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1.   Đvod do problematiky 

 

Kardiologie a kardiovaskul§rn² medic²na obecnŊ prodŊlala 

v prŢbŊhu posledn²ch dvou desetilet² rychlĨ rozvoj v oblasti z§kladn²ho 

vĨzkumu i v klinick® praxi.  V rychl®m technologick®m vĨvoji se 

zdokonalily jak diagnostick®, tak i l®ļebn® metody, zejm®na invazivn² 

zpŢsoby l®ļby ischemick® choroby srdce.  Byly objeveny nov®, vysoce 

¼ļinn® protisr§ģliv® l®ky. RychlĨ rozvoj umoģnilo i hlubġ² pochopen² 

patofyziologie cel® Śady kardiovaskul§rn²ch onemocnŊn². D²ky tŊmto 

objevŢm jsme v dneġn² dobŊ schopni ovlivnit nejen obt²ģe nemocnĨch, 

ale tak® pŚ²znivŊ ovlivnit jejich dlouhodobou progn·zu [5,6,13] .  K  

nejvĨznamnŊjġ²m a z§sadn²m pokrokŢm nepochybnŊ patŚ² pochopen² 

patofyziologie ateroskler·zy. N§sledn® klinick® aplikace diagnostickĨch 

nebo l®ļebnĨch metod ļi preventivn²ch opatŚen² zm²rŔuj² n§sledky 

komplikac² ateroskler·zy a snaģ² se jim pŚedch§zet.  

Pokroky v diagnostice, l®ļbŊ a prevenci  kardiovaskul§rn²ch 

onemocnŊn² pŚinesly pozitivn² demografick® a epidemiologick® 

vĨsledky. V USA poklesla kardiovaskul§rn² mortalita od poļ§tku 

sedmdes§tĨch let o 32%, mortalita na akutn² infarkt myokardu o t®mŊŚ 

50%.  StejnĨ trend lze s nŊkolikaletĨm zpoģdŊn²m pozorovat i ve st§tech 

z§padn² Evropy a je potŊġiteln®, ģe ani Ļesk§ republika nen² vĨjimkou.  

Ve srovn§n² s rokem 1986 doġlo jiģ v roce 1998 k poklesu 

kardiovaskul§rn² mortality u ģen o 25%. Pokles mortality u muģŢ byl 

zaznamen§n aģ v roce 1991 a v roce 1998 dos§hl 27% [15] . 

Navzdory tŊmto ¼spŊchŢm zŢst§vaj² kardiovaskul§rn² onemocnŊn² 

st§le hlavn² pŚ²ļinou ¼mrt² nejen u n§s, ale i v ostatn²ch vyspŊlĨch 

zem²ch svŊta.  Dle ļesk®ho statistick®ho ¼Śadu v Ļesk® republice byly 

v roce 1998 kardiovaskul§rn² onemocnŊn² pŚ²ļinou vġech ¼mrt² v 55,1%, 

v roce 2006 byla ¼mrtnost na kardiovaskul§rn² onemocnŊn² 51,4% [16] . 
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 2.  Ateroskler·za 

 

  2.1. Patofyziologie  ateroskler·zy  

 

     Intim§ln² povrch struktury c®v je sloģen  z tenk® vrstvy 

endoteli§ln²ch bunŊk, kter® sehr§vaj² vĨznamnou roli v ochranŊ c®vn² 

stŊny. BezpeļnŊ oddŊluj² vyģivovanou tk§Ŕ od cirkuluj²c² krve. Dalġ² 

vrstvou je media, kter§ je sloģena z bunŊk hladk®ho svalstva, 

kontraktiln²ch a elastickĨch vl§ken, extracelul§rn² matrix a kolagenu. 

Muskul§rn² ļ§st m®die pŚevaģuje zejm®na v tepn§ch menġ²ho kalibru aģ 

po arterioly. Pom§h§ ovlivŔovat prŢtok krve zvŊtġov§n²m nebo 

zmenġov§n²m velikosti lumen c®v a t²m umoģŔuje zmŊnu c®vn² 

rezistence. Velk® tepny se vyznaļuj² vyġġ²m pod²lem elastickĨch vl§ken, 

kter§ pomoc² prŢģn²kov®ho efektu odol§vaj² rŢstu tlaku v systole a 

kompenzuj² tlak v diastolick® f§zi.  

Z§klady v pochopen² patofyziologie aterogeneze se op²raj² o teorie  

Von Rokitanskeho a Virchowa [ 17,18]. Von Rokitansky pochopil hlavn² 

roli lipidŢ v cirkuluj²c² krvi  jako hlavn²ho faktoru ateroskler·zy. Naproti 

tomu Virchow ch§pal z§nŊt jako hlavn² pŚ²ļinu tvorby ateromu s 

hyperplazi² intimy.  

PodrobnŊjġ² patofyziologickĨ vĨzkum prok§zal, ģe proces 

ateroskler·zy je vĨraznŊ sloģitŊjġ². V souļasn® dobŊ je ateroskler·za 

povaģov§na za prim§rnŊ z§nŊtlivĨ proces, kterĨ je odpovŊd² na 

poġkozen² endotelu, intimy a endotelovou dysfunkci s pod²lem jak 

genetickĨch faktorŢ, tak zevn²ho prostŚed² [1] . 

Ateroskler·za v c®vn² stŊnŊ m§ mnoho charakteristickĨch znakŢ 

chronick®ho z§nŊtu, vļetnŊ vĨznamn® pŚ²tomnosti makrof§gŢ a 

lymfocytŢ [1,2,4]. 
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Endotelov§ dysfunkce vznik§ pod vlivem rizikovĨch faktorŢ, 

pŢsoben²m oxidaļn²ho stresu a tak® vlivem cirkuluj²c²ch 

progenitorovĨch bunŊk. Chemick® a hemodynamick® dr§ģd²c² faktory 

stoj² na poļ§tku poġkozen² endotelu s jeho n§slednou dysfunkc². Doch§z² 

k iniciaci prim§rn²ho procesu ateroskler·zy. SpuġtŊn²m z§nŊtliv® reakce, 

produkc² cytok²nŢ, poruġen²m bari®ry a metabolizmu lipoproteidŢ 

doch§z² k adhezi leukocytŢ a jejich pronik§n² do c®vn² stŊny.  

AterosklerotickĨ proces (ateromat·zn² l®ze) se vyv²j² po celĨ ģivot 

s rŢznou m²rou progrese v rŢznĨch dek§d§ch ģivota ļlovŊka [1,3,4]. V 

prvn² f§z² ateroskler·zy doch§z² k adhezi monocytŢ na povrchu 

aktivovan® endoteli§ln² buŔky. Cirkuluj²c² monocyty jsou zachyceny na 

povrchu aktivovanĨch endoteli§ln²ch bunŊk interakc² s exprimovanĨmi 

vazebn²mi molekulami  VCAM-l (vascular cell adhesion molekule-1), 

ICAM -1 (intercellular adhesion molekule-1) s pod²lem ¼ļinku 

chemoatraktantŢ MCP-1, cytokinŢ IL -8, interferon-inducible proteinu -

10, E-selectinu a P-selectinu (obr§zek ļ.1). Monocyt prostupuje bari®rou 

arteri§ln² stŊny. Podle klasif ikace aterogeneze American Heart 

Association (obr§zek ļ.2) jsou ateromat·zn² l®ze rozdŊleny na typ I . aģ 

V  [1,11,12] . 
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hōǊłȊŜƪ őΦ м Υ {ŎƘŜƳŀǘƛŎƪȇ ǾȊǘŀƘ ƪ ŎȅǘƻƪƛƴǻƳ 

 

!ƴƎƛƻǘŜƴǎƛƴ LL ό! LLύ Ƨŀƪƻ ƳŜŘƛłǘƻǊ ȊłƴŠǘǳ ǇǻǎƻōƝ ǘŀƪŞ Ƨŀƪƻ ǎƛƭƴȇ 
ǾŀǎƻƪƻƴǎǘǊƛƪǘƻǊΦ {ǘƛƳǳƭŀŎƝ ǊŜŎŜǇǘƻǊǻ ǇǊƻ ŀƴƎƛƻǘŜƴǎƛƴ LL ȊǾȇǊŀȊƶǳƧŜ ŜȄǇǊŜǎƛ 
ŎȅǘƻƪƝƴǻΣ a/t όƳƻƴƻŎȅǘ ŎƘŜƳƻŀǘǊŀƪǘŀƴǘύΣ ǎǘƛƳǳƭǳƧŜ ǘŀƪŞ ŜȄǇǊŜǎƛ L[-6 
(interleukin-6) ŀ ǘƝƳ ŀƪǳǘƴƝ ȊłƴŠǘƭƛǾƻǳ ƻŘǇƻǾŠř (CRP C-ǊŜŀƪǘƛǾƴƝ ǇǊƻǘŜƛƴΣ 
amyloid, f ibrinogen) VCAM-l (vascular cell adhesion molekule-1).  
Upraveno podle [11]. 
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hōǊłȊŜƪ őΦ н Υ {ŎƘŜƳŀǘƛŎƪŞ ȊƴłȊƻǊƴŠƴƝ ŘȅƴŀƳƛƪȅ ǾȇǾƻƧŜ ŀǘŜǊƻǎƪƭŜǊƽȊȅ 

 

  I. ς V . typ ŀǘŜǊƻǎƪƭŜǊƻǘƛŎƪŞƘƻ ǇƻǎǘƛȌŜƴƝ ǘŜǇƴȅΦ ¦ǇǊŀǾŜƴƻ ǇƻŘƭŜ ώмпϐ 
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L®ze typu I: Chemicky detekovateln§ tukov§ depozita v intimŊ s 

minim§ln² reakc² bunŊk intimy (obr§zek ļ.3) a excentricky ztluġtŊnou 

intimou. Mohou bĨt pŚ²tomn® jiģ u dŊt² a jsou obsaģeny pouze v intimŊ. 

Jsou ch§pany jako prekurzory dalġ² aterogen®ze. 

 

 

hōǊłȊŜƪ őΦ  3Υ  !ǘŜǊƻǎƪƭŜǊƻǘƛŎƪł ƭŞȊŜ ǘȅǇ LΦ 

{ƴƝƳŜƪ ŜƭŜƪǘǊƻƴƻǾŞ ƳƛƪǊƻǎƪƻǇƛŜ ƛzƻƭƻǾŀƴȇŎƘ ƳaƪǊƻŦłƎǻ ve ŦłȊi vzniku 
 ǇŠƴƻǾŞ ōǳƶƪȅ Ǿ ƛƴǘƛƳŠ ǇǊƻȄƛƳłƭƴƝƘƻ ǎŜƎƳŜƴǘǳ wL! ƳŠǎƝőƴƝƘƻ ƪƻƧŜƴŎŜΣ 
ƪǘŜǊȇ ȊŜƳǌŜƭ ƴłǎƛƭƴƻǳ ǎƳǊǘƝΦ  błƭŜȊ ƭȊŜ ƪƭŀǎƛŦƛƪƻǾŀǘ jako ǘȅǇ ƭŞȊŜ LΦ  
.ǳƶƪȅ ƘƭŀŘƪŞƘƻ ǎǾŀƭǳ Ǿ ƛƴǘƛƳƴŠ ŎŞǾȅ ƴŜƧǎƻǳ ǇŀǘǊƴŞΦ Upraveno podle [14] 
όȊǾŠǘǑŜƴƝ унллx). 
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L®ze typu II:  Ģlutav® tukov® prouģky makroskopicky viditeln®  

na intimnŊ; PŚ²tomnost T-LymfocytŢ, rezidenļn²ch makrof§gŢ a 

pŊnovĨch bunŊk, organizovanĨch ve vrstv§ch.  

Lipidy jsou lokalizov§ny intracelul§rnŊ, v makrof§z²ch a pŊnovĨch 

buŔk§ch a v buŔk§ch hladk®ho svalu (obr§zek ļ.4).   

 

L®ze typu III: Preaterom (obr§zek ļ.5) je pŚechodnou f§z² mezi 

l®zemi II a ateromy IV a V. Obsahuj² vysok® mnoģstv² pŊnovĨch bunŊk. 

ZvĨġenĨ obsah tukovĨch kap®nek je patrnĨ i v buŔk§ch hladk®ho svalu. 

Vyskytuje se mnoģstv² extracelul§rnŊ lokalizovanĨch tukŢ. Od 

prekurzorovĨch l®z² se liġ² zvĨġenĨm obsahem fosfolipidŢ, 

sfingomyelinu, triacylglycerolŢ a voln®ho cholesterolu. UbĨv§ mnoģstv² 

elastinu. V extracelul§rn²m prostoru je naopak zvĨġen® mnoģstv² 

proteoglykanu a glykosoaminoglykanu.  
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hōǊłȊŜƪ őΦ  4Υ  !ǘŜǊƻǎƪƭŜǊƻǘƛŎƪł ƭŞȊŜ ǘȅǇu II 

 

{ƴƝƳŜƪ ŜƭŜƪǘǊƻƴƻǾŞ ƳƛƪǊƻǎƪƻǇƛŜ ŀǘŜǊƻǎƪƭŜǊƻǘƛŎƪŞ ƭŞȊŜ ǘȅǇ LLΦ błƭŜȊ 
z ǇǊƻȄƛƳłƭƴƝ wL! ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ǘŜǇƴȅ нр-ti letŞƘƻ ȊŘǊŀǾŞƘƻ ƳǳȌŜΣ ƪǘŜǊȇ ȊŜƳǌŜƭ 
Ǉǌƛ ƭŜǘŜŎƪŞ ƴŜƘƻŘŠΦ aŀƪǊƻŦłƎȅ ōŜȊ ǘǳƪƻǾȇŎƘ ƪŀǇƛőŜƪ όaύ ŀ ƳƛƪǊƻŦłƎȅ 
ȊƳŠƴŠƴȅ Ǿ ǇŠƴƻǾŞ ōǳƶƪȅ όC/ύ ǾȅǇƭƶǳƧƝ őłǎǘ ƛƴŦłƳȅ ŜȄǘǊŀŎŜƭǳƭłǊƴƝƘƻ 
prostoru matrix.  
{ǇƻŘƴƝ ƻōǊłȊŜƪΦ 9ƭŜƪǘǊƻƴƻǾł mƛƪǊƻŦƻǘƻƎǊŀŦƛŜ ŘŜǘŀƛƭǳ Ȋ ƭŞȊŜ ǘȅǇǳ LL Ǿ ƛƴǘƛƳŠ 
ŘƛǎǘłƭƴƝ ƘǊǳŘƴƝ ŀƻǊǘȅ ǳ ƳǳȌŜ ǎǘŀǊŞƘƻ ну ƭŜǘΣ ƪǘŜǊȇ ǎǇłŎƘŀƭ ǎŜōŜǾǊŀȌŘǳΦ 
aŀƪǊƻŦłƎȅ ȊƳŠƴŠƴȅ Ǿ ǇŠƴƻǾŞ ōǳƶƪȅ ŀ ōǳƶƪȅ ƘƭŀŘƪŞƘƻ ǎǾŀƭǎǘǾŀΣ Ƨǎƻǳ ǘŀƪŞ 
ǾƛŘƛǘŜƭƴŞ ƭƛǇƛŘƻǾŞ ƪŀǇƪȅΦ hōǎŀƘ ŜȄǘǊŀŎŜƭǳƭłǊƴƝƘƻ ǇǊƻǎǘƻǊǳ ƛƴǘƛƳȅ ƳŀǘǊƛȄ 
όƪƻƭŀƎŜƴΣ ŜƭŀǎǘƛƴΣ ōŀȊłƭƴƝ ƳŜƳōǊłƴȅ ƳŀǘŜǊƛłƭΣ ǇǊƻǘŜƻƎƭȅƪŀƴȅύΣ  
ȊǾŠǘǑŜƴƝ 12 300x. Upraveno podle [14]. 
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hōǊłȊŜƪ őΦ р Υ !ǘŜǊƻǎƪƭŜǊƻǘƛŎƪł ƭŞȊŜ ǘȅǇ LLL 

       

{ƴƝƳŜƪ ŜƭŜƪǘǊƻƴƻǾŞ mikroskopie. V detailu jsou patrny ŜȄǘǊŀŎŜƭǳƭłǊƴƝ ƭƛǇƛŘȅ 
ƭŞȊŜ typu III ƻŘŜōǊŀƴŞ Ȋ ramus interventricularis anterior u 25-ǘƛ ƭŜǘŞƘƻ 
ƳǳȌŜ ȊŜƳǌŜƭŞƘƻ Ǉǌƛ ƭŜǘŜŎƪŞ ƴŜƘƻŘŠΦ [ƛǇƛŘƻǾŞ ƧłŘǊƻ ƧƛȌ ƻōǎŀƘǳƧŜ ƭƛǇƛŘƻǾŞ 
ƪŀǇƪȅ όǑƛǇƪȅύΦ  
IƭŀŘƪƻǎǾŀƭƻǾŞ ōǳƶƪȅ Ƨǎƻǳ ǘŀƪŞ ƳƻǊŦƻƭƻƎƛŎƪȅ ǇŀǘǊƴŞΦ Upraveno podle [14] 
ȊǾŠǘǑŜƴƝ Ȅуулл. 
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L®ze typu IV:  Aterom (obr§zek ļ.6). Homogenn² celul§rn² 

struktura, vĨrazn® depozity lipidŢ. Matrix tvoŚ² vl§kna kolagenu I-III.  

PostupnŊ doch§z² ke zvr§snŊn² povrchu intimy s vychyt§v§n²m destiļek. 

Cirkuluj²c² lipidy a lipoproteiny sehr§vaj² dŢleģitou ¼lohu ve vĨvoji 

ateroskler·zy.  

Vznikaj²c² lok§ln² nadbytek ļ§stic LDL je odstraŔov§n monocyty 

pŚes specifick® LDL receptory, kter® umoģŔuj² pronik§n² LDL ļ§stic 

bunŊļnou membr§nou. ScavangerovĨ receptor, strukturnŊ podobnĨ 

glykoproteinu LDL receptoru, tak® sehr§v§ roli v odbour§v§n² LDL, 

poļet scavangerovĨch receptorŢ vġak nen² regulov§n zvĨġen²m 

koncentrace cholesterolu uvnitŚ buŔky, nepodl®h§ tzv. down-regulaci. 

Akumulac² LDL cholesterolu doch§z² ke zvŊtġen² buŔky a 

mezibunŊļn®ho prostoru. Postupuj²c² proliferace bunŊk hladk®ho svalu, 

kter® produkuj² proteoglykany a kolagen, zpevŔuje strukturu ateromu. 

Makrof§gy a pŊnov® buŔky ġtŊp² ¼ļinkem metaloprotein§z ateromovou 

matrix (obr§zek ļ.7)  [1,2,11,12,13,14] . 

 

L®ze typu Va:   Trombaterom. Tukov§ struktura tvoŚ² formovan® 

j§dro s tenkou fibr·zn² ļepiļkou. Dominantn² zastoupen² makrof§gŢ a T-

lymfocytŢ s enzymatickou aktivitou kolagen·zy, gelatin§zy apod., vede  

k postupn®mu rozpadu matrix. Vznik§ nestabiln² aterom, kterĨ postupnŊ 

dos§hne stavu ruptury fibr·zn² ļepiļky. Obnaģen§ matrix spouġt² 

masivn² intravaskul§rn² nasedaj²c² tromb·zu  (obr§zek ļ.8,9,10).  

