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ANTIAGREGACNI LECBA
PO ISCHEMICKE CEVNiIi MOZKOVE PRIHODE

MUDr. Ondrej Skoda
Neurologické oddéleni, Nemocnice Pelhfimov

Antiagregacni lIécba je bezpeéna a prokazatelné ucinna jiz v akutni fazi ischemické cévni mozkové pfihody (CMP). Tézisteé jejiho vyuziti je
vSak predevsim v oblasti sekundarni prevence u pacientti po prekonané CMP €i tranzitorni ischemickeé atace (TIA), kde je indikovana pro
v§echny pacienty, kromé skupiny uréené k dlouhodobé peroralni antikoagulaci. Antiagregacnimi léky, u nichz byla prokazana bezpeénost
a ucinnost, jsou acetylsalicylova kyselina (ASA), thienopyridinové derivaty a dipyridamol. ASA je zékladnim antiagregaénim Iékem. Jeji
efekt neni pfimo zavisly na davce, doporu¢ené davkovani je 50-325 mg/den. Je-li klinicky evidovano selhanilééby ASA, projevujici se vzni-
kem nové piihody, mélo by byt divodem pro vyménu Iéku za kombinaci ASA s dipyridamolem nebo thienopyridinovy derivat. Kombinace
ASA (25mg) a dipyridamol (200 mg) 2x denné je v sekundarni prevenci CMP ucinnéjsi nez ASA samotna. Mize byt proto také podavana
jako Ié¢ba prvé volby, pfedevsim u pacienti se zvySenym rizikem opakovani CMP. Pacienti s projevy intolerance Ci alergie na ASA maji byt
Ié€eni thienopyridinovym derivatem, Iékem volby je clopidogrel v davce 75 mg/den. Antiagregaéni Iécba je soucasti komplexni prevence
CMP, zalozené na vyuziti vhodnych rezimovych, farmakologickych i intervenénich postup.

Kli¢ova slova: cévni mozkova pfihoda, tranzitorni ischemicka ataka, sekundarni prevence, antiagregace.

ANTIAGGREGATION TREATMENT FOR ISCHAEMIC STROKE
Antiaggregation treatment is safe and evidently efficient already during the acute phase of ischaemic stroke. Nevertheless, it is dominantly
used in patients after stroke or transitory ischaemic event, for the secondary prevention of stroke recurrence. Antiaggregation is indicated
in all stroke patients, except the subgroup, selected for long-term anticoagulation. Antiaggregation drugs with proved safety and efficacy
are following: Acetylsalicylic acid (ASA), thienopyridines and dipyridamole. ASA is a basic antiaggregation drug. Its efficacy is not directly
dose-dependent, with recommended dosage of 50-325mg daily. In case of the clinical treatment failure, resulting in a new ischaemic
event, it should be replaced for the combination of ASA with dipyridamole or for a thienopyridine. Combination of ASA (25mg) and dipy-
ridamole (200 mg), twice daily, is more efficient in the secondary stroke prevention than ASA alone. That’s why it can be also used as the
first selection treatment, especially for patients with the increased risk of stroke recurrence. Patients, who presented ASA intolerance or
allergy, should be treated with thienopyridines - clopidogrel 75 mg daily is the preferred drug. Antiaggregation treatment is a part of the
complex secondary stroke prevention, based on all adequate lifestyle, pharmacological and interventional methods.
Key words: ischaemic stroke, transitory ischaemic event, secondary prevention, antiaggregation.
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Uvod maximalné vSak do 24 hodin — patogeneticky se mize  k pacientdm s TIA pfistupovat zejména z hlediska
Abychom stanovili okruh pacientd, jimiz se bu-  jednat o pfechodnou dysfunkci neuron(, nebo moz-  sekundarni prevence Uplné shodné jako k pacientim,
deme z1é¢ebného hlediska zabyvat, je vhodné uvést  kovy infarkt s pfechodnymi pfiznaky. Proto je tfeba  ktefi prodélali dokonéenou CMP (3, 10).
krétce charakteristiku CMP a TIA. CMP je vymezena
nasledujicimi podminkami (12, 13):
- rychle se rozvijejici loziskové a/nebo globalni
klinické pfiznaky postizeni mozku
- symptomy trvajici déle nez 24 hodin, nebo ve-
douci ke smrti
- absence jinych ziejmych pfiCin nez cerebrovas-
kularni onemocnéni
CMP (iktus, anglicky ,stroke”) je ve skuteCnosti
heterogenni skupina onemocnéni, jejimz spole¢nym
jmenovatelemje dominujicicévnietiologie. Ischemicka
CMP, véetné tranzitorni ischemické ataky (TIA),
tvoii pfevaznou ¢ast mozkovych pfihod (80-85 %).
Ischemickd CMP (mozkovy infarkt) je akutni ische-
micka nekréza neuront vznikla na podkladé poklesu
nebo zastavy pritoku krve mozkovou tepnou. Pficiny
vzniku tohoto onemocnéni jsou tromboembolické (az
v 90%) nebo hemodynamické. Ve vice nez 80 % pfi-
padu Ize detekovat uzavér mozkové tepny v akutnim
stadiu (obrazek 1). TIA ma stejné etiologické pficiny.
Mize jit o mozkovou nebo retindlni ischemii, klinické
symptomy pfitom typicky trvaji méné nez 1 hodinu,

