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Souhrn

Ateroskleréza intrakranidlnich tepen je relativné casté onemocnéni a pacienti se symptomatickym po-
stizenim intrakranialniho tepenného fecisté maji zavaznou prognézu. Ta je nepfizniva zejména u ne-
mocnych s tézkymi, tj. vice nez 70% stenézami. V soucasné dobé doslo s rozvojem neinvazivnich
a minimalné invazivnich diagnostickych metod k vyznamnému nérdstu informaci o tomto onemoc-
néni. Nicméné |écebné moznosti zlistavaji omezené a neprinaseji uspokojivé vysledky. Naprosta vét-
Sina nemocnych je lécena konzervativné se zaméfenim na antitrombotickou 1é¢bu a agresivni snahu
o ovlivnéni rizikovych faktorll aterosklerézy a na zakladé recentné publikovanych dat by tomu mélo byt
i nadéle. Sdéleni je rozdéleno na dvé Casti — tato druha ¢ast je vénovana diagnostice a Ié¢bé.
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Abstract

Atherosclerosis of the intracranial arteries — current view, 2™ part. Atherosclerosis of the intra-
cranial arteries is a relatively frequent illness and symptomatic impairment of the intracranial arterial
bed represents a serious prognosis. This prognosis is unfavourable chiefly in patients with heavy, i.e.
more than 70%, stenoses. Currently, the development of non-invasive and minimally invasive diagnostic
methods has meant a significant rise in the amount of available information about this illness. Never-
theless, options for treatment remain limited and do not bring satisfactory results. The treatment given
to the majority of patients is conservative, with a focus on antithrombotic treatment and an aggressive
attempt to influence the risk factors in atherosclerosis. Based on recently published data, this should
continue to be the case. The report is divided into two parts, the second of which is devoted to diag-

nostics and treatment.
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Diagnostika

K vyraznému zvySeni nasich znalosti o ate-
roskleréze IC tepen pfispél rozvoj a dostup-
nost novych, neinvazivnich ¢i minimalné inva-
zivnich diagnostickych metod. V sou€asnosti
je za ,zlaty standard” stale povaZovana digi-
talni subtrakéni angiografie (DSA) [1]. Tato
metoda mé sva znama omezeni: je invazivni
s nezanedbatelnym rizikem komplikaci, je
drahd, ¢asové narocna a jako screeningova
metoda je nevhodna. Z novéjSich diagnostic-
kych metod se v sou¢asnosti uplatfiuje ze-
jména CT angiografie (CTA), MR angiografie
(MRA) a ultrazvukové metody — transkra-
nidlni dopplerometrie (TCD) a transkranialni
barevna duplexni sonografie (TCCS). CTA je
metoda, ktera je v soucasnosti relativné do-
stupné, je v porovnani s DSA minimélné in-

vazivni s mendim rizikem komplikaci a jeji
senzitivita a specificita v diagnostice okluzi
a stendz IC tepen je srovnatelnd s DSA. V re-
lativné recentni studii, ve které byly obé tyto
metody srovnavany (DSA jako standard),
byla specificita a senzitivita CTA v diagnos-
tice okluzi 100 % a v diagnostice stenéz
> 50 % byly senzitivita 97,1 %, specifi-
cita 99,5 a negativni prediktivni hodnota
99,8 % [1]. V jinych studiich byla CTA do-
konce nadfazend DSA [2,3]. MRA je v sou-
Casnosti méné dostupna a mlze vyznamnost
sten6z nadhodnocovat [4,5]. Ze vSech vySe
uvedenych metod jsou nejméné invazivni,
resp. zcela neinvazivni metody ultrazvukové.
V diagnostice IC stendz i okluzi Ize vyuzit TCD
i TCCS, pficemz ob& metody jsou schopny
pfes intaktni lebku zméfit pritok IC tep-

nami. TCCS v8ak umozniuje na rozdil od TCD
i pfimé zobrazeni tepen (obr. 1) a obé metody
jsou rovnéz vhodné k zhodnoceni hemodyna-
mickych nasledkd postiZzeni extra- i intrakrani-
alnich usekd mozkovych tepen. Nevyhodou
UZ vy3etfovacich metod je ovdem znagna z&-
vislost na zkuSenosti vySetfujiciho aaz u 20 %
vySetfovanych (zejména starsich zen) nedo-
state¢na kvalita akustického okna neumoz-
Aujici dostate¢né kvalitni vySetreni. Nicméné
vzhledem ke své relativné vysoké senzitivité
i specificité [6], neinvazivnosti, relativné nizké
cené a moznosti opakovanych vySetfeni je
TCCS velmi vhodna metoda v diagnostice po-
stizeni IC tepen a ve sledovani jejich vyvoje
v Case [7].

