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Wptyw czestego oznaczania INR w domu na zdarzenia
kliniczne — wyniki badania THINRS

Na tamach New England Journal of Medicine ukazatl si¢ interesujacy artykut o przydatno-
Sci czgstszego niz w codziennej praktyce lekarskiej oznaczania wskaznika INR w warun-
kach domowych u pacjentéw przewlekle leczonych przeciwkrzepliwie. To bardzo wazna
praca ze wzgledu na coraz wigkszg dostgpno$¢ aparatéw do wykonywania oznaczen INR
w warunkach domowych na polskim rynku. Autorzy zatozyli, ze czeste pomiary zwigk-
szg motywacje pacjentdow do skrupulatnej antykoagulacji, co wplynie korzystnie na wy-
stepowanie zdarzen klinicznych.

Do badania wiaczono ok. 3000 pacjentéw stosujacych warfaryne z powodu migotania
przedsionkow lub mechanicznej zastawki serca. Warunkiem uczestnictwa w probie kli-
nicznej byla umiejetnos$¢ obstugi aparatu typu point-of-care do oznaczania INR. Loso-
wo przydzielano pacjentéw do grupy samodzielnej cotygodniowej kontroli w domu
z konsultacja telefoniczng dotyczacg dawki leku lub do grupy comiesiecznej kontroli
wskaznika INR w warunkach szpitalnych. Pierwszorzedowym punktem koficowym ba-
dania byt czas do wystgpienia jednego z niepozadanych zdarzen klinicznych, takich jak
udar mézgu, duze krwawienie lub zgon.

Czas obserwacji wynosil od 2 do ok. 5 lat — fgcznie 8730 osobolat. Nie odnotowano
istotnej roéznicy w czasie do pierwszego niepozadanego zdarzenia w obu grupach (HR
0,88, 95% CI 0,75-1,04, p=0,14). Nie stwierdzono rowniez istotnych réznic w czestosci
zdarzen klinicznych, z wyjatkiem matych krwawien, ktorych bylto wigcej w grupie wy-
konujacej czgste pomiary w domu. Podczas obserwacji u pacjentow wykonujacych po-
miary domowe odnotowano nieznacznie, ale istotnie dluzszy czas, w ktorym INR
pozostawal w zakresie terapeutycznym. Po 2 latach obserwacji pacjenci wykonujacy sa-
modzielne pomiary zglaszali nieznaczna, ale istotng poprawe jakosci zycia i zadowolenie
Z terapii.

Na podstawie wyniku badania mozna stwierdzié, ze samodzielne czg¢ste pomiary
wskaznika INR w warunkach domowych nie wydtuzajg czasu do wystgpienia niepozada-
nego zdarzenia klinicznego, takiego jak udar mézgu, duze krwawienie lub zgon. Auto-
rzy sugeruja jednak, ze zastosowanie urzgdzen typu point-of-care jest dobrym
rozwigzaniem dla pacjentéw, ktorych kontakt z jednostka oznaczajaca wskaznik jest
utrudniony, jesli alternatywa byloby zaprzestanie leczenia przeciwkrzepliwego.

N Engl J Med 2010; 363:1608-1620

Dializy szes¢ razy w tygodniu przynosza korzysci
- wyn)|{ki badanig FHI\Yg prey 2 Y

Do wieloosrodkowego, prowadzonego w latach 2006-2010 w Stanach Zjednoczonych,
randomizowanego badania FHN witgczono blisko 250 przewlekle dializowanych osob.
Autorzy proby klinicznej chcieli zbadaé, czy zwigkszenie czgstosci wykonywania dializ
przynosi korzysci kliniczne. Losowo przydzielono 125 os6b do grupy dializoterapii
6 razy w tygodniu, a 120 do standardowe;j dializoterapii wykonywanej 3 razy w tygodniu.
Uczestnicy badania byli przewlekle dializowani przede wszystkim z powodu nefropatii
cukrzycowej, nadci$nieniowej oraz kiebuszkowego zapalenia nerek.