Obrazek 1. Gerstva trombéza segmentu M1 a cerebri media u pacienta s CMP (transkranialni

(=]
(=]
[=]

i'.
[
!
k
!
|
|
i
|
|
[
!
[
i'

534 www.internimedicina.cz / INTERNI MEDICINA PRO PRAXI 12 /2006



MEZIOBOROVE PREHLEDY

Graf 1. Riziko recidivy CMP v karotickém a ver-

tebrobazilarnim povodi (v %) (5)
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Diagnostika ischemickych CMP, véetné stano-
veni pravdépodobné zékladni etiologie, je zalozena
na anamnéze, klinickém neurologickém vySetfeni
a modernich zobrazovacich metodikach — pocita-
¢ové tomografii (CT, CT angiografie — CTA), mag-
netické rezonanci (MR, MR angiografie - MRA),
duplexni sonografii tepen extra i transkranidini,
pfipadné angiografii a dalSich vySetfenich z oblasti
interni a kardiologické (9, 18). Podstatnou informaci,
zejména pro sekundarni prevenci, je riziko recidivy
ischemickych CMP u pacientt po prodélané CMP &i
TIA. Toto riziko je podle Udajd z cévnich registrli ve
vertebrobazildrni i karotické oblasti v pétiletém sle-
dovani po &erstvé prodélané pfihodé 8x vyssi nez
v ostatni populaci (graf 1) (5). V prvnim mésici pfitom
dojde k 25 % recidiv CMP, v prvnim pdlroce k 33 %.

Doporuceni pro léébu
a prevenci ischemické CMP

Pouzivané 1é¢ebné a preventivni postupy maji
byt v soucasné dobé zalozeny vyhradné na zasa-
dach mediciny dikazu (evidence based medicine).
V nésledujicim textu proto uvadim u jednotlivych do-
poruceni i stupné hodnoty dlikazll fimskymi éislice-
fené empirické postupy |éCby by mély byt opustény
jako neekonomickeé i neetické. V celém nasledujicim
textu se budeme podrobnéji zabyvat dlohou antia-
gregacni lécby. Pro pochopeni vzéjemnych vztaht
v8ak uvadim struéné i prehled ostatnich postupd,
v jejichz ramci je nutno spravnou Ié¢bu provadét.

Lééba akutni ischemické CMP
(1,9, 18)

Trombolyza je prokazatelné Ucinnou Ié¢bou pro
vybranou skupinu pacientli s ischemickou CMP, pfe-
devsim do 3 hodin od jejiho vzniku (studie NINDS,
ECASS, ECASS I1.) (1.). Antiagregacni lécba (studie
IST, CAST, 1997) vykazuje malou, ale prokazatelnou
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redukci mortality a opakovani CMP (pocet IéCenych
pacientt na 1 zachranéného, NNT = 111). Proto je
doporuc¢eno podani acetylsalicylové kyseliny (ASA)
100-300mg/den (nikoli pfi planované a provadéné
trombolyze a 24 hodin po jejim ukonceni) (1.).

