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Kongres ACC 2010 w Atlancie — wyniki
najciekawszych badan klinicznych

lek. Piotr Niewinski, prof. dr hab. med. Waldemar Banasiak
Klinika Kardiologii, O$rodek Choréb Serca, Wojskowy Szpital Kliniczny,
Wroctaw

c oroczny kongres American College of Cardiology jest $wietem
swiatowej kardiologii z uwagi na istotnos¢ przedstawianych na
nim doniesien. Jak co roku punktem kulminacyjnym byta prezen-
tacja wynikow prospektywnych badan. Wielokrotnie wplywaja
one na zmiany w standardach zalecanego postepowania lub sg po-
wodem wielkich rozczarowan. Ponizej przedstawiamy wyniki naj-
ciekawszych badan.

Badanie ACCORD-BP i INVEST - czy intensywne
obnizanie cisnienia tetniczego u chorych

na cukrzyce jest korzystne?

Wytyczne amerykanskie dotyczace postgpowania u chorych
z nadci$nieniem tetniczym i wspolistniejacg cukrzycg (JNC-7)!
zalecajg, by dazy¢ do osiagnigcia wartosci ciSnienia tetniczego
<130/80 mmHg. W dokumencie European Society of Hyperten-
sion? rdwniez proponuje sie rozwazenie takich wartoci. Zalecenia
te opierajg si¢ jednak na wynikach badan epidemiologicznych
oraz opinii ekspertow. Brak spojnych danych z prospektywnych ba-
dan z randomizacjg, w ktdrych oceniano by rokowanie u chorych
z nadci$nieniem tetniczym i cukrzyca w zaleznosci od intensyw-
nosci leczenia hipotensyjnego. Danych na ten temat dostarczylo
badanie ACCORD-BP? (Action to Control Cardiovascular Risk in
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Diabetes — Blood Pressure lowering arm) b¢dace sktadowsg bada-
nia ACCORD, w ktérym oceniano rézne aspekty terapeutyczne
u chorych na cukrzyce, w tym kwesti¢ kontroli ci$nienia tgtnicze-
g0, leczenia hipolipemizujgcego oraz optymalizacji glikemii. Bada-
niem ACCORD-BP objgto 4733 osoby z grupy wysokiego ryzyka,
chorujace na cukrzycg, u ktérych odsetek HbA, wynosit >7,5%.
Kwalifikowano do niego pacjentéw z chorobami sercowo-naczy-
niowymi w wieku >40 lat lub z anatomicznymi dowodami na wy-
stepowanie miazdzycy, albuminurii, przerostu lewej komory lub
obecnoscig >2 czynnikow ryzyka sercowo-naczyniowego (dyslipi-
demia, nadci$nienie tetnicze, palenie tytoniu lub otylosé) w wie-
ku >55 lat. Losowo przydzielono ich do grupy leczonej intensyw-
nie (cel: skurczowe cisnienie t¢tnicze <120 mmHg) lub do grupy
leczonej standardowo (cel: skurczowe cisnienie tetnicze <140
mmHg). Po okresie obserwacji trwajgcym Srednio 4,7 roku nie
stwierdzono pomigdzy grupami réznicy w czgstosci wystgpowania
zdarzen sktadajacych si¢ na pierwotny punkt konicowy (zawat ser-
ca niezakonczony zgonem, udar mézgu niezakonczony zgonem
i zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych). Wsréd drugorzedo-
wych punktéw koncowych tylko czestos¢ udaréw moézgu byta
istotnie mniejsza w grupie leczonej intensywnie. Aby uniknac
jednego incydentu mézgowego, nalezaloby jednak leczy¢ w taki
sposob przez 5 lat az 89 chorych. U pacjentow leczonych intensyw-
nie prawie trzykrotnie wigcej razy wystepuja istotne dziatania nie-
pozadane lekow hipotensyjnych, giownie hiperpotasemia i hiper-
kreatyninemia. W badaniu tym nie mialo znaczenia, jakie leki
hipotensyjne stosowano w celu obnizenia ci$nienia tgtniczego.
W grupie leczenia intensywnego stosowano Srednio 3,4 leku hipo-
tensyjnego, a w grupie standardowego post¢gpowania — 2,1.

