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Prasugrel a ticagrelor snizuji vyznamné riziko vaznych ischemickych komplikaci akutnich koronarnich syndromii, jejich pouziti je ale
spojeno s nezanedbatelnym rizikem vazného krvaceni. Pfi Ié¢bé akutniho infarktu myokardu s elevacemi ST usekd (STEMI) je vsak jejich
Iécebny piinos na potlaceni ischemickych pfihod vyssi a v této indikaci riziko krvaceni nezvysuji. Podle souc¢asnych udaju se tyto léky
mohou stat Ié¢bou prvni volby pfiiléébé STEMI pfimou angioplastikou.

Klicova slova: STEMI, prasugrel, ticagrelor, pfima koronarni angioplastika.

Coming soon: prasugrel, ticagrelor and STEMI

Treatment with prasugrel and ticagrelor can decrease substantially ischemic complications of acute coronary syndromes, but the rise
in major bleeding complications is not negligible. However, in STEMI patients the positive effect of prasugrel and ticagrelor is more
expressed, and bleeding complications are not different from conventional therapy. This treatment may become first-line treatment of
STEMI patients during primary coronary angioplasty.
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Uvod

Titulek v ivodu pochopitelné pfehanfa ma
pouze upoutat pozornost laskavého ctendre.
Jmenované léky se samozfejmé nebudou ob-
jevovat v kinech (pokud tam nepfijde zaroven
jejich uZivatel), ale budou se velmi pravdépo-
dobné a ve stale vétsi mife objevovat v nadich
katetrizacnich laboratofich. Toto tvrzeni se po-
kusim v nasledujici rozpravé zdGvodnit.

Inhibice destickového receptoru P Y, se uka-
zala byt klinicky presvedcivym zplsobem lécby
nemocnych s akutnimi koronarnimi syndromy.
Zndmé nevyhody clopidogrelu (U¢inek pomalu
nastupujici, nepfimy, variabilnf a ireverzibilni) vedly
k vyvoji novych léciv. Prasugrel a ticagrelor v ne-
davné dobeé presvédcivym zpUsobem prekonaly
clopidogrel pfi lé¢bé nemocnych s akutnimi koro-
narnimi syndromy (1, 2). Cangrelor (intravendzni,
pifmy a reverzibilni) a elinogrel (intravendznii per-
oralni, pifimy, reverzibilni) jsou k souc¢asnému datu
predmétem klinickych studifa Urovné bézné praxe
zatim nedosahly. Pro lé¢bu nemocnych s akutnim
infarktem myokardu s elevacemi tsekd ST (STEMI)
pfimou korondrni angioplastikou jsou tak dnes
doporucovany 3 inhibitory destickovych recep-
tor(i P,Y,, - clopidogrel, prasugrel, ticagrelor. Ktery
z nich si mame vybrat a pro¢?

Siroce pouzivany clopidogrel byl dosud po-
vazovan za zlaty standard dudlIni protidestickové
lé¢by a proti nému jsou v soucasnosti ostatni é-
ky pomérovany. Piekvapivé se proto mize zdat,
Ze pfesvédcivé Udaje o své ucinnosti v 1é¢bé
STEMI mé clopidogrel pouze u nemocnych Ié-

Cenych konzervativné ¢i trombolytickou lé¢bou
(3, 4). Udaje o G¢innosti clopidogrelu pfi lécbe
nemocnych pfimou koronarni angioplastikou
(dPCl) nebyly dosud nikdy Zadné predloZeny.

Srovnani prasugrelu a ticagreloru
Oba léky jsou Casto oznacovany jako inhibi-
tory P.Y,, 3. generace. Razeni obou 1ékd do stej-
né skupiny je viak problematické, protoze jejich
pUsobent je zadsadné rozdilné. Prasugrel je prolé-
¢ivo, které je po hydrolyze v travicim traktu pre-
ménéno v jatrech na aktivni metabolit. Na rozdil
od clopidogrelu je proces enzymatické pfemény
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pouze jednostupriovy a je tedy Iépe predikova-
telny. Maximum aktivniho metabolitu v krvi je
Zjistovano jiz po 30 minutach, maximalnf inhi-
bice destickové aktivity je dosazeno jiz za 2-4
hodiny. Vazba na krevni desticku je nezvratna
a inhibice destickové aktivity trvd 5-7 dnll v z4-
vislosti na aktudlnim obratu trombocytd (5, 7).

