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Uvod: Moderni lé¢ba akutnich korondarnich syndromii zahrnuje ¢asné zahajeni dudlni protidesti¢kové tera-
pie (DAPT) a provedeni koronarografie nasledované perkutanni korondarni intervenci (PCl) nebo indikaci aor-
tokorondrniho bypassu (CABG). Nedavno byly do praxe zavedeny dva nové velmi tGcinné protidestickové léky
(ticagrelor a prasugrel). Cilem registru bylo analyzovat lé¢ebné strategie ve dvou sousednich statech: Ceské
republice (CR) a Slovenské republice (SR).
Pacienti a metodika: Bylo zafazeno celkem 1 541 pacient(i é¢enych v prabéhu jednoho mésice v 18 terciarnich
Ceskych kardiocentrech (n = 1 026) a 3esti slovenskych kardiocentrech (n = 515). Jejich pramérny vék cinil
66 + 12 let (CR) vs. 63 + 12 (SR), diabetes mellitus byl pfitomen u 31,1 % (CR), respektive 32,6 % (SR) z nich.
Pfedchozi revaskularizace byla dokumentovéna u 21,9 % (CR) vs. 16,1 % (SR) pacientd.
Vysledky: Infarkt myokardu s elevacemi tseku ST (STEMI) byl kone¢nou diagnézou u 51,9 % (CR) vs. 44,9 %
(SR), non-STEMI u 34,1 % vs. 31,3 % a nestabilni angina pectoris (NAP) u 14,0 % vs. 23,9 %. PCl byla provedena
bé&hem Uvodni hospitalizace u 83,4 % (CR) vs. 78,8 % (SR) pacientt. Propoustéci medikace zahrnovala kyselinu
acetylsalicylovou u 95,3 % (obé zemé), clopidogrel u 75,3 % (CR) vs. 53,6 % (SR), ticagrelor u 13,1 % (CR)
vs. 17,3 % (SR) a prasugrel u 2,6 % (CR) vs. 23,1 % (SR). Uvadélo se, ze ekonomickd omezeni ovlivnila vybér
inhibitoru P2Y12 u 36,9 % (CR) vs. 23,9 % (SR) pacient.
Indikace k terapii ticagrelorem byla u pacientt se STEMI v 73,9 % (CR) vs. 36,0 % (SR), u non-STEMI v 20,9 %
(CR) vs. 40,4 % (SR) a u NAP v 5,2 % (CR) vs. 23,6 % (SR). Indikace k podéavani prasugrelu byla u STEMI v 81,5 %
(CR) vs. 73,9 % (SR), u non-STEMI v 18,5 % (CR) vs. 11,8 % (SR) a u NAP v 0,0 % (CR) vs. 14,3 % (SR).
Zavér: Zakladni charakteristika pacientt s akutnimi koronarnimi syndromy je v obou zemich stejna, cesti pa-
cienti jsou mirné starsi a prodélali castéji predchozi revaskularizaci. Slovensti pacienti dostavaji ¢astéji moderni
ucinné inhibitory P2Y12. Viysledky potvrdily, Ze existujici ekonomické prekéazky brani plné realizaci soucasnych
doporucenych postupl ESC tykajicich se protidestickové Iécby, ale rovnéz odhalily nedostatecnou znalost
(nebo nedostatecnou realizaci) téchto doporucenych postupd u nékterych lékara.
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ABSTRACT

Background: The modern treatment of acute coronary syndromes includes early initiation of dual antiplatelet
therapy (DAPT) and coronary angiography (CAG) followed by percutaneous coronary intervention (PCl) or
coronary artery bypass grafting (CABG). Recently two new potent antiplatelet agents (ticagrelor and prasu-
grel) were introduced in clinical practice. The aim of this registry was to analyze the treatment strategies in
two neighbor countries: Czech (CZ) and Slovak (SK) Republics.

Patients and methods: A total of 1 541 patients was enrolled during one month period in 18 tertiary cardiac
centers in CZ (n = 1 026) and 6 centers in SK (n = 515). The mean age was 66 + 12 years (CZ) vs. 63 + 12 (SK),
diabetes mellitus was present in 31.1% (CZ) and 32.6% (SK). Prior revascularization was reported in 21.9%
(CZ) vs. 16.1% (SK).

