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Systémova intravendzna trombolyza sa v stii¢asnosti povazuje za zlaty Standard v lie¢be akttnych mozgovych infarktov do 4,5 hodiny
od zaciatku tazkosti. Jej Gcinnost a bezpecnost je najvyssia, ak sa poda lege artis, t. j. v spravnom case, v spravnej davke, spravnemu
pacientovi. Aky je spravny ¢as? Aka je spravna davka? Ktory pacient je ten spravny? Je systémova trombolyza najlepSou alternativou
liecby pre pacientov s akitnym mozgovym infarktom? Pozname odpoved'na vsetky otazky? Na zéklade publikovanych udajov a vlastnych
skusenosti autor rozobera niektoré aspekty tejto zaujimavej problematiky.
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Systemic intravenous thrombolysis of ischemic strokes - the best treatment alternative?

Systemic intravenous thrombolysis is considered gold standard for the treatment of ischemic cerebral strokes up to 4,5 hours from the
onset of symptomes. It’s efficacy and safety are greatest when given lege artis, i. e. at appropriate time, at appropriate dosis and to appro-
priate patient. Which time is the best? Which dosis is correct? Which patient is the best candidate? Is really systemic thrombolysis the
best alternative of treatment for the patients with ischemic stroke? Do we have answers for all these questions? On the basis of recently

published data and personal experience we discuss several aspects of this interesting topic.
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Zoznam skratiek
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ASA — AcetylSalicylic Acid

ASA — American Stroke Association

CMP - cievna mozgova prihoda

CT - pocitacovéd tomografia

ECASS 3 - European Cooperative Acute Stroke
Study 3

EMA - European Medical Agency

ESO - European Stroke Organization

FAST — Face-Arm-Speech-Time (rychly Standar-
dizovany test na vysetrenie priznakov CMP)

GPS - Global Positioning System

GWTG - Get With the Guideline-Stroke

IAT - intraarteridlna trombolyza

INR - International Normalized Ratio

IQR - Interquartile Range (Statisticky interval
disperzie hodnot)

IST-3 — International Stroke Trial 3

IVT — intravendzna trombolyza

JAMA - Journal of American Medical Association

MR — magneticka rezonancia

mRS — modifikovana Rankinova skéla

MTE — mechanicka trombektdmia

NIHSS - National Institute of Stroke Scale

NINDS — National Institute of Neurological
Disorders and Stroke

NOAK - nové antikoagulancia

OTT - Onset To Treatment (interval od vzniku
priznakov do zacatia liecby)

rtPA - rekombinantny plazminogénovy aktivator

RZP - rychla zdravotnicka pomoc

RZS - rychla zdravotnicka sluzba

sICH — symptomatic IntraCranial Hemorrhage

SITS — Safe Implementation of Treatments in
Stroke

SPC — Summary of Product Characteristics

SRN - Spolkové republika Nemecko

STEMO - Stroke Emergency Mobile (urgentna
mobilna lie¢ba CMP)

UCLA - University of California, Los Angeles

Uvod

Systémova intravendzna trombolyza (IVT)
sa v sUcasnosti povazuje za zlaty Standard
v lie¢be akutnych mozgovych infarktov do 4,5
hodiny od zaciatku tazkosti. V. mnohych kraji-
nach vsak trvalo roky, kym poznatky o ucinnos-
ti a bezpec¢nosti IVT prelomili bariéry strachu
a nedovery. Ked sa pred necelymi 15 rokmi
uskutocnil celondrodny lekarsky prieskum vo
Velkej Briténii, 74 % z oslovenych 1716 $pecia-
listov na CMP malo pochybnosti o prospesnos-
ti trombolyzy (Ebrahim et Redfern, 1999)). V USA
na zaciatku tohto storocia podavalo trombolyzu
len 50% neuroldgov a len 30% bolo presved-
¢enych o preukdzanej uc¢innosti trombolyzy
(Katzan et al., 2001). Na Slovensku sme v tom
Case podavali off-label intravendznu trombolyzu
(IVT) pravidelne len na neurologickom pracovis-
ku v Nitre (Brozman et al,, 2003; Brozman et al,,
2006). Postupovali sme spravne?
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AKY je spravny cas?

