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Uvodem

Kardiologicky svét se koncem srpna le-
tosniho roku sesel v Mnichové na vy-
roénim sjezdu Evropské kardiologické
spole¢nosti (ESC). Mnichov byl hosti-
telem tohoto nejvétsiho svétového se-
tkani kardiologt jiz poctvrté, predchozi
kongresy ESC v ném byly v letech 2004,
2008 a 2012. A nutno fici, Ze hostite-
lem velmi organiza¢né schopnym a vici
Utastnikim nadmiru privétivym. Bliz-
kost a v Evropé centralni poloha mni-
chovského letisté, perfektné fungujici
vefejna doprava, velké a dobie organi-
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nim kongresu, zaméreny na zodpovézeni
otazek, kterym prakticti kardiologové kaz-
dodenneé celi.

Ceska stopa v Mnichové 2018

Velmi potésitelnd a neprehlédnutelna
byla na kongresu v Mnichové i stopa
teské kardiologie. TéméF 60 aktivnich
vystoupeni (z toho 13 prednasek na
pozvani, 5 Ustnich sdéleni, 25 poste-
rovych sdéleni a 12 predsednictvi pro-
gramovych blokd) a zejména bohata
aktivni Ucast mladych kardiologt je
velkym pfislibem do budoucnosti. Vr-

zované kongresové centrum v aredlu
mnichovskych veletrhd, spousta pa-
métihodnosti a kulturnich instituci, do-

Whaw [P workd of

cardogy comm i

cholem ceské Ucasti na vyro¢nim sjezdu
ESC 2018 byly dva programové bloky
organizované Ceskou kardiologickou

et

statek kvalitnich ubytovacich kapacit
a neméné kvalitnich restauraci z tohoto mésta délaji takrka
idedlni misto pro kongresy jakékoliv velikosti. Pfipoc¢teme-li
k tomu navic mimoradné kvalitni, zajimavy a pestry odborny
program, neni divu, Ze se i v letosnim roce do Mnichova sjelo
z celého svéta vice nez 30 000 kardiolog0. Pro mne piekva-
pivé nebyl presny pocet Ucastnikd kongresu nikde oficialné
uveden (z bezpecnostnich dovodd?), neoficidlni informace
udava az 33 000 Ueastniky. Cisla, kterd oficidlné zverejnéna
byla, hovoii o tom, ze v prubéhu 5 kongresovych dnud bylo
prezentovano 4 500 abstrakt v celkem 500 programovych
sekcich, ktera zahrnula 400 kardiologickych témat. V 5 nej-
sledovanéjsich sekcich typu ,Hot line" byly prezentovany vy-
sledky celkem 17 nedavno ukoncenych klinickych studii (La-
te-breaking clinical trials). Vysledky vétsiny téchto studif
byly paralelné publikovany online v prestiznich ¢asopisech,
vétsinou New England Journal of Medicine a Lancet. Jak po-
znamenal komentator kardiologického serveru ,Medscape”
Dr. John Mandrola, byl letoéni vyroéni kongres ESC v Mni-
chové programové koncipovan predevsim pro ambulantni
lékare, ktefise ve své kazdodenni praxi staraji o pacienty. Za-
timco vysledky klinickych studii z lofiského kongresu ¢asto
tvorily novinové titulky, jako napf. studie CANTOS (Cana-
kinumab Antiinflammatory Thrombosis Outcome), ktera
potvrdila platnost zanétlivé teorie ateroskleroézy, byly vy-
sledky studii, prezentovanych v sekcich ,Hot line" na letos-
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spole¢nosti. Prvni z nich mél format
minikvizu o ischemické chorobé srde¢ni a dudini protides-
tickové |é¢hé, ve kterém se utkali reprezentanti c¢eské
a recké kardiologické spole¢nosti. Nutno ¢estné pfiznat,
e na body zvitézila Recka kardiologicka spole¢nost, ale
nutno také dodat, Ze v minikvizu neslo ani tak o znalosti,
jako spise o rychlost reakce na poloZené otazky. Druhym
programovym blokem, ktery CKS organizovala, byl inter-
aktivni blok formatu ,otazky a odpoveédi’, tykajici se pro-
blematiky fibrilace sini. A je nutno uznat, Ze kongresovy
sal, byt docela odlehly, byl naplnén do posledniho mista
a pfednasky byly zajimavé a se zajmem také sledované.