Badanie trwato 12 miesigcy. Pierwszorzedowy punkt koacowy w postaci zgonu lub
wzrostu masy lewej komory (ocenianej w rezonansie magnetycznym) wystapil istotnie
rzadziej w grupie leczonej intensywnie (HR 0,61, 95% CI 0,46-0,82, sredni spadek masy
lewej komory 16,4+2,9 g vs 2,6 +3,2g, p <0,001). Czg¢sta dializoterapia wplywa réwniez
korzystnie na wystgpowanie drugiego pierwszorzedowego punktu koncowego badania
(zgon lub ocena stanu zdrowia na podstawie kwestionariusza RAND 36) (HR 0,7, 95%
CI0,53-0,92), stabilizacje ciSnienia tetniczego oraz zmniejszenie hiperfosfatemii. Zwiek-

Styczen 2011 « Tom 10 Nr 1 m Kardiologia po Dyplomie 97


http://www.podyplomie.pl/kardiologiapodyplomie

szenie czgstosci dializ nie wplywalo istotnie na sprawnos$c
intelektualng, wyst¢powanie depresji, laboratoryjne wy-
ktadniki odzywienia (st¢zenie albumin w surowicy) oraz
czestosé stosowania lekow stymulujgcych erytropoeze.
Pacjenci poddawani dializoterapii 6 razy w tygodniu
istotnie czeSciej wymagali interwencji w obrebie dostepu
naczyniowego do dializ.

Autorzy podkreslaja, ze korzystny wplyw czgstych
dializ musi by¢ rozpatrywany w opozycji do czestszych
interwencji w obregbie dostgpu naczyniowego oraz istot-
nego zwigkszenia kosztow leczenia.

N Engl J Med 2010; 363:2287-2300

Triumf eplerenonu! — badanie
EMPHASIS-HF

W listopadowym numerze New England Journal of Medi-
cine opublikowano wyniki badania EMPHASIS-HF
dotyczgcego korzysci wynikajacych ze stosowania eplere-
nonu wsréd pacjentéw z tagodnymi objawami niewydol-
nosci serca. Po badaniu RALES (spironolakton u os6b
z objawami niewydolnosci serca w klasie III lub IV wg
NYHA) oraz EPHESUS (eplerenon u pacjentdéw po
zawale migS§nia sercowego i z niewydolnoscig serca) nad-
szed! czas na poszukiwanie wskazan do leczenia antago-
nistg aldosteronu szerszej grupy pacjentow.

Randomizowane badanie EMPHASIS-HF z pod-
wojnie Slepg probg prowadzono w latach 2006-2010
w 178 osrodkach w 29 krajach. Do analizy wiaczono 2737
0s0b w wieku =55 lat z objawami niewydolnosci serca
w klasie II wg NYHA i frakcja wyrzutowa lewej komory
(EF) =30% lub EF 30-35% i zespotem QRS >130 ms.
Dodatkowym kryterium wiaczenia do badania byta opty-
malna farmakoterapia niewydolnosci serca. Kryteria wy-
kluczajace stanowily: §wiezy zawal mig¢§nia sercowego,
objawy niewydolnosci serca w klasie III lub IV wg
NYHA, stezenie potasu >5 mmol/l oraz uposledzona
funkcja nerek z GFR <30 ml/min/1,73 m* Uczestnicy
badania EMPHASIS-HF byli hospitalizowani z przyczyn
sercowo-naczyniowych w ciggu 6 miesiecy przed rando-
mizacja lub stezenie BNP wynosito u nich =500 pg/ml
(u mezezyzn) 1 =750 pg/ml (u kobiet). Pacjentéw
przydzielano do grupy placebo lub leczenia eplerenonem
(poczatkowo w dawce 25 mg na dobe, po 4 tygodniach
dawke zwigkszano do 50 mg na dobe, przy GFR
30-49 ml/min/1,73 m* dawka docelowa wynosita 25 mg na
dobg). Przy stezeniu potasu 5,5-5,9 mmol/l zmniejszano
dawke leku, a przy stezeniu >6 mmol/l leczenie przery-
wano.