Vyznam casového faktora v rekanalizacnej
liecbe mozgovych infarktov sa Siroko prokla-
muje, ale netreba zabudnut, Ze metaanalyza sa
doneddvna opierala o Udaje iba 1850 pacientov
z 8 $tudif (Lees et al, 2010). Studia NINDS, pub-
likovana v roku 1995, preukazala ako prva ucin-
nost systémovej intravendznej trombolyzy (IVT)
rekombinantnym tkanivovym plazminogéno-
vym aktivatorom (rtPA) v davke 0,9 mg/kg hmot-
nosti pacienta a v ¢asovom okne do 3 hodin
od vzniku priznakov (NINDS rt-PA Stroke Study
Group, 1995). V roku 2008 potvrdila $tudia ECASS
3 G¢innost tejto liecby aj v predizenom ¢asovom
okne 4,5 hodiny (Hacke et al,, 2008). U¢innost
a bezpecnost IVT potvrdili Udaje z registra SITS
(p6évodne Safe Implementation of Thrombolysis
in Stroke, aktudlne Safe Implementations of
Treatments in Stroke) (SITS register, 2014).
Postupne sa systémova trombolyza stala Stan-
dardnou lie¢bou u pacientov s ischemickou
CMP, v sticasnosti v odporic¢anom ¢asovom
okne do 4,5 hodiny od zaciatku priznakov (Trieda
I, Uroven A podla European Stroke Organisation,
ESO, 2009) (ESO Guidelines, 2008; ESO Guideline
Update, 2009). V juni 2012 boli publikované vy-
sledky International Stroke Trial (IST-3), najrozsia-
hlejsej randomizovanej, placebom kontrolovanej
studie intravendznej trombolyzy (Sandercock et
al, 2012). Studia zahrnula 3 035 pacientov, ktorf
boli lie¢eni do 6 hodin od zaciatku priznakov



Tabulka 1. Najdolezitejsie predpoklady pre Uspesnu liecbu mozgovych infarktov

Cas (,Time is brain")

Informovanost obyvatelstva o priznakoch a zavaznosti mozgovych iktov
+ potreba okamzitej reakcie

Transport Volat RZS (155, 112) — regiondlny systém
Okamzitd komunikacia KOS s cielovou nemocnicou
Diagnostika Okamyzité CT (MR) po privezeni pacienta do nemocnice

Rozhodnutie o lie¢be

Zacatie trombolytickej liecby (IVT)

V CV centre angiolinka a endovaskularne intervencie

Lie¢ba Intenzivna cerebralna jednotka (ICJ)
Kontrolné CT alebo MR, Doppler, TCCS, ECHO srdca a planovanie sekundérnej prevencie
Rehabilitacia Fyzioterapia, logopédia, neuropsycholdgia, socidlna rehabilitdcia, dostupnost

$pecializovanych pracovisk

Rodina a spolo¢nost
postihnutych

Zaradenie do rodinnych a spolocenskych aktivit, starostlivost a opatrovanie

RZS - rychla zdravotnicka sluzba; KOS — krajské operacné stredisko; CT — komputerova tomografia; MR —
magnetickd rezonancia; CV - cerebrovaskularne; IVT — intravendzna trombolyza; ICJ — intenzivna cerebrélna
jednotka; TCCS - transkranidlna farebnd sonografia; ECHO srdca — echokardiografické vysetrenie

(Ciasto¢ne adaptované podla 24 a upravené autorom.)

