UNIVERZITA KARLOVA V PRAZE
FARMACEUTICKA FAKULTA V HRADCI KRALOVE

KATEDRA BIOLOGICKYCH A LEKARSKYCH VED
Vedouci katedry: PharmDr. Petr Jilek, CSc.

Zavazna krvaceni do zazivaciho traktu ve vztahu k 1é¢bé

srde¢niho infarktu

DIPLOMOVA PRACE

Lenka Fukanova

HRADEC KRALOVE 2010



PROHLASENI

Prohlasuji, Ze jsem vypracovala samostatné diplomovou prici na téma ZavaZna
krvaceni do zazivaciho traktu ve vztahu k 1é¢bé srde¢niho infarktu. VesSkerou

pouzitou literaturu jsem uvedla v seznamu literatury.

V Hradci Kralové dne 10.4.2010 Lenka Fukanovd  .......coooeeiiiiiiin...



PODEKOVANI

M¢ podekovani patii zejména mému Skoliteli MUDr. Janu Galuszkovi, Ph.D. za
umoznéni piistupu do kartotéky na I. Interni klinice ve Fakultni nemocnici v Olomouci,
za odborné vedeni a cenné rady, které mi poskytl béhem zpracovani celé diplomové
prace. Dalsi diky patii MUDr. Dan¢ Galuszkové, Ph.D., MBA. za poskytnuti informaci

Z Transfuzniho oddéleni Fakultni nemocnice Olomouc.

Dékuji vedouci diplomové prace PhDr. Zdeiice Kudlackové, Ph.D. za odborné vedeni

béhem prace.

Dé¢kuji rodictim za podporu, kterou mi poskytli béhem celého studia.



OSNOVA

L UVOQ oo 9
P O 1 o) T T PSPPSR PPRSPPRRPRN 10
3 TEOTetiCKA CASE PIACE ....voveiieeiieiiiiie it 11
3.1 Uvodni historické pOZnamkKy ............cceveeeeeeeeesvieesseiesessessesesssesessesesessesenns 11
3.2 Definice infarktu myoKardu ............cccooiiiiiiiiicic e 11
3.21  Rozdéleni infarktu myokardu ..........cccoovviiiiiiiiiiin 12
3.3  Epidemiologie a progndza infarktu myokardu...........cccovevviiiiiiiiiiiiiiinsineee, 13
3.4  Patofyziologie a klinické konsekvence ...........c.ccovveiiiiicniiniicic e 14
3.4.1  Patologie INTArKtU..........cooeiiiiiiiicc e 14
3.4.2  Patofyziologie koronarni obsStrukce ..........cccocviieiiiniiiii e 16
3.4.3  Omraceny, hibernovany a pfedtrénovany myokard.............cocoevviiiiiinnnns 16
3.5  Etiologie infarktu myoKardu ...........ccccoeveiiiiiiniiinieeeee e 17
351  ALErOSKIETOZA ..o s 17
3511 Patogeneze aterosKIerOzy ..........ccoovveiiiiiiiiiiiiie e 18
3.5.1.2 Histologie ateroSKIETOZY .........ccciviieiieiiiiiiieie e 19
3.5.1.3 Rizikové faktory ateroSKIerozy.........ccovviiiiiiiiieiiiiice e 20
3.5.2  Nestabilnd plat......cccoiiiiiiiiiiiii s 20
3.5.3  TTOMDOZA ....c.eiiiiiieiiiee et 21
354 NEKIOZA ..o 23
3.6 Klinicky obraz infarktu myoKardu .............cccoeriiiiiniininecescsceees 24
3.7  Komplikace infarktu myoKardu ...........cccoccooiiiniiiiiiiieee s 25
3.7.1  Casné KOMPHKACE ......c.cvuvceveceieeseeesesieeeeseseesee s ses s esasses s s ssnee s 25
3.7.2  Pozdni KOmplKACE........ccoveviiiiiiiiiiii i 29
3.8  Diagnostika infarktu Myokardu............ccccocoriiiniiininieee s 31
3.8.1  Biomarkery prikazu nekrozy srdecniho svalu............cccooveiiniiiiiiiiiicnnn, 31
3.8.2  VySetfovaci MEtOAY ....c.ccvveiiiiiiiiiiiiieiice e 35
3.8.21 Elektrokardiografie...........coovriiiieiiieeee e 35
3.8.2.2 Echokardiografie ... 37
3.8.2.3 KOroNarografie .......cccuveieiieeiic et 38
3.8.2.4 DalSi MEtOAY.....ccviiiieiiieee e 40

3.9  Terapie infarktu MYOKardu............cocereieiiiiiinisieeee e 40
3.9.1  Cile a strategie 1écby akutniho infarktu myokardu............cccooeviiiinnnnnn, 40
3.9.2  Revaskularizacni 1é¢ba infarktu myokardu...........ccccoovvvriiiiniiniciiice, 45
3.9.3  Farmakoterapie infarktu myokardu .............ccccooeviveiiiiiiienecee e 48
3.9.3.1 Farmakoterapie zaméfend na obnoveni pratoku...........c.ccevveiviincnnnn 48



3.9.3.2 Ostatni farmakoterapie ........covvvveriiiiiiiieiiiie i 59

3.9.4  Komplikace 1écby srdecniho infarktu.........cccovvieiiiiiiiiie e 62
3.10 Kirvaceni do zaZivaciho traktu.........cccooieiiiiiiiiiiiiie e 63
3.10.1 Zaludedni a dvanactnikovy VECd ........cocovvevvireieeeiieeeieeseeee s 63
3.10.2 Etiologie @ PAtOgENEZE ......cuecvveiieeieeieieeeie e ee e 65
3.10.3 Komplikace zalude¢niho a dvanactnikového viedu ..........cooviiiiiinnnnn. 67

4 EXperimentalni CASt PIACE.......uiiiuiiiiiieiiiiie ittt e e nbee e 69
Nt |V 1= (o | SO PSSSOSSRRR 69
4.1.1  PouZity Material .......cooiviiiiiiiiiii e 69
4.1.2  PraCoOVNT POSTUP...uuiiiiitiiiieiiiie sttt siet et sbee e sbee st e e e ssb e e b e s sbeeesnneas 69
4.1.3  Vyjadieni vysledKil ... 70
4.1.4  Statistické vyjadfeni dat..........cocovrieiiiiiiieie 70

4.2 SOUDOT PACIENTT ... .eeiieieiieiiiesiee ettt eesr e nne e 72
4.2.1  Situace na I. interni klinice Fakultni nemocnice Olomouc....................... 72
4.2.2  Obecné udaje o zkoumané skuping — charakteristiky souboru................. 76
4.2.3  Konkrétni daje 0 zkoumané skuping............cceovviiiiniiniinniciienece 83

5 DISKUZE ...t 94
5.1  Udaje z Ceske TePUDLKY ......ovuevecececeeceeeeeeeseeseetesees s 94
9.2 OStatnd UdAJe......eoiviiiiiiiiiiiie i 95

B AV et b et ae e be e ne e 99
T LIEEIALUIA ...t 101
8 PHHIONY et 107



Seznam pouzitych zkratek

ADP
AIM
AKS
ASA
A-V
CK
CR
EKG
GIT
HDL
HEP
ICHS
IM

Inhibitory ACE

LD

LDL
MODS
PAD

PCI
PTCA
rPA

SK
TNK-tPA
tPA

TXA,
ULMWH
B-blokatory

adenosindifosfat

akutni infarkt myokardu

akutni koronéarni syndrom

kyselina acetylsalicylova
atrio-ventrikularni

kreatinkindza

Ceska republika

elektrokardiogram

gastrointestinalni trakt

cholesterol s vysokou denzitou
heparin

ischemicka choroba srde¢ni

infarkt myokardu

inhibitory enzymu konvertujiciho angiotensin
laktatdehydrogenaza

cholesterol s nizkou denzitou
multiorganova dysfunkce

peroralni antidiabetika

perkutanni koronarni intervence
perkutanni transluminalni koronarni angioplastika
reteplaza

streptokindza

tenekteplaza

tkanovy aktivator plazminogenu
tromboxan A;

Ultra Low Molecular Weight Heparin
beta-blokatory



ABSTRAKT

Uvod: Jednou z moznych komplikaci 16¢by srde¢niho infarktu mize byt krvaceni
do zazivaciho traktu. Cil prace: Studium vyskytu krvaceni do zazivaciho traktu pii
reperfuzni 1€¢b¢ srde¢niho infarktu na I. Interni klinice Fakultni nemocnice Olomouc.
Metody: Retrospektivni vyhledani pacientl, ktefi pti 1é¢bé srde¢niho infarktu, zacali
krvacet do zazivaciho traktu a musela jim byt podana transfuze. Informace byly
ziskavany z kartotéky I. Interni kliniky a informacniho systému transfuzniho oddéleni.
Do studie bylo finalné zahrnuto celkem 28 pacientd. Z toho bylo 13 Zen (46,3 %) a 15
muzu (53,57 %). Primérny veék skupiny byl 75,93 let. Vysledky: Od roku 1998 do roku
2009 bylo na I. Interni klinice oSetfeno 8911 infarktd myokardu. Z tohoto poctu bylo
4799 pacienti léCeno konzervativné. Z tohoto poctu pacientd 11 zakrvacelo do
zazivaciho traktu a musela jim byt podana krevni transfuze (0,2252 %). Ctyii z téchto
pacientii hospitalizaci neprezili (Umrtnost 36,36 %). Zbyld cast pacientli byla 1é¢ena
primarni perkutanni intervenci. Z tohoto poctu 17 pacientd zakrvacelo (0,4134 %) a
Z nich jeden umfel (Umrtnost 5,88 %). Pfezivsi pacienti uzivali ¢astéji hypolipidemika
v prib¢hu hospitalizace, nez zemiely pacienti. Statisticka vyznamnost hypolipidemik
méla hodnotu p-value = 0,026. DalSich statisticky vyznamnym faktorem byla nejnizsi
hladina trombocytl v pribéhu hospitalizace (p-value = 0,049). U skupiny zemielych
byla hladina trombocytl vyznamné niZ§i neZ ve skupiné piezivSich. Zavéry: Se
zavedenim PCI se zvysil vyskyt krvacivych komplikaci béhem 1é¢by srde¢niho infarktu
Vv porovnani s konzervativni lé€bou. Tato skutecnost vSak neméla dopad na casnou
mortalitu téchto nemocnych. Naopak mortalita na tyto komplikace byla vyrazné vyssi u

konzervativniho postupu nez u invazivni 1écby.



ABSTRACT

Objective: One of severe complications during the treatment of myocardial
infarction can be haemorrhage into the digestive system. Aim of the study: Evaluation
of gastrointestinal hemorrhage in association with different therapeutic strategies of
myocardial infarction in the First Department of Internal Medicine Olomouc University
Hospital. Methods: Retrospective analysis of patients suffering from myocardial
infarction who started to bleed into gastrointestinal tract during the course of
myocardial infarction. Administration of blood transfusion was criterion of significant
hemorrhage. Data for processing were obtained from archives of the First Department
of Internal Medicine as well as from Olomouc University Hospital information system
and the Department of Blood Transfusion information system. The research was finally
targeting 28 patients. Thirteen women (46.3 %) and fifteen men (53.57 %). The average
age was 75.93. Results: There were 8911 patients with acute myocardial infarction in
the First Department of Internal Medicine Olomouc University Hospital from 1998 to
2009. From this amount there were 4799 patients treated conservatively. From this
subgroup 11 patients bleeded into digestive system and blood transfusion administration
was necessary (0.2252 %). Four of these patients died during the hospitalization
(mortality 36.36 %). Remaining patients were treated with primary percutaneous
intervention (PCI). Gastrointestinal bleeding occurred in 17 cases from the all PCI
group (0.4134 %) and one patient died (mortality 5.88 %). Survived patients more often
used hypolipidemic therapy during hospitalization than patients who died. Statistical
significance of hypolipidemic medicaments had p-value =0.026. Another statistical
significance was the lowest level of thrombocyte during the hospitalization (p-value=
0.049). There was notably lower platelets level in the group of patients who died in
comparison with the group of survived patients. Conclusion: The severe gastrointestinal
bleeding risk in patients suffering from acute myocardial infarction increased with PCI
introduction in the therapy in comparison with conservative strategy of the treatment.
However the early mortality in the patients with gastrointestinal bleeding associated
with myocardial infarction was higher in association with conservative treatment

strategy than with PCI.



1 Uvod

Lécba infarktu myokardu a péce o pacienty s akutnim koronarnim syndromem se
v poslednich dvou desetiletich v nasi zemi dostala na Spicku mezinarodni trovné
a vyznamné piispéla k prodlouzeni primérmé délky zivota naSeho obyvatelstva.
V soucasné dobé se rutinné provadi hybridni zpisoby 1é€by kombinujici intervencni
a farmakologické postupy. Lécebna strategie vychazi z mediciny zaloZzené na dikazech
(Evidence Based Medicine - EBM) a je formulovana v doporuc¢enych postupech 1é¢by.
Moderni 1é€ebné postupy nejenom piiznivé ovlivnily progndézu nemocnych se srde€nim
infarktem, ale pfitom vyznamné zkratily dobu hospitalizace. Zatimco v sedmdesatych
letech minulého stoleti pobyt v nemocnici u nekomplikovaného infarktu vyzadoval 3 az
4 t}'/dny(ls), v soucasné dobé pacient s nekomplikovanym pribéhem nemoci odchézi

domuti koncem prvniho t}'/dne'(12'13)



2 Cil prace

Zhodnoceni zmény terapeutického pfistupu k 1écbé infarktu myokardu na
specializovaném pracovisti v pribéhu dvanacti let. Zakladni otazkou je, zda radikalné&;jsi
zpusob 1é¢by ovlivnil vyskyt krvaceni do zazivaciho traktu a osud nemocnych

Vv prub¢hu hospitalizace.

Hypotéza €. 1. Zavedeni ,,agresivnéjSich® - interven¢nich metod do 1é¢by srde¢niho
infarktu pfineslo Castéjsi vyskyt krvaceni nemocnych do zazivaciho traktu v prabéhu

hospitalizace pro infarkt myokardu.

Hypotéza ¢. 2: Zavedeni intervenénich metod 1é¢by infarktu myokardu ovlivnilo
nemocni¢ni mortalitu nemocnych s krvacenim do zazivaciho traktu v pribéhu srde¢niho

infarktu.
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3 Teoreticka Cast prace

3.1 Uvodni historické poznamky

Srde¢ni infarkt se fadi mezi hlavni pfi¢iny kardiovaskularni morbidity a mortality
VvV priumyslové rozvinutych zemich. Pies zjevnou spojitost se socioekonomickym
rozvojem spolecnosti se nepochybné nejednd o onemocnéni nové. Situace, kdy nahla
bolest na hrudi je spojena s vysokym rizikem Gmrti pacienta, zachycuje jiz egyptsky
papyrus 2 600 let pred nasim letopoétem.(lg) S prvnim popisem ucpani véncité tepny
s naslednym rozvojem infarktu se vSak v pisemnictvi setkavame aZz od Hammera z roku
1878. Diagnostiku srdecniho infarktu za Zivota nemocného popsali v roce 1910
Obrazcov a Strazesko v Kijevé. Nasledné Herrick upozornil, krom diagnozy a ptesného
klinického popisu, i na elektrokardiografické (EKG) zmény vroce 1919. Bézné
rozpoznavani srde¢niho infarktu na zakladé klinického obrazu a EKG lze vysledovat asi
od roku 1930.%9 Zavaznosti problematiky kardiovaskularnich nemoci vénuje Svétova
zdravotnicka organizace nepfetrzitou pozornost jiz od druhé poloviny dvacatého stoleti.
Boj proti infarktu myokardu na narodni Grovni je v naSich podminkach organizovan

Ceskou kardiologickou spoleénosti.

3.2 Definice infarktu myokardu

Jako infarkt myokardu oznacujeme ischemickou nekrézu ¢asti myokardu, ktera
vznikla na podkladé poruchy koronarniho prokrveni. Jednd se o ndhly uzavér ci
progresivni extrémni ziZeni véncité tepny zasobujici ptisluSnou oblast. (1.23)

Termin ,,infarkt myokardu by mél byt nové pouzivan spolecné s doplnujicimi
udaji, které uptesiiuji jeho velikost. Jako mikroskopicky IM se oznacuje fokalni
nekréza srdecniho svalu. Maly IM zasahuje méné nez 10 %svaloviny levé komory
srdecni. Stfedné velky IM zasahuje 10-30 % a velky IM vice nez 30 % svaloviny levé
komory. Podle okolnosti vedoucich k jeho vzniku se IM oznacuje jako spontanni, nebo
jako nasledek diagnostického nebo terapeutického vykonu na véncité tepné. Podle
casovych souvislosti se IM oznacuje jako akutni (6 hodin az 7 dnt1), hojici se (7 az 28

dnit) nebo zhojeny (29 dni a vice).
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3.2.1 Rozdéleni infarktu myokardu

Soucasna terminologie infarktu myokardu je zaloZena na popisu pravodnich zmén
EKG kiivky, coz ma prakticky dopad v diagnostickém a léCebném managementu

nemocnych s infarktem myokardu.

1) AKkutni infarkt myokardu s elevacemi useku ST (transmuralni ischémie

STEIM): klinicky obraz IM v prvnich hodinach od jeho zacatku provézeny elevacemi
useku ST na elektrokardiogramu (EKG).
Elevace useku ST odrazeji obvykle akutni uplny tromboticky uzavér véncité tepny.
Infarkt myokardu s elevacemi useku ST se bez 1ééby obvykle vyvine do Q-IM
(vyjimka: spontanni reperfiize). Pii velmi v¢asné tspé$né reperfuzi (tj. do 2-4 hodin od
zacatku priznakll) se mize postup nekrozy zastavit na pouhém non-Q-IM.

2) Akutni infarkt myokardu s depresemi tuseku ST (subendokardialni
ischémie, NSTEIM): klinicky obraz stejny jako u pfedchoziho typu, na EKG nejsou
elevace, nybrz deprese seku ST. Hluboké deprese odrazeji obvykle kritickou nestabilni
stendzu veéncité tepny. Proto znamenaji stejné ohroZeni pacienta, jako IM s elevacemi
useku ST. Infarkt myokardu s depresemi tiseku ST se obvykle vyvine v non-Q-IM, bez
revaskularizace je vsak vzdy vysoké riziko recidivy.

3) Transmuralni infarkt (klinicky vétSinou odpovida tzv. Q-infarktu) byva
zpusoben Uplnou a vice nez 4 hodiny pfetrvavajici trombdzou koronarni tepny. Nekroza
postihuje povodi piislusné véncité tepny a celou tloustku myokardu levé komory (od
endokardu k epikardu). Infarkt pravé komory se vyskytuje pfi spodnim infarktu levé
komory. Patology jsou popisovany i infarkty sini (¢ast&ji pravé), ovSem jejich klinicky
prukaz neni mozny. Diagndzu Q-IM je obvykle mozné stanovit az po uplynuti 24 hodin
od zacatku ptiznakd.

4) Netransmuralni (subendokardialni, intramuralni, non-Q) infarkt je
zpiisoben netplnym ¢i jen kratce trvajicim uplnym uzdvérem véncité tepny (napf. pfi
Casné¢ provedené reperfuzi) a nekroza postihuje prevazné oblasti subendokardidlni.
Zékladni podminkou pro stanoveni této diagnézy je soucCasné zvySeni aktivity MB

frakce kreatinkindzy (CK-MB) i troponinu | nebo T.**9
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3.3 Epidemiologie a progndza infarktu myokardu

Skutecny ptirozeny pribéh a progndézu akutniho infarktu myokardu je obtizné
pfesné¢ definovat z mnoha diivodi: na prvnim misté mezi nimi je svizelnost védecké
analyzy nemocnych zemielych v prehospitalizacni fazi, u nichz ¢asto ditkkazy o tom, ze
Slo skutecné o akutni infarkt (a nikoli naptiklad o nahlou smrt u chronické ischemické
choroby srdec¢ni), nelze obvykle ziskat. V USA se odhaduje v soucasné dobé celkova
mortalita infarktu v prvnim mésici na cca 27%, pricemz ptiblizn¢ polovina z téchto
umrti vznika v prvni hodin€ od zacatku ptiznakti. Prehospitaliza¢ni mortalita se v
pribéhu poslednich 30 let snizila jen mirn€. Naproti tomu diky lé€ebnym pokrokiim
dramaticky klesla nemocni¢ni mortalita infarktu myokardu. Pfed érou koronarnich
jednotek ¢inila cca 30%, na zacatku 80. let (pfed rozsifenim trombolytické 1écby) kolem
20%, v éfe trombolytické 1écby se pohybovala celkovd nemocni¢ni mortalita vSech
infarktl kolem 15% (mezi nemocnymi, kterym byla trombolyticka 1é€ba podana je to
kolem 10%). Soucasna éra rozmachu primarni perkutanni koronarni intervence (PCI,
star§Sim terminem PTCA - perkutanni transluminalni korondrni angioplastika) snizuje
mortalitu takto oSetfenych nemocnych na 3-5% (vliv na celkovou nemocniéni mortalitu
je stejn€ jako u trombolyzy méné vyrazny a je imérny tomu, jaké procento infarktd v
dané nemocnici je oSetfeno primarni PCI). Pfi posuzovani nemocni¢ni mortality je
klicovy podil nemocnych v kardiogennim Soku. Z nich totiz umira kolem 50%, zatimco
nemocni¢ni mortalita infarktu bez kardiogenniho Soku je pod 5%. Kardiogenni Sok se

vyskytuje u 6-8% nemocnych s akutnim infarktem myokardu. @

Udaje z &eské republiky

Nejnovéjsi epidemiologickd data o akutnim korondrnim syndromu (AKS) pro
Ceskou republiku jsou uvedena v registru CZECH. V tomto registru je hodnocena
efektivita narodni sit¢ PCI a srovnani PCI center s menSimi nemocnicemi. Data se
sbirala po dobu jednoho mésice. Z jednoho milionu obyvatel za rok se AKS vyskytuje
ve 3248 piipadech. Z toho STEMI tvoii 24 %, NSTEMI 45 % a u ostatnich nemocnych
se jednalo o jinou vstupni diagnézu. Nemocni¢ni mortalita nemocnych s AKS z tohoto
registru byla 5,1 %. U nemocnych se STEMI lécenych Casnou korondrni intervenci
(PCI) byla 5,5 %. U pacienti 1écenych bez PCI byla tato mortalita vyrazné vyssi (25,5
%). Velmi nizka byla u nemocnych s nestabilni anginou pectoris (0,9 %). I kdyz v

tomto registru trvalo sledovani velmi kratkou dobu a prob¢hla zna¢na selekce pacientt
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v PCI centrech, jsou pfesto tyto informace velmi zajimavé a ukazuji aktualni stav 1é¢by

nemocnych s AKS v Ceské republice.

Udaje ze zahrani¢i

Podobnéa data mame i ze zahranic¢i. Ro¢ni incidence pfijeti nemocnych s NSTEMI
AKS je 3 na 1000 obyvatel, coz je srovnatelné s vysledky z CZECH registru. Podobna
je také mortalita nemocnych s AKS. U nemocnych se STEMI to je 7 % a NSTEMI 5 %.
Po Sesti mésicich je mortalita 12 % u STEMI a 13 % NSTEMI AKS. Dlouhodoba data
ukazuji, ze po 4 letech je u nemocnych s NSTEMI az 2krat vyssi mortalita oproti

pacientim se STEMI. Je to vysvétleno predev§im tim, Ze nemocni s NSTEMI jsou

V priméru starsi, jsou polymorbidni, maji Castéji diabetes mellitus a renalni selhani. (12)

Obr. & 1:  Mortalita na ischemickou chorobu srde¢ni u muzi ve véku 0-64 let 7
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3.4 Patofyziologie a klinické konsekvence

3.4.1 Patologie infarktu
Pti¢inou infarktu myokardu je nejCastéji uzavér koronarni tepny. Angiografické

studie provedené v prvnich hodinach po vzniku IM prokazuji ve vice nez 90% castecné
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nebo uplné trombotické uzavery infarktové tepny, nasedajici zpravidla na nestabilni
ateroskleroticky plat. Vzéacné je pfi¢inou korondrniho uzavéru krvéaceni do platu nebo
embolie do koronarni tepny.

Klinicky prokazatelny infarkt vznikd vzdy uzavérem nékteré z hlavnich
epikardidlnich véncitych tepen: nejcastéji ramus interventricularis anterior (RIA),
ramus circumflexus (RC), nebo pravé koronarni tepny (ACD).

Vyvoj patologickych zmén v ¢ase. Po uzavéru véncité tepny piezivaji bunky
myokardu piiblizn¢ 20 minut se schopnosti uplné reparace pifi obnoveni dodavky
kysliku. Po 20 minutdch zacinaji prvni buiikky podléhat nekroze. Obvykle nekrdéza
postupuje od endokardu k epikardu a od centra do periferie ischemické oblasti.

