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Muzeme snizit riziko rekurentniho infarktu

myokardu?

Ve své predndsce v ramci 16. konference Interni medicina pro praxi, ktera probéhla on-line 30. dubna 2021, pfipomnéla MUDr. Eva

Kocidnova kardioprotektivni vyznam kombinace 3-blokatoru s ACE inhibitorem u pacientd po prodélaném infarktu myokardu

a zdlraznila kompenzaci lipidemie, krevniho tlaku a tepové frekvence k cilovym hodnotdm nastavenym na zakladé stanoveni

velmi vysokého nebo extrémniho kardiovaskularniho rizika u téchto pacientd. Poukazala na nizkou adherenci pacientt po IM

k 1é¢bé a potifebu opakované edukace a vyuziti fixnich kombinaci €kl pro jeji zvyseni, protoze adherence k Ié¢bé zésadnim

zpUsobem ovliviiuje progndzu téchto pacienta.

Uvod

Problematika sekundarni prevence infarktu myokardu (IM) je velmi
giroka. V CR méame téméf 85000 pacient(i po IM a podle tdajd UZIS pribylo
za rok 2018 pres 22 000 novych.

Cilem sekundarnf prevence IM je zpomaleni progrese aterosklerdzy,
snizeni rizika trombdzy na aterosklerotickém platu, zamezeni fibrotizace
a remodelace ischemického loZiska, prevence opakovan( pfihody a pro-
dlouzenf Zivota. PouZivdme k tomu pétici farmak: dudlni antiagregaci ti-
cagrelorem + clopidogrelem, kyselinu acetylsalicylovou, statin, 3-blokétor
(BB) a ACE inhibitor (ACE).

Duikazy o pfinosu BB a ACEI u pacientt
po infarktu myokardu

U pacientt s kardiovaskuldrnim (KV) onemocnénim je pfitomna hyper-
aktivace sympatického nervového systému a systému renin-angiotenzin-
-aldosteron (RAAS). Oba mechanismy pfispivaji k narlstu krevniho tlaku
a poskozeni cilovych organd. Hyperaktivace téchto systémU se navzajem
potencuji (1-4). Proto je jejich dudlni blokdda cestou, jak tento patofyzio-
logicky proces prerusit. Podle aktudlnich mezinarodnich doporucenych
postupt (5-8) je vhodné poddavat BB a ACEIl u viech pacientd po non-
-STEMI (IM bez elevace Useku ST), u pacientl s chronickym korondrnim
syndromem, u pacientl s dysfunkci levé komory po STEMI (IM s elevaci
Useku ST), u jedincd, kteff maji ischemickou chorobou srde¢ni (ICHS)
a soucasné hypertenzi a u pacientd se srde¢nim selhdnim se snizenou
ejekent frakei (fEFHF). Prinos podéavéani ACEl a BB u téchto pacientt doklada
mimo jiné metaanalyza studie Brugts (9), zahrnujicf 11 418 pacientd s ICHS,
diabetem nebo cévni mozkovou prihodou (CMP) v anamnéze. Pridant
ACEI perindoprilu k BB bylo u téchto pacientl spojeno se snizenim rizika
slozeného sledovaného parametru zahrnujiciho KV mortalitu, nefatalnf IM
a nefatalni CMP o 20 %. Riziko IM kleslo 0 23 % a celkova mortalita 0 22 %.

Diskutovanou otazkou je podavéni BB po IM bez pfitomnosti dysfunk-
ce levé komory. PfestoZe se doporuceni méni, v redlné klinické praxi se
u téchto pacientl BB predepisuji a tento postup je v souladu s vysledky
metaanalyzy 7 studif (10), kterd prokdzala snizenf celkové mortality 0 21 %
u pacientd po STEMI se zachovanou ejekéni frakei pfi lé¢bé BB. Bisoprolol
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disponuje dlouhodobymi daty, které dokladaji vyznamné snizeni celkové
mortality v porovnani s ostatnimi BB (nebivolol, metoprolol) v horizontu
az 15 let (Obr. 1) (17).

