Komentadr k clanku Urbanek P. Dostanou vsichni
pacienti s akutnim infarktem myokardu v CR
srovnatelnou sanci na co nejlepsi vysledek lécby?
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Autor ve svém sdéleni predklada predstavu
o idedInfm stavu pfednemocnicni lé¢by akutniho
infarktu myokardu/predpokldddm, Ze timto termi-
nem mysli akutni infarkt s elevacemi ST segmentu
—tedy vyhradné STEMI/a tuto predstavu konfrontu-
je s redlnou situaciv terénu. Na zakladé cenné a pec-
livé analyzy ¢asovych udajl z nékolika krajd uvadi,
Ze zhruba az u 20% nemocnych (11,5-28,3%) je
v redlné praxi prekrocena doporucena doba od prv-
niho kontaktu se zdravotnickym persondlem (FMC)
do predani pacienta v PCl centru. Na tomto zpoz-
dénf se podilf jak o3etfovaci doba (= délka zésahu
775 na misté), tak vlastnfdoba transportu. Pro tyto
nemocné doporucuje zajistit dostupnost predne-
mocni¢né podavané trombolyzy.

V1écbé STEMI hraji klicovou roli 3 faktory:
1. dostupnost reperfuzni 1écby, 2. Ucinnost reper-
fuzni lé¢by a 3. doba ischemie. V CR je dostupnost
primarni PCl pro vSechny nemocné se STEMI, sit
PCl center je husta natolik, Ze transportn{ zdrzenf
jsou spiSe dUsledkem nepfiznivych ¢&i nepred-
povéditelnych okolnosti. Vice PCl center nenf
potrebnych. Co se tyka Uc¢innosti reperfuzni lécby,
docileni normélniho pratoku infarktovou tep-
nou je pfi primarni PCl nejméné 90 %, zatimco
po trombolyze je tomu 50-60%, pficemz efekt
PCl je prakticky okamZity (¢as do rekanalizace je
na PCl centrech kolem 25 minut), zatimco u trom-
bolyzy je nutno pocitat s ¢casem delsim — zpravi-
dla 60-90 minut. Casové zdrzeni je vyznamny
faktor — zavislost mortality na dobé ischemie
dokumentuji data v Narodnim registru kardio-
vaskuldrnich intervenci (NRKI) (graf 1).

S ohledem na zvolené téma je vhodné si
pfipomenout zavéry nejvyznamnéjsich rando-
mizovanych studil, které se trombolyzy a pri-
marni PCl tykaji.

Ve studii Prague-2 bylo randomizovano 850
nemocnych se STEMI do 12 hodin do skupiny
A/trombolyza v nejblizsi nemocnici (n—421) vs.
B/tranport do kardiocentra k primarni PCl (n =
429). 30denni mortalita byla 10,0% ve skupiné
TL vs. 6,8% ve skupiné primarni PCl (p = 0,12).
Nemocni randomizovan{ do 3 hodin méli mor-
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talitu srovnatelnou, po 3. hodiné byla mortalita
ve skupiné TL vyznamné vys3si (15,3 % versus
6,0%; p < 0,02) a z tohoto dlivodu etickd komise
studii predcasné ukoncila (1). Obdobné zavéry
prinesla studie DAMAMI-2 (2).

Studie FINESSE (Facilitated INtervention with
Enhanced Reperfusion Speed to Stop Events) ran-
domizovala nemocné do 3 skupin: 1. facilitovana
PCl's redukovanou davkou reteplazy a abciximabu
podanou na akutnim pifjmu vs 2. facilitovana PCl
s bolusem abciximabu na urgentnim pffjmu vs.
3. primarn{ PCl s podanim abciximabu na katetri-
zacnim sale. Primarnfendponint v 90. dni byl 9,8 %
vs.10,5% ve 10,7% v jednotlivych skupindch, ro¢ni
mortalita pak 6,3% vs. 749% vs. 70%, tyto rozdily
nebyly statisticky (ani klinicky) vyznamné (3).

Studie ASSENT-4 PCl (The Assessment of the
Safety and Efficacy of a New Treatment Strategy
with percutaneous coronary intervention) ran-
domizovala 1667 (z planovanych 4000) pacien-
td se STEMI < 6 hod a predpokladem ¢asového
zdrzeni PCl 1 az 3 hod mezi A/ facilitovanou
PCl podénim pIné davky tenecteplazy (n = 829)
nebo B/ primarni PCI (n = 838). Vysledky facilito-
vané PCl vs primarni PCl: mortalita 6% vs. 3%,
MACE 199% vs. 13 %, mozkové ptihody 1,8 % vs.
0%. Studie byla proto pfedcasné zastavena (4).

Studie TRANSFER-AMI (The Trial of Routine
ANgioplasty and Stenting after Fibrinolysis to
Enhance Reperfusion in Acute Myocardial
Infarction) randomizovala 1059 nemocnych
se STEMI (s vysokym rizikem a dobou ischemie
do 12 hodin, non-PCl centra) do skupiny trom-
bolyzy s naslednym transferem k PCl vs. trom-
bolyza samostatné (tenectepléza). Casné prove-
denf PCl bylo spojeno s vyznamnym snizenim
primarniho endpointu ([Umrtf, reinfarkt, srde¢ni
selhani, kardiogenni sok) ve skupiné PCl: 11 9% vs.
17,2%, p = 0,004 (5).

