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Hlavní stanovisko práce
Zhodnotit laboratorní účinnost nejčastěji 
používaných protidestičkových léčiv. Posoudit 
efektivitu změněné léčby u pacientů, u kterých 
jsme zjistili rezistenci (HTPR – high on-tre-
atment residual reactivity). 

SOUHRN
Vigláš P, Cihlář F, Bradáčová P, Hejčl A, 
Černík D, Raupach J, Lejnarová L. Testování 
účinnosti protidestičkové terapie – zkuše-
nosti jednoho centra

Cíl: Zhodnocení laboratorní účinnosti námi 
nejčastěji používaných protidestičkových léčiv: 
kyseliny acetylsalicylové (ASA), clopidogrelu 
a ticagreloru. Posouzení efektivity ticagreloru 
jako alternativní léčby u pacientů, kterým jsme 
zjistili in vitro rezistenci, neboli HTPR (high on-
-treatment platelet reactivity) na clopidogrel.

Metodika: V našem souboru byla testována 
účinnost protidestičkových léčiv metodou light 
transmission aggregometry (LTA) od 16. září 
2020 do 5. prosince 2022. Byla sledována 
účinnost léčby u pacientů převedených na al-
ternativní léčivo a byla hodnocena úspěšnost 
změny terapie.

Výsledky: Ve sledovaném období bylo otes-
továno celkem 529 krevních vzorků, v případě 
clopidogrelu (n = 216), ticagreloru (n = 59) 
a ASA (n = 254). Účinnost léčby clopidogre-
lem byla 45,4 %, resp. ticagrelorem 93,2 % 
(p < 0,000). V případě převedení z clopidogrelu 
na ticagrelor byla léčba úspěšná u 49 z 54 
pacientů (90,7 %).

Závěr: U testovaných protidestičkových 
léčiv byly prokázané statisticky významné 
rozdíly v dosažené účinnosti. V případě clo-
pidogrelu je ticagrelor vhodnou alternativou 
statisticky významně redukující výskyt HTPR. 
Zařazením testování účinnosti protidestičkové 
léčby do algoritmu endovaskulárních výkonů 
lze významně snížit počet pacientů s HTPR 

Major statement
To evaluate the laboratory effectiveness of 
the most used antiplatelet drugs To assess 
the effectiveness of the changed treatment in 
patients in whom we found resistance (HTPR - 
high on-treatment residual reactivity).

SUMMARY
Vigláš P, Cihlář F, Bradáčová P, Hejčl A, 
Černík D, Raupach J, Lejnarová L. Platelet 
function testing – a single centre experience

Purpouse: Evaluation of the laboratory ef-
fectiveness of the antiplatelet drugs we use: 
clopidogrel, ticagrelor, aspirin. Assessment of 
the effectiveness of ticagrelor as an alternative 
treatment in patients with in vitro resistance, 
or HTPR (high on-treatment platelet reactivity) 
to clopidogrel.

Methods: In our set of patients, the effec-
tiveness of antiplatelet drugs was tested using 
the light transmission aggregometry (LTA) 
method from 16. 9. 2020 to 5. 12. 2022. The 
effectiveness of treatment in patients switched 
to an alternative medicine was monitored 
and the success of the change in therapy was 
evaluated.

Results: In the monitored period, a total of 
529 blood samples were tested for clopidogrel 
(n = 216), ticagrelor (n = 59) and aspirin (n = 
254). The efficacy of clopidogrel treatment 
was 45.4 %. On the other hand, the efficacy of 
ticagrelor was 93.2 %, statistically significantly 
higher (p < 0.000). In case of conversion from 
clopidogrel to ticagrelor, treatment was suc-
cessful in 49 of 54 patients (90.7 %).

Conclusion: For the antiplatelet drugs 
tested, statistically significant differences in 
the effectiveness were demonstrated. In the 
case of clopidogrel, ticagrelor is a suitable 
alternative, significantly reducing incidence 
of HTPR. The number of patients with HTPR 
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podstupujících implantaci stentů/flow-diver-
terů.

