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Clanek se vénuje preventivnim a neintervenénim lééebnym postuptim u choroby perifernich tepen dolnich konéetin: fyzikalnimu
tréninku, ovlivnéni rizikovych faktord, jako je koufeni, a vhodné terapii diabetu, hyperlipidemie a hypertenze, antiagregacni
(popfipadé antikoagulacni) terapii, pouziti vazoaktivnich 1ékd, a také nazordm na terapeutickou angiogenezi (bunécnou

a genovou terapii).
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Non-interventional therapy in peripheral artery disease

The article deals with preventive and non-interventional treatments in peripheral artery disease of the lower limbs: physical train-
ing, influencing risk factors such as smoking and appropriate therapy for diabetes, hyperlipidemia, and hypertension, antiplatelet
(or anticoagulant) therapy, the use of vasoactive drugs, and views on therapeutic angiogenesis (cellular and gene therapy).
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Onemocnéni tepen dolnich koncetin
(v ¢estiné zauzivané ICHDK - ischemicka
choroba dolnich konc¢etin; popfipadé LEAD -
lower extremity artery disease) je soucasti Sirsi
choroby perifernich tepen (PAD - periphe-
ral artery disease) a je projevem systémové
aterosklerézy. Vznika v dasledku zuzeni az
uzavéru jedné nebo vice tepen dolni konce-
tiny, ptipadné panevnich tepen nebo distalni
abdominalni aorty a jeji bifurkace.

Ovlivnitelnymi rizikovymi faktory pro
vznik PAD jsou koufeni cigaret, $patnd kvalita
stravy, obezita a nedostatek fyzické aktivity.
Dalsimi riziky jsou diabetes, hyperlipidemie,
hypertenze, chronické ledvinné selhani spo-
lu se zédkladnimi genetickymi dispozicemi
podporujicimi rozvoj aterosklerézy. Také ra-
dioterapie na oblast panve (nebo hrudniku)
a revmaticka onemocnéni mohou vést k roz-
voji PAD. Mezi rizikové stavy midzeme také
zaradit horsi socialné-ekonomické podminky
ainfekce.

Prevalence ICHDK se v rliznych studiich
lisi v zavislosti na rozdilech v charakteristikach

populaci, v¢etné definice ICHDK, véku a etnic-
kého plvodu. Obvykle se objevuje béhem
5.dekady Zivota a prevalence ICHDK exponen-
cidlné stoupd po 65. roce véku. Pfedpoklada
se, ze asi 20 % osob ve véku nad 60 let véku
ma urcity stupen choroby perifernich tepen.
ICHDK se vyskytuje pfiblizné u 40 milion(
di s diabetem 2. typu nez v bézné populaci
a prevalence se zvysuje s rostouci dobou
trvéni diabetu, béhem cca 15-20 let trvani
diabetu az 10krat.

Pacienti s ICHDK maji ¢asto soucasné
koronérni nebo cerebrovaskularni onemoc-
néni, oznacované jako polyvaskuldrni one-
mocnéni, a jsou vystaveni zvySenému riziku
zévaznych nezédoucich kardiovaskuldrnich
pfihod (MACE - major adverse cardiovascular
events: nefatédlni mozkova piihoda, nefatalni
infarkt myokardu a kardiovaskularni smrt)
(1,2,3).

Vedle aterosklerotického postizeni stény
tepen prispivaji k omezeni pritoku v perifer-
nich tepnach také soucasné mikroemboliza-

ce, trombdzy in situ a embolizace z proximal-
niho tepenného Useku. Proto onemocnéni
muzeme patofyziologicky chapat jako ate-
rotrombézu.

Chronicka ischemie zpUsobuje myopa-
tii kosterniho svalstva, kterd je charakteri-
zovana narusenym metabolismem kysliku,
mitochondridlni dysfunkci, zménami vldken
kosterniho svalstva a jejich atrofii a dysfunkci
svall. Je mozné, ze nasledna chronicka mo-
torickd neuropatie a atrofie jsou zodpovédné
za omezeni hybnosti i po omezeni rizikovych
faktorl nebo zlepseni prokrveni koncetiny.

Riziko amputaci je zvysené u viech paci-
entd s ICHDK, nejen u pacientd s diabetem (4).

