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Optimalni farmakoterapie po PCI
pro chronickou ICHS

Pavel Cervinka
Klinika kardiologie Krajska zdravotni, a.s., Masarykova nemocnice v Usti nad Labem, 0.z, a UJEP, Usti nad Labem

Kardiovaskularni onemocnéni jsou nejcastéjsi pricinou amrti ve vyspélych zemich svéta i v Ceské republice. Farmakoterapie po PCl
pro chronickou ICHS musi byt pfisné individualni s respektem k pacientskym charakteristikdm (vék, anamnéza IM &i predchoziho
revaskularizacniho vykonu, pfitomnost dal$ich RF, atd.), koronarnimu nalezu a systolické funkci LK (rozsah postizeni koronarniho
stromu, kompletni versus nekompletni revaskularizace, zachovala versus snizend systolicka funkce LK) a také s pfihlédnutim ke
specifikim samotného PCl vykonu (pocet a délka stentd, Iékové versus holé stenty, PCl bifurkacni stendzy, PCl chronického uzavéru
nebo zakrok na kmeni levé véncité tepny atd.). Cilem léCby je odstranéni obtizi a zlepSeni prognézy nemocnych.

Klicova slova: perkutanni koronarni intervence, chronicka ischemicka choroba srde¢ni, dudlni protidesti¢kova |é¢ba, antikoagu-
la¢ni [é¢ba, nefarmakologické ovlivnéni rizikovych faktor(.

Optimal pharmacotherapy following percutaneous coronary intervention for chronic coronary artery disease

Cardiovascular diseases are responsible for the majority of deaths in the developed countries as well as in the Czech Republic.
Pharmacotherapy after PCl in patients with chronic CAD must be tailored to the individual patient with respect to patient char-
acteristics (age, history of Ml, presence of other risk factors, etc.), coronary involvement and systolic function of the left ventricle
(single versus multivessel disease, completeness of revascularization, preserved or depressed left ventricular systolic function),
and with respect to the percutaneous procedure itself (number of stents, bare versus drug-eluting stents, bifurcation stenosis,
left main PCl, etc.). The goal of the treatment is pain relief and improvement of the patient’s outcome.

Key words: percutaneous coronary intervention, chronic coronary artery disease, dual antiplatelet treatment, oral anticoagulant
treatment, non-pharmacologic modification of risk factors.

Uvod

Ischemické choroba srde¢ni (ICHS), zejména
vyspélych zemich svéta i v Ceské republice (1).
Cilem lé¢by chronické ICHS je zlepsit progno-
zu (prevence infarktu myokardu a ndhlé smrti)
a zmirnéni nebo odstranénf symptomd. U viech
nemocnych s chronickou ICHS je vzdy nutno
zvazovat revaskularizacnf |é¢bu pomoci per-
kutdnnich koronarnich intervenci (PCl) nebo
aortokoronarniho bypassu (AKB) (1, 2, 3, 4, 5).
Bez ohledu na typ revaskulariza¢niho zékroku je
zakladnim kamenem |é¢ba onemocnéni, kterd

angindzni obtize zhorsuji nebo vyvolavaji, ovliv-

néni rizikovych faktor( ICHS, nefarmakologicka
a farmakologickd intervence.

Zatimco rezimova opatfent jsou univerzalni,
farmakologicka Ié¢ba po PCl pro chronickou
ICHS musf byt pfisné individudIni's pfihlédnu-
tim nejen k tzv. pacientskym charakteristikam
(pohlavi, vék, anamnéza prodélaného IM ¢i
predchoziho revaskulariza¢niho zakroku nebo
pfitomnost dalsich RF), ale také k celkovému
koronarnimu nélezu (rozsah postizeni koro-
narniho stromu, kompletni versus nekompletni
revaskularizace) a systolické funkci LK (zacho-
vald versus snizend systolicka funkce LK) a dale
s prihlédnutim ke specifikim samotnému PCl

vykonu (pocet a délka stentd, Iékové versus
holé stenty, PCl bifurka¢ni stendzy, PCI chro-
nického uzavéru nebo zakrok na kmeni levé

vencité tepny).

Rezimova opatreni
Cile rezimovych a farmakologickych opat-

feni shrnuje tabulka 1.

