KARDIOLOGIE V EVROPE

Svétovy kardiologicky kongres
Barcelona 2. 9.-6. 9. 2006

Jednou za Ctyri roky se setkava poradani kongresu European
Society of Cardiology a World Heart Federation ve formé Sveé-
tového kongresu kardiologie — v letoSnim roce se toto vyznam-
né jednani kardiologti uskutecnilo v katalanské Barceloné.

Tento kongres byl slavnostné otevien Jejim Velicenstvem
kralovnou Sofii, ktera béhem zahajovaciho projevu konsta-
tovala, Ze dosavadni pokrok v boji s kardiovaskularnimi
onemocnénimi je vyznamny, ale také nesmirné nakladny,
a proto se neuplatinuje v rozvojovych a chudych zemich.
Dale vyjadrila presvédéeni, Ze je jist€ moZné vyznamneé
snizit riziko téchto onemocnéni jednoduchymi a levnymi
opatrenimi, ktera zahrnuji predevsim dietu, pravidelnou fy-
zickou zatéZ a omezeni spotreby tabaku.

Profesor Michael Tendera, odstupujici predseda Evrop-
ské kardiologické spolecnosti (EKS), také upozornil na fakt,
Ze nase populace vyznamné starne a ocekava se, Ze v roce
2050 bude na kazdych 100 osob ve véku 25-64 let celkem
57 osob ve véku 65 let a starSich (tedy dvakrat vice nez
v soucasné dobé!). Hlavni mottem letoSniho kongresu bylo
proto starnuti a kardiovaskularni onemocnéni. V péti dnech
probeéhlo vice nez 300 védeckych sekci ve 30 salech nového
kongresového centra, které pripomina velka strediska ve
Spojenych statech americkych, vcéetné ¢asové naro¢ného
dopravniho spojeni s hotely. Poradatelé obdrzeli rekordni
pocet 10 594 abstrakta z 94 zemi, 24 % z toho bylo z Asie,
Ameriky a z Afriky. Ceska republika byla zastoupena
31 prednesenymi sdélenimi, fada nasich kardiologli méla
tu Cest predsedat jednotlivym sekcim.

Za nejvétsi uspéch ceské kardiologie je vSak jednoznacné
mozné oznacit skutec¢nost, Ze se ve volbach nového vyboru
EKS prosadil nas kandidat — profesor Petr Widimsky.
V tézké konkurenci rady dalSich uchaze¢ti ziskal Petr
Widimsky pozici jednoho ze tfi viceprezidentht EKS. V tajné
volbé, ve které hlasovalo celkem 256 evropskych kardiologu,
a ve které jsme za nasi republiku méli tfi hlasy (autor sde-
leni, profesor Jaromir Hradec a docent Vaclav Chaloupka),
ziskal profesor Widimsky nejvice hlasu ze tfi viceprezidentti!
Za vsechny ¢éeské kardiology si dovoluji profesoru Petru
Widimskému srdecné pogratulovat; vysledky jeho dlouho-
leté tvrdé prace byly nyni zuroceny v naroc¢né funkci ve
vyboru EKS! Na tomto misté€ je nutné uvést i to, Ze novy pre-
zident EKS - profesor Kim Fox z Velké Britanie — pripome-
nul ve svém inaugura¢nim projevu mimo jiné také uspéchy
kardiologie zemi byvalého socialistického bloku, predevsim
pak Polska a Ceské republiky.

Program kongresu byl velmi obsahly a pokryval proble-
matiku celé kardiologie; jednou ze zajimavych oblasti byly
novinky o 1ékovych stentech, které podrobnéji uvadi Michael
Zelizko.

Michael Aschermann

Svétovy kardiologicky kongres 2006 a 1ékové stenty

Lékové stenty (drug eluting stents — DES) byly jednim z nos-
nych témat kongresu — a jejich hodnoceni nevyznélo jedno-
znacné priznivé. Rozsahlou diskusi rozpoutaly zejména dvé
metaanalyzy 17 randomizovanych studii pouZivajicich sten-
ty uvolnujici sirolimus (stent Cypher, Johnson and Johnson,
Spojené staty) a paclitaxel (stent Taxus, Boston Scientific,

Cor Vasa 2006;48(11):Kardio

Spojené staty). Prvni analyza nalezla vyssi pozdni vyskyt
umrti a infarktu myokardu po implantaci DES, druha ana-
lyza nalezla vy$si nekardialni mortalitu (kardialni mortalita
se nelisila).