Badanie zakonczono przedwczes$nie, a mediana czasu
obserwacji wyniosta 21 miesigcy. Pierwszorzedowy
zlozony punkt koficowy badania (zgon z przyczyn serco-
wo-naczyniowych lub hospitalizacja z powodu niewydol-
nosci serca) wystapil istotnie rzadziej w grupie leczonej
eplerenonem (18,3 vs 25,9%, HR 0,63, 95% CI 0,54-0,74,
p <0,001). Réznica w §miertelnoSci caltkowitej na korzysé
leczenia aktywnego rowniez uzyskata istotno$¢ staty-
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styczng (12,5 »s 15,5%, HR 0,76, 95% CI 0,62-0,93,
p=0,008). Zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych wy-
stapit istotnie rzadziej u pacjentdéw, ktérzy przyjmowali
eplerenon (10,8 vs 13,5%, HR 0,76, 95% CI 0,61-0,94,
p=0,01). Odnotowano takze zmniejszenie czestoSci ho-
spitalizacji z dowolnej przyczyny oraz z powodu niewy-
dolnosci serca — odpowiednio 29,9 vs 35,8% (p <0,001)
oraz 12 vs 18,4% (p <0,001). Stezenie potasu istotnie cze-
Sciej wzrastalo powyzej 5,5 mmol/l w grupie leczonej an-
tagonista aldosteronu, jednak czgsto§C przerwania
leczenia nie réznila si¢ istotnie miedzy grupami. Warto
podkreslic, ze leczenie eplerenonem zmniejszalo ryzyko
istotnej (< 3,5 mmol/l) hipokalemii (7,5 vs 11%, p=0,002).
NNT w celu unikniecia wystgpienia pierwszorzedowego
ztozonego punktu konicowego na rok obserwacji wyniosta
19, natomiast NNT dla zgonu 51.

Przedstawione wyniki sg jednoznaczne: eplerenon
triumfuje!

http://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMo0al009492

Korzysci ze wszczepiania ICD i CRT

u pacjentéw z objawami tagodnej

i umiarkowanej skurczowej .
niewydolnosci serca oraz szerokimi
zespotami QRS - badanie RAFT

Kolejnym ciekawym i waznym badaniem opublikowa-
nym w listopadzie na tamach New England Fournal of
Medicine jest RAFT (Resynchronization-Defibrillation
for Ambulatory Heart Failure Trial). To miedzynarodowe
wieloosrodkowe badanie z podwoéjnie slepg probg od-
powiedzialo jednoznacznie na pytanie, czy warto im-
plantowac kardiowerter-defibrylator (ICD) z funkcjg re-
synchronizujgcg (CRT) u pacjentéw z objawami niewy-
dolnosci serca w klasie II lub III wg NYHA, dysfunkcjg
skurczowsg lewej komory (EF <30%) o etiologii niedo-
krwiennej lub innej niz niedokrwienna oraz szerokimi
zespolami QRS (=120 ms lub =200 ms w przypadku wy-
stymulowanych zespotéw QRS).

Losowo do implantacji wylgcznie ICD lub do wszcze-
pienia ICD-CRT przydzielono 1798 pacjentéw spel-
niajacych powyzsze kryteria, z rytmem zatokowym,
utrwalonym migotaniem/trzepotaniem przedsionkow
z dobrze kontrolowang czynno$cig komér (=60/min
w spoczynku oraz =90/min po teScie 6-minutowego
marszu lub u ktérych planowana byla ablacja tacza przed-
sionkowo-komorowego po wszczepieniu urzadzenia)
przyjmujgcych optymalna farmakoterapie.

