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Souhrn: V dobé od 1. 9. 2009 do 31. 12. 2009 jsme vy3etfili 850 nemocnych s anamnézou infarktu myokardu pted > 1 mésicem, ktefi na-
vitivili ambulance Interni kardiologické kliniky FN Brno. V souboru ptevazovali muzi (650 vs 200) a osoby mladsi 70 let (576 vs 264). 87,8 %
nemocnych prodélalo pouze jeden srdeénfi infarkt a priimérny vék p¥i prvnim infarktu byl 59,0 let u muzt a 65,5 let u Zen (p < 0,001). 75,8 %
nemocnych uzivalo viechny doporucené lékové skupiny dle guidelines (blokdtory RAAS, beta-blokatory, statiny, antiagregaci) a kazda |é-
kova skupina jednotlivé byla zastoupena u > 90 % nemocnych. Nebyly rozdily mezi muzi a Zenami a stardimi a mlad$imi. Nedostate¢né byly
podavéany doporucené (vysoké) davky ACE inhibitort a statin(i. Nej¢astéji poddvany ACE inhibitor byl perindopril a nej¢astéji podavany
statin atorvastatin. Krevni tlak < 140/90 mm Hg mélo 60,1 % nemocnych, cholesterol < 5 mmol/l mélo 75% muzii a 65% zen a > 50% ne-
mocnych mélo cholesterol < 4,5 mmol/l, metabolicky syndrom méla asi 1/2 nemocnych a koutenf p¥iznalo 12,5% nemocnych.

Kli¢ova slova: infarkt myokardu - ACE inhibitor - statin - krevni tlak - cholesterol

BRNO Register 2: post-myocardial infarction pharmacotherapy

Summary: We assessed 850 patients with a history of myocardial infarction > 1 month ago who attended outpatient clinics of the Clinic
of Internal Medicine and Cardiology at the Faculty Hospital Brno between 1st September 2009 and 31st December 2009. There were
more men (650 vs. 200) and patients under 70 years of age (576 vs. 264) in the cohort. 87.8% of patients experienced one myocardial
infarction only and the mean age at the first infarction was 59.0 years in men and 65.5 in women (p < 0.001). 75.8% of patients had
been prescribed all recommended pharmacotherapeutic groups according to guidelines (RAAS blockers, beta-blockers, statins, anti-
agregation agents) and each group individually was used in > 90% of patients. There were no differences between men and women and
older and younger patients. ACE inhibitors and statins were not always prescribed in recommended (high) doses. Perindopril was the
most frequently prescribed ACE inhibitor and atorvastatin the most frequently prescribed statin. Blood pressure of < 140/90 mm Hg was
identified in 60.1% of patients, 75% of men and 65% of women had cholesterol level of < 5 mmol/l and > 50% of patients had cholesterol
< 4.5 mmol/l, metabolic syndrome was found in about 1/2 of patients and smoking was admitted by 12.5% of patients.

Key words: myocardial infarction - ACE inhibitor - statin - blood pressure - cholesterol

Uvod

Kardiovaskularni nemoci jsou v rozvi-
nutych zemich hlavn{ pficinou dmrti, vy-
razné se podileji na invalidité a nemoc-
nosti populace a ve stile vétsi mife na
rostoucich nékladech zdravotni péce
[1]. Svétovd zdravotnickd organizace
(WHO) uvadi, ze kardiovaskuldrni one-
mocnéni jsou zodpovédnd asi za 30%
celosvétové mortality [2].

Umrtnost na infarkt myokardu se vy-
znamné snizila v 60. letech 20. stoleti za-
loZenim jednotek intenzivn( péce a koro-
narnich jednotek, kdy se Ié¢ily predevsim
akutni komplikace infarktu jako arytmie
¢i hypotenze. Dalsi zlom znamenal objev
trombolytik v 80. letech 20. stoletf a po-
slednich 20 let je ve znamen{ intervenénf

republice klesla mezi lety 1994 a 2004 ze
195 na 95 na 100 000 obyvatel u muzd
az90 na 45 na 100 000 obyvatel u Zen.
Mezi zékladni kameny lé¢by po infarktu
myokardu patt:
blokadasystémurenin-angiotenzin-
-aldosteron - pouZivdny jsou inhibi-
tory konvertujictho enzymu (ACE-I),
blokatory receptoru 1 pro angioten-
zin Il (ARB) a blokatory aldosteronu.
Zékladem jsou ACE inhibitory, blo-
katory receptoru 1 jsou vhodné pfi
intoleranci [3]. Na zédkladé studif
ONTARGET a VALIANT nenf dopo-
ruceno tyto lékové skupiny kombino-
vat [4-6].
beta-blokatory - doporucovany jsou
v8echny typy, neni doporucdovéna

ternativou verapamil, ktery je oviem
kontraindikovdn u nemocnych se sr-
de¢nim selhdnim [7,8].
hypolipidemika - pfedeviim statiny
s cilem dosdhnout hodnot chole-
sterolu pod 4,5 mmol/l [9]. Fibraty
mortalitni data nemaji, s ezetimibem
mortalitni studie probihaji, kyselina
nikotinovd mortalitni studie nem4.
antiagregace - zdkladem je kyselina
acetylsalicylovd v davce 75-100 mg,
ke které se po angioplastice ¢i stentu
pridava na nékolik mésict (vétsinou
12) clopidogrel. Ve 4. fazi klinického
zkousenf jsou nové antiagregaénf léky
jako prasugrel ¢i ticagrelol [10,11].

V nasi praci jsme se zaméfili na far-

kardiologie - angioplastiky, tromboas- ISA aktivita a pfednost by mély mit  makoterapii po infarktu myokardu

pirace, stenty a dali. Standardizovand selektivni beta-blokatory. Podle vy-

sledkd studii INVEST a DAVIT je al-

u nemocnych, ktefi se dostavili ve sta-

dmrtnost na infarkt myokardu v Ceské noveném obdobi k ambulantnimu vy-
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Tab. 1. Zakladni charakteristika
podle véku a pohlavi.

