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Wstęp
Leczenie stabilnej choroby wieńcowej uznaje się za skuteczne, je-
śli realizuje dwa główne cele terapeutyczne. Pierwszym z nich jest
poprawa rokowania przez redukcję ryzyka zgonu i zawału mięśnia
sercowego, drugim – ograniczenie lub eliminacja dolegliwości dła-
wicowych. Cel pierwszy osiąga się przez zmianę stylu życia (racjo-
nalny wysiłek fizyczny, odpowiednia dieta), kontrolę czynników
ryzyka sercowo-naczyniowego (takich jak nadciśnienie tętnicze,
cukrzyca, palenie tytoniu, nadwaga lub otyłość), stosowanie leków
o udowodnionej skuteczności w redukcji ryzyka zgonu i zawału
mięśnia sercowego (leki antyagregacyjne, inhibitory ACE, staty-
ny, β-adrenolityki), a w określonych sytuacjach klinicznych (np.
zmiana miażdżycowa w tętnicy odpowiedzialnej za duży obszar
unaczynienia) przez wykonanie zabiegu rewaskularyzacyjnego.
Drugi cel realizowany jest przez zmianę stylu życia i stosowanie
leków przeciwdławicowych (β-adrenolityki, antagoniści wapnia,
azotany, tzw. leki metaboliczne i antagonista kanałów If w węźle
zatokowym) (ryciny: 1 i 2).1

Kwas acetylosalicylowy
European Society of Cardiology (ESC) zaleca stosowanie kwasu
acetylosalicylowego (ASA) w dawce 75-150 mg/24h u wszystkich
pacjentów ze stabilną chorobą wieńcową (klasa zaleceń I, poziom
dowodów A).1 Lekarze często obawiają się, że u pacjentów w po-
deszłym wieku ASA może spowodować wystąpienie powikłań
krwotocznych ze strony układu nerwowego lub pokarmowego.
Czy powyższe obawy są uzasadnione?

Z opublikowanej w „British Medical Journal” w 2002 r. meta-
analizy 287 badań z zastosowaniem leków antyagregacyjnych jed-
noznacznie wynika, że przyjmowanie ASA przez pacjentów ze sta-
bilną chorobą wieńcową jest korzystne2 i skutkuje 33% redukcją
występowania ciężkich powikłań sercowo-naczyniowych (zgon
z przyczyn sercowo-naczyniowych, udar mózgu lub zawał mięśnia
sercowego niezakończone zgonem). U pacjentów stosujących ASA
zaobserwowano wprawdzie dwukrotny wzrost częstości wystę-
powania krwawień do przewodu pokarmowego, pozostaje on jed-
nak niewielki w liczbach bezwzględnych, a ryzyko jest akcepto-
walne, biorąc pod uwagę korzyści ze stosowania leku.3 W badaniu
SAPAT (Swedish Angina Pectoris Aspirin Trial), w którym

uczestniczyło 2035 pacjentów ze stabilną chorobą wieńcową,
w grupie otrzymujących ASA zaobserwowano istotną redukcję po-
wikłań sercowo-naczyniowych (o 34% zmniejszyła się częstość wy-
stępowania pierwotnego punktu końcowego w postaci zawału
mięśnia sercowego i nagłego zgonu sercowego), której nie towa-
rzyszył wzrost istotnych klinicznie krwawień, w tym udarów
krwotocznych mózgu.4 W innym badaniu ryzyko względne uda-
ru krwotocznego u osób przyjmujących ASA wzrosło o 30%, ale
występowanie tego powikłania dotyczyło mniej niż 1 na 1000
chorych stosujących ten lek w dawce ≥75 mg na dobę.5 U chorych
z miażdżycą tętnic wieńcowych korzystny efekt stosowania ASA
polega także na udokumentowanym zmniejszeniu częstości wy-
stępowania udaru mózgu o etiologii niedokrwiennej.6 W badaniu
Women’s Health Initiative oceniano wpływ ASA na umieralność
w grupie 8928 kobiet między 50. a 79. r.ż. ze stabilną chorobą ukła-
du krążenia, definiowaną jako występowanie co najmniej jedne-
go z poniższych: przebyty zawał mięśnia sercowego, przebyty
udar mózgu/incydent przejściowego niedokrwienia mózgu, dławi-
ca piersiowa w wywiadzie lub obecnie, przebyta rewaskularyzacja
wieńcowa.7 W porównaniu z grupą stosujących placebo w grupie
przyjmujących ASA umieralność całkowita była o 14% niższa,
a umieralność z przyczyn sercowo-naczyniowych o 25% niższa.
Stosowanie ASA w grupie pacjentów ≥80. r.ż. wymaga ostrożności,
szczególnie gdy przyjmują oni też niesteroidowe leki przeciwzapal-
ne lub doustne leki przeciwzakrzepowe. U tych pacjentów zaleca-
ne jest stosowanie najmniejszej skutecznej dawki, tj. 75 mg/24h.

