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Specifické populace se STEMI a jejich Iécba

Podle piednasek doc. MUDr. Josefa Staska, Ph.D. (LF UK

a FN Hradec Kralové), MUDr. Petra Kaly, Ph.D., FESC (LF MU a FN Brno)
a doc. MUDr. Zuzany Motovskeé, Ph.D., FESC (3. LF UK a FN Kralovské
Vinohrady) prezentovanych na symposiu spolecnosti Eli Lilly,

které probéhlo v ramci XXI. vyroéniho sjezdu Ceské kardiologické
spolecnosti v Brné 6. kvétna 2013, pfipravila MUDr. Zuzana Zafarova.

Podle udaji z narodniho registru se pocet primarnich
PCI provedenych za rok v obdobi 2005-2010 nezménil.
Asi Ctvrtina zakroku se provadi z divodu STEMI, pficemz
mortalita téchto pacient( je nejvyssi. Demografické cha-
rakteristiky, lokalizace infarktu ani celkova doba ischemie
se u pacientu se STEMI nezménily. Méni se ale technika
primarni PCl, narasta podil radialniho pristupu, pouZiti
potahovanych stentd, blokatoru destickovych receptort
a tromboaspirace. Nemocnicni, resp. 30denni, resp. rocni
mortalita c¢ini 3-4 %, resp. 5-7 %, resp. 9-12 %. SniZit ji
muzZe preselekce pacient( pro radialni pfistup, ktery je
nejprinosnéjsi pri nizkém riziku (Killip I).

Vice nez jednu ctvrtinu pacienti se STEMI tvori Zeny.
Predstavuji specifickou populaci charakterizovanou vyssim
vékem, vétsim poctem privodnich chorob a atypickymi pri-
znaky i pricinami STEMI. Vice neZ polovina Zen s bolestmi
na hrudi nema nalez na angiogramu. Pretrvavajici bolest na
hrudi je ovS§em i pfi neobstrukcni ICHS u Zen prediktorem
kardiovaskularnich pfihod. Zjisténa byla vétsi casova pro-
dleva mezi vznikem priznak( a poskytnutim lécby STEMI
u Zen v porovnani s muzi. Lé¢ba STEMI je ale u Zen minimal-
né stejné ucinna jako u muza a je ji tfreba poskytovat vcas.

Odpovédi na nékteré nevyresené otazky protidestickové
1écby u STEMII: 1) Ma clopidogrel jesté misto v [écbé STEMI?
Clopidogrel je Iékem volby u nemocnych se soucasnou in-
dikaci k trvalé antikoagulacni Iécbé. 2) Podavat prasugrel
u pacientti predlécenych clopidogrelem? Ano, vysledky stu-
dii nepotvrdily vyssi riziko krvaceni u pacienta s predchozi
lécbou clopidogrelem. 3) Je ticagrelor optimalnim lékem
pro vsechny pacienty se STEMI? Prinos ticagreloru v porov-
nani s clopidogrelem je nejisty. 4) Kdy zahdjit dudlni pro-
tidestickovou lécbu u STEMI? Blokatory receptoru ADP je
tfeba podat bezprostredné po stanoveni diagnézy STEMI.

STEMI pacient v Ceské republice

Podle udaji Narodniho registru kardiovaskularnich interven-
¢i (NRKI) bylo v roce 2011 provedeno v Ceské republice 21 180
perkutannich koronarnich intervenci (PCl). Ve 25 % Slo o pa-
cienty s infarktem myokardu s elevaci Useku ST (STEMI), ve 27
% o pacienty s IM bez elevace Useku ST (non-STEMI) a ve 31,5
% pripadu byl zakrok proveden z dlivodu stabilni ischemické
choroby srde¢ni (ICHS). Nemocnicni, 30denni i ro¢ni mortalita
po PCI byla nejvyssi u pacientd se STEMI. Zatimco u PCl indi-