Pfestoze se uvadi, Ze nejcastéjsi poca-
te¢ni pfiznak onemocnéni perifernich tepen
dolnich koncetin (ICHDK) je bolest v noze pfi
chlzi znama jako intermitentni klaudikace,
nemala ¢ast symptomatickych pacient ma
atypické bolesti v dolnich koncetinach.

Vyvoj symptom zavisi jak na rozsahu
onemocnéni, tak na Urovni aktivity jedince.
Pacienti bez bolesti mohou mit (i jinou) vy-
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znamnou funkéni poruchu, neumoznujici od-

kryti klasické intermitentni klaudikace.
Méreni indexu kotnikovych tlakd (ABI) ne-

musi vzdy odpovidat hemodynamice a funk¢-

ni kapacité koncetin pii ICHDK (5).
Pfedpokladané rozlozeni klinického obra-

zu PAD u pacientu ve véku > 50 let:

B asymptomatické - 20 az 50 %,

B netypickd bolest nohou - 40 az 50 %,

B klasicka klaudikace — 10 az 35 %,

B kritickd ischemie koncetiny - 1 az2 %

Z téch, ktefi maji intermitentni klaudikace
po dobu 5 let, zlistane pfiblizné 70-80 % sta-
bilnich, 10-20 % bude mit zhorseni symptoma
a5-10% bude mit rozvoj kritické ischemie kon-
Cetiny. Priblizné 10-15 % umird na kardiovas-
kularni pfic¢iny do 5 let a dal3ich 20 % bude mit
nefatalni kardiovaskularni pfihodu (2).

Terapie ICHDK snizujici riziko zadvaznych
komplikaci onemocnéni zahrnuje antitrom-
botickou terapii, terapii dyslipidemie, diabetu
a hypertenze. Ischemickou symptomatologii
v koncetindch mohou ovlivnit vazoaktivni
léky, 1écebny trénink a revaskularizace, tyto
postupy vsak maji sva omezeni.

Ale také dodrzovani zdravych stravovacich
navyku je spojeno s nizsim vyskytem klinicky
se projevujici PAD. Malnutrice (z nejriiznéjsich
pficin) u kritické ischemie koncetiny zname-
na podstatné vyssi riziko komplikovaného
stavu (6).

Ukonceni koureni

Pouzivéani tabakovych vyrobkd zhorsuje
funkci endotelu. Obecné cigaretrovy kouf
(v¢etné koufe z elektronickych cigaret) vede
k projeviim systémového zanétu. A pravdépo-
dobné se jeho zatim nedostate¢né definované
slozky podileji na neovaskularizaci a krvaceni
plakd a dalSimu rozvoji aterogeneze. Uzivani
marihuany je mozna spojené s rozvojem ar-
teritid.

Ukon¢eni koufeni muze zlepsit vykonnost
pfi chlizi u pacientd s intermitentni klaudikaci.

Velky prehled studii ukdzal, Ze viech-
ny dostupné formy nikotinovych nahrazek
(zvykacka, transdermalni naplast, nosni sprej,
inhaldtor a sublingvaélni tablety) byly pfi dosa-
hovani abstinence koufeni Uc¢innéjsi nez pla-
cebo. Kombinace rliznych forem nikotinovych
nahrazek (jako jsou naplasti a Zvykacky) je
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vhodnéjsi nez pouzivanijen jedné. Nikotinové
nahrady, bupropion a vareniklin, jsou pfi
dosahovani abstinence koufeni bezpecné
a ucinnéjsi nez placebo. Pfidani nikotinové
substitucni terapie k bupropionu potencuje
jeho plsobeni.

Pro osoby odvykajici se koufeni se dopo-
rucuje terapie s odbornou pomoci (7, 8).

Antiagregacni terapie

Patofyziologii trombodzy pfi ateroskleréze
bychom zjednodusené mohli rozdélit na agre-
gacni ¢ast, kterou tvofi krevni desticky (pfi
ateroskleréze s funkénimi i morfologickymi
zménami) reagujici na traumatické vaskularni
poranéni adhezi, aktivaci a agregaci. Ale také
se spolupodili na koagula¢ni ¢asti pfispévkem
na sestaveni protrombindzového komplexu.