Metaanalyza randomizovanych studii s 1ékovymi stenty

Edoardo Camenzind (Zeneva, Svycarsko) prezentoval oddé-
lené analyzy pro stenty uvoliujici sirolimus (sirolimus elu-
ting stent - SES) a paclitaxel (paclitaxel eluting stent — PES)
ve srovnani s béznymi stenty (bare metal stents — BMS).
Prvnim sledovanym ukazatelem byl vyskyt umrti a infarktu
myokardu typu Q v obdobi od 8 do 9 mésict do tfi let po
implantaci stentu: relativni zvySeni rizika umrti/IM bylo
30-40% pro SES a 5% pro PES ve srovnani s béznymi sten-
ty. Vyskyt zavaznych nezadoucich prihod (s vyjimkou reste-
nozy) byl na konci sledovaného obdobi 6,3% vs. 3,9% pro
SES vs. BMS (p = 0,03) a 2,6% vs. 2,3% pro PES vs. BMS
(p = NS). ,Riziko amrti a infarktu myokardu, jakoZto klinic-
kych projevt pozdni trombozy stentu, je vy$si u prvnich
generaci lékovych stentt1 ve srovnani s béZnymi (nepotaho-
vanymi) stenty“, uzavrel dr. Camenzind.

Alain J. Nordman (Basilej, Svycarsko) prezentoval analy-
zu kardialni a nekardialni mortality po implantaci l1ékovych
stentti. Zatimco dlouhodoba (5leta) kardialni mortalita se
nelisila ve skupinach SES, PES ani BMS, nekardialni
mortalita byla vy$si u stentti vylucujicich sirolimus (SES).
Pric¢inou nekardialni mortality byl vySsi vyskyt nadort,
mozkovych prihod a plicnich onemocnéni. ,Lékové stenty
nesniZuji dlouhodobou mortalitu ve srovnani s béznymi
stenty. Predbézné se ukazuje, Ze sirolimus (implantace SES)
muze byt spojen s vyssi nekardialni mortalitou. Dlouhodo-
bé sledovani a rozbor pri¢in umrti po implantaci DES je
nezbytny“, uzavrel Nordman.

Salim Yusuf (Universita McMaster, Hamilton) reagoval
jako vyzvany diskutér velmi kriticky: DES jsou naduzivany
z davodtl neopodstatnénych (v USA 90 %, v Evropé 60 %), je
tfeba prokazat, zda vyssi vyskyt nekardialnich umrti je sku-
tecnosti. ,PCI a stenty hraji klicovou roli v 1écbé akutnich
koronarnach syndromu. V léébé chronické stabilni anginy je
potreba znovu otevrit otazku PCI vs. maximalni medikamen-
tozni 1écby, zhodnotit klinicky dopad restenodzy (,man-made
disease®) a ulohu lékovych stentt“. Nutno vSak podotknout,
ze studie srovnavajici medikament6zni léébu a PCI jsou
natolik zastaralé, Ze z dneSniho pohledu jsou irelevantni.

Anthony Gershlick (Leicester, UK) upozornil, Ze téZ pro
bézZné stenty je potreba znat kumulativni dlouhodobé riziko
trombozy (zatim plati dogma, Ze po Sesti mésicich je bézny
stent definitivné vhojen, i zde vSak existuji pripady pozdnich
restenoz ¢i tromboz). Definice trombozy stentu se v jednotli-
vych studiich liSila a doba uzivani clopidogrelu byla ve
veétsiné randomizovanych studii 2-3 meésice u stentt obsa-
hujicich sirolimus a Sest mésicti u stentth uvolnujicich pacli-
taxel, coz znesnadnuje vzajemné srovnani raznych stentu.

