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Lécba akutniho infarktu myokardu s ST elevacemi prosla v poslednich dvaceti letech vyraznym rozvojem zamérenym na
ovlivnéni prognézy nemocnych. Pfima perkutanni koronarni intervence (pPCI) se stala metodou volby u téchto nemocnych.
Nyni se dale hleda, jak vyuzit v kombinaci vyhod trombolytické Iécby podané nemocnému ihned a nasledné PCI provedené
po pfevozu do PCl centra. Takovy postup se nazyva facilitovanou PCI. Zakladni myslenkou je, Ze éim dfive je obnoven pritok
infarktovou tepnou, tim lepSi je prognéza nemocného. Stejné tak ale doplnéni implantace stentu u dobfe rekanalizované
infarktové tepny po trombolyze zlepSuje prognézu nemocného. Proto se v soucasné dobé zkouma moznost facilitovat PCI
okamzitou aplikaci trombolytika nebo inhibitorll desti¢kovych glykoproteinovych receptort lib/llla (GB llb/llla inhibitory)
a nebo jejich kombinaci jesté pred pfevozem nemocného do PCI centra. Vysledky mensich studii a nebo téch, které nebyly
primarné orientovany na tuto problematiku, se zdaji slibné, avSak pred definitivnim rozhodnutim, zda, kdy a komu indikovat
facilitaci a jakym farmakem, musime vyckat vysledkl velkych randomizovanych studii, jejichZz primarnim cilem je pravé
vyzkum facilitace.
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FACILITATED PRIMARY PERCUTANEOUS CORONARY INTERVENTION - THE CURRENT VIEW

The treatment of acute ST segment elevation myocardial infarction (STEMI) passed through important development con-
centrated on prognostic impact of the patients during last 20 years. Primary percutaneous coronary intervention (pPCl)
became the method of the choice in this situation. Nowadays the possibility how to combine the advantage of immediately
accessible fibrinolytic therapy and PCI provided immediately after transportation of the patient to the PCl centre is searched
for. This approach is named facilitated PCI. The principal idea is that as earlier the flow in the infarct related artery is resto-
red, as better prognosis of the patients. As well implantation of the stent into the infarct related artery even if the flow after
fibrinolytic therapy is good improves the prognosis of the patients. This is why they are trying to combine the early PCI with
fibrinolytic application or treatment by glycoprotein llb/llla receptor antagonists or combination of both before the transport
to the PCI centre. The results of smaller studies or of those, which were not primary orientated on this problem seem to be
promising, but before the definitive decision if, when and to whom to indicate facilitation and by which pharmacological

agent we must wait for the results of large randomised studies, of which the primary aim is the facilitation of PCI.
Key words: acute coronary syndrome, direct percutaneous coronary intervention, fibrinolytic treatment.

Lécba akutniho infarktu myokardu (AIM)
prodélala v poslednich 20 letech velky rozvoj,
ktery pfina3i postizenym lidem vyznamny profit
z pohledu ovlivnéni jejich progndzy. Lécebné
postupy se zménily z vyrazné pasivniho mo-
nitorovani nemocnych v agresivni intervencni
Iécbu.