Czas obserwacji wynidst srednio 40 miesiecy. Pierw-
szorzedowy zlozony punkt koficowy badania (zgon lub
hospitalizacja z powodu niewydolnosci serca) wystgpit
istotnie rzadziej w grupie ICD-CRT (33,2 vs 40,3%,
HR 0,75, 95% CI 0,64-0,87, p <0,001). Korzystne dziata-
nie ICD-CRT dotyczylo rowniez poszczegdlnych skiado-
wych ztozonego punktu koncowego: zgonu (HR 0,75,
»=0,003) oraz hospitalizacji z powodu niewydolnosci
serca (HR 0,68, p <0,001). NNT dla zgonu w obserwacji
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S-letniej wyniosta 14, dla hospitalizacji z powodu niewy-
dolnosci serca — 11. Gdy wykonano analiz¢ dotyczaca
pierwszych 30 dni po wszczepieniu urzadzenia, okazalo
sie, ze w tym czasie wystgpilo istotnie wiecej niepozgda-
nych zdarzen klinicznych u pacjentéw z ICD-CRT
(124 vs 58 0sob, p <0,001), co wynikalo przede wszystkim
z wzrostu liczby powiklan zwigzanych z implantacjg oraz
urzadzeniem w grupie ICD-CRT.

Wyniki badania RAFT potwierdzily zasadnos¢
wszczepiania kardiowerteréw-defibrylatoréw z funkcja
resynchronizujacg u oséb ze skurczowa niewydolnoscia
serca od fagodnej do umiarkowanej oraz szerokimi zespo-
fami QRS.

www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoal009540

Poréwnanie stentow uwalniajacych
lek oraz stentéw niepowlekanyc

w duz¥(c_h naczyniach wiencowych
— wyniki badania BASKET-PRO

Na stronie internetowej New England Fournal of Medicine
ukazal si¢ artykul przedstawiajacy wyniki badania
BASKET-PROVE, wieloosrodkowej randomizowane;j
proby klinicznej poréwnujacej skutecznos¢ i dtugotrwa-
1y wplyw angioplastyki duzych naczyn wiencowych z im-
plantacjg stentdéw (I 1 I generacji) uwalniajacych lek oraz
stentow niepowlekanych.

Do analizy wiaczono 2314 pacjentéw. Ok. 2/3 z nich
poddano angioplastyce z powodu ostrego zespotu wien-
cowego (50% zawal mieSnia sercowego z uniesieniem od-
cinka ST), pozostali uczestnicy mieli stabilng chorobe¢
wiencowg. Kryterium wlaczenia do badania stanowila
potrzeba uzycia stentu o Srednicy = 3,0 mm. Z badania
wykluczono pacjentow we wstrzgsie kardiogennym, z re-
stenozg lub zakrzepicg stentu wszczepionego przed rozpo-
czeciem badania, z koniecznoS$cig angioplastyki pnia
lewej tetnicy wiencowej bez droznego pomostu aortalno-
-wienicowego, przyjmujacych doustne leki przeciwkrze-
pliwe, chorych, ktérzy nie mogli przyjmowac podwdjne;j
terapii przeciwplytkowej oraz wymagajacych angioplasty-
ki z uzyciem stentu o $rednicy >4,0 mm. Uczestnikow
badania losowo przydzielano do grupy poddanej angio-
plastyce z uzyciem stentu uwalniajacego serolimus (SES,
n=775 osdb), ewerolimus (EES, n=774 osoby) lub sten-
tu niepowlekanego (BMS, n=765 o0s6b). Wszystkim
uczestnikom badania zalecono przyjmowanie kwasu ace-
tylosalicylowego w dawce 75-100 mg na state oraz klopi-
dogrelu w dawce 75 mg przez rok (terapi¢ poprzedzono
podaniem dawki nasycajacej klopidogrelu 300 lub
600 mg).