Pocet %
celkem 850
pohlavi
M (muzi) 650  76,5%
F (zeny) 200 235%
vék (kategorie)
<70 let 576 68,6 %
> 70 let 264 31,4 %

vék (spojity) 64; 64 (46; 82)
Spojité parametry popsany aritmetic-
kym primérem, medidnem a 5-95%
kvantilem.

Setfen( na Internf kardiologickou kli-
niku FN Brno.

Soubor a metodika

V obdobiod 1.9.2009 do 31. 12. 2009
jsme zaznamenali vSechny nemocné,
kteFi navstivili nékterou z 8 ambu-
lanci Interni kardiologické kliniky FN
Brno (kardiologickd ambulance, p¥i-
jmova ambulance, PTCA ambulance,
interni ambulance, ambulance srde¢-

niho selhani, staciond¥, ambulance ve-
denf kliniky, ambulance hypertenze)
a méli v anamnéze infarkt myokardu
pred > 1 mésicem.

U v8ech nemocnych jsme cilené do-
plnili anamnézu o doprovodnd one-
mocnéni, zaznamenali funkéni klasifi-
kaci NYHA a CCS, zmé¥ili krevni tlak
a tepovou frekvenci, zméfili vysku pa-
cienta, zvazili ho a zmé¥ili obvod pasu.
Zaznamenali jsme farmakoterapii, kdy
u ACE inhibitor(i, All antagonist(, be-
ta-blokdtord a statind jsme zjisto-
vali i primérnou davku, kterou jsme
pti kone¢ném zpracovani rozdélili na
malou, stfedni a vysokou (napf. perin-
dopril a ramipril malad < 2,5mg, stfedni
2,6-9,9mg a vysoka 2 10mg - u perin-
doprilu plati pro argininovou sdl, pro
erbuminovou jsme provedli prepocet
4mg = 5mg a 8mg = 10 mg, simvasta-
tin mald < 20 mg, stfedni 21-79 mg a vy-
sokd 2 80 mg, atorvastatin mald < 10 mg,
stiedni 11-79 mg a vysoka 2 80 mg atd.).

Pokud mél nemocny provedeny roz-
bor krve na ndmi urcené parametry
(glykemie, lipidové spektrum, rendlni
a jaterni funkce) v poslednich 12 mé-

sicich a nemél v mezidobi novy infarkt
myokardu ¢ zdsadnéji ménénou lécbu,
pak jsme pouZili tyto tdaje, v ostat-
nich pfipadech jsme odebrali novy vzo-
rek do biochemické laboratofe.

Stanovit vyskyt metabolického syn-
dromu u tohoto spektra nemocnych
je prakticky nemozné, protoze hod-
noty krevniho tlaku a lipidového spek-
tra jsou ovlivnény medikaci a nejde
exaktné dolozit, zda jsou blokétory re-
nin-angiotenzinového systému ¢i be-
ta-blokatory podavany z indikace hy-
pertenze ¢i z indikace sekundarnf
prevence, podobné je to i se statiny.
Proto jsme provedli mirnou modifikaci
definice metabolického syndromu pro
[é¢ené nemocné po infarktu myokardu,
a to pokud spliioval 2 3 kritéria:

pas zeny > 88 cm, muzi > 102cm

TG 2 1,7 mmol/l

HDL < 1,0 mmol/l pro muze

a < 1,3 mmol/l pro Zzeny

TK 2 130/85mmHg a/nebo hyper-

tenze v anamnéze

glykemie 2 5,6 mmol/l a/nebo per-

orédlni antidiabetika a/nebo inzulin

a/nebo DM v anamnéze,

Tab. 2. Primérny vék a primérnd doba od prvniho a posledniho infarktu myokardu.
Pohlavi Vék
Celkem | |
M F <70let >70let
N =850
( ) (N = 650) (N =200) (N =576) (N =264)
olet IM 1,2; 1,0 1,1; 1,0 1,2; 1,0 1,2; 1,0 1,2; 1,0
2 (1,05 2,0) (1,05 2,0) (1,05 2,0) (1,05 2,0) (1,05 2,0)
Tkrét IM 87,8% 87,5% 88,5% 90,3 %** 83,0%
2krat IM 9,5% 9,5% 9,5% 8,0% 12,1%
vice nez 2krat IM 2,7% 2,9% 2,0% 1,7% 4,9%
L:ig;ﬁ‘;}::ﬂgi#;M 116,2; 111,0 125,6; 121,0 78.1; 58,0 113,1;109,5 125,2; 125,0
o> 11M (n - 101) (14,0; 256,0) (19,0; 291,0) (12,0; 171,0) (14,0; 244,0) (15,0; 294,0)
interval kontroly od 1. IM 47.8; 26,0 49,9; 26,0 40,8; 25,0 41,9; 23,0 61,6; 38,0
(v mésicich) u vSech nemocnych (2,0;177,0) (2,0; 183,0) (1,0, 157,0) (2,0; 163,0) (3,0; 207,0)
interval kontroly od posledniho 38,4; 24,0 39,4; 24,0 35,3; 21,5 34,0; 20,0 49,0; 32,0
IM (v mésicich) (2,0; 151,0) (2,0; 152,0) (1,0; 121,0) (1,0; 120,0) (2,0; 181,0)
Wk ofi 1 IM 4 oacienti < > 1 IM 57,2; 58,0 49,9; 50,0 67,0; 67,0 55,4; 56,0 64,2; 64,0
prit. P (37,0; 78,0) (36,0; 65,0) (54,0; 79,0)** (37,0; 74,0) (50,5; 79,5)*
Wk o 1. 1M 4 vEech memocnich 60,5; 60,0 59,0; 59,0 65,5; 66,0 55,5; 57,0 71,7; 72,0
prit- Y (43,0; 78,0) (42,0; 76,0) (49,0; 80,0)* (41,0; 67,0) (59,0; 81,0)*
Jek o komtrole 64; 64 63,3; 63,0 69,0; 69,0 ) .
P (46; 82) (45,0; 80,0) (53,0; 84,0)
Spojité parametry popsany aritmetickym priimérem, medianem a 5-95% kvantilem.
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pak spliioval kritéria metabolického
syndromu. Jsme si védomi, Ze nemocnfi
lécen( statiny maji zkreslené lipidové
spektrum a nemocny léceny ACE-|
a beta-blokatorem a s krevnim tlakem
125/80 mm Hg mohl byt hypertonik.

