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| pies svou jasné prokdzanou prospésnost v prevenci aterotrombotickych cévnich pfihod neni aspirin schopny zabranit trombdze u viech
pacientd. Termin aspirinova rezistence je vSak pomérné nepiesny, pouziva se jak ve smyslu klinickém (neschopnost zabranit vzniku
trombotické komplikace), tak laboratornim (nemoznost prokazat ucinek aspirinu laboratornimi testy). Diagnostické metody ke stanoveni
aspirinové rezistence jsou Spatné standardizované, existuje cela fada testq, jejich vzajemna korelace je nizka a jen u nékterych z testa
byla ovéfovana souvislost s klinickymi nasledky. Vzhledem k heterogenni metodologii se udavana prevalence aspirinové rezistence
pohybuje v Sirokém rozmezi; dle nedavné metaanalyzy je primérna prevalence 24 %. Predpoklada se cela fada moznych mechanizmt
aspirinové rezistence, avsak v praxi ziejmé nejcastéjsi pricinou je non-compliance pacienta a interakce s jinymi nesteroidnimi antiflogis-
tiky. V mnoha klinickych studiich byla prokdzana souvislost aspirinové rezistence se zvysenym rizikem kardiovaskularnich pfihod. Neni
vSak znam dlikazy podpofeny postup, jak toto riziko snizit; v ivahu pfichazi zvyseni davky aspirinu nebo jeho nahrada ¢i kombinace
s jinym antiagrega¢nim lékem. Zatim tedy rutinni vySetiovani aspirinové rezistence neni doporucovano.

Kli¢ova slova: aspirinova rezistence, diagnostika, prevalence, kardiovaskularni pftihoda.

In spite of proven efficacy in the prevention of atherothrombotic vascular events, aspirin is not able to prevent thrombosis in all patients.
“Aspirin resistance” is not a precise descriptor, the term is used in clinical sense (as a failure to prevent a thrombotic complication), as
well as in laboratory sense (impossibility to prove the effect of aspirin by some laboratory assay). Diagnostic methods for aspirin resis-
tance are poorly standardized, there are number of assays that do not correlate well with each other and only some of them have been
tested for clinical relevance. Because of heterogeneous methodology, the prevalence of aspirin resistance is reported in a wide range;
according to recent metaanalysis the mean prevalence is 24 %. Numerous mechanisms of aspirin resistance have been suggested butin
the real world the most often mechanism is probably non-compliance and interaction with non-steroidal antiiflammatory drugs. Many
clinical studies have proven the association of aspirin resistance with the increased risk of cardiovascular events. However, there is no
evidence-based management able to reduce this risk; higher aspirin dose or its replacement or combination with other antiplatelet

agent should be considered. At present, routine evaluation of aspirin resistance is not recommended.

Key words: aspirin resistance, diagnostics, prevalence, cardiovascular event.

Aspirin — kyselina acetylosalicylova (ASA) je
jednim z nejvice predepisovanych 1ékd v preven-
ci kardiovaskuldrnich nemoci (1). Jeho antiagre-
gacni Ucinek spociva ve schopnosti ireverzibilni
inaktivace enzymu cyklooxygenazy (COX, resp.
isoenzymu COX-1) s naslednou inhibici produk-
ce tromboxanu A, (TXA), tcinného aktivéatora
trombocytd (2).

Jsou k dispozici velmi rozsahlé a presvédci-
vé dlikazy o jeho Ucinnosti a prospésnosti, a to
zejména v sekundarni prevenci. Podle publi-
kovanych metaanalyz vede aspirin u pacientd
se symptomatickou kardiovaskuldrni nemocf
kvyznamné redukci vyskytu infarktu myokardu
(IM), cévni mozkové piihody (CMP) i imrti (3-5).
V primdrni prevenci je nutno indikaci ASA jiz zva-
Zovat peclivéji — aspirin je doporucovan u muzl
ve véku 45-79 let, pokud potencialni prospéch
z redukce rizika IM pfevazuje potencidlni rizi-
ko gastrointestinalniho (Gl) krvaceni, a u Zen

ve véku 55-79 let, pokud potencidlni prospéch
z redukce rizika ischemické CMP prevazuje po-
tencidlni riziko Gl krvacenf (6).

| pfes svou nezpochybnitelnou Gc¢innost
v prevenci kardiovaskuldrnich pfihod nenf
aspirin schopny zabranit trombdze u viech
pacientd.