 L®ze typu Vb: Ateromy, kter® maj² menġ² tukov® j§dro s n§padnŊ 

menġ²m obsahem bunŊk makrof§gŢ a vyġġ² obsah extracelul§rn² vl§knit® 

matrix. Je popisov§na menġ² pravdŊpodobnost ruptury pl§tu  [1,2,3,4]. 
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hōǊłȊŜƪ őΦ с Υ !ǘŜǊƻǎƪƭŜǊƻǘƛŎƪł ƭŞȊŜ ǘȅǇu IV 

     

aƛƪǊƻǎƪƻǇƛŎƪȇ ƻōǊŀȊ ŀǘŜǊƻƳƻǾŞ ƭŞȊŜ L± Ǿ ǇǊƻȄƛƳłƭƴƝ wL!Φ  9ȄǘǊŀŎŜƭǳƭłǊƴƝ 
ƭƛǇƛŘȅ ǘǾƻǌƝ ƧłŘǊƻΦ aŜȊƛ ƧłŘǊŜƳ ŀ ŜƴŘƻǘŜƭŜƳ ƛƴǘƛƳȅ ǎŜ ƴŀŎƘłȊŜƧƝ ƳŀƪǊƻŦłƎȅ 
ŀ ǇŠƴƻǾŞ ōǳƶƪȅΣ ŀƭŜ ōŜȊ ƴłǊǻǎǘǳ ōǳƴŠƪ ƘƭŀŘƪŞ ǎǾŀƭƻǾƛƴȅ ƴŜōƻ ȊǾȇǊŀȊƴŠƴƝ 
ƳƴƻȌǎǘǾƝ ƪƻƭŀƎŜƴƴƝŎƘ ǾƭłƪŜƴΦ  
błƭŜȊ Ȋ autopsie 23-ti  ƭŜǘŞƘƻ ƳǳȌŜ ǎ ƴŜƪŀǊŘƛłƭƴƝ ǇǌƝőƛƴƻǳ ǎƳǊǘƛΦ Upraveno 
podle [14]. 
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hōǊłȊŜƪ őΦ т Υ IƛǎǘƻƭƻƎƛŎƪȇ ƴłƭŜȊ ŀǘŜǊƻƳǳ ǎ ƭƛǇƛŘƻǾȇƳ ƧłŘǊŜƳΣ  

ǎǘŀōƛƭƴƝ ŀǘŜǊƻƳ 

 

 

[ƛŘǎƪȇ ƘƛǎǘƻƭƻƎƛŎƪȇ ƴłƭŜȊΦ !ǘŜǊƻǎƪƭŜǊƻǘƛŎƪȇ Ǉƭłǘ ǎ ŎŜƴǘǊłƭƴƝƳ ƭƛǇƛŘƻǾȇƳ 
ƧłŘǊŜƳΣ ƻŘŘŠƭŜƴȇƳ ƻŘ ƭǳƳŜƴǳ ŀǊǘŞǊƛŜ ǘŜƴƪƻǳ ŦƛōǊƽȊƴƝ őŜǇƛőƪƻǳΦ ¢L/C! όǘƘƛƴ 
cap f ibro-ateroma).  
V ǇǊƻǘƛƭŜƘƭŞ ǎǘǊŀƴŠ ŀǘŜǊƻƳƻǾŞƘƻ Ǉƭłǘǳ ƧŜ ƘƛǎǘƻƭƻƎƛŎƪȅ ƴƻǊƳłƭƴƝ ǎǘŀǾōŀ 
ŎŞǾƴƝ ǎǘŠƴȅΦ ¦ǇǊŀǾŜƴƻ ǇƻŘƭŜ ώмлϐΦ 
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hōǊłȊŜƪ őΦ у Υ {ŎƘŜƳŀǘƛŎƪŞ ȊƴłȊƻǊƴŠƴƝ ǾȇǾƻƧŜ ƴŜǎǘŀōƛƭƴƝƘƻ Ǉƭłǘǳ 

      

{ŎƘŜƳŀǘƛŎƪŞ ȊƻōǊŀȊŜƴƝ ŘǾƻǳ ŦƻǊŜƳ ǾȇǾƻƧŜ ŀǘŜǊƽƳǳ Ǿ ǘǊƻƳōƻŀǘŜǊƽƳ 
όǘǊƻƳōƻǘƛŎƪł ƪƻƳǇƭƛƪŀŎŜ ŀǘŜǊƽƳƻǾŞƘƻ Ǉƭłǘǳ). EndoteƭƛłƭƴƝ ŜǊƻȊƝ ŘƻŎƘłȊƝ 
k ŀƪǘƛǾŀŎƝ ǎǊłȌŜƴƝ a k ƛƴǘǊŀƭǳƳƛƴłƭƴƝ ǘǊƻƳōƽȊŜΦ ± ŘǊǳƘŞƳ ǇǌƝǇŀŘŠ ŘƻŎƘłȊƝ 
ƴŀǾƝŎ ƪ ǇǊƻƪǊǾłŎŜƴƝ ƭƛǇƛŘƻǾŞƘƻ ƧłŘǊŀ ŀǘŜǊƽƳǳ ǎ ŘŀƭǑƝƳ ǾȅǇƭŀǾŜƴƝƳ ƳŀǘǊƛȄ 
ŦƛōǊƻŀǘŜǊƽƳǳΦ Podle klasif ikace American Heart Association - typ IV  ŀȌ Va. 
Upraveno podle [10]. 

 

 

 

 

 

 

 

 



Jozef Jakabļin    Disertaļn² pr§ce          Univerzita Karlova v  Praze  3. L®kaŚsk§ fakulta 

 

  

18 

 

hōǊłȊŜƪ őΦ ф Υ bŜǎǘŀōƛƭƴƝ ƪƻƳǇƭƛƪƻǾŀƴȇ ŀǘŜǊƽƳ. IƛǎǘƻƭƻƎƛŎƪȇ ƴłƭŜȊ 

ateromu s ǇǊƻƪǊǾłŎŜƴȇƳ ƭƛǇƛŘƻǾȇƳ ƧłŘǊŜƳ ŀ ǘǊƻƳōƽȊƻǳ Ǿ lumen 

ŀǊǘŞǊƛŜΦ  

 

     !ǘŜǊƻǎƪƭŜǊƻǘƛŎƪȇ Ǉƭłǘ ǎ ƳƴƻƘƻƴłǎƻōƴƻǳ ǊǳǇǘǳǊƻǳ ŦƛōǊƽȊƴƝ ǾǊǎǘǾȅ 
ƻŘŘŠƭǳƧƝŎƝ ƭƛǇƛŘƻǾŞ ŀǘŜǊƻƳƻǾŞ ƧłŘǊƻ ƻŘ ƭǳƳŜƴ ŀǊǘŞǊƛŜΦ bŀǎŜŘŀƧƝŎƝ 
intǊŀƭǳƳƛƴłƭƴƝ ŀǊǘŜǊƛłƭƴƝ ǘǊƻƳōƽȊŀ ȊǾȇǊŀȊƶǳƧƝŎƝ ǎǘŜƴƽȊǳ ŀǊǘŞǊƛŜΦ Upraveno 
podle [10]. 
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hōǊłȊŜƪ őΦ 10 Υ hǇǘƛŎƪł ƪƻƘŜǊŜƴǘƴƝ ǘƻƳƻƎǊŀŦƛŜ 

 
  
 
 
 
 
 
 
 
 

A    
 
 
 
 
 
 
 

 
!Υ hǇǘƛŎƪł ƪƻƘŜǊŜƴǘƴƝ ǘƻƳƻƎǊŀŦƛŜ ƴłƭŜȊǳ ǊǳǇǘǳǊȅ ŀǘŜǊƻƳƻǾŞƘƻ Ǉƭłǘǳ 
v ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ǘŜǇƴŠΦ  ¢[ ς ǇǊŀǾŞ ƭǳƳŜƴ, UL ς  prokrvłŎŜƴŞ ŦŀƭŜǑƴŞ ƭǳƳŜƴ 
ǾȅǇƭŀǾŜƴŞƘƻ ƭƛǇƛŘƻǾŞƘƻ ƧłŘǊŀ Ǉƻ ƪƻƳǇƭƛƪŀŎƛ ŀǘǊƻǘǊƻƳōƽȊƻǳ Upraveno 
podle [11]. 
 

B: Patologicko-ŀƴŀǘƻƳƛŎƪȇ ƪƻǊŜƭłǘΦ 

 

                                    B 
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2.2. Patofyziologie isch®mie 

 

Isch®mie myokardu je stav, kdy vznik§ nepomŊr mezi dod§vkou a 

spotŚebou kysl²ku v buŔce. V dŢsledku omezen² perfuze je zhorġeno 

odstraŔov§n² metabolitŢ l§tkov® vĨmŊny. PrŢvodn²mi jevy isch®mie 

myokardu jsou zmŊny mechanick® a elektrick® srdeļn² aktivity a 

ischemick§ bolest. Isch®mie mŢģe bĨt reverzibiln², po delġ² dobŊ (20-40 

minut) doch§z² k nevratn®mu poġkozen² bunŊk. 

PŚ²vod kysl²ku do srdeļn² tk§nŊ zajiġŠuj² vŊnļit® tepny. Silou, kter§ 

udrģuje prŢtok krve koron§rn²mi tepnami, je aort§ln² diastolickĨ tlak. 

PrŢtok krve vŊnļitĨmi tepnami je rozd²lnĨ ve f§zi systoly a diastoly. 

PŚibliģnŊ 75% krve prot®k§ myokardem ve f§zi diastoly. BŊhem systoly 

totiģ doch§z² k vzestupu tlaku v srdeļn²m svalu s redistribuc² perfuze od 

subendokardu k epikardu. SouļasnŊ doch§z² k poklesu koron§rn²ho 

prŢtoku. Systolick§ kontrakce tak® sniģuje prŢsvit intramyokardi§ln²ch 

c®v (arteriol, kapil§r i venul) a zvyġuje ģiln² odtok krve z myokardu [74]. 

Na rozd²l od vŊtġiny org§nŢ je v myokardu extrakce kysl²ku jiģ v klidu 

t®mŊŚ maxim§ln² a dosahuje 75%. Klidov§ spotŚeba kysl²ku myokardem 

je pŚibliģnŊ 30 ml za minutu, coģ pŚedstavuje okolo 12% celkov® 

kysl²kov® spotŚeby organismu. PŚi pr§ci se mŢģe kysl²kov§ spotŚeba 

zvĨġit aģ ļtyŚn§sobnŊ. VŊtġina kysl²kov® spotŚeby zajiġŠuje vĨrobu 

energie pro kontrakci. NejdŢleģitŊjġ²mi determinantami spotŚeby kysl²ku 

v myokardu jsou systolick§ tenze v komoŚe, tepov§ frekvence a okamģitĨ 

kontraktiln² stav myokardu. Hlavn² faktory urļuj²c² prŢtok krve jsou 

aktivn² tonus koron§rn²ch arteriol (ovlivnŊn lok§ln² myokardi§ln² tenz² 

kysl²ku), d§le lok§ln² koncentrace nŊkterĨch metabolitŢ a 

sympatoadrenergn² aktivita. ZmŊnami odporu v koron§rn²ch tepn§ch se 

prŢtok vŊnļitĨmi tepnami pŚizpŢsobuje fyzick® z§tŊģi. Zvyġuj²c² se 

metabolick§ aktivita myokardu vede k poklesu koron§rn²ho odporu a toto 

umoģn² zvĨġen² prŢtoku krve, a t²m i vyġġ² pŚ²sun kysl²ku a ģivin do 

myokardu. Velk® epikardi§ln² tepny se na regulaci prŢtoku za 
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norm§ln²ch podm²nek prakticky ne¼ļastn². M²stem zvĨġen® rezistence se 

st§vaj² aģ pŚi z¼ģen² tepny nad 75% (nejļastŊji aterosklerotickĨm 

pl§tem). Za m²stem z¼ģen² kles§ tlak i prŢtok a pŚi nedostateļn®m kryt² 

metabolickĨch n§rokŢ doch§z² k uvolnŊn² adenosinu i dalġ²ch 

vasodilataļn²ch pŢsobkŢ, zejm®na oxidu dusnat®ho (NO), nazĨvan®mu 

endotelem produkovanĨ relaxaļn² faktor (EDRF). Se z§vaģnost² 

koron§rn² sten·zy tak® kles§ koron§rn² perfuzn² rezerva. Ta je 

definov§na jako pomŊr prŢtoku po maxim§ln² farmakologick® 

vazodilataci ke klidov®mu prŢtoku pŚed vazodilatac². U zdrav®ho srdce 

existuj² spojky mezi jednotlivĨmi tepnami. Fyziologicky se vġak obŊhu 

ne¼ļastn². Pokud doch§z² k okluzi tepny, vyv²jej² se z tŊchto spojek 

kolater§ly. Rozhoduj²c²m faktorem pro jejich vznik je tlakovĨ rozd²l 

mezi zdravou tepnou a ¼sekem za sten·zou. V experimentu se kolater§ly 

vytvoŚ² bŊhem 2-4 tĨdnŢ [75,76,77].  

 

2.2.2. Metabolick® a funkļn² n§sledky isch®mie, myokardi§ln² 

Ăpreconditioningñ, omr§ļenĨ a hibernovanĨ myokard 

 

Vzhledem k tomu, ģe dod§vka kysl²ku do myokardu je z§visl§ na 

koron§rn²m prŢtoku, n§hl® pŚeruġen² region§ln² perfuze (napŚ²klad 

trombotickou okluz²) vede velmi rychle k pŚeruġen² aerobn²ho 

metabolismu, depleci kreatin fosf§tu a vzniku anaerobn² glykolĨzy. 

N§slednŊ doch§z² k hromadŊn² lakt§tu v myokardu, poklesu mnoģstv² 

ATP a akumulaci katabolitŢ. S pokraļuj²c² isch®mi² vznik§ lakt§tov§ 

acid·za a doch§z² k ¼niku drasl²ku do extracelul§rn²ho prostoru. Jakmile 

poklesne hodnota ATP pod krit ickou mez, potŚebnou k udrģen² 

membr§novĨch funkc², doch§z² ke smrti myocytŢ. BunŊļn§ smrt mŢģe 

bĨt zpŢsobena dvŊma rŢznĨmi mechanismy. Prvn²m mechanismem 

nekrosa myocytŢ s poruġen²m sarkolem a ¼nikem bunŊļnĨch struktur do 

extracelul§rn²ch prostor. Poġkozen² je d§le zvyġov§no vcestov§n²m 

b²lĨch krvinek do m²st poġkozen². 
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DruhĨm zpŢsobem je programovan§ smrt bunŊk (apopt·za) pŢvodnŊ 

pŚeģivġ²ch myocytŢ. Tento mechanismus mŢģe pŚisp²vat k dalġ²mu 

myokardi§ln²mu poġkozen². PŚi apopt·ze nen² aktivov§na patologick§ 

okoln² reakce buŔek. 

Rozsah ireverzibiln²ho poġkozen² srdeļn² tk§nŊ po koron§rn² okluzi je 

variabiln² a z§vis² na cel® ŚadŊ faktorŢ ï rezidu§ln²m koron§rn²m 

prŢtoku, transmur§ln²m poġkozen², pŚ²tomnosti kolater§l, 

hemodynamick®m stavu.  

V experimentu bylo prok§z§no, ģe k trval®mu poġkozen² myocytŢ pŚi 

nepŚ²tomnosti kolater§l doch§z² jiģ po 20 minutov® okluzi pŚ²vodn® 

tepny [78]. Ireverzibiln² poġkozen² zaļ²n§ nejprve v subendokardu a 

pozdŊji postupuje subepikardi§lnŊ. Bylo zjiġtŊno, ģe subendokard je 

nezvratnŊ poġkozen po 60 minut§ch a cel§ stŊna myokardu po 4-6 

hodin§ch okluze tepny. Faktory zvyġuj²c² spotŚebu kysl²ku myokardu 

(napŚ. tachykardie) nebo sniģuj²c² dod§vku kysl²ku do tk§nŊ (anemie ļi 

hypotenze) mohou ireverzibiln² poġkozen² urychlit. Naproti tomu, 

opakovan§ reverzibiln² isch®mie trval® poġkozen² myokardu sniģuje 

Ăpreconditioningñ [78]. Rychl§, reverzibiln² isch®mie, pŚedch§zej²c² 

prolongovan® koron§rn² okluzi redukuje myokardi§ln² nekr·zu. Jedn§ se 

o endogenn² mechanismus, kterĨ mŢģe odd§lit nevratn® myokardi§ln² 

poġkozen². Po epizodŊ isch®mie, nepŚekraļuj²c² 2 minuty, se funkce 

myokardu rychle navrac² k norm§ln²mu stavu.  Po prolongovan® nebo 

z§vaģn® isch®mii, kter§ ale nen² prov§zena vznikem nekr·zy, doch§z² k 

pŚechodn®mu odd§len² normalizace funkce (pŚi jiģ normalizovan®m 

prŢtoku). V experimentu bylo prok§z§no, ģe 15ti minutov§ okluze tepny 

bez vzniku nekr·zy vede k region§ln² poruġe myokardi§ln² funkce 

trvaj²c² aģ 6 hodin. Tento stav byl nazv§n omr§ļenĨm myokardem 

(Ăstunned myocardiumñ) [78]. PŚedpokl§d§ se, ģe hlavn²m 

patofyziologickĨm mechanismem je poġkozen² tk§nŊ volnĨmi radik§ly a 

sn²ģen§ citlivost myofilament k v§pn²ku [79].  
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PŚi dlouhodob® isch®mii mŢģe vzniknout tzv. hibernace myokardu, kdy 

jsou pŚ²tomny viabiln² kardiomyocyty, kter® vġak nejsou schopny 

kontrakce. Po normalizaci prŢtoku vŊnļitou tepnou se kontraktilita 

obnov² a funkce lev® komory se zlepġuje [80].  
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 2.3. Klinick® manifestace ateroskler·zy 

 

Ateroskler·za je nejļastŊjġ² pŚ²ļinou mortality a morbidity ve 

vyspŊlĨch zem²ch svŊta. Mezi hlavn² klinick® manifestace ateroskler·zy 

patŚ² akutn² ļi chronick® formy ischemick® choroby srdce (akutn² infarkt 

myokardu, nestabiln² ang²na pectoris, n§hl§ kardi§ln² smrt, n§mahov§ 

angina pectoris) d§le pak perifern² ischemick® postiģen² konļetin a n§hl§ 

c®vn² mozkov§ pŚ²hoda. 

       PŚi progresi ateromu doch§z² k postupn®mu z¼ģen² lumen koron§rn² 

art®rie a sn²ģen² perfuzn²ho tlaku za sten·zou. VĨznamn® sn²ģen² 

prŢtoku koron§rn² tepnou vede k nedostateļn®mu pŚ²sunu oxidovan® 

arteri§ln² krve s n§slednou isch®mi² myokardu [ 10,11] . 

PŚi rychl®m ļi velmi vĨznamn®m z¼ģen² nebo tot§ln² okluzi vŊnļit® 

tepny doch§z² k ¼pln®mu zastaven² toku krve do perifern² tk§nŊ 

s n§slednĨm prohlouben²m isch®mie aģ vzniku nekr·zy myokardu. 

Klinicky se stav projevuje akutn²m koron§rn²m syndromem s klinickĨmi 

projevy, jak bylo uvedeno vĨġe.  

V dneġn² klinick® praxi se l®ļba stabiln² ang²ny pectoris zamŊŚuje 

na obnoven² pomŊru prŢtoku koron§rn² tepnou a n§roky myokardu. 

KromŊ z§kladn²ch reģimovĨch opatŚen² a snahy o sanaci rizikovĨch 

faktorŢ ateroskler·zy existuj² 2 typy l®ļby, kter® si nekonkuruj², ale 

vz§jemnŊ se doplŔuj². Farmakoterapie tvoŚ² z§klad l®ļby u vġech 

nemocnĨch. Jej²m smyslem je zvĨġen² prŢtoku krve koron§rn² tepnou 

pomoc² navozen² vasodilatace (napŚ²klad nitr§ty). Dalġ²m c²lem 

farmakoterapie je sn²ģen² metabolickĨch n§rokŢ ischemick®ho myokardu 

(napŚ²klad betablok§tory). K nezbytn® farmakoterapii patŚ² 

hypolipidemick§ terapie a terapie arteri§ln² hypertenze jako nejļastŊjġ² 

komorbidity ischemick® choroby srdce.  