B Koureni. Jeden z nejsilngjdich rizikovych
faktorQ. Je prokdzéno, ze u nemocnych
s dokumentovanou ICHS zvysuje pétiletou
umrtnost a naopak, u nemocnych po revas-
kulariza¢nich vykonech vedlo pferuseni kou-
feni k poklesu Umrtnosti i nemocnosti (6).
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Tab. 1. Lécebné cile v sekunddrni prevenci

Faktor Cile
Koufenf 74adné expozice tabaku v jakékoliv formé.
Strava Raciondlnf strava s nizkym obsahem nasycenych tukd se zamérenim

na celozrnné vyrobky, zeleninu a ryby.

Fyzicka aktivita

2,5-5 hodin fyzické aktivity ve stfedni zatézi tydné nebo 30-60 minut
po vétsinu dni.

Hmotnost

BMI 20-25 kg/m?, obvod pasu <94 cm u muzd a <80 cm u Zen.

Krevni tlak

< 140/90 mmHg

Lipidy: LDL-C je primdrnim cilem

Velmi vysoké riziko: LDL-C < 1,4 mmol/I nebo snizeni alespor o0 50%
oproti vychozi hodnoté.

Vysokeé riziko: LDL-C < 1,8 mmol/I nebo snizenf alespor o 50% oproti
vychozi hodnoté.

Nizké az stfedniriziko: LDL-C < 2,6 a 3 mmol/l respektive.

Sekundarni cilové hodnoty pro non-HDL-C jsou u 0sob s velmi vysokym,
vysokym a stfednf rizikem <2,2 a 2,6 a 3,4 mmol/l, v uvedeném poradi.
Pro HDL-C nemame zadné cilové hodnoty, ale hodnoty > 1,0 mmol/I
umuzl a 1,2 mmol/l u Zen odpovidaji nizsimu riziku.

Pro TG nemame zadné cilové hodnoty, ale hodnoty < 1,7 mmol/I
odpovidaji nizsimu riziku a vy3si hodnoty ukazuiji na potfebu zhodnocenf
dalsich rizikovych faktord.

Diabetes mellitus

HbA1C <53 mmol/mol

h - hodina; min. — minuta; kg - kilogram; cm — centimetr; m — metr; mm Hg — milimetr rtuti; LDL-C — Low Densit Li-
poprotein C; mmol/I — milimol na litr; HDL — High Densit Lipoprotein; TG — triglyceridy

V$em nemocnym je proto nutno doporucit
striktnf zakaz koufenf. Zanechanf koufent je
pravdépodobné jednim z nejefektivnéjsich
preventivnich opatfeni s dokumentovanym
36% snizenim Umrtnosti po prodélaném H
infarktu myokardu (7).

B Dieta. Doporucuje se dieta nizkotucna,
s pfevahou nenasycenych mastnych kyse-
lin, s dostatkem zeleniny, ovoce. Z masa je
preferovano ,bilé maso’, tj. ryby a drdbez.
Obéznim nemocnym by méla byt doporu-

¢ena redukce hmotnosti. Alkohol, zejména
Cervené vino v mensim mnozstvi (2 dcl/den),
mUze byt pfinosem svym vlivem na lipopro-
teiny s vysokou hustotou (8).

Fyzickd aktivita. Je jednoznacné dopo-
ruc¢ovana. Jednak mdze zvysit toleranci
namahy, vede k poklesu hmotnosti, ma
pfiznivy vliv na Upravu krevnich lipidd, krev-
niho tlaku, glukézové tolerance a inzulinové
rezistence. Pohlavni styk nezakazujeme,

pokud vyvolavd angindzni obtiZe, pouziti

Obr. 1. Nejcastéji pouzivané skdrovaci systémy k urceni optimdIini doby dudini protidestickové lécby po PCI
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kratkodobého nitratu pfed stykem mdze
byt pfinosné. Uloha stresu pfi vzniku atero-
sklerdzy je kontroverzni, nicméné stres sam
mdze angindzni obtize vyvolavat, proto
uklidnéni nemocného a snaha o vylouceni
stresujicich vlivla patfi mezi zakladni rezi-
mova opatieni (9, 10).