Statyny
Statyny to jedna z najlepiej przebadanych grup leków. Udowod-
niono, że są przydatne w prewencji wtórnej i pierwotnej powikłań
sercowo-naczyniowych. Niestety, w tych badaniach populacja pa-
cjentów w podeszłym wieku była nieliczna, co nie pozwalało na
wyciągnięcie jednoznacznych wniosków. Pierwszym badaniem,
które potwierdziło w prospektywny sposób korzyści z zastosowa-
nia statyny, było badanie SAGE (Study Assessing Goals in the
Elderly), które objęło 893 pacjentów w wieku 65-85 lat ze stabil-
ną chorobą wieńcową, leczonych ambulatoryjnie, z co najmniej
1 epizodem istotnego niedokrwienia odnotowanym w 48-godzin-
nym badaniu holterowskim oraz stężeniem cholesterolu LDL
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wynoszącym 100-250 mg/dl. Intensywne leczenie statyną (80 mg
atorwastatyny) było w tej grupie korzystniejsze pod względem re-
dukcji umieralności niż leczenie konwencjonalne (40 mg prawa-
statyny), przy podobnym profilu bezpieczeństwa.8 Nie zaobserwo-
wano jednak różnic pod względem redukcji epizodów
niedokrwienia mięśnia sercowego w obserwacji 12-miesięcznej.
Rozbieżność ta jest prawdopodobnie skutkiem różnic w patofizjo-
logii epizodu stabilnej dławicy piersiowej i ostrych zespołów
wieńcowych. Do występowania przejściowego niedokrwienia mio-
kardium przyczynia się zaburzona funkcja śródbłonka wpływają-
ca negatywnie, tj. naczyniokurcząco, na napięcie mięśniówki tęt-
nic wieńcowych. Natomiast czynnikiem sprzyjającym wystąpieniu
zespołu wieńcowego jest niestabilność blaszek miażdżycowych na-
silająca się wraz ze wzrostem stężenia lipidów we krwi. Prawasta-
tyna stosowana w mniejszej dawce działa stabilizująco na śródbło-
nek, jednak nie zmniejsza stężenia cholesterolu LDL tak
skutecznie, jak atorwastatyna w dużej dawce. Badanie SAGE by-
ło wyjątkowe nie tylko ze względu na włączenie osób w podeszłym
wieku, ale również z uwagi na znaczny, tj. 30% odsetek kobiet.
Wykazało, iż kobiety w podeszłym wieku, mimo że są obciążone
większym ryzykiem zgonu i zawału mięśnia sercowego niż męż-
czyźni oraz rzadziej leczone lekami antyagregacyjnymi i statyna-
mi, odnoszą podobną korzyść ze stosowania statyn.9 Co najważ-
niejsze, statyny zarówno w małej, jak i dużej dawce były dobrze
tolerowane, a najczęstsze działanie niepożądane stanowiła mialgia,
obserwowana u ok. 3% chorych. Nie odnotowano przypadków rab-
domiolizy. Wzrost stężenia enzymów wątrobowych obserwowano
u 4,3% leczonych atorwastatyną i u 0,2% leczonych prawastatyną.
We wszystkich przypadkach wartości wróciły do normy w bada-
niu kontrolnym lub po odstawieniu leku.

Wyniki analizy badania TNT (Treating to New Targets) były
analogiczne.10 Ok. 10 tys. chorych (w tym 3809 ≥65. r.ż.) ze stabil-
ną chorobą wieńcową i stężeniem cholesterolu LDL
<130 mg/dl przydzielono losowo do grup leczonych 10 mg lub
80 mg atorwastatyny. Częstość występowania złożonego punktu
końcowego (zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawał mięśnia
sercowego niezakończony zgonem, zatrzymanie krążenia nieza-
kończone zgonem, udar mózgu niezakończony zgonem) była istot-
nie mniejsza w grupie leczonych intensywnie. Odsetek chorych,
u których utrzymywały się podwyższone aktywności aminotrans-
feraz (co najmniej 3 razy powyżej górnej granicy normy), wynosił
1,3% u leczonych intensywnie i 0,1% u leczonych konwencjonalnie.
Nie stwierdzono utrzymywania się zwiększonej aktywności (co
najmniej 10 razy powyżej górnej granicy normy) kinazy kreatyno-
wej. Co ważne, zaburzenia funkcji wątroby u starszych pacjentów
były podobne do stwierdzanych u osób młodszych. Warto zauwa-
żyć, że stosując statynę w dużych dawkach u pacjentów w pode-
szłym wieku, osiągnięto taki sam efekt, jeśli chodzi o redukcję wy-
stępowania powikłań sercowo-naczyniowych, jak przy stosowaniu
dawki mniejszej u osób młodszych. Świadczy to o znacznie podwyż-
szonym ryzyku wyjściowym w populacji osób w podeszłym wieku.

