Into the Heart of Stroke

Hypertenze, diabetes mellitus a riziko CMP

Nakolik vyznamnou roli hraji rizikové faktory cévni mozkové prihody (CMP)? Lze ji u ohrozenych jedincl uc¢inné
predchazet? A kdyz uz akutni CMP nastane, jak |épe organizovat péci, aby se neztracel drahocenny cas, kterého pa-
cient nema nazbyt? ProtoZe ,time is brain“..

Nad témito otdzkami se 14.a 15. bfezna zamys3-
lelo 201 kardiolog a neurologli z 19 zemi béhem
mezinarodni konference Into the Heart of Stroke
v prazském hotelu InterContinental. Odbornému
setkani predsedal prof. MUDr. Petr Neuzil, CSc,
primar Kardiologického oddéleni Nemocnice Na
Homolce, Praha. Mozaiku nésledujicich informaci
jsme pro vés poskladali nejen z plendrniho pro-
gramu, ale i z navazujicich workshopd.

Souvislost cévni mozkové prihody...
O tom, jak enormnf zatéz pro spole¢nost CMP
predstavuje, svéd¢i data studie Global Burden
of Disease 2010, ktera pfipomnél prof. Margus
Viigimaa, PhD,, kardiolog a angiolog North Es-
tonia Medical Centre v Tallinu. Mezi 235 one-
mocnénimi a Urazy figuruje CMP na druhém
misté.V roce 2010 celosvétove zapricinila témer
Sest miliond Umrti.V praci publikované v ¢aso-
pise Lancet byla CMP navic vyhodnocena mezi
291 nemocemi a Urazy jako treti nejcastéjsi pri-
¢ina ztracenych let zivota v dUsledku invalidity.

... a hypertenze

Lze z hodnoty krevniho tlaku vycist miru rizika
CMP pro konkrétniho pacienta? Prof. Viigimaa
pripomnél studii ONTARGET, jejiz soucasti byla
i analyza prognostické ulohy krevniho tlaku
u 25 588 pacientd s vysokym rizikem, tj. s ate-
rosklerotickym onemocnénim nebo diabetem
s poskozenim organd, tolerantnich k inhibi-
tordm angiotenzin konvertujiciho enzymu
(ACE). Zatimco riziko infarktu myokardu (IM)
se nezvysovalo podle vychozi hodnoty systo-
lického krevniho tlaku (sTK), ale bylo ovlivnéno
jeho naslednymi zménami, riziko CMP naopak
signifikantné podle vychoziho sTK progresivné
narUstalo — a klesalo v zavislosti na tom, jak se
darilo snizovat sTK. ,U vysoce rizikovych pa-
cientd prinasi pokles sTK pod 130 mmHg pre-
devsim sniZenf rizika CMP, riziko IM z{stava ne-
dotceno a kardiovaskularni mortalita je stejna,
resp. zvysend. Budoucf studie by mély byt na-
vrzeny tak, aby testovaly snizeni hodnoty sTK

u pacientl s vysokym rizikem a vychozi hod-
notou v rozsahu 130 az 150 mmHg," okomen-
toval vysledek prof. Viigimaa.

Ma vztah mezi krevnim tlakem a jim zaviné-
nymi dmrtimi néjaka vékova specifika? Prof. Vii-
gimaa shrnul zaveéry metaanalyzy 61 pro-
spektivnich observacnich studii zahrnujicich
celkem milion dospélych osob. Vyplyva z nich,
Ze v kazdé vékové dekadé se riziko umrti za-
porcionalné lisi v zavislosti na absolutnim roz-
dilu obvyklého TK. Ten je pfiblizné konstantnf
azdo sTK 115 mmHg a dTK 75 mmHg. Ve véku
40-69 let kazdd odchylka 0 20mmHg obvyk-
lého sTK nebo pfiblizné o 10 mmHg obvyk-
lého dTK znamend vice nez dvojnédsobny rozdil
v mife Umrti na CMP a dvojnasobny rozdil
v Umrtnosti na ICHS a z dalsich cévnich pficin.
Nejvyraznéjsi souvislost mezi hodnotou TK
a cévni, popt. celkovou mortalitou byla patrna
ve vekovych kategoriich 80-89 a 40-49 let.
Vékova specifika jsou podobnd u muzi i zen
a platf jak pro hemoragickou CMP, tak pro moz-
kovou ischemii.,Je tedy zfejmé, Ze ve stfednim
a vyssim veku krevnf tlak silné a pfimo souvisi
s cévni, pfipadné i celkovou mortalitou,” oko-
mentoval vysledky prof. Viigimaa.

