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Prof. drhab. n. med. Beata Wozakowska-Kapton
(BWK): Liczba pacjentéw poddawanych zabiegom
kardiochirurgicznym stale sie zwieksza. Osoby z cho-
roba niedokrwienng, zwlaszcza pacjenci po ostrych
zespolach wiencowych, wymagaja stosowania jed-
nego lub dwdch lekéw przeciwptytkowych. Dotyczy
to rowniez okresu przed operacja. Przygotowanie
pacjenta przyjmujacego leki przeciwplytkowe do
zabiegu kardiochirurgicznego czesto jest trudne;
obawiamy sie odstawienia lekéw przeciwplytkowych
z powodu zwiekszonego ryzyka niedokrwienia, na-
tomiast niebezpieczenstwo $rdd- i pooperacyjnych
powiklan krwotocznych wplywa na decyzje o zmniej-
szaniu intensywnosci takiej terapii przed operacja.
Czy powiklania krwotoczne istotnie cze$ciej wiklaja
zabiegi u chorych leczonych lekami przeciwplytko-
wymi? Jakie s3 doswiadczenia w tym zakresie w Swie-
tokrzyskim Osrodku Kardiochirurgicznym?

Dr n. med. Edward Pietrzyk (EP): Od poczatku
istnienia kieleckiego osrodka kardiochirurgicznego,
czyli od 2008 roku, kazdego roku jest operowanych
coraz wiecej pacjentow. W 2012 roku przeprowadzi-
lismy ponad 500 operacji. Zdecydowana wiekszo$¢

z nich to operacje pomostowania aortalno-wienco-
wego (CABG, coronary artery bypass grafting). Znaczny
odsetek chorych jest kierowanych na planowe zabiegi,
zatem mozna ich przygotowac do zabiegu tak, by ry-
zyko powikian krwotocznych zwiazanych z operacja
bylo jak najnizsze. Nalezy pamieta¢, ze powiklania
krwotoczne sg jednymi z najpowazniejszych kom-
plikacji, z jakimi musimy sie zmierzy¢ po operacji
kardiochirurgicznej. U 4-6% chorych operowanych
w krazeniu pozaustrojowym konieczna jest reoperacja,
w nastepstwie czego wydluza sie czas pobytu pacjen-
tow na oddziale intensywnej opieki kardiologicznej
i zwieksza sie ryzyko wystapienia zwigzanych z tym
mozliwych powiklan [1, 2]. Ryzyko powiktan krwo-
tocznych zdecydowanie si¢ zwieksza u chorych opero-
wanych w trakcie terapii lekami przeciwplytkowymi.

BWK: Jakimi kryteriami postugujecie si¢ zatem
przy podejmowaniu decyzji o reoperacji pacjenta
z powodu krwawienia?

EP: Brakuje jednoznacznych kryteriéw i precyzyj-
nej definicji. Decyduja stan kliniczny chorego i dyna-
mika krwawienia. Zwykle opieramy sie na obserwacji
pacjenta w pierwszych godzinach po operacjiiocenie
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drenazu pooperacyjnego. Jesli przez 3 godziny utrzy-
muje sie krwawienie przekraczajace 200 ml/h oraz
suma catkowitego drenazu przekracza 1000 ml, to
zwykle decydujemy sie na ponowne otwarcie klatki
piersiowej. Pogarszajacy sie stan hemodynamiczny
chorego, tj. objawy zespolu matego rzutu, obnizenie
ci$nienia tetniczego, koniecznos¢ stosowania amin
presyjnych, tachykardia mimo uzupeiniania wole-
mii i spadek diurezy rowniez przyspieszaja decyzije
0 ponownym operowaniu chorego. Czasem zdarza
sie, ze po usunieciu drenéw, zwykle w 2. dobie po
operacji, stan pacjenta si¢ pogarsza i wowczas nie-
oceniona bywa ocena echokardiograficzna, w ktérej
stwierdza sie na przykiad zwiekszona iloé¢ ptynu
w worku osierdziowym badZ obecnos¢ krwiaka z ce-
chami ucisku. Praktycznie rozréznia si¢ dwa rodza-
je krwawien: tak zwane krwawienie ,chirurgiczne”
(gdy do zaopatrzenia miejsca krwawienia potrzebny
jest szew, klips, koagulacja, ewentualnie inny ma-
terial hemostatyczny) oraz krwawienie zwigzane
z zaburzeniami krzepniecia, krwawienie migzszowe.
Zrodlem krwawienia po CABG sg zwykle miejsca
chirurgicznej interwencji, czyli loza po tetnicy pier-
siowej wewnetrznej, odgalezienia boczne pomostu
zylnegoi tetnicy piersiowej wewnetrznej, zespolenia
proksymalne i dystalne pomostéw, uszko prawego
przedsionka, aorta lub kosci mostka [3], badZ wyste-
puje zwiekszone tak zwane krwawienie migzszowe.
Zatamowanie krwawienia u pacjenta bedacego pod
wplywem lekéw przeciwplytkowych bywa napraw-
de bardzo trudne.