V koagulacni ¢asti je hlavnim spoustécem
tvorby srazeniny tkarnovy faktor (TF), ktery se
uvolnuje z endotelidlnich bunék po poskozeni
cév. Spolecné s prokonvertinem (faktorem VII)
pak tvoii komplex TF/FVlla. Ten za pomoci
fakrotl IX a X (spole¢né s faktorem V) vede ke
vzniku protrombindzového komplexu, ktery
aktivuje protrombin na trombin (faktor lla),
aten nasledné preménuje fibrinogen na fibrin
a tvori koagulum.

Antiagregacni terapie terapie ICHDK se v3e-
obecné povazuje za zakladni lécebny pfistup.

Presto, ze je k dispozici fada antiagregac-
nich (protidestickovych) strategii, jejich kon-
krétni indikace z(istavaji nejasné. Zadna studie
se nezabyvala specificky posouzenim antiagre-
gacni terapie u PAD v asymptomatickém stadiu,
pfi klaudikacich a chronické kritické ischemii.

Standardné se u pacientd se symptoma-
tickou PAD doporucuje antiagregace acety-
losalicylovou kyselinou (ASA), 100 mg denné.
Nedoporucuje se u asymptomatické PAD.

(Ovsem Evropska kardiologicka spolec¢-
nost na zdkladé studie porovnavajici klopido-
grel proti ASA, kdy bylo pozorovano snizeni
relativniho rizika vyskytu MACE ve skupiné
klopidogrelu, doporucila pro pacienty s PAD
antiagregaci klopidogrelem.)

V jedné z metaanalyz se po ASA zlepsila
priichodnost protetickych bypasst, presto po-
¢ty amputaci, preziti a krvaceni byly podobné
jako u placeba.

Vorapaxar (inhibitor proteazou aktivova-
ného receptoru-1/trombinového receptoru;

81-186 /

schvaleny v USA) nesnizoval riziko MACE, ale
vyznamné snizil riziko akutni koncetinové
ischemie a nutnosti periferni revaskularizace,
coz bylo ale doprovazeno zvySenym rizikem
krvaceni.

Mezi ASA a antagonistou vitaminu K (VKA)
nebyl zjistén zadny rozdil v prdchodnosti sté-
pu bypassu. Nebyl zaddny rozdil v mortalité
nebo amputaci a riziko velkého krvéaceni se
pfi VKA (pfi INR > 3) zdvojnasobilo.

Pro PAD nejsou data pro upfednostnéni
dudlni antiagregace (DAPT - dual antiplatelet
therapy; ASA 100 mg s klopidogrelem 75 mg
denné) pfed samotnou ASA (spise bylo pozo-
rovano zvyseni rizika krvaceni).

U¢inn&jsi DAPT, oproti samotné ASA, se
predpoklada u protetickych femoropopliteal-
nich bypassu (v¢etné podkolennich), a zde by
mohlo byt zvaZeno jejich pouziti. Ale u Zilniho
Stépu nebyl mezi DAPT a samotnou ASA rozdil
nalezen. Krvaceni je pti DAPT Castéjsi.

Po endovaskularni intervenci ve stehné
se stentem se doporucuje DAPT alespon na
1 mésic po vykonu. Pfiintervenci v poplitedlni
a bércové oblasti se jevi vhodné prodlouzeni
DAPT, snad na 3 mésice. Pfi pouziti potahova-
nych stentu se terapie DAPT doporucuje na
3 mésice, u potahovanych balonl postacuje
na 1 mésic.

Divodem ke zvézeni prodlouzeni DAPT by
mohl byt sou¢asny vyskyt PAD a onemocnéni
koronarnich tepen.

Pouzivani DAPT by se mélo kazdoro¢né
podle klinického stavu pacienta pfehodno-
covat.

Spolec¢né podavani p. o. antikoagulancii
s antiagreganciemi by mélo byt co nejkratsi
(1 mésic) a v zavislosti na klinické indikaci a ri-
ziku krvéceni. Indikovana antikoagula¢ni tera-
pie (fibrilace sini, venézni trombo-embolicka
choroba, chlopenni ndhrady a dalsi) je samo-
statné upfednostnhovana.

Kombinovana trojita terapie (tj. antikoa-
gulans plus ASA a klopidogrel) se s vyjimkou
podkolenniho stentu nebo komplexnich [ézi
s velmi vysokym rizikem (re)trombdzy nedo-
porucuje.