Ticagrelor je jiz aktivni latkou, kterd po vstre-
bani pfimo a reverzibilné inhibuje destickovou
aktivitu. Maximalni koncentrace v krvi je dosa-
Zeno jiz za 1-3 hodiny a toto ¢asové rozmezi
odpovida i maximalni inhibici destickové ak-
tivity. Plazmaticky polocas je 6-13 hodin, Iék

Tabulka 1. Zékladni vlastnosti prasugrelu a ticagreloru

Prasugrel Ticagrelor
Ovlivnénireceptoru P,Y , po metabolické preméné pfimo
Inhibice receptoru P.Y,, ireverzibilnf reverzibilni
Nastup ucinku 30 minut 30 minut
Maximum Ucinku 2-4 hodiny 1-3 hodiny
Odeznéni Gcinku 5-7 dnd 6-13 hodin
Viylucovani léku prevazné rendlni prevazné jaterni

Vlysazeni pfed operaci 7.dnt nejméné 4 dny, optimalni 7 dnt
Dévka pfi rendlnf insuficienci beze zmény beze zmény
Kontraindikace anamnéza CMP, TIA anamnéza mozkového krvaceni

jaternf selhani Child C

jaterni selhani Child B, C

Vék nad 75 let

nejsou dlikazy o uc¢innosti
zvysené riziko krvaceni
nutna Uprava davky

bez omezeni
(0 25% vyssi hladina léku)

Zvlastni opatrnost

hmotnost pod 60kg

dusnost
bradykardie

CMP — cévni mozkova piihoda, TIA — tranzitorni ischemicka ataka
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je tedy nutné podavat dvakrat denné. Pfestoze
je lék oznacovan jako reverzibilni inhibitor, po je-
ho vysazeni klesd desti¢kova aktivita k normé
az v pribéhu 120-168 hodin. PGvodni doporu-
¢enf vysadit ticagrelor 2-3 dny pfed operaci je
nyni zménéno a vysazenf je doporuc¢eno 7 dnd
pred planovanou operaci (6, 7).

Srovnatelné jsou oba léky z hlediska své kli-
nické ucinnosti pfi lé¢bé akutnich koronérnich
syndromU. Snizeni rizika kardiovaskularniho
umrti, nefatéiniho infarktu myokardu a nefatalni
cévni ptihody mozkové bylo pfi 1éCbé prasu-
grelem 19% (99% vs 12,1%, p > 0,001), pfi léc-
bé ticagrelorem 16% (9,8% vs 11,7 %, p > 0,001).
Pravdépodobnost trombdzy stentu je pfi 1é¢-
bé prasugrelem snizena 0 52% (1,1 % vs 2,4 %,
p > 0,001), pfi é¢bé ticagrelorem 033% (1,3%
vs 1,9%, p = 0,009). Zde je nutné poznamenat,
Ze usporfadani studif bylo vyznamné odlisné.
Ve studii TRITON-TIMI 38 byly prasugrel i clo-
pidogrel podavany tésné pfed angioplastikou,
¢imz byl rychleji Ucinkujici prasugrel zvyhodnén.
Ve studii PLATO byly ticagrelor i clopidogrel po-
davan ihned po stanoveni diagnodzy, coz naopak
snizovalo vyhodu rychlejsiho nastupu Ucin-
ku ticagreloru v okamZiku angioplastiky. Navic,
ve studii PLATO byla jedna tfetina nemocnych jiz
pred zafazenim do studie lé¢ena davkou 600 mg
clopidogrelu, coz dale stird vyhodu rychlejsiho
nastupu Ucinku ticagreloru.

