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N O W O Ś C I W P R A K T Y C E

Leczenie antyagregacyjne u pacjentów
z migotaniem przedsionków w przypadku
wystąpienia ostrego zespołu wieńcowego
lub wykonania przezskórnej interwencji
wieńcowej

OPIS BADANIA
Dokument wydany pod patronatem ESC (European Society of Cardiology), stworzony na podstawie dostępnej literatury, zawiera zasady postępowania u pa-
cjentów z migotaniem przedsionków poddawanych zabiegom przezskórnej angioplastyki wieńcowej (PCI – percutaneous coronary intervention) planowo oraz
w przypadku wystąpienia ostrego zespołu wieńcowego. Podkreślono w nim brak jednoznacznych wytycznych towarzystw kardiologicznych dotyczących postę-
powania w tej grupie pacjentów. W konsensusie przedstawiono podstawy patofizjologiczne powikłań zakrzepowo-zatorowych związanych z występowaniem
arytmii. Podkreślono, że w celu wyboru optymalnej, zindywidualizowanej metody terapeutycznej należy oszacować ryzyko zakrzepowo-zatorowe i ryzyko powi-
kłań krwotocznych z wykorzystaniem odpowiednich skal. Zaproponowano też szczegółowe postępowanie w poszczególnych przypadkach, w tym wybór rodzaju
stentu oraz czas trwania terapii przeciwzakrzepowej. Interesującą propozycją jest kontynuacja leczenia doustnym lekiem przeciwzakrzepowym u pacjentów
poddawanych zabiegom PCI z dostępu promieniowego przy terapeutycznych wartościach INR, bez potrzeby stosowania terapii pomostowej z zastosowaniem
heparyny drobnocząsteczkowej lub niefrakcjonowanej. Zalecenie to ma uprościć i skrócić czas przygotowania pacjenta do zabiegów planowych oraz zmniej-
szyć ryzyko powikłań wynikające z wahań INR oraz okresowo podwójnego leczenia przeciwzakrzepowego. Propozycje autorów konsensusu zebrano w przejrzy-
stej tabeli oraz sformułowano jak wytyczne z określeniem siły zaleceń oraz stopnia wiarygodności danych.
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Opieka nad pacjentami wymagającymi zarówno leczenia
przeciwzakrzepowego z powodu migotania przedsionków,

jak i podwójnego leczenia antyagregacyjnego z powodu im-
plantacji stentu lub przebytego ostrego zespołu wieńcowego
stanowi olbrzymie wyzwanie nie tylko dla lekarzy pierwszego
kontaktu, lecz także dla doświadczonych kardiologów. Liczba
pacjentów, u których należy rozważyć zastosowanie potrójnej
terapii, jest duża i stale wzrasta. 70-80% osób z migotaniem
przedsionków dotyczą wskazania do stosowania przewlekłego
leczenia przeciwzakrzepowego, a u 20-30% z nich współistnie-
je choroba niedokrwienna serca. Opinie na temat optymalnej
terapii tej grupy pacjentów są często bardzo odmienne. Według
jednych ze względu na ryzyko powikłań zakrzepowo-zatoro-
wych i ryzyko zakrzepicy w stencie należy stosować terapię trój-
lekową. Według innych ryzyko krwawień jest tak duże, że
w czasie przewlekłego leczenia przeciwzakrzepowego wystarczy
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stosować jeden lek antyagregacyjny. Jeszcze inni proponują
samą terapię antyagregacyjną.

Większość opinii dotyczących tego zagadnienia wynika z kon-
sensusu ekspertów, a nie z dowodów naukowych uzyskanych
w badaniach klinicznych z randomizacją. Omawiany dokument
stanowi długo oczekiwaną i niezwykle wartościową próbę usyste-
matyzowania zaleceń dotyczących jednoczesnego leczenia prze-
ciwzakrzepowego i antyagregacyjnego. Choć opinia nawet najlep-
szych europejskich ekspertów nie zastąpi twardych dowodów
naukowych, dokument wydany pod auspicjami ESC, współreda-
gowany nie tylko przez ekspertów z grup roboczych zajmujących
się zaburzeniami krzepnięcia, lecz także z sekcji ds. interwencji
przezskórnych oraz sekcji ds. zaburzeń rytmu, z pewnością stano-
wi cenny drogowskaz dla lekarzy praktyków.

