Przerwany kongres
— ,,America under attack”

Leszek Bryniarski

Tegoroczny kongres Tianscatheter
Cardiovascular Therapeutics zapowia-
dat sie, jak co roku, bardzo obiecuja-
co. Do Waszyngtonu przylecialem
w poniedziatek 10 wrze$nia po potu-
dniu. Cisz¢ wieczornego spaceru na
Mall przerywaly pojawiajace si¢ na tle
rozgwiezdzonego nieba samoloty

startujace z krajowego lotniska (by¢
moze ostatnie samoloty, ktdre z tego
lotniska wystartowaly).

Pierwszy dzief kongresu roz-
poczat sie w stoneczny wrze$niowy
poranek. W ,,gazecie kongresowej”
podano informacje, ze w tegorocz-
nym TCT bierze udziat ponad 10 000

uczestnikéw z 80 krajow. Okoto go-
dziny 10.00 zarzadzono ewakuacjg,
ale po kilku minutach poproszono
0 powrd6t na sale obrad — uznali$my,
ze chwilowe zamieszanie byto spowo-
dowane jaka$ btahostka. W potudnie
na sali pojawit si¢ dyrektor kursu, dr
Gregg W. Stone, ktdry poinformowat
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BIULETYN INFORMACYJNY SEKCJI KARDIOLOGII INWAZYJNEJ PTK

o atakach terrorystow w Stanach
Zjednoczonych i podjetej decyzji
o kontynuacji kursu. Ustny przekaz
nie oddaje grozy sytuacji, dopiero wi-
dok rozpadajacej si¢ wiezy WTC
(w internetowym serwisie informacyj-
nym CNN) u§wiadomit nam, co wy-
darzylo si¢ naprawde. Na popotu-
dniowej sesji zabrakto prowadzace-
go oraz kilku wyktadowcdw, znacznie
przerzedzily si¢ szeregi stuchaczy.

Nastepny dzien rozpoczat si¢ od
zebrania pozostatych na kongresie
uczestnikow w gtéwnej sali obrad.
Dyrektorzy kursu zakomunikowali,
ze odwotano wystawy firm i wszyst-
kie satelitarne sympozja firmowe.
Martin B. Leon i Gregg W. Stone
mowili o swoich osobistych uczuciach
po zaistniatej tragedii. Stwierdzili, ze
misja lekarzy zebranych na kursie jest
edukacja dla dobra chorych i zadecy-
dowali o prowadzeniu kursu w okro-
jonej formie, wedtug doraznie przy-
gotowanego przez pozostatych w Wa-
szyngtonie wyktadowcoéw programu.
W godzinach wieczornych, przy sali
Swiecacej pustkami, oficjalnie za-
mknigto TCT 2001.

W pierwszym dniu kursu uczest-
niczytem w sympozjum pt. ,,Harmo-
nizing pharmacological and mechani-
cal strategies in unstable angina and
acute myocardial infarction”. Poruszo-
no miedzy innymi zagadnienie tzw.
vulnerable plaque. Doktor C. 1. Ste-
fanadis (tworca metody) omowit
identyfikacje niestabilnej blaszki za
pomoca cewnika z termistorem. Co-
raz bardziej zaawansowane sg meto-
dy identyfikacji takiej blaszki za po-
moca MRI (magnetic resonance ima-
ging), czy optycznej tomografii kohe-
rencyjnej. Podkre§lono role wskazni-
kow zapalnych, a szczegllnie biatka
C reaktywnego (CRP, C-reactive pro-
tein), przy podziale na grupy ryzyka
chorych z ostrymi zespotami wiefico-
wymi. W leczeniu chorych z podwyz-
szonym stezeniem CRP podkreslono
oczywista role kwasu acetylosalicylo-
wego, ale rowniez statyn, ktore redu-
kuja ryzyko zwigzane z podwyzszo-
nym stezeniem CRP, najprawdopo-
dobniej poprzez swoje dziatanie ple-
jotropowe, miedzy innymi przeciwza-
palne. Inne metody postepowania ob-
nizajace stezenie CRP to: zmniejsze-
nie masy ciata (otylos¢ powoduje
wzrost stezenia IL-6 i CRP), aktyw-
nos¢ fizyczna (zmniejsza stezenie

CRP), whasciwe leczenie cukrzycy, za-
przestanie palenia tytoniu, ocena ry-
zyka zwigzanego z hormonalng tera-
pia zastepcza (cukrzyca, palenie ty-
toniu i estrogeny podwyzszaja steze-
nie CRP).

