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Inne organizacje cztonkowskie ESC uczestniczace w opracowaniu niniejszego dokumentu:

Stowarzyszenia ESC: Acute Cardiovascular Care Association (ACCA), European Association for Cardiovascular Prevention & Rehabilitation (EACPR), European
Association of Cardiovascular Imaging (EACVI), European Association of Percutaneous Cardiovascular Interventions (EAPCI), Heart Failure Association (HFA)
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Oswiadczenie: Wytyczne ESC reprezentuja stanowisko tego towarzystwa i powstaty po dokfadnym uwzglednieniu wiedzy naukowej i medycznej oraz
dowoddw dostepnych w czasie, kiedy przygotowywano niniejszy dokument. European Society of Cardiology nie ponosi odpowiedzialnosci w przypadku
jakichkolwiek sprzecznosci, rozbieznosci i/lub niejednoznacznosci miedzy wytycznymi ESC a jakimikolwiek innymi oficjalnymi zaleceniami lub wytycznymi
wydanymi przez odpowiednie instytucje zdrowia publicznego, zwtaszcza w odniesieniu do wtasciwego wykorzystywania strategii opieki zdrowotnej lub
leczenia. Zacheca sie pracownikdw opieki zdrowotnej, aby w pefni uwzgledniali te wytyczne ESC, gdy dokonuja oceny klinicznej, a takze kiedy okreslaja

i realizujg medyczne strategie prewencji, diagnostyki lub leczenia. Wytyczne nie znoszg jednak w zaden sposéb indywidualnej odpowiedzialnosci pracow-
nikéw opieki zdrowotnej za podejmowanie wiasciwych i doktadnych decyzji z uwzglednieniem stanu zdrowia danego pacjenta i po konsultacji z danym
pacjentem oraz, jezeli jest to wiasciwe i/lub konieczne, z opiekunem pacjenta. Wytyczne ESC nie zwalniaja tez pracownikéw opieki zdrowotnej z koniecz-
nosci petnego i doktadnego rozwazenia odpowiednich oficjalnych uaktualnionych zalecen lub wytycznych wydanych przez kompetentne instytucje zdrowia
publicznego w celu odpowiedniego postepowania z kazdym pacjentem w Swietle naukowo akceptowanych danych odnoszacych sie do ich zobowigzan
etycznych i zawodowych. Na pracownikach opieki zdrowotnej spoczywa réwniez odpowiedzialno$¢ za weryfikacje zasad i przepiséw odnoszacych sie do
lekéw i urzadzen w momencie ich stosowania (zalecania).
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Recenzentéw dokumentu z ramienia Komisji ESC do spraw Wytycznych Postepowania (CPG) oraz ze strony narodowych towarzystw kardiologicz-
nych wchodzacych w sktad ESC wymieniono w Dodatku.

Formularze dotyczace potencjalnych konfliktéw intereséw wszystkich ekspertéw zaangazowanych w powstanie niniejszych wytycznych
sg dostepne na stronie internetowej ESC pod adresem: www.escardio.org/guidelines.

Stowa kluczowe: intensywna opieka kardiologiczna, ostre zespoty wieficowe, angioplastyka, antykoagulacja, apik-

saban, kwas acetylosalicylowy, zakrzepica, beta-adrenolityki, biwalirudyna, pomostowanie aortalno-wieficowe,
kangrelor, oddziat dla pacjentéw z bélem w klatce piersiowej (chest pain unit), klopidogrel, dabigatran, cukrzyca,

wczesna strategia inwazyjna, enoksaparyna, Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne, fondaparinux, inhibitory
glikoproteiny llb/llla, wytyczne, heparyna, troponina wysokoczufa, niedokrwienie mieénia sercowego, azotany,
zawat serca bez uniesienia odcinka ST, hamowanie czynnosci ptytek krwi, prasugrel, zalecenia, rewaskularyzacja,
monitorowanie rytmu serca, riwaroksaban, statyna, stent, tikagrelor, dfawica niestabilna, worapaksar

Spis tresci

Skroty i akronimy.......coocvevvevieiiiiiiieeeee, 1211
1. Przedmowa........ccccooiiiiiiiiiiiiiie 1212
2. Wprowadzenie ...........cccoeoiiiiiiiiiiiiiiiiiciee 1214

2.1. Definicje, patofizjologia i epidemiologia........ 1214

2.1.1. Uniwersalna definicja zawatu serca..... 1214
2.1.1.1. Zawat serca typu 1
2.1.1.2. Zawat serca typu 2

2.1.2. Niestabilna dfawica piersiowa

w dobie wysokoczutych testow

troponin sercowych...........c..ccceeeeene 1214
2.1.3. Patofizjologia i epidemiologia

(patrz Dodatek internetowy)................ 1215

3. Rozpoznanie..........ccccoooiiiiiiiiiiiiiiiii

3.1.
3.2.
3.3.

4.2.

4.3.
4.4.

1208

Obraz Kliniczny .......cccooveieiiiiiiiiiiiiiii,
Badanie przedmiotowe .............ccccceoieinnnn
Metody diagnostyczne..........ccccccoevucieiennne
3.3.1. Elektrokardiogram
3.3.2. Biomarkery ......c.ccocoevevenenieieiiininnns
3.3.3. Algorytmy wykluczajace

i potwierdzajace rozpoznanie.............. 1218

3.3.4. Obrazowanie nieinwazyjne................. 1219

3.3.4.1. Ocena czynnosSciowa............. 1219

3.3.4.2. Ocena anatomiczna............... 1220

3.4. Diagnostyka roznicowa............ccccecveviiiiannns 1220

4. Ocena ryzyka i wynikow leczenia.......c.ccccveuennee. 1221
4.1. Obraz kliniczny, elektrokardiogram

i biomarkery.........ccooiiii
4.1.1. Obraz kliniczny.......
4.1.2. Elektrokardiogram
4.1.3. Biomarkery ......ccccocvvveninincneieienne.

Ocena ryzyka niedokrwienia.............ccco..... 1222
4.2.1. Ocena ryzyka w ostrej fazie choroby ... 1222
4.2.2. Monitorowanie rytmu serca................. 1222
4.2.3. Ryzyko odlegte...........cccceeviininnnn. 1223
Ocena ryzyka krwawienia .........c.ccccccveeieinens 1223
Zalecenia dotyczace diagnostyki, stratyfikacj

ryzyka, obrazowania i monitorowania

rytmu serca u pacjentéw z podejrzeniem

ostrego zespotu wieficowego

bez uniesienia odcinka ST .........ccccoeiininnns 1224

www.kardiologiapolska.pl

5. LECZENI ..ooiviiiiiiiiiiiiciiic 1225
5.1. Farmakoterapia niedokrwienia ...........c.c....... 1225
5.1.1. Ogélne leczenie objawowe................. 1225
5.1.2. Azotany .......ccccoeiiiiiiiiiii 1225
5.1.3. Beta-adrenolityKi..........c.ccceeveieiennnens 1225
5.1.4. Inne klasy lekow
(patrz Dodatek internetowy)................ 1226
5.1.5. Zalecenia dotyczace stosowania lekow
przeciwniedokrwiennych w ostrej
fazie ostrych zespotéw wiericowych
bez uniesienia odcinka ST ................... 1226
5.2. Hamowanie funkgji ptytek krwi...........c...... 1226
5.2.1. Kwas acetylosalicylowy..........cccccc...e. 1226
5.2.2. Inhibitory P2Y, .oovvvoeceeereeevoeese 1226
5.2.2.1. Klopidogrel..........cccoueeueunnenn. 1226
5.2.2.2. Prasugrel ........ccoccovveincnnnne. 1227
5.2.2.3. Tikagrelor .......cccccovenvecuennnenn. 1229
5.2.2.4. Kangrelor.........cccccocevueuennnnnn. 1229
5.2.3. Czas podania inhibitora P2Y,, ............. 1229
5.2.4. Monitorowanie inhibitoréw P2Y,,
(patrz Dodatek internetowy)................ 1230
5.2.5. Przedwczesne zakoriczenie doustnego
leczenia przeciwptytkowego................ 1230
5.2.6. Czas trwania podwdjnej terapii
przeciwpltytkowej.........ccccceeviiiennnnnn 1230
5.2.7. Inhibitory glikoproteiny Ilb/llla ............ 1231
5.2.7.1. Wczedniejsze (ang. upstream)
a zwiazane z procedura
podawanie leku (patrz
Dodatek internetowy) ............ 1233
5.2.7.2. Potaczenie z inhibitorami P2Y,,
(patrz Dodatek
internetowy) ........c.coceeeveenenn. 1233
5.2.7.3. Dodatkowe leczenie przeciw-
krzepliwe (patrz Dodatek
iNternetowy) ..........ccceeeeeennns 1233
5.2.8. Worapaksar (patrz Dodatek
INErNELOWY)....cocvviiiiiiiiiiiii e 1233
5.2.9. Zalecenia dotyczace hamowania

czynnosci ptytek krwi w ostrych
zespofach wieficowych bez
uniesienia odcinka ST .........cccccceenene. 1233


http://www.escardio.org/guidelines

Wytyczne ESC dotyczace postepowania w ostrych zespotach wieficowych bez przetrwatego uniesienia odcinka ST w 2015 roku

5.3.

5.4.

5.5.

Leczenie przeciwkrzepliwe.............cccceeeie 1233
5.3.1. Leczenie przeciwkrzepliwe
W ostrej fazie........ccoeevivicicicienenne. 1233
5.3.1.1. Heparyna
niefrakcjonowana................... 1233
5.3.1.2. Heparyna
drobnoczasteczkowa.............. 1234
5.3.1.3. Fondaparinux.........ccccecenee. 1234
5.3.1.4. Biwalirudyna.......c.ccceeveuenene. 1235
5.3.2. Leczenie przeciwkrzepliwe
PO ostrej fazie ........ccccoeeeiciicieennn. 1235
5.3.3. Zalecenia dotyczace leczenia
przeciwkrzepliwego w ostrych
zespotach wiericowych bez
uniesienia odcinka ST ..............ccoo... 1236
Doustne leczenie przeciwptytkowe
u pacjentéw wymagajacych dtugotrwatego
stosowania doustnych antykoagulantow ........ 1237

5.4.1.

5.4.2.

5.4.3.

Pacjenci poddawani przezskornej
interwencji Wiencowej ..........cocoeveene. 1237
Pacjenci objeci farmakoterapia lub
wymagajacy pomostowania
aortalno-wiencowego............cccccoeueenee 1240
Zalecenia dotyczace faczenia lekow
przeciwptytkowych i przeciwkrzepliwych

w ostrych zespotach wieficowych

u pacjentéw wymagajacych stosowania

dtugotrwatej antykoagulacji................. 1240
Postepowanie w ostrych krwawieniach
(patrz Dodatek internetowy).........c..ccccceeeueee 1241

5.5.1.

5.5.2.

5.5.3.

5.5.4.

5.5.5.

5.5.6.

5.5.7.

5.5.8.

5.5.9.

Ogolne postepowanie objawowe

(patrz Dodatek internetowy)................ 1241
Krwawienie w trakcie stosowania

lekéw przeciwptytkowych

(patrz Dodatek internetowy)................ 1241
Krwawienie w trakcie stosowania
antagonistow witaminy K

(patrz Dodatek internetowy)................ 1241
Krwawienie w trakcie stosowania

doustnych antykoagulantéw niebedacych
antagonistami witaminy K

(patrz Dodatek internetowy)................ 1241
Krwawienie niezwigzane

z dostepem naczyniowym

(patrz Dodatek internetowy)................ 1241
Krwawienie zwiazane z przezskérng
interwencja wiencowg

(patrz Dodatek internetowy)................ 1241

Krwawienie zwigzane z pomostowaniem
aortalno-wieficowym

(patrz Dodatek internetowy)................ 1241
Przetoczenie preparatow krwi

(patrz Dodatek internetowy)................ 1241

Zalecenia dotyczace postepowania
w przypadku krwawienia i przetoczenia

krwi w ostrych zespofach wiericowych

bez uniesienia odcinka ST................... 1241
5.6. Koronarografia i rewaskularyzacja.................. 1242
5.6.1. Koronarografia .........cccccccecirccnccnes 1242
5.6.1.1. Postacie choroby
WICNCOWE).....uviiiiiiiiiiiiiie, 1242
5.6.1.2. Identyfikacja zmiany
odpowiedzialnej za
niedokrwienie ....................... 1242
5.6.1.3. Czastkowa rezerwa
przeptywu .....ccccoveiiiiiinnnnne 1243
5.6.2. Rutynowe a selektywne
postepowanie inwazyjne..................... 1243
5.6.3. Ramy czasowe strategii inwazyjnej...... 1244
5.6.3.1. Pilna strategia inwazyjna
(K 2h) e, 1244
5.6.3.2. Wczesna strategia inwazyjna
(K24 0) i 1244
5.6.3.3. Strategia inwazyjna
(K72h) i, 1246
5.6.3.4. Selektywna strategia
INWazyjna......cccoevviniiiiiinnns 1246
5.6.4. Leczenie zachowawcze....................... 1246
5.6.4.1. U pacjentéw z choroba
wiencowg (CAD) .........coeeee. 1246
5.6.4.1.1. CAD bez istotnych zwezeri
tetnic wiericowych........ 1246
5.6.4.1.2. CAD niepodlegajaca
rewaskularyzacji ........... 1247
5.6.4.2. U pacjentéw z prawidtowym
obrazem koronarograficznym
(patrz Dodatek internetowy) ... 1247
5.6.5. Przezskérna interwencja wiericowa..... 1247
5.6.5.1 Kwestie techniczne
I WYZWania .....cooeeevveeiinnninen.
5.6.5.2. Dostep naczyniowy
5.6.5.3. Strategie rewaskularyzagji
i wyniki leczenia........cccco...... 1248
5.6.6. Pomostowanie aortalno-wiericowe....... 1248

www.kardiologiapolska.pl

5.6.6.1. Czas przeprowadzenia operacji
i zaprzestania stosowania
lekéw przeciwzakrzepowych
(patrz Dodatek
internetowy) ..........ccceeeeennns 1249
5.6.6.2. Zalecenia dotyczace
postepowania okotoope-
racyjnego w zakresie leczenia
przeciwptytkowego
u pacjentow z ostrym
zespotem wieficowym,
wymagajacych pomostowania
aortalno-wieficowego............ 1249
5.6.6.3. Aspekty techniczne i wyniki
leczenia (patrz Dodatek
iNternetowy) ..........cceeeeeenne 1249

1209



Marco Roffi et al.

5.6.7.

5.6.8.

5.6.9.

Przezskérne interwencje wieficowe
a pomostowanie aortalno-wieficowe ... 1249
Postepowanie u pacjentow

we wstrzasie kardiogennym.................
Zalecenia dotyczace koronarografii

i rewaskularyzacji w ostrych zespotfach
wieficowych bez uniesienia

odcinka ST,

5.7. Odmiennosci dotyczace pici

(patrz Dodatek internetowy)............cceceeueeneee

5.8. Szczegolne populacje i sytuacje

(patrz Dodatek internetowy).........cccceceecenee
5.8.1.

5.8.2.

5.8.3.

5.8.4.

5.8.5.

1210

Osoby w podesztym wieku

i z zespotem kruchosci

(patrz Dodatek internetowy)................

5.8.1.1. Zalecenia dotyczace postepo-
wania u 0séb w podesztym
wieku z ostrym zespofem
wieficowym bez uniesienia
odcinka ST ...

Cukrzyca (patrz Dodatek

INErNetoWyY)......ccooviiiiiiiiiiiiiicee

5.8.2.1. Zalecenia dotyczace postepo-
wania u pacjentéw z cukrzyca
i ostrym zespotem wieficowym

bez uniesienia odcinka ST ..... 1252
Przewlekta choroba nerek
(patrz Dodatek internetowy)................ 1252
5.8.3.1. Dostosowanie dawek lekéw
przeciwzakrzepowych (patrz
Dodatek internetowy)............ 1252

5.8.3.2. Zalecenia dotyczace postepo-
wania u pacjentéw z przewlekia
chorobg nerek i ostrym

zespotem wieficowym bez
uniesienia odcinka ST............ 1252
Dysfunkcja lewej komory i niewydolnos¢
serca (patrz Dodatek internetowy)....... 1253
5.8.4.1. Zalecenia dotyczace
postepowania u pacjentéw

z ostra niewydolnoscia serca
w przypadku ostrego zespotu
wiericowego bez uniesienia
odcinka ST ...
Zalecenia dotyczace postepo-
wania u pacjentéw z niewy-
dolnoscia serca w nastepstwie
przebytego ostrego zespotu
wieficowego bez uniesienia

5.8.4.2.

odcinka ST ....oooeiiiiee, 1254
Migotanie przedsionkéw
(patrz Dodatek internetowy)................ 1254

5.8.5.1. Zalecenia dotyczace postepo-
wania w migotaniu przedsionkow
u pacjentéw z ostrym

© NS

9.
10.
11.

5.8.6.

5.8.7.

zespotem wieficowym

bez uniesienia odcinka ST .....
Niedokrwistos¢ (patrz Dodatek
INErNELOWY)....cocveiiiiiiiiiiciie e
Matoptytkowos¢ (patrz Dodatek
iNternetowy)........ccocvviiiiiiiiiiiiincn,
5.8.7.1. Matoptytkowos¢ zwiagzana
ze stosowaniem inhibitoréw
GP lIb/llla (patrz Dodatek
iNternetowy) ..........ccceeeeeenne
Matoptytkowosé wywotana
heparyna (patrz Dodatek
internetowy) ..........ccceeeeennne
Zalecenia dotyczace
postepowania w mafoptytkowosci
u pacjentdw z ostrym
zespotem wieficowym bez

5.8.7.2.

5.8.7.3.

uniesienia odcinka ST............ 1255
5.8.8. Pacjenci wymagajacy dfugotrwatego
leczenia przeciwbdélowego lub
przeciwzapalnego
(patrz Dodatek internetowy)................ 1255
5.8.9. Operacje pozasercowe
(patrz Dodatek internetowy)................ 1255
5.9. Postepowanie w perspektywie
dtugoterminowej .........coveveieircrienicieiecnae 1255
5.9.1. Farmakoterapia w ramach
prewencji WEOrnej .........occeeveereeenneenns. 1255
5.9.1.1. Leczenie hipolipemizujace .... 1256
5.9.1.2. Leczenie
przeciwzakrzepowe............... 1256
5.9.1.3. Inhibitory ACE....................... 1256
5.9.1.4. Beta-adrenolityKi................... 1256
5.9.1.5. Leczenie antagonistg
receptora mineralo-
kortykoidowego..................... 1256
5.9.1.6. Leczenie hipotensyjne............ 1256
5.9.1.7. Leczenie obnizajace stezenie
glukozy u chorych
na Cukrzyce........ccccoecrcncnne 1256
5.9.2. Zmiany stylu zycia i rehabilitacja
kardiologiczna..........ccccceviiiniiinnnnnn 1256
5.9.3. Zalecenia dotyczace postepowania
w perspektywie dfugoterminowej
po przebyciu ostrego zespotu
wieficowego bez uniesienia
odcinka ST ..o, 1257
Stopnie realizacji zalecen ............ccccceveviinnnnn. 2357
Podsumowanie strategii postepowania ................. 1258
Luki w dowodach........cccoeviiiiiinininiicie 1260
Gtowne przestania wytycznych...........cccccceeene. 1261
Podziekowania..........cooveeeeiiieiiiiiieeeieee e 1262
Dodatek.........cccooiiiiiiiiiic 1262
12. Dodatek internetowy i materiaty uzupetniajace.... 1263
PiSMIennictwo ... 1280

www.kardiologiapolska.pl



Wytyczne ESC dotyczace postepowania w ostrych zespotach wieficowych bez przetrwatego uniesienia odcinka ST w 2015 roku

Skroty i akronimy

ACC
ACCOAST

ACE
ACS
ACT
ACTION

ACUITY

ADP
AHA
APPRAISE

aPTT
ARB

ASA

AT

ATLAS ACS
2-TIMI 51

ATP
BARC

BMS

CABG

CAD

CCs

CETP
CHA,DS,-VASc

CHAMPION-PCI

Cl

CK
CKD
CK-MB
COX
CMR
CPG
CRP
CREDO

American College of Cardiology
Comparison of Prasugrel at the Time of
Percutaneous Coronary Intervention or
as Pretreatment at the Time of Diagnosis
in Patients with Non-ST Elevation
Myocardial Infarction

konwertaza angiotensyny

ostry zesp6t wiericowy

czas krzepniecia po aktywacji

Acute Coronary Treatment and
Intervention Outcomes Network
Acute Catheterization and Urgent
Intervention Triage strategY
adenozynodifosforan

American Heart Association

Apixaban for Prevention of Acute
Ischaemic Events

czas czesciowej tromboplastyny

po aktywagji

antagonista receptora
angiotensynowego

kwas acetylosalicylowy

antytrombina

Anti-Xa Therapy to Lower Cardiovascular
Events in Addition to Aspirin With

or Without Thienopyridine Therapy

in Subjects with Acute Coronary
Syndrome — Thrombolysis in
Myocardial Infarction 51
adenozynotrifosforan

Bleeding Academic Research Consortium
stent metalowy

pomostowanie aortalno-wieficowe
choroba wiericowa

Canadian Cardiovascular Society
biatko transportujace estry cholesterolu
niewydolnos¢ serca (C), nadcisnienie
tetnicze (H), wiek > 75 lat (A) (2 pkt.),
cukrzyca (D), udar mézgu (S) (2 pkt.),
choroba naczyniowa (V),

wiek 65-74 lata (A), pte¢ (Sc)
Cangrelor versus Standard Therapy

to Achieve Optimal Management

of Platelet Inhibition

przedziat ufnosci

kinaza kreatynowa

przewlekta choroba nerek

izoenzym sercowy kinazy kreatynowej
cyklooksygenaza

rezonans magnetyczny serca
Committee for Practice Cuidelines
biatko C-reaktywne

Clopidogrel for the Reduction of Events
During Observation

CRT-D

CRUSADE

CT
cTn
CURE

CURRENT-
-OASIS 7

cv
Cyp
DAPT

DES
EARLY-ACS

eGFR

EKG

EMA

ENT1

ESC

ESH

FDA

FFR
FREEDOM

FXa

GP llb/Illa

GRACE 2.0
HAS-BLED

HIT
HORIZONS-
-AMI

HR

ICD
IMPROVE-IT
INR

ISAR-REACT
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terapia resynchronizujaca z funkcja
defibrylagji

Can Rapid risk stratification of Unstable
angina patients Suppress ADverse
outcomes with Early implementation

of the ACC/AHA guidelines

tomografia komputerowa

troponina sercowa

Clopidogrel in Unstable Angina to
Prevent Recurrent Events

Clopidogrel and Aspirin Optimal Dose
Usage to Reduce Recurrent Events —
Seventh Organization to Assess
Strategies in Ischaemic Syndromes
sercowo-naczyniowy

cytochrom P450

podwéjne (doustne) leczenie
przeciwptytkowe

stent uwalniajacy lek

Early Glycoprotein IIb/llla inhibition

in Non-ST-Segment Elevation Acute
Coronary Syndrome

szacowany wskaznik filtracji ktebuszkowej
elektrokardiogram

European Medicines Agency

transporter nukleozydéw typu 1
European Society of Cardiology
European Society of Hypertension

Food and Drug Administration
czastkowa rezerwa przeptywu

Future Revascularization Evaluation in
Patients with Diabetes Mellitus: Optimal
Management of Multivessel Disease
czynnik Xa

glikoproteina llb/llla

Global Registry of Acute Coronary Events 2.0
nadcisnienie tetnicze (H), nieprawidfowa
funkcja nerek i watroby (A) (po 1 pkt.
za kazde), udar mézgu (S), krwawienie
w wywiadzie lub skfonnos¢ do krwawien (B),
labilne wartosci INR (L), osoby

w podesztym wieku (E) (> 65 lat), leki

i alkohol (D) (po 1 pkt. za kazde)
matoptytkowos¢ wywotywana heparyna
Harmonizing Outcomes with
RevasculariZatiON and Stents

in Acute Myocardial Infarction

hazard wzgledny

wszczepialny kardiowerter-defibrylator
IMProved Reduction of Outcomes:
Vytorin Efficacy International Trial
miedzynarodowy wspdtczynnik
znormalizowany

Intracoronary stenting and Antithrombotic
Regimen — Rapid Early Action for
Coronary Treatment
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ISAR-TRIPLE
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Triple Therapy in Patients on Oral
Anticoagulation After Drug Eluting

Stent Implantation

dozylnie

lipoproteiny o niskiej gestosci

heparyna drobnoczasteczkowa

lewa komora

frakcja wyrzutowa lewej komory
powazne niekorzystne zdarzenie
sercowo-naczyniowe

Minimizing Adverse Haemorrhagic Events
by TRansradial Access Site and Systemic
Implementation of angioX
wielorzedowa tomografia komputerowa
zawat serca

Myocardial Infarction National Audit Project
nowy doustny antykoagulant niebedacy
antagonistg witaminy K

niesteroidowy lek przeciwzapalny

ostry zesp6t wierficowy bez uniesienia
odcinka ST

zawat serca bez uniesienia odcinka ST
New York Heart Association

doustny lek przeciwkrzepliwy
Organization to Assess Strategies

for Ischaemic Syndromes

iloraz szans

inhibitor receptoréw aktywowanych
przez proteazy

przezskérna interwencja wieficowa
konwertaza biatkowa subtilizyny/kexiny
typu 9

Prevention of Cardiovascular Events

in Patients with Prior Heart Attack
Using Ticagrelor Compared to Placebo
on a Background of Aspirin-Trombolysis
in Myocardial Infarction 54
endoperoksydy prostaglandynowe
PLATelet inhibition and patient Outcomes
badanie randomizowane z udziatem
grupy kontrolnej

Radlal Vs femorAL Access for coronary
intervention

badanie radiologiczne

ryzyko wzgledne

wzgledne obnizenie ryzyka

Study of Access Site for Enhancement
of PCI for Women

podskérnie

zawat serca z uniesieniem odcinka ST
Swedish Web-system for Enhancement
and Development of Evidence-based care
in Heart disease Evaluated According to
Recommended Therapies

Superior Yield of the New Strategy of
Enoxaparin, Revascularization and
Glycoprotein lib/llla Inhibitors trial

SYNTAX SYNergy between percutaneous coronary
intervention with TAXus and cardiac
surgery

TIA przejsciowy napad niedokrwienny

TIMACS Timing of Intervention in Patients with
Acute Coronary Syndromes

TIMI Thrombolysis In Myocardial Infarction

TOE echokardiografia przezprzetykowa

TRILOGY ACS  Targeted Platelet Inhibition to Clarify the
Optimal Strategy to Medically Manage
Acute Coronary Syndromes

TRITON TRial to Assess Improvement in Therapeu-

-TIMI 38 tic Outcomes by Optimizing Platelet
InhibitioN with Prasugrel — Thrombolysis
In Myocardial Infarction 38

TVR rewaskularyzacja leczonego naczynia

Tx tromboksan

UA dfawica niestabilna

UFH heparyna niefrakcjonowana

ULN gorna granica normy

VKA antagonista witaminy K

WOEST What is the Optimal antiplatElet and
anticoagulant therapy in patients with
OAC and coronary StenTing

ZEUS Zotarolimus-eluting Endeavor Sprint Stent

in Uncertain DES Candidates

1. Przedmowa

Wytyczne sa dokumentami podsumowujacymi i oce-
niajacymi wszystkie dowody z badan naukowych dotyczace
danego zagadnienia, ktére sa dostepne w momencie ich
przygotowywania, a ich celem jest utatwienie lekarzom
wyboru najlepszych strategii postepowania u poszczegél-
nych pacjentéw z danym stanem, biorac pod uwage wptyw
poszczegblnych metod diagnostycznych lub terapeutycznych
na wyniki leczenia, a takze charakteryzujacy je stosunek
korzysci do ryzyka. Wytyczne i zalecenia powinny pomagac
lekarzom w podejmowaniu decyzji w codziennej praktyce,
ale ostateczne decyzje dotyczace indywidualnych pacjentéw
musza by¢ podejmowane przez lekarza odpowiedzialnego
za leczenie po konsultacji z pacjentem lub w razie potrzeby
jego opiekunem.

W ostatnich latach zaréwno Europejskie Towarzystwo
Kardiologiczne (ESC), jak i inne towarzystwa i organizacje
opublikowaty wiele wytycznych. Ze wzgledu na wptyw
wytycznych na praktyke kliniczna opracowano kryteria
jakosci odnoszace sie do opracowywania wytycznych, aby
wszystkie decyzje staly sie przejrzyste dla uzytkownikow
tych dokumentéw. Zalecenia dotyczace formutowania
i wydawania wytycznych ESC mozna znalez¢ na stronie
internetowej ESC (http://www.escardio.org/Guidelines-&-
-Education/Clinical-Practice-Guidelines/Guidelines-deve-
lopment/Writing-ESC-Guidelines). Wytyczne ESC wyrazaja
oficjalne stanowisko tego towarzystwa na dany temat i sa
systematycznie uaktualniane.
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Tabela 1. Klasy zalecen

Klasa zalecen

Definicja

Sugestia dotyczaca
zastosowania

Klasa Il Sprzeczne dowody z badan naukowych i/lub rozbiezno$¢ opinii na temat przydatno-
$ci/skutecznosci danego leczenia lub zabiegu
Klasa lla Dowody/opinie przemawiajg w wiekszosci za przydatnoscia/skutecznoscig Nalezy rozwazy¢
Klasa Ilb Przydatno$¢/skutecznosc jest gorzej potwierdzona przez dowody/opinie Mozna rozwazy¢

Cztonkowie grupy roboczej, ktéra przygotowata niniej-
sze wytyczne, zostali wybrani przez ESC jako reprezentanci
fachowego personelu zaangazowanego w leczenie pacjentéw
z omawianymi chorobami. Wybrani eksperci w tej dziedzinie
dokonali wszechstronnego przegladu opublikowanych do-
wodéw dotyczacych postepowania (w tym rozpoznawania,
leczenia, prewendji i rehabilitacji) w tych stanach zgodnie z za-
sadami przyjetymi przez Komisje ESC do spraw Wytycznych
Postepowania (CPG). Dokonano krytycznej oceny procedur
diagnostycznych i terapeutycznych, w tym oceny stosunku
korzysci do ryzyka. Uwzgledniono szacunkowe obliczenia
dotyczace oczekiwanych efektéw leczenia w wiekszych po-
pulacjach, jezeli takie dane byty dostepne. Poziom dowodéw
i site zalecerr odnoszacych sie do poszczegélnych sposobéw
postepowania wywazono i skategoryzowano, postugujac sie
uprzednio zdefiniowanymi klasyfikacjami, ktére przedstawio-
no w tabelach 11 2.

Eksperci wchodzacy w sktad zespotéw piszacych i recen-
zujacych wytyczne wypetnili formularze deklaracji intereséw
w odniesieniu do wszystkich powiazan, ktére mogtyby by¢
postrzegane jako rzeczywiste lub potencjalne Zrédta konflik-
tow intereséw. Te formularze potaczono w jeden dokument,
ktéry mozna znaleZ¢ na stronie internetowej ESC (http://www.
escardio.org/guidelines). Wszelkie zmiany deklaracji intere-
sow, ktére nastapity w okresie przygotowywania wytycznych,
musza by¢ zgtaszane do ESC, a formularze — odpowiednio
uaktualniane. Grupa robocza otrzymata wsparcie finansowe
wylacznie od ESC, bez zadnego zaangazowania przemy-
stu medycznego.

Komisja CPG nadzoruje i koordynuje przygotowywa-
nie nowych wytycznych przez grupy robocze i inne grupy
ekspertoéw. Komitet jest réwniez odpowiedzialny za proces
uzyskiwania poparcia dla wytycznych. Wytyczne ESC sg do-
ktadnie analizowane i recenzowane przez CPG, partnerskie
komitety do spraw wytycznych oraz zewnetrznych ekspertow.
Po wprowadzeniu odpowiednich zmian wytyczne akceptuja
wszyscy eksperci bedacy cztonkami grupy roboczej. Ostatecz-
na wersja dokumentu zostaje zaakceptowana przez CPG do
publikacji w czasopismie European Heart Journal. Wytyczne
opracowano po uwaznym rozwazeniu wiedzy naukowej

www.kardiologiapolska.pl

Tabela 2. Poziomy wiarygodnosci danych

Poziom A | Dane pochodzgce z wielu randomizowanych préb

klinicznych lub metaanaliz
Poziom B | Dane pochodzace z jednej randomizowanej proby
klinicznej lub duzych badan nierandomizowanych

Poziom C

Uzgodniona opinia ekspertéw i/lub dane pochodzace
z matych badan, badan retrospektywnych, rejestréw

i medycznej oraz dowodéw dostepnych w momencie opra-
cowywania tego dokumentu.

Zadanie opracowywania wytycznych ESC obejmuje nie
tylko integracje najnowszych badan naukowych, ale réwniez
stworzenie narzedzi edukacyjnych oraz programéw wdrazania
zalece. W celu ufatwienia wdrazania wytycznych opraco-
wywane sg skrécone wersje kieszonkowe, podsumowujace
zestawy przezroczy, broszury z gtéwnymi przestaniami, karty
podsumowujace dla niespecjalistow, a takze wersje elektro-
niczne do uzytku w urzadzeniach cyfrowych (smartfonach
itd.). Te wersje sa skrocone i w zwiazku z tym w razie potrzeby
nalezy sie zawsze odnosi¢ do petnego tekstu wytycznych, do-
stepnych bezplatnie i bez ograniczeri na stronie internetowej
ESC. Krajowe towarzystwa naukowe nalezace do ESC zacheca
sie do propagowania, ttumaczenia oraz wdrazania wytycznych
ESC. Programy wdrazania wytycznych sa potrzebne, ponie-
waz wykazano, ze doktadne wykorzystywanie zalecer moze
korzystnie wptywac na kliniczne wyniki leczenia.

Potrzebne sa réwniez badania przekrojowe i rejestry w celu
potwierdzenia, ze rzeczywista codzienna praktyka jest zgodna
ztym, co zaleca sie w wytycznych, dzieki czemu bedzie mozna
zamkna¢ petle badan klinicznych, przygotowywania wytycznych
oraz wprowadzania ich w zycie w ramach praktyki kliniczne;j.

Zacheca sie pracownikéw opieki zdrowotnej, aby w petni
uwzgledniali te wytyczne ESC, gdy dokonuja oceny klinicznej,
a takze kiedy okreslaja i realizujg medyczne strategie pre-
wengcji, diagnostyki lub leczenia. Wytyczne ESC nie znosza
jednak w zaden spos6b indywidualnej odpowiedzialnosci pra-
cownikéw opieki zdrowotnej za podejmowanie wiasciwych
i doktadnych decyzji z uwzglednieniem stanu zdrowia danego
pacjenta i po konsultacji z danym pacjentem oraz, jezeli
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jest to wtasciwe i/lub konieczne, z opiekunem pacjenta. Na
pracownikach opieki zdrowotnej spoczywa réwniez odpowie-
dzialno$¢ za weryfikacje zasad i przepiséw odnoszacych sie do
lekéw i urzadzerh w momencie ich przepisywania/stosowania.

2. Wprowadzenie

2.1. DEFINICJE, PATOFIZJOLOGIA
I EPIDEMIOLOGIA

Gtéwnym objawem, ktéry rozpoczyna proces diagno-
styki i leczenia u pacjentéw z podejrzeniem ostrego zespotu
wiericowego (ACS), jest b6l w klatce piersiowej. Na podsta-
wie wyniku elektrokardiogramu (EKC) nalezy wyrézni¢ dwie
grupy pacjentow:

1. zostrym bélem w klatce piersiowej i przetrwatym (> 20 min)
uniesieniem odcinka ST. Stan ten okreslono jako ACS

z uniesieniem odcinka ST i zwykle $wiadczy on o ostrym,

catkowitym zamknieciu tetnicy wieficowej. U wiekszosci

pacjentéw ostatecznie dochodzi do rozwoju zawatu serca

z uniesieniem odcinka ST (STEMI). Podstawa leczenia

u tych pacjentéw jest pilna reperfuzja przy pomocy pier-

wotnej angioplastyki lub leczenia fibrynolitycznego [1];
2. zostrym boélem w klatce piersiowej, lecz bez przetrwatego

uniesienia odcinka ST. Zmiany w EKG moga obejmowac

przemijajace uniesienie odcinka ST, utrzymujace sie lub
przejsciowe obnizenie odcinka ST, odwrécenie zatamkéw

T, sptaszczenie lub pseudonormalizacje zatamka T lub tez

zapis EKG moze nie odbiega¢ od normy.

Spektrum kliniczne ACS bez uniesienia odcinka ST (NSTE-
-ACS) moze obejmowac zaréwno pacjentéw bez objawéw przy
przyjeciu, jak i osoby z utrzymujacym sie niedokrwieniem,
niestabilne elektrycznie lub hemodynamicznie albo z zatrzy-
maniem krazenia. Patologicznym wyktadnikiem tego stanu na
poziomie miokardium jest martwica kardiomiocytéw [zawat
serca bez uniesienia odcinka ST (NSTEMI)] lub rzadziej niedo-
krwienie miokardium bez utraty komérek [dtawica niestabilna
(UA)]. U matego odsetka pacjentow moze wystepowac aktywne
niedokrwienie miesnia sercowego, charakteryzujace sie jednym
lub wieksza liczba sposréd wymienionych: nawracajacy lub
utrzymujacy sie bél w klatce piersiowej, istotne obnizenie od-
cinka ST w 12-odprowadzeniowym EKG, niewydolno$¢ serca
i niestabilno$¢ hemodynamiczna lub elektryczna. Ze wzgledu na
obszar miokardium, ktéry jest zagrozony, oraz ryzyko ztosliwych,
komorowych zaburzen rytmu wskazane jest pilne wykonanie
koronarografii i w przypadku wskazah — rewaskularyzacji.

2.1.1. Uniwersalna definicja zawalu serca

Ostry zawat serca (M) oznacza martwice kardiomiocytow
w sytuacji klinicznej odpowiadajacej ostremu niedokrwieniu
miokardium [2]. Do rozpoznania ostrego Ml jest wymagane
taczne spetnienie kilku kryteriow, tj. wykrycie wzrostu i/lub
spadku wartosci biomarkeréw sercowych, najlepiej troponin
sercowych oznaczonych wysokoczutymi testami, z przy-
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najmniej jedng wartoscig > 99. percentyla gérnej granicy

wartosci referencyjnych i co najmniej jednego sposréd ni-

zej wymienionych:

1. objawy niedokrwienia;

2. nowe lub przypuszczalnie nowe diagnostyczne zmiany
ST-T lub blok lewej odnogi peczka Hisa w 12-odprowa-
dzeniowym EKG;

3. pojawienie sie patologicznych zatamkéw Q w EKG;
potwierdzona w badaniach obrazowych nowo powstata
lub przypuszczalnie nowa utrata zywotnego miokardium
albo odcinkowe zaburzenia ruchomosci sciany;

5. stwierdzenie skrzepliny wewnatrzwieficowej w angiogra-
fii lub badaniu sekcyjnym.

2.1.1.1. Zawal serca typu 1

Zawat serca typu 1 charakteryzuje sie peknieciem blaszki
miazdzycowej, jej owrzodzeniem, tworzeniem szczeliny,
nadzerki lub rozwarstwieniem skutkujacymi powstaniem
wewnatrznaczyniowej skrzepliny w jednej lub wiekszej liczbie
tetnic wieficowych. Prowadzi to do zmniejszenia przeptywu
krwi w krazeniu wieficowym i/lub do wystapienia dystalnej
embolizacji, a w konsekwencji — martwicy miesnia sercowe-
go. Zaawansowana choroba wiericowa (CAD) moze stanowic¢
pierwotng przyczyne zawatu u czesci pacjentéw, natomiast
w pewnej grupie chorych (tj. w 5-20% przypadkéw) zmiany
miazdzycowe w krazeniu wieficowym nie powoduja niedroz-
nosci tetnic. Ponadto u niektérych pacjentéw, zwlaszcza kobiet,
nie obserwuije sie zmian miazdzycowych w koronarografii [2-5].

2.1.1.2. Zawal serca typu 2

Zawat serca typu 2 charakteryzuje sie martwica mio-
kardium spowodowang innym stanem patologicznym niz
niestabilnos¢ blaszki miazdzycowej w tetnicy wieficowej,
ktory skutkuje zaburzeniem réwnowagi miedzy dostarczaniem
i zapotrzebowaniem na tlen w krazeniu wieficowym [2]. Do
mechanizméw przyczyniajacych sie do wystapienia tego typu
zawatu naleza: skurcz tetnicy wiericowej, uposledzenie funk-
cji $rodbtonka, tachyarytmie, bradyarytmie, niedokrwistos¢,
niewydolno$¢ oddechowa, hipotensja i ciezkie nadcisnienie
tetnicze. Ponadto u krytycznie chorych oraz u pacjentéw
poddawanych powaznym operacjom niekardiochirurgicznym
martwica miokardium moze sie wigzac ze szkodliwym wpty-
wem $rodkéw farmakologicznych i toksyn [6].

