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Dlouho ocekavané vysledky studie ISCHEMIA
byly prezentovany na sjezdu AHA ve Philadelphii
v listopadu 2019
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Vysledky studie ISCHEMIA byly prezentovany na sjezdu American Heart Association ve Philadelphii 2019. Ctyflety vyskyt
primarniho endpointu (kardiovaskularni amrti, infarkt myokardu, hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris, srde¢ni selhani
nebo resuscitovana srdec¢ni zastava) byl u 15,5 % nemocnych na konzervativni [é¢bé a 13,3 % nemocnych pfi invazivni 1é¢bé
a statisticky se nelisil u obou sledovanych skupin.
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Results of ISCHEMIA trial were presented at AHA meeting in Philadelphia in November 2019

The results of the ISCHEMIA study were presented at the American Heart Association Congress in Philadelphia 2019. The four-year
incidence of primary endpoint (cardiovascular death, myocardial infarction, hospitalization for unstable angina, heart failure or
resuscitated cardiac arrest) was in 15.5% of patients on conservative treatment and 13.3% of patients with invasive strategy and

did not differ statistically in both groups.
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Vysledky mnohaleté studie ISCHEMIA,
kterd méla kone¢né odpovédét na otdzku
prognostického vyznamu revaskularizace
myokardu u stfedné a vyznamné symptoma-
tickych nemocnych, byly po dlouhém oceka-
vani prezentovany na sjezdu American Heart
Association ve Philadelphii 16.-18. listopadu
2019.

Studie ISCHEMIA byla iniciovana, precizné
naplanovana, dlouhodobé pfipravovéna a fi-
zena National Heart, Lung and Blood Institute,
Bethesda v USA a hlavnim investigatorem byla
Judith S. Hochman. Studie méla odpovédét na
otédzku, zda u stabilnich nemocnych se stfed-
ni a zdvaznou ischemii myokardu potvrzenou
zatézovym testem dochdzi k benefitu prida-
nim srde¢nf katetrizace, a pokud je to mozné,

revaskularizace myokardu pfi probihajici op-

timalni medikamentozni 1é¢bé. Design studie

zahrnoval stabilni nemocné se stfedné zavaznou

a zavaznou ischemif myokardu podle hodnocenti

zarazujictho centra a objektivizovanou nékterou

z nésledujicich metod:

B nukledrnim vysetfenim ischemie vice jak
10% levé komory,

B echokardiograficky vice jak tfi segmenty
hypokineze nebo akineze,

B CMR porucha perfuze vice nez 12 % ische-
mického myokardu, porucha pohybu stény
u 3 a vice ze 16 segment pfi stresem indu-
kované ischemii myokardu,

B pfizatézovém testu 1,5 mm a vice deprese
Useku ve dvou a vice svodech anebo 2
mm a vice deprese Useku ST v jednom

svodé pfi méné nez 7 METS s anginou
pectoris.

Nemocnf podstupovali zaslepenou CT koro-
narni angiografii (CCTA) a pokud méli koronarni
postizeni, byli randomizovéni budto k invazivni
strategii, kterd znamenala optimalni medika-
mentdzni [é¢bu plus katetrizaci a optimalni
revaskularizaci, oproti konzervativni strategii, kte-
ra znamenala pouze optimalni medikamentézni
lé¢bu. Pokud ta selhdvala, nemocni byli v druhé
dobé katetrizovani. Nemocni' s glomerularni fil-
traci mezi 30 az 60 ml/min nebo se znamou
koronarni anatomif nepodstupovali CCTA.

Pfedem stanoveny primdrni endpoint by!
¢as do kardiovaskuldrmiho umrti, infarktu myo-
kardu, hospitalizace pro nestabilnf anginu pecto-
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Obr. 1. Sumdrni vysledek studie ISCHEMIA presentovany Judith Hochman na kongresu AHA 2019

ISCHEMIA

#AHA19

Trial Description: Patients with stable ischemic heart disease and moderate to severe ischemia were randomized to routine
invasive therapy vs. medical therapy.
RESULTS
« Primary efficacy endpoint: CV death, MI, resuscitated cardiac arrest, or
hospitalization for unstable angina or HF at 3.3 years occurred in 13.3% of the
2 routine invasive group vs. 15.5% of the medical therapy group (p = 0.34)
155 * Invasive therapy was associated with harm (~2% absolute increase) within the first
133 & months and benefit within 4 years (~2% absolute decrease)
’ + Improvement in symptoms was observed among those with daily/weekly/monthly
10 angina, but not in those without angina

(p=0.34)

CONCLUSIONS

» Among patients with stable ischemic heart disease and moderate to severe
ischemia on stress testing, invasive therapy failed to reduce major adverse cardiac
events vs. medical therapy. Invasive therapy was associated with increase in
periprocedural Ml at 6 months and a reduction in spontaneous Mi at 4 years.