Omowienie leczenia chorych
z ostrymi zespotami wieicowymi bez
uniesienia odcinka ST jest niemozli-
we bez przypomnienia wynikéw ba-
dan FRISC II i TACTICS-TIMI 18.
Podkreslano fakt, ze uzycie przed in-
terwencja (upstream use) tirofibanu
powoduje, ze w ciggu pierwszych 24
godzin u chorych leczonych interwen-
cyjnie ryzyko podwyzszonej Smiertel-
nosci (early hazard) nie wystgpuje, co
obserwowano w badaniu FRISC IL
Przypomniano, ktérzy chorzy z grup
wysokiego ryzyka wymagaja wczesnej
interwencji. Sa to chorzy: 1) ze zmia-
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nami EKG w czasie bolu i//lub pod-
wyzszonymi wskaznikami enzyma-
tycznymi (CK-MB, troponiny, mio-
globina); 2) z bélami spoczynkowymi
z niestabilnoscia hemodynamiczna,
niewydolnoScig krazenia badz frakcja
wyrzutowa lewej komory ponizej
40%; 3) po wezedniejsze] interwencji
przezskornej badz po zabiegu pomo-
stowania tetnic wieficowych.

U chorych leczonych interwencyj-
nie poprawia si¢ jakoS¢ zycia. W cza-
sie 12 miesiecy obserwacji w badaniu
FRISC II jako$¢ zycia u chorych le-
czonych inwazyjnie byta istotnie wyz-
szanizu chorych leczonych zachowaw-
czo. Interesujace sa réwniez dane
z badania FRISC II dotyczace czgsto-
$cizgonu i zawatu serca w 2-letniej ob-
serwacji w zaleznoSci od zaawansowa-
nia choroby. W grupie leczonej inwa-
zyjnie, w przeciwienstwie do leczonej
zachowawczo, nie stwierdzono rdznic

pomiedzy osobami z chorobg jedno-,
dwu-, lub trdjnaczyniowa.

Przedstawiono 6-miesigczne wy-
niki badania TARGET, pierwszego
badania poréwnujacego dwa bloke-
ry IIb//11a, obejmujacego grupe 4809
chorych ze stabilng choroba wien-
cowa lub ACS, u ktérych zaplanowa-
no wykonanie PCI w naczyniu natyw-
nym i/lub grafcie z planowanym za-
lozeniem stentu. Jak pamigtamy, po
30 dniach podstawowe kryterium
oceny badania, okreslone jako zgon,
zawal serca i pilna TVR (target vessel
revascularization), stwierdzono
u 7,6% pacjentow leczonych tirofiba-
nem i 6,0% chorych w grupie ab-
cyksymabu (p = 0,038). Po 6 miesia-
cach nie stwierdzono istotnej rézni-
cy, dodatkowe kryteria badania
stwierdzano u 14,4% vs. 13,8% (p =
= 0,509). Przedstawiono réwniez
analize¢ w podgrupach. W grupie cho-
rych z cukrzycg 6-miesigczne ztozo-
ne kryterium oceny badania (zgon,
zawal, TVR) stwierdzono u 15,2%
chorych leczonych tirofibanem i 16,9
% leczonych abcyksymabem (p =
0,61). Prawie identyczna czgstos¢ tych
zdarzen stwierdzono u pacjentow le-
czonych w Stanach Zjednoczonych
oraz leczonych wezes$niej klopidogre-
lem. Stwierdzono natomiast inng od-
powiedz na leczenie tirofibanem i ab-
cyksymabem, w zalezno$ci od klinicz-
nego stanu chorych. U chorychz ACS
ztozone kryterium oceny badania
stwierdzano u 17,2% chorych w gru-
pie tirofibanu i 14,7% chorych w gru-
pie abcyksymabu (p = 0,05), u cho-
rych bez ACS byto to 9,6% vs. 12,2%
(p = 0,08).