Nova evropské doporuceni

Hodné mista bylo na kongresu v Mnichové vénovano pre-
zentaci novych, resp. novelizovanych evropskych doporu-
¢enych postupu a diskusim o jejich ruznych aspektech. ESC
v letodnim roce pfipravila a publikovala celkem S ESC guide-
lines. Spolecné s Evropskou hypertenziologickou spolecnosti
(ESH) to jsou doporuceni pro péci o nemocné s hypertenzi,
spole¢né s Evropskou spole¢nosti kardiotorakalni chirurgie
(EACTS) doporuceni pro myokardialni revaskularizaci, do-
poruceni pro diagnostiku a lé¢bu synkop, doporuceni pro
péci o nemocné s kardiovaskularnimi onemocnénimi v pru-
béhu téhotenstvi a kone¢né ctvrta univerzalni definici in-
farktu myokardu. Zadna z téchto doporuceni nepfinaseji
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podle mého nazoru revolucni zmény, spise jen drobnéjsi
modifikace stavajicich doporuceni, které vyplynuly z vy-
sledkd klinickych studii v poslednich nékolika letech.

Co jsme se nového dozvédéli o ASA
Acetylsalicylova kyselina (ASA) je celosvétové nejrozsi-
fenéjsim lékem. V malé davce ji uzivaji desitky miliond
lidi, predevsim z preventivnich divodu. Jeji uZivani z pri-
marné preventivnich divodu ale dlouhodobé vzbuzuje
pochybnosti, zda relativné maly pokles vyskytu kardio-
vaskularnich pfihod (IM nebo CMP) neni neutralizovan, ¢i
dokonce znevazen vyskytem krvaceni, nejcastéji do zazi-
vaciho traktu.

Uzite¢nosti preventivniho uzivani ASA byly na kongresu
ESC vénovany hned dvé velké randomizované klinické studie.
Prvni z nich byla primarné preventivni studie ARRIVE (Aspi-
rin to Reduce Risk of Initial Vascular Event), kterou spon-
zoroval vyrobce Aspirinu (takika synonymum pro ASA)
firma Bayer. Tato studie testovala U¢innost a snasenlivost
100 mg enterosolventni ASA vs placebo pro prevenci kardio-
vaskularnich (KV) piihod nediabetickych osob se stfednim
kardiovaskularnim rizikem (tj. 10leté riziko vzniku KV-pfi-
hod vcetné nefatalnich 10—20 %), sledovanych po promeér-
nou dobu 5 let. Z celkem 12 546 sledovanych osob se u téch,
ktefi uzivali ASA, objevila KV-piihoda, hodnocena jako pri-
marni (tj. Umrti z KV-pficin, IM, nestabilni AP, CMP nebo TIA),
U 4,29 % ve srovnani s 4,48 % osob, které uzivaly placebo.
Upravené riziko (hazard ratio — HR) pro ASA vs placebo bylo
0,96 (95% CI = 0,81-113; p = 0,604). Nebyl také prokazan
zadny vyznamny vliv na jednotlivé slozky primarniho sledo-
vaného ukazatele. Na druhou stranu vsak bylo uzivani ASA
spojeno s vyznamne vyssim, vice nez dvojnasobnym zvyse-
nim vyskytu krvaceni do GIT: HR = 2,11 (35% Cl =1,36—3,28;
p = 0,007). Absolutni vyskyt krvacivych piihod byl ale velmi
nizky, v obou podskupinach pod 1 %. Vyskyt hemoragickych
CMP byl také vzacny — 0,13 % pfi ASA vs 0,18 % v kontrolni
skupiné.

