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Cévni mozkova pfihoda (CMP) je ¢astym onemocnénim predevsim starsi populace. Jedna se o komplexni multioborovou
problematiku a interni Iékaf predstavuje dllezity ¢lanek v péci o pacienty po CMP. Abychom predchazeli ¢asto invalidi-
zujici recidivé CMP, je zasadni véasné a spravné zavedeni G¢inné sekundarni prevence. Clanek podava zakladni informace
o etiologii, moznostech dosetieni a sekundarni prevenci ischemické CMP.
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What internist can do for the patient after the ischemic stroke

Stroke is frequent disease especially in older age. It is complex multidisciplinary issue and the internist plays very important
role in the care of the stroke patients. Recurrent stroke is often disabling. Therefor the early and proper implementation of the
effective secondary prevention is essential. This review presents basic information about the aetiology, diagnostic assessment

and the secondary prevention of the ischemic stroke.
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Uvod

Ischemicky iktus definujeme jako epizodu neurologické dysfunkce
zplsobenou fokalnim mozkovym, misnim nebo retindlnim infarktem.
Infarkt centrdini nervové soustavy (CNS) predstavuje nekrozu mozku,
michy nebo sitnice zplsobenou ischemii, zjisténou na zékladé patolo-
gického nalezu, ndlezu na zobrazovacich vysetienich nebo jinych objek-
tivnich zndmek fokéIni mozkové, misni nebo retindInf ischemie, nebo na
zékladé klinickych pfiznakU fokaIni mozkové, misni nebo retindlniischemie
trvajici > 24 hodin (nebo do Umirtf); musf byt vyloucena jind etiologie (1).

Ischemicka cévni mozkova pifthoda (iICMP) se projevuje ndhle vznik-
lym loziskovym neurologickym deficitem, ktery odpovida teritoriu
postizené mozkoveé tepny — nejcastéji jde o poruchu hybnosti a/nebo
citlivosti poloviny obli¢eje, koncetin nebo poloviny téla (zpravidla jed-
nostranné), poruchu feci (afazii nebo dysartrii) ¢i dalsich symbolickych
funkci (napt. apraxii), poruchu vizu (monokuldrni, heteronymnf anopsii),
ataxii, deviaci hlavy a o¢nich bulbd, pohledovou parézu, diplopii ¢i ndhle
vzniklou nevysvétlitelnou zavrat. Bolest hlavy, zvraceni v Gvodu, poru-
cha védomi nebo epileptické paroxysmy byvaji pfitomny vzacnéji (2).

V souvislosti s iICMP se v literatufe i klinické praxi ¢asto setkdvame
s pojmy minor stroke a tranzitorni ischemicka ataka. Minor stroke

predstavuje obecné maly, drobny iktus a nema jednotnou definici.
Byva tak oznac¢ovéna iCMP s lehkym neurologickym deficitem, ktery je
obvykle definovan na zakladé NIHSS < 3 (National Institutes of Health
Stroke Scale; NIHSS = 0 znamené zadny neurologicky deficit, vyssi skore
odpovida tézsimu deficitu) (3). Tranzitorni ischemicka ataka (TIA) patif
do skupiny iCMP se viemi moznymi konsekvencemi véetné pozadavku
na urgentni diagnostiku a lé¢bu. Oznacujeme tak pfechodny loZiskovy
neurologicky deficit predpokladdaného cévniho plivodu, ktery odezni
vétSinou do 1 hodiny, maximalné pak do 24 hodin (4). V sou¢asnos-
ti vime, ze u 30-50 % pacient(, definovanych na zakladé ¢asového
kritéria trvani ptiznakd jako TIA, je nalezen na MR DWI (magneticka
rezonance, difuzné vazend sekvence) mozkovy infarkt (5). To jednak
podtrhuje ndroky na urgentni management pfechodného lozZiskového
neurologického deficitu a jednak upresnuje definovani TIA. Kromé
vyse uvedeného ¢asového hlediska by mél byt splnén i pozadavek na
vylouceni akutniho infarktu (4).

S incidenci 211 hospitalizovanych na 100000 obyvatel v Ceské re-
publice (CR) (6) je ICMP velmi ¢astym onemocnénim. CMP se vyznamngé
podileji na morbidité a invalidizaci pfedevsim staréi populace a v CR jsou
druhou nejcastejsi pricinou kardiovaskuldrnich umrti (7). Pokud pacient
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prodéla TIA nebo neinvalidizujici CMP, je nutna dlsledna sekundarnf
prevence, protoze prave recidiva iCMP je ¢asto zodpoveédnd za trvalé
invalidizujici nasledky (8). Zakladnim pfedpokladem pro spréavnou
sekundarni prevenci je znalost vlastnf pficiny iCMP nebo alespon vyset-
feni takovych pficin, jejichz ovlivnénim muzeme vyznamné snizit riziko
opakovaniiCMP. Pokud nebyla pficina iCMP zjisténa v prabéhu hospita-
lizace, mélo by nasledovat zevrubné dosetfeni etiologie ambulantnim
neurologem, optimélné pak cévnim neurologem. Toto dosetfeni ¢asto
probiha ve spolupraci s internistou/kardiologem a fada pacient po
prodélané iCMP je v dispenzarni péci ambulantnich internistd. Cilem
této prace neni podat vycerpavajici informace o iCMP, ale povazuji za

iCMP, jejich dosetfeni a moznostech sekundarni prevence.

