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Ve snaze zlepsit prevenci akutniho koronarniho syndromu je jednou z hlavnich priorit kardiologie vyvoj metod schopnych iden-
tifikovat osoby s vysokym rizikem pfitomnosti tzv. vulnerabilnich platd. Tyto platy maji své typické morfologické charakteristiky,
které je mozné identifikovat in vivo pomoci zobrazovacich metod. Cilem detekce téchto vulnerabilnich plétd je identifikovat vy3si
riziko vzniku akutniho koronarniho syndromu jak na drovni pacienta, tak ve vztahu ke konkrétni koronarni 1ézi. Autofi podavaji
prehled invazivnich a neinvazivnich zobrazovacich metod pouzivanych v souc¢asné dobé v detekci vulnerabilnich platt a diskutuji
potencidlni terapeuticky pfinos téchto nalez.
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Current options of vulnerable plaque imaging

In an effort to improve the prevention of acute coronary syndrome, one of the key priorities in cardiology is the development
of methods capable of identifying individuals with a high risk of presence of vulnerable plaques. These plaques possess typical
morphological characteristics that can be identified in vivo by using imaging techniques. The aim of detecting these vulnerable
plaques is to determine a higher risk of developing acute coronary syndrome both at patient level and in relation to a particular
coronary lesion. The authors present a review of invasive and non-invasive imaging modalities currently used in detecting vul-

nerable plaques, and discuss the potential therapeutic benefit of these findings.
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Uvod

Ischemicka choroba srdec¢ni (ICHS) je hlav-
ni pficinou Umrtnosti ve vyspélych zemich.
Revaskularizace myokardu vede k redukci ische-
mie, ke zlepseni progndzy a rovnéz ke zmirnéni
symptomd, ale jeji vliv na prevenci akutnich
korondrnich syndromd (AKS) je omezeny. Je to
dano tim, Zze AKS vznika nezfidka na platu, ktery
dosud nevedl k vyznamné stendze koronarn{
tepny, a proto svému nositeli nezplsoboval zad-
né obtize. K obstrukci tepny dojde az v dlsledku
nahlé destabilizace platu a aktivace trombotické
kaskady. Infarkt myokardu (IM) tak ¢asto vznika,
jako primomanifestace ICHS v povodi tepny,
kterd nebyla revaskularizovana (1).

U pacientl s jiz zjisténou ICHS byla proto
v posledni dobé vyvijena snaha o identifikaci pa-

cientl s platy s vysokym rizikem, tzv. vulnerabil-
nich platd. Termin vulnerabilni plat byl zaveden
v 80. letech minulého stoleti pro koronarni plat
s vysokou pravdépodobnosti ruptury. Neddvno
Stone navrhl klinicky relevantnéjsi definici vulne-
rabilnich platd jako léze, jejiz pfitomnost pro pa-
cienta pfedstavuje riziko zavaznych kardidlnich
pithod (Major Adverse Cardiac Events, MACE) (2).

Na zakladé patologickych studif jsou popi-
sovany tyto mechanizmy IM v terénu koronarni
aterosklerézy: ruptura platu, eroze platu, pfitom-
nost kalcifikovanych nodull a krvaceni do platu,
pficemz za nejvetsi pocet AKS je zodpovedna
ruptura platu (73 %) (3, 4). Vétsina studii na mor-
fologii aterosklerotickych platQ se proto zameé-
fovala pravé na patofyziologii ruptury, zatimco
mechanizmy koronarni trombdzy a IM na pod-

kladé eroze platu nebo kalcifikovaného nodulu
nejsou zcela jasné a byly zkoumény podstatné
méné (3). Krvaceni do platu je zpUsobeno rup-
turou fragilnich vasa plaquorum. Pod terminem
vulnerabilni pldt se tak nejvice vzila morfologic-
ké definice, kterd zahrnuje charakteristiky platu
predstavujicf riziko jeho ruptury. Jde o plét s vel-
kym nekrotickym jadrem krytym tenkou fibrézni
Cepickou (Thin Cap Fibrous Atheroma, TCFA).
Tloustka fibrézni cepicky je jednim z nejsilnéj-
Sich rizikovych parametrd pro rupturu platu. Na
zakladé sekenich nélezl bylo zjisténo, ze k 95%
ruptur dochazi na platech s tloustkou ¢epicky <65
um (5). Pritomnost rozsahlého platu s centraini
nekrozou taktéz negativné ovliviuje stabilitu platu.
Pfi jeho expanzi dochézi ke ztencovani a posléze
naruseni fibrézni cepicky (1). V destabilizaci platu
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Tab. 1. Intrakorondrni zobrazovaci metody u zobrazeni vulnerabilniho pldtu