Pro popis souboru pacientd bylo
pouZito standardni popisné statistiky:
procentudlni zastoupenf{ kategorii pro
kategoridlni proménné a zastoupenf
rbznych druhl 1é¢by; pramér doplnény
medidnem a 5-95% kvantilem pro spo-
jité proménné. Viechny tabulky jsou
popsany bazi pro vypocet, tedy po-
¢tem pacientd, z nichz byla hodnota
popisné statistiky pocitdna; to umoz-
riuje orientacni urceni spolehlivosti
dané popisné statistiky.

Statistickd vyznamnost rozdild byla
u kategoridlnich proménnych hod-
nocena ML y? testem. U promén-
nych spojitych pomoci Mann-Whitney
U testu. Statisticky vyznamné vysledky
byly oznacgeny *pro hladinu vyznam-
nosti 0,05; **pro hladinu 0,001, resp.
# pro hladinu < 0,001.

Vysledky

Celkem bylo ve sledovaném obdobf
vySetfeno 850 nemocnych, jejichz za4-
kladni charakteristika podle véku a po-

Tab. 3. NYHA a CCS, klasifikace, komorbidity v registru Brno 2.
Celkem " Pohlavi ; <ol tViék>70I i
e e

(N=850) N-650) (N=200) (N=576) (N =264)
Funkéni klasifikace
NYHA
1 55,0% 58,5% 44,0 %* 59,2% 39,8 %"
2 40,4% 37,7% 49,0% 35,4% 50,8%
3 4,6% 3,8% 7,0% 2,4% 9,5%
CCS
0 84,7% 84,8% 84,5% 86,9% 79,9%
1 7.7% 7.7% 7.7% 71% 8,9%
2 6,1% 6,4% 5,2% 4,6% 9,7%
3 1,5% 1,1% 2,5% 1,5% 1,6%
Komorbidity
hypertenze 72,7% 71,4% 77,0% 67,9% 83,7 %"
diabetes mellitus 30,7% 29,5% 34,5% 26,6% 39,4%"*
CMP 8,4% 6,9% 13,0% 5,7% 13,6 %**
CHOPN 6,5% 6,6% 6,0% 5,9% 8,0%
FISI 7,6% 7,1% 9,5% 3,3% 17,4%"
jind ateroskleréza 7,5% 7,7% 7,0% 6,1% 11,0%*
CHRI 53% 5,5% 4,5% 2,6% 11,0 %*
CMP - cévni mozkova prihoda, CHOPN - chronickd obstrukéni choroba bronchopul-
mondlni, FISI - fibrilace sini, CHRI - chronickd rendlnfi insuficience

hlavi (M = male - muzi, F = female - nemocnych, nebyl rozdil mezi muzi

Zeny) jevtab. 1. a zenami, nemocni nad 70 let méli
Jeden infarkt myokardu prodélalo
87,8 % nemocnych, 2 infarkty 9,5%

nemocnych a 3 a vice infarktd 2,7 %

castéji opakované infarkty nez ne-
mocni mladsi (tab. 2). Primérnd
doba od prvniho infarktu byla témér

metabolicky syndrom

ne

ano

TK méné nez 140/90 mm Hg
TK méné nez 130/80 mm Hg
cholesterol pod 5,0 mmol/I

cholesterol pod 4,5 mmol/I

kategorizace krevniho tlaku
optimélni

normalni

vysoky normaln{

hypertenze 1. stupné (mirna)
hypertenze 2. stupné (stfedné zdvazna)
hypertenze 3. stupné

izolovana systolicka hypertenze
izolovana diastolicka hypertenze

Tab. 4. Metabolicky syndrom a hodnoty krevniho tlaku a cholesterolu.

Pohlavi Vék

Cellem M F <70let >701
€ et
(N =850) (N = 650) (N =200) (N = 576) (N =264)
46,4 % 49,1% 37,5 %% * 46,7 % 45,8 %
53,6 % 50,9 % 62,5% 53,3 % 54,2 %
60,1 % 61,5 % 55,5 % 61,5% 58,0 %
19,2 % 19,2 % 19,0 % 19,1 % 19,3 %
72,5 % 75,0 %% * 64,4 % 69,6 % 79,4 %% *
54,9 % 56,9 %* 48,4% 52,7 % 60,1 %*
12,8 % 12,9% 12,5% 12,8 % 12,5%
27,4% 28,2% 25,0% 28,6 % 25,0%
19,9 % 20,5 % 18,0 % 20,0 % 20,5 %
8,7 % 8,5% 9,5% 8,0 % 10,6 %
4,0% 4,0 % 4,0 % 43% 3,0%
0,9 % 0,9 % 1,0% 1,0% 0,8%
19,6 % 18,9 % 22,0% 17,2 % 24,6 %
6,6 % 6,2% 8,0 % 8,0 % 3,0%
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Tab. 5. Zastoupeni doporucenych lékovych skupin.

Celkem Pohlavi Vék
(N = 850) M F <70let >70let
(N=650) (N=200) (N=576) (N =264)

RAAS
ACE-I nebo ARB 92,2% 93,1% 89,4% 92,3% 91,7 %
pouze ACE-| 73,6%  76,3%**  65,0% 75,0% 71,2%
pouze ARB 17,9% 16,2%  23,6%* 16,9% 19,3%
ACE-1 i ARB 0,6% 0,6% 0,5% 0,3% 1,1%
beta-blokator 91,5% 91,7% 91,0% 93,1 %* 87,8%
statin 92,6% 93,4% 89,9%  953%  86,7%
antiagregace
Qiﬁizgﬁa 94,0% 94,9% 91,0%  958%**  89,8%
pouze ASA 76,0% 76,6% 74,0% 74,8% 78,0%
pouze clopidogrel 0,1% 0,0% 0,5% 0,0% 0,4%
ASA i clopidogrel 17,9% 18,3% 16,5% 21,0%" 1,4%

RAAS - renin-angiotenzin-aldosteronovy systém, ACE-1 - ACE inhibitory, ARB - bloka-
tory receptoru 1 pro angiotenzin Il (sartany), ASA - kyselina acetylsalicylovd

Tab. 6. Davkovani ACE-I.