Obr. 1. Vyznamné nizsi mortalita pfi dlouhodobé lécbé bisoprololem
v porovndni s ostatnimi BB (11)

LongitudindIni mortalita: pomér rizik (HR) a 95% interval spolehlivosti
(95% Cl) pii Ié¢bé bisoprololem v porovnani s ostatnimi 3-blokatory (BB)

HR Cl95%
<15let » <+ 0,34 0,18-0,67
<10let » - 0,26 0,13-0,53
<5let » <+ 0,19 0,09-0,41
<2roky » <+ 0,21 0,07-0,67
<1lrok » — 0,54 0,17-1,77

A A y A A
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Porovnani kombinace BB + ACEl's BB + AT, blokator (sartan) u pacientd
po non-STEMI ukdzalo vyznamneé vétsi snizeni celkové i KV mortality ve
skupiné s ACEI (12). ACEI maji prokézané kardioprotektivni tcinky, pficemz
velky objem dtikaz( je k dispozici u perindoprilu. Metaanalyza 20 studif
zahrnujicich pacienty s hypertenzi ukdzala po medidnu sledovéni 4,3
roku snizenf celkové mortality pfi 1écbé perindoprilem o 13% (13). Ve
studii s vysoce rizikovymi pacienty sniZil perindopril riziko IM 0 28 % (14)
a u pacientd po akutnim koronarnim syndromu (AKS) snizil tento ACEI
Sletou mortalitu 0 30 % (15).

Role adherence k Iécbé u recidivujicich AKS
Je zndmo, Ze znacné ¢ast pacientl nedodrzuje predepsanou pre-

ventivni KV [é¢bu a podle odhadU Ize v Evropé pricist asi 9% vsech KV

www.solen.cz



ZAZNELO NA 16. KONFERENCI INTERNI MEDICINA PRO PRAXI (

pfihod pravé této non-adherenci (6). Tuto situaci ilustruje nasledujici
pripad pacienta.

Kazuistika

Na kontrolu do ordinace internisty pfichdzi muz narozeny v roce 1949,
ktery pfed 4 mésici prodélal AKS. Subjektivné nema zadné potize, uvadi,
Ze |éky uziva pravidelné, ale nepamatuje si ndzvy ani pocet tablet. Koufenf
omezil pouze ¢astecneé, pohybovou aktivitu nerozsifil a od propusténi
znemocnice pfibral 2 kg (télesnd hmotnost 97 kg). Ma nekompenzovanou
hypertenzi (142/88 mm Hg), tachykardii (92/min) a hladina LDL cholesterolu
(po nasazeni statinu) u néj vzrostla z hodnoty 3,1 mmol/| pfi propusténi
znemocnice na 3,2mmol/I. Tyto vysledky vzbuzuji dojem non-adherence
pacienta k predepsané farmakoterapii.

Takova situace nenf neobvykld. Bylo zjisténo, ze prvni 4 mésice po
IM nedodrzuje 1é¢bu 22 % pacientl a 2 roky po IM dokonce 64 % pa-
cientl (16). Non-adherence ke KV preventivni [é¢bé je pfitom spojena
se zvysenim celkové mortality o 74 % a rizika koronarni revaskularizace
032% (17). Nedodrzovani lécby ACEI Ize pficist zvyseni celkové mortality
0 74% a nedodrzovani lécby BB o 50% (17). Pacienti po IM ale ¢asto
nedodrzuji ani dalsi doporucené farmakologické a nefarmakologic-
ké postupy. Studie, kterd hodnotila dosazeni 6 cilovych parametr(
sekundarni KV prevence (LDL cholesterol < 1,8 mmol/I, STK < 140 mm
Hg, normoglykemie, pravidelnd fyzickd aktivita, zanechani koureni
a adherence k farmakoterapii statinem, BB a ACEI), ukazala, ze po 2
letech splnilo véech 6 cild pouze 3,5 % pacientl. U 46 % pacientl doslo
k recidivé velké KV pfihody (18).