Druhou prezentovanou megastudii s ASA byla studie
ASCEND (A Study of Cardiovascular EveNts in Diabe-
tes). Tato studie zahrnula 15480 diabetiky ve véku nad
40 let, ktefi neméli zadné kardiovaskularni onemocnéni.
Studie méla usporadani 2 x 2 faktorial a testovala dvé pra-
covni hypotézy. Prvni testovala U¢innost a bezpeénost
100 mg ASA vs placebo a druha totéz u kapsli obsahujicich
1 g omega-3 mastnych kyselin vs placebo. Primérna doba
sledovani byla 74 roku. Primarnim sledovanym ukazate-
lem Ueinnosti byl pro ASA vyskyt prvni velké cévni pfihody
(Umrti z KV-pficin, IM, nehemoragickd CMP a TIA), hemo-
ragické CMP, fatalni i nefatalni byly z hodnoceni vylou-
¢eny. Primarnim sledovanym bezpetnostnim ukazatelem
bylo prvni velké krvaceni (véetné intrakranidiniho, nitrooc-
niho a jiného zavazného). Vysledky ukazaly, ze pfi uzivani
ASA se objevilo vyznamné méné vaznych cévnich piihod
(85 % vs 9,6 %; HR = 0,88; 95% Cl = 0,79-0,97; p = 0,01),
ale na druhou stranu také vice zavaznych krvaceni (4,1 %
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vs 3,2 %; HR =1,29; 95% Cl = 1,09-1,52; p = 0,003). Vyja-
dreno jinak: k zabranéni 1 vazné cévni pfihody by muselo
byt léceno 91 nemocnych po dobu 7,4 roku (NNT) a ke
vzniku 1 pfipadu zavazného krvaceniby muselo byt [éceno
112 nemocnych po stejnou dobu (NNH). Podobny pomér
prospéchu a rizika byl nalezen u vsech predem specifiko-
vanych podskupin, v Zadné ze skupin prospéch jasné ne-
prevazil riziko, a to vtetné podskupin podle vyse KV-ri-
zika. Zavérem tedy je, ze ani u diabetikd neni podavani
ASA v primarni prevenci rutinné doporuc¢eno. ASA ma do-
statek dukazl o tom, ze je prospésna v sekundarni pre-
venci ICHS, zatimco v primarni prevenci nikoliv. S timto
zavérem jsou také v souladu vysledky dfive provedenych
klinickych studii. Sou¢asna evropska i americké doporu-
¢eni povazuji diabetiky za nemocné s vy$sim KV-rizikem,
a proto doporuéuji zvazit u nich podavani ASA na indivi-
dualnim principu. Rutinni podavani ASA v primarni pre-
venci doporucit nelze ani u diabetikd.

Kolem vysledkd obou prezentovanych primarné pre-
ventivnich studii s ASA se samoziejmé ihned rozproudily
diskuse. Hlavni namitkou protagonistd uzivani ASA v pri-
marni prevenci bylo, Ze v obou studiich byl skute¢ny pocet
KV-piihod zietelné nizsi, nez predikovany (zhruba polo-
viéni). Uginnost ASA tedy nebyla testovana u populace se
stiednim KV-rizikem, ale u populace s nizkym KV-rizikem.
Oponenti naopak namitaji, Ze s U¢innou intervenci riziko-
vych faktoru aterosklerdzy napf. hypolipidemickou Ié¢bou
statiny a U¢innou kontrolou hypertenze antihypertenzivy
vyrazné pokleslo KV-riziko v obecné populaci, a proto rela-
tivné klesa i preventivni U¢innost ASA, zatimco riziko kr-
vaceni zUstava stejné. Moji hlavni namitkou je, Ze v obou
studiich byla pouzita enterosolventni forma ASA (Aspirin
protect®), kterd ma z farmakokinetickych i farmakodyna-
mickych dUvodU zfetelné nizsi antiagregaéni U¢inek.

Pfedchozi observacni klinické studie a nékteré meta-
analyzy naznacovaly, Ze uzivani ASA mize byt spojeno
se snizenym rizikem nadord, zejména zazivaciho traktu.
Vysledky obou prezentovanych studii to ale nepotvrdily,
piestoze v nich bylo sledovani dostate¢né dlouhé. Napf.
incidence nadoru GIT byla ve studii ASCEND 2,0 %, jak
pii uzivani ASA, tak pfi placebu a incidence vsech nadord
byla 11,6 % vs 11,5 %.