Antikoagulacni Iécba (plna heparinizace) je
vhodna pouze ve vybranych dzkych indikacich, jako
jsou prokazané vysoce rizikové kardialni zdroje, ar-
teridini disekce nebo velmi téZkd stenéza magistraini
tepny, nefeditelnd emergentni intervenci (IV.).

Dal§imi vyznamnymi postupy, které zlepSuji
progndzu pacienta, jsou Ié¢ba na iktové jednotce,
Casna rehabilitace a podavani nizké davky nizko-
molekuldrnich heparinii nebo nefrakcionovaného
heparinu v prevenci hluboké Zilni trombdzy u imo-
bilnich pacientd.

Prevence ischemické CMP

Prevence CMP je zaméfena na korekci proka-
zatelnych rizikovych faktor(. Rizikové faktory CMP
délime na neovlivnitelné (vék, pohlavi, dédicné pre-
dispozice) a ovlivnitelné (hypertenze, diabetes mel-
litus, hyperlipoproteinémie, koufeni, alkohol a nizka
télesna aktivita). Zvlastni pozornost zasluhuji také
srde¢ni arytmie, zejména fibrilace sini, a asympto-
matické stendzy magistralnich mozkovych tepen.

Pro primarni prevenci CMP plati nasledujici
poznatky a doporuéeni (3, 8, 18):

Hypertenze — nezbytné jsou pravidelné kon-
troly TK, Uprava Zivotniho stylu a pohybovych ak-
tivit, farmakologicka lécba s cilem dosazeni TK
< 140/90mm Hag, které pfinasi snizeni rizika CMP
030-42%, NNT = 94 (1.).

Diabetes mellitus—Kkorekce je Ucelné spise v pre-
venci obecnych komplikaci, doporuceno je agresiv-
néjsi snizovani TK (na uroven 130/80 mmHg) (lIl.).

Hyperlipoproteinémie - jeji korekei Ize dosah-
nout snizeni rizika CMP o 11-17%, vice u muzd,
srdeéni (MIC) az o 60%. Terapie statinem je proto
doporucena u pacientli s vysokym kardiovaskular-
nim rizikem (1.).

Dale je vhodny zakaz koufeni a zvySeného pozi-
vani alkoholu, doporuceni pravidelné fyzické aktivi-
ty, dietnich opatfeni a snizovani nadvahy.

Antiagregacni lécha - metaanalyzou 5
randomizovanych studii (Hart, de Gaetano,
2000-2001) nebylo zjisténo signifikantni snize-
ni poctu CMP antiagregacni 1é¢bou, ale snizuje
se riziko vzniku infarktu myokardu (IM) - proto
je doporuceno podani ASA 75-200mg/d u paci-
entl s vyznamnym vaskularnim rizikem (zjisténé
vyznamné stendzy magistréinich tepen > 50 %,
MIC, zejména fibrilace sini do 60 let véku, hyper-
tenze s vysokym rizikem nad 50 let). Jiné léky nez
ASA nebyly v této indikaci dosud testovany (1.).
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Antikoagulacni Ié¢ba (INR 2,0-3,0) - je do-
poruéena u rizikovych pacientl s fibrilaci sini (FS)
z hlediska embolizace (vék > 75 let nebo vék > 60 let
plus dalsi rizikové faktory) (Il.).

Karoticka endarterektomie mUze byt indiko-
vana pro asymptomatickou stendzu arteria carotis
interna (ACI) 60-99 % na pracovisti s chirurgickym
rizikem pod 3 % pfi oCekavaném preziti pacienta dé-
le nez 5 let (1I.).

Sekundarni prevence ma byt provadéna se
stejnym pfistupem k pacientim po pfekonané is-
chemické CMP i tranzitorni ischemické atace. Jejimi
soucastmi jsou dle pfisluSnych indikaci nasledujici
Ié¢ebné postupy (3, 11, 12, 13, 18):

- antiagregacni lé¢ba

- antikoagulacni lécba

- |é¢ba hypertenze, DM a hyperlipoproteinémie

- operace a angioplastiky symptomatickych ste-
ndz magistralnich tepen (zejména karotid).

