V minulom ¢isle sme prezentovali klinicku
studiu PEGASUS-TIMI 54, ktora priniesla
velmi zaujimave vysledky [1]. A v novem-
bri na americkom kardiologickom kon-
grese (AHA) 2015 v Orlande prezentoval
dr. Bonaca dalsie analyzy [2]. A prave tieto
tu predstavujeme. Ide o zaleZitosti bez-
pec¢nosti dlhodobej lie¢by tikagrelorom
po prekonanom akutnom koronarnom
syndrome — Long-Term Tolerability of
Ticagrelor for Secondary Prevention:
Insights from PEGASUS Trial.

V studii PEGASUS-TIMI 54 sa preu-
kazal efekt pridania tikagreloru k aspi-
rinu (vs. rameno liecby len s aspirinom)
pri redukcii kardiovaskularnych (KV)
prihod po primérnej perkutdnnej ko-
ronarnej intervencii (PKI) u pacientov
s akutnym koronarnym syndrémom
(bolo tam > 21 000 pacientov). Dalej
studia presetrovala uZito¢nost tejto dual-
nej antiagregacnej liecby i po prvom
roku. Guideliny hovoria zatial, ze dudlna
antiagregacna liecba je indikovana po PKI
so stentom len po dobu jedného roka, ale
Studia PEGASUS-TIMI 54 preukazala be-
nefit tejto dvoijitej liecby i po prvom roku,
teda v dlhom ¢asovom meradle.

V tomto zdeleni autori analyzovali pre-
rudenie lie¢by v ¢ase a tiez priciny preru-
Senia liecby. Obvykle to boli neziaduce
ucinky liecby. Do troch rokov prerusilo
liecbu 20 % placebovych osbéb, 32 %
0s0b lie¢enych tikagrelorom v davke
90 mg/denne a 29 % v davke 60 mg ti-
kagreloru denne. V prvom roku boli pre-
rusenia liecby vyjadrené relativnym ri-
zikom (RR) voci placebu nasledovné:

RR 1,57 pre 60mg déavku tikagreloru a RR
1,91 pre 90mg davku. No a v 2 - 3 roku
boli rizikd RR nizsie: RR 1,12 pre 60 mg
davku a RR 1,18 pre davku 90 mg. Teda
ak pacient vydrzal na lie¢be tikagre-
lorom prvy rok, tak uz relativne malo
pacientov liecbu neskoér opustilo.

Aké boli dévody prerusenia liecby
dudlnej antiagregacie? Asi 19 % cho-
rych prerusilo lie¢cbu tikagrelorom
v davke 90 mg/denne, asi 16,4 % cho-
rych prerusilo lie¢bu tikagrelorom
v ddvke 60 mg/denne a 8,9 % cho-
rych s placebovou lie¢bou ju tiez preru-
Silo. U davky 90 mg tikagreloru to bolo
v 7,8 % pre krvacanie a u 6,5 % chorych
pre dyspnoe. Pre dyspnoe bolo preru-
Senie lie¢by nasledovné: na 6smy den
uzivania u 90 mg/denne déavky tikagre-
loru, na 11. def u davky 60 mg/denne
a az na 52. den u placeba. Pre krvaca-
nie sa lie¢ba prerusila na 86. den (davka
90 mg), na 156. den (davka 60 mg) a na
344. den (placebo). U davky 90 mg ti-
kagreloru bolo dyspnoe pocitované ako
malé u 85 % zaradenych a u krvacania
iSlo tieZ povacsine len o malé krvacanie.

Autor prednasky pripomenul tiez re-
dukciu KV prihod lie¢bou tikagrelorom
po dobu troch rokov. Vyskyt KV pri-
hod bol 6,8 % pri davke 60 mg denne,
bol 6,6 % pri davke 90 mg denne, ale
az 8,4 % pri placebovej liecbe. Takze ti-
kagrelor redukoval KV prihody voci pla-
cebovej lie¢be (t. j. liecbe len aspirinom)
0 20 %, o je obrovsky benefit.

