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Definicja ostrych zespoléow

Ostre zespoty wiencowe (OZW) to pojecie, ktore uksztattowato
si¢ w latach 80. ubieglego wieku jako wynik coraz lepszego zrozumienia
procesdw patofizjologicznych lezacych u podstawy przypadkéw
zaostrzenia  stabilnej choroby wiencowej (niestabilnej choroby
wiencowej) 1 zawatow serca.

Patogeneza zawalu migsnia sercowego, niestabilnej choroby
niedokrwiennej serca oraz niektorych przypadkéow naglego zgonu
sercowego jest taka sama i moze by¢ upatrywana w zjawisku peknigcia
niestabilnej blaszki miazdzycowej obecnej w naczyniu wiencowym
zwtdrnym formowaniem si¢ zakrzepu na powierzchni peknigcia,
regionalnym zmniejszeniem przeptywu krwi w naczyniu, a nawet jego
zupelnym zamknigciem.

Termin OZW okreslajacy wszystkie trzy typy kliniczne takich
zdarzen (zawal serca, niestabilna choroba wiencowa, niektore przypadki
naglego zgonu sercowego), wydaje si¢ najlepszym tlumaczeniem
anglosaskiego pojecia acute coronary syndromes.

Klasyfikacja ostrych zespoléw wiencowych — definicja zawalu serca
Chorzy z OZW reprezentuja zréznicowang populacje, stanowiac
grupe osob, w ktorej rozpoznajemy stany od niestabilnej choroby
wiencowej 1 odwracalnego uszkodzenia migsnia sercowego po jego
nieodwracalne uszkodzenie - zawal serca rdzniacy si¢ obszarem
martwicy. Z tego powodu w praktyce, powstato szereg podziatéw OZW,
w zaleznosci od przyjetych kryteridw oceny: obrazu klinicznego,
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elektrokardiograficznego czy markeréw biochemicznych martwicy
migsnia sercowego.

Historyczny juz podzial klasyfikowal OZW na: niestabilng
chorob¢ wiencowa, zawal serca podwsierdziowy (bez zatamka
Q w zapisie EKG), zawal serca petnoscienny (z zatamkiem Q w zapisie
EKG) i nagly zgon sercowy. W obrgbie niestabilnej choroby wiencowej
(niestabilnej dtawicy piersiowej) wyrdzniono dodatkowo nastgpujace
zespoly kliniczne: dtawicg spoczynkows, dlawice w poczatkowym
okresie (angina pectoris de novo),dtawice narastajaca (angina pectoris
crescendo), dlawice naczynioskurczowa (anging Prinzmetala, variant
angina) oraz dlawice pozawatowa. W aktualnie obowigzujacej
klasyfikacji OZW, podstawg wstepnego rozpoznania chorych z bolem
w klatce piersiowe] stanowi pierwszy zapis -elektrokardiograficzny
(EKG). Na podstawie EKG mozna wnosi¢ o wystapieniu niedokrwienia
analizujac odcinek ST, jak 1 zalamki T. Zmiany charakterystyczne
dla OZW to:

* nowe uniesienie odcinka ST w punkcie J powyzej 0,2 mV
w odprowadzeniach VI-V3 i/lub powyzej 0,1 mV w pozostatych
odprowadzeniach (OZW z przetrwalym uniesieniem ST),

» obnizenie ST lub zmiany ksztattow zatamka T (OZW
bez przetrwalego uniesienia ST)

Na podstawie 12-odprowadzeniowego EKG chorych mozna
podzieli¢ na tych z przetrwalym uniesieniem odcinka ST (nazywanym
dawniej falg Pardee'ego), oraz tych bez przetrwatego uniesienia odcinka
ST. W grupie chorych z OZW bez przetrwalego uniesienia ST wyrozniaé
mozna kolejne typy OZW na podstawie wstgpnego EKG.

U wszystkich chorych z OZW staramy si¢ przy przyjeciu
oszacowaé ryzyko zgonu 1 dokonania si¢ zawaha serca (matwicy
miokardium przy przedtuzonym niedokrwieniu). Postepowanie takie nosi
nazwe¢ wstepnej stratyfikacji ryzyka.

Najwazniejszym elementem tej stratyfikacji jest pierwszy zapis
EKG. Innym elementem nowoczesnej stratyfikacji chorych z OZW,
zwlaszcza bez przetrwatego uniesienia odcinka ST, obok EKG i stanu
klinicznego chorego, jest wyjSciowe stezenie markerow biochemicznych
martwicy migsnia sercowego oparte na oznaczaniu troponiny i/lub frakcji
izoenzymu kinazy kreatynowej (CK-MB). Oznaczenie stgzenia tych
markerow pozwala na odroznienie zawalow serca od niestabilnej
choroby wiencowe;.
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Chory, ktory uwolnil markery martwicy (troponina, CK-MB)
spelnia kryteria nowej definicji zawatu serca. Od chwili otrzymania
wynikow oznaczen biochemicznych, nie postugujemy si¢ wigc dalej
pojeciem OZW, ale rozstrzygamy czy mamy do czynienia z zawalem
serca (chory uwoinif troponiny) czy tez z niestabiing choroba wiencowg
(dwukrotnie oznaczone w odstgpie co najmniej 6-godzinnym nie
podwyzszone w charakterystyczny dla zawatu sposob stezenia troponin).

Dalsza ewolucja zmian EKG uzasadnia historyczny, ale nadal
uzywany w niektdrych  osrodkach, podzial zawalow serca
na te z zalamkiem Q (tzw. pelnoscienne), jak 1 te bez zatamka
Q (tzw. niepetnoscienne, podwsierdziowe). O przebyciu petnosciennego
zawalu migsnia sercowego mozna wnosi¢ na podstawie obecnosci
jakiegokolwiek zatamka Q w odprowadzeniach VI-V3 lub zatamka
Q o szerokosci powyzej 0,03 sekundy w odprowadzeniach: I, I, aVL,
aVF, V4, V5 lub V6.

W roku 2000 ogtoszono nowa definicj¢ zawatu serca. W definicji
tej za zawal przyjmuje si¢ kazda martwice migsnia sercowego
spowodowang  niedokrwieniem, niezaleznie od rozmiarow,
za$ podstawowym kryterium oceny martwicy jest wzrost troponin
lub/i CK-MB.

Wedlug nowej definicji zawalu, rozpoznanie mozna oprzec
na stwierdzeniu typowego wzrostu i stopniowego spadku (troponiny) lub
szybkiego wzrostu 1 spadku (CK-MB) stezenia wskaznikoéw
biochemicznych martwicy miokardium, przy wspdtistnieniu: typowego
wywiadu dolegliwosci boélowych (ale rowniez jego bezbdlowych
ekwiwalentow - np. pobudzenia autonomicznego uktadu nerwowego pod
postacig zlewnych potow, nudnosci, wymiotéw, a takze zaburzenia
$wiadomosci, omdlenia, dusznosci itp.) lub jednej z trzech innych $cisle
opisanych sytuacji.

Wprowadzenie do praktyki klinicznej definicji zawatu serca
opartej o nowe, bardziej czule kryteria diagnostyczne, pozwolito
dodatkowo rozpoznawaé zawal serca w grupie chorych, u ktorych
dotychczas rozpoznano by niestabilng chorobg wiencowa.

