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V retrospektivni observaéni studii za obdobi leden—fijen 2003 autofi srovnavaji angiografické ukazatele skupiny nemoc-
nych, Iééenych jiz pred transportem k pfimé angioplastice (dPCI) inhibitorem desti¢kovych receptort GP llb/llla tirofibanem
(skupina A, 24 nemocnych) s ostatnimi pacienty bez této Ié¢by (skupina B, 210 nemocnych). Obé skupiny nemocnych jsou
srovnatelné z hlediska véku, pohlavi, vyskytu Iéceného diabetes mellitus a predchoziho infarktu myokardu. Doba od zacat-
ku bolesti do zahajeni PTCA se nelisila (4,4 hod. vs 4,3 hod., P=NS). Rozdil byl v rozsahu koronarni aterosklerézy, nemocni
ve skupiné lécené inhibitory GP lib/llla méli vétsi pocet nemocnych koronarnich tepen (1,87 vs 1,24, p < 0,001).

Koronarni pritok podle TIMI klasifikace byl pfed zahajenim PCI v obou skupinach srovnatelny (TIMI 0 66,7 % vs. 70,5 %,
P=NS). Po provedeni koronarni intervence bylo dosaZeno normalniho koronarniho priitoku rovnéz u srovnatelného poétu ne-
mocnych (83,3 % vs. 92,8 %, P=NS). Mortalita obou skupin nemocnych se rovnéz vyznamné neliSila (4,2 % vs 5,0 %, P=NS).
Zavér: Podani tirofibanu pred transportem k pfimé angioplastice pro akutni infarkt myokardu nebylo z hlediska angiografic-
kych a klinickych vysledku pFfinosné.
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TIROFIBAN ADMINISTRATION BEFORE TRANSPORT TO DIRECT ANGIOPLASTY

In a retrospective 9-month study, we evaluated angiographic parameters in patients treated with tirofiban before transport
to direct PCI (group A, 24 patients) and in patients with standard treatment with aspirin and heparin alone (group B, 210
patients). Both groups were comparable in age, gender, presence of diabetes mellitus and previous myocardial infarction.
Time from onset of chest pain to direct angioplasty was not different (4.4 hrs vs. 4.3 hrs, P=NS). There was no significant
difference in TIMI flow before direct angioplasty (TIMI 0 66.7 % vs. 70.5 %, P=NS) nor after this procedure (TIMI 3 83.3 % vs.

92.8 %, P=NS). In-hospital mortality was comparable in both groups (4.2 % vs. 5.0%, P=NS).

Conclusion: Tirofiban administration before transport to direct angioplasty led to similar angiographic results compared to
standard treatment with heparin and aspirin alone.
Key words: direct angioplasty, acute myocardial infarction, GP llb/llla inhibitors, tirofiban.
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Uvod

Retrospektivni hodnoceni studie ADMIRAL
prokazalo vyznamné snizeni mortality u ne-
mocnych, kde bylo podavani inhibitori GP
[Ib/lll zahgjeno jiz pfed transportem k direktni
PTCA, ve srovnani s nemocnymi, u kterych tato
IéEba byla zapodata az na katetrizaénim séle®.
Vysvétlenim takového efektu mlze byt pfizniva
zména sloZeni arteridlniho trombu pfed viastni
mechanickou intervenci. Abciximab vyznamné
shizuje velikost desti¢kovych shluku a zvySuje
pfistupnost fibrinovych vidken ve sraZeniné pro
endogenni fibrinolyzu®.

V soucasné dobé je velkd pozornost
v |é¢bé akutniho infarktu myokardu vénova-
na rozvoji koncepce facilitované pfimé angi-
oplastiky a jednim ze studovanych postup
je pravé pfidani inhibitorli GP llb/llla ke kon-
venéni 1écbé pred transportem k pfimé PCI.
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Vysledky pilotnich studii na malych poctech
vybranych pacientl jsou povzbudivé® 459,
Cilem nasi retrospektivni studie bylo
zhodnoceni takového postupu v neselektova-
né populaci nemocnych, pfevazenych z jinych
nemocnic k pfimé angioplastice pro akutni
infarkt myokardu na katetrizaéni pracovisté.

Metodika

Ve sledovaném obdobi od ledna do fijna
2003 bylo v katetrizaéni laboratofi Krajské
nemocnice v Pardubicich oSetfeno 234 ne-
mocnych pfimou angioplastikou pro akutni
infarkt myokardu.

U 24 pacientl byla pfed zahdjenim pfevozu
sanitnim vozem zahajena lé¢ba inhibitorem des-
tickovych receptord GP lIb/Illa tirofibanem (bolus
25 ug/kg i. v. a nasledné infuze 0,15 ug/kg/min
i. v.). Jednalo se o konzekutivni nemocné, ode-

silané k pfimé angioplastice ze dvou nemocnic,
které mély dostupné inhibitory GP lIb/llla. VSichni
nemocni, ktefi ve sledovaném obdobi byli ode-
slani k pfimé angioplastice z téchto nemocnic
a neméli kontraindikaci k podani inhibitoru GP
IIb/1lla byli 1é¢eni timto zplisobem. Lécba tirofiba-
nem byla doplnéna o bolusové podani heparinu
(70 IU/kg i. v.) a kyseliny acetylsalicylové (Aspe-
gic 500 mg i. v.). Ostatni nemocni byli Ié¢eni pfed
transportem standardné bolusovym podanim he-
parinu (100 IU/kg i. v.) a kyseliny acetylsalicylové
(Aspegic 500 mgi. v.).