kované z dlivodu stabilni ICHS nebo non-STEMI ¢inila 30den-
ni mortalita 0,4 %, resp. 2,2 %, u STEMI to bylo jiz 6,3 %,
pficemz vyrazné vyssi byla u pacientu starsich 75 let (15,1 %).
Pfi porovnani primarnich PCI (p-PCl) v obdobi 2005-2011
se demograficka skladba pacient se STEMI a lokalizace
infarktu nezménila. Primérny vék pacientu je stale 63-64
let, 56 % pacientl je mezi 50. a 70. rokem Zivota, témér
tfi Ctvrtiny pacientd tvori muzi. V roce 2011 podobné jako
v predchozich letech slo ve 44 % o IM predni stény a ve 46
% o IM spodni stény, pficemz IM bo¢ni stény je stale Spatné
diagnostikovan, uveden byl pouze v 7 % pripadd. Rovnéz
rozloZeni pacientd do trid srde¢niho selhani Killip se témér
nezmeénilo, asi 6,5 % nemocnych se dostalo do nemocnice
v kardiogennim Soku. Celkova doba ischemie byla priimér-
né 3,5 hodiny a od roku 2005 se zkratila jen minimalné.
V porovnani s rokem 2005 jsou oviem pozorovany zmény
techniky PCl, vyrazné se zvysil pocet intervenci s radidlnim
pfistupem, s tromboaspiraci, podavanim inhibitort destic-
kového receptoru pro ADP (adenosindifosfat) a s pouzitim
potahovanych stentd (DES), oviem tyto zmény nemély vliv
na podil pacientl s vyslednym pritokem TIMI 3.
Nemocni¢ni mortalita pacientd se STEMI, ktefi podstoupi
v CR PCl, se od roku 2005 pohybuje mezi 3 a 4 %, 30denni
mortalita mezi 5 a 7 % a béhem prvniho roku po zakroku
zemfie 9-12 % pacientd, poté kazdy rok asi 3 %. Mortalita
je ovlivnéna nékolika faktory. Tricetidenni i ro¢ni mortalita
je vy33i u osob po predchozim IM, u diabetikd, pacienttd se
srdecnim selhanim a renalni insuficienci. Vyssi mortalita
je zjistovana u Zen nez u muzl, dale stoupa s pribyvajicim
vékem, s tfidou srdecniho selhani Killip a s rozsahem koro-
narniho postiZzeni. Mortalita stoupa s prodluZujici se dobou
ischemie myokardu a je nejnizsi pfi dosazeni pratoku TIMI 3.
Trendy ménici se techniky p-PCl v poslednich letech mU-
zou ovlivnit mortalitu pacientl se STEMI. NejniZsi mortality
je dosahovano pfi pouZiti DES, a to v porovnani s kovovymi
stenty i se zakroky bez implantace stentu. Pouziti trombo-
aspirace ovsem mortalitu neovlivnilo. Rozdil ve 30denni
i ro¢ni mortalité byl zjistén pfi porovnani radialniho a femo-
ralniho pfistupu. Pfi pouziti radialniho pristupu byla 30den-
ni mortalita 3,4 % a rocni 7,2 % v porovnani se 7,0 %, resp.
11,6 % u femoralniho pfistupu. Analyza podle zavaznosti
srdecniho selhdni Killip ovsem ukazala, Ze tento rozdil je vy-
razny zejména u tfidy |, zatimco u tfidy IV pfinos radialniho
pristupu nebyl zjistén (obr. 1). U nemocnych s vyssim rizikem
je potencialni pfinos prekryt ostatnimi rizikovymi faktory.
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Obr. 1 - Tricetidenni mortalita pacientt se STEMI podle tfidy Killip pfi PCl s radidlnim a femoralnim pfistupem
STEMI u Zen Protidestickova lécba u pacient se STEMI
Vice nez ¢tvrtinu pacientt se STEMI tvofi Zeny. Pacientky ~ Standardy Evropské kardiologické spole¢nosti (ESC)

se STEMI jsou v porovnani s muzi obvykle vy$siho véku
(pramér 69,7 vs. 59,3 roku), maji vice privodnich chorob
(diabetes mellitus v 19,0 % vs. 15,6 %), atypické priznaky,
delsi prodlevu do poskytnuti 1écby, castéji kardiogenni
Sok (v 6,7 % vs. 4,0 %) a Castéji je u nich zjisténa netypicka
pFi¢ina STEMI. Zenské pohlavi je nezavislym prediktorem
nemocni¢ni mortality po STEMI, kterd dosahuje u Zen 9,8 %
v porovnani se 4,3 % u muzd.