Postup nekrozy od endokardu k epikardu a od centra povodi ptislusné véncité
tepny Kk periferii tohoto povodi trva 4-12 hodin (obvykle kolem 6 hodin, vyjimeéné az
24 hodin). Rychlost postupu nekrézy je ovlivnéna nasledujicimi faktory: wplnost
preruSeni koronarniho prutoku, pfitomnost vedlejsiho vétveni, spotieba kysliku v
myokardu (tj. vySe systolického tlaku a srde¢ni frekvence), predtrénovani myokardu na
ischemii. Makroskopicky patrné patologicko-anatomické zmény vznikaji aZz po 6

hodinéch trvani ischemie. Pokud nemocny umiré dtive, je prikaz infarktu pro patologa

vvvvvv
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Obr. &.2:  Metabolické zmény navozené ischémii “”)
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Foskozeni membrany a disrupce bunék
Autolyza bunék

Smrt bunék a nekréza tkané

—
diny g% Minuty Sekundy

3.4.2 Patofyziologie koronarni obstrukce

Obvykly postup d&ji pii vzniku uzavéru koronéarni tepny je nasledujici: ruptura,
exulcerace ¢i mikroskopickd fisura aterosklerotického platu — agregace desticek —
neuplné uzavieny destickovy trombus — Uplné uzavieny trombus. Rliznou mérou se na
uzaveéru podili téz doprovodny spasmus koronarni tepny. Diulezita je zejména aktivace
desticek (zvysena agregace, zvySend vazba fibrinu na glykoproteinovy receptor GP
IIb/Illa na povrchu desticek zvySend produkce tromboxanu) a lokdlni dysfunkce
endotelu (snizeni tvorby prostacyklinu a relaxa¢niho faktoru tvofeného endotelem,

endotelium-derived relaxing factor - EDRF).®

3.4.3 Omraceny, hibernovany a predtrénovany myokard

Omraceny myokard (tzv. "stunned myocardium") je akutni postischemicky
reverzibilni vypad funkce myokardu. Vznikd po protrahované atace ischemie, kterd

jesté nevedla k nekroze. Néavrat funkce trva mnoho hodin, vyjime¢né nékolik dnii. Lze
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jej pozorovat u nestabilni anginy pectoris, netransmuralniho infarktu a v periinfarktové
z6n¢ i u transmuralniho infarktu myokardu.

Hibernovany myokard je chronické snizeni ¢i vymizeni funkce myokardu
zpusobené dlouhodobym kritickym snizenim (nikoli vSak vymizenim) koronarniho
pritoku. Vyskytuje se n€kdy u chronickych kritickych zizeni véncitych tepen. Po
revaskularizaci (PTCA, bypass) se funkce postupné obnovi.

Ischemicky predtrénovany myokard. Tzv. "ischemic preconditioning" je termin
vyjadiujici urCitou miru adaptace bunék myokardu na opakované ataky ischemie.
Myokard opakované kratkodobé¢ ischemizovany (napt. pii zachvatech anginy pectoris)
propada pii akutnim koronarnim uzévéru o néco pozd€ji nekrdéze nezli myokard, u

o . . . . o 6
n¢hoz je akutni koronarni uzavér prvni ischemickou prlhodou.( )

3.5 Etiologie infarktu myokardu

3.5.1 Ateroskleroza

V soucasné dobé je 99 % akutnich infarkth myokardu zplsobenych
aterosklerozou.?” Ateroskleroza je charakterizovana jako primérni zanétlivy proces,
ktery je odpovédi na poskozeni intimy. Zakladem onemocnéni je dysfunkce endotelu,
ktera vznika pod vlivem rizikovych faktorl, piisobenim nadmérného oxidac¢niho stresu.
K manifestaci ateroskler6zy vede interakce genetickych faktori a vlivii zevniho
prostiedi. Zatimco genetické vlivy urcuji hranice, ve kterych k rozvoji aterosklerozy

dochézi, ¢initele zevniho prostiedi ovliviiuji konkrétni riziko kazdého jedince.

CEVNI STENA A FUNKCE ENDOTELU:

Cévni sténa se sklada ze tfi vrstev: intimy,medie a adventicie. Vnitini vrstva je
pokryta endotelem. V medii se nachazeji elasticka a kolagenni vlakna a gelovita hmota
glykoproteinového charakteru, umoznujici tok elektrolytd a drobnych molekul z krve do

tkani. Vnéjsi vrstva (adventicie) ma tlohu ochrannou a zajistuje vyzivu tepny.
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Endotel je jednovrstevna vystelka krevnich cév i mnoha télnich dutin. Jeho
strategické rozmisténi mezi tkanémi a krvi umoznuje zaznamenavat jakékoliv zmény
hemodynamickych a humoralnich parametrii a odpovidajicim zpisobem na n¢ reagovat.

K zékladnim funkcim cévniho endotelu patii:

- Regulace cévniho tonu

- Vliv na strukturu cévni stény

- Regulace hemostazy

- Interakce s bunikami v krevnim ob&hu

- Regulace permeability ©

3.5.1.1 Patogeneze aterosklerozy

Patogeneze aterosklerotického procesu je multifaktorialni. Jednu z hlavnich tloh
v ni hraji poruchy lipidového metabolismu. Z dalSich faktorii se uplatiiuji endotelidlni
dysfunkce, zanétlivé a imunologické procesy, koufeni a ruptura nestabilniho platu.
Experimenty na zvifecich modelech i epidemiologické studie v lidské populaci
zaznamenaly stoupajici incidenci aterosklerdzy pii zvySovani plazmatické koncentrace
cholesterolu nad 3,9 mmol/l. Se zvySenym rizikem koronarni aterosklerdzy je
spojovano predevSim zvySené koncentrace oxidovanych ¢&éstic cholesterolu s nizkou
denzitou (LDL) a snizeni koncentrace ¢astic cholesterolu s vysokou denzitou (HDL).

Inicialnim krokem v procesu aterosklerdzy je endotelialni dysfunkce, indukovana
dyslipidémii a potencovand kufackym navykem. Znamenad poSkozeni endotelem
zprostfedkovand vazodilatace, sniZenou tvorbu oxidu dusnatého s mens$i inhibici
agregace desticek. Hypercholestrerolémie stimuluje endotelidlni produkci volnych
kyslikovych radikald, které se vazou na oxid dusny a inaktivuji jej. SniZeni
vazodilata¢nich schopnosti mize pfimo podporovat vznik koronarni ischémie. Dochazi
k abnormalni koronarni vazokonstrikéni reakci jako odpovédi na chladové nebo
psychické stresové podnéty ¢i na acetylcholin.

Soucésti rozvoje aterosklerotického procesu je stabilné aktivace bunécnych 1
humoralnich slozek zan&tu. Makrofdgy, modifikované oxidovanymi ¢asticemi LDL,
uvolnuji celou fadu zénétlivych substanci, cytosint a ristovych faktort.

NejcCastéji byvaji postizena mista s velkymi mechanickymi naroky, pfedevsSim ta,

kde dochazi k vétveni.®
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3.5.1.2 Histologie aterosklerozy

Inicialni ateroskleroticka 1éze se mize vyvijet jiz v détstvi jako tukové prouzky,
které jsou lokalizované v intimné arterii. Studie prokazuji jejich pfitomnost v aorté ve
100 % u muzi i zen ve ve€ku 15-34 let. Jde 0 ztlusténi intimy se zmnozenim bun¢k
hladkého svalstva a extracelularni matrix. Tyto zmény jsou doprovazeny nakupenim
velkych bunék obsahujicich tuk — tzv. pénovych bunék. V intimné koronarnich arterii
je detekovan proteoglykan dermatansulfat, ktery ma schopnost vychytdvat a vézat
apolipoprotein E a VLDL-, LDL- a HDL-lipoproteiny. V tukovych prouzcich jsou dale
ptitomny makrofagy a T-lymfocyty. Makrofagy obsahuji zna¢na mnozstvi angiotenzinu
IL., ktery podporuje proliferaci hladkych svalovych bunék a produkci extracelularni
matrix. Stale vétsi migraci hladkych svalovych bunék do intimy, s jejich naslednou
proliferaci a akumulaci tuku i pojivové tkan¢, dochazi k expanzi tukovych prouzki a
vznikaji fibrézni platy. Builky hladkého svalu ve spodnich vrstvach platu podléhaji
apoptodze, ktera vede k dalsi atrakci makrofagii. Makrofagy likviduji bunééné zbytky,
které mohou nasledné kalcifikovat. Poslednim stadiem aterosklerotického procesu je
vznik pokrocilé 1éze, stendzujici lumen cévy. Léze obsahuje nekrotické jadro bohaté na
lipidy, které Gasto kalcifikuje a je kryto rizng silnou fibrozni vrstvou.®

Obr. €. 3:  Postupny vyvoj aterosklerdzy (48)

Pénova Tukovy  Stredné Fibrozni Ruptura,
bunka prouzek pokrocila  Aterom plat komplikace
: 2m

Dysfunkce endotelu - >

Od 1. decenia Od 3.decenia Od 4.decenia

Proliferace Trombdza,
sval. bb hematom

Rulst akumulaci lipidU

a kolagen
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3.5.1.3 Rizikové faktory aterosklerozy

Neovlivnitelnymi rizikovymi faktory aterosklerozy jsou vék, muzské pohlavi a
genetickd zatéz, projevujici se Casnym vyskytem aterosklerotickych komplikaci
V pfimém piibuzenstvu. Je prokazéano, ze koncentrace celkového cholesterolu vyssi nez
5,0 mmol/l, resp. LDL-cholesterolu vyssi nez 3,0 mmol/l, jsou spojeny se zvySenim
kardiovaskularniho rizika. Udaje z Framinghamské studie ukazuji, Ze riziko srde¢niho
infarktu stoupa o 25% pfti kazdém snizeni HDL-cholesterolu o 0,13 mmol/l pod stfedni
pramérné hodnoty pro muze a 2eny.(l)

Mezi ovlivnitelné rizikové faktory patii arterialni hypertenze, obezita (hlavné
centrdlni typ obezity), plazmatické koncentrace homocysteinu, inzulinova rezistence,
hyperinzulinémie, porusena gluk6zova intolerance nebo diabetes mellitus. Dulezitym
ovlivnitelnym rizikovym faktorem koronarni aterosklerézy je koufeni cigaret.) Podle
observacénich udaja bylo zjisténo, ze kutaci maji dvakrat vyssi riziko koronarni piihody.
Pacienti, ktefi po prodélaném infarktu pfestanou koufit, maji oproti tém, kteti kouii dal,
riziko vzniku reinfarktu a smrti o 50 % niz&.®? Jako dal3i faktor miZeme uvést
metabolicky syndrom. Mezi rizikové faktory metabolického syndromu patii: zvySeni
krevniho tlaku nad 130/85 mmHg, typicka dyslipidémie (zvySeni triglyceridd nad 1,7 m
mol/l) a snizeni HDL-cholesterolu (u muzt pod 1 mmol/l a u Zzen pod 1,3 mmol/l),
abdominalni typ obezity, kdy je objem pasu u muzi vétsi jak 102 cm a u zen nad 88 cm
a zvyseni glykémie nad 5,6 mmol/l. Pokud se u nemocného vyskytuji 3 a vice z téchto
znakli, mizeme ho diagnostikovat, ze ma metabolicky syndrom. Primérny vyskyt
metabolického syndromu v Evropé je piiblizné 25 %. S ptibyvajicim v€kem a hmotnosti

se tato hodnota zvysuje. (13)

3.5.2 Nestabilni plat

Spolecnym ukazatelem akutnich koronarnich syndromu, véetné IM, je tromboza
nasedajici na rupturu aterosklerotického platu. Klinické studie prokazuji, Ze ¢asto jde o
rupturu platd, které zuzuji koronarni cévy o méné nez 50%.

Bezprostiedni pfi¢ina ruptury nestabilniho platu neni dosud zcela objasnéna. Jednim
z faktord pfispivajicich ke =ztencovani fibrozniho krytu platu je puhsobeni

metaloproteindz. Ty jsou uvoliiovany z makrofagh a degraduji kolagen a dalSi casti
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matrix. Syntézu aktivnich metaloproteindz stimuluje fada cytokint a oxidované Castice
LDL-cholesterolu. Ulohu metaloproteindz v destabilizaci aterosklerotickych platd
podporuji nalezy jejich 2-3krat vyssi aktivity u nemocnych pfijatych s diagnézou
akutniho koronarniho syndromu, kterd se vraci k norm¢ po 7 dnech hospitalizace a
medikamentozni 1éCby.

V destabilizaci platu se uplatiiuje vyrazné i probihajici zanétliva reakce. Matrix je
infiltrovana monoklonalni populaci aktivovanych T-lymfocyti, které produkuji
interferon y, poSkozujici syntézu kolagenu. V plazmé jedinct s nestabilnimi platy jsou
dale zvyseny proteiny akutni faze a C-reaktivni protein. Destabilizaci platu napomaha

I3 . . s ISP . . s o e . 1
také oxidativni stres, zvlasté peroxidace lipoproteinti s nizkou denzitou.?

3.5.3 Tromboza

Obr. ¢.4:  Srazeci kaskada (VWF — von Willbrandv faktor, TxA, — tromboxan A,,
ADP - adenosindifosfat)®
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Trombdzu miizeme charakterizovat jako intravitalni srdZeni krve uvnitt cévniho
systému a srdec¢nich dutin. Mtze byt lokalizovana jak v tepenném ¢i Zilni ¢asti cévniho
fecCiste, tak v srdecnich dutinach.®®

Vrstva endotelovych bunék zabranuje piilnuti krevnich desticek produkei oxidu
dusného a prostacyklinu. Rupturou vulnerabilniho platu ve véncité tepné se spusti
hemokoagulac¢ni kaskéda. Poté dojde k ndhlému zmenseni prasvitu a pratoku, coz vede
ke klinické manifestaci akutniho koronarniho syndromu. Adheze desticek je
zprostiedkovana vazbou jejich glykoproteinovych receptor GP Ia/lla, Ib/IX, a IIb/Illa
na receptory cévni stény. Jde o subendotelialni kolagen, P-selektin, von Willebrandiv
faktor a fibrinogen. Soucasn¢ s vazbou na tyto proteiny aktivuje desticky také rada
podnétl. Jedna se piedevsim o trombin, adenosindifosfat (ADP), tromboxan A, (TXAy)
a cirkulujici katecholaminy. B&hem procesu aktivace se v destiCkach mobilizuji
intracelularni zasoby kalcia a zvySuje se aktivita kinaz. Dochazi k uvoliovani kyseliny
arachidonové z membranovych fosfolipidi a jeji nasledné pfemeéné na tromboxan A,.
Nésleduje exprese glykoproteinového receptoru IIb/Illa, jeho vazba na adhezivni
proteiny a agregace desti¢ek. Béhem agregace produkuji desticky ADP, serotonin,
destickovy ristovy faktor, fibroblastovy rustovy faktor, destiCkovy faktor 4 a [-
tromboglobulin. Diky témto ptisobkiim dochézi k akumulaci desticek, jejich aktivaci,
vazokonstrikci, mitogenezi a vzniku trombu. Na povrchu desticek jsou koagulaéni
faktory V a XIII.

Diilezitou roli v procesu formovani trombu hraje tkanovy tromboplastin (tissue
faktor). Jde o transmembranovy glykoprotein, ktery je na povrchu cirkulujicich
monocytli, makrofagii, endotelovych bunék a bun€k hladkého svalu. Vyznamnym
zdrojem tkanového tromboplastinu jsou mikrocéstice z monocytli a lymfocyti, které
vznikaji jejich apoptozou uvnitf aterosklerotického platu. U nemocnych s IM je aktivita
tkdnového tromboplastinu vyrazné vyssi nez u nemocnych se stabilni anginou pectoris.
Hlavnim stimulem vzniku trombinu a nésledné fibrinu jsou aktivované a agregujici
desticky spolu s tkanovym tromboplastinem. Desticky vytvafeji jadro rostouct
trombotické masy. Vzniku trombozy také napomahé vazospasmus, ktery je podporovan
serotoninen a histaminem. Tyto pusobky jsou produkovany aktivovanymi destiCkami,
leukocyty a zirnymi bunkami pfitomnymi v misté ruptury platu. Pretrvavajici
tromboticky uzavér koronarni cévy vede nasledné ke vzniku infarktu myokardu.

Epizody ruptury platu a nasledné trombozy nemusi vzdy vyustit v klinickou

manifestaci akutniho koronarniho syndromu. Procesy hojeni, které navazuji na rupturu,
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vedou K proliferaci hladkych svalovych bunék a syntéze kolagenu, které upravuji
celistvost cévni intimy. Dochazi k reendotelizaci a caste¢né rekanalizaci. Koneénym
vysledkem tohoto procesu miize byt proto také ,,pouze‘ nariist platu a progrese stenozy
bez klinickych zndmek nestability.

V celém procesu vzniku koronarni trombozy hraje dtlezitou roli pritok. Pii
jakémkoliv zpomaleni pritoku krve véncitou tepnou se riziko vzniku trombézy prudce
zvysuje, a naopak normalizace prutoku snizuje riziko trombozy na minimum. Riziko
koronarni trombozy se tedy zvysuje u nasledujicich stavii:

-pritomnost kritické sten6zy (zpomaleny pritok za stendzou),

-koronarni spasmus (zpomaleny prutok za mistem spasmu),

-téz81 hypotenze (pomaly pratok celym koronarnim fecistém s rizikem vzniku

trombdzy v ,,Jocus minoris resistenciae“).

Naopak riziko vzniku trombdzy po uspesné PCI, kterda normalizovala pritok, je
velmi malé a je dano téméf vyhradné pifitomnosti stentu. Proto fada kardiologl razi

pravidlo: ,,dobry prutok je nejlepSim antitrombotikem®.

3.5.4 Nekroza

Uzavér koronarni tepny trvajici méné nez 20 minut obvykle nevede k zaddnym
histologickym zménam vldken srde¢niho svalu, k uvolnéni biochemickych markert
nekrozy ani perzistujicim ischemickym zméndm na EKG kiivce. Po 20 minutich
dochazi k ubytku zasobniho glykogenu a pozdé&ji k edému svalovych bunék, poruseni
sarkoplazmatického retikula a mitochondrii. Tyto ¢asné zméeny jsou jeSté reverzibilni.
Po 60 minutach okluze dochézi k otoku a disrupci mitochondrii.

Myofilamenta se ztenc€uji a rozpadavaji. Je patrny otok bunééné membrany, ve které
se objevuji defekty. Za 24 hodin podléhaji malé cévy nekrdze. Cela oblast nekrozy je
infiltrovana makrofagy, polymorfonuklearnimi leukocyty, lymfocyty a fibroblasty. Za
6-8 dni je nekrotickd svalova tkan rozpusténa a probihd jeji odklizeni makrofagy. Na
periferii se objevi granulace a zacind proces hojeni. Dochéazi k vrhstani cév a
fibroblasti. Do 6 tydnt je oblast nekrozy kolagenizovana a zménéna v pevnou jizvu
Z pojivové tkané s ptimési intaktnich svalovych vldken.

Makroskopické zmény jsou prokazatelné histochemickymi metodami az po 3

hodindch od vzniku nekrozy. Za 48 hodin je infarktové lozisko bled¢ a na periferii
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ohranic¢ené zluté narUstajici infiltraci neutroﬁly.(l) V okoli vyvinuté nekrdzy je vyrazné
prekrveni, které se jevi jako uzky prouzek tmavodervené barvy.”® Po 8-10 dnech se
tloustka srde¢ni stény zmenSuje, nebot nekrotické hmoty jsou odstranovany
mononukledrnimi leukocyty. Béhem dvou mésicii od vzniku infarktu se barva jizvy

méni ve sklovit¢ Sedou az bilou, a tyto zmény zacinaji na periferii a pokracuji

centralng.®

Obr. &. 5 Ischemicka kaskada 7

/ lokalni asynergie
diastolicka dysfunkce
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3.6 Klinicky obraz infarktu myokardu

Nejcastéjsim piiznakem IM je retrosterndlni bolest, ktera zpravidla trva déle nez
20 minut (obvykle ne déle nez 12 hodin). Miize mit charakter tlaku, svirani nebo paleni.
Lokalizace muaze byt i atypicka (v zadech, mezi lopatkami, v krku, vlevé horni
koncetiné apod.). Bolest v typickém piipadé vyzatuje z ptedni strany hrudniku do
nékteré z vySe uvedenych lokalizaci. Pfiblizné u poloviny nemocnych jsou pfitomny
také doprovodné priznaky (dusnost, nauzea az zvraceni, poceni, palpitace, strach,

slabost az mdloby). Asi u 20-30% infarktl jsou pfiznaky mirné, atypické, vzacné
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ptiznaky chybi (tzv. ,,némy infarkt™). Az 40 procentim infarktl predchazi nestabilni
angina pectoris. Samotny infarkt myokardu nevede k diagnostickym zménam

fyzikalniho nalezu, pokud neni provazen komplikacemi.®

3.7 Komplikace infarktu myokardu

3.7.1 Casné komplikace

1) Arytmie

Supraventrikularni arvtmie

Relativné Casto se v prib¢hu akutniho IM vyskytuji supraventrikularni arytmie.
Jejich ptfitomnost vétSinou oznamuje rozvoj srde¢ni nedostate¢nosti nebo naopak
negativni ovlivnéni hemodynamiky arytmiemi muze zplsobit srde¢ni nedostatecnost.
Arytmie mohou také zhorSovat stavajici ischémii srde¢niho svalu.

Sinusova bradykardie je definovana jako rychlost pulsu mensi nez 60 tepi/min
nemocnych s IM spodni stény a trva pouze kratkodobé.

Sinusova tachykardie se objevuje u 30 % nemocnych s akutnim IM. Projevuje
se zrychlenim frekvence nad 90 tepi za minutu. VétSinou je odpovédi na zvySenou
stimulaci sympatického nervového systému pii stresu nebo fyziologickou odpovédi na
akutn€ vzniklou srde¢ni nedostatecnost.

Sinové tachyarytmie jsou zachycovany u 10-20 % nemocnych, ptedevSim
V pribchu prvnich 72 hodin.

Nejcastéjsi je fibrilace sini. Projevuje se chaotickou elektrickou aktivitou
srdeCnich predsini bez efektivni kontrakce. ZvySena prevalence sinové fibrilace u
nemocnych s akutnim IM je zplisobena nejcastéji akutni ischémii a dysfunkci sini,
zvySenym napétim sini pfi  dysfunkci komory, sympatickou hyperstimulaci,

iatrogennimi vlivy nebo nasledné vzniklou perikarditidou.(l‘s)
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Komorové arytmie

Komorové arytmie objevujici se v souvislosti sakutni IM jsou casto
prognosticky zavazné. Az 60 % vSech umrti spojenych s akutnim IM, jeZ nastanou
béhem prvni hodiny od zacatkli ptfiznakl, je pfisuzovano malignim komorovym
arytmiim, pfedevSim fibrilaci komor. Komorové arytmie se objevuji pfedevSim pfi
vzniku velkych infarktovych lozisek s naslednou dilataci a remodelaci komory.

Casné komorové arytmie zpusobuje v prvnich 30 minutdach po okluzi
infarktové tepny tzv. fenomén reentry.

Komorové arytmie subakutni faze, které se objevuji mezi 3. a 72. hodinou po
uzavieni infarktové tepny jsou pravdépodobné vyvolany zvySenou citlivosti ke
katecholamintim.

Komorové arytmie chronické faze

Reperfuzni arytmie jsou projevem nahlého obnoveni prutoku krve infarktovym

loziskem.

Bradyarytmie a poruchy pirevodu

Bradyarytmie a poruchy pfevodu jsou béZznymi komplikacemi infarktu
myokardu. Jsou zplsobeny poruchami autonomni inervace, stimulaci vagu nebo
ischémii a nekrézou prevodniho systému. Mohou byt pouze piechodné, nebo naopak
postupujici, nevratné a prognosticky zavazné. Retrospektivni analyzy studii
z ptredtrombolytické éry uvadeji vyskyt raminkovych blokii u akutniho IM mezi 30-
40 %. V 90. letech, s ptichodem reperfuzni 1é¢by, poklesl vyskyt téchto poruch na
6,7 % pro blok levého Tawarova raménka a na 6,2 % pro blok pravého Tawarova
raménka. Nemocni s blokem raménka jsou obecné star$i, maji Cast&ji hypertenzi,
diabete mellitus, srde¢ni selhani a opakovany IM.

Poruchy atrio-ventrikularniho (A-V) pievodu jsou ¢asté u spodniho infarktu
myokardu. Atrioventrikularni uzel a Hisiv svazek jsou primarné zasobovany
okysli¢enou krvi z pravé koronarni arterie. Castou arytmii je sinusova bradykardie,
ktera se béhem prvnich dvou hodin vyskytuje u 40 % nemocnych.