Uniwersalna definicja Ml obejmuje réwniez typ 3 MI (MI
zakoriczony zgonem, a oznaczenia biomarkeréw sa niedo-
stepne) i typy 4 i 5 [zwigzane, odpowiednio, z przezskérna
interwencja wiericowa (PCl) i pomostowaniem aortalno-
-wieficowym (CABG)].

2.1.2. Niestabilna dfawica piersiowa w dobie
wysokoczulych testow troponin sercowych

Dtawice niestabilna definiuje sie jako niedokrwienie
miesnia sercowego w spoczynku lub przy minimalnym
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wysitku, w ktérym nie wystepuje martwica kardiomiocytow.
Wprowadzenie wysokoczutych testéw troponin sercowych
zamiast standardowych oznaczen u losowo wybranych pa-
cjentéw, przyjmowanych z powodu podejrzenia NSTE-ACS,
spowodowato zwiekszenie liczby rozpoznai Ml (ok. 4-proc.
bezwzgledny i 20-proc. wzgledny wzrost) i zwiazany z tym
spadek liczby rozpoznan UA [7-10]. W poréwnaniu z NSTEMI
pacjenci z UA nie maja martwicy miesnia sercowego, ryzyko
zgonu jest u nich znaczaco nizsze i wydaja sie odnosi¢ mniej
korzysci z intensyfikacji leczenia przeciwptytkowego, jak
rowniez z wczesnej strategii inwazyjnej [2—4, 6-13].

2.1.3. Patofizjologia i epidemiologia
(patrz Dodatek internetowy)

3. Rozpoznanie

3.1. OBRAZ KLINICZNY
Bél dfawicowy u pacjentéw z NSTE-ACS moze miec

nastepujace cechy:

— przedtuzajacy sie (> 20 min) bél dtawicowy w spo-
czynku;

— wystepujaca po raz pierwszy (de novo) dtawica [klasa Il
lub 1l wg klasyfikacji Canadian Cardiovascular Society
(CCS) [217;

— nasilenie dotychczas stabilnej dtawicy z dolegliwosciami
bélowymi przynajmniej w klasie 1l wg CCS (dtawica
crescendo); lub

— dtawica pozawatowa.

Przediuzajaca sie i wystepujaca de novo/crescendo dta-
wica wystepuje odpowiednio u ok. 80% i ok. 20% pacjentdw.
Typowy bél dtawicowy charakteryzuje sie zamostkowym wra-
zeniem ucisku lub ciezkosci (,dtawica”), promieniowaniem
do lewego ramienia (rzadziej do obu ramion lub do prawego
ramienia), szyi lub Zuchwy, ktéry moze by¢ przejsciowy (zwy-
kle trwa kilka minut) lub utrzymujacy sie. Dodatkowo moga
wystepowac takie objawy jak: poty, nudnosci, bél w obrebie
jamy brzusznej, dusznos$¢, omdlenie. Nietypowe objawy
obejmuja bél w nadbrzuszu, objawy przypominajace nie-
strawnoé¢ i izolowana dusznos¢. U oséb w podesztym wieku,
u kobiet, u chorych na cukrzyce, z przewlekia choroba nerek
lub demencja czesciej wystepuja nietypowe dolegliwosci
[22-24]. Nasilanie sie objawéw przy wysitku fizycznym i ich
ustepowanie w spoczynku zwieksza prawdopodobieristwo
niedokrwienia mie$nia sercowego. Ustepowanie objawéw po
przyjeciu azotan6w jest typowe dla bélu dtawicowego, gdyz
moze wystepowac takze w innych stanach powodujacych
ostry bol w klatce piersiowej [24]. U pacjentéw z podejrze-
niem MI na oddziale ratunkowym przydatnos¢ charakterystyki
bolu przy diagnostyce w kierunku Ml jest ograniczona [24].
Starszy wiek, pte¢ meska, wywiad rodzinny CAD, cukrzyca,
hiperlipidemia, nadcisnienie tetnicze, niewydolno$¢ nerek,
wczesniejsze objawy CAD, jak réwniez choroba tetnic ob-
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wodowych lub miazdzyca w tetnicach szyjnych zwigkszaja
prawdopodobiefistwo NSTE-ACS. Do stanéw, ktére moga
nasila¢ objawy NSTE-ACS lub doprowadzi¢ do jego wystapie-
nia, naleza: niedokrwistos¢, infekcje, stan zapalny, goraczka
i zaburzenia metaboliczne lub hormonalne (zwtaszcza doty-
czace tarczycy).

3.2. BADANIE PRZEDMIOTOWE

Badanie przedmiotowe czesto nie wykazuje nieprawi-
dtowosci u pacjentéw z podejrzeniem NSTE-ACS. Objawy
niewydolnosci serca lub niestabilnos¢ hemodynamiczna
czy elektryczna wymagaja szybkiego ustalenia rozpoznania
i rozpoczecia leczenia. Ostuchiwanie serca moze wykazac
szmer skurczowy zwiazany z niedokrwienna niedomykal-
noscia zastawki mitralnej, rokowniczo niekorzystng, lub ze
zwezeniem zastawki aortalnej (przypominajacym ACS) [25].
W rzadkich przypadkach szmer skurczowy moze $wiadczy¢
o powikfaniach mechanicznych (tj. peknieciu miesnia bro-
dawkowatego lub ubytku w przegrodzie miedzykomorowej)
w przebiegu podostrego i prawdopodobnie nierozpoznanego
MI. Badanie przedmiotowe moze by¢ przydatne w rozpo-
znaniu pozawieicowych przyczyn bélu w klatce piersiowe;j
(np. zatorowosci ptucnej, ostrych zespotéw aortalnych,
zapalenia osierdzia i miesnia sercowego, zwezenia zastawki
aortalnej) lub patologii pozasercowych (np. odmy optucno-
wej, zapalenia ptuc czy choréb ukfadu miesniowo-szkie-
letowego). W tym przypadku wystepowanie bélu w klatce
piersiowej, ktéry mozna wywotaé poprzez wywieranie
nacisku na Sciane klatki piersiowej, ma stosunkowo wysoka
ujemna wartos¢ predykcyjna dla NSTE-ACS [24, 26]. Zalez-
nie od danego przypadku w diagnostyce r6znicowej mozna
rébwniez rozwazy¢ zaburzenia w obrebie jamy brzusznej
(np. skurcz przetyku, zapalenie przetyku, chorobe wrzodo-
wa zotadka, zapalenie pecherzyka zéfciowego, zapalenie
trzustki). Réznice w zakresie wartosci ciSnienia tetniczego
miedzy koriczynami gérnymi i dolnymi lub miedzy ramio-
nami, niemiarowe tetno, poszerzenie zyt szyjnych, szmery
nad sercem, tarcie osierdziowe i b6l wywotywany palpacja
klatki piersiowej lub jamy brzusznej to objawy sugerujace
alternatywne rozpoznanie. Blados¢ skéry, poty lub drzenie
moga wskazywac¢ na stany chorobowe bedace przyczyna
dolegliwosci, takie jak niedokrwistos¢ i tereotoksykoze [27].

3.3. METODY DIAGNOSTYCZNE
3.3.1. Elektrokardiogram

Spoczynkowy 12-odprowadzeniowy zapis EKG jest bada-
niem podstawowym w diagnostyce pacjentéw z podejrzeniem
ACS (ryc. 1). Zaleca sie wykonanie EKG w ciggu 10 min od
przyjazdu pacjenta na oddziaf ratunkowego lub optymalnie,
w trakcie pierwszego kontaktu z zespofem pogotowia ratun-
kowego w warunkach przedszpitalnych oraz natychmiastowa
interpretacje zapisu przez wykwalifikowanego lekarza [28].
U wiecej niz 1/3 pacjentéw z NSTE-ACS zapis EKG moze by¢
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Niskie prawdopodobienstwo Wysokie prawdopodobienstwo

+ 4+

|
v v ooy v v

Inne
kardio-
logiczne

1. Obraz kliniczny

2. EKG

3. Troponina

4. Rozpoznanie Niekardiologiczne UA NSTEMI STEMI

Rycina 1. Poczatkowa ocena pacjentéw z podejrzeniem ostrego zespotu wiericowego. Poczatkowa ocena opiera sie na potaczeniu cech
$wiadczacych o niskim badZz wysokim prawdopodobienstwie uzyskanych na podstawie obrazu klinicznego (tj. objawdw podmiotowych
i kluczowych objawéw przedmiotowych), 12-odprowadzeniowego EKG i stezen troponin sercowych. Udziat poszczegdlnych rozpoznan
ostatecznych pochodzacych z integracji wyzej wymienionych parametréw przedstawiono za pomoca wielkosci odpowiednich obramowan.
Termin ,inne kardiologiczne” obejmuje miedzy innymi zapalenie miesnia sercowego, kardiomiopatie takotsubo lub tachyarytmie. Termin
.niekardiologiczne” odnosi sie do chordb klatki piersiowej, takich jak zapalenie ptuc lub odma optucnowa. Troponine sercowg nalezy
interpretowac jako marker ilosciowy — im wyzsze stezenie, tym wyzsze prawdopodobienstwo wystepowania zawatu serca. U pacjentéw
z zatrzymaniem krazenia lub niestabilnych hemodynamicznie, u ktérych prawdopodobna jest etiologia sercowo-naczyniowa, wykwalifiko-
wani lekarze, bezzwtocznie po wykonaniu 12-odprowadzeniowego EKG, powinni wykonad/zinterpretowac badanie echokardiograficzne.
W przypadku gdy poczatkowa ocena wskazuje na rozwarstwienie aorty lub zatorowos¢ ptucng, zaleca sie oznaczenie dimeru-D i wykonanie
wielorzedowej angiotomografii komputerowej zgodnie z odpowiednimi algorytmami [42, 43]; STEMI — zawat serca z uniesieniem odcin-

ka ST, NSTEMI — zawat serca bez uniesienia odcinka ST; UA — dtawica niestabilna

prawidfowy. Do typowych zmian w EKG w NSTE-ACS naleza
obnizenie odcinka ST, przemijajace uniesienie odcinka ST
i zmiany zatamka T [1, 18]. W przypadku gdy zapis ze stan-
dardowych odprowadzer jest nierozstrzygajacy, a pacjent ma
nadal objawy sugerujace niedokrwienie migsnia sercowego,
nalezy zarejestrowac¢ zapis z dodatkowych odprowadzen.
Cechy zamkniecia gatezi okalajacej lewej tetnicy wieficowej
lub MI prawej komory moga by¢ stwierdzane tylko, odpo-
wiednio, w odprowadzeniach V7-V9 i V3R oraz V4R [2].
Wykazanie przetrwatego uniesienia odcinka ST u pacjentéw
z charakterystycznym obrazem klinicznym $wiadczy o STEMI,
co wskazuje na konieczno$¢ wykonania pilnej reperfuzji [1].
Istotne jest poréwnanie zapisu EKG z poprzednimi rejestra-
cjami, zwlaszcza u pacjentdéw z wystepujacymi wczesniej
zaburzeniami w EKG. Zaleca sie wykonywanie dodatkowych
12-odprowadzeniowych EKG w przypadku utrzymujacych sie
lub nawracajacych objawéw albo w razie niejasnego rozpo-
znania. Zapis EKG jest nieprzydatny w diagnostyce NSTE-ACS
u pacjentéw z blokiem odnogi peczka Hisa lub w przypadku
rytmu wystymulowanego.
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3.3.2. Biomarkery

Biomarkery stanowig uzupetnienie oceny klinicznej
i 12-odprowadzeniowego EKG w procesie diagnostyki, stra-
tyfikacji ryzyka i leczenia u pacjentéw z podejrzeniem NSTE-
-ACS. Oznaczenie biomarkera uszkodzenia kardiomiocytu,
najlepiej za pomoca wysokoczutego testu troponiny sercowej,
jest obowiazkowe u wszystkich pacjentéw z podejrzeniem
NSTE-ACS [2, 6, 8]. Troponiny sercowe sa bardziej czute
i swoiste dla uszkodzenia kardiomiocytéw niz kinaza kre-
atynowa (CK), jej izoenzym MB (CK-MB) i mioglobina [6].
W sytuacji gdy obraz kliniczny odpowiada niedokrwieniu
miesnia sercowego, dynamiczny wzrost stezenia troponin
sercowych > 99. percentyla u zdrowej osoby oznacza Ml [2].
U pacjentéw z Ml dochodzi do gwaftownego wzrostu war-
tosci troponin (tj. zwykle w ciagu 1 h, jesli zastosuje sie testy
wysokoczute) po wystapieniu objawdw i utrzymuja sie one na
podwyzszonym poziomie przez zmienny okres (najczesciej
przez kilka dni) [2, 6]. Postep technologiczny doprowadzit do
udoskonalenia metod oznaczer: troponiny sercowej i pozwolit
na poprawe wykrywania i iloSciowego pomiaru uszkodzenia

www.kardiologiapolska.pl



Wytyczne ESC dotyczgce postepowania w ostrych zespotach wiencowych bez przetrwatego uniesienia odcinka ST w 2015 roku

Tabela 3. Implikacje kliniczne zwigzane z wysokoczutymi testami troponin sercowych

W poréwnaniu ze standardowymi testami troponin sercowych testy wysokoczute:

*  maja wyzszg, ujemng wartos¢ predykcyjng w przypadku ostrego Ml

* skracajg ,niemy okres” uwalniania troponin, co prowadzi do wczedniejszego wykrywania ostrego Ml

w rozpoznawaniu dfawicy niestabilnej

* skutkuja ok. 4-proc. bezwzglednym i ok. 20-proc. wzglednym wzrostem wykrywania Ml typu 1 i odpowiadajacym mu spadkiem

* wigzg sie z 2-krotnym wzrostem rozpoznawania Ml typu 2

Stezenie troponin sercowych metodg wysokoczuta nalezy analizowac jako iloSciowy marker uszkodzenia

kardiomiocytow (tj. im wyzsze stezenie, tym wieksze prawdopodobienstwo Ml):

* wzrost przekraczajacy 5-krotnos¢ gornej granicy normy ma wysoka (> 90%) dodatnig wartos¢ predykcyjna dla ostrego Ml typu 1

wigzac z wieloma chorobami

* wzrost do 3-krotnoscij gérnej granicy normy ma jedynie ograniczong (50-60%) dodatnig warto$¢ predykcyjng dla ostrego Ml i moze sie

* krazace troponiny sercowe s czesto wykrywane u zdrowych oséb

Wozrost i/lub spadek stezenia troponin sercowych odréznia ostre uszkodzenie kardiomiocytéw od przewlektego

(im wieksza zmiana stezenia, tym wyzsze prawdopodobienstwo ostrego Ml)

MI — zawat serca

kardiomiocytéw [2, 6, 8, 10, 29-37]. W Europie wiekszos¢
testow do oznaczania troponin sercowych wykonuje sie na
platformach automatycznych i testy te sa czute (tj. umozliwiaja
wykrycie troponin sercowych u 20-50% zdrowych os6b) lub
wysokoczute (wykrycie troponin u 50-90% zdrowych oséb).
Preferowane jest wykorzystywanie wysokoczutych testow
zamiast standardowych [2, 6, 8]. Wiekszosci stosowanych
przytézkowych oznaczeri troponin sercowych nie mozna
uznac za testy czute lub wysokoczute [8, 35]. Dlatego oczy-
wista korzys¢ testow przytdzkowych w postaci krétszego czasu
uzyskania wyniku jest przeciwwazona przez nizsza czutos¢,
nizszg dokfadnos¢ diagnostyczng i nizszg negatywna wartosc
predykcyjna. Podsumowujac, testy automatyczne zostaty do-
ktadniej zbadane niz testy przyt6zkowe [2, 6, 8]. Biorac pod
uwage staly postep w zakresie technik oznaczania troponin
oraz zalezno$¢ wynikéw pomiaréw zaréwno od rodzaju testu,
jak i szpitala, nie mozna przedstawi¢ rekomendacji dotycza-
cych miejsca wykonywania tych pomiaréw (laboratorium
centralne vs. oznaczenie przytézkowe) [2, 6, 8, 38]. W duzych
badaniach wieloosrodkowych konsekwentnie sie wykazuije,
ze czute i wysokoczute testy do oznaczei troponin sercowych
zwiekszaja dokfadnos¢ diagnostyczna dla Ml w momencie
przyjecia w poréwnaniu ze standardowymi testami, zwtfasz-
cza u pacjentéw we wczesnym okresie od poczatku boélu
w klatce piersiowej, i umozliwiaja szybsze rozpoznanie badz
wykluczenie Ml (patrz punkt 3.3.3. i tab. 3) [2, 6, 8, 29-34].

U wiekszosci pacjentéw z dysfunkcja nerek nie nalezy
przypisywa¢ wzrostu wartosci troponin sercowych gtéwnie
zaburzeniom klirensu, w konsekwencji uznajac go za nieszko-
dliwy. W tym przypadku takie patologie w obrebie serca, jak
przewlekta CHD lub nadci$nieniowa choroba serca, wydaja
sie odgrywac gléwna role we wzroscie stezenia troponin [41].
Inne stany zagrozenia zycia, przebiegajace z bélem w klatce
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Tabela 4. Stany, poza ostrym zawatem serca typu 1, ktére moga
powodowac wzrost stezenia troponin sercowych

Tachyarytmie

Niewydolnos¢ serca

Stany nagte w nadcisnieniu tetniczym

Stany krytyczne (np. wstrzas/posocznica/oparzenie)

Zapalenie migsnia sercowego?

Kardiomiopatia takotsubo

Strukturalna choroba serca (np. zwezenie zastawki aortalnej)

Rozwarstwienie aorty

Zatorowos¢ ptucna, nadcisnienie ptucne

Dysfunkcja nerek i zwigzana z nig choroba serca

Skurcz tetnicy wiencowej

Ostry incydent neurologiczny (np. udar mézgu lub krwawienie
podpajeczynéwkowe)

Uraz serca lub procedury dotyczace serca (CABG, PCl, ablacja,
stymulacja, kardiowersja lub biopsja endomiokardialna)

Niedoczynnos¢ i nadczynnos¢ tarczycy

Choroby naciekowe serca (np. amyloidoza,
hemochromatoza, sarkoidoza, twardzina)

Toksyczne dziatanie lekéw lub zatrucie (np. doksorubicyna,
5-fluorouracyl, herceptyna, jady wezy)

Ekstremalny wysitek fizyczny

Rabdomioliza

Pogrubiong czcionkg wyrdézniono najczestsze stany; CABG — pomostowanie
aortalno-wiencowe; PCl — przezskdrna interwencja wiencowa
2Obejmuje zajecie miokardium w przebiegu zapalenia wsierdzia lub osierdzia

piersiowej, takie jak rozwarstwienie orty i zatorowos¢ ptucna,
réwniez moga powodowac wzrost stezenia troponin i nalezy
je uwzgledni¢ w diagnostyce réznicowej (tab. 4).
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Ostry bol w klatce piersiowej

hs-cTn < ULN

Bol > 6 h Bél < 6h

Powtoérne oznaczenie hs-cTn: 3 h

hs-cTn > ULN

Bez zmian stezenia hs-cTn

A 4 A 4
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wykluczenie rozpoznan réznicowych
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Rycina 2. Algorytm 0 h/3 h wykluczajacy ostre zespoty wiencowe bez uniesienia odcinka ST w przypadku zastosowania wysokoczutych
(hs) testow troponin sercowych (cTn); GRACE — skala Global Registry of Acute Coronary Events; hs-cTn — troponina sercowa oznaczona
metoda wysokoczutg; ULN — gorna granica normy, 99. percentyl zdrowej populacji

A zmiany stezenia, zaleznie od testu. Wysoce nieprawidtowe wartosci cTn przekraczajg 5-krotnos¢ ULN

Sposréd licznych dodatkowych biomarkeréw poddanych
ocenie w diagnostyce NSTEMI-ACS jedynie CK-MB i kopepty-
na wydaja sie mie¢ znaczenie kliniczne (2, 6, 8, 10, 44-50];
CK-MB wykazuje szybszy spadek po Ml, w poréwnaniu z tro-
poning sercowa, i moze stanowi¢ warto$¢ dodana w okresleniu
czasu wystapienia uszkodzenia migsnia sercowego oraz w wy-
krywaniu wczesnego, kolejnego zawatu serca [2, 6, 8, 10].
Ocena kopeptyny, C-koricowego fragmentu prohormonu
wazopresyny moze pozwala¢ na ilosciowy pomiar poziomu
stresu endogennego w réznych stanach, z Ml wiacznie. Bio-
rac pod uwage fakt, ze poziom stresu endogennego wydaje
sie niezmiennie wysoki na poczatku MI, wartos¢ dodana
oznaczenia kopeptyny w uzupetnieniu do standardowego
testu troponin (mniej czutego) jest wysoka [44-50]. Dlatego
zaleca sie rutynowe oznaczanie kopeptyny jako dodatkowego
biomarkera stuzacego do wczesnego wykluczenia Ml w sytu-
acji, gdy niedostepne sa czufe i wysokoczute testy troponin
sercowych. Kopeptyna moze mie¢ pewng przewage nawet nad
wysokoczutymi testami troponin sercowych w wykluczeniu Ml
na wczesnym etapie diagnostyki [44-48].

3.3.3. Algorytmy wykluczajqce i potwierdzajqce
rozpoznanie

Ze wzgledu na fakt, ze wysokoczute testy troponin ce-
chuja sie wiekszg czutoscia i precyzja diagnostyczng w rozpo-
znawaniu ostrego Ml przy przyjeciu, mozliwe jest skrocenie
czasu do wykonania drugiego pomiaru troponin. Pozwala to
istotnie skréci¢ czas do rozpoznania i tym samym przektada
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sie na krétszy pobyt pacjenta na oddziale ratunkowym oraz
nizsze koszty [2, 6, 8, 10, 29-36]. Zaleca sie stosowanie al-
gorytmu 0 h/3 h (ryc. 2). Alternatywnie zaleca sie stosowanie
oznaczerh w schemacie 0 h/1 h, jesli sa dostepne odpowiednio
walidowane wysokoczufe testy troponin (ryc. 3). Podstawa
algorytmu O h/1 h sa dwa zatoZenia. Po pierwsze, wysokoczuta
troponina sercowa jest zmienna ciagla i prawdopodobiei-
stwo MI zwieksza sie wraz ze wzrostem jej wartosci [39].
Po drugie, wczesne bezwzgledne zmiany stezenia troponin
w ciagu T h moga by¢ traktowane jako zastepczy wskaznik
dla bezwlednych zmian po 3 i 6 h i wzmacniaja warto$¢
diagnostyczna oceny troponin sercowych przy przyjeciu pa-
cjenta [39]. Punkty odciecia w algorytmie O h/1 h zalezg od
zastosowanego testu [36, 39, 51-55]. Algorytmy te zawsze
powinno sie stosowac facznie ze szczegbtowa oceng kliniczna.
Wykonywanie 12-odprowadzeniowego EKG i powtarzanie
oznaczeri krwi jest obowiazkowe w przypadku utrzymujacego
sie lub nawracajacego bolu w klatce piersiowej (dodatkowa
tab. 5, patrz Dodatek internetowy).

Dodatkowa Tabela 5 (patrz Dodatek internetowy).
Charakterystyka algorytméw 0 h/3 hi0h/1 h

Ujemna wartos¢ predykcyjna dla Ml u pacjentéw przy-
pisanych do grupy ,wykluczenia choroby” w kilku duzych
kohortach walidacyjnych przekracza 98% [30-34, 36, 39,
51-55]. Algorytm 0 h/1 h, stosowany w pofaczeniu z obser-
wacjami klinicznymi i EKG, moze pozwoli¢ na identyfikacje
os6b kwalifikujacych sie do wczesnego wypisania i dalszego
postepowania w trybie ambulatoryjnym. Dodatnia wartos¢
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v v

0h < Ang/
lub 0hz=Dng/l
0h <Bng/ Inne lub
i AO-1 h = E ng/l
AO-1h < Cng/l
v
Obserwacja Potwierdzenie
A B C D E
hs-cTnT (Elecsys) 5 12 3 52 5
hs-cTnl (Architect) 2 5 2 52 6
hs-cTnl (Dimension Vista) | 0,5 5 2 107 19

Rycina 3. Algorytmy 0 h/1 h potwierdzajgce i wykluczajgce rozpo-
znanie przy uzyciu wysokoczutych testéw troponin sercowych (hs-cTn)
u pacjentéw z podejrzeniem zawatu serca bez uniesienia odcinka
ST (NSTEMI), przyjetych na oddziat ratunkowy. Czas od przyjecia
(0 h)ipo 1 h jest mierzony od momentu pierwszego pobrania krwi.
Mozna wykluczy¢ NSTEMI juz przy przyjeciu, jesli stezenie hs-cTn jest
bardzo niskie; NSTEMI mozna réwniez wykluczy¢ w sytuacji niskiego
wyjsciowego stezenia troponin i niestwierdzenia odpowiedniego
wzrostu markerédw w ciggu 1 h. Wysokie prawdopodobienstwo
NSTEMI wystepuje u chorych w przypadku, gdy wyjsciowe stezenie
hs-cTn jest przynajmniej umiarkowanie podwyzszone lub stezenie
hs-cTn wykazuje wyrazny wzrost w ciggu pierwszej godziny. Punkty
odciecia zalezg od rodzaju zastosowanego testu. Punkty odciecia dla
innych testéw hs-cTn s3 wcigz przedmiotem badan

predykcyjna dla Ml u pacjentéw spetniajacych kryteria ,po-
twierdzenia” wynosita 75-80% [30-34, 39, 53-55]. U wiekszo-
Sci pacjentéw z grupy ,potwierdzenia”, z rozpoznaniem innym
niz MI, wystepowaty choroby zwykle wymagajace wykonania
koronarografii w celu ustalenia rozpoznania, z kardiomiopatia
takotsubo i zapaleniem miesnia sercowego wiacznie [39,
53-55]. Pacjenci, ktérzy nie kwalifikowali sie zaréwno do
grupy ,potwierdzenia”, jak i ,wykluczenia”, reprezentuja grupe
heterogeniczng. Grupa ta moze wymagac dalszych badan
w przypadku braku identyfikacji patologii odpowiedzialnej za
wzrost stezenia troponin. U duzego odsetka tych pacjentéw
moga by¢ konieczne dalsze oznaczenia troponiny sercowej
metoda wysokoczufa (np. po 3 h). U pacjentéw, u ktérych
wystepuje silne podejrzenie NSTE-ACS, nalezy rozwazy¢
koronarografie. U pacjentéw z niskim lub umiarkowanym
prawdopodobieristwem NSTE-ACS nalezy rozwazy¢ wyko-
nanie tomografii komputerowej (CT) tetnic wieficowych.
W przypadku zidentyfikowania innych patologii, takich jak
szybka czesto$¢ rytmu serca w migotaniu przedsionkéw lub
stany nagte w nadci$nieniu tetniczym, dalsza diagnostyka na
oddziale ratunkowym nie jest konieczna.
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W celu szybkiego wykluczenia NSTE-ACS mozna rozwa-
zy¢ zastosowanie odpowiednio zwalidowanych algorytméw
— 0 h/T h lub 0 h/3 h. Pierwszy z nich, 2-godzinny protokét
wykluczenia, stanowi potaczenie skali ryzyka Trombolysis in
Myocardial Infarction (TIMI) z EKG i wysokoczutym testem
troponiny sercowej przy przyjeciu. Algorytm ten umozliwiaf
bezpieczne wykluczenie NSTE-ACS u nawet 40% pacjentow
[56-58]. W drugim algorytmie, opartym na strategii dwdch
markeréw — potaczenia prawidlowego stezenia troponin
sercowych z niskim stezeniem kopeptyny (< 10 pmol/l) przy
przyjeciu — wykazywato bardzo duzg ujemng warto$¢ predyk-
cyjna dla MI. W takiej sytuacji niepotrzebne stawaty sie dalsze
seryjne oznaczenia biomarkeréw u wybranych pacjentéw
[44-50]. Postuzenie sie jakimkolwiek algorytmem wymaga
uwzglednienia trzech gléwnych zastrzezen: 1) algorytmy nalezy
stosowac tylko w potaczeniu ze wszystkimi dostepnymi danymi
klinicznymi, w tym szczeg6towej oceny charakterystyki bolu
w klatce piersiowej i EKG; 2) u pacjentéw przyjmowanych
bardzo szybko (np. w ciagu 1 h od poczatku bélu w klatce
piersiowej) nalezy wykonac drugie oznaczenie stezenia troponin
po 3 h, ze wzgledu na zalezno$¢ uwalniania troponin od czasu;
3) opisywano przypadki péZnego wzrostu stezenia troponin
u ok. 1% pacjentéw, dlatego — w razie wysokiego prawdopo-
dobienstwa klinicznego lub w przypadku nawracajacych dole-
gliwosci bélowych w klatce piersiowej — nalezy wykonywac
seryjne oznaczenia troponin sercowych [52, 54]. Wysokoczute
testy troponin sercowych wykazuja réwniez wysoka precyzje
diagnostyczna u pacjentéw z dysfunkcja nerek. W celu zapew-
nienia najlepszej mozliwej uzytecznosci klinicznej testu powinno
sie stosowac specyficzne dla danego testu optymalne punkty
odciecia, wyzsze u pacjentéw z niewydolnoscig nerek [59].

3.3.4. Obrazowanie nieinwazyjne
3.3.4.1. Ocena czynnoSciowa

Echokardiografia przezklatkowa powinna by¢ rutynowo
dostepna na oddziatach ratunkowych i oddziatach diagnostyki
bolu w klatce piersiowej oraz wykonywana/interpretowana
przez wykwalifikowanych lekarzy u wszystkich pacjentéw
w trakcie hospitalizacji w powodu NSTE-ACS. Ta technika
obrazowania jest przydatna w rozpoznawaniu zaburzen
sugerujacych niedokrwienie miesnia sercowego lub martwi-
ce (tj. odcinkowej hipokinezy lub akinezy). W przypadku
niestwierdzenia istotnych zaburzen kurczliwosci wykonanie
echokardiografii kontrastowej moze wykaza¢ uposledzenie
perfuzji miokardium. Ponadto mozna uwidoczni¢ uposle-
dzong funkcje odcinkowa za pomoca analizy odksztafcenia
(strain) i tempa odksztafcenia (strain rate). Obie te techniki
moga poprawiac diagnostyczng i prognostyczna warto$¢ kon-
wencjonalnej echokardiografii [60, 61]. Dodatkowo echokar-
diografia moze by¢ przydatna w wykrywaniu innych stanéw
przebiegajacych z bélem w klatce piersiowej, takich jak ostre
rozwarstwienie aorty, ptyn w osierdziu, zwezenie zastawki
aortalnej, kardiomiopatia przerostowa lub poszerzenie prawej
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komory — przemawiajace za ostrg zatorowoscia ptucna. Co
wiecej, echokardiografia jest badaniem z wyboru u pacjentéw
z podejrzeniem kardiologicznej przyczyny niestabilnosci he-
modynamicznej [62]. Ocena funkgji skurczowej lewej komory
(LV), najpdzniej w dniu wypisania ze szpitala, jest wazna dla
ustalenia rokowania, a informagji tych moze dostarczy¢ ba-
danie echokardiograficzne (a takze inne metody obrazowe).

U pacjentéw bez zmian niedokrwiennych w 12-odprowa-
dzeniowym EKG i z ujemnym wynikiem oznaczenia troponin
sercowych (najlepiej za pomoca testéw wysokoczutych), ktérzy
nie maja dolegliwosci bélowych przez kilka godzin, obrazo-
wanie obcigzeniowe moze by¢ wykonane podczas przyjecia
lub krétko po wypisaniu. Obrazowanie obcigzeniowe jest
preferowane w stosunku do elektrokardiograficznej préby
wysitkowej ze wzgledu na wieksza dokfadnos¢ diagnostyczna
[63]. W réznych badaniach wykazano, ze prawidfowy wynik
echokardiografii obcigzeniowej (wysitkowej, dobutaminowej
lub z dipirydamolonem) ma wysoka, ujemna warto$¢ predyk-
cyjna dla niedokrwienia i wiaze sie z doskonatymi wynikami
klinicznymi u pacjentéw [64, 65]. Co wiecej, echokardiografia
obcigzeniowa wykazuje wieksza warto$¢ prognostyczng niz
préba wysitkowa EKG [64, 66]. Zastosowanie kontrastu moze
poprawi¢ wizualizacje granic wsierdzia, co potencjalnie zwiek-
sza szanse wykrycia niedokrwienia [67].

Za pomoca rezonansu magnetycznego serca (CMR) mozna
oceni¢ zaréwno perfuzje, jak i zaburzenia kurczliwosci serca.
U pacjentéw z ostrym bélem w klatce piersiowej i prawidtowym
CMR obciazeniowym rokowanie krétko- i Srednioterminowe
jest bardzo dobre [68]. Badanie CMR umozliwia réwniez
wykrywanie obszaru blizny (p6zne wzmocnienie gadolinowe)
i pozwala na jej odr6znienie od niedawno przebytego zawatu
serca (obrazowanie T2-zalezne w celu okreslenia obrzeku
miokardium) [69, 70] Co wiecej, CMR moze by¢ przydatny
w diagnostyce réznicowej miedzy MI, zapaleniem serca lub
kardiomiopatia takotsubo [71]. Podobnie wykazano, ze obra-
zowanie perfuzji migsnia sercowego technika izotopowa znaj-
duje zastosowanie w stratyfikacji ryzyka u pacjentéw z ostrym
bélem w klatce piersiowej sugerujagcym ACS. Spoczynkowa
scyntygrafia miesnia sercowego, dzieki wykrywaniu trwatych
ubytkéw perfuzji, sugerujacych martwice miokardium, moze
by¢ przydatna w poczatkowej selekgji pacjentéw przyjmowa-
nych z powodu bélu w klatce piersiowej, bez zmian w EKG lub
podwyzszonego stezenia troponin sercowych [72]. Pofaczenie
badania obciaZzeniowego i spoczynkowego moze sie przyczynic
do dalszej poprawy oceny niedokrwienia, a prawidtowy wynik
badania wigze sie z doskonatym rokowaniem [73, 74]. Metody
obrazowania obcigzeniowego i spoczynkowego nie sg zwykle
szeroko dostepne w ramach 24-godz. $wiadczef medycznych.

3.3.4.2. Ocena anatomiczna

Wielorzedowa tomografia komputerowa (MDCT)
umozliwia uwidocznienie tetnic wieficowych, a prawidto-
we obrazy wykluczaja CAD. W metaanalizie obejmujacej
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9 badan (n = 1349 pacjentéw) zaobserwowano wysoka,
ujemng warto$¢ predykcyjna dla wykluczenia ACS (poprzez
wykluczenie CAD) i doskonate wyniki kliniczne u pacjentéw
przyjmowanych na oddziaty ratunkowe, u ktérych wstepne
prawdopodobieristwo ACS byto niskie do umiarkowanego,
a obraz CT tetnic wieficowych — prawidtowy [75]. W 4 ran-
domizowanych badaniach z udziatem grupy kontrolnej (RCT)
poréwnano MDCT (n = 1869 pacjentéw) ze standardowym
postepowaniem (n = 1397) wéréd wybanych pacjentow z grup
niskiego do umiarkowanego ryzyka, przyjmowanych na od-
dziaty ratunkowe z powodu ostrego bélu w klatce piersiowej,
bez cech niedokrwienia w EKG i/lub z nierozstrzygajacym
wynikiem oznaczenia troponin sercowych [76-79]. Po okresie
obserwacji wynoszacym 1-6 miesiecy zaden pacjent nie zmart.
Metaanaliza wykazata poréwnywalne wyniki leczenia w przy-
padku zastosowaniu obu rodzajéw postepowania (tj. brak
réznic pod wzgledem czestosci MI, kolejnych pobytéw na
oddziale ratunkowym lub ponownych hospitalizacji). Badanie
to dowiodto réwniez, ze zastosowanie MDCT wigzato sie
ze zmniejszeniem kosztéw leczenia i skréceniem pobytu na
oddziale ratunkowym [80]. W Zadnym z wymienionych wyzej
badan nie postugiwano sie jednak wysokoczutymi testami
troponin sercowych, ktére réwniez moga sie przyczynia¢ do
skrécenia pobytu na oddziale. Zaobserwowano réwniez, ze
zastosowanie MDCT wiazato sie ze wzrostem liczby wykona-
nych koronarografii [8,4% vs. 6,3%; iloraz szans (OR) 1,36;
95-proc. przedziat ufnosci (Cl) 1,03-1,80; p = 0,03] [80].
W zwiazku z tym angio-MDCT tetnic wieficowych moze by¢
stosowana do wykluczenia CAD (MDCT jest nieprzydatne
u pacjentdéw z rozpoznang CAD). Inne czynniki ogranicza-
jace uzytecznos¢ angio-MDCT tetnic wienicowych obejmuja
nasilone zwapnienia (wysoki wskaznik uwapnienia — ang.
calcium score) i przyspieszona lub niemiarowa czynnos¢
serca. Ponadto konieczne sa odpowiednie kompetencje do
interpretacji badania. Obecnie 24-godz. dyzury z MDCT
nie sa powszechnie dostepne. Ponadto przydatnos¢ angio-
-MDCT tetnic wieficowych u pacjenta w ostrym stanie, po
wczesniejszej implantacji stentu lub po przebyciu CABG, wciaz
nie zostato zwalidowane. Co wazne, obrazowanie CT moze
poméc w skutecznym wykluczeniu innych przyczyn ostrego
bolu w klatce piersiowej, ktére, jesli nie sa leczone, powoduja
wysoka Smiertelnos¢ — zatorowos¢ ptucna, rozwarstwienie
aorty i odme prezna [81].

3.4. DIAGNOSTYKA ROZNICOWA

Sposréd niewyselekcjonowanych pacjentéw przyjmowa-
nych na oddziat ratunkowy z powodu ostrego bélu w klatce
piersiowej 5-10% ma STEMI, 15-20% — NSTEMI, 10% — UA,
15% — inny stan kardiologiczny, a 50% — choroby niekardio-
logiczne [48, 51, 52, 56-58]. Szereg stanéw kardiologicznych
i niekardiologicznych moze przypomina¢ NSTE-ACS (tab. 6).

W diagnostyce réznicowej NSTE-ACS zawsze nalezy bra¢
pod uwage nastepujace stany: rozwarstwienie aorty, zatoro-
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Tabela 6. Rozpoznania réznicowe ostrych zespotéw wiencowych w przypadku ostrego bélu w klatce piersiowej

Sercowe Ptucne Naczyniowe Zotadkowo-jelitowe Ortopedyczne Inne

Zapalenie migsnia Zatorowos¢ Rozwars- Zapalenie przetyku, | Zaburzenia miesniowo- | Zaburzenia

sercowego i osierdzia, ptucna twienie aorty refluks lub skurcz -szkieletowe lekowe

kardiomiopatie® przetyku

Tachyarytmie Odma (prezna) Objawowy Wrzdd trawienny, zapa- Uraz klatki piersiowej Pétpasiec

tetniak aorty lenie zotadka

Ostra niewydolnos¢ serca Zapalenie oskrzeli, | Udar mdzgu Zapalenie trzustki Uraz/zapalenie miesni Niedokrwi-

zapalenie ptuc stosc

Stany nagtfe w nadcisnieniu Zapalenie

tetniczym optucnej

Zapalenie pecherzyka Zapalenie chrzasek zeber

zbtciowego

Zwezenie zastawki aortalnej

Patologie w obrebie od-
cinka szyjnego kregostupa

Kardiomiopatia takotsubo

Skurcz tetnicy wiencowej

Uraz serca

Pogrubiong czcionka wyrézniono czeste i/lub istotne rozpoznania réznicowe

*Kardiomiopatie: rozstrzeniowa, przerostowa i restrykcyjna mogg powodowa¢ dtawice lub dyskomfort w klatce piersiowej

wos¢ ptucng i odme prezna. Patologie te stanowig potencjal-
ne zagrozenie zycia, ale poddaja sie leczeniu. U wszystkich
pacjentéw z podejrzeniem niestabilnosci hemodynicznej
o etiologii sercowo-naczyniowej (CV) nalezy pilnie wykonac
badanie echokardiograficzne [62].

U wszystkich pacjentéw, u ktérych rozpoznanie NSTE-ACS
jest mato prawdopodobne, zaleca sie wykonanie RTG klatki
piersiowej w celu wykrycia zapalenia ptuc, odmy optucnowej,
zfaman zeber lub innych patologii w obrebie klatki piersiowej.
W punkcie 5.6.4.2 (Dodatek internetowy) krétko opisano
kardiomiopatie takotsubo i skurcz tetnicy wieficowej. Udarom
mobzgu moga towarzyszy¢ zmiany w EKG, odcinkowe zaburzenia
kurczliwosci $cian serca i wzrost stezenia troponin sercowych
[2, 6]. U wiekszosci pacjentéw przyjmowanych na oddziaty
ratunkowe z powodu ostrego bélu w klatce piersiowej wystepuja
pozakardiologiczne przyczyny dyskomfortu w klatce piersiowe;.
W wielu przypadkach dolegliwosci wynikaja z patologii w obre-
bie uktadu miesniowo-szkieletowego, dlatego sa fagodne, maja
samoograniczajacy sie charakter i nie wymagaja hospitalizacji.
Charakterystyka bolu w klatce piersiowej jest do pewnego stopnia
przydatna we wczesnej identyfikacji tych pacjentéw [24].