BWK: Nie mamy watpliwosci, ze zabiegi kardio-
chirurgiczne sa zabiegami duzego ryzyka powiklan
krwotocznych [4]. Jednak ryzyko epizodu niedo-
krwiennego u pacjenta z choroba niedokrwiennag
serca, wynikajace z odstawienia lekéw przeciwplyt-
kowych, takze jest wysokie. W ostatnich latach zmie-
nilo sie podejscie do leczenia przeciwplytkowego pa-
cjentow poddawanych CABG. W badaniu CURE za-
obserwowano istotnie zmniejszone ryzyko zdarzen
niedokrwiennych w$rdd chorych otrzymujacych klo-
pidogrel przed operacja, w pordwnaniu z pacjentami
nieleczonymi klopidogrelem. Czestos¢ powaznych
zdarzen krwotocznych byla 0 27% wyzsza w grupie
chorych przyjmujacych klopidogrel niz u chorych
nieotrzymujacych tego leku [5]. Odmienne wyniki
dotyczace czestosci wystepowania krwawien u cho-

rych poddawanych CABG leczonych badZ nieleczo-
nych klopidogrelem uzyskano w badaniu ACUITY,
w ktérym uczestniczylo 1539 chorych poddawanych
CABG, a polowa z nich byta leczona klopidogrelem
przed zabiegiem. W grupie chorych leczonych klo-
pidogrelem w 30-dniowej obserwacji odnotowano
mniej zgonéw, zawaléw serca oraz rewaskularyzacji
niz wsréd chorych nieleczonych klopidogrelem. Jed-
noczesnie liczba powaznych krwawien u pacjentow
otrzymujacych klopidogrel przed operacja nie byla
wieksza niz u chorych nieleczonych klopidogrelem
[6]. Zatem wyniki badan klinicznych nie dajq jedno-
znacznej odpowiedzi na nurtujace nas pytanie, czy
odstawiacé leki przeciwplytkowe przed CABG.

Lek. Kamil Michta (KM): Stanowisko ekspertow
nie jest jednoznaczne. W wytycznych Europejskie-
go Towarzystwa Kardiologicznego, dotyczacych
leczenia ostrych zespoléw wienicowych, zaleca sie,
by u chorych leczonych inhibitorami P2Y12 opero-
wanych w trybie planowym (powazny zabieg chi-
rurgiczny, réwniez CABG) rozwazy¢ odroczenie
operacji 0 co mniej 5 dni po przerwaniu stosowania
klopidogrelu, jesli pozwala na to sytuacja kliniczna
i o ile nie wystepuje wysokie ryzyko zdarzen wien-
cowych (klasa zalecen Ila, poziom dowoddéw C] [7].

BWK: Eksperci we wspomnianych wytycznych
definiuja grupe wysokiego ryzyka zdarzen wienco-
wych, w ktérej nie zalecaja odstawiania klopidogrelu.
Sa to pacjenci z utrzymujacym sie niedokrwieniem
oraz z niekorzystna anatomig zmian w naczyniach
wiencowych , czyli z krytycznym zwezeniem pnia
lewej tetnicy wienicowej lub z chorobg wielonaczy-
niowa. U tych pacjentéw wskazane jest przeprowa-
dzenie operacji w trakcie stosowania podwojnej tera-
pii przeciwptytkowej. Natomiast u chorych z grupy
bardzo wysokiego ryzyka powiklan krwotocznych
zaleca sie odstawienie klopidogrelu okofo 5 dni przed
zabiegiem. Do tej grupy zaliczono pacjentow podda-
wanych CABG w polaczeniu z operacjami zastawek
oraz pacjentéw poddawanych reoperacji. Czy w sy-
tuacji wzmozonego ryzyka powiklan krwotocznych
wynikajacych badz z terapii przeciwplytkowej, badz
zinnych przyczyn stosowane sa Srodki lub procedury
ograniczajace krwawienie?