Vsechny bradyarytmie a pievodni poruchy provazejici spodni IM zpravidla
vymizi béhem 5-20 minut po Gspésné reperfuzi. Proto pii primarni PCI nebo po tspésné

trombolyze neni obvykle nutné zavadét docasnou kardiostimulaci.
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Poruchy atrioventrikularniho pfevodu pii pfednim IM jsou lokalizovany pod A-

V uzlem. Tyto poruchy byvaji zpravidla symptomatické a jejich mortalita bez 1écby

dosahuje az 80 %. Nejcasteji se vyskytuje u rozsahlé nekrdzy predni stény a septa.(S)

2) Srdecni selhani a kardiogenni Sok

Srdecni selhani

Srde¢ni selhani je charakterizovano jako stav, kdy srdce neni schopné pii
dostatecném vendéznim ndvratu udrzet minutovy objem tak, aby odpovidal
metabolickym narokim tkani. Muze selhavat leva komora, prava komora nebo obé¢
komory.(23) Selhani levé komory v akutni fazi infarktu znamend vzdy velmi Spatnou
kratkodobou 1 dlouhodobou prognézu. Svéd¢i pro né€j dusnost, cval a chripky na
plicnich bazich. Zakladnimi vySetienimi jsou echokardiografie a rentgenovy snimek
plic. Vzdy je a misté zvazeni urgentni koronarografie. U tézSich forem selhani je
doporucovano zavedeni plovouciho katétru do plicnice. Klinicky se stupeii srdecniho
selhani klasifikuje podle Killipa:

- Killip | nejsou chrupky ani cval

- Killip Il chripky na < 50 % plicnich poli nebo cval

- Killip Il chripky na > 50 % plic (plicni edém)

- Killip IV kardiogenni Sok

Lehci az stifedné zavazné srdecni selhani (Killip IT)

Klinicky se tento typ srde¢niho selhani projevuje mirnou klidovou dusnosti (nebo
dusnosti pti pohybu na ltzku ¢i pfi feci), ptitomnosti chriipkll na plicnich bazich a casto
1 cvalech. Téméf vzdy (kromé& prevodnich poruch) byva pfitomna kompenzatorni
tachykardie. Zakladem 1é¢by je furesomid a intravenozni nitraty. V prvnich 12 hodinach
infarktu je nejucinngjsi 1écbou srde¢niho selhani rekanalizace véncité tepny (trombolyza
nebo PCI), po niz nastane zlepSeni funkce levé komory v pribéhu ne¢kolika hodin nebo
dnd. Pozdé¢ji (po 12. hodiné od zacatku infarktu) jiz rekanalizace véncité tepny
zpravidla srdec¢ni selhani vyraznéji neovlivni. Projevy srde¢niho selhani (Killip II) jiz
v prvnich hodinach rozvoje IM ¢asto predchazeji rozvoje kardiogenniho Soku. Je proto

vzdy nutné zvazit okamzitou koronarografii s pfipadnou PCL
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Plicni edém (Killip 111)
Zékladem 1écby jsou kyslik a furosemid. Pokud pacient nema hypotenzi je

namisté nitroglycerin.®

Kardiogenni $ok

Patofyziologie: kardiogenni $ok je kritické snizeni prokrveni perifernich tkani a
organtl, vzniklé v disledku zavazné poruchy srde¢ni funkce (nejCastéji funkce levé
komory). Nejcastéjsi pricinou kardiogenniho Soku je akutni infarkt levé komory.
Incidence kardiogenniho Soku u nemocnych s IM je 6-7 %. Rizikovymi faktory pro
rozvoj Soku jsou v€k nad 70 let, rozsah loziska vétsi nez 40 % levé komory, predni
lokalizace IM, opakovany IM, diabetes mellitus, hypertenze, vy$$i nez 1. stupen
Killipovy klasifikace pii pfijeti. V poloving ptipadl dochdzi k rozvoji Soku v prvnich 24
hodinach po pfiijeti. Pozd¢jsi rozvoj kardiogenniho Soku je ¢astéjsi u nemocnych s non-
Q-IM a je zplsoben zpravidla akutnimi mechanickymi komplikacemi IM nebo
reinfarktem. Hospitalizaéni mortalita medikamentézné¢ 1ééenych nemocnych
s rozvinutym kardiogennim Sokem se pohybuje mezi 66 a 90 %.

Pro vznik Soku je nutné splnéni dvou podminek: rozsah infarktu musi byt vétsi
nez 30 % levé komory (Cili zpravidla se jednd o uzavér jedné z hlavnich véncitych
tepen) a soucasné musi byt pfitomna porucha kinetiky i v ostatnich oblastech levé
komory (jeji pti¢inou je zavazné postizeni dal§ich koronarnich tepen).

Klinicky obraz kariogenniho Soku: Dochazi k poklesu systolického krevniho tlaku
pod 90 mm Hg kombinovaného s tachykardii a se znamkami srde¢ni nedostate¢nosti. U
nemocného se objevuje periferni vazokonstrikce, pokles diurézy, studeny pot, bledost,
cyandza a zmatenost. Pfi hypotenzi musime vyloucit jiné mozné pfic¢iny poklesu tlaku

(napf. vedlejsi ucinky 1éki — fentanylu, nitroglycerinu).®

3) Infarkt pravé komory

Infarkt myokardu pravé komory se vyskytuje pfiblizné u jedné tietiny infarkth
spodni stény levé komory. Byva zpusoben uzavérem proximalni ¢asti pravé koronarni
arterie. Kratce po jeho vzniku dochéazi k poklesu poddajnosti pravé komory, zhorSeni
jejiho plnéni a nasledné ke snizeni tepového vydeje. Sekundarné tyto zmény vedou

k poklesu plnéni levé komory a snizeni minutového objemu.
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Nemocni s infarktem pravé komory maji oproti nemocnym s izolovanym infarktem
spodni stény osmkrat vyssi hospitalizacni mortalitu. Dlouhodoba prognéza téch, kteti

cey

preziji akutni fazi infarktu, je vSak dobra a zavisi predevsim na velikosti loziska.®

4) Perikarditida u infarktu myokardu

Casna infarktova perikarditida ma incidenci okolo 5 %. Projevuje se
nejcastéji v prvnich tfech dnech IM perikardidlnim tfecim Selestem, teplotou,
leukocytozou a recidivujici bolesti za hrudni kosti. Tyto symptomy maji vét§inou pouze
kratkodobé trvani. Od poinfarktové anginy pectoris nebo recidivy IM ji lze odliSit
zhorSenim hlubokého nédechu.

Piiblizné u 40 % nemocnych s akutnim IM se vyskytuje klinicky némy
perikardialni vypotek bez znamek tamponady. Nejcastéji jde o minimalni nebo maly
vypotek. Jeho pfitomnost je spojena s vyssi morbiditou a mortalitou nemocnych.

Dressleriiv syndrom je dnes velmi vzacné zanétlivé onemocnéni perikardu.
Objevuje se nckolik tydnti po akutnim IM nebo po operaci srdce. Dochazi
k autoimunitni reakci organismu, ktera je zpusobena nekrézou myokardu. Nemocny
pocituje bolest na hrudi, objevuje se horecka, leukocytdza a né€kdy pleuralni vypotek.

S pfichodem reperfuzni lécby klesl jeho vyskyt po IM téméf na nulu. Symptomy

-----

3.7.2 Pozdni komplikace

1) Ruptura volné srdecni stény

Ruptura volné srde¢ni st€ény ma mezi vSemi infarkty incidenci mensi nez 1 %.
Castgji se vyskytuje v prvnich 24 hodinach a u nemocnych 1é¢enych trombolytiky. Mezi
rizikové faktory pro vznik ruptury patii elevace useku ST na EKG, vyrazn€ zvySena
koncentrace CK-MB a nepfitomnost anginy pectoris nebo infarktu v anamnéze.
Ohrozeni jsou piedevSim nemocni s nevyvinutym kolaterdlnim obéhem, dale nemocni
s velkym infarktovym loziskem, v€k nad 70 let, zenské pohlavi a lokalizace IM na
ptfedni sténé€. V poloviné piipadi vznikd v pribéhu prvnich péti dnit a v 90 % Vv prubchu

prvnich dvou tydni po vzniku IM.
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Klinicky obraz mize byt riznorody. Nejéastéji se vSak ruptura projevuje ndhlou
smrti s obrazem hemoperikardu. Lécba spociva v rychlém zahajeni kardiopulmonalni
resuscitace. Nemocného pievezeme co nejrychleji na kardiochirurgické oddéleni. Po

operaci dlouhodobé¢ pieziva 40-50 % nemocn}'/ch.(l)

2) Ruptura mezikomorového septa

Tato komplikace se vyskytuje u 2 % vSech akutnich IM. Vyskyt u nemocnych
lé¢enych reperfizi je vyznamné niz$i. Mortalita nemocnych je vysoka. Obvykle se
objevuje 3-5 dnti po vzniku akutniho IM, pfedev§im u nemocnych velkym infarktovym
loZiskem.

Klinicky se projevuje hemodynamickou nestabilitou, pii které dochazi k hypotenzi,
oboustranné nedostatecnosti a vzniku Selesti.

Terapie ruptury mezikomorového septa je chirurgicka. Jednoroéni preziti u
nemocnych, kteti podstupuji chirurgicky vykon, je 16-53 %. Hlavnim faktorem, ktery
zlepSuje dlouhodobé preziti, je v€asné provedeni operace a soucasné provedeni

koronarniho bypassu pii zjisténi zavazného postizeni cév.®

3) Akutni mitralni regurgitace

Klinicky se nejcastéji projevuje jako akutni hypotenze, plicni edém a vznikd novy
Selest. Diagnézu mulZeme potvrdit echokardiografickym vySetfenim. Asi u 35 %
nemocnych je nutno Kk jasnému prikazu pouzit vysetieni jicnovou sondou.

Lécbu musime rychle zahdjit rychlym snizenim dotizeni pomoci intraven6zni
aplikace nitrati, nitroprusidu sodného a diuretik. Nésleduje operace a plastika mitralni
chlopné. Periopera¢ni mortalita je 30-50 %. Faktorem zlepSujicim dlouhodobé pieziti je

soucasn¢ provedeni koronarniho bypassu.

4) Aneurysma a pseudoaneurysma levé komory srde¢ni

Aneurysma je definovano jako dobfe ohraniené stalé vyklenuti stény levé
komory. Je tvofeno tenkou hyalinizovanou fibrotickou jizevnatou tkani s vymizelou
nebo nekrotickou svalovinou. V 50 % je aneurysma vyplnéno organizovanym trombem.
Tento trombus muze pozdéji zkalcifikovat. Zpravidla jde o kone¢ny vysledek hojeni

transmuralniho IM. Az Ctytikrat Castéji se vyskytuji aneurysmata hrotu a piedni stény.
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Hlavnimi komplikacemi vzniklého aneurysmatu jsou srdecni selhani, maligni
komorové arytmie a systémova embolizace. V dutiné aneurysmatu dochazi ke stize
krve. ZvySuje se riziko trombdzy a nésledné embolizace. Vice nez polovina embola
sméiuje do mozkové cirkulace.

Pseudoaneurysma levé komory vznika nasledkem ruptury volné stény, ktera je
kryta perikardem a pozd¢ji jizevnatou tkani. Velmi dulezité je piesné stanoveni
diagnozy, protoze Ccasto dochdzi kruptufe. Nelécené pseudoaneurysma ma

pravdépodobnost ruptury 30-45 % a mortalitu témét 50 %.58)

5) Remodelace levé komory po infarktu myokardu
Remodelaci se rozumi zména velikosti levé komory, jejiho tvaru a tloustky
jejich stén, které nasleduji po IM. Jakmile dojde k uzavéru koronarni tepny, nastane
rychlé zvétSovani infarktového loziska. Tato expanze se prokazuje az u 60 %
nemocnych zemfelych na infarkt myokardu. Dochdzi k posunuti svalovych svazkil
Snaslednym snizenim jejich mnozstvi v infarktovém lozisku, roztrzeni normalnich
svalovych bungk a ztraté tkané v nekrotické zon¢.
Casna dilatace levé komory zpo&atku udrzuje tepovy objem. Pozdgji vsak dochazi
Vv pribéhu mésicti aZz let k nadmérné dilataci Zivotaschopného myokardu. Postupné
dochazi k hypertrofii a pozdé€ji, vlivem stoupajiciho zatizeni myokardu, k jeho

selhavani.®

3.8 Diagnostika infarktu myokardu

3.8.1 Biomarkery priikazu nekrozy srde¢niho svalu

Zakladnim diagnostickym kritériem akutniho IM je dle spolecné definice Evropské
kardiologické spole¢nosti a AmericanColege of Cardiology zroku 2000 pozitivita
biochemickych ukazateli nekrézy srdecniho svalu. Je zndmo, Ze fada nemocnych
s akutnim infarktem myokardu ma pouze nespecifick¢é zmény na EKG, nebo dokonce
nema zadné zmény. Ani bolest na hrudi nemusi byt vzdy pfitomna. Pfiznak bolest na
hrudi mize naptiklad chybét az u 50 % nemocnych starSich 70 let nebo u nemocnych
s diabetem. Z téchto divodu je v soucasné dobé kladen diraz na potvrzeni diagndzy
akutniho IM prilkazem pozitivity biochemickych markert nekrozy srde¢niho svalu.®

Soucasné moderni laboratorni metody jsou schopné rozeznat mnozstvi nekrotickych
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kardiomyocytd mensi nez 1 g. Mezi ukazatele nekrozy patii kreatinkinaza, MB-frakce

kreatinkinazy, isoformy CK-MB, myoglobin, laktatdehydrogenaza a troponiny.(”)

Obr. ¢. 6:  Biochemické markery nekr6zy myokardu
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1) Kreatinkinaza

Enzym kreatinkindza (CK) je pfitomen v fadé¢ organt a tkani. Kromé& srdec¢niho
svalu jej lze prokazat predevsim v kosternich svalech, mozku, travicim ustroji, plicich,
ledvinéch, jatrech, slezin€ a v malém mnozstvi v ¢ervenych krvinkach. Z toho vyplyva
nizka specificita samotného stanoveni CK pro diagnézu akutniho IM. Vzhledem
k vysoké variabilit¢é normalnich hodnot je pro diagnézu akutniho IM vyzadovano
minimaln¢ dvojnasobné zvySeni plazmatické aktivity CK. Problém je také u starSich
pacientl s mensi celkovou svalovou hmotnosti, ktefi maji vyrazné€ nizsi bazalni hodnoty
CK. Vrchol aktivity CK se objevuje typicky za 18 az 24 hodin, a do 36-40 hodin se
aktivita vraci knormé. FaleSn¢ pozitivni zvySeni CK nalézame pii poranénich

kosternich svall, centrdlniho nervového systému nebo pii gastrointestindlnich a
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2)

3)

rendlnich onemocnénich. V téchto piipadech je vzestup plazmatické aktivity CK

vyrazné pomalejsi.

MB-frakce kreatinkinazy

Izoenzymy CK jsou dimery tvoiené fetézci M a B. Jsou lokalizovany v cytosolu
svalovych bun¢k. Frakce CK-MB je vysoce specifickd pro poskozeni srdecniho svalu,
zvlast¢ pokud nebyl poSkozen kosterni sval. Problémy v diagnostice akutniho IM
mohou nastat pifi soucasném zhmozdéni kosternitho svalu, napiiklad po
kardiopulmonalni resuscitaci. V procentech je zastoupeni CK-MB vV srde¢ni svalu
vyrazn€é vysSi nez v kosternim svalu, proto je nékterymi autory jako diagnostické
kritérium akutniho IM doporuc¢ovan podil CK-MB na celkové hodnoté CK vétsi nez 5
%. Podle nékterych se jako lepsi ukazatel jevi absolutni hodnota CK-MB (CK-MB
mass). V dnesni dobé¢ jsou ke stanoveni CK-MB pouzivany vysoce citlivé a specifické
enzymatické imunologické metody, které pouzivaji monoklondlni protilatky.

Plazmatickd aktivita CK-MB ma stejny ¢asovy prub¢h jako u CK.

Izoformy CK-MB

Izoenzym CK se sklada z fetézce M a fetézce B. Na konci téchto fetézci je pritomna
amynokyselina lysin. Pokud dojde ke ztraté této amynokyseliny, zméni se elektricky
naboj proteinu a zvysi se jeho schopnost migrovat k anodg. Elektroforézou miizeme
separovat tkanovou izoformu od plazmatické izoformy. Normaln¢ se tkanova izoforma
vyskytuje v plazmé v minimalnim mnozstvi. Jeji stanoveni v plazmé umoziuje rychlejsi
a vice citlivou diagnostiku AIM. Stanoveni obou izoforem v Sesté hodin€ od pocatku
IM ma citlivost 96 %. Jako diagnostické kritérium akutniho IM se doporucuje pomér
tkanova izoforma/plazmaticka vyssi nez 1,5.

Aktivita CK a izoenzymu CK-MB a jejich zmény v ¢ase u nemocnych s akutnim IM
ve spojeni s klinickymi ukazateli (bolest na hrudi, EKG aj.) maji 1 prognostickou
vypovédni hodnotu. Rychlost uvolnéni do plazmy odpovidd rychlosti a stupni
rekanalizace infarktové tepny. Cas k dosazeni maximalni plazmatické koncentrace CK a
CK-MB kratsi nez 12 hodin od za¢atku obtizi svédéi pro rekanalizaci. Cas delsi nez 16

hodin svéd¢i pro pietrvavajici okluzi infarktové tepny.
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4)

5)

6)

Myoglobin

Myoglobin je relativné maly protein, ktery je soucasti hemu a naléza se v fad¢ tkani.
Pii tkdnovém poskozeni je velmi rychle uvoliiovan do plazmy. Koncentrace
myoglobinu zac¢ind stoupat 1-4 hodiny od zacatku AIM a béhem 24 hodin se vraci
k norm¢. Rychlé uvolfiovani a metabolismus se odrazeji v rychle se ménicich
koncentracich v plazmé. Ke zvySeni koncentrace myoglobinu dochdzi také pii
poruchach kosternich svali nebo renalni insuficienci, proto neni jeho stanovani
specifické jen pro srdecni sval. Jako diagnostické kritérium je pro akutni IM

doporucovano zvyseni vice nez 4,6 krat béhem 2 hodin.

Laktatdehydrogenaza

Laktatdehydrogenaza (LD) tetramer skladajici se z podjednotek M (muscle) a H
(heart), které vytvareji celkem 5 izoenzymt. Srdecni sval obsahuje pfedevsim izoenzym
LD1. Tento izoenzym se vSak nachézi také v cervenych krvinkach, zaludku, ledvinach a
pankreatu, takze specificita vySetfeni je nizka. Aktivita LD stoupa v praméru za 10
hodin od zac¢atku akutniho IM, dosahuje vrcholu za 24-48 hodin a pietrvava zvysena 6-
8 dni. Jeji stanoveni je proto vhodné k ovéfeni diagndzy subakutniho IM. V soucasné

dobé se vSak k tomuto u¢elu pouZziva stanoveni troponini.

Troponiny

Snaha o zvySeni specificity biochemickych testl pii stanoveni diagnézy akutniho
IM vede ke stidle se zvySujicimu pouzivani laboratorniho stanoveni plazmatické
koncentrace srdecnich troponinti. Troponiny jsou regulacni proteiny, které¢ kontroluji
kalciem zprosttedkovanou reakci mezi aktinem a myosinem. RozliSujeme troponin I a
troponin T s vétsi molekulovou hmotnosti. Oba jsou v mens$i mife pfitomny v cytosolu,
ale jejich vétsi podil je navazan na aktin-myosinovy komplex. Kardialni formy téchto
proteinil (¢Tnl resp. ¢TnT) jsou produkty specifickych genti, které se nevyskytuji jinde
nez v srdci. Plazmatické koncentrace troponini zacinaji stoupat 4-6 hodin od pocatku
akutniho IM, vrcholu dosahuji za 18-24 hodin a pfetrvavaji 5-10 dni, u ¢TnT az 14 dni.
Jejich zvySeni proto miize znamenat subakutni IM a je tieba posuzovat je soucasné se
stanovenim CK-MB a klinickymi symptomy.

Pro diagnozu akutniho IM v subakutni fazi je vyzadovana pozitivita troponinu T.

Troponin I je naopak rozhodujici pro ¢asnou diagnozu (4 az 6 hodin po zacatku IM).
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Uziti troponint v diagnostice akutniho infarktu myokardu (AIM) vyrazné zlepSuje
nase moznosti pfi zjisténi perioperacniho AIM a zhmozdéni srdecniho svalu. ZvySené
hodnoty troponini muzeme také nalézt u nemocnych s nestabilni anginou pectoris.
Vétsinou jsou prikazem ,,minimalni srdec¢ni nekrézy*, ale mohou také znamenat jiz
probéhly, subakutni IM. Zvyseni srdeCnich troponint u nemocnych akutnimi
koronarnimi syndromy vyznamné vypovidd o progndze téchto nemocnych a je
nezavislym ukazatelem amrtnosti.

Zejména vSak pozitivni troponin znamend u nemocnych s akutnimi koronarnimi
syndromy témé&f absolutni indikaci ke koronarografii pfed propusténim

z nemocnice.>9

3.8.2 VySetirovaci metody

3.8.2.1 Elektrokardiografie

Elektrokardiograficky nalez je vedle laboratornich a klinickych znamek jednim ze
zakladnich pilifa pfi prikazu akutniho infarktu myokardu. Umozniuje ndm velmi rychle
posoudit Casové hledisko (hyperakutni nebo vyvijejici se IM versus chronicky stav ¢i
aneurysma), odhadnout rozsah 1éze (transmuralni versus subendokardidlni) a urcit jeji
lokalizaci (pfedni sténa, bo¢ni nebo spodni sténa). EKG prokazuje také ptitomnost
nékterych komplikaci IM (arytmie, pfevodni poruchy, perikarditida, aneurysma) a nalez
vracejici se ischémie, ktery je dilezitym prognostickym ukazatelem. Bohuzel nam

nevypovida nic o kontrak¢ni a Cerpaci funkei srdce.®
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Obr. ¢. 7:  EKG zaznam akutniho STEMI infarktu myokardu
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Obr. ¢.8: EKG zaznam NonSTEMI infarktu myokardu
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3.8.2.2 Echokardiografie

Pouziti echokardiografie zasadné ovlivnilo rozvoj kardiologie v poslednich letech.
Piivodné se jednalo pouze o laboratorni kuriozitu, kterd se rychle stala velmi dulezitou
klinickou metodou. Postupné vytésnila ostatni neinvazivni metody a zafadila se mezi
b&zné pouzivana vysetieni.®”

Echokardiogram ma nezastupitelnou ulohu ve vyhodnocovani tfady srdecnich
abnormalit. Uplatiiuje se pii urCeni diagnézy IM, jeho lokalizace a rozsahu, je
vyznamnym diagnostickym prostfedkem pfi zjiStovani komplikaci IM a podava
prognostické informace slouzici k provadéni rozvrstveni nemocnych po IM podle rizika.

Pii diagnostice IM echokardiograficky prokazujeme disledky ischémie srdecniho
svalu. V pribéhu 10-20 s po kritickém sniZzeni pritoku koronarnich arterii nebo jejim
uzavéru se objevuji regionalni poruchy kinetiky srde¢niho svalu v oblasti za stenozou.
Specificita téchto poruch je vSak nizka, protoze je mizeme zachytit naptiklad i pfi stavu
po prodélaném infarktu. Pii akutni ischémii je nejdiive (za 3-5 s) porusena diastolické
funkce (aktivni relaxace srdeéniho svalu a poddajnost komory) a nasledné (za 10-20 s) i
systolickd funkce (ztlustovani myokardu). Spolu s anamnestickymi udaji, EKG a
pozitivitou sérologickych markerti nekrézy srde¢niho svalu tvofi zaklad pro vcasnou
diagnostiku IM.

Echokardiogram je dale vhodny pro ur€eni lokalizace a rozsahu infarktového
loziska. Zjisténi samotné pozitivity srdeCnich enzyml nedava piesnou informaci o
rozsahu infarktu.  Také  elektrokardiogram  podhodnocuje  ve  srovnani
s echokardiogramem velikost loZiska az v 95 % ptipadii. Oproti tomu rozsah a charakter
poruch regionalni kinetiky zjisténych pii echokardiografii pfesné odpovidaji velikosti
IM.

Echokardiogram je vyznamny pii ovéfovani komplikaci infarktu, na které myslime
ptfi ndhlé¢ zmeéné klinického obrazu, pfedevsim pfi rozvoji hypotenze, Sokového stavu
nebo pfi vzniku nového srdecniho Selestu. Pomoci zdznamu muzeme rychle
diagnostikovat napiiklad rupturu komorového septa. Rada komplikaci akutniho IM vsak
probihd klinicky méné nebo se projevuje pouze kratkodobég. Jako ptiklad mlze slouzit
nasténny trombus v levé komote. Nasténné tromby jsou v éfe podavani trombolytik a
agresivni antikoagulaéni 1écby zjiStovany u 5 % nemocnych (studie GISSI 3),
predevSim u infarktl postihujicich pfedni sténu levé komory. Echokardiografie je

dalezitym prosttedkem pii sledovani UCinnosti nasledné antikoagula¢ni l1écby. Dalsi
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oblasti uplatnéni je monitorovani funkce levé komory v pribéhu akutniho IM.
Echokardiograficky zdznam také podava dulezité prognostické informace u nemocnych

po infarktu myokardu.®

3.8.2.3 Koronarografie

Koronarografie u infarktu myokardu je vySetfeni bezpecné, ptinasejici zcela klicové
informace pro dal$i 1é¢bu nemocnych (perkutanni koronarni intervence — PCI, nebo
koronarni bypass). Provadi se v mistnim znecitlivéni vpichem do arteria femoralis nebo
arteria radialis. Pfi akutnim infarktu s elevacemi ST koronarografie obvykle zjisti uplny
(100%) wuzavér ,infarktové tepny“. Pii akutnim infarktu s depresemi ST nebo
negativnimi vlnami T se vétSinou zjist'uje kritickd (> 90%) sten6za véncité tepny.(l)

Zavaznost stenozy vénéité tepny vyjadiujeme obvykle v procentech — o kolik % je
zuzeno puvodni lumen tepny. Stenézy mezi 50-70 % se povazuji za hranic¢ni, zatimco
stendzy nad 70 % jsou jiz Vyznamné.(?’s) Pomoci koronarografie mizeme také popsat
pritomnost kalcifikaci ve sténach, vinutost tepen, postizeni ateroskler6zou,
intraluminalni tromby nebo podezieni na né.