Klíčová slova: ASA, clopidogrel, HTPR, proti-
destičková léčba, ticagrelor, tromboembolické 
komplikace. 

undergoing stent/flow diverter implanta-
tion can be significantly reduced by including 
platelet function testing in the algorithm of 
endovascular procedures. 

Key words: aspirin, clopidogrel, HTPR, anti-
platelet therapy, ticagrelor, thromboembolic 
complications. 

ÚVOD 
Trombocyty (krevní destičky) hrají vý-
znamnou roli ve fyziologické hemostáze 
a formaci trombu. Agregace destiček je 
hlavní patofyziologický faktor vedoucí 
ke vzniku cerebrovaskulárních ischemic-
kých příhod, akutního koronárního syn-
dromu či jiných periferních vaskulárních 
onemocnění. Protidestičková terapie 
tedy hraje velice důležitou úlohu v pre-
venci a léčbě těchto onemocnění (1).

Kyselina acetylsalicylová (ASA) je 
nejčastěji používané protidestičkové 
léčivo. Je to ireverzibilní inhibitor 
cyklooxygenázy 1, který inhibuje tvorbu 
tromboxanu A2, podporující agregaci 
trombocytů (2). Je široce dostupná, 
dobře tolerovaná a její využití je pod-
pořeno rozsáhlými klinickými studiemi. 
Vzhledem k tomu, že ASA cílí pouze 
na COX-1 receptory a aktivace destiček 
může probíhat i jinými cestami, vyžadují 
se účinky dalších léčiv k zajištění plné 
protidestičkové funkce (3, 4). Duální 
protidestičková terapie (DAT) se skládá 
z kyseliny acetylsalicylové a léčiva, 
klasifikovaného jako antagonista P2Y12 
receptoru. P2Y12 receptor je fyziolo-
gicky aktivován adenosindifosfátem 
(ADP) a po aktivaci působí na stabilitu 
a růst trombu (4). Nejrozšířenější DAT 
je kyselina acetylsalicylová a clopido-
grel. DAT se používá hlavně k prevenci 
tromboembolických příhod, nicméně 
i přes léčbu, riziko u některých pacientů 
přetrvává. Během endovaskulárních 
výkonů je zvýšené riziko spojeno nejen 
s rozdílnými vlastnostmi používaného 
instrumentária, ale i ve výrazné interin-
dividuální variabilitě odpovědi na pro-
tidestičkovou léčbu, zejména v případě 
clopidogrelu. Variabilita clopidogrelu je 
podmíněna hlavně genetickým polymor-
fismem a interakcí s jinými léčivy. Svojí 
roli hrají i klinické faktory a komorbidi-
ty, které snižují účinnost léčby (3, 4). 
Výsledkem je fenomén, který se nazývá 
high on-treatment platelet reactivi-
ty (HTPR) (1–3). Vysoká prevalence 
HTPR u léčby clopidogrelem vedla 

k uvedení nových orálně používaným 
antagonistům P2Y12 receptoru: prasu-
grelu a ticagrerolu (2, 3). Ticagrelor 
na rozdíl od clopidogrelu a prasugrelu 
nepotřebuje ke své účinnosti metabo-
lickou aktivaci a jediný se reverzibilně 
váže na receptor P2Y12 (3, 4). Užití 
prasugrelu limituje kontraindikace 
u pacientů s anamnézou cévní mozkové 
příhody a tranzitorní ischemické ataky. 
Pacienty s HTPR při protidestičkové 
léčbě můžeme též označit jako non-/
low-responders neboli rezistentní. Tato 
rezistence může být klasifikována nejen 
in vitro, ale i jako klinický fenomén (5). 
Klinicky lze rezistenci definovat jako 
selhání prevence tromboembolických 
příhod, což můžeme označit i za selhání 
léčby (4, 6). 

In vitro se funkce destiček stanovu-
je různými laboratorními metodami, 
nejčastěji pomocí light transmission 
aggregometry (LTA), Multiplate® a Ve-
rifyNow®. Rutinní testování účinnosti 
protidestičkové léčby může být nápo-
mocné při identifikaci pacientů s HTPR, 
kteří jsou kandidáty pro změnu terapie 
(7, 8). Bylo prokázáno snížené riziko 
tromboembolických příhod u testova-
ných pacientů s nekrvácejícím aneu-
rysmatem léčeným implantací stentu 
či flow-diverteru (9). Někteří autoři 
doporučují testování účinnosti proti-
destičkové léčby při každé implantaci 
intrakraniálního stentu či flow-diverte-
ru (10). 

