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Stabilna choroba wienicowa — jak optymalizowac terapie?

Stable coronary artery disease — how to optimize therapy?

Krzysztof Myrda, Lech Polonski

Il Katedra i Oddziat Kliniczny Kardiologii Slaskiego Centrum Chorob Serca w Zabrzu

STRESZCZENIE

Stabilna choroba wiencowa (SCAD) to zespét obja-
wow klinicznych, takich jak uczucie dyskomfortu
w klatce piersiowej, zuchwie, barku, plecach lub kon-
czynach goérnych, spowodowanych wysitkiem lub
stresem emocjonalnym, ustepujgcy po odpoczynku
lub po przyjeciu nitrogliceryny. Czestosé choroby
wiencowej zwigeksza si¢ z wiekiem, a obecnie szacu-
je sie, ze w populaciji europejskiej wynosi ona 20 000—
-40 000 na milion os6b. W codziennej praktyce klinicz-
nej niedokrwienie miesnia sercowego najwczesniej
mozna rozpoznac¢ za pomocg badania echokardiogra-
ficznego, nieco pozniej przy uzyciu EKG, a objawy kli-
niczne (bdl) wystepuja na koncu kaskady zdarzen.
Obecna klasyfikacja zawansowania SCAD jest opar-
ta na 4-stopniowej skali zaproponowanej przez Cana-
dian Cardiovascular Society. Podstawami terapii
SCAD sg prewencja i ograniczenie czynnikow ryzyka:
zaprzestanie palenia tytoniu, regularna aktywnos¢é
fizyczna, zmniejszenie nadmiernej masy ciata oraz od-
powiednia dieta. Poprawe rokowania powodujg lecze-
nie zaburzen gospodarki lipidowej i weglowodanowej
oraz normalizacja wartosci ciSnienia tetniczego. Po-
prawe komfortu zycia uzyskuje sie przez stosowanie
lekow zwiekszajgcych perfuzje wiencowg i zmniejsza-
jacych zapotrzebowanie mige$nia sercowego na tlen.
U chorych, u ktérych mimo optymalnej farmakotera-
pii i modyfikacji czynnikdw ryzyka nadal wystepuja do-
legliwosci stenokardialne ograniczajgce aktywnosé
zyciowa oraz jesli lokalizacja zmian w tetnicach wien-

cowych grozi martwicg duzego obszaru miokardium,
zaleca sie rewaskularyzacje inwazyjng.
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ABSTRACT

Stable coronary artery disease (SCAD) is a clinical si-
gns syndrome like a feeling of discomforting in the
chest, mandible, shoulder, backwards, upper limbs,
which is to invoked by effort or emotional stress and
to reduced after repose or taken of nitroglycerine. The
occurrence of SCAD increase with the age and curren-
tly are in Europe 20 000-40 000 patients/million pe-
oples. In daily clinical practice, at the earliest myocar-
dial ischaemia, recognize in echocardiography, alittle
later in electrocardiogram and at the end occur the cli-
nical sign (pain). Currently classification of SCAD, pro-
posed by Canadian Cardiovasculary Society, have
afour degrees. Most important in the SCAD therapy is
the prevention and the limitation of the risk factor: no
smoking, regular physical activity, reduce of the excess
body mass and adequate diet. Improvement of progno-
sis can achieve through the treatment of dyslipidemia,
dysglicemia and normalization blood pressure. The im-
provement of the quality of life requires pharmacothe-
rapy, which increase coronary blood flow and decre-
ase intake of oxygen by myocardium. Patients, which
despite optimal farmacotherapy and modification of
risk factors, have a feeling of discomforting in the chest,
or localization of the changes in coronary artery may
carry on to the necrosis a lot of part of the myocardium

request invasive revascularization.
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WPROWADZENIE

