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Uplatnenie výsledkov projektu 

Laboratórne monitorovanie účinku duálnej (DAT) a tripletnej antitrombotickej liečby (TAT) 
(kombinácia kys.acetylsalicylovej, antagonistu P2Y12 a priamych perorálnych 
antikoagulancií - direct oral anticoagulants - DOAC) má v klinickej praxi význam u pacientov 
s akútnym koronárnym syndrómom (AKS – infarkt myokardu s alebo bez elevácie ST 
segmentu), ktorí podstupujú perkutánnu koronárnu intervenciu (PCI). Títo pacienti 
podstupujú koronarografiu s balónkovým spriechodnením uzáveru koronárnej cievy 
(viacerých ciev) a zavedením cievnej výstuže (koronárneho stentu) do spriechodnenej cievy 
(ciev) s nutnosťou dlhodobého užívania antitrombotickej liečby (DAT alebo TAT). Je 
dokázané, že vysoká reaktivita trombocytov počas tejto antitrombotickej liečby je spojená s 
rizikom akútnej a subakútnej trombózy koronárneho stentu a iných trombotických 
komplikácií. Naproti tomu mimoriadne nízka reaktivita trombocytov môže byť spojená s 
rizikom krvácavých komplikácií. Podľa výsledkov špecifického laboratórneho monitorovania 
funkcie doštičiek, a tiež podľa výsledkov antikoagulačnej aktivity DOAC, je možné cielene 
upraviť intenzitu protidoštičkovej a antitrombotickej liečby. Týmto spôsobom by bolo možné 
väčšine takýchto komplikácií predchádzať a zlepšiť prognózu vysokorizikových pacientov s 
AKS po PCI. V našom súbore pacientov, ktorí absolvovali PCI pre koronárnu stenózu alebo 
AKS, bol výskyt nedostatočnej odpovede na DAT u 30-50% pacientov, a to aj 1 mesiac po 
PCI. Zavedenie takéhoto špecifického monitorovania DAT a TAT do rutinnej klinickej paxe u 
pacientov s AKS po PCI by mohlo mať - okrem benefitu pre zdravie a kvalitu života týchto 
pacientov - aj významný ekonomický prínos v znížení ich mortality a morbidity, a teda aj v 
znížení nákladov na liečbu ďalších trombotických komplikácií (napr. zníženie nákladov na 
liečbu retrombózy koronárneho stentu a recidívy AKS, alebo aj zníženie nákladov na liečbu 
závažného krvácania). 
 
Súhrn výsledkov riešenia projektu a naplnenia cieľov projektu v slovenskom jazyku 
(max. 20 riadkov) 

V našom projekte sme prioritne sledovali pacientov s AKS (STEMI) s PCI (perkutánnou 
koronárnou intervenciou) a DAT (duálnou protidoštičkovou liečbou) a zamerali sme sa na 
otázku možnej rezistencie (HTPR) na protidoštičkovú liečbu novými antagonistami ADP 
receptora. V pilotnej štúdii bolo 23 AKS pacientov na liečbe tikagrelorom a 23 AKS 
pacientov na liečbe prasugrelom. Účinnosť liečby antagonistom ADP receptora bola 
hodnotená pred urgentnou koronarografiou po podaní nasycovacej dávky antagonistu ADP 
a 1.deň po koronarografii po podaní 1.udržiavacej dávky antagonistu ADP. Zaujímavým 
výsledkom štúdie je, že vo vzorkách meraných pomocou VASP-P po nasycovacej dávke 
ADP antagonistu pred koronarografiou s PCI nedosiahol ani jeden z nových antagonistov 
ADP receptora (prasugrel/ticagrelor) požadovanú terapeutickú protidoštičkovú odpoveď. V 
našej štúdii bola dokumentovaná nedostatočná protidoštičková odpoveď (HTPR) na liečbu 
novými antagonistami ADP, ktorá môže viesť k závažným nežiaducim príhodám, ako je 
trombóza stentu po PCI. V literature nie je jednoznačný konsenzus ako postupovať pri 
nedostatočnej odpovedi na nové antagonisty ADP. Preferuje sa individualizovaný prístup, 
pričom najviac skúseností je so switch stratégiou (prestavenie z prasugrelu na ticagrelor 
alebo opačne). Popri pacientoch s AKS sme sledovali aj rezistenciu na liečbu antagonistami 
ADP v rámci DAT u pacientov podstupujúcich komplexné elektívne perkutánne koronárne 
intervencie (PCI) z indikácie lézie kmeňa LCA (ľavej koronárnej artérie) a z dôvodu 
koronárnej bifurkačnej alebo ťažko kalcifikovanej lézie. Pacienti s HTPR majú vyššie riziko 
trombotických komplikácií, ako in-stent restenózy alebo potreby opakovanej 
revaskularizácie cieľovej tepny. Vo veľkých štúdiách testovanie neselektovanej populácie na 
HTPR pred PCI neprinieslo jednoznačné výsledky. Zamerali sme sa preto selektívne na PCI 
komplexných lézií. Títo pacienti sú polymorbídni, rizikovejší a majú vyššie riziko skorých aj 
neskorých komplikácií vzhľadom na technickú náročnosť výkonu (PCI s vyšším rizikom). V 
našej štúdii boli u týchto pacientov realizované vyšetrenia na účinnosť DAT a HTPR 
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pomocou metódy VASP-P a metódy PFA-100 s odberom vzoriek nasledujúci deň po PCI a 
1 mesiac po PCI. V rámci 71 pacientov bolo 39 pacientov na klopidogrele, 28 pacientov na 
tikagrelore a 4 pacienti na prasugrele. Z 20 pacientov s HTPR 1. deň po PCI bolo 17 
pacientov na klopidogrele a 3 pacienti na tikagrelore a 1 mesiac po PCI bolo s HTPR 16 
pacientov na klopidogrele a 2 pacienti na tikagrelore. Klinicky sa vyskytli u pacientov po 
komplexných PCI 3 prípady in-stent restenózy (4,2%), čo je viac ako 2-násobok výskytu u 
neselektovaných pacientov podstupujúcich PCI. Nedostatočnú odpoveď na liečbu DAT 
hneď po PCI malo 34% pacientov podľa VASP-P a 30% podľa PFA-100. Nedostatočnú 
odpoveď na liečbu DAT po 1 mesiaci po PCI malo 30% pacientov podľa VASP-P a 25% 
pacientov podľa PFA-100. Nedostatočná odpoveď na liečbu inhibítormi ADP (najmä 
klopidogrel) môže byť u týchto pacientov, ktorí podstupujú elektívnu komplexnú PCI, 
spojená so zvýšeným rizikom vzniku včasnej in-stent restenózy. 
 
