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Predsienova fibrilacia

Predsienova fibrilacia (PF) je najcastejSou arytmiou v kli-
nickej praxi, vyskytuje sa najméd u starsich chorych a byva
vyznamnou pri¢inou vzniku mozgovych cievnych prihod
a systémovych embolizacnych prihod. PF sa zvykne klinicky
klasifikovat podla trvania na formu paroxyzmalnu, perzis-
tentnt ¢i permanentnt, avSak tromboembolické riziko je
podobné pri vietkych uvedenych kategoridch tejto arytmie.

PF vznika obvykle v lavej predsieni v mieste vstupu
pltcnych zil do predsiene, d4 sa lahko detegovat a diag-
nostikovat na zaklade pritomnosti nepravidelnych a me-
niacich sa intervalov R-R na EKG zépise. Viaceri pacienti
s PF mozu byt kompletne asymptomaticki a tak guideliny
(ESC, ACC/AHA spolo¢nosti) odporucaju skrining ti-
chej (asymptomatickej) PF (pomocou EKG, Holter-EKG)
u chorych vo veku > 65 rokov s prislu$nymi rizikovymi
faktormi (ICHS, hypertenzia, obezita, diabetes a podob-
ne). Edukovany pacient si vie sam merat pulz a odhalit
nepravidelny pulz s potrebou EKG verifikacie: uvazuje sa
i o dostupnosti smartfénov s ,doplnkami®, ktoré arytmiu
mozu detegovat - zatial bez schvalenia odbornymi (kar-
diologickymi ¢i regula¢nymi) spolo¢nostami.

PF obvykle ,neohrozuje“ mortalitou postihnutého, ale
stoji v pozadi viacerych zavaznych komplikdcii. Mnohé $tadie
preukaézali silnd asocidciu PF s tromboembolickymi prihoda-
mi. PF vytvédra v srdci stav hyperkoaguldcie v dosledku stazy
krvi a jej turbulencie v uskach predsieni, tam st podmienky
na vznik intrakavitarnych trombov - a tak aj kardioembolic-
kych prihod. Nie je zatial dobre preskiimana ,¢asova asocia-
cia“ medzi PF a vznikom ndhlej cievnej mozgovej prihody
(NCMP). Ani tprava rytmu na sinusovy rytmus (elektrickou
kardioverziou ¢i farmakologickou kardioverziou) neredukuje
riziko vzniku NCPM. A s$tudia AFFIRM (Atrial Fibrillation
Follow-up Investigation of Rhythm Management) preukazala
mortalitny benefit v tzv. ramene liecby ,rate control®

Iné asociacie ¢i rizika PF su tieto: zvy$ené riziko vzniku
srdcového zlyhavania, vzniku ventrikuldrnych arytmii i na-
rastu mortality.

Ako kalkulovat riziko u chorého s PF?

Benefit antikoagula¢nej lie¢by v profylaxii NCPM u osob
s PF je jasne dolozeny. A $tudie davnejsie preukazali, Ze
antikoagula¢na lie¢ba zna¢ne prevy$uje v udinnosti anti-
agregacnu liecbu. Klinickym problémom je zvolit optimalnu
antikoaguldciu a tiez spravne urcit ,riziko-benefit medzi
prevenciou NCPM a tiez hemordgie z antikoagula¢nej liecby.
V tejto oblasti bolo nahradené skore CHADS, inym skore —
CHA,DS,-VASc, kde sa zohladnuju parametre: vek, pohlavie,
pritomnost srdcového zlyhavania, hypertenzia, prekonana
NCPM, vaskularne ochorenie a diabetes mellitus. Riziko pre
vznik NCPM/ systémového embolizmu sa zvysuje s poctom
spominanych parametrov a tak oralna antikoagulacia sa indi-
kuje u pacientov so skdre = 2. Odportcanie ESC (Eurdpska
kardiologicka spolo¢nost) navrhuje antikoagula¢nu lie¢bu
aj u muzov so skore 1 (nie tak odporucanie v USA). Ak
porovname ,rizikd“ a ,benefit“ antikoagula¢nej lie¢by, tak
sa dostavame celkovo k tzv. ,Cistému” (netto) klinickému
benefitu. AvSak niektori starsi pacienti pokladaji obavu zo
vzniku NCPM za vy$siu ako obavu z komplikacii krvacania,
a st ochotnejsi k antikoagula¢nej lie¢be pre obavu z NCPM,
re$pektuju moznost rizika krvacania.

Riziko krvacania ma v pozadi tiez podobné rizikové para-
metre (ako to je v pripade odhadu rizika pre NCPM), uziva
sa tu skore HAS-BLED: hypertenzia, abnormalne renalne/
pecenové funkcie, prekonand NCPM, anamnéza krvacania,
labilné hodnoty INR, vek (starsi), alkohol a lieky. Ak je toto
skére > 3, znamend to vysoké riziko pre vznik hemoragie.

Do popredia sa dnes dostdvaju pri odhade rizika vzniku
tromboembolie ¢i hemoragie aj biomarkery, viac v oblasti od-
hadu rizika hemoragie. Existuje tzv. multi-biomarkerovy pristup
(vySetrenie sticasne aj troponinu, NT-pro BNP, D-diméru),
ktory zlepsuje stratifikdciu skore CHA,DS,-VASc. Dnes sa za-
¢ina uprednostiiovat aj tzv. ABC krvéacavé skore (kombinujtice
klinické udaje chorého s biomarkerovym skore), validizované
vo dvoch studiach s PE, ktoré ma lepsiu ,,C-$tatistiku® ako HAS-
-BLED skore a je potom uzitocné i pre rutinnu klinickd prax.

Vyber antikoagula¢nej liecby

Mame k dispozicii jednak (stary) warfarin a $tyri tzv.
non-vitamin K oralne antikoagulancida a potom (NOAC,
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DOAC), ktoré st ,non-inferiérne“ k warfarinu pri reduk-
cii NCPM/systémovych embolizacii. Metaanalyza $tadii
s NOACs versus warfarin preukazala vyznamné redukcie
vyskytu NCPM aj systémovych embolizdcii, intrakranidlnych
hemoragii i mortality, ale zvy$ené riziko gastro-intestinalnych
hemoragii (vSetko oproti warfarinu). Ina metaanalyza ana-
lyzovala rizika i benefity DOACs (oproti warfarinu) u cho-
rych, ¢o sucasne uzivali ,aspirin®, a preukdzala, ze DOACs
v porovnani s warfarinom vyznamne redukovali u tychto
pacientov velké krvacania.

Iné benefity DOAC:s liecby: rychly efekt liecby, nepritom-
nost interakcie so stravou a tiez menej interakcii s liekmi, nie
je nevyhnutna laboratdrna kontrola - ale je vyssia cena liecby.
DOAC: treba uzivat opatrne u chorych s tazkou obezitou,
u chorych s vyrazne redukovanou funkciou obli¢iek. DOACs
st kontraindikované u pacientov s mechanickymi chlopriami
¢i s mitralnou stendzou, tiez u gravidnych zien (aj u Zien, ¢o
doj¢ia malé deti) a u deti. Ak je potrebnd operdcia, liecbu
treba prerusit, obvykle sta¢i jeden den (niekedy dva).