IVUS

oCT NIRS

Prostorové rozlisenf 150-200 pm

10-20 um -

Detekovatelné parametry vulnerabilniho platu

Tenka fibrézni cepicka -

Lipidové jadro

Ruptura

Remodelace ++

Bodové kalcifikace +

Makrofagy -

Neovaskularizace -

+ [+ |+

Tab. 2. Neinvazivni zobrazovaci metody u zobrazeni vulnerabilniho pldtu

CCTA

MRI FDG-PET NaF-PET

Technické parametry

Expozice radiaci +

Jodové kontrastnf latka

Radioizotop

Detekovatelné parametry vulnerabilniho platu

Bodové kalcifikace +

Mikrokalcifikace -

Remodelace

+ |+

Lipidové jadro

Z&nétliva aktivita -

- + -

Hemoragie do platu -

+ - -

hraje vyznamnou roli zanét. Pro TCFA je typicka
vyrazna infiltrace cepicky makrofdgy. Makrofagy,
produkujici metaloproteindzy, zpUsobuji degra-
daci kolagenu, ztencovani fibrézni ¢epicky a na-
konec rupturu platu (1, 4). Pro rdst vulnerabilniho
pldtu je déle typicka pozitivni remodelace, kdy
dochazi k expanzi cévni stény, pficemz nemusf
byt vyznamnéji kompromitovano lumen tepny.
Narst objemu platu je provazen vyse zminénou
neovaskularizaci kterd je zdrojem novych bunék
v pldtu a rovnéz tak zajistuje metabolické substraty
pro aktivni zanétlivy proces v platu. Ruptura téchto
drobnych tepen, které nemaji medii, pak mdize vést
k ndhlému zvétSeni a dalsi destabilizaci platu. Dalsf
zndmkou vulnerability platu jsou mikrokalcifikace
v tenké fibrézni cepicce, jejichz tvorba je pravdépo-
dobné indukovéna apoptédzou hladkych svalovych
bunék. Kromé mikrokalcifikaci jsou s vulnerabilitou
pldtu spojovany charkteristicky usporadané tzv.
bodové kalcifikace, které je mozné detekovavat
pomoci vypocetni tomografie (CT). Naopak souvis-
& vrstvy rozsahlych kalcifikatl v platu jsou typické
spiSe pro stabilni koronarni platy.

Koncept vulnerabilniho plétu je logicky spo-
jen se snahou o identifikaci pacientl s témito typy
platl a preventivni lé¢bu. Hodnoceni zobrazeni
aterosklerotického postizeni mizeme z klinické-
ho pohledu interpretovat dvéma zpdsoby. Bud
nalez vulnerbilnich platd hodnotime jako cel-
kové zvysené riziko AKS pro pacienta (nékdy se

pouziva termin ,vulnerabilni pacient”), nebo se
zameéfujeme na riziko, které predstavuje konkrétni
koronarni l1éze (,vulnerabilnf plat") v porovnani
s jinymi, stabilnimi platy. Od téchto dvou rliznych
pohledd se odviji dva odlisné terapeutické prin-
cipy preventivnf 1é¢by vulnerabilniho platu. Tato
lé¢ba mdze byt systémova, pUsobici na veskeré
aterosklerotické 1éze, nebo lokalnf ve formé in-
tervencnf [éCby konkrétni rizikové koronarniléze.

V soucasné dobé je v klinické praxi vyuziva-
no nékolik metod, které mohou in vivo hodnotit
morfologii a slozenf aterosklerotickych plétd a v né-
kterych pfipadech i zanétlivou aktivitu. Mezi tyto
metody patfi techniky invazivni (metody intrako-
rondrniho zobrazeni), které se provadéji v ndvaz-
nosti na selektivni koronarografii (SKG), zejména
intravaskularni ultrazvuk (IVUS), opticka koherentn{
tomografie (OCT) a Near Infrared SpectroScopy
(NIRS) (tabulka 1). Alternativu k metodam intrako-
rondrniho zobrazeni predstavuji metody neinva-
Zivni, v soucasné dobé zastoupené zejména CT
koronarografif (Coronary Computed Tomography
Angiography, CCTA), magnetickou rezonanci (MRI)
a metodami nukledrni mediciny (pozitronova emis-
ni tomografie, PET) (tabulka 2).

