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Antiagregacna liecbha
@nové kompetencia
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Etiopatogenéza arterialnej trombozy

biely, nastenny, dostickovy trombus

.| __ Tunica media
! Atherosclerotic

il - primarna patolog. komplikacia ATS lézii

- poskodenie a dysfunkcia endotelu -
lokalna patologicka aktivacia hemostazy
= formovanie trombu

Organized | - Priama patogeneticka ucast’ Tr- liecebny
| thrombus zasah protidostickovymi liekmi-

lokalizacia- koronarne artérie - ICHS, AKS

- karotické a/alebo vertebralne, alebo intracerebralne artérie -ischemické
cerebrovaskularne sy

-periférne artérie - najCastejsie DK- PAO, ischémia az gangréna koncatin
| Casto 2-3 riediska sucasne

- RF = fajéenie, HT, HLP, DM, ATS



Manazment arterialnej trombozy

* Intenzivna, dihodoba (trvala)
modifikacia rizikovych faktorov —
fajCenie, hypertenzia, hyperlipidémia,
diabetes mellitus a cholesterolovy
AS plat.

* Protidostickova liecba -
ASA, klopidogrel.



Aktivacia trombocytu

poskecent enderelu, oxlixdeni kalagen
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Mechanizmus uéinku antiagregancii

Clopidogrel

lib/1a @
antagonists
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Dipyridamole

- W4

Collagen

Aspirin

1.Inhibitory enzymu COX-1
ASA, indobufen, /triflusal/

Activation Thrombin
Thromboxane A

4% :

Thrombaxana A?

2. Antagonisti dostickového receptoru pre ADP
Tienopyridiny /tiklopidin,klopidogrel, prasugrel/

3. Antagonisti glykoproteinového receptoru llb/llla
I.v. abciximab /ReoPro/, eptifibadit /Integrilin/, tirofiban /Aggrastat/

4. Inhibitory PDE /dipyridamol/



Antiagregacna liecbha

 Neodmyslitelna sucast’ lie€by u vSetkych pacientov s manifestnou aterotrombézou
koronarnych, cerebralnych a periférnych artérii - ICHS, SAP, AKS, ischemickou CMP,
PAO

« Signifikantne znizuje morbiditu a mortalitu z naslednych KVP, zlepSuje prognézu
« ASA znizuje KV morbiditu az o0 25% a o cca 15 % KV mortalitu
« Klopidogrel ma este asi o 10% lepSiu ucinnost ako ASA -znizi riziko KV prihod 0 35% !

« Kombinacia ASA + klopidogrel, tzv. dualna protidostickova lieéba je vyznamne ucinnejSia
nez jednotlivé protidostiCkoveé lieky samostatne

Efekt opatreni sekundarnej prevencie na mortalitu a morbiditu po prekonanom IM

STOP fajCeniu 50 40
Betablokatory 20 30
Antiagregaéna liecba 15 30
Inhibitory ACE pri EF<40 20 25

Statiny pri dyslipoproteinémii 20 33



Protidostickove lieky v ambulancii VLD

ASA- zakladny, klasicky, najpouzivanejsi, lacny, efektivhy, EBM

- ireverzibilny a kompletny uéinok /efekt trva poéas celej dizky zivota
Tr, zasiahne celu populaciu Tr/ po poslednej davke uc€inok trva 5
dni

- inicialna davka je 160-300 mg /400-500 mg v akutnej situacii/
- udrziavacia davka je 100 mg 1xdenne p.o.

