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Kyselina acetylsalicylova v primarni prevenci kardiovaskuldrnich onemocnén

Tab. 1. Souhrn primdrné preventivnich studif s ASA z roku 2018

ARRIVE (N = 12,546)

ASCEND (N = 15,840)

ASPREE (N =19,114)

Randomizovang, dvojité zaslepend,

Randomizovand, dvojité zaslepend,

Randomizovang, dvojité zaslepend,

Typ studie placebem kontrolovang, placebem kontrolovang, placebem kontrolovang,
multicentricka multicentricka multicentricka
Stfedni riziko KVO (bez diabetu Diabetici bez klinicky manifestniho > 70 let (v USA > 65 let) bez KVO,
Populace ) . S
mellitu) KVO demence, plné mobilni
Stredni délka sledovani 5let 74 let 4,7 let

KV dmrti, IM, NAP, CMP/TIA

Vaskularni amrti, CMP/TIA

Umrti, demence, fyzicka neschopnost

Definice a vyskyt primarniho kom-

binovaného endpointu 4,9% ASA vs. 4,48% placebo;

HR 0,96; 95% CI 081-1,13; p = 0,60

8,5% ASA vs. 9.6% placebo;

Pfihod/1000 pacientorokd: 21,5 ASA

. . 0, _
RR 088; 95% Cl 0,79-0,97; p = 0,01 vs. 21,2 placebo; HR 1,01; 95% Cl 0,92

HR 2,11; 95% Cl 1,36-3,28;

111;p=0,79

Celkova mortalita HR 0,99; 95% C1 0,80-1,24); p = 0,95 NA HR 1,14;95% C1 1,01-1,29; p = NA

KV mortalita HR 0,97; 95% Cl 0,62-1,52; p = 0,90 RR 0,91;95% CI 0,75-1,10; p = NA HR 0,82; 95% Cl 0,62-1,08; p = NA
HR 1,87;95% Cl

1,32-2,66; p = NA (horni GIT)

. . . 0 - =
GIT krvaceni p =0,0007 RR 1,36; 95% Cl 1,05-1.75 p = NA HR 1,36; 95% C

0,96-1,94; p = NA (dolIni GIT)
Intracerebralni krvaceni NA RR 1,22;95% C1 0,82-1,81 p=NA HR 1,50; 95% CI 1,11-2.02; p = NA

ASA - acetylsalicylova kyselina; Cl— 95% interval spolehlivosti; CMP — centrdIni mozkovd piihoda; GIT — gastrointestindlni trakt; HR/RR — pomér rizik; IM — infarkt myo-
kardu; KV — kardiovaskuldrni; KVO — kardiovaskuldrni onemocnéni; NA — chybi udaje; NAP — nestabilni angina pectoris; TIA - tranzitorni ischemickd ataka

Tucneé vyznaceny vyznamné rozdily mezi skupinou ASA a placebem.

Gelbenegger et al. (20) cerpali ze stejnych studif jako predcho-
zi autofi a dospéli k podobnym vysledkim. Svoji praci ale obohatili
0 analyzu ¢istého klinického benefitu. Zjistili, ze pfinos terapie ASA
adjustovany na riziko mortality jednotlivych nezddoucich pfihod byl
neutralnf (stfedni navysenf o 0,034 %; 95% Cl -0,184 — +0,252 %), a také
benefit ze snizeni vyskytu kombinovaného ischemického endpointu byl
zcela znevazen vyskytem zévazného krvaceni (RR 1,01;95% C1 0,97-1,05,
p = 0,54). Autofi nalezli vyznamnou interakci efektu lécby aspirinem
na redukci nezéddoucich kardiovaskularnich pfihod (MACE) u tfi pod-
skupin subjekt: 1/Pacienti na terapii statinem méli 12% redukci rizika
MACE (RR 0,88, 95% Cl 0,80-0,96), pacienti bez terapie statinem riziko
snizené neméli. Vysvétlenim této interakce muze byt lipid-stabilizacni
a Casteny anti-agregacni Ucinek statinl a synergismus Ucinku s ASA.
2/ Nekuraci méli 10% redukci rizika MACE (RR 0,90, 95% Cl 0,82-0,99),
kuraci dokonce vykazovali trend k vy$simu riziku MACE pfi terapii ASA
(RR 1,11, 95% Cl 0,96-1,28, p = 0,16). Pficinou této interakce mize byt
snizenf anti-agregacniho Ucinku ASA koufenim. 3/Muzi méli 11% redukci
rizika MACE (RR 0,89, 95% Cl 0,83-0,95, p = 0,0008), tento benefit nebyl
pozorovan u zen. Vyssi efektivita aspirinu u muzt jiz byla zjisténa ve
starSich meta-analyzach, a je zfejmé spojena s celkové vyssim kardi-
ovaskularnim rizikem u muzd a pfitomnosti specifickych rizikovych
faktor (napf. zastoupeni kuraka).

