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Zakladni informace o KDP

Administrativni Cislo: KDP-AZV-41

Nazev: Ischemickd cévni mozkova prihoda nebo tranzitorni ischemickd ataka a jejich sekundarni
prevence u pacientl sotevienym foramen ovale. PéCe o pacienty scévni mozkovou pfihodou
a hypertenzi.

Kategorie/typ:

1 Procesni postup ve zdravotnictvi
1 Organizacni postup ve zdravotnictvi
Klinicky doporuceny postup

1 Doporuceny postup pro verejné zdravotnictvi

Diagndzy:

Kéd(y) MKN10 Popis

161 Intracerebralni krvaceni
163 Mozkovy infarkt

Q211 Defekt sinového septa
110 Esencidlni hypertenze
111-115 Ostatni typy hypertenze

Klicova slova (MeSH): Ischemicka CMP, TIA, oteviené foramen ovale, hypolipidemika, hypertenze
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Souhrn doporuceni

Ptiprava tohoto klinického doporuéeného postupu (KDP) se fidila Narodni metodikou tvorby KDP, ktera
vychazi z metodiky GRADE. Pro interpretaci pouZitych symboll a typl doporuceni, viz kapitola
Metodika tvorby KDP.

Doporuceni €. 1

Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Pacienti s ischemickou CMP a/nebo TIA a s prokdzanym PFO by
méli byt |é¢eni optimalni terapii zahrnujici protidestickovou nebo DPPHOS ™
antikoagulaéni terapii, pokud je tato indikovana.?%??
Doporuceni €. 2
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl mladsSich 60 let, u kterych je PFO povaZovano za
kauzalni pticinu ischemického iktu a po vylouceni jinych pficin
. . N ) .y o DODD ™
iCMP, je doporuceno provést perkutanni uzavér PFO
okludérem.24
Doporuceni €. 3
Doporuceni GRADE
P Urovefi | Sila
Vsichni pacienti s akutni CMP by méli mit v prvnich 48 hodinach DPP
od vzniku CMP pravidelné monitorovan TK.
Doporuceni ¢. 4
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientd s akutni CMP lééenych intravendzni trombolyzou by
mél byt TK pred |écbou a v prvnich 24 hodinach po 1é¢bé snizen DPP
pod 185/110 mmHg.
Doporuceni €. 5
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl s akutni ischemickou CMP (nelécenych systémovou
trombolyzou) a s TK > 220/120 mmHg by mél byt TK béhem DPP
prvnich 24 hodin opatrné snizen (nejvyse o 20 % za 24 hod).
Doporuceni €. 6
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Intenzivni snizeni TK v akutni fazi iCMP na cilovou hodnotu STK
?
< 140 mmHg neni doporuéovano.* OO0 v
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Doporuceni €. 7
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl s akutnim ICH by mél byt TK akutné sniZzen na cilovy
?
STK < 140 mmHg a udrZovan nad 110 mmHg.3*% COOD T
Doporuceni ¢. 8
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Antihypertenziva, kterd pacient uzival pfed CMP, mohou byt
vysazena az do doby, kdy jsou pacienti neurologicky stabilni a kdy OPDD ¥
je moiné bezpelné podévat lé¢bu.®
Doporuceni €. 9
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U vsech pacientd po CMP nebo TIA s TK > 140/90 mmHg by méla
byt zahajena, nebo zintenzivnéna dlouhodoba terapie krevniho OPPP ™
tlaku.3738
Doporuceni €. 10
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl po CMP nebo TIA je tfeba zahdjit, nebo zintenzivnit
lé¢bu snizujici TK jesté pred propusténim nebo brzy po TIA| @HDD ™
v ptipadé, Ze neni pacient pfijat k hospitalizaci. 338
Doporuceni €. 11
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Jako terapie snizujici krevni tlak je pfijatelnda kterdkoli
z nasledujicich skupin [ékG: inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu, antagonisté receptoru angiotenzinu |, blokdator
kalciovych kanal(, thiazidova diuretika. Betablokatory by nemély COO0D "
byt pouzivany jako antihypertenziva prvni volby, pokud pacient
netrpi ischemickou chorobou srdeéni.?”°
Doporuceni ¢. 12
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Navrhujeme zahdjit nebo zintenzivnit antihypertenzni [écby
s cilem dosaZzeni STK mezi 120-140 mmHg, a to za predpokladu, DPP

Ze nedojde k nezadoucim ucéinkim v dlsledku nadmérného
snizeni TK.
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Doporuceni €. 13
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl s STK 120-140 mmHg, ktefi dosud nejsou léceni, je
vhodné zahdjit antihypertenzni lécbu, pficemz nejlepsi jsou Slelele) ¥
dukazy pro dudlni [é¢bu (ACEi/diuretikum).384647
Doporuceni ¢. 14
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
IdedIni dlouhodobd cilovd hodnota TK neni jednoznaéné
tanovena. Cil STK < 130 mmHg muZze pfinést vétsi benefit nez STK
<140 mmHg, a to zejména u pacientd s CMP zplsobenou Slelele) T2
postizenim malych cév (za predpokladu, Ze nedochazi
k neZzddoucim G¢inklm v ddsledku nadmérného snizeni TK).4#
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Vychodiska

Cile KDP

Cilem tohoto KDP je poskytnout nastroj pro rozhodovani o sekundarni prevenci ischemické cévni
mozkové prihody (iCMP) nebo tranzitorni ischemické ataky (TIA) u pacient( s otevienym foramen
ovale (PFO) a o péci o pacienty s CMP a hypertenzi na zakladé nejlepsich dostupnych diikaz.

Uzivatelé KDP

Tento KDP je urcen zdravotnickym a dal$im pracovnik(im v oblasti poskytovani zdravotnickych sluzeb
a fizeni péce o zdravi, kteti planuiji, fidi a poskytuji péci o pacienty s CMP a TIA.

Cilova populace

Dospéli pacienti s CMP nebo TIA.

Epidemiologicka data o nemoci v CR

Ceska republika (CR) patfi k zemim s vysokou incidenci a prevalenci cévnich mozkovych pfihod (CMP)
v Evropé. Ischemické cévni mozkové prihody (iCMP) tvofi 88 % vsech CMP, zbylych 12 % pfipada na
hemoragické CMP. V CR je incidence iCMP v sou¢asné dobé 211 pfipad(i na 100 000 obyvatel za rok
a prevalence se odhaduje na 240 000 pfipadd.?
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Pacienti s iktem 2010-2019

Pacienti s doklady s hlavnf diagnézou 163, 164 nebo 169 v letech 2010 — 2019.
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1) Pacienti s libovolnym dokladem a 2) Omezeno na doklady, které jsou soucasti akutni hospitalizace

Cast 2) je podmnoZinou 1).

Incidence pacientu s libovolnym dokladem pro diagnézou
163, 164 nebo 169

[] Roky 2010 — 2012 jsou nadhodnoceny
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Jednd se o pacienty, ktefi méli v daném roce sviij prvni doklad
s hlavni diagndézou 163, 164 nebo 169 (libovelny doklad, mohlo
se tedy jednat napfiklad pouze o pfedpis IéCiv i néjakeé
vysetieni).

! Rok 2019 méze byt mirné podhodnocen.

Incidence pacientu s dokladem s hlavni dg. 163, 164 nebo
169, ktery byl soucdsti akutni hospitalizace
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Jednd se o pacienty, ktefi méli v daném roce svij prvni doklad
s hlavni diagnézou 163, 164 nebo 169, pficem?Z tento doklad byl
soucdsti akutni hospitalizace (nejednd se véak nutné o
vyslednou diagndzu celé akutni hospitalizace).

! Rok 2019 mize byt mirné podhodnocen.

Pacienti s doklady s hlavni diagndzou 163, 164 nebo 169 v letech 2010 — 2019.
1) Pacienti s libovolnym dokladem a 2) Omezeno na doklady, které jsou souéasti akutni hospitalizace

Cdst 2) je podmnodinou 1).

Charakteristika pacientil incidentnich s libovolnym
dokladem pro diagnézou 163, 164 nebo 169.
Obdobi 2010 — 2019

Pohlavi incidentnich pacientii (N = 691 263)
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Jednd se o pacienty, ktefi méli v daném roce svij prvni doklad s
hlavni diagndzou 163, 164 nebo 169 (libovolny doklad, mohlo se tedy
Jjednat napfiklad pouze o piedpis lé¢iv & néjaké vysetfeni).

Charakteristika pacienti incidentnich s dokladem s hlavni

dg. 163, 164 nebo 169, ktery byl souéasti akutni hospitalizace.
Obdobi 2010 - 2019

Pohlavi incidentnich pacientii (N = 224 574)
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Jednd se o pacienty, ktefi méli v daném roce sviij prvni doklad s
hlavni diagndzou 163, 164 nebo 169, piitem# tento doklad byl
souédsti akutni hospitalizace (nejednd se viak nutné o vyslednou
diagndzu celé akutni hospitalizace).
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Pacienti s vrozenym defektem septa 2010-2019

Pacienti s doklady s hlavni diagnézou Q21.0, Q21.1, Q21.2 nebo Q21.9 v letech 2010 — 2019.
1) Pacienti s libovolnym dokladem a 2) Omezeno na doklady, které jsou souéastf akutni hospitalizace

Cést 2) je podmnoZinou 1).

Charakteristika pacient( incidentnich s libovolnym
dokladem pro Q21.0, Q21.1, Q21.2 &i Q21.9.
Obdobi 2010 -2019

Pohlavi incidentnich pacientii (N = 108 495)

48% 52%
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Jednd se o pacienty, ktefi méli v daném roce svij prvni doklad s
hlavni diagnézou Q21.0, Q21.1, Q21.2 & Q21.9 (libovolny doklad,
mohlo se tedy jedna pouze o néjaké vysetient).

Charakteristika pacientd incidentnich s dokladem s hl. dg.
Q21.0, Q21.1, Q21.2 &i Q21.9, ktery byl souéasti akutni hosp.

Obdobi 2010-2019
Pohlavi incidentnich pacientd (N = 7 646)
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Jednd se o pacienty, ktefi méli v daném roce svij prvni doklad s
hlavni diagndzou Q21.0, Q21.1, Q21.2 & Q21.9, pfidem? tento
doklad byl souéasti akutni hospitalizace (nejedna se viak nutné o
vyslednou diagndzu celé akutni hospitalizace).

Pacienti s doklady s hlavni diagnézou Q21.0, Q21.1, Q21.2 nebo 021.9 v letech 2010 — 2019.
1) Pacienti s libovolnym dokladem a 2) Omezeno na doklady, které jsou soutdstf akutni hospitalizace

Cdst 2) je podmnoZinou 1).

Potet pacientd s libovolnym dokladem pro Q21.0, Q21.1,
Q21.2 &i Q21.9 v daném roce
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Rok

Jednd se o pacienty, ktefif méli v daném roce alespori jeden
doklad s hlavni diagndézou Q21.0, Q21.1, Q21.2 ¢iQ21.9
(libovolny dokiad, maohlo se tedy jedna pouze o néjaké
vysetieni). Jeden pacient se miZe nachdzet ve vice letech.

Ro&ni pramér poctu téchto pacientd ¢ini cca 28,5 tisic.

! Rok 2019 méze byt mirné podhodnocen.

Potet pacienti s dokladem s hlavni dg. Q21.0, Q21.1, Q21.2
¢i Q21.9, ktery byl sougdsti akutni hospitalizace v daném

roce
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Rok

Jednd se o pacienty, ktefi méli v daném roce alespori jeden
doklad s hlavni diagndzou Q21.0, Q21.1, Q21.2 ¢i Q21.9,
pficemz tento doklad byl souédsti akutni hospitalizace
(nejednd se viak nutné o vyslednou diagnézu celé akutni
hospitalizace). Jeden pacient se muZe nachdzet ve vice letech.

Ro&ni pramér pottu téchto pacientd &ini cca 813. Prmérné
roéni % téchto pacientli na vech s libovolnym dokladem pro
021.0,Q21.1,Q21.2¢iQ21.9je 2,9 %.

| Rok 2019 maze byt mirn& podhodnocen.
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Terapie pacientl s vrozenym defektem septa 2010-2019

Baze: Pacienti, ktefi méli ve stejny rok doklad s hlavni diagndzou iktu (163, 164 nebo 169) i vrozené vady septa (021.0, Q21.1, Q21.2 ¢iQ21.9),
pfi¢emz oba tyto doklady musely byt souasti akutni hospitalizace (nezavazné na sobé, bez ohledu na €asovou souslednost, poZadavek je

pouze na vykdzdni v ramci stejného kalenddinfho roku)

Pocet pacientu, ktefi méli v dany rok doklad
ktery byl soucdsti akutni hospitalizace a na
hlavni diagnoze mél nékterou z diagnoz 163,
164 nebo 169 a soucasné méli v dany rok i
doklad, ktery byl soucdsti akutni
hospitalizace a na hlavni diagnéze mél

--#--\/ykon 17310 rok*

—e— Pradaxa (BO1AEQ7)
—a— Xarelto (BO1AFO1)

% z pacient( s iktem a vrozenou vadou vykdzanou
v dany rok pri akutni hospitalizaci

—e— Clopidogrel/Trombex (B01AC04)

—e— Anopyrin (BO1ACO06)

—e— Warfarin (BO1AAO03)
Eliquis (BO1AF02)

= & -Vykon 17310 doklad**

94.3%
nékterou z diagnéz Q21.0, Q21.1, Q21.2 ¢ || 100% 1 gagy 915% 899% 90.1% 92.2% 92.8%
34.5% " 5-5% 01 1% - %% 92.1%
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1607 = 75% 835% 83.8% o 83.3% 85.6%
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= haladl o
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a 20 J 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
Létiva musel mit pacient vykazan ve stejny rok jako diagnézu pfi akutni hospitalizaci. Vykon je
20 A zobrazen ve dvou definicich:
o Wkon 17310 ve stejny rok®, vykon musel byt stejné jako v pfipadé |8&iv vykdzdn na libovolném
" . ) PV S B .
Soamsmnensa za‘tfad;r,? ;l}eove ste_,'n.y ’rok éal’:fu Zraf:oz’;: pri akurﬁ) n‘?ospmhahmlcr.r o oklodu 02 5 bl de. 0210
oSS SS=Sg5SsSs 3838 s3S ykon na stejném dokladu** vykon musel byt na hospitalizacnim dokladu 02 s hl. dg. Q21.0,
N NN SNNNNN Q21.1, Q21.2 & Q21.9 pii akutni hospitalizaci. Neni tak, mimo jiné, zachycena édst pacientti, co tento
Rok vykon méla na dokladu 06 (poukaz na vysetieni/oSetfeni)

! Rok 2019 maze byt mirné podhodnocen.

Pacienti s vrozenym defektem septa a iktem 2010-2019

Pacienti s iktem v daném roce (prevalence lécenych) a vrozenou vadou septa
vykazanou pri hospitalizaci (kdykoli)

Béze: Pacienti s doklady s hlavnf diagnézou 163, 164 nebo 169, které byly souéasti akutnf hospitalizace v letech 2010 —2019.

Pocet pacienti s dokladem pro 163, 164 nebo 169, ktery byl Charakteristika pacient( pfi akutni hospitalizaci se
soucasti akutni hospitalizace a zaroveri méli kdykoli doklad, zaznamem iktu, ktefi méli ve své zdravotni historii i akutni
ktery byl soucasti akutni hospitalizace a na hlavni diagnéze hospitalizaci se zdiznamem vrozené vady septa.
mél nékterou z diagnéz Q21.0, Q21.1, Q21.2 & Q21.9 Udaje z obdobi 2010 — 2019.
o~ r~ o
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! Rok 2019 maze byt mirné podhodnocen. AN "”G’_I? < NN WD M ™ 0 0]
Celkem  —e—Muii —e—Zeny
Jednd se o pacienty, ktefi méli v daném roce alespori jeden doklad s hlavni diagnézou 163, 164 nebo 169, pfi¢emZ tento doklad byl souédsti
akutni hospitalizace a zdroveri méli kdykoli ve své zdravotni historii v rémci let 2010 — 2019 (tedy moZno pfed i po zdznamu iktu) doklad,
ktery byl souédsti akutni hospitalizace a na hlavni diagnéze mél nékterou z diagnéz Q21.0, Q21.1, Q21.2 & Q21.9. Jeden pacient se muZe
nachazet ve vice letech (jelikoZ mohl mit doklad pro iktus, jako souédst hospitalizace, ve vice riiznych rocich).
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Pacienti s iktem a hypertenzi

V datech NRHZS 2010-2019 bylo identifikovano celkem 379 783 unikatnich pacient(, které v téchto
letech postihla cévni mozkova prihoda. Podil pacientl s CMP, ktefi trpéli také hypertenzi ¢inil 51,36 %
za obdobi 2010-2019.