V této souvislosti pfipomnél, Ze letos byla
po 10 letech publikovdna nova doporuceni
pro lécbu hypertenze vytvofena panelem ex-
pertd 8. spole¢ného narodniho vyboru (Eighth
Joint National Committee — JNC 8). Predchozi
doporuceni byla pozménéna zejména v pfi-
padeé konkrétnich cilovych hodnot. ,Doslo
k mirnému uvolnéni u nemocnych starsich
60 let, u nichz bychom se méli snazit o dosa-
zeni TK 150/90 mmHg, u mladsich pacientd
pak je doporucovana hodnota krevniho tlaku
140/90 mmHg," upfesnil prof. Viigimaa. U dia-
betikd a pacientl s chronickym onemocnénim
ledvin by méla byt brdna v Gvahu prisnéjsi
hodnota, a to bez ohledu na vék. Z farmako-
terapie jsou pro zahajenf [é¢by doporucovany
sartany, inhibitory ACE, blokdtory kalciového

kanalu nebo thiazidova diuretika, pfic¢emz zadna
z téchto skupin 16kl neni vyslovené preferovéna.

... a diabetu
Dlouhodobé zvysena glykemie riziko CMP podle
sdélenti prof. Viigimaa bezpochyby zvysuje. Pa-
togeneze KV onemocnéni u DM 1.1 2. typu je
multifaktoridlni, zastoupent rizikovych faktord je
vsak u obou typd rdzné. U DM 1. typu jsou atero-
sklerotické komplikace v tizkém vztahu k diabe-
tické nefropatii, potazmo mikroalbuminurii, véku
a délce trvani diabetu. Zasadni je tedy nejprve
snizeni hyperglykemie. U pacientl s diabetem
2.typu je vyznamna ¢ast rizikovych faktorl ate-
rosklerézy, a tedy i CMP, dUsledkem inzulinové
rezistence/metabolického syndromu. Nékteré
intervence béhem Iécby DM 2. typu maji pffmo
ovliviiovat inzulinovou rezistenci — to byva pri-
marni cil [écby, jejimz sekundarnim vysledkem
je snizeni glykemie. Ovlivnénim inzulinové rezis-
tence se tedy upravi nejen glykemie, ale i fada ri-
zikovych faktord rozvoje CMP, napf. dyslipidemie,
protrombogenni stav ¢i hypertenze.

Zajfimavé zjisténi prinesla studie STENO-2
(n = 160), kterd byla publikovana jiz v roce
2003 — ukazala, ze u pacientd s diabetem
2. typu dokdaze cilend dlouhodoba intenzivni
multifaktoridIni intervence oproti intervenci
konvenéni sniZit na polovinu prave riziko kar-
diovaskuldrnich a mikrovaskularnich kompli-
kaci — udalosti primarniho kompozitniho cile,
jehoz slozky tvofily umrti z KV pficin, IM, CMP,
revaskularizace a amputace, pfi konvencni te-
rapii postihly 44 % pacient, zatimco pfi inten-
zivni terapii 24 % pacientl (p = 0,007).

... a predchozi CMP/TIA

CMP maji vysoké riziko rekurence. Jak vy-
znamna je v tomto ohledu jejich sekundarnf
prevence? Podle dat, kterd predstavil prof. Vii-
gimaa, je pfiblizné jedna ctvrtina viech roc-
nich pripadl CMP opakujici se udalosti. Po-
znamenal, ze skute¢nou prevalenci tranzitorni
ischemické ataky (TIA) je obtizné hodnotit,
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nebot velka ¢ast pacientd, ktefi prodélali TIA,
tuto skute¢nost neozndmi poskytovateli zdra-
votni péce. Prof. Viigimaa upozornil, ze rozdily
v prevenci ischemické CMP a TIA se vytraceji,
nebot mnoho preventivnich pristupt dnes
ovliviiuje vyskyt obou onemocnént.