Zgodnie z definicja zespolu ekspertéw Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (ESC, European Society of
Cardiology) stabilna choroba wienicowa (SCAD, stable corona-
ry artery disease) to ,zespot objawéw klinicznych charakte-
ryzujacy sie wystepowaniem dyskomfortu w obrebie klat-
ki piersiowej, zuchwy, barku, plecéw lub koficzyn gérnych,
spowodowanych wysitkiem lub stresem emocjonalnym
iustepujacy po odpoczynku lub po zazyciu nitrogliceryny”
[1]. Najczestsza przyczyng SCAD jest miazdzyca tetnic wien-
cowych. Zwezenie tetnicy przez blaszke miazdzycowa
i czesto wspolwystepujacy skurcz ograniczaja przeptyw
krwi i wywoluja zespdt objawéw, ktéry rozpoczyna sie od
uposledzenia relaksacji miesnia sercowego. Kolejnymi eta-
pami s3: pogorszenie kurczliwoéci, nieprawidlowa rucho-
moé¢ Scian lewej komory, objawy niedokrwienia w elektro-
kardiogramie (EKG) i na koficu — zwykle po okoto 3 minu-
tach—bdl stenokardialny. Przedluzajace sie niedokrwienie
prowadzi do martwicy miocytéw.

Jaklatwo zauwazy¢, w praktyce klinicznej niedokrwie-
nie najwczesniej mozna rozpoznac przy uzyciu badania
echokardiograficznego, nieco pézniej za pomoca EKG,
a objawy kliniczne (b6l) wystepuja na koncu tej kaskady
zdarzen. Stabilna choroba wiehcowa jest najczestsza przy-
czyng niewydolnoéci serca. Rewaskularyzacja moze istot-
nie poprawi¢ funkcje lewej komory, poniewaz u okoto
2/3 chorych cechy jej niewydolnosci sa wynikiem odwra-
calnej hibernacji (zamrozenia) mie$nia sercowego [2].

Czestoé¢ choroby wieficowej wyraznie narasta z wie-
kiemiwystepuje ona u okoto 20% mezczyzniu okolo 15%
kobiet w wieku powyzej 70 lat. W szacunkowych danych
jest mowa o 20 00040 000 chorych na milion w populacji
europejskiej. Uwaza sie, ze w ciggu roku rozpoznaje sie
5 nowych zachorowan na 1000 mieszkafcow. Roczny
wskaznik umieralno$ci wynosi0,9-1,4%, a czestos¢ zawa-
toéw serca niezakonczonych zgonem — 0,5-2,6%. W ostat-
nich 2 dekadach standaryzowana do wieku $miertelnos¢
w chorobie wieficowej obnizyta sie 0 40% [3].

W ocenie nasilenia objawéw SCAD powszechnie wy-
korzystuje sie skale Canadian Cardiovascular Society (CCS).
Wedlug niej do klasy I zalicza sie chorych, u ktérych zwy-
czajna aktywnos¢ fizyczna nie wywotuje dlawicy piersio-
wej; dlawica wystepuje tylko po wiekszym, gwattowniej-
szym lub dluzej trwajacym wysitku. Do klasy II naleza
chorzy z niewielkim ograniczeniem zwyczajnej aktywno-
§ci fizycznej; dtawica wystepuje przy szybkim chodzeniu
po plaskim terenie lub szybkim wchodzeniu po schodach,

wchodzeniu pod gore albo przy wysitku po positkach, gdy
jestzimno, pod wptywem stresu emocjonalnego lub tylko
w czasie kilku godzin po przebudzeniu. Do klasy III zali-
cza sie chorych ze znacznym ograniczeniem zwyczajnej
aktywnosci fizycznej; dlawica piersiowa wystepuje po
przejsciu 100-200 metréw po plaskim terenie lub przy
wchodzeniu po schodach na pierwsze pietro w normal-
nym tempie i w normalnych warunkach. Klase IV tworza
chorzy, ktorzy nie s3 zdolni do zadnej aktywnosci fizycz-
nej bez unikniecia objawéw dlawicowych i u ktérych ob-
jawy te moga wystapi¢ w spoczynku.

Ta prosta skala pozwala zwykle na zakwalifikowanie
chorego do grupy odpowiedniego ryzyka — najnizszego
w klasie I i najwyzszego w klasie IV. Ulatwia ponadto
prosta komunikacje miedzy lekarzami.