Existuje velké mnozstvi indikaci, ve kterych je koronarografie indikovana, proto je
jednodussi definovat, kdy koronarografie neni potieba. Koronarografie neni nutnd u
nemocného se zcela bezproblémovym pribéhem Q-infarktu (Ié€eného trombolyzou) pfi

negativnim zatéZovém testu. V ostatni vétsiné piipadil je koronarografie doporuéena.(l)
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Obr. €.9: Normalni koronarograficky nélez v povodi levé véncité tepny

Obr. ¢ 10: Uzaviena prava véncita Obr. ¢. 11: Zprichodnéni

tepna - aplikovan stent tepny

4

39



3.8.2.4 Dalsi metody

1) Magneticka rezonance
Tato zobrazovaci metoda umoziuje vysetfovat srdce jako trojrozmérny organ. Stava se
stale obliben¢jsi metodou pouzivanou v kardiologii. Pracuje na principu vodikové
magnetické rezonance. ZjednoduSené¢ feCeno nam ukazuje obrazy tkani podle
jednotlivého zastoupeni vodikovych jader v nich. Mezi star§i indikace magnetické
rezonance patii urceni svalové hmoty srdce a objemi komor, srde¢ni nadory. Mezi

novéjsi indikaci mizeme zatfadit urCeni lokalizace a rozsahu nekrozy pii infarktu

myokardu

2) Nuklearni medicina
Nuklearni medicinu mizeme zafadit mezi neinvazivni vySetfovaci metody. Poskytuje
nam morfologickou informaci, zachycuje metabolickou aktivitu organt, funkci bungk,
transportnich systémi ¢i zmén genetickych informaci. V praxi ndm pouzivané metody
umoznuji detekovat a zjistit rozsah ischemie v klidu a po zatézi, diagnostiku pted a po
PTCA, diagnostiku pied revaskularizacnimi vykony a po nich, posouzeni prognozy
atd..®

3.9 Terapie infarktu myokardu

3.9.1 Cile a strategie 1écby akutniho infarktu myokardu
a) Predejit umrti pacienta. V piipadé vzniklé zastavy ob&hu/dychani provést
resuscitaci.
b) Obnovenim (a drzenim) prichodnosti véncité tepny zastavit postup nekrozy
(zmensSit rozsah infarktu).
c) Lécit vzniklé komplikace.

d) Snazit se snizit riziko recidivity infarktu ¢i pozdéjsiho umrti.

Zakladem 16¢by IM v akutni fazi je boj o ¢as. Cim diive od za¢atku obtizi se nemocny

dostane na koronarni jednotku, tim lépe. Zavod s ¢asem ma troji vyznam:
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V prvnich hodinach infarktu umird v prehospitaliza¢ni fazi fada nemocnych na
maligni arytmie, které¢ v nemocnici lze vétSinou bez problému zvladnout.

Cim dfive se podafi obnovit pritok zavienou vénéitou tepnou (tj. ¢im diive je
zahajena trombolyza, PCI), tim mensi je vysledny rozsah infarktu. Tim lepsi je
vysledna funkce levé komory a tim je ptiznivéjsi dlouhodobé progndza.

V¢asna reperfuze u nemocnych s poc¢inajicim ¢i hrozicim kardiogennim Sokem
zabrani jeho postupu, eventudlné jeho vzniku. Intervence provedena v pozdnich
fazich rozvinutého kardiogenniho Soku 1 pii spravném zvladnuti zakroku

nemusime odvratit amrti pacienta.

Lécba infarktu myokardu je velmi individudlni a pfi v€asném a spravném provedeni je

velmi G¢innd. Spociva v nasledujicich fazich:

Prehospitaliza¢ni- trvani této faze je obvykle v fadu hodin, nejvétsi prodleva
byva zavinéna pacientem samotnym, ktery vétSinou dlouho vaha s ptivolanim
1ékare),

Pobyt na koronarni jednotce (obvykle 2-3 dny)

Doléceni na lizkovém kardiologickém oddéleni (dalsi 4-14 dni, podle stavu
pacienta)

Ambulantné provadéna rehabilitace vcetné ptipadného lazenského pobytu

(pfiblizn€ 1 mésic)

Nemocny se vraci do zaméstnani po nekomplikovaném IM obvykle za dva mésice, po

komplikovaném individualngé. VétSina nemocnych by méla podstoupit koronarografii

(v idealnim ptipadé ihned po pfijeti do nemocnice s navazujici primarni PCI).(S)

1) Pirednemocnicni faze 1écby infarktu myokardu

Organizace prednemocnicni faze

Pokud méame podezieni na IM, méli bychom vzdy zavolat zachrannou

zdravotnickou sluzbu (tel. 155 nebo 112). Vozy jsou vzdy vybaveny 12svodovym EKG,

defibrilatorem a dal§imi pomiickami pro resuscitaci. V 95 % ptipadli by méla zdchranna

sluzba pfijet do 15 minut od zavolani pomoci.

Nejvice nemocnych umird v prehospitalizacni fazi infarktu na maligni arytmie,

zejména fibrilaci komor. V zahranic¢i se stale Castéji uplatnuji automatické externi
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defibrilatory. Tyto pfistroje jsou dostupné na frekventovanych mistech a jsou
obsluhovany proskolenymi laiky (napft. hasic¢i, letuSkami aj.). Bohuzel u nas neni tato
metoda zatim dostateéné rozSifena. Bylo by vSak Zadouci, aby se v budoucnu tato
metoda rozsifila i u nas, aby se snizila prehospitalizacni mortalita.

Dulezity je vybér nemocnice, do které pacienta zadchrannou sluzbou pfevezeme.
Podle doporuceni Evropské kardiologické spolec¢nosti a Evropské rady pro resuscitaci
nemusi byt nemocny s akutnim infarktem myokardu transportovan do nejblizsi
nemocnice. Je prokazano, ze transport k primarni PCI je bezpecny pfinejmensim na
vzdalenosti do 120 km. Nemocnice, kam nemocného pfevezeme, musi byt vybavena

pristrojové pro 1écbu IM.©

Lécebna opatireni v prednemocnicni fazi u STEMI

Podani opiati. Pomoci opiati odstranime u pacientd bolest. Zpravidla podavame
fentanyl 2 ml i.v.. Pokud bolest neustupuje, pokracujeme piidavanim po 1 ml do
utlumeni bolesti. Jako alternativu mizeme pouzit morphini chloridum 2-4 mg i.v.
s opakovanim davky do maximalni celkové davky 10 mg. Oba tyto Iéky mohou vyvolat
jako nezédouci ucinek zvraceni.

Atropin aplikujeme pii bradykardii v davce 0,5-1,0 mg, do maximalni davky 3,0 mg.
Kyselina acetylsalicylova - ASA mezi zdkladni opatieni pii podezieni na infarkt
myokardu nebo nestabilni anginu pectoris patii okamzita aplikace 200-400mg ASA per
0os. Muzeme také pouzit intravenozni preparaty kyseliny acetylsalicylové (Aspégic,
Kardégic).

Clopidogrel. V akutni fazi STEMI je vzdy indikovano podani 300 mg clopidogrelu.
Heparin. Heparin je v prehospitalizaéni fazi vhodny pouze pied transportem na
primarni PCI. V tomto pifipadé¢ by mél byt podan soucasné s ASA a clopidogrelem jesté
pied transportem. Podavame ho jako intravendzni bolus 100 j./kg télesné hmotnosti
pacienta. Pokud budeme béhem PCI podéavat abciximabu ¢i eptifibatid, musime davku
snizit na 60 j./kg. Stejné davkovani plati pted uvazovanou trombolyzou alteplazou ¢i
reteplazou.

Kyslik: nemocny by mél inhalovat kyslik po dobu trvani bolesti nebo duSnosti, zejména
pokud jsou pfitomny zndmky srdecniho selhadni ¢i Soku.

Diuretika: pfi méstnavém srde¢nim selhani nebo pii plicnim edému je vhodné podat

nitroziln¢ furesomid v davce 40-80 mg.
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Nitraty: infuzi s nitraty bychom méli aplikovat nemocnym se srde¢nim selhanim, pfi
hypertenzi provazejici infarkt myokardu a pii pretrvavajicich ¢i recidivujicich
stenokardiich.

Beta-blokatory (BB). U nemocnych s hypertenzi ¢i tachykardii bez znamek srde¢niho
méstndni ¢i zvySeného rizika kardiogenniho Soku jsou v prvnich 24 hodinach
indikovany p.o. beta-blokatory. Musime pii tom respektovat absolutni a relativni
kontraindikace 1écby. Intraven6ézni podavéani beta-blokdtori potlacuje bolesti,
tachyarytmie a omezuje negativni vliv stresu na rozvijejici se nekrozu srdecniho svalu.
ZvysSuje se vsak riziko rozvoje kardiogenniho Soku. Proto je pfi podavani vSech BB
potfebny individualni ptistup ke kazdému nemocnému.

Katecholaminy: pii rozvoji kariogenniho Soku (pokud neni zpisoben zavaznou
arytmii) je namist¢ infuze s dobutaminem a/nebo dopaminem. Pokud toto opatieni
nestaci k udrzeni krevniho tlaku, miizeme podat noradrenalin i.v..

ZKklidnéni pacienta: kazdy nemocny s IM ma strach ze smrti. Rozhovor s pacientem
vysvétlujici podstatu choroby a moznosti 1écby obvykle spolu s opidty staci ke
zklidnéni. V opacném piipad¢ poddvame sedativa.

Kardiopulmocerebralni resuscitace. Pfi transportu do nemocnice musi byt po celou
dobu transportu pfitomen defibrilator, pfenosny ventilator, prostfedky k intubaci aj.
Podavame adrenalin i.v. vdavce 1 mg pii resuscitaci pro asystolii a také po tfech
neuspésnych defibrilacnich vybojich pfi fibrilaci komor. Davku adrenalinu miZeme
opakovat v intervalech tii az péti minut.

Traskutanni kardiostimulace: tento zplsob kardiostimulace je pro nemocného
bolestivy. Volime ji jen v pfipadech, kdy neni jind moZnost (napt. béhem transportu do
zafizeni, které je schopné provést transvenozni stimulaci) a po co nejkrat§i moznou
dobu.

Rizena hypotermie. Provadi se po resuscitaci jiz béhem transportu do zdravotnického
zatizeni zpravidla ledovymi obklady a infuzi studenych krystaloidi.

Defibrilace. Provadime ji pomoci vyboju energie. Dal§i vyboj provedeme po dvou

minutach, 1Y

Lécebna opatieni v prednemocnicni fazi u NSTEMI

Kyslik. Po ulozeni nemocného na lizko aplikujeme ihned kyslik 4-8/min, dokud
nedosdhneme saturace nad 90 %.

Opiaty. V ptipad¢ pretrvavajicich bolesti podavame opiaty, stejn¢ jako u STEMIL.
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Nitrat. Pokud systolicky tlak krve nedosahuje 90 mm Hg podavame nemocnému
sublingvalné nebo intraven6zné nitrat.

Kyselina acetylsalicylova. Tu aplikujeme vétSinou intraven6zné v davce 500 mg.
Muizeme ji aplikovat také p.o. v davce 200-400 mg.

Clopidogrel. Podavame nasycovaci davku 300 nebo 600 mg p.o..

Antikoagula¢ni 1é¢ba. VétSinou aplikujeme enoxaparin Img/kg subkutanné ve dvou
dennich davkach. Poptipadé miizeme pouzit standardni heparin v intravendznim bolusu
60-70j/hod, ktery je nasledovany infuzi. Nebo miizeme pouzit fondaparinux 2,5 mg
subkutanng.

Beta-blokatory. Aplikujeme je pfi tachykardii nebo hypertenzi. VétSinou pouzijeme

intravendzné aplikovany metoprolol.(lz)

Casova doporudeni pro prednemocnicni fazi

V prehospitalizacni fazi by mély byt registrovany nasledujici ¢asové intervaly:

Doba ,,bolest — telefon“: Cas od zacatku obtizi do okamziku, kdy nemocny zavola
I¢katskou pomoc (nebo se sdm dostavi k l€kafi do ordinace). Tato doba by se méla
pohybovat maximalné kolem 1 hodiny. BohuZel realita je jina. V Ceské republice se
pohybuje kolem 3-5 hodin.

Doba ,telefon — prijezd“: v optimalnim pifipadé by mél byt lékaf u nemocného
podezienim na infarkt do 15 minut od zavolani. V fidce osidlenych oblastech byva tato
doba vétSinou delsi.

VySetieni a 1é€ba nemocného na misté: vysetieni (véetné EKG) a zakladni 1é¢ebna

opatfeni v prehospitalizacni fazi by nemély trvat déle nez 15 minut.

Celkem by méla v prehospitalizacni fazi reakce zdravotnické sluzby
V optimélnim piipadé trvat méné neZ 60 minut. Cilem organizace pfednemocni¢ni péce
na vSech urovnich musi byt takovy, aby kazdy nemocny s podezienim na srde¢ni infarkt
byl do 60 minut od zavolani pomoci jiZ na ldzku koronarni jednotky nebo do 120 minut

na katetriza¢nim sale.®
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3.9.2 Revaskularizaéni lécba infarktu myokardu

Jedna se o 1écbu, kterd nové zprichodiuje ischemické oblasti myokardu.
Revaskularizacni 1écbu muzeme rozdélit na katetrizani revaskularizaci (PCI) a na
chirurgickou revaskularizace (bypass). Obéma musi nejprve piredchézet koronarografie,

ktera urci presny morfologicky nélez na véncitych tepnéch.

PERKUTANNI KORONARNI INTERVENCE (PCI)

Tento termin v dneSni dobé postupné nahrazujeme vyrazem perkutanni
transluminalni korondrni angioplastika (PTCA). Pojem PCI znamena jakoukoli
katetriza¢ni zakrok na véncitych tepnach. Nejstars$i metodou je balonkova angioplastika.
Jako prvni na svétd ji provedl Andreas Griintzig v roce 1977 v Curychu.) Podle
registru CZECH je v Ceské republice 98 % nemocnych s IM s elevacemi ST useku na
EKG (STEMI) lé¢eno primarni koronarni angioplastikou.(zg)

Metoda spociva v zavedeni balonku do ziizeného mista v tepné. Naplni se tekutinou
(smés fyziologického roztoku a kontrastni latky) na tlak 4-20 atmosfér a na zevni
primér stejny, jako ma tepna ve svém zdravém sousednim segmentu. Pti kazdé
angioplastice je samoziejmé¢ drobné narusen endotel. Ateromové hmoty jsou vétSinou
tvarovatelné a tvar, do néhoz jsou stlaceny balonkem, zachovavaji i po jeho vytazeni.

Balonkova angioplastika sama o sobé ma okamzity uspéch ptiblizné v 90 %. Asi
Vv 5 % ptipadl se nepodaii balonek do postizeného mista zavést a v 5 % po balonkové
dilataci vznikne velka disekce, ktera hrozi Giplnym uzavérem tepny a rozvojem infarktu
jako komplikace vykonu. Casté&jsi problém viak prestavuje tzv. restendza. Jedna se o
navrat zuzeni ve stejném misté. K restendze dochazi v prubéhu tii az ¢ty mésicl po
balonkové angioplastice u 30 % nemocnych s piivodné usp€snou angioplastikou. Pokud
pretrvava dobry ucinek angioplastiky i po Sesti mésicich, stdva se tento UspéSné
dilatovany segment korondrni tepny do budoucna naopak jeji nejstabilnéjsi casti.
Resten6za po vice nez pil roce jiz nehrozi a plat se zde zhojil tak, Ze riziko vzniku
akutniho uzavéru vtomto mist¢ v budoucnu je téméf nulové. Nemocny miiZe
samoziejme prodélat infarkt vznikly v jiném misté koronarnich tepen.

Vysledky balonkovych angioplastik podstatnym zpiisobem zlepSilo zavedeni
intrakoronarnich stentli do praxe v roce 1994. Prvni stent byl sice implantovan uz v roce
1987, ale teprve zavedeni ticlopidinu jako standardni antitrombotické lécby po

implantaci stentu umoznilo rozmach této metody. Dnes je 70-90 % angioplastik
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provéazeno implantaci stentu. Moderni stenty miizeme zavadét také tzv. primoimplantaci
(bez predilatace balonkem).

Dnes tedy pod terminem PCI nejcastéji rozumime primoimplantaci stentu,
pfipadn¢ baldénkovou angioplastiku s naslednou implantaci stentu, ¢i samotnou

balonkovou angioplastiku.

KORONARNI BYPASS

Bypass doporucujeme zejména v téch piipadech, kdy koronarograficky nalez neni
vhodny pro PCI. Pro provedeni PCI plati nasledujici pravidlo: ,,¢im dfive, tim 1épe*. Pro
provedeni bypassu naopak plati: ,,v prvnich 14 dnech se bypass provadi jen pii
recidivujicich stenokardiich. U stabilizovanych nemocnych, ktefi pii spravné
farmakoterapii nemaji recidivity stenokardii, se doporucuje operaci (bypass) odlozit na
dobu za dva az ¢tyfi tydny po infarktu. Riziko umrti se snizi na 3 %.

Vyhodou bypassu je, ze nehrozi restendza jak u PCIL. Velkym problémem vsSak
zUstava uzaveér bypass. Tepenné bypassy jsou dlouhodobé (déle nez 10 let) prichodné u
90 % nemocnych. U zbyvajicich 10 % dojde bud’ k casnému uzavéru bypassu, nebo ke

stendze.

ANTITROMBOTICKA LECBA PRED REVASKULARIZACI A PO
REVASKULARIZACI

Pied PCI 1é¢ime nemocného s akutnim IM acetylsalycilovou kyselinou (ASA) a
heparinem. Pokud ma pacient po IM recidivujici €i pretrvavajici stenokardie (zv1asté pii
infarktu bez elevaci ST), musi heparin dostavat az do revaskularizace. Jinak by mohlo
dojit k rozvoji reinfarktu v disledku vysazeni heparinu.

Po PCI musi vSichni pacienti doZivotné uzivat ASA. Pfi intoleranci ASA je
alternativou pro dlouhodobou 1é¢bu pravé clopidogrel, eventualné ticlopidin. Oba tyto
1éky jsou tcinngjs$i nez samotna ASA. Nevyhodou ticlopidinu je asi 1 % riziko zavazné
neutropenie a priiblizné 2 % riziko zavazného enantému. Hlavni nevyhodou
clopidogrelu je cena, ktera je asi 100krat vyssi nez cena ASA.

Pred bypassem by mél nemocny dostavat pouze heparin. Nezalezi na tom, jestli
standardni nebo nizkomolekularni. Realita je vSak jind. Mnoho urgentnich pacientl je
operovano 1 n€kolik hodin po poziti posledni davky ASA. Riziko krvacivych
komplikaci je vSak vyssi, ne vSak natolik, aby u nemocnych s recidivitami stenokardii

vedlo k oddaleni operace.
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Po bypassu by mél kazdy nemocny dostavat dozivotné ASA. Pokud ji nesnasi, pak

podavame clopidogrel &i ticlopidin.®

PRIMARNI PERKUTANNI KORONARNI INTERVENCE

U nas se bézn€ pouziva termin primarni perkutanni transluminalni koronarni
angioplastika (primarni PTCA). V zahrani¢i se pod terminem PTCA rozumi vétSinou
balénkova angioplastika (bez stentu). Implantace stentu je dnes soucasti téméf vSech
intervenci, u nichz je to technicky schidné (tj. 70-90 % intervenci). Proto se v zahranici
misto terminu PTCA pouzivd termin perkutdnni koronarni intervence (PCI). Timto

pojmem oznacuji jakoukoliv katetriza¢ni koronarni intervenci, véetné stentu.

1) Primarni (piima4, direktni) perkutanni koronarni intervence

Primérni PCI je definovana jako urgentni PCI infarktové tepny v prvnich 12
hodinach bez pfedchozi trombolyzy. Jeji indikace jsou shodné s indikacemi trombolyzy
(akutni IM s elevacemi ST ¢i s Cerstvym raminkovym blokem v prvnich 12 hodinach od
zacatku ptiznakl). Provedenim primarni PCI je mozno snizit mortalitu takto 1é¢eného
infarktu na 3-5 %, tj. zhruba na polovinu proti trombolytické 16¢bé.

Primarni PCI mizeme povazovat za lééebnou metodu prvni volby, pokud je
provedena ve srovnatelném Casovém intervalu, v jakém by byla provedena trombolyza.

Komplikace primarni PCI jsou vzacné.

2) Zachranna perkutanni koronarni intervence (,,rescue® PCI)

Zachranna (,,rescue’) PCI je definovédna jako urgentni intervence bezprostiedné po
neuspé$né trombolyze. Jednd se o PCI infarktové tepny, kterd ziistdvd uzaviena
navzdory dokoncené infuzi trombolytika. Mortalita nemocnych 1é¢enych rescue PCI je
vysoka. Pokud se vsak stihne provedeni PCI jeste pted dokonfenim nekrozy, ma

nemocny z vykonu prospéch.(l'G)
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3.9.3 Farmakoterapie infarktu myokardu

3.9.3.1 Farmakoterapie zaméiend na obnoveni pritoku

1) Trombolyticka lécba

Jakmile trombolytickd 1é¢ba vstoupila do klinické praxe, doslo k prudkému poklesu
mortality na akutni infarkt myokardu. V soucasné dob¢ je v naSich podminkach
indikovana jen u téch nemocnych, kde neni v sou¢asném ¢ase moznost provést ucinng;jsi
metodu - PCI. Jedna se vétSinou o pacienty, kde obtize trvaji méné nez 3 hodiny a u
nichz neni mozné provést PCI do 90 minut. (22)

Jedna se o skupinu 1ékii, které spole¢né s antiagregancii pouzivame pii lécbe
infarktu s elevacemi tuseku ST (STEMI). Jejich hlavnim tuc¢inkem je aktivace
fibrinolytického systému. Maji vysokou specificitu a afinitu k plazminogenu, ktery
hydrolyzuje na aktivni enzym plazmin. Zatimco volny plazmin je rychle neutralizovan
inhibitorem proteinaz o (antiplazminem), plazmin vdzany na fibrin je chranén pted
inhibici a zpasobuje rozpousténi trombu. V praxi se k1é¢bé STEMI pouzivaji
streptokindza (SK) a tkanovy aktivator plazminogenu (tPA), nebo bolusova
trombolytika reteplaza (rPA) a tenekteplaza (TNK-tPA).

Streptokinaza (SK) je polypeptid odvozeny od kultur p-hemolytickych
streptokokd. Po navazani na plazminogen se méni v aktivni enzym a Stépi dalsi
molekuly plazminogenu na plazmin. Plazmaticky polocas léku je 18 aZ 23 minut.
Utinek na koagulaci odezniva v priibéhu 12-24 hodin po ukonéeni infuze. V této dobé&
je nutna velkd opatrnost pii podavani heparinu. Ten mulze v kombinaci se
streptokindzou zptisobit zavazné krvacivé komplikace. Z tohoto divodu neni podavani
heparinu po SK vzdy nutné. Streptokinaza je antigenni a muze vyvolavat alergické
reakce. Zavazna anafylaktickd reakce se objevuje v méné nez 0,5 %. Castjsi je ties,
zvySend teplota nebo exantém (10 %). Nezdvazné krvaceni se vyskytuje u 3-4 %
nemocnych. Zavazné mozkové krvaceni se vyskytuje piiblizné u 0,5 %. Velkou
vyhodou streptokindzy je jeji cena. Oproti ostatnim trombolytikim je asi 8-10krat
levnéjsi. Po aplikaci streptokinazy vznikaji v téle protilatky, proto je opakované podani
neucinné. Proto by mél nemocny, ktery dostal v minulosti streptokinidzu, pii dalsi

ptihod¢ dostat jiné trombolytikum nebo by mél byt 1é¢en primarni PCI.
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Tkanovy aktivator plazminogenu (tPA) je pfirozen¢ se vyskytujici enzym, ktery
je produkovany fadou tkani vcetné¢ endotelu. Oproti streptokinaze je vice fibrin-
specificky a nezptisobuje vyrazn€j$i pokles plazmatického fibrinogenu. Nevyvolava
alergické reakce a hypotenzi. M4 kratsi plazmaticky polocas, pfiblizné 3-4 minuty. Po
ukoncéeni infuze stPA je nutné kontinudlni podavani heparinu po dobu 48 hodin.
Zavazné krvaceni do centralni nervové soustavy (CNS) se pii podavani tPA objevuje
ptiblizn¢ u 0,8 % nemocnych.

U mnoha nemocnych se nedosahne zprichodnéni infarktové tepny, u 10-15 % se
vyskytuje reokluze. Proto je v posledni dobé velka snaha o vyvoj novych G¢innych
trombolytik. Cilem vyzkumu je vyvinout 1€k, ktery ma vyraznou afinitu Kk fibrinu
Vv ¢erstvém trombu, rychly nastup Gc€inku s vysokym stupném Uplného zprichodnéni,
dlouhy plazmaticky polocas s moznosti bolusového podani, neni antigenni, neovliviiuje
systémovy tlak a je levny.

Vsechny dosavadni snahy vtomto sméru vsSak narazily na skuteCnost, ze se
zvySujici se ucinnosti trombolytika nebo s jeho kombinaci s dal§imi u¢innymi latkami
stoupa také vyskyt zdvaznych krvacivych komplikaci.

Nov¢jsim pripravkem, ktery je u nas registrovany, je rekombinacni aktivator
plazminogenu (rPA) neboli reteplaza. Jedna se o mutantu tPA s del§im plazmatickym
polocasem a mensi fibrinovou selektivitou. Jeho Uc¢inek ve srovndni s tPA ovétovala u
15 059 nemocnych s STEIM studie GUSTO-1II. Po 30 dnech ani po roce nebyl mezi
obéma skupinami nemocnych zjistén statisticky vyznamny rozdil v mortalité. Rozdil
nebyl zaznamenan ani v incidenci cévnich mozkovych piihod. Pokud aplikujeme
reteplazu, je nutné nejdiiv podat heparina ASA.

Dal$im z novych trombolytik uzivanych pti STEIM je tenekteplaza (TNK-tPA).
Jedna se o geneticky vytvofenou mutantu tPA. Ma dlouhy plazmaticky polocas, ktery
umoziuje bolusové podani. Ma 10krat vyssi specificitu k fibrinu nez tPA a je 80krat
odolng;jsi proti inhibitoru aktivatoru plazminu 1. Jeji uc€inek ve srovnani s tPA ovéfovala
u 16 949 nemocnych studie ASSENT-2. Mezi obéma Iéky nebyl zjistén rozdil
Vv incidenci 30denni mortality ani v incidenci cévnich mozkovych pfihod.(l’m

Urokinaza ma pifimé Gc€inky na plazminogen, ktery $tépi na plazmin. Jeji Gi€inek
neni fibrin specificky a je rozkladana jatry.