,Aspirinova rezistence” je vlastné ponékud
zavadéjici ndzev. Termin je pouzivan pro ozna-
¢eni nékolika rdznych fenoménd, a to neschop-
nosti aspirinu:

1. zabranit vzniku trombotické komplikace
(nékterymi autory nazyvana jako ,klinicka
rezistence”)

2. zpUsobit prodlouzeni ¢asu krvécivosti (,la-
boratorni rezistence”)

3. vyvolat redukci destickovych funkci pfi jed-
nom ¢i vice z testl agregace trombocytl
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provadénych in vitro (,laboratorni rezisten-
ce”)

4. redukovat produkci TXA, (,laboratorni rezis-
tence”) (7, 8)

Termin ,rezistence” obecné znamena, ze lék
je neschopen zasdhnout svij farmakologicky
cil. Proto by se striktngji definovand aspirinova
rezistence méla vztahovat jen na situace, kdy
aspirin neni schopen inhibice produkce TXA, za-
vislé na COX-1 a nasledné redukce destickovych
funkcf zavislych na TXA, (9). Z vyse uvedenych
definici aspirinové rezistence je tedy nejpresnéjsi
ta posledni.

Vzhledem k multifaktoridlni povaze atero-
trombdzy vlastné neni prekvapivé, ze u ¢asti
pacientd dojde k trombotické prihodé i pres
dlouhodobou [é¢bu aspirinem, resp. ze nelze
zabranit véem vaskularnim komplikacim jen je-
dinou preventivni strategif. Bylo by tedy v tomto
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smyslu spravnéjsi uzivat termin ,selhdnf lécby”
(10). Selhani 1é¢by je obecnym fenoménem,
snimz se Ize setkat u vsech 1€kl (napf. téZ u an-
tihypertenziv ¢i hypolipidemik). Problémem
pfi hodnocenf ,selhdni 1écby” je fakt, ze nelze
zpétné odhadnout, zda by pacient bez aspiri-
nu utrpél pifthodu jesté zavaznéjsi, ¢i dokonce
smrtelnou (11).

Ani laboratorni rezistence” vsak neni Uplné
vystiznym ndzvem a odrazi spise rlznou miru
individudInf senzitivity na Ucinek ASA.

K dispozici je celd fada testl, veétsina z nich
viak stanovuje destickové funkce a nenf schop-
na rozlisit Uc¢inek ASA od jinych desti¢kovych
poruch. Zadny z test(l neumoziiuje kvantifikaci
aspirinové rezistence v pomeéru k rozsahu nor-
malnich hodnot.

Test krvdcivosti je jednoduchym testem
hemostazy, provadi se pomoci standardni
koznf incize s ndslednym méfenim c¢asu do
spontannizastavy krvaceni. Jednd se o velmi
nespecificky a Spatné standardizovany test,
navic invazivni a malo senzitivni.

Méfeni agregace trombocyt in vitro Ize

provadét s pouzitim réiznych agonistd, nej-

specifictéjsi je kyselina arachidonové (rov-
néz |ze uzit kolagen v nizké koncentraci —
agregace po ném je té7 relativné zavisla na

TXA)). Méfent Ize provadét bud metodou

turbidimetrickou (hodnocenim prichodu

svétla v antikoagulované plazmé bohaté na
desticky) nebo impedancni (mérfenim elek-
trické impedance mezi dvéma elektrodami

v antikoagulované plné krvi). Prvni metoda

je podpofena mnoha literdrnimi daty, je vsak

pomérné pracng; druhd je relativné jedno-
duch3, avsak nenf schopna pfi méfeni vy-
loucit vliv interakci trombocytd s erytrocyty.