W drugim i, jak si¢ wieczorem
okazato, ostatnim dniu kursu moje
najwieksze zainteresowanie wzbudzi-
fa prezentacja wynikow badania RA-
VEL (RAndomized (double blind) stu-
dy with the sirolimus-coated BX VE-
Locity balloon expandable stent in the
treatment of patients with de novo na-
tive coronary artery lesions), w kilka dni
po ich oficjalnym ogloszeniu na Kon-
gresie Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego w Sztokholmie
idyskusja na temat stentéw pokrywa-
nych substancjami antyproliferacyj-
nymi. By¢ moze stenty powlekane za-
pewnia wykonywanie PCI w spos6b
idealny, czyli: 1) bezpieczny (bez
komplikacji); 2) przewidywalny; 3)
mozliwy do zastosowania u wszyst-
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kich pacjentéw; 4) definitywny (bez
restenozy). Stenty spelniajace te wa-
runki bylyby rewolucja w kardiologii
interwencyjnej. Patrick W. Serruys
wyr6znit nastepujace okresy w kar-
diologii interwencyjnej: 1977-1988
— angioplastyka balonowa; 1988-
1993 — angioplastyka z uzyciem no-
wych urzadzen; 1993-2000 — ,,sza-
lenstwo stentowania”; 2001-? —
stenty pokrywane lekami i euforia.
Stent uzyty w badaniu RAVEL
—BX Velocity — jest pokryty
warstwa gruboSci 5-10 mikronéw za-
wierajaca 2 polimery i rapamycyne
(sirolimus) w stalych proporcjach.
Sktada si¢ z dwdch warstw podstawo-
wych, gdzie znajduje si¢ polimer z ra-
pamycyna i wierzchniej — bariery
dyfuzyjnej. Rapamycyna uwalnia si¢
w sposob kontrolowany, dziala po-
przez hamowanie cyklu komdrkowe-
go w pdznej fazie G1 (przylacza si¢
do wewnatrzkomdrkowego recepto-
ra biatkowego [FKBP12] i redukuje
fosforylacje bialek). Wykazuje duza
aktywno$¢ cytostatyczng gtodwnie
w stosunku do namnazajacych si¢ ko-
morek migsni gladkich. Do badania
RAVEL z uzyciem stentu BX Velo-
city firmy Cordis pokrywanego rapa-
mycyna (sirolimus), gdzie podstawo-
wym kryterium oceny badania byla
angiografia, po 6 miesiagcach wlaczo-
no 236 chorych (120 w grupie rapa-
mycyny i 116 w grupie kontrolnej) ze
stabilng dtawica piersiowa (48% vs.
52%), niestabilng dlawica piersiowa
(41% vs. 37%) lub niemym niedo-
krwieniem (11% vs. 11%). Leczono
pojedyncze zmiany de novo, gdy zwe-
zenie przekraczalo 50% Swiatta na-
czynia (w naczyniach o wymiarach
2,5-3,5 mm), ktére mogly by¢ pokry-
te stentem o dtugosci 18 mm. Tiklo-
pidyne¢ lub klopidogrel podawano
przez 2 miesigce. Blokery IIb/I11a
otrzymato odpowiednio 10,1%19,5%
chorych. Zmiany byly gtéwnie typu
B1 (38% vs. 35%), B2 (54% i 61%),
zmiany typu A stanowily 8% 14%, nie
byto zmian typu C. Srednia dhugosé
zmiany wynosita 9,56 mmvs. 9,61 mm,
wymiar referencyjny naczynia — 2,6
mm vs. 2,64 mm, MLD przed zabie-
giem — 0,94 mm vs. 0,95 mm, po za-
biegu — 2,43 mm vs. 2,41 mm; po 6
miesigcach 242 mmvs. 1,64 mm (p <
< 0,0001). Pézna utrata Swiatta wy-
nosita — 0,01 mm vs. 0,8 mm (p <
< 0,0001). Czgstos¢ restenozy w gru-

pie rapamycyny wynosita 0%, w gru-
pie kontrolnej 26% (p < 0,0001).
W subanalizie u chorych z cukrzyca
(ktorych byto 19 w grupie rapamycy-
ny i 25 w grupie kontrolnej) p6Zna
utrata $wiatta wynosita 0,08 mm vs.
0,82 mm, a czestos¢ restenozy w gru-
pie kontrolnej —42%. Analiza IVUS
po 6 miesigcach wykazata identyczng
objetos¢ stentu wynoszaca 131 mm?
vs. 132 mm’, a objgto$¢ neointimy wy-
nosita 2 mm® w grupie rapamycyny
vs. 37 mm?* w grupie kontrolnej (p <
< 0,0001). Analiza MACE byfa na-
stepujaca (grupa rapamycyny vs. gru-
pa kontrolna): zgony — 0% vs. 1,7%,
zawaly z zalamkiem Q — 1,7% vs.
0%, zawaly bez zalamka Q — 0,8%
vs. 2,5%, TVR-CABG — 0,8% vs.
0,9% (w grupie rapamycyny spowo-
dowany progresja zwezenia w obre-
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Dzien drugi — sali $wiecgcej pustkami
w czasie TCT jeszcze nie widziano