Tabulka 2. \/nutronemocni¢né casové limity pre
jednotlivé ¢innosti

Cinnost Limit
Aktivécia lekara > 10 min
Aktivacia stroke timu > 15 min
Uskutocnenie CT > 25min
Vyhodnotenie CT > 45 min
Zacatie VT > 60 min
Lie¢ba na ICJ >3 hod

CT - komputerové tomografia; IVT — intraven6zna
trombolyza; ICJ - intenzivna cerebraina jednotka
(adaptované podla 24)

0,9 mg/kg rtPAi. v. Vstupné kritérid mali niekolko
vynimiek oproti podobnym $tudiam, bez hor-
ného vekového limitu a s akceptaciou hodnot
systémového TK medzi 90-220 mm Hg systoly
a 40 - 130 mm Hg diastoly. Vysledky IST-3, ako
aj metaanalyza 12 IVT studif, ktoré zahfmali 7 012
pacientov do 6 hodin, potvrdili prospesnost in-
travendzneho rtPA pocas 6 hodin od vzniku pri-
znakov. Ziskané poznatky vsak sticasne zdoraznili
vyznam vcasnej liecby, pretoze prospesnost IVT
bola najvyssia u pacientov lieCenych pocas 3 ho-
din od vzniku priznakov (mRS 0-2, 40,7 % oproti
31,7%,; OR, 1,53,95% Cl, 1,26-1,86; p < 0,0001).
Studia Savera et al,, publikovand v JAMA
v roku 2013, ktord sledovala klinicky vysledok
pri viac nez 50 000 mozgovych infarktoch, po-
tvrdila, Ze rychlost podania rtPA je najrozho-
dujucejsi faktor uspechu (Saver et al,, 2013)).
Rozsiahla analyza sa uskutocnila pod vedenim
Jeffreyho L. Savera z Kalifornskej univerzity
(UCLA Comprehensive Stroke Center) a preu-
kdzala 4 % zlepsenie klinického vysledku pre kaz-
dych 15 minut urychlenia liecby. Vyskumny tim
pouzil Udaje z rozsiahleho ndrodného registra,
z tzv. GWTG databazy (Get With the Guideline-

Stroke), ktord vyvinuli v spolupraci American
Heart Association a American Stroke Association
(AHA/ASA). GWTG register zhromaZzdil v obdo-
bi od aprila 2003 do marca 2012 Gdaje 0 1 122
119 pacientoch z 1857 nemocnic. Po vyradeni
nekompletnych Udajov, Udajov z malych ne-
mocnic (menej ako 30 trombolyz) a pripadov
vnutronemocnic¢ného vzniku iktu sa zhodnoco-
valiinformécie 0 66 692 intravendznych trombo-
lyzach (6,8 % z celkového poctu iktov). Vyradili
sa aj vykony intraarteridlnej trombolyzy v pocte
2622. Spolu 58353 pacientov bolo liecenych
Standardnou intravendznou rtPA lie¢bou v in-
tervale do 4,5 hodiny. Priemerny vek pacientov
bol 72 rokov, priblizne rovnaky bol pomer mu-
Zov a zien, priemerny ¢asovy interval od vzniku
tazkosti po podanie liecby predstavoval 144
minut. Vintervale 0-90 minut bolo liecenych
9,3% pacientov (5 404), 77,2% (45029) mali
OTT (Onset-To-Treatment) ¢as 91 az 180 minut
a 13,6% (7920) mali OTT ¢as 181 az 270 minut
(obrédzok 1). Median vstupného NIHSS (National
Institute of Health Stroke Scale) skére, dokumen-
tovany u 87,7 % pacientoy, bol 11 (rozsah 6-17).
Najsilnejsie asociované faktory s kratsim OTT
intervalom boli: tazsiiktus (odds ratio — OR, 2,8;
95% Cl, 2,5-3,1 pre 5-bodové zvysenie), RZP pre-
voz (OR, 59; 95% Cl, 4,5 -7,3), a prichod v pra-
covnejdobe (OR, 4,6;95% Cl, 3,8-5,4). Celkove sa
vyskytlo 5 142 (8,8 %) nemocnicnych umrti, 2873
(4,9%) pacientov malo intrakranidlne krvacanie,
19491 (33,4 %) pacientov dosiahlo nezavislost pri
prepusteni (MRS 0-1), a 22 541 (38,6 %) pacientov
bolo prepustenych priamo domov. Rychlejsi
OTT interval, v 15minutovych intervaloch, bol
asociovany so znizenou nemocni¢nou mor-
talitou (OR, 0,96; 95% Cl, 0,95-0,98; p < 0,001),
redukciou symptomatickych intrakranidlnych