Obé metody pak maji omezenou senzitivitu

a jsou obtizné standardizovatelné.

Tzv. point-of-care testy — jednoduché, urce-

né k rychlému meéfenf (v rozsahu minut) v pl-

né krvi, bez nutnosti slozitého laboratorniho

vybaveni, vhodné i k pouziti u ambulantnich

pacientd.
PFA-100 (Platelet function analyzer)
méff agregaci pod vysokym stfihovym
napétim (,shear stress”). Pfistroj vlastné
tvofi arteficidlni cévu, antikoagulovana
krev je nasdvéana pres otvor v membrané
kryté kolagenem a adrenalinem nebo
kolagenem a ADP a ¢as do uzavéru otvo-
ru (vznikem destickové ,zatky") je zazna-
menan jako tzv. closure time”. Tento test

byl opét pouzit v mnoha publikovanych
studiich, jeho nevyhodou je moZnost
ovlivnénivysledku mnoha jinymifaktory
(napft. pocet desticek, hematokrit, hladina
von-Willebrandova faktoru) a pomérné
vysoké naklady.
Rapid platelet function assay (RPFA)
detekuje aglutinaci ¢astic potazenych
fibrinogenem po stimulaci kyselinou ara-
chidonovou, a to zvysenim prdchodu
svétla (pokud aspirin plsobi antiagregac-
né, k aglutinaci nedochdzi a transmise
svétla zGstane nezménéna). Nevyhodou
testu je opét jeho nékladnost a omezena
specifita.
Ucinnost blokddy COX-1 aspirinem Ize
hodnotit stanovenim tromboxanu. TXA,
je rychle (v prébéhu minut) hydrolyzovan
na stabilni metabolit TXB,, ten je pak v j&-
trech transformovan na 11-dehydroTXB..
K dispozici jsou komercni testy na bazi ra-
dioimunoanalyzy ¢i ELISA (enzyme-linked
immunosorbent assay), a to bud na méreni
TXB, v séru, nebo 11-dehydro-TXB, v modi.
Méreni TXB, v séru je nejspecifictéj-
$im testem k méfenf protidestickového
Ucinku ASA, je viak casove ifinan¢né
narocny.
Hladina 77-dehydro- TXB,v moci odrazi
pravdépodobné i produkci TXA, jinymi
burkami nez trombocyty, test je rovnéz
nakladny a navic vyZaduje korekci na re-
nalni funkce.
Priitokovd cytometrie detekuje povrchové
markery trombocytd, odrazejici jejich akti-
vaci (napf. P-selektin, CD63, zmény v konfor-
maci komplexu GP lIb/Ila), opét po stimulaci
rdznymi agonisty, a to v antikoagulované
plné krvi s pouzitim monoklonalnich protil-
tek. Jedna se o ndkladnou metodu, provadé-
nou jen ve specializovanych laboratofich.
Trombelastografie analyzuje viskoelastické
zmény béhem tvorby trombu. Provadf se
v pIné krvi po stimulaci kyselinou arachi-
donovou ¢i ADP. Vysledek je viak ovlivnén
i koagula¢nimi faktory, pfirozenymi inhibito-
ry koagulace a faktory fibrinolyzy. Metoda je
pomeérné rychld a jednoducha, nebyla vsak
zatim dostatecné zhodnocena v klinickych
podminkach (10, 11).