Pierwszorzedowy ztozony punkt koncowy badania —
zgon z przyczyn sercowych lub zawal mig¢$nia sercowego
niezakonczony zgonem po 2 latach obserwacji — wystapil
ze zblizong czestoscia we wszystkich grupach (SES 2,6%,
EES 3,2%, BMS 4,8%, p=ns). Nie stwierdzono ponadto
istotnych réznic w czestoSci péznych (7-24 miesiace ob-
serwacji) zdarzen klinicznych, zgondéw z przyczyn serco-

www.podyplomie.pl/kardiologiapodyplomie

wych i zawalow migs§nia sercowego niezakonczonych zgo-
nem rozpatrywanych osobno oraz zakrzepic w stencie.
Odnotowano istotne zmniejszenie konieczno$ci ponow-
nej, niezwigzanej ze $wiezym zawalem serca, rewaskula-
ryzacji naczynia poddanego uprzednio angioplastyce
z implantacjg stentu uwalniajacego lek (SES 3,7%, EES 3,1
s BMS 8,9%). Natomiast nie stwierdzono przewagi sten-
tow II generacji (EES) nad stentami I generacji (SES).

Wobec wynikow badania BASKET-PROVE wydaje
si¢, ze nie ma klinicznych réznic w zaleznosci od stentu
w przedstawionej powyzej populacji pacjentow. Jedyna
przewaga na korzy§¢ DES to istotne zmniejszenie cze-
stoSci ponownej rewaskularyzacji niezwigzanej z zawatem
mig$nia sercowego.

N Engl J Med 2010; 363:2310-2319

Kryzys ekonomiczny istotnie
Woloiyngi na sercowo-naczyniowe
zdrowie Amerykanéw

Na tamach American Fournal of Cardiology ukazat sie cie-
kawy artykul przedstawiajacy zwigzek miedzy stanem
ekonomicznym Stanéw Zjednoczonych a zdrowiem jego
mieszkancow. Autorka, pracownik Kliniki Kardiologii
Duke University w stanie North Carolina, dokonaly ana-
lizy zaleznos$ci mi¢dzy spadkami na gietdzie amerykan-
skiej a liczbg koronarografii wykonanych w $§wiezym
zawale serca w osrodku, w ktorym pracuje. Dane uzyska-
fa z bazy Duke Databank for Cardiovascular Disease.
Stwierdzila, ze w okresie najwigkszych spadkoéw na giet-
dzie (pazdziernik 2008 — kwiecien 2009 r.), liczba zawalow
wzrosta, co odzwierciedla istotng korelacjg¢ (p=0,003). Po
uwzglednieniu wahan w czgstoSci §wiezych zawalow ser-
ca w zaleznosci od pory roku zwigzek pozostal istotny
(»=0,02).

Wyniki badania dotycza lokalnej spotecznosci i nie
mog3a by¢ przekladane na wszystkich mieszkancow Sta-
néw Zjednoczonych. Artykut ilustruje natomiast istotny
wplyw przewleklego stresu na wystepowanie chordb
ukliadu krgzenia, o ktérym nalezy pamietac.

Am J Cardiol 2010; 106:1545-1549

Riwaroksaban skuteczny ]

i bezpieczny w leczeniu zylnej
choroby zakrzepowo-zatorowe;j
— wyniki badania EINSTEIN

Dobre wiesci dla klinicystow! Leczenie zylnej choroby
zakrzepowo-zatorowej staje sie coraz tatwiejsze i skutecz-
niejsze! Tak mozemy powiedzie¢ po przeczytaniu arty-
kulu z New England Journal of Medicine o leczeniu
zakrzepicy zyl gltebokich koniczyn dolnych doustnym in-
hibitorem czynnika Xa. EINSTEIN to program sklada-
jacy si¢ z trzech badan klinicznych: Acute DVT Study,
Acute PE Study oraz The Continued Treatment Study.
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Wyniki pierwszego 1 ostatniego z nich opisano w oma-
wianym artykule. Badanie Acute PE Study nadal trwa.