Etiologie iCMP a jeji doSetreni

Jak jiz bylo vyse uvedeno, zékladnim pfedpokladem pro Gc¢innou
sekundarni prevenci je zjisténi priciny iCMP. Literatura popisuje velké
mnozstvi jednotlivych pfi¢in iCMP, proto je tfidime do nékolika skupin
se spole¢nymi charakteristikami, véetné pfistupu k sekundarni prevenci.
V klinické praxi je nej¢astéji pouzivanou klasifikaci etiologicka klasifikace
TOAST (Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment), resp. jeji novejsi
verze SSS-TOAST (Stop Stroke Study TOAST), kterd tfidi pacienty podle
etiologie do péti kategorii — ateroskleréza velkych tepen, kardioemboli-
zace, onemocnéni malych tepen, jina pficina a neurcena pficina (9, 10).

Pro jasnou aterosklerotickou etiologii ICMP je nutny prikaz okluze
nebo alespori 50% stendzy (event. stendzy pod 50 % s ulcerovanym
pladtem ¢i trombem) velké mozkové tepny. Nezbytné je provedenf
zobrazovaciho vysetfenf extra- i intrakranidlnich mozkovych tepen
alespon jednou modalitou (DSA, CT angiografie, MR angiografie ¢i
ultrazvukové vysetrent).

Pro kardioembolickou etiologii svéd¢i pfitomnost hlavniho kar-
dioemboliza¢niho zdroje (Tab. 1). Dominantni postaveni ma mezi kar-
dioembolickymi ikty jednoznacné fibrilace sinf. Fibrilace sini je jednak
iCMP s fibrilaci sinf odhadovéna az ve 39 % pfipadl (11) a jednak je
zodpoveédna za ikty s tézsim neurologickym deficitem a vyssi mortalitou
oproti iktdim bez fibrilace sini (12). Zékladnim diagnostickym algoritmem
je 12svodové EKG, alespor 24hodinova Holterovskd EKG monitorace
a transtorakalni echokardiografie (TTE).

Onemocnéni malych tepen je pfftomno, pokud prokdZzeme drobny
subkortikdlnf infarkt (tzv. lakunu, na DWI MR méfi v nejvétsim rozmeéru
max. 20 mm) v teritoriu penetrujicich tepen (odstupujf z proximalnich
vetvi Willisova okruhu, bazildrni tepny nebo distalnich ¢asti vertebralnich
tepen), difuzni postizeni bilé hmoty (leukoaraiézu) ¢i mikrokrvaceni.
Optimalni zobrazovaci modalitou je MR.

Kategorie ,jind pficina” tvoff mensinu a predstavuje heterogennf
skupinu vzacnéjsich onemocnéni. Jednd se o tepenné disekce, trombofi-
lie, vaskulitidy, nezénétlivé vaskulopatie (napf. fibromuskularni dysplazie),
migrendzni infarkt, hereditarni mikroangiopatie (napf. Fabryho choroba,
CADASIL - Cerebral Autosomal Dominant Arteriopathy with Subcortical
Infarcts and Leukoencephalopathy), hyperviskézni syndrom, mozkové
infarkty asociované s ablzem drog ¢i iatrogenni priciny (ikty po endo-
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Tab. 1. Hlavni (vysoce rizikové) kardioembolizacni zdroje

trombus v levé sini/komore

fibrilace/flutter sini

recentnf infarkt myokardu

chlopenni nédhrada (bioprotéza, mechanickd)
chronicky IM s EF LK < 28 %
symptomatické srdecni selhani's EF LK < 30 %

neischemicka dilatovana kardiomyopatie

infek¢ni endokarditida

papilarni fibroelastom

myxom levé siné

vaskularnich vykonech a srde¢nich ¢i cévnich operacich). Z uvedeného
vyplyva nutnost provedeni pokrocilého panelu vysetfeni, ktery reali-
zujeme predevsim v pripadé anamnestického ¢i klinického podezienf
a u pacientt mladsich (cca do 55 let véku) s absenci  klasickych” cévnich
rizikovych faktor(. Do pokrocilého panelu vysetieni patfiimunologicky
screening, vysetieni na ziskané ¢i hereditarni trombofilie, genetické
a metabolické vysetfeni, MR mozku s kontrastni latkou, celotélovy PET,
MR srdce, vysetfent likvoru ¢i mozkové biopsie.

