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Po co nam nowe leki? Komentarz do artykutu
o postepach farmakoterapii w teorii kontinuum

Sercowo-naczyniowego

Why are new drugs needed? Commentary to the paper about cardiovascular
continuum theory and its concomitant pharmacotherapy progress
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Instytut Nauk Klinicznych Uczelni Medycznej im. Marii Sktodowskiej-Curie w Warszawie

Malo jest we wspolczesnej kardiologii teorii tak
dobrze opisujacych procesy patofizjologiczne jak teo-
ria kontinuum sercowo-naczyniowego czy jej wspot-
czesne pochodne, dzielace to koto na dwa niezalezne:
~lewe kolo” — wazniejsze dla patofizjologii zawalu
serca/niewydolnosci sercaizgonu w schylkowej nie-
wydolnosci serca, oraz ,prawe kolo” — charaktery-
styczne dla pacjentéw leczonych wspoélczesnie staty-
nami, u ktérych bedziemy coraz czesciej obserwowac
udary mézgu w 8.19. dekadzie zycia, a nie zawaty
serca, ktérym zapobiegamy w dekadach 6.17. Zmie-
nia sie obraz wspélczesnej kardiologii, zmieniaja sie
zatem priorytety leczenia, co zobrazowano narycinie
1. To rycina mojego autorstwa, ktéra sugeruje, ze,
o ile my, kardiolodzy, zajmowaliSmy sie w ostatnich
dekadach prewencjq zawalu serca, niewydolnosci
serca, a wiec ,klasycznym kontinuum” po stronie
lewej, o tyle czas teraz pamieta¢ o réwnie waznym
kole prawym. To paradoksalnie pacjenci, ktérych jest
coraz wiecej, bo coraz lepiej leczymy chorych z , kla-
sycznego kontinuum”; pacjenci, ktérzy nie doznali
zawalu serca lub tez zawat serca byl na tyle maly,
szybko i efektywnie leczony metodami kardiologiiin-

wazyjnej, ze nie doszlo do uszkodzenia miokardium
i pozawalowego remodelingu. Leczymy coraz lepiej
choroby sercowo-naczyniowe, wczesnie wiaczamy
statyny, statyny z ezetimibem, a chorzy nie doznaja
zawalow serca, ale przy nadal nieadekwatnym lecze-
niu nadci$nienia tetniczego czy nieosiaganiu bardzo
niskich stezen cholesterolu frakcji lipoprotein o ni-
skiej gestosci (LDL, low-density lipoprotein) do§wiadcza
w przysztosci udaréw moézgu. Stad tez to drugie koto,
po stronie prawej, trzeba bardziej okresli¢ stowami
»mozg — miazdzyca” niz klasyczne ,serce — niewy-
dolnos¢” po stronie lewej. Ale w codziennej praktyce
mamy oczywiscie obie te populacje chorych (ryc. 1).
Mozna oczywiscie spojrzec na te kota sercowo-na-
czyniowe przez pryzmat farmakoterapii, co uczynio-
now artykule, ktéry komentuje. Bardzo uproszczajac
ten przekaz, méglbym te rozwazania zawrze¢ na ko-
lejnej rycinie, ktérg Panistwu przedstawiam (ryc. 2).
Powyzsze ryciny posluza mi do krétkiego pod-
sumowania nowoczesnych lekéw, o ktérych prze-
czytali Panstwo w artykule. Nie ukrywam, Ze naj-
bardziej podoba mi sie jego podsumowanie, ktére
przytocze: ,Wspoélczesne leczenie wszystkich stanéw
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Rycina 1. Aktualne postrzeganie dwoch modeli kontinuum sercowo-naczyniowego: klasycznego, po stronie
lewej, oraz coraz czestszego, po stronie prawej. Objasnienie tych modeli w tekscie (rycina oryginalna wg
projektu prof. Krzysztofa J. Filipiaka, 2021); NT — nadcisnienie tetnicze; end-stage disease — choroba serca
w stadium schytkowym — pojecie oznaczajace chorego ze schytkowg niewydolnoscia serca
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Rycina 2. Uproszczony schemat rozwazan nad dwoma kotami ,kontinuum sercowo-naczyniowego”. O ile
w lewym kole koncentrujemy sig gtéwnie na leczeniu hipotensyjnym, hipolipemizujagcym, a w razie potrzeby
— nad nowoczesnymi terapiami niewydolnosci serca (NS), o tyle w prawym kole koncentrujemy sie na
przewlektym uszkodzeniu naczyn, starzeniu sie naczyn, obcigzeniu ,tadunkiem cholesterolowym”, ktéry
doprowadzi w przysztosci, u coraz wiekszego odsetka starzejacej sie populacji, do udaréw moézgu. Aby im
zapobiegac, nalezy wczesnie, dtugo i intensywnie obnizac stgzenie cholesterolu frakcji lipoprotein o niskiej
gestosci (rycina oryginalna wg projektu prof. Krzysztofa J. Filipiaka, 2021)
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klinicznych prowadzacych do etapéw schytkowych
w dwéch teoriach kontinuum sercowo-naczyniowe-
go wymaga intensywnej i wieloskfadnikowej terapii.
Terapie takg oferuja preparaty ztozone, oddziatujace
na kilka mechanizméw patofizjologicznych. Stoso-
wanie SPC w terapii nadci$nienia tetniczego (np.
preparatéw zlozonych walsartanu z diuretykiem,
walsartanu z antagonista wapnia czy walsartanu
z antagonista wapnia i diuretykiem rdwnoczesnie),
korzystanie z nowych lekéw w terapii niewydolnosci
serca (walsartan/sakubitril) czy w koficu optymaliza-
cjaleczenia hipercholesterolemii (preparaty zlozone
rosuwastatyna/ezetimib w polaczeniu z zastrzykiem
inklisiranu raz na p6t roku) to przyklady terapii, kto-
re juz rewolucjonizuja stale zmieniajace si¢ arma-
mentarium nowoczesnych lekéw kardiologicznych”.
Te stowa warto jeszcze raz przeczytac, a sposrod
omawianych preparatéw, pozycjonowac je w na-
stepujacy sposéb:
* zlozone SPC walsartanéw — caly ciag techno-
logiczny r6znych potencji polaczen walsartanu
z jednym lub dwoma lekami hipotesnyjnymi to
orez farmakologicznego leczenia gléwnie w ,le-
wym kole”, ale réwniez w ,prawym kole”, gdzie
leczenie hipotensyjne takze zapobiega starzeniu
sie naczyn i opéZnia wystapienie udaru mozgu.
Co wiecej, wlasnie dolozenie antagonisty wapnia
(amlodipina) do klasycznego sartanu wydaje sie
szczegoOlnie zasadne w prewencji udaru mézgu
zaréwno pierwotnej, jak i wtérnej (w ktorej,
nota bene, pozycja inhibitoréw konwertazy an-
giotensycy [ACEI, angiotensin-converting enzyme
inhibitor] wydaje sie nieco slabsza od pozycji
sartanéw). Dla wielu chorych zatem, na przy-
klad po przebyciu incydentu niedokrwiennego
osrodkowego uktadu nerwowego (TIA, transient
ischemic atack), podawanie takiego leku ma szcze-
golne uzasadnienie; w ostatnim czasie na rynku
farmaceutycznym pojawily sie nawet preparaty
zlozone, hybrydowe, Iaczace walsartan ze statyna
w jednej tabletce, ale podstawa leczenia sa nadal
walsartany w SPC z jednym lub dwoma lekami
hipotensyjnymi. Dzieje sie tak rowniez dlatego,
ze coraz wieksza liczba pacjentéw ma wskaza-
nia do przyjmowania SPC hipolipemizujacego,
zawierajacego dwa leki obnizajace cholesterol