Wyniki prospektywnych badań wskazują, że terapia statynami
u pacjentów w podeszłym wieku jest korzystna, jednak w prakty-
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ce stosuje się je w tej populacji znacznie rzadziej niż u młodszych
pacjentów.11 Obrazuje to pewną zależność, zgodnie z którą im
wyższe ryzyko sercowo-naczyniowe występuje u pacjenta, tym
mniejsze jest w praktyce prawdopodobieństwo, że lekarz przepi-
sze mu statynę (treatment-risk paradox). Badanie Ko i wsp. obejmu-
jące 396 077 pacjentów ≥66. r.ż. z chorobą układu krążenia lub cu-
krzycą w wywiadzie ujawniło, że w ramach prewencji wtórnej
statyny zaczęto stosować tylko u 19,1% pacjentów. Prawdopodo-
bieństwo przepisania statyny zmniejszało się wraz ze wzrostem ry-
zyka sercowo-naczyniowego i wynosiło odpowiednio 37,7%, 26,7%
i 23,4% w grupie pacjentów obciążonych niskim, umiarkowanym
i wysokim ryzykiem. Dodatkowo, u pacjentów >66. r.ż. prawdo-
podobieństwo to zmniejszało się wraz z każdym rokiem życia
o 6,4%, co skutkowało 1% wzrostem ryzyka zgonu w obserwacji
trzyletniej. Opisywany paradoks dotyczył całej badanej populacji,
nie tylko najciężej chorych. Wydaje się, że uzyskane informacje
powinny zainteresować lekarzy i uświadomić im, że korzyści ze
stosowania statyn u pacjentów w podeszłym wieku przewyższają
ewentualne działania niepożądane. Podczas stosowania statyn
u pacjentów z tej grupy należy regularnie wykonywać badania en-
zymatyczne i nie bagatelizować zgłaszanych dolegliwości.

Z ostrożnością powinno się podchodzić do niedawnych donie-
sień dotyczących związku pomiędzy stosowaniem statyn a rozwo-
jem cukrzycy (większa częstość nowych przypadków cukrzycy
w metaanalizie obejmującej ponad 90 tys. pacjentów z 13 badań

klinicznych) czy zmniejszeniem częstości występowania żylnej
choroby zakrzepowo-zatorowej (mniejsza częstość przypadków
zakrzepicy żylnej w metaanalizie obejmującej prawie milion pa-
cjentów z 10 badań klinicznych).12,13

U pacjentów ze stabilną chorobą wieńcową celem terapeutycz-
nym stosowania statyn jest obniżenie stężenia cholesterolu LDL
<100 mg/dl. Zgodnie z zaleceniami American Heart Association,
American College of Cardiology i National Heart, Lung, and Blo-
od Institute (AHA/ACC/NHLBI) z 2002 r. aby zapewnić pacjen-
tom bezpieczeństwo podczas stosowania statyn, należy przed
rozpoczęciem terapii: (1) oznaczyć aktywność aminotransferaz
asparaginianowej i alaninowej (AspAT i AlAT), (2) zebrać wy-
wiad dotyczący bólu o charakterze mięśniowym, (3) oznaczyć ak-
tywność kinazy kreatynowej (CK).14 Po 12 tygodniach od wdro-
żenia leczenia powinno się: (1) oznaczyć aktywność AspAT
i AlAT (następnie rutynowo raz na rok), (2) zebrać wywiad do-
tyczący występowania nowych dolegliwości mięśniowych – w ra-
zie ich pojawienia się należy oznaczyć aktywność CK (wywiad ta-
ki należy zbierać przy każdej wizycie kontrolnej). Podawanie
statyny trzeba przerwać, jeśli aktywność kinazy kreatynowej
przekracza górną granicę normy 10--krotnie, a aktywność amino-
transferaz 3-krotnie. W przypadku niewydolności nerek należy
zredukować dawki prawastatyny, lowastatyny, rozuwastatyny
oraz symwastatyny. Nie jest to konieczne przy podawaniu ator-
wastatyny i fluwastatyny.15

