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Jednoczesna ocena ryzyka wg SYNTAX Score
i EuroSCORE zwiększa wartość prognostyczną skal
u pacjentów z chorobą pnia lewej tętnicy wieńcowej
poddawanych PCI z implantacją stentu
Na łamach American Heart Journal ukazał się artykuł na temat wartości prognostycznych
systemów stratyfikacji ryzyka u pacjentów z chorobą niezabezpieczonego pnia lewej tęt-
nicy wieńcowej poddawanych zabiegowi przezskórnej interwencji (percutaneus interven-
tion, PCI). Lekarze z włoskiego ośrodka postanowili ocenić tzw. globalne ryzyko (global
risk classification, GRC), uwzględniając zarówno profil kliniczny, jak i angiograficzny,
odpowiednio wg EuroSCORE i SYNTAX Score.

Badanie prowadzono w szpitalu Ferrarotto we Włoszech od stycznia 2003
do czerwca 2008 roku. Wzięło w nim udział 255 kolejno przyjętych pacjentów z cho-
robą pnia poddanych angioplastyce i leczonych implantacją stentu uwalniającego si-
rolimus (Cypher, Cordis, Johnson and Johnson Company, Miami Lakes, Stany
Zjednoczone) lub paklitaksel (Taxus, Boston Scientific, Natick, Stany Zjednoczone).
Na podstawie charakterystyki klinicznej pacjentów przyporządkowano do podgrup
małego, umiarkowanego i dużego ryzyka obliczonego wg punktowego modelu Euro-
SCORE dla odpowiednich przedziałów wartości (0-2, 3-6, >6). Podobnie wyodręb-
niono podgrupy ryzyka na podstawie obrazu angiograficznego wg SYNTAX Score
definiowanych na podstawie wartości odpowiednich tercyli (pierwszy tercyl <19, dru-
gi tercyl 19-27, trzeci tercyl >27). Na ich podstawie zdefiniowano stopnie ryzyka
skali GRC: duże (duże ryzyko wg EuroSCORE i SYNTAX Score), umiarkowane (du-
że ryzyko wg EuroSCORE lub SYNTAX Score), małe (umiarkowane lub małe ryzyko
wg EuroSCORE i umiarkowane lub małe ryzyko wg SYNTAX Score). Średnia punk-
tacja wg EuroSCORE wyniosła 4,9±2,9, wg SYNTAX Score 24,8±10,6. Wartość dys-
kryminacyjną skal oceniono na podstawie wielkości pola pod krzywą ROC (area under
curve ROC, AUROC). Punkt końcowy stanowiła śmiertelność z przyczyn sercowo-
-naczyniowych w ciągu 2 lat od zabiegu.

Zgodność klasyfikacji wg punktowego modelu EuroSCORE i SYNTAX Score wiąza-
ła się ze wzrostem AUROC dla zgonów z przyczyn sercowo-naczyniowych z 0,681
do 0,732. Test wiarygodności wpływu dodania ryzyka klinicznego do oceny SYNTAX
Score wykazał istotne wzmocnienie wartości różnicującej (p=0,043). Badanie wykazało
istotną statystycznie przewagę prognostyczną i dyskryminacyjną skali GRC dla punktu
końcowego (HR 3,40, 95% CI 1,79-6,43, p <0,001, AUROC 0,756) w porównaniu
z SYNTAX Score (HR 2,87, 95% CI 1,35-6,10, p=0,006, AUROC 0,747) lub EuroSCORE
(HR 3,04, 95% CI 1,41-6,57, p=0,005, AUROC 0,708). Skala GRC wykazywała również
przewagę w prognozowaniu śmiertelności wewnątrzszpitalnej przy AUROC 0,831. Zasto-
sowanie modelu złożonego skutkowało reklasyfikacją ryzyka u około 25% chorych.

Zdaniem autorów wyniki badania pokazują, że dołączenie oceny profilu klinicznego
pacjenta do SYNTAX Score istotnie zwiększa wartość prognostyczną skali zarówno
w kontekście śmiertelności wewnątrzszpitalnej, jak i długoterminowej. Duża liczba pa-
cjentów, u których zmieniono grupę ryzyka wskazuje na istotność stratyfikacji ryzyka
zarówno w aspekcie klinicznym, jak i angiograficznym u pacjentów z chorobą pnia lewej
tętnicy wieńcowej poddawanych PCI.

Am Heart J 2010, 159:103-109

Nadmiar tkanki tłuszczowej istotnym czynnikiem
ryzyka
Nadwaga jest istotnym czynnikiem ryzyka chorób sercowo-naczyniowych. Pacjenci z cho-
robami układu krążenia to również osoby szczupłe z prawidłowym wskaźnikiem masy
ciała (BMI). Istnieją dane wskazujące na wpływ nadmiaru tkanki tłuszczowej na choro-
bowość niezależnie od masy ciała. Dlatego postawiono hipotezę, że wśród osób z prawi-
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dłowym BMI osoby z dużym procentowym udziałem
tkanki tłuszczowej (body fat, BF%) są w grupie większego
ryzyka zaburzeń kardiometabolicznych oraz zgonu z przy-
czyn sercowo-naczyniowych.

By zweryfikować hipotezę, przeprowadzono analizę
6171 pacjentów (3042 mężczyzn, 3129 kobiet) w wieku po-
wyżej 20 lat, uczestników populacyjnego badania National
Health and Nutrition Examination Survey (NHANES III)
przeprowadzonego w Stanach Zjednoczonych w latach
1988-1994. Kryterium włączenia było prawidłowe BMI
(18,5-24,9 kg/m2) i dostępność informacji na temat czynni-
ków ryzyka sercowo-naczyniowego, zawartości tkanki
tłuszczowej ocenianej metodą bioelektrycznej impedancji
oraz wyników badań laboratoryjnych krwi. Średni czas ob-
serwacji wyniósł 8,8 roku. Uzyskano informacje o przeży-
ciu 99% badanych.