W nowej definicji zawatu zastosowano powszechnie przyjete
kryterium, ze zawal serca oznacza w dostownym sensie $mier¢ komorek
migsnia sercowego (kardiomiocytow), spowodowana przedtuzonym
niedokrwieniem. Poniewaz definicja zawalu opiera si¢ o oznaczenia
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biochemiczne, nalezy $cisle rozrézni¢ sytuacje, gdy mozemy mowic
wylacznie o OZW (sytuacja rozpoznania wstepnego przy przyjeciu
chorego, gdy do dyspozycji pozostaje jedynie EKG, a nie mamy jeszcze
wynikow oznaczen enzymatycznych) oraz moment, gdy rozpoznajemy
zawal serca lub niestabilng chorob¢ wiencowsa. Obie te sytuacje
,»oddziela" wigc wynik oznaczen biochemicznych.

Przyktadowo, nawet gdy pacjent prezentuje cechy kliniczne
»swiezego zawalu serca" w tradycyjnym rozumieniu z obecnoscig
charakterystycznej fali Pardee'ego w zapisie EKG (przetrwale uniesienie
ST), powinnismy uzywa¢ w stosunku do tej osoby okreslenia: ,,ostry
zespol wiencowy z przetrwalym uniesieniem ST' dopéty, dopoki nie
bedziemy dysponowaé wynikami biochemicznych oznaczen CK-MB lub
troponiny.

Analizujac konsekwencj¢ obowiazujacej klasyfikacji OZW, dojsé
jednak mozna do wniosku, ze ,przeptyw chorych" pomiedzy grupa
dwoch rozpoznan ,,wstepnych" (OZW z lub bez przetrwaltego uniesienia
ST), a trzech rozpoznan ,.koncowych" (zawat typu Q, zawat typu non-Q,
niestabilna choroba wiencowa) jest nieco skomplikowany. Stad tez, coraz
czesciej odstepuje sie¢ od wyrdzniania zawatu serca Q lub non-Q,
na rzecz operowania pojeciem zawalu serca z uniesieniem ST w fazie
ostrej (ST-elevation-myocardial infarction, STEMI) lub zawatu serca bez
uniesienia ST w fazie ostrej choroby (Non-ST-etevation-myocardial
infarction, NSTEMI). Grupg chorych z NSTEMI 1aczy wiele
pod wzgledem patofizjologii 1 dalszego postgpowania terapeutycznego
Z pacjentami z ostatecznie rozpoznang niestabilng chorobg wiencowq
(unstabte angina, UA), stad tez obie grupy okreslane sa czgsto lgcznie
jako UA/NSTEML.

W kontekscie takiej klasyfikacji mozna wyr6znié¢ obecnie cztery
podstawowe typy OZW:

» Niestabilng chorobe wiencowg (niestabilna dlawica piersiowa, UA);
» Zawal serca z uniesieniem ST (STEMI);

» Zawal serca bez uniesienia ST (NSTEMI);

» Nagly zgon sercowy.

Dlatego tez, konsekwentnie, chorych przyjmowanych
do oddzialéw szpitalnych z powodu podejrzenia OZW nalezaloby
wypisywac ze szpitala z jednym z pigciu mozliwych ostatecznych
rozpoznan:

» Zawal z uniesieniem ST (STEMI);
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+ Zawal bez uniesienia ST (NSTEMI);
» Zawal typu nieokreslonego - zawal z blokiem odnogi pgczka Hisa
lub innymi

zmianami w EKG uniemozliwiajgcymi bezposrednia kwalifikacje

do STEM1I

lub NSTEMI;

* Niestabilna choroba wiencowa;
+ Bole w klatce piersiowe] nie zwigzane z niedokrwieniem

(w przypadku wykluczenia pierwotnego podejrzenia bolu

wiencowego).

»Zawal typu nieokreslonego" rozpoznaje si¢ w przypadku braku
mozliwosci  jednoznacznej  klasyfikacji zawatlu jako STEMI
lub NSTEMI. Z sytuacja takg mamy do czynienia najczgscie]
w przypadku bloku odnogi peczka Hisa, rytmu ze stymulatora
zamknigcia tetnicy wiencowej do jej udroznienia. Smiertelno$é, a przede
wszystkim stopien pozawatowej niewydolno$ci serca wzrasta z kazdg
godzing zamknigcia naczynia.

U kazdego pacjenta z OZW z przetrwalym uniesieniem ST nalezy
rozwazy¢ mozliwos¢ 1 potencjalny stosunek korzysci/ryzyka szybkiego
transportu do osrodka kardiologii inwazyjnej, gdzie naczynie wiencowe
moze by¢ otwarte mechanicznie, metodg pierwotnej przeskdrnej
angioplastyki wiencowe] (primary PTCA). Na ogoél przyjmuje
sig, ze transport taki nie powinien trwaé wiecej niz 90 minut, optymalnie
chory powinien trafi¢ na st6! hemodynamiczny w okresie ponizej
6 godzin od poczatku bolu. Nie jest to oczywiscie mozliwe we
wszystkich regionach kraju. Jezeli warunkéw takich nie mozna spetnic,
chorego nalezy pilnie przetransportowaé¢ do najblizszego oddziatu
szpitalnego, gdzie wdrozone bedzie leczenie reperfuzyjne - proba
otwarcia naczynia S$rodkami farmakologicznymi. Jedynie chorych
we wstrzasie kardiogennym - niezaleznie od czasu transportu, nalezy
kierowa¢ do mechanicznego otwarcia naczynia wiencowego.

Optymalnym sposobem postgpowania w drugiej grupie OZW -
bez przetrwalego uniesienia ST - jest rdwniez hospitalizacja w osrodku
posiadajagcym pracowni¢ hemodynamiczna. Postgpowanie takie jest
bardziej bezpieczne dla pacjenta i bardziej kosztowo-efektywne z punktu
widzenia organizacji sieci placowek kardiologicznych, poniewaz czgsé
tych chorych i tak wymaga¢ bedzie wykonania badania inwazyjnego
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tetnic wiencowych z ewentualng angioplastyka. Jezeli jest to logistycznie
mozliwe, a potencjalne korzysci przewyzszaja ryzyko, wszyscy chorzy
ze wstgpng diagnoza OZW powinni by¢é wigc hospitalizowani
w osrodkach  petnigcych  24-godzinne dyzury hemodynamiczne.
Zasadniczym celem leczenia zawaha serca z uniesieniem ST (pacjenci
przyjmowani z elektrokardiograficznym obrazem OZW z przetrwatlym
uniesieniem ST) jest jak najszybsze przywrocenie 1 utrzymanie droznosci
tetnicy wiencowe] odpowiedzialnej za objawy niedokrwienia. Obecnie
dysponujemy dwoma zasadniczymi sposobami przywrocenia przepltywu
w dorzeczu zamknigtej tetnicy wiencowej: pierwotng przezskorng
angioplastykg wiencowq (primary PTCA - wysoceskuteczna metoda
mechanicznego  udroznienita  tetnicy) oraz  metodg leczenia
fibrynolitycznego (dozylnego podawania lekoéw, ktore rozpuszcza
zakrzep). Nie ulega obecnie watpliwosci, ze chorzy leczeni metodg
mechanicznego otwarcia tetnicy charakteryzujg si¢ mniejsza
Smiertelnoscig odlegla 1 mniejszym ryzykiem ponownych zdarzen
sercowo-naczyniowych w przysztosci. Metoda primary PTCA stosowana
jest jednak jedynie w osrodkach szpitalnych posiadajacych Pracownie
Hemodynamiczne (Pracownie Kardiologii Inwazyjnej), stad nie wszyscy
chorzy moga by¢ tak leczeni. Podawanie lekow trombolitycznych
pozostaje najszerzej dostgpna metoda reperfuzji. Utrudnienie kwalifikacji
jako STEMI lub NSTEMI) lub w sytuacji biochemicznego i klinicznego
rozpoznania zawalu z wykonaniem pierwszego zapisu EKG po czasie
dhluzszym niz 24 godziny od prawdopodobnego dokonania si¢ epizodu
(niemozliwa kwalifikacji jako STEMI lub NSTEMI - brak zapisu EKG
w pierwszych godzinach bdélu w klatce piersiowej' pacjent zglasza
si¢ do lekarza juz w trakcie ewolucji zawatu).