B Lécbadalsichrizikovych faktord. Spravna
lé¢ba zvyseného krevniho tlaku a diabetu
mellitu je nedilnou soucasti Ié¢by nemoc-
nych s ICHS a anginou pectoris. Uprava
anémie ¢ilécba zvysené funkce stitné zlazy

nebo hyperurikemie je rovnéz nezbytna (1).

Revaskularizace myokardu

Indikacemi k revaskularizaci u pacientd se
stabilni ICHS jsou pfretrvavajici symptomy na-
vzdory intenzivni farmakologické 1é¢bé a/nebo
zlepSeni progndzy. V rozhodovani o zplsobu
revaskularizace md vyznamnou Ulohu ,kardio-
tym” slozeny z klinickych a/nebo neinvazivnich
kardiolog(, kardiochirurg( a intervenc¢nich kar-
diologd, stejné jako z anesteziologl a odbornik
jinych specializaci, pokud je to nezbytné. Tento
tym by mél poskytovat vyvézené multidisci-
plindrni rozhodnuti. Kardiotym by mél vzit pfi
procesu rozhodovani o leCebné strategii v Uva-
hu kromé pacientovych preferenciiindividuéini
kardidlnf a extrakardidlni charakteristiky pacienta,
ocekavanou chirurgickou mortalitu i komplex-
nost revaskularizace.

Nazev skore PRECISE-DAPT skore DAPT skore
Doba pouziti V dobé implantace stentu Po 12 mésicich DAPT bez ptihod
Trvani DAPT Standardni DAPT (12 mésicd) vs. dlouhodoba DAPT (30 mésic()
Kalkulace Veék
HB =2 1-5 11 10-5 <10
>75 -2 body
65<75 -1 bod
Leu <5 8 10 12 14 16 18 =20 <65 0 bodu
Koufenf +1 bod
Diabetes +1 bod
Vek SSIO . 50 . 7(: . 8? |>9|0 IM na pocatku +1 bod
PCI/IM +1 bod
crdl >100 80 60 40 20 0 Paclitaxel lékovy stent +1 bod
v L Diametr stentu < 3mm +1 bod
Krvicen( N A SS/EF < 30% +2 body
fvacen ° | Ano Stent v Zilnim $tépu +2 body
|
Body 024 6 8 1012141618202224 262830
| I I I N D e B N B B N I I |
Skore 0-100 bodU -2az 10 bodl
Rozhodnuti podle poctu bodl | Skére > 25 bodd — Kratkd DAPT Skére > 2 — Dlouhodobé DAPT
Skore < 25 bodd — Standard DAPT Skoére < 2 — Standardni DAPT

DAPT - Dual Antiplatelet Treatment (dvojitd protidestickovd lécba); Hb — hemoglobin; Leu — leukocyty; CrCl - clearance kreatininu; IM — infarkt myokardu; PCI - Percutaneous

Coronary Intervention; SS — srde¢ni selhdni; EF — ejekéni frakce
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Obr. 2. Antitrombotickd lécba po PCl u nemocnych s chronickou ICHS

Antitromboticka lé¢ba po PCl u nemocnych s chronickou ICHS

Vysoké riziko krvaceni

Cas

Jeden mésic

Protidestickovy lék: II' = kyselina acetylosalicylova - = clopidogrel

Tridy doporuceni podle ESC: - =tfidal

—tiidalla [ =tiida b

DAPT - Dual AntiPlatelet Treatment (dvojitd protidestickovd lécba); ESC — European Society of Cardiology (Evrop-
skd kardiologickd spolecnost); tfida | - dikazy, pfipadné vseobecny souhlas, Ze dand lécba nebo procedura je pro-
spésnd, pfinosnd, ucinnd; ttida lla — vdha dikazd/ndzord ve prospéch prinosu/ucinnosti; tfida llb - pfinos/icinnost