Samotnd zména nazvoslovi, kdy pfi
pfijmu nemocného se stenokardiemi do ne-
mocnice oznacujeme jeho stav jako akutni
koronarni syndrom (AKS), je odrazem toho,
Ze diky v€asné a uspésné |écbé se nemusi
vyvinout nekréza myokardu a nevznikne tedy
infarkt myokardu. Vyvoj poslednich let proel
diskuzi o tom, zda je u nemocnych s AKS
s ST elevacemi (STE) vyhodnéjsi farmako-
logicka reperfluze nebo perkutanni koronarni
intervence (PCI) infarktové tepny po pfevozu
nemocného do PCI centra. Tato diskuze byla
ukoncena, avSak nyni se pozornost vyzkumu
v oblasti Iécby AKS s STE obraci k otazce,
zda by nebylo vyhodné naopak obé metody
spojit.
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Koncepce vychazi z védomosti, Ze ¢as do
reperfuze infarktové tepny vyrazné ovliviiuje
rozsah infarktového loZiska a tim i progndzu
nemocného. Smysl pfitom mé i reperfuze
po nékolika hodinéch od uzéavéru infarktové
tepny (12). Casna reperflze snizuje mortali-
tu nemocnych postizenych AKS s STE. Aby
reperfuze pfinesla maximalni uZitek, je tfeba,
aby ji bylo dosaZeno co nejdfive (5). Pfitom
za zlaty ¢asovy interval se povazuji prvni 2
az 3 hodiny od vzniku infarktovych symptomu
(16). V tomto ¢asovém okné ma také nejvét-
§i Sanci i farmakologickd é¢ba dosahnout
reperfuzi (az u 60% lécenych dle pouZzitého
protokolu). Nezbytnou podminkou Uspéchu
Ié¢by je nejen obnoveni pritoku v infark-
tové tepné, ale tento prdtok musi byt navic
dostateény a trvaly. Pouze normalni prdtok
infarktovou tepnou oznaCovany jako TIMI
flow Ill, zaru¢uje dobry dlouhodoby vysledek
intervence. Pokud hodnotime pritok interve-
novanou tepnou po intervenénim vykonu TIMI
flow Il, pak progndza nemocného se blizi vice
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nemocnému bez rekanalizace nez tomu, kte-
ry ma infarktovou tepnu kompletné zpriichod-
nénou (11). To plati i pro posouzeni priitoku
na urovni mikrocirkulace pomoci TIMI frame
count (8). Lze tedy Fici, ze ¢im lepsi je TIMI
flow v infarktové tepné nebo TIMI frame count
v jejim povodi po intervenci (farmakologické
nebo katetrizaéni), tim je niz8i mortalita.
Farmakologickd lécba je dobfe dostupna
prakticky vSude, nejen v mistnich nemocnicich,
aleivterénu, kde Ize podat fibrinolytikum nebo
jiny preparat i ve voze RLP. Nejvétsi limitaci této
|éEby je vSak niz8i schopnost dosahnout kvalit-
ni reperfaze (TIMI flow I1l). To se dafi maximal-
né u 60% nemocnych. Nepfijemnou komplika-
ci této 1é¢by je intrakranidini krvaceni, které se
vyskytuje u 0,9% léCenych. Toto krvaceni byva
velice Casto devastujici a invalidizujici, nezfid-
ka kon¢i umrtim pacienta (9). Podle novéjSich
studii, jako napfiklad ASSENT-2 (7), Ize sniZit
riziko intrakranidlniho krvaceni Upravou davky
dle hmotnosti nemocného (hubeni nemocni
jsou vice ohroZeni krvacivymi komplikacemi).
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Jako rozumnad se jevi i Uprava davky u nemoc-
nych starsich 75 let, protoZe i v této skupiné je
(18). DalSim omezenim fibrinolytické 1&¢by je
Casty vyskyt reokluzi infarktové tepny v kratké
dobé po Uspésné 1é¢bé — Fadové v nékolika
dnech. Ta se dle angiografické studie Ohmana
(14) vyskytuje az u 12,4 % nemocnych, v klinic-
ké praxi asi u 3 az 5 %. Reokluze infarktové
tepny pfitom vyrazné zvySuji mortalitu béhem
hospitalizace a téz v prvnich 30 dnech a tento
rozdil trva i po 2 letech (7).

Intervencni lécba AKS STE ma pochopi-
telné také svd omezeni. Tim nejvétsim je jis-
té jeji dostupnost, protoze vykon je vazan na
nemocnici vybavenou katetrizaCni laboratofi
a disponujici tymem, ktery je schopen zajistit
provoz po 24 hodin denné 7 dnd v tydnu. Na
druhé strané ale dava jesté lepsi Sanci na
pfeziti nemocnym s AKS STE, coz prokazala
celd fada studii (21). Mezi stéZejni z nich patfi
PRAGUE 2 (20) a DANAMI-2 (1) study.

