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Streszczenie

Uposledzona funkcja nerek (IRF) jest czynnikiem zwiekszajgcym ryzyko wystgpienia chorob
ukladu sercowo-naczyniowego oraz pogarszajgcym rokowanie pacjentow z juz istniejgcymi
schorzeniami tego ukladu. Wraz z upowszechnieniem sie inwazyjnych metod leczenia zawatu
serca, zwiqgzanych ze stosowaniem srodkow kontrastujqcych, narasta dodatkowo problem ne-
fropatii kontrastowej w tej grupie chorych. Uposledzona funkcja nerek w przebiegu zawailu
serca moze byc spowodowana istniejqgcq pierwotnie przewleklq chorobq nerek, ostrq niewydol-
nosciq nerek lub dzialaniem lekow 1 srodkow kontrastowych stosowanych podczas diagnostyki
i leczenia. Czesto przyczyny te nakladajq sie, co znacznie pogarsza rokowanie. W okresie
wewnqtrzszpitalnym szczegolne znaczenie ma jak najszybsze rozpoznanie stopnia uposledze-
nia funkcyi nerek oraz wdrozenie odpowiedniej profilaktyki i leczenia. Powszechnie uznang
metodq umozliwiajgcq ocene funkcji nerek jest okreslanie wielkosci filtracji kiebuszkowej
(GFR). U pacjentow zagrozonych wystgpieniem nefropatii wywolanej kontrastem stosuje sie
leczenie nefroprotekcyjne. Do najczesciej stosowanych metod nalezq podawanie izoosmolar-
nych srodkow kontrastowych oraz odpowiednie nawadnianie pacjentow w okresie okolozabie-
gowym. Trwajq badania nad oceng wiasciwosci nefroprotekcyjnych innych lekow, takich jak
N-acetylocysteina, NaCl, NaHCQO,, mannitol ovaz statyny. Wyniki niektorych analiz przema-
wiajq za ich skutecznosciq w zmmniejszaniu czestosci incydentow pogorszenia funkcji nerek
w przebiegu zawalu serca.

Uposledzona funkcja nerek w przebiegu zawatu serca jest, bez wzgledu na jej przyczyne,
czynnikiem bardzo niekorzystnych rokowniczo. Dlatego mimo istniejqcych wsrod autorow prac
rozbieznosci dotyczqcych optymalnej strategii postepowania, w grupie pacjentow z zawalem
serca 1 IRF konieczne jest wdrazanie intensywnych dzialan diagnostycznych, profilaktycznych
1 leczniczych. (Folia Cardiologica Excerpta 2010; 5, 3: 122-129)

Stowa kluczowe: uposledzona funkcja nerek, ostry zawal serca,
nefropatia kontrastowa

Wstep kontrastowej (CIN, contrast-induced nephropathy)

oraz wewnatrzszpitalnej niewydolnoS§ci nerek.

Przezskorne procedury diagnostyczno-tera-
peutyczne wigza sie z donaczyniowym podawaniem
Srodkow kontrastowych bedacych jednym z gtow-
nych czynnikow ryzyka wystapienia nefropatii po-

Nefropatia pokontrastowa jest w Europie trzecig
co do czestoSci przyczyng wystapienia ostrej niewydol-
noScinerek nabytej w szpitalu, predysponuje do diuz-
szej hospitalizacji oraz wyzszych kosztow leczenia.
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Tabela 1. Odsetek chorych z ostrym zespotem wiencowym i niewydolnoscig nerek w zaleznosci od
stopnia uposledzenia filtracji ktebuszkowej (GFR). Dane z Rejestru PL-ACS

30-59 ml/min/1,73 m?
(stadium Ill)

15-29 ml/min/1,73 m?

< 15 ml/min/1,73 m?

UA 23%
NSTEMI 28%
STEMI 20%

(stadium V) (stadium V)
1,5% 1%
3,9% 1,8%
2,4% 0,9%

UA (unstable angina) — niestabilna dtawica piersiowa; STEMI (ST segment elevation myocardial infarction) — zawat serca z uniesieniem odcinka ST;
NSTEMI (non-ST segment elevation myocardial infarction) — zawat serca bez uniesienia odcinka ST

Uposledzona funkcja nerek (IFR, impaired re-
nal function) zwieksza ryzyko rozwoju chorob ukia-
du sercowo-naczyniowego oraz pogarsza rokowanie
w tej grupie chorych [1]. W wielu badaniach Kklinicz-
nych oraz populacyjnych wykazano, ze IRF jest nie-
zaleznym czynnikiem determinujacym rokowanie
w obserwacji krotkoterminowej i odlegtej u chorych
z ostrym zespolem wiehcowym, w tym u chorych
ze Swiezym zawalem serca (AMI, acute myocardial
infarction) [2, 3]. Ponadto stwierdzono, ze dysfunk-
cja nerek jest niekorzystnym czynnikiem predyk-
cyjnym w zawale serca niezaleznie od zastosowa-
nej strategii leczenia reperfuzyjego [2, 4-6].

Przezskorna interwencja wiencowa (PCI, per-
cutaneous corvonary intervention) jest obecnie pre-
ferowana metoda leczenia AMI rowniez w grupie
chorych z IRF ze wzgledu na wyzszy odsetek uzy-
skiwanej reperfuzji oraz nizsza SmiertelnoS¢ niz
w przypadku leczenia fibrynolitycznego [7]. Zabie-
gi te u niektorych chorych, jak wspomniano, wiaza
sie z ryzykiem wystapienia CIN. Grupa szczegol-
nie narazona na wystapienie tego powiklania sg pa-
cjenci juz z wyjSciowo IRF [8] oraz pacjenci z IRF
spowodowang upo§ledzonym krazeniem zwigzanym
z ostrym zespolem wiencowym, duza iloScig kon-
trastu stosowana podczas PCI oraz brakiem mozli-
wosci rozpoczecia dzialan zapobiegajacych jej po-
wstaniu. Uzasadnione jest wiec identyfikowanie
chorych z podwyzszonym ryzykiem nefropatii oraz
wdrozenie odpowiedniej profilaktyki.