W badaniu Acute DVT Study analizg typu non-infe-
riority objeto 3449 pacjentow z ostrg objawowg zakrzepicg
konczyn dolnych, ktérych losowo przydzielano do leczenia
riwaroksabanem (w dawce 15 mg 2 razy na dobe¢ przez
pierwsze 3 tygodnie, nastepnie 20 mg raz na dobg) lub stan-
dardowej terapii enoksaparyng z kontynuacjg antagonista
witaminy K (acenokumarolem lub warfaryng). Terapi¢
prowadzono przez 3, 6 lub 12 miesiecy. Z badania wyklu-
czono m.in. pacjentéw leczonych przeciwkrzepliwie innym
lekiem niz badany >48 h, poddanych trombektomii, im-
plantagcji filtra do zyly gléwnej dolnej, fibrynolizie, pacjen-
tow z innymi wskazaniami do doustnej antykoagulacji,
z niewydolnoscig nerek, z istotng chorobg watroby oraz
osoby z podwyzszonym ryzykiem krwawien. Pierwszorze-
dowy punkt konicowy badania Acute DVT Study (nawrét
zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej [zakrzepicy zyl
glebokich lub zatorowosci piucnej]) wystapil nie czeSciej
w grupie riwaroksabanu jak standardowego leczenia
(2,1 vs 3,0%, HR 0,68, 95% CI 0,44-1,04, p <0,001). Jedno-
cze$nie ryzyko istotnego klinicznie krwawienia wystgpito
z takg samg czestoScig w obu grupach (po 8,1%).

Drugim badaniem przeprowadzonym w ramach pro-
jektu EINSTEIN jest The Continued Treatment Study,
w ktorym oceniono skutecznos$¢ i bezpieczenstwo stoso-
wania riwaroksabanu jako kontynuacji terapii stosowa-
nej w Acute DVT Study. Leczenie doustnym inhibitorem
czynnika Xa przez 6 lub 12 miesiecy (602 osoby) poréw-
nano z placebo (594 osoby) u pacjentéw, ktérzy zakon-
czyli leczenie przeciwkrzepliwe (riwaroksabanem lub
antagonistg witaminy K). Nawrot zylnej choroby zakrze-
powo-zatorowej wystapil istotnie rzadziej wsrod oséb le-
czonych aktywnie (1,3 vs 7,1%, HR 0,18, 95% CI 0,09-0,39,
p <0,001). Zastosowanie leku nie wplywato istotnie na
zwiekszenie czestoSci duzych krwawien (0,7 vs 0%,
p=0,11), jednak klinicznie istotnych nieduzych krwawien
bylo wigcej grupie leczonej aktywnie (1,2 vs 5,4%).

Przedstawione badania kryjace si¢ pod akronimem
EINSTEIN dowodzg rosnacej roli doustnych inhibito-
row czynnika Xa w leczeniu zylnej choroby zakrzepowo-
-zatorowej. Z niecierpliwoscig oczekujemy wynikow
Acute PE Study!

http://www.nejm.org/doi/pdf/10.1056/NEJMoal007903

Duza czestos¢, lecz stosunkowo
niewielkie znaczenie zawatu
miesnia brodawkowatego

