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Zalecenia dotyczace leczenia
przeciwzakrzepowego u pacjentow

Z migotaniem przedsionkow poddanych
zabiegom przezskornej angioplastyki

Z implantacja stentow

TS dr hab. med. Krzysztof Reczuch
fi k r Klinika Kardiologii, Osrodek Chordb Serca,

4. Wojskowy Szpital Kliniczny, Wroctaw
1* Klinika Chordb Serca, Wydziat Nauk o Zdrowiu,
A ,‘H Akademia Medyczna, Wroctaw
Opracowano na podstawie: Faxon D, Eikelboom ], Berger P, et al. Consensus
document: Antithrombotic therapy in patients with atrial fibrillation undergoing

coronary stenting. Thromb Haemost 2011:DOI1:10.1160/TH11-04-0262.

lipcu br. grupa amerykanskich ekspertéw w dziedzinie te-
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»Ihrombosis and Haemostasis” dokument dotyczacy leczenia
przeciwzakrzepowego u pacjentow z migotaniem przedsionkow
poddanych zabiegom przezskornej angioplastyki (PCI — percuta-
neous coronary intervention) z implantacjg stentéw.! Jest on amery-
kaniskg odpowiedzig na podobny europejski dokument opubliko-
wany w tym samym czasopi$mie przed rokiem? (komentowany
w »,Medycynie po Dyplomie™).

Autorzy podkreslaja, ze optymalne postgpowanie u pa-
cjentow wymagajacych zarowno przewleklego leczenia prze-
ciwzakrzepowego z powodu migotania przedsionkow, jak i le-
czenia antyagregacyjnego ze wzgledu na implantowane stenty,
czyli tzw. potrdjnej terapii, nie zostato ustalone. Dowiedzio-
no natomiast, ze terapia taka zwieksza ryzyko wystgpienia po-
wiktan krwotocznych. W kazdym przypadku przed podje-
ciem decyzji o wdrozeniu potrdjnej terapii nalezy
indywidualnie u kazdego pacjenta ocenic ryzyko wystgpienia
czterech groznych powiklan: udaru mézgu, powikian niedo-
krwiennych (u oséb po przebytym ostrym zespole wienco-
wym), zakrzepicy w stencie oraz powiklan krwotocznych.
W dokumencie obszernie opisano to ryzyko, sposob jego oce-
ny, zasady optymalnego wyboru dostepu naczyniowego i ro-
dzaju stentu, jak i wskazania do zastosowania inhibitoréw
pompy protonowej, ktérych znaczenie w omawianej grupie
pacjentow jest bardzo duze. Nalezy podkreslié, ze dokument
nie dotyczy pacjentow, u ktoérych migotanie przedsionkow jest
spowodowane zastawkowg wadg serca lub zatorowoscig ptuc-
ng, a dowody naukowe odnoszace si¢ do tych chorych sg jesz-
cze bardziej skape.

Komentarz:

Liczba pacjentow, u ktérych nalezy rozwazy¢ zastosowanie
potrdjnej terapii, zlozonej z leku przeciwzakrzepowego
i dwoch lekoéw antyagregacyjnych, jest duza i ciggle wzrasta.
Wskazania do stosowania przewleklego leczenia przeciwza-
krzepowego wystepujg u 70-80% pacjentéw z migotaniem
przedsionkéw, a u 20-30% z nich wspoélistnieje choroba niedo-
krwienna serca, a wigc wymagaja leczenia antyagregacyjnego.
Wiadomo tez, ze sposrod chorych poddawanych zabiegom
PCI okoto 5% wymaga z ré6znych wzgledow przewlekiego le-
czenia przeciwzakrzepowego. W skali naszego kraju, przyjmu-
jac, ze w 2010 r. wykonano 100 tys. zabiegow PCI, rocznie ma-
my az 5 tys. pacjentdw, u ktorych ryzyko wystgpienia groZznych
powiktan krwotocznych i niedokrwiennych jest bardzo wyso-
kie, przy czym nie mamy ustalonego sposobu postepowania
w takich przypadkach, opartego na wynikach badan z rando-
mizacjg. Zarowno w wytycznych amerykanskich, jak i europej-
skich zaleceniu stosowania potrdjnej terapii nadano range
klasy IIb, co oznacza, ze w pewnych sytuacjach klinicznych na-
lezy je rozwazyé. Nie wiem, czy istnieje inne zalecenie klasy
IIb tak czesto stosowane w praktyce klinicznej. Warto zauwa-
zy¢, ze w obu dokumentach w zdecydowanej wiekszosci zale-
cenia majg silfe dowoddéw C, a zatem najstabsza, sg to bowiem
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zalecenia oparte na zgodzie ekspertéw, a nie badaniach klinicz-
nych z randomizacjg. Niemniej oba dokumenty sg w bardzo
duzym zakresie zgodne, a r6znice miedzy nimi — stosunkowo
niewielkie.