0Od 2003 roku w Polsce prowadzono rejestr
chorych z ostrymi zespotami wiencowymi PL-ACS.
Skale problemu niewydolnoS§ci nerek w pacjentow
z ostrymi zespolami wiencowymi przedstawiono
w tabeli 1.

Definicje

Majac na uwadze skale problemu, analizg wy-
nikéw badan dotyczacych przewlekiej choroby ne-
rek (CKD, chronic kidney disease) zajela sie grupa

naukowcow dzialajaca pod patronatem amerykan-

skiej National Kidney Foundation. Stworzyla ona

wytyczne okreSlane jako Kidney Disease Outcomes

Quality Initiative (K/DOQI) [9].

Rezultatem przewleklych chorob nerek jest
spadek filtracji kiebuszkowej (GFR, glomerular fil-
tration rate) [10]. Proces ten zachodzi stopniowo
1 jest zauwazalny juz w bardzo wczesnym okresie
CKD, jest rowniez najbardziej precyzyjnym wy-
znacznikiem funkcji nerek [11]. Dlatego stat sie
podstawa nowej klasyfikacji zaawansowania choro-
by. W wytycznych K/DOQI wyodrebniono 5 stadiow
CKD w zalezno$ci od wartoSci przesaczania kie-
buszkowego:

— stadium I: GFR > 90 ml/min/1,73 m* (w tym
stadium mozna zaobserwowac nawet przejScio-
wy wzrost filtracji kiebuszkowej);

— stadium IT: GFR 60-89 ml/min/1,73 m?

— stadium III: GFR 30-59 ml/min/1,73 m?;

— stadium IV: GFR 15-29 ml/min/1,73 m?

— stadium V: GFR < 15 ml/min/1,73 m”.
Wedlug wyzej wymienionych wytycznych V

stadium niewydolnoS§ci nerek jest rOwnowazne

z przewlekla niewydolno$cia nerek i konieczno$cia

leczenia nerkozastepczego.

Prawidiowa wielko§¢ filtracji kiebuszkowe;
wynosi u mezczyzn okolo 130 + 20 ml/min/1,73 m’,
natomiast u kobiet 115 + 15 ml/min/1,73 m®. Istnie-
je wiec roznica miedzy przewlekla chorobg nerek
a przewlekla niewydolno$cig nerek. Wedlug
K/DOQI niewydolno$¢ jest ostatnig, schytkowa
fazag CKD.

Przewlekla choroba nerek

Amerykanska National Kidney Foundation
okreslita kryteria rozpoznania przewleklej choroby
nerek, uwzgledniajac zarowno kryterium przesacza-
nia kiebuszkowego, jak i zmiany w budowie i czyn-
nosci narzadu. Wedtug tej definicji CKD mozna roz-
poznaé¢ w dwoch przypadkach [9]:
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— jezeli obnizenie filtracji ktebuszkowej trwa po-
nad 3 miesiace i siega ponizej 60 ml/min/1,73 m®
— jest to kryterium pozwalajace na rozpozna-
nie choroby bez czynnikow dodatkowych;

— jezelifiltracja ktebuszkowa jest prawidlowa lub
wieksza niz 60 ml/min/1,73 m? (stadium I i II),
ale utrzymuja sie ponad 3 miesigce zmiany
w budowie lub czynno$ci nerek stwierdzane na
podstawie nieprawidlowych wynikow badania
krwi i/lub moczu, badan obrazowych albo oce-
ny morfologicznej narzadu.

Wedlug powyzszej definicji, stadia I 1 II CKD
wymagaja, jako potwierdzenia rozpoznania, stwier-
dzenia w badaniach dodatkowych innych cech
uszkodzenia nerek, podczas gdy po obnizeniu filtra-
cji ponizej 60 ml/min/1,73 m* rozpoznanie jest moz-
liwe na podstawie samego pomiaru GFR.

W praktyce klinicznej standardowo stosuje sie
3 metody obliczania filtracji kiebuszkowej (eGER,
estimated glomerular filtration rate): na podstawie
klirensu kreatyniny, wediug wzoru Cockrofta-Gaul-
ta oraz wedtug wzoru MDRD (The Modification of
Diet in Renal Disease). Najnowsze dane wskazujg
jednak, ze najbardziej miarodajna 1 obiektywna spo-
§rod wymienionych metod jest metoda MDRD [12,
13]. Wytyczne K/DOQI zalecajg stosowanie tej
metody u wszystkich pacjentéw z wyjatkiem cho-
rych bedacych na diecie wegetarianskiej oraz ze
znacznie zmniejszong w stosunku do naleznej masg
ciala. W tych przypadkach zaleca sie wykorzysta-
nie klirensu kreatyniny do oceny funkcji nerek. Ist-
nieja 4 modyfikacje wzoru MDRD; najprostsza
z nich przedstawiono ponizej:

e¢GFR [ml/min/1,73 m?] = 186,3 x (stezenie
kreatyniny) ™" x (wiek)*** x C

C — stata: dla pici meskiej — 1, zenskiej — 0,762,
dla Afroamerykanow — 1,21.

W internecie dostepne sa kalkulatory pozwa-
lajace na szybkie obliczenie stezenia GFR pacjen-
ta: (http://www.kidney.org/professionals/kdoqi/
/gfr_calculator.cfm).

Nefropatia wywolana kontrastem

Nefropatie indukowang kontrastem definiuje
sie jako gwaltowne pogorszenie funkcji nerek, ktore
wystepuje 24.—-48. godziny po dozylnym podaniu
Srodka kontrastowego, objawia sie wzrostem ste-
zenia kreatyniny w osoczu o co najmniej 25% war-
to$ci wyjSciowe] 1 nie ma alternatywnego wyjasnie-
nia [14]. Stezenie kreatyniny wzrasta maksymalnie
okolo 2-3 dni po podaniu kontrastu, wracajac do

warto§ci wyjSciowych okoto 14. dnia. U niektorych
pacjentow rozwija sie jednak ostra niewydolno§é
nerek (ARF, acute renal failure), wymagajaca diali-
zoterapii [15].