Antiagregace
v sekundarni prevenci CMP

Uginnost antiagregaéni [ééby v sekundérni pre-
venci CMP je podlozena metaanalyzou 287 studif
(2). Dosahované relativni snizeni rizika (RRR) je
25% pro zavaznou cévni pfihodu (IM, CMP, vasku-
[&rni dmrti) a v praxi znamena, ze z 1000 Ié¢enych
pacient(l béhem 2 let bude 36 zachranéno od za-
vazné cévni piihody. Jiné metaanalyzy studii (pouze
s ASA) uvéadgji o néco nizsi hodnoty RRR 13-15%.

Mezi prakticky vyuzivané antiagregacni Iéky
v soucasnosti patfi: kyselina acetylsalicylova — ASA,
dipyridamol (pouzivany pfedevSim v terapeutické
kombinaci s ASA) a thienopyridinové derivaty (clopi-
dogrel, ticlopidin). Z dalSich Iék( dostupnych na na-
$em trhu je mozno jmenovat jesté indobufen, ktery
vSak neméd dolozenou Ucinnost dle zasad mediciny
dlkazu, a proto do bézné 1é¢ebné praxe nepatfi.
Nékteré nové latky jsou ve fazi klinického vyzkumu
s potencidlnim vyuZitim pro prevenci CMP do bu-
doucna - jde napf. o terutroban.

Kyselina acetylsalicylova (ASA) je nejstar§im
pouzivanym antiagregaénim Iékem, k némuz je za-
roven k dispozici historicky nejvétsi pocet vysledk
klinickych studii, prokazujicich jeho bezpeénost
a ucinnost (2).

Mechanizmus ucinku: inhibice cyklooxyge-
nazy. Nizka subterapeuticka davka blokuje trom-
boxan A2 v trombocytech, ale nedostatecné tlumi
endotelidini prostaglandin PGI2 (Salt Collaborative
Group, 1991). Vysoké davky naopak ovliviiuji agre-
gabilitu jiz jen nepatrné, ale zvySuji se vyznamné
vedlejsi ucinky a rizika nezadoucich pfihod.

Optimaini davka zstava predmétem diskuze,
doporuéend je v rozmezi 50-325mg/d. Studie po-
rovnavajici nizké davky (50-160mg), stfedni davky
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(160-325mg) a vysoké davky (500-1500mg), ne-
prokazaly rozdil v jejich efektu (16). V individudinim
pfipadé mize byt nastaveni davky problematické,
nelze ji titrovat podle laboratornich kontrol.

lasti gastrointestindiniho traktu (postihuji az 6%
[é&enych), krvaceni a alergické reakce. Pocet za-
vaznych komplikaci je zavisly na davce a dobé
podavani, v souborech pacienttl uzivajicich ASA ve
vy$e uvedeném doporu¢eném rozmezi se pohybuje
do 1,5% béhem 3 let (jde hlavné o rozsahlejsi krva-
ceni do gastrointestindlniho traktu a intrakraniainé,
ostatni komplikace jsou vzacné) (17).

Rezistence na ASA: V bézné populaci bylo zjis-
téno 5,5-9,5% rezistenci, az 25 % snizenych respon-
der(, jeSté vys$si vyskyt je patrmé mezi pacienty s po-
mize byt snizené potlaceni tvorby tromboxanu TXA2,
zvySeny Ucinek induktor( aktivace trombocyt, poly-
morfizmus receptorii trombocytl ¢i jiné mechaniz-
my. Neni mozno pfedem urcit, zda u individuainiho
pacienta dosahneme optimalniho lé¢ebného efektu.
Klinickym projevem je selhani lé¢ebného Ucinku, tedy
vyskyt trombotické vaskulamni pfihody pfi 16¢bé ASA.
Je mozna rovnéz laboratorni detekce: Neprokazani
inhibice destiCkovych funkci nebo neprodlouzeni
doby krvécivosti in vitro. (MoZnostmi vySetfeni jsou
méfeni ¢asu krvacivosti, agregace trombocyt, prito-
kova cytometrie — exprese trombocytarnich recepto-
rl, zjiténi hladiny 11-dehydrotromboxanu B, v moci,
nové i genetické testy. Zadné z uvedenych vysetfeni
se neprovadi rutinng, ale mohou mit vyznam pro indi-
viduélniho pacienta za specifickych okolnosti.)