Nejvice pacientd s CMP a hypertenzi bylo v roce 2019 ve Stfedoceském kraji (2615 pacient(), nejméné
naopak v Karlovarském kraji (473 pacientl). Celorepublikovy pramér ¢inil 1 277,73 pacientd.

51,1 % vsech pacientl s definovanou CMP a hypertenzi v roce 2019 tvofrily Zeny, 48,9 % muzi. U muZz(
nastava nemoc v dfivéjsim véku neZ u Zen a primérny vék je pro muZe o 5 let nizsi neZ pro Zeny. Také
median véku je u muzi o 5 let nizsi nez u Zen (77 vs. 72 let).

Pacienti s CMP
Pacienti s hypertenzi

Pocet Pocet Procenta
2010 41194 21394 48,55
2011 40 418 20625 47,81
2012 40 671 21436 49,32
2013 39 595 20 852 49,37
2014 39 609 21292 50,31
Rok 2015 38 362 22 245 54,13
2016 37031 21749 54,82
2017 35619 20526 53,80
2018 34204 19 296 52,58
2019 33080 19304 54,25
2010-2019 379783 208 719 51,36
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Demograficky profil osob s definovanou CMP (1)

Kraj bydlité osob, u kterych byla v roce 2019 zaznamenana CMP a zéroven trpé&li hypertenzi (N = 19 304 pacientil)

Poéet pacientt s definovanou CMP
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pramér &inil 1277,73 pacient(.

Nejvice pacientl bylo v roce 2019 ve Stiedoceskem kraji (2615 pacient(), nejméné naopak v Karlovarském kraji (473 pacient(). Celorepublikovy

Demograficky profil osob s definovanou CMP (2)

Pohlavi a vékova struktura osob, u kterych byla v roce 2019 zaznamenéna CMP a zarovef trpéli hypertenzi (N = 19 304 pacient()
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Mezi pacienty v roce 2019 prevazovaly Zeny, které tvorily 51,1 % vSech pacientd. Pii pohledu na vékovou strukturu si vak Ize viimnout, Ze u muzi je
vykazovana CMP v dfivéj§im véku. Primé&rny v&k je pro muZe o 5 let menéi neZ pro Zeny, rovn&z medidn je u muZd o 5 let niZsi neZ u Zen (77 vs 72
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| pfes pokroky v akutni 1é¢bé a prevenci predstavuji iCMP zdvaZzny zdravotni, socidlni a ekonomicky
problém. Jednim ze zdsadnich opatreni v péci o pacienty s iCMP je spravna sekundarni prevence s cilem
minimalizovat riziko recidivy iCMP. Rekurence iCMP po prodélané tranzitorni ischemické atace (TIA)
nebo iCMP je vysoka jak v prvnich dnech aZ tydnech, tak i v dlouhodobém horizontu, kdy souhrnné
riziko recidivy je 30-40 % v nasledujicich 5-10 letech.? Recentné publikovana metaanalyza 37 studii
zjistila, Ze riziko recidivy iCMP po 3 mésicich je 7,7 %, 9,5 % po 6 mésicich, 10,4 % za 1 rok, 14,8 % za 5
let a 39,7 % za 12 let po prvni iCMP.> Recidivujici iCMP tvofi vice neZ 1/4 viech ikt( za rok a jsou ¢asto
disledkem selhani sekundarni prevence. Riziko rekurence po prvni iCMP je az 6x vyssi nez riziko prvni
iCMP v béZné populaci, bez ohledu na vék a pohlavi. Opakovana iCMP je také spojena se signifikantné
vy$Si umrtnosti neZ prvni prihoda a Castéji vede k trvalé invalidité i demenci. V australské komunitni
studii byla 30denni mortalita pfi recidivé iCMP 41 % (proti 22 % pfi prvni iCMP), témér polovina
preZivsich zlstala trvale invalidni a sedmina vyZadovala dlouhodobou Ustavni pé¢i.°

Recidiva iCMP je nejcastéji shodna s typem prvni pfihody. Klicovym krokem v Gcinné sekundarni
prevenci iCMP je spravné urceni jeji pric¢iny. Ke stanoveni etiologie iCMP slouzi klasifikacni systémy.
V soudasné dobé nejpouzivanéjsi klasifikaci je TOAST, podle které se rozliSuje 5 podtypl iCMP:
aterosklerotické onemocnéni velkych mozkovych tepen (14-15 %), kardioembolizace (18-47 %),
onemocnéni malych mozkovych tepen (14-28 %), jiné urcené pficiny (1-6 %) a neurcena etiologie
(25 %).” Jeji hlavni nevyhodou je nedostateéné uréeni nezjisténé nebo nejasné pri¢iny. TOAST
klasifikace byla opakované aktualizovdana a modifikovdna, naposledy v roce 2005 na SSS-TOAST,
nicméné zakladni rozliseni etiologie iCMP na 5 podtypt zlstalo neménné.?

Dalsi pouzivanou fenotypickou klasifikaci je ASCOD: A = aterosklerdza, S = onemocnéni malych tepen,
C = kardidlni pfi¢ina, O = jind pfitina, D = disekce.® Pokud je pfitina neuréena nebo zistava nejasna,
oznacujeme podtyp iCMP jako kryptogenni. V fadé pripadll je za kryptogenni oznacena také iCMP,
u které je pricin vice nebo dosud nebyl dokoncen vysetfovaci algoritmus. V bézné klinické praxi je
vhodné pouzivat klasifikaci TOAST, resp. SSS-TOAST pro jeji jednoduchost, srozumitelnost a Siroké
povédomi v odborné vefejnosti. O klasifikaéni systém SSS-TOAST se také opiraji relevantni
randomizované klinické studie.

Publikovana data ukazuji, Ze jednou z nejc¢astéjsich pficin kryptogennich iCMP je kardioembolizace.
Vys8i zachyt této etiologie je podminén podrobnym a extenzivnim vySetfovanim zaméfenym na detekci
funkénich nebo strukturdlnich poruch srdce s moZznym embolizaénim potencidlem.®%'14Vyznamnou
skupinu kryptogennich iCMP predstavuji pacienti s tzv. ESUS (Embolic Stroke of Undetermined Source),
coZz mUZe byt pricinou az Sestiny iCMP. Pacienti s ESUS jsou mladsiho véku a maji nizsi vyskyt
konvencnich vaskularnich rizikovych faktor(i. U téchto pacientl byly zjistény i dalsi charakteristiky,
kterymi jsou nalez kortikdlniho nebo subkortikdlniho infarktu > 15 mm na CT nebo MRI mozku,
nepfitomnost aterosklerézy velkych mozkovych tepen a absence vyznamného zdroje
kardioembolizace.®* Za nejéastéjsi pficiny kryptogennich iCMP jsou v souéasné dobé povaZovany

latentni paroxysmalni fibrilace sini, zmény morfologie levé siné a PFQ.%% 1416

Pacient s kryptogenni iCMP by mél mit v rdmci diagnostického algoritmu provedena tato vysSetfeni:
MRI mozku s lokalizaci ischemickych zmén a sekvenci na mikrohemoragie, vySetfeni mozkovych tepen
k vylouceni tepenné disekce ¢i vaskulitidy, screening trombofilnich stavid, vySetfeni k vylouceni
vzacnych pricin (vaskulopatie, systémova onemocnéni, dédicné a metabolické poruchy a dalsi)
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a podrobné kardiologické vysetfeni véetné dlouhodobého Holterovského monitorovani EKG
a transesofagedlni echokardiografie (TEE) bez ohledu na vék.?%23-? TEE je Zddouci zamé&Fit na morfologii
a funkci levostrannych srdecnich oddill, pritomnost morfologickych zmén levé siné a abnormit
sifiového septa zahrnujici i PFO s pravo-levym zkratem.!® 2 TEE néalezy podporujici vyznam PFO na
etiologii iCMP jsou velké PFO, dlouhy kanal PFO, aneurysma septa sini nebo trombus v kanéle PFO.*

PFO je fyziologicka varianta septa mezi pravou a levou srdecni sini. Jedna se o drobny a prichodny
kanal, ktery je dileZity pro fetdlni cirkulaci. V pribéhu prvych dnl Zivota se foramen ovale u vice neZ
70 % déti anatomicky uzavie. PFO jako pozlstatek fetalniho obéhu se vyskytuje u 15-30 % lidi
a zpravidla je provazeno hemodynamicky nevyznamnym levo-pravym zkratovym tokem, ktery pro
béZnou populaci nepfedstavuje zvy$ené riziko iCMP.1*8 Tvar a délka PFO jsou variabilni, obvykle od
3 do 24 mm. Riziko PFO spociva v pfimé komunikaci mezi velkym a malym obéhem s rizikem tzv.
paradoxni embolizace, tj. mozného prlniku trombl z vendzniho fecisté do levé siné a tim do
systémového obéhu pfi obousmérném nebo pravolevém (PL) zkratu. PFO s konstantnim i
provokovanym PL zkratem muze byt pfic¢inou iCMP, zpravidla u pacientll mladsich 50 let,'*% ale
vyjimkou neni jeho vyskyt ani u stars$i nemocnych s diagndzou kryptogenni iCMP.%? Dal$im
mechanismem, ktery miZe byt zdrojem embolizace, je trombus vznikly pfimo v kandle PFO (mezi listy
septum primum a septum secundum).

Zasadni otdzkou v péci o pacienty s diagndzou kryptogenni iCMP a TIA s prokazanym PFO je posouzeni
miry rizika opakovani iCMP a volba spravné |é¢ebné strategie v sekundarni prevenci. Rada publikaci
naznacuje, Ze pfitomnost PFO byla signifikantné vyssi u pacientl s kryptogenni iCMP oproti stejné
starym kontrolnim skupindm.?273941 pfi soudasném vyskytu aneurysmatu sifiového septa a PFO
u pacientd mladsich 55 let bylo riziko recidivy iCMP aZ 4x vy33i.2! Nicméné v roce 2014 byla zvefejnéna
systematickd metaanalyza 14 studii zahrnujici 4 521 pacientll, kterd neprokazala, Zze by PFO bylo
spojeno se signifikantné vyssim rizikem rekurentni iCMP anebo TIA ve srovnani s pacienty s kryptogenni
CMP bez PFO.3* Oproti tomu v observaéni studii FORI bylo zjisténo, Ze souhrnné riziko opakovani iCMP
nebo TIA v pribéhu 2 let bylo u pacientl s PFO > 7 % (rocni riziko 3,6 %) a Ze uzdvér PFO mél vyssi
benefit v redukci rizika recidivy iCMP oproti standardni antitrombotické lIé¢bé. Podobna pozitivni data
potvrzuji i vysledky 3 recentnich randomizovanych studii (CLOSE, REDUCE a RESPECT), které shodné
prokazaly vyznamnou redukci opakovani iCMP pti uzdvéru PFO u pacientl s kryptogenni iCMP pfi
dlouhodobém sledovéni (3,5-5,9 let).?13%3% Studie ale byly zatiZeny Fadou vyznamnych
metodologickych limitaci. V roce 2018 byly publikovany 3 systematické analyzy randomizovanych
klinickych studii, které shodné zjistily, Ze uzavér PFO signifikantné snizuje riziko rekurence iCMP nebo
TIA oproti standardni antitrombotické 16¢bé.3>3” Metanalyzy také soucasné odhalily, Ze uzavér PFO byl
sice bezpecny, ale byl spojen s vy$sim rizikem wvyskytu fibrilace sini. Pfi stanoveni vztahu mezi
pfitomnosti PFO a pfic¢inou kryptogenni iCMP by tak méla byt vidy respektovana ASCOD kritéria. Za
potencidlné kauzdlni jsou povazovany tyto stavy: PFO a trombus ,in situ“ nebo PFO s PL zkratem
a soucasna plicni embolie (EP) ¢&i hlubokd Zilni trombdza (HZT) predchazejici iCMP. Pfi sou¢asném
vyskytu aneurysmatu sifiového septa a PFO s PL zkratem u pacientl bez predchozi EP nebo HZT by
méla byt kauzalita k iCMP povaZovana za nejistou.®

V sekundarni prevenci iCMP u pacientll s prokdzanym PFO lze uzit lécbu farmakologickou
(antiagregaéni, antikoagulaéni) nebo intervenéni s uzdvérem PFO.*** Pro stanoveni miry
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pravdépodobnosti, Ze PFO je hlavni pfi¢inou kryptogenni iCMP, byl vytvofen tzv. RoPE index (Risk of
Paradoxical Embolisation Score).3® Hodnoti se pfitomnost arteridlni hypertenze, diabetes mellitus,
kuractvi, iCMP/TIA, kortikalni ischemie na zobrazovacich metodach a vék. Soucdasné toto skoére
umoznuje stratifikovat miru rizika opakovani iCMP nebo TIA v ndsledujicich 2 letech. Maximalni bodova
hodnota RoPE skore je 10 a ¢im vyssi je skdre, tim vyssi je pravdépodobnost, Ze PFO je hlavni pfi¢inou
iCMP. Hodnota RoPE skére 2 4 naznacuje, Ze Ize ocekdvat prospéch z uzavéru PFO v prevenci recidivy
iCMP. Dalsimi stavy, které podporuji riziko paradoxni embolizace cestou PFO, jsou Zilni trombdza
v panvi nebo dolnich koncetinach, trombofilni stav (prfedevsim faktor Il a faktor V Leiden), Valsalviv
mechanismus pfi vzniku iCMP/TIA a vyznamny PL zkrat intrakardialné.®® Vyznam intrakardialné
lokalizovaného pravo-levého zkratu lze ovéfit transkranialnim dopplerovskym sonografickym
vySetfenim (TCD) nebo echokardiograficky s pouZzitim pulmolabilni echokontrastni latky s jejim
opakovanym nitroZilnim podanim v klidu a po provokaénich manévrech (kasel, Valsalviv manévr).** Je
nutné kvalitni zobrazeni s moznosti detekce i minimalniho priniku mikrobublin z pravé do levé siné
a/nebo do mozkového recisté, priCemz pranik vice nez 20 mikrobublin naznaduje relativné velky
a hemodynamicky vyznamny pravolevy zkrat.

Pacienti s anamnézou iCMP nebo TIA maji vysoké riziko aterosklerotického kardiovaskularniho
a cerebrovaskularniho onemocnéni. Proto je u nich prokazatelné ucéinnou prevenci intenzivni
hypolipidemicka terapie cilena na snizeni LDL-C a soucasné na pfiznivé ovlivnéni koncentrace HDL-C
a triglyceridd. Cilovou hodnotou LDL-C v sekundarni prevenci iCMP je < 1,8 mmol/l (70 mg/dl). Léky
volby jsou atorvastatin 80 mg denné nebo rosuvastatin 20 mg denné. Neni-li u vysoce rizikovych
pacient( dosaZena cilova hodnota LDL-C, ma byt zvaZzeno pfidani ezetimibu 10 mg denné nebo PCSK9i.
U pacient(, ktefi netoleruji vysoké davky statinu, mohou nizsi davky statinu v kombinaci s ezetimibem
10 mg denné dosahnout snizeni LDL-C za lepsi tolerance.'®'! Arteridlni hypertenze (AH) je v CR, stejné
jako v ostatnich rozvinutych zemich, jednim z nejcastéjSich onemocnéni. Pro vysokou prevalenci AH
v populaci a mife rizika s ni spojenou je AH nejvyznamnéjsim ovlivnitelnym rizikovym faktorem iCMP
a TIA. Dle praci Eeskych autor( byla AH zji$téna u vice neZ 85-90 % nemocnych po prodélané iCMP.1%13
Spravna |écba AH je tak jednim nejucinnéjSich nastroji primarni i sekunddrni prevence
cerebrovaskularnich pfihod.

Podle kritérii World Health Organisation (WHO) a International Society of Hypertension (ISH) zUstava
zékladni hranici AH hodnota krevniho tlaku (TK) 140/90 mmHg. Podle stanoviska European Society of
Hypertension (ESH) a European Society of Cardiology (ESC) jsou hodnoty TK klasifikovany do tfi
predstuprtl AH (optimalni < 120/80 mmHg, normalni 120—129/80-84 mmHg a vyssi normalni tlak 130—
139/85-89 mmHg) a tfi stupriid AH. Samostatnou entitou je tzv. izolovana systolicka hypertenze, se
kterou se setkdvame predevsim u starSich pacient(l. Spravna lécba AH patii k zakladnim postuplim
preventivnich opatfeni u nemocnych ohroZenych rekurentni iCMP nebo TIA.