Autorskd prezentdcia: T. Zelniker (Boston, USA) ,Ktori
pacienti s predsiefiovou fibrildciou maju byt antikoagulovani?“

Diabetes mellitus a kardiovaskularne ochorenia

Autori realizovali klinicka $tudiu, sledovali 79 000 os6b
s prediabetom v obdobi rokov 2007 - 2015, kde priemerné
sledovanie jednotlivych osob trvalo $tyri roky. Asi 30 % tych-
to osOb sucasne trpelo aj insomniou (zistilo sa to alebo pri
anamnéze tychto pacientov, alebo podla ich spotreby liekov
- hypnotik). Osoby s insomniou (oproti tym bez insomnie)
boli starsie, mali Castejsie nadhmotnost/obezitu, viac to boli
Zeny, v minulosti Castejsie faj¢ili, mali tieZ Castejsie hypertenziu,
niz$iu sérova hladinu HDL-Ch a zvysené triacylglyceroly.

V priebehu sledovania sa u 14 617 osob (18 %) vyvinul
diabetes 2. typu (DM2t). Po zohladneni tradi¢nych rizikovych
faktorov bolo relativne riziko pre vyvoj diabetu 1,28 u tych
0s0b, ¢o trpeli insomniou. Ak e$te siahli k zohladneniu
vstupného HbAIc ¢i glykémie nala¢no, tak sa relativne riziko
nezmenilo. Uvedené relativne riziko insomnie pre vyvoj DM2t
bolo podobné ako pre iné rizikové faktory vyvoja DM2t (pre
hypertenziu, nizku sérovt hladinu HDL-Ch, vysoku hladinu
triacylglycerolov). Tieto klinické nélezy su podobné nalezom
experimentélnej prace, kde ini vyskumnici volontérom (zdra-
vym) narusili spankovy rezim: ak volontéri nedostatocne spa-
vali (len 4 - 5 hodin za noc v priebehu 14 dni, kontrolované
EEG vysetrenim so zmenami REM spanku), vznikala u nich
hyperglykémia a zhorsila sa inzulinova rezistencia (obidve
metabolické zmeny boli reverzibilné, ak sa volontéri vratili
k normalnemu spanku).

Ako vysvetlit uvedené vysledky: a) deprivacia spanku (ex-
perimentélne skdsenosti, ale i v spominanej klinickej $tadii)
narusuje profil peptidov, ktoré sprostredkuvaju v organizme
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energeticki homeostazu (ide o leptin, grelin, adiponektin)
- preto zvySeny apetit, tuzba po prijme (nadbyto¢nych)
kaldrii, po strave so sladkostami, ¢im sa zhorsi inzulinova
rezistencia tychto oséb. b) Z inych $tudii vyplyva, ze osoby
vystavené spankovej deprivacii mavaju zvy$ené hladiny korti-
zolu v sére aj v slinach (najmi vo vecernych hodinach, kedy
tieto kortizolové hladiny byvaju pri norméalnych podmienkach
nizke). Zvy$ené hladiny kortizolu sa spajaji so zvysenou
distribticiou centralneho tuku (centralnej obezity) - a tym
podporia progresiu inzulinovej rezistencie. ¢) Aj zvyseny
systémovy zapal a aktivacia sympatika prispievaju k asocidcii
medzi spankovou deprivaciou a zvy$enym rizikom diabetu.
Zapal a aj sympatikus sa aktivuji spankovou deprivaciou -
a obidva faktory (zdpal, sympatikus) sa viazu k inzulinovej
rezistencii, pripadne k vyvoju diabetu 2. typu. d) Insomnia
podporuje akceleraciu de$trukcie beta-buniek v pankrease
a tiez zvySend apoptdzu beta-buniek, ¢o podporuje vyvoj
diabetu. e) Aj telesna slabost suvisiaca s poruchou spanku vie
prispiet k rozvoju diabetu, a to redukciou schopnosti telesnej
zataze. f) Zname st aj informadcie, Ze syndrom obstrukénej
formy sleep-apnoe tiez narusuje kontrolu glykémii, ¢im sa
zvysuje riziko vyvoja diabetu.

Tato oblast vyskumu diabetu je velmi zaujimava. Ocho-
renie vyskytom akceleruje, je to tazké (aj kardiovaskularne)
ochorenie s mnohymi organovymi poruchami a kazdy
poznatok ktory redukuje vyvoj DM2t je v klinickej praxi
velmi uzito¢ny.

Autorskd prezentdcia: ES Le Blanc (Portland, Oregon,
USA) ,Je insomnia rizikovym faktorom pre vyvoj diabetu
mellitus 2. typu?“

Supraventrikularna tachykardia

V sucasnosti nemame k dispozicii kratko uc¢inkujice non-
-parenteralne lie¢ivo, ktoré je schopné riesit akutne ukoncenie
supraventrikularnej tachykardie (SVT) a ktoré by mohol ihned
pouzit sam pacient. Ak by taky liek bol k dispozicii, vyhol by
sa pacient vizite na centralnom prijme ¢i inde na pohotovosti.

Etripamil (vyrobcom firma v Kanade) je kratko u¢inku-
jucim kalciovym blokatorom (L-typu) s rychlym ndstupom
ucinku a nazédlnym sprejovym podanim. Je to liek potentny
a polcas jeho rozpadu je 20 minut. Spomaluje vedenie vzru-
chu cez atrioventrikuldrny (a-v) uzol a predlzuje a-v nodalnu
refraktérnu periédu (inhibiciou vstupu Ca** idnov pomalymi
kalciovymi kanalmi v bunkdch a-v uzla). Studia u zdravych
dobrovolnikov preukdzala, Ze lie¢ivo je dobre tolerované
a vyvoldva predizenie PR intervalu podla pouzitej davky
(nesposobuje predlzovanie trvania QRS).

Autor (a kolektiv) prezentovali $tudiu NODE-1 (faza 2,
porovnanie G¢innosti etripamilu s placebom u pacientov so
SVT v elektrofyziologickom laboratériu). Ide o multicentricka,
randomizovanu, dvojito-slepu, placebom kontrolovanu $tudiu,



tiez ,,davkovo zavisli“ Pacienti sa pripravovali v elektrofyzio-
logickom laboratoriu k ablacii a-v uzla. Nezaradeni pacienti:
neZiaduca reakcia pri podani verapamilu, chronické ochorenie
nosa, nizky TK (< 100/50 mmHg), srdcové zlyhavanie, pre-
excitdcia, vys$sie formy a-v blokddy, gravidita. Stadiu povolila
etickd komisia. Davky etripamilu: 35, 70, 105, 140 mg.

Pacientov v laboratériu podrobne klinicky vysetrili.
Potom vyvolali vznik SVT (programovanou kardiostimu-
laciou, pripadne s podporou podania izoproterenolu). Pit
minut ponechali autori trvanie SVT a potom pouzili nazalny
sprej (placebo vs. etripamil v roznych uvedenych davkach).
V dvojminutovych intervaloch pacientov klinicky kontrolovali
(TK, P, EKG) do 15 min (ak SVT stale trvala, ukonili ju
intrakardidlnou stimuldcou), potom pacientov kontrolovali
ete do pat dni od procedury.

