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Wstep

Poprawa rokowania oraz zmniejszenie dolegliwo-
$ci dtawicowych to gléwne cele leczenia stabilnej cho-
roby wiencowej (CAD, coronary artery disease). Opty-
malna farmakoterapia wraz z modyfikacja stylu zycia
moga wplywaé na zmniejszenie progresji miazdzycy,
stabilizacje blaszek miazdzycowych dzieki dziataniu
przeciwzapalnemu oraz zapobieganie zakrzepicy
w przypadku pekniecia lub erozji blaszki poprzez
hamowanie aktywnosci plytek krwi. Ma to swoje prze-
lozenie na ograniczenie Smiertelnosci, zmniejszenie
czestosci wystepowania zawaléw serca i innych zda-
rzeh sercowo-naczyniowych (CV, cardiovascular) oraz
ograniczaniu rozwoju dysfunkcji mig$nia sercowego.

W obowiazujacych standardach leczenia stabilnej
CAD Europejskiego Towarzystwa Kardiologiczne-
go (ESC, European Society of Cardiology) z 2013 roku
wskazano trzy grupy lekéw poprawiajacych roko-
wanie w tej grupie pacjentéw: leki antyagregacyjne,
statyny, inhibitory konwertazy angiotensyny (ACE,
angiotensin-converting enzyme) (tab. 1) [1].

Leczenie przeciwptytkowe
Stosowanie lekéw przeciwplytkowych obni-
za ryzyko zakrzepicy naczyh wieficowych i jest

zalecane bezterminowo u wszystkich pacjentow
zudokumentowang CAD. Podstawg tego rodzaju far-
makoterapii pozostaje kwas acetylosalicylowy (ASA,
acetylsalicylic acid) zalecany w dawce 75-150 mg/dobe
(klasa zalecen I, poziom dowodo6w A). Jego dzialanie
antyagregacyjne polega na nieodwracalnym zaha-
mowaniu aktywnoéci cyklooksygenazy 1 (COX-1, cyc-
looxygenase 1), a tym samym zablokowaniu wytwarza-
nia tromboksanu A2 — substancji silnie pobudzajacej
plytki krwiikurczacej naczynia. Dugotrwale przyj-
mowanie malej dawki (>75 mg/d.) calkowicie hamuje
COX-1, zmniejszajac jednoczesnie zalezne od dawki
ryzyko dziatan niepozadanych leku, tj. uszkodzenia
btony $luzowej zoladka i krwawienia z przewodu
pokarmowego czy $roédczaszkowego.

W przypadku nietolerancji ASA lub przeciw-
wskazan do jego stosowania, tj. aktywnego krwa-
wienia w przebiegu choroby wrzodowej, skazy
krwotocznej, astmy aspirynowej czy uczulenia na
salicylany, alternatywnym lekiem przeciwptytko-
wym jest klopidogrel w dawce 75 mg/dobe (I B).
Jest on pochodna tienopirydyny, niekompetycyjnie
hamujacg aktywnoé¢ receptora adenozynodifosfora-
nu (ADP adenosine diphosphate). Podstawa wskazan do
stosowania klopidogrelu w stabilnej dtawicy piersio-
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Tabela 1. Zalecenia dotyczgce farmakoterapii w prewencji incydentéw u chorych ze stabilng
chorobg wiencowg (CAD, coronary artery disease) na podstawie wytycznych European Society

of Cardiology z 2013 roku

Poziom
i Klasa . Al
Zalecenia . wiarygodnosci
zalecen
danych
U wszystkich pacjentéw ze stabilng CAD zaleca si¢ matg dawke ASA | A
W przypadku nietolerancji ASA jako lek alternatywny wskazano klopidogrel | B
U wszystkich pacjentéw ze stabilng CAD zaleca sie statyne | A
Zaleca sig stosowanie inhibitoréw ACE (lub ARB) w przypadku wystgpowania | A

innych stanéw (np. niewydolnos¢ serca, nadcisnienie tetnicze lub cukrzyca)

ACE (angiotensin-converting enzyme) — konwertaza angiotensyny; ARB (angiotensin receptor blocker) — antagonista receptora angiotensynowego;

ASA (acetylisalicylic acid) — kwas acetylosalicylowy

wej sa glownie wyniki badania CAPRIE (A randomised,
blinded, trial of clopidogrel versus aspirin in patients at
risk of ischaemic events).