Jisté by bylo velmi pfinosné dokazat urcit
prediktory recidivy CMP napf. podle indexu
ischemického subtypu iktu. Ukol pokusit se
o jejich identifikaci méla velka klinicka studie
ProFESS. Vysla ze skutecnosti, Ze riziko opako-
vané ischemické CMP Ize vyznamné sniZit pro-
tidesti¢ckovou lé¢bou, a z faktu, ze mnoho ran-
domizovanych klinickych studif posuzujicich
Ucinek protidestickové lécby v sekundarni pre-
venci CMP prokdzalo vyznam kyseliny acetylsa-
licylové (ASA), klopidogrelu a kombinace nizké
davky ASA a dipyridamolu s prodlouzenym

uvolriovanim (ERDP, Boehringer Ingelheim). Na
zakladé neprimych porovnani vysledkd pro-
vedenych studii a jejich metaanalyzy se dale
také predpokladalo, Ze kombinace malé davky
ASA s ERDP by méla byt vyznamné ucinnéjsi
nez monoterapie klopidogrelem — tato oce-
kdvanf studie ProFESS, kterd testovala Ucin-
nost kombinace ASA/ERDP oproti monote-
rapii klopidogrelem, nepotvrdila — kombinace
ASA/ERDP i klopidogrel sniZily vyskyt rekurent-
nich CMP naprosto stejnou mérou (HR 1,01),
rozdil nebyl zjistén ani v ovlivnéni kombinova-
ného sekundarniho klinického ukazatele, jimz
byl soucet kardiovaskularnich tmrti + nefatél-
nich CMP + nefatalnich IM (HR 0,99). Kombino-
vana protidesti¢kova lé¢ba navic vedla k vys-
simu vyskytu zavaznych krvaceni (HR 1,15)
vcetné krvacenf intrakranidlnich (HR 1,42).

Prevence CMP u pacientu s FS

vrve

Tato nova fakta mént, jak zdGraznil prof. Vii-
gimaa, stavajici doporuceni. Podle novych
pokynt kombinace ASA/ERDP neni superi-
orni k monoterapii klopidogrelem, a proto
neni divod k jejimu upfednosthovani. Za-
sadni je po prodélané ischemické CMP nebo
TIA protidestickovou lé¢bu vibec zahdjit. Spo-
le¢nd doporuceni Americké kardiologické aso-
ciace a Americké asociace pro CMP doporucuji
u vsech pacientl po TIA nebo ischemické CMP
kompenzovat vysoky TK, diabetes, metabolicky
syndrom, hyper-/dyslipidemii, omezit koufeni
i konzumaci alkoholu a dbat na vhodnou fy-
zickou aktivitu.

Eva Srbovd
redaktorka Zdravotnickych novin
eva.srbova@ambitmedia.cz

Fibrilace sini (FS) je povazovana za stézejni pricinu ischemické CMP. Je spojena s 5nasobnym rizikem CMP, dvojna-
sobnym po ocisténi od dalsich rizikovych faktor(.,Bez preventivnich opatieni by CMP ro¢né utrpél priblizné jeden
z 20 pacientU s FS,” konstatoval prof. Viigimaa.

Miru Upravy rizika CMP antitrombotickou terapif
u pacientl s nevalvularni FS jiz pred lety posu-
zovala metaanalyza 29 publikovanych studif,
kterou provedli Hart et al. Celkem hodnotila
data 28 044 nemocnych (prdmérny vek 71 let,
prémérna doba sledovéni 1,5 roku). Vyslo z ni,
Ze ve srovnani s kontrolou dokéze Gprava déavky
warfarinu, resp. inhibitorl agregace trombo-
cytl snizit riziko CMP o 64 %, resp. o 22 %.
Ze 12 studif (n =12 963) vyplynulo, Ze warfarin
je podstatné ucinngjsi (priblizné o 40 %) nez
antiagregacni lé¢ba. Rozumné vyuziti antitrom-
botické terapie je tedy u pacientd s FS nejdle-
Zit&jsi — u vétsiny z nich snizuje CMP.