Pro pokles rizika prvni i rekurentni iCMP je nejdllezitéjsi pokles TK dosazeny kterymkoli ze zakladnich
antihypertenziv. Metaanalyza 147 studii publikovand v roce 2009 prokdzala, Ze pokles systolického TK
0 10 mm Hg a diastolického TK o 5 mm Hg byl spojen se snizenim relativniho rizika (RR) iktu 0 41 %.*
V soucasné dobé je k dispozici 5 zakladnich skupin antihypertenziv: inhibitory ACE, blokatory ATI
receptorl pro angiotenzin Il (sartany), blokatory kalciovych kanal(, diuretika a betablokatory. Pfestoze

......
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zaleZi i na volbé antihypertenziva. VétSina nemocnych po prodélané iCMP nebo TIA bude vyZadovat
k dosazeni cilové hodnoty TK kombinacni Ié¢bu. Kombinace antihypertenziv ma podstatné lepsi Gcinek
ve srovnhdni s titrovanou monoterapii.®®> Recentni doporudeni uvadéji zahdjeni farmakoterapie
optimalné fixni kombinaci inhibitoru renin-angiotenzin-aldosteronového systému (RAAS) v kombinaci
s blokatorem kalciového kanalu nebo thiazidovym diuretikem (do eventudlni trojkombinace pfi
nedostatecném ucinku priddvame chybéjici a¢innou latku). Dlkazy o prospésnosti 1éCby inhibitorem
ACE (perindopril) v kombinaci s diuretikem (indapamid) v sekundarni prevenci iCMP a TIA pfinesla jiz
pfed 20 lety mj. studie PROGRESS.'® Nejnovéj$i odbornd doporuéeni vydana ve spoluprdci ESC a ESH
uvadéji, Ze 1écba AH u pacientl po prodélané iCMP a TIA ma byt vedena v zavislosti na véku pacienta.
U pacient( ve véku 18-79 let je doporuceno zahajit Ié¢bu AH pfi hodnotach TK > 140 a/nebo 90 mmHg.
U pacientl ve véku nad 80 let ma byt farmakoterapie AH zahajovana pfi hodnotach TK > 160 a/nebo
90 mmHg. Cilovou hodnotu TK stanovuji tato doporuéeni < 140/90 mmHg u vSech pacientl po iCMP.
U pacientld mladsSich 65 let a diabetikll ma byt TK sniZzovan k hodnotdm 130/80 mmHg a pfi dobré
toleranci i k niz§im. U pacient(i po iCMP a TIA ve véku nad 65 let ma byt cilova hodnota TK 130-139/80
mmHg. TK by nemél byt snizen pod 120/70 mmHg.” SniZovéni TK k cilovym hodnotdm je signifikantné
spojeno s poklesem rizika vSech typd CMP a u diabetikl i s poklesem dalSich mikrovaskularnich
komplikaci a demence. Na druhou stranu pokles TK pod hodnoty 120/70 mmHg nepfinadsi dalsi
vyznamné snizeni rizika cerebrovaskularnch ptihod, i z klinickych studii chybi relevantni dikazy
o prospésnosti tohoto poklesu.

V akutni fazi iCMP je pfistup k TK veden s ohledem na charakter specifické 1é¢by iCMP a na pfidruzené
komorbidity pacienta. Doporuceni pro l1écbu vysokého TK v akutni fazi iCMP jsou shrnuta v materidlu
European Stroke Organisation (ESO) publikovaném v roce 2019 a v narodnim Klinickém standardu pro
diagnostiku a Iécbu pacientl s ischemickou cévni mozkovou pfihodou nebo tranzitorni ischemickou
atakou vydaném v prosinci 2011. Pausalni farmakologické snizovani TK v akutni fazi iCMP neni
doporuceno. U pacientll s iCMP, u kterych neni indikovana rekanalizaéni |é¢ba véetné intravendzni
trombolyzy, snizujeme TK v akutni fazi iCMP jen, pokud je jeho hodnota vyssi nez 220/120 mmHg,
pficemzZ snizeni TK ma byt pozvolné a nem3d presahnout 20 % za prvni 1-2 hodiny. Optimalné by mél
byt TK udrZzovan v rozmezi 160—-180/90-105 mmHg v pribéhu prvnich 48-72 hodin. Vyjimku tvofi
pacienti se soucasnym akutnim infarktem myokardu, disekci aorty, akutnim srde¢nim selhdanim nebo
selhanim ledvin, u kterych je doporuceno pozvolné snizeni TK i pfi hodnotach 180-220/105-
120 mmHg. Také u pacientll indikovanych k rekanalizacnini 1é¢bé iCMP musi byt TK farmakologicky
snizen, pokud je vyssi nez 180/105 mmHg, po korekci TK < 180/105 mmHg je potfebné tuto hodnotu
TK ddle udrzovat minimalné v prvnich 24 hodinach. Léky prvni volby jsou parenteralni antihypertenziva
(urapidil, isosorbiddinitrat, metoprolol, klonidin, labetalol). U Ié¢enych hypertoniki je obecné
doporucéeno ponechat stavajici farmakologickou lIé¢bu, pokud je to raciondlni.

U pacientll s hemoragickou CMP (hCMP) je doporuceno agresivni a intenzivni snizeni TK, optimalné
v prvnich 2—-3 hodinach od urceni diagnézy hCMP. Cilovou hodnotou TK je u pacientd s hCMP
< 140/90 mmHg, ale ne nize nez 110 mmHg systolického TK. Po snizeni TK < 140/90 mmHg je nutné
tuto hodnotu nadale udrzovat, mj. z ddvodu minimalizace rizika progrese hematomu. Doporucena jsou
parenteralni antihypertenziva s kratkym poloc¢asem ucinku.
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Guideline (klinické) otazky/oblasti

Klinicka otazka 1

Které intervence zlepsi vysledky péce a snizi riziko recidivy iCMP u pacientd po iCMP nebo
TIA a PFO (warfarin vs. aspirin)?

Klinicka otazka 2

Které intervence zlepsi vysledky péce a sniii riziko recidivy iCMP u pacientli po iCMP nebo
TIA a PFO (uzavér PFO vs. farmakoterapie)?

Klinicka otazka 3

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a snizi riziko recidivy iCMP
u pacientt po iCMP nebo TIA (antihypertenzni Iécba vs. placebo)?

Klinicka otazka 4

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a snizi riziko recidivy iCMP
u pacientti po iCMP nebo TIA (pokracovani antihypertenzni lécby pred CMP vs. zastaveni
antihypertenzni lécby pred CMP)?

Klinicka otazka 5

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a sniii riziko recidivy ICH u pacientu
s akutnim ICH?

Klinicka otazka 6

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a snizi riziko recidivy iCMP
u pacientti po iCMP?

Klinicka otazka 7

v

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a snizi riziko recidivy iCMP

u pacientd po iCMP nebo TIA?
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Vylucovaci a zahrnujici kritéria ve formatu PICO

Klinicka otazka 1

Které intervence zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy iCMP u pacientll po iCMP nebo TIA a PFO
(warfarin vs. aspirin)?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s ischemickou CMP nebo TIA a PFO
| Intervgnce , Warfarin
(Expozice/Indexni test)
C Komparace Aspirin
(0] VYSTUPY Umrtnost, recidiva iCMP, krvacivé komplikace

Klinicka otazka 2

Které intervence zlepsi vysledky péce a snizi riziko recidivy iCMP u pacientli po iCMP nebo TIA a PFO
(uzavér PFO vs. farmakoterapie)?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s ischemickou CMP nebo TIA a prokdazanym PFO
| Intervence Uzavér PFO okludérem
(Expozice/Indexni test)
C Komparace Farmakoterapie
(0] VYSTUPY Umrtnost, recidiva iCMP, krvacivé komplikace

Klinicka otazka 3

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy iCMP u pacient( po iCMP
nebo TIA (antihypertenzni Ié¢ba vs. placebo)?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s akutni CMP

| Interv?nce , Antihypertenzni lécba
(Expozice/Indexni test)

C Komparace Placebo

O | vysTupPY Umrtnost, recidiva CMP

Klinicka otazka 4

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy iCMP u pacientl po iCMP
nebo TIA (pokracovani antihypertenzni |écby pred CMP vs. zastaveni antihypertenzni |écby pfed CMP)?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s akutni CMP

| Intervsence , Pokracovani antihypertenzni Ié¢by pred CMP
(Expozice/Indexni test)

C Komparace Zastaveni antihypertenzni |é¢by pred CMP

(0] VYSTUPY Umrtnost, hospitalizace, recidiva iCMP
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Klinicka otazka 5

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy ICH u pacient( s akutnim
ICH?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s akutnim intracerebralnim krvéacenim (ICH)
| Interv?nce , Snizeni krevniho tlaku
(Expozice/Indexni test)
C Komparace Bez terapie
O | vysTupY Umrtnost, recidiva intracerebréiniho krvaceni

Klinicka otazka 6

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péée a sniZi riziko recidivy iCMP u pacientl po
iCMP?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s akutni CMP

I Intervgnce ; Pokracovani antihypertenzni 1é¢by pred CMP
(Expozice/Indexni test)

C Komparace Zastaveni antihypertenzni |é¢by pfed CMP

O VYSTUPY Umrtnost, recidiva intracerebralniho krvaceni

Klinicka otazka 7

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a snizi riziko recidivy iCMP u pacient( po iCMP
nebo TIA?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s nedavno prodélanou iCMP

| Interv?nce , Nizsi cilova hladina krevniho tlaku (< 130 mmHg)
(Expozice/Indexni test)

C Komparace Vyssi cilova hladina krevniho tlaku (130-149 mmHg)

O | vysTuPY Umrtnost, recidiva CMP
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Vyhledavani existujicich relevantnich KDP

Na zdkladé primarnich zahrnujicich kritérii podle PICO byla stanovena vyhledavaci strategie
a provedeno systematické vyhledavani existujicich KDP. Bylo provedeno dvoufazové hodnoceni
nalezenych KDP na zakladé primarnich a sekundarnich zahrnujicich a vylucujicich kritérii.

Zdroje vyhledavaci strategie

The GIN international guideline library and registry of guidelines in development
BIGG international database of GRADE guidelines

ECRI Guidelines Trust

Guideline Central

Epistemonikos GRADE guidelines repository

MAGICapp

DynaMed

National Institute for Health and Care Excellence (NICE) website
Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN)

World Health Organization (WHO)

CPG Infobase: Clinical Practice Guidelines

The Canadian Task Force on Preventive Health Care

Health Quality Ontario

British Columbia Guidelines

National Patient Safety Office, Ireland

Institute for Clinical Systems Improvement (ICSI)

Belgian Health Care Knowledge Centre

Haute Autorité de Santé (HAS)

Sundhedsstyrelsen

Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF)
Institut national d'excellence en santé et en services sociaux
GuiaSalud, organismo del Sistema Nacional de Salud

The Norwegian Institute of Public Health

OSTEBA, Basque Office for Health Technology Assessment

SNLG dell’Istituto Superiore di Sanita

Domus medica Belgie

Ministerio de Salud Chile

KNGF, Royal Dutch Society for Physical Therapy

EsSalud Peru

Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud (CENETEC), Mexico
National Health and Medical Research Council, Australia
Canadian Agency for Drugs and Technology in Health

PubMed
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Vysledek vyhledavani

Byl nalezen jeden KDP, Clinical Guidelines for Stroke Management 2022 australské Stroke Foundation,
ktery odpovidal primarnim a sekundarnim zahrnujicim kritériim, a bylo provedeno jeho kritické
hodnoceni. Ostatni nalezené KDP byly vylouceny z dal$iho hodnoceni predevsim z divodu pouZitych
metod tvorby.

existuje relevantni KDP
je kvalitni po hodnoceni nastroji AGREE Il (Pfiloha A)
-> adaptace KDP pomoci standardizovaného nastroje ADAPTE (Li¢enik, Kurflrst, & lvanova,
2013)
O neni kvalitni po hodnoceni nastroji AGREE Il (Pfiloha A)
L] existuje relevantni a kvalitni systematické review*
- update systematického review a tvorba nového KDP
L] neexistuje relevantni a kvalitni systematické review*
-> tvorba nového KDP
1 neexistuje relevantni KDP
[ existuje relevantni a kvalitni systematické review*
-> update systematického review a tvorba nového KDP
[ neexistuje relevantni a kvalitni systematické review*
-> tvorba nového KDP

* Provede se vyhleddni systematického review v platformé EPISTEMONIKOS a v pripadé jeho dostupnosti ndsledné zhodnoceni
standardizovanym ndstrojem dle metodiky KDP

Clinical Guidelines for Stroke Management 2022 byl vytvoren australskou narodni charitativni
organizaci Stroke Foundation. Stroke Foundation sdruZuje pacienty, jejich rodinné pfislusniky,
zdravotnické pracovniky a vyzkumniky. Tento KDP je living guideline a je aktualizovan ihned, jakmile se
objevi nové relevantnivédecké dlkazy. Clinical Guidelines for Stroke Management 2022 pokryva Siroké
spektrum péce o pacienty s CMP a TIA od prednemocniéni péce, vySetifeni, diagnostiky, akutni
medicinské a chirurgické péce, sekundarni prevence, rehabilitace, planovaného propusténi az po
zapojeni komunity. Nezabyva se subarachnoidalnim krvacenim, CMP v détském véku a primarni
prevenci. Je uréen pro zdravotnické a fidici pracovniky, platce zdravotni péce a tvlrce zdravotni
politiky, ktefi planuji, organizuji a poskytuji péci o pacienty s CMP a TIA ve vsech jejich fazich.

Clinical Guidelines for Stroke Management 2022 je living guideline a nahrazuje Clinical Guidelines for
Stroke Management 2017. Posledni verze vSech doporuceni byla publikovana 5. 8. 2022. Tvorba byla
financéné podporena australskym Ministerstvem zdravotnictvi a tvlrci deklaruji, Ze cely proces nebyl

ovlivnén financujici instituci.
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Kritické hodnoceni existujicich KDP

Hodnoceni kvality:

Klinicky doporuceny postup Clinical Guidelines for Stroke Management 2022 byl hodnocen péti
hodnotiteli, kliniky a metodiky AGREE Il ndstrojem. Celkové byl hodnoceny klinicky doporuceny postup
doporuéen k pouzivani v praxi a je vhodny k adolopmentu pro pouzivani v Ceské republice (viz P¥iloha
A).

Hodnoceni aktualnosti:

KDP Clinical Guidelines for Stroke Management 2022 je vzhledem k metodologii tvorby jako living
guideline vysoce aktudlni. Posledni verze doporuceni byla publikovana 5. 8. 2022.

Hodnoceni obsahu:

Obsah Clinical Guidelines for Stroke Management 2022 je relevantni. Pro potfeby adoloptovaného KDP
pro sekundarni prevenci nekardioembolické iCMP nebo TIA byly vybrany oddily Péce o pacienty s PFO
a Lécba krevniho tlaku ze 4. kapitoly Sekundarni prevence.

Hodnoceni védecké validity:

Oddily Péce o pacienty s PFO a Lécba krevniho tlaku ze 4. kapitoly Sekundarni prevence Clinical
Guidelines for Stroke Management 2022 byly obecné hodnoceny jako védecky validni. Shoda mezi
dlikazy, jejich interpretaci a doporucenimi je v kontextu danych klinickych otazek vysoka (viz Pfiloha
B).

Hodnoceni pfijatelnosti a pouzitelnosti doporuceni:

Doporuceniv oddilech Péce o pacienty s PFO a Lécba krevniho tlaku ze 4. kapitoly Sekundarni prevence
Clinical Guidelines for Stroke Management 2022 byla hodnocena jako pfijatelnd a pouZitelnd
v kontextu ¢eského zdravotnictvi (viz Pfiloha C).

23

C) Narodni portal Projekt: Klinické doporucené postupy
klinickych doporucenych postup Registraéni ¢islo: €Z.03.2.63/0.0/0.0/15_039/0008221



~
Evropska unie — ya
Evropsky socialni fond ‘E’ AZ\/ ‘ R Y " MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

&7l cooce repusLicy l /ZIS

Operaéni program Zaméstnanost

Rozhodovani o prijeti doporuceni a zakladni popis metodiky
adoloptovanych KDP

Metodika tvorby KDP

Ptiprava tohoto klinického doporugeného postupu (KDP) se fidila Narodni metodikou tvorby KDP,®
kterd vychazi z metodiky GRADE. Po kritickém zhodnoceni byl zvolen jako zdrojovy KDP:

Stroke Foundation (2022). Clinical Guidelines for Stroke Management. Melbourne Australia.

SloZeni tvtir¢ciho tymu KDP

Tvaréi tym KDP byl slozen z tymu odbornikd z rGznych pracovist v Ceské republice se specializaci
v neurologii, iktové péci, kardiologii, endokrinologii a metabolickych chorobach a vnitinim |ékafstvi
a metodik( Kontrolni komise projektu Klinické doporuéené postupy. Vsichni ¢lenové vyplnili prohlaseni
o stietu zajma pred zahdjenim prace na KDP (formular viz Pfiloha D). Zadny z ¢lenti neuved| zavazny
stiet zajma.