Na podstawie BF% dokonano tercylowego rozkładu
dla każdej płci. W grupie kobiet trzeci tercyl obejmował
BF% >33,3%, w grupie mężczyzn BF% >23,1%. Wśród
osób z trzeciego tercyla zespół metaboliczny (wg zmody-
fikowanych kryteriów NCEP-ATP III z 2005 roku) wy-
stępował 4 razy częściej w porównaniu z pacjentami
z najniższego tercyla (16,6% trzeci tercyl vs 4,8% pierwszy
tercyl, p=0,0001). Ponadto mężczyźni z najwyższego
tercyla mieli większe ryzyko dyslipidemii i nadciśnienia
tętniczego, natomiast kobiety dyslipidemii i choroby
wieńcowej. Wśród kobiet przynależność do trzeciego ter-
cyla, po wykluczeniu wpływu innych czynników, wiąza-
ła się z istotnie większym ryzykiem zgonów z przyczyn
sercowo-naczyniowych w porównaniu z najniższym ter-
cylem (HR=2,2, 95% CI 1,03-4,67).

Duża zawartość tkanki tłuszczowej u osób z prawidło-
wą masą ciała wg BMI koreluje z większym ryzykiem wy-
stępowania zaburzeń sercowo-metabolicznych, zespołu
metabolicznego oraz sercowo-naczyniowych czynników
ryzyka. Natomiast u kobiet jest niezależnym czynnikiem
zgonów z przyczyn sercowo-naczyniowych.

Eur Heart J 2010, 31:737-746

Wielonaczyniowa rewaskularyzacja
w STEMI w przebiegu ciężkiej
choroby wieńcowej poprawia
rokowanie w odległej obserwacji
w porównaniu z angioplastyką
wyłącznie naczynia
odpowiedzialnego za zawał
Obecne wytyczne u chorych z zawałem z uniesieniem odcin-
ka ST (ST elevation myocardial infarction, STEMI) zaleca-
ją wykonanie pierwotnej plastyki odpowiedzialnej za zawał
tętnicy (infarct related artery, IRA) i ewentualnie elektywną
plastykę zmian w pozostałych naczyniach, zaś angioplastykę
wielonaczyniową rezerwują dla chorych we wstrząsie.
W kwietniowym numerze Heart przedstawiono wyniki inte-
resującego badania, którego autorzy porównali strategie le-
czenia inwazyjnego pacjentów z zawałem STEMI i chorobą
wielonaczyniową w kontekście odległego rokowania.

Badanie prowadzono od stycznia 2003 do grudnia
2007 roku. Do próby włączono 214 z 263 kolejno przyję-
tych chorych z zawałem STEMI, manifestującym się bó-
lem trwającym od 30 minut do 12 godzin, i chorobą
wielonaczyniową, zdefiniowaną jako >70% zwężenia co
najmniej dwóch tętnic nasierdziowych lub ich głównych
gałęzi. Wykluczono pacjentów we wstrząsie kardiogen-
nym, z chorobą pnia, po zabiegu pomostowania aortalno-
-wieńcowego (coronary artery by-pass graft, CABG),
z ciężką zastawkową wadą serca oraz po nieskutecznej
próbie udrożnienia tętnicy. Zgodnie z zaleceniami wszys-
cy pacjenci przed zabiegiem otrzymali kwas acetylosalicy-
lowy, heparynę, bolus i następnie 12-godzinny wlew
abciksimabu. Tuż po koronarografii zostali randomizo-
wani kolejno do strategii IRA (n=84) – pierwotnej PCI
tylko odpowiedzialnego za zawał naczynia, strategii odro-
czonej (n=65) – pierwotnej PCI odpowiedzialnego za za-
wał naczynia i odroczonej PCI pozostałych naczyń lub
strategii wielonaczyniowej (n=65) – jednoczasowej PCI
odpowiedzialnego za zawał naczynia i istotnych zmian
w pozostałych tętnicach. Profil kliniczny pacjentów nie
różnił się istotnie między poszczególnymi grupami, za-
obserwowano natomiast istotnie częstsze występowanie
choroby trójnaczyniowej u pacjentów poddanych strate-
gii odroczonej. Zlecona przy wypisie farmakoterapia nie
różniła się istotnie między grupami, z wyjątkiem częst-
szego przyjmowania azotanów w grupie IRA.

Pierwszorzędowy punkt końcowy zdefiniowano jako
częstość występowania poważnych niepożądanych zda-
rzeń sercowych (major adverse cardiac events, MACE),
obejmujących zgon z przyczyn sercowych lub innych niż
sercowe, śmiertelność wewnątrzszpitalną, ponowny za-
wał mięśnia sercowego, ponowną hospitalizację z powodu
ostrego zespołu wieńcowego, ponowną rewaskularyzację
wieńcową (PCI lub CABG), z wyjątkiem zaplanowanych
w ramach strategii odroczonej procedur. Średni czas ob-
serwacji wyniósł 2,5±1,4 roku. W tym czasie co najmniej
jedno MACE wystąpiło u 50% osób (n=42) w ramieniu
IRA, istotnie przewyższając częstość występowania tych
zdarzeń w ramieniu strategii odroczonej (20%, n=13)
i w ramieniu strategii wielonaczyniowej (23,1%, n=15,
p <0,001). Analiza porównawcza dla poszczególnych
składowych MACE w grupie IRA wykazała istotnie więk-
szą śmiertelność wewnątrzszpitalną, liczbę ponownych
rewaskularyzacji i ponownych hospitalizacji względem
obu pozostałych grup. Nie stwierdzono natomiast różnic
w częstości występowania ponownego zawału serca mię-
dzy grupami. Śmiertelność była większa w grupie IRA,
nie osiągnęła jednak istotności statystycznej. Ponadto nie
obserwowano istotnych różnic w częstości występowania
nefropatii pokontrastowej między strategią wielonaczy-
niową a IRA (1,5 vs 3,6%, p=0,748).

Wyniki badania pokazują, że zarówno strategia wielo-
naczyniowa, jak i odroczona w porównaniu z IRA są bez-
pieczne i wiążą się z mniejszym ryzykiem MACE. Nie
stwierdzono różnic w częstości MACE między strategią
odroczoną a wielonaczyniową.

Heart 2010, 96:662-667
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Terapia analogami hormonów
tarczycy w przebiegu dyslipidemii
leczonej statynami
Przedstawiamy Państwu wyniki interesującego badania,
które wyznacza nowy kierunek terapii zaburzeń lipido-
wych. Autorzy badania podjęli się oceny zmian lipidogra-
mu po włączeniu eprotiromu, analogu hormonów
tarczycy, u chorych z hipercholesterolemią leczonych
przewlekle statyną.