Intravaskularni ultrazvuk

IVUS byl prvni metodou, kterd umoznila in
vivo hodnocenfi koronarniho aterosklerotického
postizeni. Pomoci IVUS Ize spolehlivé méfit jak
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rozmeéry lumen tepny vcetné minimalni plochy
lumen (MLA), tak jeji zevni primeér, urcit procen-
tudlni zastoupeni platu v tepné (plague burden,
PB) a posoudit pozitivni remodelaci tepny. IVUS
je v klinické praxi hojné vyuzivan jiz vice nez 25
let a v fadé studif byl vyuzit k longitudindlnimu
sledovani procesu aterosklerézy a hodnocent
efektu systémovych ilokalnich faktorl na jeji
progresi. Klasické IVUS zobrazeni v Sedé Skdle
je zaloZeno jen na hodnocenf amplitudy ultra-
zvukovych vin odrazenych od tkéné, a proto
pfi relativné nizkém prostorovém rozliseni ne-
umozniuje detailnéjsi hodnoceni sloZeni platu.
Presnéjsi hodnoceni umoznuje radiofrekvenc-
ni analyza IVUS signélu. Analyzované signaly
klasifikuje podle algoritmu vytvoreného na
zakladé histologie a ex vivo provedeného IVUS
vysetfeni. Vysledkem je tzv. virtudlIni histolo-
gie (VH-IVUS), ktera klasifikuje tkdné platu na
Ctyfi slozky: fibrozni, fibrolipidovou, nekrotickou
a kalcifikovanou (6). Pomoci VH-IVUS je mozné
identifikovat TCFA s relativné dobrou korelaci
s histologickymi nalezy (7, 8), ackoli rozliseni IVUS
(100-200 um) nenf dostatecné na posouzeni
tloustky vlastni fibrozni ¢epicky. Dle VH-IVUS je
TCFA definovana jako souvislé nekrotické jadro
(alespon 10%) v pfimém kontaktu s lumen. Ve
studii PROSPECT bylo 697 pacientl s AKS po
proveden( PCl vysetfeno pomoci IVUS a VH-IVUS
véech tif tepen a nasledné bylo sledovano po
dobu 3,4 roku. V této studii byly identifikovany
tfi nezavislé prediktory MACE, a to TCFA, vyso-
ky plague burden (PB >70%) a mala plocha
lumen (MLA <4 mm?). Pozitivni prediktivni hod-
nota téchto ti parametr pro detekci vulne-
rabilniho platu byla 18,2 % (9). V dalsich dvou
studiich VIVA a ATHEROMO-IVUS byl potvrzen
prognosticky vyznam VH-TCFA a vysokého PB
pro vyskyt MACE (10, 11). Od virtudlnf histologie
je vdak dnes vyrazny odklon a tato technika jiz
nebude zfejmé v budoucnu vibec vyuzivana.
Limitacf je jeji nepfesnost v hodnocen( sloze-
ni platu. VirtudIni histologie nicméné ukazala
mozny smér ve hledani ryst nestabilniho platd
a ¢astecné rovnéz na zmeénu strategie pfi ko-
ronarnich intervencich (koncept osetfenf léze
v celém rozsahu jejiho rizikového slozeni a ni-
koliv jen oblasti s nejvétsi stendzou). Na zakla-
dé zkusenostf s timto typem vysetfeni se nyni
rozviji NIRS. Ve studii PREDICTION byl zkouman
vliv lokélnich hemodynamickych parametr(
na progresi platu a vztah mezi zménami platu
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Obr. 1. Intravaskuldrni ultrazvuk

Vlevo standardni zobrazeni tepny v Cernobilé skdle; vpravo virtudlini histologie; ateroskleroticky pldt

Obr. 2. Optickd koherentni tomografie
Ateroskleroticky pldt s podilem lipidové slozky; lipidovy pldt je na OCT charakterizovdn slabym signdlem
aneostrym prechodem do okoli: mezi&isly 4—6 je patrnd tenkd fibrézni Cepicka pldtu (dle OCT definice < 65 um)

A Area: 11.37mm?
Mean Diamet
Min: 3.40mm

a klinickymi pfihodami. Na zakladé fuze IVUS
a angiografie byl simulovan model pratoku krve
korondrnim fecistém a z této fuze je pocitana
hodnota smykového tfeni mezi krvi a sténou
platu (Endothelial Shear Stress, ESS), jehoz
nizkd hodnota predikuje progresi platu (12).
Kombinace nizkého ESS s vysokym PB vedla
k nutnosti revaskularizace s pozitivni prediktivni
hodnotou 41 %, kombinace s velkym nekrotic-
kym jadrem pak 53% (12, 13).