By¢ moze redukcje incydentéw sercowo-naczyniowych osigga
si¢ przy obnizaniu ci$nienia tetniczego do wartosci 140/90 mmHg,
a dalsze zmniejszanie go nie ma juz dodatniego wplywu. Waznym
aspektem jest zbyt krotki, bo ok. 5-letni, czas trwania badania, co
moze miec znaczenie dla ujawnienia si¢ korzysci z zastosowanej
terapii. Nalezy poczekaé na decyzje ekspertow z hipertensjologii,
diabetologii i kardiologii, ktdrzy powinni si¢ ustosunkowac do
wynikow badania ACCORD-BP. By¢ moze w najblizszych reko-
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mendacjach pojawi sie zalecenie indywidualizacji tego celu tera-
peutycznego z zaznaczeniem, ze w calej populacji docelowe war-
tosci ciSnienia tetniczego powinny wynosi¢ <140/90 mmHg.

Kolejne wnioski plyng z retrospektywnej analizy badania
INVEST (International Verapamil SR-Trandolapril Study),* w kt6-
rym w leczeniu hipotensyjnym stosowano w jednym ramieniu
werapamil w skojarzeniu z trandolaprylem lub hydrochlorotiazy-
dem, jezeli bylto to wymagane do obnizenia ci$nienia t¢tniczego, a
w drugim ramieniu atenolol jako aktywny komparator. W analizie
podzielono ponad 6 tys. chorych na cukrzyce i chorobe wiehcowa
w zaleznoSci od osiagnietych wartoSci ci$nienia tetniczego (cel: ci-
$nienie tetnicze <130/85 mmHg) na trzy grupy: o Scistej kontro-
li (skurczowe ci$nienie tetnicze <130 mmHg), o standardowe;j
kontroli (130-140 mmHg) i Zle kontrolowanych (>140 mmHg).
Jak oczekiwano, najgorsze rokowanie mieli chorzy, u ktoérych war-
tosci ciSnienia skurczowego wynosity >140 mmHg. U pacjentéow
z grupy o Scistej kontroli ci$nienia réwniez jednak stwierdzono
wiekszg umieralnos¢ catkowitg. R6znica ta ujawniata si¢ po 30 mie-
sigcach trwania badania i utrzymywala przez 5 lat obserwacji.
W analizie oceniajacej rokowanie w grupach roznigcych si¢ mie-
dzy sobg o S mmHg, jesli chodzi o osiagnigte wartoSci skurczowe-
go ciSnienia tetniczego, okazalo sig, ze do wzrostu umieralnosci do-
chodzilo przy warto$ciach cisnienia skurczowego <115 mmHg.

Czy wyniki tego badania powinny by¢ powodem do paniki
w Srodowisku kardiodiabetologéw? Za wczeSnie na wycigganie
takich wnioskéw. Po pierwsze, przedstawione wnioski byty oceng
retrospektywna, co nakazuje ostrozno§¢ w ich interpretacji. Po
drugie, badanie INVEST obejmowalo pacjentéw z grupy bardzo
wysokiego ryzyka, u ktorych wystgpowata choroba wienicowa. Jak
podkreslajg eksperci, niebagatelng rol¢ odgrywa tu zakres zmian
miazdzycowych w t¢tnicach wienicowych. Jest oczywiste, ze pacjent
z chorobg tréjnaczyniowa bedzie zdecydowanie gorzej tolerowal ni-
skie wartosci ciSnienia tgtniczego w poréwnaniu z tym, u ktorego
stwierdza si¢ nieistotne zwezenie w pojedynczej tetnicy.

Wyniki tych badan uswiadamiajg nam, ze nie ma uzasadnienia
dla tak rygorystycznego (tj. <130/80 mmHg) obnizania wartosci
ci$nienia tetniczego u pacjentow z nadci$nieniem tetniczym
1 wspolistniejacg cukrzycg. Rozsadne wydaje sie dgzenie do obni-
zania ci$nienia t¢tniczego w tej grupie pacjentow, podobnie jak
w calej populacji, do warto$ci <140/90 mmHg, a wysitek wlozo-
ny w $cislg kontrol¢ ciSnienia t¢tniczego warto spozytkowac na
promowanie zmian stylu zycia.