Skuteczność i bezpieczeństwo eprotiromu oceniono
w wieloośrodkowym randomizowanym kontrolowanym
placebo badaniu z podwójną ślepą próbą. Od listopada
2007 do stycznia 2008 roku do badania włączono 189 pa-
cjentów z hipercholesterolemią leczonych simwastatyną
w dawce <40 mg na dobę lub atorwastatyną w dawce
<20 mg na dobę przez co najmniej 3 ostatnie miesiące,
u których stężenie cholesterolu LDL wynosiło
>116 mg/dl. Chorych randomizowano do grupy placebo
lub eprotiromu w dawce 25 µg, 50 µg lub 100 µg. Ze wzglę-
du na brak wyników kontrolnych oznaczeń u 5 pacjentów
analizie poddano 184 chorych, z czego 168 badanych
ukończyło badanie. Czas obserwacji wynosił 12 tygodni.
Poszczególne grupy nie różniły się istotnie pod względem
cech demograficznych i profilu klinicznego. Średnie wyj-
ściowe stężenia cholesterolu LDL wynosiło 142 mg/dl. Ja-
ko pierwszorzędowy punkt końcowy wyznaczono zmiany
stężenia cholesterolu LDL, a jako drugorzędowy zmiany
stężenia cholesterolu całkowitego, cholesterolu HDL,
apolipoproteiny B, triglicerydów oraz lipoproteiny (a). Pa-
cjentów monitorowano pod kątem potencjalnych działań
niepożądanych ze strony układu krążenia (m.in. zmian
częstości rytmu serca, ciśnienia tętniczego), układu kost-
nego oraz przysadki.

Po 12 tygodniach w grupie placebo oraz eprotiromu
w dawce 25 µg, 50 µg i 100 µg obserwowano średnie
zmniejszenie stężenia cholesterolu LDL odpowiednio
o 7, 22, 28 i 32% w porównaniu z wyjściowym stężeniem
(p <0,001). Co więcej, dołączenie terapii eprotiromem
wiązało się z uzyskaniem stężenia cholesterolu LDL po-
niżej 100 mg/dl u 36, 50 i 57% pacjentów odpowiednio
w grupie, w której stosowano małą, średnią i dużą dawkę
leku. Podobne różnice wykazano dla drugorzędowych
punktów końcowych, w tym również zmniejszenie stęże-
nia cholesterolu HDL. Nie obserwowano działań niepo-
żądanych ze strony układu krążenia i układu kostnego
ani zmian stężenia tyreotropiny lub trijodotyroniny.
W grupach eprotiromu stwierdzono zależny od dawki
spadek stężenia tyroksyny, jednak bez przekroczenia za-
kresu normy.

Badanie wykazało, że dołączenie eprotiromu do stan-
dardowej terapii statynami u pacjentów z rozpoznaniem
hipercholesterolemii pozwala osiągnąć dalszą redukcję
stężenia cholesterolu LDL, apolipoproteiny B, a także tri-
glicerydów i lipoproteiny (a), które jak wiadomo trudno
odpowiadają na leczenie statynami. Mimo że nie stwier-
dzono w badaniu klinicznych cech tyreotoksykozy lub
hipotyreozy, z pewnością 12-tygodniowa obserwacja nie
pozwala uznać terapii analogami hormonów tarczycy za

w pełni bezpieczną, zwłaszcza w świetle odmiennych wy-
ników poprzednich badań.

N Engl J Med 2010, 362:906-916

Miejsce próby wysiłkowej oraz
tomografii komputerowej naczyń
wieńcowych w diagnostyce
stabilnej choroby wieńcowej
W poszukiwaniu optymalnej nieinwazyjnej metody dia-
gnostyki stabilnej choroby wieńcowej (coronary artery di-
sease, CAD) duńscy badacze przeprowadzili badanie
porównujące czułość i swoistość próby wysiłkowej z an-
giografią naczyń wieńcowych metodą tomografii kompu-
terowej (computed tomography angiography, CTA).
Poprzednie badania, sugerujące przewagę CTA, dodatnią
próbę wysiłkową definiowały z uwzględnieniem wyłącz-
nie elektrokardiograficznych zmian odcinka ST, więc tym
razem postanowiono dodatkowo uwzględnić także kryte-
ria kliniczne i hemodynamiczne.

W ciągu 16 miesięcy do badania włączono 100 chorych
z podejrzeniem CAD. Średni wiek badanych wynosił
61±9 lat, 50% stanowili mężczyźni. U wszystkich prze-
prowadzono próbę wysiłkową i 64-rzędową lub dwuźró-
dłową CTA oraz inwazyjną koronarografię jako metodę
referencyjną. Za kryterium elektrokardiograficzne dodat-
niej próby wysiłkowej przyjęto poziome lub skośne w dół
obniżenie odcinka ST ≥0,1 mV w odległości 80 ms
od punktu J lub uniesienie odcinka ST w odległości 80 ms
od punktu J. Po uwzględnieniu wszystkich kryteriów
próbę wysiłkową uznawano za dodatnią, gdy wystąpił co
najmniej jeden z następujących parametrów: zmiana od-
cinka ST jak w definicji powyżej, epizod bólu dławicowe-
go, komorowe zaburzenia rytmu serca (≥3 przedwczesne
pobudzenia komorowe) lub spadek skurczowego ciśnie-
nia tętniczego ≥20 mm Hg. Na podstawie wyniku CTA
chorobę wieńcową rozpoznawano, gdy stwierdzono ≥50%
zwężenie naczynia.

Koronarografia wykazała chorobę wieńcową u 29% ba-
danych (22 mężczyzn, 7 kobiet). Dodatni wynik próby wy-
siłkowej uzyskano u 63% chorych. Czułość i swoistość testu
wyłącznie na podstawie zapisu EKG osiągnęły wartość od-
powiednio 45% (95% przedział ufności [CI] 53-87%) i 63%
(95% CI 61-84%). Po uwzględnieniu również kryteriów kli-
nicznych i hemodynamicznych czułość i swoistość wynio-
sły odpowiednio 72% (95% CI 53-87%) i 37% (95%
CI 26-49%). CTA chorobę wieńcową sugerowało u 37% cho-
rych, czułość i swoistość wyniosły 97% (95% CI 82-100%)
i 80% (95% CI 69-89%), co stanowi o przewadze CTA nie-
zależnie od poszerzenia kryteriów testu wysiłkowego. Wy-
niki badania sugerują, że zastosowanie CTA wiąże się ze
zmniejszeniem częstości wyników fałszywie dodatnich,
a zatem potencjalnie pozwala ograniczyć liczbę zbędnych
badań inwazyjnych.