Vysledky: a) zaradenych bolo 104 pacientov, vekovy medi-
an bol 55 rokov (19 - 85 rokov), median BMI bol 28,6 (19,0
- 64,1), zien bolo viac (59 vs. 45 muzov), 81 % zaradenych
boli belosi. Podobné charakteristiky chorych boli v kazdom
ramene pouzitej davky. Az 46 % pacientov pri indukcii arytmie
potrebovalo izoproterenol. Priemerna srdcova frekvencia pri
SVT v ¢ase vzniku arytmie bola 177/min (placebo) a 155 -
168/min (etripamil v réznych davkach). Az u 87 % pacientov
pri SVT islo o a-v nodalnu reentrantnu tachykardiu. Pocet
pracovisk bol 29.

b) Davkovanie etripamilu: 20 pacientov (35 mg), 23 pa-
cientov (70 mg), 20 pacientov (105 mg), 21 pacientov (140 mg)
a 20 pacientov (placebo). Percento pacientov s konverziou SVT
na sinusovy rytmus do 15 minit od podania lie¢iva (sinusovy
rytmus minimalne 30 sekind trvanie — primarny end-point)
bolo nasledovné (podla predchadzajiceho davkovania): 35 %
(placebo), 65 % (etripamil, 35 mg), 87 % (etripamil 70 mg),
75 % (105 mg) a 95 % (etripamil, 140 mg). Tri najvyssie
davky etripamilu (70 mg, 105 mg a 140 mg) boli statisticky
vyznamne lepsie pri konverzii arytmie oproti placebu (konver-
zia bola ucinnejsia oproti placebu o 52 %, 0 40 % a o 60 %
podla uvedenej davky).

¢) Pre uvedené tri u¢inné davky etripamilu (70 mg, 105 mg
a 140 mg) bol ¢as do konverzie arytmie na sinusovy rytmus
(kde u 50 % chorych arytmiu tspes$ne zvladli) menej ako
3 minuty od podania lie¢iva (a pri najvys$sej davke 140 mg to
bolo len 1,8 minut). V placebovej skupine len tretina chorych
konvertovala na sinusovy rytmus.

d) Bezpecnost liecby: najmenej jedna neziaduca prihoda
na pacienta (podla investigatora) bola hlasena u 17 pacientov
(85 %) pri davke etripamilu 35 mg, 18 pacientov (78 %) pri
davke 70 mg, 15 pacientov (75 %) pri davke 105 mg a 20 pa-
cientov (95 %) pri davke 140 mg. Incidencia neziaducich
prihod nebola ,,davkovo zavisla“. Vicsina tychto neziaducich
prihod bola mierna (44 %) alebo stredne intenzivna (24 %).
Len tri prihody boli tazké (jeden pacient pri davke 35 mg
mal flush tvare - kratky dych - dyskomfort na hrudniku;
jeden pacient pri davke 105 mg mal nauzeu a zvracanie

Murin J. Kardiolégia 2018

a jeden pacient tiez s davkou 105 mg mal silny kasel). Iné
(bezné) neziaduce prihody s incidenciou > 10 % boli tieto:
nazalny dyskomfort, nazalna kongescia, orofaryngealna bolest,
rinorea, kasel, dysgeusia, slzenie, nauzea a zvracanie. Jeden
pacient mal epizédu a-v bloku II. stupna s poklesom TK
(po piatich minutach konverzie arytmie pri davke etripamilu
140 mg a a-v blok zanikol po 43 minutach, potom realizovali
uspesne ablaciu). Po podani lieciva bol prechodne pokles TK,
ale podobne i po placebe.

Etripamil sa javi byt u¢innym antiarytmikom u pacientov
s recidivujucimi SV'T, posobi nazalnym podanim (sdém pacient
si ho podava), posobi rychlo a ma malo neziaducich u¢inkov
(obvykle mierne a vymiznu). Lie¢ba uSetri chorych toho, Ze
nemusia {st v ¢ase zachvatu do nemocnice ¢i na pohotovost!
Iste je potrebné este otestovat toto lie¢ivo aj v ,beznej“ kli-
nickej praxi (a nielen v elektrofyziologickom laboratériu),
t. j. eSte treba klinickd $tudiu vo fize 3 (jestvuje nadej, ze
lie¢ivo uspeje).

Autorskd prezentdcia: BS Stambler (Atlanta, Georgia, USA)
»Etripamil v nazdlnom spreji pre konverziu supraventrikuldrnej
tachykardie na sinusovy rytmus®

ASCEND: randomizovana $tiadia s aspirinom vs.
placebom v primarnej prevencii kardiovaskularnych
ochoreni u diabetikov (15 480 0sdb)

V danej $tadii riesili prakticky klinicky problém, ¢i dia-
betici profituji v primédrnej kardiovaskularnej (KV) prevencii
z lie¢by aspirinom (ASA, 100 mg denne). I$lo tu o velku
$tadiu poctom 15 480 diabetikov 2. typu: trvanie sledovania
7,4 rokov v priemere, 69 % adherencia k liecbe, vek 63 ro-
kov, 63 % bolo muzov, trvanie diabetu v priemere 7 rokov,
62 % s hypertenziou, 75 % o0sob na liecbe statinmi, BMI 31
v priemere.

Primarny ciel $tadie: vyskyt nefatalnych infarktov myo-
kardu/cievnych mozgovych prihod/KV mortality. Cielom
bezpecnosti liecby bolo sledovat vyskyt krvacani.

Vysledky: 1. Literarne tdaje z minulosti hovorili, Ze
ASA redukuje vyskyt gastrointestindlnych onkologickych
ochoreni. Tato $tudia to nepotvrdila. 2. ASA redukoval
vyskyt prihod primdrneho ciela: v placebovej podskupine
bol vyskyt 9,6 % a v aspirinovej podskupine 8,5 % s re-
lativnym rizikom (RR) 0,88 (vyznamné - t. j. redukcia
0 12 %). Tykalo sa to vSetkych komponentov ,primarne-
ho ciela®, aj podskupin pacientov (podla veku, pohlavia,
vyskytu rizikovych faktorov a podobne). 3. ASA sposobil
zvySeny vyskyt velkych krvacani o 29 % (s RR 1,29 %,
rozdiel oproti placebu bol vyznamny), hlavna lokalizdcia
krvacani bola v gastrointestindlnom trakte.