Badanie ACCORD-Lipid — czy skojarzona terapia statyng
i fibratem przynosi korzysci chorym na cukrzyce?

Badanie ACCORD-Lipid® (Action to Control Cardiovascular Risk
in Diabetes-Lipid lowering arm) to kolejna porazka koncepcji inten-
sywnego leczenia chorego na cukrzyce. W badaniu wziglo udziat
5518 chorych wysokiego ryzyka z cukrzycs, u ktérych odsetek HbA
wynosil >7,5%. Do badania wigczano osoby w wieku 40-79 lat, jeSli
potwierdzono u nich choroby sercowo-naczyniowe, lub w wieku
55-79, jesli stwierdzono subkliniczne wystepowanie chordb sercowo-
-naczyniowych albo >2 czynniki ryzyka. Przydzielono ich losowo do
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grupy leczonej samg symwastatyng (<40 mg/24h) lub symwastatyng
w polaczeniu z fenofibratem (160 mg/24h; dawke dostosowywano do
wartosci szacunkowego wskaznika filtracji ktebuszkowej (e€GFR) wy-
liczanego wg wzoru MDRD [Modification of Diet in Renal Disease]).
Obserwacja trwata Srednio 4,7 roku. Cz¢sto$¢ wystegpowania zdarzen
skiadajgcych si¢ na pierwotny punkt koficowy (zawat serca niezakon-
czony zgonem, udar mozgu niezakoficzony zgonem i zgon z przy-
czyn sercowo-naczyniowych) nie réznita si¢ mi¢dzy badanymi gru-
pami. Tylko w analizie podgrup stwierdzono wigkszg skutecznosé
leczenia skojarzonego u me¢zczyzn oraz u chorych ze zwigkszonym
stezeniem triglicerydow (Srednio 284 mg/dl) i jednoczesnie niskim
stezeniem cholesterolu HDL (Srednio 29,5 mg/dl).

Koncepcja badania, w ktérym do leczenia statyng dodano fibrat,
moze wydawac sie chybiona z racji dos¢ sporadycznego stosowa-
nia fibratu w praktyce klinicznej, tym bardziej ze Srednie stezenie
triglicerydow u chorych w badaniu ACCORD-Lipid wynosito tyl-
ko 162 mmol/l. Niemniej celem badania bylo raczej sprawdzenie
hipotezy o mozliwosci redukowania ryzyka rezydualnego obecne-
go pomimo intensywnego leczenia chorych na cukrzyce obcigzo-
nych dodatkowymi chorobami. Niestety, hipoteza ta w omawianej
populacji sie nie sprawdzita. Warto wiec w terapii zaburzen lipido-
wych skupic si¢ na dazeniu do docelowych wartosci cholesterolu
LDL (w grupie najwyzszego ryzyka jest to <70 mg/dl) poprzez sto-
sowanie samej statyny lub statyny w skojarzeniu z ezetymibem.

Wnioski z badania ACCORD-Lipid sg jednoznaczne: w grupie
chorych na cukrzyce obcigzonych wysokim ryzykiem sercowo-naczy-
niowym nie ma uzasadnienia dla stosowania statyny z fibratem w ce-
Iu redukcji incydentow sercowo-naczyniowych. U wigkszosci tych pa-
cjentow postepowaniem z wyboru powinno by¢ leczenie samg statyna.

Whnioski plyngce z analizy wynikow trzech czgSci badania
ACCORD sg zbiezne i mozna je podsumowac nastgpujaco: u cho-
rych na cukrzycg bedacych w grupie wysokiego ryzyka sercowo-
-naczyniowego lub obcigzonych tymi chorobami nalezy indywi-
dualizowac cele terapeutyczne przy korekcie zaburzen gospodarki
weglowodanowej i lipidowej oraz terapii nadci$nienia tetniczego.

Badanie NAVIGATOR - czy zapobieganie cukrzycy jest
réwnoznaczne z redukcjq czestosci powiktan sercowo-
-naczyniowych?