Jednotlivé studie: pro i proti
V souladu s vysledky metaanalyz vyznély i vysledky né-
kterych studii a registrti. Peter Wenaweser (Rotterdam,

Nizozemsko) prezentoval dlouhodobé vysledky kontrolova-
nych prospektivnich registri po implantaci 1ékovych stentt
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— RESEARCH (rutinni implantace SES u vSech PCI)
a T-SEARCH (rutinni implantace PES u vSech nemocnych)
v Rotterdamu a studii SIRTAX a Post-SIRTAX (SES i PES vs.
BMS u komplexnich 1ézi a diabetiktl) v Bernu. Kumulativni
vyskyt trombozy 1ékovych stentt byl 2,9%, vyskyt v ¢ase byl
nasledujici: 1,2% ve 30 dnech, 1,7% v jednom roce, 2,3% ve
dvou letech a 2,9% ve trech letech. Tento nartist mél linear-
ni narust 0,6 % kazdy rok. Obdobné vyznély vysledky stu-
die RAVEL (nekomplexni de novo léze, SES vs. BMS, doba
sledovani pét let): trend k vy$simu vyskytu umrti/infarktu
myokardu (SES vs. BMS: 18,9 % vs. 10,5 %, p = NS) pri
trvajicim priznivém sniZeni resten6zy a nutnost opakované
intervence (SES vs. BMS: 10,3 % vs. 26 %, p = 0,001).
Oproti tomu studie TAXUS II (nekomplexni de novo léze,
NIR-stent vs. slow-release vs. moderate release paclitaxel
eluting stent) neprokazala zadny pripad trombozy stentu. Je
paradoxem, Ze stranou zajmu zlstala studie BASKET-
-LATE, ktera celou kauzu rozpoutala jiz na ACC (American
College of Cardiology) 2006 po predbézné analyze 746 ne-
mocnych. Kone¢na analyza 826 pacientti v obdobi 6-18
meésict (rutinni implantace DES vs. BMS, 2 : 1 = SES : PES
: BMS) totiZ neprokazala vyS$Si riziko umrti ¢i infarktu myo-
kardu po implantaci lékovych stentn (DES vs. BMS: 8,4%
vs. 7,5%, p = 0,63) ani vyskyt nezadoucich prihod (MACE
— umrti, infarkt myokardu, opakovana revaskularizace
intervenované tepny) v tomto obdobi (DES vs. BMS: 15,8%
vs. 18,9%, p = 0,26). Priznivy klinicky uc¢inek implantace
DES je patrny v obdobi do 6 mésict (MACE — DES vs. BMS:
7,2% vs. 12,1%, p = 0,02) tak ztstal zachovan.

Zastanci rutinni implantace DES

Rutinni pouzivani DES naopak obhajoval A. Colombo
(Milan, Italie). DES jsou dnes implantovany v tak kom-
plexnich situacich, kde béZzné stenty implantovany nebyly.
Prosté historické srovnani tak neni mozné. Patrick Serryus
(Rotterdam, Nizozemsko) argumentoval, Ze teprve léko-
vé stenty dosahly klinickych vysledkt srovnatelnych
s koronarnimi bypassy (CABG). Nesouhlasil ani s princi-
pem kontrolovat chronickou anginu pectoris medikamen-
tozné, a teprve pri selhani konzervativni 1écby pristoupit
k intervenci. ,Zijeme v moderni dobé, nasi pacienti chté&ji
anginu léc¢it, nikoliv pouze kontrolovat 1éky“. Gregg Stone
(New York, USA), zastance amerického pristupu (lékovy
stent pro kazdého), prohlasil, Ze kompletni analyza udaja
o stentech Cypher a Taxus (prezentovana na kongrese
Transcatheter Cardiovascular Therapeutics 2005) prokazala
riziko pozdni trombozy 1ékového stentu — 0,2 % roc¢né. Rizi-
ko umrti nebo infarktu myokardu se po trech letech nelisilo
od béznych stentti. Pokud je zvysSeni rizika nezadoucich
prihod po implantaci 1ékovych stentt1 v fadu desetin procen-
ta, budou nutné nové randomizované studie, které musi
zahrnovat vice nez 10 000 pacientt sledovanych nékolik let,
aby toto podezreni bylo potvrzeno nebo vylou¢eno.
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Hledani priéin a nasledku

Riziko pozdni trombézy neni neocekavany fenomeén. Ti, kdo
naslouchali jiZ pred 2-3 lety hlasu patologli v ¢ele s Renu
Virmani (Gaithersburg, Maryland, USA), znaji termin pozd-
ni malapozice (15 % vs. 5 % DES vs. BMS), nekompletni
endotelizace (az 80 % DES), depozita fibrinu, pozdni zanét-
liva reakce. Na klinické problémy souvisejici s implantaci
DES se ¢ekalo déle — az do brezna 2006, kdy na ACC zazné-
la studie BASKET-LATE, upozornujici na problematiku
klinicky realné hrozby pozdnich tmrti a trombéz. Dvé okol-
nosti byly identifikovany:
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1. Dlouhodobad dudlni protidestickova lécha