Za pojmem ,neurcend pficina” se skryvaji pacienti s kryptogenni
CMP, nekompletné vysetfenf a pacienti s vice neZ jednou jasnou pfi-
¢inou iktu.

Pro zajemce o podrobnéjsi informace o etiologické klasifikaci SSS-
-TOAST doporucuji ¢ldnek doc. Tomka, kde je uveden i pfehledné
schematicky zakladni diagnosticky algoritmus (10).

Kryptogennf ikty tvofi pfiblizné 1/3 viech iCMP a nejsou jedno-
znac¢né definovény (13, 14). Podil kryptogennich iktl na celkové popu-
laci pacientd s iCMP je ovlivnén fadou faktord, vyznamnou roli hraje
predevsim kvalita a rozsah dosetieni a vék. U pacientl mladsich 50 let
presahuje podil kryptogennich iktd 50 % (14).

Definovanou podskupinou kryptogennich iktl jsou tzv. ESUS
(Embolic Strokes of Undetermined Source) ikty a s podilem 9-25 % na
vdechny iICMP tvoif vyznamnou podskupinu iCMP (15, 16). Tento koncept
vychdzi z pfedpokladu, Ze vétsina nelakunarnich iktd je embolického
pUvodu. Jiné patofyziologické mechanismy vzniku nelakundrnich iktd
jsou mozné (hemodynamickeé pficiny, vazospasmy ¢i trombotické okluze
vzniklé in-situ), ale jsou povaZzovany za mnohem méné ¢asté neZ okluze
(trombo)embolické. Pro zafazeni iktu do kategorie ESUS je potieba
potvrdit na zobrazovacim vysetteniinfarkt, ktery je nelakunarnf (lakuna
= subkortikdlni infarkt < 15 mm nebo < 20 mm na MR DWI), vyloucit
vyznamnou stendzu (= 50 %) relevantni extra- i intrakranialni mozko-
vé tepny, vyloucit hlavni kardioembolicky zdroj (fibrilace/flutter sini,
intrakardiaIni trombus, mechanickéa chlopenni ndhrada, myxom nebo
jiny tumor, mitraIni stendza, infarkt myokardu v poslednich 4 tydnech,
ejekenf frakce levé komory < 30 %, vegetace na chlopnich, infekenf
endokarditida) a jinou specifickou pricinu (vaskulitida, disekce, migréna/
vazospasmus, abuzus drog). Diagnostickym minimem je zobrazenf
mozku (CT, MR), mozkovych tepen (CTA, MRA, UZ, DSA) a kardiologické
vysetteni (TTE, EKG monitorace > 24 hodin). Takhle definované podsku-
pina iktd je stale vysoce heterogenni a Ize ji rozdélit do nékolika dalsich
hlavnich podkategorii. Jedna se o ikty asociované s nizkorizikovym
kardioemboliza¢nim zdrojem, spojené s nadorovym onemocnénim,
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arteriogenni (tepenné stendzy do 50 %, platy aortdlniho oblouku) ¢i
paradoxni (zejména patentni foramen ovale — PFO) embolizace a zpU-
sobené latentni paroxysmalni fibrilaci sinf, kterd predstavuje nejcastéjsf
pficinu ESUS iktd (vice nez 35 %) (14, 15, 17). Z uvedeného vyplyva, Ze
u znac¢né &asti pacientl bude diagnostické minimum nedostate¢né
a bude potfeba doplnit dalsi vysetfeni, zejména pak s ohledem na stavy,
které vedou ke zméné strategie v sekundarni prevenci. Za nejdlezitéjsi
povazuji dlouhodobou EKG monitoraci, jicnovou echokardiografii (TEE;
detekce pravo-levého zkratu) a onkologicky screening, selektivné pak
vysetfen( z pokrocilého panelu jak bylo uvedeno vyse.