Incidence rezistence na clopidogrel 
se pohybuje od 21 % do 53 % u pacientů 
podstupujících neurointervenční zákro-
ky (3). Rezistence na další antagonisty 
P2Y12 receptory nepřesahuje 10 % (11). 
Studie popisující incidenci rezistence 
na ASA jsou velmi heterogenní. Vliv 
na předpokládanou prevalenci má kro-
mě dávky i samotná definice rezistence, 
resp. určení hraničních hodnot (6, 12). 
Incidence rezistence na ASA se pohybu-
je v rozmezí 5–45 % (6, 13). 

Cílem práce je zhodnocení laborator-
ní účinnosti námi používaných proti-
destičkových léčiv: ASA, clopidogrelu 
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a ticagreloru a posouzení efektivity 
změněné léčby u pacientů, kterým jsme 
zjistili rezistenci (HTPR – high on-tre-
atment platelet reactivity).

METODIKA 
V naší studii jsme retrospektivně hodno-
tili in vitro účinnost protidestičkové léč-
by u pacientů Neurochirurgické kliniky 
a Neurologického oddělení Masarykovy 
nemocnice, KZ a.s. od 16. září 2020 
do 5. prosince 2022. Dominantním dů-
vodem testování byla indikace k endo-
vaskulárnímu výkonu s implantací sten-
tu či flow-diverteru. Mezi další důvody 
patřila např. recidiva ischemické cévní 
mozkové příhody na zavedené protides-
tičkové terapii. Zahrnuti byli pacienti, 
kteří užívali DAT ASA + clopidogrel či 
ASA + ticagrelor, dále pacienti, u nichž 
byl clopidogrel nahrazen ticagrelorem, 
a pacienti případně užívající ASA sa-
mostatně. Celkem bylo provedeno 529 
testů. V případě clopidogrelu pacienti 
užívali dávku 75 mg/den, u ASA užívali 
dávku 100 mg/den. Obvyklá doba léčby 
před testováním byla 7 dnů. Všichni 
pacienti, kteří užívali léčbu méně než 
4 dny, byli vyřazeni. Ticagrelor sloužil 
jako alternativa ke clopidogrelu v přípa-
dě zjištěné HTPR. V ojedinělých přípa-
dech byla indikována léčba ticagrelo-
rem primárně (typicky u implantace 
flow-diverterů). Léčba byla zahájena 
sytící dávkou 180 mg ticagreloru, která 
byla podávána 1 den před testováním 
a následovala standardní léčba 90 mg 
2krát denně. V případě zjištěné HTPR 
u ASA jsme nepřistupovali k nasazení 
alternativního léčiva.

Měření LTA bylo provedeno v plazmě 
bohaté na destičky (PRP) za použití 
turbidimetrické metody na agregome-
tru APACT 4004 (LABiTec, Ahrensburg, 
Germany). Vzorek nesrážlivé krve byl 
odebrán do 0,109 M citrátu sodného 
v poměru 1 : 9 (jeden díl citrátu + 
devět dílů krve). Následně byl vzorek 
centrifugován 10 minut při 150 g. Pro 
přípravu plazmy chudé na destičky 
(PPP) pro blank byl vzorek centrifu-
gován 10 minut při 2500 g. Ze získané 
PRP byl stanoven počet trombocytů, 
optimální rozmezí pro počet trombo-
cytů v PRP bylo stanoveno 150–600 
× 109/l. Pokud byl počet trombocytů 
> 600 × 109/l, byla provedena úpra-
va počtu trombocytů na 350 × 109/l 
pomocí fyziologického roztoku. Pokud 