Celkem Pohlavi vék

M F <70let >70let
ACE-1 (N =631)
mald dévka 40,3 % 40,4 % 40,0 % 41,3 % 38,1%
stredni davka 44.4%  444%  446%  44,6% 43,9 %
vysokd davka 15,3 % 15,3 % 15,4 % 14,1 % 18,0 %
Nejéastéji pFedepisovano:
perindropril (N = 271)
mala davka 26,9 % 25,7 % 31,6 % 26,4 % 29,4 %
stiedni davka 61,6 % 62,6 % 57,9% 61,7 % 61,8 %
vysoka davka 11,4 % 11,7 % 10,5 % 11,9 % 8,8 %
ramipril (N = 240)
mald davka 62,8 % 64,4 % 56,9 % 67,1% 53,2%
stiedni davka 24,7 % 22,9% 31,4% 22,8% 29,1 %
vysoka davka 12,6 % 12,8 % 11,8 % 10,1 % 17,7 %
trandolapril (N = 51)
mala davka 31,4% 31,7% 30,0 % 34,2% 231 %
stiedni ddvka 54,9 % 53,7% 60,0 % 553% 53,8%
vysoka davka 13,7 % 14,6 % 10,0 % 10,5 % 231%

10 let, od posledniho v priiméru 3 roky
(tab. 2).

538 (63,3%) nemocnych mélo prove-
denou angioplastiku, 520 (61,2 %) mélo

536

zavedeny stent a 264 (31,0%) nemoc-
nych bylo po chirurgické revaskularizaci.

Nekutakd bylo 44,7 %, kurakd 12,5 %
a byvalych kuraka 42,8 %. Nebyl statis-

ticky vyznamny rozdil mezi muzi a Ze-
nami a mezi nemocnymi stars$imi
a mladsimi 70 let. Nejvétsi pocet ku-
Faka byl u muzi pod 70 let - 16,5 %.

Funkénf klasifikace dusnosti (NYHA)
byla hodnocena 1-4, ve funkéni t¥idé 4
nebyl Zddny nemocny, kanadska kla-
sifikace stenokardii (CCS) byla hod-
nocena 0-4, ve funkéni t¥idé 4 nebyl
Zzadny nemocny (tab. 3). Pfidruzena
onemocnéni uvedend v propoustéci
zpravé ukazuje tab. 3.

Vyskyt metabolického syndromu, hy-
pertenze a hypercholesterolemie uka-
zuje tab. 4.

Primérny TK byl 131,0/79,7 mm Hg,
primérnd tepova frekvence 66,7, pri-
mérny BMI 28,8, glykemie 6,6 mmol/I
a cholesterol 4,4 mmol/I.

Zastoupeni doporucenych lékovych
skupin ukazuje tab. 5. V8echny ¢ty¥i do-
porucené lékové skupiny mélo 75,8 %
nemocnych. Ddvkovan{ t¥ nejéastéji
predepisovanych ACE inhibitor( a sta-
tind ukazuji tab. 6 a 7.

Diskuze

Spravna farmakoterapie po infarktu
myokardu je v poptedi zajmu klinic-
kého vyzkumu poslednich 50 let. Vy-
sledky velkych klinickych studii pti-
nesly morbi-mortalitni data pro ctyfi
[ékové skupiny, které jsou na zdkladé
této evidence based mediciny dopo-
rucovany. Nejprve to byly beta-bloka-
tory, ktery byly nésledovany kyselinou
acetylsalicylovou. Tyto dvé lékové sku-
piny uZ asi nikdy neziskaji mortalitnf
data na tisicovych souborech, protoze
si nikdo netroufne je testovat proti pla-
cebu, proto se musime smiFit s men-
$imi a nékdy i krat$imi studiemi.

V 80. letech minulého stoleti se ob-
jevily ACE inhibitory (ACE-l), nejprve
jako antihypertenziva, pozdéji jako
lék na srdeéni selhdni. Od prvnf stu-
die CONSENSUS uplynulo dlouhych
15 let, nez byly zvetejnény prvni vy-
sledky s ACE inhibitory v sekundarnf
prevenci, jednd se o zndmou studii
HOPE, kterd prokédzala u normotenz-
nich jedinct s ischemickou chorobou
srde¢ni vyznamné snizeni mortality, in-
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farktd myokardu a cévnich mozkovych
ptthod [12]. Nasledovaly studie EU-
ROPA a PEACE, které jiz sice snizenf
celkové mortality neprokazaly (pouze
trend), ale jasné prokazaly pfiznivy vliv
na reinfarkty, rozvoj srde¢niho selhant,
cévni mozkové prihody a vyskyt nového
diabetes mellitus [4,13]. Dnes by mél
mit ACE inhibitor kazdy nemocny po
infarktu myokardu, pokud nemé kon-
traindikace, a mél by uZivat vysoké
davky (ramipril 10 mg, perindopril
8-10mg a trandolapril 4mg), pokud
je toleruje.

V roce 2004 publikoval Pillote praci
z registru pojistovny v Ontariu, kde
ukédzal u nemocnych po infarktu myo-
kardu rozdilnou mortalitu podle typu
ACE-I, ktery uZivaji [15]. Nejmens{
mortalitu méli nemocnf{ uzivajici ra-
mipril a perindopril, naopak nemocnf
uzivajici napt¥. captopril, enalapril ¢i
quinapril méli statisticky vyznamné
vy88i mortalitu (tito nemocni méli ale
také nejcastéji nizkou davku ACE-I).
Tuto préci nepotvrdil Hansen na po-
pulaci vice nez 16 000 nemocnych
po infarktu myokardu v Dansku, kde,
pokud nemocni uZivali doporucené
davky ACE-I, méli stejnou progndzu
[16]. V této praci byl referenéni ACE
inhibitor trandolapril a vétsi mor-
talita a reinfarkty p¥i uzivani capto-
prilu a enalaprilu mély jen naznaceny
trend, bez statistické vyznamnosti, na-
opak perindopril a ramipril mély trend
k mensi mortalité a reinfarktdm. Na
zakladé téchto vysledkd mizeme uza-
viit, Ze ovéfené a doporucené ACE-I
jsou perindopril, ramipril a trandola-
pril ve vysokych davkach, tedy 10 mg
pro perindopril a ramipril a 4 mg pro
trandolapril.