CELE LECZENIA STABILNEJ CHOROBY WIENCOWEJ
Zasadniczymi celami terapii s3 poprawa rokowania
oraz poprawa komfortu zycia pacjenta. Pierwszy cel moz-
na osiggna¢, zwalniajac progresje blaszki miazdzycowej
oraz uzyskujac jej stabilizacje i tym samym ograniczajac
ryzyko jej pekniecia, prowadzacego bardzo czesto (cho¢
nie zawsze) do wystapienia ostrego zespolu wieiicowego.
Poprawe komfortu zycia chorego, a wiec zmniejszenie lub
lepiej zniesienie dolegliwosci stenokardialnych, mozna
uzyska¢, zwiekszajac podaz krwi do niedokrwionego ob-
szaru, na przyklad poprzez zniesienie skurczu tetnicy,
zmniejszenie objetosci blaszki miazdzycowej lub poszerze-
nie zwezenia przy uzyciu angioplastyki i stentéw. Mozna
réwniez ograniczy¢ zuzycie tlenu przez migsien sercowy
poprzez optymalizacje czestosci rytmu serca, obcigzenia
wstepnegoinastepczego oraz kurczliwo$ci mie$nia serco-
wego. W praktyce klinicznej wykorzystuje sie wszystkie
dostepne sposoby poprawy bilansu tlenowego w miesniu

sercowym.

LECZENIE ZACHOWAWCZE

Prewencjaiograniczenie czynnikéw ryzyka sa podsta-
wowymi metodami terapii SCAD, ktdre nalezy zastosowac
uwszystkich chorych, tak szybko jak to tylko jest mozliwe.
Wdrozenie takiego sposobu leczenia w 20-letniej obserwa-
qji pacjentéw z rozpoznana przewlekla choroba wieficowa
doprowadzilo do zmniejszenia $miertelnosci o 50% [4].
Znaczenie redukgji czynnikéw ryzyka potwierdzono row-
niez w badaniu Clinical Outcomes Utilizing Revascularization
and Aggressive Drug Evaluation (COURAGE). Ograniczenie
palenia tytoniu, przestrzeganie zalecef dietetycznych
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i systematyczna, umiarkowana aktywno$¢ fizyczna pota-
czone z intensywna farmakoterapig byly réwnie skutecz-
ne, jak dolaczenie do powyzszych dzialan angioplastyki
[5]. We wezesniejszym badaniu wykazano, ze 12-miesiecz-
ny program regularnego treningu fizycznego u wybra-
nych (po koronarografii) chorych ze SCAD skuteczniej
redukowat liczbe niekorzystnych zdarzen w ciggu roku niz
przezskoérna interwencja wieficowa (PCI, percutaneous co-
ronary intervention) [6].

0TYLOSC

Nalezy bardzo konsekwentnie walczyc¢ z otyloscia, za-
lecajac diete ubogokalorycznaiubogottuszczowq (ze szcze-
g0lnym ograniczeniem ttuszczéw nasyconych) oraz syste-
matyczng aktywnos¢ fizyczng, najlepiej 45 minut wysitku
o umiarkowanym nasileniu przez 5 dni w tygodniu.

PALENIE TYTONIU

Palenie tytoniu jest najsilniejszym niezaleznym czyn-
nikiem ryzyka choroby wieficowej. Zwieksza prawdopo-
dobiefistwo wystapienia zawalu serca o prawie 50% (22—
—47%) i, co bardzo wazne, zaprzestanie palenia szybko
zmniejsza to zagrozenie.

NADCISNIENIE TETNICZE

Raport Task Force wskazuje na celowos¢ wdrozenia te-
rapii nadci$nienia tetniczego u chorych z grupy wysokiego
ryzyka przy wartosciach przekraczajacych 139/85-
-89 mm Hg, a w przypadku wspdlistniejacej cukrzycy i/lub
choréb nerek docelowe wartoéci okreslonona 130/80 mm Hg
[7]. Lekami pierwszego wyboru sg inhibitory konwertazy
angiotensyny (ACE, angiotensin-converting enzyme). Warto$é
lekow z tej grupy potwierdzity wyniki dwéch duzych ba-
dan— Heart Outcomes Prevention Evaluation (HOPE) z zasto-
sowaniem ramiprilu i EUROPA z zastosowaniem perindo-
prilu. Szczegélne wskazania do stosowania inhibitoréw
ACE dotycza pacjentéw z choroba wienicowa i schorzenia-
mi towarzyszacymi: cukrzycg, nadci$nieniem tetniczym,
niewydolnoscig serca oraz po zawale serca.