byl počet trombocytů < 150 × 109/l, 
byl výsledek vydán s komentářem, že 
agregace trombocytů může být falešně 
ovlivněná nízkým počtem trombocytů. 
Pro měření LTA byly použity induktory 
adenosin difosfát v koncentraci v ky-
vetě 4 µmol/L a kyselina arachidonová 
(ACA) v koncentraci v kyvetě 1 mmol/l 
(Hyphen BioMed, Paris, France). Při 
samotném měření se pipetovalo 140 µl 
citrátové PRP do temperované měřící 
kyvety na 37 °C s vloženým magne-
tickým míchadlem. Agregace byla 
zahájena přidáním 20 µl ADP nebo ACA 
za neustálého míchaní při 250 g. Při 
tvorbě destičkových agregátů dochází 
v kyvetě k postupnému vyčeření PRP 
a vzestupu světelné transmise, jejíž 
změna je zaznamenávána do agregační 
křivky. Agregace byla měřena 10 minut. 
Výsledky agregace byly vydány jako 
maximální amplituda v %.

Účinnost antiagregační léčby pro 
pacienty léčené kyselinou acetylsali-
cylovou při použití induktoru kyseliny 
arachidonové (ACA) 1 mmol/l byla 
stanovena v rozmezí 0–20 %. Léčba 
clopidogrelem nebo ticagrelorem byla 
hodnocená jako účinná při Amax pod 
referenčním rozmezím pro neléčené 
pacienty, které činí pro ADP 60–104 % 
(s dávkou použitého ADP agonis-
ty 4 µmol/l). Hodnotili jsme změny 
při změně hranic účinnosti ze 60 % 
na 70 %, resp. 80 %. Ke statistické 
analýze byl použit software STATISTICA. 
Normalita dat byla testována Kolmogo-
rovým-Smirnovovým testem normality. 
Metrické veličiny vesměs nemají normál-
ní rozdělení a v další statistické analýze 
byl použit Mannův-Whitneyův test. Pro 
testování závislosti nominálních veličin 
byl použit Pearsonův χ2-test.

VÝSLEDKY 

Soubor tvořilo 529 testů, kde jsme 
pomocí metody LTA hodnotili účin-
nost protidestičkového léčiva. Soubor 
tvořily testy od 336 mužů (63,5 %) 
s mediánem věku 72 let. Žen bylo 137 
(36,5 %) s mediánem věku 74 let. 
Mezi oběma pohlavími není statisticky 
významný rozdíl ve věkové distribuci 
(p = 0,52). 

Byla sledována in vitro úspěšnost 
protidestičkové léčby clopidogrelem, 
ticagrelolem a ASA. Účinnost ASA 
byla hodnocena 254 testy a v 64,4 % 
byla prokázána účinnost. Provedeno 
bylo 216 testů u léčby clopidogrelem. 
In vitro úspěšnost léčby byla prokázána 
ve 45,4 % testů. Ticagrelor byl testován 
59krát. Úspěšnost léčby ticagrelorem 
byla dosažena u 93,2 % pacientů. Pro-
kázali jsme statisticky významný rozdíl 
v účinnosti ve prospěch ticagreloru proti 
clopidogrelu (p < 0,000). Rozložení 
absolutních hodnot je demonstrováno 
v grafu 1. 

Hodnotili jsme při testování clopido-
grelu a ticagreloru vliv metodologické-
ho posunu hraniční hodnoty účinnosti 
z 60 % na 70 %, resp. 80 %. Účinnost 
clopidogrelu se v takové situaci zvýšila 
ze 45,4 % na 64,4 %, resp. 81,9 % pa-
cientů. Stejný efekt byl pozorován u ti-
cagreloru, kdy účinnost stoupá z 93,2 % 
na 96,6 %, resp. 98,3 %. U obou testo-
vaných vyšších hodnot hranice účinnos-
ti přetrvává významný statistický rozdíl 
mezi clopidogrelem a ticagrelorem  
(p = 0,000, resp. p = 0,001).

Hodnotili jsme i úspěšnost převedení 
u pacienta rezistentního na clopidogrel 
na alternativní léčbu ticagrelolem. 
Úspěšnost převedení z clopidogrelu 
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Graf 1. Rozložení abso-
lutních hodnot výsledků 
účinnosti protidestičkové 
léčby metody LTA
0 – rozložení absolutních hodnot 
výsledků při léčbě clopidogrelem,  
1 – rozložení absolutních hodnot 
výsledků při léčbě ticagrelorem

Graph 1. Distribution 
of the platelet function 
test results, in absolute 
values, using LTA method
0 – distribution of the platelet function 
test results of clopidogrel treatment, 
1 – distribution of the platelet function 
test results of ticagrelor treatment
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na ticagrelor byla u 49 z 54 pacientů 
(90,7 %). 

