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Zakladem lééby akutniho koronarniho syndromu je dnes véasna reperfuze. Ceska republika diky siti 22 katetriza¢nich center patii mezi
zemé s vysokou dostupnosti reperfuzni lé¢by. Roéné je takto osetfeno asi 6 000 nemocnych, celkem je v Ceské republice provedeno asi
22 000 koronarnich angioplastik ro¢né. Po Gspésné reperfuzi musi nasledovat rezimova opatfeni - nekoufit, udrzovat vhodnou hmotnost
atd. A toto vSe musi byt doplnéno ucinnou farmakoterapii, kterd ma za tkol zabranit remodelaci levé komory, restenéze koronarni tepny,
retrombodze a arytmiim. K tomuto slouzi 4 Iékové skupiny - blokatory systému renin-angiotenzin-aldosteron, betablokatory, antiagregancia
a statiny. V prizkumu v ambulancich Iékafi Ceské republiky FARIM (FARmakoterapie po Infarktu Myokardu) jsme zjistili velmi dobrou
uroven preskripce doporucovanych Iéka, kdy kazda z uvedenych skupin byla predepsana asi u 90 % nemocnych po infarktu myokardu.
Na dobré urovni bylo i dosahovani cilovych hodnot krevniho tlaku a cholesterolu, nedostatecné byly davky nékterych preparat.
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Early reperfusion is currently the mainstay of treatment for acute coronary syndrome. Thanks to a network of 22 catheterization centres, the
Czech Republicis among countries with a high availability of reperfusion therapy. Approximately 28,000 patients are thus treated annually.
Successful reperfusion must be followed by lifestyle measures including not smoking, maintaining a healthy weight, etc. All this must be
complemented with effective pharmacotherapy whose goal is to prevent left ventricular remodelling, coronary artery restenosis, rethrom-
bosis and arrhythmias. Four drug groups are designed for this purpose: renin-angiotensin-aldosterone system blockers, beta blockers,
antiplatelet agents and statins. The FARIM (FARmakoterapie po Infarktu Myokardu - Pharmacotherapy after Myocardial Infarction) survey
conducted in the practices of physicians in the Czech Republic found a very good rate of prescribing the recommended drugs with each
of the drug groups mentioned above being prescribed in about 90% of patients after myocardial infarction. Achieving the target levels of

blood pressure and cholesterol was also found to be of a good standard while the doses of some agents were inadequate.

Key words: myocardial infarction, pharmacotherapy, doses, target levels.

Kardiovaskularni nemocijsou v rozvinutych
zemich hlavni pfi¢cinou Umrti, vyrazné se podilej
na invalidité a nemocnosti populace a ve stale
vetsi mife na rostoucich nadkladech zdravot-
ni péce (1). Svétova zdravotnicka organizace
(WHO) uvadi, Ze kardiovaskularni onemocnénf
jsou zodpovednd asi za 30% celosveétové mor-
tality. V Ceské republice se odhaduje, Ze ro¢né
asi 30000 lidi dostane infarkt myokardu a asi
800 000 trpf chronickou ischemickou chorobou
srdecnf.

Umrtnost na infarkt myokardu se vyznamné
snizila v 60. letech 20. stoleti zalozenim jednotek
intenzivni péce a korondrnich jednotek, kdy se
lécily predevsim akutni komplikace infarktu jako
arytmie ¢i hypotenze. Dal3f zlom znamenal ob-
jev trombolytik v 80. letech a poslednich 20 let
je ve znameni intervencni kardiologie — angio-
plastiky (PTCA), tromboaspirace, stenty a dalsf
2,3

PTCA je nespravné povazovana za lécbu
kauzéIniiu chronickych forem ICHS. Pfitom stu-
die COURAGE jasné prokézala, Ze perkutannfin-
tervence nezlepsuje 5leté prezivani ve srovnani
s konzervativni farmakologickou Ié¢bou.

Do studie COURAGE bylo zafazeno 2 287 paci-
entl se stabilni formou ischemické choroby srdec-
ni. Nemocni mohli mit ndmahovou dusnost nebo
anginu pectoris, nesméli ale byt nestabilni a mit
okamzité nebezpeci akutniho korondrniho syn-
dromu. Navic tito nemocni museli mit minimalné
70% zUzeni alespon jedné z hlavnich koronarnich
cév.Nemocni byli randomizovani bud'k maximalni
farmakoterapii, nebo k é¢bé angioplastikou a sten-
tem, ndsledovanou maximalni farmakoterapif.