Porovnani rdznych laboratornich metod
k detekci aspirinové rezistence obvykle proka-
zalo velmi nizkou ¢i nulovou vzéjemnou korelaci
(coz ukazuje, Ze metody jsou citlivé k rliznym
parametrlim). Zda se, ze opticka ¢i impedancni
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agregometrie po stimulaci kyselinou arachido-
novou ¢i méfeni TXB, jsou nejvhodnéjsi meto-
dy ke stanovenf protidestickového Ucinku ASA,
ostatni testy odrazeji i jiné, na aspirinu nezavislé
cesty aktivace trombocytl (2, 10, 11).

Vzhledem k absenci jasné definice aspirinové
rezistence i k rozdilnosti diagnostickych metod
(s nizkou vzdjemnou korelaci) nenf prekvapivé,
Ze data o prevalenci nejsou konzistentni.

Podle systematického prehledu literdrnich
dat byla mezi studiemi hodnoticimi aspirino-
vou rezistenci zjisténa velkd mira heterogenity.
Vysledky byly ovlivnény davkou ASA, defini-
ci aspirinové rezistence a pouzitou metodou.
Priimérna prevalence aspirinové rezistence by-
la 24% (95% konfidencnf interval Cl 20-28 %).
Statisticky vyssi prevalence byla zjisténa ve stu-
diich s ddvkou ASA < 100 mg (36 %) ve srovnani
se studiemi s davkou > 300 mg (19%). Rozdily
v prevalenci podle pouzité metody byly rov-
néz znac¢né - ve studiich s méfenim agregacf
po kyseliné arachidonové (turbidimetrickou
metodou) byla vyslednd hodnota 6% (95 % Cl
0-12%), zatimco studie s analyzatory ,point of
care” zjistily 26 % (95 % Cl 21-31) (12).

Udaje o prevalenci aspirinové rezistence
v rliznych skupindch pacientd rovnéz velmi
kolisajf — u onemocnéni koronérnich tepen se
pohybuji v rozsahu 5,2-69 % pro stabilnfische-
mickou chorobu srde¢nf (ICHS); 22,5-83,3 % pro
akutni koronarni syndrom (AKS) a 20-74 % pro
pacienty casné po aortokoronarnim bypassu
(CABG). U nemocnych s cerebrovaskularnim
postizenim a po prodélané CMP je pak aspiri-
nova rezistence zjistovana v 5-60% a u paci-
entl s ischemickou chorobou dolnich koncetin
v 9-65% (11).

Je vsak nutno si uvédomit, Ze vétsiné studif
sledujicich aspirinovou rezistenci (jeji prevalenci
¢i klinicky dopad) Ize vytknout nékolik limitacf
(8, 11):

chybf diikaz adherence k Ié¢bé

Vvetsinou je stanoveni aspirinové rezistence

ur¢itou metodou provedeno jen jedenkrat

chybi udaje o intraindividudIni a interindivi-
dudlnf variabilité a stabilité testu v ¢ase

v jednotlivych studifch se lisi kritéria aspiri-

nové rezistence

byly pouZity velmi heterogennf davky ASA

vétsina studii nebyla fadné kontrolovéna

(je vsak zfejmé, Ze vynechani ASA v indika-

ci sekundami prevence z dlivodd nutnosti

kontrolované studie by znamenalo eticky
problém)



Nedostatecnd biologickd dostupnost
non-compliance
nedostatecnd davka
nedostatecna absorpce
interference s jinymi léky

Zvysend funkce desticek
neudplna suprese tvorby TXA,
zvyseny obrat desticek (napf. u nemoc-
nych ¢asné po aortokoronarnim bypas-
su— CABG — do krve jsou ve zvysené mife
vyplavovany novotvorené trombocyty, ne-
ovlivnéné aspirinem)
stresem indukovand exprese COX-2 v des-
tickach
zvysena citlivost desti¢ek na jiné aktivatory —
ADP a kolagen

Genetické priciny
polymorfizmy receptord pro: GPIlIb-llla, ko-
lagen, tromboxan aj.
polymorfizmy enzym(: COX-1, COX-2, TXA,
syntaza aj.