Wyniki przedstawione w American Journal of Cardio-
logy są zgodne z dotychczasowymi doniesieniami na te-
mat dużej czułości i swoistości CTA w diagnostyce sta-
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bilnej choroby wieńcowej. Potwierdziły one również
przewagę nieinwazyjnego obrazowania naczyń nad pró-
bą wysiłkową. Zdaniem autorów w świetle dotychczaso-
wych danych należy rozważyć uznanie CTA za badanie
pierwszego rzutu w diagnostyce stabilnej choroby wień-
cowej.

Am J Cardiol 2010, 105:773-779

Które elementy skali CHADS2 i jakie
inne czynniki silnie korelują
z ryzykiem powstania skrzepliny
w uszku lewego przedsionka
u chorych z migotaniem
przedsionków?
Odpowiedź na powyższe pytanie znajdą Państwo w bada-
niu opublikowanym w kwietniowym numerze American
Heart Journal. W związku z dużym ryzykiem udaru
w przebiegu migotania przedsionków (atrial fibrillation,
AF) bezcenne jest narzędzie identyfikujące chorych naj-
większego ryzyka, którzy mają największe szanse na od-
niesienie korzyści z terapii antykoagulantem. Zespół pod
kierownictwem prof. Waldemara E. Wysokińskiego pod-
dał ocenie wartość predykcyjną skali CHADS2 i jej po-
szczególnych składowych, a także typ, czas trwania AF
oraz obraz echokardiograficzny dla ryzyka wystąpienia
skrzepliny w uszku lewego przedsionka (left atrial appen-
dage thrombus, LAAT) w grupie chorych z AF bez za-
stawkowej wady serca, nieleczonych przeciwkrzepliwie.

W badaniu porównawczym z dwóch baz danych, Mayo
Clinic Echocardiography Laboratory oraz Cardioversion
Unit Database, wybrano grupę 110 chorych z migotaniem
przedsionków bez zastawkowej wady serca, z wywiadem
skrzepliny w lewym przedsionku potwierdzonej w przezprze-
łykowym badaniu echokardiograficznym (transesophageal
echocardiography, TEE), nieleczonych przeciwkrzepliwie.
W 108 przypadkach była to LAAT, zaś w 2 skrzeplina w jamie
lewego przedsionka. W badanej grupie 20 pacjentów przyj-
mowało warfarynę, jednak nie dłużej niż do 30 dnia przed wy-
kryciem skrzepliny. W dniu wykonywania TEE średni INR
wynosił 1,1. Grupę kontrolną stanowiło 387 kolejno przyję-
tych chorych z AF bez zastawkowej wady serca, bez wywiadu
epizodu zatorowego w okresie 180 dni, dotychczas nieleczo-
nych przeciwkrzepliwie. W grupie LAAT 21 chorych miało
dodatni wywiad w kierunku udaru mózgu, 6 w kierunku za-
toru obwodowego, zaś w grupie kontrolnej wywiad w kierun-
ku tych zaburzeń był ujemny u wszystkich chorych.

Punktacja w skali CHADS2 był istotnie większa w gru-
pie LAAT (średnia punktacja 2,8±SD 1,6) w porównaniu
z grupą kontrolną (1,6±SD 1,3). W wieloczynnikowej
analizie istotną wartość predykcyjną stwierdzono dla nie-
wydolności serca (HR 5,78, p <0,0002), przebytego udaru
lub epizodu przemijających zaburzeń krążenia mózgowe-
go (HR 3,94, p <0,0001), cukrzycy (HR 1,98, p=0,05),
utrwalonego AF (HR 3,02, p=0,05), czasu trwania AF
(HR 2,24, p <0,05) i spontanicznego kontrastu w TEE
(HR 4,35, p=0,005). Nowo utworzony system stratyfikacji,

obejmujący powyższe czynniki ryzyka, w ocenie pola pod
krzywą ROC (area under curve ROC, AUROC)
wykazywał większą wartość dyskryminacji ryzyka w po-
równaniu do skali CHADS2 (AUROC 0,90 vs 0,71 dla
CHADS2). Co więcej, nawet po wyłączeniu oceny echo-
kardiograficznej wartość dyskryminacyjna nowego syste-
mu przewyższała CHADS2 (AUROC 0,87).

Zdaniem autorów wyniki badania potwierdzają zna-
czenie systemu CHADS2 w stratyfikacji ryzyka wystąpie-
nia LAAT pacjentów z AF. Zachęcają jednak do szerszej
i indywidualnej oceny.

Am Heart J 2010, 159:665-671

Badanie RACE II – liberalna vs
intensywna kontrola częstości
rytmu serca w utrwalonym
migotaniu przedsionków
Powrócimy jeszcze raz do wydarzeń z kongresu American
College of Cardiology w Atlancie, którym poświęcone były
Doniesienia kliniczne w poprzednim numerze Kardiolo-
gii po Dyplomie. Na zjeździe przedstawiono wyniki
prospektywnego randomizowanego wieloośrodkowego ba-
dania porównującego 2 strategie kontroli częstości rytmu
serca u chorych z utrwalonym migotaniem przedsionków.
Celem badania było sprawdzenie hipotezy, czy liberalna
kontrola nie jest mniej bezpieczna (analiza typu non-infe-
riority) w porównaniu z intensywną.

Badanie przeprowadzono w 33 ośrodkach w Holandii.
Do badania włączono 614 pacjentów spełniających nastę-
pujące kryteria: rozpoznanie przetrwałego migotania
przedsionków, wiek <80 lat, spoczynkowa częstość ryt-
mu serca (HR) >80/min, przewlekłe leczenie przeciw-
krzepliwe lub profilaktyka kwasem acetylosalicylowym
przy małym ryzyku zakrzepowo-zatorowym.

Do grupy liberalnej kontroli z docelową spoczynko-
wą HR <110/min przydzielono losowo 311 chorych. Do
grupy intensywnej kontroli z docelową spoczynkową
HR <80/min i wysiłkową HR <110/min przy umiarko-
wanym wysiłku – 303 chorych. W celu osiągnięcia pożą-
danej HR stosowano następujące leki o działaniu dromo-
tropowo ujemnym: beta-adrenolityki, werapamil lub
diltiazem, digoksyna, sotalol, amiodaron w mono- lub
politerapii. 36 chorych w grupie liberalnej kontroli oraz
27 w grupie intensywnej kontroli nie wymagało żadnego
leku. Charakterystyka demograficzna oraz profil klinicz-
ny obu grup były zbliżone, z wyjątkiem częstszego wystę-
powania choroby wieńcowej i stosowania statyn oraz
większego skurczowego ciśnienia tętniczego w grupie li-
beralnej strategii.