u pacjentow ze STEMI

Na tamach Circulation ukazal si¢ ciekawy artykut, w kt6-
rym autorzy z oSrodka uniwersyteckiego w Japonii opi-
sujg czestoS¢ wystepowania oraz znaczenie kliniczne
zawalu mieSnia brodawkowatego (bez peknigcia) ocenia-
nego technikg rezonansu magnetycznego u pacjentow
z zawalem migSnia sercowego z uniesieniem odcinka ST
leczonych pierwotng angioplastykg wieficowa.
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Do analizy wiaczono 118 kolejnych chorych przyje-
tych do osrodka autoréw z powodu STEMI, leczonych
pierwotng angioplastyka, u ktérych w 9+4 dniu oraz po
8+1 miesigcu od zawalu wykonano rezonans magnetycz-
ny z wykorzystaniem p6Znego wzmocnienia kontrasto-
wego. Pacjenci mieli ponadto wykonane badanie
echokardiograficzne z dokladng oceng niedomykalnosci
mitralnej. W grupie badanej zawal mig¢§nia brodawkowe-
go wykryto u 40% pacjentow. Martwicg czgsciej objety byt
mig¢sien brodawkowaty tylny niz przedni (77 vs 26%,
p <0,001). Zawal migSnia brodawkowatego wystgpowat
czgsciej, gdy pierwotna angioplastyka dotyczyla gatezi
okalajgcej lub prawej tetnicy wieficowej niz gatezi przed-
niej zstepujacej (odpowiednio 78, 48 i 13%). W analizie
regresji wieloczynnikowej jedynie wysoko§¢ koaptacji
platkow, ale nie zawal mieSnia brodawkowatego, byta
czynnikiem predykcyjnym niedomykalno$ci mitralne;.
Po wykonaniu drugiego badania MR rowniez stwierdzo-
no, ze zawal mig$nia brodawkowatego nie jest zwigzany
z niekorzystng przebudowg lewej komory.

Do zawatu mie$nia brodawkowatego dochodzi czgsto
u pacjentdw z zawalem mie$nia sercowego z uniesieniem
odcinka ST, jednak nie jest on bezposrednio zwigzany
z pojawieniem si¢ niedomykalnosci zastawki mitralne;j.

Circulation 2010; 122:2281-2287

Tikagrelor skuteczny u pacjentéow
z zawatem serca z uniesieniem_
odcinka ST — subanaliza badania
PLATO

W Circulation z poczatku grudnia 2010 roku ukazaty sie
wyniki subanalizy badania PLATO, dotyczgcej pacjentow
z zawalem migSnia sercowego z uniesieniem odcinka ST
planowanych do leczenia inwazyjnego. Przypominamy, ze
badanie PLATO dotyczylo zr6znicowanej grupy 18 624
0sOb z ostrym zespolem wienicowym z uniesieniem i bez
uniesienia odcinka ST — wsrdd tych pacjentéw wykazano
korzystne dzialanie tikagreloru w poréwnaniu z klopido-
grelem w zmniejszaniu czestosci zdarzen sercowo-naczy-
niowych bez wzrostu czestosci duzych krwawien.
Opisywana subanaliza dotyczyla 7544 pacjentow z za-
walem mig§nia sercowego z uniesieniem odcinka ST
planowanych do leczenia inwazyjnego (ostatecznie pier-
wotng angioplastyke wykonano u 72% uczestnikéw bada-
nia), ktorzy leczeni byli tikagrelorem (dawka nasycajaca
180 mg, dawka podtrzymujgca 90 mg 2 razy na dobg) lub
klopidogrelem (dawka nasycajgca 300 mg, dodatkowo
300 mg w zaleznosci od decyzji lekarza [dawke nasycajg-
cg 600 mg otrzymato 35,6% uczestnikow subanalizy],
dawka podtrzymujaca 75 mg na dobe¢) przez 6-12 miesig-
cy. W grupie tikagreloru pierwszorzedowy punkt konco-
wy badania (zawal migSnia sercowego, udar mozgu, zgon
Z przyczyn sercowo-naczyniowych) wystgpit podobnie
czesto jak wsrod pacjentéw leczonych klopidogrelem —
9,4 vs 10,8%, HR 0,87, 95% CI 0,75-1,01, p=0,07). Zasto-
sowanie tikagreloru zmniejszyto czesto$¢ zgonu z przy-
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czyn sercowo-naczyniowych lub zawalu serca (8,4 ovs
10,2%, HR 0,82, p=0,01), zawalu mig$nia sercowego
(HR 0,80, p=0,03), Smiertelnos¢ catkowitg (HR 0,82,
p=0,05) oraz zakrzepice w stencie (HR 0,66, p=0,03). Ry-
zyko udaru mézgu, ktére pozostawalo male w obu gru-
pach, bylo nieznacznie wigksze wsrod pacjentow
przyjmujacych tikagrelor. Podobnie jak w pierwotnym
badaniu PLATO, zastosowanie nowszego leku przeciw-
plytkowego nie bylo zwigzane ze wzrostem czg¢stosci du-
zych krwawien.