Rycina 1.
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Inhibitory ACE
W ostatnich trzech dekadach przeprowadzono liczne badania do-
tyczące działania inhibitorów ACE. Uzyskane dowody pozwala-
ją uznać je za podstawowe leki w prewencji wtórnej chorób ukła-
du krążenia. Ich rolę w leczeniu pacjentów w podeszłym wieku
ze stabilną chorobą wieńcową określiło badanie HOPE (Heart
Outcomes Prevention Evaluation),16 w którym uczestniczyło
2755 pacjentów >70. r.ż. z przewlekłą chorobą wieńcową, po
przebytym udarze mózgu, z miażdżycą tętnic obwodowych lub
cukrzycą i co najmniej jednym czynnikiem ryzyka sercowo-na-
czyniowego. Zostali oni przydzieleni do grupy stosujących rami-
pryl w docelowej dawce 10 mg/24h lub placebo. Po 4,5 roku le-
czenia w grupie, w której podawano ramipryl, obserwowano
zmniejszenie częstości występowania pierwotnego złożonego
punktu końcowego (zawał mięśnia sercowego, udar mózgu i zgon
sercowo-naczyniowy) oraz zawału mięśnia sercowego, udaru
mózgu, zgonu sercowo-naczyniowego i umieralności ocenia-
nych oddzielnie. Względne zmniejszenie częstości występowania
powyższych powikłań było podobne do obserwowanego w popu-
lacji młodszych pacjentów (<70. r.ż.), podczas gdy redukcja wy-
rażona w wartościach bezwzględnych była wyraźnie większa
u pacjentów starszych. Wyniki tego badania wskazują, że aby
uniknąć jednego zdarzenia sercowo-naczyniowego, należy le-
czyć ramiprylem 18 chorych w grupie ≥70. r.ż. i aż 33 chorych
w grupie osób młodszych. Nie bez znaczenia jest fakt, że rami-

pryl okazał się bezpieczny u pacjentów w podeszłym wieku i był
zazwyczaj dobrze tolerowany. Obrzęk naczynioruchowy, hipoto-
nia, niewydolność nerek i hiperkaliemia występowały rzadko,
odpowiednio z częstością 0,4%, 2,6%, 1,6% i 0,4%. Co istotne tyl-
ko 0,4% pacjentów zrezygnowało z udziału w badaniu z powodu
tych działań niepożądanych. Autorzy zwrócili uwagę na ko-
nieczność stopniowego zwiększania dawki ramiprylu i systema-
tycznej oceny stanu pacjenta, m.in. pod kątem występowania hi-
potonii ortostatycznej.

W badaniu EUROPA (EURopean trial On reduction of cardiac
events with Perindopril in stable coronary Artery disease) pacjen-
tów z udokumentowaną chorobą wieńcową (przebyty zawał mię-
śnia sercowego, rewaskularyzacja wieńcowa, zwężenie miażdżyco-
we co najmniej jednej tętnicy wieńcowej ≥70%) lub mężczyzn
z typowymi objawami dławicy piersiowej z pozytywnym wyni-
kiem próby obciążeniowej losowo przydzielono do grup, w któ-
rych przyjmowali peryndopryl w dawce 8 mg/24h lub placebo.17

Po średnio 4,2 roku obserwacji częstość występowania pierwotne-
go punktu końcowego, na który składały się zgon z przyczyn ser-
cowo-naczyniowych, zawał mięśnia sercowego niezakończony
zgonem oraz zatrzymanie krążenia ze skuteczną resuscytacją,
zmniejszyła się o 20%.

Pozytywny wpływ stosowania peryndoprylu dotyczył wszystkich
grup wiekowych. Ryzyko względne u pacjentów w wieku
≤56, 57-65 i >65 lat zmniejszyło się odpowiednio o 27%, 14% i 18%.

Rycina 2.
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Aktualne wytyczne ESC zalecają rozważenie zastosowania in-
hibitorów ACE u wszystkich pacjentów ze stabilną chorobą wień-
cową (klasa zaleceń IIa, poziom dowodów B).1 Wydaje się, że nie
ma istotnych przeciwwskazań do stosowania leków z tej grupy
u pacjentów w wieku podeszłym. Należy pamiętać, że u star-
szych pacjentów funkcja nerek jest często upośledzona. Gdy stę-
żenie potasu wynosi >5,0 mmol/l, a kreatyniny >2,5 mg/dl, wy-
magana jest ostrożność i monitorowanie parametrów funkcji
nerek podczas stosowania inhibitorów ACE. Gdy wartość filtra-
cji kłębuszkowej spada <30 ml/min/1,73 m2, inhibitory ACE na-
leży podawać w zmniejszonych o połowę dawkach. Szczególną
ostrożność należy zachować, gdy inhibitor ACE stosowany jest
łącznie z preparatami potasu, diuretykami oszczędzającymi po-
tas, antagonistami aldosteronu, sartanami lub niesteroidowymi
lekami przeciwzapalnymi.