Nebyl nalezen rozdil mezi obéma strate-
giemi, vyskyt primarniho cile (Gmrtf, nefatainf
IM nebo CMP) byl 211 (19%) ve vétvi s PTCA
a 202 (18,5%) na medikamentdzni terapii. Vyskyt
recidivy infarktu myokardu byl statisticky nevy-
znamneé vyssi ve vétvi s PTCA (13,2% vs 12,3 %),
obdobné vyskyt hospitalizaci pro ischemickou
prihodu (12,4 vs 11,8 %).

Prekvapivym (a hlavnim) vysledkem studie
je, ze v pribéhu 5letého sledovani 7 z 10 paci-
entd v obou skupindch nemélo anginu pectoris
nebo obtiZe spojované s ischemickou chorobou
srdecnf.

Vétsina Iékar se domniva, Ze angioplastika,
pfipadné angioplastika se stentem odstranf angi-
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nézni obtize mnohem lépe nez pouhd farmako-
terapie (4-6). Je to nase intuitivni myslent, ze je-li
céva zuzend, je jedinym fesenim ji rozsifit. Pritom
dobte vime, Ze napt. opakované infarkty jsou jen
vzacné ve stejné lokalizaci jako infarkty minulé
a 7e patolog ¢asto nachazi pficinu Umrti Uplné
na jiném misté, nez by prfedpoklddal kardio-
log na zakladé dfive provedené koronarografie.
Studie COURAGE prokazala, ze farmakoterapie
je rovnocennd, a predevsim mnohem levnéjsi
nez invazivni 1é¢ba, a samozifejmé souhlasime,
Ze pacient by mél mit provedenou angioplastiku
(je-li indikovéna), na kterou musi nasledovat
maximalni farmakoterapie (7). V zemich Evropské
unie je implantovéno nékolik set tisic az miliond
stent(l ro¢ng, v Ceské republice v roce 2010 to
bylo asi 3 000 stentd na milion obyvatel.
Nemocny po akutnim infarktu myokardu
v Ceské republice je nej¢astéji osetien primarni
angioplastikou se zavedenim stentu do po-
stizené koronarni tepny (8, 9). Pi propusténi
z nemocnice ma mit fadna doporuceni stran
zmeény zivotniho stylu, byt poucen o dietnich
opatfenich, nutnosti nekoufit, moznostech reha-
bilita¢nich program( a mit patfi¢né nastavenou
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Tabulka 1. Doporucené cilové parametry nemocnych po infarktu myokardu

Parametr Cilova hodnota Poznamka
TKs < 140 mm Hg pfi TKd < 70 mm Hg mlzeme tolerovat 140-159 mm Hg
TKd <90 mm Hg nema klesnout pod 70 mm Hg
TF 50-70/min. plati pro sinusovy rytmus, optimalni tepova frekvence
u fibrilace sini nenf udana
cholesterol <4,5mmHg vysokou davku statin ma mit i nemocny s nizkym
cholesterolem
glykemie <70 mmol/l optimélni glykemie a HbA, _se stéle hledaj
BMI < 25 kg/m?
» lepsi je byt silnéjsi a sportujici nez hubeny a lenosny
obvod pasu <94 cmu muzl (z anglického fit fat vs unfit unfat)

<80cmuzZen

farmakoterapii (10). Prakticky Iékaf by jej mél
kontrolovat co nejdfive po propusténi, v jed-
nom mésici po propusténi, kazdé 3—4 mésice
nasledné (Cetnost kontrol je ¢aste¢né limitovana
moznosti preskripce ékd jen na 3 mésice). Davky
nékterych 1€kl (betablokatord, inhibitord ACE
nebo sartanl a statind) by meél prakticky lékar
zvysovat dle tolerance do davek doporucenych.
Kardiolog ma nemocného vidét v prvnim roce
po infarktu myokardu 2-3x a méa byt konzulto-
van pfi kazdém zhorseni stavu. Soucasti kont-
roly u lékafe ma byt vzdy kontrola hmotnosti
(pfipadné obvod pasu), zméreni krevniho tlaku
a tepové frekvence. Mésic po infarktu myokardu
a nasledné minimalné 1x za rok by méla byt
kontrolovana zéladnf biochemie, predevsim
lipidové spektrum a glykemie. Doporucované
cflové hodnoty nékterych parametrl ukazuje
tabulka 1 (11-13).