V roce 2010 byly publikovany vysledky
danské celostatni kohorty, kterou provedli
Lip a spol. na zakladé udaji 73 538 pacientd
s non-valvularni FS, aby oveéfili systém strati-
fikace rizika CMP a tromboembolie (TE) pro
predikci téchto udalosti. Vyhodnocovaly se ri-
zikové faktory ovliviujici skére CHADS2 (ku-
mulativné po 1 bodu za méstnavé srdecni
selhdni, hypertenzi, vék > 75 let a diabetes
mellitus, 2 body za predchozi CMP), resp.
skore CHA DS -VASC (stejné parametry jako
vyse, ovsem se 2 body za veék > 75 let, do-
plnéné o dalsi bod za kazdy z nasledujicich
parametrl: cévni onemocnéni, vek 65-74 let
a zenské pohlavi). Veétsi prediktivni vyznam

u pacientd s vysokym rizikem osvedcilo skore
CHA,DS -VASC - podle aktualné platnych do-
poruceni Evropské kardiologické spolecnosti
by jiz pfi skore 1 mélo byt u pacientl s FS zva-
zeno podavani peroralnich antikoagulancif
k prevenci CMP a od hodnoty skére 2 je jiz
v guidelines vyslovné doporuceno. Pricemz
pred dobre kontrolovanym warfarinem by
mélo dostat prfednost nékteré z novych per-
ordlnich antikoagulancii (NOACS).

Dabigatran - méné ischemickych
CMP i hemoragii
Nevyhodou dlouhodobého podavani antago-
nisty vitaminu K — warfarinu — je jak mnozstvi
jeho lékovych a potravinovych interakci, tak nut-
nost udrzeni tzkého terapeutického okna v roz-
mezf INR 2-3. Je-li hodnota vys3si, exponencidlné
roste riziko hemoragickych pfihod, véetné deva-
stujictho intrakranialniho krvacenf. Je-li INR nizsj,
stejné strmé narlistd naopak riziko ischemické
CMP — jiz 2ndsobné pri INR 1,7, 3,3ndsobné pfi
INR 1,5 a 6ndsobné pfi INR 1,3. Warfarinizovani
pacienti, kteff stravi minimalné 70 % casu v tera-
peutickém rozpéti, maji o 79 % nizsi riziko CMP
v porovnani s témi, kteff v tomto rozpéti stravi
jen 30 % nebo jesté kratsi dobu.

Velky zZlom v antikoagulaci pacientt s FS pred-
stavuje pfichod jiz zminénych NOACs, v podobé

pfimého inhibitoru trombinu (dabigatranu), resp.
inhibitord faktoru Xa (apixabanu, edoxabanu, ri-
varoxabanu). Pfitom prave prvnijmenovany da-
bigatran etexilat (Pradaxa, Boehringer Ingelheim)
v dévce 150mg 2 x denné jako jediny prokazal
vyssi ucinnost v prevenci ischemické CMP a sys-
témového embolismu pfi snizenf rizika hemo-
ragie. Ze studie RE-LY vyplyva:
superiorita dabigatranu 150mg 2 X denné
v{ci dobre kontrolovanému warfarinu v pre-
venci CMP a systémového embolizmu — sta-
tisticky vyznamné sniZenf rizika u pacientd
s FS 035 % (pro hemoragickou CMP o 74 %
a pro ischemickou CMP o 25 procent),
non-inferiota dabigatranu 110mg i 150 mg
vi¢i dobre kontrolovanému warfarinu,
pokud jde o prevenci CMP a systémového
embolizmu,
signifikantni snizenf rizika intrakranial-
niho krvacenf o 59 procent, celkového
rizika krvéceni o 9 % a krvéaceni ohrozuiji-
ciho Zivot az 0 20 % pri podavani dabigat-
ranu 150 mg oproti dobre kontrolovanému
warfarinu,
statisticky vyznamné snizenf rizika krva-
ceni (celkového o 22 %, rozsahlého o 20 %,
ohrozujiciho Zivot 0 33 % a intrakranialniho
0 77 %) pfi podavani dabigatranu 110mg
oproti dobre kontrolovanému warfarinu.