Leki przeciwdławicowe
β-ad re no li ty ki 
β-ad re no li ty ki są pod sta wo wą gru pą le ków prze ciw dła wi co wych
sto so wa nych u pa cjen tów ze sta bil ną cho ro bą wień co wą. 
Naj więk sze ko rzy ści z ich przyj mo wa nia uzy sku ją pa cjen ci po
za wa le mię śnia ser co we go z dys funk cją le wej ko mo ry lub z ob ja -
wa mi nie wy dol no ści ser ca. W du żych ba da niach kli nicz nych nie
stwier dzo no zna mien nych róż nic w ro ko wa niu u pa cjen tów ze sta -
bil ną dła wi cą pier sio wą le czo nych β-ad re no li ty ka mi lub an ta go -
ni sta mi wap nia, za rów no ni fe dy pi ną, jak i we ra pa mi lem. W ba da -
niu po rów nu ją cym β-ad re no li tyk z pla ce bo rów nież nie wy ka za no
je go ko rzyst ne go wpły wu na ro ko wa nie dłu go ter mi no we.18,19

Zgod nie ze sta no wi skiem ESC β-ad re no li ty ki sta no wią te ra pię z wy -
bo ru u pa cjen tów wy ma ga ją cych le cze nia prze ciw dła wi co we go.1

Le ka mi z tej gru py o do brze udo ku men to wa nej sku tecz no ści
prze ciw dła wi co wej są me to pro lol, ate no lol i bi zo pro lol. β-ad re no -
li ty ki sto so wa ne w le cze niu nad ci śnie nia tęt ni cze go nie ob ni ża ją
istot nie ja ko ści ży cia, na to miast u pa cjen tów ze sta bil ną cho ro bą
wień co wą nie prze pro wa dzo no ta kich ana liz.20 Do ty po wych dzia -
łań nie po żą da nych na le ży za li czyć: ob ja wo wą bra dy kar dię, ogól -
ne osła bie nie oraz za ostrze nie ob ja wów ob tu ra cyj nych cho rób
płuc – pro ble my istot nie czę ściej ob ser wo wa ne w po pu la cji ge ria -
trycz nej, na wet u nie le czo nych β-ad re no li ty ka mi. U pa cjen tów
z upo śle dzo ną funk cją ne rek ko niecz na mo że być re duk cja da wek
bi zo pro lo lu (gdy fil tra cja kłę busz ko wa wy no si <50 ml/min/1,73m2,
daw kę bi zo pro lo lu na le ży zmniej szyć o po ło wę), ate no lo lu i ace -
bu to lo lu.21 Nie jest to ko niecz ne w przy pad ku me to pro lo lu, pro -
pra no lo lu i la be ta lo lu. Zwięk sza jąc daw kę le ku, na le ży kie ro wać
się czę sto ścią ak cji ser ca. We dług sta no wi ska AHA/ACC za do ce -
lo wą po win no się uznać war tość 55-60/min.22 W Eu ro pe an He art
Su rvey wy ka za no jed nak, że na wet po kon sul ta cji kar dio lo gicz nej
ta kie war to ści osią ga się tyl ko u 21% pa cjen tów.23 Wia do mo, że
pod wyż szo na spo czyn ko wa czę stość ak cji ser ca sta no wi nie za leż -
ny czyn nik ry zy ka po wi kłań ser co wo -na czy nio wych.24 W pra cy
Diaz i wsp. czę stość ser ca >76/min w po rów na niu z czę sto ścią
<63/min by ła zwią za na z istot nie częst szą ho spi ta li za cją z przy -
czyn ser co wo -na czy nio wych, a >82/min ze zwięk szo ną umie ral -

no ścią w gru pie ok. 25 tys. cho rych z po dej rze wa ną lub udo ku -
men to wa ną cho ro bą wień co wą kie ro wa nych na ko ro na ro gra fię.24

An ta go ni ści wap nia
Zgod nie z za le ce nia mi ESC le ki z gru py an ta go ni stów wap nia po -
win no się sto so wać w przy pad ku nie to le ran cji β-ad re no li ty ków,
a tak że łącz nie z β-ad re no li ty kiem, je śli te ra pia sa mym β-ad re no -
li ty kiem nie spo wo du je ustą pie nia ob ja wów dła wi cy pier sio wej 
(w tym przy pad ku sto su je się lek z gru py po chod nych di hy dro pi -
ry dy no wych).1 O sku tecz no ści an ta go ni stów wap nia świad czy sto -
pień kon tro li ob ja wów dła wi co wych.