W 3-letniej obserwacji złożony pierwszorzędowy
punkt końcowy (zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych,
hospitalizacja z powodu niewydolności serca, udar móz-
gu, zator obwodowy, krwawienie, zagrażające życiu zabu-
rzenia rytmu serca) w grupie liberalnej kontroli wystąpił
u 12,9 vs 14,9% w grupie intensywnej kontroli, tak więc
z przewagą dla grupy pierwszej przy całkowitej różnicy
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-2 punktów procentowych w 90% przedziale ufności, -7,6
do 3,5 i p <0,001 dla wyznaczonego marginesu nie mniej-
szego bezpieczeństwa. Częstość występowania poszcze-
gólnych składowych pierwszorzędowego punktu była
zbliżona. Liberalna strategia wiązała się z większym po-
wodzeniem w osiągnięciu docelowej wartości częstości
rytmu serca (304 [97,7%] vs 203 [67%] w grupie chorych
leczonych intensywnie, p <0,001), a także mniejszą cał-
kowitą liczbą wizyt kontrolnych do osiągnięcia docelo-
wej wartości HR (75 vs 203 w grupie intensywnej terapii,
p <0,001). Częstość objawów związanych z arytmią nie
różniła się istotnie między grupami.

Analiza typu non-inferiority w badaniu RACE II wy-
kazała zbliżone bezpieczeństwo liberalnej i intensywnej
strategii kontroli rytmu serca u osób z utrwalonym mi-
gotaniem przedsionków. Zdaniem autorów liberalna stra-
tegia jest wygodniejsza zarówno dla pacjenta, jak
i lekarza, ponieważ wiąże się z mniejszą liczbą wizyt kon-
trolnych.

N Engl J Med 2010, 362:1363-1373

Pytanie bez odpowiedzi:
w zawale z uniesieniem odcinka ST
powikłanym wstrząsem
kardiogennym lepsze CABG czy PCI?
Na łamach American Heart Journal opublikowano pracę
dotyczącą terapii pacjentów we wstrząsie kardiogennym.
W poszukiwaniu odpowiedzi na pytanie, czy optymalną
strategią w leczeniu chorych z zawałem z uniesieniem od-
cinka ST powikłanym wstrząsem kardiogennym jest ope-
racja pomostowania-aortalno wieńcowego (coronary
artery by-pass graft, CABG), czy przezskórna angiopla-
styka (PCI), badacze dokonali przeglądu piśmiennictwa
oraz anglojęzycznych publikacji z internetowych baz da-
nych. Kryteria włączenia badań obejmowały: jedno-
i wieloośrodkowe, prospektywne i retrospektywne, ran-
domizowane badania kontrolne oraz obserwacyjne bada-
nia kohortowe, dotyczące CABG i PCI. Wykluczono
publikacje w innych językach. Przeglądem objęto m.in.
bazy MEDINE, EMBASE i COCHRANE. Poszukiwano
następujących słów kluczowych: wstrząs, wstrząs kardio-
genny, hipotensja, angioplastyka, przezskórna interwen-
cja wieńcowa, PCI, operacja pomostowania aortalno-
-wieńcowego, CABG, reperfuzja, mechaniczna reperfu-
zja, choroba wieńcowa, zawał z uniesieniem odcinka ST
i wyniki.

Na podstawie przeglądu stwierdzono brak randomizo-
wanych badań klinicznych porównujących PCI i CABG
w leczeniu wstrząsu kardiogennego i tylko 4 badania obser-
wacyjne oceniające obie strategie w tej populacji chorych.

Zebrane dane są ograniczone, ale wskazują na zbliżo-
ną śmiertelność po CABG i PCI w terapii zawału STEMI
powikłanego wstrząsem kardiogennym u pacjentów z cho-
robą wielonaczyniową. To pozwala uznać PCI i CABG za
metody komplementarne. Przy czym CABG wydaje się
być preferowaną strategią uzupełniającą u pacjentów

z wielonaczyniową chorobą wieńcową, gdy pełna rewasku-
laryzacja w PCI jest niemożliwa.

Dostępność jedynie badań o wątpliwej wartości doty-
czących prezentowanego zagadnienia jest argumentem za
przeprowadzeniem dużej randomizowanej próby klinicz-
nej, która dostarczy wiarygodnych danych na temat
względnych korzyści z zastosowania CABG lub PCI
w przebiegu wstrząsu kardiogennego.

Am Heart J 2010, 159:141-147

Okołozabiegowy test progu
stymulacji kardiowertera-
-defibrylatora – czy możemy
od niego odstąpić?
Zalecaną i powszechnie stosowaną procedurą w trakcie
implantacji kardiowertera-defibrylatora (ICD) jest test
progu stymulacji (defibrillation threshold, DFT). Jego
celem jest oznaczenie najmniejszej energii potrzebnej
do przeprowadzenia skutecznej defibrylacji. Test polega
na ocenie skuteczności defibrylacji stopniowo zwiększa-
ną lub zmniejszaną energią w przerwaniu indukowanego
migotania komór u pacjenta w znieczuleniu ogólnym.
W ostatnim czasie zalety testu są jednak kwestionowane.
W jednym z włoskich ośrodków przeprowadzono bada-
nie oceniające wpływ testu DFT na przeżywalność i sku-
teczność terapii z implantacją ICD.

Przeanalizowano dane zebrane w trakcie wizyt kontro-
lnych 122 chorych, którym od kwietnia 1996 do czerwca
2008 roku implantowano ICD. Wizyty kontrolne odbywa-
ły się w 1, 3, 6 miesiącu od zabiegu, a następnie co pół ro-
ku. U 42 chorych przeprowadzono test DFT, u pozostałych
80 testu nie wykonano. W grupie testu DFT było mniej
mężczyzn (83,3 vs 96,3%, p <0,031). Obie grupy były zbli-
żone pod względem wieku, wyjściowej frakcji wyrzutowej
lewej komory, klasyfikacji wg NYHA, towarzyszących cho-
rób sercowo-naczyniowych. W ramach wtórnej prewencji
ICD wszczepiono u 69% pacjentów w grupie DFT i u 35%
pacjentów bez testu DFT (p <0,001). W żadnej z grup nie
wystąpiły powikłania okołozabiegowe.