Interakce trombocytu

s jinymi krevnimi burikami
endotelie a monocyty mohou poskytnout
prostaglandin H2 k destickové produkci TXA,
nebo mohou TXA, samy syntetizovat

Jiné faktory
koufeni, hypercholesterolémie, cvicent, stres,
zvysenad aktivita sympatiku, inzulinova re-
zZistence — napf. u metabolického syndromu,
zvysenad glykace proteinl pfi $patné kom-
penzaci diabetu aj. (8, 10, 11, 13).

Zda se, ze z uvedenych moznych mecha-
nizmd je nejcastéjsi pricinou aspirinové rezisten-
ce nedostate¢na compliance — to dokazuji napf.
studie, v nichz byla plvodné zjisténa aspirinova
resistence ,korigovana” po observovaném po-
davani ASA ¢i po in vitro pridani ASA ke krevnim
vzorkdm (10, 14).

V praxije zfejmé Castou pficinou i interference
s jinymi léky, a to zejména s jinymi nesteroidnimi
antiflogistiky (ibuprofen, indometacin, naproxen).
Dochézi zde k farmakodynamické interakci diky
kompetici téchto Iékl s ASA o aktivni ¢dst COX-,
nasledkem toho je znemoznéna ireverzibilnf ace-
tylace COX-1 aspirinem. Tato interakce nebyla
pozorovana po selektivnich COX-2 inhibitorech.
Konkomitantni [é¢ba ibuprofenem tedy mize
limitovat kardioprotektivni Gcinek ASA (8, 10).

Vétsina studif prokdzala, Ze zhorsena senzi-
tivita na ASA (detekovand mnozstvim laborator-
nich metod) mé& nepfiznivy klinicky dopad — at
uz se jedna o spontanni piithody (Umrti z kardio-
vaskuldrnich pficin, AKS, CMP, periferni tepenny
uzaver), tak proceduraini komplikace (myone-
kréza po perkutdnni korondrni intervenci — PCl,
reokluze po angioplastice, trombdza graftu po
CABG) (11).

Systematicka analyza zhodnotila celkem 16
studif zaméfenych na pacienty uzivajici ASA v se-
kundarni prevenci a dopad aspirinové rezistence
na rekurenci kardiovaskularnich prihod. Pouzité
diagnostické metody ve studiich byly réiznoro-
dé (agregace trombocytl po rznych indukto-
rech, stanoveni TXB, v plazmeé &i 11-dehydroTXB,
v modi, PFA-100, ¢as krvacivosti, trombelastogra-
fie). Prevalence aspirinové rezistence v téchto
studifch byla v rozsahu 5-65 %, primérné 27 %.
Mezi studiemi byla statisticky vyznamna hete-
rogenita. Vysledny pomér sanci - ,odds ratio”
(OR) pro kardiovaskularni prihody bylo 3,8 (95 %
Cl12,3-6,1) (15).

Nedavno publikovand dalsf metaanalyza
zahrnovala 20 studif (prospektivné sledovano
celkem 2930 pacientl s kardiovaskularnimi ne-
mocemi — predchozi CMP, AKS, IM, CABG, PC|,
ischemicka choroba dolnich koncetin). Nemocni
uzivali ASA v davkach 75-325 mg denné; v 6
7 téchto studif byla uzita kombinovana antia-
gregacni |é¢ba. Z diagnostickych metod byly
pouzity point-of-care testy, agregometrie, ¢as
krvacivosti, trombelastografie, hladina TXB,
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v plazmé. Ve vétsiné studif byla sledovéna com-
pliance — ve 14 studiich pfimo a ve 3 studiich
telefonicky. Celkové byla aspirinova rezistence
zZjisténa u 28 % pacientd, byla ¢astéjsi u zen a ne-
mocnych s predchozim rendlnim poskozenim.
Ke kardiovaskularnf pfihodé doslo u 41 9% z nich
(zjisténé OR 3,85; 95% Cl 3,08-4,80); k umrtf
u5,7% (OR 599; 95% Cl 2,28-15,72) a k akutni-
mu korondrnimu syndromu u 39,4 % (OR 4,06;
95% Cl 2,96-5,56). Nebyla zjisténa souvislost
s davkou ASA a klinickym vysledkem. Rovnéz
nebyla prokdzdna prospésnost aditivni antia-
gregacnf écby pro pacienty s aspirinovou re-
zistenci. Tato metaanalyza tedy prokazala vétsi
riziko kardiovaskuldrnich pfihod u nemocnych
s aspirinovou rezistenci, at jiz byla prokdzana
jakoukoli metodou (16).