KM: Nalezy pamieta¢ o innych niz leki prze-
ciwplytkowe przyczynach zwiekszonego ryzyka
krwawienia. W amerykanskim badaniu obejmu-
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jacym niemal 5 tysiecy pacjentéw poddawanych
CABG zidentyfikowano niezalezne czynniki, inne
niz stosowanie lekéw przeciwptytkowych, wptywa-
jace na zwiekszone ryzyko wystapienia krwawienia
wymagajacego reoperacji lub przetaczania koncen-
tratu krwinek czerwonych. Zaliczono do nich: niskg
wyjsciowa wartos¢ hematokrytu, zabieg w krazeniu
pozaustrojowym, niewielkie doswiadczenie chirurga
przeprowadzajacego CABG, uposledzona funkcje
nerek, ple¢ zeniska, podawanie inhibitoréw recepto-
row glikoproteinowych (GP) Ilb/Illa przed zabiegiem
oraz mnoga liczbe tetnic z krytycznymi zwezenia-
mi [8]. Stosowane sa techniki i Srodki zmniejszajace
ryzyko powikltan krwotocznych u chorych z grupy
wysokiego ryzyka. Nie zaleca sie podawania koncen-
tratu plytek krwi przed operacja. Natomiast jesli po
zabiegu wystapiistotne krwawienie, to nalezy prze-
toczy¢ koncentrat krwinek ptytkowych. Dopiero po
kilku dniach od zaprzestania stosowania klopidogre-
lu (zwykle po uptywie 3-7 dni), gdy pojawi sie pula
nowych plytek, powraca pelna zdolnos¢ ptytek do
hamowania krwawienia z uszkodzonych naczyn. Nie
powinno sie operowac pacjenta leczonego klopido-
grelem do 5 dni przed zabiegiem bez zabezpieczenia
koncentratu krwinek plytkowych. Szacuje sie, ze do
uzyskania normalizacji czynnosci plytek poddanych
dzialaniu kwasu acetylosalicylowego konieczne jest
przetoczenie 5 jednostek koncentratu (odnawia sie
woweczas 20-proc. pula ptytek), a w przypadku lecze-
nia klopidogrelem nawet 2-krotnie wigcej. Poprawe
hemostazy miejscowej obserwuje sie juz w przypad-
ku podania potowy dawki powodujacej normalizacje
czynnosci plytek. Oczywiscie istotne znaczenie ma
doswiadczenie zespolu operujacego.

BWK: Dazac do okreslenia ,zlotego Srodka” w te-
rapii przeciwplytkowej u chorych poddawanych
operacjom kardiochirurgicznym, przytoczylismy
wytyczne dotyczace leczenia pacjentow z zawalem
serca bez przetrwalego uniesienia odcinka ST. Do
leczenia przeciwplytkowego odnosza sie takze wy-
tyczne z 2010 roku dotyczace rewaskularyzacji [9].
Eksperci podkreslaja, ze w przypadku operowania
pacjentéw obcigzonych znacznym ryzykiem wysta-
pienia krwawienia zaleca si¢ odstawienie klopido-
grelu 5 dni przed operacja, natomiast utrzymanie
stosowania kwasu acetylosalicylowego. U chorych,
u ktorych przerwanie leczenia przeciwplytkowego

przed operacja uznano za zbyt niebezpieczne (np.
pacjenci po implantacji stentu), proponuje sie, by
5 dni przed operacja zamieni¢ klopidogrel na dozylne
krotkodzialajace leki z grupy antagonistow GP IIb/
/IIla — tirofiban lub eptifibatid. W badaniu BRIDGE
udowodniono, ze kangrelor — dozylny nietienopiry-
dynowy antagonista receptora plytkowego P2Y12 —
charakteryzujacy sie szybkim i latwo odwracalnym
dzialaniem przeciwplytkowym pozwala na osiggnie-
cieiutrzymanie obnizonej reaktywnosci plytek krwi,
co wigze si¢ ze zmniejszonym ryzykiem wystgpienia
incydentéw zakrzepicy naczyn. Wykazano rowniez,
ze w poréwnaniu z placebo, kangrelor nie zwigksza
czestosci wystepowania powiklan krwotocznych.
Uzyskane wyniki potwierdzaja hipoteze, ze dozylne
podawanie kangreloru moze byc¢ korzystna strategia
lecznicza w grupie chorych oczekujacych na operacje
kardiochirurgiczna, u ktérych dodatkowo konieczne
jest stosowanie intensywnej terapii przeciwplytko-
wej [10]. Jednak lek ten nie jest jeszcze powszechnie
dostepny.