Ak to spojime, dojdeme k tomuto ndzoru: aspirin re-
dukuje vyskyt KV prihod (o 12 %), ale za cenu vzostupu
krvécani (najmé gastrointestinalnych, aj inych - o 29 %).
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Takze u diabetikov treba tato lie¢bu odporicat individudlne
so zohladnenim benefitu a rizika krvacani.
Autorskd prezentdcia: ]. Armitage (Oxford, V. Britdnia)

ASCEND: randomizovana klinicka $tadia s liecbou
omega-3 mastnymi kyselinami (rybaci olej) versus
placebom v primarnej prevencii kardiovaskularnych
prihod u 15 480 diabetikov 2. typu

Predchadzajica informadcia charakterizovala parametre
o diabetikoch, tu este pridali informaciu, Ze priemerna hladina
HbAlc bola 7,2 %. Pacienti uzivali 1 g omega-3 mastnych
kyselin denne.

Vysledky: a) vyskyt KV prihod (primarneho end-pointu
uvedeného v predchadzajicej informacii o tomto sibore):
placebova skupina (9,2 % prihod) a omega-3 mastné kyseliny
podskupina (8,9 %), rozdiel nevyznamny s RR 0,97. Podobné
to bolo i v podskupindch pacientov. Sledovali i vyskyt revas-
kularizacii a lie¢ba toto neovplyvnila. Onkologické ochorenia
neboli liecbou ovplyvnené. Liecba bola bezpe¢na. Obidve
stadie boli publikované v prestiznom casopise New England
J of Medicine (USA) prave v Case konania kongresu.

Zaver: Liecba omega-3 mastnymi kyselinami u diabetikov
2. typu v primarnej prevencii neviedla k redukcii KV prihod
ani onkologickych prihod, pri¢om lie¢ba bola bezpe¢na - sle-
dovanie bolo 7,4 rokov. Takze tuto liecbu autori neodporucaja.

Autorskd prezentdcia: L. Bowman (Oxford, V. Britdnia)

Farmakoterapia u starsich: problémy a komorbidity

St krajiny, napriklad v Afrike pod rovnikom, kde je vekova
pyramida s mnohymi mladymi (< 30 rokov) a malym zastu-
penim starsich, najmd > 65 rokov. Tu nie je problém chro-
nickych (nielen kardiovaskularnych, KV) ochoreni pritomny.
Problémom tychto krajin st najmé akutne infek¢né ochorenia.
A krajiny v Eurdpe st na tom inak: narastd pocet chorych
a starych o0sob (= 65 rokov), klesa porodnost — a problémom
tychto krajin st preto stari ludia a ich chronické, obvykle KV
ochorenia (infek¢né ochorenia nie st problémom).

Priklady stvisiace s ochorenim srdcového zlyhavania: za
asi dekadu stapol pocet chorych na srdcové zlyhavanie (vo
veku > 80 rokov) z 13,3 % na 22,4 %, zvysil sa priemerny
pocet uzivanych liekov z 4,1 na 6,4 na pacienta a zvysila
sa proporcia 0s6b s = 5 komorbiditami (z 42 % na 58 %)
(Wong et al. Am J Med 2011). Priklady udajov z USA
(NHANES 1988 - 2008): stupla komplexnost ochoreni,
zhorsila sa prognoéza ochoreni, zmenil sa fenotyp chordb so
SZ v tom, Ze pribudli pacienti s mnohymi komorbiditami
(predovsetkym: sideropénia/anémia, diabetes, hypertenzia,
predsieniova fibrildcia, rendlna insuficiencia), pribudlo vela
pacientov s KV ochorenim (aj so SZ) a poruchou pamiti,
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poruchou kognicie, chorych s chronickou obstru¢nou cho-
robou plic a s depresiou. Teda vySetrovanie a lie¢ba tychto
chorych sa stala pre lekdra velmi ndro¢nym. Stapa pocet
lekarov s fenoménom ,vyhorenia®

Autor zdoraznil aj isté poznamky k liecbe pacientov so SZ
pri pritomnosti komorbidit: mnohi (> 50 %) maju aj renalnu
insuficienciu, ale je vyhodné pre tychto chorych, ak budu aj
teraz lieceni RAAS inhibitormi, hoci v nizkej davke a pri
uptitracii liekov sa tu postupuje pomalsie. Podobné plati pre
betablokatory u osob s chronickou obstrukénou chorobou
plic. U osob s hypertenziou a SZ netreba davat nesteroidné
antireumatikad, steroidy zvys$uju vyskyt KV prihod u chorych
po prekonanom infarkte a beta-agonisty zase (pri chronickej
obstrukénej chorobe srdca — najma pri astme) zvysuju vyskyt
arytmickych prihod.

Mnohi chori so SZ maju viacero komorbidit, s nimi
stupa pocet liekov indikovanych pacientom - a s tym klesa
adherencia k vSetkym liekom.

Autorskd prezentdcia: C. Ceconi (Desenzano del Garda,
Taliansko)

Predpis liekov u star$ich pacientov (> 65 r)

Demograficka Statistika v Eurdope hovori o tom, Ze seg-
ment populacie (> 80 rokov) nardstol v poslednom obdobi
asi 0 13 % (je to najrychlejsie rastdci segment). Pre tdto
podskupinu os6b plati: porucha funkcie mnohych organov
(pluripatoldgia), vulnerabilna chronicita zdravotného stavu,
polyfarmakoterapia (vratane ndrastu neziaducich u¢inkov
lieciv).

Asi 75 % financii v Eurépe (na zdravotnictvo) je urcenych
na chronické ochorenia, kde prevlada jasne polyfarmakotera-
pia. Jestvuje fenomén ,,preskripénd kaskada“: jeden liek svojim
neziaducim uéinkom (napriklad nesteroidné antireumati-
kum) zhor$uje stav inej choroby (v tomto pripade zhorsenie
stavu liecby hypertenzie). Nemame Odporucania pre liecbu
komorbidit u starsich osob. Niekedy sa neda lie¢it podstata
ochorenia starsich, ale len symptémy choroby.

Starat sa o chorych a polymorbidnych pacientov > 65 ro-
kov je naro¢né: potrebné su vedomosti aj skusenosti — a cit
¢i umenie ako ich liecit.

Autorskd prezentdcia: ]. Tamargo (Madrid, Spanielsko)

CLARIFY - antiischemicka liecba a dlhodobé sle-
dovanie pacientov so stabilnou formou
(angina pektoris) ischemickej choroby srdca

Odporuacania pre SAP (stabilnd angina pektoris) ho-
voria, Ze betablokatory (BB) rie$ia symptomy ochorenia
a v pripade ich kontraindikdcie st v tomto smere alterna-
tivou kalciové blokatory. Nemdme novsie randomizované



klinické $tudie pre tieto dve skupiny liekov, najmid s prog-
nostickym vystupom.

Prave ,,prognoze chorych so SAP* sa venuje tento rozbor
registra CLARIFY (32 378 pacientov, 45 krajin, dve podskupiny
liecby: BB s poc¢tom 22 006 pacientov a kalciové blokatory
s poctom 22 004 pacientov, zaradeni: po infarkte — po re-
vaskularizacii - s ischemickymi prejavmi - so signifikantnou
formou ICHS). Primarnym cielom registra je analyza vyskytu
»celkovej mortality/kardiovaskuldrnej mortality/nefatdlnych in-
farktov a mozgovych prihod Zaradenym pacientom vypocitali
tzv. REACH kardiovaskuldrne rizikovové skore (zohladnujuice
demografiu, rizikové faktory a klinicky stav chorych).