krvdcani (OR, 0,96; 95% Cl, 0,95-0,98; p <.001),
vyssim podielom nezdvislych pacientov pri
prepusteni (OR, 1,04; 95% Cl, 1,03-1,05; p < O,
001) a vyssim podielom pacientov prepuste-
nych domov (OR, 1,03, 95% Cl, 1,02-1,04; p <
0,001). Kazdych 15 minut urychlenia Startu IV rtPA
bolo spojenych so 4% zvySenim Sance na lep-
3 klinicky stav, 3% na rychlejsie prepustenie
z nemocnice, 4% bolo znizenie v¢asnej Umrt-
nosti a 0 49% bol nizsi vyskyt symptomatickych
hemoragickych transformacii. Tieto relativne
malé percentudlne rozdiely znamenaju klinicky
prospech pre stovky pacientov. V niektorych
nemochniciach sa podarilo dosiahnut urychlenie
¢asu presunom CT (MR) diagnostiky do pries-
torov urgentnych prijmov. Hlavna sprava je,
Ze rychle podanie rtPA, t. j. podaniev intervale
0-90 minut oproti 181-270 minut, vyznamne
redukuje mortalitu a symptomatické krvdca-
nia, umoznuje rychlejsie prepustenie domov
a nezdvisly Zivot (mRS 0-1).

Ked'sa analyzuju ¢asové intervaly, dlhodobo
sa potvrdzuje, Ze najvécsie zdrzanie sposobuje
neskoré rozpoznanie priznakov a onesko-
rené volanie urgentnej linky. Preto ma stale
obrovsky vyznam pokracovat vo vzdeldvacej
kampani o priznakoch iktu, napriklad o vyzna-
me pouzitia tzv. FAST testu vo Velkej Britanii,
ktory zdéraznuje vysetrenie tvare, rik a reci pri
podozreni na mozgovu prihodu (Robinson et
al, 2012). JAMA $tddia upozorfuje na vyznam
regionalnych systémov organizécie rychlej
zdravotnickej sluzby a ich spolupracu s konco-
vymi nemocnicami, ¢o umoznuje aktivizovat
CMP-timy a uskutocnit CT alebo MR vysetrenie
okamtzite po privezeni pacienta. Zakladné pred-
poklady Uspesnej liecby mozgovych infarktov
dokumentuju tabulka 1 a 2.

Strbian a spol. z Helsinskej Univerzitnej
nemocnice analyzovali Udaje 878 pacientoy,
ktori dostali trombolyzu v intervale 4,5 hodiny,
v obdobf medzi januarom 2003 az decembrom
2008 (Strbian et al.,, 2010). Pouzili univariacné
Statistické metddy a multivaria¢nu logisticku
regresiu na sledovanie vztahu medzi terapeu-
tickym intervalom (Onset-To-Treatment — OTT)
a dobrym klinickym vysledkom po 3 mesiacoch
(modifikovana Rankinova skéala — mRS 0-2).

Medidn veku pacientov bol 70,5 roku, median
OTT 15 minut a medidn vstupného NIHSS bol
9. Po adjustécii na zédvaznost iktu sa preukéza-
lo, Ze pacienti s OTT < 70 minut mali lepsi kli-
nicky vysledok nez pacienti s OTT = 70 minut.
Prospesnost ultravéasnej trombolyzy sa preuka-
zala najma pre pacientov s NIHSS 7 - 12 (OR = 5,15
(1,50 az 275)), nieCo menej vyrazne pre pacientov
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Tabulka 3. Relativne kontraindikacie intrave-
ndéznej trombolyzy (IVT)

Pacienti mézu dostat IVT napriek pritomnosti
jedného alebo viacerych relativnych KI

Lahky infarkt alebo rychlo sa zlepsujuce sa priznaky

Gravidita

Epilepticky zachvat v Uvode s perzistujucim neuro-
logickym deficitom (pokial ma neurologicky defi-
cit vztah k akutnej mozgovej ischémii)

