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Uvod

Studii ASCOT nékdy oznaCujeme za evergreen kardiovasku-
larnich studii a opravdu se bez dat z tohoto projektu neobejde
Zadné prednaska ¢i publikace vénujici se oblasti intervence
arteridlni hypertenze ¢i dyslipidemie a jejim prognostickym
prinostim. Pfipomenme, Ze jde o vlbec prvni sledovani paci-
entl s arteridni hypertenzi randomizovanych k riznym antihy-
pertenzivnim reZimdm, a navic k atorvastatinu nebo placebu
v tzv. 2 x 2 usporadani. Studie jasné demonstrovala benefit
|é¢by hypertenze zaloZené na podavéani amlodipinu v pfipadé
potfeby doplnéném perindoprilem a intervence dyslipidemie
atorvastatinem v kontextu primdrni prevence. Aktivni ¢ast
studie v hypolipidemickém rameni trvala 3,3 roku a v antihy-
pertenznim 5,5 roku, pfi€emzZ obé ¢asti studie byly ukoneny
pred€asné pro jednoznacny benefit ,lepSi“ strategie [1].

O prinosech terapie arterialni hypertenze ¢i dyslipidemie
v kratkém horizontu klinického sledovani pochybuje dnes
mélokdo. Podpora téchto strategii z dlouhodobého hlediska
se jevi o poznani mensi, dlouhodobé provédénych sledovani
neni mnoho. Pritom Ié¢ba obou zminénych rizikovych faktord
- arterialni hypertenze a dyslipidemie - musi byt dlouho-
dobd, respektive celoZivotni. | proto kazdy dlikaz o vlivu tera-
pii v delSim ¢asovém horizontu predstavuje velmi ddleZitou
informaci.

Publikace témér 16letého nasledného sledovani pacientd
zafazenych do studie ASCOT v projektu ASCOT Legacy pfi-
nasi pravé takova vitana data [2]. Jaky byl tedy ,,odkaz® studie
ASCOT a ¢eho bychom si méli zvlasté vSimnout?

Design a hlavni vysledky studie ASCOT Legacy
Do studie ASCOT Legacy byli zafazeni Gcastnici plvodni
studie ASCOT, avSak pouze z Gzemi Velké Britanie. Celkem
tak bylo zafazeno 8 580 pacientl. Autori studie sledovali
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mortalitu pacientd s vyuZitim néarodnich databazi dmrtnosti.
Ugastnici studie ASCOT Legacy tedy vyjadfili souhlas s timto
dal§im sledovanim, ale nebyli v pribé&hu projektu jiz nijak kon-
taktovani. Schéma rozdéleni populace hodnocené ve studii
stejné jako vyskyt sledovanych udélosti v jednotlivych pod-
skupinach ukazuje schéma.

V rémci hodnoceni vlivu pouZitych antihypertenzivnich
strategii nepozorovali autofi po vice neZ 15letech zdsadni
rozdily mezi pacienty plvodné randomizovanymi k rezimu
zaloZenému na atenololu anebo amlodipinu z hlediska cel-
kové mortality, dmrti z korondrnich pfi¢in nebo kardiovas-
kuldrni Gmrtnosti. Jediny rozdil predstavoval vyznamné
nizsi pocet zemrelych v disledku cévni mozkové piihody
v amlodipinové vétvi studie (HR 0,71, p = 0,03). Dilezité je,
Ze i ostatni ukazatele (koronarni ¢i kardiovaskuldrni mor-
talita) jevily pfiznivy trend, ktery v8ak nedoséahl statistické
vyznamnosti. Jedind dal$i studie komentujici dlouhodoby
efekt antihypertenzivni strategie na prognézu pacientl byla
studie ALLHAT. Ani v ni autofi v dlouhodobém hodnoceni
neprokazali perzistenci rozdili mezi jednotlivymi lé¢ebnymi
vétvemi pozorovanou béhem aktivni ¢asti studie [3].

PFi hodnoceni dlouhodobého ,odkazu® terapie statinem
autofi studie ASCOT Legacy konstatovali trvajici rozdil mezi
témi prifazenymi plvodné ke statinu a témi v placebové
vétvi v imrti z KV pficin (HR 0,85; p = 0,04) a také pozitivni
trendy v ovlivnéni koronarni mortality (HR 0,78; p = 0,09)
i celkové amrtnosti (HR 0,92; p = 0,09). Riziko fatalni CMP
nebylo alokaci k atorvastatinu v plvodni studii ASCOT ovliv-
néno. Studie ASCOT Legacy tedy potvrzuje dlouhodoby pfinos
z terapie statiny, ktery se s délkou trvani terapie spiSe pro-
hlubuje a ktery byl pozorovan ve vice dlouhodobych statino-
vych studiich [4-6].

Celkové vysledky studie ASCOT Legacy uvadi graf.
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V éem je hlavni poselstvi ASCOT Legacy?