Indikace: Dle doporu¢eni EUSI je ASA stéle
povazovana za standardni antiagregacni 1€k prvni
volby v sekundérni prevenci ischemické CMP (1.). Pfi
selhani [éCby ASA, klinické intoleranci a u vysoce ri-
zikovych pacientl je indikovana antiagregaéni 1é¢ba
jinymi latkami — kombinaci ASA a dipyridamolu nebo
thienopyridinovym derivatem.

Dipyridamol + ASA

Uvedenou kombinaci Iéku sledovala studie ESPS
I (randomizovana, dvojité zaslepend, porovnavajici
ucinek kombinace ASA 50 mg/d + dipyridamol 400 mg/
d ve dvoudennich davkach, oproti ASA a dipyridamo-
lu samotnym a oproti placebu v sekundarni prevenci
CMP). Vysledné RRR byly 18% pro ASA, 16% pro
dipyridamol a 37 % pro kombinaci ASA + dipyridamol
oproti placebu (7). Nedavno publikované vysledky
studie ESPRIT (17) potvrdily lepSi efekt kombinace
ASA s dipyridamolem na prevenci recidivy mozkové
ischemie oproti ASA samotné v prlibéhu 3,5letého
sledovani s dosazenym RRR 19% ve prospéch kom-
binace (ARR 1,0% ro¢né), pfi¢emz uzité davkovani
ASA bylo v rozmezi 30-325mg. Vysledky této neza-
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vislé studie vyznamné podporuji evidenci o d¢innosti
uvedené kombinaéni 1€¢by. Moznost pfimého porov-
nani ucinnosti sekundarni prevence CMP pomoci
kombinace dipyridamol + ASA s thienopyridinovym
derivatem clopidogrelem by méla pfinést probihajici
mezindrodni randomizovana studie PROGRESS.

Mechanizmus ucinku: K vySe popsanym Ucin-
kim ASA je pfidan efekt retardovaného dipyrida-
molu, pUsobiciho inhibici trombocytéarni fosfodies-
terazy, s antiagregacnim efektem v oblasti destic-
kovych receptor(i trombinu. U tohoto farmaka byly
popsany rovnéz ucinky na cévni sténu, spodivajici
ve zvySeni produkce oxidu dusnatého (NO), v pro-
sobeni a v ochrané bunééné membrany.

Indikace a ddvkovani: Kombinace ASA 25mg
a dipyridamol 200mg 2x denné je indikovana nejen
jako alternativa po klinickém selhani 1é¢by samotnou
ASA, ale i jako terapie prvni volby v sekundarni pre-
venci CMP, zejména u vysoce rizikovych pacient
(obrézek 2) (I.). V pfipadé nesnasenlivosti ASA i thi-
enopyridind pak mGZe byt pacient Ié¢en samotnym
dipyridamolem 2x 200 mg/denné (7, 18).

Vedlejsi ucinky: Terapie kombinaci ASA + di-
pyridamol je bezpecna, jedinym relativné ¢astéjSim
popsanym nezadoucim Uéinkem je bolest hlavy,
zejména v pocatecni fazi IéCby, kterou Ize nékdy
preklenout pfechodnym snizenim denni davky na
polovinu. Dlvodem k vysazeni lécby byla v ramci
studii u pfiblizné 6-9 % pacientd.

Thienopyridinové derivaty

V této skupiné Iékl se v soucasnosti pouzivaji
2 preparaty: ticlopidin a clopidogrel.

Pacienti, ktefi zaCinaji Ié¢bu thienopyridinovymi
derivaty, maji podle doporuceni Evropské iktové ini-
ciativy (EUSI) dostat v souc¢asné dobé clopidogrel
a nikoli ticlopidin, vzhledem k jeho niz§imu riziku
vedlejSich neZddoucich ucinki - jednd se prede-
vSim o hematologické komplikace (konkrétné ne-
utropenii, vzacné ireverzibilni), popsané po lé¢bé
ticlopidinem, kvali kterym jsou nutnosti opakované
kontroly krevniho obrazu, zejména v pocateéni fazi
[&Cby (11l.). BanalnéjSimi nezadoucimi Ucinky jsou
prljmy a kozni reakce.