W ba da niu AC TION (A Co ro na ry di se ase Trial In ve sti ga ting
Out co me with Ni fe di pi ne) ni fe dy pi na o prze dłu żo nym dzia ła niu
po da wa na pa cjen tom ze sta bil ną cho ro bą wień co wą nie wpły wa ła
na czę stość wy stę po wa nia zło żo ne go punk tu koń co we go (zgon, za -
wał mię śnia ser co we go, na wrót dła wi cy, upo śle dza ją cy istot nie
funk cjo no wa nie udar mó zgu, nie wy dol ność ser ca), ale by ła bez -
piecz na i zmniej sza ła ry zy ko in ter wen cji wień co wych.25 W ba da niu
CA ME LOT (Com pa ri son of Am lo di pi ne ver sus Ena la pril to Li mit
Oc cur ren ces of Throm bo sis) am lo dy pi na sto so wa na w daw ce 10 mg
u pa cjen tów ze sta bil ną cho ro bą wień co wą i pra wi dło wym ci śnie -
niem tęt ni czym zmniej sza ła czę stość wy stę po wa nia zda rzeń ser co -
wo -na czy nio wych (dzia ła nia ta kie go nie wy ka zy wał na to miast ena -
la pryl w daw ce 20 mg) oraz, jak wy ka za ło we wnątrz na czy nio we
ba da nie ul tra so no gra ficz ne, zmniej sza ła dy na mi kę po wsta wa nia
blasz ki miaż dży co wej.26 Co in te re su ją ce, w ana li zie pod grup ba da -
nia CA ME LOT sku tecz ność am lo dy pi ny ujaw ni ła się tyl ko u cho -
rych ≥65. r.ż. (względ na re duk cja ry zy ka o 49% w gru pie ≥65. r.ż. v.
23% w gru pie <65. r.ż.). Wy ka za no rów nież dzia ła nie prze ciw dła -
wi co we an ta go ni stów wap nia.27,28 Wśród naj częst szych dzia łań nie -
po żą da nych na le ży wy mie nić: ból gło wy, obrzę ki ob wo do we,
a w przy pad ku le ków nie di hy dro pi ry dy no wych bra dy kar dię i za par -
cie. Je że li stwier dza się nie wy dol ność ne rek, nie jest ko niecz ne re -
du ko wa nie daw ki an ta go ni stów wap nia.21

Azo ta ny
Azo ta ny są jed ny mi z naj czę ściej prze pi sy wa nych le ków. Ni tra ty
krót ko dzia ła ją ce wy ka zu ją szyb kie dzia ła nie prze ciw dła wi co we
(przez za leż ny od daw ki efekt wa zo dy la ta cyj ny), mo gą jed nak
pro wa dzić do hi po to nii or to sta tycz nej, od ru cho wej ta chy kar dii,
a na wet za słab nięć. Przed ich prze pi sa niem na le ży szcze gó ło wo za -
po znać pa cjen ta z za sa da mi sto so wa nia. Azo ta ny dłu go dzia ła ją -
ce rów nież dzia ła ją wy łącz nie ob ja wo wo. To le ran cja po ja wia się
dość szyb ko, na le ży więc za cho wy wać prze rwy pod czas te ra pii lub
sto so wać pre pa ra ty o zmo dy fi ko wa nym uwal nia niu.29 U ok. 10%
pa cjen tów azo ta ny nie są sku tecz ne, a dal sze 10% do świad cza
dzia łań nie po żą da nych zmu sza ją cych do prze rwa nia le cze nia.30

Zgod nie z wy tycz ny mi ESC każ dy pa cjent z dła wi cą pier sio wą
po wi nien być za opa trzo ny w pre pa rat za wie ra ją cy azo tan o szyb -
kim dzia ła niu, na to miast azo ta ny dłu go dzia ła ją ce są wska za ne: 
(1) u pa cjen tów nie to le ru ją cych β-ad re no li ty ków i an ta go ni stów
wap nia, (2) w le cze niu sko ja rzo nym (dwu- lub trój le ko wym), je śli
te ra pia β-ad re no li ty kiem i an ta go ni stą wap nia jest nie sku tecz na.
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Gdy konieczne jest stosowanie leków z trzech różnych grup, nale-
ży rozważyć rewaskularyzację wieńcową. Z drugiej strony dołącze-
nie azotanu (często w połączeniu z lekiem metabolicznym) bywa
jedynym rozwiązaniem u pacjentów, u których z różnych przyczyn
rewaskularyzacja wieńcowa nie jest możliwa.1