Dalġ²m zpŢsobem l®ļby je revaskularizaļn² l®ļba reprezentovan§ 

chirurgickou revaskularizac² a perkut§nn² koron§rn² intervenc². Smyslem 

chirurgick® revaskularizace je pŚemostit z¼ģen® ļi uzavŚen® m²sto ve 
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vŊnļit® tepnŊ ģiln²m nebo tepennĨm ġtŊpem [72] . Tato metoda m§ i 

v dneġn² dobŊ nezastupiteln® m²sto v l®ļbŊ nŊkterĨch nemocnĨch 

s ICHS. 

  V  souļasn® dobŊ je ale nejrozġ²ŚenŊjġ² revaskularizaļn² metodou 

perkut§nn² koron§rn² angioplastika (PCI z anglick®ho percutaneous 

coronary intervention) [2,21] . Princip metody spoļ²v§ v dilataci 

z¼ģen®ho m²sta v tepnŊ speci§ln²m bal·nkem a u vŊtġiny nemocnĨch 

konļ² vĨkon implantac² stentu (mal§, nejļastŊji z uġlechtil® oceli 

vyroben§ vĨztuģ) [25,39,44]. 

Podstata l®ļby klinickĨch manifestac² ateroskler·zy spoļ²v§ nejen 

ve zm²rnŊn² angin·zn²ch obt²ģ² a t²m i zlepġen² kvality ģivota, ale 

zejm®na ve sn²ģen² mortality i morbidity nemocnĨch. C²lem 

farmakoterapie je tak® zpomalen² ļi dokonce zastaven² progrese 

aterosklerotick®ho procesu [25,36,39] . 
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2.4. Resten·za a jej² patofyziologie  

 

PTCA (percutaneous transluminal coronary angioplasty), respektive 

PCI, pŚedstavuje v dneġn² dobŊ celosvŊtovŊ vŊtġinu revaskularizaļn²ch 

vĨkonŢ (>60%). Aļkoliv je to metoda velmi elegantn² a vysoce 

efektivn², pŚinesla novĨ, iatrogenn² fenom®n ï resten·zu, kter§ je 

definov§na jako pozdn² a narŢstaj²c² z¼ģen² lumen tepny v m²stŊ 

dilatace, a kter§ st§le pŚedstavuje Achil lovu patu perkut§nn²ch 

intervenc². Zat²mco vĨskyt akutn²ch komplikac² (¼mrt², infarkt 

myokardu, potŚeba akutn²ho chirurgick®ho vĨkonu) se podaŚilo 

v prŢbŊhu let sn²ģit pod 1% i pŚi vĨrazn®m rozġ²Śen² indikac², resten·za 

st§le pŚedstavuje i v souļasnosti nejvŊtġ² limitaci t®to metody. 

Angiograficky definovan§ resten·za (v²ce jak 50% z¼ģen² tepny v m²stŊ 

pŢvodn² dilatace) je v literatuŚe ud§v§na ve 35-50%  [11,12,37,58]. 

PŚestoģe se resten·za klinicky manifestuje m®nŊ ļasto, neģ odpov²d§ 

n§lezu angiografick® resten·zy, pŚedstavuje pro nemocn®ho z§vaģnĨ 

probl®m.  Doch§z² k recidivŊ obt²ģ², je nutn§ opakovan§ angiografie a 

velmi ļasto i dalġ² revaskularizaļn² z§krok. SouļasnŊ je i probl®mem 

ekonomickĨm, protoģe z§sadn²m zpŢsobem pŚ²mo i nepŚ²mo zvyġuje 

n§klady na l®ļbu pacientŢ s ICHS [6,7,8,9] . 

Mechanismus vzniku resten·zy, c®vn² remodelace 

Jedn§ se o proces multifaktori§ln² a zjednoduġenŊ mŢģeme Ś²ci, ģe 

se jedn§ o vystupŔovan® hojen² c®vn² stŊny, kter® je reakc² na poranŊn² 

vznikl® pŚedchoz² bal·nkovou dilatac².  Mechanismy, kter® se pod²lej² na 

vzniku resten·zy jsou elastickĨ recoil, lok§ln² pŚ²tomnost trombu, 

vlastn² progrese ateroskler·zy, ale pŚedevġ²m neoptim§ln² proliferace s 

excesivn² synt®zou extracelul§rn² matrix a remodelace c®vy [ 7,9] . 

VysokĨ tlak dilataļn²ho bal·nku redukuje z¼ģen² arterie zatlaļen²m 

aterosklerotickĨch hmot do stŊny c®vy, souļasnŊ vġak znamen§ 
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vĨznamn® postiģen² c®vn² stŊny. Doch§z² k natrģen² svrchn²ch vrstev, 

nŊkdy poġkozen² zasahuje aģ do hlubġ²ch vrstev c®vn² stŊny, vz§cnŊ je 

naruġena zevn² integrita c®vy. PŚimŊŚen§ fisurace je z§kladn² podm²nkou 

¼spŊġn® PTCA, doch§z² k disekci intimy rŢzn®ho stupnŊ. Po uvolnŊn² 

tlaku a odstranŊn² dilataļn²ho bal·nku nastupuje proces, jehoģ c²lem je 

obnoven² integrity poġkozen® c®vy. C®va jako elastick§ tk§Ŕ je bal·nkem 

cirkul§rnŊ i pod®lnŊ roztaģena a po uvolnŊn² tlaku se v dŢsledku svĨch 

elastickĨch vlastnost² mechanicky vrac² ke sv®mu pŢvodn²mu rozmŊru. 

Tento proces nazĨvanĨ elastickĨ recoil, se uplatŔuje maxim§lnŊ 

v ļasn®m obdob² po PTCA a m§ vĨznamnĨ pod²l na rozvoji resten·zy u 

pacientŢ po prost® PTCA [9,13,20,44] . 

Zaveden² stentŢ do klinick® praxe sice vĨskyt restenoz po PTCA 

sn²ģilo pŚibliģnŊ o 10% (ovlivnŊn²m pŚedevġ²m elastick®ho recoilu), 

nicm®nŊ i in-stent resten·za zŢst§v§ v§ģnĨm probl®mem a v literatuŚe se 

popisuje ve 25-35%. Za hlavn² pŚ²ļinu vzniku restenozy po koron§rn² 

angioplastice byla povaģov§na pŚedevġ²m nadmŊrn§ neointim§ln² 

proliferace a produkce extracelul§rn² matrix buŔkami hladk® svaloviny 

jako odpovŊŅ na poranŊn² c®vy. V posledn²ch letech vġak byly 

publikov§ny pr§ce, kter® prok§zaly, ģe na vzniku resten·zy se nepod²l² 

pouze tento mechanismus, ale tak® abnorm§ln² remodelace c®vy. C®vn² 

remodelace byla poprv® pops§na Glagovem a kol. [69] u 

aterosklerotickĨch c®v.  

AutoŚi zjistili, ģe v ļasnĨch stadi²ch ateroskler·zy mohou c®vy 

kompensatornŊ zvŊtġit svŢj celkovĨ prŢmŊr s c²lem udrģet pŢvodn² 

prŢmŊr lumen (pozitivn² remodelace).  

Pokud vġak objem pl§tu pŚekroļ² cca 40% plochy c®vy, tato 

kompensatorn² schopnost c®vy selh§v§ a vĨsledkem je redukce prŢmŊru 

lumen. Restenotick® c®vy nejsou schopny remodelovat (zvŊtġit) svŢj 

prŢmŊr v z§vislosti na akumulaci aterosklerotickĨch hmot nebo naopak 

vykazuj² zmenġen² celkov®ho prŢmŊru (negativn² remodelace) c®vy 

v m²stŊ pŚedchoz² intervence [27,32,40,41,48] . 
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VĨznamnou ¼lohu ve vzniku remodelace maj² tak® trombocyty.  

V m²stŊ poġkozen² endotelu vŊnļit® tepny doch§z² okamģitŊ k adhezi a 

agregaci destiļek a vĨvoji rŢznŊ velk®ho trombu. Vedle mechanick®ho 

efektu se trombocyty spoleļnŊ s buŔkami endotelu pod²lej² na procesech 

n§sleduj²c²ch po PTCA svoji humor§ln² aktivitou. Trombocyty 

degranuluj²  a uvolŔuj² Śadu vysoce aktivn²ch l§tek a rŢstovĨch faktorŢ 

(destiļkovĨ rŢstovĨ faktor, epiderm§ln² rŢstovĨ faktor, transformaļn² 

rŢstov® faktory). Tyto faktory zahajuj² reparaci c®vn² stŊny. RŢstov® 

faktory vedou k rychl® replikaci a regeneraci endotelu, souļasnŊ doch§z² 

k proliferaci hladkĨch svalovĨch bunŊk a k jejich migraci do poġkozen®  

intimy [49,51,57]. 

Experiment§ln² studie, kter® se zabĨvaly problematikou odpovŊdi 

c®vy na poranŊn², byly publikov§ny v ned§vn® dobŊ a pŚinesly 

pŚekvapiv® vĨsledky. Tyto pr§ce potvrdily, ģe z§sadn² roli ve vzniku 

resten·zy maj² myofibroblasty, kter® pravdŊpodobnŊ migruj² do m²sta 

poġkozen² z adventicie pŚes lamina elastica externa. Myofibroblasty jsou 

specializovan® buŔky s ultrastruktur§ln²mi rysy mezi fibroblasty a 

buŔkami hladk®ho svalstva. Bylo prok§z§no, ģe po koron§rn² 

angioplastice doch§z² k fenotypizaļn² modulaci tŊchto bunŊk, kter§ je 

podobn§ fenotypizaļn²m zmŊn§m u myofibroblastŢ ve spojen² s hojen²m 

koģn²ch poranŊn² nebo s tumor·zn²mi formacemi [7,9] . 

PŚ²tomnost  myofibroblastŢ v adventici§ln²ch prostorech v okol² 

poġkozen® tepny spolu s poruchou Ś²zen² tvorby kontraktiln²ch proteinŢ 

v tŊchto buŔk§ch hraj² pravdŊpodobnŊ hlavn² ¼lohu v c®vn² remodelaci.  

Tyto Ăadventici§ln²ñ myofibroblasty pŢsob² z¼ģen² tepny v m²stŊ 

pŚedchoz² koron§rn² angioplastiky (negativn² remodelace) formov§n²m 

tzv. Ămyofibroblast scarñ (myofibroblastov® zjizven²), kter§ zuģuje 

tepnu od adventicie smŊrem do lumenu [ 11,13,44,45,47]. 
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In -stent resten·za 

Implantace stentŢ vyrobenĨch z uġlechtil® oceli (hol®, tzv. Ăbare 

metal stentyñ) vĨznamnŊ sn²ģila ļetnost resten·z pŚedevġ²m 

minimalizov§n²m elastick®ho recoilu a zabr§nŊn²m negativn² 

remodelace. Avġak masivn² neointim§ln² proliferace a synt®za 

extracelul§rn² matrix, kter® vznikaj² jako odpovŊŅ na traumatizuj²c² 

intervenci, ¼st² v in-stent resten·zu v 25ï35%.  Mechanismus vzniku in-

stent resten·zy se liġ² od resten·zy po koron§rn² angioplastice. 

Histologick® studie, prov§dŊn® na praseļ²ch koron§rn²ch arteri²ch, 

prok§zaly, ģe pŚi spr§vnŊ zvolen® velikosti stentu nedoch§z² k natrģen² 

lamina elastica interna, ale pouze ke kompresi m®die [7,9,13,45]. 

Neointim§ln² proliferace je tak proporcion§ln². Toto vġak zŢst§v§ 

kontroverzn² u hum§nn²ch koron§rn²ch arteri², kde implantace stentŢ 

s uģit²m vysok®ho tlaku pŚineslo redukci trombotickĨch komplikac² 

a sn²ģen² poļtu resten·z. PŚedpokl§d§ se, ģe vŊtġ² lumen mŢģe ļ§steļnŊ 

kompenzovat n§rŢst neointim§ln²ch hmot. Tak® z§nŊtliv§ odpovŊŅ je po 

implantaci stentu vŊtġ² ve srovn§n² s PTCA. Ļ§sti stentu poskytuj² oporu 

pro tvorbu trombu bohat®ho na trombocyty, do kter®ho ze syst®mov® 

cirkulace migruj² z§nŊtliv® buŔky. Implantace stentu pŢsob² rovnŊģ 

trval® napnut² c®vn² stŊny, kter® je prolongovanĨm stimulem pro 

neointim§ln² produkci [7,9,42,47]. 

Chronick® poranŊn² pŚin§ġ² dlouhodobou z§nŊtlivou odpovŊŅ.  

Stent samotnĨ je ciz² tŊleso, kter® je trvale implantov§no do c®vy, coģ je 

samo o sobŊ stimulem pro intim§ln² hyperplazii. řada prac² rovnŊģ 

prok§zala, ģe restenotickĨ proces je tak® ovlivŔov§n designem a 

materi§lem, ze kter®ho je stent vyroben  [27,30,32,40] . 
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2.5 L®kem potaģen® stenty  

 

L®kem potaģen® stenty (DES; z anglick®ho drug eluting stent) jsou 

stenty potaģen® bioaktivn² l§tkou, kter§ se postupnŊ uvolŔuje do okol². 

Nejv²ce informac² m§me o sirolimu a paclitaxelu, jejichģ efekt byl 

prok§z§n velkĨmi randomizovanĨmi studiemi [32,49,51]. 

Sirolimus je makrolidov® antibiotikum se silnĨm protipl²sŔovĨm, 

imunosupresivn²m a antimitotickĨm ¼ļinkem. L§tka byla objevena na 

Velikonoļn²ch ostrovech v roce 1975. Je produkov§na kmenem 

Streptomyces hygroscopicus a byla pojmenov§na rapamycin, podle n§zvu 

ostrova Rapa Mui v mateŚsk®m jazyce. Aktivn² l§tka je spoleļnŊ 

s polymerem nanesena na povrch koron§rn²ho stentu. Sirolimus inhibuje 

synt®zu DNA z§sahem do dŊlen² buŔky v G1 f§zi [31,38,50,54]. 

VŢbec prvn² studie s l®kem potaģenĨmi stenty se jmenovala FIM 

(ĂFirst in Manñ). Byla zah§jena jiģ v roce 1999 a zahrnovala 45 

nemocnĨch s ICHS a anginou pectoris [7]. Nemocn² byli sledov§ni 

angiograficky i s IVUS (intravascular ultrasound) kontrolou po dobu 24 

mŊs²cŢ. Za 2 roky po vĨkonu nebyla pŚ²tomna in-stent resten·za. Jeden 

nemocnĨ mŊl TVR (target vesel revascularisation) 14 mŊs²cŢ po vĨkonu. 

Prvn² randomizovanou studi², kter§ srovn§vala standardn² stent s DES, 

byla studie RAVEL [19].  Na z§kladŊ tŊchto vĨsledkŢ bylo povoleno 

uģ²v§n² tohoto typu stentu (Cypher) v EvropŊ. Do studie bylo zaŚazeno 

238 nemocnĨch. Jeden rok po implantaci nebyla zaznamen§na in-stent 

resten·za, vĨskyt MACE byl pouze 5,8% a tak® nebyla pozorov§na 

pozdn² tromb·za stentu.  

S c²lem co nejv²ce se pŚibl²ģit re§ln®mu svŊtu, byla provedena 

rozs§hl§ studie SIRIUS, ļ²taj²c² 1100 nemocnĨch. KoneļnĨm 

sledovanĨm c²lem byl Ătarget vesel failureñ (kombinace srdeļn² smrti, 

reinfarktu a TVR) [20]. Po 9 mŊs²c²ch byl TVF ve skupinŊ Cypher DES 

10,5% versus 19,5% v kontroln² skupinŊ. In-stent resten·za se vyskytla 
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v skupinŊ Cypher pouze v 2% a in-segment resten·za v 9,1%. Na z§kladŊ 

tŊchto vĨsledkŢ bylo povoleno pouģit² tohoto typu stentu i v USA [20]. 

PŚ²zniv® vĨsledky potvrdily i analĨzy registrŢ, kter® pŚece jen 

reflektuj² re§lnou situaci v²ce neģ selektovan® studie. Thoraxcentrum 

v Rotterdamu zcela recentnŊ publikovalo vĨsledky implantace l®kem 

potaģenĨch stentŢ (Cypher) u konsekutivn²ch nemocnĨch l®ļenĨch na 

tomto pracoviġti (RESEARCH REGISTER). Jednalo se o zcela 

neselektovanou skupinu pacientŢ (vļetnŊ nemocnĨch s AIM, 

bifurkaļn²mi l®zemi atd.). Angiografick§ kontrola za 6 mŊs²cŢ prok§zala 

vĨskyt in-segment resten·zy pouze v 7,9%  [60]. 

IntenzivnŊ jsou v souļasn® dobŊ studov§ny i deriv§ty sirolimu, jako 

jsou everolimus, l§tka ABT 578 (methylrapamycin) a tacrolimus. Podle 

dosud nepublikovanĨch dat vykazuj² i tyto l§tky podobnĨ efekt jako 

sirolimus a ve f§zi pŚ²prav jsou i prvn² klinick® testy. Druhou l§tkou, 

jej²ģ pŚ²znivĨ efekt v ovlivnŊn² resten·zy byl jiģ jednoznaļnŊ prok§z§n, 

je paclitaxel (Taxol) [61] Jedn§ se o cytostatikum s vĨraznou 

antitumor·zn² aktivitou. L§tka byla izolov§na z tichomoŚsk®ho tisu-taxus 

brevifolia. Urļitou nevĨhodou je ¼zk® terapeutick® okno a vysok§ 

lipofilita. Zejm®na pŚi uģit² vysokĨch koncentrac² l®ku doch§zelo 

v experimentu k opoģdŊn®mu hojen² a zvĨġen® pŚ²tomnosti makrof§gŢ 

v m²stŊ intervence (protrahovan§ z§nŊtliv§ reakce.). L§tka byla testov§na 

v klinickĨch studi²ch TAXUS I-VI  [62].  

Studie TAXUS I hodnotila bezpeļnost pouģit² paclitaxelu 

s pomalĨm uvolŔov§n²m. Nosiļem byl NIRx Conformer stent. Do studie 

bylo zaŚazeno 60 nemocnĨch s de-novo l®z² d®lky <15mm. VĨskyt 

MACE v 1. roce byl 0% ve skupinŊ s paclitaxelem versus 7% ve srovn§n² 

s kontroln² skupinou (Silber S, nepublikovan§ data, 2002). Prvn² 

randomizovan§ studie s paclitaxelem byla TAXUS II. Ta zahrnula 536 

nemocnĨch a testovala souļasnŊ pomal® a stŚednŊ rychl® uvolŔov§n² 

aktivn² l§tky. Za 6 mŊs²cŢ byl vĨskyt resten·zy 2,3% ve vŊtvi s pomalĨm 

a 4,7% ve skupinŊ se stŚednŊ rychlĨm uvolŔov§n²m ve srovn§n² 
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s resten·zou 17,9% respektive 20,2% v kontroln²ch skupin§ch. 

Nevyskytla se pozdn² tromb·za stentu. TAXUS IV a TAXUS V jsou 

velk® studie prov§dŊn® v USA a testuj²c² paclitaxel se stŚednŊ rychlĨm 

uvolŔov§n²m. Jako nosiļ byl pouģit Express stent (Boston Scientific 

Corp). Studie TAXUS IV zahrnovala 1326 nemocnĨch rizikovŊjġ²ho 

profilu neģ v pŚedchoz²ch studi²ch, d®lka sten·z byla 10-28mm [7,62]. 