W dotychczasowych zaleceniach ESC dość niewiele miejsca po-
święcano konieczności jednoczesnego przewlekłego leczenia prze-
ciwzakrzepowego i antyagregacyjnego z powodu zabiegów PCI.
W omawianym dokumencie podkreśla się względnie dużą częstość
współistnienia wskazań do takiego postępowania. Przedstawiono
w nim odmienne podstawy patofizjologiczne i etiologię epizodów
zakrzepowo-zatorowych w przebiegu migotania przedsionków
oraz ostrych zespołów wieńcowych. Jednoznacznie wynika z nich
potrzeba zastosowania dwóch rodzajów farmakoterapii – odpo-
wiednio wpływających na osoczową kaskadę krzepnięcia i hamu-
jących aktywność płytek krwi.

Kolejny raz wskazano na konieczność stosowania skali
CHADS2 (C – congestive heart failure [niewydolność serca], H – hy-
pertension [nadciśnienie tętnicze], A – age [wiek >75. r.ż.], D – dia-
betes [cukrzyca], S – stroke) w celu oceny ryzyka epizodów zakrze-
powo-zatorowych w przebiegu migotania przedsionków. Jest to
metoda łatwa do zastosowania, o udokumentowanej wartości pre-
dykcyjnej.1 Warto wspomnieć o nowej skali służącej do oceny ry-
zyka zakrzepowo-zatorowego u pacjentów z migotaniem przed-
sionków niezwiązanym z wadą zastawkową. Skalę Birmingham
2009 o akronimie CHA2DS2-VASc rozszerzono o nowe w stosun-
ku do CHADS2 czynniki ryzyka – VASc (V – vascular disease,
A – age 65-74, S – sex category), takie jak choroba sercowo-naczy-
niowa w postaci przebytego zawału mięśnia sercowego, choroby
naczyń obwodowych lub występowania blaszek miażdżycowych
w aorcie potwierdzonego w badaniach obrazowych, wiek >65. r.ż.
i płeć żeńska. Dodatkowo zwiększono liczbę punktów przyznawa-
nych za wiek >75. r.ż. do 2. Ryzyko ocenia się jako wysokie
w przypadku uzyskania 2 pkt w skali, pośrednie w przypadku
1 pkt i niskie, gdy nie występuje żaden wymieniony czynnik ry-
zyka. Dzięki analizie statystycznej większej liczby czynników ry-
zyka nowa skala ma przewagę nad CHADS2.

Pacjenci z niskim lub pośrednim ryzykiem są w niewielkim
stopniu narażeni na powikłania zakrzepowo-zatorowe. W przypad-
ku wcześniej stosowanych skal ryzyko powikłań zakrzepowo-za-
torowych było niedoszacowane. Ceną wysokiej czułości skali
CHA2DS2-VASc jest kwalifikacja znacznej liczby pacjentów do
grupy wysokiego ryzyka, co wiąże się z koniecznością stosowania
doustnych leków przeciwzakrzepowych, podczas gdy na podsta-

wie skali CHADS2 większość osób przypisywano do grupy obcią-
żonej niskim lub pośrednim ryzykiem.6