W Polsce dostępna jest również molsydomina – wazodylatator
o działaniu przeciwdławicowym niepowodujący rozwoju tolerancji.
Molsydomina skutecznie redukuje objawy niedokrwienia, zwłasz-
cza gdy stosowana jest w postaci o przedłużonym działaniu,
tj. 16 mg raz dziennie lub 8 mg dwa razy dziennie.31 Możliwe jest
również przyjmowanie molsydominy w przerwach między kolejny-
mi dawkami azotanów, co ma na celu uniknięcie rozwoju toleran-
cji przy zachowaniu całodobowego efektu przeciwdławicowego.32

Inne leki
Iwabradyna
Wprowadzenie kolejnego leku o działaniu chronotropowym ujem-
nym wynika z obserwacji, że szybszy rytm serca wiąże się z więk-
szym ryzykiem sercowo-naczyniowym. Iwabradyna stanowi inte-
resującą alternatywę dla β-adrenolityków w razie przeciwwskazań
do ich stosowania, może też być podawana łącznie, gdy reakcja na
β-adrenolityk jest niewystarczająca. W razie nietolerancji β-adre-
nolityków wytyczne ESC przyznają stosowaniu iwabradyny kla-
sę zaleceń IIa (poziom dowodów B).1

Iwabradyna (w dawce 2,5-10 mg 2 razy dziennie) przez wybiór-
cze hamowanie prądu If, kluczowego w funkcjonowaniu węzła za-
tokowego, ujawnia wyłącznie działanie chronotropowe ujemne,
bez negatywnego wpływu na inne parametry hemodynamiczne.
W badaniu ASSOCIATE (Efficacy and Safety of Ivabradine on
Top of Atenolol in Stable Angina Pectoris), w którym wzięło
udział 889 pacjentów ze stabilną chorobą wieńcową, wykazano, że
w porównaniu z placebo dołączenie iwabradyny do atenololu
(50 mg/24h) istotnie zwiększało wydolność wysiłkową i pozytyw-
nie wpływało na parametry oceniane w badaniu wysiłkowym po
4 miesiącach obserwacji.33 Połączenie β-adrenolityku z iwabrady-
ną było dobrze tolerowane, tylko 1,1% chorych musiało przerwać
leczenie z powodu bradyarytmii. Głównym działaniem niepożą-
danym były przejściowe zaburzenia widzenia.33 Iwabradyna nie
powinna być stosowana przy współistniejącym migotaniu przed-
sionków, co nakazuje szczególną ostrożność u chorych w pode-
szłym wieku, zwłaszcza przy współistnieniu lub podejrzeniu ze-
społu tachy-brady.

Trymetazydyna
Trymetazydyna to lek metaboliczny, którego działanie związane
jest z optymalizacją energetyki komórkowej oraz homeostazy jo-
nowej podczas niedokrwienia. Jej działanie przeciwdławicowe
zostało udowodnione dla preparatów konwencjonalnych podawa-
nych 3 razy dziennie w dawce 20 mg oraz dla preparatów o zmo-
dyfikowanym uwalnianiu, które można stosować 2 razy dziennie
w dawce 35 mg.34-37 Do najczęstszych działań niepożądanych try-
metazydyny należą osłabienie i senność. Kölbel i wsp. wykazali
skuteczność trymetazydyny w populacji 141 chorych między

65. i 85. r.ż. ze stabilną chorobą wieńcową.38 Odnotowano istotny
wzrost tolerancji wysiłku z towarzyszącym zmniejszeniem zuży-
cia krótko działających azotanów oraz poprawą jakości życia.
Podkreśla się dobry profil bezpieczeństwa trymetazydyny w oma-
wianej populacji, co ma również związek z brakiem bezpośrednie-
go działania hemodynamicznego leku. Trymetazydyna ma zasto-
sowanie przede wszystkim u chorych z oporną dławicą piersiową,
którzy z różnych przyczyn nie mogą być poddani rewaskularyza-
cji wieńcowej. Lek dołącza się wówczas do pozostałych prepara-
tów o działaniu przeciwdławicowym.

Ranolazyna
Nowym (niedostępnym w Polsce) lekiem przeciwdławicowym jest
ranolazyna – selektywny antagonista późnego prądu sodowego,
który reguluje funkcję kardiomiocytu, wpływając na poziom we-
wnątrzkomórkowego wapnia. W badaniach CARISA (Combination
Assessment of Ranolazine In Stable Angina) i ERICA (Efficacy of
Ranolazine in Chronic Angina) udowodniono, że podawanie rano-
lazyny dwa razy dziennie w dawce 500-1500 mg poprawia toleran-
cję wysiłku i zmniejsza częstość epizodów dławicy, bez wpływu na
umieralność w obserwacji długoterminowej.39,40 W badaniach tych
ranolazynę stosowano w połączeniu z atenololem, amlodypiną lub
diltiazemem, które podawano w standardowych dawkach. Do naj-
częstszych działań niepożądanych ranolazyny należą zaparcia, za-
wroty głowy, nudności i osłabienie mięśniowe. Rich i wsp. przepro-
wadzili analizę, która wykazała, że u pacjentów ≥70. r.ż. ze stabilną
chorobą wieńcową skuteczność przeciwdławicowa ranolazyny by-
ła podobna jak u pacjentów młodszych, jednak częściej występowa-
ły działania niepożądane (zwłaszcza łagodne).41