- akutne situacie /“active drug“- max.uc¢inok uz za 15-30 min/- AKS,
akutna faza ischem.CMP

- celozivotnu lie€bu v ramci sekundarnej prevencie
aterotrombotickych prihod

- ? vramci primarnej prevencie KVO / kontroverzné vysledky studii,
prospech len u pacientov s vysokym KVR - vek nad 50 rokov, DM,
muz, HT + RF ATS /



Protidostickove lieky v ambulancii VLD

Klopidogrel- tienopyridin ll.generacie

10 rokov v klinickej praxi
3 milniky = 3 studie /ASA vs klopidogrel, tiklopidin vs klopidogrel,
dualna lie€ba ASA+klopidogrel/= EBM

- ireverzibilne inhibuje Tr pocas celého zivota /po poslednej davke
ucinok trva 5 dni/

- p.o. forma, ,,prodrug“, v pe€eni prebieha transfomacia na aktivny
metabolit = pomalsi nastup uc€inku /za 2-4 hod./

- inicialna davka je 300 mg
- udrziavacia davka je 75 mg 1xdenne



Protidostickove lieky v ambulancii VLD
Klopidogrel- tienopyridin ll.generacie
- v primarnej prevencii KVO sa nepouziva

- dlhodobo, éasovo neobmedzene sa pouziva v sekundarnej
prevencii aterotrombotickych prihod /po IM, po ischemic. CMP,
PAO!/ len pri kontraindikacii, intolerancii, alebo zlyhani liecby ASA

- casovo obmedzene /1- 9- 12- 15 mesiacoVv/ - dualna protidostickova
liecba v kombinacii s ASA po AKS a po revaskularizacnych
intervenciach / PKIl, CABG, PVI/



Dualna antiagregacna liecba

= kombinacia ASA (75-100mg ) + klopidogrel (75 mg)

dnes uz odporucany Standard

pri AKS bez ohladu na to, Ci rieSny konzervativne alebo intervencne
(NAP, NSTEMI, STEMI, +/- PKI, +/- TL)

po revaskularizacnych intervenciach na koronarnych i magistralnych
tepnach




Akutne podanie antiagregacnej liecby pri AIM, mala
by byt’ podana ¢o najskér, uz na ambulancii VLD

« vzdy je potrebné podat’ ASA, prva davka je 400-500 mg per
os alebo i.v. a pokracovat’ 100 mg tbl/den

* sucasne sa podava klopidogrel 300 mg ako nasycovacia
davka na uvod a nasledne 75 mg tbl/den.
U pacientov nad 75 rokov sa zaCina davkou 75mg, bez
uvodnej nasycovacej davky.

Pro Drug Active Drug

drug is“;‘inactive
before metabolism




« KK MZ SR: Indikaéné obmedzenie clopidogrelu

Od 1.4.2010 je pre vSeobecnych lekarov dostupny klopidogrel. Je potrebné
aby sme dbali na spravne dodrziavanie jeho indikaénych obmedzeni
stanovenych kategorizaénou komisiou MZ SR:

Hradena liecba sa moéze indikovat’:
O a) u AKS (NSTEMI / STEMI), obvykle v kombinacii s ASA

O b) po revaskularizaCnych intervenciach na koronarnom rieCisku a
magistralnych(hlavnych) artériach, obvykle v kombinacii s ASA,

O c) po revaskularizacnych tepnovych operaciach na DK
O d) pri chirurgickych vykonoch na karotidach
d

e) v sekundarnej prevencii CMP pri zlyhani, intolerancii alebo
kontraindikaciach ASA.

4 f) ICHDK v Stadiu lll az IV podla Fontaina.

O g) v sekundarnej prevencii po IM pri zlyhani, intolerancii alebo
kontraindikaciach ASA.



Protidostickove lieky v ambulancii VLD

Klopidogrel - problémy terapie

klopidogrelova rezistencia

- 10- 30% populacie su ,,non responderi*
- liekové interakcie (PPl !), odporuca sa pantoprazol
- prerusenie lieCby pred planovanymi chirurg. zakrokmi

- 140 generik na trhu- Defrozyp, Grepid, Nofardom, Picturlop,
Tessyron, Zopya...



Podmienky pre spravnu lieCbu

= Trvalé vzdelavanie-
“guidelines®, 10

= Vlastné skusenosti
s dostatocne velkym
suborom pacientov

= Timova spolupraca
pri rieseni
komplikovanych stavov



