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STRESZCZENIE

Pojecie ,dtawica piersiowa oporna na leczenie” dotyczy pa-
cjentéw z choroba niedokrwienng serca i cigzkimi dolegliwo-
$ciami dtawicowymi, ktérych nie udaje sie opanowac poprzez
intensyfikacje farmakoterapii ani procedury rewaskularyza-
cji naczyn wieficowych. W ostatnich lat podejmowane byty
liczne farmakologiczne oraz niefarmologiczne proby terapii
tej grupy pacjentéw jednakze poziom wiarygodno$ci danych
potwierdzajgcych ich bezpieczenstwo i skutecznos¢ jest bardzo
rézny. Przezcewnikowe zwezenie zatoki wiencowej wydaje sie
interesujaca opcja dla chorych z ciezka, oporng na leczenie
dtawica piersiowg, u ktérych mozliwosci farmakoterapii oraz
leczenia interwencyjnego, zaréwno przezskdrnego jaki i kardio-
chirurgicznego, zostaty wyczerpane. W artykule przedstawiono
podstawy teoretyczne oraz wyniki pierwszych badan klinicznych
dotyczacych tej nowej metody terapii.

Stowa kluczowe: dtawica oporna na leczenie, zatoka wieficowa
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ABSTRACT

The term “refractory angina” concerns patients with ischemic
heart disease and severe angina pectoris resistant to optimal
pharmacotherapy and coronary revascularization. Recently,
numerous pharmacological and non-pharmacological methods
have been applied to treat this group of patients, however the
evidence for their safety and effectiveness are inconsistent.
Transcatheter narrowing of the coronary sinus seems to be an
interesting therapeutic option for patients with severe, refractory
angina pectoris were pharmacotherapy and percutaneous or
cardiac surgery procedures have become ineffective. The article
presents the theoretical background and the results of the first
clinical trials on this new method of therapy.
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Jedng ze szczegdlnych postaci przewlektych ze-
spotéw wiencowych, wyodrebnionych w ostatnich
standardach Europejskiego Towarzystwa Kardiolo-
gicznego dotyczacych ,Rozpoznawiania i leczenia
przewlektych zespotéw wiencowych” opublikowa-
nych w 2019 roku, jest ,dtawica oporna” [1]. Po-
jecie ,dtawicy opornej na leczenie” odnosi sie do
pacjentéw z istotnymi zwezeniami tetnic wiencowych
[w tym takze o charakterze przewlektej niedroznosci
(CTO, chronic total occlusion)], z ciezkimi objawami
dtawicowymi [IIl/IV wg Canadian Cardiovascular So-
ciety (CCS)] utrzymujgcymi sie o ponad 3 miesiecy
i wynikajgcymi z potwierdzonego i odwracalnego
niedokrwienia. Objawéw w tej grupie chorych nie
udaje sie opanowac poprzez intensyfikacje leczenia
wykorzystujac petne spektrum lekéw przeciwdta-
wicowych ani procedurami rewaskularyzacji czy
to poprzez zabiegi wielonaczyniowej angioplastyki
naczyn wiencowych (w tym zmian o charakterze CTO)
czy poprzez ich chirurgiczne pomostowanie. Takich
chorych spotykamy coraz cze$ciej w naszej praktyce
w zwigzku ze starzeniem sie populacji, z wiekszym



zaawanasowaniem choroby niedokrwiennej serca
i licznymi chorobami wspatistniejgcymi w tym gtéw-
nie nadci$nieniem tetniczym, cukrzycg i otytoscia.
Jakos$é zycia chorych z dtawicg oporng na leczenie
jest zta i wigze sie z wielokrotnymi hospitalizacjami
i bedgcymi ich nastepstwem wysokimi kosztami dla
systemu opieki zdrowotnej.

W ciaggu ostatnich lat podejmowano liczne préby
terapii tej grupy pacjentéw, jednak poziom wiarygod-
nosci danych potwierdzajgcych ich bezpieczenstwo
i skutecznos¢ byt bardzo rézny — od obiecujgcych
do ztych. Wiekszos$é z tych préb klinicznych nie
byta badaniami z randomizacjg i grupg kontrolna,
w ktérych przeprowadzano leczenie pozorowane
(sham procedure), a ocena efektu placebo wydaje
sie tu szczegdlnie uzasadniona. Na podstawie wspo-
mnianych wczesniej standardéw u pacjentéw z ,,dta-
wicg oporng” w celu ztagodzenia objawéw mozna
rozwazy¢ zastosowanie wzmocnionej zewngtrznej
kontrapulsacji [2] czy stymulacje rdzenia kregowe-
go [3], jednak powyzsze opcje terapeutyczne, wedtug
wiedzy autoréw, nie sg dostepne w Polsce. Obiecu-
jace wyniki wydaje sie mie¢ takze aktywne leczenie
autologicznymi komoérkami hematopoetycznymi
CD34+, na co wskazuje wynik metaanalizy 3 badan
z randomizacjg obejmujgcej 304 chorych, w ktorej
taki sposob terapii miat istotny wptyw na wydtuzenie
czas trwania wysitku oraz zmniejszenie czestosci
wystepowania dfawicy [4]. Laserowa przezmie$niowa
rewaskularyzacja jest natomiast obecnie uwazana za
procedure nieskuteczng i niezalecang [5].

