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Metabolicky syndrom znamend
soucasnou pritomnost nékolika 1i-
zikovych faktorii pro aterosklerézu
a jejt vaskuldrmi komplikace a pro
venik diabetu 2. typu. Jeho soucdsti
je casto zvyseni krevniho tlaku nad
130/85 mm Hg. Véasnd lécba vysokého
normdiniho krevniho tlaku vhodnymai
antihypertenzivy mude zlepSit glyke-
maickou kontrolu a snizit riziko nemoc-
ngch s metabolickym syndromem. Ci-
lem studie STAR bylo zjistit, kterd lécba
fient kombinact antihypertenziv je pro
tyto nemocné vhodnd.

Zakladni hypotéza
a usporadani studie STAR

Autori studie STAR si polozili otézku,
jakd kombinovana terapie hypertenze priz-
nivé ovlivni postprandialni glykemii u osob
s MS, hypertenzi a porusenou glukézovou
toleranci. Byl porovnavéan ti¢inek jednoroc¢ni
kombinované 1é¢by trandolapril + verapamil
(n = 119) oproti 1é¢bé losartan + hydrochlo-
rothiazid (n = 121) na hodnotu glykemie ve
2. hodiné oralniho glukézového testu (oGTT)
za pouziti standardni peroralni zatéze gluko-
zou 75 g. Nemocni byli pro tuto studii vybirani
podle krevniho tlaku > 130/85 mm Hg a podle
porusené glukozové tolerance zjisténé oGTT
(glykemie ve 2. hodiné¢ oGTT > 7,8 a < 11
mmol/l); dale nemocni museli spliiovat nékte-
ré z dalsich kritérii MS: obvod pasu u muzt
> 102cm a u Zen > 88cm nebo triglyceridy
> 1,7 mmol/l nebo HDL-cholesterol u muzt
< 1l auZen < 1,3 mmol/l. Tito nemocni byli
randomizovani bud k terapii 2mg trandolap-
rilu + 180mg verapamilu, nebo 50mg losar-
tanu + 12,5mg hydrochlorothiazidu. Jestlize
systolicky TK neklesl pod 130 mm Hg, byla
1é¢ba zvysena na dvojnasobek (ve vétvi uzi-
vajici trandolapril + verapamil mohl byt po-
davan piipravek Tarka ve vy$si koncentraci,
tj. 240 mg verapamilu + 4 mg trandolaprilu);
zvySeni davek kombinac¢ni terapie bylo pro-
vedeno priblizné u 75% nemocnych v obou
1é¢enych skupinach.

Vysledky studie STAR

Na konci studie STAR bylo dosaze-
no stejného poklesu TK v obou lé¢ebnych
vétvich. Pouze mezi 12. a 26. tydnem byl
zaznamenan vyznamné veétsi pokles sy-
stolického TK ve vétvi 1é¢ené losartanem
a thiazidovym diuretikem oproti vétvi,
v niz byl podavan trandolapril v kombinaci
s verapamilem. Presto tento vétsi tcinek
na snizeni systolického TK neovlivnil priz-
nivé hlavni sledovany ukazatel, tj. hodnotu
glykemie ve 2. hodiné oGTT, naopak gly-
kemie se v tomto obdobi zhorsila. U nemoc-
nych lé¢enych trandolaprilem v kombinaci
s verapamilem dos$lo k vyznamnému snizeni
postprandialni glykemie (v priméru o 0,22
mmol/l), zatimco ve vétvi lé¢ené losartanem
a hydrochlorothiazidem se glykemie ve 2.
hodiné oGTT vyznamné zvysila (v priméru
0 1,44 mmol/l). Podobné hladiny glykova-
ného hemoglobinu (HbA ) a plazmatické-
ho inzulinu byly vyznamné vyssi ve vétvi
lécené losartanem a thiazidovym diureti-
kem oproti skupiné lécené trandolaprilem
a verapamilem. Pri porovnani tc¢inku nizsi
a vySsi davky diuretika v kombinaci s nizsi
a vyssi davkou losartanu bylo zjisténo, Ze
i nizsi davky této kombinace vedly u 21 %
nemocnych ke zhorseni kontroly glykemie.