Dle doporuceni Evropské kardiologické spolecnosti (ESC) pro fibrilaci
sinf z roku 2020 je u pacientl po iICMP indikovana kratkodoba alespor
24hodinova EKG monitorace, kterd by méla byt nasledovana kontinudini
EKG monitoraci alesport 72 hodin. U selektované skupiny pacientd by
méla byt zvazena dlouhodoba EKG monitorace pomoci externich nebo
implantabilnich zaznamnikd (18). V CR je velmi dobfe dostupnéa 3tydenni
EKG monitorace pomoci externich zédznamnikd. Superioritu dlouhodobé
EKG monitorace oproti standardnimu 24hodinovému Holterovskému
monitoringu dokumentovala fada studif a zachyt fibrilace sini pfi 30den-
nim monitoringu mizeme ocekdvat pfiblizné u 15 % pacientd po iCMP
(19, 20). Obecné plati, ze ¢im déle budeme pacienta monitorovat, tim
je vétsi pravdépodobnost zachytu fibrilace sini. Ve studii CRYSTAL-AF
(implantabilni zdznamnik) doslo za 3 roky monitorace ke 30% zachytu
fibrilace sinf (21). Hlavni nevyhodou implantabilniho zdznamniku je jeho
vysokd pofizovaci cena a invazivita. Dlouhodobd EKG monitorace by
méla byt provedena u viech pacientl po kryptogenni iCMP, resp. ESUS,
zejména pak u selektované skupiny, jak uvadi zminéna doporuceni pro
fibrilaci sini (18) a Stanovisko Vyboru Cerebrovaskularni sekce Ceské neu-
rologické spole¢nosti CLS JEP (22). Hlavnimi prediktory zachytu fibrilace
sinf po ICMP jsou vyssi veék (nad 60 let), kryptogenni iktus, pfedevsim
pak iktus embolického charakteru a recidivujici embolické ikty v réznych
povodich hlavnich mozkovych tepen, elektrofyziologické (500-1000
supraventrikuldrnich extrasystol za 24 hodin), morfologicko-funkéni
(zvétseni levé siné, abnormalni morfologie ouska levé siné, snizena
kontraktilita sini) a biochemické markery atridIni kardiopatie (elevace
NT-proBNP, troponinu), a vyssi CHA2DS2VASc skore (13, 14). Jednoduchou
pomckou k predikci zachytu fibrilace sini je Brown-ESUS AF skore, které
pracuje s dvéma parametry — vékem a velikosti levé siné (Tab. 2) (23).
U pacientU starsich 74 let se stfedné tézkym az tézkym zvétsenim levé
siné byla pravdépodobnost zachytu fibrilace sini vice nez 50%. Dalsi moz-
nosti, kterou zminuji i doporuceni ECS pro fibrilaci sini, je skére C2HEST
(Tab. 3). Za vysoce rizikovou skupinu jsou povazovani pacienti se skore
> 4 a oproti nizce rizikové skupiné (skére 0-1) maji témér petindsobnou
pravdépodobnost zachytu fibrilace sini (24).

Ze skupiny vzacnych pfic¢in CMP stoji za zminku Fabryho choroba.
Jedna se o progresivni metabolické dédi¢né onemocnéni vdzané na
chromozom X, které je zplsobeno mutaci genu pro enzym a-galak-
tosidazu A (GLA gen). Enzymovy defekt vede k akumulaci glykolipid(
a nasledné poskozenf fady organt. Jednim z prvnich projevi mize byt
kryptogenni CMP v mladém véku. Z dalsich orgdn(i byvé postizeno
srdce (karydiomyopatie, arytmie), ledviny, travici Ustroji, kdze (angioke-
ratomy), periferni nervovy systém (neuropaticka bolest, hypohidréza,
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Tab. 2. Brown ESUS AF skére

Parametr Pocet bod
vek 65-74 let 1
vek > 75 let 2
stfedné tézké/tézké zvétsenti levé siné 2
Celkem max. 4 body
Tab. 3. C2HEST skore
Parametr Pocet bodl
Coronary artery disease 1
Chronic obstructive pulmonary disease 1
Hypertension 1
Elderly (vék > 75 let) 2
Systolic heart failure 2
Thyroid disease 1
Celkem max. 8 bod

Tab. 4. RoPE skére

Parametr

Poéet bodu

Bez arteridIni hypertenze 1

Bez diabetu mellitu

Bez anamnézy TIA/CMP
Nekurak

KortikaInf lokalizace infarktu
Vék

18-29

30-39

40-49

50-59

60-69

>70 0

10 bod

— N |Ww |~ u,

Celkem max.

zvysenad citlivost vici chladu), oci (cornea verticillata) a usi (poruchy
sluchu, zévraté). Kromé postizeni malych tepen, které je pro Fabryho
chorobu typické, miZe dojit ke vzniku iCMP i jinym mechanismem
(napf. kardioemboliza¢né). U mladych pacientt (do 55 let) po kryptogen-
nim iktu, pfedevsim pak s pozitivni rodinnou anamnézou ¢i zndmkach
postizen{ daldich orgdnd, by mél byt proveden test na Fabryho chorobu
vzhledem k mozZnosti tcinné enzymové substitu¢ni terapie (25, 26).

Piehled sekundarni prevence iCMP

Sekundérni prevence iCMP by méla vychazet ze zjisténé etiologie
a zahrnuje rezimova opatienti, farmakologické, chirurgické, endovasku-
larnf a dalsi specifické postupy.

Zékladnim specifickym farmakologickym postupem je terapie
antitrombotickd — antiagregacni, antikoagulacnf ¢ kombinovana.