Z hlediska bezpelnosti IéCby se prasu-
grel a ticagrelor srovnatelné neukazuiji. Riziko
zavazného krvaceni, nesouvisejici se srdecni
operaci, je pro oba Iéky jesté podobné (proti
clopidogrelu vzestup o 0,6 % zévaznych krvaceni
v absolutnim poctu pro oba Iéky, v relativnim
hodnocenivzestup o 32 % pro prasugrel a 25%
pro ticagrelor podle TIMI klasifikace). Pokud vsak
lé¢ba nemocného potfebovala zasah kardiochi-
rurga, reverzibilni Gc¢inek ticagreloru se ukazal
byt vyhodnym; lé¢ba ticagrelorem nezvysovala
pravdépodobnost vazného krvaceni pfi operaci
(53% vs. 5,8%, p = 0,32). Naproti tomu nemocnf
|écenfi prasugrelem méliv pfipadé srdecni ope-
race riziko zdvazného krvéaceni podstatné zvyse-
né (13,4% vs. 3,2%, p < 0,001). Pravdépodobnost
fatdlniho mozkového krvécenfi byla pfilécbé ti-
cagrelorem zvysena (0,1 % vs. 0,01 %, p = 0,02),
avsak pravdépodobnost jiného fatalniho krva-
ceni byla naopak nizsi (0,1 % vs. 0,3%, p = 0,03)
—ve vysledku nebylo pfi lé¢bé ticagrelorem po-
zorovano vice fatalnich krvaceni (0,3 % vs. 0,3 %,
p = 0,66). Naproti tomu pfi lé¢bé prasugrelem
bylo fatalnich krvaceni pozorovano vyznamné
vice (04 % vs. 0,1 %, p =0,002). Zajimavé potom
je, ze intrakranidInf krvacenf bylo pozorovano

Tabulka 2. Studie TRITON-TIMI 38, Ié¢ba nemocnych se STEMI (15 mésict)

Clopidogrel

Prasugrel

(n=1765) (n=1769) HR (95% C1)
KV mortalita, AMI, CMP 216 (12,4 %) 174 (10,0 %) 0,79 (0,65-0,97)
KV mortalita 58 (3,4%) 43 (2,4%) 0,74 (0,50--,09)
Celkova mortalita 76 (4,3 %) 58 (3,3%) 0,76 (0,54-1,07)
AMI 157 (9,0%) 119 (6,8 %) 0,75 (0,59-0,95)
CMP 25(1,5%) 26 (1,6%) 1,03 (0,60-1,79)
Tromboza stentu 45 (2,8%) 26 (1,6%) 0,58 (0,36-0,93)
Zavazné krvaceni 34 (2,1 %) 38 (2,4%) 111 (0,70-1,77)

KV mortalita — kardiovaskularni umrti; AMI — nefatalnf infarkt myokardu; CMP — cévni mozkova piihoda

stejné Casto pfi 1é¢bé prasugrelem i clopido-
grelem (0,3% vs.0,3%, p = 0,74).

Ticagrelor na rozdil od prasugrelu ved|
ke snizeni kardiovaskularni mortality (4,0% vs.
51%, p = 0,001) a celkové mortality (4,5% vs.
59%, p < 0,001). Timto se stal vedle aspirinu te-
prve druhym protidestickovym lékem, ktery ma
dolozitelny ptiznivy vliv na imrtnost nemoc-
nych s akutnim korondrnim syndromem. Tento
vysledek je vysvétlovan jak relativni bezpecnosti
|éku z hlediska krvacivych komplikaci, tak moz-
nym pleiotropiim Uc¢inkem ticagreloru pfi zdsahu
do metabolizmu adenosinu.

Nepfiznivou zpravou pro prasugrel je zjis-
ténf vyssiho vyskytu tumord v pribéhu 1écby.
Pravdépodobnost nové diagnostikovanych
solidnich tumord je o vyznamnych 44 % vys-
§1 (14% vs. 09%, p = 0,02), pravdépodobnost
dmrti na tumor byla béhem Ié¢by prasugrelem
0 57 % vyssi. Riziko stoupa po 4 mésicich 1é¢-
by a v prlbéhu dalSich mésict dale roste (8).
Studie na zvitatech sice podobnou moznost
naznacovaly, na druhou stranu ale kontakt s |é-
kem trval v prmeéru pouze 16 mésict a obvyklé
kancerogeny (koufent, pesticidy) potfebuji roky
az desitky let kontaktu k manifestaci svého vlivu.
Riziko mozné kancerogeneze je tak prozatim
povazovano za nerozhodnuté, avsak jisté nejde
o skupinovy efekt - revize studif s clopidogrelem
neprokazala jeho kancerogenitu i pfes nepo-
mérné delsi expozici léku ve studii CAPRIE (9).