ZABURZENIA GOSPODARKI LIPIDOWEJ

Wzrost stezenia cholesterolu frakcji LDL (low-density
lipoprotein) o 2-3% jest zwigzany z 1-procentowym wzro-
stem ryzyka incydentéw wienicowych [8]. Obnizenie ste-
zenia cholesterolu frakcji LDL — zaréwno w prewencji
pierwotnej, jak i wtérnej — powodowalo obnizenie ryzy-
ka wystapienia powaznych powiklan sercowo-naczynio-

wych o okolo 30%. Istnieja dowody na 30-procentowg re-
dukcje ryzyka choroby wieficowej po uzyskaniu obnize-
nia stezenia cholesterolu frakcji LDL o 30 mg/dl. Wyniki
pojedynczych badan wskazujg na mozliwos¢ regresji
blaszki miazdzycowej w efekcie leczenia statynami [9, 10]
i fibratami [11]. W badaniu Atorvastatin Versus Revasculari-
sation Treatment (AVERT) intensywna terapia duzymi daw-
kami atorwastatyny (80 mg/d.) byla bardziej skuteczna
w zapobieganiu pierwszemu incydentowi niedokrwien-
nemu niz angioplastyka [12]. Leczenie statyng nalezy
wdrozy¢ uwszystkich 0séb z choroba wieicowa, a w przy-
padku trudnosci w osiggnieciu wartosci docelowych —
rozwazy¢ dolaczenie do terapii fibratéw, kwasu nikotyno-
wego o przedluzonym uwalnianiu (niedostepny w Polsce)
lub ezetimibu. Docelowe wartosci cholesterolu catkowite-
go powinny by¢ nizsze niz 175 mg/dl, natomiast choleste-
rolu frakcji LDL — wynosi¢ ponizej 100 mg/dl, zas jezeli to
mozliwe — 80 mgy/dl.

ZABURZENIA GOSPODARKI WEGLOWODANOWEJ

Zaréwno uposledzona tolerancja glukozy, jak i cukrzy-
caistotnie zwiekszaja ryzyko powiklan sercowo-naczynio-
wych. Obnizenie stezenia hemoglobiny glikowanej
(HbA, ) o punkt procentowy wigze sie z 18-procentowym
zmniejszeniem czesto$ci wystepowania zlozonego punk-
tukoncowego (zawalu serca zakonczonego i niezakonczo-
nego zgonem) [13]. U chorych na cukrzyce typu 2i SCAD
zaleca sig uzyskanie odsetka HbA, ponizej 6,5% istezenia
glukozy w osoczu na czczo ponizej 6 mmol/l, a po positku
— ponizej 7,5 mmol/l.

POPRAWA BILANSU TLENOWEGO W MIESNIU
SERCOWYM — OGRANICZENIE STENOKARDII

Szybkie ustapienie bélu wiehcowego mozna uzyskac
po zastosowaniu nitrogliceryny lub mononitratu izosorbo-
nitu. Chory powinien przyja¢ jeden z tych lekéw przed
planowanym wysitkiem lub w razie wystapienia bélu.
Dlugodzialajace nitraty poprawiaja tolerancje wysitku
i zmniejszaja czestos¢ bolow wieicowych, a tym samym
ograniczaja konieczno$¢ stosowania nitrogliceryny. Me-
chanizm dzialania nitratéw polega na redukcji obciazenia
wstepnego przez rozszerzenie naczyn zylnych, obnizeniu
ci$nienia p6Znorozkurczowego w lewej komorze i utatwie-
niu perfuzji w okresie rozkurczu. Leki te znoszg takze
skurcz tetnicy wiehicowej.