Obé tyto studie ukazaly vyznamny po-
kles zavaznych kardidlnich vedlej$ich pfi-
hod (MACE — major adverse cardiac events)
v prvnich 30 dnech. Ve studii PRAGUE 2 bylo
celkem 850 nemocnych s akutnim infarktem
myokardu s ST elevacemi trvajicim méné
nez 12 hodin randomizovéno do dvou skupin.
Prvni skupinu (421 nemocnych) pfedstavovali
pacienti Ié€eni v mistni nemocnici bez katetri-
zacni laboratofe podanim fibrinolytika (strep-
tokindza). Nemocni randomizovani do druhé
skupiny (429 nemocnych) byli ihned trans-
provedeni pfimé perkutanni koronarni inter-
vence. Pfitom nejdelsi transportni vzdalenost
byla 120 kilometr(i. Tficetidenni mortalita,
kterd byla primarnim sledovanym cilem, byla
u fibrinolyzovanych 10,0% a u nemocnych
Ié&enych opravdu pfimou PCI 6,8 % (p<0,12).
V' podskupiné nemocnych fibrinolyzovanych
déle nez 3 hodiny od po¢étku potizi byla mor-
talita dokonce 15,3 %, zatimco u nemocnych
se stejné dlouhou anamnézou potiZi a 1é¢e-
nych pfimou PCI zlstala na Urovni 6,0 %.
Kombinovaného cile (vyskyt umrti, reinfarktu
nebo cévni mozkové piihody) bylo dosazeno
u 15,2% nemocnych [é&enych fibrinolyzou
v mistni nemocnici a pouze u 8,4% nemoc-
nych léCenych katetrizatné (p<0,003). Je tak
patrno, Ze i transport nemocného s akutnim
infarktem myokardu s ST elevacemi do nej-
bliz8iho katetrizatniho centra je bezpeCny
a vyznamné snizuje mortalitu nemocnych.

Nespornouvyhodoumechanické reperfizni
IéCby je pfedevsim to, Ze je i prevenci reinfarktd
(pokles oproti fibrinolyze 0 68 %) a ikt 0 56 %,
jak ukazala metaanalyza Sesti zakladnich stu-
dii zkoumajicich tuto problematiku — DANAMI,
PRAGUE 1 a 2, MAASTRICHT, CAPTIM a AIR-

-PAMI (3). Pfitom u¢inna zéchrana myokardu
je jen mélo ovlivnéna Easovym faktorem, jak
uvadéji napfiklad némecti autofi Schomig
a spol (17). Randomizovali 131 nemocnych
pro fibrinolytickou lé¢bu a 133 nemocnych pro
pfimou PCI. Scintigraficky pak zjiStovali ,index
zéchrany myokardu®, ktery byl ve vSech ¢aso-
vych intervalech pfiznivéjsi pro katetrizaéni Ié¢-
bu a udrzoval si stalou hodnotu v ase, kdezto
u fibrinolyzovanych nemocnych se s ¢asem
vyrazné snizoval — Ié¢ba je tedy vysoce efektni
i s odstupem asu od za¢étku potizi.

Je tedy zfejmé, Ze fibrinolyticka IéCba dis-
ponuje pfedevsim rychlou dostupnosti, ktera
chybi katetrizacni 16¢bé, a v prvnich hodinach
po vzniku infarktovych potizi ma i sluSnou
Ucinnost. Naproti tomu PCI miize zabezpecit
vy$Si procento Ucinnosti (méfeno otevienim
infarktové tepny — reperfuzi), zlepSuje pritok
infarktovou tepnou, odstranuje i rezidudlni
stendzu a brani reokluzi ¢asté u fibrinolytické
|écby.

Proto je v posledni dobé logickou snahou
vyuzit obou Ié¢ebnych postupd dohromady -
aplikovat fibrinolytikum u nemocnych s krat-
kou dobou trvani potizi a urychlit tak reperfizi
a nemocného transportovat k nasledné pléno-
vané PCI. Tomuto postupu fikdme facilitovana
perkutanni koronarni intervence, jindy je tako-
va léEba oznaCovana za farmako-invazivni.

Kromé fibrinolytik se zkousi i aplikace
antitrombotické 1é¢by (GP Ilb/llla inhibitory),
pfipadné se kombinuje poloviéni davka fibri-
nolytika s inhibitory lIb/llla receptord.