Jasna doporucent, jak postupovat u pacienta
se zjisténou aspirinovou rezistenci, nejsou k dis-
pozici. Teoreticky pfichdzi v ivahu zvysit davku
ASA, nahradit ¢i zkombinovat aspirin s jinym
protidestickovym lékem. Obé tyto strategie vsak
jisté mohou zvysit vyskyt nezadoucich ucinkd.
Pfed rozhodnutim o navyseni ¢i posileni lécby je
také nutno vzit v Uvahu, Ze jednordzové zjisténa
aspirinova rezistence muze byt jen pfechodnym
jevem.

Prekonani aspirinové rezistence zvysenim
davky bylo prokdzano v nékolika studifch na
zdravych dobrovolnicich i nemocnych s kardio-
vaskularnimi ¢i cerebrovaskuldrnimi choroba-
mi, jiné studie vsak pfinesly nekonzistentni vy-
sledky (11). Rada randomizovanych, placebem
kontrolovanych studif vsak poskytla dikazy, ze
aspirin je G¢innym antitrombotickym Iékem pfi
dlouhodobém podavani v davkach 50-100 mg
denné, podle jedné studie dokonce jiz v dévce
30 mg denné. Je také prokézano, ze s rostouci
davkou ASA se zvysuje riziko krvéacivych kom-
plikaci a nezddoucich ucinkl gastrointestinal-
nich (8).

Prospésnost kombinované antiagregacni
lé¢by ASA s clopidogrelem byla prokdzéna v ne-
kolika velkych studiich — napft. pacienti s AKS -
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studie CURE, PCI - CREDO ¢i se symptomatickou

stendzou karotid — CARESS. Jiné velké studie

viak neprokézaly vyhodnost dudini lé¢by, nao-
pak prokazaly vyssi riziko zdvazného krvaceni —

MATCH, CHARISMA. V posledni jmenované studii

profitovala z kombinované Iécby jen podskupina

nemocnych s pfedchazejici kardiovaskularni pfi-

hodou (11).

Ani studie, které prokdzaly prospésnost
dudlni protidestickové 1é¢by, vak nepfinesly
ddikaz, Ze by tento benefit byl v souvislosti s la-
boratorné prokazanou aspirinovou rezistenci.
Ve vyse uvedené metaanalyze (16) také nebyl
zjistén prospéch aditivni antiagregacni lécby
pro pacienty s aspirinovou rezistenci.

V této souvislosti je tfeba si uvedomit, ze
problém variabilni citlivosti na protidesti¢kovou
lé¢bu se tyka i clopidogreluy, resp. existuje i fe-
nomén rezistence na clopidogrel, rovnéz dosud
nedostatecné probadany a definovany, pod-
minény vice moznymi faktory. Bylo zjisténo, ze
U znacné ¢asti pacientd s aspirinovou rezistenci
(podle nékterych praci az 50%) se vyskytuje téz
rezistence na clopidogrel, jedna se tedy o nejri-
zikovéjsi skupinu nemocnych (2, 11).