Potravinové doplnky s obsahem omega-3
mastnych kyselin jsou vyhazovanim penéz
Predchozi vyzkum vedl k presvédéeni, ze vyssi konzumace
ryb je spojena s niz&im kardiovaskularnim rizikem. Rybi tuk
ma vysoky obsah omega-3 mastnych kyselin, kterym je
tento piiznivy Ucinek pricitan. Na zakladé vysledkd studi
provedenych v probéhu 80. a 90. let minulého stoleti proto
byly doporu¢ovany pro sekundarni prevenci ICHS potravi-
nové doplriky obsahujici omega-3 mastné kyseliny, zatimco
pro primarni prevenci ICHS zvy$ena spotfeba ryb v potraveé.
Nicméné, nedavné metaanalyzy randomizovanych klinic-
kych studii neprokazaly z uzivani omega-3 mastnych kyselin
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zadny prospéch, at jiz v sekundarni nebo primarni prevenci.
Pfitom jsou nejriznéjsi potravinové doplnky obsahujici rybi
tuk nebo omega-3 mastné kyseliny masivné propagovany
a také pouzivany pro nejr0znéjsi proklamované priznivé
Ucinky, napt. na KV-systém, CNS, vidéni, zanéty, kozni cho-
roby, depresi, poruchy chovani déti, mentalni deficit, aler-
gie, kostni choroby, pro kontrolu télesné hmotnosti, kontrolu
obsahu tuku v jatrech a dalsi. Odhadovany trh s témito pro-
dukty dosahl jen v USA v roce 2015 obratu neuvéfitelnych
31 miliard USD. Odhaduje se, Ze takovéto potravinové do-
plhky pravidelné uziva 19 miliond Ameri¢anu.

Jak jiz bylo fe¢eno v predchazejicim textu, studie ASCEND
testovala v usporadani 2 x 2 faktoridl u 15480 diabetik0
starsich 40 let bez kardiovaskularniho onemocnéni (KVO)
také vyznam uzivani kapsli obsahujicich 1 g omega-3 mast-
nych kyselin ve srovnani s placebem (kapsle placeba obsa-
hovaly 1g olivového oleje). Nemocni byli sledovani po promér-
nou dobu 7,4 roku a promérna adherence k pravidelnému
uzivani kapsli byla 77%. Vysledky ukazaly, ze ve vyskytu
primarniho sledovaného ukazatele, tj. zavaznych cévnich
piihod (Umrti z KV-pficin, IM, nehemoragickych CMP a TIA)
ani ve vyskytu sekundarniho ukazatele (primarni ukaza-
tel + navic revaskularizace) nebyl vibec zadny rozdil: HR pro
primarni ukazatel = 0,97 (CI = 0,87-1,08; p =0,55), HR pro
sekundarni ukazatel = 1,00 (Cl = 0,91-1,09). Na zakladé vy-
sledk této zatim nejvétsi a nejdelsi klinické studie proto
neexistuje zadny dOvod k uzivani pripravkd obsahujicich
omega-3 mastné kyseliny pro prevenci KVO a soucasné
guidelines by mély byt v tomto smyslu prehodnoceny. Né-
ktefi vyzkumnici ale stale véfi, ze vy$si davky omega-3 mast-
nych kyselin (2—4 g denné) by G¢inné byt mohly. Odpovédi se
jim brzy dostane v podobé vysledkd studii REDUCE-IT (Re-
duction of Cardiovascular Events Outcomes) a STRENTH
(STatin Residual Risk Reduction With EpaNova in HiGh CV
Risk PatienTs With Hypertriglyceridemia). Pro mne osobné
je velmi prekvapivé, ze vibec jesté probihaji dalsi a dalsi
studie (napt. studie VITAL — Vitamin D and Omega-3 Trial —
s 1 g rybiho tuku vs placebo), které budou nejspise jen rep-
likovat dalsi negativni vysledky. Je vidét, ze penize, které se
v tomto segmentu farmabyznysu toci, jsou opravdu veliké.

Piibudou nové indikace pro rivaroxaban?