Non-adherence k 1é¢bé ma vzdy svoji miru, a proto byl stanoven
prah tzv. skodlivé non-adherence, kterou lIze definovat jako <80% dni
krytych lékem.

Kde mame rezervy v sekundarni prevenci po IM
Prvnim z pilitQ spravné sekundédrmi KV prevence je dobfe stanovené

KV riziko pacientl po IM. Asi 80% pacientl po AKS md velmi vysoké KV

riziko, u zbyvajicich 20% pacientl jde ovsem o extrémni KV riziko. Jedna

se o jedince:

B s predchozi vaskuldrni pfihodou v poslednich 2 letech,

B s viceetdzovou aterosklerdzou (v korondrnich tepnach, perifernich
tepndach, karotickych tepnach),

B s doloZenym postizenim vice koronarnich tepen,

s familidrni hypercholesterolemif,

B sdiabetem + dalsim rizikovym faktorem (zvyseni HsCRP > 3, lipopro-
teinu a >50mg/I ¢i eGFR <60 ml/min),

B se SCORE >20% (5).

Tyto pacienty je tfeba vyhleddvat a snaZit se u nich dosahnout pfis-
néjsi cild.

Druhym pilifem je kompenzace hypertenze. Priizkum provedeny v CR
v roce 2018 ukézal, ze hypertenzi méa 91,9% pacientd s ICHS (19). Podle
vysledk studie EUROASPIRE V nema v CR kompenzovany krevni tlak 60 %
pacientl s IM v anamnéze. Podle novych doporuceni je navic vhodné
zvazit antihypertenzni 1é¢bu i u pacientd s ICHS s vysokym normalnim
krevnim tlakem (130-139/85-89 mm Hg).

www.solen.cz

MUOZEME SNIZIT RIZIKO REKURENTNIHO INFARKTU MYOKARDU?

Tretim pilifem sekundarni KV prevence je kontrola tepové frekven-
ce (TF) pacientl po IM. Zvyseni TF o 20/min zvysuje riziko umrti z KV
pricin zhruba 0 40%, coz je stejny nérlst jako pfi zvyseni krevniho tlaku
0 15-20mm Hg (20, 21). Viysoke riziko KV umrti maji zejména pacienti po
IM s TF >80/min.

Rezervu pfi zvyseni adherence k farmakoterapii po IM mame jisté
v pouzivani fixnich kombinaci. Tito pacienti uzivaji prdmeérné 6,3 tab-
lety denné (19), coz zvysuje pravdépodobnost non-adherence. Podle
doporucenf ESC pro Ié¢bu hypertenze z roku 2018 je uzivanf vice nez 5
tablet denné spojeno s rizikem velmi vysoké az Uplné non-adherence.
Fixni kombinace 2 Uc¢innych latek v 1 tableté umozniuje lepsi dodrzovani
|écby. Podle nedavné studie zlepsuji fixni kombinace adherenci o 54 %
a prostfednictvim zvysenfadherence zlepsuji také prognézu pacientd (23).

Préace provedend na LF v Olomouci ukazala, ze non-adherence k 1é¢bé
BB nebo fixni kombinaci obsahujici BB se d4 dobfe rozpoznat podle TF.
Jako hrani¢nibyla ur¢ena hodnota TF 75,5/min. Bylo zjisténo, ze hodnota
TF >75,5/min ukazuje se specificitou 86,8 % a senzitivitou 62,6 %, Ze pa-
cient neuziva predepsany BB (Obr. 2) (24).TF je nutné pfi kazdém vysetfent
pacienta méfit. Nejlépe u sediciho pacienta nejméné po 5 minutach
v klidu, po zméreni krevniho tlaku. Odecet ma probihat minimalné po
dobu 30s a mlze ho provadét zdravotni sestra. Pri vysoké TF je tfeba
hned reagovat titraci davky BB, u nemocnych se srde¢nim selhanim Ize
vyuzit i ivabradin.