Alteplaza je rekombinantné pfipraveny tkanovy aktivator plazminogenu. Je
selektivni k fibrinu. Oproti streptokindze ma rychlej$i nastup ucinku, ale pii vysSich

davkach hrozi riziko mozkového krvaceni. Alteplazu muzeme aplikovat opakovang,

49



protoze nevyvolava alergickou reakci. Ma velmi kratky polocas (pfiblizné¢ 5 minut),
proto musime souCasn¢ podavat heparin, aby se zabranilo vzniku reokluze. Jeji
podéavani je zatim velmi nakladné.

Lanoteplaza. V Ceské republice zatim neni registrovana, pouze néktera pracovisté
v CR se ziastnila studie, kde se srovnavala i¢innost lanoteplazy s alteplazou u AIM.
Lanoteplaza je ziskdvana z ovarialnich bunék ¢inskych kiecka.

Anistreplaza je komplex streptokinazy s plazminogenem.

Pro-urokinaza je selektivni plazminogenovy aktivator.

Stafylokinaza. Jedna se o rekombinantné pfipravovany plazminogenovy aktivator
bakterialniho ptivodu. (4.17)

Byla zkouSena také kombinace trombolytika s blokatory glykoproteinovych
receptora Ilb/l11a. Ve studii TIMI 14 bylo randomizovano 888 nemocnych s akutnim
IM do skupiny lé€ené samotnym abciximabem, streptokindzou + abciximabem,
akcelerovanym podanim tPA (100 mg) a nizkou davkou tPA (max. 65 mg) +
abciximabem. Pritok v devadesaté minuté byl v jednotlivych skupinach 32 % vs. 34 az
46 % vs. 57 % vs. 61-76 %. Ve skupiné GUSTO-V bylo randomizovanol6 588
nemocnych do skupiny 1é€ené plnou davkou reteplazy skupiny 1é€ené poloviéni davkou
reteplazy + plnou davkou abciximabu. Mortalita za 30 dni byla shodna v obou
skupinach. Lécba kombinaci rPA a abciximabu sniZila incidenci reinfarkti a potieby
nasledné revaskularizace. Riziko krvaceni vSak bylo pifi pouZiti abciximabu
dvojnasobné. Ve studii ASSENT-3 bylo 6095 nemocnych s STEIM randomizovano do
skupiny lé¢ené plnou déavkou TNK-tPA + enoxaparinem, skupiny lécené poloviéni
davkou TNK-tPA + abciximabem + polovi¢ni davkou nefrakcionovaného heparinu a
skupiny lé¢ené plnou ddvkou TNK-tPA + nefrakcionovanym heparinem podle télesné
pii 1écbé trombolyzou + enoxaparinem a nejvyssi pii 1écbé trombolyzou -+
nefrakcionovanym heparinem. Riziko zavaznych krvéacivych komplikaci u nemocnych
lécenych enoxaparinem nebo plnou dadvkou nefrakcionovaného heparinu bylo podobné.
Nejvyssi incidence zavaznych krvacivych komplikaci byla pfi 1écbé kombinaci

trombolytika + abciximabu + nizs§i davky nefrakcionovaného heparinu.

Trombolyticka 1é€ba nemocnych s STEIM pii dodrzeni indikaci a kontraindikaci
zachrani 50-64 nemocnych na 1000 lécenych IM. Proto nepodani trombolyzy (pfi

nedostupnosti pfimé PCI) nemocnému s STEIM ¢i Cerstvym blokem Tawarova raménka
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musi byt vzdy dokumentovano pfitomnosti jasné kontraindikace nebo nesplnénim
indika¢nich kritérii. Nemocni s kontraindikacemi trombolyzy museji byt ihned
prevezeni do centra provad&jiciho urgentni koronarografii s navazujici PCL Casny
prospéch z trombolytické 1écby, vyjadienym snizeni mortality, pfetrvava po dobu 10-12
let. Pro okamzitou i dlouhodobou prognézu nemocného s STEIM je dulezité, aby
trombolyticka 1éCba byla zahajena co nejdiive od poc¢atku symptomd.

Obnoveni pratoku koronarni tepnou zastavuje postup nekrozy srde¢niho svalu. Zisk
Z trombolyzy je pro nemocného nejvétsi, pokud je aplikovana v prvnich 70 minutach.
V tomto Casovém intervalu muzeme ocekavat nejveétsi ovlivnéni mortality a omezeni
rozsahu infarktového loziska.

Nejvetsi studii hodnotici U¢inek pfednemocnicni trombolyzy byla studie EMIP.
Tato studie randomizovala 5469 nemocnych do dvou skupin. V prvni byli nemocni
l1éCeni tPA pied piijetim do nemocnice s naslednou aplikaci placeba v nemocnici. Ve
druhé skupin¢ dostdvali nemocni placebo v terénu a nasledné¢ tPA po piijeti do
nemocnice. Autofi zjistili vyznamné niz$i mortalitu u podskupiny nemocnych, kterym
byla aplikovana lécba diive nez 90 minut pfed ptijetim do nemocnice.

Hlavnim ukazatelem ucinnosti trombolytické 1écby je prichodnost infarktové
tepny. Nejpresnéj$i je koronarografické ovéiéni pruchodnosti, které se vyjadiuje
stupnici TIMI:

- pritok TIMI 0 — nepfitomnost antegradniho pritoku pies uzavér koronarni

tepny

- pritok TIMI 1 — extrémné zpomaleny antegradni priitok pies subtotalni uzaveér

koronarni tepny s netiplnym plnénim fecisté za stendzou

- pritok TIMI 2 - opozdéni antegradni pritok pfes stendzu koronarni tepny

S Uplnym plnénim fecisteé za stendzou
- pritok TIMI 3 — normalni prutok koronarni tepnou (mize byt i pfi pritomnosti

vyznamné rezidudlni sten6zy).

Pouze normalni pratok TIMI 3 je spojen se zlepSenim funkce komory a piezitim
nemocnych. Prognéza nemocnych s pritokem TIMI 2 je podobna progn6ze nemocnych
s pratokem TIMI 0 nebo TIMI 1.

Rada dalsich klinickych rizikovych faktorti zjisténych jiz pii pfijeti koreluje se
stupném piezivani u nemocnych lé¢enych trombolyzou. Vyznamné horsi prognoézu mayji

nemocni starsi 65 let, s t€lesnou hmotnosti niz§i nez 70 kg, predchozim IM, pfedchozim
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koronarnim bypassem, zndmkami selhdvani levé komory (Killip IL-IV.), ptedni
lokalizaci IM, hypotenzi, tepovou frekvenci vyssi nez 100/min, nizkou ejekéni frakei
levé komory a hemodynamicky zavaznymi komorovymi i supraventrikularnimi

arytmiemi.®>

2) Antiagregacni lécba

Kli¢ovou ulohu v patogenezi akutnich korondrnich syndromt hraji krevni desticky.
Po ruptufe nestabilniho aterosklerotického platu dochazi k aktivaci a adhezi desticek,
které vytvaii jadro rostouci trombotické masy. K aktivaci desticek vede také pouziti
trombolytické 1éCby a dochazi k ni i 24-48 hodin po pifimé korondrni angioplastice.
Povrch nestabilniho platu zlstava i po Gspésné reperfuzi mistem, kde stale dochazi ke
zvySené aktivaci a nasledné agregaci desticek s moznosti nasledné trombotické
reokluze. Proto se snazime kazdému nemocnému s podezienim na vznikajici infarkt
myokardu aplikovat co nejrychleji antiagregacni 1éCiva.

Lékem prvni volby je vsoucasné dobé Kkyselina acetylsalicylova. Jeji
antiagregacni aktivita je zpisobena nevratnou acetylaci a blokadou cyklooxygenézy.(l)
Blokuje oba jeji izoenzymy, jak cyklooxygendzu 1, tak cyklooxygendzu 2.4
Cyklooxygenaza katalyzuje prvni krok syntézy tromboxanu (TxA2) z kyseliny
arachidonové. Dojde k tomu, Ze desticky nejsou schopny syntetizovat novy enzym.
Tento defekt pretrvava po celou dobu jejich Zivota.

Ptiznivy ucinek ASA podané v prvnich 24 hodinach po vzniku akutniho IM
prokazala predevsim studie ISIS-2. V této studii bylo randomizovano 17 187
nemocnych k 1écbé 160 mg ASA, intravenéznimu podani streptokindzy, 1é€bé obéma
témito léky a do skupiny, v niz nebyl podavan Zadny 1ék. Lécba samotnou ASA
zaznamenala vysoce vyznamné sniZeni mortality. Po péti tydnech o 23 %, cozZ je témet
shodné se samotnym podanim streptokindzy, kde je snizeni 25 %. Ptfidani ASA ke
streptokindze mélo aditivni ucinek (snizeni mortality o 42 %)).

Jak dlouho je nutné poddvat ASA po infarktu myokardu, nebylo zatim ovéfeno
v z4dné prospektivni randomizované studii. Probéhly retrospektivni randomizované
studie, kde doSlo u nemocnych lécenych ASA, ke snizenému vyskytu cévnich ptihod
(IM, cévni mozkova piithoda a umrti z cévnich pficin). Pfiznivy uc€inek ASA nebyl

zavisly na véku, pohlavi ani pfitomnosti diabetes mellitus. Vzhledem k t€émto tdajim
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by méla 1é¢ba ASA po IM probihat dile bez Easového omezeni. Uvodni nasycovaci
davka by méla byt v rozmezi 160-325 mg. V soucasné dobé neexistuji presveédcivé
doklady o ucinnosti davek mensich nez 75 mg denné v chronické udrzovaci fazi. Davky
75-160 mg denné jsou postacujici, dikazii je vSak nedostatek. Proto se doporucuje
obvykle davka vys§i nez 150 mg denné. Uinek ASA po jejim vynechani pietrvava 5-7
dnti.

Pouzivani ASA pfi 1écbé IM a v sekundarni prevenci vykazuje mimotradné ptiznivy

pomér vydaje/icinek. Bylo vypocitdno, Ze zabranéni jednomu predCasnému Umrti

nemocného s IM uzitim ASA stoji pouhych 13 USD. Pii pouziti streptokindzy stoupne
cena na 12 000 USD, u tPA dokonce na 88 000 USD.

Ptfes vSechny uvedené piednosti neni ASA celosvétové u nemocnych s infarktem
myokardu stale dostateéné vyuzivana. Naptiklad v databazi Medicare bylo zjisténo, ze
pouze 61 % starSich nemocnych uzivalo ASA v prubéhu prvnich dvou dnti po infarktu
myokardu.)

Jako dalsi protidesti¢kovou latku si mizeme uvést indobufen. Na rozdil od ASA
blokuje trombaxansyntetidzu reverzibilné. Po pferuSeni 1é€by se funkce trombocytl
upravi do 24 hodin. VéEtSinou se pouziva v téch pripadech, kdy nelze pouzit ASA, nebo
pied chirurgickymi zékroky, kdy chceme zabranit riziku krvaceni. Davkuje se obvykle
ve dvou dennich davkach po 100-200 mg. @

Jinymi antiagregacné ucinnymi 1éky jsou thienopyridiny ticlopidin a clopidogrel.
Ticlopidin miizeme zafadit do 1. generace. Casto se u n&j vyskytuje $patna tolerance (az
u 20 % lécenych. Clopidogrel mizeme zaradit do 2. generace.(lﬁ) Tyto 1éky miizeme
pouzit i u nemocnych s alergii nebo gastrointestinadlni intoleranci ASA. Inhibuji
adenosindifosfatovy receptor a tim blokuji agregaci desticek. Ticlopidin se podéava
v davce 250 mg dvakrat denné. Novéji pouzivany clopidogrel mad méné nezadoucich
ucinkit a jeho vyhodou je, ze ho muzeme podavat v jedné denni davce. Jeho
antiagrega¢ni G¢inek nastupuje oproti ASA pomaleji (za 4-6 hodin). Proto neni vhodny
k akutnimu zahajeni 1écby. Nastup ucinku Ize urychlit (na asi 2 hodiny) vyssi
nasycovaci davkou 300 mg. Udrzovaci davka je 75 mg za den. Clopidogrel, stejné jako
ticlopidin, miiZzeme kombinovat s ASA. Tato kombinace se uziva k zabranéni reokluzi a
aplikuje se po dobu jednoho mésice po implantaci intrakoronarnich stentd jako prevence
trombozy stentw.’Y) Do této skupiny mizeme zatadit také prasugrel. Jedna se o 1ék 3.

generace, ktery se zatim testuje ve tieti fazi klinického zkouseni.™®
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I po uspésné trombolyze nebo PCI mize u nékterych nemocnych s akutnim
infarktem myokardu vzniknout ¢asna nebo pozdni reokluze infarktové tepny, a to i pies
soucasné podavani ASA s heparinem. Aktivace desticek tromboninem a fadou dalSich
agonisti nezavislych na metabolismu kyseliny arachidonové umoznuje expresi
glykoproteinovych receptorti IIb/Illa na povrchu desticek a jejich naslednou agregaci.
Tato skutecnost vedla k vyvoji nové skupiny antiagrega¢né pusobicich 1ékd, kterymi
jsou blokatory destickovych glykoproteinovych receptoric GP IIb/IIla. Ty existuji ve
form¢é monoklonalnich protilatek (abciximab), peptida (eptifibatid), a nepeptidovych
malych molekul (tirofiban), které se aplikuji intraven6zn&.® Epifiban a tirofiban jsou
kompetitivnimi inhibitory. To znamend, ze pokud 1¢k vysadime, obnovi se normalni
schopnost trombocytil agregace. Naproti tomu vazba abciximabu je ireverzibilni, tudiz
se po vysazeni nedd schopnost agregace trombocytl obnovit.®

Peroralni forma téchto 1€kl zatim neni ucinna. Vysledky prvnich studii OPUS
TIMI 16 (orbofiban), SYMPHONY (sibrafiban) a EXCITE (xemilofiban), které je
testovaly u nemocnych s akutnimi koronarnimi syndromy, byly velkym zklamanim.
Bohuzel dochazelo k vy$§imu poctu umrti a zdvaznych krvéacivych i trombotickych
komplikaci oproti placebu.

Ve studii TIMI 14 byla ¢ast nemocnych s akutnim IM 1é¢ena redukovanou davkou
tPA (15 mg bolus nasledovany 35-50 mg bcéhem 60 minut) + abciximabem.
Kombinovana 1écba vedla oproti samotné plné davce tPA k vyssi incidenci TIMI 3
Vv infarktové tepné. Zavazné krvaceni bylo zaznamenano u 7 % nemocnych lé¢enych
touto kombinaci.

Do studie EPIC bylo zatazeno 2099 nemocnych podstupujicich rizikovou PCIL.
Z nich u 64 se jednalo o intervenci do 12 hodin od vzniku akutniho IM. Studie hodnotila
vyznam pfidani abciximabu pii PCI ve formé bolusu a/nebo nasledné 12 hodin trvajici
infuze. Pfiznivy Uc¢inek abciximabu pietrvaval 1 po 6 mésicich. Nejlepsi vysledky byly
dosazeny u skupiny lé¢ené bolusem a naslednou 12 hodin trvajici infuzi abciximabu. Po
abciximabu vSak byl zaznamenan vyssi vyskyt zdvaznych krvaceni, a to 24 % (po
placebu 13 %). Ptiznivé vysledky po podani abciximabu u nemocnych s STEIM
1é¢enych primarni PCI prokdzala 1 studie RAPPORT

Novéjsi studie ADMIRAL ukéazala vyhody pouZziti abciximabu u nemocnych

S STEIM pii primarni PCI s implantaci stentu. Oproti placebu byl ve skupiné

s abciximabem zjistén rychlejsi navrat pratoku TIMI 3 v infarktové tepné, vyznamné

zlepseni systolické funkce levé komory a lepsi 30denni prognéza. Hlavni moZnou
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komplikaci po podani abciximabu pfed primarni PCI je trombocytopenie, ktera se
objevuje béhem prvnich 24 hodin u 0,5 az 1,6 % nemocnych. Vétsinou vsak nevede
k zavaznym krvacivym komplikacim.

Srovnavaci studie TARGET prokézala lepsi uc€innost abciximabu oproti tirofibanu
u nemocnych podstupujicich PCI. V praxi se abciximab aplikuje jako bolus v davce
0,25 mg/kg s naslednou 12 hodin trvajici infuzi 0,125 mg/kg/min.

Utinnost a bezpeénost eptifibatidu u nemocnych sakutnim IM 1é&enych
akcelerovanym podéanim tPA + ASA + i.v. heparinem byla testovana ve studii
IMPACT-AMI. Pratok TIMI 3 v infarktové tepné byl v 90. minuté castéjsi u
nemocnych léCenych eptifibatidem oproti placebu (66 vs. 39 %). Vyskyt zavaznych
krvaceni pti kombinaci tPA + eptifibatid byl 15 %.

Na zavér muzeme fici, Zze blokatory glykoproteinovych receptorti jsou spole¢né
s kyselinou acetylsalicylovou indikovany u nemocnych s vysokym rizikem umrti a
rekurentni ischémie. Pouze vSak pfed primarni PCI, pfi ni a po ni. Jejich kombinace
s trombolytiky sice nepatrné zvysuje procento dosazeni prutoku TIMI 3 infarktovou

tepnou, ale za cenu nepiijatelné¢ vysokého rizika zavaznych krvacivych komplikaci.(l’s)

3) Antikoagulacni 1é¢ba

Pti tvorbé trombu hraje velmi dilezitou roli trombin. Aktivuje krevni desticky,
pfeménuje fibrinogen na fibrin a aktivuje faktor XIII, ktery stabilizuje trombus. Pfi
léébé IM se jako dalsi 1éCiva uzivaji antikoagulancia. Piedev§im heparin a jeho
nizkomolekuldrni formy. Heparin je nepfimym inhibitorem trombinu. Po vytvofeni
komplexu s cirkulujicim kofaktorem antitrombinem 111 (AT I11) inhibuje trombin, faktor
Xa a v mensi mife také faktory Xlla, Xla a [Xa.

Nefrakciovany heparin a nizkomolekularni hepariny maji pfiblizn€ stejny ucinek.
Nizkomolekularni formy maji vSak lepsi biologickou dostupnost, stabilnéj$i uc¢innost a
jednodussi davkovani podle hmotnosti nemocného.?) U nas se z nizkomolekularnich
heparini pouzivaji enoxaparin, dalteparin, nadroparin, reviparin a tinzaparin.(4'7)
Jako dalsi si miizeme uvést fondaparinux. Jedna se synteticky analog, ktery selektivné
inhibuje faktor Xa. Ma vynikajici biodostupnost po subkutannim podani. Diky polocasu

17 hodin ho mizeme davkovat jednou denn€. Doporucend davka je 2,5 mg s.c. za den,
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bez nutnosti upravy davky dle hmotnosti. Pfi aplikaci je doporucena kombinace
s nefrakciovanym heparinem. Podle studie OASIS-5 bylo zjisténo statisticky vyznamné
dosud pouzivanych antikoagulancii. Idraparinux je derivat fondaparinuxu, ktery ma
velkou afinitu k antitrombinu. Jeho polocas je 130 hodin a davkuje se jednou
tydn&.**?) Nedavno byl k pouziti uvolndn bemiparin, zatim s nim neni mnoho
zkusenosti. Mizeme ho zaradit do skupiny tzv. ULMWH (Ultra Low Molecular Weight
Heparin).®%

V dalsi casti této kapitoly se budeme bavit o ,,heparinu® a budeme tim mit na mysli
ob¢ jeho formy.

Ackoliv je heparin Casto pouzivan k 1é¢bé nemocnych s STEMI, jsou ditkkazy o jeho
pfiznivém ucinku omezené. V éfe pred pouzivanim reperfuzni 1é€by byl heparin
pouzivan na omezeni velikosti infarktového loziska, prevenci reinfarktu a snizeni
incidence systémové a plicni embolizace u nemocnych s IM. Metaanalyza studii z této
doby, kdy nebyla pouzivana ASA a trombolytika, ukazuje na vyznamné 22 % snizZeni
mortality nemocnych. OdlisSné jsou vysledky studii, pfi nichZz byla pouZita
farmakologicka reperfuzni 1écba. Prvni velkd randomizovana prospektivni studie
pouzivajici ASA a streptokindzy byla studie ISIS-2. Tato studie nezaznamenala rozdily
v 35denni mortalit¢ u nemocnych, u kterych byl aplikovan intravendzni heparin,
subkutanni heparin, a u kterych nebyl heparin pouZit. V angiografické substudii
GUSTO 1 nevedlo pfidani intravendzniho heparinu ke streptokindze ke zvySeni
pruchodnosti infarktové tepny ani v 90. a 180. minuté, ani v5. A 7. dnu. Stejné
vysledky zaznamenala i studie DUCCS 1.

ZlepSeni pritoku v infarktové tepné po pfidani heparinu v 90. minuté bylo
zaznamenano pouze ve studii GUSTO 1 u podskupiny nemocnych léCenych
akcelerovanou davkou tPA. Uginek viak nepfetrvaval pii pozdgjsich kontrolach. Uinek
heparinu podavaného k trombolytiku subkutanné byl zjistovan ve studiich GISSI 2 a
ISIS 3 u vice nez 62 000 nemocnych. Pfidani subkutanniho heparinu k ASA nevedlo ke
snizeni mortality, ale bylo spojeno se zvySenym rizikem zavazného krvaceni. Na
zakladé vysledku studie GUSTO 1 je nefrakciovany heparin pii 1é¢bé IM s elevacemi
ST (STEMI) ptidavan spolu s ASA ktPA. Aplikuje se jako bolus. Nasleduje
intravenézni infuze po dobu 2-3 (max. 7) dni. Udaje, které by prokazovaly u¢innost
pfidani heparinu k trombolyze s pouzitim streptokinazy, anistreplazy nebo urokinazy,

nejsou k dispozici.
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V prvnich 24 hodinach hrozi pfi pouzivani kombinace heparinu a streptokinazy
zvySené riziko zavaznych krvacivych komplikaci. Toto riziko hrozi i pfi podani plné

davky heparinu v kombinaci s blokatory GP IIb/Illa. Ve studii ASSENT 3 bylo 6095

nemocnych s STEMI randomizovano do skupiny Iécené plnou davkou bolusového
trombolytika tenektepldzy + enoxaparinem, poloviéni davkou tenekteplazy +
abciximaben + poloviéni davkou nefrakciovaného heparinu nebo plnou davkou
tenekteplazy + nefrakciovanym heparinem dle hmotnosti. Kombinovany ukazatel
Riziko zavaznych krvacivych komplikaci u nemocnych 1é¢enych enoxaparinem nebo
plnou déavkou nefrakciovaného heparinu bylo podobné (3 % vs. 2,2 %). Nejvyssi
incidence zavaznych krvacivych komplikaci byla pii 1é€bé kombinaci trombolytika +
abciximabu + niz§i davky nefrakciovaného heparinu (4,3 %).

Pied PCI musi byt nemocny s IM 1é¢en ASA a heparinem. Pokud ma recidivujici
¢i pretrvavajici stenokardie (zvlasté pii infarktu bez elevaci ST), musi heparin dostavat
az do revaskularizace. Jinak by hrozil rozvoj infarktu v dasledku ,rebound*
hyperkoagulace po vysazeni heparinu. Vhodné je 1 podavéani blokétori destickovych
receptord GP IIb/IIla nebo clopidogrel. Po PCI staci clopidogrel (¢i ticlopidin) po dobu
jednoho meésice (Jjen u nemocnych s implantovanym stentem) a ASA u vSech

nemocnych dlouhodobé.

U nemocnych po IM s vysokym rizikem systémové nebo plicni embolizace je
indikovana terapie heparinem s naslednym podavanim warfarin po dobu 1-3 mésica.
Hrozi embolizace hlavné do centrdlniho nervového systému. Dalsi indikacni skupinu
tvofi nemocni se vznikem fibrilace sini. Pokud nejsou pfitomny kontraindikace,
antikoagulacni 1é¢ba by u nich méla byt podavana dlouhodobé.

Riziko rekurentnich kardiovaskuldrnich ptihod ziistdvd u nemocnych po IM

vysoké. Mortalita se pohybuje v prvnich 12 mésicich kolem 10 % a v dalSich letech
kolem 5 %. Probéhlo nékolik studii, které zkoumaly profylaktické dlouhodobé
podavani warfarinu u nemocnych, kteii nebyli 1ééeni trombolytiky. Ve studii
ASPECT bylo 3404 nemocnych po IM lé¢eno warfarinem nebo placebem. Nemocni
nebyli 1éCeni protidestickovymi 1éky. Warfarin po 37 mésicich sledovani snizil riziko
rekurentniho IM za cenu vétSiho vyskytu zavaznych krvacivych komplikaci (4,3 % vs.
1,1 %). Mortalita v obou skupinach byla shodna. Ve studii WARIS bylo randomizovano

1214 nemocnych po IM do skupiny lécené warfarinem nebo skupiny s placebem.
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Nemocni neuzivali ASA. Po tfiletém sledovani snizil warfarin mortalitu ze vSech pficin
(15,5 % vs. 2,3 %) a pocet reinfarktu (13,5 % vs. 20,4 %).