Vysledky: a) Lie¢bu BB mali mlad$i pacienti, mali viac
symptémov SAP a tiez niz$iu lavokomorovi funkciu. Kalciové
blokatory uzivali star$i pacienti, osoby ktoré menej ¢asto preko-
nali infarkt myokardu a tiez tieto osoby mali viac symptémov
ochorenia. b) Vyskyt uz uvedeného end-pointu bol vyrazne
nizsi (relativne riziko 0,68, S) pri liecbe BB, ak tato liecba trvala
< 1 rok. Ale ak lie¢ba trvala dlhsie, benefit BB sa uz nepre-
ukazal. Davka BB nebola rozhodujica. c) Liecba kalciovymi
blokatormi prognosticky benefit nepreukazala.

I8lo o observacnu $tudiu, ale poctom velkd, o chorych sa
starali skuseni klinici, ¢as sledovania chorych bol dlhy - takze
tato analyza ma svoj dosah i pre klinicku prax.

Autorskd prezentdcia: E. Sorbets (Londyn, V. Britdnia)

FOURIER - ucinnost evolokumabu, inhibitora
PCSK9, u pacientov s metabolickym syndromom

Riziko pacientov s metabolickym syndromom (MS) je
vysoké pre kardiovaskularnu (KV) morbiditu i mortalitu.
Liec¢ba statinmi je indikovand a pre pacientov uZitoéna — ale
i tak u chorych ostava dalej zvy$ené KV riziko a osobitne
pre tzv. zvy$ené rezidualne riziko.

Stadia FOURIER (> 27 500 pacientov s KV ochorenim,
randomizovani popri $tandardnej liecbe na liecbu evoloku-
mabom, pripadne placebom, pokles sérovej hladiny LDL-Ch
bol v priebehu stadie 59 % a vyznamne bol ovplyvneny
primdrny end-point studie o 15 % s RR 0,85). Tato analyza
sa tyka chorych s MS (definovanym podla NCEP IIT kritérii)
- primérny end-point: KV mortalita, nefatélny infarkt a moz-
gova prihoda, korondrna revaskularizacia, hospitalizacia pre
nestabilnt anginu pektoris. Bezpecnost liecby sa analyzovala
vyvojom diabetu a zmenami glykémii.

Vysledky: a) 60 % zaradenych pacientov (16 361 pacien-
tov) trpelo pritomnostou MS. Vécsina tychto pacientov mala
pritomnych 3 - 5 kritérii MS (prevaha zien, mladsich chorych
a vicsie zastupenie mala hypertenzia). Pacienti uzivali silné
statiny. Lipidy boli liecbou evolokumabom dobre ovplyvnené,
podobne ako v podskupine 0sob bez MS (40 % podskupina
zaradenych). B) Vyskyt primdrneho end-pointu bol vyssi
v tejto podskupine (MS) chorych s RR 1,21 (S) v porovnani
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s chorymi bez MS. Evolokumab redukoval vyskyt primarneho
end-pointu vyraznejsie u 0sdb s MS (RR 0,83) oproti osobdm
bez MS (RR 0,89). ¢) Bezpe¢nost lie¢by: vynikajica, maly
nevyznamny narast vyskytu diabetikov (u osob bez MS sa
toto nevyskytlo).

Zaver: Pacienti s MS su jasne KV rizikovejsi, benefit
liecby evolokumabom bol o madlo vyssi (oproti osobam bez
MS) a lie¢ba u chorych bola bezpeéna.

Autorskd prezentdcia: P. Deedwania (Fresno, USA)

SAIT-Specific Active Inmunotherapy proti PCSK9

Ide o novy pristup k potlaceniu aktivity proteinu PCSKO9.
Ide vlastne o vakcindciu tymto proteinom, kde telo ndsledne
vyréaba protilatku proti PCSK9 proteinu.

Ide o vstupnu fazu vyvoja lie¢iva (faza I), kde bolo 72 pa-
cientov (imunizovanych proteinom PCSK9 versus placebom):
45 rokov bol priemerny vek, 73 kg ich hmotnost.

Vysledky: a) Liecba bola bezpe¢na (len lokalne kozné
reakcie v mieste vpichov). b) Liecba bola ¢inna s poklesom
sérovej hladiny LDL-Ch o 13,3 % (v 70. tyzdni) a 0 9 %
(v 90. tyzdni).

V plane je vykonat $tudiu fazy II a mozno i fazy III. Ide
o zaujimavy pristup v liecbe KV chorych s cielom redukovat
u nich sérové hladiny LDL-Ch.

Autorskd prezentdcia: M. Bauer (Vieden, Rakiisko)

Stidia CLEAR Harmony - dlhodoba bezpecnost,
tolerancia a ucinnost liec¢by kyselinou bempedoickou
versus placebom u vysoko kardiovaskularne chorych
pacientov s LDL-Ch > 1,8 mmol/l pri plnej davke
silnych statinov

Takato skupina pacientov uziva dlhodobo statiny, ktoré
KV benefit prinasaju. Ak nestacia upravit sérovu hladinu
LDL-Ch (na uroven 1,8 mmol/l), tak v ich liecbe priddvame
ezetimib - avsak i vtedy mnohi chori nemaji LDL-Ch hladinu
dostato¢ne redukovanu. Latka testovana (kyselina bempedo-
icka, KB) poOsobi v tej istej kaskade tvorby cholesterolu ako
statin, len ,malo vyssie“ v kaskade, a musi sa tieZ premenit
z ,prodrug® na vlastné lie¢ivo.

Do stadie zahrnuli 1 200 pacientov a liecili ich 12 tyz-
dnov. Zistili dobru toleranciu lieciva, preukazala sa asi 30 %
redukcia sérovej hladiny LDL-Ch (realizované v pilotnej studii
predtym). Primarny end-point: bezpe¢nost a uc¢innost liecby
pri plnom déavkovani statinov. Islo o fazu III $tudie (180 mg
davka versus placebo, trvanie 52 tyzdiov).

Vlastna $tadia: 742 osob liecenych placebom a 1 488
pacientov liecenych KB, 67 rokov priemerny vek, 72 % za-
radenych boli muzi, 98 % pacientov trpelo KV ochorenim
(a mali primeranu lie¢bu), 28 % chorych bolo diabetikov,
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hypertenziu malo 80 %, vSetci mali sérovi hladinu LDL-Ch
> 2,6 mmol/L.

Vysledky: 1. Bezpe¢nost liecby bola velmi dobra (subjek-
tivne) i preruSenim lie¢by (10,9 % u KB a 7,1 % pri placebe,
rozdiel NS), vyskytom nového diabetu, len o malo viac stupla
pritomnost dny u chorych liecenych KB. Laboratérne para-
metre: rendlne i hepatalne sa nezmenili s vynimkou mierneho
vzostupu urikémie. 2. Ué¢innost: pokles sérovej hladiny LDL-
-Ch bol 19,8 % (vyznamny oproti placebu). Doslo i k poklesu
non-HDL-Ch, celkového cholesterolu i apoB v sére.