Patofizjologia

Uposledzona funkcja nerek z punktu widze-
nia rozwoju zmian miazdzycowych jest bardzo nie-
korzystnym stanem, poniewaz powoduje wzmozong
produkcje czynniko6w aterogennych, proteinurie,
zwiekszong aktywnoS$¢ prozapalng organizmu (wy-
sokie stezenia fibrynogenu i biatka C-reaktywnego),
duze stezenia produktow oksydacji biatek, uposle-
dzenie produkcji tlenku azotu i przyspieszong kal-
cyfikacje naczyn [16-18]. Powoduje to znacznie
szybszy rozwoj miazdzycy u chorych z IRF, a proces
ten dotyczy zar6wno tetnic wiehcowych, jak i na-
czyn obwodowych. Ponadto blaszki miazdzycowe sa
grubsze 1 bardziej zwapniate [11, 19].

Kliniczne aspekty niewydolnosci
nerek w zawale serca

U wszystkich pacjentow z zawalem serca na-
lezy oceniC przy przyjeciu do szpitala ich stan ne-
frologiczny. Podstawowym badaniem pozwalajacym
na wiaczenie pacjenta do grupy podwyzszonego
ryzyka jest pomiar stezenia kreatyniny przy przy-
jeciu i okreS§lenie na jego podstawie stezenia eGFR.
Stezenie eGFR < 60 ml/min/1,73 m® jest granica,
ponizej ktorej rokowanie pacjentow zdecydowanie
sie pogarsza, poniewaz grupa ta jest istotnie bar-
dziej narazona na wystgpienie wywolanej kontra-
stem nefropatii [14]. Fakt ten zdecydowanie wply-
wa na zmiane postepowania leczniczego u takich
chorych, o czym napisano ponizej. W wytycznych
K/DOQI podkresla sie, jak istotne jest opieranie sie
przy ocenie ryzyka na warto$ci eGFR obliczonej
wedtug wzoru MDRD [9]. Jezeli nie mozna wyko-
na¢ pomiaru stezenia kreatyniny, nalezy przepro-
wadzi¢ dokladny wywiad majacy na celu ustalenie
stanu nefrologicznego pacjenta. Pominiecie tej pro-
cedury jest akceptowalne tylko w sytuacjach, w kto-
rych krotkie op6Znienie w diagnostyce 1 leczeniu
z uzyciem Srodka kontrastowego stanowi wieksze
zagrozenie niz mozliwe pozniejsze powikiania wy-
nikajace z zastosowania kontrastu [9].

Wraz z uptywem czasu od wystapienia zawatu
serca funkcja nerek moze sie pogorszy¢. Wplywaja
na to zaréwno zaburzenia hemodynamiczne uposle-
dzajace perfuzje kiebuszkow nerkowych, jak i za-
stosowanie procedur diagnostycznych i leczniczych
z uzyciem $rodka kontrastowego. Oba czynniki
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moga uposledzac funkcjonowanie nerek, prowadzac
od tagodnego spadku GFR do ARF. Ostra niewydol-
no$¢ nerek rozwija sie najczesciej w grupie pacjen-
tow z zawalem serca powiklanym wstrzasem kar-
diogennym lub z wyjSciowo uposledzong funkcja
nerek. Istotny prognostycznie jest czas od wysta-
pienia zawatlu do reperfuzji zamknietego naczynia,
lokalizacja zawalu, a takze wystepowanie chorob
wspolistniejacych, z ktorych najwiekszg role odgry-
wa cukrzyca.

Pogorszenie funkcji nerek lub wystapienie CIN
moze wystapi¢ u kazdego pacjenta z zawalem ser-
ca lub poddanego (z jakiegokolwiek powodu) diagno-
styce 1 terapii z zastosowaniem dozylnego Srodka
kontrastowego. Istnieje jednak grupa pacjentow,
u ktorych nalezy zwiekszy¢ czujno$¢ diagnostyczna,
anawet czasami zmienic postepowanie diagnostycz-
no-lecznicze.

Glownym czynnikiem predykcyjnym wystapie-
nia CIN jest warto§¢ GFR; ryzyko to ro$nie propor-
cjonalnie do spadku GFR [15]. Przewlekta choroba
nerek jest wiec najwazniejszym schorzeniem
wspolistniejacym, przyczyniajacym sie do rozwoju
CIN. Ryzyko wystapienia CIN jest roéwniez zwiek-
szone u pacjentéw z cukrzyca, anemia, niewydolno-
Scig serca, powyzej 75. roku zycia oraz ze wstrzasem
kardiogennym [14]. Pacjenci, u ktorych wystapit
CIN, charakteryzuja sie wiekszym prawdopodobien-
stwem rozwiniecia ARF niz pozostalte osoby.

Wplyw uposledzonej funkcji nerek
na rokowanie w zawale serca leczonym
przezskorng angioplastyka wiencowa

Ze wzgledu na duza skale problemu wielu ba-
daczy zajmuje sie oceng wplywu IRF na leczenie
1rokowanie u pacjentéw z zawalem serca leczonych
przezskorng angioplastyka wiencowa (PCI, percu-
taneous corvonary intervention). Grupa Basu [16]
analizowata wplyw uposledzonej funkcji nerek na
rokowanie wewnatrzszpitalne pacjentéow z AMI,
ktorych poddano leczeniu metoda PCI.