Metodika GRADE

Jistota (kvalita) dikazi byla hodnocena systémem GRADE jiz autory zdrojovych doporucenych
postupt a zkontrolovana metodiky i pracovnim tymem KDP. Metodika GRADE klasifikuje jistotu diikazu
do ¢tyf drovni nejen s ohledem na design studii (RCT je primarné hodnocena jako vysoce spolehliva,
observacni studie ma pocatecni kvalitu nizkou), ale také s ohledem na hodnoceni péti faktor( (riziko
zkresleni, nepfimost, inkonzistence, nepresnost, publikacni zkresleni), které mohou pocatecni kvalitu
snizit, a t¥i faktor( (velky rozsah Ucinnosti, gradient davky a odezvy, vérohodné matouci faktory), které
jimohou zvysit (viz. Obrazek 1.). Tabulka 1 uvadi definice jednotlivych Urovni jistoty diikaz( dle GRADE.
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Obrazek 1. Hodnoceni trovné jistoty (kvality) dikazl dle metodiky GRADE

Urceni pocate¢ni aroven
spolehlivosti
Prvotni

Design studie spolehlivost

odhadu u¢inku

2

Posouzeni sniZeni ¢i zvySeni stupné

spolehlivosti

Snizujici faktory

Duvody pro snizeni ¢i zvyseni stupné

kvality védeckého dukazu

Zvysujici faktory

\

3:

Findlni aroven
spolehlivosti
Spolehlivost odhadu
uc¢inku na zaklade

téchto posouzeni

Randomizované Vysoka Riziko zkresleni Velky rozsah Vysoky
kontrolované studie spolehlivost vysledki ucinnosti I leoles]
Nekonzistence Gradient davky a Stfedai
Nepiimost odezvy
Nepiesnost Vérohodné matouci O @ ©
Observaéni studie Nizké Publikaéni zkresleni  faktory: ik
spolehlivost - by snizovaly 6 @ e e

Uzis

prokdzanou a¢innost,
= by
naznacovaly falesnou
ucinnost, v piipade, ze
nebyla zadna ué¢innost
zjisténa.

/

Tabulka 1. Klasifikace kvality dikaza dle pFistupu GRADE

Kvalita dakazt Vysvétleni Symbol
. . . Dalsi vyzkum velmi nepravdépodobné zméni
Vysoka kvalita/high spolehlivost odhadu ucinnosti. A
Y . Dalsi vyzkum pravdépodobné mize mit vliv na
Strednikvalita/moderate spolehlivost odhadu Gc¢innosti a mize zménit odhad. COOC
Dalsi vyzkum velmi pravdépodobné bude mit dilezZity
Nizka kvalita/low vliv na spolehlivost odhadu a pravdépodobné zméni | PHOO
odhad.
I\:)?/l/ml nizka kvalita/very Jakykoliv odhad ucinnosti je velmi nespolehlivy. PBeoo

Pro kazdé doporuceni se kromé jistoty dikaz(i hodnoti a prehledné uvadi i sila doporuceni. Silné
doporuceni znamen3, Ze vsichni, nebo témér vsichni informovani pacienti by se danym doporucenim
fidili (pozadovali by danou intervenci). Pro zdravotniky to znamenda, Ze postup podle daného
doporuceni je sprdvnym postupem u vSech, nebo témér u vSech pacientll vymezenych doporucenim.
Silna doporuceni obvykle utvareji indikatory kvality péce a sprédvnosti klinického postupu.

Slabé doporuceni znamena, Ze vétsina informovanych pacientd by se fidila doporuéenim, ale vyznamna
Cast by volila postup alternativni. Slaba doporuceni by neméla slouzit jako zaklad pro tvorbu standard(
péce. Sila doporuceni nemusi souviset s Urovni jistoty dikaz(. | dikazy s velmi nizkou jistotou (kvalitou)
mohou vést k silnému doporuceni a naopak.

U rozhodovani o sile doporuceni expertni panel zvaZuje prinos a riziko pro pacienta, proveditelnost
a nakladovost terapie, rovny pfristup k lécbé, preference cilové populace (pacientll) a dalsi faktory.
Podrobné vysvétleni usudku expertniho panelu je uvedeno u jednotlivych doporuceni. Metodika
GRADE pouziva pro klasifikaci sily doporuceni slovni hodnoceni a symboly, které jsou uvedeny
v Tabulce 2.

@
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Tabulka 2. Klasifikace sily a formulace doporuceni dle GRADE.

Sila doporuceni Symbol Zpusob vyjadieni
Silné doporuéeni PRO ™ Doporuéeno udélat
Slabé/podminéné doporuceni PRO T2 NavrZzeno udélat
Slabé/podminéné PROTI $? Navrzeno nedélat
Silné doporuceni PROTI W Doporuceno nedélat

Doporuceni dobré praxe (,,good practice statements”)

Kromé doporudeni zaloZzenych na védeckych dlikazech se v tomto KDP nachdazeji tzv. ,doporuceni
dobré praxe” (DDP). To jsou prohlaseni, ktera nemaji ur¢enou silu doporuceni ani jistotu dikaz(. U DDP
obvykle nebyla systematicky prohledana nebo nalezena relevantni védecko-odborna literatura, pfinos
a vyznam otazky/problému vsak vedl tvlréi tym k jejich formulaci a formalnimu pfijeti. V ptipadech,
kdy literatura pro danou klinickou otdzku byla systematicky vyhledavana, avSak doporuceni je zaloZeno
na nalezenych dikazech pouze ¢astecné, metodici pracovni skupiny se shodli na oznaceni takového
doporuceni rovnéz jako DDP. Pracovni skupina GRADE navrhla pét kritérii k identifikaci DDP a jejich
odliSeni od doporuceni (viz tabulka 3). DDP jsou pokyny vedouci ke konkrétni cinnosti a jejich
formulovani je povazovdno za potfebné.

Tabulka 3. Kritéria doporuceni dobré praxe

Kritéria DDP

Vysvétleni

Je srozumitelné a vede ke konkrétni
¢innosti.

DDP je specificky pokyn s presné vymezenou cilovou
populaci.

Je potfebné  vzhledem ke

zdravotnické praxi.

Bez DDP by mohlo byt pro zdravotnicky persondl obtizné
spravné rozhodovat. Poznatky v dané oblasti nejsou mezi
zdravotnickym personalem pfili§ rozsifené.

Predpoklada se velky pfinos | Pomér rizik a pfinosl je dobfe znamy, stejné jako hodnoty

doporuceni. a preference cilové populace. Intervence zaroven pfrinasi
Usporu nakladd, je obecné pfijatelnd, proveditelnd
a v souladu s rovnym pfistupem ke zdravotni péci.

Vyhleddvdni a shromaidovani |Cas a energie pracovniho tymu byly spide vynaloZeny na

dikazli by v tomto pfipadé bylo
neefektivni.

zajisténi metodologické kvality KDP a jeho divéryhodnosti.

Je zaloZeno na jasném, dobfe
zdokumentovaném a racionalnim
vysvétleni na zakladé nepfimych
dlkaza.

Mél by byt uveden jasny soubor dlkaz(, na jejichz zakladé
bylo DDP formulovano.

Interpretace jistoty dukazu a sily doporuceni

V kapitole ,,Doporuceni” jsou uvedeny jednotlivé PICO otdzky a tabulky uvadéjici znéni doporuceni
s pislu$nou jistotou diikaz(i (oznaceno jako ,Uroveri”) a silou doporuéeni (oznaéeno jako ,,Sila“) dle
metodiky GRADE tak, jak je uvadéji zdrojové doporucené postupy.

Zvoleny zdrojovy KDP Clinical Guidelines for Stroke Management 2022 je vytvorfen metodou GRADE
s vyuZitim aplikace MAGICapp.
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Metodika epidemiologické analyzy

Analyza se opira o data spravovana Ustavem zdravotnickych informaci a statistiky CR (UZIS CR), ktera
jsou sbirdna v rdmci Narodniho zdravotnického informacniho systému (NZIS) a narodnich zdravotnich
registru.

Narodni registr hrazenych zdravotnich sluzeb (NRHZS) obsahuje data zdravotnich pojistoven
v hospitaliza¢ni i ambulantni oblasti v€éetné kompletnich dat o vykdzanych diagnézach, procedurdch
a lécbé. Byla zpracovana dostupna data za obdobi 2010-2019.

Do analyzy byli zahrnuti pacienti na zakladé identifikovanych dokladd s nasledujicimi vykazanymi
diagnézami podle klasifikace MKN 10:

e Cévni mozkova prihoda: 160-169 a G45
e Vrozeny defekt septa sini: Q21
e Hypertenze: 110 —-115

Dalsi soucasti epidemilogocké analyzy:

e Soucast hospitalizace — hospitalizacni doklady (02), u nichZ byla na hlavni diagndze néktera
z pozadovanych diagndz a soucasné byl tento doklad soucéasti akutni hospitalizace (nejedna se
tedy nutné o vyslednou diagndzu celého pobytu).

e Incidence — prvni doklad pacienta dle definice.

e Prevalence lé¢enych — pacient je zapocitan v kazdém roce, ve kterém ma alespon jeden doklad
dle definice.

e Nacitaci prevalence — pacient je zapocitan v kazdém roce od svého prvniho dokladu dle definice
az do umrti.

e Vysledky epidemiologické analyzy jsou uvedeny v kapitole ,, Vychodiska“

Stret zajmu a financovani

KDP byl financovan z projektu Klinické doporucené postupy (CZ.03.2.63/0.0/0.0/15_039/0008221).
Financujici subjekt ani vedeni projektu (Garancni komise) nijak neovlivnili znéni doporuceni. Vsichni
¢lenové pracovniho tymu vyplnili prohlaseni o stietu zajmu pred zahdjenim prace na KDP (formular viz
Pfiloha D). Zadny z ¢lent neuved| zavaZny stfet zajm(. P¥ipadny nezadouci vliv protich@idnych zajm(
byl minimalizovdn skutecnosti, Ze vyhleddvani, vybér, hodnoceni vyhledané literatury a pfipravu
podkladd pro rozhodnuti expertniho panelu provadéli metodici nezdavisle na ¢lenech tvirciho tymu
(klinicich).

Oponentura

Prvni verze KDP byla predloZena k oponenture externim oponentlim, odborniklim z oblasti intenzivni
mediciny a chirurgie. Po zapracovani jejich pfipominek byla vytvofena druhd verze KDP, kterd byla
predloZena k vefejné oponentufre, trvajici 30 dnll. Pfipominky byly zapracované a vznikla treti, finalni
verze KDP urcena k publikaci, kterou schvalila Garancni komise Projektu.
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Planovana aktualizace KDP

Aktualizace KDP je planovana za dva roky, pfipadné dfive, pokud se objevi nové relevantni dlikazy nebo
dojde k aktualizaci zdrojového KDP v reZzimu living guideline.
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Doporuceni

Ischemicka cévni mozkova prihoda nebo tranzitorni ischemicka ataka
a jejich sekundarni prevence u pacienti s otevienym foramen ovale

Oteviené foramen ovale (PFO) je diagnostikovano aZz u 50 % pacientd s diagndzou kryptogenni CMP,
ato predevsSim u pacientl mladsich 55 let. Pro stanoveni pravdépodobnosti, Ze PFO je relevantni
pFic¢inou (kauzalitou) ischemické CMP, bylo vytvoFeno tzv. RoPE skére.? V podstaté se jednd o mladé
pacienty s kortikalni ischémii a méné (anebo Zadnym) tradicnim kardiovaskularnim rizikovym
faktorem, jakym jsou diabetes mellitus, hypertenze, koureni, pfedchozi TIA/CMP, u kterych je vyssi
pravdépodobnost, Ze jejich CMP byla zplsobena PFO.

Klinicka otazka 1

Které intervence zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy iCMP u pacientd po iCMP nebo TIA a PFO
(warfarin vs. aspirin)?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s ischemickou CMP nebo TIA a PFO
INTERVENCE .

I (Expozice/Indexni test) Warfarin

C KOMPARACE Aspirin

O VYSTUPY Umrtnost, recidiva iCMP, krvacivé komplikace

Doporuceni €. 1

Doporuceni - .

Pacienti s ischemickou CMP a/nebo TIA a s prokdzanym PFO by
méli byt lé¢eni optimalni terapii zahrnujici protidesti¢ckovou nebo | @HPO ™
antikoagulaéni terapii, pokud je tato indikovana.???

Klicové informace — dikazy

Benefity a rizika

Antitrombotika se jevi jako Iéky redukujici riziko recidivy CMP u pacientl s prokdzanym PFO. Nebyl
prokdazan signifikantni rozdil v redukci rizika recidivy CMP mezi protidestickovymi léky a antikoagulancii
u pacientd s PFO.2%2 Protidesti¢kové 1éky maji navic lepsi bezpeénostni profil.

Spolehlivost dukaza — stiredni

Jedina velka randomizovana studie s nizkym rizikem bias a jedna mald randomizovana studie nizké
(limitované) kvality.

Hodnoty a preference

Je ocekavana vyznamna variabilita, preference pacientl pro nasazeni antikoagulac¢ni lécby vyznamné
kolisa.
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Souhrn dukazi

Velka randomizovana studie (RCT; Homma et al [2012] (178)) neprokazala signifikantni rozdil v riziku
recidivy CMP anebo umrti mezi pacienty s PFO uZivajicimi warfarin anebo aspirin. Podskupinova
analyza pacientl bez PFO a kryptogenni kohorty opét neprokazala signifikantni rozdil. Jina studie (RCT,
n = 44; Sharlat et al [2013] (176)) rovnéz neprokazala signifikantni rozdil v klinickém outcome (recidiva
CMP a/nebo umrti). Nicméné 2leté a 18mésicni sledovani (follow-up) ve vyse uvedenych studiich
nemusi byt dostatecné pro stanoveni poméru risk vs benefit.

Je pravdépodobné, Ze warfarin a aspirin maji totozny ucinek v prevenci recidivy ischemické CMP
a umrti. Protidesti¢kova terapie prokazuje lepsi bezpeénostni profil.

Outcome Vysledky Absolutni Kvalita diikaz Shrnuti
Sledované obdobi stanoveni efektu
ASA
vs.
warfarin
Recidiva CMP Hazard Ratio 1,29 | Cl 95% Stfedni® Warfarin
nebo umrti (C195% 0,63— neprokazuje
2 roky 2,64) Zadny anebo
Data od 630 minimalni rozdil
pacientl — 1 pro riziko recidivy
studie (RCT) CMP nebo umrti
Follow-up: 2 roky

1 Inkonsistence — neni zavazna. Indirectness (nepfimost) — zavazna. Nedostacujici casové obdobi pro follow-up. Nepfesnost:
neni zavazna. Mald randomizovana studie prokazala/pfinesla podobné vysledky. Publikaéni bias: neni zavazny.

Klinicka otazka 2

Které intervence zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy iCMP u pacientd po iCMP nebo TIA a PFO
(uzavér PFO vs. farmakoterapie)?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s ischemickou CMP nebo TIA a prokdzanym PFO
INTERVENCE . .

| (Expozice/Indexni test) Uzavér PFO okludérem

C KOMPARACE Farmakoterapie

(9] VYSTUPY Umrtnost, recidiva iCMP, krvacivé komplikace

Doporuceni €. 2

Doporuceni > GRADE
Uroven Sila

U pacientll mladsSich 60 let, u kterych je PFO povaZovano za

kauzalni pfi¢inu ischemického iktu a po vylouceni jinych pficin

iCMP, j: doporuéeno provést [?erkl]/ténni qué\\//ér IOPFO COO0D m

okludérem. %24

Praktické informace

Vysetfeni na pFitomnost PFO by mélo byt provedeno u vsech pacientl < 60 let, u kterych nebyla
prokazana jind kauzalni pfi¢ina ischemického iktu na cerebrovaskularnim zobrazeni (tj. CT

angiografické vysSetfeni od oblouku aorty po vertex) a v ramci detailniho vysetfeni srdce. V ramci
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klinickych studii zamérenych na uzavér PFO bylo provedeni 24hodinového EKG Holter monitorovani
povazovano za dostatecné k vylouceni paroxysmalni fibrilace sini. Nicméné provedeni dlouhodobého
EKG Holter monitorovani mlze byt zvazeno v pfipadé, Ze je vysoké/vyznamné klinické podezreni na
pfitomnost paroxysmalni fibrilace sini. Tymova spoluprdce mezi neurology a kardiology je povazovéna
za nezbytnou pro rozhodnuti o uzavéru PFO.