Przezcewnikowe zwezenie zatoki wiencowej wydaje
sie interesujacy i juz dostepng w Polsce opcjg dla

chorych z ciezkg, oporng na leczenie dtawicg pier-
siowg, u ktérych mozliwosci farmakoterapii oraz
leczenia interwencyjnego, zaréwno przezskdrne-
go, jak i kardiochirurgicznego, zostaty wyczerpane.
Zabieg opiera sie na koncepcji amerykanskiego
kardiochirurga Claudia Becka (zdobywcy nagrody
Nobla w dziedzienie medycyny w 1952 roku), ktéry
w latach 1950-1960 poprzez chirurgiczne zwezenie
zatoki wiencowej (o0 60-70% do $wiatta okoto 3 mm)
uzyskiwat redystrybucje przeptywu krwi w miocar-
dium u chorych z ciezkg dfawicg piersiowa. Zabieg
byt zwigzany ze zmniejszeniem objawéw dtawicy,
poprawg wydolnosci, a takze zmniejszat pieciolet-
nig $miertelno$¢ [6]. W zdrowym sercu, przeptyw
krwi w warstwie endokardialnej miocardium jest
wiekszy niz w epikardialnej. W przypadku wyste-
powania istotnego zwezenia naczynia wiencowego,
ktéremu dodatkowo towarzyszy podwyzszenie ci-
$nienia koncowo-rozkurczowego w lewej komorze
(jak u chorych z lewokomorowa niewydolnoscia
serca) perfuzja miocardium jest przesunieta w stro-
ne warstw epikardialnych. Podwyzszone ci$nienie
w uktadzie zylnym zatoki wiencowej (poprzez jej
zwezenie zwigzane z procedurg przezcewnikowa
czy wczesniej kardiochirurgiczng jak u chorych
C. Becka) powoduje zwigkszenie wymiarow arterioli,
co prowadzi do znaczgcej redukcji oporu naczynio-
wego w warstwach endokardialnych i przywraca
perfuzje w sercu do zblizonej do prawidtowe;.

Procedure kardiochirurgiczng sprzed ponad po6t
wieku odzwierciedla zabieg przezcewnikowej implan-
tacji urzadzenia o nazwie Neovasc Coronary Sinus
Reducer System (w skrécie Reducer) (NeoVasc,

Rycina 1. Neovasc Coronary Sinus Reducer System (rycina pochodzaca z materiatéw szkoleniowch wytwérey urzadzenia firmy NeoVasc, (Richmond,

Kanada) — za zgoda firmy Polimed — dystrybutora Reducera w Polsce)
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Rycina 2. Poszczegoélne etapy zabiegu implantacji Reducera (rycina pochodzaca z materiatéw szkoleniowch wytwérey urzadzenia firmy NeoVasc,
(Richmond, Kanada) — za zgoda firmy Polimed — dystrybutora Reducera w Polsce)

Richmond, Kanada) do zatoki wienicowej. Zabieg
implantacji Reducera przeprowadza sie z dostepu
przez zyte szyjna, poprzez ktérg do zatoki wiencowej
wprowadza sie specjalny stent stalowy, ktéry po roz-
prezeniu przybiera ksztatt klepsydry, a po wygojeniu
i pokryciu $rédbtonkiem zweza Srednice naczynia
do okoto 3 mm, podnoszac cisnienie w uktadzie
zylnym serca (ryc. 1, 2). Zmiana taka powoduje
zwiekszenie wymiaréw drobnych naczyn (arterioli)
w krgzeniu wiehcowym, co prowadzi do znaczgcej
redukcji oporu naczyniowego i poprawia u chorego
ze zwezeniami w naczyniach wiencowych zaburzong
perfuzje miesnia sercowego, przekierunkowujac ja
z warstw epikardialnych w strone endokardialnych.
Taka redystrybucja przeptywu zmniejsza objawy
dtawicy, poprawia wydolnos¢, a takze, co wykaza-
no w niektérych badaniach, poprawia rokowanie
chorego.