Podle vysledkd studii nema 57 % Zen s bolestmi na
hrudi nebo podezienim na IM angiograficky vyznamné
postiZzeni koronarnich tepen (< 50% prusvit). Analyza
673 pacientu ze studie WISE ukazala, Ze 46 % Zen s ne-
obstrukéni ICHS mélo bolesti na hrudi pretrvavajici déle
nez jeden rok. Neobstruk¢ni ICHS pfitom nelze povazovat
za benigni. Symptomatické Zeny s neobstrukéni ICHS maji
vysoky ro¢ni vyskyt kardiovaskularnich (KV) pfihod, ktery
stoupa s rostoucim poctem rizikovych faktord. Neopome-
nutelnym faktem také je vyznamné delsi doba do obno-
veni perfuze u Zen s IM. Zatimco u muzu ¢ini primérna
doba od vzniku bolesti na hrudi do pfijeti na jednotku
neodkladné péce 2,6 hodiny, u Zen jsou to 3,0 hodiny,
a navic doba mezi pfijetim a PCl je 1,9 hodiny u muz(, ale
2,1 hodiny u Zen. Divodem muze byt atypicky charakter
pfiznakl u Zen, ale i fakt, ze IM je povazovan za typické
onemocnéni muzu, a proto mu neni u Zen vénovana ta-
kova pozornost. Nelze oviem zapominat, Ze KV umrtnost
Zen prevysi ve véku kolem 85 let KV mortalitu muza.

Zeny tvofi 22-28 % populace v randomizovanych studiich
vénovanych IM (PLATO, TRITON, ATLAS, ISAR, HORIZON).
Prokdzana ucinnost [é¢by STEMI je tedy stejné validni u Zen-
ského i muzského pohlavi. Napf. ve studii ATLAS TIMI 51
byla prokazana primdrni ucinnost rivaroxabanu v porovna-
ni s placebem vyraznéjsi u zen nez u muzl. Lécba STEMI
je tedy minimalné stejné ucinna u Zen jako u muzd a zeny
s touto diagnozou je treba lécit stejné vcas jako muze.

z roku 2012 doporucuji predevsim pfi STEMI protidestic-
kovou lécbu, ktera zahrnuje kyselinu acetylsalicylovou
(ASA) a blokator receptoru pro ADP. Na zakladé jedno-
znacnych dat ze dvou velkych studii (PLATO a TRITON) je
doporucen prasugrel a ticagrelor, clopidogrel pouze tam,
kde jsou predchozi dva léky kontraindikovany. Dosud ale
zUstavaji nékteré otazky strategie protidestickové lécby
po STEMI nevyreseny:

1) Ma clopidogrel jesté misto v Ié¢bé STEMI?
(vysledky hlasovani: v 79 % ano)

Clopidogrel je kromé pripady, kdy je kontraindikovan pra-
sugrel a ticagrelor, lékem volby u nemocnych se soucasnou
indikaci k trvalé antikoagulacni lécbé. Studie WOEST hod-
notila optimalni protidestickovou lécbu u pacient po PCl,
ktefi uzivaji peroralni antikoagulancia. Vysledky potvrdily,
ze peroralni antikoagulacni 1é¢ba v kombinaci s clopidogre-
lem 75 mg vede v prubéhu jednoho roku k vyznamné niz-
simu poctu krvaceni nez trojkombinace s ASA 80 mg. Navic
bylo prokazano, ze pfi dvojkombinaci neni zvyseny vyskyt
cévnich mozkovych pfihod (CMP), trombdzy stentu, revas-
kularizace cilové cévy ani IM a celkovad mortalita je nizsi.

2) Podavat prasugrel u pacientd predlécenych
clopidogrelem? (vysledky hlasovani: v 50 % ano)

Ano, vyfazovaci kritéria ve studii TRITON, kterd porovna-
vala prasugrel s clopidogrelem v [é¢bé pacientt po STEMI,
zahrnuji uzivani blokatort receptoru pro ADP pred PCI.
Studie PLATO, ktera porovnavala ticagrelor s clopidogre-
lem, takova vyrazovaci kritéria neobsahovala. Inhibice re-
aktivity trombocytl po poddani zavadéci davky prasugrelu
(60 mg) je témér shodna jako pfi podani 180 mg ticagrelo-
ru. Dalsi studie ukdzala, Ze predchozi lécba clopidogrelem
u pacientl se STEMI neovlivriuje vliv prasugrelu (60 mg)
na reaktivitu trombocytd. Studie, kterd hodnotila bez-
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Obr. 2 - Pacienti se STEMI s vysokou rezidualni reaktivitou trombocytd v prabéhu ¢asu po podani zavadéci davky prasugrelu a ticagreloru

pecnost podani zavadéci davky prasugrelu po zavadéci
davce clopidogrelu u pacientd s ACS po PCl, neukdzala
Zadné zvyseni vyskytu krvacivych komplikaci béhem hos-
pitalizace v porovnani s podanim samotného prasugrelu.