Transtorakalni kontrastni echokardiogram (vyuZzivajici mikrobulinek) predstavuje senzitivni metodu
pro detekci pravolevého zkratu a kvalita Valsalvova manévru je vys$si nez v pfipadé sedace nutné pro
provedeni transesofagealni echokardiografie. Pokud je pomoci TTE anebo transkranidlniho
Dopplerovského méreni s kontrastem prokazana pfitomnost pravolevého zkratu, je nutné provést
transesofagedlni echokardiografické vysetfeni k ozfejméni anatomie a napldanovani uzavéru PFO.
Aneurysma sinového septa (hypermobilni inter-atridlni septum) a pfitomnost PFO jsou asociovany
s vys$Sim rizikem recidivy CMP. Dal$im vyznamnym prediktorem rizika je i velikost (plocha) pravolevého
zkratu; nicméné standardné provadéné transtorakalni kontrastni vysSetfeni (a pocet bublin, které
projdou pres PFO) neni dostatecné senzitivni ke stanoveni anatomické velikosti (plochy) PFO.

Pozndmka: Ne vSechny pravolevé zkraty detekované pomoci transtorakdlni kontrastni
echokardiografie jsou intrakadialni zkraty — mohou se také vyskytnout intra-pulmonalni zkraty (napf.
plicni AVM u hereditarni hemoragické teleangiektazie), které mohou byt pfi¢inou paradoxniho
embolismu.

Klicové informace — dikazy
Benefity a rizika

Podstatny benefit pro doporucenou alternativu.

Klinické studie zafazovaly peclivé selektované pacienty < 60 let véku (priimér 45 let), u kterych nebyla
prokdazana jina kauzalni etiologie ischemické CMP. Frekvence recidiv ischemické CMP byly nizké, a to
v obou skupinach (intervencni vs. kontrolni/farmakologickd) — nicméné Gore-REDUCE, CLOSE and
studie s dlouhodobym sledovanim (follow-up) RESPECT, prokazaly signifikantni redukci rizika recidivy
CMP ve skupiné, ktera podstoupila uzavér PFO. Nebyl vSak prokdzan rozdil v mortalité. Zavainé
nezadouci Ucinky nastaly u 2,4 % pacientl. Metaanalyza prokazala signifikantni redukci rizika recidivy
CMP (RR 0,36, 95% CI 0,17-0,79, p = 0,01).%2 Procento recidivy CMP u pacientd uZivajicich aspirin je
nizké (1,3 % ro¢né). Odhadovany ,,number needed to treat”, tedy pocet pacient(, ktery je nutné IécCit,
abychom predesli jedné CMP, je 67 v ¢asovém okné 2,5 roku a 8 v ¢asovém okné 20 let; tzn. uzavér
PFO je povaZzovan za smysluplny u mladych pacientl s dlouhou predpokladanou délkou Zivota. Existuji
rovnéz dlikazy, Ze nékteré recidivujici CMP jsou jiného mechanismu nez v souvislosti s PFO, a tudiz, Ze
i inicialni CMP mohla byt jiného nez PFO mechanismu — a to i navzdory rozsifené diagnostice, kterou
pacienti podstoupili v ramci indikacnich kritérii vySe uvedenych studii. Tato skutecnost zdlrazriuje
a podtrhuje nutnost peclivé selekce potencidlnich kandidatd, u kterych je zvaZovan uzavér PFO.
Pfitomnost aneurysmatu sifiového septa anebo velkého zkratu pravdépodobné zvysuje riziko recidivy
CMP. Existuje vsak i zvysené riziko vzniku fibrilace sini po uzdvéru PFO, ktera je prevazné prechodna
a jeji klinicka signifikance je (zatim) nejista.
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Spolehlivost diikazli — vysoka

Kvalita dikazu je vysoka, ackoliv nejsou dostupna kompletni data dlouhodobého sledovani.

Hodnoty a preference

sve

U peclivé selektovanych pacientd, vék < 60 let, u kterych byly vylouceny jiné kauzaini priciny ischemické
CMP, neni oCekdvana vyznamnad variabilita v preferenci. Existuje zvySené riziko periproceduraini
fibrilace sini, coz mlZe byt spojeno s uréitym zvySenym rizikem kardioembolické CMP. Nicméné vyse
uvedené studie jednoznacné prokdzaly sniZzeni rizika recidivy CMP po provedeném uzdvéru PFO
v pfisné selektované kohorté pacientd.

Ekonomicka analyza

Nebyla provedena ekonomickd analyza relevantni pro kontext zdravotni péce v Ceské republice.

Implementace

Nebyly stanoveny klinické indikatory pro klinicky audit na narodni Grovni v Ceské republice.

Souhrn dukazi

Endovaskuldrni uzavér PFO v minulosti predstavoval kontroverzni téma. Nicméné studie GORE-
REDUCE,*” CLOSE,*® DENSE-PFO,? studie s dlouhodobym sledovdnim RESPECT?® a metaanalyza
randomizovanych studii pfinesly jasné diikazy o sniZeni rizika recidivy CMP po provedeni uzavéru PFO.
Pacienti zatazeni do studii byli mladsi < 60 let (median ~ 45 let), s nelakunarnimi ikty, bez signifikantni
aterosklerézy a s negativnim EKG Holterovskym monitorovanim pro fibrilaci sini.?® Proceduralni
komplikace byly reportovany u 2,4 %, vétSinou bez dlouhodobych konsekvenci. U pacientd, ktefi
podstoupili uzavér PFO, bylo ,,mirné“ zvysené riziko vzniku periproceduralni fibrilace sini. Pti zvazovani
provedeni uzavéru PFO u individualniho pacienta je nutné zvazit nasledujici klicové faktory: intenzivni
vySetfeni alternativnich pficin iCMP (mimo jiné vylouceni asymptomatické a dosud nediagnostikované
fibrilace sini) a také, zda predpoklddana délka Zivota povede ke zvysenému/vysokému riziku recidivy
CMP spojené s PFO. Je doporuceno zahrnout i samotné pacienty do mezioborové diskuze (neurolog,
kardiolog), véetné soucasnych duikaz( o pfinosech a rizicich uzdvéru PFO. U pacientd s tradi¢nimi
rizikovymi faktory je tyto nutné peclivé monitorovat a kompenzovat.

Outcome Vysledky Absolutni Uzavér Uroveii Shrnuti
Casova stanoveni efektu PFO dukazt
osa (absolute effect (Kvalita
estimate) dukazt)
Farmakoterapie
Recidiva Relativni 12,7/1000 4,57/1000 | Vysoka? Uzavér PFO sniZuje
CMP riziko riziko recidivy CMP
Konec 0,36 (Cl u peclivé
sledovani 95% 0,17—- Rozdil: 8,13 méné selektovanych
(follow-up) | 0,79) na 1000 pacient( pacientd
Data od (CI195% 10,54 méné
3560 — 2,67 méné)
pacientll/6
studif (1)
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Follow-up
(median): 2
az 6 let

Recidiva
CMP -
double
disk
okludér

Konec
sledovani
(follow-up)

Hazard
Ratio

0,2 (Cl 95%
0,08-0,54)
Data od
2651
pacient(/5
studii (3)
Follow-up
(median): 2
az b6 let

55/1000

Rozdil: 44

méné na 1000
pacientt (50 méné
— 25 méné)

11/1000

Vysoka*

Uzdavér s tzv.
,double disk
device” sniZuje
riziko recidivy CMP
u peclivé
selektovanych
pacient(

Fibrilace
sini

Konec
sledovani
(follow-up)

Relativni
riziko

4,33 (Cl
95% 2,37-
7,89)

Data od
3560

10,2/1000

Rozdil: 33,8 vice na
1000 pacientd (Cl
95% 13,97 méné —
70,28 méngé)

44/1000

Vysoka®

Uzdvér PFO mirné
zvysuje riziko
periprocedurdlni
fibrilace sini

pacient(l/6
studii (5)
Follow-up
(median): 2
az 6 let

1 Systematické review:2° Baseline/komparator: kontrolni rameno reference pouzito pro intervenci.

2 Riziko bias: nezavazny; loss of follow-up v urcitych studiich, ucastnici nebyli zaslepeni. Inkonzistence: nezavazna. Nepfimost:
nezdvazna. Studie zafazovaly mladsi pacienty (prdmérny vék 45 let) — vysledky nejsou aplikovatelné pro starsi pacienty s PFO.
Nepresnost: nezdvazna. Publikacni bias: nezavazny.

3 Systematické review:2° Baseline/komparéator: kontrolni rameno reference pouZito pro intervenci.

4 Riziko bias: nezavazné; loss of follow-up v urcitych studiich (a byl vy3si ve skupinach lé¢enych farmakologicky/neintervenéni
skupina), Ucastnici nebyli zaslepeni. Inkonzistence: nezavazna. Nepfimost: nezavazna. Studie zafazovaly mladsi pacienty
(pramérny vék 45 let) — vysledky nejsou aplikovatelné pro starsi pacienty s PFO. Nepresnost: nezavazna. Publikacni bias:
nezavainy.

5 Systematické review:2° Baseline/komparator: kontrolni rameno reference pouZito pro intervenci.

6 Riziko bias: nezavazné; loss of follow-up v uréitych studiich (a byl vy3si ve skupinach Ié¢enych farmakologicky/neinterven¢ni
skupina), Ucastnici nebyli zaslepeni. Inkonzistence: nezavazna. Nepfimost: nezdvaznd. Studie zarazovaly mladsi pacienty
(pramérny vék 45 let) — vysledky nejsou aplikovatelné pro starsi pacienty s PFO. Nepresnost: nezavazna. Publikacni bias:
nezavazny.
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Péce o pacienty s cévni mozkovou prihodou a hypertenzi

Uzis

Krevni tlak (TK) predstavuje hlavni modifikovatelny rizikovy faktor CMP. V¢asné zahajeni sekundarni

preventivni [éCby, véetné lécby sniZujici krevni tlak, pfed propusténim z nemocnice je nejdllezitéjsim

faktorem pro zlep3eni miry dlouhodobého dodrzovani 1é¢by po CMP.3° Nicméné pouze 77 % pacientd

propusténych z iktovych jednotek a 79 % pacientl propusténych z lizkovych rehabilitacnich oddéleni

maji spravné predepsanou terapii snizujici TK.3%32 Ke sniZeni TK Ize také vyuZit zménu Zivotniho stylu

vCetné diety a cviceni, a to bud samostatné, nebo v kombinaci s farmakoterapii.

Management krevniho tlaku v akutni fazi CMP

Klinicka otazka 3

rvr

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy iCMP u pacientd po

iCMP nebo TIA (antihypertenzni lécba vs. placebo)?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s akutni CMP

I INTERVENCE

(Expozice/Indexni test) Antihypertenznilécha

C KOMPARACE Placebo

Umrtnost, recidiva CMP

O | vysTuPY

Doporuceni €. 3

prvnich 24 hodin opatrné snizen (nejvyse o 20 % za 24 hod).

Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Vsichni pacienti s akutni CMP by méli mit v prvnich 48 hodinach DPP
od vzniku CMP pravidelné monitorovan TK.
Doporuceni ¢. 4
Doporuceni GRADE
P Urove Sila
U pacientd s akutni CMP Iéc¢enych intravendzni trombolyzou by
mél byt TK pred |écbou a v prvnich 24 hodinach po 1é¢bé snizen DPP
pod 185/110 mmHg.
Doporuceni €. 5
Doporuceni GRADE
P Urove Sila
U pacientl s akutni ischemickou CMP (nelééenych systémovou
trombolyzou) a s TK > 220/120 mmHg by mél byt TK béhem DPP

C) Narodni portal
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Klinicka otazka 4

v

Které intervence snizujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy iCMP u pacientti po
iCMP nebo TIA (pokracovani antihypertenzni lécby pred CMP vs. zastaveni antihypertenzni lécby
pred CMP)?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s akutni CMP
INTERVENCE
Pokracovani antih t iléc red CMP
| (Expozice/Indexni test) okracovani antihypertenzni IéCby pred
C KOMPARACE Zastaveni antihypertenzni |é¢by pfed CMP
(0] VYSTUPY Umrtnost, hospitalizace, recidiva iCMP

Doporuceni ¢. 6

Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Intenzivni snizeni TK v akutni fazi iCMP na cilovou hodnotu STK
?
< 140 mmHg neni doporudovéno.® CO0D v

Klicové informace — dikazy

Benefity a rizika

Maly celkovy benefit nebo nepatrny rozdil mezi alternativami.

Dle systemického Cochrane review nebyl zjistén Zadny benefit intenzivniho snizeni STK < 140 mmHg.33
Spolehlivost diikazli — vysoka

Dikazy se opiraji o nékolik vysoce kvalitnich randomizovanych kontrolovanych studii.®?

Hodnoty a preference

Nebyla zjisténa ani o¢ekavana Zzadna vyznamna variabilita.

Souhrn dikazt

Kvalitni dikazy prokazaly, Ze akutni snizeni STK < 140 mHg nemélo zZadny efekt na umrti nebo vysledny
funkéni vysledek pacientd s akutni CMP.

Klinicka otazka 5

Které intervence sniZujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a snizi riziko recidivy ICH u pacientl
s akutnim ICH?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s akutnim intracerebralnim krvacenim (ICH)
INTERVENCE
izeni k iho tlak
I (Expozice/Indexni test) Snizeni krevniho tlaku
C KOMPARACE Bez terapie
O | vysTuPY Umrtnost, recidiva intracerebréiniho krvaceni
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Doporuceni €. 7
v . GRADE
Doporuceni Uroven Sila
U pacientl s akutnim ICH by mél byt TK akutné sniZzen na cilovy DDDD 1
STK < 140 mmHg a udrZovan nad 110 mmHg.3*% ’

Klicové informace — dikazy

Benefity a rizika

Maly celkovy benefit nebo nepatrny rozdil mezi alternativami.

Diikazy o tomto doporuéeni jsou zaloZeny na vysledcich Cochrane review, Bath et al,*® které mij.
zahrnuje vysledky velké randomizované studie INTERACT2 (n = 2 794). Primdrni endopoint bylo umrti
nebo zavazina disabilita po 3 mésicich mezi intenzivné lé¢enou skupinou a kontrolni skupinou (OR 0,87,
95% Cl 0,75-1,01).%® Ordindlni analyza mRS prokazala zlep3eni funkéniho vysledku ve skupiné
s intenzivnim snizovanim TK (OR 0,87, 95%CI 0,77-1,00).*3 Vysledky studie ATACH-II nepodpofily cilové
snizeni STK na méné nez 140 mmHg — nebyl zjistén rozdil v Umrti nebo invalidité, ale vyssi mira
zévainych nezadoucich pfihod.3*

Spolehlivost diikazli — vysoka

Nékolik randomizovanych studii vysoké kvality.
Hodnoty a preference

Z4dna identifikovana ani o¢ekavana variabilita.
Zdroje a dalsi ivahy

Nebyla nalezena 7adna literatura, ktera by byla vénovana ekonomickym dopadim tohoto doporuceni.
Nebyla provedena ekonomicka analyza relevantni pro kontext zdravotni péce v Ceské republice.

Souhrn dukazt

Vysoce kvalitni diikazy naznacuji, Ze u pacientli s mirnym az stfedné zdvaznym ICH je cilova hodnota
STK 140 mmHg (ne vsak nizsi) pravdépodobné bezpecna a spojena s lepsimi klinickymi vysledky
pacienta, coz dokazuje posun v mRS po 90 dnech.

Systematické review autorl Bath et al,®® které primarné vychédzi ze dvou velkych kvalitné
designovanych RCT, zkoumalo Ucinek akutniho snizeni TK u ICH. Jednou ze studii byla studie
INTERACT?2, ktera naznacila, Ze cilovy STK kolem 140 mmHg pravdépodobné zlepSuje klinické vysledky,
zatimco vysledky studie ATACH-II zvefejnéné pozdéji jednoznacné nepodpofily snizeni STK na méné
nez 140 mmHg.3*

Outcome Vysledky studie | Komparator Intervence Uroveii dakazli | Shrnuti

Casova osa a méreni Kontrola Snizovani TK (Kvalita
dikaza)

Smrt anebo | OR 1,01 (95%Cl | 543/1000 545/1000 Vysoka U pacientd

zavislost?! 0,84-1,21) s ICH malé nebo

ZaloZeno na | Rozdil: 2 vice na stfedni velikosti

9 critical datech od 4 209 | 1000 (95% Cl 43 cilovy STK 140

mmHg ma maly

C
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pacientd ze 7 | méné azi 47 nebo zadny
studii (RCT) vice) efekt na umrti
nebo zavislost
nasledkem ICH

1 mRS > 1 or > 2 dle definice RCT

Klinicka otazka 6

rvs

Které intervence sniZujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy iCMP u pacientd po
iCMP?

P POPULACE/PACIENT Dospéli pacienti s akutni CMP
INTERVENCE
Pokra¢ovani antih t iléc¢ fed CMP
| (Expozice/Indexni test) okracovani antihypertenzni [éCby pred
C KOMPARACE Zastaveni antihypertenzni |é¢by pfed CMP
O | vysTuPY Umrtnost, recidiva intracerebrélniho krvaceni

Doporuceni ¢. 8

Doporuceni ,

Antihypertenziva, kterd pacient uzival pred CMP, mohou byt
vysazena aZ do doby, kdy jsou pacienti neurologicky stabilni a kdy OPDD ™
je moZné bezpeéné podavat 1é¢bu.3

Klicové informace — dikazy
Benefity a rizika
Maly celkovy benefit nebo maly rozdil mezi alternativami.