4. Ocena ryzyka i wynikow
leczenia

4.1. OBRAZ KLINICZNY, ELEKTROKARDIOGRAM
I BIOMARKERY
4.1.1. Obraz kliniczny
Wstepny obraz kliniczny ma wysoka wartos¢ predyk-
cyjna dla wczesnego rokowania, w potaczeniu z niektérymi
uniwersalnymi markerami klinicznymi ryzyka, takimi jak
zaawansowany wiek, cukrzyca i niewydolnos¢ nerek [82].
Spoczynkowy bél w klatce piersiowej wiaze sie z gorszym
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rokowaniem, w poréwnaniu z dolegliwosciami wywotywa-
nymi przez wysitek fizyczny. U pacjentéw z przemijajacymi
objawami zwiekszajaca sie liczba epizodéw w czasie poprze-
dzajacym dane zdarzenie réwniez niekorzystnie wptywa na
rokowanie. Tachykardia, niedocisnienie, niewydolnoé¢ serca
i nowo powstata niedomykalno$¢ zastawki mitralnej przy
przyjeciu wskazujg na zte rokowanie i wymagaja szybkiego
rozpoznania i leczenia [25, 82-84].

4.1.2. Elektrokardiogram

Poczatkowe EKG ma warto$¢ predykcyjna dla wczesnego
ryzyka [18]. Pacjentéw z obnizeniem odcinka ST cechuje
gorsze rokowanie niz chorych z prawidtowym zapisem EKG
[85, 86]. Liczba odprowadzen z obnizeniem odcinka ST oraz
stopiefi obnizenia odcinka ST wskazuja na zasieg niedo-
krwienia i koreluja z jednej strony z rokowaniem, a z drugiej
wskazuja na korzysci wynikajace z leczenia inwazyjnego [87].
Obnizenie odcinka ST > 0,05 mV w 2 lub wiekszej liczbie
sasiadujacych odprowadzen, w odpowiednim kontekscie kli-
nicznym, wskazuje na NSTE-ACS i wiaze sie z niekorzystnym
rokowaniem [85]. Obnizenie odcinka ST, w potaczeniu z prze-
mijajacym uniesieniem odcinka ST, pozwala na identyfikacje
podgrupy wysokiego ryzyka [88]. Natomiast towarzyszace
odwrécenie zatamka T nie zmienia wartosci prognostycznej
obnizenia odcinka ST. Odwrécenie zatamka T przy przyjeciu
nie wiaze sie z gorszym rokowaniem w poréwnaniu z pra-
widtowym zapisem EKG, ale czesto prowadzi do szybszego
ustalenia rozpoznania i wdrozenia leczenia [86].

4.1.3. Biomarkery

Poza przydatnoscia diagnostyczna stezenie troponin ser-
cowych stanowi warto$¢ dodang do obrazu klinicznego i EKG
w zakresie krétko- i Sredniookresowej Smiertelnosci. Wysoko-
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czute testy troponin T i | wydaja sie wykazywac poréwnywal-
na doktadnoscia diagnostyczng, natomiast wysokoczute testy
troponiny T maja wieksza warto$¢ prognostyczna [89, 90].
Im wyzsze stezenie troponin oznaczonych za pomocg wyso-
koczutych testéw przy przyjeciu, tym wyzsze ryzyko zgonu
[6, 8,10, 39]. Liczne biomarkery sg taczone ze Smiertelnoscia
w NSTE-ACS, a kilka z nich zapewnia dodatkowa warto$¢
prognostyczna w skojarzeniu z troponinami sercowymi
[8, 48-50]. U wszystkich pacjentéw z NSTE-ACS nalezy
réwniez oznaczy¢ kreatynine w osoczu i szacowany wskaznik
filtracji ktebuszkowej (eGFR). Oznaczenia te wptywaja na
rokowanie i sa kluczowymi elementami skali ryzyka Clobal Re-
gistry of Acute Coronary Events (GRACE 2.0) (patrz punkt 4.2).
Powszechnie uznane peptydy natriuretyczne (tj. peptyd
natriuretyczny typu B, N-koricowy propeptyd natriuretyczny
typu B i srodkowy fragment propeptydu natriuretycznego
typu A),oznaczone w uzupetnieniu do troponin sercowych,
dostarczaja danych rokowniczych [91]. Do pewnego stopnia
odnosi sie to rowniez do biatka C-reaktywnego (CRP) i no-
wych biomarkeréw, takich jak srodkowy fragment proadre-
nomeduliny, czynnik r6znicowania wzrostu 15 i kopeptyna.
Jak dotad, nie wykazano jednak, by markery te korzystnie
wptywaty na postepowanie, a ich warto$¢ dodana w ocenie
ryzyka w stosunku do oszacowanego ryzyka GRACE 2.0 wy-
daje sie marginalna. Dlatego obecnie nie zaleca sie rutyno-
wego oznaczania tych biomarkeréw w celach rokowniczych.

4.2. OCENA RYZYKA NIEDOKRWIENIA

W przypadku NSTE-ACS ilosciowa ocena ryzyka nie-
dokrwienia za pomoca skal jest lepsza niz sama ocena
kliniczna. Skala ryzyka GRACE umozliwia najdoktadniejszq
ocene ryzyka zaréwno przy przyjeciu, jak i przy wypisaniu
ze szpitala [92, 93]. Kalkulator ryzyka GRACE 2.0 (http://
www.gracescore.org/WebSite/default.aspx?ReturnUrl=%2f)
umozliwia bezposrednie oszacowanie Smiertelnosci w trakcie
pobytu w szpitalu, po 6 miesigcach, po roku i po 3 latach,
z pominieciem oceny za pomoca tradycyjnej skali punkto-
wej. Przedstawiono réwniez taczne ryzyko zgonu lub Ml po
roku [94]. Zmienne stosowane w kalkulatorze ryzyka GRACE
2.0 obejmuja: wiek, skurczowe cisnienie tetnicze, czestos¢
rytmu serca, stezenie kreatyniny w osoczu, klase wg skali
Killipa przy przyjeciu, zatrzymanie krazenia przy przyjeciu,
zwiekszone stezenie biomarkeréw sercowych i odchylenie
odcinka ST. W przypadku niedostepnych danych dotyczacych
klasy wg Killipa lub stezenia kreatyniny mozna oszacowac
ryzyko wg zmodyfikowanej punktacji, dodajac, odpowied-
nio, niewydolnos¢ nerek i terapie diuretykami. Skala ryzyka
TIMI obejmuje 7 zmiennych, za ktdre przyznaje sie punkty:
wiek > 65 lat, > 3 czynniki ryzyka CAD, rozpoznana CAD,
stosowanie kwasu acetylosalicylowego (ASA) w ostatnich
7 dniach, ciezka dtawica (> 2 epizody w ciagu 24 h), zmiany
w obrebie odcinka ST 0 > 0,5 mm i dodatnie wyniki ozna-
czei markeréw uszkodzenia migsnia sercowego (http://www.
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timi.org/index.php?page=calculators) [82]. Skala ta jest tatwa
w uzyciu, jednak jej wartos¢ dyskryminacyjna pozostaje niz-
sza niz w przypadku skali ryzyka GRACE i kalkulatora ryzyka
GRACE 2.0. Wartos¢ skal ryzyka jest bezdyskusyjna, jednak
wplywu ich stosowania na wyniki leczenia pacjentéw wciaz
wystarczajaco nie przebadano [95, 96].

4.2.1. Ocena ryzyka w ostrej fazie choroby

Pacjenci z podejrzeniem NSTE-ACS musza by¢ poddani
szybkiej ocenie w celu identyfikacji 0s6b z utrzymujacym sie
niedokrwieniem miesnia sercowego. Istnieje u nich ryzyko
wystapienia groznych dla zycia zaburzer rytmu i wymagaja
one Scistego nadzoru, jak réwniez wykonania niezwtocznej
koronarografii. Pacjenci z podejrzeniem NSTE-ACS powinni
by¢ poddani obserwacji na interdyscyplinarnych oddziatach
ratunkowych lub oddziatach dla pacjentéw z bélem w klatce
piersiowej, do momentu potwierdzenia badz wykluczenia
rozpoznania MI. Najwiekszym wyzwaniem pozostaje po-
taczenie obrazu klinicznego z danymi uzyskanymi z EKG,
analizy troponin sercowych i danych obrazowych oraz
zakwalifikowanie chorego do wystandaryzowanej strategii
postepowania terapeutycznego [97]. Oszacowanie wczesnego
ryzyka ukierunkowuje poczatkowa ocene, wyb6ér miejsca
opieki (tj. oddziat intensywnej opieki kardiologicznej lub
oddzial intensywnej opieki medycznej, oddziat posredni,
oddziat z monitorowaniem pacjentéw czy zwykly oddziaf)
i leczenia, z uwzglednieniem leczenia przeciwzakrzepowego
i ustaleniem ram czasowych dla wykonania koronarografii.
Ryzyko jest najwyzsze w momencie przyjecia do szpitala
i moze sie utrzymywacé na wysokim poziomie przez kilka
dni. Wraz z uptywem czasu ryzyko gwattownie sie obniza,
zaleznie od obrazu klinicznego, wspétistniejacych choréb,
anatomii tetnic wiericowych i rewaskularyzacji [98]. Nalezy
informowac pacjentéw i ich rodziny o ocenionym ryzyku.

4.2.2. Monitorowanie rytmu serca

Woczesna rewaskularyzacja, jak réwniez stosowanie lekow
przeciwkrzepliwych i beta-adrenolitykéw, pozwolity na zna-
czace zmniejszenie czestodci zagrazajacych zyciu zaburzen
rytmu serca w ostrej fazie choroby do < 3%. Wiekszo$¢
arytmii wystepuje w ciggu 12 h od poczatku objawoéw [99,
100]. U pacjentoéw z zagrazajgcymi zyciu arytmiami czesciej
wystepowaly: rozpoznana wczesniej niewydolnos¢ serca, frak-
cja wyrzutowa lewej komory (LVEF) < 30% i tréjnaczyniowa
CAD. Pacjent z NSTEMI przyjety we wczesnym okresie od
pojawienia sie objawéw, u ktérego nie zostanie stwierdzony
wzrost stezenia biomarkeréw sercowych badz stwierdzi sie
ich wzrost fagodny do umiarkowanego, wystepuje prawidtowa
funkcja LV i jednonaczyniowa CAD skutecznie leczona za po-
mocg PCl, moze zosta¢ wypisany do domu nastepnego dnia.
Na drugim koricu spektrum sa pacjenci z NSTE-ACS z wielo-
naczyniowg CAD, u ktérych catkowita rewaskularyzacja jest
niemozliwa w trakcie jednego zabiegu (lub w ogéle). U tych
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Tabela 7. Zalecenia dotyczgce oddziatu i okresu monitorowania
zaleznie od obrazu klinicznego po ustaleniu rozpoznania ostrego
zespotu wiencowego bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS)

Monitorowanie

Obraz kliniczny Oddziat
rytmu

Niestabilna dtawica Zwykly oddziat lub Nie

wypis ze szpitala
NSTEMI z niskim Oddziat pétintensyw- <24h
ryzykiem wystapienia | nej opieki lub oddziat
arytmii@ intensywnej opieki

kardiogicznej

NSTEMI z umiarko- Oddziat intensywnej > 24 h

wanym lub wysokim
ryzykiem wystapienia
arytmii®

terapii/intensywnej
opieki kardiologicznej
badZ oddziat pétin-

tensywnej opieki

NSTEMI — zawat serca bez uniesienia odcinka ST

2Jesli nie stwierdza sie zadnego z wymienionych: niestabilno$¢ hemodyna-
miczna, powazne zaburzenia rytmu, frakcja wyrzutowa lewej komory

< 40%, nieskuteczna reperfuzja, dodatkowe krytyczne zwezenia w gtéwnych
tetnicach wiencowych lub powikfania zwigzane z przezskérng rewaskularyzacja
bJedli wystepuje jedno lub wiecej z wyzej wymienionych kryteriéw

pacjentéw przebieg moze by¢ powiktany (np. niewydolnosé
serca) albo wystepuja: wczesniej rozpoznana choroba serca,
powazne choroby towarzyszace, zaawansowany wiek lub
Swieza, rozlegta martwica mieénia sercowego [101, 102].
Pacjenci z niepodwyzszonym stezeniem troponin sercowych
(tj. z UA), bez nawracajacych lub trwajacych objawéw i z pra-
widtowym zapisem EKG, niekoniecznie wymagaja monitoro-
wania rytmu serca lub przyjecia do szpitala.

Pacjenci z NSTEMI i z niskim ryzykiem arytmii serco-
wych wymagaja monitorowania rytmu przez < 24 h lub do
czasu rewaskularyzacji (zaleznie od tego, co nastapi jako
pierwsze) na oddziale pétintensywnej opieki lub intensywnej
opieki kardiologicznej. Osoby obcigzone umiarkowanym do
wysokiego ryzykiem wystgpienia arytmii sercowych moga
wymaga¢ monitorowania rytmu przez > 24 h w warunkach
oddziatu intensywnej opieki medycznej lub kardiologicznej,
w zaleznosci od obrazu klinicznego, stopnia rewaskularyzagji
i przebiegu wczesnego okresu po rewaskularyzagji (tab. 7).
Zaleca sie aby pacjentom transportowanym miedzy jednost-
kami w okresie, gdy wymagaja oni ciagfego monitorowania
rytmu, towarzyszyt personel odpowiednio wyposazony i prze-
szkolony w postepowaniu w zagrazajacych zyciu arytmiach
i zatrzymaniu krazenia.

4.2.3. Ryzyko odlegle

Oprocz czynnikéw ryzyka krétkoterminowego istnieje
wiele stanéw zwigzanych z ryzykiem odlegtym, obejmuja-
cych: powiktany przebieg kliniczny, dysfunkcje skurczowa
LV, migotanie przedsionkéw, ciezkos¢ CAD, stopier rewa-
skularyzacji, dowody na rezydualne niedokrwienie w ba-
daniach nieinwazyjnych testéw i niekardiologiczne choroby
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towarzyszace. Po 1 roku odsetki zgonéw, Ml i kolejnego ACS
we wspdfczesnych rejestrach NSTE-ACS wynosza > 10%.
Woczesne zdarzenia wiazg sie z peknieciem blaszek miazdzy-
cowych i towarzyszaca temu zakrzepica, natomiast wiekszos¢
po6zniejszych zdarzeh moze wynika¢ z postepu miazdzycy
w tetnicach wieficowych i w krazeniu systemowym [98, 103].

4.3. OCENA RYZYKA KRWAWIENIA

Powazne krwawienia sg zwigzane ze zwiekszong $mier-
telnoscig w NSTE-ACS [104, 105]. Skale ryzyka krwawienia
powstaty na podstawie danych z rejestréw lub kohort ba-
dawczych dotyczacych ACS i PCI. Skala ryzyka krwawienia
The Can Rapid risk stratification of Unstable angina patients
Suppress ADverse outcomes with Early implementation of
the ACC/AHA guidelines (CRUSADE) powstata na podstawie
danych z kohorty 71 277 pacjentéw z NSTE-ACS (kohorta
macierzysta) i dalej byta walidowana w kohorcie 17 857 cho-
rych (kohorta walidacyjna) z tego samego rejestru [106]. Skala
ryzyka krwawienia CRUSADE uwzglednia wyjsciowa charak-
terystyke pacjenta (tj. pte¢ zeiska, cukrzyce w wywiadzie,
chorobe tetnic obwodowych w wywiadzie lub udar mézgu),
zmienne kliniczne przy przyjeciu (tj. czestos¢ rytmu serca,
skurczowe cisnienie tetnicze, objawy niewydolnosci serca)
i wyniki badan laboratoryjnych przy przyjeciu (tj. hematokryt,
obliczony klirens kreatyniny). Dane te stuza do oszacowania
prawdopodobieristwa wystapienia powaznego krwawienia
u pacjenta w trakcie pobytu w szpitalu. Jednak modelowa
prezentacja dla skali ryzyka byta skromna (C-statystyka
0,68 u pacjentéw leczonych zachowawczo i 0,73 u pacjentow
poddawanych postepowaniu inwazyjnemu).

Skala ryzyka Acute Catheterization and Urgent Inte-
rvention Triage strategY (ACUITY) pochodzi z puli kohorty
17 421 pacjentéw z ACS (zaréwno z NSTE-ACS, jak i STEMI)
wiaczonych do badain ACUITY i Harmonizing Outcomes with
RevasculariZatiON and Stents in Acute Myocardial Infarction
(HORIZONS-AMI) [104]. Zidentyfikowano 6 niezaleznych,
wyjsciowych czynnikéw predykcyjnych (tj. pte¢ zenska,
zaawansowany wiek, podwyzszone stezenie kreatyniny
w osoczu, liczbe leukocytéw, niedokrwistos¢ i obraz NSTE-
Ml lub STEMI) oraz jedna zmienna zwigzang z leczeniem
[preferowane zastosowanie heparyny niefrakcjonowanej
(UFH) i inhibitora glikoproteiny lIb/llla (GP Ilb/llla) niz samej
biwalirudyny]. Skala ta pozwala na identyfikacje pacjentéw
obcigzonych podwyzszonym ryzykiem powaznych krwawief
niezwiazanych z CABG po 30 dniach, jak i nastepowa, zwiek-
szong $miertelnoscia w okresie roku. Nalezy jednak pamieta¢,
ze skala ta nie zostata zwalidowana w niezaleznej kohorcie,
nie jest dostepny kalkulator ryzyka, a modelowa prezentacja
dla skali ryzyka jest skromna (C-statystyka 0,74). Zaréwno
zmiany w praktyce interwencyjnej, takie jak zwigkszone sto-
sowanie dostepu promieniowego, jak i zmniejszenie dawek
UFH, a takze stosowanie biwalirudyny, ograniczone wykorzy-
stanie inhibitoréw GP lIb/llla i podawanie skuteczniejszych
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inhibitoréow ptytkowego receptora adenozynodifosforanu
P2Y,, (inhibitory P2Y,.), moga zmienia¢ wartos¢ predykcyj-
na skal ryzyka. Ryzyko niedokrwienia i krwawienia nalezy
ocenia¢ indywidualnie u kazdego pacjenta, jednak wiele
czynnikéw predykcyjnych dla niedokrwienia wiaze sie réw-
niez z powiktaniami krwotocznymi [104, 106]. Ogélnie skale
CRUSADE i ACUITY maja odpowiednig warto$¢ predykcyjna
dla powaznego krwawienia u pacjentéw z ACS poddawanych
koronarografii. Wykazano, ze skala CRUSADE jest najbardziej

przebadano, jaki wptyw na losy pacjenta ma wiaczenie wyzej
wymienionych skal do postepowania. Biorac pod uwage te
ograniczenia, mozna rozwazy¢ zastosowanie skali CRUSADE
u pacjentéw poddawanych koronarografii w celu oceny
ryzyka krwawienia.

4.4. ZALECENIA DOTYCZACE DIAGNOSTYKI,
STRATYFIKACJI RYZYKA, OBRAZOWANIA
I MONITOROWANIA RYTMU SERCA

U PACJENTOW Z PODEJRZENIEM OSTREGO
ZESPOLU WIENCOWEGO BEZ UNIESIENIA
ODCINKA ST

réznicujaca [107]. Jednak wartos¢ predykcyjna tych skal
u pacjentébw leczonych zachowawczo lub przyjmujacych
doustne antykoagulanty wciaz nie jest ustalona. Ponadto nie

Zalecenia dotyczace diagnostyki, stratyfikacji ryzyka, obrazowania i monitorowania rytmu serca u pacjentéw
z podejrzeniem ostrego zespotu wiencowego bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS)

Zalecenia | Klasa® | Poziom® | Pismiennictwo*

Rozpoznanie i stratyfikacja ryzyka

Podstawa rozpoznania i poczatkowej stratyfikacji krétkoterminowego ryzyka niedokrwienia [28, 109-112]
i krwawienia powinno by¢ potgczenie wywiadu klinicznego, objawdw podmiotowych, parametréw

zyciowych, innych objawéw przedmiotowych, EKG i wynikéw badan laboratoryjnych

Nalezy wykonac 12-odprowadzeniowe EKG w ciggu 10 min od pierwszego kontaktu medycznego [28]
i uzyskac jego niezwtoczng interpretacje przez doswiadczonego lekarza. W przypadku nawrotu
objawow lub niepewnosci dotyczacej rozpoznania zaleca sie rejestracje dodatkowego 12-odpro-

wadzeniowego EKG

W przypadku podejrzenia aktywnego niedokrwienia i przy braku rozstrzygniecia w standardowym
zapisie EKG nalezy zarejestrowac dodatkowe odprowadzenia EKG (V3R, V4R, V7-V9)

[6, 30-36, 39,
51-59, 108]
[6, 30-36, 39,
51-59, 108]
[30-34, 36,
39, 51-55]

Zaleca sie pomiar troponin sercowych za pomoca czutych lub wysokoczutych testow, a uzyskanie
wyniku powinno by¢ mozliwe w ciggu 60 min

W przypadku dostepnosci wysokoczutych testéw troponin sercowych zaleca sie zastosowanie
szybkiego protokotu wykluczajgcegow 0 hi 3 h

Jedli sa dostepne wysokoczute testy troponin sercowych i walidowany algorytm 0 h/1 h, to nalezy
zastosowac protokot szybkiego wykluczenia/potwierdzenia w 0 h/1 h. Wskazane jest wykonanie
dodatkowych oznaczen po 3-6 h, jesli pierwsze 2 pomiary troponin sercowych sg nierozstrzygaja-
ce, a obraz kliniczny nadal przemawia za ACS

[84, 94, 106]
(106, 107]

Zaleca sie stosowanie uznanych skal ryzyka w celu oceny rokowania

U pacjentéw poddawanych koronarografii mozna rozwazy¢ zastosowanie skali CRUSADE w celu

oszacowania ryzyka krwawienia

Obrazowanie

(64, 74,
113, 114]

U pacjentdéw bez nawrotu dolegliwosci bélowych w klatce piersiowej, z prawidfowym zapisem EKG
i prawidtowym stezeniem troponin sercowych (najlepiej oznaczonych za pomoca wysokoczutych
testéw), lecz z podejrzeniem ACS, przed podjeciem decyzji o strategii inwazyjnej zaleca sie niein-
wazyjny test obcigzeniowy (najlepiej z obrazowaniem) w celu wywotania niedokrwienia

Zaleca sie badanie echokardiograficzne w celu oceny funkgji globalnej i odcinkowej LV oraz po-
twierdzenia/wykluczenia rozpoznan réznicowych?

Angiografie MDCT tetnic wiencowych nalezy rozwazy¢ jako alternatywe dla koronarografii w celu [80]
wykluczenia ACS u pacjentdw z niskim do umiarkowanego prawdopodobienstwem CAD i w przy-

padku, gdy oznaczenie troponin sercowych i/lub EKG nie jest rozstrzygajace

Monitorowanie

Zaleca sie nieprzerwane monitorowanie rytmu serca do czasu ustalenia lub wykluczenia rozpozna- [101]
nia NSTEMI

Zaleca sie przyjmowanie pacjentéw z NSTEMI na oddziaty monitorowane

[99, 100]
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Zalecenia dotyczace diagnostyki, stratyfikacji ryzyka, obrazowania i monitorowania rytmu serca u pacjentow
z podejrzeniem ostrego zespotu wiencowego bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS) (cd.)

Zalecenia Klasa® | Poziom" | PiSmiennictwo*
Nalezy rozwazy¢ monitorowanie rytmu do 24 h lub do czasu wykonania PCl (zaleznie od tego, co lla

bedzie pierwsze) u pacjentdw z NSTEMI obcigzonych niskim ryzykiem wystapienia zaburzen rytmu

serca®

Monitorowanie rytmu serca przez > 24 h nalezy rozwazy¢ u pacjentow z NSTEMI obcigzonych lla

umiarkowanym do wysokiego ryzykiem wystapienia zaburzen rytmu serca’

U wybranych pacjentdéw z dfawica niestabilng (np. w przypadku podejrzenia skurczu tetnicy wien- b

cowej lub objawoéw sugerujacych wystapienie arytmii) i bez objawdw przedmiotowych i podmioto-

wych utrzymujacego sie niedokrwienia mozna rozwazy¢ monitorowanie rytmu serca

ACS — ostry zespdt wiencowy; CAD — choroba wiencowa; EKG — elektrokardiogram; LV — lewa komora; MDCT — wielorzedowa tomografia komputero-
wa; NSTEMI — zawat serca bez uniesienia odcinka ST; PCl — przezskérna interwencja wiencowa; 0 h — czas od pierwszego pobrania krwi; 1 h, 3 h —

1 lub 3 h po pierwszym pobraniu krwi
*Klasa zalecen

bPoziom wiarygodnosci danych
Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

INie dotyczy pacjentéw wypisanych ze szpitala w tym samym dniu, u ktérych wykluczono NSTEMI
¢Jesli nie wystepuje zadne z wymienionych: niestabilnos¢ hemodynamiczna; powazne zaburzenia rytmu; frakcja wyrzutowa lewej komory < 40%; niesku-
teczna reperfuzja; dodatkowe, krytyczne zwezenia w gtéwnych tetnicach wieficowych lub powikiania zwigzane z przezskérna rewaskularyzacja

fJesli wystepuje co najmniej jedno z ww. kryteriéw

5. Leczenie

5.1. FARMAKOTERAPIA NIEDOKRWIENIA
5.1.1. Ogélne leczenie objawowe

Celem farmakoterapii niedokrwienia jest zmniejszenie
zapotrzebowania migsnia sercowego na tlen (wtérnie do zwol-
nienia czestosci rytmu serca, obnizenia ci$nienia tetniczego,
obciazenia wstepnego lub kurczliwosci miesnia sercowego)
lub zwiekszenie podazy tlenu (poprzez podawanie tlenu
lub rozszerzenie tetnic wieficowych). Jesli po zastosowaniu
leczenia pacjent nie odczuwa szybkiego ustapienia objawow
niedokrwienia, to niezaleznie od obrazu EKG i stezenia tro-
ponin sercowych zaleca sie pilne wykonanie koronarografii.
Nie ma wystarczajacych danych dotyczacych pacjentéw
z NSTEMI, ale w randomizowanym poréwnaniu stosowania
tlenu w poréwnaniu z powietrzem u 441 normoksemicznych
pacjentéw ze STEMI nie wykazano korzysci, a wrecz stwier-
dzono mozliwe negatywne skutki podawania tlenu. Nalezy
stosowac tlen, jesli saturacja krwi wynosi < 90% lub jesli
u pacjenta wystepuje duszno$¢ [115]. U pacjentéw, u kto-
rych objawy niedokrwienia nie ustepuja mimo stosowania
azotanéw i beta-adrenolitykéw, rozsadne jest podanie opio-
idow w trakcie oczekiwania na pilng koronarografie. Nalezy
pamieta¢, ze morfina moze spowalnia¢ wchtanianie jelitowe
doustnych lekéw przeciwptytkowych.

5.1.2. Azotany

Dozylne azotany sa skuteczniejsze niz podawane pod-
jezykowo pod wzgledem zmniejszania objawéw i regresji
obnizenia odcinka ST. Nalezy zwieksza¢ dawke, zwracajac
uwage na monitorowanie cisnienia tetniczego, do ustapienia
objawéw, a u pacjentéw z nadcisnieniem tetniczym — do
normalizacji ciSnienia tetniczego, chyba ze pojawia sie ob-
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jawy niepozadane (zwtaszcza bél glowy lub niedocisnienie).
Poza kontrola objawéw nie ma innych wskazan do leczenia
azotanami [116]. Pacjentom, ktérzy niedawno przyjmowali
inhibitor fosfodiesterazy 5 (tj. sildenafil lub wardenafil w cia-
gu 24 h i 48 h w przypadku tadalafilu), nie nalezy podawac
azotanéw, gdyz istnieje ryzyko wystapienia ciezkiego niedo-
ciSnienia [117].

5.1.3. Beta-adrenolityki

Beta-adrenolityki kompetycyjnie hamujg dziafanie kra-
zacych katecholamin na miokardium. Leki te ograniczaja
konsumpcje tlenu przez miesieri sercowy poprzez zmniejsze-
nie czestosci rytmu serca, cisnienia tetniczego i kurczliwosci
miokardium. Dowody korzystnego dziafania beta-adrenolity-
kow w NSTE-ACS pochodza z metaanalizy 27 wcze$niejszych
badan. Metaanaliza ta wykazafa, ze leczenie beta-adrenoli-
tykami wiazato sie z istotnym 13-procentowym wzglednym
obnizeniem ryzyka (RRR, relative risk reduction) $miertelnosci
w pierwszym tygodniu po przebyciu MI [118]. Ponadto
w pbZniejszej metaanalizie obejmujacej 73 396 pacjentow
z ACS wykazano 8-procentowe RRR (p = 0,04) w odniesieniu
do wewnatrzszpitalnej Smiertelnosci, zwiazane z beta-adre-
nolitykami, przy braku wzrostu ryzyka we wstrzasie kardio-
gennym [119]. W badaniu rejestrowym 21 822 pacjentéw
z NSTEMI dowiedziono, ze u pacjentéw z grupy ryzyka
wystapienia wstrzasu kardiogennego (tj. wiek > 70 lat, cze-
sto$¢ rytmu serca > 110 uderzeri/min, skurczowe cisnienie
tetnicze < 120 mm Hg) odsetek wystepowania wstrzasu lub
zgondéw byt znaczaco wyzszy u tych chorych, ktérzy otrzy-
mali leki beta-adrenolityczne w ciagu 24 h od przyjecia do
szpitala [120]. Dlatego nalezy unika¢ wczesnego podawania
beta-adrenolitykéw u tych pacjentéw, jesli funkcja LV jest
nieznana. Ponadto beta-adrenolitykéw nie nalezy stosowac
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u pacjentéw z objawami prawdopodobnie wynikajacymi ze
skurczu tetnicy wieficowej badz zazycia kokainy, poniewaz
leki te moga sprzyjac reakcji naczynioskurczowej za posred-
nictwem (stymulacji — przyp. red.) nieobjetych ich dziata-
niem receptoréw alfa w warunkach braku przeciwwagi, jaka
stanowi wazodylatacja (stymulacji) receptoréw beta.

5.1.4. Inne klasy lekéw (patrz Dodatek
internetowy)

5.1.5. Zalecenia dotyczgce stosowania lekow
przeciwniedokrwiennych w ostrej fazie ostrych
zespolow wiericowych bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczace stosowania lekow przeciwniedo-
krwiennych w ostrej fazie ostrych zespotéw wiencowych
bez uniesienia odcinka ST

X Pismien-
Zalecenia i
nictwo*

Woczesne rozpoczecie leczenia
beta-adrenolitykiem jest zalecane
u pacjentéw z utrzymujgcymi sie
objawami niedokrwienia i bez
przeciwwskazan

Zaleca sie kontynuacje przewle-
ktej terapii beta-adrenolitykiem,
chyba ze pacjent jest

w > |l klasie Killipa

Zaleca sie stosowanie azota-
néw podjezykowo lub i.v., by
ograniczy¢ objawy dfawicy?;
leczenie i.v. jest wskazane u pa-
cjentdéw z nawracajacg dtawica,
niekontrolowanym nadcisnie-
niem tetniczym lub objawami
niewydolnosci serca

U pacjentéw z podejrzeniem/po-
twierdzeniem dtawicy naczynio-
skurczowej nalezy rozwazy¢ sto-
sowanie antagonistow wapnia

i azotandw, a powinno sie unika¢

beta-adrenolitykdw

i.v. — dozylnie

*Klasa zalecen

PPoziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

INie nalezy podawac pacjentom, ktérzy niedawno przyjeli sildenafil lub
wardenafil (< 24 h) lub tadalafil (< 48 h)

5.2. HAMOWANIE FUNKCJI PEYTEK KRWI
5.2.1. Kwas acetylosalicylowy

Kwas acetylosalicylowy powoduje nieodwracalng inakty-
wacje cyklooksygenazy (COX) w obrebie syntazy 1 (COX-1)
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endoperoksydéw prostaglandynowych (PGH), hamujac w ten
spos6b produkcje tromboksanu A, przez caty okres zycia
ptytki krwi [128]. Wykazano, ze ASA jest skuteczny u pa-
cjentéw z UA. Czesto$¢ wystepowania Ml lub zgonéw byta
konsekwentnie obnizona w czterech RCT w czasach przed
wprowadzeniem PCl [129-132]. Na podstawie metaanalizy
tych badan zasugerowano, ze podawanie ASA (do 2 lat) wiaze
sie z wysoce istotnym 46-procentowym obnizeniem niebez-
pieczeristwa wystapienia powaznego incydentu naczyniowe-
go [133]. W badaniu Clopidogrel and Aspirin Optimal Dose
Usage to Reduce Recurrent Events — Seventh Organization to
Assess Strategies in Ischaemic Syndromes (CURRENT-OASIS 7),
obejmujacym 25 086 pacjentéw z ACS (zaréwno NSTE-ACS,
jak i STEMI), poddawanych strategii inwazyjnej, nie wykaza-
no réznic miedzy stosowaniem wiekszej (300-325 mg/d.)
i mniejszej dawki (75-100 mg/d.) ASA [134]. Zaleca sie sto-
sowanie doustnej dawki nasycajacej (150-300 mg) zwyktego
ASA (w postaci niepowlekanej), natomiast zalecana dawka
dozylna (i.v.) wynosi 150 mg. Nie ma koniecznosci jakiego-
kolwiek monitorowania efektéw dziatania leku. Mechanizm
dziatania lekow przeciwptytkowych i przeciwkrzepliwych
przedstawiono na rycinie 4.

5.2.2. Inhibitory P2Y,,
5.2.2.1. Klopidogrel

Klopidogrel (dawka nasycajaca 300-600 mg i dawka
podtrzymujaca 75 mg/d.) jest nieaktywnym prolekiem, ktéry
wymaga utlenienia przez uktad watrobowy cytochromu
P450 (CYP), by mogt powsta¢ aktywny metabolit (tab. 8).
Szacunkowo 85% proleku ulega hydrolizie przy udziale
esteraz do nieaktywnej formy. Jedynie 15% klopidogrelu
moze sie przeksztatci¢ w aktywny metabolit powodujacy
selektywna i nieodwracalng inaktywacje ptytkowych recep-
toréw P2Y,,, i w ten sposéb hamuje indukowang przez ADP
agregacje plytek [135, 136]. Wykazano, ze podwdjne leczenie
przeciwptytkowe (DAPT) powoduje zmniejszenie nawrotow
incydentéw niedokrwiennych w NSTE-ACS w poréwnaniu
z monoterapia ASA [137, 138]. Jednak nawet 10% pacjentéw
leczonych pofaczeniem ASA i klopidogrelu bedzie miato na-
wrét incydentu niedokrwiennego w pierwszym roku po ACS,
z czestodcig wystepowania zakrzepicy w stencie wynoszaca
do 2% [139]. To rezydualne ryzyko moze by¢ czeSciowo
wyjasnione niepetnym hamowaniem ptytek krwi z powodu
niewystarczajacej odpowiedzi na klopidogrel. W badaniach
farmakodynamicznych i farmakokinetycznych potwierdzo-
no istotng zmienno$¢ miedzyosobnicza odpowiedzi prze-
ciwptytkowej na ten lek i zwiekszone ryzyko incydentow
niedokrwiennych i krwotocznych u oséb, odpowiednio,
nieodpowiadajacych (non-responders) oraz nadmiernie
odpowiadajacych (hyper-responders) [140-143]. Istnieja
dowody, ze kluczowe polimorfizmy genéw sa zaangazowane
zaréwno w zmienno$¢ generowania aktywnych metabolitéw,
jak i kliniczng skutecznos¢ klopidogrelu [144-147].
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Punkty docelowe dla lekéw przeciwzakrzepowych

Leki przeciwkrzepliwe

Czynnik tkankowy

)
Osoczowa kaskada krzepniecia

©
c
£
g \
LMWH 5
------- 2l BXa ————
URH | c

Trombina

biwalirudyna

Protrombina

Leki przeciwptytkowe

o ([
kwas
+— .
acetylosalicylowy
ADP
kangrelor
Tromboksan A, klopidogrel
47
prasugrel
l tikagrelor
Aktywacja ze zmiang
konformagji GP llb/llla
inhibitory
GP lIb/llla

"o

Fiborynogen ———  Fibryna

Receptor PAR-|

Rozpuszczalne mediatory
(ADP; TxA,, Ca++, serotonina)
Receptor GP Ilb/llla

Kolagen

Trombina zwigzana ze skrzepling/FXa

i l

Rycina 4. Leki przeciwzakrzepowe w ostrych zespotach wiencowych bez uniesienia odcinka ST. Na rycinie przedstawiono punkty uchwytu
dla dostepnych lekdw przeciwzakrzepowych, ktére moga byc stosowane w celu hamowania krzepniecia krwi i agregacji ptytek krwi w trakcie
i po powstaniu skrzepliny; ADP — adenozynodifosforan; AT — antytrombina; FXa — czynnik Xa; GP — glikoproteina; LMWH — heparyna
drobnoczasteczkowa; Tx — tromboksan; UFH — heparyna niefrakcjonowana; worapaksar jest inhibitorem receptora | aktywowanego przez

proteazy (PAR-I)

5.2.2.2. Prasugrel

Prasugrel (dawka nasycajaca 60 mg, dawka podtrzy-
mujaca 10 mg/d.) jest prolekiem, ktéry szybciej i silniej niz
klopidogrel nieodwracalnie blokuje receptory ptytkowe
P2Y , (tab. 8). Zwiazek ten poréwnano z dawka nasycajaca
300 mg i dawka potrzymujaca 75 mg/dobe klopidogrelu
w badaniu TRial to Assess Improvement in Therapeutic
Outcomes by Optimizing Platelet InhibitioN with Prasugrel

www.kardiologiapolska.pl

— Thrombolysis in Myocardial Infraction (TRITON-TIMI 38).
W badaniu tym pacjenci z ACS (STEMI i NSTE-ACS) skiero-
wani na PCl otrzymywali wymienione wyzej leki w trakcie
procedury lub po jej zakoriczeniu [148]. U 10 074 pacjentéw
z NSTE-ACS zaobserwowano, ze liczba zdarzen CV ulegta
redukcji w grupie chorych leczonych prasugrelem, w okresie
15-miesiecznej obserwacji [z 11,2% do 9,3%; ryzyko wzgled-
ne (RR) 0,82 (95% Cl 0,73-0,93); p = 0,002], z istotnym
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Tabela 8. Inhibitory P2Y,,

klopidogrel prasugrel tikagrelor kangrelor
Klasa chemiczna tienopirydyna tienopirydyna cyklopentylotriazolo- Ustabilizowany
pirymidyna analog ATP
Droga podania Doustna Doustna Doustna Dozylna

Dawkowanie

300-600 mg doustnie,
nastepnie 75 mg/d.

60 mg doustnie,
nastepnie 10 mg/d.

180 mg doustnie,
nastepnie 90 mg
2x/d.

30 ug/kg mc. w bolusie
i 4 ug/kg me./min
we wlewie

Dawkowanie w CKD

e Stadium 3. (eGFR
30-59 ml/min/1,73 m?)

Nie ma koniecznosci
dostosowania dawki

Nie ma koniecznosci
dostosowania dawki

Nie ma koniecznosci
dostosowania dawki

Nie ma koniecznosci
dostosowania dawki

e Stadium 4. (eGFR
15-29 ml/min/1,73 m?)