Na konci 90. let minulého stoleti
se objevuji All antagonisté, které po-
stupné ziskavaji stejné indikace jako
ACE inhibitory, proto je logické, Ze
jsou zkouseny proti ACE inhibitordim
v indikacich jako srdeéni selhani, in-
farkt myokardu, hypertenze ¢i rendlnf
insuficience. Do prvni mortalitni stu-
die po infarktu myokardu s All anta-
gonisty - OPTIMAAL bylo zafazeno
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Tab. 7. Davkovani statind.

Celkem Pohlavi Vék

M F do70let nad70let
statiny (N = 786)
mald davka 16,3 % 15,9 % 17,9 % 13,4% 241 %**
stiedni ddvka 67,9 % 67,4 % 69,8 % 70,9 % 60,1 %
vysoka dévka 15,7 % 16,7 % 12,3 % 15,8 % 15,8 %
Nejéastéji pFedepisovano:
atorvastatin (N = 555)
mala davka 7,2% 7,3% 71 % 7,4 % 7,0%
stiedni ddvka 87,7 % 86,7 % 91,3% 86,9 % 89,4 %
vysoka dévka 51% 6,1% 1,6 % 5,7 % 3,5%
simvastatin (N = 123)
mala davka 70,2 % 70,0 % 71,0% 59,2% 86,0 %**
stiedni dévka 26,4 % 25,6 % 29,0 % 352% 14,0 %
vysoké davka 33% 4,4 % 0,0% 5,6 % 0,0%
fluvastatin (N = 75)
mald dévka 0,0 % 0,0 % 0,0 % 0,0 % 0,0 %
stredni davka 2,7 % 3,4% 0,0 % 2,2% 3,4%
vysoka davka 97,3 % 96,6 % 100,0 % 97,8 % 96,6 %

Pozn.: Vysoka davka fluvastatinu 80 mg neodpovidd 80 mg atorvastatinu.

Tab. 8. Data z Ceské republiky ukazuji obrovsky nartst ve vech lékovych
skupinach, takze procento pacientl na kazdé doporucené lékové skupiné

presahuje 75%.

Rok ACE-1 (%) BB (%)

1996 281 31,0 653 56,0
2001 471 49,2 73,7 69,0
2006 76,1 74,6 91,3 85,5

ACE-I - ACE inhibitory, BB - beta-blokatory,

AA (%) HPLP (%)
85,2 80,8 63 18,
87,6 83,6 38,8 57,3
92,5 932 88,1 87,0

AA -antiagregace, HPLP - hypolipidemika

5 477 nemocnych starsich 50 let s po-
tvrzenym infarktem myokardu na lé¢bu
3krat 50 mg captoprilu nebo 50mg
losartanu [17]. Celkovd imrtnost byla
18,2 % na losartanu a 16,4% na capto-
prilu, coZ nebylo statisticky vyznamné
a ani dal3f parametry nenalezly rozdil
mezi ACE inhibitory a All antagonisty.

Rozsdhly program s telmisarta-
nem srovnal telmisartan s ramipri-
lem (ONTARGET) [18] a s placebem
u nemocnych netolerujicich ACE in-
hibitory (TRANSCEND) [19]. Ve stu-
dii ONTARGET mortalita byla 16,5%
pfi [é¢bé ramiprilem, 16,7 % pti [é¢bé
telmisartanem a 16,3% p¥i kombi-
naci obou preparatd, tedy Zadny roz-

dil. P¥i kombinaéni [é¢bé byl naznacden
trend k vice nezddoucim uéinkam, pre-
devdim hypotenzi a zhor3eni rendlnich
funkci, proto kombinace neni dopo-
ruc¢ena. Tyto vysledky byly definitivnim
potvrzenim vysledkd studie VALIANT
[20], tedy ze ACE inhibitory a All an-
tagonisté u nemocnych s ischemickou
chorobou srdeénf jsou rovnocenné
a jejich kombinace nep¥indsi zadné
vyhody.

Studie TRANSCEND méla kardio-
vaskuldarni mortalitu 7,7 % na telmi-
sartanu a 7,5% na placebu, a tedy jiz
nepotvrdila vysledky 10 let star3i stu-
die HOPE s ramiprilem, co? je nejc¢as-
té)i vysvétlovdno mnohem lepsi dopro-
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vodnou |é¢bou nemocnych ve studii
TRANSCEND.

V poloviné 90. let 20. stoleti jsou pu-
blikovdny prvni Gspésné studie se sta-
tiny, které se postupné stdvaji nedilnou
soucasti [é¢by nemocnych po infarktu
myokardu, a to bez ohledu na hladinu
cholesterolu. Doporucdovény jsou vy-
soké davky statinC (atorvastatin i sim-
vastatin 80 mg), které se ukdzaly byt
Gcinnéjsi nez nizké davky [21,22].

Antiagregacni [é¢ba kyselinou ace-
tylsalicylovou je uzivana jiz od 80. let
minulého stoleti, ke konci 20. stoleti
se objevuji thienopyridiny, které jsou
dnes doporucovany véem nemocnym
po infarktu myokardu a/nebo po in-
tervenci na koronarnim recisti vétsinou
na dobu 12 mésict [23,24]. Objevujf
se v3ak jiz i nova antitrombotika, kterd
se zdaji byt ucinnéjsi nez clopidogrel,
mortalitnf studii ma ukonéenu prasu-
grel (a je registrovan v nékolika zemich
EU) i ticagrelol [25,26].