Ut¢inek  dlouhodobé Kkombinované 1é¢by warfarinem a  Kyselinou
acetylsalicylovou po IM sledovala studie CHAMP. Celkem 5059 nemocnych po IM
bylo randomizovano do skupiny uzivajici 80 mg ASA denné a skupiny uzivajici stejnou
davku ASA spolecné swarfarinem. Po 2,7letém sledovani nebyly mezi obéma
skupinami zjistény vyznamné rozdily v mortalit¢ a vyskytu rekurentniho IM. Ve
skupiné 1écené kombinaci ASA a warfarinu bylo zjiSténo vice zavaznych krvacivych
komplikaci. Studie WARIS-2 srovnavala u 3630 nemocnych po IM 1é¢bu ASA 160 mg
denné s l1écbou warfarinem nebo kombinaci nizsi davky warfarinu a nizsi davky ASA
denné. Kombinace warfarinu a ASA byla nejucinnéjsi strategii, ne vSak statisticky
vyznamné U¢innéj$i nez samotny warfarin. Slouceny ukazatel umrti a reinfarktu byl
zjistén u 24,5 % nemocnych lécenych samotnou ASA, 19,4 % nemocnych lécenych
samotnym warfarinem a 17,4 % nemocnych 1é¢enych kombinaci warfarinu a ASA.

Randomizované studie nezaznamenaly ucinnost dlouhodobého podavani
warfarinu u nemocnych po IM, ktefi byli 1é¢eni trombolytiky. Ve studii AFTER
byli po trombolytické 1é¢bé randomizovani nemocni do skupiny 1é¢ené ASA a skupiny
1é¢ené warfarinem. Po tfech mésicich nebyl zjistén rozdil ve vyskytu srdecni smrti a
rekurentniho IM. Také studie CARS nezjistila zd&dné vyznamné rozdily u nemocnych.
Ti byli randomizovani do skupiny uzivajici denné ASA a skupiny uzivajici ASA
v kombinaci s nizkou davkou warfarinu.

Souhrnné tedy mtizeme fici, Ze na zdklad¢ metaanalyz 44 studii, zahrnujici tdaje
celkem 23397 nemocnych po IM vyplyva, ze ve srovnani S placebem, snizuje
dlouhodoba 1é¢ba warfarinem riziko smrti 0 18-22 % a rekurentniho IM o 42-52 % za
cenu 2,4 krat vyssiho narastu krvacivych komplikaci. Ve srovnani s 1écbou samotnou
ASA nesnizuje 1écba warfarinem riziko smrti nebo rekurentniho IM. Kombinovana
1é¢ba warfarinem a ASA je pii snizovani téchto ukazatelii u€innéjs$i nez samotna ASA,
avSak za cenu 1,9 krat vyssiho vyskytu zavaznych krvacivych komplikaci.(l)

Probéhla také velmi rozsahla studie SYNERGY. Snazila se zodpovédét otazku,
zda je 1écba enoxaparinem piinosnd a bezpecna i u pacientd s akutnim koronarnim
syndromem, kteti jsou katetrizovani velmi ¢asné€. Studie prokazala, Ze enoxaparin je
minimalné stejn¢ G¢inny a bezpecny jako nefrakciovany heparin u pacientti s AKS bez
ST elevace. Zvoleny zptsob antikoagulace by vSak mél zlstat po celou dobu 1écby

stejny.(31)
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3.9.3.2 Ostatni farmakoterapie
1) Beta- blokatory

Dalsi skupinou 1€kt pouzivanych pii 1é€bé akutniho IM a nasledné¢ v sekundarni
prevenci jsou B-blokatory. Rada klinickych studii prokazala pii jejich disledném
podéavani snizeni mortality, a to jak u nemocnych s Q-IM, tak i u nemocnych s non-Q-
IM. B-blokatory snizuji spotfebu kysliku v srde¢nim svalu, snizuji srde¢ni frekvenci,
systtmovy krevni tlak a kontraktilitu. Vysledkem je pfiznivé ovlivnéni srde¢ni
remodelace, diastolické i1 systolické funkce komor a snizeni vzniku prasknuti volné
stény.

Udaje ze studii dokazuji, Ze ¢asna aplikace, ale i pozd&jsi podani p-blokator: vede ke
sniZzeni nemocni¢ni mortality. U nemocnych [é¢enych trombolyzou snizuji - blokatory
incidenci mozkového krvaceni o 31 %. Pfes tato zjisténi je pouzivani - blokatorti u
nemocnych s akutnim IM stale nedostateéné. Casto jsou podavany v davkach nizsich,
neZ které se ukézaly jako U€inné v jednotlivych studiich. Ackoliv 80-90 % vSech
nemocnych s IM je vhodnych pro aplikaci B-blokatorti, pouze 15-70 % je skutecné
dostane. Duvodem nizS§iho uzivani B-blokatord u nemocnych sIM je obava pred
nezadoucimi Uc€inky lé€by a casto neznalost nebo nezkuSenost oSetfujiciho Iékare.
Vétsinou nebyly B-blokatory piedepisovany star§im pacientiim, pacientim s inzulin-
dependentnim diebates mellitus a chronickou obstrukéni plicni nemoci.

Mezi absolutni kontraindikace p-blokatort je kardiogenni Sok, edém plic, A-V blok
II. a III. stupné a respiracni insuficience pii astma nebo chronické obstrukéni plicni
nemoci.

VSichni nemocni, u kterych neni pfitomna absolutni kontraindikace, by méli byt
v Casném stadiu IM lécCeni B-blokatorem. Pfi pfitomnosti relativni kontraindikace je
tieba zkusit snasenlivost 1éku pocatecnimi velmi nizkymi davkami a nasledné se pokusit
titrovat davku k davce co nejvyssi, kterd jesté nevede k projeviim nezadoucich ucinki.
Tuto davku je pak nutné podavat dale bez casového omezeni po propusténi

nemocného.

2) Inhibitory enzymu konvertujiciho angiotensin
Inhibitory enzymu konvertujiciho angiotenzin (inhibitory ACE) jsou dalsi skupinou

1¢kti, u nichz byl prokdzan piiznivy ucinek pifi Casné aplikaci i behem jejich
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chronického podavani u nemocnych s infarktem myokardu. Pokud je jejich aplikace
zahajena v prab¢hu prvnich 24 hodin az 16 dnti dochazi k vyraznému snizeni mortality
nemocnych. Nejvétsi prospéch z této 1éCby maji nemocni se snizenou funkci levé
komory (ejekéni frakce pod 40 %), se znamkami srdecniho selhani a nemocni
s diabetem.

Probéhlo nekolik studii, do kterych byli zahrnuti nemocni s nizkou ejekéni frakei. Po
aplikaci captoprilu doslo ke sniZzeni kardiovaskularni mortality o 21 %, vyskyt
srde€nich selhdni se snizil 0 37 % a vyskyt rekuretniho IM se snizil o 25 %. Podobnych
vysledkt bylo dosazeno i pii aplikaci trandolaprilu, zofenoprilu a ramiprilu.

Na zaklad¢ soucasnych znalosti by méla byt 1é¢ba inhibitory ACE zahajena do 24
hodin po IM u vSech nemocnych, ktefi maji systolicky tlak nad 90 mmHg. Nékdy
musime 1é¢bu prerusit kvili vyznamnému zhorSeni rendlnich funkci. Kontraindikaci je
alergie na inhibitory ACE, gravidita, hypotenze, Sok a renalni problémy spojena
s lé¢bou inhibitory ACE. Lécbu je doporuceno zahdjit nizkymi davkami, které jsou
postupné titrovany na davky, které byly uspésné pouzity ve studiich.

I ptesto, ze je prokdzany zisk z 1écby u vySe uvedenych skupin nemocnych, nejsou

zatim inhibitory ACE dostate¢né vyuzivany.**?

3) Hypolipidemika

Mezi nejcastéji uzivané hypolipidemika patii statiny. Statiny jsou inhibitory HMG-
CoA-reduktazy. Uplatiuji se jak v primarni tak sekundarni prevenci ischemické
choroby srde¢ni (ICHS) a IM. Jejich pfiznivy u¢inek u nemocnych s ICHS je dan
snizenim celkového a LDL-cholesterolu, stabilizaci sklerotickych platd, snizenim
agregace destiCek, antioxidacnim pulsobenim, pfiznivym ovlivnénim endotelové
dysfunkce a imunomodulaci.

V primarni prevenci IM bylo zjiSténo, ze 1écba statinem sniZzila riziko vzniku infarktu
myokardu, cévni mozkové piithody o jednu tfetinu. U nemocnych po IM doslo po
uzivani statinl k vyraznému zlepsSeni progndzy. Jednalo se jak o nemocné se zvySenou
koncentraci celkového cholesterolu, tak o nemocné s mirné¢ zvySenou nebo normalni
koncentraci lipidd. Souhrnné tedy mizeme fici, ze statiny snizuji vyskyt koronarnich
ptihod a celkovou mortalitu o 21 %. Oproti ostatnim hypolipidemikim snizuji statiny

mortalitu nejvice.
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S 1écbou statinii zacindme bez ohledu na vstupni hodnoty lipidi od prvniho dne
hospitalizace. V Ceské republice se uziva fluvastatin, simvastatin, atorvastatin a

rosuvastatin.®?

4) Nitraty

V poslednich letech se podafilo objasnit mechanismus ucinku nitratii. Ty se pomoci
volnych sulthydrylovych skupin glutationu méni na nitrosotiol. Z n¢j se pak
v endotelovych buiikach uvolnuje oxid dusnaty, coz je latka totozna s endotelidlnim
relaxatnim faktorem. Nitraty piasobi vasodilataci a redistribuci krevniho prutoku do
nejvice ischemizovanych vrstev myokardu. V systémovém fecisti vedou k venodilataci,
sniZeni zilniho névratu a poklesu metabolickych narokt myokardu.(lo)

Probéhlo négkolik studii, ale v zadné znich nebylo zji§téno vyznamné snizeni
mortality pfi 1é€b¢ nitraty. V soucasné dob¢ je proto 1écba intravendznimi nitraty pii
akutnim IM indikovana pouze u symptomatickych nemocnych s rekurentni ischémii,

levostrannou srdeéni nedostate¢nosti a/nebo hypertenzi po dobu 24-48 hodin.®

5) Blokatory kalciovych kanala

Blokatory kalciovych kanal blokuji vstup vapenatych iontli do butiky, snizuji jeho
intracelularni koncentraci, a tim vedou k relaxaci hladké svaloviny v cévni sténé,
sniZzeni kontraktility myokardu a sniZeni elektrické drazdivosti a vodivosti prevodniho
systému.(lo)

Bylo zjisténo, ze kratkodobé ucinkujici dihydropyridiny zptsobuji vzestup Casné
mortality, proto jsou v soucasné dobé kontraindikovany. Verapamil a diltiazem mohou
byt pouzity u nemocnych sakutnim IM, normalni funkci levé komory a pfi

nepfitomnosti atrioventrikularniho bloku, u kterych jsou kontraindikovany -

blokatory. Y
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3.9.4 Komplikace 1é¢by srdec¢niho infarktu
1) Nezadouci ucinky

Trombolytika
Mezi zékladni nezddouci ucinek patii krvaceni, které byva vétSinou mirné. Méné
Casto se objevuje alergicka reakce, horecka a vyjimecné (hlavné u streptokindzy) se

muze vyskytnout anafylakticky Sok.

Antiagregancia

Mezi hlavni nezadouci Géinky Kyseliny acetylsalicylové patii prevazné krvaceni
do zazivaciho traktu (hlavné pfi vysSich davkach) a drazdéni gastrointestinalniho traktu
(GIT). Vétsinou se vyskytuje dyspepsie, nauzea zvraceni. Tento nezadouci Géinek
muzeme zmirnit podanim léku po jidle. Pfiblizn€ u jednoho procenta pacientd se mize
vyskytnout nebezpecné mozkové krvaceni.

U ticlopidinu a clopidogrelu se mohou vyskytovat hemoragie, gastrointestinalni
obtize a leukopenie. Obecné je clopidogrel 1épe tolerovan nez ticlopidin.

U blokatorit destickovych glykoproteinovych IIb/Illa receptorti se nejcastéji
vyskytuje krvaceni, horecka a bolesti hlavy.

Antikoagulancia

U heparinu se podobné jako u ostatnich skupin 1é€iv vyskytuje nej€astéji krvaceni.
Zvlaste do mocového a traviciho Ustroji nebo nadledvin. UZivani heparinu miZze
zpusobit také trombocytopenii, ktera jest€¢ zvySuje riziko krvaceni. Po dlouhodobém
podavani se miize objevit osteopordza. Mezi méné Casty nezadouci ucinek patii
hypersenzitivni reakce. U nizkomolekuldrnich heparinti se objevuji stejné nezadouci
ucinky jako u heparinu, ale jejich vyskyt je méné¢ Casty.

U peroraln¢ podavanych antikoagulancii (naptf. warfarinu) se objevuje krvaceni,
které muizeme pozorovat v kizi nebo jako okultni krvaceni v trdvicim ustroji,
Vv ledvinach, mozku, déloze nebo i plicich. Vzacné se mize objevit prijem, nekroza
tenkého stfeva nebo kiize a dermatitida. ‘041" U nefrakcionovanych heparinli existuje
specifické antidotum, které rusi jejich antikoagulacni Ucinek (protamin sulfat). U

v&t§iny novych latek takové specifické antidotum neexistuje. "
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2) Lékové interakce

Antiagregancia

Pokud kombinujeme ASA s warfarinem, nesteroidnimi antiflogistiky nebo
kortikoidy zvysi se vyrazné riziko vzniku krvacivych komplikaci. ASA zesiluje Gc¢inek
metotrexatu, sulfonamidt, sulfonylureovych antidiabetik a acetazolamidu. Naopak
oslabeni u¢inku nastava pifi podani ASA soucasné s ACE inhibitory pfi antihypertenzni
lécbe.

Ticlopidin a clopidogrel zesiluji u¢inek ASA, antikoagulancii, cyklosporinu a
teofylinu. Cimetidin naopak zvySuje ucinek ticlopidin.

Utinek tirofibanu zvySuje ASA, ticlopidin, peroralni antikoagulancia, heparin a

nizkomolekularni hepariny.

Antikoagulancia

Pti 1é¢bé kumariny se mohou vyskytnout zavazné 1ékové interakce, proto bychom
pti jejich aplikaci méli vzdy zvazit riziko. U kumarini existuje hodné latek, které
zvySuji i snizuji jejich antikoagulaéni puisobeni. Mezi latky, které zvySuji antikoagulacéni
ucinek, patti alkohol (akutni pfijem), alopurinol, amiodaron, heparin, ASA, nesteroidni
antiflogistika, hormony $titné zlazy, cefalosporiny, chloramfenikol, erytromycin,
klotrimazol, lovastatin a dal§i. Latky, které naopak snizuji antikoagulacni piisobeni
kumarint, jsou: alkohol (chronicky piijem), amoniglutetimid, diuretika, antacida,

fenobarbital, karbamazepin, sukralfat, cholestyramin, griseofulvin, fenytoin, rifampicin
atd, (10.14.17)

3.10 Krvaceni do zazivaciho traktu

3.10.1 Zaludeéni a dvanactnikovy vied

Jako prvni toto onemocnéni popsal pied 150 lety Cruveilhier. Uvedl, ze pticiny
tohoto onemocnéni jsou zahaleny hlubokou temnotou. Od této doby prodélaly nazory na
toto onemocnéni velmi slozity vyvoj. Pielom nastal v roce 1983, kdy J. Warren a B.

Marshall popsali Helicobacter pylori. Jedinou nezbytnou podminkou pro vznik viedu je
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ptitomnost kyseliny chlorovodikové v zalude¢nim sekretu. Stale plati vyrok némeckého
internisty Schwarze z roku 1910, ktery fekl ,,neni kyselina, neni vied.®

Pisobenim kyselé zaludecni S§tdvy se mohou na sliznici vytvorit 1éze
oznacované jako peptické léze. Povrchové 1éze, které sahaji k muscularis mucosae
oznacujeme jako eroze a léze prestupujici do muscularis mucosae jako vied. Pepticky
vied vznikd nejcastéji v dvanactnikovém bulbu nebo zaludku.

Na povrchu zaludecni sliznici se vyskytuji ochranné faktory, které zabranuji
vzniku viedu. Mezi tyto faktory mizeme zaradit:

Hydrogenkarbonaty, které maji velky vyznam pfi neutralizaci kyselé Zaludeéni
stavy. Nemocni s viedem tvoti obecné méné hydrogenkarbonati , nez zdravé osoby. ©)

Hlen zajistuje za normalni okolnosti dostate¢nou ochranu proti agresivnimu
pusobeni zalude¢ni §t'avy. Pti jeho poruse dochazi k poSkozeni sliznice.!¥

Prostaglandiny. Vznikaji z fosfolipidd cestou arachidonové kyseliny, ktera je
konvertovana na prostaglandiny a, prostacyklin a tromboxan 2. Prostacyklin je tvofen
Vv zaludecni sliznici, inhibuje Zalude¢ni sekreci a plisobi vazodilatacné. Prostaglandiny
také inhibuji uvolnovani gatrinu. Proto vSe co snizuje syntézu prostaglandinli
v Zalude¢ni sliznici, ptispiva ke vzniku peptickych 1ézi.

Samotny epitel tvofi ur¢itou bariéru a podstatné omezuje vnikani vodikovych
iont.®

Riistové faktory. Mezi ristové faktory podporujici rist a proliferaci Zaludecni

sliznice patii peptidy pochazejici z traviciho ustroji. Jako ptiklad mizeme uvést gastrin,
somatostatin, prostaglandiny, epidermalni ristovy faktor a dalsi. VSechny tyto faktory

jsou dulezité pii ochrané sliznice.

1. Dvanactnikovy vied
Ptiznakem dvanactnikového viedu je skoro v 80 % epigastricka bolest. Pfichazi
obvykle za 1-4 hodiny po jidle a ¢asto budi nemocného ze spanku. Ustupuje po najedeni
a po antacidech. Bolest se projevuje u kazdého nemocného jinak, nékdy jako prosty
tlak, jindy jako paliva, kfeCovita, pfipominajici bolest pii velkém hladovéni. Viedové
ptiznaky jsou epizodické, trvaji obvykle 1-2 tydny a vyrazna bolest obvykle jen n€kolik
dnii. Relapsy se opakuji 1-4krat za rok
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2. Zaludeéni vired
Zaludeéni vied se sice V uréitém smyslu li§i od dvanactnikového viedu, nemé
v8ak tak specifické pfiznaky. Bolest pfichazi diive po jidle a odpovéd’ na najedeni nebo
antacida byvd méné vyrazna. Casto se vyskytuje dyspepsie jako nauzea, zvraceni,
nechut’ k jidlu, ¢asna sytost aj.. Relativn¢ Casto je nemocny asymptomaticky, zvIaste

V pozdnim veéku nebo u viedli po NSAID. Bolest byva obvykle tupa.

Obrazek & 12: Obrazek zobrazujici zaludeéni vied®

3.10.2 Etiologie a patogeneze

Na vzniku viedu se podili fada faktorG. Jako prvni faktor mizeme zminit
genetickou predispozici. Tradi¢né se uvadi, Ze pro vrozenou dispozici svédéi vyskyt
viedové choroby u jednovaje¢nych dvojcat. Mezi dalsi faktory patii nervové vlivy a
emoce. Stresujici zpisob zivota ma vliv na cast€js$i vznik peptickych viedt. Tézké
stresové situace proto Casto vedou ke vzniku tzv. stresovych vied.

Existuji také endogenni agresivni faktory, které se podili na vzniku viedu. Tady

muzeme zafadit kyselou Zalude¢ni sekreci. Ve zdravém zaludku dochdzi pfi nizkém
pH Kk inhibici produkce gastrinu a k poklesu zalude¢ni kyselosti. U nemocnych

s dvanactnikovym viedem je tento mechanismus naruSena a dochazi k hyperacidité.
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Dalsim faktorem je sekrece pepsinu. Studie dokazuje, ze u osob s vyssi hladinou
sérového pepsinogenu je az 3krat Castéjsi vznik peptického viedu nez u osob s normalni
hladinou. Mezi dalsi latky, které poskozuji ochrannou hlenovou vrstvu, patii Zlu¢ové

kyseliny a lyzolecitin.

Mezi exogenni agresivni faktory patii vliv nékterych 1¢éku, koufeni, stres,
nepfiméfena strava a piti a zejména vliv infekce Helicobacter pylori. Nejdfive Si
uvedeme vliv nékterych 1ékt. Nebezpeéné jsou kortikosteroidy, 5-fluoruracil,
preparaty zlata a nejvétsi skupinu tvoii analgetika.

Kyselina acetylsalicylova: Bariéra zaludecni sliznice je tvofena zejména
lipidoproteinovou vrstvou. Tato vrstva je propustna pro latky rozpustné v tucich, naopak
pro latky rozpustné ve vodé¢ propustnd neni. Pii pH 2 je ASA z95 % V neionizované
formé a tudiz je rozpustna v tucich a mize pronikat pies slizni¢ni bariéru. Dochazi
k zpétné difuzi vodikovych iontti a posSkozeni sliznice. Pfi pH 7 je ASA rozpustna ve
vod¢ a ptes bariéru nepronikd. Po dlouhodobém uzivani tohoto 1éku mohou vzniknout i
hluboké viedy. VSechny slizni¢ni 1éze mohou byt zdrojem drobného, ale 1 tézkého
krvaceni do traviciho ustroji.

Ostatni nesteroidni protizanétlivé 1éky: Tyto léky inhibuji syntézu
prostaglandinti, tim dochazi ke snizeni jejich cytoprotektivnich ucinkti na sliznici.
K poSkozeni dochézi asi u 1/3 nemocnych uZivajicich nesteroidni protizanétlivé léky.
Hlavné u starSich osob vyvoldvaji eroze, viedy, Casto spojené s krvacenim a dyspepsie.
Proto je tfeba opatrnosti pti predepisovani téchto 16¢iv.©

Dalsi z exogennich faktorl je alkohol, kava, pep¥, koieni a koufeni. Riziko se
zvySuje s poctem cigaret a délkou trvani kufactvi. U stresovych viedl dochazi i
Kk poruse mikrocirkulace ve sliznici zaludku.®

Velky podil na viedové chorobé ma také infekce H. pylori. U viedové choroby
dvanactniku muizeme infekci prokazat v 90-100 % piipadi. U Zaludec¢nich viedd je
tento vyskyt okolo 70 %. Piesné mechanismy ucasti H. pylori na vzniku viedu nejsou

sice dokonale znamy, ale infekce vyvolava gastritidy, poruchy gastrinu, somatostatinu a

poruchy kyselé zaludec¢ni sekrece.
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3.10.3 Komplikace Zalude¢niho a dvanactnikového viredu

1) Krvaceni peptidického viedu

Pepticky vied je nejcastéj$i pricinou krvaceni v horni ¢asti traviciho ustroji.
Krvéceni z peptického viedu se vyskytuje asi u 20 % pacientl trpicich viedovou
chorobou a je pfi¢inou smrti az u 40 % téchto nemocnych.

Krvaceni z viedu mize byt drobné, projevujici se jen melenou a slabosti z krevni
ztraty. Na druhé strané¢ vSak muze byt krvaceni masivni, projevujici se predevsim
hematemezi. Pacient se rychle dostdva do hemoragického Soku. Letalita pfi masivnim
krvaceni z peptického viedu je asi 15 %. MlZeme ji sniZit hrazenim krevnich ztrat a

vc¢asnou indikaci k chirurgickému vykonu.

2) Penetrace

Pod pojmem penetrace si miizeme predstavit, ze nekrotizujici proces zacinajici na
sliznici postihuje postupné hlubsi vrstvy gastroduodendlni stény. Postupna penetrace
umoziuje okolni tkdnovou reakci, takze sténa gastroduodena zesili.
Penetraci miizeme rozd¢lit do tfi stupnd. Prvni stupeit znamena pronikani viedu sténou
organu. U penetrace druhého stupné je tloustka stény gastroduodena vyrazné€ zvySend a
Vv této zmeénéné tkani se naléza viedovy krater. U tietiho stupné viedovy krater pronika i
do okolnich organti.

Z praktického hlediska mé de€leni penetrace do stupiili vyznam snad jen proto, Ze

druhy a tfeti stupeii jsou indikacemi k chirurgickému vykonu.®

3) Perforace

Perforace peptidického viedu je, kdyz vied pronikéd sténou organu rychle.(z) Vice
nez 15 % ptipadl konci letalné, i kdyz je diagndza urcena spravné. Okamzité po tzv.
perforaci se vylije obsah gastroduodena do peritonedlni dutiny a zpiisobi chemickou
peritonitidu. Béhem 12-24 hodin se infekéni agens pomnoZi a zméni charakter
peritonitidy v purulentni. TiZze onemocnéni a letalita jsou ptimo zavislé na dobé od
perforace do uzavieni otvoru na duodenu ¢i zaludku.

