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NOVINKY V DIAGNOSTICE A LECBE
AKUTNICH KORONARNICH SYNDROMU

MUDr. Vladimir Karmazin
Klinika kardiologie IKEM Praha

V prehledném élanku shrnujeme souc¢asné trendy v diagnostice a 1é¢bé akutnich koronarnich syndromd s pfihlédnutim
ke stratifikaci rizika. Spolu s farmakoterapii popisujeme prioritu invazivni strategie spojenou s problematikou transportu

do kardiocenter.
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NOVELTIES IN THE DIAGNOSIS AND TREATMENT OF ACUTE CORONARY SYNDROMES
In this overview we describe contemporary trends in the diagnosis and treatment of acute coronary syndromes in relation
with risk stratification. Together with farmacotherapy we describe the priority of invasive strategy in combination with the

transport to specialized cardiocenters.
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Uvod

Definice myokardialniho postizeni se opird
o pfitomnost symptomt, EKG zmén a bioche-
mickych marker(i. Souéasny rozvoj diagnos-
tickych a terapeutickych metod na jedné strané
vyrazné zpfesiuje nase rozhodovani, na druhé
strané si vyzadal nékolik doplAujicich Uprav
definice myokardiélni nekrézy. Nové biomar-
kery detekuji totiz mnohem specifi¢téji a s vétsi
senzitivitou i malé bunécné poskozeni, stejné
tak nové zobrazovaci metody pfindsi dalSi
informace o déjich probihajicich v srdci béhem
ischemické pfihody. Boom v katetrizaéni Ié¢bé
akutnich koronarnich syndromd (AKS) pak
zésadné pozménuje jejich Kklinicky prabéh,
ktery je benignéjsi, dochdzi k redukci rozsahu
myokardidlniho postizeni, snizuje se mortalita
i pocet rehospitalizaci.

Diagnostika AKS
EKG

Z hlediska dostupnosti ziistava na prvnim
misté prosty EKG zaznam, ktery vydéli na
jedné strané jednoznaéné nemocné s elevaci
ST segmentu (nebo nové vzniklym blokem
levého Tawarova raménka) a na strané druhé
znacné heterogenni a diskutovanou skupinu
nemocnych bez ST elevaci.

Laboratorni markery

V laboratorni diagnostice dochazi k po-
sunu od transamindz a dehydrogenaz k cel-
kové kreatinfosfokindze (CK), MB-izoenzymu
kreatinfosfokinazy (CK-MB), a myoglobinu.

Samostatnou kapitolu pfedstavuji srdeéni
troponiny | a T (Tnl, TnT). Jednd se o senzitivni
a specifické markery srdeéniho poSkozeni. Jejich
zvy$ena hladina umozriuje stratifikaci pacientt
ve skupiné AKS s non-ST elevacemi, ktefi maji

vy$Si riziko Umrti a reinfarktu. ZvySené hodnoty
jsou dale spojeny s CastéjSim vyskytem vice-
¢etného tepenného postizeni, pfitomnosti kom-
plexnich 1ézi a trombi v korondrnich tepnach.
Zvydena hladina TnT po korondmi intervenci je
zndmkou Spatného obnoveni pritoku na drovni
tkarové perfuze a je rovnéz spojena se zvysenou
Sestimésicni incidenci smrti nebo infarku.

Z dalSich biochemickych markerli se
objevuje C-reaktivni protein (CRP) jako ma-
rker zénétu a B-typ natriuretického peptidu
(BNP), ktery se zvySuje pfi pretizeni levé
komory srdeéni. CRP je dlouho zndm jako
plsobek systémového zanétu a jeho zafazeni
do diagnostické palety AKS je zddvodnéno
pravé zjiSténim vlivu zanétu pfi aterosklerdze,
ruptufe platu a nasledné trombdze. Naproti
tomu BNP jako neurohumoralni pisobek od-
razi dopad probihajici ischémie na systolickou
funkci a compliance levé komory (LK). BNP
byva zvySen i u AKS bez prikazu myokardidlni
nekrézy a ukazuje nejen na abnormitu funkce
LK, ale i na rozsah akutni ischémie.

Moznosti vyuzit laboratorni diagnostiku
ke stratifikaci rizika nemocnych s AKS z hle-
diska kratkodobé a dlouhodobé progndzy se
snazi tzv. multimarkerovy pfistup, ktery se
pokousi postihnout aktudini stav na nékolika
odlidnych urovnich:

1. nekréza = CK, troponiny
2. zénét=CRP
3. postizeni funkce levé komory = BNP.