Badanie NAVIGATOR®’ (Nateglinide and Valsartan in Im-paired
Glucose Tolerance Outcomes Research) przeprowadzono w grupie
9306 pacjentoéw z nietolerancjg glukozy (stezenie glukozy we krwi na
czczo 295 mg/dl 1 <126 mg/dl, w tescie tolerancji glukozy:
>140 mg/dl 1 <200 mg/dl)i>1 czynnikiem ryzyka sercowo-naczynio-
wego (w przypadku osob w wieku >55 lat) lub chorobg sercowo-na-
czyniows (w przypadku osob w wieku >50 lat). Chorych przydzielo-
no losowo do dwdch ramion badania. W pierwszym przyjmowali
walsartan (80 mg/24h wyjSciowo i po 2 tygodniach 160 mg/24h) lub
placebo, a w drugim nateglinid (krotkodziatajacy preparat zwieksza-
jacy popositkowe wydzielanie insuliny; >60 mg/24h 3 x dziennie) lub
placebo. We wszystkich grupach leczenie farmakologiczne taczono
z modyfikacjg stylu zycia. Po 5 latach okazato sie, Ze czestos¢ wyste-
powania nowych przypadkow cukrzycy zmniejszyta si¢ w grupie le-
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czonej walsartanem o 14% w porownaniu z grupg placebo, natomiast
nie zmienila si¢ istotnie w grupie stosujacej nateglinid (przeciwnie
—obserwowano trend w kierunku jej zwigkszania si¢). W przypadku
czesto$ci wystepowania pierwotnego zlozonego punktu koncowego
(zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych, zawal serca niezakonczo-
ny zgonem, udar mézgu niezakonczony zgonem, hospitalizacja z po-
wodu niewydolnosci serca) nie obserwowano znamiennych réznic
w porownaniu z grupg kontrolng zaréwno u leczonych walsarta-
nem, jak i nateglinidem. Stopien redukcji czgstosci wystepowania no-
wych przypadkéw cukrzycy przy terapii walsartanem byl mniejszy
niz w innych badaniach, w ktérych stosowano wytacznie modyfika-
cje stylu zycia, metforming, akarboze lub rozyglitazon.

Dodatkowo nie wiadomo, czy efekt ten mimo wszystko nie byt
zawyzony z powodu znacznego odsetka pacjentéw w grupie pla-
cebo, ktdrych leczono preparatami moczopednymi i f-adrenolity-
kami - lekami o znanym potencjale diabetogennym. By¢ moze
niezadowalajacy rezultat terapii walsartanem byl zwigzany ze sto-
sowaniem stosunkowo malych dawek leku, znaczng liczbg pacjen-
tow przedwczeSnie wylgczanych z obserwacji oraz z czgstym sto-
sowaniem inhibitoré6w uktadu RAA w grupie kontrolne;.

Wyniki tego badania rozczarowuja, jesli zestawi si¢ je z wcze-
$niejszymi doniesieniami, ktore jednak nie pochodzg z badan
prospektywnych, gdzie redukcj¢ ryzyka wystgpienia cukrzycy
w trakcie dtugotrwalego stosowania inhibitorow ACE i antagoni-
stow receptorow dla angiotensyny oceniano na 25-30%.

Zdecydowana porazka dotyczyla nateglinidu. Nieprawdziwa
okazala si¢ koncepcja, ze popositkowa kontrola glikemii z zastoso-
waniem tego szybko dziatajacego leku moze wptywac na czgstosé
powiktlan sercowo-naczyniowych, dodatkowo niepokoi to, ze zwigk-
sza si¢ czgstosé wystepowania nowych przypadkéw cukrzycy.

Wyniki tych badan, a takze wielu innych prezentowanych w §wia-
towej literaturze w ostatnich kilku latach, dotyczacych prob farma-
kologicznych interwencji w ramach prewencji pierwotnej w popu-
lacji umiarkowanego i wysokiego ryzyka sercowo-naczyniowego,
nie przyniosty pozytywnych rezultatéw. Obecnie mamy wigc narzg-
dzia, ktére pozwalajg nam na doktadng identyfikacje ryzyka serco-
wo-naczyniowego, ale nie wiemy, jak skutecznie mu przeciwdziatac.