Vyse uvedené metody dovoluji diagnostiku
postizeni IC tepen opirajici se o detekci az po-
krogilych stadif jejich postizeni. Jejich nevy-
hodou je nemoznost s dostatecnou citlivosti
odhalit méné pokrocila stadia onemocnéni,
nedovoluji diferencovat etiologii stenéz a v pri-
padé aterosklerotického plivodu stenéz neod-
haluji histopatologické slozeni, resp. aktivitu
platu [8]. Naproti tomu nejnovéjsi diagnos-
tické metody jako hr-MR nebo intravaskularni
UZ umoznuji pfimé zhodnoceni aterosklerotic-
kych platl v&. zhodnoceni jejich aktivity. Tyto
metody nejsou v soucasnosti béZné dostupné
a jejich klinicky vyznam musi byt teprve sta-
noven. Srovnani tradicnich a novych diagnos-
tickych metod a jejich moznosti ukazuje tab. 1.

Lécba

Naprosta vétsina nemocnych se stendzami
IC tepen je v soucasné dobé écena konzer-
vativné, i kdyz k dispozici jsou rovnéz metody
endovaskularni intervencni terapie — soudilo
se, ze predstavuji alternativu zejména pro
vysoce rizikové nemocné. Vysledky studie
SAMMPRIS vsak tento predpoklad nepotvr-
dily — podrobnosti viz dali text.
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Farmakologicka 1écba se opira o dva za-
kladni pilife, lé¢bu antitrombotickou a farma-
kologickou (vedle obvyklych reZzimovych opat-
feni) kontrolu RF aterosklerdzy.

Antitrombotickd lécba

Nejvice udajl mame o lébé antitrombotické
ato diky jiz opakované citované studii WASID,
jejiz vysledky jsou podrobnéji probrany
v predchozim textu. | po zvefejnéni vysledkd,
které prokazaly, ze 1éCba aspirinem je stejné
warfarinem, panoval ndzor, ze u nékterych vy-
branych skupin pacientld mlze byt prospés-
nejSi lécba warfarinem. Jednalo se konkrétné
0 nemocné s postizenim vertebrobazilarniho
feCisté, tézkymi, = 70% stendzami, a o ne-

Insurance=

Obr. 1. Vertebralni tepny zobrazené v CFM médu pomoci TCCS.

mocné, u nichz doSlo k tzv. selhani antit-
rombotické 1é¢by, &ili v dobé vyskytu CMP/
/TIAjizbyli zrbznych divodl chronicky [éCeni
aspirinem. Ve snaze zodpovédét otazku, zda
je v téchto pfipadech warfarin skute¢né Gcin-
néjsi, byly provedeny pfislusné post-hoc ana-
lyzy. Vysledky réchto analyz vSak prokazaly,
ze nebyl vyznamny rozdil v G€innosti mezi as-
pirinem a warfarinem u nemocnych s tézkymi
stendzami ani u téch nemocnych, ktefi v dobé
vstupu do studie byli jiz na antitrombotické
lé¢bé. Byl vsak zjistén vyznamny rozdil ve pro-
spéch warfarinu u nemocnych, ktefi méli sym-
ptomatické postizeni bazilarni tepny, nebot
primarniho cile sledovani (iCMP/mozkové
hemoragie/cévni smrt z ostatnich pficin) bylo
dosazeno u 18 nemocnych z 655 (33 %) ve

Tab. 1. Srovnani tradi¢nich a novych diagnostickych metod. Prevzato z [8].
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skupiné |é¢ené aspirinem a u 9 z 57 nemoc-
nych Iécenych warfarinem (16 %, HR 2,28,
95% Cl 1,02-5,08, p=0,044). Nebyl ale vy-
znamny rozdil ve vyskytu CMP v teritoriu po-
stizené tepny. UCinit definitivni zavér z tohoto
pozorovani je obtizné, nebot jeho vyznamnost
je oslabena jak malymi pocty a Sirokym inter-
valem spolehlivosti, tak faktem, ze pokud byli
hodnoceni nemocni s postizenim vertebral-
nich tepen, numericky (ale nikoli statisticky
vyznamné) byl nizsi vyskyt pfihod ve skupiné
|é€ené aspirinem. PFi hodnoceni vertebro-
bazilarniho tecisté jako celku pak mezi sku-
pinami rozdil nebyl. V sou¢asnosti tedy pre-
vlada nézor, Ze i u pacientl s postizenim AB je
|ékem volby aspirin.