Pacjentow analizowano w podgrupach: 0-3 .
3-5 wedtug stopnia zaawansowania CKD. Punktem
granicznym przyporzadkowania do grupy bylo ste-
zenie kreatyniny w osoczu > 2,5 mg/dl. W badane;j
przez nich populacji w podgrupie z zaawansowanym
stopniem CKD znacznie czeSciej wystepowaly cho-
roby wspolistniejace, takie jak: cukrzyca, nadci$nie-
nie tetnicze, schorzenia naczyn obwodowych.
W podgrupie tej znamiennie czeSciej rozwijal sie
wstrzas kardiogenny lub niewydolno$¢ serca,
a Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna byta znamiennie
Wyzsza niz w grupie porownawczej (23,4% v. 4,2%,

p < 0,001) [16]. Przyczyne czestszego wystepowa-
nia niekorzystnych zdarzen wewnatrzszpitalnych
w badanej grupie w duzej mierze mozna ttumaczyé
specyfika obrazu klinicznego choroby wiencowej
u tych pacjentow, ktory sprawia, ze wyniki PCI sg
gorsze niz u pacjentow bez IRF [20]. Jednak w ana-
lizie wieloczynnikowej wykazano, ze nawet po do-
stosowaniu badanych grup do siehie pod wzgledem
czynnikow wspolistniejacych zaawansowana CKD
pozostala niezaleznym czynnikiem wplywajacym na
Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalng [16]. W analizie
przeprowadzonej na podstawie rejestru Heart Insti-
tute of Japan Acute Myocardial Infarction (HJAMI)
wykazano, ze wyniki odlegle pacjentow z zawaltem
serca leczonych PCI sg podobne do wynikow uzy-
skanych przez grupe Vasu [21]. Mozna to powigzac
ze specyfika biochemiczno-fizjologiczng CKD, po-
niewaz u tych chorych zdecydowanie czeSciej wy-
stepuja krwawienia okolozabiegowe 1 udary mozgu.
Ponadto jest zaburzony metabolizm lekow stosowa-
nych w leczeniu zawalu, takich jak: kwas acetylo-
salicylowy, leki beta-adrenolityczne, inhibitory kon-
wertazy angiotensyny (ACE, angiotensin-converting
enzyme). Czynniki te zwiekszaja ryzyko wystapie-
nia powiklan i pogarszaja rokowanie [17]. Istotnym
odkryciem tlumaczacym zmniejszong przezywal-
no$¢ pacjentow z IRF sg wyniki badan przeprowa-
dzonych na podstawie rejestru HJAMI. Wynika
z nich, ze uposledzenie funkcji nerek wigze sie
z wyzszym ryzykiem niepowodzenia zabiegu PCI
[22]. Eijkelkamp 1 wsp. [23] przeanalizowali ponad
6-tysieczng grupe pacjentow, u ktorych wystapit
AMI, obserwujac ich przez 27 lat. Szacowany Sred-
ni wzrost stezenia kreatyniny w surowicy wynosit
3,1% rocznie w grupie z przebytym AMI, podczas
gdy w grupie kontrolnej, w ktorej AMI nie wystapit,
stezenie wzrastato tylko 0 0,4% rocznie (p = 0,005).
Tym samym wystapienie zawalu zwiekszalo znacz-
nie szacunkowy roczny spadek stezenia GFR zwia-
zany z procesem starzenia organizmu (2,2 v. 0,5 ml/
/min/1,73 m®narok, p = 0,006) [23]. U podstaw tego
zjawiska prawdopodobnie lezy zwigzane z zawalem
serca przyspieszenie postepu glomerulosclerosis
u tych chorych, jednak doktadny patomechanizm
1 zwiazane z nim ewentualne mozliwoSci terapeu-
tyczne wymagaja dalszych badan. Na podstawie
wielu obserwacji mozna stwierdzic, ze zalezno$c¢ pa-
togenetyczna miedzy IRF a AMI wydaje sie obu-
stronna, poniewaz zaréwno upoSledzona funkcja
nerek zwieksza ryzyko wystgpienia zawalu serca,
jak 1 wystapienie zawalu upoS$ledza funkcje nerek.

Nie tylko trwate pogorszenie funkcji nerek
wplywa ujemnie na rokowanie pacjentow po prze-
bytym AMI. Na podstawie przeprowadzonego przez
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Lathamsetty 1 wsp. [24] badania Prevention of RE-
nal and Vascular ENdstage Disease (PREVEND)
wynika, ze wewnatrzszpitalny wzrost stezenia kre-
atyniny zwieksza znaczaco SmiertelnoS¢ niezalez-
nie od tego, czy wzrost ten utrzyma sie, czy tez jej
stezenie powroci do normy. W badanej przez nich
populacji $miertelno$¢ w grupie, w ktorej doszto do
krotkotrwalego podwyzszenia stezenia kreatyniny,
byla znamiennie wieksza niz w grupie, w ktorej
wartoSci nie wzrosly znaczaco (7,4% v. 27%), i po-
réwnywalna ze SmiertelnoScia w grupie, w ktorej
podwyzszone warto$ci kreatyniny nie powrocily do
stanu wyjSciowego (27% v. 23%). Krotkotrwate
podwyzszenie stezenia kreatyniny okazalo sie nie-
zaleznym czynnikiem Smiertelno$ci 6-miesiecznej
[24]. Tak wiec rowniez mechanizmy tego zjawiska
pozostaja wciaz niejasne.

Stopien pozawalowego obnizenia stezenia GFR
zalezy w duzej mierze od mechanizmu, w jakim
nerki zostaly uszkodzone. Kowalczyk 1 wsp. badali
roznice w rokowaniu w zaleznosSci od tego, czy upo-
Sledzenie funkcji nerek byto spowodowane istnie-
jaca CKD, czy tez wywolane podaniem $rodka kon-
trastowego [25]. Najistotniejszym wyodrebnionym
przez nich niezaleznym czynnikiem prognostycz-
nym bylo wystapienie wstrzasu kardiogennego.
Chociaz najgorsze wyniki odlegle zanotowali w gru-
pie pacjentow z CKD, jednak po dostosowaniu pa-
cjentow w poszczegolnych grupach pod wzgledem
wspolistniejacych czynnikow obcigzajacych (w tym
wstrzasu kardiogennego), okazalo sie, ze CIN jest
znacznie silniejszym czynnikiem ryzyka niz CKD,
zwlaszcza przy wspolistniejacej cukrzycy. Wieksza
Smiertelno$c¢ pacjentéw z CKD mozna wytlumaczy¢
w tym wypadku czestszym wystepowaniem w tej
grupie wstrzasu kardiogennego.