Badania REAL-LATE i ZEST-LATE - jaki jest optymalny
czas stosowania podwaojnej terapii antyagregacyjnej
po implantacji stentu uwalniajacego lek?

Na tak postawione pytanie probowali odpowiedzie¢ autorzy badan
REAL-LATE (Correlation of Clopidogrel Therapy Discontinuation
in Real-World Patients Treated with Drug-Eluting Stent Implanta-
tion and Late Coronary Arterial Thrombotic Events)i ZEST-LATE
(Evaluation of the Long-Term Safety after Zotarolimus-Eluting
Stent, Sirolimus-Eluting Stent, or Paclitaxel-Eluting Stent Implan-
tation for Coronary Lesions — Late Coronary Arterial Thrombotic
Events)?, ktore ze wzgledu na do$¢ wolne wigczanie pacjentow i po-
dobng strukture analizowano acznie. Po 12 miesigcach podwdjnej te-
rapii antyagregacyjnej stosowanej w grupie 2701 chorych podda-
nych angioplastyce wieicowej z implantacjg stentow uwalniajacych
lek przydzielono ich losowo do leczenia kwasem acetylosalicylowym

www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie


http://www.podyplomie.pl/medycynapodyplomie

<NOWOSCI W PRAKTYCE )

i klopidogrelem lub samym kwasem acetylosalicylowym. Okres
obserwacji wynosil 19,2 miesigca. Nie stwierdzono istotnych réznic
W czestoSci wystepowania zawalu serca i zgonu z przyczyn serco-
wych ocenianych 1gcznie (pierwotny punkt koncowy) migdzy cho-
rymi, u ktorych utrzymano podwdjng terapi¢ antyagregacyjna,
a pacjentami leczonymi samym kwasem acetylosalicylowym. Do-
datkowo zaobserwowano niepokojace trendy wigkszej czgsci wyste-
powania zdarzen stanowigcych drugorzgdowy punkt koncowy (zgon
z kazdej przyczyny, zawat serca i udar mézgu, zakrzepica w stencie,
powtorna rewaskularyzacja) w grupie leczonej dwoma preparatami
antyagregacyjnymi. Moc statystyczna badan REAL-LATE i ZEST-
-LATE ze wzgledu na malg liczbg zdarzen sercowo-naczyniowych
byla jednak niska. Wiekszos¢ pacjentow, z ktérych wielu poddano
randomizacji nawet po 18 miesigcach (a nie 12) od poczatku po-
dwojnej terapii, rezygnowata z udziatu w badaniu przed uptywem
2 lat obserwacji. Jest chyba za wcze$nie, by wnioski z badann REAL-
-LATE i ZEST-LATE wprowadzac¢ do codziennej praktyki klinicz-
nej. Obowigzuje nas roczny okres leczenia podwojnego, po ktérym
sposob prowadzenia dalszej terapii powinien by¢ indywidualizowa-
ny. Odpowiedz na pytanie o optymalny czas leczenia antyagrega-
cyjnego moga przynies¢ trwajace obecnie badania DAPT, ISAR-
-SAFE i OPTIMIZE.