U véech pacientd, kteff nevyzaduji antikoagulacnf terapii, je indiko-
véna terapie antiagregac¢ni. Na zékladé doporuceni a dostupnosti v CR
je indikovéna acetylsalicylova kyselina (ASA) v dédvce 100 mg denné
nebo klopidogrel 75 mg denné. Ostatni preparaty nejsou v CR dostupné
(dipyridamol) nebo nemaji schvélenou indikaci pro sekundarni prevenci
iICMP a Ize je pouZit pouze ve vyjimecnych pfipadech po schvalenf
reviznim lékafem (napf. ticagrelor) (2, 27, 28).

Antikoagula¢ni terapie je jednoznacné indikovana u pacientl s fibrilact
sinf (i paroxysmalni), intrakardidlnim trombem, mechanickou chlopen-

ni ndhradovu, stfedné tézkou az tézkou mitralni stendzou a prokdzanou
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intrakranidlnf Ziini trombdzou (14, 27, 29, 30). U pacientd s mechanickou
chlopni a mitraini stendzou Ize pouzit pouze warfarin (29). Warfarin je pre-
ferovan i u pacientd s intrakardialnim trombem. V pfipadé fibrilace sinf lze
nasadit warfarin nebo NOAK (non-vitamin K antagonist oral anticoagulants),
nicméné léky ze skupiny NOAK by mély byt jednoznacné preferovany pro
lepsi pomeér Ucinnosti/bezpecnosti, jednodussi uzivania podstatné méne
lékovych a potravinovych interakci (18, 29). Jejich hlavnim pifnosem je téméf
50% redukce intrakranidlnich krvacent (31). Neexistuji tvrda doporuceni pro
preferenci konkrétniho preparatu v sekundarni prevenci iCMP, nicéné
pro rlizné klinické situace (napf. vysoky vék, rendlni insuficience) mize
byt vyhodnéjsi nasazeni konkrétniho NOAK (32, 33). Pro Uhradu lékd ze
skupiny NOAK z vefejného zdravotniho pojisteni musely byt do nedavné
doby splnény specifické podminky. Od 1. 11. 2020 je mozno v prvni volbé
predepisovat rivaroxaban a od 1. 1. 2021 se tato moznost rozsifila i na
ostatnf léky z této skupiny (apixaban, dabigatran a edoxaban). Od 1. 2. 2021
se bohuzel podminky pro preskripci NOAK (kromé rivaroxabanu) vratily
do plvodniho stavu (s nutnosti spinit specifické podminky). Doufejme,
Ze bude mozno v brzké dobé opét predepisovat viechny NOAK v prvni
volbé a vybér optimalniho Iéku bude jen na osetfujicim lékafi. U pacientl
s PFO je antikoagula¢ni terapie indikovéna v piipadé soucasného prikazu
hluboké Zilnf trombdzy/plicni embolie. Dale Ize zvazovat jeji nasazenf
u pacientd s prokézanou trombofilii a antifosfolipidovym syndromem,
zejména v piipadé recidivujici iCMP (27). V ostatnich pfipadech (t€zkd di-
lata¢ni kardiomyopatie s EF LK < 35 %, extrakranidlni disekce arteria carotis
interna nebo arteria vertebralis, vyznamna ateroskleréza ascendentnf
aorty a aortalniho oblouku) nebyl jasné prokdzan benefit antikoagulacni
terapie oproti terapii antiagregacni, proto by mélo byt u téchto pacient(
postupovano individualné (14, 27, 28).

U ¢ésti nemocnych je indikovdna kombinovana antitromboticka
terapie (dudini antiagregace nebo antikoagulace + antiagregace). Jej
podavénije vyhrazeno pro specifické situace a obvykle je ¢asové ome-
zeno na obdobi s vysokym rizikem recidivy iCMP. Dlouhodobé uzivani
je spojeno s vysokym rizikem krvacivych komplikaci.

Nasazenf dudini antiagregacnf terapie (DAPT) je indikovano cas-
né po prodélané iCMP/TIA a jeji podavani by mélo byt kratkodobé.
Prospésnost dlouhodobé a odlozené DAPT nebyla prokazéna. DAPT
nasazujeme ve specifickych situacich, jako je souc¢asny infarkt myo-
kardu, implantace stentu a uzavér PFO nebo ouska levé siné (2, 34,
35). Kombinace ASA a klopidogrelu je dale indikovdana na 3 meésice
U pacientdl po prodélaném iktu nebo TIA (v poslednich 30 dnech)
zpUsobeném tézkou stendzou intrakranidlni tepny (70-99 %) (36). Vyssi
ucinnost kombinace ASA a klopidogrelu byla oproti samostatné ASA
prokézana u pacientd s rizikovou TIA a minor stroke (NIHSS < 3). DAPT
by méla byt zahdjena co nejdfive od pfihody (do 24 hodin) a méla by
byt podéavana po dobu 3 tydnl az maximalné 3 mésicd (37, 38). K po-
dobnym vysledkdm dospéla i neddvno publikovana studie THALES.
Pacienti po nekardioembolickém iktu (NIHSS < 5) nebo rizikové TIA,
kterym byla nasazena kombinovana Ié¢ba ASA + ticagrelor (do 24 hodin
od pfihody po dobu 30 dnl), méli nizf riziko recidivy CMP a imrti nez
pacienti, ktefi uzivali pouze ASA (39).