V metaanalyze zahrnujici mj. studii ENOS nemélo pokracovani v antihypertenzivni 1é¢bé, kterou
pacient uzival pred CMP, vliv na vysledny klinicky stav. Nicméné vySe uvedené bylo spojeno s horSim
Barthelové indexem (BI) po 90 dnech.® PFesny dtvod tohoto zjisténi neni jasny.

Spolehlivost diikazli — vysoka

Udaje z randomizovanych kontrolovanych studii vysoké kvality.

Hodnoty a preference

Neidentifikovano, neocekavaji se Zadné odchylky v preferencich a hodnotach.
Zdroje a dalsi uvahy

Nebyla nalezena zadna literatura, ktera by byla vénovana ekonomickym dopadim tohoto doporuceni.
Nebyla provedena ekonomickd analyza relevantni pro kontext zdravotni péce v Ceské republice.

Souhrn dakazt

Na zdkladé omezené dostupnych dlkazl se zda, Ze neni nutné u pacientd po CMP obnovit ptvodni
antihypertenzni 1é¢bu uZivanou pfed CMP. Takovy postup muzZe byt spojen se zhorsenim vysledného
klinického stavu.
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Bath et al (2014)* provedli systematické review zaméFené na management TK u pacientl s akutni

CMP. U celkem 2 860 pacientl nebyl zjistén vyznamny rozdil v umrti nebo zavislosti mezi pacienty,

ktefi pokracovali v antihypertenzni |écbé uzivané pred CMP a témi, u kterych byla tato |écba ukoncena.

Nicméné lepsi funkéni vysledky mérené pomoci Bl byly spojeny s ukoncenim uzivani antihypertenziv,

které pacienti uZivali pred CMP.

Outcome Vysledky Komparator Intervence Uroveri Shrnuti
€asova osa studie Kontrola SniZovani TK dikazt
a méfeni (Kvalita
dikaza)
Smrt  anebo | OR 1,06 (95%Cl | 567/1000 581/1000 Vysoka Pokracovani
zavislost! 0,91-1,24) v antihypertenzni
Zalozeno  na | Rozdil: 14 vice lécbé, kterou
9 critical datech od | na 1000 (95% pacient uzival pred
2 860 pacientl | Cl 23 méné az CMP ma maly nebo
ze 2 studii | 52 vice) zadny efekt na
(RCT) mortalitu nebo
zavislost

1 mRS > 1 or > 2 dle definice RCT

Dlouhodoby management krevniho tlaku po CMP
Klinicka otazka 7

Které intervence sniZujici krevni tlak zlepsi vysledky péce a sniZi riziko recidivy iCMP u pacienti po
iCMP nebo TIA?
P POPULACE/PACIENT

I INTERVENCE
(Expozice/Indexni test)

Dospéli pacienti s nedavno prodélanou iCMP

KOMPARACE

C
O

Doporuceni €. 9

Vyssi cilova hladina krevniho tlaku (130-149 mmHg)

VYSTUPY Umrtnost, recidiva CMP

Doporuceni > GRADE
Uroven Sila

U vsech pacientli po CMP nebo TIA s TK > 140/90 mmHg by méla

byt zahajena, nebo zintenzivnéna dlouhodoba terapie krevniho PHDOD ™

tlaku.3738

Doporuceni €. 10

Doporuceni > GRADE
Uroven Sila

U pacientl po CMP nebo TIA je tfeba zahdjit, nebo zintenzivnit

lé¢bu snizujici TK je$té pred propusténim nebo brzy po TIA| GOAP ™

v pfipadé, Ze neni pacient pfijat k hospitalizaci. 378
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Doporuceni ¢. 11

Doporuceni GRADE
P Uroven Sila

Jako terapie snizujici krevni tlak je pfijatelna kterdkoli
z nasledujicich skupin [ék(: inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu, antagonisté receptoru angiotenzinu |l, blokdator M

kalciovych kanal(, thiazidova diuretika. Betablokatory by nemély CO0D
byt pouzivany jako antihypertenziva prvni volby, pokud pacient
netrpi ischemickou chorobou srdeéni.?”*
Doporuceni ¢. 12
Doporuceni - GRADE
Uroveri ‘ Sila
Navrhujeme zahdjit nebo zintenzivnit antihypertenzni |écby
s cilem dosaZzeni STK mezi 120-140 mmHg, a to za predpokladu, DPP
Ze nedojde k nezadoucim ac¢inkdm v dlsledku nadmérného
snizeni TK.

Praktické informace

Doporuceni pro lécbu TK predpoklada, Ze pacientlv TK méfeny v nemocnici nebo u |ékafe je podobny
jako tlak naméreny v domacich podminkach. Pokud je TK méfen mimo zdravotnické zafizeni (napf.
domadci nebo 24hodinovy ambulantni) podstatné nizsi nez TK méfeny v nemocnici nebo u lékare, pak
TK validné naméreny mimo zdravotnické zafizeni by mél byt pouZit pro rozhodnuti o |écbé. Hranicni
hodnota TK k zahajeni sekundarni prevence je TK > 135/85 mmHg. Cilova hodnota TK po CMP neni
jasné definovana, rovnéz intenzita snizovani TK by méla odrazet celkové kardiovaskularni riziko (které
je vysoké u lidi s CMP v anamnéze).

Sub-analyza studie PROGRESS neprokazala heterogenitu v prospéchu lécby sniZujici TK v celém rozsahu
vychoziho TK (pozn.: jen malo pacientd mélo vychozi STK < 120 mmHg).*° Zda se, Ze zahdjeni
antihypertenzni [écby u pacientl po ICH bylo pfinosné, pokud byl STK > 120 mmHg. Lécba k cilovému
STK alespori 130 mmHg nebyla ve studii SPS3 hodnocena jako $kodliva.*! Vysledky observaénich studii
se liSi v tom, zda se zvysuje riziko CMP u lidi s nizkou normalni hodnotou TK (tj. J-kfivkou). Nékteré
studie zjistily vyssi riziko horsiho vysledného stavu u pacientll se STK < 120 mmHg. Tento efekt vSak
nebyl pozorovan v metaanalyzach primarnich a sekunddarnich preventivnich studii véetné studie
SPRINT. Klinické vysledky se u pacient( zlepsily intenzivnéjsim snizenim TK na cilovou hodnotu STK <
120 mmHg, a to bez ohledu na vychozi hodnoty TK.3¥%2 Probihajici studie SHOT (NCT01563731) testuje
snizeni TK u pacientl s CMP na cilovou hodnotu < 125mmHg versus 125-135 mmHg versus 135-145
mmHg.

Klicové informace — dikazy
Benefity a rizika

Podstatny net benefit doporucené alternativy.

Snizeni krevniho tlaku jednoznaéné vede ke sniZeni rizika CMP o 25-30 %.37:384142
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Spolehlivost diikazli — vysoka

Nékolik velkych klinickych studii a meta-analyza.

Hodnoty a preference

Vybér antihypertenziva je zdvisly na dalSich komorbiditach, sndasenlivosti pacienta a profilu
nezadoucich ucink(.

Zdroje a dalsi uvahy

Nebyla provedena ekonomickd analyza relevantni pro kontext zdravotni péce v Ceské republice.
Existuji dlikazy, Ze 1écba TK je nakladové efektivni. U pacientl s vysokym rizikem kardiovaskularniho
onemocnéni v Australii bylo zjiSténo, Ze snizeni TK ramiprilem bylo nadkladové efektivni pti ndkladech
ve vy$i 17 214 AUS za ziskany rok Zivota v porovnani s placebem.*

U pacientld s anamnézou CMP nebo TIA bylo v rdmci Evropy zjisténo, Ze |écba a snizeni TK pomoci
perindoprilu by bylo nakladové efektivni pfi dodatecnych nakladech 6 927 GBP (Great British Pound)
za QALY v porovnani s placebem (nédkladovy referenéni rok 2005).2%4 PFi novéj$im hodnoceni bylo
zjisténo, Ze programy kontroly TK byly nakladové efektivni pro sekunddarni prevenci CMP v Australii
astaly 1 811 a7 4 704 AUS za ziskany rok Zivota (referenéni rok naklad 2004).4

Souhrn dukazu

Management a spravnd kompenzace TK snizuje riziko CMP asi o 25 %. Pfinosy byly prokdzany bez
ohledu na vychozi hodnoty TK. Vys$si adherence k dodrzovani IéCby pacienty byla prokdzana v ptipadé,
Ze je lIéCba zahdjena pred propusténim z nemocnice.

Studie SPS3 randomizovala 3 020 pacienttd s neddvnou lakunarni CMP.*! Cilova hodnota STK 130 mmHg
ve srovnani s cilovou hodnotou 130-140 mmHg byla spojena s nevyznamnym snizenim rizika recidivy
CMP. Post-hoc analyza randomizované studie PROGRESS (management TK perindoprilem u 6 105
pacientl s pfedchozim cerebrovaskularnim onemocnénim) ukazala, Zze vyznamnéjsi snizeni rizika bylo
spojeno s intenzivnéjsi terapii snizujici TK. | navzdory tomu, Ze 52 % Ucastnik( bylo ve vychozim stavu
klasifikovano jako normotenzni, prokazala studie PROGRESS trvale sniZzené riziko CMP bez ohledu na
po&éateéni hodnoty TK, a to bez zvy$eného rizika i pfi relativné nizkych hodnotéach TK.*

Jedna provedena metaanalyza prokazala lepsi vysledky u pacientd s intenzivnéjsim snizovanim TK, a to
bez ohledu na vychozi hodnoty TK.*? Dal$i meta-analyza zahrnujici 123 studii a 613 815 subjekt(
(s predchozi CMP nebo bez ni) potvrdila efektivitu l1écby a redukci rizika kardiovaskuldrnich prihod
aumrti, a to Uumérné snizeni TK — s kazdym snizenim STK o 10 mm Hg se sniZuje riziko
kardiovaskularnich onemocnéni 0 20 % a CMP o 27 %.%® Systematické review 14 studii (n = 42 736)
provedené Katsanos et al.*® hodnotilo Uéinek na snizeni TK u pacientd s anamnézou iCMP nebo TIA.
Analyza podskupin prokdzala, Ze u pacientl s anamnézou CMP je dosazeni STK < 130 mmHg spojeno
s nizsi prevalenci recidivy CMP (8,3 %; 95% ClI 7,0-9,8 %, p = 0,048) nez dosaZeni STK 130-140 (9,2 %;
95% Cl 6,9-12,1 %) nebo STK > 140 mmHg (11,7 %; 95% Cl 9,4-14,3 %).

Kitagawa et al.*’ provedli v Japonsku randomizovanou studii zaméfenou na stanoveni optimélniho
cilového TK v rdmci sekundarni prevence CMP. Pacienti s anamnézou CMP (n=1 263; 1 074iCMP a 189
krvacivych CMP) byli randomizovani do dvou skupin; cilova hodnota TK < 140/90 mmHg (standardni
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|écba), nebo < 120/80 mmHg (intenzivni lécba). Pacienti dostavali postupnou peroraini antihypertenzni
|éCbu kazdé 4 tydny po dobu 24 tydn( az do dosazeni cilového TK. Po prliimérném sledovani 3,9 roku
(rozmezi 0-5,5 roku) byl ro¢ni vyskyt recidivy CMP ve standardné lécené skupiné 2,26 % oproti 1,65 %
v intenzivné lécené skupiné (HR 0,73; 95% Cl 0,49-1,11, p = 0,15). Nebyl pfitomny rozdil v ramci dmrti
z jakékoliv pficiny (HR 0,80; 95% CI 0,49-1,29, p = 0,36). Byl pozorovan pokles vyskytu ICH, nicméné
absolutni pocet byl nizky (11 vs 1; HR 0,09, 95% Cl 0,01-0,70). Studie byla pred¢asné ukoncena kvuli
pomalému naboru (planovano na 2 000 Ucastnikd) a financovani. Autofi zkombinovali data s daty tFi
predchozich RCT (SPS3, studie Prevention After Stroke-Blood Pressure [PAST-BP] a studie Prevention
of Decline in Cognition After Stroke Trial [PODCAST]) a provedli metaanalyzu. Podet pacientl nutnych
k 1é€bé, aby se predeslo jedné opakované CMP (tzv. number needed to treat), byl 67 (95% Cl 39-250),
pfi¢emz pfinos byl dan spiSe snizenim rizika ICH (RR 0,25, 95% Cl 0,07—0,90) nezZ snizenim rizika iCMP
(RR 0,88, 95% Cl 0,71-1,08).
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Outcome Vysledky Komparator Intervence Uroveri dakazh | Shrnuti
Casova osa studie Vyssi  cilova | Nizsi cilova | (Kvalita dlikazt)
a méfeni hodnota TK | hodnota TK <
(130-149 130 mmHg
mmHg)
Umrti Hazard XXX XXX Nizka Cilovy TK pod
Ratio 1,03 z dlivodl 130 mmHg
9 critical (95%ClI zavazné ma maly nebo
0,79-1,35) impreciace, Zzadny efekt
Zalozeno na vainé riziko | na umrti
datech od bias! pacient(
3020 s recentni
pacientll z 1 lakunarni
studie (RCT) CMP
Sledovani
(follow-up):
<3,7 let
Recidiva/rekurence Hazard XXX XXX Nizka Cilovy TK pod
CMP Ratio 0,81 z ddvodu 130 mmHg
(95%ClI zdvaziné mlze  sniZit
8 critical 0,64-1,03) impreciace, riziko
ZaloZeno na vazné riziko | rekurence
datech od bias? CMP
3020 u pacient(
pacientll z 1 s recentni
studie (RCT) lakunarni
Sledovani CMP
(follow-up):
<3,7 let
Recidiva iCMP Hazard XXX XXX Nizka Cilovy TK pod
Ratio 0,84 Z dGvodu 130 mmHg
8 critical (95%ClI zavazné mlze  snizit
0,66-1,09) impreciace, riziko
ZaloZeno na vazné riziko | rekurence
datech od bias? ischemické
3020 CMP
u pacientd
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pacientll z 1 s recentni
studie (RCT) lakunarni
Sledovani CMP
(follow-up):
<3,7 let

Recidiva ICH Hazard XXX XXX Nizka Cilovy TK pod
Ratio 0,61 Z dGvodu 130 mmHg
8 critical (95%ClI zavainé mlze  snizit
0,31-1,22) impreciace, riziko
ZaloZeno na vaziné riziko | rekurence
datech od bias® hemoragické
3020 CMP
pacientll z 1 u pacient(
studie (RCT) s recentni
Sledovani lakunarni
(follow-up): CMP
<3,7 let
Nézadouci ucinky Hazard XXX XXX Stredni Cilovy TK pod
Ratio 1,53 Z davodu 130 mmHg
7 critical (95%CI 0,8— impreciace® ma nizky nebo
2,93) zadny  efekt
ZaloZeno na na nezadouci
datech od ucinky
3020 u pacient(
pacientll z 1 s recentni
studie (RCT) lakunarni
Sledovani CMP
(follow-up):
<3,7 let

1 Riziko Bias: vainé. Nedostatecné zaslepeni Ucastnikl a personalu. NedUslednost: Nic vazného. Analyzy podskupin
neprokazaly heterogenitu mezi podskupinami. Nepfimost: Nic vazného. Impreciace: vazna. Udaje z jedné studie, intervaly
spolehlivosti (pro pomér rizika) napfic 1, Siroké intervaly spolehlivosti. Publikacni zkresleni: Nic vazného.

2 Riziko Bias: vazné. Nedostatecné zaslepeni Uéastnikll a personalu. Neduslednost: Nic vazného. NepFimost: Impreciace:
vazna. Jedna studie, ale podobné vysledky jako predchozi studie. Publikacni zkresleni: Nic vazného.

3 Riziko Bias: vazné. Nedostatecné zaslepeni Ucastnik(l a personalu. Nedlslednost: Nic vazného. Nepfimost: Nic vazného.
Impreciace: vaina. Pouze Udaje z jedné studie, Siroké intervaly spolehlivosti. Publikaéni zkresleni: Nic vainého.

4 Riziko Bias: vazné. Nedostatecné zaslepeni Ucastnikd a persondlu. Neduslednost: Nic vdzného. Nepfimost: Nic vazného.
Impreciace: vazna. Siroké intervaly spolehlivosti, pouze Gdaje z jedné studie. Publikaéni zkresleni: Nic vainého.

5 Zavainé nezddouci Ucinky spojené s hypotenzi

6 NedUslednost: Nic vazného. Nepiimost: Nic vazného. Impreciace: vazna. Pouze Udaje z jedné studie, Siroké intervaly
spolehlivosti. Publika¢ni zkresleni: Nic vazného.