Vsechny tyto poznatky se jiz dostaly
do klinické praxe, coz potvrzuji vysledky
studii EUROASPIRE 1, Il 11l [27,28].
Tyto epidemiologické studie v riiznych
zemich Evropy (8 zemi, za Ceskou re-
publiku FN Plzert a IKEM Praha) sle-
dovaly farmakoterapii nemocnych po
infarktu myokardu (minimalné 6 mé-
sict) v letech 1996, 2001 a 2006. Data
z Ceské republiky jsou velmi povzbuzu-
jici a ukazuji obrovsky nardst ve viech
lékovych skupinach, takZe procento
pacientd na kazdé doporucené lékové
skupiné presahuje 75% (tab. 8).

Z tab. 8 je patrné, Ze preskipce an-
tiagregacni é¢by byla v CR i v Evropé
na vysoké trovni jiz v poloviné 90. let
minulého stoleti. V této dobé be-
ta-blokatory dostavaly 2/3 pacientd
po infarktu myokardu. ACE inhibi-
tory si své misto teprve ziskavaly a uzi-
vala je pouze 1/3 nemocnych po in-
farktu a hypolipidemika byla zcela
v plenkdch s neuvéfitelnymi pouze
6%v CRa18% v Evropé. Jesté v roce
2001 v preskripci hypolipidemik Ceska
republika zna¢né zaostdvala za Evro-
pou a pohled na ddaje z roku 2006 je
pot&itelny, protoze Ceska republika
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je v preskripci doporucovanych sku-
pin ve vétsiné piipadd nad primérem
Evropy.

Z EUROASPIRE Il vyplynuly jesté
2 dalezité poznatky, a to Ze krevni
tlak 2 140/90 mm Hg mélo 62,5% ne-
mocnych v CRa552%v Evropé a cho-
lesterol 2 5,0 mmol/l 28,1 % nemoc-
nych v CR a 28,5% v Evropg, tedy Ze
nedochdzi k dosahovani cilovych hod-
not tlaku a cholesterolu. Data ze stu-
dii EUROASPIRE neobsahuji tdaj
o dévce, a tedy se domnivame, Ze pres-
toZe zastoupen/ jednotlivych [ékovych
skupin je dobré, dochazi k poddavko-
vani nemocnych, predeviim u ACE in-
hibitor(i a statin(, jinak si neumime
$patnou kontrolu tlaku i cholesterolu
vysvétlit.

V nasem souboru potvrzujeme
neustéle se lepsici farmakoterapii pa-
cientll po infarktu myokardu se stéle se
zlep3ujici kontrolou rizikovych faktord,
jako je krevnf tlak a cholesterol.

V souboru vyrazné prevazuji muzi
nad Zenami, kteff dostali sv{ij prvnf in-
farkt myokardu prdmérné o 6 let d¥ive
nez Zeny, a proto i vék pfi zatazeni do
tohoto priizkumu je u Zen o 6 let vys3i.
Vétsina pacientd (> 90%) ma jen mini-
malni potiZe a je ve funkénf tidé dus-
nosti NYHA |-l a anginy pectoris CCS
0-1. Ve vékové kategorii nad 70 let na-
l[ézdme asi 11% nemocnych, kteff si
stéZuji na ndmahové bolesti na hrudi
(CCS 2-3). Z doprovodnych onemoc-
néni dominuje hypertenze a diabetes
mellitus, kdy po adjustaci na vék ne-
jsou rozdily mezi pohlavimi, je viak
vyrazné vy3si pocet komorbidit u pa-
cient( starsich 70 let.

Metabolicky syndrom jsme diagnos-
tikovali u nadpolovi¢ni vétsiny nemoc-
nych a byl ¢astéjsi u Zen nez u muzd
a prekvapivé nebyl rozdil podle véku.
Konstatovali jsme velmi dobrou kon-
trolu cholesterolu, kdy 75% muzl
a 65% Zzen mélo cholesterol < 5 mmol/I,
a dokonce vice nez 1/2 nemocnych
mélo cholesterol < 4,5 mmol/l. Lepsi
kontrola cholesterolu u pacienti nad
70 let neni ddna intenzivnéjsi hypoli-
pidemickou medikaci, ale obecné znd-

mym faktem, Ze cholesterol ve vy$sim
véku klesd, coz je zapFicinéno ¢astecné
i vy$8im vyskytem chronickych onemoc-
néni [29,30].

Krevni tlak =2 140/90 mm Hg jsme
namérili u 13,6 % nemocnych, dalich
19,6 % nemocnych viak mélo izolova-
nou systolickou hypertenzi, jejiz vyskyt
byl vyznamné vy8si u osob nad 70 let.
Vy33i vyskyt u Zen po adjustaci na vék
nebyl statisticky vyznamny. 47,3 % ne-
mocnych mélo krevni tlak v hodnotach
normalniho a vysokého normalniho
krevniho tlaku, coz je podle poslednich
evropskych doporuceni tlak nejvhod-
néjsi pro tyto nemocné [31,32]. Dal-
8ich 12,8 % mélo tlak < 120/80 mm Hg.
Konstatujeme tedy, Ze nadpolovi¢ni
vétSina nemocnych méla sprdvnou
kontrolu hypertenze.

Farmakoterapie doporucovanymi lé-
kovymi skupinami dle guidelines byla
na vynikajici drovni, protoZe u viech
skupin pfesahla 90% a vsechny 4 |é-
kové skupiny mélo vice nez 3/4 nemoc-
nych. Z tohoto pohledu je zde dalsf
obrovsky pokrok i ve srovnani s EU-
ROASPIRE llI, tedy s rokem 2006,
a pocet nemocnych uzivajicich sprav-
nou medikaci je pravdépodobné ma-
ximalni, protoZze ta 1/4 nemocnych,
ktera nékterou doporucenou skupinu
neméla, méla pravdépodobné kontra-
indikace poddvéni jako krvaceni p¥i
antiagregaci, Spatné jaternf testy po
statinech, rendlni nedostate¢nost pro
blokatory RAAS ¢&i hypotenzi p¥i medi-
kaci blokatory RAAS i beta-blokatory.

