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Lze povazovat za prokazané, ze i pacienti po ischemické cévni mozkové piihodé (iCMP) maji prospéch
z nalezité provadéné sekundarni prevence. Cilem studie bylo zhodnotit zmény v adherenci k 1é¢ebnym cildm
sekundarni prevence (definovanym soucasnymi doporucenimi) po roce 2007 u ceskych pacientl po iCMP.
Porovnéany byly dvé nezdvislé deskriptivni studie, realizované v letech 2007 a 2012. Konsekutivni pacienti
mladsi 81 let po potvrzené prvni iCMP byli identifikovani a vySetfeni minimalné sest mésict po této prihodé.
Studijni populace zahrnovala dva soubory, 341 a 424 pacientt o priimérném véku 69,0 (+ SD 9,1) a 66,8 (+
SD 10,4) roku. Vedeni lécby cévni mozkové piihody v akutnim stadiu se mezi lety 2007 a 2012/2013 zlepsilo.
Podil pacientll hospitalizovanych na iktové jednotce se signifikantné zvysil ze 6,5 na 41,8 %, zatimco in-
dikace inicidlni trombolyzy stoupla z 2,4 % na 22,2 %. V sekundarni prevenci se rovnéz zvysila preskripce
statint z 52,2 % na 62,0 % a clopidogrelu z 0 % na 18,4 %.
V prvni studii (2007) bylo asi 39 % pacientl obéznich, 61 % mélo zvyseny krevni tlak, 68 % bylo hypercho-
lesterolemickych a 33 % vykazovalo suboptimalni kontrolu glykemie. Ze zakladnich parametr(i sekundarni
prevence se pouze kontrola hypercholesterolemie mirné zlepsila do roku 2012/2013 (podil pacientd
s LDL cholesterolem > 2,5 mmol/l klesl z 67,9 % na 58,3 %).
Pacienti vysetieni v roce 2007 také vykazovali obzvlasté vysoké riziko mortality, pétiletd celkova mortalita
a mortalita z kardiovaskuldrnich pficin cinily 25,8 % a 19,9 %.
Souhrnné pres jednoznacné zlepseni Iécby v akutnim stadiu skutecna klinické praxe v sekundarni prevenci
iCMP zdaleka neni optimalni.

© 2015, CKS. Published by Elsevier sp. z 0.0. All rights reserved.

ABSTRACT

It is evident that post-stroke patients benefit from appropriate secondary prevention; however, in clinical
reality these patients are often overlooked in these terms. We aimed to evaluate the changes in adherence

Adresa: Doc. MUDr. Otto Mayer jr., CSc., Lékaiska fakulta Plzef, Univerzita Karlova v Praze a Fakultni nemocnice Plzen, E. Benese 13, 301 00 Plzer,

e-mail: mayero@fnplzen.cz
DOI: 10.1016/j.crvasa.2015.11.007

Tento ¢lanek prosim citujte takto: J. Vanék, et al., The changes of secondary prevention practice in Czech post-stroke patients between 2007 and 2012/13, Cor et Vasa 58 (2016)
e367-e373, jak vysel v online verzi Cor et Vasa na http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S001086501500123X



414

Sekundarni prevence CMP

Keywords:
Adherence

ESH Stroke Survey
EUROASPIRE

Ischemic stroke
Secondary prevention

to treatment targets (defined by current guidelines) since 2007 in Czech patients after first ischemic stroke.
Two independent descriptive surveys were undertaken in 2007 and 2012/2013. Consecutive patients less
than 81 years of age suffering from verified first ischemic stroke were identified and examined at least 6
months afterwards.

The study population included 2 series of 341 and 424 patients, aged 69.0 (+SD 9.1) and 66.8 (+SD 10.4)
years, respectively. The initial stroke management improved between 2007 and 2012/13, the proportion of
patients initially hospitalized at stroke unit raised significantly from 6.5 to 41.8%, while initial thrombolysis
from 2.4 to 22.2%. Prescription rate of statins increased from 52.2 to 62.0%, while of clopidogrel from 0 to
18.4%.

In 2007 survey about 39% of patients were obese, 61% showed inappropriate blood pressure, 68% were
hypercholesterolemic and 33% had inappropriate glucose control. Over time, only control hypercholes-
terolemia significantly improved between 2007 and 2012/13 (proportion of patients with LDL >2.5 mmol/L
decreased from 67.9 to 58.3%).

In 2007 survey we observed particularly high mortality risk. 5-year all-cause mortality and cardiovascular
mortality were 25.8% and 19.9%, respectively.

In conclusion, despite substantial improvement in acute management, clinical practice in secondary preven-

Treatment target

tion in post-stroke patients remains far from being optimal.