Klinicka otazka/PICO
Populace: dospéli s predchozi CMP nebo TIA

Intervence: antihypertenziva
Komparator: kontrola/placebo

Recentni Cochrane review (11 RCT, n = 38 742) prokazalo, Ze management TK vedouci ke snizeni TK
vyznamné redukuje riziko CMP (RR 0,81, 95% Cl 0,70-0,93; 8 studii, n = 35 110; stfedni kvalita)
a zavazné CMP (RR 0,90, 95% ClI 0,78—1,06; 4 studie, n = 28 630; vysoka kvalita).’” Analyza senzitivity
zahrnujici studie s nizkym rizikem bias (5 studii, n = 29 082) pfinesla podobné vysledky pro riziko
recidivy CMP (RR 0,86, 95% Cl 0,75-1,00). Vysledky byly nejpfiznivéjsi pro ACE inhibitory nebo
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diuretika, a¢koliv byla zaznamenana vyznamna heterogenita (1> = 72 %). Intenzivni sniZzeni TK (< 130/85
mmHg vs < 140-160/90-100 mmHg) snizuje riziko recidivy CMP (RR 0,80, 95% CI 0,63—1,00; 3 studie,
n = 3632). Pozn.: nebylo dosazeno statistické vyznamnosti. Podskupinovou analyzou (3 studie, n =
6 656) bylo zjisténo snizeni poctu rekurentnich CMP pouze v ptipadech, kdy primérna vychozi hodnota
STK byla > 140 mmHg (RR 0,65, 95% CI 0,51-0,83 pro > 160 mmHg; RR 0,71, 95% CI 0,57—-0,89 pro 140—
160 mmHg; RR 0,86, 95% Cl 0,67-1,12 pro 120-140 mmHg; a RR 1,01, 95% Cl 0,47-2,19 pro < 120
mmHg).

Na zakladé vysledkd studie PROGRESS se jako nejefektivnéjsi ve snizovani rizika recidivy iCMP jevi
pouziti ACE inhibitor(i (samotné nebo v kombinaci s diuretikem). Vétsina skupin antihypertenziv byla

shleddna uginnymi s vyjimkou betablokator(.*®

Metaanalyza 39 329 pacientd s anamnézou CMP
podpofila Uginnost 1é¢by hypertenze diuretiky, a to zejména v kombinaci s ACE inhibitory.*® Dalsi
metaanalyza 251 853 pacientl prokazala, Ze vétsina antihypertenznich Iék( sniZuje riziko recidivy CMP

(s vyjimkou betablokatora), jako nejucinnéjsi byly uvadény blokatory kalciovych kanald.®®

Systematické review 14 studii (n = 42 736)* potvrdilo nizsi riziko rekurentni CMP (RR 0,73; 95% Cl 0,62—
0,87) a umrti z kardiovaskularni pficiny (RR 0,85; 95% Cl 0,75-0,96) u pacientld s anamnézou CMP nebo
TIA. Snizeni STK je linedrné spojeno se snizenim rizika recidivy CMP (p = 0,049), infarktu myokardu (p
=0,024), kardiovaskularniho umrti (p < 0,001) a smrti z jakékoli pFic¢iny (p = 0,001). Srovnatelné i snizeni
DTK je linedrné spojeno se snizenim rizika rekurence CMP (p = 0,026) a umrtim z jakékoliv pFiciny (p =
0,009).

Rozsdhld metaanalyza od Ettehad a kol. 2016 zahrnula vysledky 123 studii (primérni a sekundarni
prevence CMP), 613 815 ucastnikl, u kterych byla srovnavana efektivita antihypertenzni lécby
s placebem nebo s jinou lé¢bou snizujici TK. Byla provedena rovnéz meta-regresni analyza, kterd
zkoumala proporcionalni snizeni rizika v poméru k dosazenému snizeni hodnoty TK. Vysledky prokazaly
vyznamné snizeni rizika CMP spojené s kazdym dalSim snizenim STK o 10 mmHg, a to v rdmci rady
sledovanych parametr(: umrti ze vSech pftic¢in a CMP. Vysledky byly shodné u pacientll s rozdilnym
vychozimi hodnotami TK a reportovanymi komorbiditami.

Outcome Vysledky Komparator Intervence Uroveri diikazli | Shrnuti
Casova osa studie Kontrola/placebo SniZzovani TK | (Kvalita

a méfeni dikaza)
Umrti Odds Ratio | 83/1000 79/1000 Vysoka? Snizovani TK ma
z jakékoliv 0,95 (95% nizky nebo Zadny
priciny Cl 0,83— | Rozdil: 4 méné na efekt na damrti
Konec 1,07) 1000 (95% CI 13 z jakékoliv priciny
sledovani ZaloZeno na | méné az 5 vice)
(follow-up) datech od
9 critical 30 866

pacientll ze

7 studif

(RCT)?

Doba

sledovani

(follow-up):

1az 4 roky
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Recidiva Odds Ratio
Ccmp3 0,71 (95%
Konec Cl 0,59-
sledovani 0,86)
Zalozeno na
datech od
37737
pacientd
z10 studii
(RCT)?

Doba
sledovani
(follow-up):
laz5let

106/1000 78/1000
Rozdil: 28 méné na
1000 (95% CI 41
méneé az 13 méné)

8 critical

Stredni

Z dlvodu vaziné
heterogenity

a publikac¢nimu
bias®

Management
(sniZovani) TK
pravdépodobné
snizuje riziko
recidivy CMP

1 Systematické review.50 Vychozi/srovnavaci: Referenéni kontrolni rameno pouZité pro intervenci.
2 Riziko Bias: Nic vazného. Riziko bias nebylo hlaseno, ale vétsinou byly studie kontrolované placebem. Jedna mensi studie
byla oteviend, zbytek kontrolovany placebem. Nedlslednost: Nic vazného. Nizka statisticka heterogenita: 12 29 %. Nepfimost:

Nic vazného. Impreciace: Nic vazného. Publikacni zkresleni: Nic vazného.
3 Zahrnuje fatalni i nefatalni CMP, zahrnuje iCMP a ICH.

4 Systematické review.50 Vychozi/srovnavaci: Referenéni kontrolni rameno pouZité pro intervenci.
5 Riziko Bias: Nic vazného. Riziko bias nebylo hlaseno, ale vétsinou byly studie kontrolované placebem. Jedna mensi studie
byla oteviend, zbytek byl kontrolovany placebem. NedUlslednost: vazna. Velikost statistické heterogenity byla vysoka, s 12:
78 %. Neprimost: Nic vazného. Impreciace: Nic vazného. Publikaéni zkresleni: Nic vazného. Asymetricky funnel plot: analyza
prokazala jednu studii se silnym poklesem rizika CMP (OR = 0,4). Vyloucdeni této studie z metaanalyzy vedlo k méné
pvyraznému, ale stale vyznamnému celkovému ucinku (OR 0,77, 95% Cl 0,66—0,90, p = 0,0009).

Doporuceni €. 13

Doporuceni

GRADE

Uroven

Sila

U pacient( s STK 120-140 mmHg, ktefi dosud nejsou lééeni, je
vhodné zahdjit antihypertenzni |éCbu, pficemZz nejlepsi jsou
ddkazy pro dudlni 1é¢bu (ACEi/diuretikum).384647

S>ISISIS)

Doporuceni ¢. 14

Doporuceni

GRADE

Uroven

Sila

Idedlni dlouhodoba cilova hodnota TK neni presné stanovena. Cil
STK < 130 mmHg mUZe ptinést vétsi benefit nez STK< 140 mmHg,
a to zejména u pacientll s CMP zplsobenou postizenim malych
cév (za predpokladu, Ze nedochazi k nezadoucim ucinkdm
v disledku nadmérného snizeni TK).*"4

SISISIS)

K

Klicové informace — dikazy
Benefity a rizika

Podstatny benefit doporucené alternativy.

Konzistentni benefit vedouci ke snizeni rizika CMP o 25—30 %.38414250
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Spolehlivost dikaz( — nizka

Bylo provedeno nékolik velkych studii a metaanalyz, které se vSak tykaji obecné skupiny pacientd
s cévnim onemocnénim, a nikoli specificky sekundarni prevence u CMP. Nékteré dlkazy pochazeji
z post-hoc subanalyz RCTs.

Hodnoty a preference

Vybér antihypertenziva zavisi na komorbiditach, snasenlivosti pacienta a odviji se podle profilu
nezadoucich ucinkd.

Zdroje a dalsi uvahy

Existuji dikazy, Ze |é¢ba TK je ndkladové efektivni. U pacientl s vysokym rizikem srde¢niho onemocnéni
a CMP bylo zjisténo (australska data), Ze sniZzeni TK ramiprilem je nakladové efektivni pti dodatecnych
nakladech ve vy$i 17 214 AUS v porovnani s placebem (referenéni rok nédklad( nebyl uveden).®
U pacientl s predchozi CMP nebo TIA bylo v evropskych podminkach zjisténo, Ze management TK
pomoci perindoprilu by byl nakladové efektivni pfi dodatecnych nakladech 6 927 GBP za QALY
v porovnani s placebem (nakladovy referenéni rok 2005).1644 P¥i novéjsim hodnoceni bylo zjisténo, Ze
cilené programy managementu TK byly nakladové efektivni pro sekundarni prevenci CMP v Australii
a pohybovaly se mezi 1 811 az 4 704 AUS za ziskany rok Zivota v porovnani s béZznou praxi (referenéni
rok nakladd 2004).%

Implementace

Nebyly stanoveny klinické indikatory pro klinicky audit na narodni Grovni v Ceské republice.

Souhrn dukazt

Dosud neni stanovena jasna cilova hodnota TK a intenzita sniZovani by méla odrdzZet celkové cévni
riziko jedince. Subanalyza studie PROGRESS neprokazala heterogenitu ve prospéch IéCby snizujici TK,
a to v celém rozsahu vychozich hodnot TK (pozn.: jen mélo pacientd mélo vychozi STK < 120 mmHg).*°
Je pravdépodobné, Ze zahdjeni |é¢by u pacientl s ICH bylo pfinosné, pokud byl krevni tlak > 120 mmHg.
Observacni studie se lisi v tom, zda je zvySeno riziko CMP u pacient( s nizkou normalni hodnotou TK
(tj. J-kfivkou) — nékteré studie zjistily vyssi riziko Spatného vysledného stavu u pacientli s STK < 120
mmHg. Tento Uulinek vSak nebyl pozorovdn v metaanalyzach primarnich ani sekunddrnich
preventivnich studii, véetné studie SPRINT (ktera vSak nezahrnovala pacienty s CMP).

Intenzivnéjsi snizeni TK na cilovou hodnotu STK < 120 mmHg bez ohledu na vychozi hodnoty pfinasi
vyznamnéjsi klinicky benefit.3¥4 Probihajici studie SHOT (NCT01563731) studuje vliv snizeni TK
u pacientli s CMP na cilovou hodnotu STK < 125 mmHg oproti 125—-135 mmHg oproti 135-145 mmHg

Studie SPS3 randomizovala 3 020 pacient( s neddvnou lakundrni CMP.* Cilova hodnota STK 130 mmHg
ve srovnani s cilovou hodnotou 130-140 mmHg byla spojena s nevyznamnym snizenim recidivy CMP.
Post hoc analyza studie PROGRESS ukazala, Ze vétsi snizeni rizika bylo spojeno s intenzivnéjsi terapii
snizujici TK. Navzdory tomu, Ze 52 % ucastnik( studie bylo vstupné klasifikovano jako normotenzni,
prokdzaly vysledky studie PROGRESS trvale snizené riziko CMP, a to bez ohledu na pocatecni hladiny
TK, navic bez dlikaz(i o zvy$eném riziku pfi velmi nizkych hladinach TK.*
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Metaanalyza uvadéla lepsi vysledky u pacientll s intenzivnéjsim snizovanim TK bez ohledu na vychozi
hodnoty.*? Dal$i metaanalyza zahrnujici 123 studii a 613 815 subjekt( (s pfedchozi cévni mozkovou
pfihodou a bez ni) potvrdila vyznamnou redukci kardiovaskularnich pfihod a dmrti Umérné snizeni TK
— s kazdym sniZzenim o 10 mmHg bylo sniZeno riziko kardiovaskuldrnich pfihod 0 20 % a CMP o0 27 %.3®
Systematické review 14 studii (n = 42 736), které proved| Katsanos et al.,*® hodnotilo efekt snizeni TK
u pacientl s anamnézou iCMP nebo TIA. Analyza podskupin zjistila, Ze u pacientd s CMP je dosaZeni
STK < 130 mmHg spojeno s nizsi prevalenci recidivy CMP (8,3 %; 95% Cl 7,0-9,8 %, p = 0,048) nez
dosazeni STK 130-9140 (9,2 %; 95% Cl 6,9-12,1 %) nebo STK > 140 mmHg (11,7 %; 95% Cl 9,4-14,3 %).
Kitagawa a et al.*’ proved| v Japonsku RCT s cilem ur¢il optimalni cilovy TK v sekundarni prevenci CMP.
Pacienti s predchozi CMP (n =1 263; 1 074 iCMP a 189 krvacivych CMP) bylo randomizovano do dvou
skupin; cilovy TK < 140/90 mmHg (standardni |é¢ba), nebo < 120/80 mmHg (intenzivni Ié¢ba). Pacienti
dostavali postupnou lé¢bu peroralné kazdé 4 tydny po dobu 24 tydn(l az do dosazeni cilového TK. Po
pramérném sledovani 3,9 roku (rozmezi 0-95,5 roku) bylo roéni riziko recidivy CMP ve standardni
skupiné 2,26 % oproti 1,65 % v intenzivni skupiné (HR 0,73; 95% CI 0,49-1,11, p = 0,15). Rozdil ve vSech

pfi¢inach Umrti nebyl vyznamny (HR 0,80; 95% ClI 0,49-1,29, p = 0,36).

Outcome Vysledky Komparator Intervence Uroveri dakazd | Shrnuti
Casova osa a méreni Vyssi cilovy TK | Nizsi cilovy STK | (Kvalita dikaza)
130 az 149 | <130 mmHg
mmHg
Recidiva CMP Hazard Ratio | xx XX Nizka Cilovy STK <
0,81 (95% ClI ZdGvodu vainé | 130 mmHg
8 critical 0,64-1,03) impreciznosti, muze snizit
ZaloZeno na vysoké riziko | riziko recidivy
datech od bias? CMP u pacientd
3020 pacientd s recentni
zjedné studie lakundrni CMP
(RCT)
Sledovani
(follow-up) <
3,7 let
Recidiva Hazard Ratio | xx XX Nizka Cilovy STK <
ischemické 0,84 (95% ClI Z davodu vaziné | 130 mmHg
CcmpP 0,66—1,09) impreciznosti, muze snizit
Zalozeno na vysoké riziko | riziko recidivy
8 critical datech od bias? ischemické
3020 pacientl CMP u pacientl
zjedné studie s recentni
(RCT) lakunarni CMP
Sledovani
(follow-up) <
3,7 let
Recidiva ICH Hazard  Ratio | xx XX Nizka Cilovy STK <
0,61 (95% Cl Z dGvodu vaziné | 130 mmHg
8 critical 0,31-1,22) impreciznosti, muze snizit
ZaloZeno na vysoké riziko | riziko ICH
datech od bias* u pacient(
3020 pacientd s recentni
zjedné studie lakundrni CMP
(RCT)
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Sledovani
(follow-up) <
3,7 let
Nezadouci Hazard Ratio | xx XX Stfedni Cilovy STK <
ucinky 1,53 (95% Cl ZdGvodu véainé | 130 mmHg ma
0,8-2,93) impreciznosti maly nebo
7 critical ZaloZeno na zadny efekt na
datech od nezadouci
3020 pacient ucinky
zjedné studie u pacientt
(RCT) s recentni
Sledovani lakundrni CMP
(follow-up) <
3,7 let

1 Riziko Bias: vaziné. Nedostatecné zaslepeni Ucastnikl a personalu. NedUslednost: Nic vazného. Analyzy podskupin
neprokazaly heterogenitu. Nepfimost: Nic vazného. Impreciace: vazna. Pouze Udaje z jedné studie, intervaly spolehlivosti (pro
pomeér rizika) napfic 1, Siroké intervaly spolehlivosti. Publikacni zkresleni: Nic vazného.

2 Riziko Bias: vazné. Nedostatecné zaslepeni Ucastnik( a personalu. Nedlslednost: Nic vazného. Nepfimost: Nic vazného.
Impreciace: vazna. Jedna studie, ale podobné vysledky jako predchozi studie. Publikacni zkresleni: Nic vazného.

