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Novinky z vyrocniho kongresu
American Heart Association 2010

Tradi¢ni vyro¢ni kongres jedné ze dvou velkych kardiologickych
spole¢nosti v USA — American Heart Association (AHA Annual
Scientific Sessions 2010) se konal 13.-17. 11. 2010 v mamutim
kongresovém centru McCormick v Chicagu. Uéast ¢eskych
kardiologti letos byla o dost slabsi nez v minulosti, nicméné
kongres byl nesmirné zajimavy a pfinesl fadu novych (v néko-
lika ptipadech lze fici prevratnych) informaci.

Sekce Late Breaking Clinical Trials

Sekce Late Breaking Clinical Trials (LBCT) je obdobou evrop-
skych sekci Hot Line Clinical Trials a letos tyto sekce probéhly
&tyti. Uroven prednasek velmi kolisala od skute¢né prilomovych
studif az po nékteré studie spiSe primérné. Dovolim si zde
z prostorovych diivodll uvést jen ty, které mne zaujaly.

Bezesporu nejvétsi pozornost na celém kongresu vzbudily
vysledky studie ROCKET-AF (K. Mahaffey). Slo o prvni pred-
nasku v bloku LBCT II. O jeji vyjimec¢nosti svéd¢i nejlépe to,
ze na toto sdéleni byl obti sal pro nékolik tisic posluchacu zcela
zaplnén, avSak po skonceni diskuse ke studii ROCKET-AF se
témef polovina salu zvedla a (dosti bezohledné k nasledujicim
prednasejicim) sal pomalu opoustéla. Pasobilo to zna¢né rusivé
na zacatku dal$i prednasky, navic v predsali to pak hucelo tak,
ze to v sale znac¢né rusilo poslech dalsich prednasek.

Studie srovnavala nové peroralni antikoagulans rivaroxaban
(v davce 20 mg denné) s warfarinem (s cilovym INR 2,0-3,0)
u nemocnych s fibrilaci sini non-valvuldrni etiologie po dobu
40 mésict. Studie randomizovala 14 264 rizikovych nemoc-
nych (pramérny vék 73 let, primérné skore CHADS 3,48,
dvé tretiny pacientt jiz uzivaly warfarin, 55 % z nich mélo
anamnézu predchozi mozkové cévni piihody nebo transitorni
ischemické ataky, zbylych 45 % mélo jiné rizikové faktory pro
systémovou embolizaci — napt. srde¢ni selhani). Lék byl dobte
snasen (pred¢asné preruseni lé¢by ve shodném procentu jako
v kontrolni skupiné s warfarinem, zavazna krvaceni ve 3,6 % vs.
3,5 %). Celkova mortalita byla 1,9 % ve skupiné s rivaroxabanem
vs. 2,2 % ve skupiné s warfarinem. Primarni cilovy ukazatel
(mozkova cévni prihoda nebo jina systémova embolizace) se
vyskytl méné casto pri 1é¢bé rivaroxabanem (snizeni rizika
0 21 % proti warfarinu). Fatalni ¢i intrakranidlni krvaceni byla
Castéj$i pri warfarinu. Zajimavym tdajem pro praxi je to, ze
iv takto peclivé vedené studii se darilo ve warfarinové skupiné
udrzovat INR pacientd v pozadovaném rozmezi (2,0-3,0) pouze
po 58 % casu (jinak feceno: témér polovinu doby byla lécba
warfarinem poddavkovana ¢i predavkovana). Lze si snadno
domyslet, Ze v redlné praxi je tato skutecnost jisté mnohem horsi
nez za podminek kontrolované klinické studie. Z vysledk studie
ROCKET-AF lze vyvodit, ze rivaroxaban je u vysoce rizikovych
nemocnych s fibrilaci sini o néco u¢innéjsi nez warfarin v pre-
venci emboliza¢nich prihod pfi stejné (nebo nevyznamné lepsi)
bezpecénosti. Rivaroxaban se vyznamné li$i od warfarinu v délce
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polocasu (rivaroxaban cca 10 hodin, warfarin cca 60 hodin). To
miize byt prednosti (G¢inek rychleji odezni pti krvaceni), ale
i nevyhodou (vétsi riziko hyperkoagulace pfi jeho vynechani).

V peroralni antikoagula¢ni 1écbé jsme tedy nyni svédky
revoluce: po 50 letech absolutni dominance warfarinu jsou nyni
k dispozici dvé nové latky, které maji proti warfarinu velkou
vyhodu ve stabilité davkovani, a tim padem v absenci ¢astych
odbérti krve (za ucelem zjistovani hodnot INR) a navstév u lékare
(za ti¢elem uprav davkovani). PFimé porovnani obou novych latek
mezi sebou neni k dispozici (a je pravdépodobné, ze ve formé
velké randomizované studie nebude k dispozici nikdy), nicméné
rivaroxaban v davce 20 mg ukdzal podobny trend vysledk jako
dabigatran v davce 150 mg (tedy o néco vys$si ucinnost proti
warfarinu pfi stejné bezpecnosti). Studie RELY viak zaradila
odli$ny soubor nemocnych (priimeérné skére CHADS pouze 2,1),
takze pfimé srovnani obou latek je velmi o$idné.