Uvod

Hlavnim cilem lécby pacientl s kardiovaskularnimi (KV)
onemocnénimi aterosklerotické etiologie (tj. tzv. sekun-
darni prevence) je redukovat riziko fatality a incidence
rekurentnich KV pfihod, prodlouzit dobu Zivota osob po-
stizenych témito chorobami a také zlepsit jeho kvalitu.
Zakladni principy, jak dosdhnout tohoto cile, jsou exten-
zivné definovany sérii pravidelné obnovovanych tzv. spo-
le¢nych evropskych doporuceni (,guidelines”) pro pre-
venci kardiovaskularnich chorob jiz od roku 1994 [1-5].
Pocinaje treti revizi téchto doporuceni [3] jsou za jednu
ze zakladnich priorit povazovédna i u¢inna opatfeni u pa-
cientl s cerebrovaskuldrnimi chorobami (tj. zejména po
ischemické cévni mozkové prihodé). Konkrétni realizace
téchto opatreni spociva na prakticky stejnych principech
jako sekundarni prevence ischemické choroby srdecni
(ICHS), tj. Iécebné ovlivnéni zakladnich rizikovych fakto-
ra k definovanym cilovym hodnotam a dale pak pausalni
preskripce vybrané farmakoterapie.

Nakolik jsou principy sekundarni prevence do klinické
praxe implementovany, popisuje pomérné unikatné uz
fadu let projekt EUROASPIRE (European Action on Se-
condary Prevention by Intervention to Reduce Events).
Ten byl zahdjen v roce 1995/1996 [6] a daldi identické
prirezové studie (deskriptivni surveye) nasledovaly v le-
tech 1999/2000, 2006/2007 a 2012/2013 (tj. EUROASPIRE
11-1V) [7-9]. Vysledky téchto studii demonstrovaly vysokou
prevalenci neadekvatné kontrolovanych modifikovatel-
nych rizikovych faktor( a insuficientni preskripci zakladni
farmakoterapie v sekundarni prevenci ICHS (a to v celé
Evropé, vcetné Ceské republiky). Srovnatelna data pro
cerebrovaskuldrni choroby prakticky neexistovala, dokud
«Stroke Specific Module” nebyl realizovan jako substudie
EUROASPIRE lIl. Z vysledkU této substudie [10,11] vyplynu-
lo, Ze principy sekundarni prevence jsou do klinické praxe
u pacientl po ischemické cévni mozkové prihodé (iCMP)
implementovany jesté daleko hure, nez je tomu v pfipa-
dé sekundarni prevence ICHS. Druha podobna deskrip-
tivni studie u pacientl po iCMP (ESH Stroke Survey) byla
realizovana v letech 2012-2013 podle takrka identického
protokolu [12] a v Ceské republice navic ve stejnych cen-
trech, coz ndm umoznuje posoudit vyvoj v case.

Cilem predkladané analyzy bylo tedy objektivizovat
zmény v praktické realizaci sekundarni prevence u ces-
kych pacientd po prvni iCMP mezi roky 2007 a 2012/2013.

Material a metody

Usporadani studie a studovana populace

PredloZena analyza srovndvd dva nezavislé, shodné vybrané
soubory pacientl po potvrzené prvni iCMP, vysetiené v le-
tech 2007 a 2012-2013. Obé srovnavané studie byly realizo-
vany na stejnych klinickych pracovistich ve Fakultni nemoc-
nici Plzefi a Thomayerové nemocnici v Praze, pficemz vybér
vzorku a dalsi okolnosti realizace studii jsou detailné popsa-
ny jiz jinde [10-12]. Ve zkratce, pacienti s diagnézou iCMP
mladsi 81 let byli identifikovani na zakladé propoustécich
zprav, pricemz definice iCMP respektovala kritéria Svétové
zdravotnické organizace (World Health Organization, WHO)
[13] a ischemicka etiologie musela byt inicidlné (tj. v uvodu/
béhem hospitalizace) potvrzena zobrazovaci metodou (vypo-
Cetni tomografii ¢i magnetickou rezonanci mozku). Do ana-
lyzy nebyli dale zarazeni pacienti s rekurentnimi iCMP (i kdyz
predchazejici transitorni ischemickd ataka [TIA] byla akcep-
tovatelnd), sekundarni hemoragickou transformaci, dale pak
pacienti zijici dlouhodobé& mimo sledovany region a ti, kdo
zemfreli jiz béhem Uvodni hospitalizace. Identifikace jednot-
livych probandu byla realizovéna retro-konsekutivné (tj. za-
hajena byla s nejnovéjsimi pripady a postupovalo se zpétné
v Case) dokud nebylo dosaZzeno planovaného souboru ~500
pacientd. Takto bylo tedy v prvni studii (2007) identifikova-
no 507 pacientd, nicméné z nich jesté dalsich 77 zemfrelo po
propusténi z nemocnice, tudiz 430 pacientl bylo nakonec po-
zvano k vysetieni. V druhé studii (2012-2013) bylo identifiko-
vano 736 pacientu a z nich 574 pozvano k vysetreni (po dimisi
tentokrat zemrelo 162 pacient().