bie ostium LAD i pnia, a nie reste-
noza), TLR-PCI—0% vs. 22%. Prze-
zycie wolne od MACE w grupie ra-
pamycyny wynosito 96,7% vs. 72,9%
w grupie kontrolnej (p = 0,0001). Nie
stwierdzono ostrej i podostrej zakrze-
picy, pdznych okluzji, a takze efektu
brzeznego. W konkluzji P. Serruys
stwierdzit, ze konieczna jest 5-letnia
obserwacja, zeby potwierdzi¢ trwa-
os¢ efektu obserwowanego po 210
dniach. Dhugofalowe potwierdzenie
wynikéw doprowadzi do drastycznych
zmian w taktyce i metodyce rewasku-
laryzacji. P. Serruys zakonczyl prezen-
tacje wynikow, stwierdzajac, ze szary
kolor wybrany przez sponsora bada-
nia jako tlo prezentowanych slajdéw
wynika z faktu, Ze jest to klepsydra
po Smierci restenozy.

Pomimo entuzjazmu nalezy pa-
migtac o pytaniach, na ktore jeszcze
nie ma odpowiedzi. Moze to by¢ nie-
prawidlowa reakcja $ciany naczynia,

co moze prowadzi¢ do péZnej zakrze-
picy lub pdzZnej restenozy. Koniecz-
na jest dlugotrwatla obserwacja w du-
zej grupie chorych, aby upewnic sie,
Ze nowa terapia nie prowadzi do po-
waznych klinicznych dziatan ubocz-
nych. Tizeba pamietaé, ze do prezen-
towanych badafn wybrano zmiany naj-
prostsze. Czy mozliwe bedzie lecze-
nie wszystkich zmian (ostialnych, bi-
furkacji, restenozy w stencie, zdege-
nerowanych pomostéw zylnych, ma-
tych naczyf, zmian rozsianych, zwe-
zenia pnia, okluzji) za pomocg jed-
nego urzadzenia (a multi-lesion sin-
gle device approach), pokaze czas.
Stenty pokrywane prawdopodobnie
bedzie mozna uzy¢ poza naczyniami
wieficowymi, szczegdlnie w zweze-
niach tetnicy udowej powierzchow-
nej, gdzie czesto$¢ restenozy przy uzy-
ciu obecnych metod jest bardzo wy-
soka.

Wyniki badan, ktére obejma po-
nad 2000 chorych ze stentem Cy-
pher™ (oficjalna nazwa stentu firmy
Cordis pokrywanego rapamycyna)
powinny by¢ znane do konica 2002
roku (u50% chorych bedzie przepro-
wadzona kontrola IVUS). Badania te
(niektére juz zakonczone), to: FIM
(45 chorych), RAVEL (236 chorych),
SIRIUS US (1100 chorych), SIRIUS
EUROPE (350 chorych), restenoza
w stencie (40 chorych), zwezenie pnia
lewej tetnicy wiencowej (100 cho-
rych), bifurkacje (50 chorych), cho-
roba wielonaczyniowa — ARTS II
(600 chorych).

Badania z uzyciem innych lekéw
to: SCORE z uzyciem taxane na sten-
cie Quantum, TAXUS 1 — ze sten-
tem NIR pokrytym mala dawka ta-
xolu (60 chorych), ASPECT — ze
stentem V-flex firmy Cook pokrytym
taxolem (180 chorych), ACTION
i PharmaLink Trial z uzyciem stentu
firmy Guidant pokrytego aktynomy-
cyna D, stent PC-coated Biodivisio
i AVE Medtronic uwalniajacy czyn-
nik hamujacy aktywno$¢ c-myc w pro-
cesie transkrypcji.

W sprawozdaniu z ubiegloroczne-
go TCT napisalem o ,,indianskim le-
cie” w Waszyngtonie — w tym roku
lato bylo zbyt gorace.
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