Kardiol Rev Int Med 2014; 16(2): 158-161
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Prof. Viigimaa zdUraznil, ze dabigatran dis-
ponuje i velkym mnoZzstvim dat z redlného
Zivota a dobou sledovani delsi nez 6 let, kterd
studované cile potvrzuji nebo dokonce jesté
prekondvaji — jiz nékolik let je proto RE-LY
oznacovana jako,studie, ktera se stala realitou”.

NOACs - myty vs skutecnost

Prof. Hans-Christoph Diener, Ph.D., pfed-
nosta Neurologické kliniky Universitat Duis-
burg-Essen, SRN, se ve své prednasce zaméril
na nekterd tradovana, avsak zavadéjici tvrzeni
tykajici se novych peroralnich antikoagulancil.

MYTUS PRVNI

Nahla krvaceni a akutni chirurgické vykony
jsou pfi neexistenci antidota k NOACs ob-
tizné zvladatelné

,Pacientlim s periopera¢nim krvacenim se
vénovala jiz subanalyza studie RE-LY," pfipo-
mnél prof. Diener. ,Nebyl zaznamenan stati-
sticky vyznamny narUst rizika pfi uzivani da-
bigatranu v obou schvalenych davkach, tedy
110 ani 150 mg dvakrat denné oproti warfa-
riny, a to v zddném ze sledovanych ukazateld,
kterymi byly velké krvacent, fatalni krvacent,
reoperace, transfuze ¢i mala krvaceni!

Vysledky analyzy rizika velkych krvaceni byly
podle prof. Dienera pro dabigatran konzis-
tentni pfi stratifikaci podle naléhavosti vykonu
(urgentnf vs selektivnf) i podle rozsahu vykonu.
V mife velkych krvaceni u akutnich vykond byl
dokonce pozorovan trend ke snizeni jejich vy-
skytu ve prospéch dabigatranu.

Navic subanalyza perioperacnich krvaci-
vych uddlosti podle doby od prerusenf po-
davani antikoagulace prokazala jejich signi-
fikantné nizsi vyskyt s dabigatranem v obou
davkach, pokud k vysazeni doslo v intervalu
kratSim nez 48 hod. Konkrétné byla-li anti-
koagulace vysazena méné nez 24 hod pred
vykonem, jednalo se o 15,4 % pfipadd krva-
cenf's warfarinem. S dabigatranem 110mg jen
02,8% (RR0O,18; p < 0,001) a s dabigatranem
150mg 06,8 % (RR 0,44; p = 0,027). Byla-li anti-
koagulace vysazena 24-48 hod pred vykonem,
zaznamenalo krvéaceni 9 % pacientl s warfa-
rinem, ale jen 3,2 % s dabigatranem 110mg
(RR0,35;p=0,01) ajen 3,3 % s dabigatranem
150mg (RR 0,36; p = 0,01). Kaplan-Maierova
analyza poukézala i na trend snizeni 30den-
niho rizika Umrti po krvaceni ve prospéch da-
bigatranu v obou déavkéch oproti warfarinu.

Zvrat antikoagulacniho ucinku dabigatranu
je podle sdéleni prof. Dienera ze viech NOACs
nejlépe prozkouman a dokumentovan. Pro da-

Management pacientti lécenych dabigatranem etexilatem pii krvacivych piihodach

Pacienti s krvacenim béhem uzivani dabigatranu etexilatu

Mirné krvaceni

 Symptomatickd lécha

. © Mechanickd komprese
g:ll;z::;k o Chirurgicky zakrok
e pferZieni * Nahrazovani tekutin s podporou hemodialyzy
Iécby podle o Transfuze krevnich derivati
potieby

© Hemodialyza

Pozn.:

rFlla — rekombinantni faktor lla

PCC— protrombinovy komplex

* Doporuceni jsou zaloZena pouze na omezenych mimoklir

Stredné zavazné krvaceni

o Perordlni podani aktivniho uhli® (pokud byl dabigatran
etexildt uzit < 2 hod. prred krvacivou pthodou)

Zivot ohrozujici krvaceni

o Zvézit podani rFlla
nebo PCCY
o Filtrace pres aktivni uhli*

ickych datech; zkust

ikii nebo u pacientti nejsou evidovany.