VĨsledky jednoroļn²ho sledov§n² byly prezentov§ny Stonem na 

kongresu Americk® kardiologick® spoleļnosti v Orlandu v roce 2003 a 

publikov§ny v roce 2004. Ve skupinŊ s paclitaxelem byla TVR 6,8% 

versus 16,7% (p<0,01) v kontroln² skupinŊ a MACE 10,6% versus 19,8% 

(p<0,01) [ 32] . VĨsledky TAXUS V (TAXUS VI je evropsk§ vŊtev studie 

TAXUS V) byly prezentov§ny na TCT ve Washingtonu v z§Ś² 2004. 

Indikaļn² krit®ria byla volnŊjġ² a v²ce reflektovala bŊģnŊ l®ļen® 

nemocn®. Do t®to studie byli zahrnuti vysoce rizikov² nemocn² 

s dlouhĨmi l®zemi a na rozd²l od pŚedchoz²ch studi² bylo povoleno 

implantovat i v²ce l®kem potaģenĨch stentŢ. I tato studie prok§zala 

efektivnost paclitaxelu ve srovn§n² s kontroln² skupinou 9 mŊs²cŢ po 

vĨkonu. TVR se vyskytla v 9,1% v paclitaxelov® skupinŊ ve srovn§n² 

s 19,4% ve skupinŊ kontroln² (p=0,0027), TLR byla 6,8% versus 18,9% 

(p=0,001), in-segment resten·za 12,4% v TAXUS skupinŊ ve srovn§n² 

s 35,7% v kontroln² skupinŊ (p=0,001). RovnŊģ vĨskyt MACE byl niģġ² 

v TAXUS skupinŊ (16,4% vs 22,5%) [32] . 
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2.6. Patofyziologie tromb·zy ve stentu 

 

    PŚestoģe incidence tromb·zy ve stentu je vĨraznŊ niģġ² neģ u akutn²ho 

koron§rn²ho syndromu obecnŊ, tromb·za ve stentu m§ hlavn² klinickĨ 

vĨznam pro jej² vysokou mortalitu pŚi rozvoji akutn²ho infarktu 

myokardu a kardiogenn²ho ġoku.  

 

Definice tromb·zy ve stentu 

     V  obdob² minim§lnŊ 10 let byla definice tromb·zy ve stentu 

obch§zen§ a nebyla jednotn§ ani v klinick®m vĨzkumu. Academic 

Research Consortium (ARC) reprezentuje spolupr§ci evropskĨch a 

severoamerickĨch kardiologickĨch organizac² s c²lem definovat 

tromb·zu ve stentu. Definice vyuģ²v§ jak ļasovĨ faktor vzniku klinick® 

pŚ²hody, tak i ¼roveŔ, kter§ s danou jistotou prokazuje tromb·zu ve 

stentu.  

 

Tabulka őΦ м Definice ǘǊƻƳōƽȊȅ ǎǘŜƴǘǳ ǇƻŘƭŜ !w/ 

Upraveno podle [37,58] 

 

5ŜŦƛƴƛǘƛǾƴƝ 

!ƴƎƛƻƎǊŀŦƛŎƪŞ ǇƻǘǾǊȊŜƴƝ ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ǘǊƻƳōƽȊȅ  

LƴǘǊŀƪƻǊƻƴłǊƴƝ ǘǊƻƳōǳǎ Řƻ р ƳƳ 

ǇǊƻȄƛƳłƭƴŠκŘƛǎǘłƭƴŠ ƻŘ ǎǘŜƴǘǳ 

 

tŀǘƻƭƻƎƛŎƪȅ ǇƻǘǾǊȊŜƴ ƛƴǘǊŀƪƻǊƻƴłǊƴƝ ǘǊƻƳōǳǎ 

(autopsie) 

tǌŜŘǇƻƪƭłŘŀƴł 

bŜƻőŜƪłǾŀƴŞ ƴłƘƭŞ ǵƳǊǘƝ Ǉƻ ƛƳǇƭŀƴǘŀŎƛ ǎǘŜƴǘǳ 

se ǎǳǎǇŜƪŎƝ !Y{ 

Recidiva IM v ǇƻǾƻŘƝ ƛƴǘŜǊǾŜƴƻǾŀƴŞ ƪƻǊƻƴłǊƴƝ 

tepny 

tƻǘŜƴŎƛłƭƴƝ błƘƭł ƪŀǊŘƛłƭƴƝ ǎƳǊǘ Ǉƻ ƛƳǇƭŀƴǘŀŎƛ ǎǘŜƴǘǳ  
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ нΥ  YƭƛƴƛŎƪŞ ƘƻŘƴƻŎŜƴƝ ǘǊƻƳōƽȊȅ ǎǘŜƴǘǳ ŘƭŜ Řƻōȅ ƻŘ ǇǊƛƳłǊƴƝ 

implantace 

Upraveno podle [37,58] 

 

 

 

Patofyziologie tromb·zy koron§rn²ho stentu  

Patofyziologie intrakoron§rn² tromb·zy nen² dosud zcela zn§ma. 

Jednoznaļn§ shoda je jedinŊ v tom, ģe pŚ²ļina a patofyziologickĨ proces 

je multifaktori§ln². V posledn² dobŊ se podaŚilo identifikovat nŊkter® 

prediktory tŊchto velmi ļasto fat§ln²ch pŚ²hod  [11,12,20,23,48,67] . 

Pitevn² makroskopick® a histologick® n§lezy pouk§zali na moģnĨ vliv 

opoģdŊn®  endotelizace po implantaci l®kem potaģenĨch stentŢ.  

Ne¼pln® neointimaln² pokryt² stentu endotelem se jev² jako 

pravdŊpodobnŊ nejdŢleģitŊjġ² prediktor pozdn² tromb·zy [ 7,9]. Je tak® 

moģn®, ģe implantace l®kov®ho stentu  zvĨrazŔuje endoteli§ln² 

dysfunkci.  

   Acetylcholin pŢsob² jako silnĨ vazodilat§tor v norm§ln² koron§rn² 

c®vŊ t²m, ģe podporuje uvolŔov§n² oxidu dusnat®ho (NO).  Tak® vġak 

mŢģe zpŢsobit vazokonstrikci v segmentech, kde je endoteli§ln² 

uvolŔov§n² NO nedostateļn® [23,33,43] . Tato metoda byla pŚijata k 

hodnocen² endoteli§ln² dysfunkce.  

 

 

¢ǊƻƳōƽȊŀ ǎǘŜƴǘǳ 

 

Doba po implantaci  

!ƪǳǘƴƝ 0 - 24 h 

{ǳōŀƪǳǘƴƝ м ŘŜƴ  ŀȌ ол ŘƴƝ  

tƻȊŘƴƝ м ƳŠǎƝŎ ŀȌ мн ƳŠǎƝŎǻ 

±ŜƭƳƛ ǇƻȊŘƴƝ ǾƛŎŜ ƴŜȌ м Ǌƻƪ 
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I ncidence tromb·zy ve stentu 

  V  ®Śe implantac² ĂholĨchñ koron§rn²ch stentŢ BMS, vĨskyt 

tromb·zy ve stentu rychle klesl od prvn²ch implantac² pŚibliģnŊ 24% na 

pouh® 1% aģ 5% v prvn²m mŊs²ci od implantace. 

Zlepġen² invazivn² techniky a zaveden² protidestiļkov® antiagregaļn² 

l®ļby bylo pŚ²ļinou rychl® redukce incidence tromb·zy ve stentu. 

VĨskyt pozdn² tromb·zy ve stentu po uplynut² 1 mŊs²ce od implantace 

nebyl uzn§v§n. Aģ opakovan® publikace kazuistik pozdn²ch tromb·z ve 

stentu spojenĨch s brachyterapi² a n§slednŊ implantac² l®kem potaģenĨch 

stentŢ zvĨġili pozornost z§kladn²ho a klinick®ho vĨzkumu. PostupnŊ 

klinickĨ vĨzkum ozŚejmoval klinick® a patofyziologick® procesy spojen® 

s pozdn² tromb·zou.  Tyto studie pak poukazuj² na roļn² incidenci m®nŊ 

neģ 1%. Z meta-analĨz lze pŚedpokl§dat incidenci pozdn²ch tromb·z ve 

stentu u obou BMS a DES l®kem potaģenĨch stentŢ, navzdory rŢznĨm 

definic²m ST 0,5% aģ 1,5% v prvn²m roce po implantaci koron§rn²ho 

stentu. 

 

 

SpouġtŊc² faktory 

Data z jednotlivĨch pozorov§n² na zv²Śatech tak® naznaļuj², ģe 

l®kov® stenty jsou spojeny se zvĨraznŊn²m  endoteli§ln² dysfunkce. 

Endoteli§ln² dysfunkce rovnŊģ sniģuje antikoagulaļn² ¼ļinky a vede 

k pro-trombogenimu stavu.  

Navzdory histologickĨm a autoptickĨm n§lezŢm nedokonal®ho 

neointim§ln²ho hojen² v m²stŊ implantace l®kem potaģen®ho stentu, data 

z klinickĨch studi² nezaznamenala vyġġ² kardiovaskul§rn² mortalitu 

ve skupinŊ pacientŢ s implantovanĨm l®kem potaģen®ho stentu a t²m 

klinicky vĨznamn® rozd²ly v re-endotelizaci. Absence tenkĨch vrstev 

neointimy a endoteli§ln² pokryt² nelze pŚesnŊ zjistit pomoc² angioskopie. 

OpoģdŊn§ endotelizace by tak® mohla bĨt pŚ²ļinou pro-trombogenn²ho 



Jozef Jakabļin    Disertaļn² pr§ce          Univerzita Karlova v  Praze  3. L®kaŚsk§ fakulta 

 

  

36 

stavu u nŊkterĨch, ale rozhodnŊ nevysvŊtluje veġker® pŚ²pady pacientŢ 

[9,45,46,53]. 

Zat²mco odpovŊŅ na hojen² a endotelizaci v pŚ²padŊ holĨch stentŢ 

se neliġ² od experiment§ln²ch pokusŢ na zv²Śec²m modelu, v pŚ²padŊ 

l®kem potaģenĨch stentŢ je kask§da odpovŊdi c®vn² stŊny na poranŊn² 

odliġn§. Vġechny f§ze jsou u lid² vĨraznŊ prodlouģeny (obr§zek ļ.12) 

[ 9] . řada prac² prok§zala vztah mezi opoģdŊnou endotelizac² l®kovĨch 

stentŢ s vyġġ² incidenc² pŚetrv§vaj²c²ho trombu v²ce neģ 6 mŊs²cŢ po 

implantaci ve srovn§n² s holĨmi stenty  [ 23,42,73] .  

VŊtġina spouġtŊc²ch faktorŢ je nezn§ma. Za moģn® vyvol§vac² 

faktory se povaģuj² neadekv§tn² fyzick§ aktivita, emoļn² stres ļi 

syst®movĨ z§nŊt. DŢleģitĨm je i vliv cirkadi§nn²ho rytmu kol²saj²c²ho 

bŊhem dne s maximem v ļasnĨch rann²ch hodin§ch [47,53]. Za dalġ² 

potenci§ln² faktory vzniku tromb·zy stentu jsou povaģov§ny: 

nedostateļn® rozepnut² stentu, t²m nedostateļnĨ kontakt stent-

intima/aterom, d§le rozsah plochy pokryt² DES l®kem potaģen®ho stentu, 

prŢmŊr koron§rn² c®vy a d®lka intervenovan®ho ¼seku,  nepokryt§ 

direkce nebo pŚekrĨv§n² implantovanĨch stentŢ. Za rizikov® klinick® 

faktory se povaģuj² vĨskyt diabetes mellitus, ren§ln² selh§n², vyġġ² vŊk a 

zejm®na ļasn® vysazen² du§ln² antiagregaļn² terapie nebo clopidogrelov§ 

ļi aspirinov§ rezistence [47]. 

Dosud vġak nen² jednoznaļnĨ konsenzus v rozsahu a vĨznamu 

konkr®tn²ch rizikovĨch a spouġtŊc²ch faktorŢ (tabulka ļ.3). 
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ оΥ  tǊŜŘƛƪǘƻǊȅ ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ǘǊƻƳōƽȊȅ 

Upraveno podle [9,45,46,53] 

 

aǳƭǘƛŦŀƪǘƻǊƛłƭƴƝ 

 

Diabetes mell itus, rŜƴłƭƴƝ insuficience,  

ƳŀƭƛƎƴƝ ƻƴƪƻƭƻƎƛŎƪŞ ƻƴŜƳƻŎƴŠƴƝ  

sǊŘŜőƴƝ ǎŜƭƘłƴƝ, vȅǑǑƝ ǾŠƪ 

DŜƴŜǘƛŎƪŞ 

 

5ȅǎŦǳƴƪőƴƝ ƳŜǘŀōƻƭƛŎƪł ŎŜǎǘŀ ǇǊƻ ŎƭƻǇƛŘƻƎǊŜƭΣ 

CYP2C9, cƭƻǇƛŘƻƎǊŜƭƻǾł ǊŜȊƛǎǘŜƴŎŜ, 

aǎǇƛǊƛƴƻǾł ǊŜȊƛǎǘŜƴŎŜ 

tǊƻŎŜŘǳǊłƭƴƝ 

 

/ƘŀǊŀƪǘŜǊ ƪƻǊƻƴłǊƴƝƘƻ ǎǘŜƴǘǳΣ oversize a 

undersizing stentu, dƛǎǎŜƪŎŜ ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ǘŜǇƴȅ, 

dŞƭƪŀ ƛƴǘŜǊǾŜƴƻǾŀƴŞ őłǎǘƛ ǘŜǇƴȅΣ  

ŎƘȅōŠƴƝ ƪƻƴǘǊƻƭȅ ǇǊƻǎǘǌŜŘƴƛŎǘǾƝƳ IVUS  

Ǉǌƛ ƛƳǇƭŀƴǘŀŎƛ 

tǊƻǘƛŘŜǎǘƛőƪƻǾł 

ƭŞőōŀ 

 

bŜǇƻǳȌƛǘƝ ŘǳłƭƴƝ ŀƴǘƛŀƎǊŜƎŀőƴƝ ǘŜǊŀǇƛŜΣ őŀǎƴŞ 

ǾȅǎŀȊŜƴƝ ŘǳłƭƴƝ antiagregaőnƝ terapie 

Charakter  

ŀǘŜǊƻƳƻǾŞƘƻ Ǉƭłǘǳ 

YƻƳǇƭŜȄƴƝ ƭŞȊŜΣ dƭƻǳƘŞ ŀǘŜǊƻƳƻǾŞ ǇƭłǘȅΣ 

bƛŦǳǊƪŀőƴƝ ƭŞȊŜ 

Vliv stentu na 

ƘƻƧŜƴƝ ŀ 

endotel izaci 

 

tǊƻǘǊŀƘƻǾŀƴŞ ƘƻƧŜƴƝ ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ƭŞȊŜΣ 

nŜŘƻǎǘŀǘŜőƴł ŜƴŘƻǘŜƭƛȊŀŎŜΣ eƴŘƻǘŜƭƛłƭƴƝ 

dysfunkce, pƻȊŘƴƝ ƳŀƭŀǇƻȊƛŎŜ ƪƻǊƻƴłǊƴƝƘƻ 

stentu 
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Zat²mco resten·za v m²stŊ implantovan®ho koron§rn²ho stentu je 

relativnŊ benign² proces, akutn² tromb·za ve stentu se povaģuje za velmi 

z§vaģnou komplikac² s mortalitou vyġġ² 50% [41] . 

VŊdeckĨm pŚ²stupem k dan®mu klinick®mu probl®mu, rozŚeġen²m 

patogeneze pozdn² koron§rn² tromb·zy stentu lze pŚispŊt ke sn²ģen² 

rizika mortality pacientŢ se z§vaģnĨm kardiovaskul§rn²m onemocnŊn²m, 

kteŚ² jsou indikov§n² k implantaci l®kem potaģen®ho stentu.  

Nedostatek klinickĨch a vŊdeckĨch informac² lze kompenzovat 

vytvoŚen²m novĨch prospektivn²ch studi² a tak® zhodnocen²m 

restrospektivn²ch registrŢ pacientŢ s jiģ implantovanĨm koron§rn²m 

stentem.   
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2.7. C²le pr§ce 

 

Z recentn²ch vŊdeckĨch informac² tĨkaj²ch se diagnostiky a l®ļby 

akutn²ho trombotick®ho uz§vŊru koron§rn² tepny po koron§rn² intervenci 

je zn§mo, ģe vĨznamnĨm patofyziologickĨm procesem je endoteli§ln² 

dysfunkce, obnaģen² subendoteli§ln²ch trombogenn²ch struktur a 

z§nŊtlivĨ proces v m²stŊ ateromov®ho pl§tu a tak® v m²stŊ po implantaci 

koron§rn²ho stentu [42,44,45,47]. 

VĨsledky l®ļby koron§rn²ch intervenc² poukazovaly na 

nedostateļnou antikoagulaļn² a antiagregaļn² ochranu procesu hojen² a 

stabilizace ateromov®ho pl§tu po koron§rn² intervenci. V polovinŊ 90. 

let minul®ho stolet² dosahovala  tromb·za po implantaci stentu  20% aģ 

25% pŚi pouh® antikoagulaļn² terapii. Zaveden² kombinovan® 

protidestiļkov® l®ļby (kyselina acetylosalicylov§ + clopidogrel) spolu 

s novŊ zavedenou vysokotlakovou implantac² ĂholĨchñ ocelovĨch stentŢ, 

vedlo ke sn²ģen² tromb·zy stentu pod 1%, jak prok§zal Colombo a spol. 

v roce 1995 [62]. 

Limitace holĨch stentŢ (pomŊrnŊ vysok§ incidence resten·zy) 

v l®ļbŊ komplikac² aterosklerotick®ho procesu vedla k vĨvoji novĨch - 

l®kem potaģenĨch stentŢ. Pouģit² tŊchto stentŢ vedlo ke statisticky 

vĨznamn®mu sn²ģen² vĨskytu t resten·z v m²stŊ implantovan®ho stentu 

v porovn§n² s klasickĨmi ĂholĨmiñ kovovĨmi stenty v kontrolovanĨch 

velkĨch klinickĨch studi²ch a registrech. K potaģen² koron§rn²ho stentu 

byly vyuģity zejm®na cytostika a to sirolimus a paclitaxel [31,38,50,54]. 
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V roce 2006 a n§slednŊ 2007 byl vzbuzen vŊdeckĨ z§jem o 

patofyziologii a patologii koron§rn² tromb·zy po implantaci l®kem 

potaģenĨch stentŢ a d®lky protidestiļkov® l®ļby nasleduj²ci po 

implantaci koron§rn²ho stentu. V studii BASKET-LATE [24] 

ġvĨcarskĨch autorŢ byl poprv® publikov§n vyġġ² vĨskyt pozdn²ch 

komplikac² ve smyslu pozdn² tromb·zy koron§rn² tepny v m²stŊ 

implantace l®kem potaģen®ho stentu s n§sledkem rozvoje akutn²ho 

koron§rn²ho syndromu, nevyj²maje n§hlou kardi§ln² smrt [24]. 

Za potenci§ln² pŚ²ļinu bylo povaģovano ļasn® vysazen² du§ln² 

antiagregaļn² protidestiļkov® l®ļby kombinac² kyseliny acetylsalicylov® 

a thienopyrid²nov®ho prepar§tu clopidogrelu, nedostateļn§ endotelizace 

m²sta implantace stentu a prodlouģen® hojen² neoendotelizac² 

[21,25,36,39] . 