DISKUSE
V naší práci jsme prokázali statisticky 
významný rozdíl v in vitro účinnosti pro-
tidestičkové léčby z pohledu použitého 
léčiva. V případě léčby clopidogrelem se 
vyskytuje vysoký počet pacientů s HTPR. 
U ticagreloru jsme potvrdili výrazně 
nižší incidenci HTPR a je vhodnou 
alternativou clopidogrelu. Výsledky 
účinnosti léčby ASA potvrdily již známé 
meze incidence. 

K účinné prevenci tromboembolic-
kých příhod během endovaskulárních 
výkonů je potřebné správně identifi-
kovat pacienty, kterým by neúčinná 
protidestičková léčba mohla způsobit 
např. trombózu či okluzi implantova-
ného stentu nebo ischemickou cévní 
mozkovou příhodu. Mnozí autoři ozna-
čují LTA jako zlatý standard v hodnocení 
účinnosti protidestičkové léčby (3, 5, 

10, 14, 15). Důvodem je, že poskytuje 
komplexní hodnocení funkce krevních 
destiček při diagnostice vícečetných 
onemocnění spojených s poruchou 
destiček či krvácivých chorob (3). 
Zároveň ale autoři připouštějí me-
todologické odlišnosti, které mohou 
vést k různým hodnotám prevalence 
„rezistentních“ pacientů. Mezi hlavní 
rozdíly patří dávka použitého agonisty, 
která je u ADP obvykle 5–20 µmol/l (16) 
a u ACA 1 mmol/l (6), druh antikoagu-
lancia (citrát nebo hirudin) a hraniční 
hodnota výsledku LTA v %, určující 
hranici rezistence (16). Různé studie 
(při použití ADP agonisty) používají 
jako hranici rezistence inhibice destiček 
< 80 % či < 70 %. V naší laboratoří byla 
hranice nastavena na < 60 %, což použí-
valy i jiné studie (17). Zvýšení hraniční 
hodnoty pro účinnost na 70 %, resp. 
80 % by vedlo ke zvýšení počtu pacientů 
s účinnou léčbou. Účinnost clopido-
grelu by se v takové situaci posunula 
ze 45,4 % až na 81,9 %. Obdobné by to 
bylo u ticagreloru, kdy účinnost stoupá 

z 93,2 % až na 98,3 %. Přetrvává tedy 
významný statistický rozdíl mezi oběma 
léky. Metoda LTA se používá i jako refe-
renční k novějším metodám, jako jsou 
např. Multiplate (Roche Diagnostics), 
Platelet Works (Helena Laboratories) či 
IMPACT-R (Daned SA) (3, 9, 10). Další 
autoři nedoporučují používat metodu 
LTA právě pro chybějící standardizaci 
mezi laboratořemi a časově náročný 
proces přípravy (3). Ideální testování 
by mělo být rychlé, vyžadující malý 
objem krevního vzorku, s jednoduchou 
manipulací a dobře korelující s LTA. Toto 
může splňovat semiautomatický test 
Multiplate, který je lépe reprodukova-
telný. Další alternativou může být auto-
matizovaná metoda VerifyNow (3, 10). 
Nicméně je třeba zdůraznit, že v práci 
Flechtenmachera porovnávající všechny 
tři metody byla jejich shoda jen částeč-
ná. Rezistence clopidogrelu dosahovala 
okolo 50 % a výsledky LTA korelovaly 
s tromboembolickými komplikacemi více 
než u VerifyNow a Multiplate (18).

