Ve

Volba optimalni metody léCby pacientd
s onemocnenim vice koronarnich tepen
na zaklade vysledku studii FAME a SYNTAX

Petr Kala

Interni kardiologickd klinika, Fakultni nemocnice Brno a Lékarskd fakulta Masarykovy univerzity, Brno, Ceskd republika

Kala P. Volba optimalni metody lé¢by pacientili s onemocnénim vice koronarnich tepen na zakladé vysledku studii FAME a SYNTAX.
Cor Vasa Supplementum 1, 2009.

Volba optimalni metody Iécby pacient(i s onemocnénim vice korondrnich tepen vyzaduje tizkou mezioborovou spolupréci a komplexni
posouzeni jejich celkového a koronérniho rizika. Stale vice pozornosti je vedle morfologického ¢i anatomického pohledu nutno vénovat
také pohledu funkénimu, ktery mlize napomoci Ucinnosti a bezpecnosti 1écby. Vysledky moderné koncipovanych studii FAME a SYNTAX
mohou nase rozhodovani ucinit presnéjsi a pravdépodobné i snadnéjsi.
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The optimal therapeutic strategy for patients with multiple vessel disease can only be defined in close interdisciplinary cooperation and
with comprehensive assessment of total and coronary risk. In addition to morphological or anatomical aspects, increasing attention
should also be given to a functional point of view, which may be helpful in making treatment more effective and safer. Results of the
well-designed FAME and SYNTAX trials may render our decision-making more precise and, conceivably, also easier.
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stanoveni spravné indikace,

stanoveni optimalni lé¢ebné metody - interven¢ni nebo
chirurgické,

volba optimélni doprovodné farmakoterapie a sekun-
darné-preventivnich opatfeni, kterym se ale v nésledu-
jicim textu nevénujeme.

Uvod 1.
2

Od provedeni prvni korondrni angiografie a koronarni
angioplastiky ubéhlo pouze nékolik desetileti, ktera vsak 3.
stacila ovlivnit a v nékterych pripadech zcela zménit ptistup
k 1é¢bé miliont pacientti. Pfedevs$im v oblasti intervenéni
kardiologie jsme byli svédky boutlivého vyvoje technologii,
technik a védeckych poznatkd, vedoucich ke zlep$eni

Stanoveni spravné indikace
kvality péce a zodpovézeni nékterych zakladnich otazek P

tykajicich se revaskularizace. V soucasnosti se jiz nedisku-
tuje o bezpec¢nosti a u¢innosti jednotlivych koronarnich
intervenci (PCI, percutaneous coronary intervention), ale
spiSe o tom, ktera revaskularizace je pro pacienty jesté
prinosem, a kam az miizeme pti provadéni vlastni PCI
»Zjit"

Otazku revaskularizace je obecné mozné rozdélit do né-
kolika casti:
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Pti hledani spravné indikace revaskularizace je tieba si
uvédomit, co je povazovano za hemodynamicky vyznamné
korondrni a obecné cévni postizeni. Z pohledu morfologie
se u stabilniho pacienta jednd o ztzeni priméru tepny
0 50 % a vice; z hlediska funk¢ni vyznamnosti je vsak tato
hranice posunuta vétsinou az na 70 nebo vice procent.!?
Predev$im je v§ak nutné posoudit celkovy stav pacienta
vcetné jeho individudlniho rizika a také rizika pfipadné revas-
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kularizace. Optimalnim se tedy jevi pristup popisujici jak
morfologii, tak i koronarni fyziologii. Zlatym standardem pro
posouzeni korondrni morfologie je selektivni koronarni
angiografie (SKG); funk¢ni vyznamnost Ize v prostredi kate-
triza¢ni laboratore posoudit pomoci méfenti tzv. frakéni pra-
tokové rezervy myokardu (FFRmyo).® Tato jednoducha tech-
nika je zaloZena na zméreni tlakového gradientu vyvolaného
stendzou, presnéji, ale zjednodusené, na pomeéru stfednich
tlaka pred stendzou a za stendzou, v prostiedi farmakolo-
gicky navozené maximalni hyperemie. Hodnoty nizsi nez
0,75 znamenaji funkéné jisté vyznamnou stendzu; rozmezi
0,75-0,80 se donedévna povazovalo za tzv. §edou z6nu, ve které
je revaskularizace moznd; hodnoty nad 0,80 znamenaji pro-
gnosticky ptiznivy nélez, ktery nevyzaduje revaskularizaci.