Upravena se svolenim podle van Ryn J, Stangier J, J Haertter S et al. Dabigatran etexilate - a novel, reversible, oral direct thrombin inhibitor: interpretation of

coagulation assays and reversal of anticoagulant activity. Thromb Haemost;103:1116—1127

Zdroj: prezentace prof. Dienera

Schéma zvratu antikoagulace

bigatran existuji data o absorbci peroralné po-
davanym aktivnim uhlim (nema je edoxaban),
hemodialyze u dobrovolnikl (nema je Zadny
jiny z NOACs — apixaban, edoxaban ani rivaro-
xaban), U¢innosti podavani cerstvé zmrazené
plazmy (na mysich modelech, nema je zadny
jiny z NOAGs), faktoru FVII a (na animalnich
modelech, existuji i pro dalsi NOACs), i poda-
vani protrombinového komplexu faktor( I, VI,
IX a X (u dobrovolnik{ existuji podobna data
jesté pro rivaroxaban, pro ostatni NOACs jen
na animalnich modelech).

,Prosté vysazeni podavéani dabigatranu
pomUze optimalizovat management krvaceni
pacientd, kteff se museji podrobit naléhavému
vykonu. Vétsinu krvacivych prihod u pacienttd
uzivajicich dabigatran Ize snadno zvladnout
pomoc aktudlné dostupnych postupt,” zdl-
raznil prof. Diener (viz schéma).

MYTUS DRUHY
Jednou denné je lepsi nez dvakrat denné
,Objevuji se tvrzeni, Ze reZim podavan( dva-
krat denné handicapuje s ohledem na com-
pliance pacientd dabigatran, a také apixaban,
oproti zbyvajicim NOACs podavanym jednou
denné. Piimé srovnani sice nemame, ale
mU0zeme se inspirovat daty z jinych obord medi-
ciny," uved| prof. Diener.,Bylo popsano, Ze prav-
dépodobnost vynechani jedné davky léku po-
ddvaného 1 x denné je dvojndsobné vyssi nez
pravdépodobnost vynechani 2-3 davek léku
podédvaného 2 x denné. Rovnéz udrzeni op-
timalni plazmatické koncentrace ucinné latky
byva stabilnéjsi pfi podavani rozlozeném do

dvou davek. Ze studie s podavéanim inhibitoru
protedzy pacientlim HIV pozitivnim vime, Ze vy-
nechanf jedné davky v reZimu 1x denné bylo
farmakokineticky ekvivalentni vynechani az
3 davek v rezimu 2x denné. Z metaanalyzy studif
faze Il s NOACs mlzeme usuzovat i na to, ze
nebude ndhodou, pro¢ maji vy3si Ucinek v pre-
nenci CMP a systémového embolismu dabiga-
tran a apixaban oproti rivaroxabanu a edoxa-
banu - prvnidva jmenované léky jsou podavany
v rezimu 2 X denné. Proto i rivaroxaban nynf
ovéfuje davkovani 2 x denné hned v nékolika
probihajicich studiich,” konstatoval prof. Diener.

Adherenci k 1é¢bé dabigatranem podavanym
2 X denné ovéroval prizkum v redlné klinické
praxi, jehoz vysledky byly publikovany v lon-
ském roce. Vlychézel jednak z dat Iékdren, jednak
zrozhovor( se samotnymi pacienty. Kombinacf
obou metod byla zjisténa 88% adherence pa-
cientl k 1é¢bé dabigatranem podavanym 2 x
denné — jen pro zajimavost, prdmérna adhe-
rence diabetik(l k [é¢bé sulfonylureou je 52 %,
k Iécbé metforminem 55 % a kardiakd k lécbé
blokdtorem b1 receptorli max. 65 %.,DuleZita
jsou i data o udrzenf pacientl na lécbé — z roz-
sahlého amerického registru vyplyva, Ze ne-
mocni s FS, kterym byl od pocatku v prevenci
CMP podavan dabigatran, maji vyssi perzistenci
kléché v porovnani s témi, ktefi zacali na warfa-
rinu — 63 vs 39 %, dodal prof. Diener.