Sledovali jsme činnost clopidogrelu 
jako nejčastěji používaného antago-
nisty P2Y12 receptoru, u kterého se dle 
literatury nejčastěji objevuje HTPR, 
neboli rezistence (2, 3, 5, 7, 10, 11, 15, 
19). V literatuře je popisována účinnost 
léčby 47–79 % (3, 11). V našem soubo-
ru byla in vitro účinnost clopidogrelu 
45,4%. Řada studií prokázala, že indi-
viduální odpověď na clopidogrel není 
uniformní u všech pacientů, a podléhá 
inter- a intraindividuální variabilitě (15, 
16, 20, 21). Právě pro intraindividuální 
variabilitu může být hodnocení účin-
nosti clopidogrelu na základě jednoho 
testu nespolehlivé (16, 20). Několik 
studií navíc ukazuje, že míra účin-
nosti jeho léčby se v čase snižuje (16, 
20, 21). Stejně jako ve většině studií 
jsme i v naší práci hodnotili účinnost 
na základě jednoho testu. Zejména 
při hraničních hodnotách účinnosti je 
vhodné test zopakovat. Našimi výsledky 
jsme potvrdili interindividuální variabi-
litu i vysokou prevalenci rezistentních 
pacientů u léčby clopidogrelem. 

Pro ticagrelor, jako alternativu clopi-
dogrelu, je popisována menší variabilita 
v odpovědi (2, 3, 21) a účinnost léčby 
nad 95 % (11). Pomocí metody LTA jsme 
potvrdili vysokou 93,2% účinnost léčby 
ticagrelorem. Při testování identickou 
metodou ve stejné skupině pacientů 
byla přitom účinnost clopidogrelu pou-
ze 45,4%, což je statisticky významný 
rozdíl (p < 0,000). To ukazuje výrazné 

Tab. 1. Analýza úspěšnosti léčby při původních referenčních rozmezích účinnosti (ADP pod 
60 % Amax, ACA pod 20 % Amax) 

Table 1. Analysis of treatment success at original efficacy reference ranges (ADP below 
60 % Amax, ACA 20 % Amax)

Lék LTA– LTA+ N
clopidogrel 118 (54,6 %) 98 (45,4 %) 216
ticagrelor 4 (6,8 %) 55 (93,2 %) 59
ASA 90 (35,4 %) 164 (64,6 %) 254

V závorkách jsou uvedeny procenta úspěšnosti léčby (%).
Treatment success percentages are given in parentheses (%).
LTA– – laboratorně neúčinná léčba/treatment failure, LTA+ – laboratorně účinná léčba/treatment success, N – celkový počet testů/total 
number of tests, ASA – kyselina acetylsalicylová/aspirin

Tab. 2. Analýza úspěšnosti léčby při alternativním referenčním rozmezí účinnosti (ADP pod 
70 % Amax)

Table 2. Analysis of treatment success at alternative efficacy reference ranges (ADP below  
70 % Amax)

Lék LTA– LTA+ N
clopidogrel 77 (35,6 %) 139 (64,4 %) 216
ticagrelor 2 (3,4 %) 57 (96,6 %) 59

V závorkách jsou uvedeny procenta úspěšnosti léčby (%).
Treatment success percentages are given in parentheses (%).
LTA– – laboratorně neúčinná léčba/treatment failure, LTA+ – laboratorně účinná léčba/treatment success, N – celkový počet testů/total 
number of tests

Tab. 3. Analýza úspěšnosti léčby při alternativním referenčním rozmezí účinnosti (ADP pod 
80 % Amax)

Table 3. Analysis of treatment success at alternative efficacy reference ranges (ADP below  
80 % Amax)

Lék LTA– LTA+ N
clopidogrel 39 (18,1 %) 177 (81,9 %) 216
ticagrelor 1 (1,7 %) 58 (98,3 %) 59

V závorkách jsou uvedeny procenta úspěšnosti léčby (%).
Treatment success percentages are given in parentheses (%).
LTA− – laboratorně neúčinná léčba/treatment failure, LTA+ – laboratorně účinná léčba/treatment success, N – celkový počet testů/total 
number of tests
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lepší schopnost ticagreloru dosáhnout 
in vitro adekvátní odpověď na léčbu. 
Ticagrelor je in vitro výrazně účinnější 
než clopidogrel, s významně nižší mírou 
HTPR bez ohledu na metodologickou 
hranici účinnosti. V případě zjištěné 
rezistence na clopidogrel vede změna 
léčby na ticagrelor ve vysokém procentu 
k účinné léčbě (90,7 % případů). Limi-
tací při použití stejně jako u prasugrelu 
může být jeho cena.