Podstawowymi lekami przeciwdlawicowymi sg $-ad-
renolityki i antagonisci wapnia (z wylaczeniem pochod-
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nych dihydropirydyny). Mechanizm dziafania f-adreno-
litykéw polega na ograniczeniu zuzycia tlenu przez mie-
siefi sercowy (zwolnienie rytmu serca, zmniejszenie kurcz-
liwosci, obniZenie ci$nienia). Leki z tej grupy, a szczegol-
nie kardioselektywne i pozbawione wewnetrznej aktyw-
nosci sympatykomimetycznej— metoprolol i bisoprolol —
zmniejszaja czesto$¢ incydentow sercowych i poprawiaja
tolerancje wysitku. Leczenie f-adrenolitykami zaleca sie
u chorych zrozpoznang SCAD (w przypadku braku prze-
ciwwskazan), szczegélnie u pacjentéw po zawale serca
iz rozpoznang niewydolnoscig serca.

Lekiz grupy antagonistéw wapnia nalezy zastosowac,
gdy istnieja przeciwwskazania do stosowania $-adrenoli-
tykéw lub nie uzyskano zadawalajacej kontroli objawéw
dtawicowych. Antagonisci wapnia sg szczegolnie skutecz-
niw przypadkach, gdy w patogenezie choroby wienicowej
duzy udziat ma skurcz tetnicy wieficowej. Redukuja po-
nadto obciazenie nastepcze, obnizajac zuzycie tlenu przez
miesien sercowy.

KWAS ACETYLOSALICYLOWY

Kwas acetylosalicylowy (ASA, acetylsalicylic acid) powo-
duje nieodwracalne blokowanie ptytkowej cyklooksygena-
zy i produkcje tromboksanu. Udokumentowano warto$¢
tego leku w zapobieganiu zakrzepicy tetnic. Wszystkim
chorym ze SCAD, u ktérych nie ma przeciwwskazan, nale-
zy dtugotrwale podawaé ASA w dawce 75-150 mg na dobe.

Wieksze dawki leku podwyzszaja ryzyko powikian
krwotocznych, nie zwiekszajac przy tym blokowania plytek.

INNE LEKI WIENCOWE

Iwabradyna zwalnia czesto$¢ rytmu serca (przy rytmie
zatokowym) zaréwno w spoczynku, jak i podczas wysit-
ku. Nie wplywa natomiast na parametry hemodynamicz-
ne. Skutecznosc¢ tego leku jest podobna, jak amlodipiny czy
atenololu [14, 15]. W duzym randomizowanym badaniu
MorBidity-mortality EvAIUaTion of the Iy inhibitor ivabradine
in patients with CAD and left ventricULar dysfunction (BEAU-
TIFUL) dodanie iwabradyny do klasycznej terapii spowo-
dowato ograniczenie koniecznoéci rewaskularyzacji
w czasie obserwacji. Korzystny efekt leku byl szczegélnie
wyrazny u chorych ze spoczynkowa czestoscig rytmu ser-
ca powyzej 70/min [16].

Trimetazydyna (lek optymalizujacy wykorzystanie
tlenu przez komoérke w warunkach niedokrwienia), po-
przez nasilenie metabolizmu glukozy w stosunku do
przemian kwaséw tluszczowych, moze w niektérych

przypadkach by¢ uzupelnieniem terapii przeciwniedo-
krwiennej.

REWASKULARYZACJA

W przypadku niezadowalajacych efektéw postepowa-
nia zachowawczego nalezy rozwazy¢ wykonanie rewa-
skularyzacji. Wskazania do postepowania inwazyjnego sa
szczegdlnie duze u chorych z grupy wysokiego ryzyka.
Poszerzenie zwezenia tetnicy wiecowej lub pomostowa-
nie aortalno-wieticowe (CABG, coronary artery bypass gra-
fting) poprawia ukrwienie mie$nia sercowego, ogranicza-
jac bole wienicowe. Wérdd badaczy nie ma jednomyslno-
éci, czy PCI w poréwnaniu z farmakoterapia poprawia
rokowanie. W badaniu Clinical Outcomes Utilizing Revascu-
larization and Aggressive Drug Evaluation (COURAGE)
w grupie chorych, uktérych zastosowano intensywna far-
makoterapie imodyfikacje czynnikéw ryzyka, zgon, zawat
serca i udar mézgu wystapily podobnie czesto jak u cho-
rych, u ktérych oprocz optymalnej farmakoterapii wyko-
nano PCI [5]. Jednak chorzy poddani PCI przez 36 miesie-
cy mieli mniejsze objawy dlawicowe niz leczeni tylko far-
makologicznie [17].