Klinické vysetreni

Vsichni identifikovani pacienti byli pozvani k vysetreni tak,
aby probéhlo minimalné sest mésicl po pfijeti k hospitalizaci
pro zarazovaci ptihodu (iCMP) béhem jednorazové (trvajici
priblizné tfi mésice) vysetiovaci kampané. Vysetfeni zahrno-
valo zakladni demografické charakteristiky, individuaIni ro-
dinnou a osobni anamnézu kardiovaskularnich onemocnéni,
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detailni informace o Zivotospravé a uzivané farmakoterapii.
Dale byly provedeny nasledujici vySetfovaci metody: méreni
télesné vysky a hmotnosti v lehkém spodnim pradle pomoci
automatickych vah SECA 220 (SECA GmbH, Hamburk, Né-
mecko) s pripojenym méfidlem (vahy byly nalezité kalibro-
vany vzdy pred zahdjenim kazdé ze studii). Obvod pasu byl
méren ocelovym krej¢ovskym metrem v misté nejvétsiho ob-
jemu trupu. Krevni tlak (TK) byl zprdmérovan ze dvou méreni
vsedé pomoci standardniho rtutového sfygmomanometru
na pravé ruce a pomoci prislusné siroké manzety. Orientac-
ni neurologicky deficit v dobé vysetreni (tj. evidentni afazie,
dysfazie, paréza/plegie koncetin ¢&i v obliceji nebo udavany
deficit senzitivity) byly posuzovany vy3etfujicim lékafem (in-
ternistou), zatimco individualni funkéni kapacita je objekti-
vizovdna jako index Barthelové, ktery hodnoti schopnost vy-
konavat bézné denni ¢innosti (activities of daily living, ADL)
[14]. Standardni dvanactisvodové EKG bylo registrovano se
zamérenim zejména na pritomnost fibrilace ¢i flutteru sini.
Uddvany kuracky habitus byl verifikovan na zakladé poctu
vydechovanych ¢astic oxidu uhelnatého (CO) pomoci pfistro-
je Smokerlyser (Bedfont Scientific, Upchurch, Velka Britanie).

Biochemické vysetreni krve

Odbér krve byl realizovan z venepunkce po pfinejmensim
dvanactihodinovém la¢néni. Vsechna realizovand laborator-
ni vysetfeni byla realizovana v sérii z alikvot( skladovanych
pfi teploté —70 °C a zahrnovala: stanoveni celkového chole-
sterolu (TCHOL) a HDL cholesterolu (HDL), triglyceridt (TG)
a glukozy (GLU) platformou ARCHITECT ¢800 (Abbott Labo-
ratories, Wiesbaden, Némecko) a komer¢nich kitd DOT Dia-
gnostics (Brno, Ceska republika). LDL cholesterol byl vypo-
¢ten pomoci Friedewaldovy rovnice, tj. LDL = TCHOL — HDL

—(TG/2,22), pokud byly hodnoty TG < 4,5 mmol/l. Glykovany
hemoglobin (HbA,) byl stanoven ionexovou kapalinovou
chromatografii pomoci analyzatoru G7 (TOSOH, Japonsko).

Analyza dat a definice veli¢in

Oba nezavislé vzorky (tj. data ziskand béhem vysetreni)
byly nepdrové srovnavany. Kromé toho byla jesté zjisténa
mortalita souboru k 31. 5. 2012, a to na zakladé registru
Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky. Klasifikace
ICD-10 v umrtnich listech byla pouzita ke specifikaci uva-
déné zakladni priciny umrti. Kalkulace statistické sily veli-
kosti vzorku stanovila, Ze vzorek je postacujici k posouze-
ni pétileté mortality s 5% relativni pfesnosti.

Konvencni rizikovy profil byl kategorizovan za pouziti
cilovych hodnot definovanych 3. a 4. spole¢nymi evrop-
skymi doporucenimi [3,4] (viz legenda pfislusnych tabu-
lek). Pacient byl posuzovan jako soucasny kurak, pokud
tak udal pfi vysetieni ¢i individudIni mnozstvi vydecho-
vanych castic oxidu uhelnatého presahovalo 10 ppm. Za
Jrezidualni motoricky deficit” byl povazovan pouze nalez
paréz ¢i plegie koncetiny. Statisticky byla data testovana
pomoci softwaru STATISTICA 8 a STATA/SE 8, pficemz po-
uzity byly standardni metody (MannUv-Whitneyho U-test,
x? test, mnohocetna linearni regrese a Coxdv regresni mo-
del proporcionalnich rizik).

Vysledky

Charakteristika vzorku
Celkem 341 a 424 pacientd po potvrzené prvni iCMP
o pramérném véku 69,0 (= SD 9,1) a 66,8 (+ SD 10,4) roku

Tabulka 1 - Zékladni priifezové charakteristiky souboru a rizikovy profil v dobé vysetieni

n
Pohlavi (% muza)

Predchazejici transitorni ischemickd ataka® (%)
Konkomitantni ischemicka choroba srdecni (%)
Hospitalizace na iktové jednotce (%)
Trombolyza (%)

V dobé vysetreni

Veék (roky)

Median casu (interkvart. rozpéti) mezi manifestaci CMP
a vysetrenim (roky)

Barthelové ADL index

Jakykoliv neurologicky deficit (%)

Rezidualni motoricky deficit (%)

Permanentni fibrilace sini (%)

Soucasné koureni (%)

Body mass index (kg/m?)