Zaver: Liecba kyselinou bempedoickou je mozna u pa-
cientov lie¢enych statinmi, kde nedoslo k cielovej uprave
hladiny LDL-Ch. Liecba je nielen t¢inna, ale i bezpec¢na (je
tu len maly vzostup urikémie a pripadov dny).

Autorskd prezentdcia: KK Ray (Londyn, V. Britdnia)

Srdcové zlyhavanie

Nizka davka rivaroxabanu u chorych so srdcovym zlyha-
vanim: COMMANDER-HF

Studia pregetrovala u pacientov so srdcovym zlyhdvanim
(SZ) schopnost liecby nizkou davkou (2,5 mg dvakrat den-
ne) rivaroxabanu redukovat morbiditu a mortalitu. Stadia
randomizovala pacientov pri dobrej liecbe SZ (podla Odpo-
rucani) k liecbe placebom versus rivaroxabanom: bolo v nej
vy$e 5 000 pacientov s vyznamnou ICHS a s redukovanou
ejekénou frakciou (EF < 40 %) a zaradeni boli kratko po
akdtnej dekompenzacii.

Primarnym end-pointom §tadie bol vyskyt ,,celkovej mor-
tality — infarktov myokardu - cievnych mozgovych prihod*
a bezpec¢nostnym end-pointom bol vyskyt ,fatdlneho krva-
cania ¢i zavazného krvacania“ Charakteristiky zaradenych:
priemerny vek 66 rokov, muzi (77 %) a median EF bol 34 %,
trvanie $tadie v priemere 21 mesiacov.

Vysledky: 1. Vyskyt primarneho end-pointu (25 % v ra-
mene liecby rivaroxabanom vs 26,2 % v placebovom ramene,
s relativnym rizikom, RR 0,94), NS bol podobny v obidvoch
ramenach lie¢by. 2. Nebol tiez rozdiel v obidvoch ramendach
vo vyskyte: celkovej mortality, nefatalneho infarktu myokardu,
ale sa zistil nizsi vyskyt mozgovych prihod v rivaroxabano-
vom ramene (RR 0,66, S). 3. Bezpec¢nost liecby bola podobna
v obidvoch ramenach liecby (vyskyt krvacani 0,7 % v rivaro-
xabanovom ramene vs. 0,9 % v placebovom ramene s RR 0,80,
NS), ale podla kritérii International Society on Thrombosis
and Haemostasis pre velké krvacanie bol vyskyt krvacania
vy$§i v rivaroxabanovom ramene liecby s RR 1,68, S.

Stadia nepreukazala benefit lie¢by rivaroxabanom (pri
nizkej davke: 2,5 mg dvakrat denne) u chorych s ICHS a SZ
s redukovanou EF < 40 %. Autor predpokladd, Ze je to preto,
lebo vyskyt morbidity/mortality u chorych so SZ (EF < 40 %)
nie je patogeneticky ovplyviovany aktivaciou trombogenézy.

Autorskd prezentdcia: E Zannad (Nancy, Franciizsko)
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Predsienova fibrilacia

Vytrvalostny Sport podporuje vyvoj fibrozy v lavej pred-
sieni srdca

Predsieniova fibréza vo vyskyte stupa s vyvojom veku
(starnutim), tak ako narastaju i dal$ie $trukturalne a funkéné
zmeny Vv srdci.

Neobvykle vysoka incidencia predsienovej fibrildcie sa
registruje u osob, ktoré dlhodobo pestuji vytrvalostny $port
(atléti). V pozadi vyvoja/vzniku spominanej arytmie je zvySeny
vyskyt fibrozy v oblasti lavej predsiene. Problémom praxe je,
ze nemame jednoduché testy (neinvazivne, laboratérne), kto-
rymi diagnostikujeme pritomnost fibrozy v tejto oblasti srdca.

Autor a spol. vyuzili pri diagnostike pritomnosti fibrozy
v oblasti lavej predsiene vy$etrenie magnetickou rezonanciou
(s pomocou tzv. enhancement - gadoliniom) u 16 atlétov
s vytrvalostnym $portom versus u 20 zdravych kontrolnych
0sob, ktoré takto nesportuju.

Vysledky: a) Atléti mali niz$i body mass index a boli tiez
mladsi (ale vSetci atléti v sibore mali viac ako 35 rokov).
b) Atléti mali vyssi vyskyt fibrézy v oblasti lavej predsiene
(13,7 % vs. u zdravych osob, kde to bolo len 11,8 %). c) Atléti
sa svojmu $portu venovali minimalne 10 rokov (kompetitivny
$port, minimdlne 10 hodin tyZzdenne tréningy). d) Zistili tiez,
ze ,$portovanie” vyvolalo vys$si vyskyt lavopredsienovej fibrozy
nez posobenie obvyklych komorbidit spdjanych s vyvojom
fibrozy - ako je to obvyklé pri hypertenzii, diabete, ¢i fajceni.

Zaver: Klinicka relevancia tohto nalezu zatial nie je uplne
jasnd. Avsak tento nalez (vy$si vyskyt lavo-predsienovej fib-
rézy u atlétov) by mohol vysvetlit vyssi vyskyt predsienovej
fibrilacie u tychto os6b (atlétov).

Autorskd prezentdcia: D. Peritz (Salt Lake City, Utah, USA)

Mitralna regurgitacia a chronické srdcové zlyhavanie

Utinnost a bezpe¢nost tipravy mitralnej regurgitacie
pomocou pristroja (device) MitraClip u chorych s chro-
nickym srdcovym zlyhavanim - §tadia MITRA. fr (faza
II)

Mitralna regurgitacia je u chorych s chronickym srdcovym
zlyhdvanim (SZ) vyznamnym nepriaznivym prognostickym
faktorom. Dnes vieme riesit/lie¢it mitralnu regurgitdciu
u tychto pacientov, ¢o vsak nevieme je skutocnost, ¢i tiprava
regurgitdcie povedie u chorych aj ku klinickému benefitu.

Asi v priebehu troch rokov zozbierali v 37 franctzskych
centrach 307 takychto pacientov (vSetci presli centralizova-
nym echokardiografickym pracoviskom, ktoré detegovalo
pritomnost i intenzitu mitralnej regurgitacie). Pacientov ran-
domizovali nasledne do dvoch lie¢ebnych ramien: 1. Rameno
s implantaciou Mitra Clip-u (perkutdnne zavedeny pristroj
upravujuci funkciu mitralnej chlopne) a spolu s optimalnou
medikamentdéznou liecbou - to bolo interven¢né rameno



lie¢by so 152 pacientmi. 2. Rameno lie¢by len optimalnou
medikamentdznou lie¢bou - to bolo kontrolné rameno lie¢by
tiez so 152 chorymi.