DalSim zajimavym vysledkem je pozoro-
vani, Ze nemocni zafazeni do studie ¢asné po
probéhlé pfihodé, tj. < 17 dni, méli vétsi pro-
spéch z 1éEby warfarinem, zatimco nemocni
zafazeni vice nez 17 dni po pfihodé profitovali
vice z |é¢by aspirinem. Rozdily v obou pfipa-
dech nedosahly statistické vyznamnosti, sta-
tisticky vyznamny byl pouze trend. Nicméné
je mozné, Ze v Casnych stadiich po probéhlé
mozkové pfihodé je intenzivnéjsi antitrombo-
ticka Iécba po omezenou dobu pfinosna [9].

Dalsi post-hoc analyza potvrdila pozorovani
z vySe uvedené analyzy, tedy Ze neni rozdil
mezi aspirinem a warfarinem u nemocnych se
,Selhanim antitrombotické léEby*, nebot nepro-
kézala vyznamny rozdil ve vyskytu CMP a mor-
tality z cévnich pficin ani ve vyskytu CMP v te-
ritoriu postizené tepny mezi obéma skupinami.
Velmi zajimavé je, ze také nebyl prokazan
rozdil ve vyskytu uvedenych pfihod mezi ne-
mocnymi, ktefi jiz na Iécbé antitrombotiky byli,
atémi, u kterych byla tato 1écba zahajena az po
randomizaci (HR 0,86, 95% ClI 0,55-1,34,
p=0,51 pro vyskyt CMP/vaskularni smrti; HR
1,01,95% Cl 0,68-1,77, p = 0,97 pro vyskyt

»1radiéni koncepce“: angiografické a hemodynamické hodnoceni

stenoz
TCD, TCCS, CTA, MRA
zobrazeni a zhodnoceni stupné stendzy

umozriuje hodnoceni pokrocilych stadif postizeni tepen

klinicky vyznam pro uréeni dalsiho postupu u symptomatickych IS
neni moznost stanovit histopatologické slozenf platu

neni moznost odhalit nestabilitu platu (alternativné mozno pouzit TCD

ke hodnoceni mikroemboliza¢nich signal()
neinvazivni/minimalné invazivni; dostupné

umozriuji sledovat vyvoj stendz, odhalit restenézu ve stentu

Hr-MRI; intravaskularni UZ

+Nova koncepce": pfimé zobrazeni intrakranialnich lézi

zobrazeni a histopatologicka definice platu

umoznuiji zobrazeni méné pokrocilych stadif tepennych €z

mohou objasnit roli nestenotickych lézi v etiologii kryptogennich iktd
mohou potvrdit ateroskleroticky pdvod sten6z

mohou stanovit biologickou aktivitu, resp. nestabilitu stenéz

neinvazivni; nejsou bézné dostupné, jejich klinicky vyznam zatim nejasny

umozriuji monitorovat vyvoj aterosklerotickych platl a pomoci v klinic-

kém rozhodovani o dalsim postupu

KARDIOL REV 2012; 14(1): 40-45

41



ATEROSKLEROZA INTRAKRANIALNICH TEPEN - SOUCASNY POHLED, 2. CAST

CMP v teritoriu postizené tepny). Nepotvrdil se
tak pfedpoklad, ze nemocni s tzv. klinickym se-
lhanim antitrombotické Ié¢by maji horsi pro-
gnozu nez nemocni, u kterych je antitrombo-
ticka lécba zahajena nové [ 10].