Poza wstrzasem kardiogennym i CKD istnieje
wiele czynnikow, ktore zwiekszaja ryzyko wysta-
pienia CIN. Do najczeSciej wystepujacych naleza
cukrzyca, czas > 6 h od wystapienia objawoéw do
reperfuzji oraz przednia lokalizacja zawatu [26].

Zapobieganie i leczenie

Podstawe postepowania i leczenia ostrych ze-
spolow wiencowych z uniesieniem odcinka ST
(STEMI) stanowia rekomendacje Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (ESC, European
Society of Cardiology) oraz amerykanskich towa-
rzystw kardiologicznych, ktore sg aktualizowane co
kilka lat. Najnowsze wytyczne Europejskiego To-
warzystwa Kardiologicznego dotyczace postepowa-
nia w zawale serca z uniesieniem odcinka ST z 2008
roku zalecaja w grupie pacjentow z uposledzona

funkcja nerek postepowanie zgodne z zaleceniami
dla catej populacji, podkre§lajac jednocze$nie ko-
nieczno$¢ uwzglednienia choroby nerek przy wy-
borze strategii leczenia reperfuzyjnego oraz stoso-
wanego leczenia farmakologicznego ze wzgledu na
gorsze rokowanie w tej grupie pacjentow [27]. Jed-
nak zar6wno w wytycznych europejskich, jak
1 w amerykanskich nie wyodrebnia sie standardow
leczenia ujetych w klasy zalecen i poziomy wiary-
godnoSci dla szczegoblnej populacji, jaka jest ciagle
rosnaca grupa pacjentoéw z przewlekia chorobg ne-
rek oraz z niewydolno$cia nerek. Wytyczne formu-
tuje sie na podstawie analizy wynikow badan rad-
nomizowanych oraz obserwacji z rejestréw obejmu-
jacych w zalozeniu jak najwieksza grupe chorych na
zawal serca. Na potrzeby niniejszej pracy przeana-
lizowano badania, na ktorych podstawie ogloszono
zalecenia ESC z 2005 roku dotyczace PCI [28]. Ana-
lizujac kryteria wigczenia chorych do poszczeg6l-
nych badan, mozna zauwazy¢ duza heterogenno$é
grup pod wzgledem funkcji nerek. W okoto potowie
badan randomizowanych, potwierdzajacych poziom
wiarygodnoSci A lub B zalecenia, kryterium wyla-
czenia z badania byta niewydolno§¢ nerek kazdego
stopnia lub podwyzszone stezenie kreatyniny
w surowicy krwi (> 1,7-3,5 mg/dl) [29]. W Swietle
powyzszych obserwacji mozna stwierdzic, ze sto-
sowanie zalecen pochodzacych z wytycznych doty-
czacych postepowania inwazyjnego w zawale serca
moze sie spotkac z duzymi ograniczeniami u cho-
rych z zawalem serca i wspolistniejaca uposledzong
funkcja nerek. W zwigzku z tym trwaja badania nad
sposobami postepowania i1 leczenia w tej grupie
chorych. Jak juz wspomniano wyzej, nawet przej-
Sciowy wzrost stezenia kreatyniny w surowicy krwi
1 pogorszenie GFR s3 niekorzystnymi czynnikami
rokowniczymi w ostrym zawale serca [24]. Glowna
przyczyna tych zaburzen jest wystapienie CIN.
W opublikowanych przez Kanadyjskie Towarzystwo
Radiologiczne wytycznych dotyczacych zapobiega-
nia CIN u pacjentow poddawanych procedurom dia-
gnostycznym ileczniczym z zastosowaniem kontra-
stu zaleca sie, szczegdlnie u pacjentow wysokiego
ryzyka wystgpienia CIN (GRF < 30 ml/min), sto-
sowanie kontrastu izo- lub niskoosmolalnego ze
wzgledu na mniejsza nefrotoksyczno$¢ w poréwna-
niu z kontrastem wysokoosmolalnym [15]. Aspelin
1 wsp. wykazali natomiast przewage stosowania
kontrastu izoosmolalnego nad niskoosmolalnym
u pacjentow wysokiego ryzyka iz cukrzyca [30]. Ze
wzgledu na duze roznice w osmolalno§ci miedzy
poszczeg6lnymi preparatami nalezy przeprowadzié
dalsze badania w celu ustalenia optymalnego Srod-
ka kontrastowego dla tej grupy pacjentow. Zaleca
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sie rowniez ograniczenie ilo$ci kontrastu podawa-
nego podczas procedury. Wedtug wytycznych Ka-
nadyjskiego Towarzystwa Radiologicznego za ilo§¢é
niosaca minimalne ryzyko wystapienia CIN uwaza
sie 100-140 ml kontrastu podczas jednej procedu-
ry. Powyzsze wytyczne zalecaja rowniez rutynowe
prowadzenie plynoterapii z zastosowaniem 0,9%
NaCllub NaHCO; w celu zwiekszenia wolemii [15].
Masuda i wsp. wykazali u pacjentow poddanych in-
terwencjom wiencowym w trybie pilnym zmniejsze-
nie czesto$ci wystepowania CIN przy zastosowaniu
dwuweglanu sodu w poroéwnaniu z chlorkiem sodu
(7% v. 35%, p = 0,01) [31]. Zaleca sie rowniez roz-
wazenie stosowania acetylocysteiny, szczegoblnie
w grupie pacjentow z GFR < 60 ml/min ze wzgle-
du na jej dzialanie antyrodnikowe [32]. Nallamothu
1 wsp. w przeprowadzonej metaanalizie 20 badan
randomizowanych, analizujacych wplyw stosowania
acetylocysteiny na ryzyko wystapienia CIN, wyka-
zali trend w kierunku rzadszego wystepowania CIN
po zastosowaniu leku, nie uzyskujac jednak zna-
miennoSci statystycznej [33]. Briguori 1 wsp. [34]
w badaniu randomizowanym Renal Insufficiency
Following Contrast Media Administration (REME-
DIAL), przeprowadzonym w grupie 326 pacjentow
charakteryzujacych sie Srednim i wysokim ry-
zykiem, poddanych angiografii i/lub angioplastyce
tetnic wiencowych lub obwodowych, stwierdzili
przewage lacznego stosowania dwuweglanu
sodu z N-acetylocysteing nad stosowaniem chlor-
ku sodu w polaczeniu z N-acetylocysteing oraz
chlorku sodu z N-acetylocysteing oraz kwasem
askorbowym w zmniejszaniu czestoSci wystepowa-
nia CIN (1,9% v. 9,9% v. 10,3%) [35]. Kelly 1 wsp.
w opublikowanej niedawno metaanalizie 41 badan
randomizowanych, obejmujacych acznie 3622 pa-
cjentéw poddanych ré6znym procedurom diagno-
stycznym i leczniczym z zastosowaniem kontrastu,
wykazali przewage stosowania N-acetylocysteiny,
mannitolu i teofiliny w porownaniu z samg plynote-
rapia stosowana w okresie okotozabiegowym w za-
pobieganiu nefropatii pokontrastowej [35].
Istniejg doniesienia, w ktorych informuje sie
o nefroprotekcyjnym dzialaniu duzych dawek sta-
tyn w ostrym zawale serca leczonym inwazyjnie ze
wzgledu na ich wlaSciwoS$ci antyoksydacyjne [36].
Patti 1 wsp. [37] w przeprowadzonym badaniu pro-
spektywnym, obejmujacym ponad 4 tysigce pacjen-
tow poddanych PCI, stwierdzili mniejszy odsetek
wystepowania CIN u pacjentéw leczonych statyna-
mi w pordwnaniu z pacjentami poddanymi standar-
dowej terapii (3% v. 27%, p < 0,0001). Natomiast
po przeprowadzeniu analizy w podgrupach chorych