Chirurgicky zékrok alebo trauma pocas 14 dni pred iktom

Cerstvé GIT alebo mocové krvacanie

Cerstvy infarkt myokardu

IVT — intravenézna trombolyza; KI — kontraindika-
cie; GIT — gastrointestinalny trakt
(upravené podla 24)

SNIHSS > 13 (OR = 2,74 (1,26 az 590)). Pacienti
s OTT <90 minut a NIHSS 7 a7 12 had mali taktiez
vysSiu 3ancu na lepsiklinicky vysledok—OR = 1,72
(1,00 a7 2,96), a pacienti s NIHSS > 13 mali niZsiu
mortalitu neZ pacienti s OTT > 90 minut (16,4 %
oproti 29,5 %; p = 0,01). Multivaria¢ny model pre-
ukazal asocidciu s lepsim klinickym vysledkom
pre mladsi vek, nizsie hladiny glykémie, nizsie
vstupné NIHSS a OTT < 70 minut. V zavere autori
konstatuju, Ze ultravCasna trombolyza je spoje-
na s lepsim klinickym vysledkom u pacientov so
stredne tazkym az s tazkym mozgovym infark-
tom. Cim skor sa trombolyza poda, tym vyssia je
pravdepodobnost dobrého vysledku.

V Berline sa od februara 2011 uskuto¢nuje pi-
lotny projekt skupiny STEMO (Stroke Emergency
Mobile), ktory umoznuje prednemocni¢nu trom-
bolyzu (Weber et al, 2012; Walter et al, 2012;
Ebinger et al, 2012; Ebinger et al,, 2013; Weber et
al, 2013). V Specidlne upravenom vozidle rychlej
zdravotnickeja poziarnickej sluzby sa nachadza CT
pristroj a mobilné laboratérium. V STEMO vozidle
je neuroldg, zachrandr a radiologicky asistent; kon-
zultaciu CT ndlezu poskytuje neuroradioldg na za-
volanie. Po prijati signdlu z opera¢ného strediska sa
aktivizuje Standardnd RZS aj STEMO vozidlo. GPS
systém lokalizuje volanie, &i sa nachddza v ope-
ratnej zone vozidla STEMO. Len ¢o su vozidlo aj
posadka pripravent, Startuju k pacientovi. Prvé vy-
sledky 12 prednemocni¢nych trombolyz v Sarsku
v Nemecku ukazali velmi sfubné vysledky. Walter
et al. referovali podstatné skratenie terapeutické-
ho intervalu uz pri analyze vysledkov prvych 100
rieSenych pacientov v obdobi od novembra 2008
dojula 2011 (Walter et al, 2012). Median zacatia
lie¢by pri prvych 12 prednemocni¢nych trombo-
lyzach predstavoval 35 minut (IQR 31-39) oproti 76
minutam (p < 0,0001) pri kontrolnej skupine; me-
dian rozdielu bol 41 mindt (95% Cl 36—-48 minut).
Studia PHANTOM-S by mala potvrdit prospesnost
prednemocnicnej trombolyzy a obhdjit dodatoc-

né financné naklady. Jej prvé vysledky boli nedav-
no publikované (Weber et al,, 2013). Autori referu;jy,
Ze od februéra do aprila 2011 urgentne riesili spo-
lu 152 pacientov v STEMO vozidle. Informovany
suhlas ziskali od 77 pacientov. 45 pacientov (58 %)
malo mozgovy infarkt a 23 (51 %) dostalo rtPA.
Priemerny terapeuticky interval v STEMO bol 62
minut v porovnani s 98 mindtami v porovnava-
nej kontrolnej skupine. Dvaja (9%) z rtPA-liecenej
skupiny pacientov mali symptomatické intrakra-
nidlne krvacanie a jeden z tychto pacientov (4%)
zomrel v nemocnici. Doterajsie vysledky preukézali,
Ze prednemocnic¢na trombolyza je rychla, u¢inna
a bezpecnd. Tieto vysledky musf potvrdit prospek-
tivna kontrolovana Studia.