Badanie RACE-2. Kontrola czestosci akcji serca

w utrwalonym migotaniu przedsionkow — tak, ale jaka?
Badanie RACE-2 (Rate Control Efficacy in Permanent Atrial Fibril-
lation)’ po raz pierwszy dostarcza prospektywnych danych dotyczg-
cych intensywnosci leczenia w celu kontroli czestosci akeji serca
w utrwalonym migotaniu przedsionkow. Objeto ono 614 pacjentow
z utrwalonym migotaniem przedsionkéw trwajacym >12 miesigcy,
w wieku <80 lat, ze spoczynkows czgstoscia akcji serca >80/min i le-
czonych doustnymi antykoagulantami (Iub kwasem acetylosalicylo-
wym przy braku czynnikow ryzyka zakrzepowo-zatorowego). Ze
wzgledu na kontrolg czestoSci akcji serca przydzielono ich losowo do
leczenia bardziej (<80/min w spoczynku i <110 podczas tagodnego
wysitku) lub mniej intensywnego (<110/min). Stosowano 3-adreno-
lityki, niedihydropirydynowe pochodne antagonistow kanaléw wap-
niowych i digoksyne, ktore podawano oddzielnie lub w skojarzeniu
w celu osiggniecia zamierzonego celu terapeutycznego. Po czasie ob-
serwacji trwajacym od 2 do 3 lat nie odnotowano, aby leczenie mniej
intensywne wplywalo na gorsze wyniki dotyczace czgsto$ci wystepo-
wania pierwotnego zfozonego punktu koncowego. Byl on rozbudo-
wany i oprocz klasycznej sktadowej, tj. zgonu sercowo-naczyniowe-
g0, obejmowat incydenty, ktore mogg stanowi¢ powiktania migotania
przedsionkéw, czyli hospitalizacje z powodu niewydolnosci serca,
udar mozgu, zatorowo$¢ obwodowa, krwawienia i grozne dla zycia
arytmie. Warto podkresli¢, ze takie samo rokowanie osiggano bez nie-
potrzebnej intensyfikacji leczenia. Koniecznych bylo bowiem mniej
wizyt kontrolnych i stosowano mniejszg liczbe lekow wptywajacych
na kontrole akeji serca, z czym wigzala si¢ redukcja ryzyka wystgpie-
nia dzialan niepozadanych. W grupie intensywnej kontroli akcji
serca tylko u 67% pacjentéw udato si¢ osiagna¢ docelowe wartosci tet-
na, podczas gdy sposrod wszystkich leczonych mniej intensywnie az
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u 97,7%. Ciekawe wnioski przyniosta analiza podgrup, w ktorej za-
stosowano punktacj¢ w skali CHADS, oceniajacej ryzyko powiklaf
zakrzepowo-zatorowych u pacjentéw z migotaniem przedsionkow.
U chorych mlodszych i mniej obcigzonych (CHADS, <2 pkt) ko-
rzystniejsza wydawala si¢ metoda intensywniejsza, natomiast u cho-
rych starszych i bardziej obcigzonych (CHADS, >2) skuteczniejsza
byla metoda mniej intensywna. Pewnymi ograniczeniami badania
RACE-2 byly stosunkowo mata grupa pacjentéw wigczonych do ba-
dania oraz nie do$¢ dtugi okres obserwacji.

Jak wiec powinniSmy postepowaé w codziennej praktyce? Przede
wszystkim trzymajmy sie zasady: lecz chorego, a nie elektrokardio-
gram lub akcje serca, dopasowujac intensywnos¢ terapii do zglasza-
nych dolegliwosci. Pamietajmy, ze fagodna kontrola czestosci akcji
serca jest rownie korzystna jak leczenie agresywne, zwlaszcza u cho-
rych obcigzonych wigkszym ryzykiem wystgpienia powiklan migo-
tania przedsionkow.

Badanie CABANA i STOP-AF - kto odnosi korzysci

zZ inwazyjnego leczenia migotania przedsionkow?

Duze zainteresowanie wzbudzily wyniki dwoch badan poréwnuja-
cych inwazyjne metody leczenia migotania przedsionkow z terapig
lekami przeciwarytmicznymi. W badaniu STOP-AF (Sustained
Treatment of Paroxysmal Atrial Fibrillation) zastosowanie nowej
metody krioablacji z uzyciem balonu lokalizowanego w uj$ciu zyt
plucnych przyniosto znaczne ograniczenie nawrotow migotania
przedsionkéw w obserwacji 12-miesiecznej (wolnych od arytmii
pozostawato 70% pacjentow w grupie krioablacji w poréwnaniu
z 7% chorych w grupie leczonej farmakologicznie). W grupie bada-
nej znalazlo si¢ 245 pacjentéw bardzo niskiego ryzyka (Srednio
0,6 pkt CHADS,, $redni wymiar lewego przedsionka 4,1 cm),
w wigkszoSci z napadowym migotaniem przedsionkow. Zaledwie
24% pacjentéw z grupy leczonej inwazyjnie musialo przyjmowac
warfaryne po 12 miesigcach obserwacji (nawet 95% przed zabiegiem
krioablacji). Stosunkowo czeste powiklania takiego leczenia (pora-
Zenie nerwu przeponowego i zwezenie zyl plucnych) nakazujg zacho-
wanie ostroznosci. Czgsto$¢ komplikacji zmniejsza si¢ wraz z rosng-
cym do$wiadczeniem osrodka wykonujgcego zabiegi.