Jednoduchost koncepce i provedeni této metody, otdzka
jeji vyuzitelnosti u pacientt s vice¢etnym postizenim koro-
narnich tepen, se stalo zakladem pro navrh multicentrické
randomizované studie FAME (Fractional Flow Reserve
versus Angiography for Guiding Percutaneous Coronary
Intervention),® jejiz vysledky publikovali Tonin a spol.
v leto$nim roce.® Pacienti v poétu 1 005 s nalezem one-
mocnéni vice hlavnich korondrnich tepen ve dvaceti evrop-
skych a americkych centrech byli randomizovani k revas-
kularizaci pomoci implantace lékovych stentti (DES, drug
eluting stents) 1. i 2. generace (Cypher, Taxus, Endeavor)
na zékladé angiografie nebo podle vysledku FFRmyo.

Ze zatazeni do studie byli vyloudeni pacienti s infarktem
myokardu s elevacemi tseku ST v poslednich péti dnech,
pacienti s angiograficky vyznamnym postizenim kmene levé
véncité tepny, nemocni po aortokorondrnim bypassu,
v kardiogennim $oku, s extrémné vinutymi nebo kalcifiko-
vanymi tepnami, kontraindikaci k implantaci vyse uvede-
nych DES, téhotné Zeny a nemocni s o¢ekavanou dobou
preziti kratsi nez dva roky.

Relativné ,,mékké hranice“ pro indikaci PCI u jednotli-
vych lézi byly stanoveny nasledovné: 50 % priméru podle
angiografie a hodnoty 0,80 a méné podle FFRmyo.

Na zdkladé téchto kritérii byl posuzovan vyskyt hlavnich
sledovanych ukazateld, kterymi byly hlavni kardiovaskular-
ni komplikace v prabéhu jednoho roku (amrti, infarkt
myokardu nebo opakovana revaskularizace). Ty byly nale-
zeny v 18,3 % ve skupiné angiografické vs. 13,2 % ve sku-
piné FFR (p = 0,02).

Z4dny z vedlejsich sledovanych ukazatel nedosahl statis-
tické vyznamnosti. Pozitivni trend ve prospéch skupiny FFR
byl pozorovan ve vyskytu infarktu myokardu (8,7 % vs. 5,7 %,
p = 0,07), opakované revaskularizace (9,5 % vs. 6,5 %, p = 0,08)
a asymptomatického prezivani bez vzniku sledovanych
kardiovaskularnich ptihod (67,6 % vs. 73,0 %, p = 0,07).
Dal$im zjisténim byl nizsi pramérny pocet implantovanych
stentl ve skupiné FFR (2,7 £ 1,2 vs. 1,9 £ 1,3, p < 0,001),
podporujici vyuziti této techniky i z hlediska ekonomického.

Intervencni nebo chirurgicka revaskularizace?

Je tieba si uvédomit, ze tato otazka by jiz neméla byt kon-
troverzni, ale vzajemnym doplnénim revaskulariza¢nich
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moznosti poskytovanych intervenénimi kardiology
a kardiochirurgy. Je pochopitelné, ze dalsi text se bude
vénovat pouze pacientiim s ¢istym korondrnim postizenim
bez zavaznych strukturalnich srde¢nich vad.

Co je tedy v soucasnosti povazovano za optimalni me-
todu revaskularizace? Na tuto otazku neexistuje jednoducha
odpovéd, presto mame néktera voditka, ktera se opiraji
o vysledky multicentrickych randomizovanych studii ¢i
registr, at uz ,historickych® nebo téch ,,nejmodernéjsich®