AKO sa ma podavat trombolyticka
liecba pri mozgovom infarkte?
AKA je spravna davka?

Pre Staty Eurdpskej Unie plati od roku 2002
odportcanie EMA, predtym EMEA (Eurdpska
agentura pre medicinsku lie¢bu), ze trombolyticka
lie¢ba sa mé podavat intravendzne. Ako preparat
sa ma podavat rtPA (rekombinantny tkanivovy
plazminogénovy aktivator, alteplaza). Od roku
1996 sa za bezpecnu davku povazuje 0,9 mg/kg
hmotnosti pacienta, maximalna celkova davka
predstavuje 90 mg. Je to o nieco nizsia davka, nez
sa povoluje pre pacienta s akitnym srdcovym in-
farktom. 10% celkovej pldnovanej davky sa po-
dava ako intravendzny bolus. Po cca 5 mindtach
sa pokracuje v podani zvyskovej davky v infuzii
pocas 60 minut. Aktualizované ESO odporucania
zroku 2009, ako aj aktudlne SPC altepldzy, dovoluju
Standardné intravendzne podanie v ¢asovom in-
tervale 4,5 hodiny od vzniku tazkosti. V pripade
akutnej bazildrnej okluzie su akceptované alter-
natfvy intravendznej aj intraarteridlnej tromboly-
zy; podanie lie¢by sa umoZriuje aj v neskorsom
¢asovom intervale, ktory nie je presne ohraniceny.
Intraarteridine je mozné podat rtPA vintervale do 6
hodin pri preukazanej okluzii artéria cerebri media
(ESO Guideline Update, 2009).

Ako uvédzaju Skoloudik et al,, v beznej kli-
nickej praxi je ¢asto tazké presné odvazenie
pacienta, preto sa hmotnost, od ktorej sa vy-
pocitava déavka trombolytika, len odhaduje
(Skoloudik et al., 2013). Napriek tomu, Ze ¢asto
dochadza k miernemu poddavkovaniu alebo
predavkovaniu (obvykle chyba neprekracuje
10% odporucenej davky), tdto odchylka neve-
die ani k zvysenému riziku symptomatického
intrakranidlneho krvécania (sICH), ani k znizeniu
ucinnosti liecby (Messé et al., 2011).

Mikulik et al. testovali rézne davkovacie sché-
my podavania alteplazy (Actilyse®), pricom nezistili
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rozdiely v bezpenosti a Ucinnosti pri pouZitl davok
0,8 mg/kg, 1,0 mg/kg a 1,2 mg/kg (Mikulik et al,,
2013). Existuju aj poznatky, Ze nizsia davka altepldzy
(0,6 mg/kg) méze byt optimalna pre Japoncov
(Toyoda et al, 2009). Z nasich pociato¢nych sku-
senosti mdzeme potvrdit, Ze nizsie davkovanie
rtPA méze byt postacujuce pre dobru klinicku
ucinnost IVT aj v nasej populdcii (Brozman et al,
2006).V subore 119 IVT v obdobi rokov 1998-2005
dosiahla priemernd davka rtPA 0,71 mg/kg hmot-
nosti pacienta. Dobry klinicky vysledok (mRS 0-2)
sme preukazali u 42% lie¢enych pacientov, 30%
pacientov mali vysledné mRS 0 - 1, a to aj napriek
vysokému vstupnému NIHSS (priemer 14 bodov).

KOMU je mozné trombolyzu
podat? Ktory pacient je indikovany
na liecbu, a, naopak, ktorému
pacientovi sa liecha neodporuca?