Nie ma koniecznosci
dostosowania dawki

Nie ma koniecznosci
dostosowania dawki

Nie ma koniecznosci
dostosowania dawki

Nie ma koniecznosci
dostosowania dawki

zwrotnego adenozyny

* Stadium Stosowac jedynie w wybra- Niezalecany Niezalecany Nie ma koniecznosci
5. (eGFR < 15 ml/min/ nych przypadkach (np. zapo- dostosowania dawki
/1,73 m?) bieganie zakrzepicy w stencie)

Odwracalnos¢ potaczenia Nieodwracalny Nieodwracalny Odwracalny Odwracalny

Aktywacja Prolek, zmienny metabolizm Prolek, przewidywalny | Czynny lek (z dodat- Czynny lek

watrobowy metabolizm watrobowy kowym) czynnym
metabolitem

Poczatek dziatania dawki 2-6 he 30 min® 30 min® 2 min

nasycajacej’

Czas dziatania 3-10 dni 7-10 dni 3-5dni 1-2h

Okres odstawienia leku przed 5 dnic 7 dnic 5 dni¢ 1h

operacjg

Osoczowy okres pottrwania 30-60 min 30-60 min¢ 6-12 h 5-10 min

aktywnego inhibitora P2Y, ¢

Hamowanie wychwytu Nie Nie Tak Tak (jedynie , nieczynny”

metabolit)

ADP — adenozynodifosforan; ATP — adenozynotrifosforan; CKD — przewlekta choroba nerek; eGFR — szacowany wskaznik filtracji ktebuszkowej

250-proc. hamowanie agregacji ptytek indukowanej ADP

PPoczatek dziatania moze by¢ opdzniony, jesli absorpcja jelitowa ulega zwolnieniu (np. w przypadku stosowania opioidéw)
‘Mozna rozwazy¢ skrocenie tego okresu, jesli wskazujg na to testy funkgji ptytek i niskie ryzyko krwawienia

IWptywajac na odpowiedZ na przetoczenie plytek krwi

¢Podano okres pottrwania fazy dystrybucji, gdyz najprawdopodobniej odzwierciedla on czas utrzymywania sie klinicznie istotnego stezenia w osoczu, pod-
czas gdy odpowiadajgcy mu okres péttrwania eliminacji wynosi w przyblizeniu 7 h

zmniejszeniem liczby Ml [z 9,2% do 7,1%; RRR 23,9% (95%
Cl12,7-33,7); p < 0,001]. W grupie pacjentéw leczonych
prasugrelem czesciej wystepowaly ciezkie powikfania krwo-
toczne [powazne krwawienia niezwigzane z CABG w skali
TIMI: 2,4% vs. 1,8%; hazard wzgledny (HR) 1,4 (95% ClI
1,05-1,88), p = 0,02] ze wzgledu na zwiekszenie czestosci
samoistnych krwawieri [1,6% vs. 1,1%; HR 1,51 (95% ClI
1,09-2,08); p = 0,01] i krwawien zakoficzonych zgonem
[0,4% vs. 0,1%; HR 4,19 (95% CI 1,58-11,11), p = 0,002]
[149]. Liczba incydentéw krwawien wzrosta ponad 4-krotnie
u pacjentéw leczonych prasugrelem i zakwalifikowanych do
wczesnego CABG. Na podstawie danych z badania TRITON-
-TIMI 38, w ktérym wykazano istotng redukcje w zakresie
potwierdzonej i prawdopodobnej zakrzepicy w stencie
[1,13% w grupie leczonej prasugrelem vs. 2,35% w grupie
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leczonej klopidogrelem; HR 0,48 (95% CI 0,36-0,64);
p < 0,0001] i u pacjentéw ze stentami uwalniajacymi lek
(DES) [odpowiednio: 0,84% vs. 2,31%; HR 0,36 (95% ClI
0,22-0,58); p < 0,0001], stosowanie prasugrelu nalezy roz-
wazy¢ u pacjentéw z zakrzepica w stencie, mimo regularnego
przyjmowania klopidogrelu [150, 151]. Prasugrel jest prze-
ciwwskazany u pacjentéw z udarem modzgu/przejsciowym
napadem niedokrwiennym (TIA) w wywiadzie ze wzgledu na
dowody z badania TRITON-TIMI 38 jednoczes$nie wskazujace
na szkodliwos¢ leku w tej grupie chorych. Ponadto w badaniu
nie wykazano widocznych korzysci u pacjentéw > 75. roku
zycia lub z niska masa ciafa (< 60 kg) [148]. Badanie Targeted
Platelet Inhibition to Clarify the Optimal Strategy to Medically
Manage Acute Coronary Syndromes (TRILOGY ACS) oméwio-
no w punkcie 5.6.4.1.1.
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5.2.2.3. Tikagrelor

Tikagrelor jest doustnym, odwracalnym inhibitorem
P2Y,,, z osoczowym czasem poéttrwania wynoszacym 6-12 h.
Tikagrelor hamuje réwniez wychwyt zwrotny adenozyny po-
przez réwnowagowy transporter nukleozydéw typu 1 (ENTT,
equilibrative nucleoside transporter 1) (tab. 8). Podobnie jak
prasugrel, tikagrelor charakteryzuje sie szybszym i bardziej
statym poczatkiem dziatania oraz szybszym koricem dziafa-
nia i szybkim powrotem funkgji ptytek krwi w poréwnaniu
z klopidogrelem [152]. Tikagrelor powoduje wzrost stezenia
lekéw metabolizowanych przez CYP3A, takich jak simwa-
statyna. Umiarkowane inhibitory CYP3A, takie jak diltiazem,
zwiekszaja osoczowe stezenie tikagreloru i moga opézniac
poczatek dziafania leku. Do badania PLATelet inhibition and
patients Outcomes (PLATO) wtaczono 18 624 pacjentéw
z NSTE-ACS obciazonych umiarkowanym do wysokiego
ryzyka (z planowanym zaréwno leczeniem zachowawczym,
jak i postepowaniem inwazyjnym) lub ze STEMI. Chorych
poddano randomizacji do grupy przyjmujacej 75 mg/dobe
klopidogrelu, z dawka nasycajaca 300-600 mg, lub do grupy
leczonej tikagrelorem w dawce nasycajacej 180 mg, a nastep-
nie 90 mg 2 razy/dobe [153]. Pacjenci poddawani PCI mogli
réwniez otrzymac¢ dodatkowa, zaslepiona dawke nasycajaca
klopidogrelu 300 mg (catkowita dawka nasycajaca 600 mg) lub
placebo. Leczenie kontynuowano do 12 miesiecy, ze Srednim
okresem przyjmowania leku wynoszacym 9 miesiecy [153].
W podgrupie NSTE-ACS (n = 11 080) pierwotny, zfozony
punkt koficowy (zgon z przyczyn CV, Ml lub udar mézgu) ulegt
istotnej redukgji w grupie leczonej tikagrelorem w poréwnaniu
z leczeniem klopidogrelem [10% vs. 12,3%; HR 0,83 (95% ClI
0,74-0,93); p = 0,0013], z podobnym zmniejszeniem cze-
stosci zgonéw z przyczyn CV [3,7% vs. 4,9%; HR 0,77 (95%
Cl 0,64-0,93); p = 0,0070] i Smiertelnosci ogolnej [4,3%
vs. 5,8%; HR 0,76 (95% Cl 0,64-0,90), p = 0,0020] [154].
Roéznice dotyczace czestosci krwawien byly réwniez podobne
w podgrupie NSTE-ACS w poréwnaniu z cata badang grupa.
Stwierdzono zwiekszone ryzyko powaznych krwawieri nie-
zwiazanych z CABG (zgodnie z definicja krwawier przyjeta
w badaniu PLATO), w przypadku stosowania tikagreloru
w poréwnaniu z klopidogrelem [4,8% vs. 3,8%; HR 1,28 (95%
Cl 1,05-1,56); p = 0,0139]. Nie bylo r6znic pod wzgledem
czestosci krwawien zagrazajacych zyciu lub zakoriczonych
zgonem [154]. Korzysci z zastosowania tikagreloru w poréw-
naniu z klopidogrelem w NSTE-ACS nie zalezaly od tego,
czy wykonano rewaskularyzacje w pierwszych 10 dniach
po randomizacji [154]. Wyrazne zmniejszenie czestosci
rozpoznania pewnej (potwierdzonej) zakrzepicy w stencie
w przypadku stosowania tikagreloru w podgrupie NSTE-ACS
[1,1% vs. 1,4%; HR 0,71 (95% CI 0,43-1,17)] bylo zgodne
z wynikami catej badanej grupy [1,4% vs. 1,9%; HR 0,67 (95%
Cl10,50-0,90); p = 0,0091) [155]. Poza zwiekszona czestoscia
mniejszych lub niezwigzanych z CABG powaznych krwawieri
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w przypadku stosowania tikagreloru dziatania niepozadane
obejmowaty dusznos¢ (bez skurczu oskrzeli), zwiekszona
czestos¢ bezobjawowych pauz w zapisie EKG i zwigkszenie

stezenia kwasu moczowego [153, 156].

5.2.2.4. Kangrelor

Kangrelor jest dozylnym analogiem adenozynotrifosfo-
ranu (ATP), ktéry charakteryzuje sie odwracalnoscia tacze-
nia i wysokim powinowactwem do ptytkowego receptora
P2Y,, oraz krétkim okresem péftrwania w osoczu (< 10 min)
(tab. 8). Efektem dziafania leku jest wysoce skuteczne hamo-
wanie agregacji ptytek indukowanej ADP, ktory jest osiggany
natychmiast po podaniu bolusa i.v. Powr6t funkgji ptytek
nastepuje w ciagu 1-2 h od zaprzestania wlewu u pacjentéw
zNSTE-ACS [157]. Kangrelor (30 ug/kg mc. w bolusie i 4 ug/kg
mc./min we wlewie), podawany na poczatku PCI, oceniono
w 3 badaniach klinicznych obejmujacych 24 910 pacjentéw
— w jednym z zastosowaniem klopidogrelu (600 mg), kt6ry
podano na poczatku PCl [Cangrelor versus Standard The-
rapy to Achieve Optimal Management of Platelet Inhibition
(CHAMPION-PCI), drugim z zastosowaniem klopidogrelu
(600 mg) podawanego na konicu PCI (CHAMPION-PLAT-
FORM) i trzecim — z zastosowaniem klopidogrelu (300 lub
600 mg) podawanego albo przed PCl, albo po niej, zaleznie
od praktyki klinicznej danego osrodka (CHAMPION-PHO-
ENIX), pacjentom bez wczesniejszego zahamowania receptora
P2Y,, lub GP lIb/llla [158-160]. W metaanalizie tych 3 badan,
w ktérej 69% pacjentéw poddano PCl w przebiegu ACS, za-
obserwowano 19% RRR w zakresie zgonéw okotoprocedural-
nych, MI, rewaskularyzacji spowodowanych niedokrwieniem
i zakrzepicy w stencie [kangrelor 3,8% vs. klopidogrel 4,7%;
OR0,81 (95% C1 0,71-0,91); p = 0,007], z 39-procentowym
RRR w zakresie samej zakrzepicy w stencie [kangrelor 0,5%
vs. klopidogrel 0,8%; OR 0,61 (95% C1 0,43-0,80); p = 0,008]
[161]. Pofaczone powazne i mniejsze krwawienia wg skali
TIMI wystepowaly czesciej [kangrelor 0,9% vs. klopidogrel
0,6%; OR 1,38 (95% CI 1,03-1,86); p = 0,007], lecz nie
stwierdzono wzrostu czestosci przetoczen krwi. Komisja
Europejska zlecifa autoryzacje marketingowa tego zwiazku
w marcu 2015 roku.

5.2.3. Czas podania inhibitora P2Y,,

Zaleca sig rozpoczecie leczenia inhibitorami P2Y,, tuz
po ustaleniu rozpoznania NSTE-ACS, niezaleznie od strategii
postepowania [162, 163]. To oznacza wczesne zastosowanie
leku zdefiniowane jako podanie inhibitora P2Y,, przed koro-
narografig pacjentom zakwalifikowanych do postepowania
inwazyjnego. Niedawno opublikowano wyniki badania Com-
parison of Prasugrel at the Time of Diagnosis in Patients with
Non-ST Elevation Myocardial Infarction (ACCOAST). Byfo to
jedyne RCT, w ktérym oceniano wczesne podanie inhibitora
P2Y,, w NSTE-ACS [164]. W badaniu ACCOAST poréwnano
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wczesne nasycenie pacjentéw prasugrelem w dawce 30 mg
i kolejne 30 mg przed PCl z podawaniem 60 mg prasugrelu
po diagnostycznej koronarografii, lecz przed PCI. Badaniem
objeto 4033 pacjentéw z NSTEMI zakwalifikowanych do
wczesnej strategii inwazyjnej. Mediana czasu od podania leku
do interwencji wyniosta 4,3 h. Sze§¢dziesiat dziewie¢ procent
pacjentéw poddano PCl, 6% wymagato rewaskularyzacji
chirurgicznej, a pozostatych chorych leczono zachowawczo
[164]. Po 7 dniach u pacjentéw poddanych randomizacji do
grupy, w ktérej lek podawano wczesnie, nie obserwowano
zmniejszenia czestosci wystepowania pierwotnego punktu
konicowego (tj. zgonu z przyczyn CV, kolejnego MI, udaru
moézgu, pilnej rewaskularyzacji i ratunkowego zastosowa-
nia inhibitorow GP lIb/llla) [HR 1,02 (95% Cl 0,84-1,25);
p = 0,81]. Nie stwierdzono réwniez zadnych korzysci po
30 dniach [164]. Powazne krwawienia wg klasyfikacji TIMI
w 7. dobie byly istotnie czestsze w grupie chorych, ktérych
poddano wczesnemu leczeniu prasugrelem [wczesne leczenie
2,6% vs. bez wczesnego leczenia 1,4%; HR 1,90 (95% ClI
1,19-3,02); p = 0,006]. Argumenty za i przeciw wczesnemu
leczeniu inhibitorami P2Y,, w NSTE-ACS sg wcigz przedmio-
tem dyskusji, a kwestia ta budzi kontrowersje [165, 166). Ze
wzgledu na fakt, ze jak dotad nie ustalono optymalnego czasu
zastosowania tikagreloru lub klopidogrelu u pacjentéw z NSTE-
-ACS, ktérzy zostali zakwalifikowani do strategii inwazyjnej,
nie mozna formutowac zadnych zalecei dotyczacych kwestii
ewentualnego wczesnego podawania tych lekéw. Na podsta-
wie wynikéw badania ACCOAST nie zaleca sie wczesnego
podawania prasugrelu. U pacjentéw z NSTE-ACS zakwalifi-
kowanych do leczenia zachowawczego i w przypadku braku
przeciwwskazan zaleca sie wigczenie inhibitoréw P2Y , (najle-
piej tikagreloru) jak najszybciej po potwierdzeniu rozpoznania.

5.2.4. Monitorowanie inhibitoréw P2Y,
(patrz Dodatek internetowy)

5.2.5. Przedwczesne zakoniczenie doustnego
leczenia przeciwplytkowego

Wstrzymanie doustnej terapii przeciwptytkowej moze
prowadzi¢ do zwiekszonego ryzyka nawrotu incydentéw,
zwtlaszcza gdy nie zakonczono zalecanego sposobu leczenia
[176-178]. Przerwanie DAPT krétko po implantacji stentu
zwieksza ryzyko zakrzepicy w stencie, szczeg6lnie w pierw-
szym miesigcu po zaprzestaniu terapii [178]. Zaprzestanie
DAPT przed operacja kardiochirurgiczng oméwiono w punk-
tach 5.6.6.1. (Dodatek internetowy) i 5.6.6.2. W przypadku
operacji niekardiochirurgicznej, ktéra nie moze by¢ przetozo-
na na pozniej, akceptowalny minimalny okres DAPT wynosi,
odpowiednio, minimum 1 i 3 miesigce w przypadku stentéw
metalowych (BMS) i stentéw DES nowej generacji [179]. W tej
sytuacji nalezy przeprowadzac¢ zabiegi operacyjne w szpita-
lach z ciaglym dostepem do pracowni hemodynamicznej
w celu natychmiastowego leczenia pacjenta w razie wysta-
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pienia okotooperacyjnego MI [179]. Jesli przerwanie DAPT
okazuje sie konieczne z powodu pilnego zabiegu wysokiego
ryzyka (np. neurochirurgicznego) lub w przypadku powaznego
krwawienia, ktérego nie daje sie opanowac srodkami dziata-
jacymi miejscowo, nie mozna zaproponowac alternatywnej
terapii dla DAPT w celu zapobiegania zakrzepicy w stencie.
Postulowano stosowanie heparyny drobnoczasteczkowe;j
(LMWH), lecz nie ma dowodéw skutecznosci leczenia w tym
wskazaniu [180]. Jezeli to mozliwe, nalezy kontynuowac
podawanie ASA, poniewaz wczesne zaprzestanie stosowania
dwoch lekéw przeciwptytkowych jeszcze bardziej zwieksza
ryzyko zakrzepicy w stencie. U pacjentéw poddawanych
operacji niekardiochirurgicznej w trybie elektywnym nalezy
zaprzestac stosowania tikagreloru i klopidogrelu 5 dni przed
operacja. Przerwa w podawaniu leku powinna by¢ wydtuzo-
na w przypadku prasugrelu do 7 dni, chyba ze pacjent jest
obciazony wysokim ryzykiem zakrzepicy w stencie [179].
W opisanej wyzej sytuacji konieczne jest podjecie decyzji
przez wielodyscyplinarny zesp6t w celu okreslenia najlepszej
strategii postepowania. Dtuzsze okresy przerwy w podawaniu
lekéw (np. 7 dni w przypadku tikagreloru i 10 dni w przy-
padku klopidogrelu lub prasugrelu) moga by¢ wskazane przy
zabiegach chirurgicznych ekstremalnie wysokiego ryzyka
krwawienia (np. w niektérych operacjach neurochirurgicz-
nych). U pacjentéw z NSTE-ACS ryzyko krwawienia zwiazane
z leczeniem operacyjnym nalezy zestawic z ryzykiem nawrotu
incydentéw niedokrwiennych zwiazanych z przerwaniem te-
rapii. Kluczowymi elementami dyskusji sa: typ operagji, ryzyko
niedokrwienia, zaawansowanie CAD, czas od wystapienia
ostrego epizodu, a u pacjentéw poddanych PCl — czas od wy-
konania procedury i rodzaj implantowanych stentéw. Wybrani
pacjenci, ktérzy wymagaja operacji niekardiochirurgicznej
po niedawno przebytej implantacji stentéw, moga odnosi¢
korzys$¢ z leczenia pomostowego drobnoczasteczkowymi
inhibitorami GP lIb/Illa (tj. tirofibanem lub eptifibatydem),
po zaprzestaniu stosowania inhibitoréow P2Y,,, natomiast
kangrelor testowano w leczeniu pomostowym do CABG [181,
182]. U pacjentéw poddanych DAPT, po przebytym NSTE-
-ACS leczonym zachowawczo, mozna przerwac stosowanie
inhibitoréw P2Y,,. Nalezy zacheca¢ chirurgéw do operowania
pacjentéw stosujacych DAPT, jesli ryzyko krwawienia w trak-
cie procedury jest niskie do umiarkowanego. Nalezy dazy¢ do
poprawy przestrzegania przez chorych zalecenia stosowania
DAPT poprzez edukacje pacjentdw, ich krewnych i lekarzy
w celu zapobiegania zdarzeniom CV, ktérych mozna unikna¢.

5.2.6. Czas trwania podwadjnej
terapii przeciwplytkowej

W badaniu Clopidogrel in Unstable Angina to Prevent
Recurrent Events (CURE) stwierdzono, ze stosowanie DAPT
z ASA i klopidogrelem przez rok u pacjentéw z NSTE-ACS
jest korzystniejsze niz podawanie samego ASA, niezaleznie
od strategii rewaskularyzacji i rodzaju stentu. W badaniach
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TRITON-TIMI 38 i PLATO wykazano przewage schematéw
leczenia prasugrelem i tikagrelorem w poréwnaniu z klopi-
dogrelem [138, 148, 153]. W badaniu Clopidogre! for the
Reduction of Events During Observation (CREDO), obejmu-
jacym 2116 pacjentéw zaobserwowano, ze roczna terapia
DAPT z zastosowaniem klopidogrelu wiazata sie z 26,9-pro-
centowym RRR zgonu, Ml lub udaru mézgu (8,6% vs. 11,8%;
95% Cl 3,9-44,4; p = 0,02) w poréwnaniu z 1-miesiecz-
nym leczeniem DAPT [183]. Badana populacja sktadata sie
z pacjentéw ze stabilng CAD i NSTE-ACS niskiego ryzyka
poddawanych PCI (kazda grupa po 50%). Nie obserwowano
zadnych zaleznosci miedzy statusem klinicznym i DAPT.

Dowody, ktére potwierdzatyby korzysci z wydtuzenia
DAPT po implantacji DES do ponad roku u pacjentéw
z NSTE-ACS, sa ograniczone (dodatkowa tab. 9, patrz Do-
datek internetowy).

Dodatkowa Tabela 9 (patrz Dodatek internetowy).
Gloéwne cechy opublikowanych badan randomizowanych
stuzacych ocenie réznych okreséw trwania podwdjnego
(doustnego) leczenia przeciwplytkowego (DAPT) po przeby-
ciu poczatkowej przezskérnej interwencji wieficowej (PCI)

W badaniu DAPT randomizacji poddawano pacjentéw,
ktérzy nie doswiadczyli niepozadanych zdarzer w pierwszym
roku po przebyciu PCI. Chorzy ci przez dodatkowe 18 miesiecy
otrzymywali tienopirydyne (klopidogrel/prasugrel) lub placebo
[184]. Nieprzerwane leczenie tienopirydynami, w poréwnaniu
z podawaniem placebo, powodowato zmniejszenie czestoci
zakrzepicy w stentach [0,4% vs. 1,4%; HR 0,29 (95% CI
0,17-0,48); p < 0,001] oraz powaznych niepozadanych
zdarzen sercowo-naczyniowych i mézgowo-naczyniowych
[4,3% vs. 5,9%; HR 0,71 (95% CI 0,59-0,85); p < 0,001].
Czestos¢ wystepowania Ml byta nizsza w przypadku leczenia
tienopirydynami w poréwnaniu ze stosowaniem placebo (2,1%
vs. 4,1%; HR 0,47; p < 0,001). Czestos¢ zgonéw z jakiejkol-
wiek przyczyny wynosita 2,0% w grupie, ktéra kontynuowata
przyjmowanie tienopirydyn i 1,5% w grupie z przyjmujacej
placebo [HR 1,36 (95% CI 1,00-1,85); p = 0,05]. Czestos¢
umiarkowanych lub ciezkich krwawien ulegta zwieksze-
niu w trakcie leczenia tienopirydynami [2,5% vs. 1,6%;
HR 1,61 (95% CI 1,21-2,16), p = 0,001] [184]. W metaanalizie
obejmujacej 32 287 pacjentéw z 10 RCT poréwnano réznie
dtugi okres stosowania DAPT [185]. U prawie 50% pacjentow
wystepowata stabilna CAD. Badania stratyfikowano ze wzgledu
na dtugos¢ DAPT w grupie kontrolnej w celu unikniecia opgji
12-miesiecznego DAPT w obu badanych grupach. W rezulta-
cie umozliwito to poréwnanie wynikéw zaréwno w krétkim,
jak i dtuzszym (tj. > 12 miesiecy) okresie trwania DAPT
w stosunku do terapii trwajacej 12 miesiecy. W poréwnaniu
z 12-miesieczng DAPT krétszy okres leczenia wigzat sie z istot-
nym zmniejszeniem czestosci powaznych krwawien [OR 0,58
(95% Cl 0,36-0,92); p = 0,02]. Nie stwierdzono istotnych
réznic w wynikach leczenia przeciwniedokrwiennego lub
w wystepowaniu zakrzepicy w stencie, jednak nie mozna
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byto wykluczy¢ matego do umiarkowanego wzrostu czestos-
ci wymienionych wyzej zdarze. Wydtuzony okres DAPT,
w poréwnaniu z 12-miesiecznym leczeniem, powodowat
istotna redukcje czestosci MI [OR 0,53 (95% Cl 0,42-0,66);
p < 0,001) i zakrzepicy w stencie [OR 0,33 (95% C1 0,21-0,51);
p < 0,001], jednak wiazat sie z czestszym wystepowaniem po-
waznych krwawieni [OR 1,62 (95% Cl 1,26-2,09); p < 0,001].
Ponadto stwierdzono istotne zwiekszenie $miertelnosci ogdl-
nej w grupie pacjentéw, u ktérych diuzej stosowano DAPT
[OR1,30(95% Cl 1,02-1,66); p = 0,03]. Nie wykazano réznic
miedzy grupami w zakresie zgonéw z przyczyn CV [185].

W badaniu Prevention of Cardiovascular Events in Patients
with Prior Heart Attack Using Ticagrelor Compared to Place-
bo on a Background of Aspirin-Thrombolysis in Myocardial
Infarction 54 (PEGASUS-TIMI 54) randomizacji poddano
21 162 pacjentéw po Ml 1-3 lat wczesniej, do przyjmowania
tikagreloru w dawce 90 mg 2 razy/dobe, tikagreloru w dawce
60 mg 2 razy/dobe lub placebo [186]. Po medianie czasu
obserwacji wynoszacej 33 miesigce w badaniu wykazano
zmniejszong czesto$¢ zgonbw z przyczyn CV, Ml lub uda-
row w przypadku zastosowania tikagreloru [HR 0,85 (95%
Cl 0,75-0,96); p = 0,008 i HR 0,84 (95% ClI 0,74-0,95);
p = 0,004, odpowiednio, dla 90 mg i 60 mg tikagreloru
vs. placebo]. Ponadto stwierdzono zwiekszonag czestos¢
powaznych krwawier (2,60% w przypadku 90 mg; 2,30%
w przypadku 60 mgi 1,06% w przypadku placebo; p < 0,001)
[186]. Nie stwierdzono réznic w zakresie $miertelnosci ogéinej
miedzy grupami. Co wazne, wiekszos¢ pacjentéw rozpoczeta
leczenie tikagrelorem po przerwaniu DAPT i wszyscy chorzy
przebyli MI (prewencja wtérna u chorych z grupy wysokiego
ryzyka). Pacjentéw z wywiadem przebytego udaru mézgu
niedokrwiennego wykluczono z badania. Podsumowujac, za-
leca sie stosowanie DAPT przez rok u pacjentdéw z NSTE-ACS.
Na podstawie oceny indywidualnego ryzyka niedokrwienia
i krwawien oraz w przypadku wskazar u wybranych chorych
mozna skrocic (tj. 3—6 miesiecy) lub wydtuzy¢ (tj. do 30 mie-
siecy) okres stosowania DAPT.

5.2.7. Inhibitory glikoproteiny IIb/Illa

Dozylne inhibitory GP lIb/llla blokuja agregacje ptytek
krwi poprzez hamowanie wigzania fibrynogenu ze zmie-
niong konformacyjnie i przez to aktywna forma receptora
GP lIb/llla na dwéch przylegtych ptytkach [128]. W metaanalizie
6 RCT, obejmujacej 29 570 pacjentéw z NSTE-ACS, gtéwnie
leczonych zachowawczo, wykazano 9-procentowe RRR pod
wzgledem S$miertelnosci lub MI niezakoriczonego zgonem
w przypadku zastosowania inhibitoréw GP lIb/Illa dodanych
do heparyn (10,7% vs. 11,5%; p = 0,02) [196]. U pacjentoéw
poddawanych PCl obserwowano najwieksza korzys¢ z zasto-
sowania wyzej wymienionej grupy lekéw [10,5% vs. 13,6%;
OR 0,74 (95% C1 0,57-0,96); p = 0,02]. Zastosowanie inhibi-
torow GP IIb/llla wiazato sie ze wzrostem czestosci powiktan
w postaci powaznych krwawief, bez istotnego wzrostu liczby

1231



. Marco Roffi et al.

Zalecenia dotyczace hamowania czynnosci ptytek krwi w ostrych zespotach wiefcowych bez uniesienia odcinka ST
(NSTE-ACS)

Zalecenia | Klasa® | Poziom® | PiSmiennictwo*

Doustne leczenie przeciwptytkowe

U wszystkich pacjentdw bez przeciwwskazan zaleca sie stosowanie ASA w poczatkowej, doustnej [129-132]
dawce nasycajacej’ 150-300 mg (u pacjentéw nie przyjmujacych wczesniej kwasu acetylosalicylo-

wego) i przewlekle w dawce podtrzymujacej 75-100 mg/d., niezaleznie od strategii leczenia

W pofaczeniu z kwasem acetylosalicylowym nalezy stosowac inhibitor P2Y,, przez 12 miesigcy, [137, 148, 153]

chyba ze stwierdza sie przeciwwskazania, takie jak nadmierne ryzyko krwawienia

* tikagrelor (180 mg — dawka nasycajaca i nastepnie 90 mg 2 x/d.) jest zalecany, jesli nie [153]
stwierdzi sie przeciwwskazane, u wszystkich pacjentéw z umiarkowanym i wysokim ryzykiem

zdarzen niedokrwiennych (np. z podwyzszonym stezeniem troponin sercowych), bez wzgledu
na poczatkows strategie leczenia i uwzgledniajac osoby, ktérym wczesnie podano klopidogrel

(nalezy go odstawi¢ w momencie rozpoczecia terapii tikagrelorem)

* prasugrel (60 mg — dawka nasycajgca i nastepnie 10 mg/d.) jest zalecany u pacjentdw, ktérzy [148, 164]

sq zakwalifikowani do PCl, jesli nie ma przeciwwskazan®

* klopidogrel (300-600 mg — dawka nasycajaca i nastepnie 75 mg/d.) jest zalecany u pacjen- [137]
téw, ktdrzy nie moga przyjmowac tikagreloru lub prasugrelu lub wymagajg doustnego leczenia

przeciwkrzepliwego

Podawanie inhibitora P2Y,, przez krétszy okres, wynoszacy 3-6 miesigcy, po implantacji DES moz- [187-189, 192]

na rozwazy¢ u pacjentéw obcigzonych wysokim ryzykiem krwawienia

[164]

Nie zaleca sie podawania prasugrelu pacjentom z nieznang anatomia tetnic wiencowych

Dozylne leczenie przeciwptytkowe

W sytuacjach ratunkowych lub w razie powikfan zakrzepowych nalezy rozwazyc zastosowanie lla
inhibitoréw GP llb/llla podczas PCl

U pacjentéw nieprzyjmujacych wczesniej inhibitora P2Y, i poddawanych PCl mozna rozwazy¢ [158-161]

podanie kangreloru

Nie nalezy podawac inhibitoréw GP IIb/llla pacjentom z nieznang anatomia tetnic wiencowych [198, 199]

- [184, 186]

U pacjentéw obcigzonych wyzszym niz przecietne ryzykiem krwawienia z przewodu pokarmowego [208, 209]

Dtugotrwate hamowanie P2Y,,

Podawanie inhibitora P2Y,, w potaczeniu z kwasem acetylosalicylowym przez > rok moze by¢ Ilb

rozwazone po uwaznej ocenie ryzyka niedokrwienia i krwawienia u danego pacjenta

Zalecenia ogodlne

(tj. wrzdd trawienny/krwawienie w wywiadzie, terapia przeciwkrzepliwa, dtugotrwate przyjmowa-
nie NSAID/glikokortykosteroidéw albo dwa lub wiecej z wymienionych: wiek > 65 lat, dyspepsja,
choroba refluksowa przetyku, infekcja Helicobacter pylori, przewlekte spozywanie alkoholu) zaleca
sie stosowanie inhibitora pompy protonowej w potgczeniu z DAPT

U pacjentéw przyjmujacych inhibitory P2Y,,, ktérzy musza by¢ poddani elektywnej powaznej
operadji niekardiochirurgicznej', nalezy rozwazy¢ przetozenie zabiegu 0 > 5 dni po odstawieniu
tikagreloru lub klopidogrelu i o 7 dni w przypadku prasugrelu, jesli jest to klinicznie mozliwe, o ile

pacjent nie jest obcigzony wysokim ryzykiem wystapienia zdarzen niedokrwiennych

W przypadku niekardiochirugicznej procedury, ktéra nie moze by¢ odroczona, lub w razie powi-
kifan krwotocznych mozna rozwazy¢ zaprzestanie podawania inhibitora P2Y,, po okresie minimum
11 3 miesiecy od PCl z implantacja, odpowiednio, stentéw BMS i DES nowej generagji

ASA — kwas acetylosalicylowy; BMS — stent metalowy; DAPT — podwdjne (doustne) leczenie przeciwptytkowe; DES — stent uwalniajacy lek; GP llb/llla —
glikoproteina llb/llla; NSAID — niesteroidowe leki przeciwzapalne; PCl — przezskérna interwencja wiencowa

*Klasa zalecen

°Poziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

dPostad niepowlekana; 75-150 mg dozylnie, jesli przyjecie leku w postaci doustnej jest niemozliwe

Przeciwwskazania do stosowania tikagreloru — przebyty krwotok wewnatrzczaszkowy lub czynne krwawienie. Przeciwwskazania do stosowania prasugre-
lu — przebyty krwotok wewnatrzczaszkowy, przebyty udar niedokrwienny lub przejsciowy napad niedokrwienny (TIA) badZ czynne krwawienie; prasugrelu

zasadniczo nie zaleca sie pacjentom w wieku > 75 lat lub z masg ciata < 60 kg

‘W punkcie 5.6.6.2 wymieniono zalecenia dotyczace operacji kardiochirurgicznej
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Tabela 10. Dawkowanie inhibitoréw glikoproteiny llb/llla u pacjentéw z prawidtowa i uposledzong funkcja nerek

Prawidtowa funkcja nerek

Stadium 3. CKD (eGFR
30-59 ml/min/1,73 m?)

lub stadium 1.-2. CKD

Zalecenia

Stadium 4. CKD (eGFR Stadium 5. CKD
15-29 ml/min/1,73 m?) (eGFR < 15 ml/min/1,73 m?)

(eGFR > 60 ml/min/1,73 m?)

eptifibatid Bolus 180 ug/kg mc. i.v;; Nie ma koniecznosci mo- Niezalecany Niezalecany
wlew i.v. 2 ug/kg mc./min dyfikacji dawki w bolusie,
zmniejszy¢ dawke wlewu
do 1 ug/kg mc./min, jesli
eGFR < 50 ml/min/1,73 m?
tirofiban Bolus 25 mg/kg mc. lub Nie ma koniecznosci Nie ma koniecznosci mo- Niezalecany
10 ug/kg mc. i.v.; wlew i.v, modyfikacji dawki dyfikacji dawki w bolusie,
0,15 ug/kg mc./min zmniejszy¢ dawke wlewu
do 0,05 ug/kg me./min
abciximab Bolus 0,25 mg/kg mc. i.v.; Nie ma szczegotowych zalecen dotyczacych stosowania abciximabu ani modyfikowania jego
wlew i.v. 0,125 ug/kg mc./min dawki w przypadku niewydolnosci nerek. Konieczna jest ostrozna ocena ryzyka krwawienia
(maks. 10 ug/min)

CKD — przewlekia choroba nerek; eGFR — szacowany wskaznik filtracji kiebuszkoweyj; i.v. — dozylnie
Zalecenia dotyczace stosowania lekdéw wymienionych w tabeli moga sie réznic¢ zaleznie od doktfadnych wskazan dotyczacych leku w kraju, gdzie jest stosowany

krwotokéw wewnatrzczaszkowych. Wiele z tych badani po-
przedzito rutynowe stosowanie inhibitoréw P2Y,,. Wzgledna
skutecznos¢ prasugrelu i tikagreloru w badaniach klinicznych
byta podobna u pacjentéw otrzymujacych i nieotrzymujacych
inhibitoréw GP lIb/llla; nie przeprowadzono natomiast pro-
spektywnej analizy skutecznosci i bezpieczenstwa inhibitoréw
GP lIb/llla jako lekoéw dotaczanych do inhibitoréw P2Y , [153,
197]. U pacjentéw leczonych prasugrelem lub tikagrelorem
nalezy ograniczy¢ stosowanie inhibitoréw GP Ilb/llla do sytu-
acji ratunkowych lub powiktai zakrzepowych podczas PCI.
Dawkowanie u pacjentdéw z uposledzona funkcja nerek przed-
stawiono w tabeli 10. W punktach 5.2.7.1.-5.2.7.3. mozna
znalez¢ dodatkowe informacje na temat inhibitoréow GP
[Ib/llla. W punkcie 5.8.7.1. oméwiono matoptytkowosc¢
zwigzang ze stosowaniem inhibitorow GP llIb/llla (catos¢
uwzgledniono w Dodatku internetowym).

5.2.7.1. Wczesniejsze (ang. upstream)
a zwiazane z procedura podawanie leku
(patrz Dodatek internetowy)

5.2.7.2. Polaczenie z inhibitorami P2Y ,
(patrz Dodatek internetowy)

5.2.7.3. Dodatkowe leczenie przeciwkrzepliwe
(patrz Dodatek internetowy)

5.2.8. Worapaksar (patrz Dodatek internetowy)
5.2.9. Zalecenia dotyczqce hamowania czynnosci

plytek krwi w ostrych zespotach wienicowych bez
uniesienia odcinka ST
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5.3. LECZENIE PRZECIWKRZEPLIWE
5.3.1. Leczenie przeciwkrzepliwe w ostrej fazie
Leki przeciwkrzepliwe sg stosowane w celu hamo-
wania powstawania trombiny i/lub jej dziatania. W ten
spos6b zmniejszaja one czestos¢ zdarzen zwigzanych ze
skrzeplinami. Istnieja dowody, ze leki przeciwkrzepliwe sg
skuteczne w zmniejszaniu czestosci zdarzen niedokrwien-
nych w NSTE-ACS i ze potaczenie z inhibitorami ptytek jest
skuteczniejsze niz stosowanie kazdej z wyzej wymieninych
grup lekéw osobno [210]. Szereg lekéw przeciwkrzepliwych
dziafajacych na réznych poziomach kaskady krzepniecia
zaakceptowano do stosowania lub sa aktualnie przedmiotem
badan w tym wskazaniu (ryc. 4). W tabeli 11 przedstawiono
dawki lekéw przeciwkrzepliwych u pacjentéw z uposledzona
funkcja nerek.

5.3.1.1. Heparyna niefrakcjonowana

Heparyna niefrakcjonowana (UFH) ma profil farmako-
kinetyczny charakteryzujacy sie znaczng zmiennoscig mie-
dzyosobnicza i waskim przedziatem terapeutycznym. Zaleca
sie podawanie leku i.v. w dawce skorygowanej wzgledem
masy ciafa, w poczatkowym bolusie wynoszacym 60-70 jm./
kg mc. do maksymalnej dawki 5000 jm. Nastepnie nalezy
podawac lek we wlewie w dawce 12-15 jm./kg mc./h, az
do maksymalnej dawki 1000 jm./h. Poziom antykoagulacji
jest zwykle monitorowany w laboratorium przy pracowni
hemodynamicznej za pomoca oznaczefi czasu krzepniecia
po aktywacji (ACT) lub oceniany w innym miejscu poprzez
okreslenie czasu czesciowej tromboplastyny po aktywagji
[aPTT; przedziat terapeutyczny wynosi 50-75 s, co przektada
sie na 1,5-2,5-krotne wydtuzenie wzgledem gérnej granicy
normy (ULN)]. W aspekcie niedfugiego oczekiwania na ko-
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Tabela 11. Dawkowanie lekéw przeciwkrzepliwych u pacjentéw z prawidtows i uposledzong funkcja nerek

Prawidtowa funkcja nerek lub stadium

Zalecenia

Stadium 4. CKD Stadium 5. CKD

1.-3. CKD (eGFR > 30 ml/min/1,73 m?)

(eGFR 15-29 ml/min/1,73 m?) (eGFR < 15 ml/min/1,73 m?)

heparyna Przed koronarografig: 60-70 jm./kg mc. i.v. Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki
niefrakcjono- (maks. 5000 jm.) i wlew (12-15 jm./kg mc./h)
wana (maks. 1000 jm./h), docelowy aPTT
1,5-2,5-krotno$¢ normy
Podczas PCl: 70-100 jm./kg mc. i.v.
(50-70 jm./kg mc., jesli sa réwniez stosowane
inhibitory glikoproteiny I1b/llla)

enoksaparyna 1 mg/kg mc. s.c. 2 x/d. 1 mg/kg mc. s.c. raz/d. Niezalecana
fondaparinux 2,5mgs.c. 1 x/d. Niezalecany, jesli Niezalecany

eGFR < 20 ml/min/1,73 m?

biwalirudyna Bolus i.v. 0,75 mg/kg mc.,

wlew 1,75 mg/kg mc./h

Nie ma koniecznoéci modyfikacji W przypadku dializ bez modyfi-

dawki w bolusie, zmniejszy¢ kacji dawki w bolusie, zmnigjszy¢
predko$¢ wlewu do predko$¢ wlewu do

0,25 mg/kg mc./h

1 mg/kg mc./h

aPTT — czas czesciowej tromboplastyny po aktywacji; CKD — przewlekta choroba nerek; eGFR — szacowany wskaznik filtracji ktebuszkowej; jm. — jednostki
miedzynarodowe; i.v. — dozylnie; PCl — przezskérna interwencja wiencowa; s.c. — podskérnie
Zalecenia dotyczace stosowania lekéw wymienionych w tabeli moga sie réznic¢ zaleznie od doktadnych wskazan dotyczacych leku w kraju, gdzie jest stosowany

ronarografie i krétkiego pobytu w szpitalu mimo spéjnych
dowodéw na wyzsze ryzyko krwawienia w poréwnaniu
z innymi strategiami UFH pozostaje powszechnie stosowa-
nym lekiem przeciwkrzepliwym u pacjentéw z NSTE-ACS
[211]. W przypadku PCI podaje sie bolus i.v. UFH albo pod
kontrola ACT (w zakresie 250-350 s lub 200-250 s, jedli
stosuje sie réwniez inhibitory GP lIb/llla) albo w odniesieniu
do masy ciafa (zwykle 70-100 jm./kg mc. lub 50-70 jm./
kg mc. w potaczeniu z inhibitorem GP lIb/llla) [212, 213].
Nalezy zaprzesta¢ stosowania UFH po PCl, chyba Ze istnieje
wskazanie do utrzymania leczenia zwigzane z procedura lub
ze stanem pacjenta. W punkcie 5.8.7.2 oméwiono kwestie
matoptytkowosci wywotanej heparyng (HIT).