U stav(, kdy je indikovana trvald antikoagulacni terapie (napf. fibri-
lace sinf), mohou vzniknout situace, kdy je nutné pfidani antiagregacnf
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terapie na pfechodnou dobu. Pfedevsim jde o pacienty se soucasnou
implantaci stentu ¢i akutnim korondrnim syndromem (28). Pridani
antiagregacni terapie k terapii antikoagula¢nf je indikovano v pfipadé
selhani samotné antikoagulacni terapie u pacientll po mechanické
chlopenni ndhradé. Dudlni antikoagula¢ni + antiagregacni terapie by
méla byt zvazena i v pfipadé selhani antiagregacni lécby u pacientd
s biologickou chlopenni néhradou (27).

Dudlini terapie (kombinace ASA a malé, tzv. vaskularni, davky rivaroxa-
banu) je relativné novym terapeutickym pristupem u pacient( se stabilnim
aterosklerotickym onemocnénim. Studie COMPASS porovndvala samotnou
ASA se samotnym rivaroxabanem (2 x 5 mg) a s kombinovanou lé¢bou ASA
+ rivaroxaban 2 x 2,5 mg. Kombinovana lé¢ba dosahla lepsich vysledkd nez
samotna ASA v primarnim ukazateli (kompozit umrtf z kardiovaskularnich
pricin, CMP, infarkt myokardu). U pacientl uzivajicich kombinaci ASA +
rivaroxabanu bylo oproti ASA zjisténo vy3si riziko zavazného krvaceni, nebyl
ale rozdil mezi vyskytem intrakranialniho ¢i fatélnho krvaceni. Cisty klinicky
pifnos byl lepsi u pacientl na kombinované [é¢bé nez na samotné ASA
(méli nizsi riziko vzniku kompozitu Umrti z kardiovaskulamich pricin, CMP,
infarktu myokardu, fatalniho krvaceni nebo symptomatického krvaceni
do kritického orgénu) (40). Pacienti na kombinované 1é¢bé méli oproti
samotné ASA nizsi riziku vzniku CMP/ICMP, coz bylo konzistentni napfic
podskupinami s nejvétsim benefitem u skupin nejrizikovéjsich (zejména
u pacientd po prodélané iCMP) (41). Rivaroxaban 2 x 2,5mg je hrazen
v kombinaci s ASA u pacient( s ischemickou chorobou srdecni (ICHS —
pacienti po infarktu myokardu nebo s vice¢etnym aterosklerotickym po-
stizenim koronarnich tepen) a soucasné onemocnénim perifernich tepen
(v€etné karotickych) nebo ICHS a diabetem mellitem nebo ICHS a renalnf
insuficienci (CrCl < 60 ml/min). Pokud pacient po iCMP splfiuje tato kritéria,
nema vyssi riziko krvacenia neprodélal lakundrni nebo krvéacivou CMP, mélo
by byt v sekundarni prevenci zvézeno nasazeni kombinované [écby ASA +
rivaroxaban 2 X 2,5 mg s odstupem alespon 1 mésice po iCMP.