zaobserwowano brak korzy$ci ze stosowania statyn
w celu nefroprotekcji, w grupie pacjentow z wyjscio-
wym klirensem kreatyniny < 40 ml/min [38]. Po-
dobne wyniki w grupie chorych leczonych pier-
wotng PCI w §wiezym zawale serca uzyskal Zhao
1 wsp. [38]. Zaobserwowali oni znaczny spadek od-
setka CIN po zastosowaniu leczenia wstepnego sta-
tynami (7,1% 1 20,6%, p < 0,01) [39]. Natomiast
w randomizowanym badaniu PROMISS przeprowa-
dzonym metoda podwdjnie Slepej proby, obejmuja-
cym pacjentow leczonych simwastatyng w tacznej
dawce 160 mg, z towarzyszaca niewydolno$cia ne-
rek, klirensem kreatyniny < 60 ml/min lub steze-
niem Kreatyniny w surowicy > 1,1 mg/dl, podda-
wanych koronarografii, nie wykazano korzysSci
w redukcji czestoSci wystepowania CIN (2,5% v.
3,4%, p =1, 00) [39]. Istnieje rowniez wiele innych
metod nefroprotekcji podczas inwazyjnych proce-
dur kardiologicznych, w tym leczenia zawalu ser-
ca, jednak dotychczas nie uzyskano jednoznacznych
1 wiarygodnych wynikow potwierdzajacych ich sku-
tecznosé [40].

Ogolne zalecenia Kanadyjskiego Towarzystwa
Radiologicznego dotyczace profilaktyki CIN u pa-
cjentow poddawanych wszelkim procedurom wyma-
gajacym zastosowania kontrastu w zalezno§ci od
wyjSciowego GFR przedstawiono w tabeli 2 [15].

Podsumowanie

Z powyzszego przegladu badan wynika, ze upos-
ledzona funkcja nerek ma istotny wplyw na poste-
powanie i rokowanie u pacjentow z zawalem serca.
Gorsza funkcja nerek wigze sie z istotnie wiekszym
ryzykiem powiklan, z czestszym wystepowaniem
niekorzystnych zdarzen sercowo-naczyniowych
oraz wyzsza Smiertelno$cig zar6wno w obserwacji
wewnatrzszpitalnej, jak 1 odleglej. Analizujac wyniki
przedstawionych prac, mozna zaobserwowac duza
niejednorodno$¢ sposobow oceny funkcji nerek oraz
definicji IRF. W zwigzku z tym wystepuje duza roz-
biezno$§¢ w okreS§laniu procentowego udzialu pa-
cjentdw z poszczegdlnymi stopniami IRF w bada-
nych grupach. Ponadto wiele badan uwzglednia je-
dynie w ograniczonym stopniu chorych z IRF ze
wzgledu na kryteria wylaczenia wykluczajace wiek-
sz0$C pacjentow z bardziej zaawansowanymi stadia-
mi choroby nerek.

Niezaleznie jednak od metod badania oraz przy-
jetych podzialow dysfunkcja nerek jest bardzo istot-
nym prognostycznie czynnikiem w zawale serca i jej
diagnozowanie, zapobieganie oraz leczenie wydaje sie
juz standardem postepowania w tej grupie chorych.
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Tabela 2. Zalecenia Kanadyjskiego Towarzystwa Radiologicznego dotyczgce profilaktyki
nefropatii pokontrastowej

Ogolne zalecenia dotyczace pacjentéw z GFR < 60 ml/min/1,73 m?
Unikanie stosowania jodowych $rodkéw kontrastowych, jesli tylko jest to mozliwe
Unikanie stosowania lekdw neurotoksycznych w ciggu 48 godzin przed zastosowaniem kontrastu

Unikanie wysokoosmolalnych srodkéw kontrastujacych. Stosowanie izoosmolalnych i niskoosmolalnych
srodkéw kontrastujacych

Stosowanie minimalnych ilosci kontrastu oraz unikanie powtérnych wstrzyknieé¢ kontrastu w ciggu 72 godzin
Nalezy rozwazy¢ podanie acetylocysteiny. Trzeba prowadzi¢ dalsze badania nad zastosowaniem tego $rodka
Szczego6towe zalecenia dotyczace pacjentéw z GFR 30-60 ml/min/1,73 m?