frakcji LDL: najsilniejsza statyne — rosuwasta-
tyne i ezetimib;

SPC walsartanu z sakubitrilem — oddzielna klasa
lekéw grupy antagonistow receptora angioten-
syny i inhibitora neprylizyny (ARNI, angiotensin
receptor neprilysin inhibitor), ktéra réwniez moze
by¢ zaliczona do grupy SPC, chociaz w tym wy-
padku to ,SPC z wyboru”, bowiem sam inhibitor
neprilizyny (sakubitrilu) nie jest komercyjnie do-
stepny w monoterapii. Grupa ARNI—jako forma
blokady uktadu renina—-angiotensyna-aldosteron
— pozostaje jedng z ,czterech kolumn” nowo-
czesnego leczenia niewydolnosci serca wedlug
wlasnie ogloszonych wytycznych europejskich
7 2021 roku;

SPCrosuwastatyny z ezetimibem — grupa najsil-
niejszych dostepnych doustnych lekéw hipolipe-
mizujacych w Polsce; chociaz z zaprezentowanych
przeze mnie wykreséw mogloby wynika¢, ze ma
najwieksze znaczenie w ,prawym kole” kontinu-
um, jest oczywiscie rownie waznym ogniwem
skutecznej prewencji pierwotnejiwtérnej zawatu
serca i zespolow wiencowych;
najnowoczesniejsze terapie hipolipemizujace:
SPC rosuwastatyny z ezetimibem, optymalizo-
wane dwoma zastrzykami inklisiranu w roku to
kolejny postep farmakoterapii sercowo-naczynio-
wej, ktory daje mozliwo$c osiggniecia celow hipo-
lipemizujacych u pacjentéw bardzo duzegoi du-
zego ryzyka sercowo-naczyniowego przy modu-
lowaniu biatka konwertazy proproteinowej subti-
liziny/kexiny typu 9 (PCSK9, proprotein convertase
subtilisin/kexin type 9) za pomoca nie przeciwciat
podawanych co kilka tygodni (alirokumab, ewo-
lokumab), ale ingerowania w mRNA biatka PCSK9
wewnatrz komorki. Nowa grupa lekow, do kto-
rej nalezy wlaénie inklisiran to, moim zdaniem,
prawdziwa rewolucja w farmakoterapii. Oprécz
inklisrianu na rynek farmaceutyczny weszly juz
inne sirany: patisiran (zareejstrowany w amylo-
idozie), giwosiran (zarejestrowany w ostrej porfirii
watrobowej), lumasiran (pierwszy na Swiecie lek
w pierwotnej hiperoksalurii typu 1). Kolejne sira-
ny czekaja narejestracje (m.in. wutrisiran, nedosi-
ran, fitusiran, teprasiran, kosdosiran, tiwansiran)
w bardzo szerokiej gamie choréb nefrologicznych,

s 2 2 |
https://journals.viamedica.pl/choroby_serca_i_naczyn



Choroby Serca i Naczyn 2021, tom 18, nr 4

neurologicznych, hematologicznych, okulistycz-

nych czy reumatologicznych.

Postep farmakoterapiiicoraz lepsze adresowanie
réznych wariantéw kot kontinuum sercowo-naczy-
niowego dzieje sie zatem na naszych oczach. Nie
zapominajmy o potrzebie stosowania wszystkich
wymienionych form farmakoterapii w codziennej
praktyce klinicznej.
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