W trakcie 12-miesięcznej obserwacji tachyarytmie ko-
morowe wystąpiły u 13 (31%) i 30 (37,5%) pacjentów od-
powiednio w grupie, w której wykonywano test DFT
i w której go nie przeprowadzano (p=0,472). Najczęstszą
arytmią był częstoskurcz komorowy (VT): 100% w gru-
pie, w której nie przeprowadzano testu DFT, i 98% w gru-
pie, w której go wykonywano, z jednym przypadkiem
migotania komór w tej grupie. Większość arytmii prze-
rwała stymulacja antytachyarytmiczna (antitachycardia
pacing, ATP), redukując konieczność defibrylacji do 7,7%
w grupie, w której wykonywano test DFT, i 3,3% w gru-
pie, w której go nie przeprowadzano (p=0,533). Podob-
nie kształtowały się wyniki nieadekwatnych ATP (7,1 vs
3,8% dla grupy, w której nie przeprowadzano testu DFT,
p=0,413) oraz nieadekwatnych kardiowersji/defibrylacji
(2,4 vs 5,0% dla grupy, w której nie wykonywano testu
DFT, p=0,659). W żadnej z grup nie doszło do zgonu.
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Przeprowadzenie testu DFT nie wpłynęło istotnie na
skuteczność terapii pacjentów z implantowanym ICD
przez rok po zabiegu. Jednak dostępne dane są niewystar-
czające, by zarzucić tę obecnie standardową procedurę.

Am Heart J 2010, 159:98-102

Badanie ultrasonograficzne prawej
żyły szyjnej wewnętrznej pozwala
wykluczyć nadciśnienie w prawym
przedsionku
Powszechnie stosowane metody oceny ciśnienia w pra-
wym przedsionku (right atrial pressure, RAP) są inwazyj-
ne. Badacze ocenili ultrasonograficzny test w diagnostyce
podwyższonego RAP. Założyli, że skoro u osób z prawi-
dłowym RAP w trakcie próby Valsalvy obserwuje się
wzrost pola powierzchni przekroju (sectional area, CSA)
prawej żyły szyjnej wewnętrznej (right internal jugular
vein, RIJV) o 20%-30, u chorych z podwyższonym RAP
zmiana pola powinna być mniejsza.

Badanie ultrasonograficzne żyły szyjnej wewnętrznej
wykonano u 67 pacjentów poddanych cewnikowaniu
prawego serca. Średni wiek badanych wynosił 58 lat, 63%
stanowili mężczyźni. Wykluczono chorych z wrodzonymi
wadami serca i przyjmujących leki inotropowe. Średnie
RAP w fazie końcowowydechowej wynosiło 7 mm Hg
(przedział międzykwartylowy [IQR] 5-9 mm Hg)
u pacjentów z prawidłowym RAP (n=47), natomiast
15 mm Hg (przedział międzykwartylowy [IQR]
12-22 mm Hg) u pacjentów z wysokim RAP (n=20).
W trakcie próby Valsalvy średni wzrost CSA RIJV oszaco-
wano na 35% (IQR 19-79%) i 5% (IQR 3-14%) odpowied-
nio w grupie z prawidłowym i wysokim RAP. Analiza
krzywej ROC wykazała, że wzrost CSA RIJV nie większy
niż 17% korelował z wysokim RAP (≥12 mm Hg) z 90%
czułością i 74% swoistością. Ujemna wartość predykcyjna
testu osiągnęła 94%, a dodatnia – 60% (pole pod krzywą
ROC 0,86, p <0,001).

Ultrasonograficzne badanie żyły szyjnej wewnętrznej
to prosty przyłóżkowy test, pozwalający skutecznie wy-
kluczyć wysokie RAP. Być może jego powszechne zasto-
sowanie ograniczy liczbę pomiarów inwazyjnych.