Opticka koherentni tomografie
OCT vyuzivé odrazu svétla o frekvenci blizké

infracervené ¢asti spektra (1 250-1 350 nm). OCT

www.iakardiologie.cz

s prevahou fibrézni slozky (zelend barva), maly podil nekrézy (Cervend barva)

do znac¢né miry prekonava limitace IVUS zejmé-
na diky 10x vyssimu rozliseni (12-15 um), coz
umoznuje detailnéjsi hodnoceni morfologickych
charakteristik a presné mérenf tloustky fibrozni
Cepicky platy, tedy redlnou identifikaci TCFA.
V posledni dobé se udavana hodnota rizikové
tloustky cepicky platu (<65 um), kterd vychézi
z post mortem praci, ponékud prehodnocuje
a ukazuje se, ze témér viechny ruptury vznikaji
na platech s fibrozni cepickou do 85 um (14).
V pfimém srovnani post mortem histologie s OCT
se zdd jako optimdlni definovat TCFA jako plat
s fibrozni cepickou < 85 um (15). Jako pomocné
kritérium pro TCFA mUze slouzit ¢ast obvodu,
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kterou zabird lipidové jadro. Mezi dalsi ndlezy
vulnerabilniho platu pfi OCT vysetfeni patif in-
filtrace makrofagy a neovaskularizace intimy.
Infiltrace makrofdgy se na OCT zobrazuje jako
drobné hyperdenzni body. Tento ndlez dobre
koreluje s histologickym prikazem infiltrace
makrofagy (16). Mira infiltrace makrofagy je vy-
raznéjsi u pacientl se STEMI nez u stabilnich
pacientl s ICHS a také v culprit [ézich ve srovnani
s non-culprit 1ézemi (17, 18). Neovaskularizace
platu se na OCT projevi pfitomnosti drobnych
mikrokanal( v intimné. Nékteré prace prokazaly
korelaci mezi mnozstvim mikrokandld a vulne-
rabilitou platu (TCFA) ijeho progresi (19, 20).
Ackoli zatim nemame k dispozice data z vel-
kych prospektivnich studif s OCT a klinickym
sledovanim, nékolik praci potvrdilo korelaci
morfologickych charakteristik platu s klinickou
manifestaci. Pacienti pfijati pro STEMI méli vétsi
pravdépodobnost pfitomnosti TCFA nez pacien-
ti se stabilnimi formami ICHS a tloustka fibrézni
Cepicky byla mensi u culprit 1ézf ve srovnani
s non-culprit [ézemi (21, 22, 23). Ackoli OCT bylo
v fadé praci vyuzito k hodnoceni morfologie
a patofyziologie platu, potencial konkrétniho
platu k progresi a ke klinickym pfihodam byl
zatim zkouman velmi malo. V mensf studii bylo
u 53 pacientd provedeno OCT a zopakovéano po
sedmi mésicich. U 1ézi, které progredovaly, byly
vyznamné Castéji pfitomny nékteré charakte-
ristiky vulnerabilniho plétu, jako jsou: lipidové
jadro, TCFA, infiltrace makrofagy, neovaskulari-
zace a tromby (19).

Near infrared spectroscopy
(NIRS)

NIRS je relativné nova intravaskularni me-
toda, kterd poskytuje informaci o chemickém
slozeni platu na zakladé odlisné absorpce elek-
tromagnetického vinéni, které se spektrem bli-
Zi infracervenému. Vysledek NIRS md podobu
barevného (Cervenozlutého) chemogramu, kde
Zlutd barva znamena vysokou pravdépodobnost
vyskytu cholesterolu, tedy lipidového jadra platu
a Cervena barva naopak nizkou pravdépodob-
nost.V definované oblasti je tato pravdépodob-
nost kvantifikovana podle tzv. lipid-core burden
indexu (LCBI). Nejcastéji je pouzivan maximalni

)

4mm’*

LCBI na 4 mm Useku tepny (maxLCBI

Schopnost NIRS detektovat lipidové platy
v korelaci s histologif byla ovéfena v post mor-
tem studii (24) a nasledné potvrzena provedi-
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Obr. 3. Near infrared spectroscopy (NIRS)

Vlevo IVUS zobrazeni tepny v Cernobilé skdle; vpravo chemogram, kde Zlutd barva signalizuje ptitomnost
lipidové slozZky pldtu; podil lipidové slozZky je nejcastéji kvantifikovdn tzv. lipid-core burden indexem; jeho
maximdini hodnota na 4mm Useku tepny (mxLCBI, ) na zobrazené tepné je 530

20

Y V—

telnost a reproducibilita metody in vivo (25, 26).
Vzhledem k charakteru metody, samotny NIRS
nemUze poskytnout zadné detailnéjsi informace
o morfologii a hloubce platu ani o lumen tepny.
Proto je NIRS nejcastéji pouzivan v kombinaci
s IVUS na jednom katétru. Pfi jednom vysetfeni
timto ,hybridnim” katétrem je tedy mozné ziskat
informace jak o strukture, tak o chemickém slo-
Zenfi |éze. Nekolik studif prokézalo vyssi spoleh-
livost kombinovaného NIRS-IVUS vysetieni pfi
detekcilipidového platu ve srovnani's pouzitim
jen jedné z modalit (27, 28, 29). V prospektivni
observacni studii byla u 203 pacientl zjistova-
na prognostickd hodnota NIRS na non-culprit
lézich. V ro¢nim sledovanf bylo zjisténo, ze
hodnota LCBI nad medidnem je vyznamnym
prediktorem MACE (30).