Primarnym end-pointom $tddie bol vyskyt ,celkovej
mortality a neocakavanej rehospitalizidcie pre SZ do jedného
roka trvania $tudie. Vstupné charakteristiky chorych: 74 %
boli muzi, ich priemerny vek bol 70 rokov, dobra liecba
SZ u vsetkych, dve tretiny zaradenych so SZ boli v NYHA
triede > III, priemerna hodnota ejek¢nej frakcie bola 33 %
a funk¢na mitralna regurgitdcia bola s tazkou intenzitou
(priemerny regurgitacny otvor ¢inil 31 mm?). Lekarsky tim
tychto chorych pokladal za neoperovatelnych.

Bezpecnost interven¢ného zdkroku (implantdcia Mitra-
Clip-u) bola velmi dobra, bez potreby urgentného chirurgic-
kého zdkroku a bez Gmrtia. Iné komplikacie boli nasledovné:
vaskuldrne (3,4 %), tampondda (1,3 %), embolizacia/mozgova
prihoda (1,3 %). Tato bezpecnost sa zda byt pri tomto ocho-
reni akceptovatelnd.

Technika uspes$nosti implantacie MitraClip-u (podla
kritérii ,,Mitral Valve Academic Research Consortium®) bola
vysoka, az 96 %. Po jednom roku od implantacie sa podstatne
redukovala intenzita mitralnej regurgitacie (83 % pacientov
v intervenénom ramene liecby malo mitrdlnu regurgitdciu
< 2 stupna, t. j. doslo k podstatnej redukcii intenzity regur-
gitacie, pricom v kontrolnom ramene sa intenzita mitrélnej
regurgitacie nezmenila).

Ale prekvapenim $tddie bola skuto¢nost, Ze tento zakrok
nezlepsil klinicky stav pacientov. Stibor pritom bol velky, takze
vypoved $tudie je pravdepodobne preto tiez velkd. Medika-
mentdzna liecba v oboch randomizovanych ramenach bola
vynikajuca (podla Odportcani).

Zaver: U chorych s chronickym SZ a pritomnou tazkou
mitralnou regurgitdciou davame MitraClip len podla indivi-
dudlneho zvazenia.

Autorskd prezentdcia: JF Obadia (Lyon, Franciizsko)

Prevencia/liecba tromboembolickej choroby

Stiidia MARINER (Medically ill patient Assessment of
Rivaroxaban versus placebo IN reducing post-discharge
venous thrombo-embolism risk)

Tato $tudia preSetrovala Gcinnost a bezpecnost liecby
rivaroxabanom v predizenom podévani po prepusteni z hos-
pitalizacie, pretoze tu iSlo o zavaznejsie chorych s rizikom
tromboembolickych prihod aj po prepusteni.

Bola to velkd (> 12 000 pacientov) randomizovana (36
krajin, 671 centier) a dvojito-zaslepena, placebom kontrolo-
vana klinicka $tadia. Hlavnym primarnym end-pointom bol
vyskyt symptomatickej tromboembolickej prihody ¢i mor-
tality v savislosti s tromboembdliou v obdobi do 45 dni po
prepusteni chorych z nemocnice. Doteraz platiace guideliny
u tychto pacientov po prepusteni neodporucaji pokracovat
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v antikoagula¢nej liecbe, pretoze doklady (zo $tudii, registrov)
o ucinnosti aj bezpe¢nosti nemame.

U pacientov pred zaradenim vyhodnotili riziko trombo-
embolickej prihody (na zéklade analyzy IMPROVE skore:
International Medical Prevention Registry on Venous Throm-
bo-embolism a tiez zohladnenim sérovej hladiny biomarkeru:
D-dimer). Ak ich rizikové skére bolo zvysené, pacienti boli
pri prepusteni randomizovani bud do ramena liecby rivaro-
xabanom (10 mg denne, ak bola glomerularna filtracia > 50
ml/min, alebo k davke 7,5 mg denne, ak bola glomerularna
filtracia v hodnote 30 — 50 ml/min), alebo do ramena lie¢by
placebom. Takéto trvanie liecby a sledovania chorych bolo
45 dni. Vstupne malo 18,3 % osob redukovanu glomerularnu
filtraciu. NajcastejSou diagndézou chorych so zvySenym rizi-
kom tromboembolie bolo srdcové zlyhdvanie (40 %), dalej
respira¢nd insuficiencia (26,5 %), infek¢éné ochorenie (17,4 %)
a napokon ischemickd mozgova prihoda (14,4 %). Asi po-
lovica pacientov uzivala aspirin a asi 8,5 % chorych trpela
rakovinou. Viac ako 2/3 0s6b malo zvyS$enu sérova hladinu
D-diméru a asi 1/3 zaradenych mala IMPROVE skoére > 4,0.

Vysledky: 1. Na 45. den sledovania nebol vyznamny
rozdiel vo vyskyte primarneho end-pointu medzi obidvoma
lie¢enymi podskupinami (rivaroxabanové rameno liecby malo
vyskyt 0,83 % a placebové rameno 1,1 % ,pricom rozdiel bol
$tatisticky nevyznamny). 2. Druhotné end-pointy: a) vyskyt
symptomatickej tromboembolie bol v rivaroxabanovom rame-
ne liecby 0,18 % versus v placebovom ramene liecby 0,42 %,
s relativnym rizikom 0,54 a tento rozdiel bol vyznamny
v prospech lie¢by rivoxabanom a podobne aj vyskyt sympto-
matickej tromboembolie/celkovej mortality (rivaroxabanové
rameno 1,56 % versus placebové rameno 2,0 % s RR 0,73)
bol vyznamne lepsi v prospech ramena liecby rivaroxabanom.
3. Nebol vyznamny rozdiel medzi obidvoma lie¢enymi sku-
pinami vo vyskyte velkych krvacani (rivaroxabanové rameno
0,28 % versus placebové rameno 0,15 %, nevyznamny rozdiel).
4. Davka 7,5 mg rivaroxaban nemala klinicky efekt u 0sob so
stredne tazkou renalnou insuficienciou.

Zaver: Pacienti s akdatnymi kardiovaskularnymi ochorenia-
mi maju po prepusteni z hospitalizacie zvy$ené tromboembo-
lické riziko v priebehu nasledovnych Sest tyzdinov. Rivaroxaban
(10 mg/d) dokaze mnohym pomoct (t. j. vie redukovat vyskyt
zavaznych kardiovaskularnych prihod) a pritom tato liecba sa
javi byt vzhladom na krvéacanie vcelku bezpec¢na.

Autorskd prezentdcia: A. Spyropoulos (New York, USA)

Obezita a kardiovaskularne ochorenia

Stidia CAMELIA-TIMI 61: kardiovaskularna bezpeénost
a ucinnost lorcaserinu u obéznych 0sob, ktoré liek uzivali
na redukciu hmotnosti

Vyskyt obezity v klinickej praxi a v spolo¢nosti vyznam-
ne narastd a podporuje v¢asnej$i nastup diabetu (2. typu)
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i kardiovaskularnych (KV) ochoreni. Co najskor treba toto
neuspeli pre zdvazné neziaduce ulinky (podpora KV nezia-
ducich problémov).