2vIastni problematiku v sekundarni prevenci predstavuiji tzv. ESUS ikty.
Dle soucasnych doporuceni je u nich i pres vysoké riziko recidivy iCMP
indikovéna antiagregacni terapie. Prospésnost warfarinu oproti ASA nebyla
u pacientl po nekardioemboliza¢nim iktu prokazana (42). Predpokladany
emboliza¢ni mechanismus u ESUS ikt0, vyssi Gcinnost warfarinu oproti
ASA v urcité podskupiné kryptogennich iktd (43) a lepsi bezpecnostni
profil NOAK, vedly k Gvahdm, zda by pravée NOAK nebyly Uc¢innéjsi nez
ASA v redukdi rizika opakovani CMP. Doposud byly ukonceny dvé studie,
které porovndvaly Ucinnost rivaroxabanu (NAVIGATE ESUS) a dabigatranu
(RE-SPECT ESUS) s ASA v sekundérni prevenci po probéhlém emboliza¢nim
iktu znezndmého zdroje. Ve studii NAVIGATE ESUS nebyla prokazana vyssf
Ucinnost rivaroxabanu proti ASA v redukdi rizika recidivy iktu a systémové
embolizace. Pacienti lécenf rivaroxabanem meéli soucasné vyssi riziko zavaz-
ného krvaceni (44). Ve studii RE-SPECT ESUS byl mensi pocet recidiv CMP
v dabigatranové vetvi, tento rozdil vsak neby! statisticky vyznamny. Jistym
pifnosem je ale skutec¢nost, ze nebyl zjistén rozdil ve vyskytu zavaznych
krvaceni mezi pacienty lé¢enymi dabigatranem a ASA (45). Zajimavé je,
Ze u obou studif byla detekovéna podskupina, kterd profitovala z 1écby
NOAK. U dabigatranu to byli pacienti starsi 75 let a u rivaroxabanu pacienti
s prdmeérem levé siné vice nez 4,6 cm (45,46).V soucasnosti stale probihaj
dalsf dvé podobné designované studie porovnavajici U¢innost apixabanu
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proti ASA. Jedna se o studie ARCADIA (primarnim ukazatelem je recidiva
CMP) a ATTICUS (primérnim ukazatelem je alespor 1 nova ischemickd
léze na MR ve 12 mésicich) a hlavnim rozdilem oproti pfedeslym studiim
je vétsi selekce pacientd po prodélaném ESUS iktu — vsichni pacienti musf
mit alespon jeden definovany rizikovy faktor (marker sifiové kardiopatie)
(47,48). Z uvedeného vyplyva, Ze doposud nemame tvrdd data, na jejichz
zakladé bychom méli pacienty po probéhlém ESUS iktu, ¢&i jejich podsku-
piny, antikoagulovat. Toto by ndm meély odhalit budouci studie. Proto je
dulezité dalsi dosetreni této skupiny pacientd, zejména pak s dlirazem na
detekci asymptomatické paroxysmalnifibrilace sini.

Z nefarmakologickych intervenci se v sekundarni prevenci iCMP
uplatiuje pfedevsim karoticka endarterektomie, implantace stentu do
pfivodnych mozkovych tepen, uzavér PFO a ouska levé siné.

Karotickd endarterektomie (CEA) je indikovana u pacientd se symp-
tomatickou (do 6 mésict od CMP) 70-99 % stendzou vnitini karotidy,
u nékterych nemocnych i v pfipadé 50-69 % stendzy. Alternativou ke
karotické endarterektomii je implantace stentu. Stenting upfednostriu-
jeme u pacientt s kontraindikaci CEA, lokalizaci stendzy v chirurgicky
nepfistupné oblasti, s restendzou po predchozi CEA a poradiacni steno-
zou. Je nutno zdUraznit, Ze revaskularizace by méla byt provedena do
2 tydnd po TIA a minor stroke a pred i po operaci musi byt ponechéana
antiagregacni terapie. V pfipadé implantace stentu je nutné nasazenf
dudini antiagregacni terapie (ASA + klopidogrel) pfed vykonem a v této
|écbé ma byt pokracovano nejméné mésic po stentingu (2, 27).

Incidence PFO je v obecné populaci vysoka a je udavana az ve
30 % (49). Usvedcit PFO za pricinu, resp. cestu pro paradoxni embolizaci
byva proto mnohdy obtizné. Studie CLOSE a Gore REDUCE (v¢etnée
prodlouzeného sledovani — data prezentovana na ESO-WSO 2020) pro-
kézaly snizenf rizika recidivy iktu u pacientd po kryptogenni CMP, kteff
podstoupili uzavér PFO a soucasné uzivali antiagregacni terapii, oproti
pacientlm, kteff byli Ié¢eni pouze antiagregacni terapif (35, 50). Stejné tak
studie RESPECT extended prokdzala lepsi vysledky uzavéru PFO oproti
antitrombotické terapii (@ntikoagulacni ¢i antiagregacni) (51). Ke kazdé-
mu pacientovi bychom viak méli pfistupovat individudiné a i vzhledem
k vyse uvedenym studiim bychom méli uzavér indikovat zejména v na-
sledujicich pripadech: pfi prikazu zdroje paradoxni embolizace v Zilnim
fecisti, dispozice k Zilnfmu trombembolismu, u pacientd mladsich (cca do
60 let) s absenci klasickych rizikovych faktord, po kryptogennim iktu
embolického charakteru ¢i pfi prikazu vicecetnych (némych) ischemif
v rlznych povodich, v pfipadé soucasné pfitomnosti aneurysmatu septa
sinf, u velkych zkratd (kvantifikace pomoci TEE ¢i transkranidni sonografie
po podani echokontrastni latky), prokdzaném trombu v kanale PFO,
v pffpadé anamnesticky zjisténého Valsalvova manévru pfi vzniku CMP
¢i hodnoty RoPE skére nad 6 (Tab. 4) (52, 53). Alternativou k uzévéru PFO
je antiagregacnf Ié¢ba v monoterapii. Vyssi Uc¢innost antikoagulacnf te-
rapie oproti antiagregacni terapii nebyla u pacientli s PFO bez soucasné
hluboké Zilni trombdzy jednoznacné prokazana.