méné doloZen/a dikazy/ndzory

Farmakologicka Ié¢ba po PCI

Jak jiz bylo uvedeno vyse, konkomitantni far-
makologickd 1é¢ba je u nemocnych s chronic-
kou ICHS a PCl prisné individuélIni's pfihlédnutim
k pacientskym charakteristikdm, morfologickému
nalezu na véncitych tepnach a stavu levé komo-
ry srde¢ni a v neposledni fadé i s prihlédnutim
k samotnému perkutannimu vykonu. V medika-
mentdzni terapii zaujima klicovou roli lé¢ba cilend
na prevenci ischemickych prihod, reprezento-
vand dudlni antiagrega¢ni a hypolipidemickou
lé¢bou, u kterych je prokazan pfiznivy vliv na
mortalitu. Druhou velkou heterogenni skupinu
tvoii Ié¢ba antiischemickd. U nemocnych po
predchozim IM se snizenou systolickou funkci
maji dUlezitou Ulohu i betablokatory a inhibito-
ry angiotenzin konvertujiciho enzymu. Ostatni
léky (napf. nitraty) zlepsujf toleranci ndmahy
i kvalitu Zivota. V 1é¢bé se uplatruje kombinacni
terapie s ohledem na pfidatna onemocnéni ne-
bo pfitomnost kontraindikaci. Kombinace také
umoziuje zesilit efekt jednotlivych typ( lékd. PCI
predstavuje v dnesni dobé diky pokrokdm v in-
strumentariu, stentm i adjuvantnf lé¢bé rutinn{
a bezpec¢nou lé¢bu nemocnych s chronickou
ICHS. Riziko Umrtf je ve spojeni s PCl velmi nizké
a je udavano okolo 0,5% (11).

Medikace zaméfena na prevenci

kardiovaskularnich pfihod

B Dudlniantiagregaénilééba (DAPT) po PCI.
DAPT predstavovand kyselinou acetylosa-
licylovou a inhibitorem receptoru P2Y,, je
zakladnf lé¢bou pacientl se stabilni ICHS
podstupujici elektivni PCI (12). Vybér ty-
pu inhibitoru receptoru P2Y,, a délka jeho
podavani by méla zohlednit individualni
riziko ischemie a krvaceni. Pouziti rdznych
skérovacich systém ndm mdze pomoci
v rozhodovéni o délce DAPT (obrdzek 1a 2)
(13, 14).V ptipadé stabilni ICHS/elektivni PCI
volime nejcastéji clopidogrel. Prasugrel ne-
bo ticagrelor nejsou u této skupiny nemoc-
nych doporucovany (na rozdil od akutnich
koronérnich syndrom0 chybi data z ran-
domizovanych studif) a jejich uZitf je spise
vyjimecné u rizikovych vykon(, jako jsou
intervence na kmeni levé véncité tepny, re-
kanalizace chronicky uzavfenych tepen ne-
bo u nemocnych s historii trombdzy stentu
pfi uzivani clopidogrelu.

B Délka podavani DAPT musf respektovat typ
implantovaného stentu. Nicméné, v soucasné
dobé se prakticky vyhradné pouzivaji pouze
lékové stenty, a to lékové stenty 2. generace
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(tenci mfizky stentu a biodegradabilni nebo
biokompatibilni polymer), které prokazaly
lepsi klinické vysledky ve srovnani s Iékovy-
mi stenty 1. generace nebo holymi stenty
pii stejné bezpecnosti (15). Trvani DAPT po
elektivni PCl s implantaci jakéhokoliv stentu
u stabilni ICHS je doporu¢ovano na sest mé-
sicll. Ve specifickych situacich mdze byt doba
DAPT zkracena (< 6 mésicll) nebo naopak
prodlouzena (>6-12 mésicl). Rozhodnuti
o délce DAPT je individudIni s pfihlédnutim
k fadé faktor( (pacientské charakteristiky,
nélez na véncitych tepnach, komplexnost
perkutdnniho vykonu, kompletnost versus
nekompletnost revaskulariza¢niho vyko-
nu, atd.). Po ukonceni DAPT je doporucena
celoZivotni |é¢ba jednim protidesti¢kovym
lékem (vétsinou kyselinou acetylosalicylo-
vou). Specifickou kombinaci antikoagula¢ni
a antiagregacni 1é¢by vyzaduji pacienti se
stabilni ICHS a fibrilaci sini, kteff podstupujf
PCl. | zde je 1é¢ba pfisné individualini a lisi se
piipad od pfipadu (obrézek 3).