Koronémi tepny, jejichz postizeni vedlo
k akutnimu infarktu myokardu (dale ,infarktové
tepny*) byly v obou skupindch nemocnych za-
stoupeny rovnomérné (grafy 1, 2). Ve skupiné
nemocnych, léCenych standardnim zplsobem,
bylo postiZzeni ramus interventricularis anterior
(RIA) pfitomno v 78 pfipadech, postizeni ra-
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Tabulka 1. Koronarni pritok pred zahajenim pfimé angioplastiky

TIMI pritok A (n=24)
0 16 (66,7 %)
1 2(8,3%)
2 5 (20,8 %)
3 1(4,2%)

B (n=210) P
155 (70,5 %) NS
14 (6,4 %) NS
24 (10,9 %) NS
27 (12,3 %) NS

Tabulka 2. Koronarni pritok po provedeni pfimé angioplastiky

TIMI pratok A (n=24)
0 1(4,2 %)
1 0
2 3(12,5 %)
3 20 (83,3 %)

mus circumflexus (RC) v 59 pfipadech, posti-
Zeni pravé koronarni tepny (ACD) v 71 pfipadé
a postizenim kmene levé koronarni tepny (LM)
ve dvou pfipadech. Ve skupiné nemocnych
s podéanim tirofibanu pfed transportem bylo
pfi¢inou postizeni RIA v 10 pfipadech, posti-
zeni RC v 5 pfipadech a ACD v 9 pfipadech.

Srovnali jsme skupinu nemocnych,
|é¢enych pfed transportem a béhem ného
tirofibanem (skupina A, 24 pacient() a skupinu
standardné o$etfenych (skupina B, 210 paci-
entd). Hodnotili jsme prltok koronarni tepnou
podle TIMI klasifikace pfed zahdjenim dPClI
a po skonéeni koronarni intervence. Srovnali
jsme pocCet imrti v obou skupinach.

Vysledky

Doba od za¢atku bolesti do zahajeni PTCA
se nelisila (4,4 hod. vs 4,3 hod., P=NS). Pfed
zahdjenim dPCI byl pritok v koronarni tepné
srovnatelny v obou skupindch nemocnych,
a to v celém spektru hodnot TIMI klasifikace
(tabulka 1). Uplna absence (TIMI 0 A 66,7 %
vs B - 70,5 %, P=NS) i pfitomnost pfiznivého
(TIMI 2,3 A - 25,0 % vs B - 23,2 %, P=NS)
nebo zcela normdlniho (TIMI 3 A - 4,2 % vs
B - 12,3 %, P=NS) koronarniho priitoku byla
zjisténa ve statisticky srovnatelném zastoupe-
ni v obou hodnocenych skupinach.

Po provedeni koronarni intervence byly
zjistény rovnéz statisticky nevyznamné rozdily
mezi obéma IéCenymi skupinami (tabulka 2).
Zcela normalni koronarni pritok po dPCI méli
nemocni léCeni tirofibanem ve 20 pfipadech
(83,3 %), zatimco konvenéné léCeni pacienti
ve 204 pfipadech (92,8 %).

Ve skupiné IéCené tirofibanem zemfel bé-
hem hospitalizace jeden nemocny (4,2 %), ve
skupiné konveéné lé¢enych nemocnych jsme
zaznamenali 11 dmrti (5,0 %). Rozdil v morta-
lité neni rovnéz statisticky vyznamny, ale spo-
lehlivost takového z&véru je omezena malym
poctem hodnocenych pfihod.

Diskuze
V rozvoji akutniho infarktu myokardu hraje
dominujici patofyziologickou Ulohu zpravidla

B (n=210) P
5(2,3%) NS
3(1,4%) NS
8(3,6 %) NS
204 (92,7 %) NS

destiCkovy trombus, nasedajici na nestabilni
koronarni Iézi. Podani inhibitor(l destickovych
receptorl GP lIb/llla je proto dobfe zd(ivodné-
nym terapeutickym zdsahem. Klinické potvrze-
ni tohoto pfedpokladu pfinesly randomizované
klinické studie, které prokdzaly vyznamné
snizeni nefatalnich infarktd myokardu a opa-
kovanych urgentnich revaskularizaci, pokud
byla konven¢ni léCba pfimou angioplastikou
doplnéna o podani inhibitorG GP IIb/Illa®. Pfi
retrospektivni analyze studie ADMIRAL bylo
zjisténo, Ze v pfipadé zahajeni léCby abcixima-
bem pfed dosaZenim katetrizaéniho sélu bylo
snizeni kombinovaného ukazatele umrti, nefa-
talniho infarktu myokardu a urgentni revasku-
larizace vyznamné (2,5 % vs 21,1 %, P<0,05),
zatimco pfi zahgjeni 1é¢by na katetrizaénim
séle byla jiz tato redukce proti placebu statis-
ticky nevyznamna (8,3 % vs 12,4 %, P=NS).
Teoretickym podkladem mlze byt pfizniva
zména architektury trombu, prokédzana pravé
v laboratorni &asti této studie®.