Mezi ACE inhibitory jasné pfevazo-
val perindopril a ramipril nasledované
trandolaprilem. U vSech 3 preparatd
je zcela nedostate¢né podavan( vyso-
kych dévek, tak jak jsou doporucovany
ze studii HOPE, EUROPA a PEACE.
Nejhorsi situace byla u ramiprilu, kde
2/3 nemocnych mélo nizkou davku,
coz je pravdépodobné zplisobeno fak-
tem, Ze existuji tablety ramiprilu s dav-
kou 1,25mg a 2,5mg, coz ,svadi“
lékare k poddéavkovani, zatimco perin-
dopril takto nizkodavkované tablety
nemd, a je proto lépe davkovany. Je
tieba si uvédomit, Zze ACE-| v této indi-
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kaci nejsou podavény jako antihyper-
tenziva - ¢emuz odpovida primérny
tlak nemocnych -, ale jako léky sekun-
darnf prevence a na remodelaci, a mély
by byt podavany v maximalni davce,
kterou nemocny toleruje.

Mezi statiny jasné prevaZzoval ator-
vastatin, ktery byl vétSinou podavany
v ddvce 20-40 mg, tedy ve stfednf
davce. Kdyz spojime tato data s fak-
tem, Ze 3/4 nemocnych mély choleste-
rol < 5,0 mmol/l a > 50% nemocnych
dokonce pod 4,5 mmol/l, musime kon-
statovat velmi dobrou uroveri farma-
koterapie dyslipidemii. Vétsina dopo-
ruéeni klade diiraz predevsim na cilové
hodnoty cholesterolu [9], cozZ je dle
naseho nédzoru dosahovdno ve velmi
dobrém procentu. Nékteré préce sice
ukazuji na mozny vétsi efekt vysokych
davek, jiné toto ale nepotvrdily. Studie
CORONA zase naznacuje, Ze nemocnf,
ktefi dospéji do stadia srde¢niho se-
Ihani (v nasem souboru dle funkéniho
stadia NYHA téméF 1/2 nemocnych),
jiz moZna neprofituji z poddvani sta-
tind. Presto, je-li srdecni selhani ische-
mické etiologie, bychom méli statiny
podavat [33,34]. Hodnotit fluvastatin
z pohledu davky nelze, protoze nejvy3si
u nds registrovand davka 80mg z po-
hledu hypolipidemického efektu nenf

davkou vysokou.

Zaver

Farmakoterapie nemocnych po in-
farktu myokardu v poslednich 15 le-
tech zaznamenala obrovsky pokrok
a nase data z roku 2009 ukazuji vybor-
nou adherenci k doporuc¢enim pro far-
makoterapii nemocnych s ischemickou
chorobou srde¢ni s vyznamnym zlep-
$enim v dosahovani cilovych hodnot
krevniho tlaku i cholesterolu. Stejné
tak pocet kutdkd vyrazné klesl. Domni-
vame se, Ze nemocn{ po infarktu myo-
kardu si uvédomuji zdvaznost svého
onemocnén{ a ve spolupréci s o3etfu-
jicim lékatem se snazf udélat co nejvice
pro své zdravi.

Prace byla podpotena grantem IGA MZ
9880-3.

Vniti Lék 2010; 56(6): 533-540

Literatura

1. Simon J et al. Epidemiologie a prevence
ischemické choroby srde¢ni. Praha: Grada
Publishing 2001.

2. SpinarJ, Vitovec ] et al. Ischemicka cho-
roba srde¢ni. Praha: Grada Publishing
2003.

3. Widimsky J Jr, Cifkova R, §pinar] et al.
Doporuceni diagnostickych a lé¢ebnych
postupt arteridlni hypertenze - verze 2007.
Doporuéeni Ceské spolecnosti pro hyper-
tenzi. Vnit¥ Lék 2008; 54: 101-118.

4. Yusuf S, Teo KK, Pogue ] et al. ON-
TARGET investigators. Telmisartan, ra-
mipril or both in patients at high risk for
vascular events. N Engl ] Med 2008; 358:
1547-1559.

5. Pfeffer MA, McMurray JJ, Velazquez EJ et
al. Valsartan, captopril, or both in myocar-
dial infarction complicated by heart fai-
lure, left ventricular dysfunction, or both.
N Engl ) Med 2003; 349: 1893-1906.

6. Vitovec J, §pinar]. Je kombinace inhibi-
tord ACE a blokdtort receptor(i pro an-
giotenzin Il v [é¢bé kardiovaskularnich one-
mocnéni indikovand? Remedia 2009; 19:
149-152.

7. Alderman MH. The return on INVEST.
JAMA 2003; 290: 2859-2861.

8. Effect of verapamil on mortality major
events after acute myocardial infarction
(The Danish Verapamil Infarction Trial Il -
DAVIT I1). Am ] Cardiol 1990; 66: 779-785.
9. Vaverkova H, Soska V, Rosolova H et al.
Doporuceni pro diagnostiku a lé¢bu dysli-
pidémii v dospélosti, vypracované vyborem
Ceské spole¢nosti pro aterosklerézu. Vnitt
Lék 2007; 53: 181-197.

10. Wallentin L, Becker R, Budaj A et al. Ti-
cagrelor versus clopidogrel in patients with
acute coronary syndromes. N Engl | Med
2009; 361: 1045-1057.

11. Wiviott SD, Braunwald E, McCabe CH
et al. Prasugrel versus clopidogrel in pa-
tients with acute coronary syndromes. N
Engl ] Med 2007; 357: 2001-2015.

12. Yusuf S, Sleight P, Pogue | et al. Effects
of an angiotensin-converting-enzyme in-
hibitor, ramipril, on cardiovascular events
in high-risk patients. The Heart Outcomes
Prevention Evaluation Study Investigators.
N Engl ] Med 2000; 342: 145-153.

13. Fox KM. EURopean trial on reduction
of cardiac events with Perindopril in stable
coronary Artery disease Investigators. Ef-
ficacy of perindopril in reduction of car-
diovascular events among patients with
stable coronary artery disease: randomi-
sed, double-blind, placebo-controlled,
multicentre trial (the EUROPA study). Lan-
cet 2003; 362: 782-788.

14. Braunwald E, Domanski MJ, Fowler SE
et al. PEACE Trial Investigators. Angioten-
sin-converting-enzyme inhibition in stable

Registr BRNO 2: farmakoterapie po infarktu myokardu

coronary artery disease. N Engl ] Med
2004; 351: 2058-2068.