Obr. 2. Tepovd frekvence > 75,5/min piilécbé BB svédci pro non-adherenci (24)
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Prakticky navod pro sekundarni prevenci
u pacientti po IM

Pacienty po IM je tfeba vést k dodrzovani rezimovych opatfeni zahrnu-
jicich asistovanou redukci télesné hmotnosti, zanechani koufenf a udrzenf
normoglykemie. U kazdého pacienta by mélo byt stanoveno KV riziko, tj.
velmi vysoké vs. extrémni, protoze cilové hodnoty lé¢by se u téchto skupin
nemocnych lisf. U vsech pacientl po IM je doporucen statin v maximalni
ddvce, pfipadné ezetimib a PCSK-9 inhibitor pro dosazeni cilovych hodnot
lipidového profilu. Nutné je fesit pfipadnou statinovou intoleranci. Lipidovy
profil méa byt vysetien kazdych 3-6 tydnl a v piipadé neuspokojivych
hodnot je tfeba promptné intenzifikovat hypolipidemickou lé¢bu k cilovym
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hodnotam. Ty ¢inf u pacientd s velmi vysokym KV rizikem u LDL cholesterolu
< 14mmol/l + pokles nejméné o 50%, u triglycerid < 1,5mmol/|, u apoB
<65mg/dla unon-HDL cholesterolu < 2,2 mmol/I.V pfipadé pacientl s ex-
trémnim KV rizikem jsou cilové hodnoty LDL cholesterolu < 1 mmol/I + po-
kles nejméné o 50%, triglyceridd < 1,5 mmol/I, apoB <55 mg/dla non-HDL
cholesterolu < 1,8mmol/l. Dale je nezbytné u pacientd po IM kompenzovat
krevni tlak. Zakladni antihypertenznf 1é¢bou je ACEl + BB, pficemZ po 2
mésicich by mélo byt provedeno ambulantni nebo domaci monitorovani
krevniho tlaku (APBM/HPBM). Cilovou hodnotou je 120-130/70-80 mm Hg.
Pokud neni této hodnoty krevniho tlaku dosazeno, je tieba pfidat k antihy-
pertenzni lécbé blokator Ca kanalu nebo thiazidové diuretikum, opét po 2
mésicich provést ABPM/HBPM a lé¢bu pifpadné dale intenzifikovat. Dosazeni
kompenzace TK je klicové, proto je pfi nelspéchu antihypertenzni lé¢by

nutné vyloucit sekundarni pricinu hypertenze a pfipadné pfidat k lé¢bé
spironolakton nebo doxazosin (Obr. 3) (25).

Zavér

Cilem sekundarni prevence u pacientl po IM je snizeni jejich KV
rizika, prevence recidivy koronarni pfihody a snaha o prodlouzenf Zivota.
Kombinace ACEI + BB je u této populace kardioprotektivni. U pacientl se
snizenou ejekeni frakci levé komory (i asymptomatickych) snizuje mortalitu

LITERATURA

1. Rosendorff C, Lackland DT, Allison M, Aronow WS, Black HR, Blumenthal RS, Cannon CP, de
Lemos JA, Elliott WJ, Findeiss L, Gersh BJ, Gore JM, Levy D, Long JB, O'Connor CM, O'Gara PT,
Ogedegbe G, Oparil S, White WB; American Heart Association, American College of Cardiology,
and American Society of Hypertension. Treatment of hypertension in patients with coronary
artery disease: a scientific statement from the American Heart Association, American College
of Cardiology, and American Society of Hypertension. Hypertension. 2015; 65(6): 1372-1407.
2.Dzau VJ, Antman EM, Black HR, Hayes DL, Manson JE, Plutzky J, Popma JJ, Stevenson W. The
cardiovascular disease continuum validated: clinical evidence of improved patient outcomes:
part I: Pathophysiology and clinical trial evidence (risk factors through stable coronary artery
disease). Circulation. 2006; 114(25): 2850-2870.