W zwiazku z niezwykle szybkim rozwojem kardiologii
inwazyjnej 1 kardiochirurgii -poddawaniem zabiegom coraz starszych
i bardziej obciazonych chorych, pojawita si¢ potrzeba okreslenia definicji
zawaldw okotozabiegowych (uwolnienia markeréw martwicy migsnia
sercowego w trakcie zabiegu), do ktorych moze dojs¢ podczas operacji
kardiochirurgicznej czy interwencji przezskorne;j.

Wedhug proponowanych definicji, zawal spowodowany
zabiegiem na tgtnicach wiencowych rozpoznaje si¢ w ciagu 24 h
od zakonczenia interwencji  wiencowej, jezeli doszlo nawet
do bezobjawowego (klinicznie i elektrokardiograficznie), ale powyzej
trzykrotnego wzrostu frakcji CK-MB ponad gérna granicg normy.
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Analogicznie, zawal serca po operacji pomostowania aortalno-
wiencowego (CABG) proponuje si¢ rozpoznawac, gdy w ciagu 24 h
od operacji CABG warto$¢ CK-MB wzrosta co najmniej S5-krotnie
w stosunku do gornej granicy normy oraz pojawily si¢ nowe zalamki
Q lub tez co najmniej 10-krotnie w stosunku do goérnej granicy normy
niezaleznie od tego czy pojawily si¢ nowe  zmiany
elektrokardiograficzne.

Epidemiologia

Czestos¢ wystgpowania OZW bez przetrwatego uniesienia ST
wydaje sig rosnaé od kilkunastu lat, podczas gdy nieco zmniejsza si¢ liczba
OZW z przetrwalym uniesieniem ST. Droga ekstrapolacji danych
z regionalnych rejestréw OZW w Polsce, mozna szacowaé, ze w naszym
kraju rocznie okoto 150 000 osob doswiadcza OZW bez przetrwatego
uniesienia ST. Przypadki OZW z przetrwatym uniesieniem ST ocenia
signa 100000 w skali rocznej, co oznacza, ze laczna liczba OZW
wszystkich typow wystepujaca w Polsce szacowana by¢é moze na blisko
250 000 przypadkdéw w ciagu jednego roku.

Wybrane uwagi dotyczace postgpowania terapeutycznego

O wynikach leczenia OZW 1z przetrwalym uniesieniem ST,
niezaleznic od dostgpnej metody - skuteczniejszej reperfuzji
mechanicznej (pierwotna angioplastyka wiencowa) czy mniej skutecznej
reperfuzji farmakologicznej -- decyduje w pierwszym rzedzie czas.

Efekt leczenia trombolitycznego jest $cisle uzalezniony od czasu,
ktory uplynal od poczatku zawalu do podania leku fibrynolitycznego.
Jesli lek podany jest w pierwszej godzinie zawatu, redukcja $miertelnosci
wynosi  az  50%. Wspélnym mechanizmem dzialania lekow
fibrynolitycznych jest przeksztalcenie plazminogenu w plazmine -
bardzo silny enzym proteolityczny. Plazmina trawi wioknik zawarty
w zakrzepie doprowadzajac do trombolizy i udroznienia tetnicy
wiencowej odpowiedzialnej za zawat serca. W leczeniu trombolitycznym
najszersze jak dotad =zastosowanie znalazla streptokinaza. Leki
trombolityczne nowszych generacji (m.in.: alteplaza, reteplaza,
tenekteplaza) charakteryzuje wigksza szansa rozpuszczenia zakrzepu,
ale ich koszt stosowania znacznie przewyzsza koszty leczenia
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streptokinaza. Preparaty te stosujemy jednak, gdy istnieja specyficzne
przeciwwskazania do leczenia streptokinazg (uczulenie, niedawno
przebyta infekcja paciorkowcowa, konieczno$¢ podania leku
fibrynolitycznego migdzy 5 dobg a 24 miesiacem od poprzedniego
podania streptokinazy).

Pierwotna angioplastyka wiencowa (primary PTCA} jest
najskuteczniejszym sposobem udrazniania naczyn wiencowych.
Pod pojeciem tym nalezy rozumie¢ zabieg mechanicznego udroznienia
tetnicy, przy uzyciu cewnika balonowego, bez wczesniejszego podania
leku trombolitycznego. Cewnik wprowadza si¢ najczgsciej z wklucia
do tetnicy udowej w okolicy pachwiny. Przewaga PTCA nad leczeniem
trombolitycznym wynika z faktu, ze wprawdzie leczenie trombolityczne
przywraca przeptyw w tetnicy wiencowej w okoto 50-80%, to jednak
bardzo czgsto otwarta tetnica wykazuje krytyczne zwezenie, mogace
uniemozliwiaé¢ szybka i1 pelng poprawe¢ mechanicznej czynnosci lewej
komory, a takze predysponowaé do ponownego zamknigcia (reokluzji).
Zastapienie leczenia trombolitycznego mechaniczng rewaskularyzacja
moze zapobiegaé powiktaniom krwotocznym i umozliwiaé¢ przywrocenie
przeplywu wiencowego u tych chorych, u ktorych leczenie
trombolityczne jest przeciwwskazane. W przypadku zawatu powiklanego
wstrzasem, a takze w przypadkach niekorzystnego umiejscowienia
zakrzepu w tetnicy wiencowej, penetracja leku trombolitycznego
w okolicg zakrzepu jest niewystarczajaca.

O wyzszo$ci PTCA nad leczeniem trombolitycznym decyduje
w duzym stopniu dos§wiadczenie osrodka, wykonujacego zabieg lekarza
(ilo$¢ przeprowadzanych tego typu zabiegdw) 1 system organizacji
stuzby zdrowia (opdznienia czasowe od momentu pojawienia si¢ bdlu
zawatowego do czasu wdrozenia leczenia trombolitycznego lub PTCA).

W ostatnich latach skutecznos¢ pierwotnej angioplastyki
wiencowej wzrosta dzigki jej uzupetnieniu o bezposrednie ,,stentowanie”
naczyn (implantowanie w miejsce udroznionej i poszerzonej zmiany
miazdzycowej stentu - metalowej sprezynki zapobiegajacej ponownemu
zamknigciu naczynia 1 zmniejszajacej ryzyko nawrotu zwezenia
w przysztosci), a takze wlaczanie do terapii nowoczesnych, silnych
lekow przeciwptytkowych - antagonistow receptoréow ptytkowych
[1b/111a (abciximab).