Podle nékterych predpokladl by identifika-
ce platl s vysokym obsahem lipidl mohla vést
k predikci vyvoje IM na konkrétni |ézi. Madder
proved!| NIRS-IVUS u 20 culprit 1ézf u pacient(
sIM s ST elevacemi (STEMI) a prokazal vysoky
podil lipidd, ktery umozrioval identifikaci culprit
|éze s vysokou pfesnosti. Stejnf autofi na vétsim
souboru identifikovali maxLCBI, >400 jako
hrani¢nf pro odlisenf culprit od non-culprit 1ézf
u STEMI (31).

Se snahou ovéfit prognostickou hodnotu
NIRS byly zahdjeny dvé prospektivni studie. Do
studie PROSPECT Il (NCT02171065) byli zafazovani
pacienti s AKS, kterym bylo kromé perkutanni ko-
ronarniintervence (PCl) na culprit 1ézi provedeno
vysetfeni NIRS-IVUS v povodi tif tepen. Cilem
studie je Zjistit, zda pfi podobném protokolu jako
ve studii PROSPECT | povede informace o obsahu
lipidG (podle NIRS) k upfesnéni rizika léze.

Recentné byly prezentovény prvni vy-
sledky studie Lipid-Rich Plaque (LRP), ve které
byl u 1562 pacientl indikovanych k SKG/PCI
proveden IVUS-NIRS na non-culprit tepnach
(32). Po dvouletém sledovani byl u pacientd
s maxLCBI4mm >400 zaznamenan vyssi vyskyt
MACE ve srovndni s pacienty pod touto hodno-
tou (12,3% vs. 6,3 %). Vyskyt MACE na non-culprit
lézi nardstal s narstajict hodnotou maxLCBI, .

Hybridni zobrazeni

Pokroky ve zpracovani signalu a miniaturizaci
umoznily vyvoj katétrdi, pomoci kterych jsou za-
znamendvany dvé zobrazovaci modality zaroven
(tzv. hybridni zobrazent, resp. hybridni katétry).
Viysledkem by méla byt znacné komplexni in-
formace o morfologii sloZenf aterosklerotického
platu. Rada prototypt téchto katétr(i je v soucas-
né dobé ve stadiu testovani na zvitecim modelu.
Klinicky byly pouzivany dva hybridni katétry.

Nejvice pouzivanym hybridnim katétrem je
zminény katétr pro zobrazeni NIRS-IVUS, ktery
obsahuje kromé sondy pro rotacni IVUS i sondu
pro NIRS a poskytuje tedy informace jak o mor-
fologii pldtu, tak o jeho chemickém slozent.
Pfi pouziti NIRS-IVUS byla pozorovéna dobra
korelace v identifikaci TCFA ve srovnani s OCT
(33). Bylo potvrzeno, Ze culprit 1éze u AKS maji
dle NIRS-IVUS nékteré specifické charakteristiky,
zejména obsah lipidd, a Ze pomoci kvantifikace
obsahu lipidd (LCBI) je mozné odlisit culprit od
non-culprit ézi. Tento hybridni systém byl po-
uZit i ve zminénych prospektivnich studiich LRP
a PROSPECT Il k detekci vulnerabilniho platu.

Druhy klinicky pouzity systém hybridniho
zobrazeni predstavuje kombinace OCT s me-
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todou oznacovanou jako NIRF (Near Infrared
Fluorescence). OCT-NIRF vyuzivad schopnosti
fluorescence nékterych latek, véazajicich se na
molekuly ve vulnerabilnim pldtu. Timto zpQ-
sobem byly detekovany molekuly, spojené se
zvysenou zanétlivou aktivitou platu, napf. me-
taloproteinazy a katepsin (34).