Studie NORDISTEMI (The NORwegian study
on Dilstrict treatment of ST-Elevation Myocardial
Infarction) srovndavala u nemocnych se STEMI
v oblastech s dlouhym transferem na PCl cent-
rum 2 strategie po podani trombolytika (tenec-
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tepldza, aspirin, enoxaparin, clopidogrel): ¢asné in-
vazivni (okamzity transfer ke koronarografii + PCl
vs. konzervativni strategii (transfer pouze k rescue
PCI). Ve 30. dni a v 1 roce byl primédrni endpoint
(Umrti, reinfart, mozkova pifhoda) snizen o 51 %,
resp. 28% ve skupiné ¢asné invazivnf strategie (6).

Studie TROICA (Thrombolysis during
Resuscitation for Out-of-Hospital Cardiac Arrest)
randomizovala 1050 nemocnych resuscitova-
nych pro obéhovou zéstavu v terénu (zahjeni
resuscitace do 10 minut od vzniku) k podani te-
necteplazy vs. placebo béhem kardiopulmo-
nalnf resuscitace. Primarni endpoint — 30denni
prezivani — byl 14,7 % ve skupiné s TL vs. 17,0%
ve skupiné s placebem (p = 0,36) a po podani te-
necteplazy bylo registrovano vice mozkovych
krvacent: 2,79% vs. 0,4%, p = 0,006 (7).

Ve studii CAPTIM (Comparison of primary
Angioplasty and Pre-hospiTal fibrinolysis In acute
Myocardial infarction) bylo randomizovano 840
nemocnych se STEMI do 6 hodin k pfednemoc-
ni¢ni trombolyze (altepldza, n = 419) vs. primarni
PCl (n =421), vsichni nemocni byli transportovani
na PCl centrum. Analyza byla dale rozsifena o pa-
cienty v obdobné studii WEST (n = 221). Primarni
endpoint (Umrti, reinfarkt, mozkova pithoda ve 30.
dni) byl 8,2% ve skupiné pfednemocni¢ni trom-
bolyzy vs. 6,2 % ve skupiné primarni PCl (p = 0,29).
Nemocni randomizovani do 2 hodin vykazova-
li trend k nizsf mortalité (2,2% vs. 5,7 %, p = 0,058)
diky nizsimu vyskytu kardiogenniho $oku (1,3 %
vs. 5,3%), nemocni s ischemif nad 2 hodiny mé-
li trend opacny (mortalita 5,99 vs. 3,7%).

Studie STREAM (The STrategic Reperfusion
Early After Myocardial Infarction) studovala ne-
mocné se STEMI do 3 hodin od vzniku ischemie,
kdy PCl byla dostupnd s ¢asovym zpozdénim
vice jak 60 minut. Nemocnf byli randomizovéni
do skupiny primarni PCI (n = 948) vs. farmako-
-invazivni skupina (pfednemocni¢ni tromboly-
za tenectepldzou a navazujici angiografii a PCl
mezi 6-24 hodinou, pfipadné rescue PCl pfi
absenci klinickych znamek reperfuze, n = 944).
Jednotlivé endpointy ve skupinach primarni PCl



Graf 1.30dennia Tro¢ni mortalita primarni PCl v zavislosti na dobé ischemie (¢as od vzniku stenokardie
do pfichodu do PCl centrum). Podil nemocnych v jednotlivych ¢asovych intervalech je uveden na ose
x v %. Data jsou za obdobi let 2005-2007 a zahrnuji 16053 nemocnych se STEMI |é¢enych primarni
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vs. farmakoinvazivni skupina byly nésledujic:

mortalita 4,4 % vs. 4,6 % (ns), srdecnf selhdni 7,6 %

ve 6,1% (ns), kardiogenni $ok 59 % vs. 4,4% (ns),
reinfarkt 2,2% vs. 2,5% (ns), intrakranidlni krvace-
ni 1,0% vs. 0,2 % (p = 0,04). Studie hodnotila tzv.

“aborted-MI" definovany jako Ustup ST elevaci

o vice jak 509% (za 90 minut po trombolyze, za 30

minut po PCl) a minimalIni vzestup biomarkerd -

ve skupiné TL 11,1 %, ve skupiné PCl 6,9 %.
Zavéry randomizovanych studii pouzivajicf
rlzné rezimy trombolytické lé¢by vs primarni