Obvod pasu (cm)

Systolicky krevni tlak (mm Hg)

Diastolicky krevni tlak (mm Hg)

Celkovy cholesterol (mmol/l)

LDL cholesterol (mmol/l)

HDL cholesterol (mmol/l)

Triglyceridy (mmol/l)

Glykemie nala¢no (mmol/l)

Hemoglobin A,  (mmol/mol]

2007 2012-2013 p®

341 424 -

58,9 60,6 0,64

4,4 43 0,14
14,4 10,8 0,92

6,5 41,8 < 0,0001
2,4 22,2 < 0,0001
69,0 (9,1) 66,8 (10,4) 0,007
1,58 (0,94-2,39) 1,36 (0,86-2,38) 0,06
92,4 (8,7) 96,1 (10,2) < 0,0001
31,7 55,0 < 0,0001
24,9 39,4 < 0,0001
13,8 11,4 0,32
15,8 23,8 0,006
29,1 (5,0) 29,1 (5,0) 0,24
100,2 (12,8) 98,8 (13,5) 0,22
143,2 (21,0) 142,2 (22,6) 0,35
84,5 (11,1) 83,0(12,3) 0,023
5,11 (1,12) 4,90 (1,21) 0,002
3,02 (0,97) 2,81 (1,01) 0,001
1,39 (0,39) 1,37 (0,37) 0,54
1,58 (0,80) 1,61 (1,05) 0,33
6,81 (2,60) 6,59 (2,13) 0,59
45,1 (12,1) 44,8 (11,0) < 0,0001

2 Anamnéza akutniho koronérniho syndromu a/nebo koronarni revaskularizace; ® Mann(v-Whitneyho U-test pro kontinualni proménné, y2

test pro kategorizované proménné.
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bylo vySetfeno v rdmci prvni (2007) a druhé studie (2012-
2013) a je porovnavano v predlozené analyze. Pokud vy-
lou¢ime pacienty, ktefi zemreli mezi propusténim z ne-
mocnice a vydetfenim, celkova respondence cinila v obou
studiich 79,3 % a 73,9 %, resp. zakladni charakteristiky
obou soubortl, aktudlni funkéni a neurologicky stav pri
vySetieni a nékteré detaily inicidlni péce v dobé manifes-
tace iCMP uvadi tabulka 1.

Kontrola rizikového profilu

Zakladni rizikové faktory kategorizované s ohledem na 3.
a 4. spolecnd evropskd doporuceni jsou uvedeny v tabul-
ce 2 (v podobé percentudlni proporce pacientd presahu-
jici doporucenou cilovou hodnotu pfislusného rizikového
faktoru). Signifikantné poklesla mezi lety 2007 a 2012-
2013 pouze prevalence hypercholesterolemie, zatimco
naopak proporce zvyseného obvodu pasu signifikantné

vzrostla. Ostatni zakladni rizikové faktory se staticky vy-
znamné nezménily.

Zakladni uzivana farmakoterapie je rovnéz uvedena
v tabulce 2. V prubéhu sledovaného obdobi vzrostla ze-
jména preskripce clopidogrelu (z nuly na asi 18 %), stejné
tak byl pozorovan vzestup i u statind.

Mortalitni analyza

V prabéhu obdobi sledovani po dobu 1 959 dni (5,4 roku)
zemfrelo 97 pacientt (28,5 %) vysetfenych v rdmci prvni stu-
die (2007), z ¢ehoz 75 fatalnich pfipadd bylo posouzeno
jako kardiovaskularni. Korespondujici pétiletd mortalita
ze vsech a kardiovaskularnich pficin cinily 25,8 % a 19,9
%. Pomoci Coxova modelu jsme déle analyzovali relativni
vahu jednotlivych (kategorizovanych) konvenc¢nich riziko-
vych faktord na individudlni mortalitni riziko (tabulka 3).
Zjistili jsme, Ze po komplexni adjustaci pouze vék presahu-

Tabulka 2 - Adherence k cilovym hodnotam rizikovych faktort a zakladni farmakoterapie v sekundarni prevenci (%)