Za dalġ² hypotetickou pŚ²ļinu se povaģovalo nedostateļn® roztaģen² 

stentu v koron§rn² tepnŊ [25,39] . 
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3.  Hypot®zy a c²le disertaļn² pr§ce 

 

Vzhledem k potenci§lnŊ negativn²mu vlivu l®kŢ obsahuj²c²ch l®kem 

potahovan® stenty na neo-endotelizaci aterosklerotick® l®ze u ischemick® 

chororby srdce, jsme vytvoŚili dvŊ hypot®zy k prok§zan² vĨskytu pozdn² 

tromb·zy. V dalġ² f§zy projektu jsme se zamŊŚili na odhalen² a prok§z§n² 

rizikovĨch faktorŢ vzniku pozdn² koron§rn² tromb·zy. 

 

Hypot®za:  

Prvn² f§ze projektu:  

VĨskyt pozdn² koron§rn² tromb·zy ve stentu je vyġġ² po vysazen² 

du§ln² antiagregaļn² l®ļby aspirin a clopidogrel po 6 mŊs²c²ch od 

intervenļn² l®ļby. 

Po vytvoŚen² dostateļnŊ rozs§hl®ho registru pacientŢ bylo nutn® 

epidemiologicky popsat danou skupinu pacientŢ a zjistit ļetnost, 

klinick® konsekvence, dobu vzniku  i vztah k du§ln² antiagregaļn² l®ļbŊ 

eventueln²ch klinickĨch pŚ²hod a zejm®na vztahu k eventu§ln² tromb·ze 

implantovanĨch stentŢ. N§slednŊ prok§zat pravdivost stanoven® 

hypot®zy a rozpozn§n² pŚ²ļin pozdn² tromb·zy. 

 

Druh§ f§ze:  

Existuje statisticky vĨznamnĨ rozd²l  v ļetnosti kardiovaskul§rn²ch 

klinickĨch pŚ²hod, pozdn² koron§rn² tromb·zy, pŚi kontrole dokonal® 

implantace l®kem potaģen®ho stentu intravaskul§rn²m ultrazvukem 

ve srovn§n² se standardn² implantac² vysokĨm tlakem pŚi intervenci 

de-novo aterosklerotick® l®ze. 
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C²lem pr§ce bylo prok§zat pravdivost stanoven® hypot®zy. 

Prospektivn², dlouhodob® sledov§n² (v²ce neģ 18 mŊs²cŢ)  pacientŢ 

s ischemickou chorobou srdeļn² se zamŊŚen²m zejm®na na akutn² 

koron§rn² syndrom, kterĨm byl implantov§n  l®kem potaģenĨ stent. 

Zjistit vĨskyt pozdn²ch (v²ce neģ 6 mŊs²cŢ od koron§rn² intervence) 

z§vaģnĨch kardiovaskul§rn²ch klinickĨch pŚ²hod vzniklĨch zejm®na ve 

vztahu k tromb·z§m implantovanĨch stentŢ pŚi du§ln² antigregaļn² 

protidestiļkov® l®ļbŊ po dobu 6-ti mŊs²cŢ.  

D§le p§trat po rizikovĨch a spouġtŊc²ch faktorech pozdn² 

intrakoron§rn² tromb·zy po implantaci l®kem potaģen®ho stentu.  

Posoudit vĨsledky s pŚihl®dnut²m na metodickĨ postup implantace 

koron§rn²ho stentu s kontrolou optim§ln²ho roztaģen² pŚi implantaci za 

pomoc² intravaskul§rn²ho ultrazvuku. 
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4. Materi§l a metodika 

 

Prvn² f§ze projektu: 

 

  V obdob² od ledna 2004 do prosince 2005 podstoupilo 276 pacientŢ 

PCI s implantac² l®kem potaģen®ho stentu. Spr§vn® definov§n² tromb·zy 

koron§rn²ho stentu bylo dŢleģit® pro jej² rozd²lny klinickĨ prŢbŊh. 

Definice pozdn² koron§rn² tromb·zu ve stentu se op²rala o 

nejaktu§lnŊjġ²ho zn§m® publikovan® data. 

Tromb·za koron§rn²ho stentu byla definov§na:  

1.   AngiografickĨm prŢkazem trombu 

2.   Reinfarktem v povod² pŢvodnŊ intervenovan® tepny nebo  

3. N§hlĨm, neoļek§vanĨm ¼mrt²m s pŚ²znaky akutn²ho koron§rn²ho 

syndromu.  Epidemiologicky byla dokumentov§na sledovan§ skupina 

pacientŢ. Byl zhodnocen vĨskyt klinick® pozdn² koron§rn² tromb·zy 

s ohledem na stanovenou hypot®zu. 

  V dalġ² f§zy projektu, s prospektivn²m sledov§n²m pacientŢ, byli  

paceinti indikov§n² k perkut§nn² koron§rn² intervenci v indikac² 

ischemick§ choroba srdce, akutn² koron§rn² syndrom s n§slednou 

implantac² l®kem potaģen®ho stentu. Byly randomizovanŊ rozd®leni do 

dvou skupin za pouģit² intravaskul§rn²ho ultrazvuku a bez pouģit² a 

propektivnŊ sledov§ni. Pozornost byla zamŊŚena na kontrolu 

intrakoron§rn²ho n§lezu dostateļnou dilataci  stentu a spr§vn®ho um²stŊn² 

stentu v koron§rn² tepnŊ.  

V metodice byl tak® vyuģit vytvoŚenĨ intervenļn² registr pacientŢ 

kardiologick® kliniky, ambulantn²ch kontrol klinick®ho stavu a kontroln² 

koronarografie v indikovanĨch pŚ²padech.  

V  obou experiment§ln²ch vŊtv²ch byla urļna incidence definovanĨch 

prim§rn²ch pŚ²hod  (angiograficky prok§zan§ tromb·za stentu,  reinfarkt, 

n§hl§ neoļek§van§ kardi§ln² smrt a restenoza v oblasti intervenovan®ho 

stentu). 
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Studijn² populace a sledovan® c²le 

V obdob² od ledna 2004 do prosince 2005 podstoupilo 2110 pacientŢ 

perkut§nn² koron§rn² intervenci (PCI), z toho 276 pacientŢ (13%) bylo 

l®ļeno implantac² l®kem potahovan®ho  stentu (DES). 

 

Ze sledovan®ho souboru pacientŢ s implantac² DES, po 6 mŊs²c²ch 

sledov§n² zŢstalo 273 pacientŢ bez klinick® pŚ²hody definovan® MACE 

(major cardiovascular event). 

N§slednŊ byly tak® dokonļeny 12 mŊs²ļn² a 18 mŊs²ļn² kontroly 

v r§mci sledov§n². Vzhledem k regulac²m zdravotn²ch pojiġŠoven v naġ² 

zemi v roce 2004 byla implantace DES l®kem potaģen®ho stentu urļena 

jen pro komplexn² koron§rn² l®ze: typu B2 a C podle American Heart 

Association [37,58] proxim§ln² RIA, kmen lev® koron§rn² tepny, instent 

resten·zy, inzulin-dependentn² diabetes mellitus s akutn²m koron§rn²m 

syndromem.  

 

Byly pouģity paclitaxelem-potahovan® stenty (PES) nebo sirolimem- 

potahovan® stenty (SES). Byla standardnŊ pod§v§na du§ln² antiagregaļn² 

l®ļba po dobu 6 mŊs²cŢ u vġech pacientŢ bez ohledu na typ stentu. 

Pod§v§n² clopidogrelu bylo pŚeruġeno 6 mŊs²cŢ po vĨkonu. 

Prim§rn²m hodnot²c²m krit®riem t®to studie bylo posoudit vĨskyt 

intrakoron§rn² in-stent tromb·zy a t²m stanovit dlouhodobou bezpeļnost 

implantovan®ho stentu do koron§rn² tepny. Cilem bylo t®ģ posoudit pod²l 

du§ln² antiagregaļn² l®ļby pŚi vysazen² clopidogrelu po 6 mŊs²c²ch a 

zachov§n² aspirinu na vĨskytu pozdn²ch koron§rn²ch tromb·z.  

 

Klinick® pŚ²hody: 

Đmrt² bylo klasifikov§no jako kardi§ln² nebo nekardi§ln². ZemŚel² 

z neurļen® pŚ²ļiny byly hl§ġeny jako kardi§ln². Q-infarkt myokardu (Q-

IM) byl definov§n vĨvojem nov®ho patologick® kmitu Q ve dvou nebo 

v²ce EKG svodech, pozitivitou kardiomarkerŢ myokardi§ln² nekr·zy 
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kreatinkin§zy (CK) aktivity (norm§ln² hodnota <2,9 ukat/l) a MB frakce 

CK-MB > 10% celkov® hodnoty CK, kardiospecifickĨ troponin-I 

s patologickou hodnotou nad 0,50 ng/ml. 

Non-Q-infarkt myokardu byl definov§n zvĨġen²m CK s pozitivitou CK-

MB bez nov®ho kmitu Q a pozitivn²m kardiospecifickĨm troponinem-I 

s patologickou hodnotou nad 0,50 ng/ml. 

 

TLR (target vessel revascularisation) byla definov§na jako vynucen§ re-

intervence v dan® koron§rn² tepnŊ uvnitŚ implantovan®ho stentu nebo v 

5mm ¼seku proxim§lnŊ nebo dist§lnŊ od stentu.  

Ostatn² re-intervence byly zaznamen§ny jako non-TLR.  

 

Tromb·za ve stentu byla klasifikov§na podle Academic Research 

Consortium (tabulka ļ.1) [37,58] jako definitivn², pravdŊpodobn§ nebo 

moģn§ a dle doby od implantace stentu jako akutn² (0-30 dnŢ), pozdn² 

(31. aģ 360. den) nebo velmi pozdn² (> 360 dn²) (tabulka ļ.2). 

 Definitivn² tromb·za ve stentu (ST) byla definov§na pŚ²tomnost² 

akutn²ho koron§rn²ho syndromu s angiograficky nebo autopsii dok§zanou 

tromb·zu nebo novou okluzi koron§rn² tepny.  

PravdŊpodobn§ ST zahrnuje kardi§ln² ¼mrt² do 30 dnŢ od implantace 

stentu nebo akutn² IM v dŚ²ve l®ļen®m koron§rn²m povod² bez 

angiografick®ho potvrzen². 

Moģn§ ST zahrnovala vġechna nevysvŊtliteln§ n§hl§ ¼mrt² vyskytuj²c² 

s nejm®nŊ 30 dn² po z§kroku [37,58]. 

  

SbŊr dat 

   Data byla z²sk§v§na v prŢbŊhu hospitalizace, l®kaŚskĨch kontrol a 

z§znamŢ z vyġetŚen² z l®kaŚsk® dokumentace. 
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Statistick§ analĨza  

   Kontinu§ln² promŊnn® byly vyj§dŚeny jako prŢmŊrÑSD. Kategori§ln² 

promŊnn® byly vyj§dŚeny v procentech. Skupiny kontinu§ln²ch 

promŊnnĨch byly porovn§ny pomoc² Student t-testu.  

   Skupiny kategori§ln²ch promŊnnĨch byly porovn§ny podle  

Ch²-kvadr§tov®ho testu. Statistick§ vĨznamnost byla hodnocena na 5% 

hladinŊ statistick® vĨznamnosti, vĨsledek porovn§n² rozd²lŢ p < 0,05 byl 

povaģov§n za statisticky vĨznamnĨ.  

 

Druh§ f§ze projektu ï randomizovan§ studie 

 

VytvoŚen² prospektivn², randomizovan® studie. C²lem studie bylo 

posoudit pŚ²nos intravaskul§rn²ho zobrazen² c®vn² stŊny koron§rn² 

arterie pomoc² IVUS (intravaskul§rn² ultrazvuk) pŚi implantaci l®kem 

potaģen®ho stentu u pacientŢ s aterosklerotickĨm postiģen²m koron§rn²ch 

c®v a s akutn²m koron§rn²m syndromem.  

Ve studii byly stanoveny hlavn² sledovan® neģ§douc² 

kardiovaskul§rn² pŚ²hody (MACE) vļetnŊ ¼mrt², infarktu myokardu (IM) 

a revaskularizace c²lov® l®ze (TLR). Klinick® hodnocen² bylo 

analyzov§no po 18-ti  mŊs²ļn² dobŊ uplynul® po implantaci DES l®kem 

potaģen®ho stentu. Sekund§rn²m c²lem byl stanoven vztah IVUS kontroly 

pŚi implantaci a vĨskytu pozdn²ch in-stent trombotickĨch pŚ²hod. 

Studijn² protokol byl p²semnŊ schv§len l®kaŚskou etickou komisi naġ² 

instituce. Vġichni pacienti pŚi zaŚazen² do studie podepsali informovanĨ 

souhlas.  

 

Studijn² populace 

Vzhledem k regulac²m zdravotn²ch pojiġŠoven v naġ² zemi v roce 

2004 byla implantace DES l®kem potaģen®ho stentu urļena jen pro 

komplexn² koron§rn² l®ze: typu B2 a C podle American Heart 

Association, proxim§ln² RIA, kmen lev® koron§rn² tepny, in-stent 
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resten·zy a inzulin-dependentn² diabetes mellitus s akutn²m koron§rn²m 

syndromem.  

N§hodnĨ vĨbŊr byl zaruļen zaslepenĨmi ob§lkami, kter® byly 

vytvoŚeny v pomŊru 1:1.  

 

Pacienti byli rozdŊleni n§hodnŊ do studijn²ch ramen:  

 

1.)    implantace DES l®kem potaģen®ho stentu s pouģit²m IVUS  

2.) implantace DES bez pouģit² IVUS v prŢbŊhu implantace.  

 

V obdob² od ledna 2004 do prosince 2005 bylo provedeno celkem 

2110 perkut§nn²ch koron§rn²ch intervenc² (PCI) u 2080 pacientŢ a 310 

PCI (13%) bylo provedeno s implantac² l®kem potaģen®ho stentu  u 276 

pacientŢ.  

Z tŊchto pacientŢ bylo 210 pacientŢ zaŚazeno do prospektivn² 

randomizovan® studie. 105 pacientŢ bylo randomizov§no do prvn² 

skupiny s IVUS a 105 pacientŢ do druh® skupiny bez IVUS kontroly. 

 

Metodicky popis procedury 

Vġechny vĨkony byly provedeny transfemor§ln²m pŚ²stupem 6F 

vod²c²m zavadŊļem. PŚed intervenc² byla pod§na ¼vodn² nasycovac² 

d§vka antiagregaļn² terapie 300mg (resp. 600mg) clopidogrelu a 

n§slednŊ byla pod§van§ udrģovac² du§ln² antiagregaļn² l®ļba 

clopidogrelem 75 mg dennŊ a kys. acetylsalicylovou 100mg dennŊ po 

dobu 6 mŊs²cŢ. PŚed vĨkonem byl pacientŢm aplikov§n intraven·znŊ 

heparin (100 IU / kg hmotnosti).  

Pokud doba trv§n² cel®ho vĨkonu pŚekroļila 30 min, byl zmŊŚen 

ACT (activated clotting time) a n§slednŊ dle vĨsledku byl pŚid§n dalġ² 

heparin tak aby se ACT udrģovalo v rozmez² 250 do 300 sekund.  

Dalġ² antiagregaļn² l®ļba inhibitory receptorŢ glykoproteinu IIb/IIIa  

byla pod§v§na podle uv§ģen² intervenļn²ho kardiologa.  
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PŚed PCI a po vĨkonu byla provedena angiografie minim§lnŊ ve 

dvou projekc²ch. Ve skupinŊ s pouģit²m IVUS byla provedena kontrola 

IVUS ihned po implantaci stentu pomoc² syst®mu Volcano (Volcano 

Therapeutics, CA) k zajiġtŊn² optim§ln²ho uloģen² stentŢ v lumen arterie. 

Procedura IVUS (20 MHz) byla provedena pomoc² kat®tru s 

automatickĨm motorizovanĨm staģen²m (pullback) zpŊt stabiln² rychlost² 

0,5 mm / sekundu. Ultrazvukov® sn²mky byly zaznamen§ny na CD-ROM 

pro off-line analĨzu. PŚed IVUS procedurou byl pod§v§n nitroglycerin 

(0,2 mg) intrakoron§rnŊ. 

Pro optim§ln² uloģen² implantovan®ho stentu byly stanoveny 

krit®ria: dobr§ apozice (vġechny straty stentu jsou v kontaktu s c®vn² 

stŊnou), optim§ln² roztaģen² stentu s minim§ln² pŚ²ļnou plochou 

stentovan® oblasti (MSA) ve vĨġi 5 mm
2
  a/nebo v²ce neģ 90% reference 

z dist§ln²ho lumen a vylouļen² disekce koron§rn² steny. Pokud bylo 

nutn® dle vyġetŚen² IVUS, byla pouģita technika postdilatace stentovan® 

oblasti pro optimalizaci lumen arterie. Byl pouģitĨ buŅ vyġġ² tlak (>16 

atmosf®r) nebo o 0,5mm vŊtġ² prŢmŊr intervenļn²ho bal·nu. Po posledn² 

intervenci byla provedena kontroln² IVUS analĨza. 

 

Klinick® pŚ²hody: 

Đmrt² bylo klasifikov§no jako kardi§ln² nebo nekardi§ln². ZemŚel² 

z neurļen® pŚ²ļiny byli hl§ġeni jako kardi§ln² ¼mrt².  

Q-infarkt myokardu (Q-IM)  byl definov§n vĨvojem nov®ho 

patologick®ho kmitu Q ve dvou nebo v²ce EKG svodech, pozitivitou 

kardiomarkrŢ myokardi§ln² nekr·zy kreatinkin§zy (CK) aktivity 

(norm§ln² hodnota <2,9 ukat/l) a MB frakce CK-MB >10% celkov® 

hodnoty CK a pozitivn²m kardiospecifickĨm troponinem I s patologickou 

hodnotou nad 0,50ng/ml. 

Non-Q-in farkt myokardu byl definov§n zvĨġen²m CK s pozitivitou 

CK-MB bez nov®ho kmitu Q a pozitivn²m kardiospecifickĨm troponinem 

I s patologickou hodnotou nad 0,50ng/ml. 
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TLR (target vessel revascularisation) byl a definov§na jako 

vynucen§ re-intervence v dan® koron§rn² tepnŊ uvnitŚ implantovan®ho 

stentu nebo v 5mm ¼seku proxim§lnŊ nebo dist§lnŊ od stentu. Ostatn² re-

intervence byly zaznamen§ny jako non-TLR.  

 

Tromb·za ve stentu byla klasifikov§na podle Academic Research 

Consortium (tabulka ļ.1), [37,58]  jako definitivn², pravdŊpodobn§ nebo 

moģn§ a dle doby od implantace stentu akutn² (0-30 dnŢ), pozdn² (31. aģ 

360. den), nebo velmi pozdn² (>360 dn²) (tabulka ļ.2). Definitivn² 

tromb·za ve stentu (ST) byla definov§na pŚ²tomnost² akutn²ho 

koron§rn²ho syndromu s angiograficky nebo autopticky dok§zanou 

tromb·zu nebo novou okluz² koron§rn² tepny. PravdŊpodobn§ ST 

zahrnuje kardi§ln² ¼mrt² do 30 dnŢ od implantace stentu nebo akutn² IM 

v dŚ²ve l®ļen®m koron§rn²m povod² bez angiografick®ho potvrzen². 

Moģn§ ST zahrnovala vġechna nevysvŊtliteln§ n§hl§ ¼mrt² vyskytuj²c² se 

nejm®nŊ 30 dn² po z§kroku.  

 

SbŊr dat: 

Data byla z²sk§v§na v prŢbŊhu hospitalizace, l®kaŚskĨch kontrol a 

z§znamŢ vyġetŚen² z l®kaŚsk® dokumentace. 