Clopidogrel je Iékem s dobfe dokumentovanou
céinnosti a bezpecnosti u rliznych skupin pacientt
prostfednictvim nékolika randomizovanych studii,
z jejichz zavérl vyplyvaji v souc¢asnosti platna do-
poruceni pro jeho pouziti. Problematikou prevence
CMP ve vazbé s dalSimi cévnimi pfihodami se za-
byvala pfedevsim studie CAPRIE, ktera prokézala,
Ze clopidogrel je statisticky vyznamné uc¢innéjsi nez
ASA v prevenci zavazné cévni pfihody (vaskularni-
ho amrti, CMP nebo IM), RRR byla 8,7 % (4). Studie
MATCH a CHARISMA neprokazaly statisticky vy-
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znamny rozdil mezi efektem kombinaéni 1é¢by clo-
pidogrelem + ASA oproti samotnému clopidogrelu,
respektive samotné ASA (6).

Mechanizmus ucinku: Selektivni inhibice trom-
bocytarnich ADP receptord, jejimz disledkem je
omezeni aktivace glykoproteinu lIb/llla, zpdsobuijici
dale pokles vazby fibrinogenu a omezeni desti¢kové
agregace.

Indikace a davkovani: Clopidogrel v davce
75mg denné Ize v sekundarmi prevenci CMP pfe-
depsat pii intoleranci ¢i selhani 16¢by ASA, rovnéz
jej Ize zvazit u vysoce rizikovych pacientd, zejmé-
na s kombinaci CMP a projev( pokrocilé koronarni
aterosklerdzy (15) (1ll.). Kombinaéni Iécbu clopidog-
relem + ASA v sekundérni prevenci cévnich pfihod
uvysoce rizikovych pacientli nelze obecné preferovat
oproti samotnému clopidogrelu (1.). Existuje obecny
konsenzus o Ucelnosti kombinace clopidogrel + ASA
pfed, v pribéhu a alespor 1 mésic po provedeni an-
gioplastiky a stentingu magistralnich tepen, benefit
Ize ocekavat patmé také v perioperacnim obdobi
karotickych endarterektomii (17) (IV.). Ticlopidin
v davce 250 mg 2x denné se doporucuje nadéle po-
davat pouze pacienttm, ktefi jej maji nasazeny jiz
z minulosti. Lékafi v CR jsou véak v dnesnich dnech
zaroven limitovani indikaénim omezenim, stanove-
nym nasi legislativou, které preskripci clopidogrelu
za Uhradu zdravotnich pojiStoven v ramci sekundarni
prevence CMP neumoZriuje (1ék v této indikaci neni
proplacen ze zdravotniho pojisténi, s vyjimkou krat-
kodobého pouziti po vaskulamni intervenci).

Dalsi terapeutické postupy
v sekundarni prevenci
ischemické CMP

Peroralni antikoagulace (INR 2,0-3,0) snizuje
riziko opakovaného vyskytu CMP u pacient s fibrila-
ci sini (1.). Je indikovana po CMP asociované s fibri-
laci sini, kromé pacientu s epilepsii, poruchami védo-
mi, tézkou demenci a krvacenim z GIT (18). Dal$imi
indikacemi antikoagulace jsou: protetickd chloper
(INR 2,5-3,5) (II.), kardioembolickd CMP s vysokym
rizikem opakovani (1ll.), aneuryzma levé komory, aki-
netické zony, chlopenni vady jako zdroj embolizaci
(lll.), aortéini atherom, fusiformni aneuryzma arteria
basilaris a disekce krénich tepen (IV.).

Antihypertenzni Ié¢ba: Snizeni TK zpUsobu-
je relativni snizeni rizika (RRR) opakované CMP
029-43% (HOPE - Yusuf et al., 2000, PROGRESS
Collaborative Group, 2001). Po probéhlé TIA & CMP
ma byt snizovan krevni tlak (bez ohledu na vychozi
uroven) podle tolerance pacienta, klinicky ovéfeny je
efekt diuretik a/nebo ACE inhibitor( (1.).

Vyznamného snizeni rizika opakovani CMP Ize
dosdhnout Ié¢bou snizujici hladinu cholesterolu,
zejména statinem - RRR je 24 % (Heart Protection
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Study Collaborative Group, 2002), respektive NNT
57 (Straus et al., 2002), je-li dosazeno sniZeni hladi-
ny cholesterolu 0 > 10%. U nemocnych do 6 mésict
po prodélané CMP nebo TIA, sledovanych po dobu
5 let v randomizované, placebem kontrolované studii
s podavanim atorvastatinu 80 mg denné, bylo dosa-
zeno RRR 14,5% (ARR 1,9%) pro opakovani CMP
(SPARCL investigators, 2006). Pacienti po prodéla-
né CMP nebo TIA s hypercholesterolemii by proto
méli byt [éCeni statinem (12,13) (1.).