Podsumowanie
U pacjentów w podeszłym wieku w celu poprawy rokowania na-
leży, o ile nie występują przeciwwskazania, stosować łącznie i bez-
terminowo:
• kwas acetylosalicylowy (klopidogrel jako alternatywa)
• statynę, bez względu na wyjściowe stężenia cholesterolu LDL
• inhibitor ACE w przypadku współistnienia cukrzycy, nadci-

śnienia tętniczego, dysfunkcji lewej komory po zawale mięśnia
sercowego, niewydolności serca (sartan jako alternatywa)

• β-adrenolityk u pacjentów po zawale mięśnia sercowego lub
z niewydolnością serca.
Natomiast w celu redukcji lub eliminacji niedokrwienia i po-

prawy jakości życia należy stosować β-adrenolityk, a w przypad-
ku przeciwwskazań lub braku efektu – antagonistę wapnia lub
długo działający azotan. Jeżeli po łącznym zastosowaniu β-adre-
nolityku z antagonistą wapnia utrzymują się dolegliwości dławi-
cowe, należy zastąpić antagonistę wapnia azotanem o długim
działaniu. W razie nietolerancji β-adrenolityku można zastąpić go
antagonistą kanału If węzła zatokowego. Leki metaboliczne moż-
na podawać w sytuacji opornej dławicy piersiowej jako uzupełnie-
nie dotychczasowej terapii lub jako alternatywę, gdy podczas sto-
sowania konwencjonalnych leków przeciwdławicowych występują
działania niepożądane. Oczywiście każdy pacjent w chwili poja-
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wienia się bólu dławicowego powinien przyjąć krótko działającą
nitroglicerynę.

Zasady optymalnej terapii zachowawczej odnoszą się także do
pacjentów w podeszłym wieku ze stabilną chorobą wieńcową, mi-
mo braku prospektywnych badań. Ewentualne objawy niepożąda-
ne po leczeniu farmakologicznym niwelowane są odległymi korzy-
ściami w postaci redukcji częstości poważnych incydentów
sercowo-naczyniowych w tej grupie chorych. Niestety, mimo że ry-
zyko sercowo-naczyniowe jest u tych chorych najwyższe, nie są oni
leczeni optymalnie (treatment-risk paradox). Wynika to z inercji te-
rapeutycznej, u której podłoża leży kilka zjawisk:42-45

• przeświadczenie o złej współpracy pacjenta
• brak zrozumienia dla zasad prewencji sercowo-naczyniowej

wobec licznych schorzeń towarzyszących i wielu przyjmowa-
nych leków

• przeświadczenie o niepomyślnym rokowaniu i krótkim spo-
dziewanym czasie przeżycia

• obawa przed częstszym u osób starszych występowaniem dzia-
łań niepożądanych leków.

Leczenie pacjenta w podeszłym wieku wymaga podejścia ho-
listycznego. W przypadku stabilnej choroby wieńcowej należy
być świadomym zarówno ograniczeń związanych z diagnostyką
i określaniem rokowania, jak i korzyści możliwych do uzyskania
przez zastosowanie metod farmakoterapii o udowodnionej sku-
teczności. Odpowiednio dobrana farmakoterapia wydłuża życie
pacjenta i zmniejsza częstość niebezpiecznych powikłań sercowo-
-naczyniowych, nie narażając na nadmierne ryzyko działań niepo-
żądanych. Warto podkreślić, że udział pacjentów w podeszłym
wieku w badaniach klinicznych jest wciąż nieadekwatny.

Pacjenci z tej grupy coraz częściej są leczeni z zastosowaniem
metod kardiologii inwazyjnej oraz kardiochirurgii. Przez umiejęt-
ny dobór metod leczenia zabiegowego można poprawić rokowanie
odległe. U osób w wieku podeszłym cele terapeutyczne powinno się
zrewidować i dostosować do każdego pacjenta po uwzględnieniu
chorób współistniejących, stopnia ich zaawansowania, przyjmowa-
nych leków i zaawansowania przewlekłej choroby wieńcowej.

© 2011 Medical Tribune Polska Sp. z o.o.
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