Perforace se projevuje zpravidla jako ndhld, prudka, Sokujici bolest v hornim
epigastriu (,,jakoby probodnuti mecem*). Objevuje se zpravidla n€kolik hodin po jidle.
Nemocny vétSinou lezi na zadech s pokréenymi koleny, velmi mélce dycha, intenzita

bolesti je obrovska. U nemocnych je nutny chirurgicky zakrok.®
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Syndrom multiorgianové dysfunkce — MODS

Az u 15 % pacientd, ktefi jsou pfijati na pracovisté intenzivni mediciny, se vyviji
syndrom multiorgdnové dysfunkce. Tento syndrom je nejcastéjsi pfi¢inou jejich umrti.
MODS muzeme definovat jako zdvaznou dysfunkci nejméné dvou organovych systémt
pretrvavajici minimalné 24-48 hodin, vyvolany celou fadou akutnich inzulti (sepse,
trauma, Sok apod.). Mortalita pacientd s MODS je mimoiadné vysoka (30-100 %). Pii
selhavani jednoho organu je mortalita pfiblizn€ 6 %, zatimco pii dysfunkei Ctyt a vice
organll se zvysi mortalita azZ na 65 %. AZ polovina vSech internich diagnéz zahrnuje
sepsi, pneumonii, srde¢ni selhani, srde¢ni zastavu a krvaceni do horni casti
gastrointestinalniho traktu. Nejcastéjsi pti¢inou multiorgdnové dysfunkce byva sepse.
Nejvyssi mortalitu mizeme najit ve skupiné nemocnych se sepsi a doprovodnou
dysfunkci koagulace (53 %). Lécba spociva ve v€asné a agresivni 1é€bé vyvolavajiciho
onemocnéni. Zatimco MODS uz [é¢ime pievazné podpuirné. Pti 1éCbé je nezbytna
dodavka kysliku do celého organismu i jednotlivych oblasti a tkdni. Snazime se
podpofit jednotlivé organové systémy, odstranit loziska sepse a dalsi spoustéci faktory

systémové zanétlivé reakce. U kriticky nemocnych pacientll nasadime antibiotika.®® 3

34)

Tabulka €. 23: Definice a stupné¢ dysfunkce vybranych orgénﬁ(34)
Bez znamek Organova
Funkce Organové selhani
dysfunkce dysfunkce
o o CVVH (veno-
S-kreatinin S-kreatinin
Renalni vendzni
< 177pumol/l > 177pmol/l )
hemofiltrace)
Trombocyty nizsi
Krvaceni,
Trombocyty > 25 %,
opakované
Hematologické normalni, normalni | abnormalni
transfuze, > 10 za
koagulace PTT/Applt, bez )
24 hodin
krvaceni
lleus > 7 dni nebo
Masivni krvaceni
Normalni funkce, krvaceni vyzadujici
Gatrointestinalni vyzadujici transfiuze
zadné krvaceni transfuze < 6 za 24 ]
] > 6 za 24 hodin
hodin
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4 Experimentalni ¢ast prace

4.1 Metody

4.1.1 Pouzity material

Pouzita data jsme ziskali z archivu a kartotéky I. interni kliniky, nemocni¢niho
informacniho syst¢ému a informacniho systému Transfuzniho odd¢leni Fakultni
nemocnice Olomouc, I. P. Pavlova 6, 779 00, Olomouc. Pfistup k databazim mi byl
umoznén povolenim ze strany feditelstvi FN Olomouc na zakladé¢ mé pisemné zadosti o
zpracovani zminénych informaci ke studijnim ucelim. Pfi zpracovéni dat jsem
dodrzovala zasady mlcenlivosti ve vztahu k ziskanym udajim a principy anonymity
konkrétnich osob. Zpracovani dat probihalo pod systematickou kontrolou mého

Skolitele.

4.1.2 Pracovni postup

U pacientl hospitalizovanych pro akutni srde¢ni infarkt na I. interni klinice Fakultni
nemocnice Olomouc od roku 1998 do roku 2009 jsme vyhledavali vyskyt zavazného
krvaceni do zaZivaciho traktu, které jsme definovali jako klinicky zjevné krvaceni
manifestujici se hematemesou, nebo zvracenim kavové sedliny, enterorrhagii, nebo
melénou, spojené s nutnosti podani krevni transfuze, zpravidla spojené s poklesem
cervené krevni rady.

U takto definovaného souboru nemocnych jsme hodnotili faktory (onemocnéni pied
hospitalizaci, strategie 1écby, pouzité 1éky, komplikace 1é¢by, den zakrvaceni, pocet
transfuzi a dalsi faktory), které u nich pfedchazely tomuto onemocnéni, pfipadné se
vyskytly v pribéhu hospitalizace na 1. interni klinice. Za zavazné krvaceni jsme
povazovali to, které si vyzadalo podani krevnich transfuzi, zpravidla spojené
s vyraznym poklesem Vv krevnim obraze. Data jsme shromazd’ovali v prubéhu
akademického roku 2009-2010. Dvodem takto dlouhého zvoleného casového intervalu
byla skute¢nost, ze jsme chtéli do sledovani zahrnout i obdobi pfed zavedenim
intervencnich postupti srde¢ni revaskularizace. Ponévadz jsme se tak zpétné dostali do
obdobi pfed zavedenim intranetového nemocni¢niho informaéniho systému, vyplynula
Z toho obtiznost archivniho dohledavani dokumentace. Kli¢em ke kompletaci souboru

proto byla definice zdvazného krvéceni, které bylo podminéno vynucenim krevnich
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pfevodii. Mohli jsme se tak opfit o informacni systém transfuzniho oddéleni, ktery byl
V pocitacové podobé jiz v uvedeném roce 1998.

Jednotliva informace jsme ziskavali z chorobopist ziskanych z kartotéky I. interni
kliniky a pomoci informac¢niho systému Transfuzniho odd¢leni. Nejdiive jsme ziskali
informace o vSech pacientech, ktefi dostali od roku 1998 do roku 2009 transfuze a byli
zaroven hospitalizovani na I. interni klinice. Potom jsme v kartotéce dohledali jejich
chorobopisy. Z nich jsme vybrali ty pacienty, ktefi méli infarkt myokardu a v prabé¢hu
jeho 1écby zacali krvacet do zazivaciho traktu a museli dostat transfuzi. S témito
pacienty jsme dale pracovali. Takto ziskany soubor pacientli jsme rozd¢lili na skupinu
nemocnych, kterd svému zavaznému stavu podlehla a zemftela, a na zbyvajici, ktefi byli

bud’ propusténi domt, nebo byli pteloZeni na jiné oddélent, ¢i do jiné nemocnice.

4.1.3 Vyjadreni vysledkii

Jednotliva data jsme zaznamenavali do tabulek vytvofenych v programu Microsoft
Excel. Zhlavnich tabulek jsme vytvofili dil¢i tabulky, z kterych jsme pak vytvofili

vysecove a sloupcové grafy. Jednotlivé grafy a tabulky jsou uvedeny nize v textu.

4.1.4 Statistické vyjadreni dat

Pti statistickém hodnoceni dat vétSina vytvotfenych tabulek obsahovala binarni
veli¢iny. Vyznamnost jednotlivych binarnich veli¢in jsme posuzovali na zakladé
Fischerova faktorialniho testu nezavislosti. Tento test je obdobou znamého chi-kvadrat
testu nezavislosti. V nasi situaci, kdy studovany soubor tvofilo nevelké mnozstvi
pozorovanych subjekti, byl Fischertv test vhodnéjsi.

Vychodiskem hodnoceni byla tabulka tvaru:

a b msq
C d m»
nq 1)) n

Podminénd pravdépodobnost P, ze pii danych marginalnich cetnostech

ng,Nz,m1,m; vznikne tabulka s ¢etnostmi a,b,c,d je rovna
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nilns!milms!

P == e

Do né&kterych tabulek jsme zaznamenavali méfené veli¢iny (napf. hodnoty
krevniho obrazu). Testovali jsme rozdilnost stiedni hodnoty jednotlivych veli¢in mezi
skupinami piezivSich a zemielych. Rozdilnost jsme posuzovali na zakladé Welchovy
modifikace zndmého t-testu. Klasicky t-test predpoklada rovnost rozptyli métené
veli¢iny v obou skupinach. Welchova modifikace tento omezujici ptredpoklad nema.

Testova statistika ma tvar:

X-v
VS%/m+ 5% /n

kde m je pocet pozorovani v prvni skuping, n pocet pozorovani v druhé skupiné,

X je aritmeticky primér pozorovani v prvni skuping, Y je aritmeticky primér

2 _ 1 m L Y2
pozorovani v druhé skuping, X T m—1 Zi:l (Xl X) je vybérovy rozptyl

Vv prvni skuping a analogicky definovany S je vybérovy rozptyl v druhé skupiné.

Vypocitané hladiny vyznamnosti jsou v grafu vyjadieny nasledujicim zplisobem:

p <005 * p<001 ** p < 0,001 ***
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4.2 Soubor pacientu

4.2.1 Situace na 1. interni Kklinice Fakultni nemocnice

Olomouc

Tabulka €. 1: Pocty hospitalizovanych pacientl s akutnim infarktem myokardu na 1.

interni klinice Fakultni nemocnice Olomouc od roku 1998 do roku

2009.

Rok Muizi Zeny | Celkem
1998 248 169 417
1999 207 152 359
2000 226 146 372
2001 345 221 566
2002 520 307 827
2003 546 359 905
2004 652 347 999
2005 586 339 925
2006 541 281 822
2007 573 282 855
2008 617 323 940
2009 643 281 924

Celkem 5704 3207 8911
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Graf ¢. 1:  Pocet hospitalizovanych s akutnim infarktem myokardu na |I. interni

klinice Fakultni nemocnice Olomouc od roku 1998 do roku 2009
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Z grafu a tabulky mizeme vycist, ze v roce 2002 doslo k vyznamnému narastu
mnozstvi infarkti na 1. interni klinice. Je to zptisobeno tim, ze vV tomto roce byl zahajen
program akutnich koronarnich intervenci v non-stop provozu, coz bylo spojeno
S pfisunem pacientil z okolnich nemocnic ve spadové oblasti. Z grafu je rovnéz patrné,

ze infarkt myokardu postihuje ¢astéji muze.

Tabulka €. 2:  Pocty provedenych koronarografii, perkutannich koronarnich intervenci

(PCI) a akutnich PCI na I. Interni klinice od roku 2002 do roku 2009

Rok Vsechny koronarografie Vsechny PCI Akutni PCI
2002 2297 928 442
2003 2424 941 579
2004 2575 1036 548
2005 2497 1015 548
2006 2400 974 510
2007 2280 978 502
2008 2352 1122 524
2009 2362 1031 469

Celkem 19187 8025 4122
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Graf ¢. 2. Pocet provedenych akutnich PCI na I. interni klinice FNOL od roku 2002
do roku 2009
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Tabulka a graf dokumentuji diagnostické a terapeutické korondrni vykony na I.
Interni klinice FN Olomouc od zah4jeni nepfetrzitého provozu v katetriza¢ni laboratoti
v roce 2002. Od tohoto roku, az do roku 2009 se provedlo celkem 4122 PCI, ro¢né to
byva okolo 500 PCI. Z tabulky jest¢ mizeme vycist, Ze od roku 2002 do roku 2009 se
provedlo celkem 19 187 koronarografii, pfi kterych u 8 025 pacientdl bylo provedeno
PCI (akutnich i neakutnich), z toho 4122 akutnich vykoni.
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Tabulka ¢. 3: Rozdé€leni a poCty pacientl s infarktem myokardu dle strategie 1é¢by na
I. interni klinice FNOL ve sledovaném obdobi: konzervativni 1écba
(KL) versus akutni PCI, vyskyt gastrointestinalniho (GI) krvaceni a

pocty zemielych v jednotlivych skupindch.

Rok 1998-2001 2002-2009 Celkem
Pocet infarktd 1714 7197 8911
KL 1714 3085 4799
PCI 4112 4112

Pocet KL pacientl s Gl

krvacenim 4 7 11

Pocet PCl pacientl

s Gl krvacenim 17 17

Umrti ve skupiné KL s

Gl krvacenim 3 1 4

Umrti ve skupiné PCI

s Gl krvacenim 1 1
% zakrvaceni u KL 0,2333 0,2269
% zakrvaceni u PCl 0,4134

Graf ¢.3: Pocet infarktt a zpusob jejich 1ééby na I. Interni klinice FNOL

za sledovana obdobi
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Z grafu je patrné, ze od zavedeni nepietrzitétho provozu koronarnich katetrizaci
vroce 2002 pievazuje v 1écbé akutniho infarktu myokardu intervencni postup.
Ponévadz hodnocené obdobi zahrnuje i tfi pfedchéazejici roky, je v sumarnim poctu vice

konzarvativng 1écenych pacienti.

4.2.2 Obecné udaje o zkoumané skupiné — charakteristiky

souboru

Graf €. 4. Rozd¢leni sledovanych pacientti podle véku a pohlavi (n= 28)

M muzi(n= 15}

pocet pacient(
I

M zeny (n=13)

50-59 let 60-69 70-79 70-79 90-99 let

vék

Zkoumany soubor obsahoval celkem 28 pacientli. Z toho bylo 13 Zen (46,43 %) a
15 muzt (53,57 %). Primérny vek pacientl byl 75,93 let. Primérny vék Zen byl 78,9
let, primérny vék muzi byl 73,3 %. Nejvice pacientl se pohybovalo v rozmezich 70-79
a 80-89 let. Nejmladsimu pacientem byl muz ve véku 52 let, nejstarS§im Zena ve véku 90
let.

Z grafu mizeme vycist, ze zastoupeni muzl postupné stoupalo do véku 79 let, pak
klesalo a nad 90 let se uz zadny muZ nevyskytoval. Zen bylo nejvice zastoupeno

v rozmezi 80-89 let. Hospitalizované zeny byly obecné starsi nez muzi.
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Graf &.5:  Rozdéleni pacientd podle zpisobu ukonceni jejich hospitalizace na |I.

Interni klinice FN Olomouc
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Z grafu muzeme vycist, ze vétSina hospitalizovanych pacienti byla pielozena na
jiné odd¢leni, nebo do jiné nemocnice (18 = 64,29 %), 5 pacientd (17,86 %) bylo
propusténo domi a 5 pacientd (17,86 %) zemielo b&hem hospitalizace. Mezi
propusténymi pacienty byli pfevazné¢ muzi. Ve skupiné ptelozenych pacientll byli také

vice zastoupeni muzi, naopak celou skupinu zemftelych tvotily zeny.
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Graf ¢.6: Pocty zavaznych krvaceni do zazivaciho traktu u pacientd s infarktem

myokardu ve sledovaném obdobi

pocet pacientt

6

5

4

3

5 H pocet pacientd
1_

0_

D D P DD D >H DN DO
P L LTLLLL S
N7 R AT AT AT AP ADT AR AR AR AR AP

Z grafu mizeme vycCist nariist krvaceni od roku 2002, kdy byl na pracovisti
zaveden nepfretrZity intervencni program a kdy se také zvysil pocet hospitalizovanych
pacientl se srde¢nim infarktem. Nejvyssi pocet téchto komplikaci byl mezi rokem 2003
az rokem 2007, Vv poslednich dvou letech sledovaného obdobi doslo k poklesu na
hodnoty z roku 2002. Nejvice krvaceni do zazivaciho traktu se vyskytlo v roce 2006 (5

pacientil).
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Graf ¢. 7:  Délka hospitalizace u jednotlivych pacientd
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Z grafu mizeme vycCist, ze nejCastéj$i délka hospitalizace byla mezi Sesti az
deseti dny. U vétsiny pacientti délka hospitalizace neptesahla 15 dni. Nejkrat$i pobyt
byl 3 dny a nejdelsi 29 dnt.

Tabulka ¢. 8:  Zastoupeni zpisobu 1é¢by u jednotlivych typt infarktt

PCI Konzervativné
STEMI 14 1
NSTEMI 3 10
Celkem 17 (60,71 %) 11(39,29 %)
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Graf ¢.8:  Zastoupeni zptsoby 1é¢by u jednotlivych typa infarkta
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Z tabulky mlZeme vycist, Ze vice nez polovina pacientll byla lécena primarni
perkutanni intervenci (17=60,71 %). Ostatni pacienti byli 1éceni konzervativné
(11=39,29 %). V dnesni dob¢ je absolutni vétSina pacientd se STEMI v souladu
s doporu¢enymi postupy léCena primarni perkutanni intervenci, naopak u NSTEMI
infarktu myokardu konzervativné. Podobné vysledky jsme zjistili v nasi skupiné

sledovanych pacienti.
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Graf ¢. 91 Procentudlni zastoupeni komorbidit a anamnéze u jednotlivych pacientli
(AH — arterialni hypertenze, GIT — onemocnéni zazivaciho traktu, OL —
onemocnéni ledvin, FS — fibrilace sini, IM — infarkt myokardu prodélany

v minulosti, DM — diabetes mellitus)
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Z tabulky ¢. 9 a grafu mizeme vycist, Ze nejcastéj$im vstupnim onemocnénim byla

arterialni hypertenze. Vyskytovala se u 17 pacienta (60,7 %). U poloviny zkoumanych
pacientli se vyskytoval diabetes mellitus. Z nize uvedeného grafu (tabulka ¢. 10) je
zfejmé, Ze vétSina pacientt s diabetes mellitus byla 1é¢ena inzulinem. Zbyvajici pacienti
byli bud’ pouze na dieté, nebo uzivali peroralni antidiabetika (PAD), nebo kombinaci
PAD a inzulinu. Tfetim nejcastéj$im vstupnim onemocnénim byl infarkt myokardu
prodé€lany v minulosti (11 pacientli). Mensi ¢ast pacientl trpéla jiz pfed hospitalizaci
onemocnénim zazivaciho traktu a ledvin. Pouze dva pacienti m¢li v anamnéze fibrilaci

sini.
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Graf ¢. 10:  Graf zobrazujici zptsob 1écby diabetes mellitus
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Graf ¢. 11: Endoskopické nélezy u nemocnych s krvacenim do GIT

M nadory (n=2)
M viedy a fisury (n=11)
ld zanét - afty, gastropatie,

eroze (n=8)

M nezjisténo (n=7)

Z grafu miizeme vycist, ze 39 % pacientli mélo béhem hospitalizace viedy (zaludecni
nebo dvanactnikovy) a fisury. 29 % pacienttii mélo zanét (do této skupiny jsme zatadili
pacienty s afty zaludku, erozemi a erozivni hemoragickou gastropatii). Sedmi
pacientim nebyla zjiSténa pfiCina krvaceni. Pacienti vétSinou odmitli vySetieni, nebo

jim nebyl nalezen zdroj krvaceni. U dvou pacientl (7 %) byl objeven nador.
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4.2.3 Konkrétni udaje o zkoumané skupiné

Ze skupiny 28 zkoumanych pacient v prub&éhu hospitalizace na I. interni klinice 5
pacientll zemielo. Pokusili jsme se zhodnotit faktory, spojené s touto ¢asnou mortalitou,
porovnanim skupiny zemfielych pacientli se skupinou pieziv§ich. Z nize uvedeného

grafu ¢. miiZeme vy¢ist, ze skupinu zemtelych tvotily pouze Zeny.

Graf €. 12: Zastoupeni jednotlivych pohlavi ve skupiné zemfelych a ptezivsich
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M muzi(n=15)

Hzeny (n=13)

skupina prezilych skupina zemfelych

Tabulka ¢. 13: Zastoupeni komorbidit v anamnéze nemocnych nemoci u skupiny
prezivsich a zemftelych (AH — arteridlni hypertenze, GIT — onemocnéni
zazivaciho traktu, OL — onemocnéni ledvin, FS — fibrilace sini, IM —

infarkt myokardu prodélany v minulosti, DM — diabetes mellitus)

AH GIT NL FS M DM
skupina prezilych 16 7 6 1 9 11
skupina zemfelych 1 1 1 1 2 3
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Graf ¢. 13: Grafické znazornéni anamnestické pfitomnosti komorbidit u skupiny
ptrezivsich a zemfelych (AH — arteridlni hypertenze, GIT — onemocnéni
zazivaciho traktu, OL — onemocnéni ledvin, FS — fibrilace sini, IM —

infarkt myokardu prodélany v minulosti, DM — diabetes mellitus)
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Pfi porovnavani pfidruzenych nemoci v ptfedchorobi u skupiny zemielych a
prezivsich nebyla u zddného z nich nalezen statisticky vyznamny rozdil. Nejvice se
statisticky vyznamné hladiné pfiblizil vyskyt arteridlni hypertenze, ktera se Castgji

vyskytovala u skupiny ptezivsich pacientt (p-value = 0,133).

Tabulka €. 14: Zptsob 1écby u jednotlivych skupin pacienti (PCI- primarni perkutanni

intervence)
PCI Konzervativné
skupina prezilych 16 7
skupina zemrelych 1 4
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Graf ¢. 14: Grafické vyjadieni zpusobu 1é¢by u jednotlivych skupin pacienti (PCI-

primarni perkutdnni intervence)
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Jednotlivé skupiny pacientli byly 1é€eny bud’ priméarni perkutanni intervenci (PCI)
nebo konzervativné. Podafilo se nam najit faktor, ktery se pfiblizuje hladiné
vyznamnosti. Jednalo se o faktor PCI (p-value = 0,062). Z grafu vyplyva, Ze skupina
prezivSich byla vétSinou lécena PCI, =zatimco skupina zemfelych prevazné

konzervativné.

Tabulka ¢. 15: Tabulka zobrazujici 1é¢iva uzivana pred hospitalizaci (ASA1 — kyselina
acetylsalicylova, AH1 - antihypertenziva, AN1 - analgetika +
antirevmatika, AU1 — antulceroza, HL1 — hypolipidemika)

warfarin | ASA1 AH1 AN1 AUl HL1
skupina prezilych 4 8 16 6 9 4
skupina zemfelych 1 0 2 0 0 0
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Graf ¢. 15: Graf zobrazujici 1é¢iva uzivana pred hospitalizaci (ASA1 — kyselina

acetylsalicilova, AH1 — antihypertenziva, AN1 — analgetika +

antirevmatika, AU1 — antulceroza, HL1 — hypolipidemika)
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Z grafu je zfejmé, ze vice jak polovina pacienti uZzivala pted hospitalizaci
antihypertenziva. Druhou nejéastéji uzivanou skupinou léku byla antiulceroza a pak
kyselina acetylsalicylova.  Skupina ptezivSich se 1éCila vSemi skupinami 1éCiv
uvedenymi v grafu. U skupiny zemielych pouze jeden pacient uzival warfarin a dva
antihypertenziva. Pfitomnost zadného z hodnocenych 1éki ve sledovanych skupinach

nedosahla statisticky vyznamné hladiny.

Tabulka ¢. 16: Reperfuzni 1é€ba srde¢niho infarktu u sledovaného souboru pacientt
(HEP — heparin, LMWH — nizkomolekularni hepariny, DAG — duélni
antiagregace, AG — antiagregace, I1b/l1la — inhibitory receptora ITb/I1Ia)

HEP LMWH DAG AG lib/llla
skupina prezilych 16 22 13 5 6
skupina zemftelych 1 3 2 2 0
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Graf €. 16: Skladba aplikované reperfuzni 1écby infarktu myokardu u sledovaného
souboru pacientt (HEP — heparin, LMWH — nizkomolekularni hepariny,
DAG - dualni antiagregace, AG — antiagregace, llIb/llla — inhibitory
receptort I11b/I11a)
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Z grafu muzeme vycist slozeni aplikované reperfuzni 1é¢by. U vétSiny pacientli se
jednalo ptfedev§im o nizkomolekularni hepariny (LMWH). Aplikace heparinu (HEP) a
LMWH se pfiblizila hladiné vyznamnosti. U heparinu byla hladina vyznamnosti p-
value = 0,062. U LMWH byla tato hladina p-value = 0,073. Z vysledkt vyplyva, zZe
skupina prezilych pacientli byla castéji 1éCena heparinem a LMWH, nez skupina

zemielych pacienti.

Tabulka ¢. 17: Dalsi pouzité 1éky (kromé reperfuznich 1éka) v pribéhu hospitalizace
(AD — antidiabetika, AN2 — analgetika + antirevmatika, AU2 —
antiulceroza, HL2 — hypolimidemika)

AD AN2 AU2 HL2
skupina prezilych 9 15 23 18
skupina zemftelych 3 4 4 1
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Graf ¢. 17: Grafické vyjadreni dalsich aplikovanych 1éka (kromé reperfuznich 1€ki)
uzivana v prub&hu hospitalizace (AD — antidiabetika, AN2 — analgetika +

antirevmatika, AU2 — antiulcerdza, HL2 — hypolimidemika)
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Z grafu mlzeme vyc€ist, Ze pacienti nejcastéji v prubchu terapie uZivali
antiulcerozni 1éky. Statisticky vyznamné hladiny dosahl faktor HL2 (hypolipidemika
uzivana v priab¢hu 1écby) (p-value = 0, 026). Mizeme proto odvodit, ze skupina
prezivsich pacienti se 1é€ila Castéji hypolipidemiky neZ skupina zemielych pacientl. Ve
skupiné prezivSich to bylo 18 pacientli, ve skupiné¢ zemielych pouze jeden pacient,

lécenych hypolipidemiky v prib&hu hospitalizace.

Tabulka ¢. 18: Komplikace, které nastaly v pribéhu hospitalizace (SS — srde¢ni
selhani, LS — ledvinové selhani, RS — respira¢ni selhani, INF — infekce,

JS —jaterni selhani, KPL — krvaceni do plic)

SS LS RS Sok INF IS KPL

skupina prezilych 13 9 6 5 8 1 1

skupina zemftelych 3 2 3 1 4 0 0
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Graf ¢. 18: Grafické zobrazeni komplikaci, které nastaly v prub&hu hospitalizace (SS
— srde¢ni selhani, LS — ledvinové selhdni, RS — respiracni selhani, INF —

infekce, JS — jaterni selhani, KPL — krvaceni do plic)
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Z grafu miZeme vycist, Ze ve skupiné pieZivsich se jako nejcastéjsi komplikace
objevovalo srde¢ni selhani. Ve skupiné zemielych to byla infekce. Faktor infekce se
ptiblizil statistické hladiné¢ vyznamnosti s hodnotou p-value = 0,133. Infekce se

Vv pritbéhu 1écby vyskytovala ¢astéji ve skupin€ zemfielych pacienti.