EP: W wytycznych w odniesieniu do terapii prze-
ciwplytkowej podkresla sie role prasugrelui tikagre-
loru. Natomiast pytanie, czy stosowanie tych lekow
w praktyce klinicznej stanie sie na tyle powszechne,
ze wkrotce bedziemy operowaé zwiekszona liczbe
chorych przyjmujacych nowe leki przeciwplytkowe,
pozostaje otwarte.

BWK: Prasugreli tikagrelor sa wskazane u pacjen-
tow po zawale serca z uniesieniem [11] i bez unie-
sienia odcinka ST [7], a wedlug zalecen klopidogrel
powinien stanowi¢ dla nich alternatywne leczenie.
Leki te sg skuteczniejsze i bezpieczniejsze od klopido-
grelu, a ograniczeniem w ich stosowaniu jest wysoki
koszt terapii. Populacja chorych leczona tymi lekami
nieznacznie, ale systematycznie wzrasta. Tikagrelor
jako jedyny charakteryzuje sie odwracalnym dzia-
taniem. W badaniach klinicznych podawanie tika-
greloru wstrzymywano 48-72 godziny przed CABG,
apodawanie prasugrelu—7 dni przed planowanym
zabiegiem. Wydaje sie, ze taki odstep czasowy od
ostatniej dawki leku przeciwplytkowego do zabiegu
operacyjnego powinien by¢ stosowany w praktyce
klinicznej.

EP: Zatem szersze stosowanie chociazby tika-
greloru pozwoliloby na skrécenie czasu, w ktérym
pacjent przed CABG pozostawalby bez podwojnej
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terapii przeciwplytkowej. W codziennej praktyce
po zaprzestaniu leczenia przeciwplytkowego leka-
rze czesto wlaczaja heparyne drobnoczasteczkowa
w profilaktycznej lub terapeutycznej dawce. Czy
jednak w zaleceniach takie postepowanie jest reko-
mendowane?

BWK: Niestety, nie mozna wskazac terapii o udo-
kumentowanej skutecznodci, ktérg mozna bytoby
zastosowac po zaniechaniu leczenia przeciwplytko-
wego w okresie przedoperacyjnym. Nie wykazano,
by heparyny drobnoczasteczkowe byly alternatywa
dlaleczenia przeciwplytkowego [12]. Wynika to oczy-
wiScie z mechanizmu ich dzialania (nasilenie dzia-
tania przeciwzakrzepowego antytrombiny), ktéry
uposledza krzepniecie, ale nie chroni przed incyden-
tami zakrzepicy tetniczej, w ktérych najistotniejsza
role odgrywa aktywacja plytek. W tych sytuacjach
stosowanie heparyny drobnoczasteczkowej, nawet
w dawce terapeutycznej, nie ma potwierdzonej w ba-

daniach klinicznych skuteczno$ci w zapobieganiu
incydentom niedokrwiennym.

KM: Jak zatem optymalnie przygotowac pacjenta
leczonego przeciwplytkowo do zabiegu kardiochi-
rurgicznego?

BWK: Mimo dostepnosci réznych lekéw przeciw-
plytkowych oraz wytycznych towarzystw nauko-
wych, postepowanie nie jest fatwe. Kazdego pacjenta
powinni$my traktowac indywidualnie, a decyzja do-
tyczaca zaniechania terapii przeciwplytkowejlub jej
utrzymania przed CABG powinna by¢ poprzedzona
wnikliwa oceng ryzyka wystapienia epizodu niedo-
krwiennego, powiklania krwotocznego, a takze uza-
sadniona trybem przeprowadzanego zabiegu (ryc. 1).
Zwykle jednak okazuje sig, ze praktyka kliniczna
jest trudniejsza od wytycznych, w szczegdlnosci gdy
w skojarzeniu z lekami przeciwplytkowymi stosuje
sie lek przeciwkrzepliwy, ale to temat na inng roz-
mowe.

Operacja kardiochirurgiczna
v
Tryb zabiegu
v v \ 4
Nagty Pilny Planowy
v v
Przeprowadz Indywidualna koodn?;izﬁje gg ;Z)?)}:jwc’():jzrigi
operacie decyzja leczenia przeciwptytkowego
\ 4
Kontynuuj podawanie
ASA i klopidogrelu
Kontynuuj podawanie ASA,
odstaw klopidogrel
Ryzyko Ryzyko Odstaw ASA
zakrzepicy krwawienia i odstaw klopidogrel

Rycina 1. Postgpowanie w okresie przedoperacyjnym u pacjentéw poddanych podwojnej terapii przeciwptytkowej
(na podstawie [9]); ASA (acetylsalicylic acid) — kwas acetylosalicylowy
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