Za historické je jiz mozno povazovat studie vyuzivajici
implantaci ,,holych, tzn. nelékovych stentt - napf. ARTS,
ERACI-II a MASS-IL, SoS;¢'" za nejmodernéjsi pak studii
SYNTAX (Synergy between Percutaneous Coronary Inter-
vention with Taxus and Cardiac Surgery), publikovanou
v letodnim roce, kterd vyuziva implantaci lékového stentu
1. generace - Taxus."? Vysledky této studie byly o¢ekdvany
s velkym napétim, nebot do ni byli zarazeni pacienti s velmi
pokroc¢ilym koronarnim onemocnénim: v$ech tfi hlavnich
epikardialnich tepen, kmene levé véncité tepny nebo jejich
kombinace. Celkem bylo v 85 evropskych a severoameric-
kych centrech randomizovano 1 800 pacientti vhodnych jak
k provedeni bypassové operace (CABG, coronary artery
bypass grafting), tak PCI. Pacienti vhodni pouze k jedné
z obou reaskulariza¢nich technik byli sledovani v ramci
registru.

Hlavnim sledovanym ukazatelem byl vyskyt velkych
kardiovaskularnich komplikaci (MACE - amrti z jakékoli
pri¢iny, cévni mozkova prihoda, infarkt myokardu nebo
opakovana revaskularizace) v pribéhu dvanacti mésicu.
Predpoklad, ze PCI nebude v dosazenych vysledcich horsi
nez CABG, se ve studii nepotvrdil (vyskyt MACE - 17,8 %
vs. 12,4 %, p = 0,002). Divodem byla vyssi ¢etnost nasled-
né revaskularizace po PCI (13,5 % vs. 5,9 %, p < 0,001);
naopak oéekavanym zjisténim byl niz$i vyskyt cévnich
mozkovych prihod (CMP), 0,6 % vs. 2,2 %, p = 0,003.

Snahou bylo provedeni anatomicky kompletni revasku-
larizace v$ech epikardialnich tepen s primérem minimélné
1,5 mm a stenézou 50 % a vice. Pfi indikaci délky i dudlni
antiagregacni lécby se vétdina PCI center drzela konsensu,
kdy 71,5 % pacientii tuto 1écbu bralo jesté po dvanacti
meésicich.

Pomérné slozitym je vypocet tzv. skére SYNTAX, které
odhaduje riziko podle korondrni anatomie.!® Skoére < 22
znamena riziko nizké, 23-32 riziko stfedni a > 32 riziko
vysoké. Primérné riziko 28,4 + 11,5 ve skupiné PCI
a 29,1 + 11,4 ve skupiné CABG tak potvrzuje mnohotvar-
nost zafazenych pacientd, ale klinicky dilezité je pouze pro
pacienty lé¢ené pomoci PCI.

S ohledem na fakt, ze ptvodni statisticky predpoklad
studie nebyl naplnén, je zajimavé porovnani vysledki pa-
cientl s angiograficky vyznamnym postizenim kmene levé
véncité tepny. V pripadé, ze toto postizeni bylo pouze
izolované, byly vysledky obou revaskularizaci obdobné
(MACE PCI vs. CABG - 15,8 % vs. 13,7 %, p = 0,44),
prestoze i v této skupiné byl vyssi vyskyt naslednych revas-
kularizaci po PCI, ktery byl vSak vyvazen niz$im rizikem
CMP.
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Odlisné vysledky vsak byly zjistény u pacientii s kombi-
novanym postizenim kmene levé véncité tepny a dvou ¢i
vSech ti{ hlavnich epikardidlnich tepen. V téchto ptipadech
byla chirurgickd revaskularizace spojena s celkové lep$imi
vysledky.

Celkové je jisté potésitelné, Ze moderni revaskulariza¢ni
lé¢ba bez ohledu na to, zda interven¢ni nebo chirurgicka,
je i u pacientt s komplexnim koronarnim postizenim
spojena s relativné nizkym rizikem amrti (PCI vs. CABG -
4,4 % vs. 3,5 %, p = 0,37).

Zaver

Volba optimalni metody 1é¢by pacientl s onemocnénim
vice korondrnich tepen vyzaduje tzkou mezioborovou
spolupraci a komplexni posouzeni jejich celkového a koro-
narniho rizika. Stale vice pozornosti je vedle morfologic-
kého ¢i anatomického pohledu treba vénovat také pohledu
funkénimu, ktery mtize napomoci a¢innosti a bezpe¢nosti
lé¢by. Vysledky moderné koncipovanych studii FAME
a SYNTAX mohou nase rozhodovani udinit presnéjsi
a pravdépodobné i snadnéjsi.
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