Prvni a nejslibnéjsi skupinu studii pro-
vadénych na téma facilitované PCl pfedsta-
vuji ty studie, u kterych PCI byla provedena
po aplikaci fibrinolytika. Ve studii TIMI-10B
(6) bylo poukazano na to, Ze u nemocnych,
ktefi nemaji dokonale otevfenou infarktovou
tepnu (prdtok TIMI 1/0) snizuje ihned prove-
dend PCI mortalitu po 30 dnech, ale i po 2
letech. Mortalita se sniZila ale i u téch, ktefi
jiz méli infarktovou tepnu po fibrinolyze re-
kanalizovanou a Iécba u nich byla doplnéna
0 bezprostfedni nebo odloZenou PCI. Stejné
i ve studii PACT (15) srovnavajici primar-
ni PCI s aplikaci poloviéni dévky alteplazy
s naslednou koronarografii a PCI, pokud je
indikovana, bylo ukazéno, Ze ejekéni frakce
(EF) v dobé rekonvalescence je vy$Si u ne-
mocnych, ktefi na katetrizacni sal pfijizdéji
s dobfe zprdchodnénou infarktovou tepnou
(TIMI flow 111), nebo kdyz je PCI provedena
do hodiny od aplikace bolusu fibrinolytika.
U téchto skupin byly hodnoty EF 62,4 %
a 62,5 %, zatimco ve skuping, kde TIMI flow
Il bylo dosazeno pozdéji je EF pouze 58 %
(p=0,0001). Studie GRACIA-1 (4) téz proka-
zala, ze ¢asna PCI po fibrinolytické 1é¢bé
(rekombinantni tPA), indikovand na zakla-
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dé koronarografického vySetfeni provede-
ného v prvnich 24 hodinach, je bezpeéna
a snizuje jak roéni vyskyt umrti, reinfarktu
a nutnosti intervence, tak i potfebu akutnich
intervenci béhem indexové hospitalizace.
Pfitom vyskyt zavaznych krvaceni byl stejny
jako ve skupiné intervenované az na zakla-
dé prokazané ischemie.

Dalsi oblast facilitace PCI predstavuji
GP IIb/llla inhibitory na povrchu trombocytd.
Studie ADMIRAL (13) ukazala, ze aplikace
abciximabu pfed pPCl u STEMI zlepSuje prd-
chodnost infarktové tepny pfed stentingem,
Uspésnost procedury, ale i prichodnost tepny
po 6 mésicich a hodnoty EF.

Ve studii ON-TIME, publikované v ¢ervnu
2004 (19), bylo 507 nemocnych s akutnim in-
farktem myokardu randomizovano b&hem pfe-
vozu do dvou skupin: v prvni z nich nemocni
dostali infuzi tirofibanu (GP lIb/llla inhibitor) jiz
béhem prevozu, ve druhé skupiné pak az na
katetrizatnim sdle. Primarni cil — pritok infark-
tovou tepnou hodnoceny nezavislou laboratofi
jako TIMI flow Il - byl dosaZen u skupiny Ié&e-
né jiz za pfevozu u 19 % nemocnych, ve druhé
skupiné to bylo u 15% nemocnych (p=0,22).
Celkovy vyskyt TIMI flow Il a Ill pak byl ve
skupiné ¢asné Ié¢enych nemocnych 43% a ve
druhé skupiné 34% (p=0,04). Naproti tomu
pfitomnost trombu v infarktové tepné nebo
Cerstvého uzavéru byla 60 a 73% (p= 0,002).
| prokrveni periferie infarktové tepny pfi pficho-
du na katetrizaéni sé&l hodnocené vyskytem
myocardial blush grades 2 nebo 3 bylo lepsi
u &asné lé¢enych nemocnych (30% oproti
22%, p=0,04). Nebyl Z&dny rozdil mezi obé-
ma skupinami v pritoku infarktovou tepnou
hodnocenym vyskytem TIMI IlI flow a myocar-
dial blush grade po provedené PCI. Po roénim
sledovani byl i stejny vyskyt umrti a recidivy
infarktu v obou skupinach (7,0% oproti 7,0 %,
p=0,99). Z tohoto pohledu se zd4 facilitace
tirofibanem méné nadéjna.