Prasugrel a STEMI: TIMI38-TRITON
Potlaceni aktivity krevnich desticek béhem
pfimé koronarni angioplastiky je dosud povazo-
vano za nutnou podminku Uspésné lécby akut-
niho infarktu myokardu. Ve studii TRITON-TIMI
38 bylo lé¢eno pro STEMI 3 534 nemocnych (pri-
marni angioplastikou 2438, sekundarni 1094).
Pfinos podani prasugrelu ukazuje tabulka 2.
Pfimou koronarni angioplastikou viak bylo
lé¢eno pouze 2438 nemocnych. Rizikovy profil
pacientl byl velmi pfiznivy, kdy prdmérmy vek cinil
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59 let ado I. tfidy Killipovy Klasifikace patfilo 93%
nemocnych. V této skupiné potom nedoséhlo
snizeni umrti, infarktu myokardu a cévni pfihody
mozkové statistické vyznamnosti (11,6 % vs. 10,2 %,
HR =0,87/0,68-1,11/). Zajimava je skute¢nost, ktera
byla pozorovana iv celé studii TRITON-TIMI 38:
snizen( rizika ischemickych pfthod pro viechny
akutni korondrni syndromy bylo totiz prokazatelné
pouze v prvnich 30 dnech (74%vs. 5,7 %, HR=0,77,
p=0,001), mezi 30.dnem a 15. mésicem jiz nebyla
redukce rizika vyznamna (53 %vs. 4,5 %, HR = 0,87,
p = 0,09). Podobné tak nemocni se STEMI méli
jasny prospéch z lé¢by v prvnich 30 dnech (9,5%
vs.6,5%, HR=0,68, p =0,002), avsak mezi 30.dnem
a 15. mésicem byl tento rozdil ¢astecné ztracen
(hodnoceniv 15. mésici: 12,4% vs. 10,0%, HR = 0,79,
p = 0,02). Tuto skutecnost by bylo mozné s trochou
nadsazky interpretovat i tak, ze v tomto obdobi byl
ucinngjsim lékem clopidogrel — ochranil 0 0,6%
nemocnych vice (29% vs. 3,5%). Prasugrel se tak
ukazuje vysoce efektivnim lékem v akutni fazi in-
farktu myokardu (prvnich 30 dnd), ale jeho pouziti
v dlouhodobé 1é¢bé z tohoto piiznivého efektu
bohuzel ubird (mezi 30.dnem a 15. mésicem bylo
21 novych umrti pfi 1é¢bé clopidogrelem, 30 pfi
lé¢bé prasugrelem; podobné potom byla pozo-
rovéna 4 vézna krvéaceni pfi lécbé clopidogrelem
a 19 pii lé¢bé prasugrelem).

Ticagrelor a STEMI: PLATO

Ve studii PLATO bylo pro STEMI Ié¢eno
7544 nemocnych, z toho primarni angioplas-
tikou 72 %. Skupina pacientd méla rovnéz nizké
vychozi riziko infarktu myokardu, kdy prdmér-
ny vek ¢inil 59 let a 99% nemocnych patfilo
do I. — II. tfidy klasifikace dle Killipa. Vysledky
|é¢by ticagrelorem shrnuje tabulka 3.

Lécba ticagrelorem pfi STEMI vykazuje te-
dy shodny relativni Ucinek na snizeni vyskytu
ischemickych pfihod i mortality jako v celé studii
PLATO, avsak v mensim souboru nemocnych jiz
nedosahuje statistické vyznamnosti. Statisticky
vyznamné snizenf rizika opakovaného infark-



Tabulka 3. Studie PLATO, 1é¢ba nemocnych se STEMI (12 mésicl)

Ticagrelor

Clopidogrel

(n=3752) (n=3792) HR (95% Cl)
KV mortalita, AMI, CMP 331 (94 %) 384 (10,8 %) 0,87 (0,75-1,01)
KV mortalita 159 (4,5%) 195 (5,5 %) 0,83 (0,67-1,02)
Celkova mortalita 175 (5,0%) 216 (6,1 %) 0,82 (0,67-1,00)
AMI 159 (4,7 %) 201 (5,8%) 0,80 (0,65-0,98)
CMP 56 (1,7 %) 35 (1,0%) 1,63 (1,07-2,48)
Tromboza stentu 45 (1,6 %) 70 (2,/4%) 0,66 (0,45-0,95)
Zavazné krvacenti 205 (6,1 %) 216 (6,4 %) 0,96 (0,79-1,16)

