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W obecnym numerze dziatu zapraszam do przeczytania artykutu poswieconego problemowi,

z ktérym coraz czesciej mamy do czynienia u chorych poddawanych angioplastyce wiencowej
z implantacja stentu uwalniajgcego lek antyproliferacyjny (drug eluting stent, DES), u ktérych
istnieje konieczno$¢ przeprowadzania operacji pozasercowe;.

Przezskérna angioplastyka (percutaneous coronary intervention, PCl) z uzyciem DES jest uznang

i powszechnie stosowang metodg rewaskularyzacji. Oprécz oczywistych korzysci zwigzanych ze
zmniejszeniem czestosci wystepowania nawrotu zwezenia (restenozy), wszczepienie stentu DES
niesie ze soba niewielkie, ale istotne klinicznie ryzyko wystapienia pdznej i bardzo p6znej zakrzepicy

Sposrdd wielu czynnikdw ryzyka wystgpienia tego niekorzystnego zjawiska, najgrozniejszym jest
przedwczesne odstawienie podwdjnej terapii przeciwptytkowej. Stad koniecznos¢ zwrdcenia
szczegdlnej uwagi na farmakoterapie chorych po implantacji DES, kierowanych do leczenia
operacyjnego. Uwaza sie obecnie, ze jesli nie mozna odtozy¢ zabiegu na 12 miesiecy od PCl,
nalezy prébowac utrzymac okotozabiegowg terapie jednym lekiem przeciwptytkowym, skracajac
do minimum (5 dni) czas odstawienia drugiego leku. Powro6t do standardowego leczenia
powinien nastgpi¢ w ciggu 48 godzin od zabiegu. W sytuacji, gdy ryzyko krwawienia
okotooperacyjnego jest zbyt duze, powinno sie przerwac terapie na nie dtuzej niz 5 dni przed

zabiegiem i wtgczy¢ ponownie obydwa leki w drugiej dobie po operacji.

Mam nadzieje, ze opisany przypadek zwrdci Paristwa uwage na problem przedwczesnego
odstawiania kwasu acetylosalicylowego i pochodnych tienopirydyny oraz przyczyni sie

do zmniejszenia czestosci wystepowania odlegtych powikfan po PCI.
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Wprowadzenie

Wyniki licznych randomizowanych badan poréwnujacych
bezpieczenstwo stosowania u pacjentow z chorobg wienco-
wa stentow konwencjonalnych (bare metal stent, BMS)
oraz uwalniajacych lek (drug-eluting stent, DES) wskazu-
ja na istotne zmniejszenie wystepowania restenozy
w przypadku implantacji stentow pokrytych substancjg
antymitotyczng [1]. Dzieki wiaSciwosciom antyprolifera-
cyjnym DES istotnie zmniejszajg rozrost neointimy, co
zmniejsza konieczno$¢ ponownej rewaskularyzacji. Jed-
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nak zastosowanie stentow DES w wybranych grupach pa-
cjentéw zwieksza ryzyko potencjalnego toksycznego dzia-
fania na Scian¢ naczynia i opdznia proces zdrowienia
naczynia po zabiegu (przyrost blony wewnetrznej w miej-
scu implantacji stentu antymitotycznego), co potencjalnie
moze wyzwala¢ reakcje nadwrazliwosci oraz prowadzi¢
do wystgpienia pdznej zakrzepicy w stencie. Etiologia za-
krzepicy w stencie jest wieloczynnikowa, a jednym z naj-
silniejszych czynnikow jest przerwanie podwojnej terapii
przeciwplytkowej. Ponizej przedstawiamy opis przypad-
ku chorej z p6Zzng zakrzepica w stencie powlekanym.
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Cecha 10 mm/mV
Przesuw papieru 25 mm/s

RYCINA 1. Elektrokardiogram wykonany przy przyjeciu. Widoczne
zmiany niedokrwienne w obrebie bloku prawej odnogi peczka Hisa
w odprowadzeniach przedsercowych.
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Opis przypadku

Kobieta, 60 lat, z wywiadem choroby wiencowej, nad-
ci$nienia t¢tniczego i hiperpilidemii zostala przyjeta do
Kliniki Kardiologii w trybie pilnym z powodu utrzymu-
jacego sie od 3 godzin cigglego bolu zamostkowego
w klatce piersiowej z elektrokardiograficznym obrazem
niedokrwienia mig¢$nia serca w obrebie bloku prawej od-
nogi peczka Hisa (ryc. 1).