 

Statistick§ analĨza  

AnalĨza byla provedena pouģit²m speci§ln²ho statistick®ho  

software (NCSS & PASS, Kaysville, UT). Kontinu§ln² promŊnn® byly 

vyj§dŚeny jako prŢmŊr ÑSD. Kategori§ln² promŊnn® byly vyj§dŚeny v 

procentech. Skupiny kontinu§ln²ch promŊnnĨch byly porovn§ny pomoc² 

student t-test. Skupiny kategori§ln²ch promŊnnĨch byly porovn§ny podle  

Ch²-kvadr§tov®ho testu. Statistick§ vĨznamnost byla hodnocena na 5% 

hladinŊ statistick® vĨznamnosti, vĨsledek porovn§n² rozd²lŢ p <0,05 byl 

povaģov§n za statisticky vĨznamnĨ. 
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5. VĨsledky pr§ce 

 

Prvn² f§ze projektu 

 Vyhodnotil i jsme a statisticky popsali vĨskyt pozdn² koron§rn² 

tromb·zy v naġem souboru sledovanĨch pacientŢ s vysokĨm 

kardiovaskul§rn²m rizikem. Z§kladn² demografick§ data a angiografick® 

a procedur§ln² charakteristiky pacientŢ jsou prezentov§ny v (tabulce ļ.4 

a ļ.5). PrŢmŊrnĨ vŊk pacientŢ byl 59,8 Ñ 10,5 let. Muģi pŚedstavovali 

pod²l 71%. Diabetes mellitus se vyskytl u 48% nemocnĨch, z nichģ jedna 

tŚetina byla l®ļena inzul²nem. Celkem bylo implantov§no 362 DES l®kem 

potaģenĨch stentŢ u 276 pacientŢ. NejļastŊjġ² l®ļen§ aterosklerotick§ 

l®ze byla v RIA u 54% a prav® koron§rn² tepny u 25%. PrŢmŊrn§ d®lka 

l®ļen®ho ¼seku tepny byla 22,0 Ñ 7,3 mm s prŢmŊrem lumen koron§rn² 

tepny 2,95 Ñ 0,36 mm. PŚev§ģnŊ byly implantov§ny paclitaxelem 

potaģen® DES (61%). U 65% pacientŢ byl implantov§n pouze jeden 

stent. Bez pŚedchoz²  predilatace (primoimplantace) bylo implantov§no 

25% stentŢ  a v 35% pŚ²padŢ byla provedena post-dilatace po implantaci 

stentu. V²ce neģ 90% l®z² bylo povaģov§no za B2 a C typ, coģ potvrzuje 

velmi rizikovĨ profil l®ļenĨch aterosklerotickĨch l®z². Po implantaci a 

pŚi propuġtŊn² pacientŢ bylo celkem 100% pacientŢ l®ļenĨch du§ln² 

antiagregaļn² l®ļbou (clopidogrel v kombinaci s aspirinem).  

Pacienti byli dŢraznŊ pouļeni, aby pouģit² t®to kombinace zachovali 

v l®ļbŊ po dobu dalġ²ch 6 mŊs²cŢ.  

Sledovan® klinick® c²le jsou v souhrnu prezentov§ny v (tabulce ļ.6).  

V prŢbŊhu 18-ti  mŊs²ļn²ho sledov§n² jsme pozorovali vĨskyt tromb·zy 

ve stentu u 5,8% pacientŢ, 50% tŊchto nemocnĨch zemŚelo.  

U dalġ²ch 50% pacientŢ vedla pŚ²hoda k rozvoji recidivy nefat§ln²ho 

infarktu myokardu.  PŚev§ģn§ vŊtġina pŚ²hod (80%) se vyskytla v obdob² 

mezi 7. aģ 12. mŊs²cem po koron§rn² intervenci. Celkov§ nutnost dalġ² 

intervenļn² l®ļby na koron§rn²ch tepn§ch bez ohledu na pŢvodn² m²sto 

aterosklerotick® l®ze bylo 7,0%.  
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V naġ² pr§ci jsme zjistili, ģe vŊtġ² plocha intervenovan®ho stentu s 

vŊtġ²m pokryt²m postiģen® c®vy a intervence v m²stŊ kmene lev® 

koron§rn² tepny byly byly doprov§zeny s vĨskytem koron§rn² tromb·zy 

(p=0,03 a p=0,001 respektive).   
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ пΥ  ½łƪƭŀŘƴƝ ŎƘŀǊŀƪǘŜǊƛǎǘƛƪŀ ǊŜƎƛǎǘǊǳ ǇŀŎƛŜƴǘǻ ȊŀǌŀȊŜƴȇŎƘ Řƻ 

ǎƭŜŘƻǾłƴƝ ǎ ƭŞƪŜƳ ǇƻǘŀȌŜƴȇƳ ǎǘŜƴǘŜƳ 

 

 

½łƪƭŀŘƴƝ ŎƘŀǊŀƪǘŜǊƛǎǘƛƪŀ  
  

N    276 

±Šƪ    рфΦу ҕ млΦр  

aǳȌƛ %   71 

!ƴŀƳƴŞȊŀ %    

Diabetes mell i tus %   48 

IȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŜǊƻƭŞƳƛŜ %   66 

!ǊǘŜǊƛłƭƴƝ ƘȅǇŜǊǘŜƴȊŜ %   71 

!ƪǘƛǾƴƝ ƪǳǌłƪ %   35 

PCI %   14 

Stav po IM %   46 

CABG %   3 

hƴŜƳƻŎƴŠƴƝ ƪƻǊƻƴłǊƴƝŎƘ ǘŜǇŜƴ %    

1    46 

2    29 

3       25 

 

PCI=percutaneous coronary intervent ion; IM=infarkt myokardu; 

CABG=coronary artery bypass graft 
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ рΥ  !ƴƎƛƻƎǊŀŦƛŎƪł ŀ ǇǊƻŎŜŘǳǊłƭƴƝ ŎƘŀǊŀƪǘŜǊƛǎǘƛƪŀ ǎƪǳǇƛƴȅ 

ǇŀŎƛŜƴǘǻ Ȋ ǊŜƎƛǎǘǊǳ ȊŀǌŀȊŜƴȇŎƘ Řƻ ǎƭŜŘƻǾłƴƝ ǎ ƭŞƪŜƳ ǇƻǘŀȌŜƴȇƳ ǎǘŜƴǘŜƳ 

 
 

 

!ƴƎƛƻƎǊŀŦƛŎƪł ŀ ǇǊƻŎŜŘǳǊłƭƴƝ ŎƘŀǊŀƪǘŜǊƛǎǘƛƪŀ  
  

N    276 

Diameter ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ǘŜǇƴȅ mm   нΦфр ҕ лΦос 

5Şƭƪŀ ƭŞȊŜ mm   мтΦм ҕ тΦо 

{ǘŜƴƽȊŀ     

ǇǌŜŘ ǾȇƪƻƴŜƳ %   улΦф ҕ фΦс 

Ǉƻ  Ǿȇƪƻƴǳ %   оΦт ҕ сΦф 

¢ȅǇ ƭŞȊŜ %    

A    0 

B1     8.5 

B2    70.3 

C     21.2 

tƻőŜǘ 59{    362 

tƻőŜǘ ƭŞȊƝ    332 

Postdilatace %   35 

5Şƭƪŀ stentu mm   ннΦл  ҕ тΦо 

tƻƳŠǊ {ǘŜƴǘ κ ƭŞȊŜ     мΦо ҕ лΦр 

     

LƴǘŜǊǾŜƴƻǾŀƴł ǘŜǇƴŀ %    

RIA    54 

ACD    25 

RCx    16.5 

Graft bypassu    0.5 

Kmen ACS    4 

tƻŘłƴƝ DǇ LLōκLLLŀ       16 

DES=drug eluting stent; RIA=ramus interventricularis anterior; ACD=arteria 

coronaria dextra; RCx=ramus circumflexus; ACS=arteria coronaria sinistra; 

GPIIb/II Ia=glykoprotein IIb/II Ia 
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Pozdn² tromb·za ve stentu  

Po vysazen² clopidogrelu se pozdn² tromb·za ve stentu vyskytovala 

v 5,8%.  Ve vŊtġinŊ pŚ²padŢ (80%) doġlo v obdob² 7-12 mŊs²ci po 

implantac² stentu a medi§n doby byl 149 dn² po skonļen² l®ļby 

clopidogrelem.  

  Ve sledovan®m souboru se nepodaŚilo prok§zat ģ§dnĨ rozd²l ve 

vĨskytu tromb·z stentu mezi typem pouģit®ho l®kov®ho stentu. Ve 

statisticky analyzovan®m porovn§n² SES vs. PES (p=0,23) byly 

porovn§ny rŢzn® demografick®, klinick®, angiografick® a procedur§ln² 

promŊnn®. Jen promŊnn§ vŊtġ² stentov§na plocha, vŊtġ² prŢmŊrnĨ lumen 

a intervence ve kmeni lev® koron§rn² tepny byly analĨzou hodnoceny za 

statisticky vĨznamnĨ rozd²l ve spojen² s vĨskytem pozdn² ST (p =0,031, 

p =0,005 a p =0,001).  

 

Druh§ f§ze projektu 

V  druh® f§zi projektu se podaŚilo vytvoŚen²m c²len® randomizovan® 

studie prospektivnŊ zhodnotit vĨskyt kardiovaskul§rn²ch pŚ²hod u 

pacientŢ rozdŊlenĨch do dvou skupin v pomŊru 1:1 (105:105 pacientŢ) 

podle pouģit² nebo nepouģit² intravaskul§rn²ho ultrazvuku pŚi implantaci 

stentu.  

PŚed vyhodnocen²m randomizovan® studie mŊly obŊ skupiny 

podobn® vstupn² z§kladn² demografick® a angiografick® charakteristiky 

bez signifikantn²ho rozd²lu (tabulka ļ.7,8). Procedur§ln² charakteristiky 

jsou uvedeny v tabulce ļ.9. Statistickou analĨzou dat byl zjiġtŊn 

vĨznamnĨ rozd²l v nutnosti opakovat postdilataci v koron§rn² l®zi v 

IVUS skupinŊ (0% vs 33%, P <0,001). Doba cel® procedury vļetnŊ RTG 

z§Śen² byla vĨraznŊ delġ² v IVUS skupinŊ (36,7 Ñ13,4 vs 50,4 Ñ17,6 

minut, p =0,03 a 7,8 Ñ3,6 vs 12,6 Ñ5,9 minut, P=0,02) a tak® objem 

podan® kontrastn² l§tky byl vĨraznŊ vŊtġ² v IVUS skupinŊ (112,5Ñ30,6 

vs 132,5Ñ43,5 ml; P=0,03).  
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Nebyly pozorov§ny ģ§dn® rozd²ly ani statistick§ vĨznamnost rozd²lu 

v incidenci MACE nebo pozdn²ch tromb·z stentu mezi typem stentu 

sirolimus  a paclitaxel potahovanĨch stentu (5,1 vs 4,5%; p=NS). 

Klinick® sledovan® c²le pŚi 18-ti mŊs²ļn² kontrole prezentuje tabulka ļ.9. 

 

VĨskyt MACE byl porovnatelnĨ v obou skupin§ch (12% vs 11%; 

p=NS). KromŊ toho nebyly pozorov§ny ģ§dn® vĨznamn® rozd²ly mezi 

obŊma skupinami tĨkaj²c² se buŅ ¼mrt² (2% vs 3%, p=NS), infarktu 

myokardu (4% vs 1%, p=NS) nebo vĨskytu tromb·zy ve stentu (6% 

oproti 4%, p=NS). PŚi 18mŊs²ļn² kontrole celkov§ ¼mrtnost dosahovala 

4,1%. Mezi nekardi§ln² pŚ²ļiny ¼mrt² patŚil z§pal plic, karcinom ģaludku 

a CMP (c®vn² mozkov§ pŚ²hoda). V souboru pacientŢ se vyskytovalo pŚi 

18-ti  mŊs²ļn² kontrole celkem 2,3% kardi§ln²ch ¼mrt². Vġechna tato 

¼mrt² byla n§hl§, neurļen§ ¼mrt² u dŚ²ve asymptomatickĨch pacientŢ s 

negativn²m z§tŊģovĨm testem provedenĨm v 7.mŊs²c² po prvotn² l®ļbŊ. 

45% pacientŢ s kardi§ln²m ¼mrt²m bylo resuscitov§no RLP (rychl§ 

l®kaŚsk§ pomoc) a urgentn² angiografie koron§rn²ch tepen prok§zala 

masivn² trombotickĨ uz§vŊr koron§rn² tepny v m²stŊ implantovan®ho 

stentu.  

Pitva byla provedena jen v jednom pŚ²padŊ a prok§zala pouze 

okrajov® re-endotelizace koron§rn² aterosklerotick® l®ze v m²stŊ l®kem 

potaģen®ho stentu. KromŊ toho prodŊlalo 2,9% pacientŢ vynucenou dalġ² 

revakularizaci v jiģ znam® l®ļen® koron§rn² l®zi a klinicky nefat§ln² 

infarkt myokardu.  

Koron§rn² tromb·za stentu se vyskytla u 4% pacientŢ ve skupinŊ 

s intravaskul§rn²m ultrazvukem a u 6% ve skupinŊ bez intravaskul§rn²ho 

ultrazvuku (p=nesignifikantn²). NepodaŚilo se prok§zat vĨznamnĨ rozd²l 

ve vĨskytu kardiovaskul§rn²ch pŚ²hod (11% vs. 12%; p=nesignifikantn²).  

CelkovŊ jsme tedy v naġ² pr§ci zaznamenali 10 pŚ²padŢ koron§rn²ch 

tromb·z stentu. Podle definice ARC se jednalo o 5 definitivn²ch a 5 

pravdŊpodobnĨch tromb·z. Sedm z nich bylo povaģov§no za pozdn² a tŚi 
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velmi pozdn². VŊtġina (80%) pŚ²hod vznikla do 12. mŊs²ce od implantace 

l®kem potaģen®ho stentu a mortalita tŊchto katastrof§ln²ch pŚ²hod 

dos§hla 50%. Multivariabiln² analĨzou bylo prok§z§no, ģe vŊtġ² 

stentovan§ oblast l®ze, intervence v kmeni lev® koron§rn² tepny a vŊtġ² 

prŢmŊr lumen byly nez§visl® prediktory pozdn² tromb·zy ve stentu.  
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ сΥ  ±ȇǎƭŜŘƪȅ ǎƭŜŘƻǾłƴƝΦ ±ȇǎƪȅǘ a!/9 ŀ ƪƭƛƴƛŎƪȇŎƘ ǇǌƝƘƻŘ όмн ŀ 

муΦ ƳŠǎƝőƴƝ ƪƻƴǘǊƻƭŀύ 

 

 

 

±ȇǎƪȅǘ a!/9 ŀ ƪƭƛƴƛŎƪȇŎƘ ǇǌƝƘƻŘ όмн ŀ муΦ ƳŠǎƝőƴƝ ƪƻƴǘǊƻƭŀύ 

    

7-мн ƳŠǎƝőƴƝ ƪƻƴǘǊƻƭŀ    

¨ƳǊǘƝ         3.5 

ƪŀǊŘƛłƭƴƝ   2.3 

ƴŜƪŀǊŘƛłƭƴƝ   1.2 

bŜŦŀǘłƭƴƝ !La   1.7 
wŜǾŀǎƪǳƭŀǊƛȊŀŎŜ ƛƴǘŜǊǾŜƴƻǾŀƴŞ 
ŎŞǾȅ  4.6 

MACE   8.8 

¢ǊƻƳōƽȊŀ ǎǘŜƴǘǳ    4.0 

ǵƳǊǘƝ Ǉǌƛ ¢{   2.3 

!La Ǉǌƛ ¢{   1.7 

    

7-му ƳŠǎƝőƴƝ ƪƻƴǘǊƻƭŀ    

¨ƳǊǘƝ   4.1 

ƪŀǊŘƛłƭƴƝ   2.3 

ƴŜƪŀǊŘƛłƭƴƝ   1.8 

bŜŦŀǘłƭƴƝ !La   2.9 
wŜǾŀǎƪǳƭŀǊƛȊŀŎŜ ƛƴǘŜǊǾŜƴƻǾŀƴŞ 
ŎŞǾȅ  7.0 

MACE   12.8 

¢ǊƻƳōƽȊŀ ǎǘŜƴǘǳ    5.8 

ǵƳǊǘƝ Ǉǌƛ ¢{   2.3 

!La Ǉǌƛ ¢{   2.9 

       

 

!LaҐŀƪǳǘƴƝ ƛƴŦŀǊƪǘ ƳȅƻƪŀǊŘǳΤ a!/9ҐƳŀƧƻǊ ŀǾŜǊǎŜ ŎŀǊŘƛƻǾŀǎŎǳƭŀǊ 

ŜǾŜƴǘǎΤ ¢{ҐǘǊƻƳōƽȊŀ ǎǘŜƴǘǳΤ 
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ тΥ  ½łƪƭŀŘƴƝ ŘŜƳƻƎǊŀŦƛŎƪł ŀ ŀƴƎƛƻƎǊŀŦƛŎƪł ŎƘŀǊŀƪǘŜǊƛǎǘƛƪŀ 

ǎƻǳōƻǊǳ ǇŀŎƛŜƴǘǻ ȊŀǌŀȊŜƴȇŎƘ ǇǊƻǎǇŜƪǘƛǾƴŠ ǊŀƴŘƻƳƛȊƻǾŀƴŠ Řƻ ǎǘǳŘƛŜΦ  

 

 

½łƪƭŀŘƴƝ ŘŜƳƻƎǊŀŦƛŎƪł ŀ ŀƴƎƛƻƎǊŀŦƛŎƪł ŎƘŀǊŀƪǘŜǊƛǎǘƛƪŀ  
  

    
DES   
n = 105  

DES + IVUS   
n= 105  

±Šƪ    слΦн ҕ мм   рфΦп ҕ мо NS 
aǳȌƛ %   71  73 NS 
!ƴŀƳƴŞȊŀ %       
Diabetes mell i tus    45  42 NS 

IȅǇŜǊŎƘƻƭŜǎǘŜǊƻƭŞƳƛŜ    66  63 NS 
!ǊǘŜǊƛłƭƴƝ ƘȅǇŜǊǘŜƴȊŜ    71  67 NS 
!ƪǘƛǾƴƝ ƪǳǌłƪ    35  40 NS 
PCI    32  17 NS 
CABG    10  14 NS 
hƴŜƳƻŎƴŠƴƝ ƪƻǊƻƴłǊƴƝŎƘ ǘŜǇŜƴ %       
1    46  40 NS 
2    29  31 NS 

3    25  29 NS 
wŜŦŜǊŜƴőƴƝ ŘƛŀƳŜǘŜǊ ŎŞǾȅ mm   нΦфр ҕ лΦоп  оΦмт ҕ лΦпо NS 
5Şƭƪŀ ƭŞȊŜ mm   мтΦс ҕ сΦт  муΦм ҕ тΦо NS 
{ǘŜƴƻǘƛŎƪŞ ȊǵȌŜƴƛ %       
ǇǌŜŘ ǾȇƪƻƴŜƳ    тфΦн ҕ фΦо  унΦо ҕ тΦс NS 
Ǉƻ Ǿȇƪƻƴǳ    мрΦо ҕ сΦм  мпΦс ҕ тΦм NS 
¢ȅǇ ƭŞȊŜ %       
B2    76  73 NS 
C     24  27 NS 
LƴǘŜǊǾŜƴƻǾŀƴł ǘŜǇƴŀ %       
RIA    54  56 NS 
ACD    24  29 NS 

RCx    15  11 NS 
Kmen ACS    4  3 NS 

graft bypassu       3   1 NS 

 
PCI=percutaneous coronary intervention; CABG= coronary artery 
bypass graft; RIA=ramus interventricularis anterior; ACD=arteria 
coronaria dextra; RCx=ramus circumflexus; ACS=arteria coronaria 
sinistra;  
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ уΥ  tǊƻŎŜŘǳǊłƭƴƝ ŎƘŀǊŀƪǘŜǊƛǎǘƛƪŀ ǎƻǳōƻǊǳ ǇŀŎƛŜƴǘǻ ȊŀǌŀȊŜƴȇŎƘ 

do prospektivnƝ randomizovanŞ ǎǘǳŘƛŜ 

 