Jiz bylo uvedeno, ze je mozné, ze intenziv-
néjsiantitrombotickalécbapoomezenoudobu
v Easnych stadiich po probé&hlé CMP/TIA
muze byt prosp&€sna ve srovnani s monote-
rapii aspirinem. Recentné byla publikovéna
studie CLAIR, jejiZ vysledky tento nazor po-
tvrzuji. Tato studie se zaméFila na posouzeni
ucinnosti a bezpecnosti dualni antiagregace
aspirinem a klopidogrelem ve srovnani s as-
pirinem samotnym u nemocnych s CMP/TIA
na podkladé postizeni intrakranialnich tepen.
Jednalo se o prospektivni randomizovanou
studii, nemocni byli zafazeni béhem sedmi
dni po probéhlé ptihodé, clopidogrel byl po-
davan prvni den v davce 300 mg/den, poté
v obvyklé davce 75 mg/den, aspirin v obou
skupinach v davce 76-160 mg/den. Lécba
trvala sedm dni. Priméarnim cilem sledovani
byla proporce pacientd s alespon jednim mi-
kroembolizaénim signalem registrovanym pfi
TCD dva dny po randomizaci. Vyskyt téchto
signald u nemocnych se symptomatickymi
stenézami mozkovych tepen je vyznamnym
prediktorem naslednych mozkovych pfihod,
a je tedy vhodnym cilem sledovani ve stu-
diich, do kterych neni mozné zaradit dostatek
nemocnych nutnych k hodnoceni klinickych
pfihod. Zafazeno bylo 100 nemocnych, po
dvou dnech sledovani mélo alespori jeden
TCD signal 14 ze 45 nemocnych ve sku-
piné lécené dualni antiagregaci ve srovnani
s 27 nemocnymi z 50 ve skupiné lé¢ené as-
pirinem samotnym (RRR 42,4 %, 95% Cl
4,6-65,2, p = 0,025). Rozdil byl jesté vy-
raznéjsi po dalsich péti dnech. Doslo rovnéz
k vyznamnému snizeni celkového mnozstvi
mikroembolizacnich signald [11]. Tyto vy-
sledky jsou ve shodé s vysledky podobné
usporadané studie CARESS, ve které kom-
binace aspirin plus klopidogrel v kratkodobé
lé¢bé vedla k vyznamné redukci mikroembo-
lizacnich signalli ve srovnani s aspirinem sa-
motnym, ovdem u nemocnych se sympto-
matickymi stenézami extrakranialnich Usekd
vnitfnich karotickych tepen [12]. Obr. 2 uka-
zuje hlavni vysledky metaanalyzy obou studif.

Zda se dudlni antiagregacni lé¢ba kombi-
naci aspirin plus klopidogrel stane soucasti
bézného postupu v 1éEbé nemocnych se sym-
ptomatickymi stendzami mozkovych tepen
je ovdem zatim nejasné, je tfeba vyckat na

vysledky vétsich, na klinické endpointy za-
meéfenych randomizovanych studii, zejména
s ohledem na vysledky velké studie MATCH,
ve které dlouhodoba dualni antiagregacni
lécba (klopidogrel plus aspirin) nebyla G¢in-
ngjsi nez klopidogrel samotny, vedla vSak
k vyznamné vysSimu riziku krvaceni. Tato
studie v3ak byla odlisného usporadani a za-
méfena na heterogenni skupinu pacientl po
prodélané iCMP rdzného pdvodu [13].

Kombinace aspirin plus dipyridamol je
acinna v dlouhodobé sekundérni 1é¢bé ne-
mocnych po prodélané iCMP, neméame vSak
z4dnéa data o jejim vyznamu specificky u ne-
mocnych s IC stendzami. Jedinou dalsi an-
tiagregacni latkou, kterd byla studovana
u skupiny nemocnych se symptomatickymi
IC stendézami, je cilostazol. Ten byl srov-
navan v kombinaci s aspirinem oproti aspi-
rinu samotnému v randomizované, dvojité
slepé studii u nemocnych se symptomatic-
kymi IC stenézami. V priibéhu Sestimésic-
niho sledovani vSak pfekvapivé nedoslo k vy-
skytu CMP v zadné skuping, ale progrese
stenéz byla signifikantné snizena ve sku-
piné s dudlni antiagregaci (6,7 % vs 28,8 %,
p =0,008) [14]. Tento vysledek ved| k zaha-
jenistudie TOSSHI, ve které je unemocnych se
symptomatickymi stendzami IC tepen srovna-
vana kombinace aspirin plus cilostazol oproti
kombinaci aspirin plus klopidogrel (Clinical-
Trials.gov identifier: NCTO0130039). V této
studii kombinace cilostazol plus ASA nevedla
ke zpomaleni progrese postizeni ACM ¢i bazi-
larni tepny (primarni cil studie) ani k redukci
klinickych pfihod ve srovnani s kombinaci klo-
pidogrel plus ASA.

Na zékladé vySe uvedenych faktl je tak
v soucasnosti zékladnim postupem v ramci
antitrombotické 1écby u nemocnych se sym-
ptomatickymi stenézami IC tepen dlouho-
dobé podavani aspirinu.