15. Pilote L, Abrahamowicz M, Rodrigues
E et al. Mortality rates in elderly patients
who different angiotensin-converting en-
zyme inhibitors after acute myocardial in-
farction: a class effect? Ann Intern Med
2004; 141: 102-112.

16. Hansen ML, Gislason GH, Kgber L et
al. Different angiotensin-converting en-
zyme inhibitors have similar clinical efficacy
after myocardial infarction. Br ) Clin Phar-
macol 2007; 65: 217-223.

17. Dickstein K, Kjekshus J. OPTIMAAL Ste-
ering Committee of the Study Group. Ef-
fects of losartan and captopril on mor-
tality and morbidity in high-risk patients
after acute myocardial infarction: the OP-
TIMAAL randomised trial. Optimal Trial in
Myocardial Infarction with Angiotensin ||
Antagonist Losartan. Lancet 2002; 360:
752-760.

18. Yusuf S, Teo KK, Pogue J et al. ON-
TARGET investigators. Telmisartan, ra-
mipril or both in patients at high risk for
vascular events. N Engl J] Med 2008; 358:
1547-1559.

19. Yusuf S, Teo KK, Anderson C et al.
TRANSCEND Investigators. Effects of the
angiotensin-receptor blocker telmisartan
on cardiovascular event in high risk pa-
tients intolerant to angiotensin-converting
enzyme inhibitors: a randomised control-
led trial. Lancet 2008; 372: 1174-1183.

20. Pfeffer MA, McMurray JJ, Velazquez
EJ et al. Valsartan, captopril, or both in
myocardial infarction complicated by
heart failure, left ventricular dysfunc-
tion, or both. N Engl ] Med 2003; 349:
1893-1906.

21. Nissen 1 SE, Tuzcu EM, Schoenha-
gen P et al. REVERSAL Investigators. Ef-
fect of intensive compared with mode-
rate lipid-lowering therapy on progression
of coronary atherosclerosis. A randomi-
zed controlled trial. JAMA 2004; 291:
1071-1080.

22. Pedersen TR, Faergeman O, Kaste-
lein JJ et al. High-dose atorvastatin versus
usual-dose simvastatin for secondary pre-
vention after myocardial infarction. The
IDEAL study: a randomized controlled
trial. JAMA 2006; 294: 2437-2445.

23. Sabatine MS, Cannon CP, Gibson CM
et al. Effect of clopidogrel pretreatment
before percutaneous coronary interven-
tion in patients with ST-elevation myocar-
dial infarction treated with fibrinolytics:
the PCI-CLARITY study. JAMA 2005; 294:
1224-1232.

24. Tejc M, Hlinomaz O. Nova data o clo-
pidogrelu - studie CLARITY-TIMI 28,
COMMIT-CCS2 a ARMYDA-2. Interv Akut
Kardiol 2005; 4: 154-158.

539




Registr BRNO 2: farmakoterapie po infarktu myokardu

25. Wiviott SD, Braunwald E, McCabe CH
et al. Prasugrel versus clopidogrel in pa-
tients with acute coronary syndromes. N
Engl ) Med 2007; 357: 2001-2015.

26. §pinar], Vitovec J. Komu zvoni hrana.
Kardiol Rev 2009; 11: 197-199.

27. Kotseva K, Wood D, De Backer G et
al. Cardiovascular prevention guidelines in
daily practice: a comparison of EUROAS-
PIRE I, I, and Il surveys in eight European
countries. Lancet 2009; 373: 929-940.

28. Mayer O Jr, Simon J, Galovcova M et
al. Uroveri sekundarni prevence ischemické
choroby srde¢ni u ¢eskdch paciencti ve stu-
dii EUROASPIRE Ill. Cor Vasa 2008; 50:
156-162.

Seznam Fesiteli (abecedné bez titult):

29. Nerbrand C, Lidfeldt J, Nyberg P et al.
Serum lipids and lipoproteins in relation to
endogenous female sex and age. The Wo-
men’s Health in the Lund Area (WHILA)
study. Maturitas 2004; 48: 161-169.

30. SpinarJ, Ludka O, Senky¥ikovad M et al:
Hladiny cholesterolu v zavislosti na véku.
Vnitf Lék 2009; 55: 724-729.

31. Mancia G, Laurent S, Agabiti-Rosei L
et al. Reappraisal of European guidelines
on hypertension management: a European
Society of hypertension Task Force docu-
ment. ] Hypertens 2009; 27: 2121-2158.
32. Task Force Members 2007. Guidelines
for the management of arterial hyperten-
sion. ] Hypertension 2007; 25: 1105-1187.

33. Kjekshus J, Apetrei E, Barrios V et al.
CORONA Group. Rosuvastatin in older
patients with systolic heart failure. N Engl
J Med 2007; 357: 2248-2261.

34. Hradec J. Mdme lé&it nemocné se sr-
de¢nim selhanim statiny? Vysledky kli-
nické studie CORONA. Remedia 2008; 8:
176-179.

prof. MUDY. jind¥ich Spinar, CSc., FESC

www. fnbrno.cz
e-mail: jspinar@fnbrno.cz

Doruceno do redakce: 17. 5. 2010

O. Bodek, V. Chaloupka, S. Janousek, P. Jefdbek, P. Kala, J. Kariovsky, M. Kozak, L. K¥ivan, R. Labrovd, O. Ludka, R. Miklik, V. Musil,
P. Neugebauer, T. Novotny, J. Pafenica, M. Poloczek, Z. PozdiSek, O. Toman, M. Sepsi, J. Schildberger, M. Sebo, I. Sindelkova, M. Siga-

kova, J. Vladinova, P. Vysocanovd, M. Vytiska

Poznamka

Préce je vénovana k 65. narozenindm $éfredaktora Vnitiniho lékafstvi a naseho ptitele MUDr. Petra Svaciny s konstatovanim, Ze oslavenec
jiz 0 6 let v plném zdravi prezil praimérny vék, kdy muzi v Brné dostavaji prvni infarke.
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