PCljsou tedy nasledujict:

m  studie srovnavajici nemocni¢ni tromboly-
zu a transfer k primérni PCl jednoznacné
prokdzaly superioritu priméarni PCl
(DAMAMI-2, Prague 1 a 2)

m  studie srovnavajici facilitovanou PCl vs.
primdarni PCl neprokdzaly mortalitni profit
z pridanf lytika, naopak doslo ke zvysent
krvécivych komplikaci a fatdlnich moz-
kovych krvacenf (FINESSE, ASSENT-4 PCJ)

m studie, které sezabyvaly srovnanim
pfednemocni¢ni trombolyzy s navazu-
jici PCl versus priméarni PCl, neprokazaly
snizeni mortality, u lytickych rezim@ byl
vyznamneé vyssi vyskyt mozkovych krvé-
ceni. Ve studii CAPTIM u nemocnych s do-
bou ischemie do 2 hodin byl niz3i vyskyt
kardiogenniho $oku a mortality, ve stu-
dii STREAM (doba ischemie do 3 hodin
s pfedpoklddanym transportnim zdrzenim
vice jak 1 hodinu) byly ischemické endpointy
srovnatelné, u lytickych rezimd byl castéjsi
Ustup ST elevaci (“aborted MI"), ale opét
vys$si vyskyt mozkovych hemorrhagif

B unemocnych v kardiogennim 3oku je
podani trombolytika zcela neucinné, taktéz
u nemocnych resuscitovanych pro obéhovou
zastavu v terénu (zajimava studie TROICA)

v detailech, vysledky vyznivaji obdobné: po-

danf trombolytika celkové nesnizi mortalitu,

vzdy viak nese 1% riziko mozkové hemoragie

a vyssi vyskyt krvacivych komplikaci (s dopa-

dem na prodlouzen{ hospitalizace a vy3sf cenu

za trombolytikum i lé¢bu komplikaci). Pozitivni
efekt mdze byt pouze u nemocnych v ¢asné fazi

(do 2 hodin od vzniku infarktové stenokardie) pfi

Casové dlouhém zdrzeni do zahéjeni PCl.

Je tedy v podminkéach CR realné uvazovat

o program pfednemocni¢ni trombolyzy? Pokud

ano, jaky by byl teoreticky idedlni kandidat:

B jasny STEMI zpUsobeny trombotickym
uzavérem véncité tepny (az 109% STEMI ma
jinou etiologii, v pfipadé LBBB mUze byt di-
agndéza problematicka)

B doba ischemie myokardu do 2 hodin

predpokladané redlné zdrzenf zahdjeni PCl

o vice jak 90 min od doby stanoveni diag-

ndézy (tedy od natoceni diagnostického EKG

a potvrzeni diagndzy STEMI, nikoliv od ¢asu

pfijezdu ZZS na misto vyzvy)

B absence kontraindikaci podani trombolytika

B hemodynamicky stabilnf pacient

V pfipadé stanovenf diagnézy STEMI v hy-
potetickém case 0 (= ¢as natoceni EKG) je situa-
ce teroreticky nasledujict: pfi podani trombolytika
zahdjen( 1é¢by + 10 min, ¢as do rekanalizace 60

min, tedy prodlouzeni doby ischemie o 70 min.
V pripadé primdrniho transport na PCl centrum je
doba do zahdjenf transportu teoreticky 10 minut,
doba do rekanalizace 25 minut, tudiz transport
po dobu az 35 minut (odpovidajici teoretické
vzdalenosti do 50 km) tak neprodlouzi dobu is-
chemie myokardu proti pfednemocni¢ni trom-
bolyze. Varianta sekundarniho transportu je
z hlediska ischemického ¢asu nejhorsi z dlvodu
prodlouzeni ¢asu do diagndzy STEMI. Pokud by-
chom ¢isté teroreticky predpokladali, ze predne-
mocni¢ni trombolyza bude aplikovana vybranym
pacientlim se STEMI (viz vySe), soucasné platf,
Ze vsichni tito nemocn{ by méli byt pfedavani
okamzité na PCl centrum k provedeni kone¢né-
ho osetfeni infarktové tepny pomoci PCl, at jiz
“rescue PCI" v pfipadé neuspéchu trombolyzy
(NORDISTEMI), tak “immediate PCl" v pfipadech
ostatnich (TRANSFER-AMI), coZ logistické problé-
my s transferem nemocnych nijak nefesi.
Debata o pfednemocni¢ni trombolyze
v konkrétnich podminkach CR je legitimni,
vyzaduje viak detailni rozbor pficin ¢asového
zdrzeni u nemocnych s kratkou dobou ischemie
(do 2 hodin). Této malé ¢&sti nemocnych tak te-
oreticky nabizi 50% 3$anci na otevienf infark-
tové tepny o nekolik mélo (v fadu jednotek
- nejvyse desitek) minut pfed provedenim
PCl, ale pfi riziku fatdlniho mozkového krva-
ceni v 1% pfipadd (mortalita nemocnych bez
kardiogenniho Soku, lécenych primarni PCl, je
kolem 29%). Zanedbatelné nenf ani navysenf
ceny (cena trombolytika, krvacivé komplikace).
Z téchto viech ddvodu se jevi jako optimalni
strategie ¢asna diagnostika STEMI v terénu, pri-
marnf transport na PCl centrum a provedeni
primarni PCl. Eliminace sekundérnich transportd
maé v Ceské republice vétsi efekt nezli zavedeni
programu pfednemocni¢ni trombolyzy.
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