Lécba arteridlni hypertenze

Arterialni hypertenze je zasadnim rizikovym
faktorem vzniku CMP/TIA stejné jako roz-
voje AS intrakranidlnich tepen a jeji Ié¢ba
vede k vyznamnému snizeni incidence cereb-
rovaskularnich pfihod v primarni i sekundarni
prevenci. V soucasné dobé ale neni zcela
jasné, k jakym cilovym hodnotam snizovat TK
v ramci sekundarni prevence cévnich mozko-
vych pfihod, a rovnéz tak neni jasna presna
cilovd hodnota TK ani u nemocnych s ate-
rosklerézou extrakranialnich Usekl mozko-
vych tepen [15,16]. Siroce pretrvava obava,

Mikroembolizaéni RR; 95% IC
signaly den 2
CARESS [ | 076(056-101)

_I]_

CLAIR 0,58 (0,35-0,95)

celkem @E®|  0,68(0,53-0,89)

I 1

' | | |
02 05 2 5

lepsi dudlni terapie lepsi monoterapie
Obr. 2. Metaanalyza studii CARESS
a CLAIR. Podle [11].

ze prilisné snizovani TK u nemocnych s chro-
nickym cerebrovaskularnim onemocnénim
miZe mit negativni dopad na progndzu ne-
mocnych vzhledem k moznému snizeni ce-
rebréalniho perfuzniho tlaku. Tyto obavy jsou
u nemocnych se stendzami intrakranialnich
tepen jesté akcentované.

Ve studii WASID mélo arterialni hypertenzi
84 % nemocnych, naprosta vétsina z nich
(96 %) byla Ié¢ena antihypertenzivy, vétsinou
dvoj- ¢i vice kombinaci. Vysledky post-hoc
analyzy ukazaly, ze sTK = 140 mmHg byl
spojen s vyznamné vy3sim rizikem CMP/IM/
/cévni smrti (HR 1,79, 95% Cl 1,27-2,62,
p=0,0009)iiCMP samotné (HR 1,58,95%
Cl1,07-2,32, p = 0,02). Vyskyt kombinova-
ného cile sledovani béhem 1,8 roku sledovani
byl unemocnych s sSTK= 140 mmHg 30,7 %,
zatimco unemocnych s sSTK < 140 mmHg byl
pouze 18,3 % (p <0,0005) [17].

V dalsi post-hoc analyze této studie bylo
hodnoceno riziko vyskytu iCMP a iCMP v teri-
toriu postizené tepny v zavislosti na hodnotach
systolického i diastolického TK, podle jejichz
hodnot byli nemocni rozfazeni do nékolika
skupin (sTK: < 119 mmHg, 120-139 mmHg,
140-159 mmHg, = 160 mmHg; dTK:
< 79 mmHg, 80-89 mmHg, = 90 mmHg).
Jak vyssi hodnoty sTK, tak vyssi hodnoty
dTK byly spojeny s vyznamné vysSim ri-
zikem iCMP i iCMP v teritoriu postizené tepny
(p = 0,0008 pro sTK, p <0,0001 pro dTK).
Vyznamny je rovnéz nalez, Ze riziko uvede-
nych pfihod nebylo zvySeno ve skupinach
s nejnizSimi hodnotami systolického ani dia-
stolického TK. Riziko iCMP a iCMP v teri-
toriu postizené tepny ve skupinach s nejniz-
Simi hodnotami sTK a dTK nebylo zvy$ené ani
u nemocnych, kde jsou obavy z pfilisného sni-
zovani TK obzvlast patrné, tedy u nemocnych
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s tézkymi (= 70%) stendzami a u nemocnych
s postizenim zadni mozkové cirkulace [18].

Uvedend pozorovani tedy nepotvrzuji
obavy z pfilisného snizovani TK (v rozsahu
uvedenych hodnot TK), naopak svédéi ve
prospéch intenzivni kontroly TK. Nemocni
se symptomatickym postizenim IC tepen
nemaiji byt vylouceni z obecnych doporuceni
pro |éEbu arteridlni hypertenze a Ize u nich
obecné doporucit snizovani TK jisté pod
140/90 mmHg [19,20].