Wyniki metaanalizy opublikowanej w 2010 roku po-
twierdzaja fakt wiekszej skutecznosci PCI niz farmako-
terapii w poprawie komfortu zycia (ograniczeniu steno-
kardii), ale tylko w badaniach wykonanych przed rokiem
2000. W badaniach p6zniejszych korzystnego efektu PCI
nie stwierdzono [18]. Wptyw PCI na rokowanie jest kon-
trowersyjny. W cytowanym wyzej badaniu COURAGE
nie zaobserwowano poprawy przezycia w grupie cho-
rych, u ktérych wykonano PCI, w stosunku do grupy,
w ktorej zastosowano jedynie optymalna farmakotera-
pie. Metaanaliza 17 randomizowanych badan wskazuje
jednak, ze inwazyjna strategia leczenia choroby wiefico-
wej opartana PCI wydluza zycie chorych w poréwnaniu
z farmakoterapia [19]. Podobny wniosek wyplywa z in-
nej metaanalizy 28 badan, w ktérych poréwnano strate-
gie zachowawcza z PCloraz CABG [20]. Od wielu lat pod-
kresla sie jednak wieksza wartos¢ CABG niz PCI w ogra-
niczaniu liczby zgonéw w stosunku do farmakoterapii.
Liczne badania dokumentuja ten fakt, w tym takze me-
taanaliza Yusufa i wsp. [21], z ktérej wynika, ze CABG
poprawia rokowanie chorych ze zwezeniem pnia lewej
tetnicy wienicowej lub z choroba tréjnaczyniowa, szcze-
golnie jezeli jedno ze zwezen dotyczy proksymalnego
odcinka tetnicy przedniej zstepujacej, a lewa komora
wykazuje cechy dysfunkcji.
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Wedlug aktualnych wytycznych rewaskularyzacja
powinna by¢ rozpatrywana, jezeli:
¢ chory, mimo optymalnej farmakoterapii i modyfikacji
czynnikow ryzyka, nadal ma dolegliwosci stenokar-
dialne ograniczajace jego aktywno$¢ zyciowa;
¢ lokalizacja zmian w tetnicach wieficowych powoduje,
ze zagrozony martwica jest duzy obszar miokadium —
dotyczy to szczeg6lnie zwezenia pnia lewej tetnicy
wieficowej, zwezenia proksymalnego odcinka tetnicy
przedniej zstepujacej oraz choroby wielonaczyniowej;
wskazanie to nie zalezy od nasilenia dolegliwosci.
Efekty rewaskularyzacji, w tym wydtuzenie zycia, sa
szczegolnie wyrazne, gdy obiektywnymi metodami zosta-
je udokumentowane niedokrwienie duzego obszaru nio-
kardium, a w koronarografii zmiany sa zlokalizowane
w wielu naczyniach, pniu lewej tetnicy wiehicowej lub
w proksymalnym odcinku tetnicy przedniej zstepujace;.
Aby uzyskac konieczne do podjecia wlasciwej decyzji infor-
macje, trzeba korzysta¢ z koronarografii, badania czastko-
wej rezerwy przeplywu (FFR, fractional flow reserve), we-
wnatrznaczyniowego badania ultrasonograficznego (IVUS,
intravascular ultrasonography) czy badah izotopowych
[22, 23]. Decyzja o rewaskularyzacji podjeta na podstawie
powyzszych informacji bedzie skutkowata klinicznymi ko-
rzyéciami dla chorego. Nalezy pamieta¢, ze rewaskularyza-
cje moznarozwazac po wykorzystaniu mozliwoécileczenia
zachowawczego oraz Ze jej wykonanie nie moze by¢ powo-
dem rezygnadji z intensywnej farmakoterapii.
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