5.3.1.2. Heparyna drobnoczasteczkowa

Heparyna drobnoczasteczkowa (LMWH) charak-
teryzuje sie lepsza przewidywalnoscia zaleznosci daw-
ka—efekt niz UFH i rzadziej powoduje HIT. Najczesciej
stosowanym lekiem w NSTE-ACS jest enoksaparyna, ktéra
podaje sie w dawce podskérnej 1 mg/kg mc. 2 razy/dobe.
W przypadku gdy eGFR < 30 ml/min/1,73 m?, dawke
nalezy zmniejszy¢ do 1 mg/kg mc. raz/dobe. Pacjentom
z eGFR < 15 ml/min/1,73 m? nie nalezy podawa¢ LMWH.
Nie jest konieczne monitorowanie aktywnosci anty-Xa,
z wyjatkiem pacjentéw z uposledzona funkcja nerek (eGFR
15-30 ml/min/1,73 m?) lub masg ciata > 100 kg. U pacjentéw
z NSTE-ACS, ktérym ostatnia podskérng dawke enoksaparyny
podano w okresie < 8 h przed PClI, nie zaleca sie stosowa-
nia dodatkowych dawek enoksaparyny w trakcie PCI. Jedli
ostatnie podanie enoksaparyny nastapito > 8 h przed PCl, to
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zaleca sie zastosowanie dodatkowej dawki 0,3 mg/kg mc. i.v.
w bolusie [214, 215]. Zdecydowanie odradza sie wigczanie
innego leku przeciwkrzepliwego w trakcie PCI [216]. Meta-
analiza obejmujaca wszystkie badania stuzace poréwnaniu
enoksaparyny z UFH w ACS wykazata marginalnie istotng
redukcje czestosci ztozonego punktu koricowego w postaci
zgonu lub MI po 30 dniach na korzys¢ enoksaparyny [10%
vs. 11%; OR 0,90 (95% Cl 0,81-0,996); p = 0,043]. Nie
stwierdzono statystycznie istotnych réznic pod wzgledem
czestoéci powaznych krwawieri [6,3% w przypadku enok-
saparyny vs. 5,4% w przypadku UFH; OR 1,13 (95% ClI
0,84-1,54)] po 7 dniach [217]. W metaanalizie obejmujacej
23 badania i 30 966 pacjentéw potwierdzono bezpieczeristwo
i skutecznos¢ enoksaparyny w poréwnaniu z UFH podczas
PCl, z istotnym zmniejszeniem smiertelnosci [RR 0,66 (95% Cl
0,57-0,76); p < 0,001], ztozonego punktu w postaci zgonu
lub MI [RR 0,68 (95% Cl 0,57-0,81); p < 0,001], powiktar
MI [RR 0,75 (95% CI 0,60-0,85); p < 0,001] i powaznych
krwawieri [RR 0,80 (95% Cl 0,68-0,95); p = 0,009] [211].

5.3.1.3. Fondaparinux

Fondaparinux — pozajelitowy selektywny inhibitor
czynnika Xa — jest syntetycznym pentasacharydem, kt6ry
wiaze sie odwracalnie, niekowalencyjnie i z wysokim po-
winowactwem z antytrombing, zapobiegajac tym samym
powstawaniu trombiny (ryc. 4). Zwiazek ten wykazuje
100-procentowa biodostepnos¢ po podaniu podskérnym,
z okresem potowiczej eliminacji leku wynoszacym 17 h,
co umozliwia dawkowanie raz na dobe. Nie jest konieczne
monitorowanie aktywnosci anty-Xa ani modyfikacja dawki.
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Lek nie powoduje wystapienia HIT. W NSTE-ACS zalecana
dawka wynosi 2,5 mg/dobe. Ze wzgledu na eliminacje leku
przez nerki fondaparinux jest przeciwwskazany, jesli eGFR
wynosi < 20 ml/min/1,73 m?. W badaniu fifth Organization
to Assess Strategies in Acute Ischaemic Syndromes (OASIS-5),
do ktérego wiaczono 20 078 pacjentéw z NSTE-ACS, wyka-
zano, ze fondaparinux w dawce 2,5 mgs.c. raz/dobe nie byt
gorszy od enoksaparyny w odniesieniu do zdarzeri niedo-
krwiennych [zgon, MI lub oporne niedokrwienie po 9 dniach;
HR 1,01 (95% C10,90-1,13); p = 0,007]. Ponadto fondapari-
nux powodowat zmniejszenie o potowe liczby krwawier we-
whnatrzszpitalnych [HR 0,52 (95% CI 0,44-0,61); p < 0,001]
i istotnie obnizat $miertelnos¢ 30-dniowa [2,9% vs. 3,5%;
HR 0,83 (95% Cl 0,71-0,97); p < 0,02] i po 6 miesigcach
[5,8% vs. 6,5%; HR 0,89 (95% Cl 0,80-1,00); p < 0,05]
[218]. W podgrupie pacjentéw poddanych PCI (n = 6239)
zaobserwowano istotnie mniejsza czestos¢ powaznych powi-
ktai krwotocznych (w tym zwiazanych z miejscem dostepu
naczyniowego) po 9 dniach w grupie leczonej fodaparinuxem
w poréwnaniu z leczonymi enoksaparyna [2,3% vs. 5,1%;
HR 0,45 (95% Cl 0,34-0,59); p < 0,001] [203]. Czas od
wstrzykniecia ostatniej dawki fondaparinuxu (odpowiednio
1,6%vs. 1,3% dla okresu < 6 hvs. > 6 h) do przeprowadzenia
interwencji nie miat istotnego wptywu na czesto$¢ powaznych
krwawien. Czesciej obserwowano wykrzepianie na cewniku
w przypadku zastosowaniu fondaparinuxu (0,9%) niz enok-
saparyny (0,4%), lecz powiktanie to byto eliminowane dzieki
wstrzyknieciu empirycznie ustalonej dawki UFH w czasie PCI.
W dalszych badaniach wykazano, ze wskazane jest podanie
standardowego bolusa UFH i.v. w czasie PCI pacjentom
leczonym wczesniej fondaparinuxem [219]. Analiza stuzaca
ocenie podawania fondaparinuxu w poréwnaniu z LMWH
40 616 pacjentom z NSTEMI z duzego skandynawskiego reje-
stru dowiodfa zmniejszenia $miertelnosci wewnatrzszpitalnej
[OR 0,75 (95% C1 0,63-0,89)] i powikfar krwotocznych [OR
0,54 (95% C1 0,42-0,70)] zwiazanych ze stosowaniem fonda-
parinuxu, lecz przewagi tej nie obserwowano po 30 dniach
ani 6 miesigcach [220]. Podsumowujac, uwaza sie, ze fonda-
parinux jako parenteralny antykoagulant cechuje najbardziej
korzystny profil skuteczno$¢-bezpieczefistwo i jest on zale-
cany bez wzgledu na strategie leczenia, chyba ze pacjenta
zakwalifikowano do pilnej koronarografii.

5.3.1.4. Biwalirudyna

Biwalirudyna taczy sie bezposrednio z trombing i w ten
sposob hamuje, indukowane przez trombine, przeksztafcenie
fibrynogenu w fibryne. Lek powoduje inaktywacje trombiny
zwiazanej z fibryna, jak réwniez w fazie ptynnej (ryc. 4). Ze
wzgledu na fakt, ze lek nie taczy sie z biatkami osocza, jego
dziafanie przeciwkrzepliwe jest bardziej przewidywalne
niz dziafanie UFH. Biwalirudyna jest eliminowana przez
nerki, a jej okres péttrwania wynosi 25 min po zaprzestaniu
wlewu. Aktywnos$¢ przeciwkrzepliwa biwalirudyny dobrze
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koreluje z wartosciami aPTT i ACT. W badaniu ACUITY
obejmujacym 13 819 pacjentéw z NSTE-ACS obciazonych
umiarkowanym do wysokiego ryzykiem, ktérych zakwalifi-
kowano do leczenia inwazyjnego, podawano biwalirudyne
w dawce 0,1 mg/kg mc. i.v. w bolusie, a nastepnie we
wlewie w dawce 0,25 mg/kg mc./h [205]. U pacjentéw
poddawanych PCI stosowano dodatkowe wstrzykniecie
i.v. biwalirudyny w dawce 0,5 mg/kg mc. przed procedurg,
a dawke wlewu zwiekszano do 1,75 mg/kg mc./h przed
PCl i zatrzymywano na zakoriczenie procedury. Pacjentow
poddano randomizacji do 1 z 3 niezaslepionych sposobéw
leczenia — UFH lub LMWH oraz inhibitorem GP lIb/llla,
biwalirudyna oraz inhibitorem GP Ilb/llla lub biwalirudyna
z ratunkowym zastosowaniem inhibitora GP lIb/Illa. Nie
wykazano istotnych ré6znic miedzy UFH/LMWH i dodatko-
wo inhibitorem GP IIb/llla w poréwnaniu z biwalirudyna
i dodatkowo inhibitorem GP lIb/Illa w zakresie ztozonego
punktu koficowego w odniesieniu do niedokrwienia po
30 dniach [zgon, MI lub nieplanowana rewaskularyzacja z po-
wodu niedokrwienia; odpowiednio 7,3% vs. 7,7%; RR 1,07
(95% Cl 0,92-1,23); p = 0,39] lub powaznych krwawiefi
[5,7% vs. 5,3%; RR 0,93 (95% CI 0,78-1,10); p = 0,38].
Biwalirudyna w potaczeniu z ratunkowym zastosowaniem
inhibitoréw GP llb/llla nie byta gorsza niz UFH/LMWH
w potaczeniu z inhibitorem GP lIb/Illa w zakresie ztozonego
punktu w postaci niedokrwienia [7,8% vs. 7,3%; RR 1,08
(95% ClI 0,93-1,24); p = 0,32], lecz charakteryzowata sie
istotnie nizszym odsetkiem powaznych krwawieri [3,0%
vs. 5,7%; RR 0,53 (95% C1 0,43-0,65); p < 0,001]. U pacjen-
téw nieleczonych klopidogrelem przed PCI pacjentéw obser-
wowano istotnie wiecej zdarzen niedokrwiennych w grupie
leczonych biwalirudyna niz u otrzymujacych UFH/LMWH
oraz dodatkowo inhibitor GP Ilb/llla [9,1% vs. 7,1%;
RR 1,29 (95% CI 1,03-1,63)] [221, 222]. Poréwnywalne wy-
niki zaobserwowano w podobnie zaprojektowanym badaniu
Intracoronary Stenting and Anti-thrombotic Regimen — Rapid
Early Action for Coronary Treatment 4 (ISAR-REACT 4) [223].
W badaniu ISAR-REACT 3, jedynym jak dotychczas, w ktérym
bezposrednio (head-to-head) poréwnano biwalirudyne i UFH
(140 jm./kg mc.), oceniono 4570 pacjentéw z stabilng CAD,
jak réwniez chorych z NSTE-ACS i ujemnymi biomarkerami,
poddawanych PCl. W badaniu wykazano poréwnywalne
odsetki zgonéw, Ml i pilnej rewaskularyzacji po 30 dniach
[5,9% w grupie leczonej biwalirudyna vs. 5,0% w grupie
leczonej UFH; OR 1,16 (95% Cl 0,91-1,49); p = 0,23],
a takze zmniejszenie odsetka krwawien [3,1% vs. 4,6%;
OR 0,66 (95% Cl1 0,49-0,90); p = 0,008] [224].

5.3.2. Leczenie przeciwkrzepliwe po ostrej fazie

W 2 badaniach I fazy poréwnano nowe leki przeciwkrze-
pliwe niebedace antagonistami witaminy K (NOAC) (na ryc.
4 przedstawiono mechanizm dziafania) z placebo u pacjentéw
po niedawnym ACS, leczonych ASA i klopidogrelem, bez migo-

1235



Marco Roffi et al.

tania przedsionkéw lub innych wskazar do stosowania doust-
nej antykoagulacji (OAC). W badaniu Apixaban for Prevention
of Acute Ischaemic Events 2 (APPRAISE 2) poréwnano wyniki
leczenia doustnym inhibitorem czynnika X, apixabanem,
w dawce 5 mg 2 razy/dobe w poréwnaniu ze stosowaniem
placebo w pofaczeniu ze standardowym leczeniem prze-
ciwptytkowym po ACS. Badanie przerwano przedwczesnie
(mediana 8 miesiecy) ze wzgledu na znaczaco podwyzszone
ryzyko powaznych krwawier, z krwotokami wewnatrzczaszko-
wymi wiacznie, bez widocznych korzysci w zakresie zdarzen
niedokrwiennych [225]. Badanie Anti-Xa Therapy to Lower
Cardiovascular Events in Addition to Aspirin with or without
Thienopyridine Therapy in Subjects with Acute Coronary Syn-
drome — Thrombolysis in Myocardial Infarction (ATLAS ACS
2-TIMI 51) doprowadzito do zatwierdzenia riwaroksabanu
(2,5 mg2 x/d.) przez European Medicines Agency (EMA) u pa-
cjentéw z NSTEMI i STEMI po ustapieniu ostrej fazy choroby
[226]. W badaniu tym u 15 526 pacjentéw po ACS poréwnano
riwaroksaban w dawce 2,5 mg lub 5 mg 2 razy/dobe (inaczej
niz w migotaniu przedsionkéw, w przypadku ktérego stosuje
sie dawke 20 mgraz/d.) z placebo. U 50% chorych rozpoznano
NSTE-ACS, a 93% pacjentéw otrzymato w czasie randomizacji
klopidogrel w potaczeniu z ASA. Wykluczono chorych z uda-
rem niedokrwiennym/TIA w wywiadzie. Po Srednim okresie
obserwacji wynoszacym 13 miesiecy czesto$¢ wystapienia
pierwotnego punktu koricowego w postaci zgonu z przyczyn
CV, Ml lub udaru mézgu wyniosta 10,7% w przypadku stoso-
wania placebo, 9,1% w przypadku leczenia riwaroksabanem
w dawce 2,5 mg [HR 0,84 (95% CI 0,72-0,97); p = 0,02]
i 8,8% w przypadku leczenia riwaroksabanem w dawce 5 mg
[HR 0,85 (95% Cl 0,73-0,98); p = 0,03], bez interakcji miedzy
podtypami ACS. Odsetki potwierdzonej, prawdopodobnej
i mozliwej zakrzepicy w stentach wynosity 2,2% i 2,3%, od-
powiednio, w odniesieniu do 2,5 mg i 5 mg riwaroksabanu
w poréwnaniu z 2,9% w przypadku stosowania placebo (od-
powiednio p = 0,02 i p = 0,04). Odsetek zgonéw z przyczyn
CV byt istotnie nizszy w przypadku leczenia riwaroksabanem
w dawce 2,5 mg w poréwnaniu ze stosowaniem placebo
[2,7% vs. 4,1%; HR 0,66 (95% Cl 0,51-0,86); p = 0,002],
lecz obserwacja ta nie potwierdzita sie dla riwaroksabanu
w dawce 5 mg (4%). Powazne krwawienia, niezwigzane
z CABG, wystapity u 1,8% i 2,4%, odpowiednio, w odniesie-
niu do 2,5 mg i 5 mg riwaroksabanu, w poréwnaniu z 0,6%
w przypadku stosowaniu placebo [HR 3,46 dla riwaroksa-
banu w dawce 2,5 mg (95% Cl 2,08-5,77); p < 0,001; HR
4,47 dla riwaroksabanu w dawce 5 mg (95% Cl 2,71-7,36);
p < 0,001]. Odsetek krwawier wewnatrzczaszkowych wyniést
0,4% w przypadku dawki 2,5 mg i 0,7% w przypadku 5 mg
riwaroksabanu w poréwnaniu z 0,2% w przypadku placebo
[HR 2,83 (95% CI 1,02-7,86); p = 0,04 dla 2,5 mg; HR 3,74
(95% C1 1,39-10,07), p = 0,005 dla 5 mg] [226]. Riwaroksa-
ban w dawce 2,5 mg 2 razy/dobe nie jest zalecany u pacjen-
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tow leczonych tikagrelorem lub prasugrelem, ale mozna go
rozwazy¢ w potaczeniu z ASA i klopidogrelem u pacjentéw
z NSTEMI, u ktérych istnieje wysokie ryzyko niedokrwienia
oraz niskie ryzyko krwawienia, jesli tikagrelor i prasugrel sa
niedostepne. Riwaroksaban jest przeciwwskazany u pacjentéw
z wywiadem udaru niedokrwiennego/TIA, a w przypadku
chorych > 75. roku Zycia lub z masg ciafa < 60 kg nalezy
zachowac ostroznos¢.

5.3.3. Zalecenia dotyczgce leczenia
przeciwkrzepliwego w ostrych zespolach
wienicowych bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczace leczenia przeciwkrzepliwego w ostrych
zespotach wiencowych bez uniesienia odcinka ST

Poziom® PiSmien-
oziom

Klasa?

Zalecenia .
nictwo*

[227]

Z chwilg ustalenia rozpozna-

nia zaleca sie zastosowanie
pozajelitowej antykoagulacji,
zaleznie od ryzyka niedokrwienia
i krwawienia

[218,
228, 229]

Zaleca sie stosowanie fondapa-
rinuxu (2,5 mg s.c./d.), ktéry ce-
chuije sie najlepszym stosunkiem
skutecznosé-bezpieczenstwo bez
wzgledu na przyjeta strategie
leczenia

[205,
222, 223]

Biwalirudyna (0,75 mg/kg mc. i.v.
w bolusie i nastepnie 1,75 mg/kg
mc./h przez okres do 4 h po
zabiegu) jest zalecana jako al-
ternatywa dla UFH stosowanej

w potaczeniu z inhibitorami GP
llb/Illa w trakcie PCl

U pacjentéw poddawanych PCl,

[219,
ktdrzy nie otrzymali zadnego 229]
leku przeciwkrzepliwego, zaleca
sie podanie UFH w dawce 70—

100 jm./kg mc. i.v. (50-70 jm./
/kg mc., jedli stosowana facznie
z inhibitorami GP l1b/Illa)

U pacjentéw przyjmujacych [219]
fondaparinux (2,5 mg s.c./d.)
poddawanych PCl zaleca sie
podanie w trakcie procedury
pojedynczej dawki UFH w bo-
lusie i.v. (70-85 jm./kg mc. lub
50-60 jm./kg mc. w przypadku
tacznego zastosowania
inhibitorow GP l1b/Il1a)
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Zalecenia dotyczace leczenia przeciwkrzepliwego w ostrych
zespotach wiencowych bez uniesienia odcinka ST (cd.)

Tabela 12. Proponowane strategie obnizenia ryzyka krwawienia
zwigzanego z przezskérng interwencjg wiencowa (PCl)

X Pismien-
Zalecenia .
nictwo*

W przypadku gdy fondaparinux
jest niedostepny, zaleca sie zasto-
sowanie enoksaparyny (1 mg/kg
mc. s.c. 2 X/d.) lub UFH

U pacjentdw wczesniej leczonych

s.c. enoksaparyng nalezy rozwa-
zy¢ jej zastosowanie jako leku
przeciwkrzepliwego podczas PCl

Po poczatkowym leczeniu za
pomoca UFH mozna rozwazy¢
dodatkowe bolusy i.v. UFH pod
kontrolg ACT w trakcie PCl

Po PCl nalezy rozwazy¢

zaprzestanie leczenia przeciw-
krzepliwego, chyba ze istniejg
inne wskazania do stosowania

antykoagulacji

Nie zaleca sie zamiennego stoso-
wania UFH i LMWH

U pacjentéw z NSTEMI bez
wczesniejszego udaru mozgu/TIA

i obcigzonych wysokim ryzykiem
niedokrwiennym, jak réwniez ni-
skim ryzykiem krwawienia, ktérzy
otrzymuja kwas acetylosalicylowy
i klopidogrel, po zaprzestaniu
podawania antykoagulagji
pozajelitowej mozna rozwazy¢
zastosowanie riwaroksabanu

w matej dawce (2,5 mg 2 x/d.

przez ok. rok)

ACT — czas krzepniecia po aktywacji; GP Ilb/llla — glikoproteina I1b/Illa;

i.v. — dozylnie; LMWH — heparyna drobnoczasteczkowa; NSTEMI — zawat
serca bez uniesienia odcinka ST, PCl — przezskérna interwencja wiencowa;
s.c. — podskdrnie; TIA — przejsciowy napad niedokrwienny; UFH — hepa-
ryna niefrakcjonowana

*Klasa zalecen

bPoziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

5.4. DOUSTNE LECZENIE PRZECIWPLYTKOWE
U PACJENTOW WYMAGAJACYCH
DLUGOTRWAEEGO STOSOWANIA
DOUSTNYCH ANTYKOAGULANTOW
5.4.1. Pacjenci poddawani przezskérnej
interwencji wiericowej
Od 6% do 8% pacjentéw poddawanych PCl ma wska-
zania do dfugotrwatego leczenia OAC za pomocg VKA lub
NOAC ze wzgledu na rézne choroby, takie jak migotanie
przedsionkéw, mechaniczne zastawki serca lub zylna choro-
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* Dawki lekdw przeciwkrzepliwych dostosowane do masy ciata
i funkgji nerek, zwtaszcza u kobiet i 0séb w podesztym wieku

* Preferowany dostep przez tetnice promieniowa

Inhibitory pompy protonowej u pacjentéw stosujacych DAPT,
obcigzonych wyzszym niz przecietne ryzykiem krwawienia

z przewodu pokarmowego (tj. wywiad wrzoddw zotgdkowo-
-jelitowych/krwawienia, leczenie przeciwkrzepliwe, dfugotrwate
stosowanie NSAID/glikokortykosteroidéw lub > 2 sposrdd wymie-
nionych: wiek > 65 lat, dyspepsja, choroba refluksowa przetyku,
infekcja Helicobacter pylori i przewlekte spozywanie alkoholu)

* U pacjentéw przyjmujacych OAC

— Wykonywanie PCl bez zaprzestania podawania VKA lub
NOAC

— U pacjentéw przyjmujacych VKA niepodawanie UFH, jesli
warto$¢ INR > 2,5

— U pacjentow przyjmujacych NOAC, bez wzgledu na czas
ostatniego podania leku — dotaczenie dodatkowej matej
dawki antykoagulantu pozajelitowo (np. enoksaparyny
0,5 mg/kg mc. i.v. lub UFH 60 jm./kg mc.)

— Wskazane zastosowanie kwasu acetylosalicylowego, lecz
nalezy unika¢ wczesnego podawania inhibitoréw P2Y,,

— Stosowanie inhibitoréw GP IIb/llla jedynie w sytuacjach
ratunkowych, w przypadku powiktan okotoproceduralnych

DAPT — podwadjne leczenie przeciwptytkowe; GP IIb/llla — glikoproteina
lib/Illa; INR — miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany; NOAC —
doustne antykoagulanty niebedace antagonistami witaminy K; NSAID —
niesteroidowy lek przeciwzapalny; OAC — doustny lek przeciwkrzepliwy;
UFH — heparyna niefrakcjonowana; VKA — antagonista witaminy K

ba zakrzepowo-zatorowa. W okresie okofoproceduralnym
nalezy rozwazy¢ wykonanie koronarografii w trakcie leczenia
OAC, poniewaz przerwa w OAC i pomostowe stosowanie
antykoagulacji pozajelitowej moze prowadzi¢ do zwiekszenia
czestosci zarbwno epizodéw zakrzepowo-zatorowych, jak
i krwawien [232-234]. Bezpieczefistwo PCl w przypadku
stosowania NOAC bez podawania antykoagulantéw pozajelito
jest nieznane. W przypadku gdy miedzynarodowy wspétczyn-
nik znormalizowany (INR) wynosi > 2,5 u pacjentéw leczo-
nych VKA, nie ma koniecznosci stosowania antykoagulacji
pozajelitowo [235-237]. W tabeli 12 wymieniono strategie
minimalizujace powikfania zwigzane z PCl u pacjentéw
przyjmujacych OAC.

W zwiazku z diugotrwatym leczeniem przeciwkrze-
pliwym po PCl w badaniu kohortowym obejmujacym
82 854 pacjentéw z migotaniem przedsionkéw wykazano, ze
dtugotrwate narazenie chorych na potréjna terapie, zdefinio-
wana jako pofaczenie ASA, klopidogrelu i OAC, wiazato sie ze
wzrostem rocznego ryzyka powaznych [14,3% vs. 6,9%; HR
2,08 (95% Cl 1,64-2,65)] i zakoriczonych zgonem krwawien
[0,9% vs. 0,3%; HR 4,8 (95% CI 1,62-14,02)] w poréwnaniu
z DAPT [238]. W przypadku NSTE-ACS dane potrzebne do
ustalenia postepowania u pacjentéw poddawanych PCl i wy-
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Pacjenci z NSTE-ACS i migotaniem przedsionkéw niezwigzanym z wadga zastawkowa

PCI Leczenie zachowawcze/CABG

| Strategia postepowania |

v

Niskie do umiarkowanego
(np. HAS-BLED = 0-2)

| Ryzyko krwawienia | Wysokie

(np. HAS-BLED = 3)

5 ! ‘

— Potréjna lub podwdjna
Potréina t . terapia®
otréjna terapia
g o] A
<L 4 tygodnie -
O
g B o] A
o 6 miesiecy - Podwéjna terapia®
©
) Podwéjna terapia®
Podwéjna terapia®
(o cluba (o cluba (o f cluba
12 miesiecy
Do konca zycia
n Monoterapia“

u Doustna antykoagulacja (VKA lub NOAC) kwas acetylosalicylowy 75-100 mg/d. klopidogrel 75 mg/d.

Rycina 5. Strategie leczenia przeciwzakrzepowego u pacjentdéw z ostrymi zespofami wiencowymi bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS)
i migotaniem przedsionkdw niezwigzanym z wadg zastawkowg; ACS — ostry zespot wiencowy; CABG — pomostowanie aortalno-wiencowe;
CHA,DS -VASc — niewydolnos¢ serca (C), nadcisnienie tetnicze (H), wiek > 75 lat (2 pkt.) (A), cukrzyca (D), udar mézgu (2 pkt.) (S), choroba
naczyniowa (V), wiek 65-74 lat (A), ptec (S); DAPT — podwajne leczenie przeciwptytkowe; NOAC — doustne leki przeciwkrzepliwe niebedace
antagonistami witaminy K; OAC — doustny lek przeciwkrzepliwy; PCl — przezskdrna interwencja wiencowa; VKA — antagonista witaminy K
Zaadaptowano na podstawie Lip i wsp. [234]

2U wybranych pacjentéw (niskie ryzyko niedokrwienia) mozna rozwazy¢ podwajng terapie za pomocg doustnego antykoagulantu i klopidogrelu
®U pacjentéw poddanych podwdjnej terapii (tj. doustnym antykoagulantem oraz pojedynczym lekiem przeciwptytkowym) mozna rozwazy¢
stosowanie kwasu acetylosalicylowego jako alternatywy dla klopidogrelu. Potréjng terapie przez 12 miesiecy mozna rozwazy¢ u pacjentdéw
obcigzonych bardzo wysokim ryzykiem zdarzen niedokrwiennych

U pacjentéw obcigzonych bardzo wysokim ryzykiem wystgpienia zdarzen wiencowych mozna rozwazy¢ stosowanie podwojnej terapii
doustnym antykoagulantem i lekiem przeciwptytkowym (kwasem acetylosalicylowym lub klopidogrelem) przez > rok. U pacjentéw pod-
dawanych stentowaniu tetnic wienicowych DAPT moze by¢ alternatywa dla potréjnej terapii lub potaczenia antykoagulantu z pojedynczym
lekiem przeciwptytkowym, jesli punktacja w skali CHA,DS,-VASc wynosi 1 (mezczyzni) lub 2 (kobiety)

magajacych diugotrwatego stosowania OAC sa ograniczone
[234, 239]. Nalezy ponownie przeanalizowa¢ wskazania do

{np. na podstawie skali HAS-BLED [nadcisnienie tetnicze,
nieprawidfowa funkcja nerek i watroby (po 1 pkt. za kazda),

OAC i kontynuowac leczenie tylko wtedy, gdy wystepuja
istotne wskazania (np. napadowe, przetrwate lub utrwalone
migotanie przedsionkéw z punktacja w skali CHA,DS,
-VASc [niewydolnos¢ serca (C), nadci$nienie tetnicze (H),
wiek > 75 lat (A) (2 pkt.), cukrzyca (D), udar mézgu (S) (2 pkt.),
choroba naczyniowa (V), wiek 65-74 (A), pte¢ (Sc)] > 2,
mechaniczna zastawka serca, aktualna lub nawracajaca za-
krzepica zyt gtebokich lub zatorowo3¢ ptucna). Czas trwania
potréjnej terapii nalezy mozliwie jak najbardziej ograniczy¢
zaleznie od obrazu klinicznego, jak réwniez ryzyka zakrze-
powo-zatorowego (skala CHA,DS,-VASc) i ryzyka krwawienia
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udar mézgu, krwawienie w wywiadzie lub sktonnos¢ do
krwawieri, zmienne wartosci INR, podeszty wiek (> 65. rz.),
leki i alkohol (po 1 pkt. za kazde)]} (ryc. 5) [234]. Ze wzgledu
na brak danych dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznosci
nalezy unika¢ stosowania prasugrelu lub tikagreloru w ramach
leczenia potréjnego. Zaleca sie ochrone zotadka poprzez
zastosowanie inhibitora pompy protonowej. Nalezy uwaznie
monitorowa¢ dawke OAC z docelowym INR w przedziale
2,0-2,5 u pacjentéw leczonych VKA (z wyjatkiem os6b z me-
chaniczng proteza zastawki w pozycji mitralnej). U chorych
leczonych za pomocg NOAC nalezy zastosowac najmniejsza,
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sprawdzong dawke danego leku w prewencji udaru mézgu
(t. 1710 mg 2 X/d. dabigatranu, 15 mg raz/d. riwaroksabanu
i 2,5 mg 2 x/d. apiksabanu).

Wybor rodzaju stentu (DES nowej generacji vs. BMS) u pa-
gjentéw z NSTE-ACS wymagajacych dtugotrwatego stosowania
antykoagulacji budzi kontrowersje. Przy braku rostrzygajacych
danych, podejmujac decyzje dotyczace poszczegdlnych
pacjentéw, nalezy réwniez wzig¢ pod uwage prawdopodo-
biefistwo ponownej rewaskularyzacji wczesniej leczonego
naczynia (TVR) z powodu restenozy. Mimo ze zaleca sie sto-
sowanie DAPT u pacjentéw ze stabilng CAD przez > miesiac
po implantacji BMS i 6 miesiecy po zastosowaniu stentu DES,
to ryzyko wystapienia zakrzepicy w stencie (i innych powi-
ktaii niedokrwiennych) po przekroczeniu miesiaca i ryzyko
odlegte wydaja sie podobne w odniesieniu do obu rodzajéow
stentéw [240-242]. Dane z badania DAPT wskazuja na po-
dobny wptyw przedtuzonego stosowania DAPT, niezaleznie
od rodzaju stentu (BMS vs. DES) [243]. Ponadto analizy ryzyka
wystapienia zdarzer niepozadanych u pacjentéw, u ktérych
przerwano terapie DAPT i chorych poddawanych operacjom
niekardiochirurgicznym, nie wykazuja réznic miedzy BMS
i DES [177, 244]. Do czasu az dane z RCT stana sie dostepne,
preferuje sie stosowanie stentéw DES nowej generacji zamiast
BMS u pacjentéw wymagajacych OAC i cechujacych sie niskim
ryzykiem krwawienia (< 2 pkt. w HAS-BLED). U pacjentéw
obciazonych wysokim ryzykiem krwawienia (= 3 pkt. w HAS-
-BLED), ktérzy sa poddawani PCl i wymagaja leczenia OAC,
decyzje dotyczace wyboru rodzaju stentu (miedzy BMS a DES)
nalezy indywidualizowa¢.

W badaniu Zotarolimus-eluting Endeavor Sprint Stent in
Uncertain DES Candidates (ZEUS) 1606 pacjentéw obciazo-
nych wysokim ryzykiem krwawienia (52%), wysokim ryzykiem
zakrzepicy (17%) lub charakteryzujacych sie niskim ryzykiem
restenozy (31%) poddano randomizacji do implantacji stentu
uwalniajacego zotarolimus (n = 802; Medtronic Vascular,
Santa Rosa, CA, USA) albo BMS (n = 804) [245]. W sumie
4,6% populacji w ogéle nie otrzymato DAPT, 43,6% i 62,5%
zaprzestato terapii odpowiednio po 1 i 2 miesiagcach, a po-
zostate 24,7% stosowato DAPT przez > 6 miesiecy. Po roku
odsetek powaznych zdarzer sercowo-naczyniowych (MACE)
byt nizszy u pacjentéw z implantowanym stentem uwalniaja-
cym zotarolimus w poréwnaniu z BMS [17,5% vs. 22,1%; HR
0,76 (95% C1 0,61-0,95); p = 0,011], co wynikato z redukg;ji
liczby TVR [5,9% vs. 10,7%; HR 0,53 (95% Cl 0,37-0,75);
p = 0,001], MI[2,9%vs. 8,1%; HR 0,35 (95% Cl 0,22-0,56);
p < 0,001] i potwierdzonej/prawdopodobnej zakrzepicy
w stencie [2,0% vs. 4,1%; HR 0,48 (95% Cl 0,27-0,88);
p = 0,019]. Korzysci z zastosowania stentéw uwalniajacych
zotarolimus, w poréwnaniu z BMS, utrzymywaty sie we
wszystkich podgrupach — w szczegélnosci w grupie wyso-
kiego ryzyka krwawienia. Nie odnotowano istotnych réznic
w zakresie jakichkolwiek epizodéw krwotocznych miedzy
podgrupami, ale ograniczona wielko$¢ badanej grupy nie
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pozwala na wiarygodne zidentyfikowanie potencjalnych
réznic w czestosci powaznych krwawien. Dodatkowym
ograniczeniem jest fakt, ze stent uwalniajacy zotarolimus
nie jest juz dostepny na rynku europejskim. Na podstawie
tego badania zasugerowano, ze stenty DES nowej generagji
moga by¢ preferowane u pacjentéw, ktérzy nie moga tole-
rowac diugotrwatej terapii DAPT, a wymagaja przewlektego
leczenia OAC.

W badaniu What is the Optimal antiplatElet and antico-
agulant therapy in patients with OAC and coronary StenTing
(WOEST) oceniano opcje leczenia z pominieciem ASA i utrzy-
maniem klopidogrelu. Randomizacji poddano 573 pacjentéw
do podwdjnej terapii z OAC i klopidogrelem (75 mg/d.) lub
do potréjnej terapii z OAC, klopidogrelem i ASA w dawce
80 mg/dobe [246]. Leczenie kontynuowano przez 1 miesigc
po implantacji BMS (35% pacjentéw) i przez rok po DES (65%
pacjentéw). Okres obserwacji wynidst rok [246]. U pofowy pa-
cjentéw wykonano PCl w trakcie leczenia VKA, a u 1/3 z nich
wystepowatl NSTE-ACS. Pierwotny punkt koricowy w postaci
jakiegokolwiek krwawienia wg skali TIMI byt istotnie zmniej-
szony u 0s6b poddanych podwdjnej terapii [19,5% vs. 44,9%;
HR 0,36 (95% Cl 0,26-0,50); p < 0,001]. Nie obserwowano
istotnych réznic w zakresie powaznych krwawien. Odsetek MI,
udaréw moézgu, TVR lub zakrzepicy w stencie nie réznit sie
istotnie, lecz po roku $miertelnos¢ ogdlna byfa nizsza w gru-
pie poddanej podwojnej terapii (2,5% vs. 6,4%; p = 0,027).
U wiekszosci pacjentéw stosowano dostep naczyniowy przez
tetnice udowa (74%). Cho¢ badana grupa byfa za mata, aby
wiarygodnie oceni¢ wyniki dotyczace niedokrwienia i poten-
cjalne réznice w zakresie czestosci powaznych krwawier, to
podwdjna terapie klopidogrelem i OAC mozna rozwazy¢ jako
alternatywe dla potrojnej terapii u pacjentéw obciazonych
wysokim ryzykiem krwawienia. W badaniu Triple Therapy in
Patients on Oral Anticoagulation After Drug Eluting Stent Im-
plantation (ISAR-TRIPLE) 614 pacjentéw (1/3 z ACS) poddawa-
nych stentowaniu i wymagajacych OAC przydzielono losowo
do 2 grup — przyjmujacej klopidogrel przez 6 tygodni lub
przez 6 miesiecy w potaczeniu z ASA i VKA. Po 9 miesigcach
obserwadji pierwotny punkt koficowy w postaci zgonu, Ml,
zakrzepicy w stencie, udaru niedokrwiennego i powaznego
krwawienia wg skali TIMI nie réznit sie miedzy grupami sto-
sujacymi leczenie potrdjne przez 6 tygodni i 6 miesiecy [9,8%
vs. 8,8%; HR 1,14 (95% Cl 0,68-1,91); p = 0,63]. Podobnie
nie zaobserwowano réznic w przypadku ztozonej czesto-
Sci wystepowania zgonu, M, zakrzepicy w stencie i udaru
niedokrwiennego mézgu [4,0% vs. 4,3%; HR 0,93 (95% ClI
0,43-2,05); p = 0,87]. Ponadto nie wykazano réwniez réznic
w zakresie powaznych krwawien wgskali TIMI [5,3% vs. 4,0%;
HR 1,35 (95% C1 0,64-2,84); p = 0,44][247]. Podsumowujac,
nie ma danych dotyczacych czasu zaprzestania stosowania
jakichkolwiek lekéw przeciwptytkowych u pacjentéw po
implantacji stentéw i wymagajacych dtugotrwatej terapii
OAC. W szczeg6lnosci nie wiadomo, czy istnieja réznice
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w zaleznosci od stosowanej terapii OAC (NOAC vs. VKA) lub
rodzaju platformy stentu. Zgodnie z konsensusem w powyzszej
populacji pacjentéw zacheca sie do zaprzestania stosowania
jakiegokolwiek leku przeciwptytkowego po roku, niezaleznie
od rodzaju implantowanego stentu, podczas gdy podwdjna
terapie z doustnym lekiem przeciwkrzepliwym i jednym lekiem
przeciwptytkowym (ASA lub klopidogrel) mozna rozwazy¢
u pacjentéw obciazonych bardzo wysokim ryzykiem zdarzei
wienicowych (ryc. 5) [234].

5.4.2. Pacjenci objeci farmakoterapiq lub
wymagajqcy pomostowania aortalno-wiericowego
Odnoszac sie do pacjentéw z NSTE-ACS leczonych
zachowawczo, w analizie narodowego rejestru z Danii
stwierdzono, ze 90-dniowe ryzyko krwawienia byto zwiek-
szone w przypadku potréjnej terapii w poréwnaniu z OAC
i pojedynczym lekiem przeciwptytkowym [HR 1,47 (95% ClI
1,04-2,08)]. Ponadto stwierdzono nieistotny wzrost ryzyka
krwawienia po 360 dniach w przypadku leczenia potréj-
nego [HR 1,36 (95% Cl 0,95-1,95)]. Nie obserwowano
réznic w zakresie zdarzen niedokrwiennych [HR 1,15 (95%
Cl 0,95-1,40)] [248]. Na podstawie tego samego rejestru
zasugerowano, ze warfaryna w potfaczeniu z klopidogrelem
skutkowaty nieistotnym zmniejszeniem odsetka powaznych
krwawien [HR 0,78 (95% CI 0,55-1,12)] w poréwnaniu z po-
tréjna terapia i nieistotng redukcja odsetka MI lub zgonéw
z przyczyn wieficowych [HR 0,69 (95% C1 0,55-1,12)] [249].

Operacje w obrebie tetnic wieficowych u pacjentéw
poddawanych leczeniu przeciwkrzepliwemu wiaza sie
ze zwiekszonym ryzykiem krwawienia. Dlatego zaleca
sie przerwanie VKA przed CABG w przypadku zabiegow
elektywnych. W razie pilnej operacji nalezy zastosowac
pofaczenie koncentratu czynnikdéw zespotu protrombiny
sktadajacego sie z 4 inaktywowanych czynnikéw (25 jm./
/kg mc.) i doustnej witaminy K w celu uzyskania szybkiego
i trwatego przywrdcenia hemostazy na czas operacji [180].
Doswiadczenia dotyczace pilnych, powaznych operacji
u pacjentéw leczonych za pomocg NOAC sa ograniczone.
W celu przywrécenia hemostazy u tych chorych zaleca sie
stosowanie koncentratu aktywnych czynnikéw zespotu pro-
trombiny [250]. W przypadku planowego CABG zaleca sie
przerwanie NOAC na 48 h. U pacjentéw z ACS z ustalonym
wskazaniem do OAC, po CABG nalezy wznowic¢ leczenie
przeciwptytkowe (typowo ASA) i nastepnie antykoagulacje
z chwilg uzyskania kontroli nad ewentualnym krwawieniem.
W tej sytuacji klinicznej nalezy unika¢ terapii potréjne;.
W punktach 5.6.6.1. i 5.6.6.2. omdwiono leczenie prze-
ciwkrzepliwe i CABG.