Za povsimnuti pfi sledovani vysledkd studie stoji zejména
nékolik skute€nosti. V prvni fadé je to bezpecénost IéCby,
které se odraZzi nepfimo v parametrech celkové a nekardio-
vaskularni dmrtnosti ¢i v poétu zemrelych na nédorové one-
mocnéni. Prvni jevi spiSe pozitivni trend, druhy a tFeti ze
jmenovanych parametrl nebyly nijak ovlivnény. Zasadni in-
formaci, kterou ndam ASCOT Legacy pfinasi, pfedstavuje tr-
vajici vliv 1é€by (zejména statinem) na mortalitu, ktery se do-
konce prohlubuje s délkou sledovéni. Tento nalez mdzeme
interpretovat také tak, Ze odloZenim lé€by ztracime vyhodu.
Pacienti alokovani v plvodni studii ASCOT k aktivni 1é¢bé
atorvastatinem misto placeba ,cestuji“ po pFiznivéjsi tra-
jektorii korondrni mortality trvale. Ti, ktefi na za¢atku studie
uZivali placebo, jiz své kolegy ve studii, plivodné pfifazené
k placebu, nikdy v tomto parametru nedohnali. Podobné Ize
nahlizet na ukazatel cévnich mozkovych p¥ihod v amlodipi-
nové vétvi v ¢asti studie sledujici vliv antihypertenziv. Jinymi
slovy, odloZeni Ié¢by neni vyhodné a kazdy rok, o néjz inter-
venci odloZime, znamend hor§i dlouhodobou prognézu no-
sitell rizikovych faktor. VS§imnéme si také komplementér-
niho plsobeni antihypertenzivni (na amlodipinu zaloZené)
|é¢by s (atorva)statinem. V souladu se zkuSenostmi dolo-
Zenymi rozsahlymi metaanalyzami i vysledky studie ASCOT
Legacy potvrzuji dominantni vliv antihypertenziv na riziko
iktu a statini na koronérni pfihody. Kombinaci obou pfistupt

tak mGzZeme predpoklédat priznivé ovlivnéni obou hlavnich
typl cévnich prihod.

Limity studie ASCOT Legacy

Limitace studie musi byt jasné zminény a sami autofi jim
vénuji ¢ast publikace. Pfedevsim jde o fakt, Ze byla hodno-
cena pouze mortalita, a nikoli morbidita. Tedy nevime, jak
se alokace k rliznym Iécebnym reZimdm v pavodni studii
ASCOT projevila ve vyskytu nefatélnich pfihod. Zcela z&-
sadni limit studie ale vidime ve skutec¢nosti, Ze neméame
7adné informace o 1é¢bé po ukonceni randomizované faze.
Lze pfedpokladat, Ze hromadici se pozitivni zpravy z kli-
nickych hodnoceni antihypertenziv i hypolipidemik spolu
s ménicimi se doporu¢enymi postupy vedly ke zméné tera-
peutické praxe. Vétsina Gcastnikd studie ASCOT tak velmi
pravdépodobné byla prevedena na ucinnou lécbu, ktera
sledovala podobné principy a Fidila se stejnymi guidelines.
KdyZ tedy zpétné hodnotime mortalitu po skon&eni rando-
mizované féze studie, velmi pravdépodobné vidime sku-
tecné ,,odkaz“ plvodniho randomizovaného rozdéleni neZli
trvajici rozdil v 1é€ebné strategii. Toto je samozfejmé pouze
predpoklad, ale ovlivnéni vysledku studie Ié¢bou upravova-
nou po skonceni studie ASCOT je zcela jisté. Stejné jako
nemame informace o 1é¢bé&, chybi ndm po dobu sledovéani
v ramci ASCOT Legacy Udaje o dosahovani kontroly hyper-
tenze Ci dyslipidemie.
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Lééba hypertenze a dyslipidemie:
dlouhodobé k cilovym hodnotam

ASCOT Legacy pfinasi dulezité informace z hlediska klinické
praxe. Spole¢né intervence arteriélni hypertenze a dyslipid-
emie - dvou nejcastéji se vyskytujicich rizikovych faktorl
kardiovaskulérnich onemocnéni - mé synergicky u¢inek, ze-
jména pfi kombinaci dnes preferovanych modernich antihy-
pertenziv a statind. Dal$im predpokladem Uspéchu je Caso-
vani terapie. Pfi odkladani efektivni a bezpe€né intervence
ztracime ¢4ast GCinnosti, jak data z ASCOT Legacy presvéd-
¢ivé ukazuji. Soucasné bychom méli klast vétsi ddraz na
dosahovéni cilovych hodnot. Je nepochybné, Ze pro cévni
zdravi neni dlilezité pouze vyse sledovaného rizikového fak-
toru, ale také doba, po kterou na cévni st&nu pisobi. Casné
identifikace rizikovych faktor( s jejich intervenci bez dlou-
hého véahani jsou cestou ke zlepseni vysledk( prevence ate-
rotrombotickych komplikaci.
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