Mezi zdkladni postupy lécby po infarktu
myokardu patf:

Reperfuze

Zabrana remodelace

Zabrana restenozy

Zabrana retrombdzy

Mezi zakladni Iéky po infarktu myokardu
patff:

Blokdda systému renin — angiotenzin — al-

dosteron — inhibitory konvertujictho enzy-

mu (ACE-1) a/nebo blokatory receptoru 1

pro angiotenzin Il (ARB)

Betablokétory

Hypolipidemika — pfedevsim statiny

Antiagregace — zakladem je kyselina ace-

tylsalicylové v davce 75-360 mg (v Ceské

republice nejcastéji 100 mq), ke které se po

angioplastice ¢i stentu pridava na nékolik

meésicll (vétsinou 12) clopidogrel.

Spravna farmakoterapie po infarktu myo-
kardu je v popfedi zajmu klinického vyzkumu

poslednich 50 let. Vysledky velkych klinickych
studif pfinesly morbi mortalitni data pro vy-
se uvedené cCtyri lékové skupiny, které jsou na
zakladé této evidence based mediciny dopo-
rucovany. Nejprve to byly betablokatory, na-
sledovany kyselinou acetylsalicylovou (zacatek
80. let 20. stoletf). Tyto dveé lékové skupiny uz asi
nikdy neziskaji mortalitnf data na tisicovych sou-
borech, protoze si nikdo netroufne je testovat
proti placebu, proto se musime smifit s mensimi
a nékdy i kratSimi studiemi.

V polovineé 80. let se objevily ACE inhibitory
(ACE-)), nejprve jako antihypertenziva, pozdé-
ji jako lék na srdec¢nf selhdni. Od prvni studie
CONSENSUS uplynulo dlouhych 15 let, nez by-
ly zvefejnény prvni vysledky s ACE inhibitory
v sekundarni prevenci po infarktu myokardu.
Jedna se o zndmou studii HOPE, kterd proka-
zala u normotenznich jedincd s ischemickou
chorobou srde¢ni vyznamné snizeni mortality,
infarktd myokardu a cévnich mozkovych piihod
(14). Nasledovaly studie EUROPA a PEACE, které
jiz sice snizenf celkové mortality neprokazaly
(pouze trend), ale jasné prokazaly pfiznivy vliv
na reinfarkty, rozvoj srde¢niho selhani, cévni
mozkové pithody a vyskyt nového diabetes mel-
litus (15). Dnes by mél mit ACE inhibitor kazdy
nemocny po infarktu myokardu, pokud nema
kontraindikace, a mél by uzivat vysoké davky
(ramipril 10 mg, perindopril 8-10 mg a trando-
lapril 4 mg), pokud je toleruje.

Na konci 90. let se objevuji All antagonisté,
které postupné ziskavaji stejné indikace jako
ACE inhibitory, proto je logické, Ze jsou zkouseny
proti ACE inhibitordm v indikacich jako srdec¢ni
selhdni, infarkt myokardu, hypertenze ¢i rendlnf
insuficience. Do prvni mortalitni studie po in-
farktu myokardu s All antagonisty (OPTIMAAL)
bylo zafazeno 5 477 nemocnych starsich 50 let
s potvrzenym infarktem myokardu na lécbu
3% 50 mg captoprilu nebo 50 mg losartanu
(16). Celkové Umrtnost byla 18,2 % na losartanu
a 16,4% na captoprilu, coZ nebylo statisticky
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vyznamné a ani dalsf parametry nenalezly rozdil
mezi ACE inhibitory a All antagonisty.

Rozsahly program s telmisartanem srovnal
telmisartan s ramiprilem (ONTARGET) a s place-
bem u nemocnych netolerujicich ACE inhibitory
(TRANSCEND) (17, 18). Ve studii ONTARGET mor-
talita byla 16,5% pfi Ié¢bé ramiprilem, 16,7 %
pfi [é¢bé telmisartanem a 16,3 % pfii kombinaci
obou preparatd, tedy zadny rozdil. Pfi kombinac-
ni lé¢bé byl naznacen trend k vice nezadoucim
ucinkdm, predevsim hypotenzi a zhorseni rendl-
nich funkc, proto kombinace nenf doporucena.
Tyto vysledky byly definitivnim potvrzenim vy-
sledkd studie VALIANT, tedy Ze ACE inhibitory
a All antagonisté u nemocnych s ischemickou
chorobou srde¢ni jsou rovnocenné a jejich kom-
binace nepfindsi zadné vyhody (17, 19, 20).