B Statiny. Nemocni s jiz dokumentovanou
ICHS jsou povazovani za nemocné s velmi
vysokym rizikem vzniku kardiovaskuldrnich
piithod. Efekt statin(i byl prokézén v primarné
i sekundarné preventivnich studiich s proka-
zanou redukci kardiovaskuldrni mortality
0 28-42%! (16). Zakladnim lé¢ebnym cilem
zUstéva LDL cholesterol (LDL-C), sekundar-
nimi cili potom koncentrace apoB a non
HDL cholesterolu (non-HDL-C). Nasi snahou
by mélo byt dosazeni hodnoty LDL chole-
sterolu < 1,4 mmol/I (nebo snizeni alesporn
0 50% ve srovnani s hladinou pred lé¢bou),
non HDL-C <2,2mmol/l a apoB <0,65 g/I.
Intervencni studie zaméfené na snizovani
LDL-C prokazaly pfimy vztah mezi dosaze-
nou hodnotou LDL-C a poklesem cévniho
rizika bez ohledu na vstupni koncentraci
LDL-C (,¢/m nize, tim lépe"). K dosazeni vyse
zminénych cilovych hodnot musime u fady
nemocnych pouzit kombinacni terapii maxi-
malnitolerovanou davkou statinu a ezetimi-
bu (17). Recentné byl prokézéan efekt PCSK9
monoklonalnich protildtek (evelocumab) na
snizeni kardiovaskularnich pfihod u nemoc-
nych s jiz prokdzanou aterosklerézou, u kte-
rych neni mozno dosdhnout optimalnich
hodnot LDL-C lipoproteinu pfi optimalni
hypolipidemickeé |é¢bé (18).
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Obr. 3. Pacienti's indikaci antikoagulacni Iécby po PCl a chronickou ICHS

Pacienti s indikaci antikoagula¢ni lé¢by po PCl a chronickou ICHS

Pfrevazujici riziko

ischemie

Cas

Jeden mésic Trojita 1é2ba 1 mésic (TFida llaB)

Tii mésice “ o
""""""""" Trojita lé¢ba do 6 mésich
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Sest mésict

12 mésict o “ 0

[Dualni lé¢ba do 12 mésich (TFida llaA,
30 mésicl
\

Dualni léc¢ba do

Prevazujici riziko
krvaceni

Trojita lé¢ba 1 mésic (Trida llaB)
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Protidestickovy lék: II' = kyselina acetylosalicylova - = clopidogrel

n = ordlni antikoagulacni 1ék

PCl - Percutaneous Coronary Intervention; ICHS — ischemickd choroba srdecni; trojitd terapie — dudini protidestic-
kovd lécba v kombinaci s perordini antikoagulacni lécbou (OAC); dudlni terapie — poddvdni jediného protidestic-
kového léciva (kyseliny acetylsalicylové ci clopidogrelu) a OAC; tfida llaB — vdha dikazi/ndzord ve prospéch pri-
nosu/ucinnosti a data pochdzeji z jedné randomizované klinické studie nebo velkych nerandomizovanych studif;
trida IIbA — piinos/ucinnost méné dolozen/a dikazy/ndzory a data pochdzeji z vice randomizovanych klinickych

studii nebo metaanalyz

Medikace zameéfena proti ischemii
B Nitrdty. Spolec¢né s betablokétory a blo-
kdtory vapnikovych kandll patfi mezi léky,
které slouzi ke zmirnéni nebo odstranénian-
gindznich bolestf. Jejich pouziti ma vyznam
pouze pfi nekompletni revaskularizaci myo-
kardu, v pfipadé kompletni revaskularizace
jejich uziti postrada smysl. Efektem téchto
lékd je snizenf spotreby kysliku v myokardu
nebo zvyseni perfuze. Ucinek nitratl spociva
hlavné v jejich vlivu (dilatace) na vendzni
systém (snizeni predtizeni levé komory),
ve vyssich davkéach vsak plsobf i arterialni
dilataci (v¢etné korondrniho fecisté), a tim
snizuji i dotizeni. K dispozici jsou retardo-
vané peroralni preparéty (izosorbit dinitrat,
izosorbit-5-mononitrat, molsidomin) a ze-
jména pro nemocné s Upornymi bolestmi
hlavy i transdermalni ndplasté (nitroglycerin).
Nitraty by nikdy nemély byt kombinova-
ny se sildenafilem (Viagra) pro nebezpeci
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prolongované a zivot ohrozujici hypotenze.
Kratkodobé nitraty nemusi byt pouzivany
pouze pfi zdchvatu anginy, ale je vhodné
i jejich profylaktické uziti (1, 19).