MYTUS TRETI

Dabigatran zvysuje riziko infarktu myokardu
JTento mytus se zrodil z jisté numerické dys-

balance v subanalyze KV vysledkd studie RE-LY.
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Zatimco u tzv. tichych a fatalnich infarkt& myo-
kardu nebyly mezi dabigatranem v obou dav-
kéch a warfarinem pozorovany rozdily, v mife
klinicky prokézanych IM a tim i v celkové mite
infarkt myokardu byl v pfipadé dabigatranu
vypozorovan nesignifikantnf trend k jejich vys-
Simu poctu.

Teprve dalsi analyzy prokdzaly, Ze zvyseni se
netyka jinych ischemii, klinické vysledky byly
navic podobné bez ohledu na vychozf riziko
ICHS," zrekapituloval prof. Diener. Ona zmi-
nénd numerickd dysbalance jde podle jeho
vysvétleni na vrub nizké mite vyskytu infarktu
myokardu pacientl lé¢enych warfarinem, ktefi
méli chlopennf srde¢ni vadu. Pfi¢ina tohoto
jevu vsak zatim na své vysvétleni ceka.,Nic to
ovsem neméni na tom, ze prospéch podavani
dabigatranu v prevenci CMP pacientdm s FS
v porovani s warfarinem prokazatelné prevy-
Suje riziko pripadného trendu k vyssimu vy-
skytu IM," zddraznil prof. Diener.

Potvrzuji to i data z redlného Zivota, pre-
devsim z danského registru zahrnujiciho
data z prdmeérné 13,9 mésice trvajiciho sle-
dovéni 4978 pacientl lécenych dabigat-
ranem a 8936 nemocnych s warfarinem.
Adjustovana mortalita je nizsi s dabigatranem
v obou davkach (pro dabigatran 110mg HR
0,79 a pro dabigatran 150mg HR 0,57) v po-
rovnani s warfarinem. Incidence infarktu myo-
kardu je rovnéz v porovnani s warfarinem nizsf
(HR 0,30, resp. 0,40 pro dabigatran 110 mg
resp. 150mg).

Poolovand analyza KV vysledkd studif faze
I RE-LY, RE-MEDY, RE-COVER a RE-COVER I, za-
hrnujici pres 10 000 pacientt s dabigatranem
a bezmala stejny pocet s warfarinem, pouka-
zala pouze na vyssi trend k vyskytu infarktd
myokardu, zatimco v poctu pfipadd dmrti
z vaskuldrnich pficin stejné jako v kompozit-
nich endpointech, jejichz soucasti byl vzdy iin-
farkt myokardu a minimalné jeden dalsi uka-

zatel KV mortality a morbidity, byl dabigatran
vzdy lepsi nez warfarin. Ani poolovana analyza
studif RE-MOBILIZE, RE-MODEL a RE-NOVATE
| a Il zahrnujicich cca 3 700 pacientl s dabiga-
tranem 220 mg a stejny pocet s enoxaparinem
v kompozitnich cilech zahrnujicich IM nepro-
kdzala horsi vysledky dabigatranu.

,Tato data vylucuji, ze by dabigatran byl pfi-
¢inou vyssi miry vyskytu infarktu myokardu.
Svédc¢i spiSe pro hypotetickou vyssi kardio-
protektivitu dobre kontrolovaného warfa-
rinu. Podporuji to i zjisténi studie RE-LY, v niz
pacienti s dobrou kontrolou warfarinu, ktefi
stravili vice nez 65 % casu v terapeutickém
rozmezi, méli nizsi vyskyt infarktu myo-
kardu nez ti s horsi kontrolou INR/ uzavrel
prof. Diener.

Jan Kulhavy
Séfredaktor Zdravotnickych novin
Jjan.kulhavy@ambitmedia.cz

Lécba akutni CMP aneb Hodina, ktera ma cenu zlata

Vice prednasejicich se béhem prazské konference vénovalo sou¢asnym moznostem lécby ischemické CMP. Pre-
devsim systémové trombolyze, k niz se pouzivaji rekombinantni tkanové aktivatory plasminogenu (rt-PA), napf.
alteplaza (Actilyse, Boehringer Ingelheim), pripadné trombektomii, k niz se pfistupuje pfi vytvoreni proximalnich
uzavéra mozkovych tepen ci velikosti trombu nad 8 mm.