2007
Koufeni
Soucasné koureni? 15,8
Perzistujici koufeni po pfihodé® 62,5
Nadvaha
BMI > 25 kg/m? 81,4
BMI > 30 kg/m? 38,8
ZvétSeny obvod pasu¢ 58,4
Zvyseny krevni tlak
STK > 140 a/nebo DTK > 90 mm Hg 60,7
STK > 180 a/nebo DTK > 110 mm Hg 10,9
Dyslipidemie
Celkovy cholesterol > 4,5 mmol/l 69,5
LDL cholesterol > 2,5 mmol/l 67,9
LDL cholesterol > 1,8 mmol/I 89,3
HDL cholesterol < 1™ nebo 1,2 mmol/I 53,0
TG > 1,7 mmol/l 30,8
Poruseny glukézovy metabolismus
Manifestni diabetes? 34,0
Porusena glykemie nalacno® 21,6
Glykemie > 6,1 mmol/l 52,4
Glykemie > 7 mmol/l 29,0
Glykemie > 7 mmol/l a/nebo
HbA,. > 48 mmol/mol 32,8
Farmakoterapie
Antiagregancia (%) 70,1
Antiagregancia nebo antikoagulancia (%) 86,2
Kyselina acetylsalicylova 67,2
Clopidogrel monoterapie 0
Kyselina acetylsalicylova plus dipyridamol 2,9
Jakakoliv antihypertenziva (%) 88,3
ACEI nebo ARB (%) 68,9
Thiazidova diuretika 22,3
Jakakoli hypolipidemika (%) 55,4
Statiny (%) 52,2
Jakakoli antidiabetika (%) 22,3

2012/2013 p pro trend
23,8 0,029
63,6 0,91
82,4 0,66
42,0 0,44
82,1 < 0,0001
56,6 0,37
13,2 0,34
60,5 0,014
58,3 0,010
85,6 0,13
49,8 0,58
29,7 0,48
37,5 0,24
16,3 0,06
48,2 0,31
27,5 0,77
37,7 0,11
76,6 0,08
92,0 0,009
57,3 0,003
18,4 =

33 0,81
84,0 0,54
70,5 0,55
25,7 0,14
63,9 0,013
62,0 0,004
20,8 0,76

ACEI - blokatory angiotensin-konvertujiciho enzymu; ARB - blokatory receptoru AT, pro angiotensin Il; BMI - body mass index; DTK -

diastolicky krevni tlak; STK - systolicky krevni tlak; TG - triglyceridy.

2Uddvané koureni nebo > 10 ppm CO v dechu; ® proporce aktualnich kufakd oproti tém, ktefi koufili v dobé vzniku CMP; <> 102 cm u muzd
¢i > 88 cm u Zen; ¢ glykemie nala¢no >7 mmol/l nebo Iécba antidiabetiky; ¢ glykemie nalac¢no 6,1-6,9 mmol/l, ale bez 1écby antidiabetiky;

™muzi; fZeny.
p adjustovano na vék a pohlavi.
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jici 64 let a suboptimalni kontrola glykemie (definovana
jako glykemie nala¢no > 7 mmol/l a/nebo HbA, > 48 mmol/
mol) vstoupily do regresniho modelu jako signifikantni
prediktory celkové i kardiovaskularni mortality.

Diskuse

Nase analyza predstavuje srovnani dvou nezavislych vzor-
ka relativné dobre stabilizovanych pacientd po prvni
iCMP. Klicovym cilem bylo objektivizovat zmény, které
v praktické realizaci sekundarni prevence iCMP nastaly
v Ceské republice po publikaci 3. spole¢nych doporuéeni
[3]. Podle nasich znalosti tato problematika nebyla dopo-
sud nikdy v nasi domaci populaci hloubéji analyzovana.

Zmény v akutni péci po iCMP

Je celkem dobre dokazano, Ze centralizace péce po iCMP
do podoby iktovych center zrychluje viechny nezbytné
kroky v kritické ¢asné fazi po iCMP a vede i ke zmirnéni
nasledkd iCMP [15-17]. V nasi studii jsme pozorovali, ze
podil inicidlni hospitalizace na iktové jednotce stoupl mezi
lety 2007 a 2012-2013 vice nez Sestindsobné, zatimco podil
inicidlni trombolyzy dokonce vice nez devitindsobné. Na
druhé strané indikace trombolyzy byla v plzeriském cen-
tru v letech 2012-2013 stéle jesté o vice nez 60 % castéj-
$i nez v prazském, prestoze na iktové jednotce bylo hos-
pitalizovano zhruba podobné mnozZstvi pacientl. Tento
rozdil zfejmé odrazi delsi zkusenost s timto typem |écby
v plzeriském centru nez v Praze 5 (kde jesté v dobé prvni
studie centralizovand péce i trombolyzy poskytovany ne-
byly viibec). Celkem Ize pfedpokladat, Ze pro vétsinu paci-
entd v Ceské republice (mimo velké aglomerace) bude ale
redlna dostupnost centralizovana péce v podobé iktové
jednotky a propracované metodiky ¢asného vedeni |écby
spiSe omezend. Existuji vSak data dokazujici, Ze bezpro-
stfedni pfinos z hlediska poklesu mortality byl pozorovan
pouze v nemocnicich, kde existuje definovany a centralizo-
vany ,protokol” v ¢asném pfistupu k CMP, pfi srovnani se
zartizenimi poskytujicimi pouze obvyklou péci [17]. Vybu-
dovani dostatecné kapacitni a hlavné v kratkém casovém
intervalu dostupné sité, navic obsazené vyskolenymi tymy
zdravotnikd, a poskytujicimi tak ¢asnou péci po CMP podle

nejnovéjsich standardu je ukol pro tvlrce zdravotni politi-
ky a bude jisté vyZadovat jesté fadu let.