U chorych ze $wiezym zawatem serca przezskorna angioplastyka
wiencowa moze by¢ zastosowana jako:
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* leczenie pierwotne, zasadnicze, majace na celu udroznienie
tetnicy odpowiedzialnej za zawal (primary PTCA),

» ufatwione PTCA (facilitated PTCA) polegajace na wykonywaniu
angioplastyki wiencowej u chorego, ktéory w trakcie transportu
do osrodka kardiologii inwazyjnej --w Kkaretce pogotowia
ratunkowego - otrzymuje juz wlewy z silnych dozylnych lekow
przeciwplytkowych lub ich polaczenie ze zredukowana dawka
leku fibryniolitycznego  (np. zredukowana dawka alteplazy
i abciximab),

» ratunkowe PTCA (rescue PTCA) - postgpowanie majace na celu
udroznienie tetnicy odpowiedzialnej za zawal w przypadkach,
w ktérych leczeniem trombolitycznym nie uzyskano reperfuzji,

» opdznione PTCA (deferred PTCA) wykonywane w 1-7 dni
od dokonania si¢ zawaha serca u chorych z obecnoscig istotnego
zwegzenia tetnicy wiencowej po trombolizie, celem zapobiezenia
nawrotowi niedokrwienia i reokluzji (w praktyce wykonywane
najczesciej w przypadku nawrotow bolow  wiencowych
lub dodatniego wyniku testu wysitkowego)

Leczenie reperfuzyjne oparte na mechanicznym udroznieniu
tetnicy odpowiedzialnej za zawal jest szczegdlnie wazne w grupach
chorych podwyzszonego ryzyka zgonu. Sa to chorzy, ktérych
charakteryzuje: przednia lokalizacja zawalu, zaawansowany wicek,
przyspieszona czynnos$¢ serca, obnizone wartosci cisnienia tgtniczego,
wspolistnienie cukrzycy, opdznienie czasowe od poczatku objawow do
rozpoczgcia leczenia > 4 godzin oraz objawy ostrej niewydolnosci serca.
Ten ostatni czynnik - klasyfikowany w skali Killipa-Kimballa stanowi
niezwykle przydatny parametr okreslajacy dalsze rokowanie pacjentow.
Chorzy w IV stopniu tej skali (wstrzas kardiogenny) wymagaja
szybkiego transportu do pracowni kardiologii inwazyjnej i wykonania
rewaskularyzacji  wiencowej z  zabezpieczeniem  kontrapulsacjg
wewnatrzaortalna.

Postgpowanie w OZW bez przetrwalego uniesienia ST —
u pacjentéw z niestabilng chorobg wiencowa (UA) lub zawalem serca
bez uniesienia ST (NSTEMI) ma podwdjny cel:
jak najszybsze zniesienie niedokrwienia mig$nia sercowego oraz
zapobieganie powaznym nastgpstwom (zgon, zawal lub powtérny zawat
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serca). Ten drugi cel - ochrona miokardium przed dokonaniem
si¢ martwicy (uwolnieniem troponin), mozliwy jest do realizacji tylko
w grupie chorych z UA.

U chorych z UA/NSTEMI nie doszto do catkowitego zamknigcia
naczynia (nie maja przetrwatego uniesienia ST w EKG), stad
tez zastosowanie lekéw fibrynolitycznych nie jest celowe, wiazatoby
si¢ ze zwigkszonym ryzykiem krwawien i jako takie jest bezwzglednie
przeciwwskazane.

Po wykluczeniu przyczyn wtérnych dtawicy (np. niedokrwistos¢,

tachyarytmia, wady zastawkowe itp.), wybdr sposobu leczenia zalezy
od wstgpnej oceny ryzyka powaznych nastgpstw (stratyfikacji ryzyka
chorych). Przy ryzyku matym wystarczajace jest leczenie zachowawcze
w warunkach oddzialu intensywnej opieki kardiologicznej, przy ryzyku
umiarkowanym i duzym nalezy rozwazy¢ pierwotne leczenie inwazyjne
1 transport chorego do pracowni hemodynamicznej (pracowni kardiologii
inwazyjnej).
W uproszczeniu, za chorych wysokiego ryzyka uwazani sg przede
wszystkim c¢i, u ktérych dokonal si¢ juz zawal (uwolnili markery
martwicy - grupa NSTEMI) oraz «ci, u ktédrych obraz
elektrokardiograficzny jest najbardziej niepokojacy (obnizenie ST
w zapisie EKG). Bardziej zlozone skale stratyfikacji ryzyka
uwzgledniaja rowniez inne czynniki. Przykladem takiej skali, stosowane;]
rutynowo w osrodku autoréw, jest skala Antmana zwana tez skalg TIM]
Risk Score.

Skala Antmana jest siedmiopunktowa klasyfikacja pozwalajaca
okresli¢ stopien zagrozenia chorych z ostrymi zespotami wiencowymi
bez uniesienia odcinka ST. Kazdg z wymienionych w tabeli sytuacji
traktuje si¢ jako niezalezny czynnik ryzyka i przydziela si¢ za nig
choremu | punkt. Skala prognozuje ryzyko $miertelnosci ogdlnej,
zawaldéw migsénia sercowego nie zakonczonych zgonem oraz cigzkich
nawrotow niedokrwienia wymagajacych pilnej rewaskularyzacji w ciagu
2 tygodni od momentu wystapienia epizodu. Za osoby niskiego ryzyka
uznajemy chorych okreslonych na 0-2 punktow w tej skali, pacjentow
sredniego ryzyka charakteryzuje 3-4 punkty, a wysokiego ryzyka 5-7
punktéw w skali Antmana. W uproszczeniu mozna przyjaé, ze chorzy
wysokiego ryzyka powinni mie¢ wykonana pilnie koronarografi¢
1 ewentualne leczenie inwazyjne, chorzy niskiego ryzyka moga by¢ na
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ogot leczeni zachowawczo w warunkach oddzialu intensywnej opieki
kardiologiczne;.

W przypadku grupy sredniego ryzyka uwzglednia si¢ tez inne

czynniki okreslajace dodatkowo ryzyko tych chorych, takie jak: cechy
niewydolnosci krazenia, podwyzszone stgzenie fibrynogenu, biatka C-
reaktywnego (CRP), czynnika natriuretycznego typu (BNP),
wspolistniejaca niewydolnosé nerek.
W farmakoterapii chorych z OZW bez przetrwalego uniesienia ST
dominuja dwa kierunki: leczenie przeciwniedokrwienne (przywrocenie
rownowagi miedzy zapotrzebowaniem migsnia serca na tlen a jego
podaza) oraz zahamowanie tworzenia zakrzepu lub usprawnienie jego
rozpuszczania.

Ostre zespoly wiencowe 2004 — co si¢ zmienilo?

W zakresie farmakoterapii ostrych zespotow wiencowych (OZW)
odnotowa¢ nalezy co najmniej dwa istotne fakty, ktore modyfikuja
dotychczasowe zasady postgpowania farmakologicznego w poroéwnaniu
do tych, ktore przedstawialisSmy w 2002 roku w referencyjnym polskim
podreczniku dotyczacym OZW.'

Fakt pierwszy to publikacja nowych, amerykanskich zalecen
dotyczacych terapiit OZW z uniesieniem ST, fakt drugi to wzrastajaca
rola nowego leku przeciwplytkowego -klopidogrelu.

Nowe amerykanskie wytyczne dotyczgce terapii ostrych
zespolow wiencowych z przetrwalym uniesieniem ST

Amerykanskie towarzystwa kardiologiczne we wspotpracy
z kanadyjskim towarzystwem kardiologicznym opublikowaty w lipcu
2004 roku kolejng wersj¢ standardow postgpowania w OZW
z przetrwalym uniesieniem ST.

Dokument ten omawia niezwykle szczegotowo zasady
postgpowania z chorymi, u ktérych doszto do =zawalu serca
zuniesieniem ST (ST elevation myocardial infarction, STEMI),
objetoscia swoja, precyzyjnoscia 1 zakresem tematycznym dalece
wykraczajac poza standardy europejskie dotyczace chorych ze STEMI,
opracowane dos¢ skrotowo w 2002 roku. Omawiajac ponizej zawarte w
amerykanskim dokumencie wskazania co do leczenia
farmakologicznego pacjentéw ze STEMI, ograniczymy si¢ jedynie
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do przedstawienia najwazniejszych rekomendacji wedlug znanego
klucza klas wskazan (I, Ila, IIb lub III) oraz poziomu dowodu
rekomendacji (A, B, C).