W badaniu CABANA (Catheter Ablation vs Antiarrhythmic
Drug Therapy for Atrial Fibrillation), do ktérego wcigz sg rekru-
towani pacjenci, oceniana bedzie m.in. umieralnos$¢ w zaleznosci
od metody leczenia migotania przedsionkéw. W badaniu pilota-
zowym (Sredni czas obserwacji 12 miesiecy) wykazano, ze u pa-
cjentow obcigzonych czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego
oraz migotaniem przedsionkow (napadowym tylko u 32% osob)
przezcewnikowa ablacja izolujaca zyly plucne w poréwnaniu z le-
czeniem antyarytmicznym wiazata si¢ z wigkszym odsetkiem cho-
rych bez nawrotu objawowego migotania przedsionkow (65%
v. 41%). W tej malej grupie nie odnotowano istotnej roznicys, jesli
chodzi o wystepowanie migotania i trzepotania przedsionkéw
oraz czestoskurczu przedsionkowego ocenianych tacznie. Istnie-
ja jednocze$nie obawy, ze pozytywny efekt leczenia inwazyjnego
zmniejszy si¢ w obserwacji dlugoterminowej w zwigzku z nawro-
tami arytmii w grupie, w ktorej zastosowano ablacje.
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Opisywane metody leczenia inwazyjnego (zwlaszcza nowa me-
toda krioablacji balonowej) sg skuteczne w leczeniu migotania
przedsionkow. Dotyczy to przede wszystkim pacjentéw z grupy ni-
skiego ryzyka wystapienia powiklan migotania przedsionkow.
Dtugoterminowy efekt leczenia chorych z grupy wysokiego ryzy-
ka wcigz wydaje si¢ niezadowalajacy. Oczekujac na wyniki badan
oceniajacych przezycie, powinniSmy miec jednak na uwadze row-
niez jako$¢ zycia chorych oraz niemale naktady finansowe zwia-
zane z t3 formg terapii.

Warto przytoczy¢ wyniki badania EXPLORE-Xa, w ktérym
oceniano bezpieczenstwo stosowania roznych dawek diugodziata-
jacego bezposSredniego inhibitora czynnika Xa — betriksabanu
— w pordwnaniu z warfaryng. Podawanie malej dawki tego leku
(40 mg) skutkowato rzadszym wystepowaniem istotnych powikian
krwotocznych w poréwnaniu z grupg leczonych warfaryna.

Czy wobec tego betriksaban - kolejny lek wsrod nowych doust-
nych lekéw przeciwzakrzepowych — moze stanowic konkurencje dla
dabigatranu, ktorego stosowanie przyniosto optymistyczne wyniki
w badaniu RE-LY,! lub rywaroksabanu ocenianego obecnie w ba-
daniu ROCKET? Prawdopodobnie tak — jest to zwigzane z kilko-
ma zasadniczymi zaletami tego leku: nie jest wydalany przez ner-
ki, zatem nie wymaga dostosowywania dawki w zaleznosci od
Kklirensu kreatyniny, ma szybkie dziatanie, nie wchodzi w istotne
klinicznie interakcje lekowe, moze by¢ stosowany raz dziennie i ist-
nieje dozylne antidotum odwracajace jego dzialanie.

Czy wkraczamy wiec w ere, w ktorej bedziemy mogli zrezygno-
wac z ucigzliwego oznaczania INR w trakcie terapii antagonistami
witaminy K? Przy coraz wigkszym arsenale skutecznych i bez-
piecznych doustnych lekow przeciwzakrzepowych, ktore wkrotce
znajda swoje zastosowanie kliniczne, wydaje si¢ to bardzo mozliwe.

Badanie DOSE - czy nadal istnieja kontrowersje wokot
stosowania diuretykow petlowych u pacjentow z ostra
niewydolnos$cia serca?