Dalsim velmi ddlezitym vysledkem stu-
die STAR bylo snizeni rizika vzniku diabetu
2. typu (DM2) u nemocnych 1éc¢enych pri-
pravkem Tarka oproti druhé 1éc¢ebné vétvi;
lécba trandolaprilem v kombinaci s vera-
pamilem snizila relativni riziko vzniku DM2
u hypertonikii s metabolickym syndromem
(MS) a poruSenou glukézovou toleran-
ci oproti nemocnym lécenym losartanem
s hydrochlorothiazidem témér o 17%.
Ve studii STAR nebyly zjistény Zzadné zmény
v plazmatickych koncentracich celkového,
LDL- a HDL-cholesterolu ani triglyceridt.
Zaroven byla sledovana hodnota C-reaktiv-
niho proteinu, avSak p¥i porovnani hodnot
na zacatku a na konci studie v obou vétvich
rovnéZz nebyl zjistén vyznamny rozdil.

Studie STAR byla prodlouZena (zucast-
nilo se 53 % plivodniho souboru) a vysledky
po 6meésicnim prodlouzeni byly prezento-
vany na kongresu American Society of
Hypertension 2007 Scientific Sessions.

Nemocni ptivodné 1é¢eni losartanem + thia-
zidovym diuretikem presli na 1é¢bu Tarkou.
Primarnim cilem byla zména glykemie ve 2.
hodiné oGTT. Hodnota glykemie vyznamné
klesla u nemocnych, kteii byli prevedeni
z pavodni 1é¢by (losartan + diuretikum)
na léc¢bu trandolapril + verapamil. Bylo za-
znamenano také vyznamné priznivé ovlivné-
ni hladin inzulinu.

Na zacatku studie bylo ve vétvi 1écené
diuretikem + losartanem 10 nemocnych
s DM2; po zméné 1é¢by na trandolapril + ve-
rapamil se jejich pocet sniZil na polovinu.

Vyznam studie STAR
pro klinickou praxi

Studie STAR predstavuje velice dtileZi-
tou klinickou studii, ktera svymi vysledky
vyznamneé prispéla k problematice 1é¢by
vysokého krevniho tlaku u pacienti s pre-
diabetem. Byl prokazan tucinek rtznych
kombinaci antihypertenznich 1ékti na TK
a na glukézovy a lipidovy metabolismus
u osob s prediabetem, tj. u nemocnych
s MS a porus$enou glukézovou toleranci.
Kontrola arterialni hypertenze v popula-
ci, u osob s vysokym kardiovaskularnim
rizikem (tj. napt. u osob s MS) a u nemoc-
nych (napr. hypertonikt, v sekundéarni
prevenci kardiovaskularnich chorob nebo
u diabetiki) neni uspokojivd. Prognos-
ticky dtlezitéjsi je ovlivnéni systolického
TK, coZ je obtiznéjsi neZ snizeni diastolic-
kého TK. K dosazeni cilovych hodnot TK
je témér vzdy potiebnd kombinace antihy-
pertenziv (dle velkych studii az v 75 %).
U nemocnych s mnoha rizikovymi faktory
veetné inzulinové rezistence je tieba vy-
birat vhodna antihypertenziva, tj. i¢inna
na systolicky TK, metabolicky neutralni,
nebo jesté 1épe metabolicky protektivni,
a dobfe snasend. Studie STAR jasné pro-
kézala, Ze kombinace trandolaprilu a ve-
rapamilu ve vyssich davkach (Tarka, 4 mg
trandolaprilu + 240 mg verapamilu) je tou
nejvhodnéjsi kombinaci antihypertenziv
pro osoby s MS, inzulinovou rezistenci,
hypertenzi a porusenou glukézovou tole-
ranci.
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