Karotické endarterektomie a angioplasti-
ky magistralnich tepen mohou byt indikovany na
zakladé vySetfeni angiografii, duplexni sonografii,
MRA nebo CTA (nebo jejich kombinaci). Nemaji byt
provadény v centrech nevykazuijicich nizkou Cetnost
komplikaci (< 6%) (I.). Pfed, v pribéhu a po endar-
terektomii neméd byt vysazovéna antiagregacni lécba
(Il.). Angioplastiky jsou zatim rezervovény pro paci-
enty s kontraindikaci endarterektomie, chirurgicky
nedostupnymi stenézami a restendzami po operaci.
Symptomaticka karoticka stenéza 70-99 % je indiko-
vana k endarterektomii v dobé do 180 dni od neinvali-
dizujici ischemickeé pfihody, v centru s perioperacnim
rizikem (CMP a smrt) < 6% (I.). Symptomaticka karo-
ticka stendza 50-69 % muze byt indikovana k endar-
terektomii v centru s perioperaénim rizikem do 6 %,
spiSe u muzl s hemisferdlnim iktem, dale u pacientd
se stfedné téZkou intrakraniéini stendzou (18).

Shrnuti

Antiagregacni léCba je bezpecna a mimé, ale
prokazatelné uc¢innd jiz v akutni fazi ischemické
CMP. Tézisté jejiho vyuziti je vSak pfedevsim v ob-
lasti sekundarni prevence u pacientt po pfekonané
CMP ¢i TIA.

V primérni prevenci poddvame antiagregacni
IéEbu pouze u pacientd s vyznamnym vaskuldrnim
rizikem — se stendzou magistralnich tepen > 50 %,
s ischemickou chorobou srde¢ni (pfedevsim s fib-
rilaci sini do 60 let) a u starSich rizikovych hyper-
tonikd. Divodem je pfevazné snizeni rizika vzniku
infarktu myokardu, nikoli CMP.

Antiagregacni lécba je zakladni soucasti se-
kundarni prevence CMP pro vSechny pacienty, kro-
mé skupiny uréené dle poznatk(i mediciny dikazu
k dlouhodobé peroralini antikoagulaci.

Antiagregacnimi léky, u nichz byla prokdzana
bezpecnost a ucinnost v sekundarni prevenci CMP,
jsou acetylsalicylova kyselina (ASA), thienopyridino-
vé derivaty a dipyridamol.
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ASA je nejstarsi a nejlevnéjsi antiagregacni Iék.
Jeji efekt neni pfimo zavisly na davce, doporucené
davkovani je 50-325mg/d. Je-li klinicky evidovano
selhani léEby ASA, projevuijici se vznikem nové cév-
ni pfihody, mélo by byt diivodem pro vyménu Iéku za
kombinaci ASA + dipyridamol nebo thienopyridinovy
derivat. ASA je dle doporuéeni EUSI stale povazo-
vana za standardni antiagregacni 1k prvni volby
v sekundarni prevenci CMP.

Kombinace ASA (25 mg) a dipyridamol (200 mg)
2x denné je v sekundarni prevenci CMP proka-
zatelné ucinnéjsi nez ASA samotnd. Je indikovana
nejen jako alternativa po klinickém selhani 1é¢by sa-
motnou ASA, ale i jako terapie prvni volby v sekun-
darni prevenci CMP, pfedevsim u vysoce rizikovych
pacientl. V pfipadé nesnaSenlivosti ASA i thienopy-
ridinovych derivétl mize byt pacient lé¢en dipyrida-
molem v ddvce 2x 200 mg denné.

Thienopyridinové derivaty mohou byt v se-
kundarni prevenci CMP podavany pfi intoleranci Ci
selhani 1éCby ASA, dale je Ize zvaZit u vysoce riziko-
vych pacient, zejména s kombinaci CMP a koronar-
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