Zmény v pristupu k sekundarni prevenci iCMP
Jakkoliv zménit praxi v sekundarni prevenci je technicky
daleko jednodussi nez v pripadé akutni péce, v nasi studii
jsme pozorovali rozporné (respektive spise neuspokojivé)
trendy. Z pfiznivych zprdv je to zejména mirné zlepSend
kontrola hypercholesterolemie. Primérné koncentrace
LDL cholesterolu signifikantné poklesly a stejné tak podil
dosazeni cilové hodnoty LDL (< 2,5 mmol/l) v druhé stu-
dii stoupl na ~41 %. Lze predkladat, Ze za timto vyvojem
stoji obecné vzestup preskripce statinu (v nasi studii z 52
% na 62 %). Na druhé strané vysledek Ize chédpat i tak,
Ze takrka dvé tretiny pacientd doporucené hodnoty stéle
nedosahuji, a navic v soucasnosti platna 5. spolecna ev-
ropskd doporuceni jesté dale zpfisnila cilovou hodnotu
LDL u vSech pacientld s manifestnim kardiovaskularnim
onemocnénim (tedy i po iCMP) na < 1,8 mmol/l. Tato nova
cilovd hodnota (a v nasem souboru z let 2012-2013 ji do-
sdhlo pouze 14 %) je sice derivovdna prevazné ze studii
pacientu s ICHS [18], pfinos z hlediska mortality/morbidity
Ize ale ocekdvat i u pacientl s cerebrovaskuldrnim posti-
Zenim. U¢innost vysokodavkovaného statinu byla proka-
zana u pacientt po iCMP ¢i TIA ve studii SPARCL, kde lé¢-
ba 80 mg atorvastatinu byla provazena (oproti placebu)
84% relativni redukci rekurentnich CMP ¢i 80% redukci
velkych kardiovaskularnich prihod [19]. Pravé prevazné
na zaékladé studie SPARCL je podle soucasnych principU
lécba vysokoddvkovanym statinem rutinné doporucova-
na i u vSech pacientd po iCMP ¢i TIA [20]. Je celkem jasné,
Ze k dosazeni tohoto nového cile by bylo v klinické pra-
xi nutno pfristoupit zejména k agresivnéjsimu davkovani
statind. Ve skutecnosti vSak bylo v nasi studii az 89 %
pacientu lécenych statinem v pouze substandardni dav-
ce (atorvastatin 20 mg nebo ekvivalent), jen 6,4 % ales-
poni stfedni davkou (atorvastatin 40 mg nebo ekvivalent)
a pouhy jeden pacient 80 mg atorvastatinu (a to nemluvé
o faktu, Ze az 38 % pacientu ve studii z let 2012-2013
bylo zcela bez 1écby statinem!). Lze tedy konstatovat, Ze
nedostatecné davkovani statint predstavuje jednu z hlav-
nich soucasti nevyuzitého potencidlu sekundarni preven-
ce iCMP v klinické praxi.

Tabulka 3 - Prediktory pétileté mortality (Coxtiv model proporcionalnich rizik) v souboru pacientd vysetrenych v roce 2007

Celkova mortalita

Mortalita z kardiovaskularnich pficin

Vék > 65 let
Muzské pohlavi
Obezita?

Zvétseny obvod pasu®

Soucasné koureni®

Zvyseny krevni tlakd

LDL cholesterol > 2,5 mmol/I¢
Suboptimalni kontrola glykemief

Lécba statiny

Lécba ACEI ¢i ARB

HRR (95% Cl)

3,15 (1,73-5,71)
1,10 (0,69-1,75)
0,80 (0,48-1,35)
0,91 (0,53-1,55)
1,36 (0,75-2,46)
0,67 (0,45-0,99)
0,81 (0,49-1,31)
1,96 (1,24-3,10)
0,92 (0,58-1,46)
1,07 (0,67-1,73)

p HRR (95% Cl) p
<0,001 2,84 (1,49-5,43) 0,002
0,68 0,98 (0,58-1,65) 0,92
0,40 0,77 (0,41-1,45) 0,42
0,72 0,61 (0,33-1,11) 0,10
0,31 1,17 (0,59-2,33) 0,65
0,12 0,72 (0,44-1,18) 0,19
0,39 0,85 (0,49-1,50) 0,58
0,004 1,93 (1,14-3,26) 0,014
0,73 1,06 (0,62-1,79) 0,84
0,77 1,05 (0,61-1,78) 0,87