Podanie intravendznej trombolyzy sa
na Slovensku umoznuje pre pacienta medzi
18.-80. rokom veku. Celosvetové skisenosti
ukazuju, Ze nie je dolezity kalendarny vek, ale
biologicky stav pacienta, rodinné, pracovné
a socidlne suvislosti. V indikovanych pripadoch
je preto mozné podat IVT aj starSiemu pacientovi
nad 80 rokov. Existuju skusenosti s IVT liecbou
v detskej populdcii, ako aj u gravidnych Zien.
Stcasné odporicania ESO umoznuju podanie
IVT aj pacientom pod 18 rokov a nad 80 rokov
veku (ESO Guideline Update, 2009). Klinické sk-
Usenosti potvrdili, Ze IVT je mozné bezpecne
podat aj pacientovi na antikoagula¢nej lie¢be
warfarinom, ak je aktudlne INR < 1,7.

Nesmie byt Ziadne podozrenie na subarach-
noidalne krvécanie, rizikovi su diabetici a pacien-
ti s extrémnymi hodnotami TK. Pocas trombo-
lytickej lie¢by nesmie hodnota systolického
TK prekrocit 185 mmHg a diastolického TK 110
mmHg. Pocas nasledujucich 24 hodin sa neod-
poruca heparin v ziadnej forme, dokonca ani
preparaty ASA.

Komplexné zhodnotenie indikacif a kontra-
indikacif systémovej trombolyzy poskytuje praca
Skoloudika et al. (Skoloudik et al, 2013). Autori dis-
kutuju zavaznost 29 kontraindikacif, ktoré su uve-
dené v SPCo lieku Actilyse®, Boehringer Ingelheim,
SRN. Najnovsie AHA/ASA odportcania z roku 2013
akceptuju > 15-rocné skusenosti viacerych skupin
odbornikov s tzv. off-label trombolyzou (Jauch et
al, 2013). Odbornici referuju o pouzivani fibrino-
Iyzy u pacientov s extrémne vysokym vekom (>
80 rokov), s predchadzajucim iktom a diabetom,
s minimalnymi priznakmi (tzv. minor stroke), rychlo
sa upravujucimi priznakmi, véasnym infarktom
myokardu, po velkom chirurgickom zakroku ale-



Obrdzok 1. Rozdelenie pacientov vo vztahu k zacatiu liecby podla 15mindtovych intervalov od vzniku priznakov
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(adaptované podla Saver JL, et al. JAMA,. 2013)

bo traume pocas predchadzajucich 3 mesiacov, aj
pri uzivaniantikoagulancif. Klinicky vysledok liece-
nych pacientov s tymito kontraindikaciami bol lepsf
nez u kontrolnych pacientov bez fibrinolytickej
liecby. Percento symptomatickych intrakranidlnych
hemoragif (sICH) sa nezvysilo.V odporicaniach sa
uvadza, ze odbornici na trombolyzu mézu modi-
fikovat exkluzne kritérid podla svojich skisenosti
(tabulka 3). Ak napriklad nie je zndma anamné-
za trombocytopénie, nie je potrebné ¢akat na vy-
sledok hodnoty trombocytov. U pacientov, ktorf
neuzivaju antikoagulancia, nie je potrebné cakat
na vysledky koagulacnych testov, ale trombolyzu
je potrebné prerusit, ak sa preukaze INR > 1,7 alebo
signifikantné prediZenie PT. Normalne hodnoty he-
mokoagulacnych testov sa vyzaduju u pacientov,
ktorf uzivaju nové antikoagulancia (NOAK) a nie je
isté, ¢i uziliNOAK v priebehu poslednych 2 dni pred
iktom. Pre aktudlnu klinicku prax plati, Ze za jediné
obligatne vysetrenie pred podanim IVT sa povazu-
je hodnota glykémie (Jauch et al, 2013).