Vhodna je soucasna ochrana zZaludku
inhibitorem protonové pumpy a davka VKA
by méla byt peclivé sledovana s cilovym INR
2,0-2,5, kromé piipadt s protetickou nahra-
dou mitralni chlopné.

www.medicinapropraxi.cz
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U pacient( Ié¢enych pfimymi antikoagu-
lanciemi (DOAC) by méla byt v kombinaci s an-
preventivni davka.

V kombinované terapii PAD se jevi byt
pfinosnou sestava ASA (100 mg/den) a riva-
roxabanu (antiXa DOAC, v davce 2,5 mg po
12 hod.). Kombinace ve studii méla vyssi rizi-
ko krvaceni, ale bez statisticky vyznamného
tézkého nebo intrakranialniho, a zejména vy-
kazovala vyznamné zmenseni pravdépodob-
nosti vyskytu nezadouci pfihody na koncetiné
(9,10, 11,12, 13).

Hypolipidemicka terapie

U pacientd s onemocnénim perifernich
tepen (PAD), asi i asymptomatickych, je indi-
kovana lé¢ba statiny (snizujici intrahepatalni
produkci cholesterolu blokddou HMG-CoA re-
duktdzy). Prestoze dlikazy vlivu na samotnou
PAD prozatim nejsou dostatecné.

Studie prokazaly, ze snizeni LDL choleste-
rolu je spojeno se snizenim vyskytu zavazné
nezadouci kardidlni (MACE - major adverse
cardiovascular events) i koncetinové pfihody
(MALE - major adverse limb events: akutni is-
chemie koncetin, velkd amputace, chirurgicka
revaskularizace).

Statiny zlepsuji celkovou a kardiovasku-
larni mortalitu a snizuji vyskyt zavaznych ne-
zadoucich srde¢nich pfihod a amputaci (9).

Ve studii u pacientll pouzivajicich sim-
vastatin se retrospektivné zjistilo 16% snize-
ni rizika prvni akutni periferni cévni piihody
(nekorondrni revaskularizace, fe$eni aneury-
zmatu, velké amputace nebo Umrti na PAD).

Nékteré studie prokazaly po statinech
také prodlouzeni klaudika¢nicho intervalu.

Rozbor dat zdravotniho pojisténi pacientt
s PAD a revaskularizaci pro kritickou kon-
Cetinovou ischemii nebo klaudikaci ukazal,
Ze po nasazeni terapie statiny byla u téchto
pacientl nasledné nizsi celkova mortalita
a méné velkych amputaci a MACE (14).

Predpoklédda se, ze i pies rliznorodou
spolehlivost danych studii, vy3si davkovani
statin pfinasi dalsi zlepseni vysledkd i u pa-
cientl s ICHDK, snizeni poctu amputaci a ze-
jména celkové mortality (ACM - all-cause
mortality) (15).

Také ezetimib (blokujici pfenaseni cho-
lesterolu proteinem NPCI1L1) snizil kardio-
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vaskularni umrti (IM - infarktd myokardu,
CMP - cévni mozkové piihody) i ve skupiné
osob s PAD, ale pfimy vliv na toto onemocnéni
nenijasny.

Fenofibrat v jedné ze studii snizil riziko
drobnych amputaci u pacientli bez znamého
onemocnéni velkych cév, aviak nesnizil rizi-
ko velkych amputaci u pacientl s diabetem
2.typu.

Inhibitory PCSK9 (inhibitory proprotein
konvertazy subtilisin-kexin 9) snizuji hladiny
LDL cholesterolu a rozvoj aterosklerézy, snad
také omezenim aktivace NF-kB (transkrip¢nich
nuklearnich faktord kappa B) a snizenim lipo-
proteinu LP(a).

Mezi pacienty s pfitomnou ICHDK snizily
ihibitory PCSK9 (evolocumab, alirokumab)
nejen MACE, ale vyznamné i riziko zavaznych
nezadoucich pfihod na koncetinéch.

Vliv evinacumabu (inhibitoru angiopoetin-
-like proteinu 3, ANGPTL3) snizujicimu LDL
cholesterol nebyl u pacient(i s PAD doposud
posouzen.

U pacientt s PAD se doporucuje indikovat
statiny k prevenci kardiovaskularnich pfihod.
Statiny snizuji morbiditu a mortalitu u PAD
a jsou doporuceny pro sekundarni prevenci
u vsech pacientl s PAD, ktefi je toleruji.