Pacjentka przed 6 miesigcami przebyla zawat serca le-
czony angioplastyka gatezi okalajacej z implantacjg sten-
tu konwencjonalnego, a nast¢pnie po 14 dniach miala
wykonang planowg angioplastyke galezi przedniej zste-
pujacej z implantacjg stentu uwalniajgcego paklitaksel
(DES). Przed 6 dniami miata wykonang mastektomig
z powodu raka piersi i na czas zabiegu przerwano podwoj-
ng terapi¢ przeciwplytkowa. Bezposrednio po przyjeciu
do kliniki w trybie pilnym wykonano angiografie tetnic
wiencowych, w ktorej uwidoczniono zmiany przyscien-
ne w prawej tetnicy wiencowej, brak cech restenozy i za-
krzepicy w implantowanym w czesci sSrodkowej galezi
okalajacej stencie konwencjonalnym oraz ostrg niedroz-
nos¢ w gatezi przedniej zstepujgcej z masywng skrzepling
w obrebie implantowanego stentu DES (ryc. 2A, B).

Jednoczesnie rozpoczeto procedure udroznienia gatezi
przedniej zstepujacej. Po przejsciu liderem przez okluzje
wykonano predylatacje zmiany balonem, material skrze-
plinowy ewakuowano trombektomem aspiracyjnym, a na-
stepnie z uwagi na dyssekcje powyzej stentu implantowano
proksymalnie na tzw. zakladke stent konwencjonalny
3,0 x 15 mm. Oba stenty doprezono balonem typu non-
-compliant, uzyskujac dobry koncowy rezultat zabiegu
z przeplywem TIMI-3 przez naczynie (ryc. 2C, D).

Przed zabiegiem chora otrzymatla doustnie nasycajaca
dawke 600 mg klopidogrelu 1 300 mg kwasu acetylosali-
cylowego oraz heparyne niefrakcjonowana. Ze wzgledu
na przebyty 6 dni wczesniej zabieg chirurgiczny nie po-
dawano inhibitora receptora GP IIb/IIla, poniewaz mo-
globy to wigzal si¢ z wysokim ryzykiem powiklan
krwotocznych. W badaniach laboratoryjnych od przyjecia
do szpitala obserwowano typowy wzrost stezenia enzy-
mow martwicy mieSnia sercowego. Pierwsze oznaczone
stezenie troponiny I wynosito 0,44 ng/ml (norma <0,1),
a podczas hospitalizacji maksymalne stezenie enzymu
wynosilo 110,96 ng/ml. Poczatkowe stezenie frakcji MB
kinazy kreatynowej wynosilo 20,4 ng/ml (norma 0-3,6)
Z najwyzsza oznaczong warto$cig 801,1 ng/ml. W badaniu
echokardiograficznym wykonanym w drugim dniu
hospitalizacji uwidoczniono akineze koniuszka lewej ko-
mory, akinetyczny segment Srodkowy i koniuszkowy
przegrody oraz Sciany przedniej i obnizong frakcje wy-
rzutowg lewej komory do okolo 32%. Po siedmiu dniach
pacjentka w stanie poprawy zostala wypisana z kliniki.
Chorej zalecono przyjmowanie doustnie 75 mg klopido-
grelu przez co najmniej 12 miesiecy oraz 75 mg kwasu
acetylosalicylowego przewlekle.
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RYCINA 2. Angiografia lewej tetnicy wiencowej. [A, B] Widoczna catkowita okluzja gatezi przedniej zstepujacej z masywnga skrzepling w obrebie
implantowanego stentu antymitotycznego (TIMI-0) oraz utrzymujacy sie dobry rezultat zabiegu w gatezi okalajacej — bez cech zakrzepicy

i restenozy w stencie konwencjonalnym. [C, D] Implantowany na tzw. zaktadke w blizszej czesci stentu DES stent konwencjonalny. Przywrécony
prawidtowy przeptyw w naczyniu TIMI-3.