Doba od pfijezdu na urgentni piijem do zaha-
jenilécby (tzv. door-to-needle, DTN) u pacienta
s podezienim na CMP doporucena americkymi
Néarodnimi Ustavy zdravi by neméla presah-
nout 60 minut. Z pfednasky prof. Dienera jed-
noznacné vyplynula nezastupitelnd role za-
chranné sluzby, kterd mé v CR dlouhou tradici
a funguje na vysoké urovni, napfi¢ Evropou
vsak rozhodné nenfvzdy samozfejmou soucasti
zdravotniho systému (napf. ve Velké Britanii).
Zminéna doporucovana ,zlatd hodina“
(golden hour), béhem niz by mélo dojit k vy-
hodnoceni akutni CMP a zahdjenf jeji 1é¢by,
zac¢ind v okamziku pfijezdu pacienta s po-
dezfenim na CMP na iktovou jednotku. Do
10 minut dochazi k inicidlnimu zhodnocent
a vysetreni v¢etné odebrani anamnézy, zaha-
jeni odbérl pro laboratorni vysetieni atp. —
to vse Ize v idedInim pripadé provést jiz pred
dopravenim pacienta do nemocnice. Do
15 minut by mél tym specialistd iktové jed-
notky oznadmit vysledky provedenych vysetieni
vcetné neurologické expertizy, do 25 minut je
doporucovano zahdjit CT vysetfeni, jeho inter-
pretace spolu s posouzenim laboratornich vy-

sledkd by mély probéhnout do 45 minut od
prijezdu pacienta a do 60 minut pokyny radi
podani rt-PA, je-li k nému pacient zpUsobily.

Casové ztraty podle slov prof. Dienera vzni-
kaji v 89,3 % pfipadl zpozdénim v dobé pred
dopravenim pacienta do nemocnice (62,3 %
z dGvodu podcenéni pfiznaku, déle napr. kvali
odmitnutf jit do nemocnice v 6,2 %, vzdale-
nosti od nemocnice v 3,8 % ¢i cekdni na prak-
tického Iékare v 0,8 % pripadd). Ve zbyvajicich
10,7 % piipadd, kdy ke zpozdéni dochazi v ne-
mocnici, byvaji hlavnimi dlvody cekani pfimo
na pohotovosti (6,9 %) nebo v dlsledku vnitf-
niho chodu zarizeni (3,8 %).

Cile vedouci ke zlepsenf jsou podle prof. Di-
enera jednoznacné: je tfeba snizit zpozdéni
vznikajici pred vyhledadnim prvniho nouzo-
vého kontaktu, provozovat centralizovanou za-
chrannou sluzbu, jejiz roli prof. Diener opako-
vané zdlraznoval, a iktové jednotky, mit kdykoli
k dispozici CT/MRI a zlepsit organizaci uvnitf
nemocnice i spoluprdci mezi zdravotnickymi
zafizenimi. Zminil osvétové kampané, které
poméhaji vzdélavat Sirokou verejnost, upozor-
Aujf na priznaky CMP, to v3e s cilem co nejvice

eliminovat dobu prodleni v prednemocni¢ni
fazi.,Retézec preziti" CMP predestieny prof. Di-
enerem se da shrnout do tif bodd:
rychla reakce na varovné priznaky CMP;
rychlé privolani zadchranné sluzby, posouzeni
a doprava s pfedbéznym oznamenim iktové
jednotce nebo nemocnici;
v nemochnici rychla diagnostika a [é¢ba.

,Efektivni zdchranné systémy mohou v ko-
nec¢ném dlsledku zvysit pocet pacientd, ktefi
dosahli nemocnice v ¢asovém okné dosta-
te¢ném pro trombolytickou terapii,” shrnul
prof. Diener a zaroven apeloval na uprednost-
novani zachranné sluzby pfed vyuzitim poho-
tovosti — jak sdélil, v mezinarodnim kontextu
je v 50 % pripadl pacient s CMP dopravovén
na pohotovost, kde teprve dochazi k iden-
tifikaci CMP. ,IdedIni cestou je identifikace
CMP uz v okamziku volani na tisovou linku
a vhodné doporuceni jejiho personalu pfimo

Eva Srbovd
redaktorka Zdravotnickych novin
eva.srbova@ambitmedia.cz
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