Modifikaci této metody je NIRAF (near in-
frared autofluorescence imaging). NIRAF vyu-
7ivé schopnosti fluorescence vlastniho platu
v interakci se zéficim spektrem blizkym infra-
Cervenému. OCT-NIRAF byl Uspésné testovan
v malé studii u pacientl podstupujicich PCI (35).
Intenzivni NIRAF signdl byl pozorovan na platech
s parametry vysokorozikovych |ézf (tenka fibréz-
ni ¢epicka, makrofagy, ruptura platu s trombem).

Recentni rozvoj nanotechnologie potenci-
alné rozsituje spektrum zobrazitelnych struktur
platu. Pfi uZiti nanocastic, obsahuijicich specifické
molekuly oznacené izotopy, v kombinaci s novy-
mi zobrazovacimi katétry, metodami nuklearni
medicicny nebo MRI spektroskopie, by bylo
mozné napfiklad velice presné detekovat pfi-
tomnost makrofagli nebo hodnotit patofyzio-
logické procesy, jako je neovaskularizace platu
nebo apoptdza (36).

Vypocetni koronarografie

CCTA predstavuje v souc¢asné dobé dostup-
nou neinvazivni alternativu k SKG. Diky vyso-
kému prostorovému rozliseni umoznuje CCTA
hodnotit rozméry tepny, pozitivni remodelaci
i jednotlivé slozky platu. CT umozriuje dobre de-
tekovat kalcifikace v platu, ale je méné spolehlivé
v odliseni fibrozni a lipidové slozky.

Pti srovnani CCTA nélezd se sekénimi nélezy
a s ndlezy na VH-IVUS bylo pozorovéno, Ze pla-
ty s pozitivni remodelaci jsou dle CT spojeny
s vyskytem vétsiho nekrotického jadra a TCFA.
Kromé pozitivni remodelace bylo ve studiich
s CCTA pozorovano nékolik dalsich nélezd, kte-
ré jsou spojovany s vulnerabilitou platd. CCTA
pouziva pro hodnoceni platu miru atenuace
(denzity) dle Hounsfieldovych jednotek. Platy
kalcifikované maji vysokou denzitu, zatimco pla-
ty bez kalcifikaci denzitu nizkou. Pldty s nizkou
denzitou koreluiji s pritomnosti platd s lipidovym
jadrem dle VH-IVUS (37, 38, 39) i s pfitomnosti
TCFA a infiltrace makrofagy dle OCT (40, 41).

Dalsim nalezem spojovanym s vulnerabilitou
platu na CCTA jsou bodové kalcifikace. Platy
s bodovymi kalcifikacemi koreluji s pfitomnostf
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platd s velkym nekrotickym jadrem na IVUS (42).
Bodové kalcifikace se taktéz vyskytuji u pacientd
s AKS a v culprit 1ézich (43).

Za dalsi typicky znak vulnerabilniho platu
byvda povazovén tzv. napkin-ring sign. Jde o plat
s velkym nekrotickym jédrem s nizkou denzitou
obklopeny prstencovitou zevnizénu s vyssi den-
zitou. Platy s morfologii napkin-ring sign pred-
stavuji vysokorizikové vulnerabilni platy (44, 45).

Matoyama proved| prvni prospektivni stu-
dii, kterd zjistovala prognosticky vyznam jed-
notlivych parametrl vulnerabilniho platu na
CCTA. Vyskyt platd s nizkou denzitou a pozitivni
remodelaci byly nezavislymi prediktory MACE
ve kratkodobém a poté i sttednédobém sledo-
vani (46, 47). Tato pozorovnani potvrdil Otsuka
v retrospektivni analyze souboru 895 pacientd,
u kterych byla provedena CCTA pro suspekt-
ni ICHS a nasledné byli sledovani po 2,3 rokd.
Pozitivni remodelace, napkin-ring sign a plat
s nizkou denzitou byly nezavislymi predikto-
ry vyskytu MACE (48). Ve zminénych studiich
nebyl pozorovén prognosticky vliv bodovych
kalcifikaci.

CT zobrazeni suspektnich vulnerabilnich pla-
td by mohlo byt vyuzivano u pacientl s akutni
bolesti na hrudi, resp. supektnim AKS. U paci-
entld s NSTEMI byl objem plétu bez kalcifikaci
nezavislym prediktorem MACE (49). Ve studii
ROMICAT-II bylo u pacientd s akutni bolesti na
hrudi, negativnim vstupnim EKG a bez elevace
troponinu provadéno CCTA. VSechny parametry
vulnerabilnfho platu dle CCTA byly predikto-
rem AKS. U téchto akutnich stavl mdze CCTA
se zamérenim na vulnerabilni plat upfesnit jak
diagndzu, tak progndzu pacienta.

ViyuZitelnost CCTA zobrazenf vulnerabilniho
platu je limitovana obtiznym hodnocenim. Proto
je v poslednich letech snaha o vyvoj softward
k automatickému hodnocenf (37, 38, 50, 51).