3 Riziko Bias: vazné. Nedostatecné zaslepeni Ucastnik(l a personalu. NedUslednost: Nic vazného. NepFimost: Nic vazného.
Impreciace: vaina. Pouze Udaje z jedné studie, Siroké intervaly spolehlivosti. Publika¢ni zkresleni: Nic vazného.

4 Riziko Bias: vazné. Nedostatecné zaslepeni Ucastnikt a persondlu. Nedislednost: Nic vazného. Nepfimost: Nic vazného.
Impreciace: vazna. Siroké intervaly spolehlivosti, pouze Gdaje z jedné studie. Podobné vysledky jako predchozi studie, velka
Cisla. Publikacni zkresleni: Nic vazného.

5 Zavaziné nezadouci ucinky spojené s hypotenzi

6 NedUslednost: Nic vazného. Nepiimost: Nic vazného. Impreciace: vazna. Pouze Udaje z jedné studie, Siroké intervaly
spolehlivosti. Publikacni zkresleni: Nic vazného.
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Informace pro pacienty
Doporuceni €. 1
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Pacienti s ischemickou CMP a/nebo TIA a s prokdzanym PFO by
méli byt |é¢eni optimalni terapii zahrnujici protidestickovou nebo DPPHOS ™
antikoagulaéni terapii, pokud je tato indikovana.?%??
Doporuceni €. 2
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl mladsSich 60 let, u kterych je PFO povaZovano za
kauzalni pficinu ischemického iktu a po vylouceni jinych pfFicin
. P ) o @ Po ylaucent Jyen P OOOD M
iCMP, je doporuceno provést perkutanni uzavér PFO
okludérem.?:*
Doporuceni €. 3
Doporuceni GRADE
P Urovefi | Sila
Vsichni pacienti s akutni CMP by méli mit v prvnich 48 hodinach DPP
od vzniku CMP pravidelné monitorovan TK.
Doporuceni ¢. 4
Doporuceni GRADE
P Uroveri Sila
U pacientl s akutni CMP léCenych intravendzni trombolyzou by
mél byt TK pred |écbou a v prvnich 24 hodinach po 1é¢bé snizen DPP
pod 185/110 mmHg.
Doporuceni €. 5
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl s akutni ischemickou CMP (nelécenych systémovou
trombolyzou) a s TK > 220/120 mmHg by mél byt TK béhem DPP
prvnich 24 hodin opatrné snizen (nejvyse o 20 % za 24 hod).
Doporuceni €. 6
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Intenzivni sniZzeni TK v akutni fazi iCMP na cilovou hodnotu STK
?
< 140 mmHg neni doporuéovano. OO0 v
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Doporuceni €. 7
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl s akutnim ICH by mél byt TK akutné sniZzen na cilovy
?
STK < 140 mmHg a udrZovan nad 110 mmHg.3*% COOD T
Doporuceni ¢. 8
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Antihypertenziva, kterd pacient uzival pfed CMP, mohou byt
vysazena az do doby, kdy jsou pacienti neurologicky stabilni a kdy OPDD ¥
je moiné bezpelné podévat lé¢bu.®
Doporuceni €. 9
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U vsech pacientd po CMP nebo TIA s TK > 140/90 mmHg by méla
byt zahajena, nebo zintenzivnéna dlouhodoba terapie krevniho OPPP ™
tlaku.3738
Doporuceni €. 10
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl po CMP nebo TIA je tfeba zahdjit, nebo zintenzivnit
lé¢bu snizujici TK jesté pred propusténim nebo brzy po TIA| @HDD ™
v ptipadé, Ze neni pacient pfijat k hospitalizaci. 338
Doporuceni €. 11
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Jako terapie snizujici krevni tlak je pfijatelnda kterdkoli
z nasledujicich skupin [ékG: inhibitory angiotenzin konvertujiciho
enzymu, antagonisté receptoru angiotenzinu |, blokdator
kalciovych kanal(, thiazidova diuretika. Betablokatory by nemély COO0D "
byt pouzivany jako antihypertenziva prvni volby, pokud pacient
netrpi ischemickou chorobou srdeéni.?”°
Doporuceni ¢. 12
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
Navrhujeme zahdjit nebo zintenzivnit antihypertenzni [écby
s cilem dosaZzeni STK mezi 120-140 mmHg, a to za predpokladu, DPP

Ze nedojde k nezadoucim ucéinkim v dlsledku nadmérného
snizeni TK.
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Doporuceni ¢. 13
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
U pacientl s STK 120-140 mmHg, ktefi dosud nejsou léceni, je
vhodné zahdjit antihypertenzni lécbu, pficemz nejlepsi jsou Slelele) ¥
dukazy pro dudlni [é¢bu (ACEi/diuretikum).384647
Doporuceni ¢. 14
Doporuceni GRADE
P Uroven Sila
IdedIni dlouhodobd cilovd hodnota TK neni jednoznaéné
tanovena. Cil STK < 130 mmHg muZze pfinést vétsi benefit nez STK
<140 mmHg, a to zejména u pacientd s CMP zplsobenou Slelele) T2
postizenim malych cév (za predpokladu, Ze nedochazi
k neZzddoucim G¢inklm v ddsledku nadmérného snizeni TK).4#
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Doporuceni pro praxi — personalni a materialni vybaveni

Na zakladé tohoto KDP by bylo vhodné vytvorit sadl klinickych indikator( pro klinicky audit na narodni
urovni v Ceské republice.

Pro zvyseni kvality a bezpecnosti péce o pacienty po iCMP nebo TIA s PFO by bylo vhodné vytvofrit
regionalni multidisciplinarni skupiny sloZzené z neurologt a kardiologl s pfislusnou subspecializaci.

Poznamka autorti KDP ke klinickym doporucenim

Poznamky autord ke klinickym doporucenim nejsou.

Doporuceni pro dalsi vyzkum

Doporuceni nebyla vytvorena.

Dalsi doplnujici informace

Doplnujici informace nejsou.
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Prilohy

Pfiloha A: Hodnoceni Clinical Guidelines for Stroke Management Australian Stroke Foundation
standardizovanym Nastrojem pro hodnoceni doporucenych postup( pro vyzkum a evaluaci (Licenik et
al., 2013).

Priloha B: Hodnoceni védecké validity klinickych doporuéenych postupl (shoda mezi dlkazy,
interpretaci a doporucenimi) (Klikova et al., 2017)

Pfiloha C: Hodnoceni Clinical Guidelines for Stroke Management Australian Stroke Foundation:
Hodnotici tabulka — Pfijatelnost/pouZzitelnost (Collaboration, 2009; Licenik et al., 2013)

Pfiloha D: Prohlaseni o stretu/konfliktu zajmu (Vyplni kazdy ¢len panelu KDP)
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Priloha A

Hodnoceni Clinical Guidelines for Stroke Management Australian Stroke Foundation
standardizovanym Nastrojem pro hodnoceni doporuéenych postuptli pro vyzkum a evaluaci (€eska
verze) (Licenik et al., 2013).

Hodnotitelé:

1. doc. MUDr. Ale$ Tomek, Ph.D.

2. MUDr. Jifi Neumann

3. PhDr. Petra Butilovd, BBA

4. MUDr. Tomas Necas

5. MUDr. Mgr. Radim Li¢enik, Ph.D.

5 hodnotitel(l pridélilo v 1. doméné (Ramec a ucel) nasledujici skore:

Polozka 1 Polozka 2 Polozka 3 Celkem
Hodnotitel 1 7 7 7 21
Hodnotitel 2 7 7 7 21
Hodnotitel 3 7 7 7 21
Hodnotitel 4 7 7 7 21
Hodnotitel 5 7 7 7 21
Celkem 35 35 35 105

Nejvyssi mozné skére = 7 (silné souhlasim) x 3 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 105

cvvs

Celkové skore pro doménu je: 100 %

5 hodnotiteld pridélilo v 2. doméné (Zapojeni zainteresovanych osob) nasledujici skore:

Polozka 4 Polozka 5 Polozka 6 Celkem
Hodnotitel 1 7 7 7 21
Hodnotitel 2 7 7 7 21
Hodnotitel 3 7 7 7 21
Hodnotitel 4 7 7 7 21
Hodnotitel 5 7 7 7 21
Celkem 35 35 35 105

Nejvyssi mozné skére = 7 (silné souhlasim) x 3 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 105

vy

Celkové skore pro doménu je: 100 %
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5 hodnotitel(l pridélilo v 3. doméné (Prisnost tvorby) nasledujici skore:
Polozk  Polozk Polozk Polozk Polozk Polozk Polozk Polozk  Celke
a7 a8 a9 alo all al2 al3 al4 m
Hodnotite
11 7 7 7 7 7 7 7 7 56
Hodnotite
7 7 7 7 7 7 7 7 56
12
Hodnotite
13 7 7 7 7 7 7 7 7 56
Hodnotite
7 7 7 7 7 7 7 7 56
14
Hodnotite
|5 7 7 7 7 7 7 7 7 56
Celkem 35 35 35 35 35 35 35 35 280
Nejvyssi mozné skore = 7 (silné souhlasim) x 8 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 280
Nejnizsi mozné skdre = 1 (silné nesouhlasim) x 8 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 40
Celkové skore pro doménu je: 100 %
5 hodnotitel(l pridélilo v 4. doméné (Srozumitelnost) nasledujici skére:
Polozka 15 Polozka 16 Polozka 17 Celkem
Hodnotitel 1 7 7 7 21
Hodnotitel 2 7 7 7 21
Hodnotitel 3 7 7 7 21
Hodnotitel 4 7 7 7 21
Hodnotitel 5 7 7 7 21
Celkem 35 35 35 105
Nejvyssi mozné skére = 7 (silné souhlasim) x 3 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 105
Nejnizs$i mozné skdre = 1 (silné nesouhlasim) x 3 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 15
Celkové skore pro doménu je: 100 %
5 hodnotitel( pridélilo v 5. doméné (PouZitelnost) nasledujici skére:
Polozka 18 Polozka 19 Polozka 20 Polozka 21 Celkem
Hodnotitel 1 7 6 6 7 26
Hodnotitel 2 7 6 6 7 26
Hodnotitel 3 7 6 6 7 26
Hodnotitel 4 7 7 7 6 27
Hodnotitel 5 7 7 7 7 28
Celkem 35 32 32 34 133
Nejvyssi mozné skore = 7 (silné souhlasim) x 4 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 140
Nejnizs$i mozné skdre = 1 (silné nesouhlasim) x 4 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 20
Celkové skore pro doménu je: 94 %
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5 hodnotitelll pridélilo v 6. doméné (Edi¢ni nezavislost) nasledujici skore:

Polozka 22 Polozka 23 Celkem
Hodnotitel 1 7 7 14
Hodnotitel 2 7 7 14
Hodnotitel 3 7 7 14
Hodnotitel 4 7 7 14
Hodnotitel 5 7 7 14
Celkem 35 35 70

Nejvyssi mozné skore = 7 (silné souhlasim) x 2 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 70

evvs

Celkové skoére pro doménu je: 100 %

5 hodnotitelll pridélilo v doméné Celkové hodnoceni doporuceného postupu nasledujici skore:

Polozka Doporuceno
Celkové k pouzivani Celkem
hodnoceni v praxi

Hodnotitel 1 7 ANO 7
Hodnotitel 2 7 ANO 7
Hodnotitel 3 7 ANO 7
Hodnotitel 4 7 ANO 7
Hodnotitel 5 7 ANO 7
Celkem 35 ANO 35

Nejvyssi mozné skore = 7 (silné souhlasim) x 1 (polozky) x 5 (hodnotitelé) = 35

evvs

Celkové skoére pro doménu je: 100 %

Hodnoceny klinicky doporuceny postup byl doporucen k pouZzivani v praxi a je vhodny k adolopmentu
pro pouzivani v Ceské republice.
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Priloha B

Uzis

Hodnoceni Clinical Guidelines for Stroke Management Australian Stroke Foundation; Nastrojem
k hodnoceni védecké validity klinickych doporuéenych postupd (shoda mezi dikazy, interpretaci

a doporucenimi), (Klikova et al., 2017).

Klinicka otazka

Doporuceny postup ASF
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Ano Nevim
Ne
Celkové vzato, dikazy byly validni ) O
O
Vzhledem k vyhledavaci strategii je riziko, Ze byly opomenuty relevantni dlkazy, . O
nizké O
Kritéria pro vyhledavani dlikazll jsou explicitni o O
O
Prostrfedi a protokoly vybranych studii odpovidaji zdravotni otazce . O
O
Vysledky byly klinicky silné (napf. trvani celkového bezptiznakového preziti mize . O
byt povazovano za pf¥ilis slaby dikaz v porovnani s celkovym prezitim) O
Kritéria pouZzitd pro hodnoceni kvality a validity vybranych studii jsou uvedena . o
odpovidajicim zplGsobem (typ studii, metody randomizace, udrZeni pacientd ve o
skupinach atd.)
Riziko uvedeni neobjektivnich dlikazl je nizké . O
O
Vysledky byly povazovany za klinicky silné (napf. trvani celkového bezpfiznakového . O
preZiti mizZe byt povaZovano za pfilis slaby dikaz v porovnani s celkovym preZitim) O
KdyZz byla provadéna metaanalyza, statistické analyzy byly odpovidajici. Byla . O
analyzovana senzitivita a testovana heterogenita. O
Koherence mezi diikazy a doporuéenimi . O
O
Dukazy byly pfimé. Pacienti a intervence ve studiich byli srovnatelné s témi, na které . O
byla zamérena doporuceni O
Zavéry byly podporeny daty nebo analyzami; vysledky se shodovaly mezi studiemi. . O
Pokud existoval nesoulad v datech, bylo provedeno a uvedeno posouzeni O
Zavéry jsou klinicky relevantni. (Statisticka vyznamnost ne vidy znamena klinickou . O
vyznamnost) O
Zavéry vyvozené z dat ukazuji na Géinnost/neucinnost intervence a doporuceni je . O
odpovidajicim zptisobem napsano O
Existuje zdGvodnéni pro doporuceni/nedoporuceni intervence i pfesto, ze dikazy . O
jsou slabé O
Hierarchie sily dikazl je odpovidajicim zplsobem popséna . O
O
Celkové vzato, védecka kvalita tohoto doporuceni nepredstavuje riziko . O
neobjektivity O
Sila dlkaz( pfisuzovanych doporucéeni je odpovidajicim zplsobem popsana . O
a zdlvodnéna O
Byla porovnana rizika s vyhodami . O
O
Komentare
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Priloha C

Hodnoceni Clinical Guidelines for Stroke Management Australian Stroke Foundation: Hodnotici

tabulka — Pfijatelnost/pouzitelnost (Collaboration, 2009; Li¢enik et al., 2013)

Klinicka otazka Doporuceny postup ASF
Ano Nevim
Ne
Celkové vzato, doporuceni je prijatelné . O
O
Sila dukazli a velikost ucinku odpovidajicim zplUsobem podporuji stupen . O
doporuceni O
Intervence je dostatecné prospésna oproti jinym dostupnym lé¢ebnym postupim . O
O
Doporuceni je vsouladu s kulturou a hodnotami prostfedi, ve kterém se ma . O
pouZivat O
Komentare
Celkové vzato, doporuceni je pouzitelné . O
O
Intervence je pouZitelnd u pacientl v kontextu pouZiti . O
O
Intervence/vybaveni je k dispozici v kontextu pouZziti . O
O
Nezbytna kvalifikace je k dispozici v kontextu pouziti . O
O
Neexistuji omezeni, legislativa, politika nebo zdroje v pouZitém prostredi . O
zdravotni péce, které by branily implementaci doporuceni O
Komentare
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Priloha D

Prohlaseni o stfetu/konfliktu zajmu

Jméno:

PFijmeni:

Tituly a akademické hodnosti:
Pracovisté:

Role v pracovni skupiné: [J autor O oponent O jind (doplrite).................

Existuje v souvislosti s pfipravou Klinického doporuéeného postupu (KDP) potencidlni stfet zajmua??

[J ano (podrobnosti nize) O ne

Popis mozného konfliktu zajma:?

1 Oznacte kfizkem, pokud jste oznadili ano, je nezbytné uvést konkrétni potencidlni konflikt zajmu (viz nize).

2Zde by mély byt deklarovany a popsany veskeré soucasné nebo minulé afiliace a/nebo jina Uéast a spolupréce s organizaci
Ci subjektem, ktery ma zajem na vysledcich pfipravy Klinického doporuc¢eného postupu, jez by mohly vést ke skutecnému
nebo potencidlnimu stfetu zajm a ovlivnéni klicovych doporuceni formulovanych v doporuc¢eném postupu (véetné plasobeni
jako resitel ve studiich vyuZitych jako dikazy vyuZitelné pfi vytvareni doporuceni v Klinickém doporuceném postupu). Mély
by byt deklarovany potencidlni konflikty, i v pfipadé, Ze jste si jisti, Ze vas usudek a nazory nejsou ovlivnény.
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