Hladiny lipidd u pacientd s PAD by mély
slouzit pouze k posouzeni dosazeni doporu-
¢enych hodnot. Nemély by hrat roli v rozho-
dovani o vhodnosti nasazeni terapie.

U pacientd s PAD se doporucuje snizit LDL
na 1,8 mmol/I (70 mg/dl) nebo snizeni o 50 %.

Pro zlep3eni sndsenlivosti terapie by se
mohla pouzivat kombinace statinu s ezeti-
mibem.

U pacientu, ktefi na maximalni davce sta-
tinl s ezetimibem nedosahli cilovych hodnot
nebo snizeni o 50 % se doporucuje v terapii
pridat inhibitor PCSK9 (9, 10).

Chodecky trénink

V terapii ICHDK ma vyznamnou roli kon-
trolovany trénink chizi (SET - supervised
exercise therapy) pfi zlepSovani schopnosti
chlize, ale i celkové télesné kondice. Je pfinos-
ny i u pacientt bez klasickych klaudikacnich
bolesti.

Je potieba upozornit, ze SET a revasku-
larizace spolec¢né jesté vice zlepsuji funkeni

vysledky a prodluzuji klaudika¢ni interval
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u pacientu s aortoilickym a femoropoplite-
alnim postizenim. V pfipadech vyznamnych
stendéz podkolenich tepen ma SET omezené
moznosti a pfednostné by se v této oblasti
méla provést intervence.

Na chodecky trénink nejsou stanoveny
jednotné postupy.

Intenzita cviceni nemusi souviset se zlep-
Senim klaudikac¢ni vzdélenosti. Ve skupinach
s nizsi a vyssiintenzitou zatéze, ale podobnym
celkovym zatizenim, bylo zlepseni podobné.
Intenzivné;jsi trénink muze zlepsit vykonnost
ve vrcholu maximalni kyslikové spotfeby.

Neni jasné vhodné doporuceni pro dobu
trvani cviceni, tj. ¢asu do stanovené urovné
klaudikace vzhledem k naslednému odpo-
¢inku.

Vétsina studii pouzivala cvi¢eni do vzni-
ku stfedni az tézké klaudikace s naslednymi
piestavkami do odeznéni bolesti. Casy k ode-
znéni bolesti se viak velmi individualné [isi
a neni mozné urcit jednotnou délku cviceni
ani klidu k ulevé.

Obecné je vhodné maximalizovat cas
strdveny cvicenim béhem kazdého tréninku
a dobu odpocinku potfebnou na vymizeni
pfiznakd ischemie mit co nejkratsi.

Pravdépodobné by cviceni mélo mit ta-
kovou intenzitu, kdy se klaudikace objevi bé-
hem 3-5 minut zatéze a doba odpocinku by
méla byt az do konce klaudikace (obvykle do
2-5 minut). Trénink alespon 3x tydné.

Zda se, ze 30 minut cvi¢eni ma za nasledek
zlepseni klaudikacni vzdalenosti podobné jako
60 minut cviceni a to zlepseni zda se, Zze vrcholi
za 45 minut.

Predpoklada se, Ze by se objem cviceni
mél zvysovat ne dfive nez po 1 az 2 tydnech.

Cvicit by se mélo kazdy den, 3x tydné
jako kontrolovany trénink a ostatni dny tré-
novat sam.

Ackoli se uznav4, ze SET je uzitec¢ny, sku-
tecnost ukazuje, Ze se nevyuziva. A jisté bude
zajimavé zjistit, pro¢ pres dikazy o klinické
a ekonomické efektivité, jej zdravotni systém
nepodporuje (12, 16, 17, 18).

Jiné studie prokazaly u pacientt
s ICHDK vyhody domaciho cvic¢eni (H-Bex -
home-based exercise).

Prednostmi mohou byt, Ze méné zaté-
zuji a jsou pohodIngjsi a mohou se provadét
v domdacim prostiedi nebo okoli domova bez
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nutnosti cestovat do tréninkového centra.
Domaci cvi¢eni ponékud vice odpovida akti-
vitdm bézného Zivota pacientl. Trénink by se
mél provadét 3-5x tydné.

Doba by méla byt individualizovéna, poci-
naje od 10 minutchlze nacvicenisezvysovanim
0 5 minut tydné dokud pacient nedosdhne
¢asu cviceni 45 az 60 min na jeden trénink
(kromé doby odpocinku).