ACEI - blokatory angiotensin-konvertujiciho enzymu; ARB - blokétory receptoru AT, pro angiotensin II; Cl - interval spolehlivosti; HRR -
hazard risk ratio (pomér rizik z Coxova regresniho modelu).
2 Body mass index > 30 kg/m? ® obvod pasu > 94 cm u muzu ¢i > 80 cm u Zen; < uddvané koufeni nebo > 10 ppm CO v dechu, ¢ systolicky

krevni tlak > 140 mm Hg a/nebo diastolicky krevni tlak > 90 mm Hg; fla¢né glykemie > 7 mmol/l a/nebo HbA, > 48 mmol/mol.
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Kontrola hypertenze zUstdva i nadale spiSe subopti-
malni. Doporucené cilové hodnoty krevniho tlaku (TK)
dosahovalo v roce 2007 pouze méné nez 40 % pacientd
a i trend ke zlepseni v dalsim pribéhu byl spise minimalni
(tj. na ~43 %). Pfitom kontrola hypertenze predstavuje
ziejmé nejdulezitéjsi rizikovy faktor vzniku iCMP. Kro-
mé jasného vztahu mezi kontrolou TK a incidenci CMP
v primarni prevenci je antihypertenzni lé¢ba evidentné
spojena i s redukci rizika rekurentni pfihody v sekundar-
ni prevenci. Metaanalyza sedmi interven¢nich studii na
15 527 pacientech po iCMP prokazala ve spojeni s antihy-
pertenzni lécbou 34% pokles rekurentnich CMP ¢i 31%
pokles incidence jakékoliv vaskularni pfihody [21]. Tento
pfiznivy dopad antihypertenzni [é¢by byl navic pozorovén
nejen u hypertonikd, ale vlastné u vsech pacientd, véetné
téch normotenznich. Na druhé strané redukce rizika reku-
rentni iCMP byla pozorovana u diuretik v monoterapii Ci
v kombinaci s inhibitory angiotensin-konvertujiciho enzy-
mu (ACEI), ale naopak nebyla prokazana pfi monoterapii
ACEl nebo beta-blokadtorem. V nasi analyze se viak pre-
skripce ACEI ¢i blokatorud receptoru AT, pro angiotensin Il
(ARB) béhem sledovaného obdobi 2007 a 2012 prakticky
nezménila (~69 % versus 71 %), zatimco preskripce diu-
retik v monoterapii ¢i v kombinaci s ACEI ¢i ARB dokonce
jesté poklesla (~40 % versus 30 % ¢i 30 % versus 27). Pfi-
tom na zakladé dostupnych didkazu [21,22] jsou tyto tfidy
antihypertenziv pro sekundarni prevenci nejvhodnéjsi,
a lze dokonce spekulovat, Ze by mély byt predepisovany
v podstaté pausalné viem pacientdim po iCMP, s vyjimkou
snad pouze vyslovené normotenznich pacientl ¢i téch se
symptomatickou hypotenzi pfi |é¢bé.

Antiagregacni ¢i antikoagulacni [é¢ba byla v nasem
souboru predepisovdna asi u 87-93 % pacientd v obou
studiich, ackoliv z nich vétsina byla IéCena stale pouze
monoterapii kyselinou acetylsalicylovou. Ze studie CHA-
RISMA [23] pfitom vyplynulo, Ze monoterapie clopidogre-
lem vykazovala u pacientt s cerebrovaskuldrnim onemoc-
nénim oproti monoterapii kyselinou acetylsalicylovou.
Naopak dudlni antiagregace clopidogrelem plus kyseli-
nou acetylsalicylovou (obvykla u ICHS) se ukazala méné
bezpecna nez monoterapie clopidogrelem, pfi prakticky
stejné ucinnosti [24]. Pravé v souvislosti s vysledky této
studie byla v roce 2008 upravena doporuceni v tomto
sméru [20]. V nasi studii vSak bylo v letech 2012-2013 |é-
¢eno clopidogrelem pouze 18 % pacientd. Toto nizké ¢is-
lo Ize ale vysvétlit tim, Ze v dobé propusténi z nemocnice
(cca 2011-2012) nebyl jesté clopidogrel u nas plné hrazen
zdravotnimi pojistovnami v indikaci sekundarni preven-
ce iCMP a klinickd realita se snad bude v dalsich letech
v tomto sméru rapidné zlepSovat. Alternativni dvojkom-
binaci antiagregancii, tj. kyselinu acetylsalicylovou plus
dipyridamol, uzivalo v letech 2012-2013 pouze 3est pa-
cientl, a to nejspise z divodd dobie znamé Spatné sub-
jektivni tolerance pacienty [23].