U pacientd s fibrilaci sinf, ktefi maji zdvaznou kontraindikaci k an-
tikoagula¢nf terapii (napf. prodélali lobarni intracerebralni hematom),
by mél byt zvazen uzévér ouska levé siné (LAAC) (18). Randomizované
studie prokazaly noninferioritu LAAC oproti warfarinu (54) i NOAK (34).
Pacienti po LAAC méli podobné riziko vzniku iktu a systémové embo-
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lizace jako pacienti uzivajici warfarin a méli nizsf riziko hemoragickych
ikt(. Efektivitu LAAC oproti NOAK (zejména apixabanu), které maji nizsi
riziko krvécenf oproti warfarinu, posuzovala studie PRAGUE-17. Riziko
vzniku primérniho kompozitniho ukazatele (iktus, TIA, systémovéa embo-
lizace, kardiovaskularni imrti, klinicky relevantni krvécent, proceduralnf
komplikace) bylo podobné v obou skupinach. U pacientd po LAAC byl
trend k nizsimu riziku zadvazného neproceduralniho krvaceni.

Zaveér - ,,Co muzZe internista udélat
pro svého pacienta po iCMP?“

CMP predstavuje interdisciplindrni problematiku. Na péci o pacienta
s/po CMP se podili fada subspecializaci. Casto jde o pacienty interné
polymorbidnf a mnohdy se stavd, Ze pacient po propusténi z hospi-
talizace kon¢i v dispenzarni péci interni ambulance. Proto je ddlezité,
aby byl internista obezndmen s hlavnimi pficinami CMP a zékladnimi
principy sekundarni prevence.

Vsichni pacienti po iCMP by méli mit provedeno zdkladni bioche-
mické vysetfeni vcetné lipidového metabolismu a hormon( stitné
71azy, krevni obraz a zakladni koagulogram. Obligatni je zobrazovacf
vysetifeni mozku a mozkovych tepen, dale pak TTE (v pfipadé jeji nega-
tivity ¢i mladsiho véku pak TEE) a alespori 24hodinovy Holterovsky EKG
monitoring. Ddraz by mél byt kladen na detekci fibrilace sini. Pacienti
s kryptogenni CMP (pfedevsim vyse jmenované rizikové podskupiny)
by méli podstoupit 3tydenni EKG monitoraci. Pfi kazdé ambulantnf
kontrole by mélo byt provedeno 12svodové EKG ¢i alespon palpacnf
vysetfenf tepu.

Dilezité je cilené ovliviiovani cévnich rizikovych faktord vsemi
moznymi prostfedky a spravna indikace antitrombotickd terapie, véetné
terapie kombinované. Nutné je spravné vedeni antikoagulacni terapie.
U pacientd na warfarinu by méla byt snaha udrzovat ¢as v terapeutic-
kém rozmezi nad 70 %. U pacientU s fibrilaci je doporuceno uprednost-
novat léky ze skupiny NOAK, v pfipadé zdvaznych nezddoucich ucinkd
warfarinu ¢i suboptimalnim casu v terapeutickém rozmezi by mél byt
pacient neprodlené pfeveden na NOAK.

V neposlednifadé je interni Iékaf specialistou, ktery provadi vysetre-
ni pfed intervencnimi zékroky a doporucuje periopera¢ni management
chronické medikace. Je nutno brat na zfetel, Ze pfed operaci karotidy
nikdy nevysazujeme antiagregacni terapii. Management antitrombotic-
ké medikace pred ostatnimi vykony zavisi hlavné na charakteru zékroku
a preferenci operatéra. Vysazeni antitrombotické medikace u pacienta
po iICMP vzdy pfedstavuje zvysené riziko recidivy pfihody, a proto by
mél byt ¢as vysazenf omezen na nezbytné minimum. V pfipadé NOAK
bychom se méli fidit doporu¢enimi EHRA (European Heart Rhythm
Association) z roku 2018 (29). U vykon( s minimalnim rizikem krvaceni
(napt. extrakce 1-3 zubU) je doporuceno terapii NOAK neprerusovat
resp. vynechat 1 davku (v pfipadé preparatl podavanych 2x denné).
U vykont s vysokym rizikem krvaceni staci vétsinou vynechat NOAK
pouze 2 dny pfed vykonem (kromé pacientl s rendlni insuficienci
lécenych dabigatranem).

Internista je dtlezitym prvkem a spolupracovnikem neurologa
v péci o pacienty po iCMP a znalost problematiky CMP mUze zlepsit
péci o pacienty po iICMP.

www.casopisvnitrnilekarstvi.cz
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