B Betablokdtory (BB). Zatimco betablokéto-
ry predstavujf zaklad lé¢by nemocnych po
infarktu myokardu se snizenou systolickou
funkci <40% nebo v piipadé srde¢niho
selhani (20), u nemocnych s chronickou
ICHS jejich efekt na mortalitu nebyl proka-
zan ve velké randomizované studii. Pokud
nejsou zadné jiné dlvody pro jejich nasa-
zeni (napf. hypertenze), ma se zvazit jejich
pouZiti u asymptomatickych nemocnych
pouze v pfipadé, ze je ischemii ohroze-
na rozsahla oblast myokardu (> 10%) (1).
U nemocnych s bronchidlnim astmatem,
inzulinodependentnich diabetik, nemoc-
nych s hyperlipoproteinemii nebo nemoc-
nych se sklonem k bradykardii (optimalni
tepové frekvence je 50-60 tepl za minu-

diology (ESC). Eur Heart J 2020; 41: 407-477.

2. Pflieger M, Winslow BT, Mill SK, et al. Medical manage-
ment of stable coronary artery disease. Am Fam Physician
2011; 83: 819-826.
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tu) véeobecné preferujeme selektivni BB.
Vazodilata¢niho ucinku kardioselektivnich
BB vyuzivdme u pacientl s ischemickou
chorobou dolnich koncetin. Pokud BB z né-
jakého ddvodu vysazujeme, mélo by se
tak dit postupné vzhledem k moznému
,rebound” fenoménu.

B Blokdtory kalciovych kandli. Jde o velkou
skupinu 1ékd s rdznou chemickou struktu-
rou, které specificky blokuji vstup vapniku
do bunék srde¢niho svalu a hladkého sval-
stva cévni stény. Vzhledem k heterogeni-
té je odlidny ijejich mechanismus ucinku.
MUzeme fici, ze tyto léky uzivéme v Iécbé
stabilni anginy pectoris, jen pokud jsou kon-
traindikovany BB (1).

B Inhibitory angiotenzin-konvertujiciho en-
zymu (iACE). Nejsou zakladnim kamenem
|é¢by chronické ICHS. Jsou doporucovany
u nemocnych se snizenou systolickou funk-
ci levé komory srde¢ni <409%, u pacientd
s manifestnim srde¢nim selhanim, u hyper-
tonikd nebo diabetik{. Sartany jsou moznou
alternativou pfi kontraindikaci iACE (1).

B Dalsiléky uzivané v Ié¢bé stabilni anginy
pectoris. U nemocnych s refrakternimi an-
gindznimi obtizemi pfi difuznim ateroskle-
rotickém postizeni korondrniho fecisté je
mozno zkusit léky ovliviujici metabolismus
myokardu, napt. trimetazidin (1). lvabradin je
doporucovan u nemocnych s ICHS a snize-
nou systolickou funkci se srde¢nf frekvenci
>70/minutu. Molsidominy maji podobny
Ucinek jako dlouhodobé nitraty (1).

Zaver

Cilem |écby chronické ICHS je zlepsit
progndzu a/nebo zmirnéni ¢i odstranéni
symptom. Farmakologicka lé¢ba po PCl pro
chronickou ICHS musi byt pfisné individualni
s prihlédnutim k pacientskym charakteristikdm,
celkovému korondrnimu nalezu, systolické funkci
levé komory a déle s piihlédnutim ke specifikiim
samotnému PCl vykonu. Zékladnim kamenem
samoziejmeé zUstava |é¢ba onemocnénti, kte-
ra angindzni obtize zhorsuji nebo vyvolavajf
a ovlivnéni rizikovych faktor( ICHS.
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