5.4.3. Zalecenia dotyczqgce tqczenia lekow
przeciwplytkowych i przeciwkrzepliwych

w ostrych zespolach wiericowych u pacjentow
wymagajagcych stosowania dtugotrwaltej
antykoagulacji

Zalecenia dotyczace faczenia lekow przeciwptytkowych i przeciwkrzepliwych w ostrych zespotach wiencowych
u pacjentow wymagajacych stosowania dtugotrwatej antykoagulacji
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. ) Pismien-
Zalecenia Klasa® | Poziom® i
nictwo*
U pacjentéw z jednoznacznym wskazaniem do stosowania OAC (np. migotanie przedsionkéw z > 2 pkt. |
w skali CHA,DS,-VASc, niedawny epizod zylnej choroby zakrzepowo-zatorowej, skrzeplina w LV lub me-
chaniczna proteza zastawki) zaleca sie taczne stosowanie OAC i leczenia przeciwptytkowego
U pacjentéw z grup ryzyka umiarkowanego do wysokiego® nalezy rozwazy¢ wczesne wykonanie koro- lla
narografii (w czasie 24 h), niezaleznie od wczesniejszego stosowania OAC, w celu usprawnienia procesu
kwalifikacji do odpowiedniej strategii postepowania (leczenie zachowawcze vs. PCl vs. CABG) i w celu
okreslenia odpowiedniego sposobu leczenia przeciwzakrzepowego
Wstepna terapia przeciwptytkowa ASA/inhibitorem P2Y,, w potaczeniu z OAC jest niezalecana przed
wykonaniem koronarografii
Pacjenci poddawani stentowaniu tetnic wiencowych
Leczenie przeciwkrzepliwe
Podczas PCl zaleca sie stosowanie dodatkowej pozajelitowej antykoagulacji, bez wzgledu na czas przyjecia
ostatniej dawki wszystkich preparatéw z grupy NOAC i w sytuacji, gdy INR wynosi < 2,5 u pacjentéw
leczonych VKA
W okresie okotoproceduralnym nalezy rozwazy¢ nieprzerwana, terapeutyczng antykoagulacje za pomoca lla
VKA lub NOAC
Leczenie przeciwpfytkowe
U pacjentéw z NSTE-ACS i migotaniem przedsionkéw z punktacjg w skali CHA,DS -VASc wynoszacg lla
1 (u mezczyzn) lub 2 (u kobiet) po stentowaniu tetnic wiedcowych nalezy rozwazy¢ stosowanie DAPT
z uwzglednieniem nowych inhibitoréw P2Y, jako alternatywy dla potréjnej terapii
-
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Zalecenia dotyczace taczenia lekéw przeciwptytkowych i przeciwkrzepliwych w ostrych zespotach wiencowych
u pacjentéw wymagdajacych stosowania dtugotrwatej antykoagulacji (cd.)

. . Pismien-
Zalecenia Klasa® | Poziom® .
nictwo*

W przypadku niskiego ryzyka krwawienia (< 2 pkt. w HAS-BLED) nalezy rozwazy¢ stosowanie potréjnej te- lla
rapii z OAC, ASA (75-100 mg/d.) i klopidogrelem w dawce 75 mg/d. przez 6 miesiecy, a nastepnie konty-
nuacje leczenia za pomocg OAC i ASA w dawce 75-100 mg/d. lub klopidogrelu (75 mg/d.) do 12 miesiecy

W przypadku wysokiego ryzyka krwawienia (> 3 pkt. w HAS-BLED) nalezy rozwazy¢ stosowanie potroj- lla
nej terapii z OAC, ASA (75-100 mg/d.) i klopidogrelem w dawce 75 mg/d. przez 1 miesiac, a nastepnie
kontynuacje leczenia za pomocg OAC i ASA w dawce 75-100 mg/d. lub klopidogrelu (75 mg/d.) do

12 miesiecy, niezaleznie od rodzaju wszczepionego stentu (BMS lub DES nowej generacji)

U wybranych pacjentéw (> 3 pkt. w HAS-BLED i niskie ryzyko zakrzepicy w stencie) mozna rozwazy¢ po- Ib [246,
dwdjna terapie za pomoca OAC i klopidogrelu w dawce 75 mg/d. jako alternatywe dla potréjnej terapii 248]

Stosowanie tikagreloru lub prasugrelu w ramach potréjnej terapii jest niezalecane

Dostep naczyniowy i rodzaj stentu

Dostep promieniowy jest bardziej zalecany niz udowy w celu wykonania koronarografii i PCI

U pacjentédw wymagajacych leczenia OAC nalezy rozwazy¢ stosowanie stentéw DES nowej generacji
zamiast BMS

Pacjenci leczeni zachowawczo

Nalezy rozwazy¢ stosowanie 1 leku przeciwptytkowego w potaczeniu z OAC przez rok | lla | |

ASA — kwas acetylosalicylowy; BMS — stent metalowy; CABG — pomostowanie aortalno-wiencowe; CHA,DS,-VASc — niewydolno$¢ serca (), nadcisnie-
nie tetnicze (H), wiek > 75 lat (2 pkt.) (A), cukrzyca (D), udar mdzgu (2 pkt.) (S), choroba naczyniowa (V), wiek 65-74 lat (A), ptec (S); DAPT — podwadjne
leczenie przeciwptytkowe; DES — stent uwalniajacy lek; INR — miedzynarodowy wskaznik znormalizowany; LV — lewa komora; NOAC — nowy doustny
lek przeciwkrzepliwy niebedgcy antagonistg witaminy K; NSTE-ACS — ostry zespdt wienicowy bez uniesienia odcinka ST; OAC — doustny lek przeciwkrze-
pliwy/leczenie przeciwkrzepliwe (odnosi sie zaréwno do VKA, jak i lekédw niebedacych VKA); PCl — przezskdrna interwencja wiencowa; VKA — antagonista
witaminy K

Potrdjna terapia odnosi sie do ASA, klopidogrelu i OAC

Skala krwawienia HAS-BLED obejmuje: nadci$nienie tetnicze (H), nieprawidtowa funkcje nerek i watroby (A), udar moézgu (S), krwawienie w wywiadzie lub
skfonnos¢ do krwawien (B), labilne wartosci INR (L), osoby starsze (> 65 lat) (E) i leki zwiekszajace ryzyko krwawienia oraz naduzywanie alkoholu (D).

W przypadku gdy leki z grupy NOAC s3 taczone z lekami przeciwptytkowymi, te pierwsze powinny by¢ stosowane w najmniejszych, dopuszczalych dawkach
(tj. dabigatran 2 x 110 mg, riwaroksaban 1 x 15 mg i apiksaban 2 x 2,5 mg. W przypadku stosowania potaczenia VKA z lekami przeciwptytkowymi INR
nie powinien przekraczac 2,5

*Klasa zalecen

PPoziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

dKryteria ryzyka przedstawiono w tabeli 13

5.5. POSTEPOWANIE W OSTRYCH 5.5.5. Krwawienie niezwiqzane z dostepem
KRWAWIENIACH naczyniowym (patrz Dodatek internetowy)
(PATRZ DODATEK INTERNETOWY)

5.5.6. Krwawienie zwiqzane z przezskornq

5.5.1. Ogolne postepowanie objawowe interwencjq wiericowq

(patrz Dodatek internetowy) (patrz Dodatek internetowy)

5.5.2. Krwawienie w trakcie stosowania lekow 5.5.7. Krwawienie zwiqzane z pomostowaniem
przeciwplytkowych (patrz Dodatek internetowy) aortalno-wiericowym (patrz Dodatek internetowy)
5.5.3. Krwawienie w trakcie stosowania 5.5.8. Przetoczenie preparatow krwi
antagonistow witaminy K (patrz Dodatek internetowy)

(patrz Dodatek internetowy)

5.5.9. Zalecenia dotyczgce postepowania
5.5.4. Krwawienie w trakcie stosowania doustnych  w przypadku krwawienia i przetoczenia krwi
antykoagulantéw niebedqcych antagonistami w ostrych zespolach wieficowych
witaminy K (patrz Dodatek internetowy) bez uniesienia odcinka ST
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Zalecenia dotyczace postepowania w przypadku krwawienia i przetoczenia krwi w ostrych zespotach wiencowych bez

uniesienia odcinka ST

Zalecenia Klasa® | Poziom®
U pacjentéw z zagrazajgcym zyciu krwawieniem, zwigzanym z leczeniem VKA, nalezy rozwazy¢ szybkie odwrocenie lla
antykoagulacji za pomoca koncentratu czynnikdw zespotu protrombiny sktadajgcego sie z 4 czynnikéw jako bardziej

preferowanego niz stosowanie $wiezo mrozonego osocza lub rekombinowanego, aktywowanego czynnika VII. Ponadto

nalezy stosowac¢ witamine K w powtarzanych dawkach 10 mg i.v., podajac lek w powolnym wstrzyknieciu

U pacjentdw z zagrazajacym zyciu krwawieniem, zwigzanym z leczeniem NOAC, nalezy rozwazy¢ podanie koncentratu lla

czynnikéw zespotu protrombiny lub aktywowanego koncentratu czynnikéw zespotu protrombiny

U pacjentéw z niedokrwistoscig i bez cech aktywnego krwawienia mozna rozwazy¢ przetoczenie krwi w przypadku Ilb

pogorszenia stanu hemodynamicznego lub przy wartosciach hematokrytu < 25% albo hemoglobiny < 7 g/dl

i.v. — dozylnie; NOAC — doustny lek przeciwkrzepliwy niebedacy antagonistg witaminy K; VKA — antagonista witaminy K

*Klasa zalecen
bPoziom wiarygodnosci danych
Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

5.6. KORONAROGRAFIA I REWASKULARYZACJA
Na obszarach z dobrze rozwinieta infrastrukturg me-
dyczna u wiekszosci pacjentéw hospitalizowanych z powodu
NSTE-ACS jest wykonywana koronarografia, a nastepnie
— w razie wskazain — rewaskularyzacja. Podstawg decyzji
o strategii inwazyjnej powinny by¢: wnikliwa ocena ryzyka
zwiazanego z diagnostyka inwazyjna i korzysciami w aspekcie
ustalenia rozpoznania, a takze stratyfikacja ryzyka i ocena
ryzyka rewaskularyzacji. Przy podejmowaniu decyzji o re-
waskularyzacji nalezy wzia¢ pod uwage ryzyko dotyczace
chorobowodci i $miertelnosci zwiazanej z proponowana
metoda leczenia (PCl lub CABG) oraz korzyci w odniesieniu
do rokowania krétkoterminowego i odlegfego, ustapienia ob-
jawdw, jakosci zycia i dtugosci pobytu w szpitalu. Wskazania
do przeprowadzenia postepowania inwazyjnego, okreslenie
czasu rewaskularyzacji miesnia sercowego i wyb6r metody
rewaskularyzacji zalezg od licznych czynnikéw obejmujacych
m.in.: obraz kliniczny, choroby wspdtistniejace, stratyfikacje
ryzyka (jak przedstawiono w punkcie 4.), obecnos¢ elemen-
tow wysokiego ryzyka zwigzanych z dana metoda rewasku-
laryzacji, stopien nasilenia zespotu kruchosci u chorego, stan
funkgji poznawczych, przewidywang dtugosc zycia oraz czyn-
noéciowe i anatomiczne nasilenie, jak réowniez posta¢ CAD.

5.6.1. Koronarografia
Koronarografia utrzymata swojg centralng pozycje w po-

stepowaniu u pacjentéw z NSTE-ACS. W znakomitej wiek-

szosci przypadkéw umozliwia ona lekarzom:

— potwierdzenie rozpoznania ACS zwiazanego ze zweze-
niem nasierdziowej tetnicy wieficowej (lub wykluczenie
CAD jako przyczyny bolu w klatce piersiowej) i w konse-
kwengji ukierunkowanie leczenia przeciwzakrzepowego
z uniknieciem niepotrzebnego narazenia na leki prze-
ciwzakrzepowe;

— identyfikacje zmiany miazdzycowej (zmian miazdzyco-
wych) odpowiedzialnej za niedokrwienie;
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— ustalenie wskazari do rewaskularyzacji wieficowej i ocene
metody rewaskularyzacji (PCI lub CABG) w odniesieniu
do anatomii tetnic wieficowych;

— stratyfikacje ryzyka krétkoterminowego i odlegtego
u danego pacjenta.

5.6.1.1. Postacie choroby wieficowej

Angiograficzne postacie CAD u pacjentéw z NSTE-ACS sg
zr6znicowane — od prawidtowych tetnic nasierdziowych do
ciezkiej i rozsianej CAD. Nawet do 20% pacjentéw z NSTE-
-ACS nie ma zmian miazdzycowych lub sa to zmiany niepowo-
dujace zwezen w obrebie tetnic wieficowych. W przypadku
pacjentéw ze zwezeniami w obrebie tetnic wieficowych
40-80% chorych ma wielonaczyniowa CAD [164, 224, 303,
304]. Niewydolnos¢ pomostéw i choroba pnia lewej tetnicy
wierficowej moga by¢ przyczyna dolegliwosci u odpowiednio
5% i nawet do 10% pacjentoéw z NSTE-ACS. Zmiany w galezi
przedniej zstepujacej lewej tetnicy wieficowej sa najczesciej
odpowiedzialne za niedokrwienie zarowno w STEMI, jak
i NSTEMI-ACS (u nawet 40% pacjentéw) [164, 224, 303-306].
W obrebie tetnicy odpowiedzialnej za MI zmiany odpowie-
dzialne za niedokrwienie w NSTE-ACS czesciej lokalizuja sie
w obrebie proksymalnego i srodkowego segmentu, z mniej
wiecej taka sama czestoscia w zakresie tych dwoch segmen-
téw [305, 306].

5.6.1.2. Identyfikacja zmiany
odpowiedzialnej za niedokrwienie

W celu scharakteryzowania zmiany miazdzycowej
w tetnicy wieficowej jako odpowiedzialnej za niedokrwienie
w koronarografii musza wystapi¢ > 2 z nastepujacych morfolo-
gicznych cech sugerujacych ostre pekniecie blaszki [306-308]:
ubytki wypetnienia kontrastem odpowiadajace skrzeplinie
(tj. ostre zamkniecie z amputowanym koricem naczynia i za-
mkniecie nagle koficzace sie z ucietym pod katem prostym lub
przeciwpradowym przeptywem albo wewnatrznaczyniowy
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ubytek przeptywu w droznym naczyniu w obrebie zwezenia
lub w obszarze sasiadujacym ze zwezeniem, z otaczajacym,
homogennym zmetnieniem kontrastu), owrzodzenie blaszki
(tj. obecnos¢ kontrastu i nieostrego obrysu zmiany poza $wia-
tlem naczynia), nieregularna blaszka (tj. nieregularne brzegi
lub wystajace krawedzie), dyssekcja lub zaburzony przeptyw.
W badaniach patomorfologicznych i wewnatrzwieficowym
obrazowaniu stwierdzono jednoczesne wystepowanie licz-
nych podatnych na pekniecie blaszek, w wiekszosci z cienka,
wibknista czapeczka [309-311]. W badaniach angiograficz-
nych potwierdzono te obserwacje. Ponadto wykazaty one,
ze u nawet 40% pacjentéw z NSTEMI-ACS z nasilong CAD
mozna zaobserwowac liczne ztozone blaszki spefniajace
kryteria zmian odpowiedzialnych za niedokrwienie [306,
308, 312, 313]. Prawie 1/4 pacjentéw z NSTEMI ma na ostro
zamknieta tetnice wieficowa, a 2/3 zamknietych tetnic ma juz
wyksztafcone krazenie oboczne w momencie wykonywania
koronarografii [223, 310]. W rezultacie rozréznienie miedzy
ostrym/podostrym i przewlektym zamknieciem moze czasami
sprawia¢ trudnosci, a identyfikacja zmiany odpowiedzialnej
za niedokrwienie tylko na podstawie koronarografii moze sie
okaza¢ niemozliwa.

Rozlane obnizenia odcinka ST w odprowadzeniach przed-
sercowych, bardziej nasilone w odprowadzeniach V4-Ve6,
moga wskazywac na zmiane zlokalizowang w srodkowym seg-
mencie gafezi przedniej zstepujacej lewej tetnicy wiericowej.
Bardziej ewidentne zmiany w odprowadzeniach V2-V3 moga
wskazywac na zmiane odpowiedzialng za niedokrwienie
zlokalizowang w obrebie gafezi okalajacej lewej tetnicy
wierficowej [314]. Rozlane obnizenia odcinka ST, obejmujace
zarébwno odprowadzenia przedsercowe, jak i koficzynowe,
oraz uniesienie odcinka ST > 1 mm w odprowadzeniu aVR
moga wskazywac albo na zmiane miazdzycowa w obrebie pnia
lewej tetnicy wiericowej, albo proksymalne zamkniecie gatezi
przedniej zstepujacej lewej tetnicy wieficowej w potaczeniu
z nasilong, tréjnaczyniowa CAD [315, 316]. Korelacja miedzy
nieprawidtowosciami w EKG i zmianami odpowiedzialnymi
za niedokrwienie ulega ostabieniu w przypadku dominujace;j
lewej tetnicy wieficowej, wielonaczyniowej choroby i dystalnej
lokalizacji zmian odpowiedzialnych za niedokrwienie [317].
Echokardiografia lub wentrykulografia lewostronna moga by¢
réwniez przydatne w identyfikacji zmiany odpowiedzialnej za
niedokrwienie, ktéra koreluje z obszarem odcinkowych zabu-
rzef kurczliwosci. Ponadto w przyblizeniu u 25% pacjentéw
z NSTEMI obraz koronarograficzny nasierdziowych tetnic
wienicowych jest prawidtowy lub wystepuje CAD bez istotnych
zwezen [164, 303, 304]. Préba prowokacyjna, np. z zastoso-
waniem acetylocholiny lub ergonowiny, oraz nowsze metody
obrazowania wewnatrzwiericowego (tj. optyczna koherentna
tomografia) moga sie niekiedy okaza¢ przydatne w identyfikacji
zmian odpowiedzialnych za niedokrwienie lub patologii leza-
cych u ich podstaw, tj. pogrubienie warstwy srodkowej tetnicy
spowodowane jej nieprawidtowym obkurczeniem w skurczu
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tetnicy wieficowej lub powierzchowne nadzerki w obrebie
pokrywy wiéknistej w zmianie miazdzycowej niepowodujacej
istotnego zwezenia [318-320].

5.6.1.3. Czastkowa rezerwa przeplywu

Osiagniecie maksymalnego przekrwienia moze by¢ nie
do przewidzenia w NSTEMI ze wzgledu na dynamiczny
charakter zmian w tetnicach wieficowych i powiazanej, ostrej
dysfunkcji mikrokrazenia. W rezultacie czastkowa rezerwa
przeptywu (FFR) moze by¢ przeszacowana, a hemodyna-
miczna istotno$¢ zwezenia w tetnicy wieficowej — niedo-
szacowana [320]. Jak dotad, nie dokonano wtasciwej oceny
PCI przeprowadzonej na podstawie FFR w tym wskazaniu.

5.6.2. Rutynowe a selektywne
postepowanie inwazyjne

Przezskérna interwencja wieficowa potaczona z le-
czeniem przeciwzakrzepowym skutkuje stabilizacja blaszki
odpowiedzialnej za niedokrwienie i w ten spos6b obniza sie
ryzyko (ponownego) Ml zwiazanego z dana blaszka miazdzy-
cowa. Operacja CABG zapewnia ochrone przed powikfaniami
(tj. zamknieciem/ciasnym zwezeniem, lecz prawdopodobnie
nie chroni przed dystalna embolizacja) spowodowanymi zmia-
nami odpowiedzialnymi za niedokrwienie, jak réwniez zwe-
zeniami w segmentach potozonych proksymalnie do miejsc
pierwotnie objetych miazdzyca, ktére wynikaja z postepu
choroby [321]. Wykazano, ze rutynowe stosowanie strategii
inwazyjnej w NSTE-ACS, w poréwnaniu z selektywng strategia
inwazyjna, poprawia wyniki leczenia i zmniejsza czestos¢
nawrotéw epizodéw ACS, kolejnych hospitalizacji i rewa-
skularyzacji. Metaanaliza 7 RCT obejmujaca 8375 pacjentoéw
z NSTE-ACS, u ktérych czesto stosowano tienopirydyny,
inhibitory GP lIb/Illa i stenty, wykazafa, Zze rutynowa strate-
gia inwazyjna wiazafa sie z nizszym ryzykiem zgonu [4,9%
vs. 6,5%; RR 0,75 (95% CI 0,63-0,90); p = 0,001], MI [7,6%
vs. 9,1%; RR 0,83 (95% C1 0,72-0,96); p = 0,012] i ponownej
hospitalizacji z powodu nawrotu ACS [19,9% vs. 28,7%; RR
0,69 (95% Cl 0,65-0,74); p < 0,0001] po $rednim okresie
obserwacji wynoszacym 2 lata [322]. Metaanaliza 8 RCT obej-
mujaca 10 150 pacjentéw z NSTE-ACS dowiodta, ze korzysci
w aspekcie ztozonego punktu kofowego w postaci zgonu
lub MI, przemawiajace za rutynowa strategia inwazyjng, byty
ograniczone do pacjentéw z dodatnim wynikiem oznaczenia
biomarkerkéw [OR 0,68 (95% C1 0,56-0,82) vs. OR 1,01 (95%
Cl10,79-1,28) u pacjentdéw z ujemnym wynikiem oznaczenia
biomarkeréw; p interakcji = 0,03] [323]. Uwzgledniajaca
indywidualne dane pacjentéw metaanaliza 3 RCT z dtugim
okresem obserwacji, wynoszacym 5 lat, objeto 5467 pacjen-
tow z NSTE-ACS. W metaanalizie tej zaobserwowano nizsze
ryzyko zgonu z przyczyn CV lub MI [14,7% vs. 17,9%; HR
0,81 (95% CI1 0,71-0,93); p = 0,002] na korzys¢ rutynowe;j
strategii inwazyjnej w poréwnaniu z selektywna. Najbardziej
wyrazne réznice wystepowaty u pacjentéw z grupy wysokiego
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ryzyka (zgodnie z opracowang przez autoréw skala ryzyka,
ktérej podstawa byty dane kliniczne), z catkowita redukcja
ryzyka wynoszaca odpowiednio 2%, 3,8% i 11,1% u pacjen-
téw charakteryzujacych sie niskim, umiarkowanym i wyso-
kim ryzykiem [324]. Co wazne, prawdopodobnie korzys¢
z rewaskularyzacji w RCT byfa niedoszacowana, poniewaz
rewaskularyzacje wykonywano, gdy stan pacjenta leczonego
zachowawczo ulegat pogorszeniu (crossover), badania nie
obejmowalty kolejno przyjmowanych pacjentéw i wyklucza-
no chorych z cechami bardzo wysokiego ryzyka. Ponadto
zaawansowane metody leczenia przezskérnego, takie jak
strategia implantacji jednego stentu w zmianach zlokalizowa-
nych w bifurkacjach, dostep promieniowy, stenty DES nowej
generadji, jak réwniez bardziej skuteczne inhibitory P2Y, nie
byty dostepne ani szeroko stosowane w tych badaniach. Mimo
tych ograniczert wyniki RCT i ich metaanaliz przemawiaja
za szerokim wprowadzeniem rutynowej strategii inwazyjnej
i podnosza znaczenie stratyfikacji ryzyka w procesie decy-
zyjnym. W odpowiednich punktach oméwiono specyficzne
podgrupy pacjentéw wysokiego ryzyka, ktére, cho¢ odnosza
korzys¢ z wczesnego postepowania inwazyjnego, to wiaza sie
z dodatkowymi wyzwaniami w zakresie leczenia (np. chorzy
na cukrzyce, osoby w podesztym wieku, pacjenci z zespotem
kruchosci lub chorzy z niewydolnoécia nerek).

5.6.3. Ramy czasowe strategii inwazyjnej
5.6.3.1. Pilna strategia inwazyjna (< 2 h)

Pacjenci z grupy bardzo wysokiego ryzyka z NSTE-ACS
(j. osoby spetniajace > 1 kryterium z listy zamieszczonej
w tab. 13) s zwykle wykluczani z RCT. Ze wzgledu na zfe
rokowanie krétkoterminowe i odlegte w przypadku braku
leczenia zaleca sie zastosowanie u nich pilnej (tj. < 2 h od
przyjecia do szpitala, analogicznie jak w leczeniu STEMI)
strategii inwazyjnej z zamiarem wykonania rewaskularyzacji,
bez wzgledu na obraz EKG i stezenia biomarkeréw. Osrodki
nieprzygotowane do leczenia STEMI powinny natychmiast
przekazywac takich pacjentéw do osrodkéw bardziej
wyspecjalizowanych (ryc. 6). Postepowanie u pacjentéw
z pozaszpitalnym zatrzymaniem krazenia i bez uniesienia
odcinka ST w EKG powinno by¢ indywidualizowane i wyma-
ga wielodyscyplinarnych konsultacji w warunkach oddziatu
ratunkowego. Chorzy przytomni powinni by¢ poddani pilnej
koronarografii. U pacjentéw w $piaczce w pierwszej kolej-
nosci nalezy oceni¢ pozawieficowe przyczyny zatrzymania
krazenia. W przypadku wskazan i niestwierdzenia zadnych
oczywistych przyczyn pozawieficowych zatrzymania krazenia
nalezy wykona¢ koronarografie [325].

5.6.3.2. Wczesna strategia inwazyjna (< 24 h)
Woczesna strategia inwazyjna oznacza wykonanie koro-
narografii w ciggu 24 h od przyjecia do szpitala. W licznych
RCT i metaanalizach poddano ocenie optymalne ramy cza-
sowe do wykonania koronarografii i rewaskularyzacji u pa-
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Tabela 13. Kryteria ryzyka przemawiajgce za wyborem strategii
inwazyjnej w ostrym zespole wiencowym bez uniesienia odcinka ST
(NSTE-ACS)

Kryteria bardzo wysokiego ryzyka

* Niestabilny stan hemodynamiczny lub wstrzas kardiogenny

* Nawracajacy lub utrzymujacy sie bél w klatce piersiowej
oporny na leczenie zachowawcze

* Zagrazajace zyciu zaburzenia rytmu serca lub
zatrzymanie krazenia

e Powiktania mechaniczne Ml

* Ostra niewydolno$¢ serca

* Nawracajace dynamiczne zmiany odcinka ST-T, zwtaszcza
z przemijajgcym uniesieniem odcinka ST
Kryteria wysokiego ryzyka

* Wazrost i obnizenie stezenia troponin sercowych wskazujace na Ml

* Dynamiczne zmiany odcinka ST lub zatamka T (objawowe lub
nieme klinicznie)

* Punktacja w skali GRACE > 140

Kryteria umiarkowanego ryzyka

*  Cukrzyca

* Niewydolno$¢ nerek (eGFR < 60 ml/min/1,73 m?)

* LVEF < 40% lub zastoinowa niewydolnos¢ serca

* Wczesna dfawica pozawatowa

* Przebyta przezskoérna interwencja wieficowa

* Przebyte pomostowanie aortalno-wiencowe
* Punktacja w skali GRACE 109-140

Kryteria niskiego ryzyka

* Jakakolwiek cecha niewymieniona powyzej

eGFR — szacowany wskaznik filtracji ktebuszkowej; GRACE — Global
Registry of Acute Coronary Events; LVEF — frakcja wyrzutowa lewej komory;
M| — zawat serca

cjentéw z NSTE-ACS. W metaanalizie 4 RCT, obejmujacej
4013 pacjentow z NSTE-ACS, poréwnano wczesng (tj. czas
do koronarografii 1,16-14 h) z odroczona strategia inwazyj-
na (tj. czas do koronarografii 20,8-86 h). Nie stwierdzono
istotnych réznic w zakresie czestoéci zgonéw lub MI, jednak
wczesna strategia inwazyjna wigzafa sie ze statystycznie istotnie
nizszym ryzykiem nawrotu niedokrwienia [RR 0,59 (95% ClI
0,38-0,92); p = 0,02], krétsza hospitalizacjg [0 28% (95%
Cl 22-35); p < 0,001] oraz trendem w kierunku mniejszej
czestosci powaznych krwawien [RR 0,78 (95% C1 0,57-1,07);
p = 0,13] i powaznych, niekorzystnych zdarzefi sercowych
[RR 0,91 (95% Cl 0,82-1,01); p = 0,09] [326]. W zaktuali-
zowanej metaanalizie 7 RCT, obejmujacych 5370 pacjentow
z NSTE-ACS, i 4 badanh obserwacyjnych, obejmujacych
77 499 pacjentOw, porbwnano wczesng strategie inwazyjng
(< 24 h) z odroczona [327]. Wyniki zbiorczej analizy RCT
wykazaty brak istotnych korzysci w zakresie liczby zgonéw
[3,9% vs. 4,7%; OR 0,83 (95% Cl 0,64-1,09); p = 0,18],
MI'[7,5% vs. 7,8%; OR 1,15 (95% Cl 0,65-2,01); p = 0,63]
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Poczatek objawow

Pierwszy kontakt medyczny - rozpoznanie NSTE-ACS

Osrodek wykonujacy PCI

Oddziat ratunkowy

Natychmiastowe przekazanie pacjenta do osrodka wykonujgcego PCl

lub osrodek niewykonujacy PCI

Bardzo wysokie X

Przekazanie pacjenta tego samego dnia

Bardzo wysokie

Umiarkowane l‘l-

Umiarkowane

Niskie

Przekazanie pacjenta

Przekazanie pacjenta

opcjonalnie

Niskie

S © A A4

g g A Inwazyjna
T N inwazyjna i
=] <

& = (<2h) (<72h)

Testy nieinwazyjne
w razie potrzeby

Rycina 6. Wybor strategii leczenia w przypadku ostrego zespotu wiencowego bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS) i ramy czasowe terapii
na podstawie poczatkowej stratyfikacji ryzyka; PCl — przezskdrna interwencja wiencowa

lub powaznych krwawieri [2,8% vs. 3,7%; OR 0,76 (95% Cl
0,56-1,04); p = 0,09]. Podobne wyniki uzyskano w badaniach
obserwacyjnych. Wczesna strategia inwazyjna wigzafa sie jed-
nak z nizszym ryzykiem opornego na leczenie niedokrwienia
[3,8% vs. 7,3%; OR 0,55 (95% CI 0,35-0,86); p = 0,008].
W 3 badaniach wtaczonych do omawianych metaanaliz
poréwnano strategie pilna (przypominajaca pierwotng PCl)
z wezesng i/lub odroczong u pacjentéw z NSTE-ACS [304,
328, 329]. Nie stwierdzono zadnych réznic w zakresie pier-
wotnego punktu koficowego, opierajac sie na podwyzszeniu
stezenia biomarkeréw po interwencji lub w odniesieniu do
drugorzedowego wyniku leczenia (z wyjatkiem wyzszego
odsetka MI w grupie z pilng strategia inwazyjng w jednym
z badan) [328]. Uktad i interpretacja tych badan sa jednak
utrudnione z metodologicznego punktu widzenia, poniewaz
w przypadku wczesnych interwencji stezenia biomarkeréw
nie ulegaty normalizacji lub ich wartosci nadal wzrastaty.
Dlatego odrdznienie ewolucji pierwotnie rozpoznanego
MI od powiktai niedokrwiennych zwiagzanych z procedura
rewaskularyzacji moze by¢ utrudnione, jeli nie niemozliwe.
Istnieja dowody sugerujace korzysci z wczesnej stra-
tegii inwazyjnej u pacjentéw obcigzonych wysokim ryzy-
kiem. W najwiekszym, jak dotad, badaniu RCT — Timing
of Intervention in Acute Coronary Syndromes (TIMACS)
—3031 pacjentéwzNSTE-ACS losowo przydzielono do wczesnej
(< 24 h, mediana czasu 14 h) lub odroczonej (mediana
czasu 50 h) interwencji. Pierwotny punkt koficowy w postaci
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zgonu, MI lub udaru mézgu nie réznit sie¢ po 6 miesigcach
miedzy grupami poddanymi wczesnej i odroczonej strategii
inwazyjnej [9,6% vs. 11,3%; HR 0,85 (95% Cl 0,68-1,06);
p = 0,15]. Drugorzedowy punkt koficowy, w postaci zgonu,
MI, udaru mézgu lub dfawicy niepoddajacej sie leczeniu,
ulegt redukcji 0 28% na korzys¢ wczesnej strategii inwazyjnej
[9,5% vs. 12,9%; HR 0,72 (95% CI 0,58-0,89); p = 0,003].
W predefiniowanej analizie pacjentéw obcigzonych wysokim
ryzykiem (tj. 1/3 pacjentéw z punktacja w skali GRACE > 140)
wczesna strategia inwazyjna powodowata obnizenie ryzyka
zgonu, Ml lub udaru mézgu [13,9% vs. 21%; HR 0,65 (95% Cl
0,48-0,89); p = 0,006]. Nie stwierdzono natomiast istotnych
réznic u pacjentéw z punktacja w skali GRACE < 140 [7,6%
vs. 6,7%; HR 1,12 (95% CI 0,81-1,56); p = 0,48; p hetero-
genicznosci = 0,01] [303]. Co wazne, wczesna strategia inwa-
zyjna nie wiazata sie z naruszeniem aspektéw bezpieczerstwa
w tym badaniu. W analizie post-hoc badania ACUITY op6Znie-
nie PCI > 24 h byfo niezaleznym czynnikiem predykcyjnym
30-dniowej i 1-rocznej $miertelnosci [330]. Nadmierna liczba
zdarzeri niedokrwiennych zwiazanych ze strategia PCl > 24 h
byt najbardziej widoczny w grupie pacjentéw obciazonych
umiarkowanym i wysokim ryzykiem (wyliczonym na podstawie
skali ryzyka TIMI). Podsumowujac, wczesna strategie inwazyj-
na zaleca sie u pacjentéw spetniajacych przynajmniej jedno
kryterium wysokiego ryzyka (tab. 13). Oznacza to koniecznos¢
sprawnego przetransportowania pacjentéw przyjmowanych do
szpitali bez pracowni hemodynamicznych (ryc. 6).
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5.6.3.3. Strategia inwazyjna (< 72 h)

Jest to maksymalne zalecane odroczenie koronarografii
u pacjentéw bez nawrotu objawdw, lecz spetniajacych przy-
najmniej jedno kryterium umiarkowanego ryzyka [324, 327].
Nawet w razie koniecznosci transportu chorego do innego
szpitala koronarografie nalezy wykona¢ w ciagu 72 h.

5.6.3.4. Selektywna strategia inwazyjna

Pacjentéw bez nawrotu objawéw i niespetniajacych
zadnego kryterium sposréd zamieszczonych w tabeli 13 na-
lezy uzna¢ za chorych z grupy niskiego ryzyka zdarzei nie-
dokrwiennych. U tych pacjentéw, przed podjeciem decyz;ji
o strategii inwazyjnej, zaleca sie wykonanie nieinwazyjnej
préby obciazeniowej (najlepiej z mozliwoscia obrazowania)
w celu oceny niedokrwienia wywotanego obciazeniem [331].

Podsumowujac, dostepne dane wskazuja, ze wczesna
strategia inwazyjna, w przeciwiefistwie do odroczonej, jest
bezpieczna i wiaze sie z nizszym ryzykiem wystapienia
opornej dfawicy i krétszym pobytem w szpitalu. Wybér
optymalnego momentu wykonania koronarografii i rewa-
skularyzacji powinien zaleze¢ od indywidualnej stratyfikacji
ryzyka. U pacjentéw obciazonych bardzo wysokim ryzykiem
(tj. z > 1 kryterium bardzo wysokiego ryzyka) zaleca sie pil-
na strategie inwazyjna (< 2 h). U pacjentéw obcigzonych
wysokim ryzykiem (tj. z > 1 kryterium wysokiego ryzyka)
zaleca sie wczesna strategie inwazyjna (< 24 h). U pacjentéw
spetniajacych przynajmniej jedno kryterium umiarkowanego
ryzyka mozna odroczy¢ strategie inwazyjna, jednak zaleca
sie wykonanie koronarografii w ciggu maksymalnie 72 h od
przyjecia do szpitala. U pacjentéw charakteryzujacych sie
niskim ryzykiem, przed podjeciem decyzji o zastosowaniu
strategii inwazyjnej, zaleca sie wykonanie nieinwazyjnej proby
obciazeniowej (najlepiej z mozliwoscig obrazowania) w celu
oceny niedokrwienia wywotanego obciazeniem.

5.6.4. Leczenie zachowawcze

5.6.4.1. U pacjentéw z choroba wienncowa (CAD)
5.6.4.1.1. CAD bez istotnych zwezeri tetnic wiericowych.
Zbiorcza analiza danych z 8 RCT dotyczacych pacjentdéw
z NSTE-ACS wykazata, ze u 9,6% chorych wystepowata CAD
bez istotnych zwezen tetnic wiericowych. W poréwnaniu
z chorymi z CAD i istotnymi zwezeniami, wyzej wymienieni
pacjenci byli mtodsi i przewazaty wsréd nich kobiety, rza-
dziej wystepowaly u nich: cukrzyca, przebyty Ml lub PCI
w wywiadzie. Odsetki 30-dniowej Smiertelnosci lub MI byty
nizsze w grupie pacjentéw z CAD bez istotnych zwezen
tetnic (2,2%) niz w grupie z CAD z ciasnymi zwezeniami
(13,3%) [skorygowany OR 0,15 (95% CI 0,11-0,20)]. Odsetki
30-dniowej $miertelnosci lub M1 i 6-miesiecznej Smiertelnosci
réwniez byty nizsze u pacjentéw z CAD bez istotnych zwezer
[skorygowany OR 0,19 (95% CI 0,14-0,25) i skorygowany OR
0,37 (95% CI 0,28-0,49)] [332]. Ocena inwazyjna i, w przy-
padku mozliwosci i wskazan, rewaskularyzacja sa wskazane
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u pacjentéw obciazonych wysokim ryzykiem niedokrwienia,
jednak u pewnego odsetka z nich strategia ta nie jest propono-
wana. Wynika to ze $wiadomosci, ze niektdrzy pacjenci moga
nie odnies¢ korzysci w zakresie jakosci zycia lub redukgji liczby
zdarzen ze wzgledu na oszacowane podwyzszone ryzyko
zwigzane z koronarografig i/lub rewaskularyzacja. Pacjenci,
u ktérych strategie inwazyjna moga wstrzymac lekarze prowa-
dzacy, potencjalnie obejmuja grupy oséb w bardzo podesztym
wieku lub z zespotem kruchosci (punkt 5.8.1.), z chorobami
wspofistniejacymi, takimi jak otepienie, zaawansowana
przewlekta niewydolno$¢ nerek (punkt 5.8.3.) lub nowotwor,
a takze chorych obciazonych wysokim ryzykiem powikfan
krwotocznych (punkt 4.3.). Zwykle pacjenci nalezacy do tych
kategorii byli wykluczani z udziatu w RCT.

W ramach doustnego leczenia przeciwptytkowego os6b
z NSTE-ACS leczonych zachowawczo w badaniu CURE pod-
dano randomizacji 12 562 chorych. Pacjentéw przydzielono
do grup otrzymujacych klopidogrel lub placebo w potaczeniu
z ASA przez 3-12 miesiecy (Sredni okres leczenia 9 miesiecy).
Wiekszos¢ pacjentéw poddano leczeniu zachowawczemu,
natomiast u < 40% chorych przeprowadzono rewaskulary-
zacje tetnic wieficowych w okresie badania. Pierwotny punkt
koncowy, ztozony ze zgonu z przyczyn CV, Ml niezakon-
czonego zgonem lub udaru mézgu w ciagu roku, wystapit
u 9,3% pacjentéw z grupy przyjmujacej klopidogrel i 11,4%
chorych otrzymujacych placebo [RR 0,80 (95% CI 0,72-0,90);
p < 0,001]. Obserwowano istotnie wyzszy odsetek chorych
z powaznymi krwawieniami w grupie leczonej klopidogre-
lem w poréwnaniu z pacjentami przyjmujacymi placebo
[3,7% vs. 2,7%; RR 1,38 (95% Cl 1,13-1,67); p = 0,001]
[137]. W innym rejestrze poréwnano skutecznos¢ terapii
klopidogrelem vs. bez klopidogrelu u 16 365 pacjentéw
leczonych zachowawczo z powodu UA i NSTEMI [333].
U 36% pacjentéw klopidogrel przepisywano w ciagu 7 dni
od wypisania ze szpitala. Stosujac analize propensity score
matching u 8562 pacjentéw, wsréd chorych przyjmujacych
klopidogrel stwierdzono nizszy odsetek $miertelnosci ogélnej
[8,3% vs. 13%; skorygowany HR 0,63 (95% Cl 0,54-0,72);
p < 0,01] i ztozonego punktu w postaci zgonu lub MI [13,5%
vs. 17,4%; HR 0,74 (95% CI 0,66-0,84); p < 0,01], lecz nie
samego MI [6,7% vs. 7,2%; HR 0,93 (95% ClI 0,78-1,11);
p = 0,30], w poréwnaniu z osobami nieprzyjmujacymi klo-
pidogrelu. Zwiazek miedzy stosowaniem klopidogrelu a wy-
stapieniem ztozonego punktu koficowego w postaci zgonu
lub MI byt istotny u pacjentéw z NSTEMI [HR 0,67 (95% Cl
0,59-0,76) w poréwnaniu z chorymi z UA [HR 1,25 (95% ClI
0,94-1,67); p dla interakcji < 0,01].