V poloviné 90. let jsou publikovany prvni
Uspésné studie se statiny, které se postupné
stavajf nedilnou soucastf [é¢by nemocnych po
infarktu myokardu, a to bez ohledu na vysku
cholesterolu. Doporucovény jsou vysoké davky
statin{l (atorvastatin i simvastatin 80 mg), které
se ukdzaly byt U¢innéjsi nez nizké davky (21).

Antiagregacnf |é¢ba kyselinou acetylsali-
cylovou je uzivéna jiz 30 let, ke konci 20. stoletf
se objevuji thienopyridiny (napf. clopidogrel),
které jsou dnes doporucovéany véem nemocnym
po infarktu myokardu a/nebo po intervenci na
korondrnim fecisti vétsinou na dobu 12 mésica.
Objevuji se vsak jiz i nova antitrombotika, ktera
se zdaji byt Uc¢innéjsi neZ clopidogrel. Mortalitni
studii ma ukoncenou prasugrel (a je registro-
van v nekolika zemich EU) i ticagrelol (registraci
téchto preparéat(l v Ceské republice o¢ekavame
na konci roku 2011) (22-24).

Z metanalyz klinickych studif vyplyva, ze za-
vedeni uvedenych lékovych skupin sniZilo riziko
Sletého Umrti z 20% na 59 % (tabulka 3).

V nasi praci jsme se zaméfili na farmakotera-
pii a dosahovani cilovych hodnot krevniho tla-
ku, tepové frekvence a cholesterolu po infarktu
myokardu u nemocnych, ktefi se dostavili k am-
bulantnimu vysetrenia méli vanamnéze infarkt
myokardu pred vice jak 1 mésicem. Studie do-
stala ndzev FARIM — FARmakoterapie po Infarktu
Myokardu (9, 25).

Studie probihala ve dvou fazich.V prvnifazi
bylo v obdobi 1. 9.-31. 12. 2009 vysetfeno 850
pacientll s anamnézou infarkt myokardu, kteff
navstiviliambulance Internf kardiologické kliniky
FN Brno. Ve druhé fazi byla od 1. 12. 2009 do
31. 3. 2010 elektronickou formou ziskana data
od 1650 obdobnych pacientd z celé Ceské re-



Tabulka 2. Doporucené davky ekl po infarktu myokardu (uvedeny jsou ty konkrétni preparaty,
které ve studii FARIM byly nejcastéji predepisovany)
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Tabulka 3. Snizeni rizika KV ptihody po infarktu
myokardu farmakoterapif

Preparat a davka Indikace
Kyselina acetylsalicylova trvale 100 mg IA
Clopidogrel do 1 roku, pfi rezistenci na 75mg IA
ASA trvale
Betablokdtory trvale Metoprolol 200 mg IA
Bisoprolol 10 mg
Carvedilol 50-75 mg
(a dalsi)
ACE | trvale Perindopril 8-10 mg IA
Ramipril 10 mg
Trandolapril 4 mg
(a dalsi)
ARB (sartany) alternativa ACE | Losartan 100 mg IA
Valsartan 160-320 mg
Telmisartan 80-160 mg
Irbesartan 150-300 mg
Statiny trvale Atorvastatin 20-80 mg IA
Simvastatin 20-80 mg
Rosuvastatin 5-40 mg
Spironolakton (eplerenon) pti dysfunkci levé komory 25mg 1B
25mg
Obrdzek 1. Farmakoterapie ve studii FARIM
celkem muzi zeny do 70 let nad 70 let
(N=2500) (N=1787) (N=713) (N=1491) (N=1004)
NS NS
RAAS
pouze ACE-| 73%| 75% 69%]| 74% 71%|
pouze ARB. [[]15% ] 1% 19% ] 1% [ T16%
ACE-Ii ARB 2% 2% 1% 2% 2%
S <0.05
Betablokator
p<0.05 p<0.001
Statin 92%)| 93%] 89%] 95%) 879
<0001 p<0.001
Antiagregace 87% 89% 81% 91% 81%
pouze ASA 73%] 75%) 70%] 74%) 72%)
pouze clopidogrel |2% 2% 1% 2% 1%
ASA i clopidogrel [] 12% []13% 10% [ ]15% 7%

publiky z ambulancf kardiologickych, internich
a ambulancfi praktickych Iékard.