Magneticka rezonance (MRI)

MRI neni na rozdil od CCTA spojena s zad-
nou radia¢ni expozici a ve srovnani's CT ma lepsi
schopnost hodnoceni mékkych tkanf. Jeji limi-
tace pfi zobrazeni koronarnich tepen vyplyvaiji
z nizsitho prostorového rozliseni a z pohybovych
artefaktl v pribéhu respiracniho a srde¢niho
cyklu pfi vyznamné deldim ¢asu skenovani.
Presto MRI urcity potencidl v diagnostice koro-
narniho postiZzent jiz prokézala a zda se slibnym
nastrojem v této indikaci do budoucna.
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V post mortem studii MRI velmi dobfe kore-
lovala s histologif pfi identifikaci kalcifikovaného
platu a platu bohatého na lipidy (LRP) (52). Pro
docileni vyssiho kontrastu aterosklerotického
pldtu se pouzivaji tzv. techniky tmavé krve (black
blood). Témito technikami je mozné hodnotit
pozitivni remodelaci (53, 54).

Schopnost MRI identifikovat vulnerabilnf
platy byla studovédna ive srovnani s CT ain-
vazivnim intrakorondrnim zobrazenim. Byla
pozorovana korelace mezi pfitomnosti platu
s vysokou intenzitou pfi T1-véZzeném zobrazenf
a pozitivni remodelaci dle IVUS a CT (55). MRl je
taktéz schopna zjistit pfitomnost intrakoronar-
niho trombu u akutniho IM (56).

Ukazuje se, Ze T1-zobrazeni by mohla slouZit
jako metoda pro predikci progndzy vzniku MACE.
V prospektivni studii s 568 pacienty se suspektni
ICHS byla pfitomnost platl s vysokou intenzitou
pfi T1-vdzeném zobrazeni nezavislym predik-
torem MACE (57). Zatim vSak nejsou k dispozici
Udaje o schopnosti MRI predikovat vyskyt MACE
specificky pro konkrétni korondrni 1ézi.

Pozitronova emisni
tomografie (PET)

Alkoli se PET pouziva v onkologii jiz nékolik
desetileti, teprve v poslednich letech se zacala
studovat moznost jejiho vyuZiti pfi zobrazent atero-
sklerotickych platd. PET detekuje in vivo koncentraci
radiofarmak, a proto umozriuje zobrazit nejrliznéjsi
metabolické a patofyziologické procesy vcetné
proces( v aterosklerotickych plétech, jako je zanét,
hypoxie, mikrokalcifikace a neoangiogeneze.

Nejvice studovanym radiofarmakem pfi hod-
nocenf aterosklerézy je '8F-fluorodeoxyglukdza
(®F-FDG). '®F-FDG je analog glukézy, jehoz zob-
razeni pomoci PET odrazi metabolickou aktivitu
makrofagU, tedy i aktivitu zanétu v platu. Dobra
korelace mezi hustotou makrofagt v platu a vy-
chytdvanim "®F-FDG byla prokazéna jak na zvite-
cim modelu (58), tak na lidskych karotidach (59).
PouZiti "®F-FDG u ICHS ma své limitace, z nichZ
nevyznamneéjsi pfedstavuje vysoké vychytavani
bunkami myokardu na pozadi. Zfejmé proto
také byly v klinickych studiich, pouzivajicich
BF-FDG k zobrazeni platl korondrnich tepen,
zaznamenany protichtidné vysledky. U pacientd
s AKS bylo nékterymi autory pozorovano vyssi
vychytavani '®F-FDG v culprit Iézich ve srovnani
s non-culprit lézemi (60), v jiné studii rozdil ve vy-
chytavani mezi obéma typy 1ézi zjistén nebyl (61).
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V poslednich letech bylo zkoumano nékolik
daldich radiofarmak, které jsou vyrazné selek-
tivnéji vychytavany makrofagy v aterosklero-
tickych pldtech nez v myokardu a mohly by tak
predstavovat specifi¢téjsi ukazatele zanétu nez
BE-FDG. Patfi mezi né: "G-PK11195, %8Ga-DOTATE
nebo '®F-galakto-RDG. Nékteré z nich prokazaly
slibné vysledky v preklinickych nebo ¢asnych
klinickych studiich (62, 63).