V tejto studii bolo zahrnutych 12 000 pacientov s pri-
tomnym KV ochorenim alebo s diabetom a okrem toho este
s dalsim KV rizikovym faktorom/ochorenim (s hypertenziou
alebo s hypercholesterolémiou a podobne), vyplyvajicim
z nadhmotnosti alebo obezity. Na tejto studii participovalo 473
klinickych centier. Medidn sledovania zaradenych bol 3,3 rokov.

Vysledky: a) Randomizované osoby k lie¢be lorcaserinom
stratili viac hmotnosti v prvom roku sledovania (4,2 kg) ako
osoby liecené placebom (len 1,4 kg), pricom rozdiel bol $ta-
tisticky vyznamny (S). b) Viac o0sob lie¢enych lorcaserinom
redukovalo hmotnost > 5 % (39 % pacientov) vs. liecenych
placebom (len 17 % pacientov) a rozdiel bol opit vyznamny. c)
V podskupine lie¢enej lorcaserinom sa tiez zlepsili parametre
inych KV rizikovych faktorov (sérové hladiny triacylglycerolov,
krvny tlak, aj novovzniknuty diabetes). d) Lorcaserin nevie-
dol k vzostupu incidencie velkych neziaducich KV prihod
(tzv. MACE, t. j. Maior Adverse Cardiovascular Events), ¢o
bol primarny end-point stadie: vyskyt 6,1 % (lorcaserin) vs.
vyskyt 6,2 % (placebo).

Po dlh$om case ide o nové liecivo, schopné priaznivo
ovplyvnit hmotnost obéznych, ale aj ich iné KV rizikové
faktory a je sucasne bezpe¢né (nezhor$uje KV morbiditu).
Ocakavalo sa vsak, ze lorcaserin bude redukovat aj vyskyt KV
prihod (ako vyskyt pripadov infarktov, cievnych mozgovych
prihod, srdcového zlyhdvania, koronarnej revaskularizicie), ale
tento predpoklad sa nenaplnil: Vyskyt tychto prihod v ramene
liecby lorcaserinom bol 11,8 % vs. v placebovom ramene bol
12,1 %, a rozdiel bol nevyznamny.

Vedlajsie neziaduce ucinky boli: zévrate, unava, cefalea,
nauzea, ale aj vyssi vyskyt hypoglykemickych epizéd. Echo-
kardiograficka substudia odhalila vyssiu incidenciu valvular-
nych ochoreni po jednom roku lie¢by (lorcaserin 1,8 % vs.
placebo 1,3 %, NS).

Edukécia s modifikaciou zivotného $tylu je hlavnym na-
strojom rie$enia problému nadhmotnosti/obezity, ale niektori
postihnuti potrebuju i dal$iu pomoc. A jednou z nich je
farmakologicka podpora, najmé ak uc¢inkuje a je i bezpe¢na.
Zatial je to v redukcii hmotnosti, ale v dlhodobom rezime
(ddafame) snad ovplyvni priaznivo aj redukciu KV morbidity.

Autorskd prezentdcia: E. Bohula (Boston, USA)

Odkaz profesora E. Braunwalda pre klinicka prax

Profesor E. Braunwald, dnes pokladany za najvyznam-
nej$iu svetovi osobnost kardiologie, dlhé roky posobi na
Harvardskej Univerzite v Bostone (USA). Na nedavnom
kongrese sa vyjadril o ,,budicnosti kardiologie (v prospech
chorych) nasledovne:
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Za najvyznamnejsie kardiovaskuldrne (KV) ochorenie
poklada ischemickd (korondrnu) chorobu srdca (ICHS).
KedZe toto ochorenie je zodpovedné za vysoku mortalitu
a morbiditu postihnutych, je potrebné vyvinut mnoho usilia
na redukciu incidencie ICHS.

Ako to zabezpecit? V tejto oblasti vidi tri moznosti,
ktorymi mozno obmedzit ndrast vyskytu tohto ochorenia:
1. Predovsetkym je to vyvoj novych pristupov k neinvazivne-

mu zobrazeniu korondarnych artérii. Doposial sa tu vyuziva
»invazivny pristup“ k postudeniu koronarneho ochorenia.
Vela usilia sa v§ak venuje aj ,neinvazivnemu pristupu’,
ktory by bol $pecificky a diagnosticky presny, no a zd4 sa,
ze by to v stcasnosti mohla byt kombindcia zobrazenia
magnetickou rezonanciou s pozitréonovou emisnou tomo-
grafiou (dd sa tu predpokladat detekcia vulnerabilnych
plakov a odli$enie tychto plakov od inych, t. j. stabilnych
plakov). Dovolilo by nam to nase liecebné usilie potom
venovat tym rizikovej$im osobam, tym s vulnerabilnymi
plakmi.

2. Druhou oblastou je vyuzitie genomiky pri zistovani rizika
vzniku/progresie ICHS s lepSou preciznostou. Pozname tu
vplyv klasickych rizikovych faktorov pri vzniku/progresii
ICHS (fajcenie, diabetes, hypertenzia a zvySend sérova
hladina cholesterolu). Uz s ich pomocou identifikujeme
pacientov s vysokym rizikom ICHS. Ale nové genomické
analyzy (ktoré sa dnes vyznamne zlepsuju) mozu pridat
dalsi rozmer v rizikovej stratifikacii. A tak by bolo mozné
zlep$enou analyzou odhalit ovela skor tych rizikovejsich pri
vyvoji ICHS. Sem by sa potom mal ststredit nas lieebny
(medikamentézny) pristup.

3. A tretia oblast, zdd sa, je najdolezitejsia. Tyka sa pri-
tomnosti ¢i dostupnosti novych (nedavno vyvinutych)
lie¢iv. Niekolko rokov mozno vyuzivat benefit lie¢cbou
monoklonalnymi protilatkami, inaktivujicimi cirkulu-
juci PCSK9 protein (a tym dokazeme dnes vyznamne
redukovat sérovd hladinu LDL-Ch). Tieto liec¢iva sd
ucinné i bezpecné, ale musia sa podavat injekéne (raz
za 2 — 4 tyzdne s.c.) a stdle st velmi finan¢ne naroénym
lie¢ebnym pristupom. Isti vedci vyvinuli nové lie¢ivo,
inclisiran, ktoré neblokuje posobenie PCSK9 proteinu,
ale inhibuje vitalny krok v jeho syntéze, t. j. v jeho
produkcii. A velkou jeho vyhodou je, ze sa da pouzit
raz za Sest mesiacov (mozno i raz ro¢ne?) a redukuje
vyznamne (podobne ako inhibitory PCSK9) sérovu
hladinu LDL-Ch. Ak sa s touto liecbou za¢ne ,,zavcasu®,
tak je vlastne mozné predist vzniku ICHS (a nielen
ICHS liecit v rozvinutej ¢i nestabilnej forme). Mozno
potom ocakavat (pri Sirokom lie¢ebnom pristupe) i po-
kles ekonomickej nakladnosti tejto liec¢by. Stale je vsak
potrebné preukazat, ze je to mozné, ale i bezpecéné pre
chorych.

Profesor E. Braunwald sa domnieva, ze s pomocou uve-
denych pristupov uspejeme v boji proti ICHS.