Nalezy unika¢ odwodnienia pacjentéw. Trzeba rozwazy¢ doustne lub dozylne podanie ptynéw

Nalezy rozwazy¢ wykonanie kontrolne oznaczenia GFR po 48 godzinach od podania kontrastu
Szczegébtowe zalecenia dotyczace pacjentéw z GFR < 30 ml/min/1,73 m?

Dozylne podanie ptyndw w celu zwigkszenia wolemii (sdl fizjologiczna lub dwuweglan sodu)
Nalezy wykona¢ powtdrne oznaczenie GFR po 48 godzinach od podania kontrastu

GFR (glomerular filtration rate) — filtracja kigbuszkowa

Oswiadczenie

Autorzy nie zglaszaja konfliktu interesow zwia-

zanego z niniejszym artykutem.

128

PiSmiennictwo

Sarnak M.J., Levey A.S., Schoolwerth A.C. i wsp. American
Heart Association Councils on Kidney in Cardiovascular Disease,
High Blood Presure Research, Clinical Cardiology, and Epidemi-
ology and Prevention. Kidney disease as a risk factor for develop-
ment of cardiovascular disease: A statement from the American
Heart Association Councils on Kidney in Cardiovascular Disease,
High Blood Pressure Research, Clinical Cardiology, and Epidemi-
ology and Prevention. Circulation 2003; 108: 2154-2169.

Gibson C.M., Pinto D.S., Murphy S.A. i wsp. Association of crea-
tinine and creatine clearance on presentation in acute myocar-
dial infarction with subsequent mortality. J. Am. Coll. Cardiol.
2003; 42: 1535-1543.

Sgrensen C.R., Brendorp B., Rask-Madsen C., Kgber L., Kjgller E.,
Torp-Pedersen C. The prognostic importance of creatinine clear-
ance after acute myocardial infarction. Eur. Heart J. 2002; 23:
948-952.

Yamaguchi J., Kasanuki H., Ishii Y. i wsp. Serum creatinine on
admission predicts long-term mortality in acute myocardial inf-
arction patients undergoing successful primary angioplasty. Data
from the Heart Institute of Japan Acute Myocardial Infarction
(HIJAMI) Registry. Circ. J. 2007; 71: 1354-1359.

Assali A.R., Brosh D., Ben-Dor I. i wsp. The impact of renal
insufficiency on patients outcomes in emergent angioplasty for
acute myocardial infarction. Cathet. Cardiovasc. Interv. 2007;
69: 395-400.

Holzmann M.J., Hammar N., Ahnve S., Nordqvist T., Pehrsson K.,
Ivert T. Renal insufficiency and long-term mortality and inci-
dence of myocardial infarction in patients undergoing coronary
artery bypass grafting. Eur. Heart J. 2007; 28: 865-871.

Keeley E.C., BouraJ.A., Grines C.L. Primary angioplasty versus
intravenous thrombolytic therapy for acute myocardial infarc-
tion: a quantitative review of 23 randomised trials. Lancet 2003;
361: 13-20.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Marenzi G., Lauri G., Assanelli E. i wsp. Contrast-induced neph-
ropathy in patients undergoing primary angioplasty for acute
myocardial infarction. J. Am. Coll. Cardiol. 2004; 44: 1780-1785.
National Kidney Foundation. K/DOQI clinical practice giude-
lines for chronic kidney disease: evaluation, classification and
stratification. Am. J. Kidney Dis. 2002; 39 (2 supl.): I80-193.
Hunsicker L.G., Adler S., Caggiula A. i wsp. Predictors of the
progression of renal disease in the Modification of Diet in Renal
Disease Study. Kidney Int. 1997; 51: 1908-1919.

Levey A.S., Coresh J., Balk E. i wsp. National Kidney Founda-
tion practice guidelines for chronic kidney disease: evaluation,
classification, and stratification. Ann. Intern. Med. 2003; 139:
137-147.

Cockcroft D.W., Gault M.H. Prediction of creatinine clearance
from serum creatinine. Nephron 1976; 16: 31-41.

Ludbrook J. Statistical techniques for comparing measurers and
methods of measurement: a critical review. Clin. Exp. Pharma-
col. Physiol. 2002; 29: 527-536.

McCullough P.A., Stacul F., Becker C.R. i wsp. Contrast-induced
nephropathy: Clinical insights and practical guidance a report
from the CIN consensus working panel. Am. J. Cardiol. 2006; 98
(supl. 6A).

Benko A., Fraser-Hill M., Magner P. i wsp. Canadian Associa-
tion of Radiologists: consensus guidelines for the prevention of
contrast induced nephropathy. Can. Assoc. Radiol. J. 2007; 58:
79-87.

Vasu S., Gruberg L., Brown D.L. The Impact of advanced chronic
kidney disease on in-hospital mortality following percutaneous
coronary intervention for acute myocardial infarction. Cathet.
Cardiovasc. Interv. 2007; 70: 701-705.