 

  tǊƻŎŜŘǳǊłƭƴƝ ŎƘŀǊŀƪǘŜǊƛǎǘƛƪŀ ǎƻǳōƻǊǳ  
  

    DES  DES + IVUS  
tƻőŜǘ ƭŞȊƛ    125  129 NS 
tƻőŜǘ 59{    136  140 NS 

Stent / pacient     1.3  1.3 NS 
5Şƭƪŀ ǎǘŜƴǘǳ mm    22.1  23.6 NS 
tƻƳŠǊ ŘŞƭƪŀ ǎǘŜƴǘǳ κ ƭŞȊŜ    мΦо ҕ лΦр  мΦо ҕ лΦп NS 
Postdilatace stentu %   0  33 p<0.001 
aŀȄƛƳłƭƴƝ ǘƭŀƪ  atm   мрΦн ҕ мΦр  мсΦп ҕ мΦт p<0.001 
Diameter balonku mm   оΦм ҕ лΦп  оΦо ҕ лΦп p<0.001 
5Şƭƪŀ ǇǊƻŎŜŘǳǊȅ mm   осΦт ҕ моΦп  рлΦп ҕ мтΦл p=0.03 
CƭǳƻǊƻǎƪƻǇƛŎƪȇ őŀǎ min   тΦу ҕ оΦс  мнΦс ҕ рΦф p=0.02 
hōƧŜƳ ƪƻƴǘǊŀǎǘƴƝ ƭłǘƪȅ    ммнΦр ҕ олΦс  монΦр ҕ поΦр p=0.03 
Typ DES  %       
paklitaxel     65  60 NS 
sirolimus    35  40 NS 

tƻǳȌƛǘƝ DǇ LLōκIII %   16  20 NS 

                

 
DES=drug eluting stent; IVUS=intravascular ultrasound; GP=glykoprotein 
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ ф YƭƛƴƛŎƪŞ ǾȇǎƭŜŘƪȅ Ǉǌƛ му-ti  ƳŠǎƝőƴƝ ƪƻƴǘǊƻƭŜ ǎƻǳōƻǊǳ ǇŀŎƛŜƴǘǻ 

ȊŀǌŀȊŜƴȇŎƘ do prospektivnƝ randomizovanŞ do studie 

 

 

 

YƭƛƴƛŎƪŞ ǾȇǎƭŜŘƪȅ Ǉǌƛ му ƳŠǎƝőƴƝ ƪƻƴǘǊƻƭŜ όŎŜƭŞ őƝǎƭŀ Ǿ procentech) 

        

    DES  DES + IVUS  

MACE   % 12  11 NS 

¨ƳǊǘƝ   % 2  3 NS 

AIM   % 4  1 NS 
wŜǾŀǎƪǳƭŀǊƛȊŀŎŜ ƛƴǘŜǊǾŜƴƻǾŀƴŞ 
ŎŞǾȅ  % 6  6 NS 

¢ǊƻƳōƽȊŀ ǎǘŜƴǘǳ    % 6  4 NS 
 

DES=drug eluting stent; IVUS=intravascular ultrasound; MACE=major 
averse ŎŀǊŘƛƻǾŀŀǎŎǳƭŀǊ ŜǾŜƴǘǎΤ !LaҐŀƪǳǘƴƝ ƛƴŦŀǊƪǘ ƳȅƻƪŀǊŘǳ 
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hōǊłȊŜƪ őΦ мм Υ ±ȇǎƪȅǘ ǇǌƝƘƻŘ Ǿ őŀǎŜ ǾȊƴƛƪǳ ƻŘ ƛƳǇƭŀƴǘŀŎŜ 59{ ƭŞƪŜƳ 

ǇƻǘŀȌŜƴŞƘƻ ǎǘŜƴǘǳ 

 

Z őŀǎƻǾŞ ƭƛƴƛŜ ƭȊŜ ŘŜŘǳƪƻǾŀǘ ƴłǊǻǎǘ Ǉƻ мулΦ Řƴƛ ƻŘ ƛƳǇƭŀƴǘŀŎŜ ƭŞƪŜƳ 
ǇƻǘŀȌŜƴŞƘƻ ǎǘŜƴǘǳ ǳ ǇŀŎƛŜƴǘǻΣ ƪǘŜǊȇƳ ōȅƭŀ ǇǊłǾŠ ƴŀ с ƳŠǎƝŎǻ όмул ŘƴƝύ 
ƻǊŘƛƴƻǾłƴŀ ƭŞőōŀ ŘǳłƭƴƝ ŀƴǘƛŀƎǊŜƎŀŎŜ ŎƭƻǇƛŘƻƎǊŜƭ ҌŀǎǇƛǊƛƴΦ tƻ с ƳŠǎƝŎƝŎƘ 
ƭŞőōȅ ŘƻǑƭƻ ŘƭŜ ǎǘǳŘƛƧƴƝƘƻ ǇǊƻǘƻƪƻƭǳ ŀ ǎǘłǾŀƧƝŎƝŎƘ ǎǘŀƴŘŀǊŘ ƪ ǾȅǎŀȊŜƴƝ 
clopidogrelu z ǘŜǊŀǇƛŜΦ ώǾƭŀǎǘƴƝ ǇǳōƭƛƪŀŎŜ ǾƛȊ ǇǌƝƭƻƘŀϐ 
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ 10 ±ȇőŜǘ ƪƭƛƴƛŎƪȇŎƘ ŀ ǇǊƻŎŜŘǳǊłƭƴƝŎƘ ǇŀǊŀƳŜǘǊǻ ƪƻƴƪǊŞǘƴƝŎƘ 

ǇŀŎƛŜƴǘǻ ǎ ǾȇǎƪȅǘŜƳ ƪƭƛƴƛŎƪŞ ǇǌƝƘƻŘȅ ǾŜ ǾȊǘŀƘǳ ƪ ǇƻȊŘƴƝ ƪƻǊƻƴłǊƴƝ 

ǘǊƻƳōƽȊŜ. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

DES=drug eluting stent; IVUS=intravascular ultrasound; MACE/klinickł 
manifestace=major averse cardiovascular events; IM= infarkt myokardu; 
STEMI= infarkt myokardu s ST elevacemi; NSTEMI= infarkt myokardu bez ST 
ŜƭŜǾŀŎƝΤ b!t Ґ nŜǎǘŀōƛƭƴƝ aƴƎƛƴŀ ǇŜŎǘƻǊƛǎΤ aҐ ƳǳȌΤ ¿Ґ ȌŜƴŀΤ wL!ҐǊŀƳǳǎ 
interventricularis anterior; ACD=arteria coronaria dextra; RCx=ramus 
ŎƛǊŎǳƳŦƭŜȄǳǎΤ !/{ҐŀǊǘŜǊƛŀ ŎƻǊƻƴŀǊƛŀ ǎƛƴƛǎǘǊŀΤ ¢LaL оҐ ŘƻǎŀȌŜƴƝ ǇƭƴŞ ǇŜǊŦǳȊŜ 
ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ǘŜǇƴƻǳ ŘƭŜ ¢LaL ŦƭƻǿΤ  
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6. Diskuse 

 

VĨsledky studi² i analĨzy registrŢ jednoznaļnŊ prokazovali efekt 

l®kem potaģenĨch stentŢ (alespoŔ sirolimu a paclitaxelu). Rozbory 

podskupin prok§zaly, ģe l®kem potaģen® stenty jsou efektivnŊjġ² 

v redukci in-stent i in-segment resten·zy a rovnŊģ tak v redukci MACE 

ve srovn§n² s klasickĨmi stenty ve vġech indikac²ch (diabetici, dlouh® 

l®ze, mal® tepny, velk® tepny, stabiln² AP, akutn² koron§rn² syndromy) a 

proto by mŊly bĨt implantov§ny prakticky vġem nemocnĨm s vysokĨm 

rizikem potenci§ln² restenozy [ 7,62]. 

Ġv®dsky registr (SCAAR) [5]  se zamŊŚil na prognostick® parametry 

l®ļby pouģit²m l®kem potaģenĨch stentŢ; zahrnoval 13 786 pacientŢ, 

kteŚ² podstoupili implantaci DES stentu ve srovn§n² s 21 480 l®ļenĨch 

(BMS) holĨmi kovovĨmi stenty. Minim§ln² roļn² sledov§n² probŊhlo od 

1. ledna 2003 do 31. prosince 2005. V prŢbŊhu cel®ho sledovan®ho 

obdob² doġlo ke vzniku celkem 2957 infarktu myokardu a u 1424 

pacientŢ doġlo k ¼mrt². Dlouhodob® sledov§n² ġv®dsk®ho registru 

celkovŊ nezaznamenalo zvĨġenou mortalitu pŚi pouģit² DES l®kem 

potahovanĨch stentŢ. VĨhody niģġ²ho rizika resten·zy byly omezeny o 

vĨskyt pozdn² tromb·zy [ 5] . ĻtyŚi roky sledov§n² ve ġv®dsk®m registru 

(SCAAR) nebyl prok§z§n rozd²l v ¼mrtnosti pacientŢ l®ļenĨch stenty 

uvolŔuj²c² l®k ve srovn§n² s pacienty l®ļenĨmi kovovĨm stentem. 

SubanalĨzou byly DES spojeny s m²rnŊ zvĨġenĨm rizikem ¼mrt² nebo 

infarktu myokardu v prvn²ch ġesti mŊs²cŢ, ale toto bylo kompenzov§no 

niģġ²m vĨskytem restenoz. UvedenĨ vĨskyt pozdn²ch tromb·z byl 

indikaci k prodlouģen² du§ln² antiagregaļn² l®ļby.  

Vzhledem k tomu, ģe obavy o bezpeļnost l®kem potaģenĨch stentŢ se 

zvĨraznily v jednotlivĨch studi²ch, Christoph Stettler a spol. poskytl i  

rozs§hlou meta-analĨzu se zamŊŚen²m na porovn§n² sirolimuem 
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potaģenĨch stentŢ a paklitaxelem potaģenĨch stentŢ vs. stenty BMS  u 

celkem 18 023 pacientŢ [15] .  

Stettler a spol. pouk§zali  na menġ² vĨskyt infarktŢ myokardu u 

sirolimem potaģenĨch stentŢ ve srovn§n² s obŊma paklitaxelem 

potaģenĨch a holĨmi kovovĨmi stenty. Probl®mem dan® meta-analĨzy je 

skuteļnost, ģe kombinuje dŢkazy jednotlivĨch studi², kter® mŊly 

podstatn® rozd²ly v jejich designu.  

Zat²mco vŊtġina studi² i registrŢ se tĨkala nemocnĨch se stabiln²mi 

formami ICHS, data jednoznaļnŊ podporuj²c² implantaci l®kem 

potaģenĨch stentŢ u nemocnĨch s akutn²m infarktem myokardu STEMI 

jsou nejednoznaļn§. 

 Na riziko vzniku trombu pŚi implantaci  l®kem potaģen®ho stentu 

upozornila pr§ce Sianose a spol. [64], kter§ hodnoti la dopad rizika 

tromb·zy na klinickĨ vĨsledek a angiografick® vĨsledky infarktov® 

tepny l®ļen® stentem (IRA-ST) u pacientŢ l®ļenĨch bŊģnŊ (DES) u 

akutn²ho infarktu myokardu s ST-elevacemi (STEMI). Tak® se zamŊŚila 

na bezpeļnost a ¼ļinnost l®kem potaģenĨch stentŢ u pacientŢ s akutn²m 

infarktem myokardu. Pr§ce retrospektivnŊ analyzovala 812 pacientŢ s 

implantac² l®kem potaģenĨch stentŢ pro pacienty s akutn²m infarktem 

myokardu.  Z vĨsledkŢ sledov§n² 18,2Ñ7,8 mŊs²cŢ bylo zjiġtŊno, ģe 

tromb·za stentu byla nez§vislĨm prediktorem mortality (pomŊr rizika 

[HR] 1,76, p=0,023) a MACE (HR 1,88, p=0,001). D§le bylo zjiġtŊno, ģe 

pŚ²tomnost velk®ho trombu zvyġuje riziko pozdn² tromb·zy asi 8x.  

Zaj²mavou pr§ci publikovali Virmani R. a spol. [9]  prok§zala na 

post-mortem odebranĨch vzorc²ch nerovnomŊrnou endotelzaci l®kem 

potaģen®ho stentu, pokud byl implantov§n v m²stŊ nestabiln²ho pl§tu. 

Naproti tomu stenty implantovan® do m²sta stabiln²ch pl§tŢ vykazovaly 

endotelizaci rovnomŊrnou (obr§zek.ļ.12).  

Tato nerovnomŊrn§ endotelizace  mŢģe vysvŊtlovat patofyziologii vzniku 

pozdn²ch tromb·z u l®kovĨch stentŢ implantovanĨch nemocnĨm se 

STEMI [9] . 
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hōǊłȊŜƪ őΦ мн Υ  {ŎƘŜƳŀǘƛŎƪŞ ȊƴłȊƻǊƴŠƴƝ non-ǳƴƛŦƻǊƳƴƝƘƻ ƘƻƧŜƴƝ 

ŀǘŜǊƻƳƻǾŞ ƭŞȊŜ Ǿ ƳƝǎǘŠ ƛƳǇƭŀƴǘƻǾŀƴŞƘƻ ƭŞƪŜƳ ǇƻǘŀȌŜƴŞƘƻ ǎǘŜƴǘǳ 

 

 

 

!Υ [ŞȊŜ ǳ ŀƪǳǘƴƝƘƻ ƛƴŦŀǊƪǘǳ ƳȅƻƪŀǊŘǳΦ /ǳƭǇǊƛǘ ς ƳƝǎǘƻ ǊǳǇǘǳǊȅ 
ŀǘŜǊƻƳƻǾŞƘƻ Ǉƭŀǘǳ ŀ ƴŜƘƻƳƻƎŜƴƴƝ ǇǊƻŎŜǎ ƘƻƧŜƴƝ ŀ ŜƴŘƻǘŜƭƛȊŀŎŜ Ǉƻ 
ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ƛƴǘŜǊǾŜƴŎƛΦ ± ƳƝǎǘŠ ǊǳǇǘǳǊȅ Ǉƭłǘǳ ƧŜ ƻǇƻȌŘŠƴł ŜƴŘƻǘŜƭƛȊŀŎŜΦ  
 
.Υ [ŞȊŜ Ǉƻ ƪƻǊƻƴłǊƴƝ ƛƴǘŜǊǾŜƴŎƛ Ǿ ǇǌƝǇŀŘŠ ǎǘŀōƛƭƴƝƘƻ ŀǘŜǊƻƳƻǾŞƘƻ 
ǇƭłǘǳΣ ŘƻŎƘłȊƝ ƪ ƘƻƳƻƎŜƴƴƝ ŜƴŘƻǘŜƭƛȊŀŎƛ ƛƴǘŜǊǾŜƴƻǾŀƴŞƘƻ ƳƝǎǘŀΦ 
Upraveno podle [9] 
 

 

 

Na z§kladŊ vĨġe zm²nŊnĨch vĨsledkŢ doch§z² k obrovsk®mu n§rŢstu 

implantac² l®kem potaģenĨch stentŢ prakticky na cel®m svŊtŊ. [49,51,57] 

Penetrace pouģ²v§n² l®kem potaģenĨch stentŢ se liġ² st§t od st§tu.  
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U n§s je pŚibliģnŊ okolo 20-35% a napŚ²klad v Portugalsku ļi ĠvĨcarsku 

60-70%.  

Je zŚejm®, ģe po obdob² ĂDES m§nieñ s nekritickĨm naduģ²v§n²m l®kem 

potaģenĨch stentŢ doch§z² k uv§ģlivŊjġ²m implantac²m tŊchto modern²ch 

stentŢ. Nicm®nŊ, implantace l®kem potaģenĨch stentŢ u nemocnĨch se 

STEMI nen² st§le jednoznaļnŊ doporuļov§na, i kdyģ vĨsledky recentnŊ 

prezentovanĨch studi² pouģit² tŊchto stentŢ i u t®to velmi rizikov® 

skupiny sp²ġe doporuļuj² [22,31,38,35,40,48] . 

 

  VĨsledky ned§vno publikovanĨch prospektivn²ch, 

randomizovanĨch studi² srovn§vaj²c²ch ¼ļinnost l®kem potaģenĨch stentŢ 

s klasickĨmi ocelovĨmi stenty prok§zaly vyġġ² ¼ļinnost l®kem 

potaģenĨch stentŢ u nemocnĨch s akutn²mi koron§rn²mi syndromy pokud 

se tĨk§ vĨskytu ļetnosti resten·z a nutnosti opakovan® revaskularizace 

(bez rozd²lu v mortalitŊ). Nicm®nŊ, prŢmŊrn§ doba sledov§n² byla 

v tŊchto studi²ch pouze 12 mŊs²cŢ. Zcela recentnŊ publikovan® pr§ce 

poukazuj² na moģnĨ n§rŢst mortality v obdob² mezi 1 a 2 rokem 

sledov§n² pŚi pouģit² l®kem potaģenĨch stentŢ [15,62]. 

Jin® pr§ce prok§zaly, ģe pŚ²tomnost trombotick® formace vĨznamnŊ 

zvyġuje riziko pozdn² tromb·zy pŚi uģit² l®kem potaģenĨch stentŢ. Naġe 

vĨsledky jsou v souladu s tŊmito poslednŊ publikovanĨmi pracemi [ 9] . 
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hōǊłȊŜƪ őΦ мо Υ  9ƴŘƻǘŜƭƛȊŀŎŜ Ǉƻ ƛƳǇƭŀƴǘŀŎƛ ƭŞƪŜƳ ǇƻǘŀȌŜƴŞƘƻ ǎǘŜƴǘǳ 

(DES) ǾŜǊǎǳǎ αƘƻƭŞƘƻά ƪƻǾƻǾŞƘƻ ǎǘŜƴǘǳ (BMS) 

 

 

tƻŘƝƭ ŜƴŘƻǘŜƭƛȊŀŎŜ ǇƭƻŎƘȅ ŀǘŜǊƻǎƪƭŜǊƽȊƻǳ ǇƻǎǘƛȌŜƴŞ őłǎǘƛ ƪƻǊƻƴłǊƴƝ 
ŎŞǾȅ ƧŜ ǾȇǊŀȊƴŠ Ƨƛƴȇ Ǉƻ ƛƳǇƭŀƴǘŀŎƛ .a{ ŀ ƭŞƪŜƳ ǇƻǘŀȌŜƴŞƘƻ ǎǘŜƴǘǳΦ WƛȌ 
ƻŘ ǇǊǾƴƝƘƻ ƳŠsƝŎŜ ƧŜ ǾȇǊŀȊƴŠ ǾȅǑǑƝ ǇƻŘƝƭ ŜƴŘƻǘŜƭƛȊŀŎŜ Ǉǌƛ ƴŜǇƻǳȌƛǘƝ 
ƭŞƪŜƳ ǇƻǘŀȌŜƴŞƘƻ ǎǘŜƴǘǳ ώтмϐ. 
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Graf ļ. 1:  Mortalita po koron§rn² intervenci akutn²ho infarktu 

myokardu . 

 

 

 

PropuġtŊn²       6 mŊs²cŢ          1 rok                                  2 roky 

 
________      

 KovovĨ stent                      
_  _  _  _  _  _

   L®kem potahovanĨ stent  

 

V  ļasov® linii jsou zobrazeny dny od koron§rn² intervence.  