O dalsich vyznamnych studiich ze sekci LBCT jiz stru¢néji:

Studie RAFT (A. Tang) podporila vyznam implantace
kombinovaného pristroje, implantabilniho kardioverteru-
-defibrildtoru s mozZnosti biventrikularni stimulace (ICD-CRT)
(proti samotnému ICD) u nemocnych (n=1798) s leh¢im
srde¢nim selhanim (NYHA II, ambulantni 1é¢ba, délka sledovani
pét let), ktefi maji rozsifeny komplex QRS. Nejvétsi prospéch
méli nemocni s blokddou levého Tawarova raménka. Celkova
mortalita byla 26 % pii 1é¢bé samotnym ICD vs. 20 % pfi lécbé
kombinovanym piistrojem ICD-CRT. Nemocni lé¢eni kombino-
vanym pristrojem méli v8ak vice periprocedurdlnich komplikaci.
V 5 % pripadd doslo k ¢asnému selhani funkce CRT, ve 25 %
k pozdnimu selhani funkce CRT.

Studie ADVANCE (K. D. Aaronson) ukazala novou zajimavou
»krevni pumpu® (HeartWare HVAD LV Assist Device), ktera se
implantuje do perikardu jako ,,pfemosténi“ doby do transplanta-
ce srdce u nemocnych s tézkym srde¢nim selhanim. Komplikace
jsou v této populaci ¢asté — krvaceni (24 %), infekce (40 %),
CMP (15 %). Po roce sledovani bylo 91 % pacientti nazivu.

Studie EMPHASIS-HF (F. Zannad) randomizovala 2 737 pa-
cientli se srde¢nim selhdnim NYHA II (EF < 30 %) k uZivani
eplerenonu (50 mg 1x denné) vs. placeba. Eplerenon mirné sni-
zil mortalitu (12,5 %, vs. placebo 15,5 %) a pocet hospitalizaci.
Otazkou je, zda by podobného uc¢inku nebylo mozné dosdhnout
spironolactonem.

Studie CLOSURE I (A. Furlan) byla prvni randomizovanou
studii katetrizaéniho uzévéru foramen ovale patens. U nemoc-
nych po CMP/TIA nezjistila studie zadné rozdily mezi intervenc-
ni a medikamentdzni 1é¢bou ve vyskytu CMP/TIA béhem dvou
let po randomizaci. Mortalita byla téZ srovnatelna. Pfi pouziti
interven¢ni 1é¢by bylo vyznamneé vice cévnich komplikaci (pfi-
stupovd céva) a po implantaci okluderu vzniklo vyznamné vice
fibrilaci sini (5,7 % vs. 0,7 % v medikamentdézné 1é¢ené skupiné).

Studie GRAVITAS (M. Price) vySetfovala nemocné
po implantaci 1ékového stentu (DES) na ptistroji VerifyNow
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(zjistovani aktivity desti¢ek). Pokud byla zjisténa sniZend aktivita
(PRU < 230, tj. zaznamenany ucinek standardni davky clopido-
grelu), nemocny nebyl randomizovan. Pfi pretrvavajici vysoké
rezidudlni (navzdory podani standardni davky clopidogrelu)
aktivité desti¢ek (PRU > 230) byli nemocni (pfetrvavajici vysoké
PRU mélo 41 % vsech vySetfenych pacientl) randomizovani
k uzivani vyssi davky clopidogrelu (opakovani vysycovaci davky
600 mg, poté 150 mg denné po dobu Sesti mésicti) vs. pokra-
¢ovani standardni davky (75 mg denné po dobu $esti mésicti).
Vysledky se v obou skupinach nelisily, ani pokud $lo o ische-
mické piihody (smrt, infarkt myokardu, tromboéza stentu), ani
pokud $lo o krvaceni. Vysledky studie tedy nepodporuji rutinni
testovani destickové reaktivity na pristroji VerifyNow, protoze
zvy$eni davky clopidogrelu nezméni dalsi prabéh. Vysledky ani
nepodporuji rutinni pouzivani vyssich davek clopidogrelu.

Studie BASKET-PROVE (C. Kaiser) srovnéavala tfi rtizné
stenty (dva lékové — Cypher a Xience s jednim kovovym sten-
tem — Multi-Link Vision) u 2 314 nemocnych s PCI stfedné
velkych a velkych (lumen > 3 mm) koronarnich tepen. Mezi uve-
denymi stenty nebyly zddné rozdily, kromé castéjsi opakované
revaskularizace po kovovém stentu. Zavéry studie tedy svéd¢i
0 bezpecnosti nové generace DES.