W przypadku wystepowania objawdéw niepo-
zadanych ze strony przewodu pokarmowego po
ASA, zamiast zastepowac lek pochodna tienopirydy-
ny, mozna zaleci¢ choremu przejmowanie inhibitora
pompy protonowej w standardowych dawkach.

Prasugrel i tikagrelor sa antagonistami receptora
P2Y12 wywolujacymi silniejsze zahamowanie czynno-
éci plytek niz klopidogrel. Stwierdzono, ze u pacjentéw
z ostrymi zespolami wiehcowym zaréwno prasugrel,
jak i tikagrelor istotnie ograniczaja czesto$¢ wystepo-
wania incydentéw CVw poréwnaniu z klopidogrelem,
ale nie oceniano efektéw terapii tymi lekami u cho-
rych ze stabilng CAD. Nie ma danych wskazujacych
na korzystny efekt wiekszejintensywnosci hamowania
czynnosci ptytek u chorych po incydentach wiefico-
wych, ktérzy osiagneli stabilny stan kliniczny.

Leczenie hipolipemizujace

Statyny sa lekami o udokumentowanej skutecz-
nosci w pierwotnej i wtérnej prewencji choroby
niedokrwiennej serca. Gléwne korzysci z ich stoso-
wania w stabilnej CAD wynikaja z obniZenia stezenia
cholesterolu frakeji LDL (low-density lipoprotein), co
spowalnia i hamuje rozwdéj miazdzycy, a nawet,
w przypadku stosowania duzych dawek, prowa-
dzi do regresji istniejacych juz zmian w tetnicach
wienicowych. Dodatkowym czynnikiem obnizajacym
ryzyko powiklan CV jest ich dzialanie przeciwza-
palne i przeciwzakrzepowe, poprawiajace funkcje
§rédbtonka oraz stabilizujace blaszke miazdzycowa.

Statyny toinhibitory reduktazy 3-hydroksy-3-me-
tyloglutarylo-koenzymu A, kluczowego enzymu

w procesie syntezy cholesterolu. Efektem ich dziata-
nia jest zmniejszenie stezen cholesterolu catkowitego
ijego frakcji LDL. Dodatkowo umiarkowanie obni-
zaja stezenie triglicerydéw. Istniejg dowody na to, ze
obnizenie stezenia cholesterolu frakcji LDL ponizej
1,8 mmol/l (70 mg/dl) wiaze sie z najwieksza redukcja
ryzyka ponownych incydentéw CV w prewencji
wtérnej. Niska wartos¢ cholesterolu frakcji HDL
(high-density lipoprotein) wskazuje na podwyzszone
ryzyko CV,jednak nie wykazano, aby farmakoterapia
zwiekszajaca ich stezanie wplywala na rokowanie.
W wytycznych ESC, opublikowanych w 2016 roku,
dotyczacych zaréwno prewencji choréb uktadu CV,
jak ileczenia zaburzen lipidowych ponownie zale-
ca sie indywidualizacje intensywnosci interwencji
zaleznie od catkowitego ryzyka CV. U pacjentéw
obcigzonych bardzo wysokim ryzykiem CV, w tym
z udokumentowang, istotng klinicznie CAD, celem
leczenia jest uzyskanie wartoéci cholesterolu frakeji
LDL ponizej 1,8 mmol/l (70 mg/dl) i/lub co najmniej
50-procentowa redukcja stezenia cholesterolu frakeji
LDL, jesli nie moga by¢ osiagniete stezenia docelo-
we. U 0s6b obcigzonych wysokim catkowitym ryzy-
kiem CV celem terapeutycznym jest stezenie frakcji
LDL ponizej 2,6 mmol/l (100 mg/dl) lub zmniejszenie
stezenia jej o co najmniej 50% w stosunku do wartosci
poczatkowej (jezeli wynosi > 2,6 mmol/1[100 mg/dl]).