Przypomnienie zasad tego systemu podano w tabeli . 1 2.

Tabela 1.

System oznaczenia jakosci dowodu klinicznego 1 klasy rekomendacji
stosowany  przez amerykanskie towarzystwa  kardiologiczne
(ACC/AHA, American College of Cardiology/ American Heart
Associatiori).

ESC* ACC/AHA
Klasa System Definicja System Definicja
rekomendacji oznacz oznacz
enia enia
I Istnieja dowody, ze I Istniejg dowody lub
rekomendowany ogdlna zgoda co do
sposob postepowania tego, ze dany sposob
jest korzystny i postepowania jest
skuteczny skuteczny
I1* Istnieja sprzeczne ITa Istnieja sprzeczne
dane czy dane czy
rekomendowane postgpowanie jest
postgpowanie jest skuteczne — z
korzystne dla przewagg opinii na
chorych skuteczno$¢ danego
sposobu

postepowania

b Istniejg sprzeczne
dane czy
postgpowanie jest
skuteczne - z
przewaga opinii na
nieskutecznosé
danego sposobu
postgpowania

111 Postepowanie jest 11 Istnieja dowody lub
przeciwwskazane ogdlna zgoda co do
tego, ze dany
sposob

postgpowania jest
nieskuteczny, a
niektorych
przypadkach nawet
szkodliwy
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Jakosé dowodu

System Definicja System Definicja
oznacz oznacze
enia nia
A Dane uzyskane z A Dane uzyskane z
wielu wielu
randomizowanyh randomizowanych
badan klinicznych badan klinicznych
lub meta-analiz przeprowadzanyc
h na duzych
grupach chorych
Dane uzyskane z B Dane uzyskane na
B jednego podstawie
randomizowanego ograniczonej liczby
badania klinicznego lub randomizowanych
badan badan klinicznych
nierandomizowanych lub analizach badan
nierandomizowanyc
h i obserwacji z
rejestrow
C Zgodna opinia C Zalecenie oparte
ekspertow glownie na opinii
opracowujacych ekspertow
rekomendacje opracowujacych
rekomendacje

Tabela 2.

Uproszczone wyjasnienie implikacji klasy zalecen przyjmowanych
w standardach postgpowania.

Klasa
rekomendacji

System Propozycja tlumaczenia Co zrobi¢ ?
oznaczenia | na jezyk polski
klasy zalecen
I Wskazanie bezwzgledne |TRZEBA zastosowaé (nie

zastosowanie grozi bledem w
sztuce lekarskiej)

ITa Wskazanie wzgledne POWINNO SIE
ZASTOSOWAC (mogga byé
wyjatki)

II'b Przeciwwskaza NIE POWINNO SIE

nie wzgledne ZASTOSOWAC (mogg by¢
wyjatki)

1 Przeciwwskaza NIE MOZNA zastosowaé

nie
bezwzgledne

(zastosowanie grozi bledem
w sztuce lekarskiej)
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Uwaga: Podklasy w Il klasic zalccen - zgodnic z praktyka stosowana w standardach ACC/AHA - powinno
oznacza¢ si¢ matymi litcrami ,,a" oraz ,,b"; litery duze ,,A", ,,B", ,,C" stosowanc sg bowicm (porownaj tabcla
1) w oznaczeniu jakosci dowodu; nicstcty powszechnic zapomina si¢ o tcj zasadzic.

W zakresie zalecen co do postgpowania farmakologicznego,
standardy ACC/AHA z 2004 roku wskazuja precyzyjnie jakie
postgpowania terapeutyczne powinno by¢ - na podstawie wspdlczesne]
wiedzy - wdrozone (tab. 3.)

Tabela 3.
Wspotczesne standardy postepowania farmakologicznego u chorych ze
swiezym zawalem serca z uniesieniem ST (STEMI) — standardy

ACC/AHA 2004 rok; tabela autorska opracowana na podstawie tekstu
standardow - skrotowy wybor najwazniejszych zalecen.

klasa I klasa IT a klasa Il b klasa III
(trzeba ...) (powinno sig ...) (nie powinno si¢ ...) | (nie wolno ...)

U wszystkich chorych | Przedszpitalne
bez przeciwwskazan, | wdrozenie leczenia

z podejrzeniem fibrynolitycznego — w
STEMI w warunkach | ramach
przedszpitalnych, funkcjonujacego
podac kwas protokotu fibrynolizy
acetylosalicylowy przedszpitalnej -

(ASA), w dawce od mozliwe jest tylko
162 (A)* do 325 mg wtedy gdy: (1) w

(C), doustnie, karetce znajduje sie
najlepiej najlepiej lekarz lub (2) w
postaci tabletki do dobrze funkcj onuj
zucia (postacie ASA | acym systemie
wchlaniane przez ratownictwa

policzki dzialajg medycznego, gdzie
prawdopodobnie paramedyk ma do
szybciej niz dyspozycji 12-
dojelitowe formy odprowadzeniowy
ASA) zapis EKG, mozliwosé

jego transmisji,
posiada kwalifikacje
do oceny zapisu EKG
w STEMI, jak i
mozliwos$¢ konsultacji
zapisow watpliwych
(B)

PRZEDSZPITALNE I INNE OGOLNE ZASADY

POSTEPOWANIE
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U chorych z saturacja
<90%, nalezy
wdrozy¢ tlenoterapig
(B)

Wydaje sig¢ korzystne
wdrozenie tlenoterapii
u wszystkich chorych
z niepowiklanym
STEMI w trakcie
pierwszych 6 h (C)

FARMAKOTERAPIA POMOCNICZA

Pacjenci z trwajacym
bélem w klatce
piersiowej powinni
otrzymywac
nitrogliceryng
podjezykowo (0,4 mg)
€0 5 min., max. 3
dawki, ewentualnie
nastepnie mieé
wilaczony wlew z
nitrogliceryny (C).
Dozylna
nitrogliceryna
przeznaczona jest do
kontroli bélu
wiencowego, cisnienia
tetniczego, jak i
zastoju w krazeniu
matym (C)

Azotandw nie
wolno podawac u
chorych z
cisnieniem
tgtniczym
skurczowym <90
mmHg, spadkiem
cisnienia >=30
mmHg po
przyjeciu,
bradykardia
<50/min,
tachykardia
>100/min,
podejrzeniem
zawalu prawe;j
komory (C)

Morfina (2-4 mg
dozylnie, w razie
potrzeby do 8 mg)
powtarzana co 5-15
minut jest lekiem
analgetycznym z
wyboru u chorych ze
STEMI (C)

Doustne podanie beta-
adrenolityku u
wszystkich chorych ze
STEMI bez
przeciwwskazan,
niezaleznie od rodzaju
zastosowane;j terapii
reperfuzyjnej (A)

Dozylne podawanie
lekéw beta-
adrenolitycznych u
chorych ze STEMI, w
przypadku
wspolistniejace)
tachykardii lub
nadcisnienia
tetniczego (B)
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LECZENIE FIBRYNOLITYCZNE

