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CONTROVERSIES KONTROVERZE

Are ticagrelor and prasugrel 

an alternative in the antiplatelet 

treatment of ischemic stroke? 

COMMENT

Výsledky randomizovaných kontrolovaných 

štúdií nepreukázali lepší pomer riziko-bene-

fi t pre ticagrelor a prasugrel oproti štandard-

nej liečbe u pacientov v rámci sekundárnej 

prevencie ischemickej CMP (iCMP) [1,2]. Štú-

dia SOCRATES s ticagrelorom nepreukázala 

signifi kantný benefi t v prevencii rekurentnej 

iCMP, infarktu myokardu alebo úmrtia oproti 

acetylsalicylovej kyseline (ASA). 

Pacienti liečení tkanivovým plasminogen-

ním aktivátorom (rtPA) a/ alebo endovas-

kulárne boli vyradení zo štúdie, neexistujú 

teda dáta o bezpečnosti lieku v týchto si-

tuáciách. V štúdii PLATO, porovnávajúcej ti-

cagrelor s klopidogrelom, bol vyšší výskyt 

veľkých krvácaní vrátane fatálnych v nepro-

spech ticagreloru [3]. 

Štúdie CHANCE a POINT potvrdili superio-

ritu kobinácie ASA + klopidogrel v sekundár-

nej prevencii u pacientov s iCMP/ TIA, pričom 

sledovaná populácia nebola testovaná na 

rezistenciu klopidogrelu [6,7]. Defi nícia rezis-

tencie na ASA a klopidogrel je kontroverzná. 

Klinicky zahŕňa jedincov s rekurentnými ate-

rotrombotickými udalosťami napriek adek-

vátnej medikácii a laboratórne potvrdenom 

zlyhaní inhibície agregácie trombocytov. 

To zahŕňa tak intrinsické (napr. denzita 

a afi nita receptorov P2Y12, variabilita pre-

nosu intracelulárnych signálov) a extrinsické 

faktory (napr. absorpcia, bio transformácia, 

liekové interakcie, poddávkovanie, zvýšený 

obrat trombocytov a nevyhnutne noncom-

pliance). Ateroskleróza je však multifakto-

riálne ochorenie, a preto niektorí pacienti 

budú mať nevyhnutne rekurentné atero-

trombotické udalosti napriek optimálnej in-

hibícii trombocytov. Noncompliance s an-

tiagreganciami môže byť až 22 %, preto 

rezistencia môže byť nadhodnotená. Ticag-

relor je asociovaný s dyspnoe a bradyaryt-

miou, čo môže viesť ku noncompliance [3]. 

Prerušenie užívania lieku v štúdii PLATO kvôli 

nežiadúcim udalostiam bolo častejšie v sku-

pine s ticagrelorom [4].

Štúdia s prasugrelom PRASTRO-I nepreuká-

zala signifi kantný rozdiel v redukcii vaskulár-

nych príhod oproti klopidogrelu, aj keď na roz-

diel od štúdie TRITON-TIMI-38, nepreukázala 

signifi kantný rozdiel vo výskyte krvácaní oproti 

klopidogrelu. Tiež nebol preukázaný bene-

fi t u pacientov stratifi kovaných podľa rôzneho 

stupňa rezistencie na klopidogrel. Limitáciou 

je zahrnutie výlučne japonskej populácie, 

bola použitá nižšia dávka prasugrelu 3,75 mg 

oproti štandardnej udržiavacej dávke 10 mg, 

resp. 5 mg [2,5].

Prasugrel teda prináša signifi kantne väč-

šie riziko pre pacienta pri štandardnom 

dávkovaní, ale neprináša signifi kantný be-

nefi t pre pacienta s iCMP oproti štandard-

nej liečbe klopidogrelom. Pilotné štúdie 

s ticagrelorom a prasugrelom v endovas-

kulárnej liečbe preukazujú protichodné 

výsledky. Niektoré observačné štúdie po-

tvrdili účinnosť a bezpečnosť prasugrelu, 

ticagreloru, ako aj kombinácie ASA s ti-

cagrelorom. Iné preukázali zvýšené riziko kr-

vácavých komplikácií v prípade kombinácie 

ASA + prasugrel pri potvrdenej rezistencii na 

klopidogrel [8–10].

Cielené overenie účinnosti a bezpečnosti 

ticagreloru a prasugrelu je teda nevyhnutné 

v konkrétnej klinickej indikácii prostredníc-

tvom randomizovaných kontrolovaných štú-

dií s následnou implementáciou do odporú-

čaní pre prax.
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Komentář ke kontroverzím

Predstavujú ticagrelor a prasugrel alternatívu 
v protidoštičkovej liečbe ischemických CMP?  
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