Results: ST-segment elevation myocardial infarction (STEMI) was the final diagnosis in 51.9% (CZ) vs. 44.9%
(SK), non-STEMI in 34.1% vs. 31.3% and unstable angina pectoris (UAP) in 14.0% vs. 23.9%. PCl during the
initial hospital stay was performed in 83.4% (CZ) vs. 78.8% (SK). The discharge medication included aspirin
in 95.3% (both countries), clopidogrel in 75.3% (CZ) vs. 53.6% (SK), ticagrelor in 13.1% (CZ) vs. 17.3% (SK)
and prasugrel in 2.6% (CZ) vs. 23.1% (SK). Economic limits were reported to influence the choice of P2Y12
inhibitor in 36.9% (CZ) vs. 23.9% (SK).

The indication for ticagrelor was in STEMI 73.9% (CZ) vs. 36.0% (SK), non-STEMI in 20.9% (CZ) vs. 40.4% (SK)
and UAP in 5.2% (CZ) vs. 23.6% (SK). The indication for prasugrel was STEMI in 81.5% (CZ) vs. 73.9% (SK),
non-STEMI in 18.5% (CZ) vs. 11.8% (SK) and UAP in 0.0% (CZ) vs. 14.3% (SK).

Conclusions: The baseline characteristics of ACS patients are similar in both countries, the Czech patients tend
to be older and have more prior revascularizations. Slovak patients receive more often modern potent P2Y12
inhibitors. The results confirm existing economic barriers preventing full implementation of the antiplatelet
recommendations from the current ESC guidelines, but also lack of guidelines knowledge (or implementa-

Ticagrelor tion) among some physicians.

Uvod

Doporucené postupy Evropské kardiologické spole¢nosti
(ESC) a Ceské/Slovenské kardiologické spole¢nosti [1-5]
pro lécbu akutnich koronarnich syndromud (AKS) dopo-
rucuji zahajeni dudlni protidestickové terapie (DAPT) co
nejdfive po uréeni diagnézy akutniho koronarniho syn-
dromu. Koronarografie nasledovana provedenim perku-
tanni koronarni intervence (PCl) nebo aortokoronarniho
bypassu (CABG) by méla byt provedena casné, zejména
u vysoce rizikovych pacienta.

Zavedeni vysoce senzitivnich testd k detekci srde¢nich
troponind zmeénilo spektrum AKS ve smyslu snizovani
incidence nestabilni anginy pectoris a naopak zvyseni
incidence non-STEMI [6]. Velmi rozsifené pouzivani emer-
gentni koronarografie + PCl u pacientl se STEMI a vyso-
ce rizikovych pacientd s non-STEMI vede k navrhu zmény
klasifikace akutnich koronarnich syndromd a nahrazeni
klasifikace zaloZzené na EKG nalezech klasifikaci zaloze-
nou na konceptu probihajici ischemie [7].

Nedavno byly do klinické praxe zavedeny dva nové
ucinné protidestickové léky (ticagrelor a prasugrel) poté,
co byla ve dvou velkych randomizovanych studiich pro-
kdzana jejich superiorita nad clopidogrelem [8,9]. Cilem
registru bylo analyzovat |é¢ebné strategie ve dvou sou-
sednich statech: Ceské republice (CR) a Slovenské repub-
lice (SR).

Pacienti a metodika

Pfedmétem pozorovani byli vsichni konsekutivni pa-
cienti s diagnézou AKS, ktefi byli béhem jednoho mésice
(v roce 2013) propusténi nebo prelozeni do jiné nemocni-
ce z PCl center v Ceské a Slovenské republice. Soubor dat

byl shromazdén pomoci elektronického systému plvodné
zaloZzeného na upravené verzi TrialDB systému [10]. Ten-
to online systém, pfistupny pres standardni internetovy
prohlize¢, byl na miru upraven ke sbéru specifickych kli-
nickych dat této studie. Byly pridany kontrolni mechanis-
my ke zlepseni kvality ziskanych dat.

K analyze byly pouzity standardni deskriptivni statis-
tické metody; absolutni a relativni ¢etnost pro katego-
rialni proménné a prdmér doplnény smérodatnou od-
chylkou pro kontinudlni proménné. Statisticka vyznam-
nost rozdilu mezi sledovanymi skupinami byla testovana
s pouzitim y2 testu dobré shody pro kategoridlni pro-
meénné a nezavislého t-testu pro kontinudlni proménné.
Analyza byla vypocitana za pouziti SPSS 22 (IBM Corpo-
ration, 2013).