Leczenie statynami, w dawkach o skutecznosci
potwierdzonej w duzych prébach klinicznych, jest
wskazane w kazdym przypadku stabilnej CAD (I A).
W celu optymalizacji leczenia dawke statyny dosto-
sowuje si¢, odpowiednio ja zwiekszajac, az do uzy-
skania pozadanych wartosci lipidéw. W przypadku
nieskutecznoscilub zlej tolerancji duzych dawek leku
przez chorego nalezy rozwazy¢ kombinacje lekow.
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Istniejg dane wskazujace na to, ze terapia Iaczona
z ezetimibem, inhibitorem wchlaniania cholesterolu,
rowniez przynosi korzysci, co potwierdza koncepcje,
ze osiagniecie zalecanej redukcji stezenia cholestero-
lu frakeji LDL ma istotniejsze znaczenie niz sposob
farmakoterapii.

Inhibitory konwertazy angiotensyny

Dzialanie inhibitoréw ACE polega na hamowa-
niu ukladu renina-angiotensyna-aldosteron poprzez
blokowanie przeksztalcania angiotensyny I do an-
giotensyny II, ktéra w nadmiarze silnie obkurcza
naczynia, zwieksza przekaznictwo w uktadzie adre-
nergicznym, pobudza uwalnianie aldosteronu i akty-
wuje uklad krzepniecia. W ten sposob leki z tej grupy
wplywaja korzystnie na przebudowe i przerost lewej
komory, dzialaja przeciwarytmicznie i stabilizujaco
na blaszke miazdzycowa.

Inhibitory ACE sa lekami o udowodnionej
skutecznosci w leczeniu nadcis$nienia tetniczegoinie-
wydolnoéciserca. Ograniczaja czestos¢ wystepowania
zawaléw serca i zgonow sercowych u chorych z nie-
wydolnoscia serca oraz po zawale serca. Podstawa ich
zastosowania u pacjentéw ze stabilng CAD staly sie
badania HOPE (Heart Outcomes Prevention Evaluation)
i the EUROPA (European Trial on Reduction of Cardiac
Events With Perindopril in Stable Coronary Artery Disease).
Jednak nie we wszystkich badaniach potwierdzono te
doniesienia. U 0sdb ze stabilng CAD i nadci$nieniem
tetniczym preferuje sie leczenie skojarzone inhibito-
rem ACE i antagonista wapnia z grupy pochodnych
dihydropirydyny, takie jak polaczenie perindoprilu
i amlodipiny w badaniu ASCOT (Anglo-Scandinavian
Cardiac Outcomes Trial) oraz polaczenie benazeprilu
i amlodipiny w badaniu ACCOMPLISH (Avoiding
Cardiovascular Events Through Combination Therapy in
Patients Living with Systolic Hypertension).

Inhibitory ACE zaleca sie w celu poprawy roko-
wania u pacjentéw ze stabilng CAD ze wspolistnieja-
cym nadci$nieniem tetniczym, cukrzyca, dysfunkcja
skurczowg lewej komory (frakcja wyrzutowa lewej
komory [LVEE left ventricular ejection raction] <40%),
przewlekla choroba nerek lub po zawale serca (I A).

Leki heta-adrenolityczne

Leki beta-adrenolityczne moga wykazywacé dzia-
tanie ochronnie u 0sdb ze stabilng CAD, ale nie ma na
to jednoznacznych dowodéw naukowych. Przez lata
beta-adrenolityki mialy ugruntowang pozycje lekow
istotnie obnizajacych ryzyko zgonu CV i wystapienia
ponownego ostrego zespotu wieficowego u pacjentéw
po zawale serca. Nie potwierdzono jednakich istotne-
go wplywu na rokowanie w duzym, obserwacyjnym
badaniu typu propensity-matched w tej grupie chorych.

Dowiedziono natomiast, ze blokowanie recepto-
row beta, (metoprololibisoprolol), a takze stosowanie
nieselektywnych beta-adrenolitykéw z dodatkowa
zdolnoscig blokowania receptora alfa, (karwedilol, ne-
biwolol) skutecznie zmniejsza czestos¢ wystepowania
epizodéw wienicowych u chorych z niewydolnoscia
serca. Stosowanie tych lekéw zaleca w przypadku bra-
ku przeciwwskazan u kazdego pacjentaz uposledzona
czynnoscia skurczowa lewej komory (LVEF < 40%).

Biorac pod uwage fakt, ze beta-adrenolityki sa
podstawowymi lekami w leczeniu objawowym oraz
zakladajac potencjalne korzysci z profilaktyki dys-
funkcji lewej komory w przebiegu CAD, przy braku
przeciwwskazan, stosowanie beta-adrenolitykéw jest
powszechne w tej grupie chorych.
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