W badaniu TRILOGY ACS randomizacji poddano
7243 pacjentéow z NSTE-ACS, w wieku < 75 lat, ktérych
zakwalifikowano do leczenia zachowawczego klopidogrelem
lub prasugrelem przez mediane czasu wynoszaca 17 miesiecy
[334]. Przypisanie do terapii prasugrelem nie wiazafo sie ze
statystycznie istotnym ograniczeniem wystapienia pierwot-
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nego punktu koricowego w postaci zgonu z przyczyn CV,
Ml lub udaru mézgu [13,9% w grupie leczonej prasugrelem
i 16% w grupie leczonej klopidogrelem [HR 0,91 (95% ClI
0,79-1,05); p = 0,21]. Nie stwierdzono réznic miedzy grupa-
mi w zakresie powaznych krwawien niezwiazanych z CABG
wg skali TIMI, natomiast powazne i tagodne krwawienia wg
tej skali byly czestsze w grupie otrzymujacej prasugrel [1,9%
vs. 1,3%; HR 1,54 (95% Cl 1,06-2,23); p = 0,02]. W badaniu
PLATO 5216 pacjentéw (28% catej populacji badania PLATO)
przyjetych do szpitala z powodu ACS zakwalifikowano do
postepowania nieinwazyjnego, jednak na koniec okresu
obserwacji stwierdzono, ze leczeniem nieinwazyjnym objeto
3143 (60,3%) pacjentéw. W populacji chorych z zatozenia
leczonych nieinwazyjnie czestos¢ wystepowania pierwotnego
zfozonego punktu koricowego, w postaci zgonu z przyczyn
CV, Ml i udaru moézgu, byta nizsza w grupie stosujacej tika-
grelor niz w grupie leczonej klopidogrelem [12,0% vs. 14,3%;
HR 0,85 (95% CI 0,73-1,00); p = 0,04]. Smiertelnos¢ ogdl-
na réwniez byfa mniejsza [6,1% vs. 8,2%; HR 0,75 (95% ClI
0,61-0,93); p = 0,01]. Czestos¢ wystepowania powaznych
krwawien niezwiazanych z CABG byta wieksza w grupie
pacjentéw leczonych tikagrelorem [2,8% vs. 2,2%; HR 1,33
(95% C1 0,91-1,94); p = 0,142] [335].

5.6.4.1.2. CAD niepodlegajaca rewaskularyzacji. Istnieja nie-
liczne dane dotyczace pacjentéw z ACS, ktdrzy nie podlegaja
rewaskularyzacji z powodu ciezkiej/rozsianej CAD. Dostepne
badania obserwacyjne obejmowaly gléwnie pacjentéw ze
stabilng CAD i dfawica niepoddajaca sie leczeniu [336, 337].
Choc¢ rokowanie jest rézne zaleznie od charakterystyki danego
pacjenta (np. wieku, wczesniejszego CABG lub PCl, dysfunkgji
LV, zastoinowej niewydolnosci serca), to ogélnie pacjenci
niepodlegajacy rewaskularyzacji sa obarczeni wieksza Smier-
telnoscig niz pacjenci poddawani takiej procedurze [336].
Gtéwnym celem farmakoterapii jest uwolnienie od opornej
dtawicy, co szczegétowo przedstawiono w wytycznych ESC
dotyczacych postepowania w stabilnej CAD [63].

5.6.4.2. U pacjentéw z prawidlowym obrazem
koronarograficznym (patrz Dodatek internetowy)
Kardiomiopatia takotsubo, procesy zakrzepowo-zato-
rowe w tetnicach wieficowych niezwigzane z CAD, skurcz
tetnicy wieficowej i choroba mikrokrazenia moga stanowi¢
przyczyne wystapienia NSTE-ACS. Stany te oméwiono
szczegbtowo w wytycznych ESC z 2013 roku dotyczacych
postepowania w stabilnej CAD, a najbardziej istotne kwestie
przedstawiono w Dodatku internetowym [63].

5.6.5. Przezskorna interwencja wieicowa
5.6.5.1. Kwestie techniczne i wyzwania

Mimo ze podejrzewany lub potwierdzony NSTE-ACS
stanowi najczestsze na $wiecie wskazanie do wykonania
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koronarografii i PCI, to niewiele badai koncentruje sie na
technicznych aspektach zabiegéw w tym stanie klinicznym.
Z tego powodu dane dotyczace technik PCl i wynikéw leczenia
musza pochodzi¢ gtéwnie z badan dotyczacych PCl lub badar
i rejestrow obejmujacych pacjentéw z ACS. Podobnie jak w od-
niesieniu do wszystkich pozostatych postaci klinicznych CAD
implantacja stentu w przypadku NSTE-ACS pomaga obnizy¢
ryzyko nagtego zamkniecia naczynia i restenozy zwiazanej
z angioplastyka balonowa. Dlatego metoda ta powinna by¢
standardowa strategia terapeutyczna. Na podstawie przynaj-
mniej poréwnywalnego bezpieczenstwa i wiekszej skutecznosci
(tj. zapobieganie restenozie i koniecznoéci ponownej rewasku-
laryzacji) zaleca sie stosowanie DES zamiast BMS w NSTE-ACS
[345-347]. Leczenie DAPT jest zalecane przez 12 miesiecy,
niezaleznie od rodzaju stentu. U pacjentéw obciazonych wy-
sokim ryzykiem niedokrwienia i bez incydentéw krwotocznych
stosowanie DAPT mozna wydtuzy¢ (patrz punkt 5.2.6.). Nie
oceniano prospektywnie korzysci z wykonywania trombektomii
w NSTE-ACS. Nie moze by¢ ona jednak zalecana, zwazywszy
na brak korzystnego wplywu tego postepowania w STEMI
[348]. Czastkowa rezerwe przeptywu wieficowego uwaza
sie za inwazyjny ,zfoty standard” dla oceny czynno$ciowej
istotnosci zwezenia w stabilnej CAD, natomiast jej znaczenia
w NSTE-ACS wciaz nie okreslono. W tabeli 12 przedstawiono
strategie pozwalajace na obnizenie ryzyka zwiazanego z PCI.

5.6.5.2. Dostep naczyniowy

W badaniu Radlal Vs femorAL access for coronary
intervention (RIVAL) randomizacji poddano 7021 pacjen-
tow z ACS (zaréwno STEMI, jak i NSTEMI) do wykonania
zabiegu z dostepu przez tetnice promieniowa lub udowa
[349]. Pierwotny wynik, ztozony ze zgonu, Ml, udaru mé-
zgu lub powaznego krwawienia niezwigzanego z CABG po
30 dniach, wystapit u 3,7% pacjentéw z grupy, w ktorej
zastosowano dostep promieniowy, w poréwnaniu z 4%
pacjentéw, u ktérych zastosowano dostep udowy [HR 0,92
(95% C10,72-1,17); p = 0,50]. W badaniu SAFE-PCI (Study
of Access Site for Enhancement of PCI for Women) randomi-
zacjg objeto kobiety poddawane koronarografii, i w razie
wskazan — PCI, do wykonania zabiegu z dostepu promie-
niowego lub udowego. Badanie zakoriczono przedwczesnie
ze wzgledu na nizsza od zaktadanej czestos¢ wystepowania
zdarzen. Sposréd 1787 pacjentek wiaczonych do badania
(NSTE-ACS u > 50%) 691 poddano PCI. Nie stwierdzono
istotnych r6znic w zakresie pierwotnego punktu koricowego,
w postaci krwawieri lub powiktaii naczyniowych, miedzy
dostepem promieniowym i udowym wsréd kobiet podda-
wanych PCI [promieniowy 1,2% vs. 2,9% udowy; OR 0,39
(95% C10,12-1,27); p = 0,12]. W catej kohorcie kobiet pod-
dawanych koronarografii wykazano jednak korzys¢ w grupie,
w ktérej zastosowano dostep promieniowy [0,6% w grupie
dostepu promieniowego vs. 1,7% w grupie dostepu udowe-
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go; OR 0,32 (95% C1 0,12-0,90), p = 0,03] [350]. W bada-
niu Minimizing Adverse Haemorrhagic Events by TRansradial
Access Site and Systemic Implementation of angioX (MATRIX)
8404 pacjentéw z ACS losowo podzielono do grup, w kt6-
rych zastosowano dostep promieniowy lub udowy. Pierwszy
z dwdch pierwotnych punktéw koficowych — MACE, zde-
finiowany jako zgon, MI lub udar mézgu w okresie 30 dni,
wystapit u 8,8% pacjentéw, u ktérych zastosowano dostep
promieniowy i u 10,3% chorych, u ktérych zastosowano
dostep udowy [RR 0,85 (95% Cl 0,74-0,99), p w tescie
dwustronnym = 0,031; formalnie nieistotne dla przyjetego
wczesniej alfa, wynoszacego 0,025) [251]. Drugi pierwotny
punkt korficowy, w postaci 30-dniowych niepozadanych
zdarzen klinicznych netto [MACE lub powazne krwawienie
niezwigzane z CABG wg skali Bleeding Academic Research
Consortium (BARC)], wystapit u 9,8% i 11,7% pacjentéw
[RR 0,83 (95% C1 0,73-0,96); p = 0,009]. Dostep promienio-
wy wigzat sie z nizszym ryzykiem Smiertelnosci ogdlnej [1,6%
vs. 2,2%; RR 0,72 (95% C1 0,53-0,99); p = 0,045], a odsetki
Smiertelnosci z przyczyn sercowych, Ml i udaru mozgu nie
réznity sie istotnie miedzy grupami. W analizowanych gru-
pach obserwowano podobna czesto$¢ wystepowania pilnej
TVR i zakrzepicy w stencie. Czestos¢ powaznych krwawien
typu 3 lub 5 w skali BARC, byta istotnie nizsza w grupie
dostepu promieniowego [1,6% vs. 2,3%; RR 0,67 (95% ClI
0,49-0,92); p = 0,013]. Dostep promieniowy wigzat sie
z istotnie nizszym odsetkiem chirurgicznych napraw miejsca
naktucia tetnicy lub przetoczenia produktéw krwiopochod-
nych. Zaktualizowana metaanaliza obejmujaca badanie
MATRIX wykazata istotne zmniejszenie czestosci powaznych
krwawien, zgonéw, Ml lub udaréw mézgu oraz Smiertel-
nosci catkowitej przy stosowaniu dostepu promieniowego
w poréwnaniu z udowym [251]. U pacjentéw z ACS zaleca
sie stosowanie przez do$wiadczonych operatoréw dostepu
promieniowego jako lepszego niz udowy. Zaleca sie, aby
osrodki leczace pacjentéw z ACS wprowadzity zmiane sto-
sowanego dostepu udowego na promieniowy. Nalezy jednak
utrzymywac biegtos¢ w wykonywaniu zabiegéw z dostepu
udowego ze wzgledu na fakt, ze dostep ten jest niezbedny
w przypadku réznych procedur, obejmujacych m.in. zatoze-
nie balonu do kontrapulsacji wewnatrzaortalnej, interwencje
w strukturalnych chorobach serca i rewaskularyzacje tetnic
obwodowych. W konsensusie zaproponowano podejicie
stopniowane w celu promowania zamiany dostepu udowego
na promieniowy [351].

5.6.5.3. Strategie rewaskularyzacji i wyniki leczenia

Istnieje niewystarczajaca liczba prospektywnych badarn
z randomizacja poswieconych kwestiom zwigzanym z ro-
dzajem rewaskularyzacji (tj. catkowita vs. niecatkowita) oraz
czasem jej przeprowadzenia (tj. jednoczasowa vs. etapowa)
w NSTE-ACS. Nalezy przeprowadzi¢ catkowitg rewaskulary-
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zacje istotnych zmian w chorobie wielonaczyniowej u pacjen-
tow z NSTE-ACS, uwzgledniajac dwa elementy. Po pierwsze,
wyniki kilku badan dokumentujacych korzysci z wczesnej
interwencji w poréwnaniu z leczeniem zachowawczym u pa-
cjentéw z NSTE-ACS upowaznialy do zastosowania strategii
petnej rewaskularyzacji, niezaleznie od mozliwosci identyfi-
kagji i/lub leczenia zmiany odpowiedzialnej za niedokrwienie
[352-354]. Po drugie, w licznych badaniach dotyczacych
PCl i NSTE-ACS wykazano niekorzystny wptyw rokowniczy
niepetnej rewaskularyzacji. Zgodnie z tym dowiedziono, ze
rezydualny wynik > 8 w skali SYNergy between percutaneous
coronary intervention with TAXus and cardiac surgery (SYNTAX)
jest niezaleznie zwiazany ze ztym rokowaniem 30-dniowym
i 1-rocznym, z uwzglednieniem wyzszej Smiertelnosci po PCI
u pacjentéw z ACS umiarkowanego i wysokiego ryzyka [355,
356]. W badaniach retrospektywnych wskazujacych na gorsze
wyniki u pacjentéw niepoddanych petnej rewaskularyzacji
nie mozna wykluczy¢ istnienia niezmierzonych, istotnych
czynnikéw zaktécajacych te wyniki. Ze wzgledu na fakt, ze
przeprowadzenie catkowitej rewaskularyzacji dla niektérych
pacjentéw ze ztozong anatomia tetnic wieficowych moze
oznaczac zwiekszenie ryzyka zwiazanego z PCI (np. obecnos¢
przewlekle zamknietych tetnic) lub tez potrzebe wykonania
CABG, przy braku przekonujacych danych, rozsadne wyda-
je sie odniesienie koniecznosci petnej rewaskularyzacji do
wieku, ogélnego stanu pacjenta i choréb wspédfistniejacych.
Decyzja o tym, czy leczy¢ wszystkie istotne zmiany w tym
samym czasie czy etapowo, powinna by¢ podjeta na podsta-
wie obrazu klinicznego, choréb wspdtistniejacych, anatomii
tetnic wieficowych, funkcji komér, sposobu rewaskularyzagji
i preferencji pacjenta.

W odniesieniu do wynikéw leczenia czestos¢ powiktan
okotoproceduralnych w PCl, jak réwniez odlegfe ryzyko nie-
dokrwienne sg wyzsze u chorych z NSTE-ACS niz u chorych
w stabilny stanie, mimo wspétczesnego leczenia. Ryzyko
zgonu z przyczyn CV, MI lub udaru mézgu u pacjentéw
z NSTE-ACS we wspotczesnych badaniach wynosito w przy-
blizeniu 10% i 15% po okresie obserwacji, odpowiednio, roku
i 2 lat [154, 206]. U pacjentéw z ACS, ktérych poddano PClI,
procedury zwiazane z rewaskularyzacja stanowia najczestsza,
najdrozsza i najszybsza przyczyne ponownej hospitalizacji
[357, 358]. Odnosi sie to zaréwno do zabiegéw planowych
(j. zwiazanych z etapowym leczeniem), jak i nieplanowych
rewaskularyzacji spowodowanych objawami lub nawrotem
zdarzenia CV [357, 358].

5.6.6. Pomostowanie aortalno-wiericowe

W przyblizeniu ok. 10% pacjentéw z NSTE-ACS moze
wymagac¢ CABG podczas pierwszej hospitalizacji (z powodu
NSTE-ACS — przyp. red.) [359]. W duriskim, narodowym
badaniu kohortowym wykazano, ze odsetek pacjentéw
z NSTE-ACS poddawanych CABG ulegt zmniejszeniu w la-
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tach 2001-2009, natomiast odsetek chorych poddawanych
koronarografii i PCl znaczaco wzrést [360]. Pacjenci z NSTE-
-ACS, ktérzy wymagaja CABG, stanowia wymagajaca grupe,
gtéwnie ze wzgledu na trudnodci w wywazeniu ryzyka
niedokrwienia i krwawienia w aspekcie czasu operacji i oko-
tooperacyjnego leczenia przeciwzakrzepowego. Ponadto
u pacjentdéw z NSTE-ACS wieksza jest czestos¢ wystepowania
operacyjnych czynnikéw wysokiego ryzyka, obejmujacych
starszy wiek, ptec zeriskg, chorobe pnia lewej tetnicy wiei-
cowej i dysfunkcje LV, niz u pacjentéw poddawanych CABG
w trybie planowym [361]. Z powodu braku danych z badan
randomizowanych nalezy indywidualnie ustala¢ optymalny
czas wykonania niepilnego CABG u pacjentéw z NSTE-ACS,
co przedstawiono szczegdtowo w punkcie 5.6.6.1 Dodat-
ku internetowego.

5.6.6.1. Czas przeprowadzenia operacji
i zaprzestania stosowania lekow
przeciwzakrzepowych

(patrz Dodatek internetowy)

5.6.6.2. Zalecenia dotyczace postgpowania
okolooperacyjnego w zakresie leczenia
przeciwplytkowego u pacjentéw z ostrym
zespolem wiencowym, wymagajacych
pomostowania aortalno-wiencowego

5.6.6.3. Aspekty techniczne i wyniki leczenia
(patrz Dodatek internetowy)

5.6.7. Przezskorne interwencje wiencowe
a pomostowanie aortalno-wiericowe

Gléwnymi zaletami PCl u pacjentéw z NSTE-ACS sa
szybsza rewaskularyzacja zmiany odpowiedzialnej za nie-
dokrwienie, nizsze ryzyko udaru mézgu i brak szkodliwego
wplywu krazenia pozaustrojowego wywieranego na niedo-
krwione miokardium, natomiast CABG czesciej umozliwia
przeprowadzenie catkowitej rewaskularyzacji w zaawanso-
wanej, wielonaczyniowej CAD. Niestety nie ma zadnych
wspotczesnych RCT, w ktérych poréwnano by PCl z CABG
u pacjentéw z NSTE-ACS i wielonaczyniowa CAD. Z tego po-
wodu w prawie wszystkich badaniach stuzacych poréwnaniu
wczesnej i odroczonej strategii inwazyjnej lub rutynowej stra-
tegii inwazyjnej z selektywna podjecie decyzji o wykonaniu
PCI lub CABG pozostawiono badaczowi. Analiza post hoc,
obejmujaca 5627 pacjentéw z NSTE-ACS i wielonaczyniowa
CAD, uwzglednionych w badaniu ACUITY, pokazata, ze
78% chorych poddano PCl, a pozostali pacjenci byli leczeni
operacyjnie [374]. Po analizie propensity score matching nie
wykazano réznic wérdéd 1056 pacjentéw w zakresie $mier-
telnosci po miesiacu (CABG 2,5% vs. PCl 2,1%; p = 0,69)
ani po roku (CABG 4,4% vs. PCI 5,7%; p = 0,58). Pacjentéw
leczonych za pomocg PCI charakteryzowaty: nizszy odsetek

Zalecenia dotyczace postepowania okotooperacyjnego w zakresie leczenia przeciwptytkowego u pacjentéw z ostrym
zespotem wiencowym wymagajacych pomostowania aortalno-wiencowego

Zalecenia

PiSmiennictwo*

Poziom®

Klasa?

nadmierne ryzyko powiktan krwotocznych

Niezaleznie od przyjetej strategii rewaskularyzacji zaleca si¢ stosowanie inhibitora P2Y,, |
w potaczeniu z ASA przez 12 miesiecy, chyba ze wystepuja przeciwwskazania, takie jak

[137, 148, 153]

Kardiogrupa powinna ocenia¢ indywidualne ryzyko krwawienia i niedokrwienia i wskazywac
optymalny czas wykonania CABG, jak réwniez ustala¢ postepowanie dotyczace DAPT

CABG nalezy wykonac bezzwtocznie u pacjentdw niestabilnych hemodynamicznie, z utrzymujacym
sie niedokrwieniem miokardium lub obcigzonych bardzo wysokim ryzykiem zwigzanym z anatomia
naczyn wiencowych, bez wzgledu na zastosowane leczenie przeciwptytkowe

ASA zaleca sie 6-24 h po CABG w przypadku niewystepowania powiktan krwotocznych |

[365, 366]

Zaleca sie kontynuowanie stosowania ASA w matej dawce do czasu wykonania CABG |

[367-369]

operacja

U ustabilizowanych pacjentdw wymagajacych CABG, ktorzy otrzymuja DAPT, nalezy rozwazy¢ lla
zaprzestanie stosowania tikagreloru i klopidogrelu na 5 dni przed, a prasugrelu — 7 dni przed

[285, 370, 371]

uzna sie za bezpieczny dla chorego

Po wykonaniu CABG nalezy rozwazy¢ przywrdcenie leczenia inhibitorem P2Y,, w momencie, ktéry lla

wykonanie testéw czynnosciowych ptytek krwi

W celu skrocenia czasu od zaprzestania terapii inhibitorem P2Y,, do CABG mozna rozwazy¢ Ib

[372]

ACS — ostry zespdt wiencowy; ASA — kwas acetylosalicylowy; CABG — pomostowanie aortalno-wiencowe; DAPT — podwajne leczenie przeciwptytkowe

*Klasa zalecen
bPoziom wiarygodnosci danych
Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

www.kardiologiapolska.pl
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udaréw moézgu (0% vs. 1,1%; p = 0,03), MI (8,8% vs. 13,3%;
p = 0,03), powaznych krwawieri (9,1% vs. 45,5%; p < 0,001)
i uszkodzenia nerek (14,2% vs. 31,7%; p < 0,001), lecz w tej
grupie stwierdzono istotnie wyzszy odsetek nieplanowych
rewaskularyzacji w poréwnaniu z grupa poddana CABG
(3,1% vs. 0,2%; p < 0,001) podczas okresu okofoproce-
duralnego. Po roku ryzyko udaru mézgu wciaz bylo nizsze
w grupie pacjentéw leczonych PCI (0% vs. 1,1%; p = 0,03),
natomiast nieplanowe rewaskularyzacje (12% vs. 0,2%;
p < 0,001) i MACE wykazywaly tendencje do czestszego
wystepowania (25% vs. 19,2%; p = 0,053). W analizie pod-
grup w metaanalizie 10 RCT uwzgledniajacej indywidualne
dane pacjenta, w ktérej poréwnano CABG i PCl, wykazano
podobna Smiertelnos¢ po medianie obserwacji wynoszacej
5,9 roku wéréd 2653 ustabilizowanych pacjentéw z NSTE-ACS
z wielonaczyniowa CAD [9,6% w grupie z CABG vs. 11,1%
w grupie poddanej PCl; HR 0,95 (95% CI 0,80-1,12)] [377].

Ze wzgledu na fakt, ze zaréwno w badaniu SYNergy Yield
of the New Strategy of Enoxaparin, Revascularization and Glyco-
protein lIb/llla Inhibitors (SYNERGY), jak i Future Revasculariza-
tion Evaluation in Patients with Diabetes Mellitus: Optimal Ma-
nagement of Multivessel Disease (FREEDOM) poréwnywano
PCli CABG u pacjentéw z wielonaczyniowa CAD i wigczono
nawet do 1/3 pacjentéw z UA lub NSTE-ACS, rozsadne wydaje
sie przyjecie kryteriéw stosowanych u pacjentéw ze stabilng
CAD w celu wskazania opcji rewaskularyzacji u ustabilizowa-
nych chorych z NSTE-ACS [378-380]. Wigkszos¢ pacjentéw
z jednonaczyniowa CAD nalezy podda¢ PCI ad hoc zmiany
odpowiedzialnej za niedokrwienie. Strategia rewaskularyzagcji
u danego pacjenta z NSTE-ACS z wielonaczyniowa CAD po-
winna by¢ przedyskutowana przez kardiogrupe i opierac sie
na stanie klinicznym, jak réwniez ciezkosci i rozmieszczeniu
oraz charakterystyce zmian miazdzycowych. Skala SYNTAX
powstata jako uzyteczne narzedzie do przewidywania zgonu,
M i rewaskularyzacji u pacjentéw z NSTE-ACS poddawanych
PCI. Skala ta moze by¢ przydatna w podejmowaniu decyz;ji
o wyborze poszczegélnych strategii rewaskularyzacji [381].
Wykonanie PCl zmiany odpowiedzialnej za niedokrwienie
nie wymaga indywidualnej oceny i opinii kardiogrupy, jesli

s wskazania do wykonania interwencji ad hoc na podstawie
danych klinicznych lub angiograficznych, takich jak: aktywne
niedokrwienie, niestabilno$¢ hemodynamiczna, obrzek ptuc,
nawracajace arytmie komorowe lub catkowite zamkniecie
tetnicy odpowiedzialnej za niedokrwienie, wymagajace pilnej
rewaskularyzacji. Po wykonaniu PCl zmiany odpowiedzialnej
za niedokrwienie dalsze postepowanie u ustabilizowanych
pacjentéw z NSTE-ACS i wielonaczyniowg CAD moze zosta¢
omoéwione w ramach kardiogrupy, jesli wykonanie odroczo-
nego CABG pozostatych naczyr jest opcja terapeutyczna.

5.6.8. Postepowanie u pacjentow
we wstrzgsie kardiogennym

Wstrzas kardiogenny moze sie rozwinaé podczas ho-
spitalizacji u nawet 3% pacjentéw z NSTE-ACS i stanowi
najczestsza przyczyne zgonu w tej grupie chorych [382-384].
Czesciowe albo catkowite zamkniecie naczynia moze skut-
kowac ciezka niewydolnoscig serca, zwtaszcza w przypadku
wczesniej istniejacej dysfunkcji LV, a takze zmniejszona po-
jemnoscia minutowa serca i nieefektywna perfuzja narzadéw
obwodowych. Wiecej niz 2/3 chorych ma tréjnaczyniowa
CAD. Wstrzas kardiogenny moze by¢ rowniez zwigzany
z powikfaniami mechanicznymi NSTEMI obejmujacymi
niedomykalnos¢ mitralng wskutek dysfunkcji lub pekniecia
miesnia brodawkowatego i pekniecie przegrody miedzyko-
morowej lub wolnej $ciany komory. U pacjentéw we wstrzasie
kardiogennym wskazane jest wykonanie pilnej koronarografii,
a PCl jest najczesciej stosowana metoda rewaskularyzacji. Jesli
anatomia tetnic wieficowych nie pozwala na PCI, to chorzy
powinni by¢ poddani CABG w trybie natychmiastowym.
Wartos¢ kontrapulsacji wewnatrzaortalnej w Ml powiktanym
wstrzasem kardiogennym zostata zakwestionowana [385].
U wybranych chorych mozna rozwazy¢ zastosowanie poza-
ustrojowego utlenowania krwi i/lub implantacje urzadzenia
wspomagajacego prace LV.

5.6.9. Zalecenia dotyczgce koronarografii
i rewaskularyzacji w ostrych zespolach
wiencowych bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczace koronarografii i rewaskularyzacji w ostrych zespotach wiencowych bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia

5 Pismien-
Klasa® | Poziom®

nictwo©

bardzo wysokiego ryzyka:
— niestabilnos¢ hemodynamiczna lub wstrzas kardiogenny

— zagrazajace zyciu zaburzenia rytmu lub zatrzymanie krazenia
— mechaniczne powikfania Ml

odcinka ST

Pilna strategia inwazyjna (< 2 h) jest zalecana u pacjentéw obcigzonych > 1 z nastepujacych kryteriéw |

— nawracajacy lub utrzymujacy sie bdl w klatce piersiowej oporny na leczenie zachowawcze

— ostra niewydolno$¢ serca z dtawicg oporng na leczenie lub zmianami odcinka ST
— nawracajace, dynamiczne zmiany odcinka ST lub zatamka T, zwtaszcza z przemijajgcym uniesieniem
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Zalecenia dotyczace koronarografii i rewaskularyzacji w ostrych zespotach wiencowych bez uniesienia odcinka ST (cd.)

. Pismien-
Zalecenia i
nictwo*

(303,
326, 327]

Woczesna strategia inwazyjna (< 24 h) jest zalecana u pacjentéw obcigzonych > 1 z nastepujacych
kryteriow wysokiego ryzyka:

— wzrost lub obnizenie stezenia troponin sercowych wskazujgce na Ml

— dynamiczne zmiany odcinka ST lub zatamka T (objawowe lub nieme klinicznie)

— punktacja w skali GRACE > 140

Strategia inwazyjna (< 72 h) jest zalecana u pacjentéw obcigzonych > 1 z nastepujacych kryteriéw

umiarkowanego ryzyka:

— cukrzyca

— niewydolnos¢ nerek (eGFR < 60 ml/min/1,73 m?)

— LVEF < 40% lub zastoinowa niewydolno$¢ serca

— wczesna dfawica pozawatowa

— niedawna PCl

— przebyte CABG

— punktacja w skali GRACE 109-140

lub w przypadku nawracajacych objawdw albo cech niedokrwienia w testach nieinwazyjnych

U pacjentdw nieobcigzonych zadnym z ww. czynnikdw ryzyka i bez nawrotu objawdw zaleca sie wykona-
nie nieinwazyjnych testéw w celu indukcji niedokrwienia przed podjeciem decyzji o ocenie inwazyjnej

W osrodkach do$wiadczonych w stosowaniu dostepu promieniowego zaleca sie wykonywanie koronaro-
grafii i PCl z dostepu promieniowego

[242, 252,
386-390]

U pacjentéw poddawanych PCl zaleca sie stosowanie stentéw DES nowej generacji

U pacjentéw z wielonaczyniowa CAD zaleca sie opieranie strategii rewaskularyzacji (np. PCl ad hoc zmiany
odpowiedzialnej za niedokrwienie, PCl wielu naczyn, CABG) na stanie klinicznym i chorobach wspdtistnieja-
cych, jak réwniez na ciezkosci choroby (uwzgledniajac rozmieszczenie, charakterystyke angiograficzng zmian,
punktacje w skali SYNTAX) zgodnie z protokotem kardiogrupy w danym o$rodku

U pacjentdw, u ktdrych planuje sie krotki okres prowadzenia DAPT (30 dni), ze wzgledu na zwiekszone

ryzyko krwawienia mozna rozwazyc¢ stent DES nowej generacji jako lepszy niz BMS

BMS — stent metalowy; CABG — pomostowanie aortalno-wiencowe; CAD — choroba wiencowa; DAPT — podwdjne leczenie przeciwptytkowe; DES —
stent uwalniajacy lek; eGFR — szacowany wskaznik filtracji ktebuszkowej; GRACE — Global Registry of Acute Coronary Syndromes; LVEF — frakcja wyrzu-
towa lewej komory; MI — zawat serca; PCl — przezskérna interwencja wiencowa; SYNTAX — SYNergy between percutaneous coronary intervention with
TAXus and cardiac surgery

Czas do koronarografii jest liczony od momentu przyjecia do szpitala

*Klasa zalecen; "Poziom wiarygodnosci danych; <Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

5.7. ODMIENNOSCI DOTYCZACE PLCI 5.8.1. Osoby w podeszlym wieku i z zespolem
(PATRZ DODATEK INTERNETOWY) kruchosci (patrz Dodatek internetowy)
5.8.1.1. Zalecenia dotyczace postgpowania u oséb
5.8. SZCZEGOLNE POPULACJE I SYTUACJE w podeszlym wieku z ostrym zespolem wienicowym
(PATRZ DODATEK INTERNETOWY) bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczgce postepowania u oséb w podesztym wieku z ostrym zespotem wiencowym bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia Poziom® | Pi§miennictwo*

Zaleca sie dostosowanie leczenia przeciwzakrzepowego do masy ciata i funkcji nerek

U oséb w podesztym wieku nalezy rozwazyc strategie inwazyjna i, jesli sg wskazania, rewaskulary- [408, 414-418]
zacje po doktadnej ocenie potencjalnego ryzyka i korzysci, przewidywanej dfugosci zycia, choréb

wspdtistniejacych, jakosci zycia, aspektu kruchosci oraz wartodci i preferencji pacjenta

W celu zapobiegania wystgpieniu objawdw niepozadanych nalezy rozwazy¢ odpowiednie lla

dostosowanie dawkowania beta-adrenolitykdw, inhibitoréw ACE, ARB i statyn

ACE — konwertaza angiotensyny; ARB — antagonista receptora angiotensynowego
*Klasa zalecen; PPoziom wiarygodnosci danych; <Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia
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5.8.2. Cukrzyca (patrz Dodatek internetowy)
5.8.2.1. Zalecenia dotyczace postepowania

u pacjentéw z cukrzyca i ostrym zespolem
wiencowym bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczgce postepowania u pacjentéw z cukrzyca
i ostrym zespotem wieicowym bez uniesienia odcinka ST

Pismien-

Zalecenia Klasa® | Poziom®

nictwo©

Kontrola stezenia glukozy we krwi

U wszystkich pacjentdw zaleca
sie przeprowadzenie badan prze-
siewowych w kierunku cukrzycy,
a u 0séb z rozpoznang wczedniej
cukrzyca lub z hiperglikemia przy
przyjeciu nalezy czesto monitoro-
wac stezenie glukozy we krwi

U pacjentéw z ACS i stezeniem
glukozy we krwi > 10 mmol/l

(> 180 mg/dl) nalezy rozwazyc
leczenie obnizajace stezenie
glukozy, z docelowa glikemig do-
stosowang do chordb towarzy-
szacych, przy czym nalezy unika¢
epizoddw hipoglikemii

Zaréwno w ostrej fazie choroby,
jak i w okresie dalszej obserwacji
nalezy rozwazy¢ mniej restrykcyj-
na kontrole glikemii u pacjen-
téw z bardziej zaawansowana
choroba uktadu sercowo-na-
czyniowego, w starszym wieku,
z dtuzszym okresem trwania
cukrzycy i wieksza liczbg chordb
wspdtistniejgcych

Leczenie przeciwzakrzepowe i strategia inwazyjna

Zaréwno u 0s6b z cukrzyca, jak
i bez cukrzycy zaleca sie stoso-

wanie takiego samego leczenia
przeciwzakrzepowego

352,
441, 442)

Strategia inwazyjna jest bardziej
zalecana niz postepowanie
zachowawcze

U pacjentéw z wyjsciowym
zaburzeniem czynnosci nerek lub
przyjmujacych metformine zaleca
sie monitorowanie czynnosci ne-
rek przez 2-3 dni po wykonaniu

koronarografii lub PCl

1252

240,
241, 443)

U pacjentéw poddawanych PCl
zaleca sie stosowanie stentéw

DES nowej generacji jako lep-
szych niz BMS

(379,
436, 444)

U pacjentdw z ustabilizowana,
wielonaczyniowa CAD i akcep-

towalnym ryzykiem operacyjnym
CABG jest bardziej zalecane
niz PCl

U pacjentéw z ustabilizowang,
wielonaczyniowa CAD i punkta-
cja w skali SYNTAX < 22 nalezy
rozwazyc¢ PCl jako alternatywe
dla CABG

ACS — ostre zespoty wiencowe; BMS — stent metalowy; CABG — pomo-
stowanie aortalno-wiericowe; CAD — choroba wiencowa; DES — stent
uwalniajacy lek; PCl — przezskdrna interwencja wiencowa; SYNTAX —
SYNergy between percutaneous coronary intervention with TAXus and
cardlac surgery

*Klasa zalecen

®Poziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

5.8.3. Przewlekla choroba nerek

(patrz Dodatek internetowy)

5.8.3.1. Dostosowanie dawek lekéw
przeciwzakrzepowych (patrz Dodatek internetowy)
5.8.3.2. Zalecenia dotyczace postgpowania

u pacjentéow z przewlekla choroba nerek i ostrym
zespolem wieficowym bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczace postepowania u pacjentow
z przewlekta choroba nerek i ostrym zespotem wiencowym
bez uniesienia odcinka ST

poraey PiSmien-
oziom i
nictwo*

Klasa?

Zalecenia

U wszystkich pacjentdw zaleca
sie ocene funkcji nerek za pomo-
cg eGFR

Zaleca sie stosowanie takiego sa-
mego leczenia przeciwzakrzepo-

(453,
454]
wego pierwszego rzutu jak u osdb
z prawidtowa funkcja nerek i,

w przypadku wskazan, odpowied-
nie dostosowanie dawek lekéw

453,
454]

Zaleznie od stopnia dysfunkji
nerek zaleca sie zamiane poza-
jelitowej antykoagulacji na UFH
lub dostosowanie dawkowania
fondaparinuxu, enoksaparyny

i biwalirudyny, a takze dawki
drobnoczasteczkowych inhibito-
réw GP lib/llla

www.kardiologiapolska.pl



Wytyczne ESC dotyczgce postepowania w ostrych zespotach wiencowych bez przetrwatego uniesienia odcinka ST w 2015 roku

Zalecenia dotyczace postepowania u pacjentow
z przewlekta chorobg nerek i ostrym zespotem wiencowym
bez uniesienia odcinka ST (cd.)

X Pismien-
Zalecenia i
nictwo*

W przypadku, gdy

eGFR < 30 ml/min/1,73 m?,
zaleca sie zamiane antykoagulagji
s.c. lub i.v. na wlew z UFH pod
kontrolg aPTT (w przypadku sto-
sowania fondaparinuxu — gdy
eGFR < 20 ml/min/1,73 m?)

U pacjentéw poddawanych
strategii inwazyjnej zaleca sie
nawodnienie poprzez zastoso-
wanie roztworu izotonicznej soli
fizjologicznej i uzycie nisko- lub
izomolarnego srodka kontrastu-
jacego (w najmniejszej mozli-
wej objetosci)

Koronarografia i, w przypadku
wskazan, rewaskularyzacja sg
zalecane po uwaznej ocenie
stosunku ryzyka do korzysci,
w szczegélnosci w odniesieniu
do stopnia cigzkosci dysfunkgji
nerek

U pacjentdéw poddawanych PCl
zaleca sie stosowanie stentéw
DES nowej generacji jako
lepszych niz stenty BMS

U pacjentdéw z wielonaczyniowa
CAD, u ktorych ryzyko zwigzane
z operacja jest akceptowalne,

a przewidywana dtugos¢

zycia > rok, nalezy raczej
rozwazy¢ CABG niz PCI

U pacjentéw z wielonaczyniowa
CAD, u ktorych ryzyko zwigzane
z operacja jest wysokie lub prze-
widywana dfugos¢ zycia < rok,
nalezy raczej rozwazy¢ PCl

niz CABG

aPTT — czas czesciowej tromboplastyny po aktywacji; BMS — stent
metalowy; CABG — pomostowanie aortalno-wiercowe; CAD — choroba
wiencowa; DES — stent uwalniajacy lek; eGFR — szacowany wskaznik filtra-
cji ktebuszkowej; GP — glikoproteina; i.v. — dozylnie; PCl — przezskérna in-
terwencja wiencowa; s.c. — podskornie; UFH — heparyna niefrakcjonowana
*Klasa zalecen

bPoziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

5.8.4. Dysfunkcja lewej komory i niewydolnos¢
serca (patrz Dodatek internetowy)

www.kardiologiapolska.pl

5.8.4.1. Zalecenia dotyczace postgpowania
u pacjentéw z ostra niewydolnoscia serca

w przypadku ostrego zespolu wiencowego
bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczace postepowania u pacjentéw z ostra
niewydolnoscig serca w przypadku ostrego zespotu
wiencowego bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS)

Pismien-

Poziom®

Zalecenia Klasa?

nictwo©

Zaleca sie wykonanie pilnej
echokardiografii w celu oceny LV
i funkgji zastawek oraz wyklucze-
nia powiktan mechanicznych

U pacjentdw z ostrg niewydolno- [1, 475,

4cig serca z oporng na leczenie 476]
dtawica, zmianami odcinka ST
lub wstrzgsem kardiogennym

zaleca sie pilng koronarografie

U pacjentéw ze wstrzasem [475]
kardiogennym zaleca sie pilna
PCl, jedli pozwala na to anatomia

tetnic wieficowych

U pacjentéw we wstrzasie
kardiogennym zaleca sie CABG
w trybie nagtym, jesli anatomia

[475]

tetnic wiencowych nie pozwala
na PCl

Kardiogrupa powinna pil-

nie uzgodni¢ postepowanie

u pacjentéw z mechanicznymi
powiktaniami NSTE-ACS

U pacjentéw niestabilnych

hemodynamicznie/we wstrzasie

kardiogennym wskutek powiktan
mechanicznych nalezy rozwazyc
zastosowanie IABP

U pacjentdéw we wstrzgsie
kardiogennym mozna rozwazy¢
krotkotrwate mechaniczne wspo-
maganie krazenia

Nie zaleca sie rutynowego [477]

stosowania IABP u pacjentéw we

wstrzasie kardiogennym

CABG — pomostowanie aortalno-wiencowe; IABP — kontrapulsacja
wewnatrzaortalna; LV — lewa komora; PCl — przezskdrna interwencja
wiencowa

W odniesieniu do szczegotowych informacji na temat postepowania

w ostrej niewydolnosci serca autorzy wytycznych odsytajg czytelnikéw do
odpowiednich wytycznych [469]

*Klasa zalecen

bPoziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia
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5.8.4.2. Zalecenia dotyczace postepowania

u pacjentéw z niewydolnoscia serca w nastepstwie
przebytego ostrego zespolu wiencowego bez
uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczace postepowania u pacjentow
z niewydolnoscia serca w nastepstwie przebytego ostrego
zespotu wiencowego bez uniesienia odcinka ST

Poziom® Pismien-
oziom

Klasa?