Zobrazovaci metody

Ze zobrazovacich diagnostickych metod
je naddle zlatym standardem koronarni angio-
grafie, kterd pfedchazi jakékoli instrumentalni
intervenci a je nezbytna pfi indikaci nemoc-
nych s AKS k chirurgickému fedeni.
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Dale jsou rozvijeny metodiky slouzici
k lokalizaci vulnerabilniho platu jako zaklad-
niho morfologického podkladu AKS. K tomu
jsou pouZivany jiz existujici techniky, mezi
které patfi spiraini CT, magneticka rezonance,
intravaskularni ultrazvuk, angioskopie, opticka
koherentni tomografie a na druhé strané pak
zafizeni vyvijend pfimo k tomuto Ucelu jako
termografie, kterd je schopna pomoci termo-
grafického katetru identifikovat teplejsi platy
s probihajici povrchovou zanétlivou reakci.
Zjisténa termalni heterogenita (v nepostize-
nych tepnéch se pfedpokldda uniformni roz-
loZeni teploty) byva pfitomna u nékterych ne-
mocnych se stabilni anginou pectoris a téméf
u vSech s nestabilni anginou. Vétsina vyse
uvedenych metod ma v souCasnosti spie
vyzkumny charakter a teprve ¢as ukaze, ktera
pronikne vice do bézné praxe. Jejich potfeba
je vak evidentni, pokud si uvédomime znamy
fakt, Ze vétsina vulnerabilnich lézi zpUsobuiji-
cich AKS je v pAsmu méné vyznamnych ste-
nos a jsou tedy klasickou angiografii obtizné
detekovatelné (obrazek 1).

Lééba AKS
Uvod

Metodou volby IéCby AKS se stava perku-
tanni koronarni intervence (PCl) a vzhledem
k dostupnosti metody se dostava do popfedi
otézka transportu nemocnych do specializova-
nych kardiocenter (obrazek 2). Své misto ma
stale Ié¢ba fibrinolyticka za pfedpokladu rozsi-
feni modernich trombolytik (TL). Pomineme-li
jednoznaény benefit betablokatorl, pak se
z ostatnich farmak vénuje zvySend pozornost
Ucinku statind, inhibitor( angiotenzin konver-
tujiciho enzymu (ACE-I), nizkomolekularnich
heparind (LMW heparin) a protidestickovych
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Obrazek 1. Vyznamnost stenosy detekovatelna pri angiografii pred infarktem myokardu.

100 + vyznamnost stendzy ped - 200
infarktem myokardu

/E 80 1 |:| >70 % [ 160
= || O 50-70% |
§ 60 ] <50% 120
£ 40 - - 80
<

20 - - 40

0- -0
Ambrose  Little Nobuyoshi Giroud celkové

(studie) 1986 1986 1991 1992

Obrazek 2. Pouziti PCI u AIM s elevacemi ST v CR za jednotliva obdobi 1994-2002.
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Obrazek 3. Kardiovaskularni umrti, infarkt myokardu, mozkova mrtvice a zavazna ischémie

v prubéhu prvnich 24 hodin po randomizaci clopidogrel vs. placebo.
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Iékl (kyselina acetylosalicylova, clopidogrel,
inhibitory glykoproteinovych Iib/llla desti¢ko-
vych receptor).

Perkutdnni korondrni intervence

Profit primarni PCI u nemocnych s ele-
vaci ST segmentu je jednoznacné potvrzeny
a obnoveni Uc¢inného pratoku v infarktové
tepné by mélo byt dosazeno v co nejkratsi
dobé. Vzhledem k tomu, Ze uvedeny vykon je
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vazén na kardiocentra s patfiénym vybavenim
a zkusenostmi, diskutuje se otdzka transportu
nemocnych ze spadovych oblasti. Ten by mél
byt samoziejmosti u nemocnych s akutnim
infarktem myokardu (AIM) s pfedpokladanou
dobou transportu do 30 minut. Pfi transportni
dobé 30-90 minut je rozhodnuti vazano na
dobu probihajici ischémie: pfi ischemii do 3 ho-
din mGzeme volit mezi transportem k primarni
PCl a trombolyzou, mozn4 je i kombinace obou
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metod. Pfi dobé ischémie 3-12 hodin indiku-
jeme transport k primérni PCI. Pfi dobé dojezdu
nad 90 minut je tfeba jiz zohlednit toto zpozdéni
vzhledem k pravdépodobnosti zprlichodnéni
infarktové tepny podanim trombolytika, které
pak indikujeme u nemocnych s dobou ischémie
do 3 hodin. U pacientl s ischemii 3-12 hodin
mizeme opét volit mezi primarni PCI a poda-
nim TL. Na zékladé vlastnich pfiznivych zkuSe-
nosti se klonime k transportu do kardiocentra
u vech nemocnych s AIM s dobou dojezdu
do 90 minut.

Vlastni technika PCl je v posledni dobé
obohacena o zavadéni tzv. drug eluting stentd
(DES), tj. stentl s navazanym farmakem (siro-
limus, everolimus, paclitaxel a fada dal$ich),
které ma branit vyskytu in stent restenozy. Li-
mitujicim faktorem je zatim cenova ndro¢nost
ve srovnani s konvenénimi stenty.