Ostatni prednasky

Eisenberg: Perioperacni trombéza stentu: incidence, riziko,
casovdni

Velmi pozdni trombdzy stentll jsou popisovany az pét let
po implantaci DES, ale jejich frekvence je nizkd (0,5 % ro¢né).
Béhem prvniho roku po PCI je riziko trombdzy stentii stejné pro
DES i BMS (2,6 %). Nejvétsi rizikovy faktor pro vznik trombozy
stenttl je preruseni podavani obou léku soucasné (ASA + clo-
pidogrel). Pfi preruseni aplikace ASA + clopidogrelu soucasné
vznika tromboza stenttl v priimeéru za sem dnti (4-14 dnt). Pri
preruseni podavani clopidogrelu a pokrac¢ovani v 1é¢bé ASA
vznikaji trombozy stentd mnohem pozdéji, zd4 se, Ze samotnd
ASA dovede docela slu$né branit vzniku trombdzy stentt. Do-
poruceni: nepterusovat podavani ASA v periopera¢nim obdobi,
na dobu operace prerusit jen aplikaci clopidogrelu.

Berger: Doporuceni pro preruseni protidestickové 1écby béhem
nekardidlnich operaci

Mensi operac¢ni vykony lze provadét pti ponechani peroralni
protidestickové 1écby: zubni extrakce, kozni operace, nékteré
cévni operace, katarakta.

Vétsi operace prednasejici doporudil provadét za pét dni
po preruseni aplikace clopidogrelu pfi ponechané ASA,
clopidogrel opét zacit podavat co nejdiive po operaci, idealné
ve vysycovaci davce 600 mg.

Neurochirurgické operace doporudil provadét za deset dnti
po preruseni aplikace vSech antitrombotik.

Role heparinu (UFH ¢i LMWH) v této situaci neni zcela
jasnd - podava se za t¢elem prevence periopera¢ni trombdzy
stentu, ale bez jakychkoli dikazt o jeho u¢innosti v tomto
sméru. Zvy$uje pritom riziko periopera¢nich krvaceni a nenf
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jisté, zda snizuje riziko trombozy stenttl. Navic po jeho vysazeni
hrozi rebound fenoném.

Cohen: Kvalita Zivota po TAVI (studie PARTNER COHORT B)
Slo o randomizovanou studii nemocnych s aortdlni stenézou
(n = 358) podstupujicich standardni 1é¢bu (vcetné eventudlni
balonkové valvuloplastiky) vs. TAVI. Béhem prvnich 30 dnt
bylo vice komplikaci ve skupiné TAVI (nevyznamné vice CMP,
vyznamné vice cévnich komplikaci), ale ro¢ni mortalita TAVI
byla 30,7 % vs. 50,7 % v kontrolni skupiné. Pocet rehospitalizaci
byl velmi vyznamné niz$i ve skupiné TAVI. Objektivizovana
kvalita Zivota po TAVI byla velmi vyrazné lepsi.

P. Gurbel: Ticagrelor a genotyp CYP2CI9

Ticagrelor lépe inhibuje desticky nez clopidogrel nezavisle
na genotypu a na stavu metabolismu. Ticagrelor nevyzaduje
testovani destickové funkce, protoze jeho ucinek je uniformni
u véech nemocnych.

P. Smith: CABG a prasugrel

Zajimava je prace analyzujici operované nemocné ze studie
TRITON-TIMI 38 (n = 173 prasugrel + 173 clopidogrel), 80 %
operovano v mimotélnim obéhu, 13 % urgentné. V prasugrelové
skupiné byly zaznamendny mirné vys$si ztraty hrudni drenazi
a mirné vy$$i nutnost podavat béhem operace krevni desticky,
nicméné nebyl zjistén rozdil v transfuzich cervené fady, a mor-
talita byla dokonce vyznamné niz$i (HR = 0,26) po prasugrelu.

S. Goodman: Lécba inhibitory protonové pumpy je spise jen
markerem rizika nez jeho pricinou (analyza ze studie PLATO)
Studie analyzovala podévani inhibitord protonové pumpy
(PPI) v dobé randomizace a béhem studie v obou skupinich
PLATO (ticagrelor vs. clopidogrel, celkem 6 539 nemocnych
lécenych PPI). Viechny vstupni charakteristiky byly vyznamné
horsi ve skupiné PPI. Ticagrelor byl lepsi nez clopidogrel jak
u pacientt 1é¢enych PPI, tak i bez PPL

U. Zeymer: CIPAMI

V prehospitaliza¢ni fazi bylo 337 nemocnych se STEMI ran-
domizovano mezi ASA + UFH vs. ASA + UFH + clopidogrel
600 mg. Primdrnim cilovym ukazatelem byl pratok TIMI 2-3
na vstupni koronarografii pfed primarni PCI. Studie byla pted-
¢asné ukoncena pro pomaly nabér nemocnych. Casovy interval
mezi pfednemocni¢nim podanim clopidogrelu a koronarografii
byl pouze 46 minut. Oteviena koronarni tepna (pritok TIMI
2-3 pted PCI) byla v obou skupindch téméf v poloviné ptipa-
da (49,3 vs. 45,7 %!), pratok TIMI po PCI se rovnéz nelisil.
Mortalita byla nevyznamné niz$i pti prehospitaliza¢nim podani
(0,6 % vs. 2,3 % — NS). Nebyl rozdil v krvaceni. Prehospitalizaéni
podani clopidogrelu je bezpe¢né, nezlepsuje vsak priichodnost
véncitych tepen.
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