Dulezitou otdzkou je, nakolik se situace v adheren-
ci k principtim sekundarni prevence vzniku iCMP v Ces-
ké republice lisi od ostatnich evropskych zemi, toto viak
provéreno. Jsme schopni srovnat ceskd data pouze s daty
ostatnich zemi, které se zucastnily v roce 2007 v ramci
studie EUROASPIRE Il ,,Stroke Specific Module” [10] (tj.
Chorvatsko, Némecko a Polsko). Obecné vyraznéjsi rozdi-

ly mezi témito zemémi pozorovatelné nebyly. Prevalence
$patné kontrolovaného tlaku se v ¢eskych centrech lisila
pouze zcela minimalné od téch v Chorvatsku, Némecku
a Polsku (~61 % versus 65 %, 57 % a 64 %), i kdyZ kon-
trola hypercholesterolemie (definovana ale jako celko-
vy cholesterol > 5 mmol/l) byla v Ceské republice méné
striktni (tj. ~60,3 % versus 47 %, 47 % a 57 % [p = 0,01]).
I v preskripci zakladni farmakoterapie (statiny, antihyper-
tenziva, antiagregancia/antikoagulancia) byly rozdily vice
méné margindlni [10]. Ze stejnych dlvodu (tj. chybéjicich
systematickych dat) nejsme schopni porovnat ani ¢asové
trendy u nds se zbytkem Evropy ¢i existuji v tomto sméru
pouze anekdoticka data. Ve studii pacientt po iCMP z ob-
lasti Lombardie (Italie) vzrostla preskripce statinG v pru-
béhu Sesti let priblizné o 8-9 % (tj. dosti podobné jako
u nas), ale na druhé strané i tak byla (v roce 2010) stale
jesté vyrazné nizsi (~35 %) neZ v nasi analyze v cCeskych
centrech (jak v roce 2007, tak v letech 2012/2013) [25].

Mortalitni analyza
Druhou ¢&asti nasi analyzy bylo stanoveni mortality v prvni
studii z roku 2007. Lze konstatovat, Ze mortalita po iCMP je
znacné vysoka pres relativné stabilizovany stav vysetrenych
probandl. Celkem béhem péti let zemielo 28 % vysetie-
ného vzorku pacientll, coz dava vice nez 5 % rocné. Pri
srovnani s pacienty se stabilizovanou ICHS v ¢eském soubo-
ru studie EUROASPIRE Ill bylo tak pétileté mortalitni riziko
pacientl po iCMP vice nez 2,7krat vyssi (28,5 % versus 9,5
%) [8]. Bylo nutno rovnéz vzit dale v Uvahu, Ze pres takto
vysoké relativni mortalitni riziko predstavoval vysetreny
soubor paradoxné méné rizikové pacienty nebo ti vice po-
stizeni zemfreli po propusténi z nemocnice, ale jesté pred
vysetfenim (tj. ~20 % pavodniho vybraného vzorku) ¢i jes-
té drive v rdmci manifestace iCMP (coZ nelze analyzovat).
Z konvencnich kardiovaskuldrnich faktord pouze
suboptimdlni kontrola glykemie (definovan jako la¢na
glykemie > 7 mmol/l a/nebo HbA, > 48 mmol/mol) vstou-
pila (vedle véku) do regresniho modelu jako signifikantni
prediktor pétileté celkové mortality. Prevalence diabetu
2. typu ¢i porusené glykemie nala¢no (jakozto evidentné
prediabetického stavu) byla v obou studiich velmi vysoka
(54-56 %) a suboptimalni kontrola gluk6zového metabo-
lismu byla zjisténa u 33-38 % pacientd. Je tedy jasné, ze
zlepseni kontroly diabetu bude predstavovat jednu z vel-
kych vyzev sekunddrni prevence pro budoucnost.

Limitace studie

Nase studie zahrnovala pouze pacienty soustfedéné ko-
lem velkych nemocnic univerzitniho typu. Lze tedy pred-
pokladat, Ze mimo takovéto aglomerace bude klinicka
realita odlisna (a to nejspise horsi kvlli horsi dostupnos-
ti specializované péce). Nase soubory navic jesté dale
predstavuji ty relativné méné rizikové jedince, nebot ti
vice postizeni zemfeli jesté pred vysetienim ¢i nebyly jiz
schopni vysetfeni absolvovat (napf. kvali nepohyblivosti
¢i nutnosti trvalého pobytu v [é¢ebnéach dlouhodobé ne-
mocnych). Na druhé strané toto mulze predstavovat vy-
hodu pro praktickou aplikaci nasich zjisténi, nebot méné
postizeni pacienti maji prece jenom vice zachovany po-
tencidl jesté mit skutecny uzitek ze sekundarni prevence.
Ve studii jsme také nezpracovavali data tykajici se nefatal-
nich vaskularnich pfihod, jmenovité rekurentnich iCMP.
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Zavéry

Péce o pacienty po CMP se jednozna¢né od roku 2007
zlepsila v akutni fazi (tj. béhem hospitalizace). Mirné se
zlepsila i preskripce zadkladni farmakoterapie s prokaza-
nym ucinkem v sekundarni prevenci iCMP, i kdyzZ stale
zUstdva vzdalena svému optimu a je obecné spiSe poddav-
kovana. Podobné navzdory urcitému zlepseni v nékterych
parametrech (jmenovité lipidech) globdlni kontrola kon-
vencniho rizikového profilu zdaleka nedosahuje svého
plného potencidlu, coZ nejspise prinejmensim castecné
muze prispivat k vysokému mortalitnimu riziku, byt tfeba
dobre stabilizovanych pacientd po iCMP.
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