Lécba dyslipidemie

Vliv poruchy lipidového metabolizmu na riziko
CMP je méné silny nez v pfipadé jinych KV
prihod. Lécba statiny snizuje riziko CMP u ne-
mocnych s aterosklerézou a u nemocnych po
TIA/CMP aterotrombotického plvodu, ale
podobné jako v pfipadé lécby hypertenze,
u nemocnych s postizenim intrakranialnich
tepen mame k dispozici pouze data z post-hoc
analyzy WASID. Zde mélo poruchu lipidového
metabolizmu 71 % nemocnych, z nich 91 %
bylo 1é¢eno hypolipidemiky (99 % statiny).
Béhem studie doslo k vyznamnému zlep-
Seni nékterych lipidovych parametrli — cel-
kového cholesterolu, LDL cholesterolu, HDL
cholesterolu. Hladina celkového cholesterolu
> 5,2 mmol/I byla spojena s vyznamné zvy-
Senym rizikem vyskytu CMP/IM/ cévni smrti
(HR 1,44,95% CI 1,0-2,07, p = 0,048) i is-
chemické CMP (HR 1,95, 95% Cl 1,29-2,97,
p = 0,006). Nemocni s LDL cholesterolem
= 2,99 mmol/I méli vyskyt uvedeného kom-
binovaného cile sledovani 25 % oproti
18,6 % téch, ktefi méli hodnotu LDL chole-
sterolu pod 2,99 mmol/I (p = 0,029). Riziko
iCMP bylo déle vyznamné zvySené u nemoc-
nych s LDL cholesterolem = 2,6 mmol/I
(HR 1,72, p = 0,032), non-HDL choleste-
rolem = 3,38 mmol/I (HR 1,94, p = 0,01)
a pomeéru celkového cholesterolu/HDL cho-
lesterolu>4,4 (HR 1,89, p = 0,0043) [46].
Vzhledem k uvedenym nalezdm Ize soudit, ze
nemocni s poruchou lipidového metabolizmu
a symptomatickymi stenézami IC tepen jsou
indikovani k agresivni kontrole lipidovych pa-
rametr(, zejména LDL cholesterolu [21].

Endovaskularni intervence

Balonkova angioplastika (PTA) jako metoda
lécby IC stendz byla pouzita jiz pred néko-
lika dekadami, pro vysoké riziko komplikaci
vSak byla na mnoho let opusténa. V posled-
nich letech ale technologicky pokrok, vyni-
kajici vysledky katetrizacni |€Cby v oblasti

koronarnich tepen stejné jako poznatek o za-
vazné prognéze nemocnych se symptoma-
tickymi IC stenézami vedly k znovuzavedeni
metod endovaskularnich intervenci. Jsou
provadény jak primarni PTA, tak intervence
s implantaci stentu, pficemz v soucasnosti
neni zcela jasné, ktera z metod je Gcinnéjsi
Ze primarni angioplastika je ve srovnani se
stentingem zatiZena vy$sim rizikem vzniku re-
stendz a horsi dvouletou prognézou. Jedna se
viak o Udaje z retrospektivnich studii a s ne-
dostatecnym mnozstvim zafazenych pacientd,
nelze tedy Cinit definitivni zavéry [22-24].

Zpocatku bylo pouzivano instrumentarium
pro koronarni intervence, pozdéji byly vyvi-
nuty specialni systémy pro neurointervence.
Prvni FDA schvéleny specialni stent pro intra-
kranialni pouziti byl NeuroLink System, ktery
ale neni komeréné dostupny. V roce 20056
byl schvélen systém Wing-Span (Wing-Span
Stent System a Gateway PTA Balloon Cate-
ther), s kterym je v soucasnosti nejvice zkuse-
nosti. Jedna se o samoexpandibilni nitinolovy
mikrostent, ktery se rozviji velmi pozvolna, po
dobu nékolika tydnd, coz minimalizuje riziko
disekce a ruptury tepny — to je u tepen moz-
kové cirkulace s jejich odliSnou anatomii
oproti tepnam koronarnim vyznamné. Jsou
nadale vyvijeny dalsi systémy a rovnéz jsou
prvni, zatim velmi omezené zkuSenosti s po-
uzitim lékovych stentd.

Do soucasnosti byla publikovana fada
praci, tykajici se problematiky endovaskular-
nich intervenci, vétsinou se vSak jedna o re-
trospektivni data, ¢asto s malym mnozstvim
zafazenych pacientl a celkové je Udajl z pro-
spektivnich multicentrickych studii nedo-
statek; podrobnéjsi rozbor uvedenych praci
presahuje ramec tohoto ¢lanku. Souhrnné je
vSak mozno konstatovat, ze dosud publiko-
vané vysledky ukazovaly, ze pfi endovasku-
larnich intervencich je dosahovéno vysokého
stupné technického Uspéch s akceptova-
telnym rizikem periproceduélnich komplikaci.
Na druhou stranu je relativné vysoké riziko re-
stendz a dlouhodoby klinicky prospéch neni
jasny.