KV mortalita — kardiovaskuldrni umrti; AMI — nefatalnf infarkt myokardu; CMP — cévni mozkova piihoda

tu a trombdzy stentu je ¢aste¢né znevazeno
vyssim vyskytem mozkovych pfihod. Snizeni
vyskytu ischemickych pfihod je ve studii PLATO
prokazatelné jak v prvnich 30 dnech, tak mezi
30.dnem a 12. mésicem. Velikost snizeni vyskytu
ischemickych pffhod pfitom na rozdil od studie
TRITON-TIMI 38 v ¢ase nardstd; zda se tedy, Ze ti-
cagrelor je dobre pouzitelny nejen v akutni fazi
onemocneéni, ale i v dlouhodobé Ié¢bé.

Prasugrel, ticagrelor a STEMI:
metaanalyza

Analyza podskupin nemocnych se STEMI pro-
kazovala stejny relativni pfinos prasugrelu i ticagre-
loru pro snizeni rizika ischemickych komplikaci jako
v celych vychozich studiich, ale velikost soubor(
neumoznila statistickou prikaznost pfiznivého
Ucinku. Soucasné se zdalo zvIdstni, Ze tato podsku-
pina nemocnych nemeéla zvysené riziko krvacivych
komplikact, které v ,matefskych” studiich ve vétsim
¢i mensdim rozsahu piftomno bylo.

Pro zjisténi piinosu 1é¢by novymi inhibitory
destickoveého receptoru P Y, pfi koronarni an-
gioplastice byla provedena cenna metaanalyza
8 studif, zahrnujici celkem 48599 nemocnych
(12). Soucasti této prace bylo i hodnoceni efektu
novych inhibitord destickového receptoru P)Y,
pro lée¢bu STEMI. Udaje byly cerpany ze studii
TRITON-TIMI 38, PLATO, CHAMPION PCl a ERASE
Ml a hodnoceno bylo celkem 13 208 nemocnych.

Riziko Umrti pro nemocné léceni koronar-
ni angioplastikou pro STEMI je pfi [é¢bé no-
vymi inhibitory desti¢kového receptoru PY,
snizené 022% (HR = 0,78, 95% Cl 0,66-0,92).
Pravdépodobnost viech klinicky zdvaznych ische-
mickych pfthod je 0 18 % nizsi (HR=0,82,95% Cl
0,73-092, p < 0,001), pravdépodobnost trombdzy
stentu je 0 34% nizsi (HR = 0,66, 95% C1 0,53-0,83,
p < 0,001). Riziko krvaceni pfi lé¢bé STEMI koro-
narni angioplastikou je skute¢né srovnatelné pro
nové inhibitory P.Y,, receptoru i pro clopidogrel
(HR =098, 95% Cl 0,85-1,13). Vysvétlenim pro
srovnatelné riziko krvacenf bude pravdépodob-
né vék nemocnych — podskupiny nemocnych

se STEMI byly vzdy mladsi nez populace celych
vychozich studif. Vysvétlujici ale mUze byt i hypo-
téza, podle které nemocni se STEMI maji nejvyssi
vychozi aktivitu desticek - jejich agresivniinhibice
novymi léky tak pouze vraci stav do normalniho
rozmezi, a proto nemocn{ nekrvacf vice.

Prasugrel, ticagrelor a STEMI:
soucasha praxe

K sou¢asnému datu je prevazujicim inhibito-
rem receptoru P.Y,, v 1é¢bé STEMI v Ceské repub-
lice stéle clopidogrel. Pronikdni novych inhibitord
do béZné praxe branily a brani nejméné tf dlivo-
dy — pozdnf registrace lé¢iva v Ceské republice,
cena lékl a obavy z neZzddoucich ucinkd.

Prvni dlivod je jiz odstranén, prasugrel i ti-
cagrelor jsou v CR registrovany a Iékafi s témito
léky postupné ziskavajf zkusenosti. Cenové po-
litika vyrobcd i Uhrada zdravotnich pojistoven
vsak nenahravaji jejich masivnimu rozsifenf
do praxe, byt farmakoekonomické analyzy v ji-
nych zdravotnich systémech prokazujf i ekono-
mickou efektivitu této l1écby (13, 14).