Bylo zartazeno celkem 1 541 pacientu lé¢enych béhem
jednomésicni periody v 18 terciarnich ceskych kardiocen-
trech (n = 1 026) a v Sesti slovenskych kardiocentrech (n =
515). Porovnani vychozich charakteristik skupin je uvede-
no v tabulce 1.

Vysledky

Hlavni vysledky registru jsou shrnuty v tabulce 2. Infarkt
myokardu s elevacemi Useku ST (STEMI) byl kone¢nou dia-
gnézou v 51,9 % (CR) vs. 44,9 % (SR), non-STEMI v 34,1
% vs. 31,3 % a nestabilni angina pectoris (NAP) v 14,0 %
vs. 23,9 %. Perkutanni koronarni intervence byla béhem
uvodni hospitalizace provedena v 83,4 % (CR) vs. 78,8 %
(SR). Medikace pfi propusténi zahrnovala kyselinu acetyl-
salicylovou u 95,3 % (obé zemé), clopidogrel u 75,3 %
(CR) vs. 53,6 % (SR), ticagrelor u 13,1 % (CR) vs. 17,3 %
(SR) a prasugrel u 2,6 % (CR) vs. 23,1 % (SR). Uvadélo se,
ze ekonomicka omezeni ovlivnila vybér inhibitoru P2Y12
u 36,9 % (CR) vs. 23,9 % (SR) pacientd.
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Tabulka 1 - Vychozi charakteristika souboru

Parametr Ceska republika Slovenska republika

N (%)/pramér (populace: 10,5 milionu) (populace: 5,4 milionu) Hodnota p?
(smérodatna odchylka) N=1026 N =515

Zeny (%) 280 (27,3 %) 144 (28,0 %) 0,781
Primérny vék (roky) 66 + 12 63+ 12 < 0,001
Priimérny BMI 28,7 +5,1 29,0+ 11,1 0,470
Hypertenze 736 (71,7 %) 403 (78,3 %) 0,005
Soucasni kuraci 348 (33,9 %) 143 (27,8 %) 0,014
Diabetes mellitus 319 (31,1 %) 168 (32,6 %) 0,543
Pfedchozi infarkt myokardu 212 (20,7 %) 104 (20,2 %) 0,830
Predchozi revaskularizace 225 (21,9 %) 83 (16,1 %) 0,006

2 Statisticka vyznamnost rozdilu mezi sledovanymi skupinami byla testovana s pouZitim 2 testu dobré shody pro kategoridlni proménné

a nezdvislého t-testu pro kontinudlni proménné.

Tabulka 2 - Hlavni vysledky registru

Parametr
N (%)

STEMI jako kone¢nd diagnéza

N =1026

532 (51,9 %)
350 (34,1 %)
144 (14,0 %)
856 (83,4 %)
978 (95,3 %)
773 (75,3 %)
134 (13,1 %)
Prasugrel predepsany pfi propusténi 27 (2,6 %)

Prednemocnicni (béhem transportu) zahajeni DAPT 470 (60,9 %)

Ekonomické limity jako pricina preskripce
clopidogrelu (spiSe nez ucinnéjsiho inhibitoru P2Y12)

Non-STEMI jako konecna diagnéza

Nestabilni angina pectoris jako konec¢na diagnéza
AKS |éceny PCI

ASA predepsand pri propusténi

Clopidogrel predepsany pfi propusténi

Ticagrelor predepsany pfi propusténi

379 (36,9 %)

Ceska republika

Slovenska republika

N =515 Hodnota p?
231 (44,9 %)

161 (31,3 %) < 0,001
123 (23,9 %)

406 (78,8 %) 0,029
492 (95,5 %) 0,851
276 (53,6 %) < 0,001
89 (17,3 %) 0,028
119 (23,1 %) < 0,001
343 (87,7 %) < 0,001
123 (23,9 %) < 0,001

2 Statisticka vyznamnost rozdilu mezi sledovanymi skupinami byla testovana s pouzitim y? testu dobré shody pro kategorialni proménné

a nezavislého t-testu pro kontinualni proménné.

AKS - akutni korondrni syndrom; ASA - kyselina acetylsalicylovd; DAPT - duaini antiagregacni terapie; non-STEMI - infarkt myokardu bez
elevaci useku ST; PCl - perkutanni koronérni intervence; STEMI - infarkt myokardu s elevacemi tseku ST.