U wszystkich chorych
ze STEMI rozwazy¢
wdrozenie jak
najszybszej terapii
reperfuzyjnej (A) - u
chorych
transportowanych do
szpitali, w ktorych nie
ma mozliwosci
wykonania pierwotne;j
angioplastyki
wienicowej w ciagu 90
minut od pierwszego
kontaktu z zespotem
medycznym —
zastosowaé
fibrynolizg, jezeli nie
jest przeciwwskazana
(A); u wszystkich
chorych z ryzykiem
krwawienia
wewnatrzczaszkowego
po fibrynolizie >=4%
(zasady obliczania
dotaczone w
standardach)
zastosowac pierwotng
angioplastyke
wienicowq (A)

Terapia
kombinowana
abciximabem oraz
potowa dawki
reteplazy lub
tenekteplazyjako
metoda
zmniejszenia ryzyka
powtormnego zawalu
— rozwazy¢ u
chorych z zawalem
Sciany przedniej, <
75 roku zycia, bez
istotnego ryzyka
krwawien (A), w
tym réwniez w
grupie chorych
przesytanych do
pracowni
hemodynamicznej
(tzw. utatwiona
angioplastyka

Terapia
kombinowana
abciximabem
oraz polowg
dawki reteplazy
lub tenekteplazy
u 0sob > 75 roku
zycia (B)

W przypadku braku
przeciwwskazan,
zastosowac fibrynolizg¢
do 12 h bolu u chorych
z uniesieniem ST co
najmniej 0,1 mV w co
najmniej 2
sasiadujacych
odprowadzeniach
przedsercowych EKG
lub co najmniej 2
odprowadzeniach
konczynowych lub tez
$wiezym/prawdopodo
bnie m $wiezym
blokiem lewej odnogi
peczka Hisa

Rozwazy¢
zastosowanie
fibrynolizydo 1 2 h
bolu u chorego z
obrazem EKG zawalu
Sciany tylnej, w
przypadku
potwierdzenia takiego
zawaha (C); rozwazy¢
zastosowanie
fibrynolizy rowniez u
chorych po 12 h bolu,
a przed 24 h bélu,
jezeli obecne jest nadal
uniesienie ST >0, | Mv
przy kryteriach EKG
jak we wskazaniach |
klasy oraz trwa bol
wiencowy (B)

Nie stosowaé
terapii
flbrynolitycznej u
bezobj awo wych
pacjentow ze
STEMI i
wywiadem
dolegliwosci
bolowych
rozpoczetych >
24 h wczesniej
(C); nie stosowac
fibrynolizy u
chorych z
obnizeniem ST,
chyba, ze mamy
do czynieniaz
rzeczywistym
zawalem serca
Sciany tylnej (A)
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PIERWOTNA ANGIOPLASTYKA WIENCOWA

Pilne wykonanie
koronarografii u
wszystkich chorych ze
STEMLI, jezeli:

«  sakandydatami
do
pierwotnej lub
ratunkowej
angioplastyki
wienicowej (A)

e sgwstanie
wstrzasu
kardiogennego i
potencjalnie
moga
by¢
rewaskularyzowa
ni (A)

+  kwalifikowani sq
do
zabiegu
kardiochirurgiczn
ego
kardiochirurgiczn
ego powodu
komplikacji
STEMI (pgkniecie
przegrody
migedzykomorowe
j lub ostra
niedomykalnosé
mitralna) (B)

*  utrzymuje si¢
niestabilnos¢
hemodynamiczna
lub
elektryczna
chorego

©)
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Pierwotna
angioplastyka
wiencowa u wszystkich
chorych <12 hbdlu, z

typowymi cechami

Rozwazy¢ wykonanie
pierwotnej
angioplastyki u chorych
ze STEMIw 12do 24 h
bolu, jezeli:

Pierwotna
angioplastyka

wienicowa moze nie

mie¢ wyZszosci nad
fibrynoliza, jezeli

Angioplastyka
wiencowa nie
powinna by¢
przeprowadzana
W naczyniu nie

EKG, jezelimoze by¢ |+  saniestabilni wykonywana jest odpowiedzialnym
wykonana do 90 minut hemodynamicznie | przez za zawal serca w
od pierwszego kontaktu © niedo$wiadczonego | trakcie zabiegu

z zespolem «  saniestabilni operatora (<75 pierwotne)
medycznym, pod elektrycznie (C) angioplastyk rocznie) | angioplastyki,
warunkiem wysokich *  majq przetrwale © jezeli pacjent nie
kwalifikacji zespotu niedokrwienie (C) Jest stabilny
hemodynamicznego hemodynamicznie
(osoba wykonujaca (C); nie nalezy
zabieg musi rutynowo réwniez
wykonywac co wykonywac
najmniej 75 pierwotne;j
angioplastyk rocznie) w angioplastyki
do$wiadczonej wiencowej u
pracowni (> 200 chorych
angioplastyk rocznie, w bezobjawowych
tym min. 36 pol12hod
pierwotnych poczatku bolu
angioplastyk zawalowego,
wienicowych, latwy jezeli sa stabilni
dostep do zaplecza elektrycznie i
kardiochirurgicznego) hemodynamicznie
A) ©)

Pierwotna Rozwazy¢ wykonanie | Pierwotng Pierwotna

angioplastyka
wiencowa powinna
by¢ zastosowana do

12 h od poczatku
STEMI u wszystkich
chorych
zdyskwalifikowanych
od podania fibrynolizy
©

pierwotnej
angioplastyki u
chorych ze STEMI w
12 do 24 h bdlu,
majacych
przeciwwskazania do
podania fibrynolizy,
jezeli:
—~ s niestabilni
hemodynamiczni
e
©
—  saniestabilni
elektrycznie (C)
—  maja przetrwate
niedokrwienie (C)

angioplastyke
wiencowa mozna
wykonywaé w
szpitalach nie
posiadajacych
oddziatow
kardiochirurgicznyc
h, jezeli istnieje
szczegotowy plan
transportu chorych
do takiego oddziatu
w zabezpieczeniu
kontrapulsacjg
wewnatrz aortalna,
pod warunkiem
wykonywania
zabiegu przez
doswiadczonego
operatora w
doswiadczonej
pracowni

angioplastyka
wieicowa nie
powinna by¢
wykonywana w
szpitalach bez
zabezpieczenia
kardiochirurgiczn
ego, bez planu
szybkiego
transportu
chorego chorego
bez mozliwosci
zastosowania
kontrapulsacji
wewnatrzaortalnej
, niezaleznie od
doswiadczenia
osrodka (C)
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hemodynamiczne)
(B)
Chorzy leczeni Heparyny LMWH nie
fibrynolitycznie lub drobnoczasteczkow | stanowia
przeskornie powinni a(LMWH) sa alternatywy dla
otrzyma¢ dodatkowo prawodopoodbnie | UFH w grupie
wlew z heparyny alternatywg dla chorych > 75
niefrakcjonowane;j UFH, u chorych < | roku zycia
(UFH)- dotyczy takze 75 roku zycia ibez | leczonych
chorych leczonych niewydolnosci fibrynolitycznie
streptokinaza, ze nerek; nalezy lub os6b z

zwigkszonym
ryzykiem powiklan
zakrzepowo-
zatorowych (C)

stosowaé
enoksaparyna
enoksaparyng
postaci bolusa 30
mg i.v., a nastgpnie

dawek 1 mg/kg m.c.

co 12h (B)

niewydolnoscig
nerek leczonych
fibrynolitycznie
(B)

UFH lub LMWH u
chorych po STEMI
powinny by¢
kontynuowane w
grupie podwyZszonego
ryzyka powiklan
zakrzepowo-
zatorowych (C)