Omowienie

Stenty powlekane substancjami antyproliferacyjnymi zo-
staly wprowadzone do kardiologii inwazyjnej 10 lat temu.
Od poczgtku cieszyly si¢ duza popularnoscig, a ich
wigksza, w poré6wnaniu ze stentami konwencjonalnymi,
skuteczno$¢ w zmniejszaniu czgsto$ci wystgpowania re-
stenozy zostala udowodniona w duzych wieloosrodko-
wych badaniach [4-6]. Leki antymitotyczne uwalniane
z powierzchni DES hamujg wzrost komoérek blony
wewnetrznej, co sprawia, ze pole powierzchni §wiatla na-
czynia w implantowanym stencie nie zmniejsza si¢. Jed-
nym z niekorzystnych efektéw antyproliferacyjnego
dziatania DES moze by¢ brak pokrycia elementéw kon-
strukcyjnych stentow (tzw. przesel) w naczyniu poddanym
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angioplastyce. Niepokryte przesta protez wewngtrzwien-
cowych sg poddane cigglej ekspozycji na dziatanie czynni-
koéw krzepniecia. Z uplywem czasu od wprowadzenia
pierwszych stentow uwalniajacych leki antymitotyczne
zaczeto zwracaC uwage na wickszg liczbe ponownych za-
walow i zgonow u chorych leczonych DES pierwszej gen-
racji [7-9]. Wsrod glownych przyczyn tych powaznych
zdarzen sercowo-naczyniowych wymieniano pdzng za-
krzepice wystepujacg u 0,35-0,72% pacjentéw z implanto-
wanymi stentami antyproliferacyjnymi [10-17]. Giéwne
czynniki ryzyka zakrzepicy w stentach antymitotycznych
przedstawiono w tabeli.

PézZna zakrzepica w DES moze wystapié w okresie
kilkunastu miesiecy po zabiegu lub kilku dni po odsta-
wieniu podwoéjnej terapii przeciwplytkowej. Analiza
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TABELA. Czynniki ryzyka zakrzepicy w stentach uwalniajacych substancje antymitotyczne

Czynniki zwigzane z angioplastykg i typem zmiany miazdzycowej

* implantacja wiecej niz jednego stentu

* niewielka srednica naczynia odpowiedzialnego za zawat

* dyssekcja tetnicy wiencowej

* zmiana miazdzycowa obejmujgca rozgatezienie tetnicy

* zaburzony przeptyw w tetnicy poddanej angioplastyce

* zwezenie tetnicy na dtugim odcinku

* konstrukcja stentu (grubos¢ przeset i grubosé warstwy leku)
* niedoprezenie stentu (SEl <0,80)

* niepetna apozycja stentu

Czynniki zwigzane z wywiadem klinicznym
* cukrzyca

* ostry zespot wiencowy (implantacja DES w zawale serca z uniesieniem odcinka ST)

* ciezkie uszkodzenie skurczowe lewej komory
* wiek powyzej 75 lat

* niewydolnos¢ nerek

* duza reaktywnos¢ ptytek krwi

Czynniki zwigzane z doustng terapig przeciwptytkowa

* zbyt mata intensywno$¢ hamowania aktywnosci ptytek krwi (tylko jeden lek, za mata dawka lekéw)

* przedwczesne zaprzestanie podawania lekow przeciwptytkowych

SEI (stent expansion index) — wskaznik doprezenia stentu [17].