Warto przypomnieć, że ryzyko powikłań zakrzepowo-zatoro-
wych występuje w każdej formie arytmii, a więc napadowej, prze-
trwałej i utrwalonej.2 W przypadku zabiegów PCI – planowych
i wykonywanych w przebiegu ostrych zespołów wieńcowych – ko-
nieczne jest stosowanie leków antyagregacyjnych. Leczenie sko-
jarzone zwiększa ryzyko powikłań krwotocznych. Na podstawie
wyników badania OASIS-5 pierwszy raz dowiedziono, że powikła-
nia krwotoczne w trakcie leczenia ostrych zespołów wieńcowych
wyraźnie zwiększają umieralność.7 Aby ocenić ryzyko powikłań
krwotocznych, opracowano odpowiednie skale. Warto zachęcać le-
karzy do stosowania nie tylko skal stratyfikujących ryzyko powi-
kłań zatorowo-zakrzepowych, ale również oceniających ryzyko po-
wikłań krwotocznych. W praktyce klinicznej często używa się
np. skali z badania CRUSADE opracowanej dla pacjentów
z ostrym zespołem wieńcowym bez uniesienia odcinka ST (NSTE-
MI – non-ST-segment-elevation myocardial infarction),3 dostępnej na
stronie internetowej (http://www.crusadebleedingscore.org/), oraz
prostszej skali opracowanej przez Nikolsky i wsp. dotyczącej pro-
cedur wykonywanych z dostępu udowego.4 Warto podkreślić pro-
blem związany z praktycznym zastosowaniem metod oceny ryzy-
ka krwawienia. Wynika on z tego, że te same cechy, np. wiek,
przebyty epizod niedokrwienia ośrodkowego układu nerwowego,
nadciśnienie tętnicze, niewydolność nerek, są czynnikami ryzyka
zarówno epizodów zakrzepowo-zatorowych, jak i krwotocznych.
Pacjenci z grupy wysokiego ryzyka, bezwzględnie wymagający za-
stosowania leków przeciwzakrzepowych są zatem jednocześnie
najbardziej narażeni na powikłania związane z tą terapią.

W celu zmniejszenia ryzyka krwawienia należy wykonywać za-
biegi PCI z dostępu promieniowego. Często spotykamy się z opi-
nią, że ze względu na większe trudności techniczne związane
z dostępem promieniowym powinien być on zarezerwowany dla
pacjentów z podwyższonym ryzykiem wystąpienia powikłań krwo-
tocznych. Nie zgadzamy się z tym stanowiskiem i stosujemy do-
stęp promieniowy rutynowo, także w przypadku leczenia bifurka-
cji, o ile średnica obu balonów nie przekracza 3,5 mm. Dostęp
udowy stosujemy tylko w przypadku konieczności zastosowania
cewnika prowadzącego o średnicy 7F lub większej. Wybiórcze
stosowanie dostępu promieniowego tylko u pacjentów obciążo-
nych zwiększonym ryzykiem wystąpienia powikłań krwotocz-
nych musi wynikać z mniejszej biegłości technicznej operatorów
i niewątpliwie przyczynia się do większego odsetka niepowodzeń,
co wiąże się z koniecznością zmiany dostępu na udowy.

U pacjentów ze wskazaniami do doustnego leczenia przeciw-
zakrzepowego należy unikać stosowania stentów powlekanych
lekami antyproliferacyjnymi (DES – drug eluting stent). Przed za-
stosowaniem inhibitorów receptora glikoproteinowego IIb/IIIa,
a więc najczęściej czwartej grupy leków wpływających na hemo-
stazę podczas PCI, bezwzględnie należy oszacować nie tylko spo-
dziewane korzyści z takiego postępowania, lecz także ryzyko po-
wikłań krwotocznych. U pacjentów wymagających przewlekłej
terapii lekami antyagregacyjnymi i przeciwzakrzepowymi należy
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stosować inhibitor pompy protonowej,5 mimo że nie rozstrzy-
gnięto jednoznacznie kontrowersji dotyczących niekorzystnej in-
terakcji leków tej grupy z klopidogrelem. W jednej z publikowa-
nych ostatnio metaanaliz wykazano, że nosiciele jednego z alleli
genu cytochromu P450 są narażeni na częstsze występowanie in-
cydentów niedokrwiennych w przypadku zażywania klopidogre-
lu i inhibitorów pompy protonowej.8 Przedstawione powyżej za-
lecenia są znane i stosowane przez większość lekarzy. Warto tylko
wspomnieć, że decyzje kliniczne podejmowane w trybie nagłym
nie zawsze są proste. W przypadku pacjentów z ostrym zespołem
wieńcowym często niemożliwe jest ustalenie wskazań do przewle-
kłego stosowania doustnego leczenia przeciwzakrzepowego. Na-
wet w przypadku określenia ryzyka powikłań zakrzepowo-zatoro-
wych jako wysokiego lekarz wykonujący zabieg często staje przed
trudną decyzją. W razie stwierdzenia długiego zwężenia, zwężenia
w naczyniu o małej średnicy, zwłaszcza u chorego na cukrzycę, je-
steśmy zmuszeni wybierać pomiędzy zwiększonym prawdopodo-
bieństwem wystąpienia restenozy w stencie metalowym a ewentu-
alnymi powikłaniami krwotocznymi lub zwiększonym ryzykiem
zakrzepicy w przypadku zastosowania DES i konieczności prze-
rwania podwójnego leczenia antyagregacyjnego.