Obavy z nezddoucich Gcinkd mohou domi-
novat pfi dlouhodobém podavani. Dominujic
obavou lékafl pfi agresivni protidestickové lécbé
je moznost zdvazného krvaceni. Data z jednotli-
vych studii i jejich metaanalyza v3ak tuto obavu
u nemocnych se STEMI pfesvédcivé vyvraceji.
Musfme vsak mit na paméti, Ze Slo o relativné
mladé nemocné s nizkym vychozim kardiovas-
kuldrnim rizikem. Skupina nemocnych s t&z8im
prlibéhem infarktu myokardu (Killipova klasifikace
lIl.-1V. stupné) nebyla studovéna. V této populaci
mUze byt riziko krvacenti jak podstatné vyssi pro
celkové hor3i klinicky stav nemocného a potfebu
poruse vstiebavani peroralnich inhibitord P.Y,, pfi
snizené stfevni motilité a v prostredf systémové
zanétlivé odpovédi organizmu (15, 16).

Vezmeme-li do Uvahy usporadani studii a je-
jich vysledky, mtzeme hodnotit relativni i¢innost
prasugrelu i ticagreloru na snizenf rizika ische-
mickych pfihod jako velmi podobnou. Prasugrel

bychom neméli pouZit u nemocnych nad 75 let,
u pacientl s hmotnosti pod 60kg a u pacient(
s anamnézou cévni pfihody mozkové. Pacienti
s anamnézou cévni pfihody mozkové naopak
méli prospéch z 1é¢by ticagrelorem (17). Ticagrelor
bychom naopak méli pouzivat velmi opatrné
u nemocnych s chronickou obstrukéni choro-
bou plicnia u nemocnych s rizikem bradyarytmit.
Pravdépodobnost blizké kardiochirurgické ope-
race je spise divodem pro pourziti ticagreloru
— byt se dnes doporucuje vysadit 7 dnl pred
operaci pro prokazatelné laboratorni pfetrvavan{
protidestickového efektu, klinicky dikaz ze studie
PLATO mluvi o bezpe¢ném provedeni operace jiz
od 2.-3.dne po vysazen|.

Z praktického hlediska uvedené léky nebu-
dou v tuto chvili patfit do pfednemocni¢ni pé-
Ce, ale mély by byt podavany kardiologem pfi
vstupu do nemocnice ¢&i pffmo na katetriza¢ni
sal. DOvodem je jednak soucasna absence dat
0 jejich podaniv pfednemocnic¢ni péci, ale hlavné
nepraktické naruseni jednoduchych algoritm po-
sadek zachranné sluzby nesnadnou stratifikaci rizik
a pimych kontraindikaci pro prasugrel a ticagrelor.
Soucasna praxe podavani 600mg clopidogrelu
posadkou zachranné sluzby je potom slucitelna
s naslednym podanim ticagreloru, Udaje pro po-
dani prasugrelu v takové situaci zatim nemame.

Domnivdm se, Ze v soucasné dobé jiz nelze
zavedeni téchto 1ékd do bézné praxe lécby STEMI
ignorovat. Mdme-li idaje o vyznamném, téméf
pétinovém snizeni mortality akutniho infarktu
myokardu, potom je situace podobnd, jako by-
chom v devadesatych letech minulého stoletf
ignorovali v [é¢bé STEMI pouziti trombolytické
|éCby. Zaroven se domnivam, ze tento pfikaz
doby plati pfedevsim pro pouzitf inhibitord P.Y,,
v akutni fazi infarktu myokardu. Optimalni délka
a zpUsob dudini protidestickové lé¢by podle mé-
ho presvedceni jesté musi byt urcena.

Zaveér

Nové inhibitory destickového receptoru P.Y, ,
se ukazujf vysoce Ucinné a pfesvedcive bezpel-
né v akutni fazi infarktu myokardu s elevacemi
usekd ST. Mistem jejich vstupu do lé¢by nemoc-
nych se STEMI by v tuto chvili mélo byt pfjmové
oddélenf nemocnic a katetrizacni sal. Pfi peclivé
stratifikaci nemocnych a zohlednéni kontrain-
dikaci by mély umoznit vétsi ucinnost lécby
STEMI korondrni angioplastikou. Clopidogrel si
své misto v 1é¢bé i nadale zachové jako Iék druhé
volby pfi pfitomnosti kontraindikaci prasugrelu
a ticagreloru. Intravenozni inhibitor P.Y,, bude
v budoucnu pravdépodobné potiebny pro 1é¢-
bu nemocnych v téZkém klinickém stavu.
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