Teoretyczna koncepcja dziatania Reducera zostata
potwierdzona w kilku badaniach klinicznych. W bada-
niu COSIRA [6], przeprowadzanym w 11 o$rodkach,
104 chorych z dtawicg piersiowg CCS lll/IV bez dal-
szych mozliwosci rewaskularyzacji, ale z z potwier-
dzonym niedokrwieniem w badaniach obrazowych,
leczonych optymalnie farmakologicznie poddano
randomizacji do implantacji Reducera lub placebo
(sham procedure). Po 6-miesiecznej obserwac;ji
odsetek chorych, u ktérych uzyskano zmniejszenie
dolegliwosci dtawicowych o co najmniej 2 klasy
(pierwszorzedowy punkt koncowy badania) wynidst
w grupie badanej 35%, a w grupie placebo 15%
(p = 0,02), a o co najmniej 1 klase 71% w grupie
badanej w poréwnaniu z 42% w grupie przyjmujacej
placebo (p = 0,003). Srednia klasa CCS zmniejszyta
siez3,2+0,4do 2,1 = 1,0 po 6 miesigcach w grupie

Reduceraz 3,1 =+ 0,3do 2,6 = 0,9 w grupie placebo
(p = 0,001).

W wieloosrodkowym rejestrze REDUCE [7] obejmu-
jacym 141 chorych z dtawicg piersiowg oporng na
leczenie, u ktérych implantowano Reducer, obser-
wowano istotne zmniejszenie klasy CCS z obserwo-
wanej przed zabiegiem 3,05 = 0,53 do 1,63 = 0,98
(p < 0,001) po 6 miesigcach od zabiegu, istotne
zmniejszenie liczby stosowanych lekéw przeciwdta-
wicowych z2,37 + 0,97 do 2,17 + 0,95 (p = 0,003),
znaczgce wydfuzenie dystansu w tescie 6-minutowe-
go marszu z 307,5 = 129,0 do 386,9 + 99,9 metréw
(p < 0,001), a takze istotng poprawe jakosci zycia.

Interesujgce i wazne z punktu widzenia praktyki
klinicznej sg réwniez doswiadczenia osrodka w Me-
diolanie kierowanego przez Antonio Colombo za-
prezentowane w 2018 przez Francesco Gianniniego
i wsp. [8]. W grupie 76 chorych skierowanych na
implantacje Reducera u 4 odstgpiono od zabiegu,
gdyz niedokrwienie byto zwigzane wytgcznie ze
zmianami w prawej tetnicy wiencowej. U 18 chorych
podjeto najpierw probe dodatkowej rewaskularyzacji,
dotyczacej u potowy chorych zmiany o charakterze
CTO — dzieki tym zabiegom uzyskano istotne zmniej-
szenie dolegliwosci u 10 chorych, a pozostatych
8 skierowano na zabieg. Réwniez optymalizacja
terapii farmakologicznej istotnie zmniejszyta dole-
gliwosci dtawicowe u az 21 sposrod 28 chorych,
pozostatych 7 skierowano na implantacje Reducera.
Zabieg zwezenia zatoki wiehcowej wykonano takze
u 36 chorych no-option, u ktérych mozliwosci far-
makoterapii oraz zabiegéw rewaskularyzacyjnych
zostaty juz wyczerpane. Podobnie jak w poprzed-
nio cytowanych badaniach w tak dobranej grupie
chorych zabieg przezcewnikowego zwezenia za-



toki wiencowej zmniejszyt istotnie wystepowanie
dolegliwosci dtawicowych po 4 i 12 miesigcach
(p < 0,001), wydtuzyt dystans 6-minutowego marszu
(p = 0,004), zmniejszyt liczbe stosowanych lekow
przeciwdtawicowych (p = 0,05), a takze poprawit
jakosé zycia.

W | Klinice Kardiologii Uniwersytetu Medycznego
w Poznaniu wykonalismy zabieg implantacji Re-
ducera na poczgtku listopada 2020 roku. Naszym
pierwszym pacjentem byt 69-letni mezczyzna, po
przebytym zawale serca i wielokrotnych zabiegach
angioplastyki naczyn wiencowych, u ktérego pomi-
mo petnej farmakoterapii nadal wystepowaty objawy
ciezkiej dtawicy piersiowej, zaréwno spoczynkowej,
jak i wysitkowej, uniemozliwiajgce normalne funkcjo-
nowanie. Z informacjami dotyczgcymi szczegotow
zabiegu bedzie mozna sie zapozna¢ w publikacji
w Kardiologii Polskiej. Film dokumentujacy aspekty
techniczne pierwszego zabiegu zostanie udostepnio-
ny na stronie Akademii Kardiologii Interwencyjnej
(www.e-aki.pl).
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