Ve studii BRAVE (10) bylo dokonce vice
nezadoucich 0€inkd 1éCby, pfedevSim pak
vyznamného krvaceni. V této studii byli ne-
mocni (celkem 253) s AIM s ST elevacemi
v prvnich 12 hodin&ch potizi randomizovani
do dvou vétvi: prvni skupina dostala polovi¢-
ni davku fibrinolytika reteplazy se standardni
davkou abciximabu (GP lIb/llla inhibitor), ve
druhé skupiné byli nemocni [é€eni samotnym
abciximabem. Takto oSetfeni nemocni pak
byli pfevezeni k pfimé PCI. Ve skupiné s kom-
binovanou lécbou 125 nemocnych bylo, 128
pak ve skupiné abciximabu. Vysledna velikost
infarktu (méfena izotopovou metodou SPECT
Tc-99m 5.-10. den) se mezi obéma skupinami
vyznamné neliSila (13% v prvni a 11,5% ve
druhé skupiné, p=0,81). BEhem 6 mési¢niho
sledovani se nelisil ani vyskyt kompozitniho
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druhotného cile (vyskyt amrti, reinfarktu nebo
cévni mozkove pfihody), kdy u nemocnych lé-
¢enych kombinaci 1éCiv byl vyskyt 6,4 % a ve
skupiné nemocnych [é&enych abciximabem
samotnym 4,7% (p=0,56). Av8ak krvaceni
bylo ¢astéjsi ve skupiné kombinované léCby
(5,6 % oproti 1,6 %, p=0,16).

Ve studii BRAVE byla i skupina nemoc-
nych lé¢enych kombinaci fibrinolytika (po-
loviéni davka reteplazy) a abciximabu. To je
tfeti ze zkoumanych smér( mozné facilitace
pPClI. | ve studii TIMI-14 (2) se zji$toval efekt
¢asné PCI po aplikaci kombinované terapie.
U nemocnych, ktefi méli po kombinované
|é&bé provedenou ¢asnou PCI, byla vyznam-
néjsi rezoluce ST segment oproti tém, ktefi
pfi TIMI flow 3 v infarktové tepné po kombi-
nované |é¢bé neméli provedenu PCl (57 %
oproti 24 %; p=0,006). Vyraznéjsi rezoluce
ST elevaci byla i ve skupiné nemocnych
s trojkombinovanou Ié&bou (fibrinolytikum,
GP lib/llla, PCI) oproti t&m, ktefi byli 1éCeni
pouze kombinaci fibrinolytika a PCI (54 %
proti 8 %; p=0,002).

Zavérem tedy mizeme shrnout, Ze vy-
sledky dosud provedenych studii v oblasti
facilitované PCI u akutniho infarktu myokardu
s ST elevacemi se zdaji byt teoreticky opod-
statnélé a klinicky slibné. K tomu, abychom
mohli udélat definitivni zavéry o tom, jaky re-
zim facilitace, kdy a komu nejlépe prospéje,
musime vSak vyckat vysledkd velkych ran-
domizovanych studii, které pravé tyto otazky
fesi. Studie ASSENT 4, FINESSE, ADVANCE
Ml nebo TITAN, TIMI-34 budou mit jisté dosta-
te€nou vypovédni hodnotu. Do jejich vysledk
je nutno povaZzovat pfimou perkutanni koronar-
ni intervenci za metodu volby v 1é¢bé akutniho
koronarniho syndromu s ST elevacemi a tam,
kde neni dostupnd, budeme indikovat fibrino-
lytickou terapii. Pfevoz nemocného do PCI
centra po jeji aplikaci bychom méli individudl-
né zvazovat tam, kde ma nemocny ohrozenou
velkou masu myokardu (rozséhly pfedni in-
farkt), ma velmi kratkou dobu od za¢4tku potizi
(prvni dvé hodiny) a nebo jsou u néj zndmky
ob&hové nestability, respektive pocinajiciho
kardiogenniho Soku.
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