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Prolongovaná liečba prasugrelom viedla k dosiahnutiu dostatočnej 

inhibície ADP signálnej dráhy aj v našom súbore neselektovaných pa-

cientov s akútnym STEMI (16) a aj v našom súbore pacientov s diabetes 

mellitus 2. typu a akútnym STEMI (72). Vysoká reaktivita trombocytov 

na liečbe tikagrelorom a prasugrelom však pravdepodobne existuje. 

Túto skutočnosť preukázala metaanalýza 14 štúdií zahrňujúcich 1 822 

pacientov (805 pacientov liečených tikagrelorom a 1 017 pacientov 

liečených prasugrelom) publikovaná Lemeslem et al (73). Autori tejto 

práce zistili prítomnosť rezistencie na tikagrelor u 1,5 % liečených pa-

cientov a rezistencie na prasugrel u 9,8 % liečených pacientov. Otázne 

však zostáva, či je uvedená „laboratórna rezistencia“ spojená aj s vyšším 

rizikom trombotických príhod po PCI. Uvedená skutočnosť nebola 

zatiaľ overovaná v prospektívnej klinickej štúdii, či metaanalýze; exis-

tuje však niekoľko publikovaných kazuistických prípadov popisujúcich 

trombózu stentu po PCI pri súčasnej liečbe novými antagonistami 

ADP receptorov. Silvano et al (74) popísali ako prví autori rezistenciu na 

klopidogrel a prasugrel u pacienta po PCI, Fiore et al (75) zas popísali 

prípad subakútnej trombózy stentu po PCI u pacienta s rezistenciou 

na podávaný prasugrel, ktorá bola potvrdená viacerými laboratórny-

mi metódami. Autori identifikovali u tohto pacienta mutantné alely 

kódujúce CYP 2B6 a 2C9, ktoré sú súčasťou metabolizmu prasugrelu. 

Ďalší prípad trombózy stentu pri rezistencii na klopidogrel a prasugrel 

bol popísaný Orbanom et al (76), Musallam et al (77) popísali prípad 

trombózy stentu pri rezistencii na podávaný tikagrelor (verifikovanej 

vyšetrením VerifyNow®) a nakoniec Ramotowski et al (78) popísali prípad 

pacienta s opakovanou trombózou stentu tak pri liečbe tikagrelorom, 

ako aj pri liečbe prasugrelom. Uvedené kazuistiky teda naznačujú, že 

rezistencia na liečbu novými antagonistami ADP receptorov môže byť 

tiež asociovaná s rizikom vzniku nežiaducich ischemických príhod, ako 

je trombóza stentu po PCI. 

Ďalšou nezodpovedanou otázkou zostáva ako postupovať v prí-

pade prítomnosti rezistencie na liečbu novými antagonistami ADP 

receptorov. Teoreticky do úvahy prichádza krátkodobé preklenutie 

tejto rezistencie podaním antagonistov GP IIb/IIIa receptorov alebo 

podaním kangreloru (s predpokladom dosiahnutia dostatočnej inhibície 

po prolongovanom podávaní nových antagonistov ADP receptorov), 

zmena stratégie liečby a výmena nových antagonistov ADP receptorov 

navzájom (t.j. zmena prasugrelu za tikagrelor a naopak), či individuali-

zácia (navýšenie) dávkovania už podávaného nového antagonistu ADP 

receptorov. Ďalšou možnosťou je zmena stratégie revaskularizácie – t. j. 

realizácia aortokoronárneho bypassu, po ktorej už nie je podávanie 

duálnej protidoštičkovej liečby potrebné. Je potrebné uviesť, že ani 

jedna z týchto stratégií nebola overená v klinických štúdiách a teda že 

v súčasnosti neexistuje evidence base medicine podporený postup 

pri manažmente rezistencie na liečbu novým antagonistom ADP re-

ceptorov. V doteraz publikovaných kazuistikách bola použitá stratégia 

pridania antagonistov GP IIb/IIIa receptorov (77) a najmä stratégia 

zmeny antagonistu ADP receptorov (75, 76, 78). Výhodou tejto stratégie 

môže byť využitie odlišného metabolizmu a mechanizmu inhibície 

ADP receptora (reverzibilný vs ireverzibilný) jednotlivých nových anta-

gonistov ADP receptorov a skutočnosť, že je naďalej podávaná liečba 

v odporúčaných dávkach, ktorých bezpečnosť bola overená v rozsia-

hlych klinických štúdiách. Rozhodnutie o definitívnej stratégii je však 

v súčasnosti založené len na individuálnom posúdení rizika/benefitu 

jednotlivých stratégií a na klinickej skúsenosti jednotlivých pracovísk.

Záver
Rezistencia na liečbu antagonistami ADP receptorov je u pacientov 

podstupujúcich PCI spojená s rizikom závažných nežiaducich ische-

mických príhod, vrátane trombózy stentu. Táto rezistencia môže byť 

identifikovaná pomocou viacerých dnes dostupných laboratórnych 

metód, z nich najviac skúseností je k dispozícii s optickou a impedanč-

nou agregometriou, testom VerifyNow® a meraním fosforylácie VASP 

prietokovou cytometriou. Nové antagonisty ADP receptorov dosahujú 

u pacientov s AKS silnejšiu inhibíciu funkcie trombocytov v porovnaní 

s klopidogrelom a zdá sa, že sú dobre použiteľné na zvládnutie rezisten-

cie na klopidogrel. Otáznym stále zostáva význam rezistencie na liečbu 

novými antagonistami ADP receptorov v klinickej praxi a možnosti te-

rapeutického ovplyvnenia tejto rezistencie. Táto otázka sa bude musieť 

definitívne zodpovedať v ďalších klinických štúdiách a metaanalýzach.
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