Dla lekarza praktyka wielkg zaleta dokumentu sg rekomen-
dacje dotyczace postepowania w wybranych sytuacjach klinicz-
nych, w ktdrych decyzje sg szczegolnie trudne. Najwazniejszg za-
sadg postgpowania jest indywidualna ocena ryzyka wystapienia
powiklan zakrzepowo-zatorowych oraz krwotocznych.

Oto kilka czesto zadawanych pytan, na ktore dokument da-
je odpowiedz:

Czy wybor dostepu naczyniowego u pacjenta przewlekle
leczonego przeciwzakrzepowo poddanego PCI jest istotny?
Tak. W jednej z metaanaliz wykazano, ze wybranie dost¢pu
przez te¢tnice promieniows ogranicza wystgpienie powiklan
krwotocznych o ponad 70%, co wigze si¢ ze zmniejszeniem ry-
zyka zgonu, zawalu mig$nia sercowego oraz udaru moézgu bli-
skim istotnoSci statystycznej. Jest to preferowany dostep naczy-
niowy, tym bardziej ze przy terapeutycznym zakresie INR nie
wymaga ani opdzniania wykonania zabiegu, ani stosowania te-
rapii pomostowej, czyli odstawiania doustnego leku przeciwza-
krzepowego i wigczania heparyny drobnoczgsteczkowej, ktora
to strategia wigze sie z kolei ze zwigkszeniem ryzyka powiklan
krwotocznych.

Czy u kazdego pacjenta ze stabilng diawica leczonego
przeciwzakrzepowo nalezy wykonywac PCI?

Nie. Nalezy pamigtaé, ze w grupie pacjentow bez choroby trzech
naczyn lub gléwnego pnia lewej tetnicy wieicowej rewaskulary-
zacja najczesciej nie poprawia rokowania, a implantacja stentu
u 0s0b z duzym ryzykiem powiklan krwotocznych ocenianych
w skali HAS-BLED wigze si¢ ze zwigkszeniem ryzyka groz-
nych dla zycia powiklan krwotocznych.

Czy angiograficzne wskazania do implantacji stentu
uwalniajacego lek (np. gtowny pien, dtugie zwezenie itp.)
maja przewage nad przeciwwskazaniami wynikajacymi

z duzego ryzyka w skali HAS-BLED?

Nie, bowiem ryzyko groznych dla zycia powiklan krwotocz-
nych moze by¢ u danego pacjenta wigksze niz ryzyko wystapie-
nia restenozy i jej klinicznych nastepstw. W tej grupie pacjentow
decyzje bywaja szczegélnie trudne.

Czy u kazdego pacjenta leczonego przeciwzakrzepowo
po implantacji stentu uwalniajacego lek terapie tréjleko-
w3 nalezy kontynuowac przez 6 miesiecy?

Nie. W przypadku implantacji stentu nowej generacji, z le-
kiem z grupy inhibitor6w mTOR (ewerolimus, biolimus, zo-
tarolimus), u pacjentéw z grupy duzego ryzyka powiklan
krwotocznych leczenie to mozna zakonczy¢ juz po trzech
miesigcach.
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Czy ryzyko wystapienia powiktan zakrzepowo-zatorowych
i krwotocznych jest u danego pacjenta state?