Tabulka 3 - Ekonomické podminky pro pouzivani novych protidestickovych Iéki

Ceska republika

Clopidogrel - celkova cena 14,12 €
Clopidogrel - uhrada pojistovnou + cena pro pacienta 14,12€+0
Prasugrel - celkova cena 52,55 €

Prasugrel - Ghrada pojistovnou + cena pro pacienta
Ticagrelor — celkova cena 78,14 €

Ticagrelor — Uhrada pojistovnou + cena pro pacienta

14,12 € + 38,43 €

14,12 € + 64,02 €

Slovenska republika
411€
3,58€+0,53€
51,25 €

38,58 € + 12,67 €
72,72 €

40,90 € + 31,82 €

Indikace k terapii ticagrelorem byla u pacientd se STEMI
v73,9% (CR)vs. 36,0 % (SR), u pacienttisnon-STEMIv20,9 %
(CR) vs. 40,4 % (SR) a u NAP v 5,2 % (CR) vs. 23,6 %
(SR). Indikace k prasugrelu byla u nemocnych se STEMI
v 81,5 % (CR) vs. 73,9 % (SR), u nemocnych s non-STEMI
v 18,5 % (CR) vs. 11,8 % (SR) a u nemocnych s NAP v 0,0 %
(CR) vs. 14,3 % (SR).

Diskuse

Publikované registry vénované akutnim koronarnim syndro-
mum se vétsinou zaméruji na klinické vystupy a obecné infor-
mace o léc¢ebnych strategiich, ale poskytuji pouze limitované
informace o detailech protidestickové lécby. Tyto informace
z Ceské a Slovenské republiky nebyly dostupné. Registr ATHRO
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je prvnim systematickym vyhodnocenim protidestickové tera-
pie u akutniho koronarniho syndromu v téchto zemich.

Registr ATHRO ukazal v porovnanis registrem SLOVAKS-2
[11] a doporucenymi postupy Slovenské kardiologické
spolecnosti zvySené pouzivani novych protidestickovych
lékl ticagreloru a prasugrelu u pacientd s AKS ve Sloven-
ské republice. Ticagrelor nebyl pouzivan u pacientl za-
fazenych do registru SLOVAKS-2, ale byl pouzit u 17,3 %
pacientd s AKS v registru ATHRO. Stejné tak i pouziti pra-
sugrelu u pacientt se STEMI stouplo z 6,6 % (SLOVAKS-2)
na 23,1 % (ATHRO). Tyto trendy odrazeji zlepSenou reali-
zaci novych doporucenych postupt v praxi [1-5].

| pres existujici ekonomické prekazky stouplo na Slo-
vensku v roce 2013 vyznamné pouzivani novych protides-
tickovych 1€kl (40,4 % pfi propusténi), ale pretrvavajici
preskripéni omezeni a suboptimalni implementace dopo-
rucenych postupt zUstdvaji pricinou nedostatecného pou-
zivani téchto 1ékl v kazdodenni praxi. Vyhody ticagreloru
zahrnuji jeho prokazanou ucinnost u pacientd predléce-
nych clopidogrelem a u pacientt Iécenych bez PCI (tj. far-
makologicky ¢i chirurgicky). Hlavni vyhodou prasugrelu je
jeho ucinnost u pacientd, kterym byl implantovan stent,
zejména z divodu akutniho STEMI.

Registr CZECH-2 [12] ukazal nasledujici pouzivani medi-
kace u pacientt pfi prijmu: 39,8 % uzivalo kyselinu acetyl-
salicylovou; 7,6 % clopidogrel a 8,7 % peroralni antikoa-
gulancia. Pfi propusténi byla predepisovdna nésledujici
medikace: kyselina acetylsalicylovd 93,5 %; clopidogrel
76,4 %; prasugrel 0,6 %; ticagrelor 0,8 %; perordlni anti-
koagulancia 9,5 %. Registr ATHRO ukazal tedy rovnéz po-
zitivni trendy v pouzivani novych protidestickovych [éku
i v Ceské republice, ale v mensi mife nez na Slovensku.

ProtoZze ekonomicka a/nebo preskrip¢ni (indikacni)
omezeni hraji hlavni roli pfi vybéru inhibitoru P2Y12 |éka-
fem pro daného pacienta, poskytujeme detailni informace
na toto téma v tabulce 3. Tato tabulka jasné vysvétluje roz-
dily v pouzivani novych protidestickovych 1éka: prasugrel
je trikrat drazsi pro ceské pacienty nez pro jejich slovenské

protéjsky a ticagrelor je pro ¢eské pacienty dvakrat drazsi.
To je nepfimé potvrzeni zndmého faktu, ze cena léku pro
pacienta (kolik musi pacient za |ék zaplatit v 1ékarné) je
nejdllezitéjSim faktorem vedoucim k vybéru Iéku.