3. Abraham WT, Greenberg BH, Yancy CW. Pharmacologic therapies across the continuum
of left ventricular dysfunction. Am J Cardiol. 2008; 102(5A): 21G-28G.

4.de Champlain J, Karas M, Toal C, Nadeau R, Larochelle P. Effects of antihypertensive thera-
pies on the sympathetic nervous system. Can J Cardiol. 1999; 15 Suppl A: 8A-14A.

5. Knuuti J, Wijns W, Saraste A, Capodanno D, Barbato E, Funck-Brentano C, Prescott E, Storey
RF, Deaton C, Cuisset T, Agewall S, Dickstein K, Edvardsen T, Escaned J, Gersh BJ, Svitil P, Gi-
lard M, Hasdai D, Hatala R, Mahfoud F, Masip J, Muneretto C, Valgimigli M, Achenbach S, Bax
JJ; ESC Scientific Document Group. 2019 ESC Guidelines for the diagnosis and management
of chronic coronary syndromes. Eur Heart J. 2020; 41(3): 407-477.

6. Collet JP, Thiele H, Barbato E, Barthélémy O, Bauersachs J, Bhatt DL, Dendale P, Dorobantu
M, Edvardsen T, Folliguet T, Gale CP, Gilard M, Jobs A, Jini P, Lambrinou E, Lewis BS, Mehilli J,
Meliga E, Merkely B, Mueller C, Roffi M, Rutten FH, Sibbing D, Siontis GCM; ESC Scientific Docu-
ment Group. 2020 ESC Guidelines for the management of acute coronary syndromes in pati-
ents presenting without persistent ST-segment elevation. Eur Heart J. 2021; 42(14): 1289-1367.
7.1banez B, James S, Agewall S, Antunes MJ, Bucciarelli-Ducci C, Bueno H, Caforio ALP, Crea
F, Goudevenos JA, Halvorsen S, Hindricks G, Kastrati A, Lenzen MJ, Prescott E, Roffi M, Valgi-
migli M, Varenhorst C, Vranckx P, Widimsky P; ESC Scientific Document Group. 2017 ESC Gu-
idelines for the management of acute myocardial infarction in patients presenting with ST-
-segment elevation: The Task Force for the management of acute myocardial infarction in
patients presenting with ST-segment elevation of the European Society of Cardiology (ESC).
Eur Heart J. 2018; 39(2): 119-177.

8. Rosendorff C, Lackland DT, Allison M, Aronow WS, Black HR, Blumenthal RS, Cannon CP, de
Lemos JA, Elliott WJ, Findeiss L, Gersh BJ, Gore JM, Levy D, Long JB, O'Connor CM, O'Gara PT,
Ogedegbe G, Oparil S, White WB; American Heart Association, American College of Cardiology,
and American Society of Hypertension. Treatment of hypertension in patients with coronary
artery disease: a scientific statement from the American Heart Association, American College
of Cardiology, and American Society of Hypertension. Hypertension. 2015; 65(6): 1372-1407.
9.Brugts JJ, Bertrand M, Remme W, Ferrari R, Fox K, MacMahon S, Chalmers J, Simoons ML, Bo-
ersma E. The Treatment Effect of an ACE-Inhibitor Based Regimen with Perindopril in Relation
to Beta-Blocker use in 29,463 Patients with Vascular Disease: a Combined Analysis of Individual

22 SOLEN

Obr. 3. Prakticky ndvod pro sekunddrni prevenci pacientt po IM (25)
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023% a u pacientd se zachovanou ejekeni frakci plsobf proti remodelaci
levé komory a rozvoji srdec¢niho selhdni. Je tfeba mit na paméti, ze jiz 6
mésicl po prodélaném IM neuziva polovina pacientl predepsanou me-
dikaci vlibec, nebo ji uziva jen ¢astec¢né. Zékladem udrzeni spoluprace
pacienta je opakovana edukace a co nejvetsi ziednodusenf [écebného
schématu s pouzitim fixnich kombinaci.
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