wynikow badan wskazuje, ze zaprzestanie podawania
dwoéch lekow przeciwplytkowych przed uplywem
12 miesiecy od angioplastyki jest odpowiedzialne za 30%
wszystkich przypadkow zakrzepicy w stentach powleka-
nych [15,16]. P6Zna zakrzepica w stencie powodujaca
zawal mig§nia sercowego u opisywanej pacjentki spowo-
dowana byla odstawieniem skojarzonej terapii prze-
ciwplytkowej. Decyzje o modyfikacji leczenia podjeto
w zwigzku z planowym zabiegiem mastektomii.
Najnowsze wytyczne Europejskiego Towarzystwa Kar-
diologicznego zalecajg stosowanie kwasu acetylosalicy-
lowego w potaczeniu z Kklopidogrelem u chorych
z implantowanym stentem antymitotycznym przez
12 miesiecy po angioplastyce, a u chorych leczonych
stentami konwencjonalnymi klopidogrel mozna odsta-
wié po miesigcu od zabiegu [18]. Analizy badan i duzych
rejestrow wskazujg, ze optymalne leczenie zakrzepicy
w DES nalezy oprzec¢ gtéwnie na optymalizacji efektu
wczesniej implantowanego stentu i unika¢ implantacji
kolejnego [19]. Zaleca si¢ wykorzystanie cewnikow aspi-
racyjnych oraz balonéw typu non-compliant doprezaja-
cych implantowang proteze wewnatrzwienicows. Jesli nie
ma przeciwwskazan, zabieg nalezy prowadzi¢ w osltonie
inhibitora receptora GP IIb/IIIa. Opisywanej pacjentce
masywny material skrzeplinowy usuni¢to za pomoca
trombektomii aspiracyjnej, jednak ze wzgledu na dyssek-
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cje¢ po angioplastyce balonowej implantowano w odcin-
ku poczatkowym kolejny stent. Badanie OPTIMIST wy-
kazato, ze w grupie pacjentéw z zakrzepica w stencie,
u ktorych w trakcie powtornej angioplastyki implanto-
wano kolejny stent (BMS lub DES), w poréwnaniu z gru-
pa leczong tylko angioplastyka balonowg ryzyko
powtornej zakrzepicy w stencie jest wigksze [19].
Rozpoznanie procesu rozrostowego u pacjenta leczo-
nego angioplastyka z implantacjg stentu uwalniajgcego
lek jest sytuacjg szczegblng. W okresSlaniu dalszej strate-
gii leczenia chorego z nowotworem nalezy rozpatrzy¢ ko-
rzysci plyngce z decyzji o leczeniu chirurgicznym oraz
ryzyko zwigzane z przedwczesnym przerwaniem podwoj-
nej terapii przeciwplytkowej. Raka piersi, z powodu kto-
rego chorg zakwalifikowano do leczenia chirurgicznego,
wykryto wkroétce po implantacji DES. Zgodnie z zalece-
niami Krajowego Zespolu Nadzoru Kardiologicznego
1 Onkologicznego dotyczacymi postgpowania u chorych
na raka piersi po podjeciu decyzji o implantacji DES na-
lezy dotozy¢ wszelkich staran, aby utrzymac leczenie
kwasem acetylosalicylowym i pochodng tienopirydyny
przez rok [20]. Ocena ryzyka zwigzanego z przewleklym
podawaniem doustnych lekéw przeciwkrzepliwych
w przypadku implantacji stentu antymitotyczne-
go u chorych z podejrzeniem raka piersi powinna by¢
poprzedzona dokladnym wywiadem klinicznym, okre-
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Sleniem zaawansowania choroby nowotworowej 1 ro-
kowania. Decyzje o wyborze stentu lub metody rewasku-
laryzacji powinien podjgé tzw. heart team — w tej grupie
chorych oprécz kardiologa i kardiochirurga podczas
kwalifikacji powinien by¢ obecny chirurg-onkolog.

Podsumowanie

Wprowadzenie do praktyki klinicznej stentow powleka-
nych w miejsce stentow stalowych spowodowato zmniej-
szenie czestosci nawrotOw zwezenia 1 ograniczenie
potrzeby powtornych interwencji wiencowych. Przedtu-
zony proces endotelizacji stentéw powlekanych wymaga
co najmniej 12-miesigcznej podwojnej terapii przeciw-
plytkowej. W omawianym przypadku chorej przed ma-
stektomig przerwano leczenie kwasem acetylosalicylowym
1 klopidogrelem, co doprowadzito do zakrzepicy w sten-
cie. Nalezy pamietaé, ze przedwczesne przerwanie lecze-
nia jest niezaleznym czynnikiem wystgpienia zakrzepicy
1 wigze si¢ z niekorzystnym rokowaniem odleglym.
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