Obecné nebyla doposud v Ceské a Slovenské republice
indikace prasugrelu u non-STE AKS ovlivnéna publikaci
vysledk studie TRILOGY ACS [13].

Zavér

Vychozi charakteristika pacientt s AKS je stejna v obou
zemich, cesti pacienti jsou mirné starsi a prodélali vice
predchozich revaskularizaci. Slovensti pacienti dostavaji
Castéji moderni ucinné inhibitory P2Y12. Vysledky potvr-
zuji, ze ekonomické prekazky brani plnému zavedeni do-
poruceni ohledné protidestickové [é¢by z doporucenych
postupl ESC, ale rovnéz nedostatecnou znalost (nebo
nedostatecnou realizaci) téchto doporucenych postupt
nékterymi lékafi.
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Pfiloha A - Kompletni seznam zucastnénych center a investigatort

Ceska republika

Centrum

Ceské Budgjovice - Kardiologické oddéleni

FN Brno - Interni kardiologicka klinika

FN v Motole - Kardiologické oddéleni

FN Olomouc - I. interni klinika — kardiologicka
FN Ostrava — Kardiovaskularni oddéleni

FN Plzen - Kardiologické oddéleni, arytmologie

FN Hradec Krélové - Kardiochirurgicka klinika

FN Kralovské Vinohrady, Praha - IlI. interni-
-kardiologicka klinika

FN u sv. Anny v Brné - I. interni kardioangiologicka klinika
IKEM Praha - Klinika kardiologie

Jihlava - Kardiologické oddéleni

Karlovy Vary - Kardiocentrum

Krajska nemocnice Pardubice - kardiologie

Investigatori

MUDr. L. Pavkova

MUDr. Mgr. J. Pafenica, Ph.D.; MUDr. |. Pafenicova

MUDr. M. Oravec; MUDr. K. Hladka

MUDr. F. Kovacik; doc. MUDr. M. Hutyra, Ph.D.; MUDr. J. Pfecek; MUDr. D. Richter
MUDr. J. Mrozek; MUDr. M. Porzer; MUDr. P. Kukla

MUDr. V. Pechman; MUDr. J. Koza; MUDr. J. Smid

MUDr. M. Brtko; MUDr. M. Tuna; MUDr. P. Polansky

doc. MUDr. Z. Motovska, Ph.D.; MUDr. J. Knot

MUDr. L. Groch; MUDr. M. Rezek

MUDr. J. Kohoutek

prim. MUDr. Z. Klimsa; MUDr. J. Hlas; MUDr. P. Simek
MUDr. M. Florian

MUDr. V. Novotny; MUDr. T. Lazarak
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Priloha A - Kompletni seznam zucastnénych center a investigatort (pokracovani)

Méstska nemocnice Ostrava - kardiologie

Trinec — Podlesi — Kardiocentrum

Usti nad Labem — Kardiologické oddéleni

Ustfedni vojenska nemocnice - Kardiologické oddéleni

Zlin - Interni klinika

Slovenska republika
Centrum

NUSCH Bratislava

SUSCCH, a. s, Banska Bystrica
UNM Martin

NsP PreSov

VUSCH Kosice

Kardiocentrum Nitra

MUDr. V. Kaucak; MUDr. P. Kupkova; MUDr. J. Walder

MUDr. A. Vodzinska; MUDr. J. Indrék; MUDr. I. Nykl

MUDr. A. Novak; MUDr. J. Ture¢ek; MUDr. R. Spacek

Doc. MUDr. M. Maly, Ph.D.; MUDr. P. Sedlon

MUDr. J. Malegovd; MUDr. M. Ranostaj; MUDr. Mgr. L. Koten, MSC

Investigatofi

MUDr. J. Sumbal; MUDr. B. Tomasovi¢

MUDr. R. Margéczy; MUDr. M. Hudec; MUDr. P. Krajci

MUDr. J. Kerny, CSc.

Doc. MUDr. J. Kmec, Ph.D.; MUDr. M. Slanina

MUDr. M. Dvoroziakovd; MUDr. M. Jankajovd; MUDr. L. Baldovsky
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