Více studií ukazuje, že změna léčby 
z in vitro rezistentního léčiva na alter-
nativní léčiva snižuje riziko trombo-
embolických komplikací, zejména při 
ošetření intrakraniálního aneurysmatu 
s použitím stentu a při karotickém sten-
tování (9, 17). Za změnu léčby se pova-
žuje nastavení adekvátního dávkování či 
použití alternativní léčby (9, 22). Velká 
randomizovaná studie na koronárních 
výkonech u „rezistentních“ pacientů 
na clopidogrel neprokázala snížené 
riziko úmrtí při podávání vyšších dávek 
clopidogrelu proti normálním dávkám 
(19). Pro oblast neurointervenčních 
výkonů neexistují doporučené postupy 
a praxe na jednotlivých pracovištích se 
liší (3, 6, 10). Některé poznatky lze čer-
pat z velkých souborů při perkutánních 
koronárních intervencí (10, 12, 22). 
Doporučené postupy European Society 
of Cardiology (ESC) i American Heart As-
sociation (AHA) dnes jasně doporučují 

preferovat při léčbě akutního koronár-
ního syndromu novější, více potent-
ní protidestičková léčiva, jako jsou 
ticagrelor a prasugrel. Využití clopido-
grelu pak limitovat pouze na situace, 
kdy je jiná léčba kontraindikovaná nebo 
nedostupná (2, 10). Recentní metaana-
lýza pacientů podstupujících koronární 
intervenci prokázala lepší výsledky 
u pacientů s DAT nastavenou na základě 
testování funkce destiček či genetickým 
testem. Proti pacientům se standardní 
DAT zároveň nedošlo k zvýšené četnosti 
krvácení (23). 

V souborech léčených intrakraniál- 
ních aneurysmat a léčených stenóz 
karotid nepozorovali autoři zvýšenou 
incidenci velkých, klinicky význam-
ných krvácení (9, 17). V Korejském 
národním registru léčených elektivních 
aneurysmat bylo testování účinnos-
ti protidestičkové léčby a následná 
změna terapie spojeny s nižším počtem 
tromboembolických příhod a nižším 
počtem zhoršení Rankinovy škály 
po výkonu (p = 0,001). Naopak nebyl 
prokázán vyšší výskyt krvácení (p = 
0,376) (24). Rutinního testování před 
každým plánovaným výkonem s pou-
žitím stentu či flow-diverteru je třeba 
zvažovat. Dosud nejsou k dispozici 
prospektivní randomizované studie, 
které by byl důvodem pro jeho jasné 
doporučení (2, 6, 7, 10). 

Naše studie má několik limitací, 
zejména jde o retrospektivní formu 
studie. Limitací je i metodologické 
stanovení hraničních hodnot, jelikož 
chybí standardizace mezi laboratořemi 
a použití protidestičkové léčby v ob-
lasti intervenční neuroradiologie se 
mezi pracovišti výrazně odlišuje. Další 
limitací je, že v případě clopidogrelu 
jeden test velmi pravděpodobně není 
dostatečný k vyloučení vlivu intraindi-
viduálního kolísání hladiny účinnosti. 
Problematická je zatím rovněž korelace 
mezi výsledky LTA a novějšími metodami 
Multiplate® a VerifyNow®, což kompli-
kuje snahu o dostupnější, standardi-
zovanější a rychlejší zjištění rezistence 
na protidestičkovou léčbu. 

ZÁVĚR
U testovaných protidestičkových léčiv 
(clopidogrel, ticagrelor) byly prokázané 
statisticky významné rozdíly v dosaže-
né účinnosti léčby in vitro. V případě 
clopidogrelu je ticagrelor vhodnou 
alternativou statisticky významně redu-
kující výskyt HTPR. Zařazením testování 
účinnosti protidestičkové léčby do al-
goritmu endovaskulárních výkonů lze 
významně snížit počet pacientů s HTPR 
podstupujících implantaci stentů/flow-
-diverterů. 
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