U chorych, u ktorych
nie wdrozono leczenia
reperfuzyjnego, nalezy
podawa¢ UFH lub
LMWH co najmniej
przez pierwsze 48 h

©

ASA w dawce
podtrzymujacej 75-
162 mg u wszystkich
chorych bez
przeciwwskazan do
konca zycia (A)
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Klopidogrel u
wszystkich

chorych
kwalifikowanych

do pierwotne)
angioplastyki
wiencowej,
kontynuowany przez co
najmniej miesiac u
wszystkich chorych ze
wszczepionym stentem,
przez co najmniej 3
miesiace po
wszczepieniu

stentu uwalniajacego
sirolimus i przez co
najmniej 6 miesiecy po
wszczepieniu stentu
uwalniajacego

paklitaksel;

Jjezeli chory nie ma

podwyzszonego ryzyka

krwawien - przedtuzy¢

terapi¢ klopidogrelem

do

roku (B)

U chorych Klopidogrel stanowi

przyjmujacych alternatywe dla ASA, u

klopidogrel, nalezy wszystkich chorych

wstrzymac ten lek co | leczonych

najmniej na 5 dni przed | fibrynolitycznie, nie

operacja tolerujacych ASA (C)

kardiochirurgiczna,

chyba,

Ze korzysci z

rewaskularyzacji

chirurgicznej

przewyzszajq ryzyko

krwawienia (B)
U chorych U chorych
kwalifikowanych do kwalifikowanych do
pierwotne;j pierwotne;j
angioplastyki angioplastyki
wiencowej, nalezy wienicowej, nalezy
zastosowac wlew z zastosowac wlew z
abciximabu (B) tirofibanu lub

eptifibatidu (C)

*jako$¢ dowodu bedaca podstawa rekomendacji, sklasyfikowana jako ,,A” lub ,,B” lub ,,C”
zgodnie z definicjq podang w tabeli 1.
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Nowe  fakty dotyczgce zasad stosowania  lekow
przeciwptytkowych miejsce klopidogrelu

Wzrastajaca rola lekéw przeciwptytkowych w OZW wymusita na
towarzystwach ~ naukowych  opracowanie  osobnych  zalecen
1 dokumentow dotyczacych ich stosowania. W opublikowanym w 2004,
obowigzujagcym rowniez w Polsce dokumencie pod nazwa Expert
Consensus Document on the Use of Antiplatelet Agents, sygnowanym
przez specjalnie
powotang grupg robocza Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego,
kierowana przez wybitnego eksperta - Carlo Patrono z Uniwersytetu ,,La
Sapienza" w Rzymie - omoéwiono wszystkie podstawowe kwestie
dotyczace tej grupy lekow.?

W czesci poswigconej patofizjologii plytek, dokument zwraca
uwage na fakt wzajemnej zaleznosci czynnosci ptytek iodczynu
zapalnego (inflammation — aggregation); wiadomo, ze plytki zawierajg
na swojej powierzchni oba typy cyklooksygenazy (COX-1, COX-2),
chociaz nie moga one aktywnie uwalniaé biatek zapalnych, moga jednak
uczestniczy¢ w swoistym ,,napedzaniu" reakcji zapalnej.“,5 Stad tez,
terapia przeciwplytkowe jest w pewnym sensie terapia przeciwzapalng o
chorych z OZW.

Standardy podkreslaja, ze idealny lek przeciwptytkowe to taki,
ktory dziala w mechanizmie szybkie blokowania pojedynczego
mechanizmu agregacyjnego, najlepiej poprzez skuteczne zablokowanie
przy podawaniu raz na dobg, ale nie przeklada si¢ na inne efekty
dziatania ptytek (tzw. hit and run mechanizm). Podkresla sig, ze jedynie
dwa obecnie znane leki przeciwplytkowe wykazujg taki mechanizm
dzialania - kwas acetylosalicylowy (ASA) i klopidogrel.

Podstawowe cechy farmakodynamiczne ASA, klopidogrelu
1 antagonistow receptoréw ptytkowych GPIIb/Illa wszystkich obecnie
stosowanych lekow przeciwplytkowych przeciwptytkowych u chorych
OZW, podano w tabeli 4.

Tabela 4.

Podstawowe cechy farmakodynamiczne kwasu acetylosalicylowego
(ASA), klopidogrelu i antagonistow receptorow ptytkowych GP Ilb/Illa;
modyfikacja wlasna wg rozwazan Patrono i wsp.°
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ASA klopidogrel Antagonisci receptorow
plytkowych GP IIb/I1Ta

Forma stosowania doustna doustna Dozylna

Docelowy receptor COX-1 P2Y), AlIbB3
ptytkowy (symbol)

Odwracalnosé¢ nie nie tak
efektu w
pojedynczej plytce

Okres pottrwania minuty minuty godziny
leku

Koniecznosé nie (?7) nie tak
dostosowywani

a
(indywidualizacji)
dawek

Koniecznos¢ nie (??) nie(?) ?
monitorowania
efektu
przeciwptytkowego

Z przeprowadzonych wielu ranodmizowanych badan klinicznych i
ich meta-analiz, w zakresie stosowania ASA mozna aktualnie dokonaé
dwdch istotnych uogolnien:

* Najbardziej korzystny wspotczynnik skuteczno$ci
przeciwplytkowej i bezpieczenstwa
w przypadku ASA udowodniony jest aktualnie dla dawek w
zakresie 75-150 mg/24 h

* Pomimo, ze okres péttrwania ASA wynosi okoto 20 min,
przeciwptytkowe dziatanie
leku po pojedynczym podaniu obserwowane jest na ogot przez
kolejne 24-48 h.

Stad tez, w prewencji wtornej po OZW nalezy stosowaé z reguty
dawki ASA 75-100 mg/24 h. Nalezy jednak pamietaé, ze w sytuacji
OZW - u chorego, ktéory dotad nie przyjmowal ASA powinno si¢
rozpocza¢ leczenie od dawki wigkszej, tzw. dawki nasycajacej (loading
dose), okreslonej w najnowszym europejskim dokumencie na dawke
160-300 mg przy przyjeciu. Warto jednak pamigtaé, ze dawke taka
stosujemy u chorych z OZW z uniesieniem ST. W przypadku oso6b z
OZW bez uniesienia ST, obowigzuje nas nawet przy przejgciu
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najmniejsza dawka 75 mg ASA, bowiem chory ten - w zalozeniu -
otrzymuje od nas réwnolegle réwniez 300 mg klopidogrelu, a od
drugiej doby kontynuuje leczenie zlozone: klopidogrelem 75 mg/24 h
i ASA 75 mg/24 h.

Z kolei, oceniajac korzys¢ 1 niebezpieczenstwo z przewlektego
stosowania ASA w roznych populacjach, obowigzujacy standard
europejski podkresla szczegdlne korzysci ze stosowania ASA w populacji
OZW bez przetrwalego uniesienia ST oraz w grupie chorych bezposrednio
po zawale serca. Korzy$¢ ta — w pordwnaniu z innymi populacjami
chorych -zobrazowana zostata w tabeli 5.

Tabela 5.

Porédwnanie korzysci i niebezpieczenstwa zwiazanego z przewlekiym
stosowaniem ASA w réznych grupach chorych; warto zwroci¢ uwage
na szczegolne korzysci, jakie z przewleklej terapii ASA osiagaja osoby
z OZW, jak i po OZW; przyktad - cytowany w nowych wytycznych
europejskich oparta na wyliczeniach z meta-analizy grupy ATC.