Panovalo presvédéeni, ze z endovaskular-
nich intervenci by mohli nejvice profitovat ne-
mocni, u kterych je mechanizmem vzniku kli-
nickych pfihod porucha perfuze nasledkem
vyznamné stenézy a nedostatecného kolate-
rélniho zasobeni [26] a rovnéz nemocni se
symptomatickymi tézkymi (70-99 %) steno-
zami, jejichZ prognéza je obzvlasté nepfizniva.

ATEROSKLEROZA INTRAKRANIALNICH TEPEN - SOUCASNY POHLED, 2. CAST

Proto bylo dosud povazovano na zakladé
soucasnych doporuceni pfislusnych americ-
kych odbornych spole¢nosti za akceptova-
telné zvazit indikaci k endovaskularni revas-
kularizaci pomoci balénkové angioplastiky
a/nebo stentingu u téch nemocnych, u kte-
rych dochazi k recidivujicim pfihodam na pod-
kladé tézkych (70 %) stendz intrakranialnich
tepen navzdory optimalni medikamentozni
léEbé (tfida llb, Uroven dikazl C) [25].

Do nedavné doby predevsim chybéla data
z prospektivnich randomizovanych studif, srov-
navajicich katetrizacni |écbu s 1écbou kon-
zervativni. Odpovéd na otazku, ktery postup
prindsi lepsi vysledky, pfinesla studie faze
I SAMMPRIS (ClinicalTrials.gov identi-
fier: NCTO0576693). Jedna se o multicen-
trickou prospektivni randomizovanou studii
srovnavajici ucinnost a bezpec€nost stentingu
(metodou perkutanni transluminalni angio-
plastiky a stentingem — PTAS) za pouziti Wing-
-Span systému a agresivni medikamentézni
lécby oproti medikamentézni [€¢bé samotné
u nemocnych se symptomatickymi tézkymi
(70-99 %), angiograficky potvrzenymi, ste-
nézami intrakranidlnich tepen. Vysledky této
vyznamné studie byly publikovany v zafi 2011
v New England Journal of Medicine poté, co
byla studie pfed¢asné ukoncena [27].

Zarazeni byli do této studie nemocni po
probéhlé TIA nebo neinvalidizujici CMP
béhem 30 dni po pfihodé. Zafazovani pa-
cientl bylo zahajeno v listopadu 2008. Je
zajimavé se podivat, jak vypadala ,agresivni*
medikamentoézni terapie v podminkach této
studie: antiagregacni Ié¢ba spocivala v dualni
antiagregaci ASA a klopidogrelem po dobu
90 dni, poté bylo pokracovano v podavani as-
pirinu samotného. Kontrola rizikovych faktord
spocivala v antihypertenzni [é¢bé s cilem do-
sdhnout sTK < 140 mmHg (resp. 130 mmHg
u diabetikl), cilovou hodnotou LDL byla hla-
dina < 1,8 mmol/I. Primarnim cilem sledovani
byl vyskyt CMP a/nebo timrti béhem 30 dnl
po randomizaci, resp. revaskularizaci ve sku-
piné PTAS a vyskyt CMP v teritoriu postizené
tepny v obdobi po prvnich 30 dnech dale po
dobu sledovani. Pfedtim, neZ byla studie pred-
¢asné ukoncena, bylo zafazeno 451 nemoc-
nych (224 ve skupiné PTAS, 227 ve skupiné
lécené konzervativné), primérna doba sledo-
vani byla 11,9 mésicl (k této dobé se vzta-
huji i nize uvedené vysledky, sledovani zaraze-
nych nemocnych nadéle pokracuje). Median
doby od kvalifikujici pfihody do randomizace
byl 7 dni (4—19 dni). Zhruba tfetina nemoc-
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nych byla zafazena po probéhlé TIA, asi Ctvr-
tina méla v anamnéze jiz prob&hlou cévni
mozkovou pfihodu v minulosti, rovnéz asi ¢tvr-
tina nemocnych méla anamnézu ICHS. Vét-
Sina zafazenych pacient( (pres 60 %) byla
v dobé kvalifikujici pfihody jiz Ié¢ena antitrom-
botiky. Nej¢astéjsi postizenou tepnou (41 %,
resp. 46 %) byla ACM, nésledovana ACl a AB
(v obou pfipadech nad 20 %).