Z uvedenych fakt vyplyva pro klinickou praxi
nékolik doporucent:

1. Zatim nenf doporuc¢eno rutinni testovani
aspirinové rezistence (8, 11).

2. Pokud je z néjakého dlvodu zamysleno
provést test na aspirinovou rezistenci, jako
vhodné testy se jevi napf. testy funkcf des-
ticek zavislych na ASA (napf. agregace po
kyseliné arachidonové). Hladina TXB2 v moci
je ovlivnéna i tvorbou z mimodestickovych
zdrojU, stanoveni TXB2 v séru tedy speci-
fictgjsi (11).

3. Je-li zjisténa aspirinova rezistence, nejprve
by méla byt zkoumana adherence k lé¢bé.
DuleZitou roli v tomto pfipadé hraje pecliva
edukace pacienta o vyznamu pravidelného
uzivani ASA (11, 14).

4. Aspirinova rezistence muze byt pouze pre-
chodnym jevem.

5. Rezistence na ASA je ¢asto podminéna
interakci s nesteroidnimi antiflogistiky, je
tedy nutno cilené pétrat ve farmakologické
anamnéze (tyto Iéky byvaji volné dostupné)
a této kombinaci se vyhnout. DlleZita je
i edukace pacienta 0 moznosti této interak-
ce jiz pfi zavadeéni lécby ASA.

6. Néhrada ASA ¢i jeho kombinace s jinym
protidestickovym lékem, stejné jako zvy-

Senf davky pfichazi v Gvahu pfi laborator-
nim prakazu aspirinové rezistence, avsak
presvédcivé dikazy o prospésnosti tohoto
postupu zatim chybf (11).

7. Udava se téz, ze piipravky s pomalym uvol-
novanim ASA mohou mit nizéf biologickou
dostupnost, pfi nedostatecném ucinku je
vhodné nahradit je béZnym pfipravkem ASA
8,9 1)

Sméry budouciho vyzkumu

Termin aspirinova rezistence je nepresny,
zavadegjici (v anglictiné ,misnomer”). Pokud jej
vsak chceme nadale pouZivat, je tfeba jej pres-
néji definovat. Daldi studie by se mély zaméfit
na zpfesnéni diagnostiky aspirinové rezistence
a overeni prediktivni hodnoty jednotlivych testl
pro kardiovaskularni pfihody.

V soucasnosti probihaji dvé prospektivni
randomizované studie — ASCET a RESISTOR, sle-
dujici efekt kombinované antiagregac¢nf Ié¢by
u pacientd s aspirinovou rezistenci (7, 17).

Otevienou otdzkou, hodnou dalsiho vy-
zkumu, také zlstdvéd mozna vyssi prevalence
aspirinové rezistence v urcitych skupinach pa-
cientl — napf. u diabetikd, nemocnych s me-
tabolickym syndromem, u Zen ¢&i u nékterych
etnickych skupin (1, 13).

Nadéjné je, ze probiha klinicky vyzkum
mnozstvi novych protidestickovych lékd. Ty by
mohly mit uzsi miru variability dc¢inku a mohly
by predstavovat lé¢ebnou alternativu.

Také je nutno pokracovat v detailnim vyzku-
mu moznych mechanizm aspirinové rezistence,
stejné jako i rezistence na dalsi antiagregacnf
léky (12). Ziskané poznatky by mély umoznit
presnéjsi stratifikaci pacient( a individualizaci
protidestickové lécby.

Aspirin je tradi¢nim protidesti¢kovym [é-
kem, finan¢né nendro¢nym, s relativné malym
mnozstvim nezadoucich Ucinkd pfi pouziti niz-
ké davky a s jasné dokumentovanou uUc¢innostf
v sekundarni prevenci ¢i u vysoce rizikovych
pacientl i v primarni prevenci aterotrombotic-
kych cévnich pfihod. Proto pro klinickou praxi
z0stava ve vétsing pripadd protidestickovym
lékem 1. volby a nezdé se, Ze by byl v dohledné
dobé v této indikaci nahrazen (7).
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