Kombinacie trombolytickej liecby
a mechanickej rekanalizacie
Kombinéciou farmakologickej trombolyzy
a mechanickej trombektdmie sa dosahuje naj-
vyssie percento rekanalizacie bez signifikantného
ndrastu intrakranidlnych krvacani (Jauch et al,,
2013). Vyssi podiel rekanalizacii je vynikajucim
signdlom, nanestastie, v niektorych pripadoch
dochédza k reokluzidm alebo k distélnej frag-
mentacii trombov, ¢o znehodnocuje klinicky
vysledok napriek pociato¢nej kompletnej reka-
nalizacii okludovanej tepny. V doteraz publikova-
nych studidch percento rekanalizacie prevysuje
percento klinicky zlepsenych pacientov. Faktory
ako selekcia pacientov, technickd zru¢nost a typ
rekanaliza¢ného nastroja sa diskutuju medzi pri-

¢inami klinického Uspechu alebo nedspechu.
Intraarteridlne podanie fibrinolytik a pouzitie
mechanickej rekanalizécie budu aj v buduicnosti
obmedzené na komplexné cerebrovaskulame
centrd s limitovanym poc¢tom vykonov v zavislosti
od dostupnosti endovaskularnych odbornikov
a finan¢nych zdrojov. V kazdom pripade platf,
rovnako ako pre IVT, Ze , TimeIs Brain” t.j. Cas je
rozhodujuci faktor pre vietky formy endovasku-
larnych reperfuznych zékrokov. Pravdepodobnost
dobrého klinického vysledku zavisi priamo Umer-
ne od ¢asu dosiahnutia rekanalizacie a reperfuzie.

V odporucaniach AHA/ASA sa dalej uvadza,
Ze pacienti vhodni na IVT maju v kazdom pripa-
de dostat intravendzny rtPA, aj ked su pladnovani
na intraarteridinu lie¢bu. Intraarteridlna trombolyza
(IAT) alebo mechanicka trombektomia (MTE) su
indikované pre pacientov s kontraindikaciami IVT.

Zaver

Intravendzna trombolyza je Standardom re-
kanaliza¢nej lie¢by mozgovych infarktov v davke
09 mg/kg hmotnosti pacienta a v ¢asovom ok-
ne do 4,5 hodiny od vzniku priznakov. U¢innost
a bezpecnost IVT preukdzali randomizované studie
a praktické klinické skdsenosti na celom svete.
Najnovsie analyzy potvrdzujy, ze rychlost podania
lie¢by je najrozhodujucejsi faktor Uspesnej rekana-
lizacie a dobrého klinického vysledku. Obrovskou
vyhodou je forma podania lieku, ¢o umoznuje, sa-
mozrejme, pri zabezpeceni financovania, dostup-
nost IVT v Sirokych populdcidch. Ostdva trvalou
ulohou $tatnych zdravotnickych systémov, me-
dzindrodnych a nérodnych odbornych organizaci,
pacientskych zdruzeni, ale aj systémov vzdelavania
obyvatelstva a masovokomunikacnych prostried-
kov vrdtane moznosti internetu a jeho sociadlnych
sieti, aby upozorfiovali na priznaky mozgovych

iktov a na vyznam ich v&asného rozpoznania
a lie¢by. V jednotlivych krajindch je potrebné riesit
organizaciu starostlivosti v sii¢innosti urgentnych
medicinskych zloZiek, iktovych nemocnic a kom-
plexnych cerebrovaskuldrmych centier. Skisenosti
zviacerych krajin vratane Ceskej republiky
a Slovenska potvrdzuju vyznam rychlej logistiky
a stratifikacie cerebrovaskularnej starostlivosti. | ked
v sUi¢asnosti ostava zdkladnym kameriom liecby jej
poskytnutie v iktovej nemocnici alebo komplex-
nom cerebrovaskuldrnom centre, ziskané poznatky
poskytli uz argumenty aj na vytvorenie moznostf
prednemocni¢nej trombolyzy. Cielom je sistavne
zvysovat podiel trombolyzovanych pacientov, ktorf
maju $ancu na rychlu a Uspe$nu rekanalizaciu a re-
perfuziu a na lepsi klinicky vysledok s moznostou
redukcie neurologickych nasledkov alebo tplného
vyliecenia. Dal$ou vyzvou ostava individualizacia
lieCebnej stratégie prostrednictvom kombinacie
viacerych rekanalizacnych postupov, t.j. poskytnu-
tie najucinnejdej a sucasne najbezpecnejsej liecby
kazdému konkrétnemu pacientovi v ¢o najkratSom
¢asovom intervale.
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