Szczególnie interesującą propozycją jest kontynuacja stoso-
wania doustnego leczenia przeciwzakrzepowego podczas zabiegów
PCI przy terapeutycznym zakresie INR, bez zastosowania dodat-
kowego leku przeciwzakrzepowego. Dotychczas w większości
przypadków odstawiano doustne leki przeciwzakrzepowe i włącza-
no heparynę niefrakcjonowaną lub drobnocząsteczkową. Zabiegi
wykonywano po zmniejszeniu INR <1,5-1,8. Nowy sposób postę-
powania nie wymaga zastosowania terapii pomostowej z użyciem
heparyn, która zwiększa ryzyko powikłań krwotocznych, zwłasz-
cza wynikających z dostępu naczyniowego. Unika się w ten spo-
sób komplikacji związanych z oczekiwaniem na uzyskanie niż-
szych wartości INR przed zabiegiem oraz długotrwałego powrotu
do stabilnych, terapeutycznych wartości wskaźnika po wykonaniu
zabiegu PCI. Rekomendacja ta nie ma zastosowania w dwóch
przypadkach. Takiego postępowania nie można wdrożyć u pa-
cjentów z zawałem mięśnia sercowego z uniesieniem odcinka ST,
którzy w trakcie PCI powinni otrzymać heparynę, bez straty cza-
su na kontrolę INR. Drugim odstępstwem powinny być planowe
zabiegi angioplastyki przewlekłych okluzji, które są obciążone
zwiększonym ryzykiem perforacji naczynia, a więc są to sytuacje,
kiedy może być wymagane szybkie odwrócenie leczenia przeciw-
zakrzepowego.

Konsensus stanowi udaną próbę uzupełnienia wytycznych
o metody postępowania u pacjentów wymagających doustnego le-
czenia przeciwzakrzepowego z powodu migotania przedsionków
poddawanych zabiegom PCI. Usystematyzowano w nich dotych-
czasowy stan wiedzy i wskazano optymalny sposób postępowania
w poszczególnych sytuacjach klinicznych. Ponieważ przeprowa-
dzono niewielką liczbę dużych badań klinicznych z randomizacją,
w których zajmowano się tą problematyką, nie dziwi, że większość
rekomendacji to zalecenia klasy IIa i tylko nieliczne osiągnęły po-
ziom wiarygodności B.

Skrócona informacja o leku znajduje się wewnątrz numeru.udjanzukeloajcamrofnianocórkS .uremunzrtątnwewęiseju