Korzy$¢ kliniczna = Niebezpieczenstwo =
Liczba chorych, u ktérych Liczba chorych, chorych
unika si¢ powaznego u ktorych wywoluje si¢
incydentu sercowo- dzialanie niepozadane — istotne
naczyniowego na 1000 krwawienie z przewodu
leczonych w ciagu roku pokarmowego na 1000
leczonych w ciagu roku
Mezczyzni z niskim i 1-2 1-2
posrednim ryzykiem
Sercowo-naczyniowym
Osoby z izolowanym 1-2 1-2
nadcis$nieniem tetniczym
Stabilna dlawica piersiowa 10 1-2
Osoby po OZW 20 1-2
Niestabilna choroba 50 1-2
wicticowa (OZW bez
uniesienia ST)

Tiklopidyna i Kklopidogrel pozostaja dwiema dostepnymi
klinicznie pochodnymi tienopirydyny o identycznym mechanizmie
dziatania. Oba leki przeciwdziatajg agregacji ptytek na drodze
antagonizowania ADP. Tiklopidyna nie ma Zadnego znaczenia w terapii
OZW z uwagi na fakt, Zze po jej podaniu efekt przeciwptytkowe rozwija
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si¢ dopiero po kilku dniach. Stad tez nie moze zastgpowaé klopidogrelu
1jako taka nie jest wymieniana w zadnym standardzie postgpowania
w OZW. Wytyczna europejska dotyczaca leczenia
przeciwptytkowego podkresla, ze niepewne jest miejsce tiklopidyny
we wspdtczesnym armamentarium lekow przeciwplytkowych. Stosowanie
tego leku przewlekle naraza chorych na bardzo grozne dzialania
niepozadane  (neutropenia). Co  wigcej, wytyczne europejskie
przypominaja, ze lek nie ma rejestracji u chorych po zawale serca i stad tez
nie powinien by¢ stosowany w takiej sytuacji. W tych samych
wytycznych, podobnie, nie rekomenduje si¢ osobom z chorobg wiencowa
stosowania innych lekow przeciwptytkowych - np. potaczenia ASA
z dipyridamolem.czy dostepnych w niektorych krajach europejskich takich
lekéw jak: indobufen, triflusal, pikotamid.

Nowe zalecenia europejskie odnosnie leczenia przeciwplytkowe
podkreslaja szczegdlng droge, jaka przebyl w ostatnim czasie klopidogrel.
Lek ten - poczatkowo przebadany w randomizowanym badaniu CAPRIE
(klopidogrel 75 mg/24 h vs ASA 325 mg/24 h) okazat si¢ nieco lepszy niz
ASA, a co wazniejsze - pozbawiony charakterystycznego dla tiklopidyny
zagrozenia wywolywaniem neutropenii.® Opublikowane po6zniej badanie
CURE (ASA vs ASA + klopidogrel) zaowocowalo nowymi,
obowiazujacymi juz ponad dwa lata standardami postgpowania, wedlug
ktorych kazdy chory z OZW bezuniesienia ST - bez wzgledu
na wyjsciowe ryzyko, jak i dalszy sposdb leczenia - powinien oprocz ASA
otrzymac klopidogrel- 300 mg w pierwszej dawce 1 przewlekle 75 mg/24 h
tacznie z identyczna dawka ASA w prewencji wtérnej.”

Poczatkowo uwazano, ze terapia taka powinna trwac co najmniej
miesigc u wszystkich chorych, ale wyniki kolejnego randomizowanego
badania CREDO ujawnily, Ze stosowanie potaczenia ASA 1 klopidogrelu
przynosi istotne korzysci po zabiegach na tetnicach wiencowych
co najmniej przez kolejny rok.

Szczegodlne korzysci, w postaci zmniejszenia ryzyka zgonu, zawahu
serca 1 udaru mézgu w grupie leczonej potaczeniem ASA 1 klopidogrelu
w OZW spowodowaly, ze lek ten jest obecnie szeroko testowany
w potaczeniach z ASA w innych sytuacjach klinicznych. Imponujacy
zakres toczacych si¢ préb klinicznych z klopidogrelem moze spowodowac,
ze za kilka lat lek ten stanie si¢ paradoksalnie -- najlepiej przebadanym
doustnym $rodkiem przeciwptytkowym, dystansujac w kategorii badan
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typu evidence-based medicine - ASA. Przypomnienie toczacych
si¢ programéw klinicznych z klopidogrelem zawarto w tabeli 6.

Tabela 6.

Toczace si¢ wieloosrodkowe badania kliniczne z klopidogrelem
Akronim Grupa badanych Docelowa liczebnos¢
badania badanych

CHARISMA Osoby wysokiego ryzyka zdarzen 15000

sercowo-naczyniowych

CCS-2/COMMIT Zawal serca z uniesieniem ST 40000

CLARITY/TIMI28 |Zawat serca z uniesieniem ST leczony 2200

trombolitycznie

CASPAR Osoby leczone chirurgicznie z powodu 1460

choroby naczyn obwodowych

CAMPER Osoby leczone inwazyjnie, 2000

przezskomie z powodu choroby
naczyn obwodowych

ACTIVE Utrwalone migotanie 14000

przedsionkow

Najmniejsze zmiany zaszly w statusie lekow przeciwplytkowych
zgrupy inhibitoréw GP [lb/Illa. Nadal leki te przeznaczone
sq dla chorych poddawanych procedurom inwazyjnym, a zysk
w postaci redukcji twardych punktow koncowych (zawal serca, zgon)
wydaje si¢ - na podstawie opublikowanych niedawno meta-analiza -
mimo wszystko bardzo maty. Tak tez leki te oceniono w najnowszym
dokumencie europejskim. Podsumowanie aktualnych zalecen europejskich
do stosowania lekow przeciwptytkowych u chorych z OZW zebrano
w tabeli 7.
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Tabela 7.

Zasady stosowania lekow przeciwptytkowych u chorych z ostrymi

zespofamiwiencowymi wedtug zalecen europejskich z 2004 roku.

Stan Sposob Lek Komentarz Klasa Jakos$é
klinicz leczenia przeciwplytkowy zalece dowod
ny n u
OZW bez |[Leczona ASA + Postepowanie I A
uniesien inwazyjnie klopidogr skuteczniejsze niz
ia ST el samo ASA
Dozylne Jako postgpowanie [ A
GP Ilb/1l1a okolozabiegowe
(abciximab
, tirofiban,
eptifibatid)
Leczona ASA + Postgpowanie [ A
nieinwazyjnie  |klopidogr skuteczniejsze niz
el samo ASA
Dozylne GP Jako dodatkowy lek I A
Ib/111a (tirofiban, | przeciwplytkowy
eptifibatidu) u
chorych
podwyzszonego
ryzyka
OZW z Niezaleznie ASA I A
uniesienie | od sposobu
m ST leczenia
Leczenie Dodatkowo - okolozabiegowo I A
inwazyjne abciximab
dozylnie
Przywotywane na poczatku artykulu nowe  zalecenia
amerykanskich towarzystw kardiologicznych, jednoznacznie

sprecyzowaly rowniez zasady stosowania klopidogrelu jako drugiego leku
przeciwptytkowego - obok ASA - wsrdd chorych ze wszczepionym
stentem uwalniajacym leki. Wiadomo, ze stenty takie - zmniejszajac
ryzyko restenozy, zwigkszaja jednak rowniez ryzyko ostrej zakrzepicy
stentu. Stad tez odpowiednio dluzsze okresy koniecznosci stosowania
klopidogrelu po implantacji takich stentow - nie tylko z powodu OZW,
ale réwniez w trakcie planowej angioplastyki (poréwnaj tab. 3.).