Súhrn výsledkov riešenia projektu a naplnenia cieľov projektu v anglickom jazyku 
(max. 20 riadkov) 

We folowed up in our project mainly the patients with ACS (STEMI) undergoing PCI 
(percutaneous coronary intervention) on DAT (dual antiplatelet treatment) and we focused to 
possible antiplatelet resistance (HTPR) against antiplatelet treatment with newer ADP 
inhibitors. There was in pilot study 23 ACS patients on ticagrelor and 23 ACS patients on 
prasugrel. Effect of the treatment with ADP inhibitor was measured before the urgent 
coronarography after loading dose of ADP inhibitor as well as on the 1st day after both the 
coronarography and 1st maintenance dose of ADP inhibitor. There was an interesting 
finding of the study that in the samples measured by VASP-P before coronarography with 
PCI and after a loading dose of ADP inhibitor no newer ADP inhibitor (prasugrel/ticagrelor) 
achieved targeted antiplatelet response. In our study there was confirmed insufficient 
antiplatelet response (HTPR)  on treatment with newer ADP inhibitors which can lead to 
serious adverse events, e.g. stent thrombosis. There is missing data in the literature how to 
manage the insufficient response on newer ADP inhibitors. Personalized management is 
prefered although most of experiences is using the switch strategy (switch from prasugrel to 
ticagrelor or reversely). Beside the ACS patients we followed also the resistance on ADP 
inhibitor treatment in patients undergoing the culprit elective PCI due to LCA lesion and from 
the reason of coronary bifurcation or severe calcified lesion. Patients with HTPR have higher 
risk of thrombotic complications, e.g. in-stent restenose or need of recurrent 
revascularization of targeted artery. In large trials the testing of unselected population on 
HTPR before PCI didn´t bring any results. Therefore we selectively focused to culprit PCI 
lesions. These patients have more comorbidities, higher risk and they have higher risk of 
early and also advanced complications due to technical severity of method (high risk PCI). 
In our study there was realized the testing of efficiency of DAT and HTPR using VASP-P 
method  as well as PFA-100 method with sampling next day after PCI and 1 month after 
PCI. Among 71 patients there was 39 patients on clopidogrel, 28 patients on ticagrelor and 4 
patients on prasugrel. Twenty patients had HTPR 1st day after PCI, among them 17 patients 
on clopidogrel and 3 patients on ticagrelor. There were 16 patients with HTPR on 
clopidogrel and 2 patients on ticagrelor one month after PCI. Three patients undergoing 
culprit PCI showed in-stent thrombosis (4,2%) which is more than 2-fold higher than an 
incidence in unselected patients undergoing PCI. The insufficient treatment response on 
DAT 1st day after PCI was in 34% patients using VASP-P and 30% measured by PFA-100 
and the insufficient treatment response on DAT 1 month after PCI had 30% of patients using 
VASP-P and 25% of patients measured by PFA-100. The insufficient treatment response on 
ADP inhibitors (especially on clopidogrel) can be associated in these patients undergoing 
the elective culprit PCI with an increased risk of the early in-stent thrombosis. 
 