Primary endpoint

. Routine Invasive Therapy Medical Therapy

{n=254) =288 presented by Drs. Judith Hochman and John Spertus at AHA 2019

Obr. 2. Akturidini kfivka vyskytu primdrniho endpointu ve studii ISCHEMIA presentované Judith Hochman
na kongresu AHA 2019

Primary Outcome: CV Death, MI, hospitalization for UA, HF or
30% resuscitated cardiac arrest
Adjusted Hazard Ratio = 0.93 (0.80, 1.08)

25% P.value = 0.34
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ris, srde¢ni selhani nebo resuscitovanou srde¢ni
zastavu (RCA). Velké sekunddrni endpointy byly
¢as do kardiovaskularniho umrti nebo infarktu
myokardu a kvalita Zivota. Dalsi endpointy za-
hrnovaly smrt z jakékoli pficiny, celkovy klinicky
benefit a jednotlivé komponenty primarniho
endpointu. Statisticka sila studie méla vice nez
80% silu detekovat 18,5% relativni pokles pri-
marniho endpointu za pfedpokladu agregova-
ného ctyfletého kumulativniho vyskytu 14 %.
Za téchto vypoctd 95% interval spolehlivosti
byl v rozsahu rizika mezi 15 do 17 % odhadu.
Statistickd analyza hodnotila nemocné podle
,intention to treat”.

Viyfazovaci kritéria byla NYHA Il IV, nezvldd-
nutelnd angina pectoris pfes medikamentdzni
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lé¢bu, ejekeni frakce pod 35 %, akutni koronar-
ni syndromy béhem poslednich dvou mésicd,
PTCA nebo aortokoronarni bypass béhem jed-
noho roku a glomerularni filtrace pod 30 ml/min
nebo dialyza. Na zakladé CCTA byli zafazeni
nemocni s vice nez 50% stendzou ve velké epi-
kardidlni tepné a nebo s vice nez 70% stendzou
v proximalni nebo stfedni Casti véncité tepny.
Vyfazovacim kritériem bylo vice nez 50% stendéza
nechranéného kmene levé véncité tepny.
Celkem bylo zafazeno 8518 nemocnych,
ztoho 3339 bylo vyfazeno z vaznych ddvodu
pro nedostate¢nou ischemii myokardu, neob-
struktivni koronarni nemoc a postizeni kmene
levé véncité tepny a nakonec bylo randomizo-
vdno 5 179 nemocnych, z toho 2 588 k invazivni
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|éCbé a 2591 ke konzervativni1é¢bé. Ve skupiné
invazivni 1é¢by bylo sledovani kompletovano
u 994 % nemocnych a pfi konzervativni 1é¢bé
u 99,7 % nemocnych.

CtyFlety vyskyt primdrniho endpointu
se nelisil u obou sledovanych skupin a byl
u 15,5 % nemocnych na konzervativni lé¢bé
a 13,3 % nemocnych pfi invazivni 1é¢bé (ob-
razek 1). Srde¢ni Umrti nebo infarkt myokardu
po Ctyfech letech byly u 13,9 % nemocnych
pii konzervativni [é¢bé a 11,7 % nemocnych pfi
invazivni 1é¢bé. Kardiovaskularni dmrti po péti
letech bylo pod 5% u obou skupin nemocnych.
Celkovéd mortalita byla 6,5 % u invazivni 1é¢by
a 6,4 % u konzervativni 1écby po Ctyfech letech.

Krivky prezivani se prekfiZily pro primarni
endpoint a velky sekundarni endpoint pfiblizné
dva roky pro randomizaci (obr. 2). Procedurain{
infarkty myokardu byly vyssi u pdvodné inva-
zivni strategie. Spontanni infarkty myokardu
byly nizsi u primarné invazivni strategie. Celkova
mortalita byla velmi nizkd v obou skupinach
pres plvodné vysoce rizikové charakteristiky
zarazenych pacient(l — vyskyt vysoce rizikové
ischemie myokardu a extenzivniho korondrni-
ho postizeni angiograficky dokumentovaného.
Nebyla heterogenita ve vysledku Iécby veetné
rozdélenf zalozeném na zatézovém testu, za-
vaznosti ischemie nebo rozsahu korondrniho
postizen(. Velmi nizky byl rovnéz vyskyt mozkové
cévni pffhody a Umrti v souvislosti s invazivni
procedurou.

Limitace studie: byla to nezaslepena studie
a nebyly,sham”vykony. Podle vylu¢ovacich kri-
térii studie nezahrnovala nemocné (a proto se
vysledky netykaji nasledujicich nemocnych):

B sakutnimikoronarnimi syndromy v posled-
nich dvou mésicich,

B vysoce symptomatickych,

B s postizenim kmene levé véncité tepny,

B sejekeni frakei pod 35 %.

Viysledky studie nemusf byt generalizovatel-
né pro centra s vysokym vyskytem komplikacf
béhem invazivnich vykond. Kompletnost revas-
kularizace zatim nebyla vyhodnocena. Zeny byly
zatazeny do studie, ale ¢astéji byly vyfazovany
nez muzi vzhledem k mensimu vyskytu ische-
mie a vétSimu vyskytu neobstruktivniho koro-
narniho postizen.
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