Am Heart J 2010, 159:421-427
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Lipanthyl NT 145
Nazwa produktu leczniczego: Lipanthyl NT 145, 145 mg, tabletki powlekane. Skład jakoÊciowy i iloÊciowy: ka˝da tabletka powlekana 
zawiera 145 mg fenofi bratu (nanoczàsteczki). Pełny wykaz substancji pomocniczych: patrz punkt 6.1. Charakterystyki Produktu 
Leczniczego. Postaç farmaceutyczna: tabletka powlekana. Białe, owalne tabletki powlekane z napisami „145” z jednej strony i logo 
„Fournier” z drugiej. Wskazania do stosowania: hipercholesterolemia i hipertriglicerydemia wyst´pujàce samodzielnie lub mieszane 
(dyslipidemie typu IIa, IIb, IV, jak równie˝ typu III i V) u pacjentów, u których leczenie dietetyczne i inne niefarmakologiczne metody 
post´powania (np. zmniejszenie masy ciała lub zwi´kszenie aktywnoÊci fi zycznej) nie dały oczekiwanych rezultatów, szczególnie gdy 
wyst´pujà inne czynniki ryzyka takie, jak nadciÊnienie t´tnicze i palenie tytoniu. Leczenie wtórnych hiperlipidemii jest wskazane, gdy 
hiperlipidemia utrzymuje si´ mimo odpowiedniego leczenia choroby podstawowej (np. dyslipidemia u pacjentów z cukrzycà typu 2). 
Odpowiednia dieta rozpocz´ta przed terapià powinna byç kontynuowana. Dawkowanie i sposób podawania: produkt leczniczy jest 
stosowany, w skojarzeniu z dietà, w leczeniu długotrwałym, którego skutecznoÊç nale˝y okresowo kontrolowaç. Odpowiedê na leczenie 
powinna byç kontrolowana poprzez oznaczanie st´˝enia lipidów (cholesterolu całkowitego, cholesterolu LDL i triglicerydów). JeÊli po 
kilku miesiàcach leczenia (np. 3 miesiàcach) st´˝enie lipidów we krwi nie zmniejszy si´ wystarczajàco, nale˝y zastosowaç dodatkowe 
lub inne leczenie. Dawkowanie: DoroÊli: zalecana dawka to 1 tabletka 145 mg fenofi bratu raz na dob´. Pacjenci dotychczas leczeni 
kapsułkami o mocy 200 mg lub tabletkami o mocy 160 mg, mogà byç leczeni dawkà 145 mg fenofi bratu bez dalszego dostosowania 
dawki. Pacjenci w podeszłym wieku: u pacjentów w podeszłym wieku zalecana jest zwykła dawka jak dla dorosłych. Pacjenci  
z niewydolnoÊcià nerek: u pacjentów z niewydolnoÊcià nerek wymagane jest zmniejszenie dawki. Zaleca si´ stosowanie leku o mniejszej 
zawartoÊci substancji czynnej (100 mg lub 67 mg fenofi bratu). Dzieci: stosowanie dawki 145 mg u dzieci jest przeciwwskazane. 
Schorzenia wàtroby: nie przeprowadzono badaƒ klinicznych u pacjentów z chorobami wàtroby. Sposób podania: Tabletk´ nale˝y 
połknàç w całoÊci i popiç szklankà wody. Lipanthyl NT 145, tabletki powlekane, mo˝e byç przyjmowany o ka˝dej porze dnia z posiłkiem 
lub bez (patrz punkt 5.2. Charakterystyki Produktu Leczniczego). Przeciwwskazania: niewydolnoÊç wàtroby (w tym ˝ółciowa marskoÊç 
wàtroby), niewydolnoÊç nerek, nie stosowaç u dzieci, nadwra˝liwoÊç na fenofi brat lub na jakikolwiek pozostały składnik leku, uczulenie 
na Êwiatło lub reakcje fototoksyczne podczas stosowania fi bratów lub ketoprofenu, choroby p´cherzyka ˝ółciowego, przewlekłe lub 
ostre zapalenie trzustki z wyjàtkiem ostrego zapalenia trzustki z powodu ci´˝kiej hipertriglicerydemii. Stosowanie podczas cià˝y  
i karmienia piersià: patrz punkt 4.6. Charakterystyki Produktu Leczniczego. Preparat Lipanthyl NT 145, tabletki powlekane, zawiera olej 
arachidowy. JeÊli u pacjenta wyst´puje uczulenie na orzeszki ziemne lub soj´ nie nale˝y stosowaç tego leku (patrz punkt 4.4. 
Charakterystyki Produktu Leczniczego). Specjalne ostrze˝enia i Êrodki ostro˝noÊci dotyczàce stosowania: przyczyna wtórnej 
hipercholesterolemii, taka jak np. niekontrolowana cukrzyca typu 2, niedoczynnoÊç tarczycy, zespół nerczycowy, dysproteinemia, 
schorzenia wàtroby przebiegajàce z cholestazà, leczenie farmakologiczne, alkoholizm, powinna byç właÊciwie leczona przed 
rozpocz´ciem terapii fenofi bratem. U pacjentek z hiperlipidemià przyjmujàcych estrogeny lub Êrodki antykoncepcyjne zawierajàce 
estrogeny nale˝y sprawdziç, czy hiperlipidemia jest pierwotna czy wtórna (mo˝liwe zwi´kszenie st´˝enia lipidów spowodowane 
doustnymi estrogenami). CzynnoÊç wàtroby: jak w przypadku innych Êrodków zmniejszajàcych st´˝enie lipidów mo˝liwe jest 
zwi´kszenie aktywnoÊci aminotransferaz u niektórych pacjentów. W wi´kszoÊci przypadków jest ono niewielkie, przemijajàce  
i bezobjawowe. Przez pierwsze 12 miesi´cy podawania leku zaleca si´ monitorowanie aktywnoÊci aminotransferaz co 3 miesiàce. 
Nale˝y zwróciç uwag´ na pacjentów, u których aktywnoÊç aminotransferaz zwi´kszyła si´ i odstawiç lek,  je˝eli aktywnoÊç AspAT i AlAT 
zwi´kszy si´ powy˝ej wartoÊci 3-krotnego górnego limitu wartoÊci uznanych za prawidłowe (normy) lub powy˝ej 100 j.m. Zapalenie 
trzustki: zapalenie trzustki było obserwowane u pacjentów leczonych fenofi bratem (patrz punkt 4.3 i 4.8). Wystàpienie zapalenia trzustki 
mo˝e byç spowodowane brakiem skutecznoÊci leczenia u pacjentów z ci´˝kà hipertriglicerydemià jako bezpoÊredni skutek działania 
leku albo skutek wtórny, wywołany przez kamienie ˝ółciowe lub złogi, powodujàce  utrudnienia w przepływie ˝ółci przez przewód 
˝ółciowy wspólny. Mi´Ênie: uszkodzenie mi´Êni z bardzo rzadkimi przypadkami rabdomiolizy było notowane po podaniu fi bratów 
i innych leków zmniejszajàcych st´˝enie lipidów. Uszkodzenie mi´Êni wyst´puje cz´Êciej u pacjentów z hipoalbuminemià i niewy-
dolnoÊcià nerek. Uszkodzenie mi´Êni nale˝y podejrzewaç u pacjentów odczuwajàcych: rozsiane bóle mi´Êniowe (mialgie), zapalenie 
mi´Êni, kurcze mi´Êni i osłabienie mi´Êni i (lub) znaczàce zwi´kszenie aktywnoÊci kinazy kreatynowej (CK 5 razy powy˝ej normy).  
W takim przypadku nale˝y przerwaç leczenie fenofi bratem. Czynnikami predestynujàcymi do miopatii lub rabdomiolizy sà: wiek powy˝ej 
70 lat, indywidualna lub dziedziczna skłonnoÊç do miopatii w wywiadzie, uszkodzenie nerek, hipoalbuminemia, niedoczynnoÊç tarczycy, 
spo˝ywanie du˝ych iloÊci alkoholu. U pacjentów z takimi czynnikami mo˝e zwi´kszaç si´ ryzyko wystàpienia rabdomiolizy, dlatego 
nale˝y bardzo uwa˝nie oceniç korzyÊci i ryzyko leczenia fi bratami. Ryzyko uszkodzenia mi´Êni mo˝e zwi´kszyç si´, jeÊli lek jest 
stosowany z innym fi bratem lub innym inhibitorem reduktazy HMG–CoA (statynami), szczególnie jeÊli poprzednio wyst´powały choroby 
mi´Êni. W zwiàzku z tym leczenie skojarzone fi bratami i statynami nale˝y stosowaç wyłàcznie u pacjentów z ci´˝kà mieszanà 
dyslipidemià i du˝ym ryzykiem choroby niedokrwiennej serca bez wczeÊniejszej choroby mi´Êni. Terapia skojarzona musi byç 
stosowana ostro˝nie, a pacjent powinien byç starannie obserwowany w kierunku objawów toksycznego wpływu na mi´Ênie. CzynnoÊç 
nerek: leczenie nale˝y przerwaç w przypadku zwi´kszenia st´˝enia kreatyniny powy˝ej 50% GGN (górna granica normy). Zaleca si´ 
wykonanie pomiaru st´˝enia kreatyniny w czasie pierwszych trzech miesi´cy po rozpocz´ciu leczenia. Lek zawiera laktoz´, dlatego nie 
powinien byç stosowany u pacjentów z rzadko wyst´pujàcà dziedzicznà nietolerancjà galaktozy, niedoborem laktazy typu Lapp lub 
zespołem złego wchłaniania glukozy-galaktozy. Lek zawiera sacharoz´. Pacjenci z rzadkimi dziedzicznymi zaburzeniami zwiàzanymi  
z nietolerancjà fruktozy, zespołem złego wchłaniania glukozo-galaktozy lub niedoborem sacharazy-izomaltazy nie powinni przyjmowaç 
tego leku. Pacjenci z nadwra˝liwoÊcià na lecytyn´ sojowà lub produkty pokrewne nie powinni przyjmowaç tego leku ze wzgl´du na 
ryzyko wystàpienia reakcji nadwra˝liwoÊci (patrz punkt 4.3 Charakterystyki Produktu Leczniczego). Działania niepo˝àdane: cz´stoÊç 
wyst´powania działaƒ niepo˝àdanych leków jest okreÊlana nast´pujàco: bardzo cz´ste (>1/10), cz´ste (>1/100 do <1/10), niezbyt 
cz´ste (>1/1000 do <1/100), rzadkie (>1/10000 do <1/1000), bardzo rzadkie (<1/10000), w tym pojedyncze przypadki. Zaburzenia 
˝ołàdka i jelit: cz´ste: zaburzenia trawienne, ̋ ołàdkowe lub jelitowe (bóle brzucha, nudnoÊci, wymioty, biegunka i wzd´cia z oddawaniem 
wiatrów) o umiarkowanej ci´˝koÊci. Niezbyt cz´ste: zapalenie trzustki*. Zaburzenia wàtroby i dróg ˝ółciowych: cz´ste: umiarkowane 
zwi´kszenie aktywnoÊci aminotransferaz w osoczu (patrz punkt „Specjalne ostrze˝enia”). Niezbyt cz´ste: rozwój kamieni ˝ółciowych. 
Bardzo rzadkie: przypadki zapalenia wàtroby. O ile wystàpià objawy wskazujàce na zapalenie wàtroby (np. ˝ółtaczka i Êwiàd) nale˝y 
przeprowadziç badania laboratoryjne kontrolujàce czynnoÊç wàtroby i jeÊli to konieczne odstawiç fenofi brat (patrz punkt „Specjalne 
ostrze˝enia”). Zaburzenia skóry i tkanki podskórnej: niezbyt cz´ste: wysypka, Êwiàd, pokrzywka lub nadwra˝liwoÊç na Êwiatło. Rzadkie: 
łysienie. Bardzo rzadkie: w pojedynczych przypadkach mo˝e wystàpiç (nawet po wielu miesiàcach stosowania nie dajàcego takich 
objawów) reakcja alergiczna na Êwiatło w postaci rumienia, p´cherzyków lub guzków na cz´Êciach skóry wystawionej na Êwiatło 
słoneczne lub na działanie sztucznego Êwiatła UV (lampy opalajàce). Zaburzenia mi´Êniowo-szkieletowe, tkanki łàcznej i koÊci: rzadkie: 
rozsiane mialgie, zapalenie mi´Êni, skurcze i osłabienie mi´Êni. Bardzo rzadkie: rabdomioliza. Zaburzenia sercowo-naczyniowe: niezbyt 
cz´ste: choroba zakrzepowo-zatorowa (zatorowoÊç płucna, zakrzepica ˝ył gł´bokich)*. Zaburzenia krwi i układu chłonnego: rzadkie: 
zmniejszenie st´˝enia hemoglobiny i liczby leukocytów. Zaburzenia układu nerwowego: rzadkie: zmniejszenie libido, ból głowy. 
Zaburzenia układu oddechowego, klatki piersiowej i Êródpiersia: bardzo rzadkie: Êródmià˝szowe zapalenie płuc. Badania diagnostyczne: 
niezbyt cz´sto: zwi´kszenie st´˝enia kreatyniny i mocznika w surowicy krwi.