Priméarniho cile sledovani v prvnich
30 dnech doséhlo 14,7 % nemocnych ve sku-
piné stentované (PTAS) a 5,8 % nemocnych
ve skupingé lécené konzervativné (p = 0,002).
K amrti do$lo ve skupiné PTAS u 5 nemoc-
nych (2,2 %) — ve vech pFipadech v souvis-
losti s rekurenci CMP. Jediné Umrti v konzer-
vativné [écené skupiné (0,4 %) s CMP spojeno
nebylo. Tretina (30,3 %) CMP ve skupiné
PTAS byla hemoragického plvodu, zatimco
intrakranialni hemoragie nebyla zaznamenana
v zadném pripadé ve skupiné Ié¢ené konzer-
vativné (p = 0,04). Ve velké vétsiné pfipadd
doslo ve skupiné stentované k vyskytu sledo-
vanych pfihod v pribéhu prvnich 24 hod od
probéhlé intervence, maximalné pak do 6 dng.

V obdobi po prvnich 30 dnech mezi sledo-
vanymi skupinami rozdil nebyl, v obou pfipa-
dech doslo k rekurenci CMP v povodi posti-
Zené tepny u 13 nemocnych.

Pokud se podivame na vyskyt sledova-
nych pfihod za celou dobu sledovani, pfe-
trval vyznamny rozdil ve prospéch konzer-
vativné lé¢ené skupiny (12,2 % vs 20,0 %,
p =0,009). Vysledek se nelisil ani pfi analyze
,on treatment* (p = 0,009).

Hlavni pficina uvedenych vysledkd spociva
ve dvou skutecnostech: jednak byl podstatné
vy38i vyskyt periprocedudlnich CMP po PTAS
(pficemz to neni vysvétlovano nezkuenosti zu-
Castnénych center), nez predpokladali autofi
na zékladé dfive reportovanych dat z registrd
a jedné studie faze | s pouzitim Wingspan
systému. Na druhé strané byl oproti oCekavani
mnohem nizsi vyskyt CMP a imrti ve skupiné
|éCené konzervativné. Predpokladany vyskyt
vychazel pfitom z Udajl ze studie WASID, kde
byla 30denni incidence CMP ¢i umrti 10,7 %
a 1rocni 25 % v populaci odpovidajici populaci
nemocnych ve studii SAMMPRIS [28].

Vysvétleni v tuto chvili neni Uplné jasné,
spekuluje se o velkém vyznamu uziti dualni
antiagregace — to by bylo v souladu s vy-
sledky mensich studii, jez byly diskutovany
v pfedchozim textu.

Diskuse jisté budou pokracovat (i se zamé-
fenim na moznost uziti jiného instrumentaria,

nez jaké bylo ve studii), stejné tak jsou oce-
kavéany dalsi analyzy a vysledky pokracujiciho
sledovani dosud zafazenych pacientd.
Nicméné lze v tuto chvili uzavrit, ze v sou-
Casnosti nebyly nadéje vkladané do PTAS,
ktera je zatizena vysokym rizikem zévaznych
komplikaci, naplnény a nemocni s vyznam-
nymi symptomatickymi intrakranialnimi steno-
zami maji byt obecné léCeni konzervativné.

Zavér

Ateroskleréza intrakranidlnich tepen je za-
vazné a Casté onemocnéni a je zodpovédné
nejméné za 8-10 % ischemickych CMP
u bélochd, toto Cislo je v8ak moznéa podhod-
nocené. U Asiatll pfedstavuje postizeni intra-
kranidlnich tepen mnohem ¢astéjsi pricinu
mozkovych pfihod, a je tak pravdépodobné
nejcastéjsi pricinou CMP na svété. Tento po-
znatek spolu s rozvojem a dostupnosti nein-
vazivnich ¢i minimalné invazivnich diagnos-
tickych metod ved! v poslednich letech ke
zvySenému a stale se zvySujicimu zajmu
o tuto problematiku. Prognéza nemocnych
se symptomatickymi IC stenézami je vazna
a v soucCasnosti dostupna Iécba pfinasi neu-
spokojivé vysledky. Naprosta vétsina nemoc-
nych je IéCena konzervativné, zakladem jsou
léEba antiagregacni, pfevazné aspirinem,
a dlslednd kontrola rizikovych faktord atero-
sklerézy. Nadéje vkladané do endovaskularni
terapie nebyly zatim naplnény a v soucasné
dobé zlstava zékladnim Ié€ebnym pFistupem
postup konzervativni. Nové studie k ziskani
dalSich poznatki v této nesmirné zajimavé, vy-
znamné a zatim nedostatecné prozkoumané
oblasti jsou vysoce potfebné.
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