Po implantaci l®kem potaģen®ho stentu do komplikovan®ho ateromu 

doch§z² v prvn²m roce k pozitivn²mu prognostick®mu vĨsledku, kterĨ je 

zvr§cen po prvn²m roce. N§rŢst komplikac² ve skupinŊ s l®kem 

potahovan®ho stentu je zŚetelnĨ po prvn²m roce a to pravdŊpodobnŊ 

sumac² rizikovĨch faktorŢ. Upraveno podle [ 6]  
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¢ŀōǳƭƪŀ őΦ 11 

±ȇǎƭŜŘƪȅ ǎǘǳŘƛƛ ǇǊŜŦŜǊǳƧƝŎƝ ƭŞƪŜƳ ǇƻǘŀȌŜƴȇ ǎǘŜƴǘ ǾǎΦ .a{ όαƘƻƭȇά ƪƻǾƻǾȇ 

stent) (v parametru Ǉƻőǘǳ ǾȅƴǳŎŜƴȇŎƘ ƻǇŀƪƻǾŀƴȇŎƘ ƪƻǊƻƴłǊƴƝŎƘ 

ƛƴǘŜǊǾŜƴŎƝ ǇǊƻ ǊŜǎǘŜƴƻǎǳύ 

 

 

 

Klinick§ 

studie 
   N  VŊk 

Typ DES 

(P 

pacl i taxel 

S-s i rol imus)  

Prim§rn² 

endpoint 

D®lka du§ln² 

antiagregaļn

² l®ļby 

(MŊs.) 

PrŢmŊrn§ d®lka 

sledov§n² (MŊs.) 

BASKET-AMI  216 62 
PES 

SES 

N§hl® 

kardi§ln² 

¼mrt² 

Rein farkt   

myokardu 

6 18 

P i t t l  U,  Kaiser  C,  Brunner-La Rocca HP,  Hunziker  P ,  Linka AZ,  Osswald S,  Buser PT,  

P f is terer  ME Safety and e f f i cacy o f  drug elu t ing s tents  versus bare-metal  stents in  pr imary 

angiop las ty o f pat ients  wi th  acute ST-e levat ion  myocard ial  in farc t ion -  a p rospect ive 

randomized study.  Eur Heart  J 2006;  27:650 

DEDICATION  626 62 
PES 

SES 

Angiograf i c

kĨ prŢkaz 

koron§rn² 

trombosi 

12 8 

Kelbaek H,  Thuesen  L,  Helqvist  S,  Clemmensen P ,  et  a l .  Drug-e lu t ing versus bare-meta l  

stents in  pat ien ts wi th  s t-segment-elevat ion myocard ial  in farct ion:  e ight-month fo l low-up in  

the Drug Elu t ion and Distal  Protect ion in  Acute Myocard ia l  In farct ion (DEDICATION) t r ia l .  

Ci rcu lat ion 2008;  118:1155ï1162 

Diaz de la  

Llera  
114 65 SES 

N§hl® 

kardi§ln² 

¼mrt² a  

re in farkt   

myokardu 

>1 (BMS) 

>9 (SES) 
12 

Diaz de la  Llera LS,  Bal lesteros S,  Nevado J,  Fernandez M,  V i l la  M,  Sanchez A,  Retegui  G,  

Garcia D,  Mart inez A Si ro l imus-elu t ing stents compared wi th  s tandard stents in  the t reatment  

o f pat ients wi th  pr imary angiop lasty.  Am Hear t  J 2007;  154(1) :164 e161-166 

HORIZONS-

AMI  
3006 59  PES 

N§hl® 

kardi§ln² 

¼mrt² a  

re in farkt   

myokardu 

6ï12 12 

Stone GW, Lansky AJ,  Pocock SJ,  Gersh BJ,  Dangas G,  Wong SC, e t  a l .  Pacl i taxel-e lu t ing 

stents versus bare-metal  stents  in  acute myocard ia l  in farct ion.  N Engl  J Med 2009;  360:1946ï

1959 

MULTI -

STRATEGY  
744 64 SES 

N§hl® 

kardi§ln² 

¼mrt² a  

re in farkt   

myokardu 

Ó3 8 

Valgimigl i  M,  Campo G,  Percoco G,  Bolognese L,  Ferrar i  R  e t  a l .  Compar ison of angiop las ty 

wi th  in fus ion o f t i ro f iban or  abc ix imab and wi th  imp lanta t ion o f s i ro l imus-elu t ing or  uncoated 

stents fo r  acute myocard ia l  in farc t ion:  the MULTISTRATEGY randomized tr ia l .  JAMA 2008;  

299:1788ï1799 
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Klinick§ 

studie 
   N  VŊk 

Typ DES 

(P 

pacl i taxel 

S-s i rol imus)  

Prim§rn² 

endpoint 

D®lka du§ln² 

antiagregaļn

² l®ļby 

(MŊs.) 

PrŢmŊrn§ d®lka 

sledov§n² (MŊs.) 

PASSION  619 61 PES 

N§hl® 

kardi§ln² 

¼mrt² a  

re in farkt   

myokardu 

6 12 

Laarman GJ,  Sut torp MJ,  Di rksen MT,  e t  a l .  Pacl i taxe l-e lu t ing versus uncoated stents in  

pr imary percutaneous coronary in tervent ion.  N Engl  J Med 2006;  55:1105ï1113 

STRATEGY   175 63 SES 

N§hl® 

kardi§ln² 

¼mrt² a 

rein farkt   

myokardu 

Angiograf i c

kĨ dŢkaz 

3 24 

Valgimigl i  M,  Percoco G,  Malagut t i  P ,  Ferrar i  R,  e t  a l .  Ti ro f iban and s i ro l imus-elu t ing s tent  

vs  abcix imab  and  bare-metal  stent  fo r  acute  myocard ia l  in farct ion:  a  randomized  t r ia l .  JAMA 

2005;  293:2109ï2117 

TITAX AMI   425 64 PES 

N§hl® 

kardi§ln² 

¼mrt² a 

rein farkt   

myokardu 

Ó6 12 

Karjalainen PP, Ylitalo A, Niemelª M, Kervinen K, Mªkikallio T, Pietilª M, et al.  Titanium-

ni t r ide-oxide coated stents versus pacl i taxel-e lu t ing s tents in  acute myocard ia l  in farct ion:  a  

12-months fo l low-up repor t  from the TITAX AMI t r ia l .  EuroInterv 2008; 4 :234ï241 

TYPHOON   712 59 SES 

N§hl® 

kardi§ln² 

¼mrt² a 

rein farkt  

myokardu 

6 12 

Spauld ing C,  Henry P ,  Te iger  E,  Bode C,  et  a l .  for the TYPHOON Invest igators.  S i ro l imus-

elu t ing versus uncoated stents  in  acute myocard ia l  in farct ion.  N Engl  J  Med 2006;  55:1093ï

1104 
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7. Z§vŊry 

 

Naġe pr§ce potvrdila pŚedchoz² znepokojuj²c² n§lezy ohlednŊ 

vĨskytu pozdn²ch koron§rn²ch tromb·z pŚi aplikaci l®kem potahovanĨch 

koron§rn²ch stentŢ I.generace. Potvrdila hypot®zu, ģe pokud po aplikaci 

l®kov®ho stentu dojde po 6-ti mŊs²c²ch k vysazen² du§ln² antiagregaļn² 

l®ļby, doch§z² k ļastŊjġ²mu vĨskytu pozdn² koron§rn² tromb·zy. 

Po vysazen² du§ln² antiagregaļn² terapie dŚ²ve neģ 12 mŊs²cŢ od 

koron§rn² intervence (implantace stentu) pŚev§ģ² trombogenn² potenci§l 

endoteli§ln² dyfunkce a nedostateļn§ endotelizace koron§rn²ho stentu.  

VĨskyt pozdn²ch koron§rn²ch tromb·z ve vysoce rizikov® skupinŊ 

pacientŢ dosahoval aģ 6% s 50% mortalitou. PŚevaģn§ vŊtġina pŚ²hod 

(80%) se vyskytla v 7. aģ 12. mŊs²ci po koron§rn² intervenci s implantac² 

koron§rn²ho stentu potaģen®ho l®kem, kdy pacienti mŊli jiģ jen 

monoterapii aspirinem.  

V  druh® f§zi projektu jsme stanovenou hypot®zu nedok§zali potvrdit 

a prospektivn² metodikou jsme prok§zali, ģe intravaskul§rn²m 

ultrazvukem veden§ implantace l®kem potaģenĨch stentŢ nevede ke 

statisticky vĨznamn®mu rozd²lu ve vĨskytu kardiovaskul§rn²ch pŚ²hod a 

vĨskytu pozdn²ch koron§rn²ch tromb·z bŊhem 18-ti mŊs²ļn²ho sledov§n². 

Nicm®nŊ, je potŚeba vz²t v potaz pomŊrnŊ malĨ soubor nemocnĨch. 

 

V  souladu s publikovanĨmi daty a z§vŊry naġ² pr§ce se domn²v§me, 

ģe l®kem potaģen® stenty I.generace by se u nemocnĨch s akutn²m 

infarktem myokardu nemŊly pouģ²vat, dokud nebudou k dispozici data 

z velkĨch randomizovanĨch studi² s dostateļnŊ dlouhou dobou sledov§n²  

(nejm®nŊ 5 let).  
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8. Souhrn  

 

Z pŚehledu recentn²ch vŊdeckĨch informac² tĨkaj²c²ch se 

diagnostiky a l®ļby akutn²ho trombotick®ho uz§vŊru koron§rn² tepny po 

koron§rn² intervenci je zn§mo, ģe vĨznamnĨm patofyziologickĨm 

procesem je eroze nebo ruptura nestabiln²ho pl§tu, endoteli§ln² 

dysfunkce, obnaģen² subendoteli§ln²ch trombogenn²ch struktur a 

z§nŊtlivĨ proces v m²stŊ ateromov®ho pl§tu. Zaveden² l®kem potaģenĨch 

stentŢ do klinick® praxe  se vĨznamnŊ sn²ģila ļetnost resten·z v m²stŊ 

implantovan®ho stentu (a t²m i ļetnost n§slednĨch revaskularizac²) 

v porovn§n² se standardn²mi ocelovĨmi stenty [1,39,48,12,13,47,59] . 

Po prezentov§n² vĨsledkŢ nŊkterĨch studi² v roce 2006 a 2007, 

poukazuj²c²ch na moģnĨ  zvĨġenĨ vĨskyt pozdn²ch tromb·z l®kovĨch 

stentŢ, vzrostl vŊdeckĨ z§jem o patofyziologii a patologii pozdn² 

tromb·zy i  doby trv§n²  du§ln²  protidestiļkov® l®ļby po implantaci 

l®kem potaģenĨch stentŢ  [18,19,20,23]. 

Studie BASKET-LATE ġvĨcarskĨch autorŢ poprv® pouk§zala na 

moģnĨ vyġġ² vĨskyt pozdn²ch tromb·z l®kovĨch stentŢ a s nimi 

spojenĨch kardiovaskul§rn²ch pŚ²hod, nevyj²maje n§hlou kardi§ln² smrt. 

Zat²mco resten·za v m²stŊ implantovan®ho koron§rn²ho stentu je 

relativnŊ benign² proces, akutn² tromb·za ve stentu se povaģuje za velmi 

z§vaģnou komplikaci s mortalitou vyġġ² 50% [24]. 

C²lem naġ² pr§ce bylo posoudit ļetnost kardiovaskul§rn²ch pŚ²hod 

bŊhem dlouhodob®ho sledov§n² (18-ti mŊsiļn²), zejm®na ve vztahu 

k eventu§ln²m pozdn²m tromb·z§m u nemocnĨch l®ļenĨch pro 

ischemickou nemoc srdeļn² (vļetnŊ pacientŢ s akutn²m koron§rn²m 

syndromem) s implantovanĨm l®kovĨm stentem a du§ln² 

protidestiļkovou l®ļbu trvaj²c² 6 mŊs²cŢ. Dalġ²m c²lem pr§ce bylo zjistit, 

zda existuj² faktory, kter® mohou predikovat vznik pozdn² tromb·zy 

l®kovĨch stentŢ a tak®, zda optim§ln² implantace l®kem potaģen®ho 

stentu, kontrolovan§ pomoc² intravaskul§rn²ho ultrazvuku (IVUS),  
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mŢģe ovlivnit vĨskyt pozdn²ch kardiovaskul§rn²ch komplikac² a zejm®na 

vĨskytu pozdn² tromb·zy. 

  V  naġ² pr§ci jsme bŊhem 18-ti mŊs²ļn²ho sledov§n² pozorovali 

vĨskyt intrakoron§rn² tromb·zy u 6% pacientŢ s mortalitou 50%.  

V  druh® f§zi projektu jsme v randomizovan® prospektivn² studii 

hodnotili vliv IVUS kontrolovan® implantace l®kem potaģen®ho stentu na 

vĨskyt velkĨch kardiovaskul§rn²ch pŚ²hod (MACE). V naġ² pr§ci jsme 

neprok§zali, ģe rutinn² pouģit² IVUS vede ke sn²ģen² MACE (11% vs. 

12%; p=nesignifikantn²). Je vġak nutn® poznamenat, ģe studie nemŊla 

dostateļnou statistickou s²lu pro klinick® endpointy. Pozdn² koron§rn² 

tromb·za stentu se vyskytla u 4% pacientŢ ve skupinŊ s IVUS 

procedurou a u 6% v skupinŊ bez IVUS procedury; p=NS. 

I kdyģ je pŚ²ļina pozdn² tromb·zy zcela jednoznaļnŊ 

multifaktori§ln², zd§ se, ģe nejvŊtġ² vliv m§ pozdn² endotelizace l®kem 

potaģen®ho stentu zejm®na pŚi pŚedļasn®m pŚeruġen² du§ln² 

antiagregaļn² l®ļby (dŚ²ve neģ za 12 mŊs²cŢ od koron§rn² intervence). 

V naġ² pr§ci jsme prok§zali, ģe existuj² urļit® prediktory pozdn² 

tromb·zy. PŚekvapivŊ to byla vŊtġ² plocha  stentu a vŊtġ² koneļnĨ 

prŢmŊr stentu. VysvŊtlen² je pouze spekulativn². VŊtġ² plocha stentu 

znamen§ vŊtġ² plochu vystavenou krevn²m elementŢm a pokud je 

opoģdŊna epitelizace stentu, automaticky mŢģe znamenat i vyġġ² riziko 

pozdn² tromb·zy. 

V druh® f§zi projektu, v randomizovan® studii, jsme nepotvrdili, ģe 

rutinn² pouģit² IVUS vede ke sn²ģen² klinickĨch pŚ²hod (zejm®na 

sn²ģen²m pozdn²ch tromb·z) ve srovn§n² s implantac² za pouģit² 

vysok®ho tlaku. I zde je vġak nutno poznamenat, ģe studie nemŊla 

dostateļnou statistickou s²lu pro klinick® endpointy.  
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10. Seznam pouģitĨch zkratek  

 

ACD  arteria coronaria dextra 

ACS  arteria coronaria sinistra 

AP  angina pectoris 

ARC Academic Research Consortium 

CABG coronary artery bypass graft (aortokoron§rn² bypass) 

CK kreatinkin§za 

CK-MB MB - iso frakce kreatinkin§zy 

CRP C-reaktivny protein 

DES l®kem potaģenĨ stent/l®kovĨ stent (AJ:drug eluting stent) 

DM  diabetes melli tus 

EF  ejekļn² frakce lev® komory 

Gp IIb/IIIa inhibitory glykoproteinoveho receptoru Iib/IIIa 

ICAM -1       intercellular adhesion molekule-1 

ICHS  ischemick§ choroba srdeļn² 

IL  interleukin 

IM  infarkt myokardu 

IVUS intravaskul§rn² ultrazvuk 

LIMA  a. mammaria interna sin.(left internal mammary artery) 

LST late stent thrombosis (pozdn² tromb·za stentu) 

MACE major cardiovascular events 

NO oxid dusnatĨ 

NSTEMI akutn² infarkt myokardu bez ST elevac² 

NYHA  klasif ikace dle New York Heart Association 

OCT optick§ koherentn² tomografie 

PAD  peror§ln² antidiabetika 

PCI  perkut§nn² koron§rn² intervence 

PES paclitaxel - eluting stent 

PTCA perkut§nn² translumin§ln² koron§rn² angioplastika 

RCx  ramus circumflexus 
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RIA  ramus interventricularis anterior 

RIVP  ramus interventricularis posterior 

RMS  ramus marginalis sinister 

RLP rychl§ l®kaŚska pomoc 

SES sirolimus - eluting stent 

SKG  selektivn² koronarografie 

VCAM -1 vascular cell adhesion protein 1 

LDL  low density l ipoprotein 

HDL  high density l ipoprotein 

PCI  perkutann² koron§rn² intervence 

STEMI akutn² infarkt myokardu se ST elevac² 

TICFA thin cap fibro-ateroma 

TLR target lesion revascularization  

                      (revaskularizace c²lov® l®ze) 

TS  tromb·za stentu 

TVR target vessel revascularization  

                      (revaskularizace c²lov® tepny) 
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   implantace 

Tabulka ļ.3:    Prediktory koron§rn² tromb·zy 

Tabulka ļ.4:    Z§kladn² charakteristika Registru pacientŢ zaŚazenĨch  

  do sledov§n² s DES stenem 

Tabulka ļ.5:    Angiografick§ a procedur§ln² charakteristika skupiny  

                  pacientŢ z registru zaŚazenĨch do sledov§n²  

   s DES stenem 

Tabulka ļ.6:    VĨsledky sledov§n². VĨskyt MACE a klinickĨch pŚ²hod  

  (12 a 18. mŊs²ļn² kontrola) 

Tabulka ļ.7:    Z§kladn² demografick§ a angiografick§ charakteristika  

souboru pacientŢ zaŚazenĨch prospektivnŊ randomizovanŊ  

do studie.  

Tabulka ļ.8:    Procedur§ln² charakteristika souboru pacientŢ zaŚazenĨch  

  prospektivnŊ randomizovanŊ do studie. 

Tabulka ļ.9:   Klinick® vĨsledky pŚi 18 mŊs²ļn² kontrole souboru  

                   pacientŢ  zaŚazenĨch prospektivnŊ randomizovanŊ  

   do studie. 

Tabulka ļ.10:  VĨļet klinickĨch a procedur§ln²ch parametrŢ konkr®tn²ch     

pacientŢ s vĨskytem klinick® pŚ²hody ve vztahu  

k pozdn² tromb·ze. 

 

Tabulka ļ.11:   VĨsledky studii preferuj²c² DES (l®kem potahovanĨ stent)  

vs. BMS (ĂholĨñ kovovĨ stent) v poļtu vynucenĨch 

opakovanĨch koron§rn²ch intervenc² pro restenosu. 

Graf ļ. 1:    Mortalita po koron§rn² intervenci akutn²ho infarktu  

                   myokardu. 
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12.    Seznam pouģitĨch obr§zkŢ 
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ateroskler·zy 

Obr§zek ļ. 3:   Aterosklerotick® l®ze typ I. 
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Obr§zek ļ. 5:  Aterosklerotick® l®ze typ III 
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Obr§zek ļ. 7 :   HistologickĨ n§lez ater·mu s lipidovĨm j§drem, 

stabiln² ater·m 

Obr§zek ļ. 8 :   Schematick® zn§zornŊn² vĨvoje nestabiln² pl§tu 

Obr§zek ļ. 9 :   HistologickĨ n§lez ater·mu s prokrv§cenĨm lipidovĨm  

j§drem, tromb·zou v lumen art®rie, nestabiln² 
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Obr§zek ļ. 10 :  Optick§ koherentn² tomografie 

Obr§zek ļ. 11:  VĨskyt pŚ²hod v ļase vzniku od implantace DES 

Obr§zek ļ. 12 :  Schematick® zn§zornŊn² non-uniformn²ho hojen² 

ateromov®  l®ze v m²stŊ implantovan®ho DES 

Obr§zek ļ. 13:  Endotelizace po implantaci l®kem potaģen®ho stentu 

        DES versus Ăhol®hoñ kovov®ho stentu BMS 
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