3) Je ticagrelor optimalnim Iékem pro vsechny pacienty
se STEMI? (vysledky hlasovani: vétsina Iékara se ridi
dostupnosti Iék()

Studie TRITON ukazala vyznamné nizsi vyskyt sloZzeného
primarniho sledovaného parametru (Umrti z KV pficin, ne-
fatalni IM a nefatalni CMP), nizsi KV mortalitu, vyskyt IM
i trombozy stentu u pacientd s prasugrelem v porovnani
s clopidogrelem, a to bez zvy3eni rizika krvaceni nesouvi-
sejiciho s CABG. Vysledky studie PLATO ukazaly trend KV
pfinosu ticagreloru oproti clopidogrelu, aviak u primar-
niho sledovaného parametru ani u vétsiny jednotlivych
sekundarnich parametrd nebyl tento pfinos statisticky
vyznamny. Pfinos ticagreloru v porovnani s clopidogre-
lem byl navic nulovy u podskupiny pacient( s nejvyssim
trombotickym rizikem.

4) Kdy zahajit dualni protidestickovou I1éc¢bu u STEMI?
Pacienti podstupujici primarni PCl by méli dostat co nejdfive
pred angiografii dudlni protidestickovou lécbu (ASA + blo-
kator receptoru pro ADP) a parenteralni antikoagulans. Béz-
nou praxi je podavani dudlni protidestickové lécby jesté pred
pfijetim do nemocnice. To odpovida farmakokinetickym
udajum, které naznacuji, ze pro rychlé dosaZzeni ucinnosti
blokator( receptoru pro ADP je dulezité co nejcasnéjsi po-
dani. Prasugrel i ticagrelor zajisti dostate¢nou inhibici trom-
bocytll po dvou hodinach pouze u poloviny pacientl a pro
dosazeni ucinné inhibice u vétsiny pacientu je tfreba nejméné
¢tyf hodin (obr. 2). Blokatory receptoru ADP je tedy tieba
podat bezprostredné po stanoveni diagnozy STEMI.

5) Zména protidestickovych pripravka?
Pfi prechodu terapie prasugrelem nebo ticagrelorem
na clopidogrel dochdzi k vyznamnému narlstu aktivity

trombocytl. Tento postup se tedy durazné nedoporucuje
zejména u pacientd s nejvyssim rizikem trombotickych
prihod, jako jsou pacienti po STEMI.

Zaveér

eV poslednich letech se méni technika PCl pfi STEMI
— narlsta podil radidlniho pfistupu, pouziti pota-
hovanych stentl, blokator( destickovych receptoru
a tromboaspirace.

e Mortalitu po STEMI muze snizit preselekce pacientt
pro radidlni pfistup, ktery je nejpfinosnéjsi pfi niz-
kém riziku (Killip I).

e Zeny predstavuji specifickou populaci pacientli se
STEMI charakterizovanou vyssim vékem, vétSim po-
¢tem pravodnich chorob a atypickymi pfiznaky i pfi-
¢inami.

e Lécba STEMI je u Zen minimalné stejné ucinna jako
u muzu a je ji treba poskytovat vcas.

e  Studie TRITON ukazala vyznamné snizeni vyskytu kar-
diovaskularnich pfihod u pacientt se STEMI lé¢enych
prasugrelem v porovnani s clopidogrelem, a to bez
zvyseni rizika krvaceni. Na rozdil od ticagreloru (stu-
die PLATO) byl tento pfinos jednoznacny i u pacientt
s nejvyssim trombotickym rizikem. Vysledky studii na-
vic nepotvrdily vyssi riziko krvaceni pfi podavani pra-
sugrelu u pacientl s predchozi 1é¢bou clopidogrelem.

e Dudlni potidestickovou |é¢bu je tfreba zahdjit co nej-
dfive po stanoveni diagnézy STEMI.

e  Clopidogrel ma své misto pouze v pfipadé kontraindi-
kace prasugrelu a ticagreloru nebo u pacientt s indi-
kaci dlouhodobé antikoagulacni 1écby.

MUDr. Zuzana Zafarova