Zaverom mozno zhrnut tieto skutoc-
nosti nasledovne. Lie¢ba tikagrelorom

spolu s aspirinom predcila v efekte
liecby redukciou KV prihod lie¢bu samo-
statnym aspirinom.

Problémom je prerusenie kombinova-
nej antiagregacnej liec¢by v praxi, hlavne
v prvom roku po prekonani akutneho ko-
ronarneho syndrému - 19 % chorych, lie-
¢enych vysSou davkou a 16 % chorych,
lieCenych nizSou davkou tikagreloru.
V druhom a tretom roku od prekonania
akutneho koronarneho syndrému byva
prerusenie lietby uz malé a dotyka sa asi
2 - 3 % chorych. Dovodmi prerusenia by-
vaju neziaduce Ucinky liecby, hlavne dys-
pnoe a krvacanie. Obe tieto prihody su
vsak vo svojej intenzite len mierne.

Je vhodné pridat sem i podstatné in-
formacie z dal3ej prednasky na uvede-
nom kongrese, ktoré tiez poukazuju na
dudlnu antiagregacnu lie¢bu po pre-
konanom akutnom infarkte myokardu.
Dr. Yeh prezentoval studiu DAPT (dudlna
antiagregacna liecba, thienopyridin plus
aspirin u pacientov po akutnom koro-
narnom syndréme) [3]. Tito pacienti
s akatnym koronarnym syndrémom su
dnes lieceni pomocou koronarnej inter-
vencie (PKI), obvykle obdrzia stent a na-
sledne je u nich potrebna dudlna antia-
gregacna lie¢ba po dobu jedného roku,
mozno i v dlhSom rezime ako jeden rok.
Studia testovala uzito¢nost tejto lie¢by
a jej bezpe¢nost i dalej po uplynuti jed-
ného roku od implantacie stentu. Liecba
brani retrombdze v stente, ale ma i pre-
ventivny efekt pre iné KV ischemické pri-
hody. Problémom byva obvykle krva-
canie u niektorych pacientov, pricom
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krvacanie - ak je velké — zhorSuje dlho-
dobu prognézu chorych.

V stadii DAPT bol vek chorych
62 rokov v priemere, 26 % chorych boli
Zeny, BMI bol v priemere 30, diabetom
trpelo 40 % chorych, hypertenziou 73 %
chorych a srdcovym zlyhdvanim asi 10 %
pacientov. Autori vyvinuli DAPT skére
pre odhad vyskytu hemoragickych pri-
hod pri dudlnej antiagregacnej liecbe.
Pouzili analégiu skére CHADS2 u pred-
sierove;j fibrilacie. V DAPT skére zohlad-
novali nasledovné rizikové faktory bez-
pecnosti tejto dualnej antiagregacnej
liecby: vek, predoslu PKI alebo preko-
nany infarkt, diameter stentu, pritomny
infarkt pri prijati, faj¢enie a diabetes mel-
litus. Tieto faktory dovolovali vytvorit
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skérovaci systém od skére 1 do skére 4.
A preukdazali nasledovné skutocnosti -
u nizkeho DAPT skére (< 2,0) nebol roz-
diel v benefite dualnej antiagregacnej
liecby vs. liecby len aspirinom, ale u vy-
sokého DAPT skore (= 2,0) vSak bene-
fit dudlnej antiagregacnej lie¢by jasne
prevysoval liecebny efekt samotného
aspirinu. Ale cenou liecby bol i narast
krvacania.

Autor v zavere zddraznil, Ze po prvom
roku lie¢by dudlnou antiagregaénou
liecbou je potrebné u pacientov po akut-
nom korondrnom syndréme, lie¢enych
PKI, analyzovat DAPT skére. U podsku-
piny chorych so skére > 2,0, t. j. s vyso-
kym skére, je vhodné v dualnej antiag-
regacnej lie¢be dalej pokracovat i po

prvom roku tejto lie¢by. Zda sa teda, ze
tato liecba prindsa benefit aj v dlhodo-
bom liecebnom rezime.
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