Pacienti by si méli stanovit pro cviceni
chlize cile tréninku a pouzivat monitorovaci
zafizeni — napf. krokoméry. Doporucuje se,
aby si vedli cvicebni denik a aby planovali
srovnatelné zatéze. Zaznamenana data by po
¢ase méla byt vyhodnocena od trenéra nebo
lékare, ktefi by méli poskytnout doporuceni
pro dalsi cviceni.

Intenzita by mohla byt podobnd jako
u SET nebo by si pacienti stanovili svoji.

Objevily se i studie s nalezy, ze béhani
bez bolesti zlep3uje klaudika¢ni vzdalenost
podobné jako u programt chlize do stredni
klaudikacni bolesti. Cvi¢eni s bolesti je u pa-
cient( hiife tolerovano a nékdy vede k demo-
tivaci. Cvi¢eni bez bolesti by mohlo pfispivat
k lepsim déledobym vysledkim.

Zda se, ze nejvétsiho pfinosu dosahovaly
programy v trvani vice nez 12 tydnl (@ méné
nez 26 tydn).

Jsou préce, které zjistily, ze i aerobni cvi-
¢eni hornich koncetin maze vyrazné zlepsit
schopnost chiize u lidi s PAD. Mechanismus
neni znam.

Dle dostupnych informaci neexistuji zad-
né klinické charakteristiky, které by spolehlivé
oznacily pacienty, ktefi budou mit z cvi¢eni
vyznamny prospéch.

Ohledné tréninku u pacientd s ICHDK je
vhodné provedeni dal3ich randomizovanych
studii. A zdd se, Ze jizda na kole neni pro osoby
s PAD dostate¢nym hlavnim tréninkem (19).

Terapie diabetu

Na rozdil od nalezeného pfinosu snizeni
hyperglykemie na rozvoj mikrovaskularnich
komplikaci (retinopati, nefropatie) nebyl jasné
mie na komplikace PAD (20).

Ve studiich s pioglitazonem (agonista
receptoru gama aktivovaného peroxisomo-
vym proliferdtorem; PPARG) nebyla nalezena
statisticky vyznamnd snizeni revaskularizace
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a amputaci. Snizila se kardiovaskularni mor-
talita a vyskyt infarktu myokardu (IM) a cévni
mozkové pfihody (CMP).

Inhibitory dipeptidylpeptidazy 4 (DPP-4) —
gliptiny, posuzované ve velkych kardiovasku-
larnich studiich, snizovaly glykemii, ale i¢inek
na PAD nebyl nalezen.

U pacientl s diabetem a PAD dostupna
data podporuji pouziti SGLT2i (selektivniho
a reverzibilniho inhibitoru spole¢ného trans-
portéru pro sodik a glukézu - glifloziny).
Pfipadné riziko amputace, pokud existuje, je
pravdépodobné zmirnéno peclivou hygienou
nohou a uvazlivym pouzivanim u pacientd
s rizikovymi stavy pro amputace, jako je kritic-
ka ischemie ohrozujici koncetinu (21).

Agonisté GLP-1 (glukagonu podobnému
proteinu-1) zlepsuji endotelidlni funkci snize-
nim exprese prozanétlivych drah a inhibuji
agregaci krevnich desticek a aterosklerézu.

Studie naznacuji, ze agonisté GLP-1 mo-
hou mit pfimé vaskularni pfinosy a mohou
byt pfinosem zvlasté u pacientl s PAD a dia-
betem, ktefi maji vysoké riziko amputace. Ve
studiich semaglutid-liraglutid snizily riziko
amputace asi 0 35 % (22).

S pfichodem SGLT2i a agonist GLP-1 se
stala terapie diabetu u pacientl s PAD jesté
dulezitéjsi. Klasicka terapie se ukdzala jako vy-
znamna pro snizeni mikrovaskularnich kom-
plikaci a SGLT2i a agonisté GLP-1 vyznamné
snizuji kardiovaskularni mortalitu, srde¢ni se-
Ihani, ledvinové komplikace, MACE a amputace.

Terapie hypertenze

Hypertenze je spojena se zvysenim preva-
lence PAD.

Evropska kardiologicka spole¢nost dopo-
rucuje snizit krevni tlak u pacientd s PAD na
< 140/90 mm Hg.