Nemocni, kteri uzivali dlouhodobé clopidogrel spole¢né
s kyselinou acetylsalicylovou, neméli vySsi riziko tromboézy
stentu neZ nemocni po implantaci béZného stentu. Neni
tedy pozdni trombéza lékového stentu spiSe disledkem
nedostatecné protidestickové 1écby (nebo ukazatelem rezi-
stence na tuto lécbu)? Clopidogrel je proto doporucovan
minimalné jeden rok po implantaci krytého stentu (,clopi-
dogrel every day keeps the doctor away”), a pokud nemtiZe
byt podavan, je implantace DES rizikova. Jak dlouho poté
clopidogrel podavat neni jasné (ve svétle vysledkt studie
CHARISMA neni dlouhodoba 1écba clopidogrelem prosta
krvacivych komplikaci).

2. Proceduralni faktory

Technika implantace DES se nefidi stejnymi pravidly
jako technika implantace béZného stentu. Doporucené pre-
kryvani ,od zdravého do zdravého“ segmentu vede sice
k optimalnimu angiografickému vysledku, ale zvétSuje plo-
chu, ktera bude obtizné endotelizovana; casto je spokoje-
nost se suboptimalnim vysledkem implantace krytého sten-
tu spojovana s chybnou predstavou, Ze uvolinovany lék vse
vyreSi. Oba tyto faktory zvySuji riziko pozdni trombozy,
obdobné jako v dobé zavedeni prvnich stentt do klinické
praxe (vyskyt subakutni trombézy az 10%, zavedeni ticlopi-
dinu misto warfarinu a vysoké implanta¢ni tlaky vedly
k poklesu této komplikace pod 1 %).

Reakce vefejnosti

Americka FDA (Federal Drug Administration) vydala 14. zari
2006 tiskové prohlaseni, ve kterém obhajuje indikace lé-
kovych stentt1, jako bezpecné a ui¢inné (pro stent Cypher: de
novo léze délky do 30 mm pri kalibru tepen 2,5-3,5 mm, pro
stent Taxus: de novo 16ze délky do 28 mm pri kalibru tepen
2,5-3,75 mm). Neni bez zajimavosti, Ze kdyz AHA (American
Heart Association) vyhlasila v roce 2005 10 nejvyznamnéj-
Sich objevt kardiologie, byly lékové stenty na 4. misté.
Mimochodem, na 1. misté byly bunky kostni drené v lécbé
infarktu myokardu.

Praktické zavéry

Lékové stenty predstavuji novou technologii v intervencni
kardiologii, ktera vyznamné sniZuje nutnost opakované
intervence. To nadale plati. Pozdni trombézy 1ékovych sten-
t jsou realnou komplikaci s vyznamnym klinickym dopa-
dem. Implantace DES by proto mély byt vyhrazeny nemoc-
nym s vysokym klinickym rizikem restenozy, zvlasté pak
v situacich, kdy pripadna restenéza znamena indikaci
ke CABG. Realnou potfebu DES lze odhadovat na 30 %
(v Ceské republice v roce 2005 byl podil DES pouhych
8,8 %). Podminkou implantace lékového stentu je dlouho-
dobé uzivani clopidogrelu spole¢né s kyselinou acetylsalicy-
lovou, minimalné po dobu jednoho roku. Vysazeni 1é¢by zvy-
Suje riziko pozdni trombozy stentu; DES nejsou pausSalné
indikovany u tepen velkého kalibru (nad 3,0 mm). Vysoce
komplexni nalezy, mnohocetné implantace DES, implantace
v bifurkac¢nich lézich a v kmeni levé koronarni tepny, vyza-
duji randomizované srovnani s kardiochirurgickou lécbou,
ktera zustava standardni indikaci v téchto situacich u ne-
mocnych s chronickou stabilni anginou pectoris.

Resenim problému pozdnich tromboéz lékovych stentt
neni navrat k béznym stenttim, ale analyza pri¢in
(stent-1ék-polymer) a vyvoj 1ékovych stentt1 dalsi generace.

Michael Zelizko

Cor Vasa 2006;48(11):Kardio