Zaznamenali jsme farmakoterapii, kdy u ACE
inhibitor(, All antagonistd, betablokatort a sta-
tinl jsme zjistovali i prdmérnou davku. Méfili
jsme krevni tlak, tepovou frekvenci a provadéli
zakladnf biochemii.

Z celkového poctu 2500 pacientii bylo 71 %
muzl a 29% Zen. Primérny vek dosahl 67,1 let
(umuzd 65,6, u zen 70,7, p<0,001), 40 % pacientd
bylo starsich nez 70 let.

Nejvice pacientd bylo do studie zafazeno kar-
diology (61 %), prakticti Iékafi zadali 20 % pacientl
a ostatniinterni specializace 19%. Od posledniho
IM pfitom uplynulo préimérné 58 mésicl bez
signifikantniho rozdilu mezi pohlavimi.

Primeérny krevni tlak byl 132/79 mm Hg,
bez vyznamného rozdilu mezi pohlavimi, na-

opak se signifikantnim rozdilem podle veéku
(do 70 let 131/79, nad 70 let 134/78, p < 0,001).
Néjakou formu hypertenze vykazuje 38 %
pacientl, o néco vice zen a osob nad 70 let.
U tepové frekvence byla naméfena primérna
hodnota 68,0 tept za minutu, rozdil mezi po-
hlavimi (M 67,6, Z 69,1, p < 0,001) je vyrazngjsi
nez rozdil podle véku (do 70 let 67,6, nad 70 let
68,7, p < 0,05).

Hladina celkového cholesterolu byla 4,55
mmol/I, velmi signifikantné (p < 0,001) nizsi
u muzl (4,50 mmol/l) neZ u Zen (4,68 mmol/l)
a mirné signifikantné (p < 0,05) vy33i u osob do
70 let (4,60) nez u starsich 70 let (4,47).

Farmakoterapii ukazuje obrazek 1.

Lécba blokatory RAAS je podavéna 90%
pacientd (zcela shodné muzdm i Zendm, mlad-
$im i starsim), pfitom ve 2% jde o ACE-Ii ARB,

RRR (%) Sleté
riziko KV
ptihody (%)

Bez lécby 0 20,0
ASA 250 15,0
Betablokator 25,0 11,3
ACE inhibitor 250 84
Statiny 30,0 59

Kumulativnf snizenf rizika pfi vyuzitf
vsech 4 skupin je 70%

v 73% pouze o ACE-l a v 15% o ARB. Primérna
dévka ramiprilu byla 5,2 mg, perindoprilu 56 mg
a trandolaprilu 2,5 mg. U ARB pfevazoval losa-
rtan s prdmérnou davkou 61,2 mg, nésledo-
vany telmisartanem (89,5 mg) a valsartanem
(113,3 mq).

V 86% pfipadl je pacientlim podévan be-
tablokator, bez signifikantniho rozdilu mezi po-
hlavimi, mirné ¢astéji lidem do 70 let (p<0,05).
Statiny dostavé 92 % procent pacientl, mirné
Castéji muzi (p<0,05) a vyrazné Castéji mladsf
(p<0,001). Nejcastéjsim pripravkem je atorvas-
tatin s primernou davkou 24,2 mg, simvastatin
25,8 mg a fluvastatin 759 mg.

Sledujeme-li kombinace uvedenych 4
skupin léciv (RAAS, BB, statiny, AA), pak 66%
pacientl uziva vsechny tyto skupiny, 26 % tfi
znich (pfitom nejcastéji chybi BB), 7% pouze dve
(nejcastéji jde o statin + RAAS) a jen 2% uZivaj
lék pouze z 1 skupiny (nejcastéji AA).

Nase vysledky potvrzuji velmi dobrou
Uroven farmakoterapie po infarktu myokardu
v Ceské republice, pouze jsme pozorovali sklon
k podavani nizsich davek predevsim ACE in-
hibitord a statind, nez je doporuceno a nez je
ovéfeno klinickymi studiemi.

Prdce byla podporena vyzkumnym zdmérem
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