016-023_nowosci:MpD 2010-08-02 09:57 Page 19

www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie

http://www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie


NOWOŚCI W PRAKTYCE
VOL 19/NR 8/SIERPIEŃ 201020

Należy się spodziewać nowych sposo-
bów leczenia przeciwzakrzepowego,
np. z zastosowaniem dabigatranu, który
w prewencji udaru w zależności od zasto-
sowanej dawki okazał się równie skutecz-
ny lub skuteczniejszy od warfaryny i wią-
że się z podobnym lub większym ryzykiem
powikłań krwotocznych.9 Rozwija się far-
makoterapia, ewoluują także zabiegi PCI.
Kardiologia interwencyjna dysponuje
obecnie nowymi technologiami, które
umożliwiają skrócenie podwójnej terapii
antyagregacyjnej po zabiegu. Dostępne są
nie tylko balony pokryte paklitakselem,
stosunkowo skutecznie zapobiegające re-
stenozie, lecz także stenty produkowane
z wykorzystaniem najnowszych technolo-

gii, dzięki którym dochodzi do zdecydowa-
nie szybszej endotelizacji powierzchni
stentu. Obie te metody pozwalają znacznie
skrócić czas podwójnej terapii antyagre-
gacyjnej. Zaawansowane są badania
zarówno nad nowymi substancjami o wła-
ściwościach antyproliferacyjnych, przeciw-
zapalnych, jak i polimerami pozbawiony-
mi wad substancji pierwszej generacji.
Udowodniono bowiem, że polimery stoso-
wane w stentach takich jak Cypher i Taxus
mogą generować reakcje zapalne oraz przy-
czyniać się do występowania lokalnego wy-
krzepiania leżącego u podłoża zakrzepicy
w stentach. Mamy też nadzieję, że wkrót-
ce pojawią się stenty, które w całości będą
ulegać biodegradacji.
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dobowej leku. Interakcje: Nie stwierdzono 
występowania interakcji z innymi lekami ani pokarmami. 
Ciąża i laktacja: Ze względu na brak odpowiednio 
liczebnych, kontrolowanych badań klinicznych u ludzi 
nie zaleca się stosowania trimetazydyny u kobiet w ciąży 
i w okresie karmienia piersią. Działania niepożądane: 
W rzadkich przypadkach obserwowano występowanie 
zaburzeń żołądkowo - jelitowych o niewielkim nasileniu 
(nudności, wymioty, bóle brzucha). Przedawkowanie: 
Nie zanotowano przypadków wystąpienia zatrucia z 
powodu przedawkowania preparatu. Opakowania: 
Protevasc SR 35mg opakowanie zawiera 30 tabletek i 60 
tabletek. Pozwolenie na dopuszczenie do obrotu: 
tabletki powlekane o przedłużonym uwalnianiu, 35mg – 
14805 wydane przez MZ. Cena detaliczna leku 
Protevasc SR 35mg 30 tabl. wynosi 17,38 PLN; Protevasc 
SR 35mg 60 tabl. wynosi 34,76 PLN.  Odpłatność dla 
pacjenta dla Protevasc SR 35mg 30 tabl. wynosi 17,38 
PLN; Protevasc SR 35mg 60 tabl. wynosi 34,76 PLN. 
Podmiot odpowiedzialny: Grodziskie Zakłady 
Farmaceutyczne Polfa Sp. z o.o. Grupa Gedeon Richter, 
ul. ks. J. Poniatowskiego 5, 05-825 Grodzisk Mazowiecki. 
Podmiot prowadzący reklamę: Gedeon Richter 
Marketing Polska Sp. z o.o., ul. Marconich 9 lok. 5, 02-954 
Warszawa. tel. 0-22-593-93-00, fax: 0-22-642-23-54. Przed 
przepisaniem leku należy zapoznać się z pełną 
informacją medyczną zawartą w charakterystyce 
produktu leczniczego (ChPL), znajdującą się w: Dziale 
Medycznym Gedeon Richter Polska Sp. z o.o., ul. ks. J. 
Poniatowskiego 5, 05-825 Grodzisk Mazowiecki, tel.: +48 
22 755 96 25; fax: +48 22 755 9624. 24-godzinny 
System Informacji Medycznej oraz zgłaszanie 
działań niepożądanych: (0) 22 755 96 48 Adresy e-mail: 
l e k a l e r t @ g e d e o n r i c h t e r . c o m . p l , 
lekalert@grodzisk.rgnet.org 
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