Circulation 20105 122:2131-2141

Skuteczne leczenie dabigatranem
bez wzgledu na wczesniejszy
wywiad leczenia antagonista
witaminy K — analiza populacji
badania RE-LY

Autorzy badania RE-LY na czele z dr Ezekowitzem z Wyn-
newood w Stanach Zjednoczonych dokonali dodatkowe;j
analizy populacji badania. Poczagtkowo w omawianej probie
klinicznej wykazano skutecznos$¢ i bezpieczenstwo leczenia
dabigatranem (w dawce 110 i 150 mg) pacjentéw z migota-
niem przedsionkow niespowodowanym wadg zastawkowsg
w poréwnaniu ze standardowym leczeniem warfaryna.

W opublikowanej w grudniowym numerze Circula-
tion analizie autorzy odpowiedzieli na pytanie, czy wcze-
$niejsze przyjmowanie antagonistow witaminy K wply-
wa na korzysci ptynace z terapii dabigatranem. Sposréd
18 000 uczestnikéw badania RE-LY 50% negowata przyj-
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mowanie antagonistow witaminy K diuzej niz 62 dni
w zyciu (33% nie przyjmowala tych lekéw nigdy) —
grupa NOWI. Pozostali to osoby, ktére stosowaly
doustng antykoagulacje przez ponad 62 dni — grupa
DOSWIADCZENI. Czas utrzymania terapeutycz-
nych warto§¢ INR byl nieznacznie dluzszy wsrod
DOSWIADCZONYCH pacjentéw (67 vs 62%). W tej gru-
pie osob udar mozgu lub zatorowos¢é obwodowa wystapi-
Ia z czestosScia 1,51, 1,15 1 1,74% na rok odpowiednio dla
dabigatranu w dawce 110 mg (D110), dabigatranu w daw-
ce 150 mg (D150) oraz warfaryny (W), a D150 okazat sie
istotnie lepszy. Do krwawienia doszio odpowiednio
u 2,66% (D110), 3,30% (D150) i 3,57% (W) na rok,
aw tym przypadku D110 okazat si¢ istotnie bezpieczniej-
szy. Krwawienie wewngtrzczaszkowe wystgpilo u 0,26%
(D110), 0,32% (D150) 1 0,79% (W) na rok,a D110 1 D150
okazaly si¢ istotnie bezpieczniejsze od W. W grupie
NOWTI udar mézgu lub zatorowos¢ obwodowa wystapita
z czestoscig 1,57% (D110), 1,07% (D150), 1,69% (W) na
rok, a D150 okazal istotnie skuteczniejszy w zapo-
bieganiu tym incydentom. Do krwawienia doszto u 3,11%
(D110), 3,34% (D150) i 3,57% (W) na rok (p=ns). Krwa-
wienie wewnatrzczaszkowe wystgpito u 0,19% (D110),
0,33% (D150) 1 0,73% (W) na rok, a D110 i D150 okazaty
si¢ istotnie bezpieczniejsze od W.

Powyzsze dane wskazuja na brak wplywu wywiadu
przyjmowania antagonisty witaminy K przed rozpocze-
ciem leczenia dabigatranem lub kontynuacjg leczenia
warfaryng na stwierdzone w pierwotnej analizie badania
RE-LY korzysci z leczenia dabigatranem.

Circulation 20105 122:2246-2253
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