Tabulka €. 19: Tabulka zobrazujici, priméry den, kdy zacali pacienti krvacet a

primérné pocty aplikovanych transfuzi a plazmy

primérny den

primérny pocet

primérny pocet

zakrvaceni erymas plazmy
skupina prezilych 2,92 3,3 0,48
skupina zemfelych 6,2 2,8 0,6
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Graf ¢. 19 Graf zobrazujici, prumérny den, kdy zacali pacienti krvacet a primérné

pocty aplikovanych transfuzi

hodnoty
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M skupina zemrelych

prameérné

pramérny den primérny pocet primérny pocet
zakrvaceni erymaz plazmy

Z grafu miizeme vycist, Zze skupina preZivSich pacientli krvacela v priméru o
polovinu dnl dfive nez skupina zemfelych pacienti. U skupiny ptezivsich krvaceni
nastalo primérné v pribéhu tfetino dne ( prumér 2,92), u skupiny zemielychprimérné
sedmy den (primér 6,2). den. Pti podani transfuzi dostali pacienti ve skupiné prezivsich
primémé vice erymas. Pacienti ve skupiné zemielych naopak dostali vétsi pocet

plazmy.

Tabulka ¢. 20: Primérné hodnoty krevniho obrazu (ERY1- primérna vstupni hodnota
erytrocytu, HCT1 -

Cvwr

LEU1- priméma vstupni hodnota leukocytt,

hodnota erytrocytli béhem hospitalizace, LEU2 — primérna nejnizsi
hodnota leukocyti béhem hospitalizace, HCT2 — primérnad nejniZsi

hodnota hematokritu béhem hospitalizace)

ERY1 LEU1 HCT1 ERY2 LEU2 HCT2
skupina prezilych 3,6 13,2 0,3 2,9 12,3 0,3
skupina zemrelych 4 17,8 0,4 3,1 13,4 0,3
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Tabulka ¢. 21: Primérné hodnoty krevni obrazu (HMG1 — primérna vstupni hodnota

hemoglobinu, TRO1 — primérna vstupni hodnota trombocyti, HMG2 —

v

v

HMG1 TRO1 HMG2 TRO2
skupina prezilych 106,7 215,16 82 231
skupina zemrelych 116,2 258,6 93 174

Graf ¢. 20:

Grafické zobrazeni praimérnych hodnot krevniho obrazu (ERY 1- primérna
vstupni hodnota erytrocytl, LEU1- primérna vstupni hodnota leukocyti,

HCT1 — primérma vstupni hodnota hematokritu, ERY2 — primérna

v
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Graf ¢ 21: Grafické znazornéni primérnych hodnot krevniho obrazu (HMG1 —
pramérnd vstupni hodnota hemoglobinu, TRO1 — primérna vstupni
hodnota trombocyta, HMG2 — prumérna nejnizsi hodnota hemoglobinu

cvwr
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Z grafu muzeme vycist, ze skupina zemfelych pacienti méla v priméru vyssi
vstupni hodnoty krevniho obrazu oproti skuping ptezivsich pacientti. Podobné vysledky
byly dosazeny u priimérnych nejnizsich hodnot krevniho obrazu béhem hospitalizace.
Jedinou vyjimku tvofi skupina trombocyti TRO 2. Tento parametr dosahl statisticky
vyznamné hodnoty, hodnota p-value = 0,049. Miuzeme tedy tvrdit, Ze ve skupiné

cvwr

u skupiny piezivsich pacientd.

Od roku 1998 do roku 2009 mélo na I. Interni klinice 8911 pacientl infarkt
myokardu. Z téchto pacienti bylo 1714 infarktt (19,23 %) za obdobi od roku 1998 do
roku 2001, jak mtizeme vy¢ist z tabulky. VSichni tito pacienti byli 1é¢eni konzervativne.
Podle naSich vysledki méli z tohoto poctu cCtyfi pacienti (0,2333 %) zavazné krvaceni
do zazivaciho traktu. Z té€chto pacientt tii zemfeli.

V obdobi od roku 2002 do roku 2009 mélo 7197 pacientd (80,77 %) infarkt
myokardu. Z téchto pacientd bylo 3085 pacientt 1é¢eno konzervativné (42,84 %) a 4112
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primarni perkutanni intervenci (57,13 %). U konzervativni 1é¢by zakrvécelo 7 pacienti
(0,2269 %). U PCI jich bylo skoro dvojnasob (17 pacientt, 0,4134 %). Z téchto

krvécejicich pacientli jeden umftel u konzervativni 1¢€cby a jeden u PCIL.

Tabulka €. 22: Tabulka zobrazujici rozdily u konzervativni 1é¢by a PCI a umrti

pacienti u jednotlivych druhi 1écby

podet pacienti Zakrvaceni sSmrt % amrti
KL 4799 11 4 36,36%
PCI 4112 17 1 5,88%

Z tabulky muzeme vycist, Ze konzervativné bylo od roku 1998 do roku 2009
1é¢eno 4799 pacientt (53,85 %). Zbylych 4112 pacientt (46,15 %) bylo 1é¢eno pomoci
PCI. Jak je z tabulky ziejmé, pii 1é¢bé PCI zakrvacelo vice pacientt (17 = 0,41 %), nez
pti konzervativni 1é¢bé (11 = 0,23 %). Umrti pacientii viak bylo &etn&jsi u pacientd
lé¢enych konzervativnim zptisobem (36,36 %), nez u interven¢niho postupu (PCI), kde

byla tmrtnost 5,88 %.
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5 Diskuze

5.1 Udaje z Ceské republiky

Podle tdaji ziskanych z Ustavu zdravotnickych informaci a statistiky v Ceské
republice (CR), patii nemoci obghové soustavy mezi nejéast&jsi piic¢iny hospitalizace
nemocnych, spoctem 31,5 ptipadi v pfepoctu na tisic obyvatel. Do roku 2004
postupn¢ narustaly piipady hospitalizace na vice nez 36 na tisic obyvatel, potom
dochazelo k postupnému poklesu a to az o 13 %. Snizila se také primérnd oSetfovaci
doba na 9,1 den. U muzu jsou nemoci ob&hové soustavy az o 13 % cast&jsi oproti
zenam. Naproti tomu maji zeny pramérné o 2,2 dny delsi oSetfovaci dobu. Je to
zpusobeno tim, Zze prumérny veék hospitalizovanych Zen je o vice nez 5 let vySsi nez
primémy vék muzi. U hospitalizovanych pacientii je témé& 6 % umrtnost. Cetnost
hospitalizaci u nemoci ob&hové soustavy v CR vyrazné nariista s piibyvajicim vékem
od 50 let u muzii a od 60 let u zen.

V roce 2008 bylo v CR 14 171 obyvatel hospitalizovano s akutnim infarktem
myokardu (135,9 hospitalizaci na 100 tisic obyvatel). Primérny v€k u téchto
nemocnych byl 68,8 let a primérna délka hospitalizace byla 6,3 dni. Pocet zemfelych
na akutni infarkt myokardu byl 895 pacientﬁ.(37)

V roce 1970 byla tmrtnost v CR na nemoci ob&hové soustavy 48,0 % u muzi a
53,9 % u zen. Do roku 2008 doslo k poklesu na 45,2 % u muzt a 50,7 % u Zen. Zeny
umiraji oproti muzim ve vysSim veéku. Je to castecné zplisobeno ochrannym plisobenim
zenskych pohlavnich hormonti na obéhovy aparét.(38)

Od roku 1998 do roku 2009 bylo na I. Interni klinice v Olomouci hospitalizovano
8911 pacientl s infarktem myokardu. Do roku 2001 byl pocet infarktii v jednotlivych
letech priblizné stejny. Od roku 2002 doslo k nartistu oSetfovanych infarkti. Bylo to
zpusobeno tim, ze se zacalo provadeét akutni PCI a pacienti z okolnich menSich
nemocnic byli svazeni do Olomouce. Muzl je obecné hospitalizovano vice nez Zen.
V nasi studii bylo nejvice hospitalizovanych muzl, u kterych se vyskytlo zavazné
krvaceni do zazivaciho traktu, ve vé€ku od 70 do 79 let. U zen tomu bylo jinak. Nejvice

takovych pacientek bylo hospitalizovano mezi 80 — 89 lety zivota.
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Z udaji ze sjezdu Ceské kardiologické spoleénosti z roku 2009 vime, ze k 1.1.2006
zilo v CR 10 251 079 obyvatel. V tomto roce 2006 bylo registrovano 32 000 pacientl
s akutnim koronarnim syndromem, z toho bylo 8 000 STEMI. Z toho bylo provedeno
piiblizné 22 500 koronarnich angioplastik (PCI), z toho 7 000 akutnich (21,9 %).

Nemocni¢ni rehabilitace se po zdkroku zucastnilo az 90 % vSech akutné
nemocnych. DalSich fazi rehabilitace (po odchodu z nemocnice) se zac¢astnilo bohuzel
jen malé mnozZstvi pacientll. Z vyse uvedeného vyplyva, Ze piestoze CR patii ke $picce
v invazivni kardiologii a kardiochirurgii, je dalSi odborna kardio-rehabilitacni péce o
tyto pacienty podcenovana. Diky tomu se snizuje efekt invazivnich a operacnich
vykonti. Nasledn¢ dochazi k recidivim onemocnéni s rehospitalizacemi, ke zvySené
spotiebé 1éki a k nartistu dalsich zdravotnickych vykont [39)

Z nasi studie mizeme vycist, Ze se na L. Interni klinice provadi ptiblizn€ okolo 500
akutnich PCI ro&né. Pii porovnani Gidaji z roku 2006: 22 500 PCI v CR versus 974 PCI
ve FNOL a 7000 akutnich PCI v CR versus 510 akutnich PCI ve FNOL miizeme
konstatovat, ze I. interni klinika FNOL patii k celostatné¢ vyznamnym katetrizacnim

centram.

5.2 Ostatni udaje

Akutni infarkt myokardu je, stejné¢ jako akutni krvaceni ze zaZivaciho traktu,
ZivotohroZujicim onemocnénim vyZadujicim hospitalizaci na jednotce intenzivni péce.
Ob¢ diagnozy maji zcela protichidné 1écebné strategie. Zatimco u infarktu myokardu
podavame 1éky scilem snizit srazlivost (zvySit krvacivost) krve a rozpustit
pfedpokladanou krevni sraZeninu v koronarni tepné, u nemocnych s krvacenim do
zazivaci trubice naSe Usili sméfuje opaénym smérem k aplikaci 1¢€ki, které snizuji,
eventudlné normalizuji krvécivost. Problémem je, pokud ob¢ okolnosti nastanou
soucasne¢.

Prendegarstova a spol. popsali vyskyt akutniho infarktu u 32 % z 68 nemocnych
piijatych na intenzivni pé&i pro akutni krvaceni do zaZivaciho traktu.® Emenike a spol
popsali infarkt myokardu u 13 % nemocnych s akutnim krvacenim do zazivaci
trubice.“ Nektefi autofi udavaji jests vyssi procento (30-49 %).“)

Naproti tomu zavazné gastrointestinalni krvaceni po PCI je udavano, dle Abbase, je

2,3 %.59 v porovnani s témito udaji je frekvence Casnych krvacivych komplikaci po
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PCI v nasem souboru pacientii zieteln¢ niz§i. Velk4 multicentricka prospektivni studie
zahrnujici 3907 pacientl s akutnim infarktem myokardu (Lichtmanova a spol) udava
zavazné gastrointestindlni krvéaceni u 15,7 % nemocnych.(41) Je zjevné, ze pii takové
komplikaci nelze, pro kontraindikace, dodrzet 1é¢bu infarktu podle doporucenych
postupt. Podle Qian-Ping Gao a spoluautort je ¢asné podani Omeprazolu spojeno se
snizenim vyskytu krvaceni z horni ¢asti gastrointestinalniho traktu.*%

Studie ACUITY (Acute Catheterization and Urgent Intervention Triage Strategy)
hodnotila 13 819 pacientii s akutnim koronarnim syndromem (tedy nejen infarkt
myokardu, ale i nestabilni angina pectoris) udava vyskyt gastrointestinalniho krvaceni
do 30 dniiu 1,3 %.“9

V roce 2005 probchla studie, kterd zkoumala vyskyt, pribéh a propusténi
z nemocnice (do doby 6 mésicti) u nemocnych, kde se rozvinulo krvaceni do zazivaciho
traktu po PCI pfi hospitalizaci pro akutni infarkt myokardu. Krvaceni do GITu zde bylo
definovano jako horni nebo spodni krvaceni do GITu nebo meléna, které muze byt
zpusobeno antiagrega¢ni nebo heparinovou terapii a vyzaduje podani transfuze. Ve
studii se zabyvali vékem (nad 70 let), pohlavim, cukrovkou, dfive prodélanymi
nemocemi, uzivanim aspirinu pied hospitalizaci. Z 3130 analyzovanych pacientl se u
71 (2,3 %) pacientl rozvinulo krvaceni do zaZivaciho traktu. Pacienti s krvacenim byli
vétsinou star$i Zeny s vétsi incidenci predeslych mozkovych piihod, infarktu myokardu,
méstnavym srde¢nim selhdnim a uzivanim aspirinu pied hospitalizaci.(4o)

Kdyz tato data porovnavame s na$i studii, tak zjistime, ze krvaceni do zazivaciho
traktu bylo v nasi skupiné spiSe ¢astéj$i u muza (53,57 %). Zato nemocni¢ni mortalita
byla vys$$i u Zen. Z 28 piipadt zakrvaceni zemielo 5 pacientd a vSichni Zenského
pohlavi.

Lichtman a kol. se zabyvali studii, které zkoumala pacienty za obdobi od dubna
1996 do ledna 1997. Tato studie zkoumala rizikové faktory a frekvence vyskytu
krvaceni do zazivaciho traktu pfi 1écbé infarktu myokardu. Vétsi riziko méli pacienti
svékem nad 65 let a vice jak dvéma rizikovymi faktory pro vznik koronarniho
onemocnéni. Ze zkoumané skupiny 83 pacientli krvacelo. Z tohoto poctu 67 pacientli
pfezilo a 16 pacientl zemielo. PfeZivsi pacienti méli niz§i hematokrit, dostavali vice
transfuzi, méli vyssi srde¢ni frekvenci nez pacienti, ktefi zemfeli.*V
Probéhla také studie, kterd zkoumala bezpecnost a efektivitu nasogastrické intubace

pti krvaceni do GITu po infarktu myokardu. Bylo zji§téno, ze kratkd nasogastricka

intubace je relativné bezpecna a miize mit prospéch u krvaceni do GITu po IM. Indikace
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K intubaci jsou nasledujici u celkového krvaceni: meléna, hemateméza, svétle a tmavé
Gervena krev ve stolici.*?

Do prospektivni americké studie, kterou publikoval Mitchell, bylo mezi lednem
2003 az Cervnem 2004 zatazeno 3907 pacientt. Studie zkoumala, jaké nekardidlni
komplikace mohou doprovazet infarkt myokardu. Nejbéznéji se vyskytovala pneumonie
(18,4 %), tézké krvaceni do zazivaciho traktu (15,7 %), mrtvice a sepse (9,4 %). Tyto
komplikace mohou vyrazn¢ zvysit nemocni¢ni mortalitu.“?

V dalsi studii, ktera prob¢hla v Americe, se zjistilo, Ze mezi faktory zpusobujici
GIT krvaceni u IM patii vek, kardialni komorbidity, anemie, hypotenze.(44)

Probéhla také studie zkoumajici vliv ¢asného podani omeprazolu u pacienti s IM
na krvaceni do zazivaciho traktu. V této studii bylo 237 pacientl rozdéleno do dvou
skupin. Jedna uZzivajici omeprazol a kontrolni skupinu. Bylo zjiSténo, Ze brzké podani
omeprazolu u pacientl s akutnim infarktem myokardu miize snizit vyskyt krvaceni do
horni ¢asti zazivaciho traktu.

Abbas a kol. napsali, ze u 2,3 % pacienti se po PCI po IM rozvine GIT krvaceni,
které je spojeno s delSi dobou hospitalizace a vyS$§im riskem hospitalizaéni mortality.
Delsi podavani aspirinu mize 2 krat az 4 krat zvysit riziko GIT komplikaci. AIM
zpusobuje patologické stimuly, které zvysuji sekreci zaludecni kyseliny, coz miize
zpisobit stresové erdy.(45)

V nasi skupiné patfilo mezi nejcast&j$i onemocnéni, kterym pacient trpél arterialni
hypertenze. Casto se také vyskytoval diabetes mellitus a necela polovina pacientii také
prodélala v minulosti infarkt myokardu. Zjistili jsme, Ze u skupiny ptezivsich se Castéji
vyskytovala arteridlni hypertenze, jako vstupni onemocnéni, nez u skupiny zemielych.
Tento faktor sice nebyl statisticky vyznamny, ale alespon se této hladiné pfiblizoval.

Pii 1écbe infarktu se hladin€ vyznamnosti také pfiblizila 1é¢ba heparinem a
nizkomolekularnimi hepariny. Skupina pfezivSich pacienti byla castéji 1éCena
heparinem a LMWH neZ skupina zemfelych.

Pti dal$im srovnavani mizeme také ze ziskanych dat vycist, Ze skupina zemielych
méla pii hospitalizaci vice infekénich komplikaci nez skupina piezivSich. Skupina
zemfelych zakrvacela do zazivaciho traktu primémé o tfi dny pozdé€ji nez skupina
prezivsich. Zjistili jsme, ze ptezivsi pacienti dostali vice erymas a méné plazmy nez
skupina zemfelych.

Pti porovnavani krevniho obrazu v obou skupindch, jsme zjistili, ze pramérné

hodnoty jsou vyssi u skupiny zemielych. A to jak u vstupnich krevnich hodnot, tak
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béhem nejnizsich hodnot béhem hospitalizace. Jediny vyznamny rozdil jsme nalezli u

v

vyznamné niz$i nez u prezivsich (s hladinou vyznamnosti p-value = 0,049.
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6 Zaver

Infarkt myokardu postihuje v nasi republice kazdoro¢né nékolik tisic pacienti.
Cilem lécby infarktu je co nejrychleji zprichodnit postizenou cévu reperfuzni 1écbou.
Pfi intenzivnim ovliviiovani koagula¢nich vlastnosti krve se mohou vyskytnout krvacivé
komplikace. V nasem piipadé, jsme se zabyvali zavaznym krvacenim do zazivaciho
traktu. Vybirali jsme pouze pacienty, u nichz bylo krvéceni tak silné, Ze jim musela byt
podana krevni transfuze.

Zkoumana skupina pacientd byla z divodu zékladni diagn6zy srde¢niho infarktu
1é¢ena bud’ konzervativng, nebo invazivné. Zjistili jsme, ze krvacivé komplikace se
Cast&ji vyskytuji pfi agresivnéjsi terapii primarni koronéarni intervenci (Tabulka €. 3 -
0,41 % oproti 0,23 %). Vyskyt krvaceni v zavislosti na pohlavi, byl u obou pohlavi

priblizné stejny.

Hypotéza ¢&. 1: Zavedeni intervenéniho postupu do 1&8by akutniho srdeéniho

infarktu bylo spojeno s nartistem zivaznych krvaceni do zazivaciho traktu v ¢asném

obdobi 1é¢by - prubéhu hospitalizace. Frekvence téchto krvaceni byla v naSem souboru
niz$i, nez udavaji literarni tdaje.

Dtlezita byla také nemocni¢ni mortalita. Ze zkoumané skupiny zemfielo 5 pacienti.
Skupinu zemfelych tvotily pouze Zeny. Z této skupiny byly ctyii pacientky léCeny
konzervativné a pouze jedna invazivné. Mortalita u konzervativni 1é¢by byla tedy 36,36
%. U invazivni 1écby byla 5,88 %.

Hypotéza ¢. 2: Ve skupiné pacientu s infarktem myokardu léCenych PCI a

zavaznym krvacenim do zazivaciho traktu do$lo ke zméné ¢asné mortality, ktera u takto

1é¢envych pacientu klesla.

Jako statisticky vyznamny faktor jsme naSli uzivani hypolipidemik v prib&hu
hospitalizace. Skupina pfezivSich wuzivala castéji hypolipidemika v pribehu
hospitalizace nez skupina zemftelych. Dal§im vyznamnym faktorem byla nejniZsi
hodnota trombocytli béhem hospitalizace. U skupiny zemielych byla hladina
trombocytl nizs§i nez u skupiny piezivSich. Nedavno publikovana prace Foxe a

kolektivu, hodnotici udaje z Globalniho registru akutnich koronarnich ptihod, jez

99



zahrnovaly ptes 50 000 pacientl (participace 123 nemocnic ze 14 zemi) odhalila fadu
individualnich charakteristik spojenych se zvySenym rizikem krvaceni; hodnotu
trombocyta vSak nezmifiovala.“® Je mozno uvazovat o tom, Ze trombocyty pod vlivem
podanych 1€kt mély zménéné agregacni vlastnosti. Nutno vSak zminit, ze pficinou tmrti
nebyl hemoragicky Sok (coz také vyplyva z tabulky hodnot krevniho obrazu, kde byl
sice patrny pokles, nejde vSak o kritické hodnoty). Jednalo se naptiklad o kumulaci
faktorti jako multiorganové selhani, kardiogenni Sok, ¢i sepse. Tyto klinické okolnosti
zde nebyly rozvadény s ohledem na to, Ze zemielych bylo pét a heterogenni faktory
uvnitf této podskupiny nebylo mozno statisticky zpracovat.

Dalsi zkoumané faktory uz nebyly statisticky vyznamné, ale alespon z Casti se
hladiné vyznamnosti pfiblizili. Pii reperfuzni 1é¢be bylo vice ptezivsich pacientl 1é¢eno
heparinem a nizkomolekularnimi hepariny, nez skupina zemielych. Vice piezivsich
pacientl bylo také 1éCeno cCastéji invazivné a méli vétsi vyskyt arteridlni hypertenze v
anamnéze nez zemieli pacienti. Naopak ve skupiné¢ zemielych byl vétsi podil
infek¢nich komplikaci nez ve skupiné piezivsich.

Zvyse uvedeného vyplyva, ze pii invazivni terapii sice vznika vysSi riziko
zavaznych krvacivych komplikaci do zazivaciho traktu, ale mortalita je mnohem mensi
nez u konzervativni 1écby. Tyto komplikace vznikaji diive a pfi intenzivni péci je na né
neprodlené reagovano. Proto miizeme fici, ze intervencni postup (jehoz indikace je dana
EKG nalezem) vedouci k rychlejsi reperfuzi myokardu, neni spojen v ndmi sledované
skupiné pacienti a ve sledovaném obdobi se zhorSenim mortality, tfebaZe je spojen
S Cast€jSimi krvacivymi komplikacemi. Riziko umrti na tyto komplikace je vyssi u Zen,
u infekénich komplikaci 1é¢by a u pacientll s niz§imi hodnotami trombocytli béhem
hospitalizace.

Limitace studie: Velikost souboru, zfejmé ¢astecné limituje statistickou vypoveédni
hodnotu vysledkii. V tomto smyslu by dalsi informace pfinesla multicentrickd studie
zabyvajici se touto problematikou. Nicmén¢ ucel prace byl splnén tim, ze jsme ziskali
odpovédi na vstupni hypotézy. Na naSem souboru pacientll je patrno, Ze intervencni
terapie infarktu, kterd vyznamné pfispéla ke snizeni mortality na srde¢ni infarkt, nebyla

spojena se zvySenim mortality ve skupin¢ nemocnych s krvacenim do zaZivaciho traktu.
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8 Prilohy

Tabulka €. 4: Tabulka zobrazujici vékové rozlozeni zkoumajici skupiny

muzi Zeny celkem %

50-59 let 2 2 7,2
60-69 2 2 4 14,3
70-79 7 4 11 39,2
80-89 4 6 10 35,7
90-99 let 1 1 3,6

Tabulka €. 5: Tabulka zobrazujici rozdéleni pacientii podle zptisobu ukonceni jejich

hospitalizace

muzi Zeny celkem %
Propusténi 4 1 5 17,9
Preklad 11 7 18 64,2
Exitus 5 5 17,9

Tabulka €. 6: Tabulka zobrazujici pocet hospitalizovanych pacientll v obdobi od 1998

do roku 2009

Rok pocet pacientl %

1998 1 3,6
1999 1 3,6
2000 1 3,6
2001 1 3,6
2002 2 7,1
2003 4 14,3
2004 3 10,7
2005 2 7,1
2006 5 17,9
2007 4 14,3
2008 2 7,1
2009 2 7,1
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Tabulka €. 7:  Tabulka zobrazujici délku hospitalizace u jednotlivych pacienti

pocet hospitalizovanych dni pocet pacienti %
1.-5. 6 21,4
6.-10. 12 42,8
11.-15. 8 28,6
16.-20.
21.-25. 1 3,6
26.-30. 1 3,6

Tabulka €. 9: Tabulka zobrazujici zastoupeni vstupnich nemoci u jednotlivych
pacientd (AH — arteridlni hypertenze, GIT — onemocnéni zazivaciho
traktu, OL — onemocnéni ledvin, FS — fibrilace sini, IM — infarkt

myokardu prodélany v minulosti, DM — diabetes mellitus)

% poctu pacientd
% zastoupeni nemoci pocet pacientl
trpici danou nemoci
AH 28,80 17 60,7
GIT 13,60 8 28,6
oL 11,90 7 25,0
FS 3,40 2 71
IM 18,6 11 39,3
DM 24,70 14 50,0

Tabulka €. 10: Tabulka zobrazujici zptisob 1é¢by diabetus mellitus

pocet pacienti %
Dieta 2 14,30%
PAD 1 7,10%
Inzulin 10 71,50%
PAD + inzulin 1 7,10%
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Tabulka €. 11: Endoskopické nalezy u nemocnych s krvacenim do GIT

pocet pacienti

%

nadory 2 7,10%

viedy a fisury 11 39,30%

zanét -afty, gastropatie, eroze 8 28,60%
nezjisténo 7 25%

Tabulka €. 12: Tabulka zobrazujici pocet zemfielych a prezivsich pacientl

muzi Zeny celkem %
preZivsi pacienti 15 8 23 82,1
zemfrely pacienti 0 5 5 17,9
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