzivné [é¢eném rameni. Tento rozdil byl
zpUsoben predevsim snizenim dekompenzace srdec¢-
niho selhani. Méreni TK bylo odlisné od dosud prove-
denych klinickych studii (automaticky pfistroj, 3 méreni
po 5 min klidu v oddélené mistnosti). V intenzivné |é-
¢eném rameni byl prokazan vétsi vyskyt nezadoucich
piihod. Studie nezaradila diabetiky a pacienty po CMP.
Vysledky studie SPRINT vyvolavaji diskusi v odbornych
spole¢nostech jak americkych, tak evropskych a uvi-
dime, zda budou mit vliv na zménu cilovych hodnot TK.



Na zavéry si budeme muset pockat. Myslim si, Zze hod-
nota STK okolo 130 mm Hg, jak je doporucena v nasich
doporucenich, je vyhovuijici a vime, Ze snizeni hodnoty
STK pod 120 mm Hg je velmi ndro¢né na kombinacni
Ié¢bu a dosazeni této hodnoty je velmi obtizné [18,19].
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