Nie. Ryzyko wystgpienia zakrzepicy w stencie jest dramatycznie
duze w ciggu pierwszego miesigca od implantacji, potem stopnio-
wo maleje. Ryzyko udaru niedokrwiennego jest stosunkowo sta-
Te. U pacjentéw po ostrym zespole wienicowym ryzyko powiklan
niedokrwiennych jest zwigkszone w ciggu 12 miesiecy od tego
zespolu, stad zalecenie stosowania podwojnej terapii antyagre-
gacyjnej przez taki wiasnie okres.

Czy inhibitory pompy protonowej powinny by¢ stosowane
u pacjentéw przyjmujacych potrojna terapig?

Tak. Inhibitory pompy protonowej w znaczacy sposob zmniej-
szajg ryzyko wystapienia powiklan krwotocznych ze strony prze-
wodu pokarmowego, odpowiedzialnych za 20-30% duzych krwa-
wien po PCI, a zatem ich stosowanie jest uzasadnione.
Preferowanym lekiem jest pantoprazol, poniewaz w przeciwien-
stwie do omeprazolu i esomeprazolu, nie jest metabolizowany
przez cytochrom P450 2C109.

Czy nowe leki antyagregacyjne mozna taczy¢ z lekiem
przeciwzakrzepowym?

Nie ma dowod6w na bezpieczenstwo takiej terapii, co w polacze-
niu z tym, ze nowe leki antyagregacyjne (prazugrel, tykagrelor)
majg silniejsze dziatanie niz klopidogrel, a zatem zwigkszaja ry-
zyko powiklan krwotocznych, silnie przemawia przeciwko stoso-
waniu ich jako skfadowych potrdjnej terapii przeciwzakrzepowe;j.

Czy w najblizszym czasie czekaja nas zmiany tych zalecern?
Komentowany dokument, stanowiacy konsensus ekspertow,
nie powstaltby, gdybySmy mieli dane z badan wskazujace, jak po-
stepowaé. Trwa kilka badan klinicznych z randomizacja, w kt6-
rych poréwnywane sg rozne strategie postgpowania u pacjentow
po implantacji stentu uwalniajgcego lek. W badaniu ISAR-
-TRIPLE (Triple Therapy in Patients on Oral Anticoagulation
After Drug Eluting Stent Implantation) poréwnywana jest po-
trdjna terapia krotsza (6 tygodni) z dtuzsza (6 miesigcy), w ba-
daniu WOEST (What is the Optimal antiplatElet & Anticoagu-
lant Therapy in Patients With Oral Anticoagulation and
Coronary StenTing) schemat z zastosowaniem leku przeciwza-
krzepowego i klopidogrelu bez kwasu acetylosalicylowego z te-
rapig trojlekowa, a w badaniu MUSICA-2 (Anticoagulation in
Stent Intervention) dwulekowa terapia antyagregacyjna (kwas
acetylosalicylowy + klopidogrel) bez dodatkowego leku prze-
ciwzakrzepowego z terapig trojlekowg u pacjentéw z niskim
i posrednim ryzykiem powiklan zatorowych (w skali CHADS2
<2 pkt). Food and Drug Administration (FDA) niedawno za-
aprobowata dabigatran, doustny bezposredni inhibitor trombi-
ny, w prewencji udaru mozgu u pacjentéw z migotaniem przed-
sionkéw. Nie ma jednak danych dotyczacych bezpieczenstwa
jego stosowania u 0sob przyjmujgcych podwojne leczenie anty-
agregacyjne. Ta sama sytuacja dotyczy rowniez juz zarejestrowa-
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nego przez FDA rywaroksabanu, bezposredniego doustnego
inhibitora czynnika Xa. Inny nowy lek z tej grupy, apiksaban,
wydaje sie gorszym wyborem ze wzgledu na zwiekszone w po-
réwnaniu z nowymi lekami ryzyko powiklan krwotocznych. Po-
jawienie si¢ kolejnych generacji stentéw z polimerami ulegaja-
cymi biodegradacji bgdZ umieszczonymi z jednej tylko strony
stentu, wreszcie nowych stentéw w catosci ulegajacych biode-
gradacji — np. BVS (bioabsorbable everolimus-eluting stent) juz do-
puszczonego w Europie — §wiadczy o tym, Ze czeka nas jeszcze
wiele ekscytujacych zmian.
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