* w randomizowanym, kontrolowanym placebo badaniu FIELD przeprowadzonym z udziałem 9795 pacjentów z cukrzycà typu 2, 
zaobserwowano znamienny statystycznie wzrost przypadków zapalenia trzustki u pacjentów przyjmujàcych fenofi brat w porównaniu 
z pacjentami otrzymujàcymi placebo (0,8% do 0,5%; p=0,031). W tym samym badaniu odnotowano znamienny statystycznie 
wzrost wyst´powania zatorowoÊci płucnej (0,7% w grupie otrzymujàcej placebo do 1,1% w grupie otrzymujàcej fenofi brat; p=0,022) 
i nieznamienny statystycznie wzrost wyst´powania zakrzepicy ˝ył gł´bokich (placebo: 1,0% [48/4900 pacjentów], fenofi brat: 1,4% [67/4895 
pacjentów]; p=0,074).

precyzja nanotechnologii
- skutecznoÊç terapii 

• Skutecznie podwy˝sza poziom HDL, 
obni˝a poziom TG i LDL1

• Optymalna terapia niezale˝na 
od posi∏ku1
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Referencje: 
1. Charakterystyka Produktu Leczniczego Lipanthyl NT 145

Dodatkowych informacji udziela:
Abbott Products Polska Sp. z o.o.,
02-695 Warszawa, ul. Orzycka 6
tel. (22) 330 71 00, fax (22) 330 72 00

www.solvaypharma.pl

Podmiot odpowiedzialny posiadajàcy 
pozwolenie na dopuszczenie do obrotu:
Laboratoires Fournier S.A.
28 Bd Clemenceau
21000 Dijon
Francja

Numer pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 
Lipanthyl NT 145: pozwolenie nr 11728 wydane przez MZ

Lek dost´pny wyłàcznie na recept´.  
Przed przepisaniem leku prosimy o zapoznanie si´  
z Charakterystyk´ Produktu Leczniczego dost´pnà  
u przedstawiciela podmiotu odpowiedzialnego.
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