Podstawa terapii ostrej niewydolnoSci serca sg diuretyki petlowe po-
dawane dozylnie w przypadku stwierdzenia objawow przewodnie-
nia. Wyniki badan obserwacyjnych wskazujg na zwigzek miedzy sto-
sowaniem ich w tych sytuacjach a pogarszaniem sie czynnosci nerek
i wzrostem umieralnosci. DOSE (Diuretic Optimization Strategies
Evaluation in Acute Heart Failure) jest pierwszym prospektywnym
badaniem przeprowadzonym z randomizacjg, w ktérym skupiono si¢
na poszukiwaniu optymalnej dawki i drogi podawania furosemidu.
Ponad 300 chorych przydzielono losowo (wedtug schematu 2x2) do
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grupy leczonej matg (dawka dozylna réwna dawce doustnej przyjmo-
wanej przez pacjenta przed przyjeciem z powodu ostrej niewydolno-
Sci serca i przed randomizacjg) lub duzg dawkg furosemidu (dawka
przyjmowana przed randomizacjg zwiekszona 2,5 razy) oraz do gru-
Py, W ktorej podawano lek w formie wlewu ciggtego lub wstrzyknie¢
dozylnych co 12 godzin. W badanej populacji stosowano przed
przyjeciem Srednio 3 tabletki furosemidu dziennie, a Srednie steze-
nie kreatyniny wynosito 1,6 mg/dl. Po 72 h od rozpoczgcia leczenia
(po 48 h dopuszczalna byla zmiana metody postepowania) nie stwier-
dzono réznic pomigdzy wszystkimi grupami badania we wzroscie
stezenia kreatyniny, ogélnym samopoczuciu pacjenta (ocena w wi-
zualnej skali analogowej) oraz czestoSci wystepowania zgonu, ponow-
nej hospitalizacji i przyjecia na oddzial ratunkowy ocenianych Iacz-
nie. Réznice dotyczgce drugorzedowych punktow koncowych
stwierdzono u chorych leczonych duzymi dawkami furosemidu.
Oddawali oni istotnie wigcej moczu, tracili wigcej na wadze i odczu-
wali mniej nasilong duszno$c, ale wigzalo si¢ to z czestszym wyste-
powaniem istotnego wzrostu st¢zenia kreatyniny, ktore wracato do
normy w dalszej obserwacji i nie wplywalo na rokowanie.

Weciaz wracamy do punktu wyjscia, jesli chodzi o leczenie mo-
czopedne ostrej niewydolnosci serca. Mimo braku szkodliwego
wplywu wigkszych dawek leku na parametry czynnos$ci nerek
konieczna jest rozwaga przy takim sposobie leczenia, zwlaszcza
u chorych z grupy podwyzszonego ryzyka — pacjentéw z cukrzyca
lub z pierwszg dekompensacjg krazenia, ktérzy prawdopodobnie be-
dg wymagac diagnostycznej koronarografii.

Podsumowanie

Kongres w Atlancie pod pewnymi wzgledami rozczarowal. Poraz-
ka skonczyly si¢ starania o poprawe rokowania u chorych na cu-
krzycg poprzez intensywne leczenie nadci$nienia tgtniczego,
wplyw na gospodarke lipidows lub agresywng kontrolg glikemii.
Nie dowiedzielismy si¢ duzo wigcej o skuteczno$ci metod inwazyj-
nego leczenia migotania przedsionkow, a okres optymalnego po-
dwojnego leczenia antyagregacyjnego po implantacji stentéw DES
wcigz pozostaje nieznany. Pojawily si¢ jednak nowe dane pozwa-
lajace zoptymalizowaé kontrole czestosci akcji serca w utrwalonym
migotaniu przedsionkéw oraz w pewnym sensie uspokajajace in-
formacje odno$nie do stosowania lekdw moczopednych w przebie-
gu ostrej niewydolnosci serca. By¢ moze oprocz dazenia do reduk-
¢ji czgstosci wystgpowania powiklan sercowo-naczyniowych nalezy
réwniez zadbac o jako$¢ zycia chorego oraz zastanowic si¢ nad za-
sadno$cig ekonomiczng stosowania poszczegdlnych terapii.
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