Soucasna doporuceni a budouci perspektivy
Oproti doporuc¢enim pred rokem 2018, kdy byl aspirin v primarni
prevenci de facto zavrzen, soucasnd platna doporuceni pfiznavaji
jistou kontroverzi v datech, a v selektovanych pfipadech preventivni
uzivani umoznuji. Konkrétné, americkd ACC/AHA 2019 guidelines (21)
doporucuji zvazit podavani 75-100 mg ASA denné v prevenci ate-
rosklerotickych pfihod u dospélych subjektl ve véku 40-70 let, kteff
jsou ve vyssim kardio-vaskuldrnim riziku (tedy vcetné diabetikd), ale
nemajf zvysené riziko krvaceni (mira doporucent Ilb [A]). Rutinni po-
davani aspirinu osobam starsim 70 let nebo osobdm s vy3ssim rizikem
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krvacenf je nedoporuceno (mira doporuceni Il [B,C]). Evropska ESC
2021 guidelines (22) doporucuji zvazeni indikace nizkodavkované ASA
u diabetikd s vysokym nebo velmi vysokym kardiovaskuldrnim rizikem,
bez soucasné kontraindikace k [é¢bé ASA (mira doporuceni llb [A]),
a dlrazné nedoporucuji nasazeni ASA subjektlm s nizkym/strednim
kardiovaskularnim rizikem z ddvodu prevazujictho budouciho rizika
krvaceni (mira doporuceni Il [A]). Z obou doporuceni souhlasné vyzniva
nutnost korekce a modulace ovlivnitelnych rizikovych faktor( (kourent,
obezity, hypertenze, diabetu mellitu, hyperlipidemie atd). Pozitivni
efekt téchto opatfeni je neoddiskutovatelny, a nezvysuiji riziko krvaceni.
Ze z&vér( doporuceni vyplyva, Ze indikaci ASA v primarni preven-
ci je tfeba dukladné zvaZovat a ctit pravidlo ,primum non nocere”.
Bezpecnost podavani antiagregacni terapie Ize zfejmé zvysit preven-
tivnim uzivanim inhibitorl protonové pumpy. Evropskd doporucent
tuto moznost pfipoust(. Plvodni obavy z dlouhodobych nezadoucich
Ucinkd uzivani PPl (pneumonie, zZlomeniny, stfevni infekce [zejména
Clostridium difficile], chronické selhani ledvin, demence nebo i zvysena
mortalita) byly minimalné v horizontu tfiletého sledovani vyvraceny
(23). Svoji roli ve zvyseni bezpec¢nosti mlze sehrét i volba aspirinové
formule. Enterosolventnitablety s del$im uvolfiovanim jsou povazovany
za bezpelnéjsi, nicméné jejich efektivita inhibice tvorby tromboxa-
nu a nasledny anti-agregacni potencial je mnohem nizsi nez rychle
pUsobiciho aspirinu (24). V tomto ohledu je nadéjna nova formule —
aspirin-phosphatidylcholinovy komplex (PL2200), ktery ma prokézanou
stejnou efektivitu, ale vyznamné redukuje riziko zalude¢nich ulceract
070 % (25). Tento aspirin zatim nenf v nasi republice k dispozici.
Stanovent kalciového skére a jeho pfinos v upfesnéni rizika ateroskle-
rotickych pfihod nad rdmec skérovacich systém je vyuzivano napiiklad
k posouzeniindikace statinové terapie. V rozhodovacim procesu o zahdjenf
preventivni ASA dosud vyuzivano nebylo. Nicméné, v recentni americké
‘Dallas Heart Study’ (26) autofi po dobu 10 let sledovali 2 191 subjektl
s rlznym aterosklerotickym rizikem (nizké skore dle ASCVD score <5%,
stfedni 5-20%, vysoké > 20%), ktefi neuZivali ASA, ale méli stanovené kal-
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