Fibrinolytickd lécba

Na zakladé vySe uvedeného by se zdalo, ze
tato metoda je postupné zatlaovana do pozadi,
nicméné jeji vyhoda je v Siroké dostupnosti.
Vizhledem k tomu, Zze v naSich podminkéch
je nejrozSifenéjSi podani streptokindzy, je
tfeba mit na paméti nizkou uspésnost u¢inné
reperfuze, kterd se pohybuje kolem 40 %. Ta
dale progresivné klesa s delsi dobou uzavéru.
Situaci by mél zménit posun k dostupnosti mo-
dernich trombolytik, zejména pak s moznosti
bolusového podani (tenecteplasa, reteplasa,
alteplasa, staphylokinasa a fada dalSich). Tomu
zatim brani vysoka cena téchto preparatll. Na
zakladé soucasnych znalosti je TL vyhrazena
pouze pro akutni IM s elevacemi ST dseku.

Statiny

Terapie statiny by méla byt nedilnou sou-
Casti 1éCby AKS v souvislosti se zjisténim, ze
nezavisle na svém prvotnim hypolipidemickém
Ucinku dokdazi redukovat obsah lipidd v ate-
rosklerotickych lézich a snizovat vulnerabilitu
platu (redukuji aktivitu metaloproteindzy a tim
pfimo snizuji riziko ruptury plétu). Dochazi
k Upravé endotelidlni dysfunkce, hyperkoagu-
la¢ni a fibrinolytické aktivity. DokéZzi redukovat
zanétlivou reakci probihajici ve vulnerabilnim
platu, coz je dokumentovano snizenim hla-
diny CRP u nemocnych s nestabilni anginou
pectoris a non-Q IM. Studie s magnetickou
rezonanci ukazuji na moznost regrese ate-
rosklerotickych lézi. Ve svém uhmu redukuiji
statiny vyskyt kardiovaskularnich pfihod o 20
% az 25 % a jejich podéani by tedy mélo byt
brano v Gvahu u véech nemocnych s AKS.

Inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu

Nezavisle na U¢inku na snizovani krevniho
tlaku se predpoklada plsobeni na stabilizaci
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platu, coz je dokumentovdno u nemocnych
Ié&enych ramiprilem ve studii HOPE, u kterych
doslo k 22 % redukci vyskytu velkych kardio-
vaskularnich pfihod.

Nizkomolekuldrni hepariny (LMW)
Hlavni vyhoda LMW heparin(i spoCiva v tom,
Ze neni nutnd monitorace antikoagulaénich para-
metrd. Metaanalyzy provedenych studii srovna-
vajicich nefrakcionované podani heparinu versus
LMW heparin pak nenasly rozdil v ¢etnosti vel-
kych kardiovaskulamich pfihod a krvaceni.
U nemocnych s nestabilni anginou pectoris a IM
bez ST elevaci bylo Zjisténo snizeni mortality
a ischemickych pfihod pfi I6¢bé enoxaparinem
versus nefrakcionovanym heparinem. U paci-
entll s IM se ukézala vy$si cinnost kombinaéni
|éCby tenecteplasy s enoxaparinem ve srovnani
tenecteplasy s klasickym heparinem.

Protidestickové léky

Kyselina acetylosalicylova

svou pozici v primarni i sekundarni prevenci.
U pacientd s AKS redukuje vyskyt smrti ze
srde¢ni pficiny, fatalnich a nefatalnich IM o0 50
az70%.

Thienopyridinové derivaty

Zahrnuji ticlopidin a clopidogrel, pfiznivé
vysledky pak byly potvrzeny zejména pro druhy
preparat (obrazek 3). Lécba clopidogrelem
v kombinaci s aspirinem s primérnou dobou
uzivani 8 mésicd vedla k 20 % redukci rela-

tivniho rizika smrti z kardiovaskulami pfiCiny,
infarktu myokardu a mozkové mrtvice. Stejné
tak se ukdzala vyhoda podavani clopidogrelu
jako pfiprava pfed PCl a jeho nasledného dlou-
hodobého uzivani. Starsi ticlopidin ve srovnani
s clopidogrelem vykazuje podobné ucinky
v prevenci trombozy stentu, je vSak nékdy hire
tolerovan a ma vice nezadoucich U€inkd.

Inhibitory Ilb/llla destickovych
receptoru

Jedna se o vysoce U¢inna farmaka, ktera
v8ak v soucasnosti patfi pouze do rukou inva-
zivniho kardiologa a jsou aplikovana u vysoce
rizikovych nemocnych béhem invazivniho
vykonu. V praxi se uZiv4 abciximab, eptifibatid
a tirofiban, U€inek perordlnich preparatd byl
zatim zklamanim.

Zaveér

AKS jsou i pfes zjevny pokrok v diagnos-
tice a Ié¢bé stale zavaznym problémem jak
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