Lécba akutniho infarktu myokardu se
v soucasnosti stava polem hledani optimainiho
mechanického a farmakologického pfistupu.
Existuje neutuchajici snaha vyuZit dobu trans-
portu k pfimé angioplastice pro farmakologic-
kou lé¢bu, kterd by méla usnadnit nasledné
mechanické oSetfeni infarktové cévy (koncepce
Jacilitované PCI“). Hledani optimaini farmako-
logickeé lécby pro dobu pied angioplastikou musi
zohlednit nejen jeji UCinnost (zlepSeni perfuze
epikardialni i mikrovaskulami ¢asti koronarni-
ho feCisté pfed a po dPCI), ale zaroven i jeji
bezpe€nost a sluitelnost s naslednym inva-
zivnim zakrokem (riziko lokélnich a celkovych
krvécivych komplikaci, interakce s trombocyty,
moznost ,rebound” fenoménu). Mezi ¢etnymi
testovanymi postupy si vyznamné misto za€ina
ziskavat doplnéni konvenéni 1é¢by (heparin,
inhibitor cyklooxygenazy) izolovanym podéanim
inhibitor(l destiCkovych receptord GP lIb/llla,
a to pravé pro svou bezpeénost z hlediska
krvécivych komplikaci a pfiznivou interakci
s naslednou koronarni intervenci.

Pilotni studie ReoMI a GRAPE testovaly po-
uzitelnost této terapie pfed zahdjenim pfimé an-
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Graf 1. Zastoupeni infarktovych tepen kon-
vencné lééenych nemocnych
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Graf 2. Zastoupeni infarktovych tepen ve
skupiné nemocnych s podanim tirofibanu

gioplastiky a shledaly vy3si vyskyt otevienych
korondrnich tepen, nez jaky byva pozorovan pfi
konvenéni 1é¢bé® 4. Usporadani studii TIGER-
-PA (5) a ON-TIME (dosud publikovano pouze
v piednaskové formé, TCT 2003) jiz umoznilo
randomizované srovnat podani tirofibanu pfed
transportem k dPCl s podanim tirofibanu pfi
zahgjeni dPCI. Do studii byli zafazovani méné
rizikovi nemocni a pravdépodobné proto nebyl
prokazatelny pfinos 1éCby pro snizeni nezé-
doucich klinickych pfihod. Nemocni, IéCeni
tirofibanem jiz pfed transportem k dPCI méli
vyznamné lepsi epikardidlni i myokardidlni per-
fuzi pfed i po angioplastice. Z trombolytickych
studii i ze studii o pfimé angioplastice vime, ze
zlepeni epikardidini i myokardiéini perfuze ma
vztah k poklesu mortality, zpisobené akutnim
infarktem myokardu. Plati-li tento vztah, méla by
Ié¢ba inhibitory GP lIb/llla jiz pfed transportem
k dPCI mit prokazatelny nejen angiograficky,
ale pfedevsim klinicky vyznam, a to zvlasté
pfi 1éCbé vice rizikovych nemocnych s akutnim
infarktem myokardu. Takova studie vSak dosud
nebyla provedena.

V predkladané studii se nepodafilo proka-
zat zlepSeni pritoku epikardialni koronarni tep-
nou ¢asnym podanim tirofibanu ani pfed pfimou
angioplastikou, ani po jejim provedeni. Lécba
tirofibanem byla vedena dle nového doporu-
¢eného davkovani, které umozni dosahnout
dostate¢ného potlaceni destickové agregace jiz
od prvnich minut podavani® ®. Nepfedpoklada-
me tedy, Ze by farmakologicky efekt zvoleného
preparatu mél byt nedostateény. Pravdépodob-
néjsi pficinou nadeho nélezu bude maly pocet
nemocnych ve skupiné lé¢ené tirofibanem a re-
trospektivni charakter hodnoceni. Posouzeni
myokardiaini perfuze (MBG, myocardial blush
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grade), které v citovanych studiich bylo lé¢bou
tirofibanem rovnéZ pfiznivé ovlivnéno, nebylo
z retrospektivné ziskanych dat mozné.

Zavér

Casné podani inhibitoru destickovych re-
ceptord GP IIb/llla tirofibanu pfed transportem
k pfimé angioplastice nevedlo v uvedené retro-
spektivni studii ke zlepSeni pritoku infarktovou
tepnou, ani pfed korondmi intervenci, ani po jejim
provedeni. Literarni idaje z prvnich vétsich studii
se selektovanym vybérem nemocnych v3ak svéd-
¢i pro mozny pfinos takového postupu. Definitivni
odpovéd o budoucnosti podavani inhibitorl GP
IIb/Illa ped transportem k pfimé PCl mohou dat
az velké klinické studie, zahrnuijici celé spektrum
nemocnych s akutnim infarktem myokardu.
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