Soucasné nazory sméruji k cilovému krev-
nimu tlaku u osob s kardiovaskularnim one-
mocnénim (véetné PAD) do 65 let véku, po-
kud bude tolerovan, 120-129/70-80 mm Hg
a 130-139/70-80 mm Hg pro starsi (bez horni
vékové hranice) (10, 23).

Vazoaktivni terapie

Existuje fada vazoaktivnich 1ékd, které
mohou prodlouzit klaudikacni interval ve
srovnani s placebem. Pfesto na jejich poda-
vani nepanuji jednoznacné nazory.
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Cilostazol (inhibitor fosfodiesterazy; snizu-
je agregaci trombocytd a proliferaci svalovych
bunék cévni stény a podporuje vazodilataci)
se podava 2x 100 mg p. 0. MGze mit ale vedlej-
si ucinky (ndvaly horka, bolesti hlavy, prijmy,
palpitace aj.) a je kontraindikovan u pacienttd
se srde¢nim selhavanim a depresi funkce levé
komory (ca EF LK < 40 %).

Naftidrofuryl (snizuje agregaci trombocy-
tl a podporuje vazodilataci) vétsinou zacina
byt Ucinny az v davkach 2x 200 mg denné,
tyto davky (mozné jsou az 3x 200 mg) viak
néktefi pacienti Spatné toleruji.

Pentoxiphyllin (zlepSuje krevni viskozitu
a klaudika¢ni symptomatologii), podava se
v ddvce 3x 400 mg nebo 2x 600 mg, jeho cel-
kovy pfinos vsak neni velky a je pouzivan spise
jako nahrada pfi nesnasenlivosti cilostazolu
nebo naftidrofurylu. Své misto vsak mize na-
chézet v infuzni terapii (naftidrofuryl a cilosta-
zol nejsou v parenteralnich forméch). Podava
se cca 300 mg (az 500 mg) v pomalé i. v. infuzi
2x denné, pacient by mél byt v teple na lGzku.

Prostaglandiny maji vyuziti jen v infuzni
terapii, jejich vysledky nejsou pfili$ presné
a povzbudivé a je nutné pfisné individualizo-
vat jeho nasazeni. K dispozici jsou preparaty
obsahujici alprostadil (Prostavazin E1), podava
sevdavce 40 ug vi. v.infuzi, nejlépe 2x denné
a 14-21 dn(.

Ve specifickych pfipadech PAD, u perifer-
nich vaskulopatii a vaskulitid se s rozlicnym
Uspéchem pouziva také sildenafil a bosen-
tan. Sildenafil v davce 2x 20 mg se pouziva
u digitalnich ulceraci, zejména u pacientt se
systémovymi autoimunnimi chorobami a pe-
rifernim cévnim postiZzenim. Bosentan u paci-
entd se sklerodermii a digitalnimi ulceracemi,
plicni hypertenzi.

V klinické praxi (pfestoze nejsou exaktni
data) je stale vidét empirické pouzivani sulo-
dexidu, zejména v pfipadech postizeni pe-
riferni drobného a mikroskopického fecisté,
naptiklad u diabetickych angiopatii (9, 24, 25).

Genova, bunécna terapie,
Fizena angiogeneze
a vaskulogeneze

Nemalé mnozstvi pacientl s pokroci-
lou PAD neni vhodnych pro revaskularizaci.
U téchto pacientl by ptichazelo do uvahy
zkusit lokalni angiogenezi (,puceni” z jiz
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pfitomnych cév) nebo vaskulogenezi (de no-
vo tvorba cév z cirkulujicich prekurzorovych
bunék).

Byly studovany rlizné typy genovych
terapii (napf. fibroblastovy ristovy faktor 1,
vaskuldrni endotelidlni rGstovy faktor, VEGF
a hepatocytarni rlstovy faktor, HGF), z nichz
posledni jmenovany se jevil jako slibny,
zejména po pouziti terapie Collategene
(plasmid vedouci k expresi HGF) schvalené
v Japonsku.

Terapie VEGF, pfesvédcivé ani HGF, ale
ani terapie mononukledrnimi burikami kost-
ni dfené (MNCs, CD34%) nebo endotelialnimi
progenitorovymi buiiky (APC) neprokézaly
vyznamné rozdily mezi aktivni skupinou
a placebem.

Nadéjnéjsimi se zdaji mezenchymalni
kmenové buriky (MSCs), snad i proto, Ze jsou
méné citlivé na dysfunkci zprostiredkova-
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