Dalsim perspektivnim radiofarmakem pfi
hodnoceni korondrni aterosklerézy je "8F-fluorid
sodny (®F-NaF), ktery vazbou na hydroxyapatit
detekuje oblasti mikrokalcifikaci. Mikrokalcifikace
vznikaji v ¢asné fazi vyvoje platu jako odpoved
na intenzivnizanét, nejsou detekovatelné pfi CT
ajsou povazovany za jednu z ddleZitych cha-
rakteristik vulnerabilniho platu. V prospektivni
klinické studii bylo prokdzano, ze mikrokalcifika-
ce korondrniho platu, detekované pomoci PET
s pouzitim '8F-NaF, umoznujf identifikaci culprit
|éz u pacientl s IM. Cilem probihajici studie
PREFFIR (NCT02278211) je zjistit prognosticky
vyznam korondrnich platd s vysokym vychytava-
nim ®F-NaF u 700 pacientl po IM s postizenim
vice tepen pfi dvouletém sledovani.

Zavér

Invazivni a neinvazivn{ zobrazovaci metody
v soucasné dobé umoziuji detailni zhodnoceni
aterosklerotického koronamiho postizeni, véetné
identifikace vysoce rizikovych vulnerabilnich platd.

Problémem konceptu vulnerabilniho platu
je, Ze aterosklerdza je de facto systémové one-
mocnéni. Patofyziologické procesy v ateroskle-
rotickém plétu jsou velmi dynamické a ne zcela
objasnéné. Je zfejmé, Ze terapeutickd opatient
zameéfend na prevenci ruptury platu nemusf byt
efektivni v prevenci AKS vzniklych jinym me-
chanizmem (napt. eroze platu). Na druhé strané
bylo dokumentovéano, Ze ne kazda ruptura platu
vede k AKS a vyskyt asymptomatické ruptury
je relativné vysoky i u pacientl se stabilnimi
formami ICHS (64).

Prospektivni studie prokazaly, Zze schopnost
IVUS stanovit riziko MACE ve vztahu ke konkrétni
|ézi je relativné nizka. Spolehlivost predikce (po-
zitivni prediktivni hodnota) se zvysuje pfi pouziti
modelu lokélnich hemodynamickych parametrd
(ESS) a zejména pfi kombinaci ESS a morfologic-
kych parametr(, jak ukézala studie PREDICTION.
Perspektivni by proto mohly byt intrakoronarni
metody s vysokym rozlisenim (zejména hybridnf
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Tab 3. Probihajici randomizované studie s preventivni lokdIni lécbou vulnerabilnich pldtd

PROSPECT-ABSORB PREVENT PECTUS
Registracni ¢islo NCT02171065 NCT02316886 NTR5590
Pocet pacientl 300 1600 500
Zobrazovaci metoda IVUS IVUS, OCT, NIRS oCT
2
e
Kritéria vulnerabilniho platu PB>70% ° Lipidové jadro
maxLCBI,  >315
mm Trombus
TCFA
Aktivni lé¢ba BVS BVS, DES BVS
Primarni cilovy ukazatel MLA MACE MACE

zobrazeni) a vyuziti vice parametrd pfi rizikové
stratifikaci. Kombinace ovérenych parametrd
vulnerability podle IVUS (TCFA, PB, lipidové jadro
a popf. ESS) s detailnéjsimi informacemi z novéj-
sfch metod, jako je OCT, NIRS, NIRF a NIRAF (pfi-
tomnost makrofag(, cholesterolovych krystal(,
zndmky zanétu a neovaskularizace) by pak méla
|épe vystihnout Ulohu a vzajemné souvislosti
jednotlivych parametr( ve vyvoji ateroskle-
rotického platu. Hybridni koronarni zobrazeni
by mélo taktéz lépe objasnit patofyziologické
mechanizmy destabilizace platu na podkladé
jeho eroze.

Limitaci intrakoronérniho zobrazeni je viastni
invazivni povaha vyseteni, kterd pfedstavuje (byt
nizké) riziko periproceduralnich komplikacf a limi-
tuje tak jeho pouziti na pacienty podstupujici SKG
na zakladé klinickych kritérif. Dalsf limitacf je ne-
moznost zhodnoceni celého koronarniho fecisté.

Vyhodou neinvazivnich zobrazovacich
metod, zejména CCTA, je vyhodnoceni celé-
ho korondrniho fecisté pfi rychlém ziskani dat,
moznost koronarnich rekonstrukci a simulace
pritokovych parametrd. Vzhledem k neinvazivn{
povaze je CCTA vhodnou metodou detekce vu-
Inerabilnich platd hlavné ve velkych souborech
pacientl s nizsim rizikem. Jsou ocekavany studie
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budoucnosti vyvoj konceptu terapie AKS ,3ité
na miru”, podle konkrétni etiologie AKS. Napt.
|éCba pacienta s IM na podkladé eroze platu by
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