Schiffrin E.L., Lipman M.L., Mann ]. Chronic kidney disease:
effects on the cardiovascular system. Circulation 2007; 116: 85-97.
Vanholder R., Massy Z., Argiles A., Spasovski G., Verbeke F.,
Lameire N. Chronic kidney disease as cause of cardiovascular mor-
bidity and mortality. Nephrol. Dial. Transplant. 2005; 20: 1048-1056.
Sarnak M.]., Levey A.S., Schoolwerth A.C. i wsp. Cardiovascular
disease, high blood pressure research, clinical cardiology, and
statement from the American Heart Association Councils on
Kidney in kidney disease as a risk factor for development of
cardiovascular disease: a epidemiology and prevention. Circula-
tion 2003; 108: 2154-2169.

www.fce.viamedica.pl



20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

Andrzej Lekston 1 wsp., Upo$ledzona funkcja nerek w zawale serca

Osten M.D., Ivanov J., Eichhofer J. i wsp. Impact of renal insuffi-
ciency on angiographic, procedural, and in-hospital outcomes
following percutaneous coronary intervention. Am. J. Cardiol.
2008; 101: 780-785.

Yamaguchi J., Kasanuki H., Ishii Y. i wsp. Prognostic signifi-
cance of serum creatinine concentration for in-hospital mortality
in patients with acute myocardial infarction who underwent suc-
cessful primary percutaneous coronary intervention (from the
Heart Institute of Japan Acute Myocardial Infarction [HIJAMI]
Registry). Am. J. Cardiol. 2004; 93: 1526-1528.

Koganei H., Kasanuki H., Ogawa H., Tsurumi Y. Association of
glomerular filtration rate with unsuccessful primary percutane-
ous coronary intervention and subsequent mortality in patients
with acute myocardial infarction. Circ. J. 2008; 72: 179-185.
Eijkelkamp W.B., de Graeff P.A., van Veldhuisen D.J. i wsp.
Effect of first myocardial ischemic event on renal function. Am.
J. Cardiol. 2007; 100: 7-12.

Latchamsetty R., Fang J., Kline-Rogers E. i wsp. Prognostic
value of transient and sustained increase in in-hospital creati-
nine on outcomes of patients admitted with acute coronary syn-
drome. Am. J. Cardiol. 2007; 99: 939-942.

Kowalczyk J., Lenarczyk R., Kowalski O. i wsp. Risk stratifica-
tion according to the type of impaired renal function in patients
with acute myocardial infarction treated with percutaneous cor-
onary intervention. Kardiol. Pol. 2007; 65: 635-643.

Marenzi G., Lauri G., Assanelli E. i wsp. Contrast-induced nephro-
pathy in patients undergoing primary angioplasty for acute myo-
cardial infarction. J. Am. Coll. Cardiol. 2004; 44: 1780-1785.

de Werf F.W., Bax J., Betriu A. i wsp. Management of acute
myocardial infarction in patients presenting with persistent
ST-segment elevation. The task force on the management of
ST-segment elevation acute myocardial infarction of the Euro-
pean Society of Cardiology. Eur. Heart J. 2008; 29: 2909-2945.
Silber S., Albertsson P., Avile’s F.F. i wsp. Guidelines for percu-
taneous coronary interventions the task force for percutaneous
coronary interventions of the European Society of Cardiology.
Eur. Heart J. 2005; 26: 804-847.

Keeley E.C., Boura J.A., Grines C.L. Primary angioplasty versus
intravenous thrombolytic therapy for acute myocardial infarc-
tion: A quantitative review of 23 randomised trials. Lancet 2003;
361: 13-20.

www.fce.viamedica.pl

30.

31

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

Aspelin P., Aubry P., Fransson S.G., Strasser R., Willenbrock R.,
Berg K.J. Nephrotoxic effects in high-risk patients undergoing
angiography. N. Engl. J. Med. 2003; 348: 491-499.

Masuda M., Yamada T., Mine T. i wsp. Comparison of use-
fulness of sodium bicarbonate versus sodium chloride to pre-
vent contrast-induced nephropathy in patients undergoing
an emergent coronary procedure. Am. J. Cardiol. 2007; 100:
781-786.

Briguori C., Colombo A., Airoldi F. i wsp. Nephrotoxicity of low-
osmolality versus iso-osmolality contrast agents: impact of
N-acetylcysteine. Kidney Intern. 2005; 68: 2250-2255.
Nallamothu B.K., Shojania K.G., Saint S. i wsp. Is acetylcysteine
effective in preventing contrast-related nephropathy? A meta-
analysis. Am. J. Med. 2004; 117: 938-947.

Briguori C., Airoldi F., D’Andrea D. i wsp. Renal insufficiency
following contrast media administration trial. Circulation 2007;
115; 1211-1217.

Kelly A.M., Dwamena B., Cronin P., Bemstein S.]J., Carlos R.C.
Meta-analysis: effectiveness of drugs for preventing con-
trast-induced nephropathy. Ann. Intern. Med. 2008; 148:
284-294.

Chyrchel M., Rakowski T., Rzeszutko L. i wsp. Effects of high-
-dose statin administered prior to coronary angioplasty on the
incidence of cardiac events in patients with acute coronary syn-
drome. Kardiol. Pol. 2006; 64: 1357-1362.

Patti G., Nusca A., Chello M. i wsp. Usefulness of statin pre-
treatment to prevent contrast-induced nephropathy and to im-
prove long-term outcome in patients undergoing percutaneous
coronary intervention. Am. J. Cardiol. 2008; 101: 279-285.

Zhao ]J.L., Yang Y.J., Zhang Y.H., You S.J., Wu Y.J., Gao R.L.
Effect of statins on contrast-induced nephropathy in patients
with acute myocardial infarction treated with primary angioplas-
ty. Int. J. Cardiol. 2008; 126: 435-436.

Jo S.H., Koo B.K., Park J.S. i wsp. Prevention of radiocontrast
medium-induced nephropathy using short-term high-dose simv-
astatin in patients with renal insufficiency undergoing coronary
angiography (PROMISS) trial: a randomized controlled study.
Am. Heart J. 2008; 155: 499: e1-€8.

Bouzas-Mosquera A., Vazquez-Rodriguez J.M. Prevention of
contrast-induced nephropathy in patients undergoing emergent
coronary procedures. Am. J. Cardiol. 2008; 101: 910.

129