V prubéhu kongresu ESC 2018 v Mnichové schvalila Ev-
ropska komise novou indikaci pro rivaroxaban — prevenci
aterotrombotickych pfihodu u dospélych nemocnych
s ICHS nebo symptomatickou ICHDK a vysokym KV-rizi-
kem. Pro tuto novou indikaci byla schvalena kombinace
malé davky rivaroxabanu (2krat 2,5 mg) s malou déavkou
ASA (75-100 mg denng). Schvaleni nové indikace je po-
staveno na vysledcich klinické megastudie COMPASS
(Cardiovascular Outcomes for People Using Anticoagula-
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tion Strategies), kterd ukazala, ze kombinace 2krat 2,5 mg
rivaroxabanu se 100 mg ASA denné vede ve srovnani
s podavanim samotné ASA ke snizeni vyskytu KV-piihod
(MACE — Major Adverse Cardiac Event) o 24 %. Vysledky
studie COMMPASS byly prezentovany na vyro¢nim kon-
gresu ESC 2017 v Barceloné.

V letosnim roce byly na kongresu ESC v Mnichové pre-
zentovany vysledky hned dvou velkych randomizovanych
klinickych studii s rivaroxabanem v preventivnich indika-
cich. Prvni z nich byla studie MARINER (The Medically Il
Patients Assessment of Rivaroxaban versus Placebo in Re-
ducing Post-Discharge Venous Thrombo-Embolism Risk).
Nemocni, ktefi jsou hospitalizovani pro zavazné interni
onemocnéni, maji po propusténi vysoké riziko tromboem-
bolickych pfihod. V soutasné dobé se jim pro snizeni tako-
vého rizika vétsinou podava subkutanné nizkomolekularni
heparin v preventivnich davkach. Studie MARINER v této
indikaci testovala peroralni podavani 10 mg rivaroxabanu
1krat denné (s redukovanou davkou pfi vyznamné renalni
insuficienci) proti placebu. Primarnim ukazatelem Gcin-
nosti byl soucet symptomatickych tromboembolickych
piihod véetné fatalnich. Primarnim bezpectnostnim uka-
zatelem byl vyskyt vétsich krvaceni. Randomizovano bylo
12 024 nemocnych. Rivaroxaban nebo placeno byly poda-
vany po dobu 45 dnU od propusténi z hospitalizace. Pri-
marni ukazatel U¢innosti se objevil u 0,83 % nemocnych,
kterym byl podavani rivaroxaban vs 110 % nemocnych,
kterym bylo podavano placebo (HR = 0,76; Cl = 0,52-1,09;
p = 0,14). Vétsi krvaceni se objevilo u 0,28 % nemocnych
uzivajicich rivaroxaban a u 0,15 % nemocnych uzivajicich
placebo (HR = 1,88; Cl = 0,84—4,23). Zaveér této studie je
proto naprosto jednoznacny. Rivaroxaban podavany ne-
mocnym s internim onemocnénim ve vysokém riziku nes-
nizil pocet naslednych tromboembolickych ptihod.

Vysledky dalsich studii jen jednou vétou
Studie CAMELLIA — TIMI 61 (Cardiovascular and Metabo-
lic Effects of Lorcaserin in Overweight and Obese Pati-
ents-Thrombolysis in Myocardial Infarction 61) prokazala
U vice nez 12 000 obéznich nemocnych s vysokym KV-
-rizikem (KVO v anamnéze, mnohocetné rizikové faktory
nebo diabetes mellitus 2. typu) kardiovaskularni i meta-
bolickou bezpectnost antiobezitika lorkaserinu (Belvig®),
které je od r. 2012 registrovano v USA.

Danskd multicentrickd studie VERDICT neprokazala
U 2174 nemocnych s NSTEMI zadny rozdil ve vyskytu na-
slednych KV-piihod (MACE) mezi velmi ¢asnou strate-
gii invazivni 1écby (PCl <12 hodin od NSTEMI) ve srov-
nani se standardni strategii (PCl mezi 24—48 hodinami
od NSTEMI). Casna intervence je bezpeind, a proto neni
zadny duvod ji odkladat.
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