Zalecenia i
nictwo*

[469,
478-481]

U pacjentéw z LVEF < 40% po
ustabilizowaniu stanu klinicz-
nego zaleca sie zastosowanie
inhibitora ACE (lub ARB, jesli
inhibitor ACE jest Zle tolerowany)
w celu obnizenia ryzyka zgonu,
powtdrnego Ml i hospitalizagji

z powodu niewydolnosci serca

U pacjentéw z LVEF < 40% po
ustabilizowaniu stanu kliniczne-

(469,
482-486]
go zaleca sie zastosowanie beta-
-adrenolityka w celu obnizenia
ryzyka zgonu, powtérnego Ml
i hospitalizacji z powodu niewy-
dolnodci serca

(487,
488]

U wszystkich pacjentdw

z utrzymujacymi sie objawami
(w 111V klasie wg NYHA)

i LVEF <35% mimo przyjmowa-
nia inhibitora ACE (lub ARB, jesli
inhibitor ACE jest Zle tolerowany)
i beta-adrenolityka zaleca sie
stosowanie antagonistéw recep-
tora mineralokortykoidowego

w celu obnizenia ryzyka hospita-
lizacji z powodu niewydolnosci
serca i zgonu

U pacjentéw z LVEF < 40% zale-
ca sie stosowanie antagonistow

[469,
525]
receptora mineralokortykoidowe-
go, najlepiej eplerenonu, w celu
obnizenia ryzyka hospitalizacji

Z przyczyn sercowo-naczynio-
wych i zgonu

(489,
490]

U objawowych pacjentéw z ciez-
ka dysfunkcja LV (LVEF < 35%),
mimo optymalnej farmakote-
rapii, stwierdzang > 40 dni po
ostrym incydencie i bez opcji
dalszej rewaskularyzacji zaleca
sie implantacje

urzadzenia kardiologicznego
(CRT-D lub ICD zaleznie od
szerokosci QRS). Przewidywana
dtugosc przezycia pacjentow

w dobrym stanie funkcjonalnym
powinna wynosi¢ > rok

U pacjentéw z CAD i LVEF < 35%
nalezy rozwazy¢ przepro-
wadzenie badah w kierunku
rezydualnego niedokrwienia

i nastepnie rewaskularyzacje

[491,
492]

przed wykonaniem profilaktycz-
nej implantacji ICD/CRT-D. Przed
profilaktycznym wszczepieniem
ICD/CRT-D, w okresie do 6 mie-
siecy od rewaskularyzacji, nalezy

rozwazy¢ ocene odwrotnego
remodelingu LV

ACE — konwertaza angiotensyny; ARB — antagonista receptora angioten-
synowego; CAD — choroba wieficowa; CRT-D — terapia resynchronizujaca
z funkcja defibrylacji; ICD — wszczepialny kardiowerter-defibrylator; LV —

lewa komora; LVEF — frakcja wyrzutowa lewej komory; Ml — zawat serca;
NYHA — New York Heart Association

*Klasa zalecen

bPoziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

5.8.5. Migotanie przedsionkow

(patrz Dodatek internetowy)

5.8.5.1. Zalecenia dotyczace postgpowania

w migotaniu przedsionkéw u pacjentéw z ostrym
zespolem wienicowym bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczace postepowania w migotaniu
przedsionkéw u pacjentéw z ostrym zespotem wiencowym
bez uniesienia odcinka ST

X 5 Pismien-
Zalecenia Poziom®

nictwo*

W przypadku braku przeciw-
wskazan zaleca sie stosowanie
lekéw przeciwkrzepliwych przy
przyjeciu u wszystkich pacjentow

U pacjentéw z migotaniem
przedsionkéw i podwyzszonym
stezeniem troponin sercowych
nalezy rozwazy¢ badania w kie-
runku niedokrwienia

Pacjenci z szybkim rytmem komér

U niestabilnych hemodynamicz-
nie chorych zaleca sie kardiower-

sje elektryczng
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Zalecenia dotyczace postepowania w migotaniu
przedsionkéw u pacjentéw z ostrym zespotem wiencowym
bez uniesienia odcinka ST (cd.)

et PiSmien-
oziom )
nictwo*

Klasa?

Zalecenia

W przypadku podjecia decyzji

0 przywrdceniu rytmu zato-
kowego w trybie niepilnym
(strategia kontroli rytmu) zaleca
sie kardiowersje elektryczng

lub farmakologiczng z uzy-

ciem amiodaronu. Strategia ta
powinna by¢ stosowana jedynie
U pacjentdw z pierwszym epizo-
dem migotania przedsionkdéw,
trwajacym < 48 h (lub u pacjen-
téw bez cech skrzepliny w uszku
lewego przedsionka w badaniu
TOE) lub u chorych stosujacych
terapeutyczne dawki antykoagu-
lantéw przez > 3 tygodnie

U stabilnych hemodynamicznie
chorych zaleca sie dozylne
stosowanie beta-adrenolitykéw
w celu zwolnienia szybkiego
rytmu komér w migotaniu
przedsionkéw

W przypadku niewystarczajacej
odpowiedzi na beta-adrenoli-
tyki mozna rozwazy¢ dozylne
podanie glikozyddw naparstnicy
w celu kontroli czestosci rytmu
komér

U pacjentdw, ktdrzy nie otrzymali
beta-adrenolitykdw i nie majg
objawoéw niewydolnosci serca,
mozna rozwazy¢ stosowanie
dozylnie niedihydropirydynowych
antagonistow wapnia (werapa-
mil, diltiazem) w celu zwolnienia
szybkiego rytmu komér w migo-
taniu przedsionkéw

Nie zaleca sie stosowania lekdw [498]
antyarytmicznych | klasy (np. en-

kainidu, flekainidu)

Nie zaleca sie stosowania wer- [493]

nakalantu

TOE — echokardiografia przezprzetykowa
*Klasa zalecen

bPoziom wiarygodnosci danych
Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

5.8.6. Niedokrwistosc (patrz Dodatek internetowy)

www.kardiologiapolska.pl

5.8.7. Maloplytkowosc (patrz Dodatek internetowy)
5.8.7.1. Maloptytkowos¢ zwiazana ze stosowaniem
inhibitoréw GP Ilb/llla (patrz Dodatek internetowy)
5.8.7.2. Maloptytkowos¢é wywotana heparyna

(patrz Dodatek internetowy)

5.8.7.3. Zalecenia dotyczace postepowania

w matoptytkowosci u pacjentéw z ostrym zespotem
wieficowym bez uniesienia odcinka ST

Zalecenia dotyczace postepowania w matoptytkowosci
u pacjentéw z ostrym zespotem wienncowym bez uniesienia
odcinka ST

Zalecenia Poziom®

Klasa?

W przypadku wystapienia mafoptytkowo-
$ci < 100 000/ul (lub wzglednego spadku
liczby ptytek o > 50% w stosunku do war-
tosci wyjsciowych) w trakcie leczenia zaleca
sie natychmiastowe zaprzestanie stosowania
inhibitora GP lIb/llla i/lub heparyny (UFH,
LMWH, innych produktéw z grupy heparyn)

W przypadku wystapienia powaznego, czyn-
nego krwawienia lub ciezkiej, bezobjawowej
matoptytkowosci (< 10 000/ul) u pacjentéw
leczonych inhibitorami GP Ilb/llla zaleca sie
przetoczenie plytek

W przypadku udokumentowania lub podej-
rzenia HIT zaleca sie stosowanie antykoagu-
lantu niebedacego pochodna heparyny

W celu zapobiegania wystapieniu HIT zaleca
sie podawanie antykoagulantéw wykazu-
jacych niskie ryzyko wywotania zespotu

HIT lub pozbawionych takiego ryzyka albo
krotkotrwate stosowanie UFH lub LMWH, gdy
zdecydowano sie na ich podanie

GP — glikoproteina; HIT — matoptytkowos¢ wywotana heparyna; LMWH —
heparyna drobnoczasteczkowa; UFH — heparyna niefrakcjonowana

*Klasa zalecen

PPoziom wiarygodnosci danych

5.8.8. Pacjenci wymagajacy dlugotrwalego
leczenia przeciwbdolowego lub przeciwzapalnego
(patrz Dodatek internetowy)

5.8.9. Operacje pozasercowe
(patrz Dodatek internetowy)

5.9. POSTEPOWANIE W PERSPEKTYWIE
DLUGOTERMINOWE]

5.9.1. Farmakoterapia w ramach prewencji wtornej
Prewencja wtérna zdarzei CV, obejmujaca optymalna

farmakoterapie, inne strategie polegajace na modyfikacji
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czynnikéw ryzyka oraz zmiany stylu zycia, w zakresie diety,
aktywnosci fizycznej i palenia tytoniu, ma fundamentalne zna-
czenie, poniewaz po epizodzie ACS ryzyko nawrotu zdarzen
niedokrwiennych pozostaje wysokie [521]. Wykazano, ze
prewencja wtérna istotnie wptywa na wyniki dtugoterminowe
w tej grupie pacjentow [478, 479, 482, 521-526].

5.9.1.1. Leczenie hipolipemizujace

U wszystkich pacjentéw z NSTE-ACS zaleca sie roz-
poczecie intensywnego leczenia statynami [tj. wdrozenie
schematéw pozwalajacych na obnizenie stezenia lipoprotein
niskiej gestosci (LDL) o ok. 50%] mozliwie jak najszybciej
po przyjeciu do szpitala (w przypadku braku przeciwwska-
zan). Nalezy intensyfikowa¢ terapie statynami u pacjentéw
leczonych statynami na poziomie niskiej lub umiarkowanej
intensywnosci od momentu przyjecia, chyba ze u chorych
wystapita w przesztosci nietolerancja intensywnego leczenia
statynami lub inne okolicznosci mogace niekorzystnie wpty-
wac na bezpieczeistwo tej terapii [522, 527, 528]. Uwzgled-
niajac to, do badania IMProved Reduction of Outcomes:
Vytorin Efficacy International Trial (IMPROVE-IT) poddano
randomizacji 18 144 pacjentéw po niedawno przebytym ACS
(NSTEMI 47%; STEMI 29% i UA 24%) i stezeniem cholesterolu
LDL < 125 mg/dl (< 2,5 mmol/l). Pacjenci otrzymywali albo
ezetimib 10 mg/simwastatyne 40 mg albo simwastatyne 40 mg
(dawke simwastatyny zwiekszano do 80 mg, jesli stezenie
cholesterolu LDL > 79 mg/dl lub 2,04 mmol/l). W okresie
7 lat obserwowano istotnie rzadsze wystepowanie ztozone-
go punktu koricowego w postaci zgonu z przyczyn CV, M,
przyjecia do szpitala z powodu UA, rewaskularyzacji tetnic
wieficowych lub udaru mézgu w grupie objetej podwdjnym
leczeniem w poréwnaniu z grupa otrzymujacej sama statyne
[32,7% vs. 34,7%; HR 0,94 (95% Cl 0,89-0,99); p = 0,016]
[529]. Badanie IMPROVE-IT byto pierwszym, wystarczajaco
duzym programem klinicznym, pozwalajacym wykazac
niewielka korzy$¢ z dodania leku niebedacego statyna do
statyny. Ograniczeniem badania byt fakt, ze nie wszyscy
pacjenci z grupy kontrolnej byli intensywnie leczeni statyna.
Na podstawie wynikéw badania nalezy rozwazy¢ dalsze
obnizanie stezenia cholesterolu frakcji LDL za pomoca leku
niebedacego statyna u pacjentéw po przebyciu NSTEMI ze
stezeniem cholesterolu frakcji LDL > 70 mg/dl (= 1,8 mmol/l)
mimo otrzymywania maksymalnej tolerowanej dawki statyny.
W trakcie opracowywania niniejszych wytycznych zalecenie
to dotyczyto jedynie ezetimibu.

5.9.1.2. Leczenie przeciwzakrzepowe
Czas trwania leczenia przeciwptytkowego i antykoagulacji
omowiono, odpowiednio, w punktach 5.2.6. i 5.3.2.

5.9.1.3. Inhibitory ACE

Leki z grupy inhibitoréow ACE zaleca sie u pacjentéw
z dysfunkcja LV lub niewydolnoscia serca, nadcisnieniem
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tetniczym lub cukrzyca (nalezy stosowac leki i dawkowanie
o udowodnionej skutecznosci). Leki z grupy ARB s wskaza-
ne u pacjentéw nietolerujacych inhibitoréw ACE [478-480,
530, 531].

5.9.1.4. Beta-adrenolityki

Beta-adrenolityki zaleca sie w przypadku braku prze-
ciwwskazah u pacjentdéw z zaburzong czynnosciag skurczo-
wa LV (LVEF < 40%). Nalezy stosowa¢ leki i dawkowanie
o udowodnionej skutecznosci [482-486]. Jak dotad, nie
przeprowadzono wspoétczesnego RCT, w ktérym oceniono
by leczenie beta-adrenolitykami u pacjentéw po przebyciu
NSTE-ACS i bez uposledzonej funkcji LV lub niewydolnosci
serca. W duzym badaniu obserwacyjnym typu propensity-mat-
ched u pacjentéw z rozpoznanym przebytym MI stosowanie
beta-adrenolityka nie powodowato obnizenia ryzyka zdarzer
CV lub $miertelnosci [532].

5.9.1.5. Leczenie antagonista receptora
mineralokortykoidowego

U pacjentéw po przebyciu NSTE-ACS z dysfunkcja LV
(LVEF < 40%) i niewydolnoscia serca lub cukrzyca zaleca
sie stosowanie antagonistéw aldosteronu. Wykazano, ze
stosowanie eplerenonu w tej grupie chorych po przebyciu
ACS powodowafo zmniejszenie chorobowosci i Smiertelnosci
(487, 488, 525].

5.9.1.6. Leczenie hipotensyjne

Zaleca sie stosowanie leczenia obnizajacego cisnienie
tetnicze (docelowe ci$nienie < 140/90 mm Hg) zgodnie
z wytycznymi European Society oh Hypertension (ESH)/ESC
dotyczacymi postepowania w nadcisnieniu tetniczym [533].

5.9.1.7. Leczenie obnizajace stezenie glukozy
u chorych na cukrzyce

Zagadnienie to wykracza poza tematyke prezentowanego
dokumentu i zostalo oméwione w niedawno opublikowanych
wytycznych [433]. Jako ogélng zasade nalezy przyja¢, ze im
bardziej zaawansowana choroba CV, im starszy pacjent, im
dtuzej trwa cukrzyca i im wiecej wystepuje choréb wspot-
istniejacych, tym mniej restrykcyjna powinna by¢ kontro-
la glikemii.

W karcie wypisowej pacjenta nalezy wymieni¢ kluczo-
we elementy i cele rehabilitacji kardiologicznej obejmujace
poradnictwo dotyczace aktywnosci fizycznej, poradnictwo
dotyczace diety/odzywiania sie, zaprzestania palenia tyto-
niu, kontroli masy ciata oraz docelowych wartosci lipidow
i ci$nienia tetniczego [534].

5.9.2. Zmiany stylu zycia i rehabilitacja
kardiologiczna

Nalezy rozwazy¢ wiaczenie chorego po przebytym NSTE-
-ACS w dobrze zorganizowane programy rehabilitacji kardio-
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logicznej/prewencji wtérnej. Moze to poprawi¢ stosowanie
sie pacjenta do schematu leczenia i sprzyja promowaniu
zmian stylu zycia, obejmujacych regularny wysitek fizyczny
i zaprzestanie palenia tytoniu, a takze umozliwia poradnic-
two w zakresie diety [521, 535]. Pacjentom po przebyciu
NSTE-ACS nalezy proponowac aerobowy trening wysitkowy
w ramach programu rehabilitacji kardiologicznej, z koniecz-
noscia oceny zaréwno wydolnosci fizycznej, jak i ryzyka
zwigzanego z wysitkiem fizycznym. Jesli to mozliwe, zaleca
sie regularny wysitek fizyczny 3 lub wiecej razy w tygodniu
i trwajacy 30 min w poszegélnych sesjach. Nalezy usilnie
zacheca¢ pacjentéw prowadzacych siedzacy tryb zycia do
rozpoczecia programéw treningowych o niskiej intensywnosci
po przeprowadzeniu odpowiedniej, zwigzanej z wysitkiem
fizycznym, stratyfikacji ryzyka. Zaprzestanie palenia tytoniu
jest wysoce skutecznym dziataniem skutkujacym zmniejsze-
niem chorobowosci i $miertelnosci u pacjentéw po przebytym
ACS [521, 536].

5.9.3. Zalecenia dotyczgce postepowania

w perspektywie dlugoterminowej po przebyciu
ostrego zespolu wiericowego bez uniesienia
odcinka ST

Zalecenia dotyczace postepowania w perspektywie
dfugoterminowej po przebyciu ostrego zespotu
wiencowego bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS)

Zalecenia (w punktach

5.2.9.i5.3.3. przedstawiono X Pismien-

Poziom® .
nictwo*

Klasa?

zalecenia dotyczace lecze-
nia przeciwzakrzepowego)

U wszystkich pacjentéw zaleca [536,
sie prowadzenie poradnictwa 537]

w zakresie zmiany stylu zycia

(obejmujacej zaprzestanie pa-

lenia tytoniu, regularny wysitek

fizyczny i zdrowga diete)

Zaleca sie rozpoczecie intensyw- (522,
nej terapii statyng tak szybko, jak 527, 528]
to tylko mozliwe — o ile nie ma

przeciwwskazah — i dtugotrwate

kontynuowanie leczenia

U pacjentéw z LVEF < 40% albo [478-
niewydolnoscig serca, nadci- -481,
$nieniem tetniczym lub cukrzyca 530, 531,
zaleca sie stosowanie inhibi- 538]

toréw ACE, chyba ze istnieja
przeciwwskazania. Leki z grupy
ARB mozna podawac alternatyw-
nie, zwlaszcza gdy inhibitory ACE
sg Zle tolerowane
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U pacjentéw z LVEF < 40%
zaleca sie rozpoczecie terapii
beta-adrenolitykiem, chyba ze

jest on przeciwwskazany

(487,
488, 525]

U pacjentéw z LVEF < 35% i nie-
wydolnoscia serca lub cukrzyca,
po przebyciu NSTE-ACS

i bez istotnej dysfunkgji nerek
lub hiperkaliemii¢, zaleca sie
zastosowanie antagonistow re-
ceptora mineralokortykoidowego,
najlepiej eplerenonu

Zaleca sie osiggniecie docelowej
warto$ci rozkurczowego cisnie-
nia tetniczego < 90 mm Hg

(< 85 mm Hg u chorych na
cukrzyce)

[535,
541-546]

W celu modyfikacji codzien-
nych przyzwyczajen i poprawy
przestrzegania zalecen dotycza-
cych leczenia nalezy rozwazy¢
uczestnictwo w dobrze zorgani-
zowanym programie rehabilitagji
kardiologicznej

U pacjentéw ze stezeniem chole- lla
sterolu frakcji LDL > 70 mg/d|

(= 1,8 mmol/l), mimo stosowania
maksymalnej tolerowanej dawki
statyny, nalezy rozwazy¢ dalsze
zmniejszenie stezenia choleste-
rolu frakcji LDL za pomoca leku
niebedacego statyna®

Nalezy rozwazy¢ osiggniecie do- lla
celowej wartosci skurczowego cis-

nienia tetniczego < 140 mm Hg

ACE — konwertaza angiotensyny; ARB — antagonista receptora angioten-
synowego; LDL — lipoproteiny o niskiej gestosci; LVEF — frakcja wyrzutowa
lewej komory

*Klasa zalecen

PPoziom wiarygodnosci danych

Pismiennictwo potwierdzajace zalecenia

d0soczowe stezenie kreatyniny < 221 umol/l (2,5 mg/dl) u mezczyzn i <
177 umol/l (2,0 mg/dl) u kobiet; osoczowe stezenie potasu < 5,0 mmol/l
‘W trakcie finalizowania niniejszych wytycznych to zalecenie dotyczyto
jedynie ezetimibu

6. Stopnie realizacji zalecen

Zmienno$¢ w realizowaniu strategii opartych na faktach
skutkuje wystapieniem istotnych réznic w wynikach. W kilku
duzych rejestrach wykazano niedostatki w leczeniu pacjentéw
z NSTE-ACS w poréwnaniu z zaleceniami w aktualnych wy-
tycznych. Czeste jest niewykorzystywanie metod leczniczych
opartych na faktach. Udowodniono, ze przestrzeganie wytycz-
nych koreluje z poprawa wynikéw leczenia pacjentéw z ACS,

1257



Marco Roffi et al.

Tabela 14. Stopnie realizacji zalecen u pacjentéw z ostrym
zespotem wiencowym bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS)

* Stosuj kwas acetylosalicylowy

* Stosuj tikagrelor/prasugrel/klopidogrel

* Stosuj fondaparinux/biwalirudyne/UFH/enoksaparyne

* Zastosuj beta-adrenolityk przy wypisaniu pacjenta z dysfunkgja LV

* Stosuj statyny

* Stosuj inhibitory ACE lub ARB u pacjentdw ze skurczowa dys-
funkcja LV lub niewydolnoscig serca, nadcisnieniem tetniczym
lub cukrzyca

* Zastosuj wczesne leczenie inwazyjne u chorych obcigzonych
ryzykiem umiarkowanym do wysokiego

» Zale¢ zaprzestanie palenia tytoniu/zastosuj poradnictwo

* Wiacz pacjenta w programy prewencji wtérnej/rehabilitacji
kardiologicznej

* Rozwdj regionalnych i/lub narodowych programéw w celu sys-
tematycznego pomiaru wskaznikdw efektywnosci i dostarczenie

informacji zwrotnych poszczegdlnym szpitalom

ACE — konwertaza angiotensyny; ARB — antagonista receptora angiotensy-
nowego; LV — lewa komora; UFH — heparyna niefrakcjonowana

ze zmniejszeniem $miertelnoéci wigcznie [550, 551]. Dlatego
poprawe wykorzystania wytycznych opartych na faktach nalezy
traktowac priorytetowo. Usilnie zacheca sie do statego moni-
torowania wskaznikéw efektywnosci w celu poprawy jakosci
leczenia i zminimalizowania nieuzasadnionych odstepstw od
opieki opartej na faktach. Konsekwentne stosowanie terapii
opartych na mocnych dowodach, zwtaszcza w przypadku wpro-
wadzenia kilku skutecznych metod leczenia, moze wywiera¢
silniejszy wptyw na rzeczywisty dobrostan sercowo-naczyniowy
niz obserwowany w wyselekcjonowanych populacjach chorych
z badar klinicznych. Takie programy wprowadzono z sukcesem
w kilku krajach, obejmujac Szwecje [the Swedish Web-system
for Enhancement and Development of Evidence-based care in
Heart disease Evaluated According to Recommended Therapies
(SWEDEHEART)], Wielka Brytanie [rejestr Myocardial Infarction
National Audit Project (MINAP)], Niemcy, Wiochy i Izrael na
szczeblu regionalnym lub w ramach okresowych programéw
w wielu innych krajach. Te programy oceny realizacji zalecen
sa rbwniez proponowane i rozwijane przez ESC poprzez
ciagly Rejestr ACS, w ramach programu Euro Heart Survey.
W tabeli 14 przedstawiono najbardziej przydatne wskazniki
do monitorowania i poprawy standardéw opieki w NSTEMI.

7. Podsumowanie strategii
postepowania

W punkcie tym podsumowano etapy diagnostyczne
i terapeutyczne oméwione w poprzednich punktach. Celem
byto podkreslenie najwazniejszych etapéw postepowania
u pacjentéw z NSTE-ACS. U kazdego poszczegblnego cho-
rego, przy podejmowaniu decyzji, nalezy wzia¢ pod uwage
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wywiad chorego (np. wiek, choroby wspétistniejace), objawy
kliniczne (np. czynne niedokrwienie mig$nia sercowego, nie-
stabilno$¢ hemodynamiczna lub elektryczna), wyniki uzyskane
podczas oceny wstepnej (tj. EKG, troponiny sercowe), ramy
czasowe i spodziewany bilans korzysci i ryzyka w odniesieniu
do dostepnych terapii (tj. farmakoterapii, oceny inwazyjnej,
rewaskularyzacji).

ETAP 1. OCENA POCZATKOWA

I DALSZE POSTEPOWANIE
Bol w klatce piersiowej lub inne nietypowe objawy

skfaniajg pacjenta do poszukiwania pomocy medycznej.

Wszyscy pacjenci z podejrzeniem NSTE-ACS muszg by¢

przyjeci na oddziat ratunkowy i poddani szybkiej ocenie

wykwalifikowanego lekarza. Opéznienie miedzy pierwszym
kontaktem medycznym a EKG powinno wynosi¢ < 10 min.

Nalezy monitorowac rytm serca u pacjenta (tab. 7).
Podstawa roboczej diagnozy NSTE-ACS i postepowania

poczatkowego powinny by¢ nastepujace parametry:

— charakterystyka bolu w klatce piersiowej, czas trwania
i jego utrzymywanie sie, jak rowniez badanie przed-
miotowe ukierunkowane na objawy (np. skurczowe
ci$nienie tetnicze, czynnos¢ serca, ostuchiwanie serca
i ptuc, klasyfikacja Killipa);

— ocena prawdopodobiefistwa CAD na podstawie cha-
rakterystyki bélu w klatce piersiowej, wieku, ptci, czyn-
nikéw ryzyka CV, rozpoznanej CAD i pozasercowych
objawéw miazdzycy;

— 12-odprowadzeniowe EKG (w celu wykrycia zmian
odcinka ST lub innych nieprawidtowosci sugerujacych
niedokrwienie lub martwice miesnia sercowego).

Na podstawie tych ustalei,, mozna przyporzadkowac
pacjenta do 1 z 4 roboczych rozpoznar:

— STEMI;

— NSTE-ACS z czynnym niedokrwieniem lub niestabil-
nych hemodynamicznie;

— NSTE-ACS bez czynnego niedokrwienia lub niestabilno-
Sci hemodynamiczne;j;

— NSTE-ACS mato prawdopodobny.

W odpowiednich wytycznych oméwiono leczenie pacjen-
téw ze STEMI [1]. Przypisywanie pacjenta do kategorii ‘NSTE-
-ACS mafo prawdopodobny’ powinno by¢ ostrozne, zwlaszcza
w odniesieniu do 0s6b z okreslonymi cechami, takimi jak
podeszty wiek oraz cukrzyca, i tylko wtedy, gdy oczywista jest
inna przyczyna. Poczatkowe leczenie powinno obejmowac
azotany (podjezykowo lubi.v.), jesli utrzymuje sie bol w klatce
piersiowej, nadcisnienie tetnicze lub niewydolnos¢ serca. Tlen
nalezy stosowa¢ wyfacznie w przypadku obnizenia saturacji
krwi < 90% lub zaburzen oddychania. Morfina (i.v. lub s.c.)
lub alternatywnie opioidy sa zarezerwowane dla pacjen-
tow z utrzymujacym sie silnym bélem w klatce piersiowe;j.
W przypadku pacjentéw z wciaz trwajacym boélem w klatce
piersiowej i nierozstrzygajacym zapisem EKG nalezy rozwazy¢
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wykonanie pilnego badania echokardiograficznego. Celem
tego postepowania jest wykluczenie alternatywnych rozpoznan
(w razie koniecznosci w potaczeniu z angio-CT), takich jak
zatorowo$¢ ptucna, zapalenie osierdzia lub rozwarstwienie
aorty. Jednoczesnie badanie to moze ugruntowac podejrzenie
NSTE-ACS (tj. poprzez uwidocznienie odcinkowych zaburzer
kurczliwosci). W przypadku aktywnego niedokrwienia lub
pogorszenia stanu hemodynamicznego (podejrzenie kliniczne
powinno by¢ potwierdzone w badaniu echokardiograficznym
poprzez uwidocznienie odcinkowych zaburzen kurczliwosci)
pacjenta nalezy poddac¢ pilnej koronarografii, bez wzgledu na
EKG lub wyniki biomarkeréw. Celem takiego postepowania
jest zapobieganie zagrazajacym zyciu arytmiom komorowym
i ograniczenie martwicy mie$nia sercowego. Badania krwi przy
przyjeciu powinny uwzglednia¢ co najmniej: troponiny ser-
cowe T lub I (najlepiej oznaczane za pomoca wysokoczutych
testow), kreatynine, hemoglobine, hematokryt, liczbe ptytek
krwi, stezenie glukozy i INR u pacjentdéw przyjmujacych VKA.
Whyniki oznaczei troponin powinny by¢ dostepne w ciagu
60 min, a oznaczenia troponin nalezy powtarza¢ po 1-3 go-
dzinach, jesli stosuje sie testy wysokoczute. Nalezy regularnie
ocenia¢ parametry zyciowe. W tabeli 7 przedstawiono wska-
z6wki dotyczace wyboru oddziatu w przypadku przyjecia do
szpitala. Pacjenci z podejrzeniem NSTE-ACS powinni by¢ ob-
serwowani na wielodyscyplinarnych oddziatach ratunkowych
lub oddziatach dla chorych z bélem w klatce piersiowej do
momentu potwierdzenia lub wykluczenia rozpoznania M. Jesli
potwierdzi sie NSTE-ACS, to nalezy wykona¢ lipidogram we
wczesnej fazie od przyjecia do szpitala. W przypadku trwaja-
cego niedokrwienia nalezy umiesci¢ elektrody defibrylatora
na ciele pacjenta i pozostawi¢ je do czasu wykonania pilnej
rewaskularyzacji. Zaleca sie, by ratownicy i pozostaly personel
medyczny zajmujacy sie opieka nad pacjentami z NSTE-ACS
mieli dostep do defibrylatora i byli przeszkoleni w zakresie
zaawansowanych zabiegbw resuscytacyjnych.

ETAP 2. WERYFIKACJA ROZPOZNANIA, OCENA
RYZYKA I MONITOROWANIE RYTMU SERCA

Z chwilg gdy poczatkowa ocena kliniczna, uzupetniona
o 12-odprowadzeniowe EKG i pierwszy pomiar troponin
sercowych, potwierdzi rozpoznanie NSTE-ACS, nalezy rozpo-
czat leczenie przeciwzakrzepowe (jak opisano w etapie 3.),
a takze terapie przeciwdtawicowa (tj. beta-adrenolityki
i azotany). Dalsze postepowanie z pacjentem zalezy od
odpowiedzi na leczenie przeciwdfawicowe i oceny ryzyka,
kt6re okresla sie ilosciowo za pomoca skali GRACE 2.0 (http://
/lwww.gracescore.org/WebSite/default.aspx?ReturnUrl=%2f),
jak réwniez od kolejnego pomiaru stezenia troponin (po
1-3 h, jesli stosuje sie testy wysokoczute). Echokardiografia
jest przydatna w identyfikowaniu zaburzer sugerujacych nie-
dokrwienie migsnia sercowego lub martwice (tj. odcinkowa
hipokineza lub akineza). Badanie to powinno by¢ wykonane
natychmiast u pacjentéw, u ktérych podejrzewa sie, Ze niesta-
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bilnos¢ hemodynamiczna moze wynikac¢ z przyczyn CV. Jedli
podejrzewa sie rozwarstwienie aorty lub zatorowos¢ ptucna,
to nalezy wykona¢ echokardiografie, oznaczy¢ dimer-D i wy-
kona¢ angio-CT, zgodnie z odpowiednimi wytycznymi [42,
43]. U pacjentéw z NSTEMI charakteryzujacych sie niskim
ryzykiem arytmii (tj. niespetniajacych zadnego z nastepuja-
cych kryteriéw: niestabilnos¢ hemodynamiczna, powazne
zaburzenia rytmu, LVEF < 40%, nieskuteczna reperfuzja,
dodatkowe krytyczne zwezenia w tetnicach wieficowych lub
powikfania zwiazane z PCl), nalezy rozwazy¢ monitorowanie
rytmu do 24 godzin lub do wykonania PCl (zaleznie od tego,
co nastapi szybciej). U pacjentéw z NSTEMI obciazonych
umiarkowanym do wysokiego ryzykiem wystapienia zaburzen
rytmu serca (tj. jesli wystepuje > 1 z ww. kryteriéw) nalezy
rozwazy¢ monitorowanie rytmu serca przez > 24 godziny.

ETAP 3. LECZENIE PRZECIWZAKRZEPOWE
Podstawa wyboru schematu leczenia przeciwzakrzepowe-
go w NSTE-ACS powinna by¢ przyjeta strategia postepowania
(tj. postepowanie zachowawcze vs. inwazyjne), jak rowniez
wybrana metoda rewaskularyzacji (PCl vs. CABG). Przy daw-
kowaniu lekéw przeciwzakrzepowych (tab. 8, 10, 11) nalezy
bra¢ pod uwage wiek pacjenta i funkcje nerek. Zaleca sie
zastosowanie ASA i antykoagulacji pozajelitowej. U pacjentéw
zakwalifikowanych do leczenia zachowawczego i nieobcia-
zonych wysokim ryzykiem krwawienia zaleca sie podawanie
tikagreloru (preferowany w stosunku do klopidogrelu) z chwilg
ustalenia rozpoznania NSTEMI. W odniesieniu do pacjentéw
zakwalifikowanych do strategii inwazyjnej wciaz wystarczajaco
nie zbadano kwestii optymalnego czasu podania tikagreloru
(preferowany w stosunku do klopidogrelu). Natomiast prasugrel
zaleca sie dopiero po koronarografii, przed wykonaniem PCI.

ETAP 4. STRATEGIA INWAZYJNA
W przypadku koronarografii, i w razie koniecznosci — re-
waskularyzacji, zaleca sie przeprowadzenie zabiegu z dostepu
przez tetnice promieniowa. W tabeli 12 przedstawiono strate-
gie stuzace zmniejszeniu powikfar krwotocznych zwiazanych
z PCI. Czas wykonania koronarografii (wyliczony od momentu
pierwszego kontaktu medycznego) mozna podzieli¢ na 4 kate-
gorie, na podstawie profilu ryzyka poszczegélnych pacjentéw,
jak przedstawiono w tabeli 13 i rycinie 6.
— Pilna strategia inwazyjna (< 2 h). Poréwnywalnie
z postepowaniem w STEMI te strategie nalezy wdrozy¢
u pacjentéw z utrzymujacym sie niedokrwieniem, charak-
teryzujacym sie przynajmniej jednym kryterium bardzo
wysokiego ryzyka. Osrodki niemajace ustalonych progra-
mow leczenia pacjentéw ze STEMI powinny bezzwtocz-
nie przekazywac takich pacjentéw do innych szpitali.
— Woczesna strategia inwazyjna (< 24 h). Wiekszos¢
pacjentéw z tej grupy odpowiada na poczatkowa far-
makoterapie, lecz osoby te charakteryzuje podwyzszone
ryzyko i wymagaja wczesnej koronarografii, a nastepnie
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rewaskularyzacji. Pacjenci kwalifikuja sie do tej grupy,
jesli spetniaja przynajmniej jedno kryterium wysokiego
ryzyka. Oznacza to koniecznos¢ odpowiednio szybkiego
przekazania (do o$rodkéw inwazyjnych — przyp. red.)
pacjentéw przyjmowanych poczatkowo do szpitali bez
pracowni hemodynamiczne;j.

— Strategia inwazyjna (< 72 h). Jest to maksymalne zaleca-
ne opdznienie do wykonania koronarografii u pacjentéw
bez nawrotu objawéw, lecz ze spetnionym przynajmniej
jednym kryterium umiarkowanego ryzyka. Pilne przeka-
zanie do szpitala z pracownia hemodynamiczna nie jest
konieczne, lecz nalezy sie stara¢ wykona¢ koronarografie
w zalecanym czasie 72 godzin.

— Selektywna strategia inwazyjna. Pacjenci bez nawrotu
bolu w klatce piersiowej, bez cech niewydolnosci serca,
bez nieprawidfowosci w poczatkowym lub kolejnych
zapisach EKG i bez wzrostu wartosci troponin sercowych
(najlepiej oznaczonych testami wysokoczutymi) cha-
rakteryzuja sie niskim ryzykiem kolejnych zdarzer CV.
W tym przypadku, przed podjeciem decyzji o strategii
inwazyjnej, zaleca sie wykonanie nieinwazyjnej proby
obciazeniowej (najlepiej z obrazowaniem) w celu wy-
wotania niedokrwienia.

ETAP 5. SPOSOBY REWASKULARYZAC]I

Z uwagi na brak odpowiednio zaplanowanych badan
zalecenia dotyczace PCl i CABG u ustabilizowanych pacjen-
tow z NSTE-ACS sa podobne do zalecet w stabilnej CAD.
U pacjentéw z zajeciem pojedynczego naczynia metoda
pierwszego wyboru jest PCl z implantacjg stentu w obrebie
zmiany odpowiedzialnej za niedokrwienie. W przypadku
pacjentéw z chorobga wielonaczyniowa nalezy indywidualizo-
wac decyzje o wykonaniu PCl lub CABG poprzez konsultacje
w obrebie kardiogrupy. Podejscie sekwencyjne, ztozone z le-
czenia zmiany odpowiedzialnej za niedokrwienie za pomoca
PCl, a nastepnie elektywnego CABG, po uzyskaniu dowoddw
na niedokrwienie i/lub FFR pozostatych zmian, moze by¢
korzystne u wybranych pacjentéw. U chorych otrzymujacych
pojedynczy lek przeciwptytkowy (ASA) i poddawanych PCl za-
leca sie dotaczenie inhibitora P2Y , (prasugrelu lub tikagreloru
bardziej niz klopidogrelu). Podstawa wyboru antykoagulantu
powinno by¢ ryzyko niedokrwienia oraz krwawienia i nie
nalezy zmienia¢ leku w trakcie PCI. Pacjentom leczonym
wstepnie fondaparinuxem nalezy dodatkowo poda¢ UFH
przed PCI. U pacjentéw, ktérzy nie otrzymali antykoagulantu,
powinno sie rozwazy¢ biwalirudyne. Jesli zaplanowano CABG,
a pacjent otrzymuje inhibitor P2Y,,, to nalezy zaprzesta¢
stosowania leku i odfozy¢ operacje, jezeli pozwalaja na to
stan kliniczny i obraz koronarograficzny chorego. Jesli koro-
narografia nie wskazuje na zadne mozliwosci rewaskularyzagiji
ze wzgledu na zasieg zmian i/lub zty, dystalny odptyw, to
nalezy zintensyfikowa¢ farmakoterapie ukierunkowang na
opanowanie dolegliwosci dfawicowych.
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ETAP 6. WYPISANIE ZE SZPITALA
I POSTEPOWANIE PO WYPISANIU

Cho¢ wiekszos¢ niekorzystnych zdarzen w NSTE-ACS
wystepuje we wczesnym okresie, to ryzyko Ml lub zgonu
pozostaje podwyzszone przez kilka miesiecy. Intensywna
modyfikacja czynnikéw ryzyka i zmiana stylu zycia sg zalecane
u wszystkich pacjentéw po przebyciu NSTE-ACS. Zakwalifiko-
wanie chorego do programu rehabilitacji kardiologicznej po
wypisaniu moze poprawiac przestrzeganie zaleconych sche-
matéw medycznych przez pacjenta i wspomaga¢ modyfikacje
czynnikow ryzyka oraz wiaze sie z poprawa wynikéw leczenia.

8. Luki w dowodach

— Okreslenie znaczenia testow genetycznych w celu
indywidualizacji terapii i docelowo poprawy wynikéw
leczenia pozostaje kwestig do ustalenia.

— Zaréwno czute, jak i wysokoczute testy troponin ser-
cowych wykazuja lepsza dokfadnos¢ diagnostyczna niz
konwencjonalne oznaczenia, nie wiadomo natomiast,
czy testy wysokoczute maja istotng klinicznie przewage
nad testami czutymi i czy istnieja istotne klinicznie réznice
miedzy ré6znymi testami wysokoczutymi. Zwiekszajaca sie
warto$¢ kopeptyny w stosunku do wysokoczutych testow
troponin wymaga dalszego wyjasnienia.

— Skutecznosc¢ algorytmu , 1 h” w celu potwierdzenia badz
wykluczenia ostrego Ml u pacjentéw z bélem w klatce
piersiowej, w warunkach oddziatu ratunkowego, nie byta
oceniana w ramach RCT. Optymalne postepowanie u pa-
cjentéw przypisanych do ‘strefy obserwacji’ zgodnie z al-
gorytmem 1 h” wymaga odpowiedniego zdefiniowania.

— Okreslenie znaczenia angio-CT jako narzedzia do wyklu-
czenia ostrego Ml w warunkach oddziatu ratunkowego
wymaga ponownej oceny w kontekscie stosowania
wysokoczutych testéw troponin sercowych.

— Pozadane byloby opracowanie pojedynczej skali ryzyka,
ktéra pozwalataby oceni¢ zaréwno ryzyko niedokrwien-
ne, jak i krwotoczne.

— Okreélenie znaczenia beta-adrenolitykéw w trakcie
NSTE-ACS i po takim epizodzie u pacjentéw z pra-
widfowa lub fagodnie obnizong funkcja LV wymaga
dalszych badan.

— Zdefiniowania wymaga optymalny czas podania tika-
greloru u pacjentéw zakwalifikowanych do strategii in-
wazyjnej.

— Konieczne sa dodatkowe dane w celu ustalenia optymal-
nego okresu DAPT po implantacji stentu.

— Nalezy przyspieszy¢ opracowanie antidotum w celu nor-
malizacji hemostazy u pacjentéw z czynnym powaznym
krwawieniem leczonych inhibitorami P2Y,, lub NOAC.

— Okreélenie bezpieczenstwa, skutecznosci i optymalnego
czasu trwania potaczonej doustnej terapii antykoagu-
lantem i lekami przeciwptytkowymi u pacjentéw ze
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wskazaniami do dtugotrwatej doustnej antykoagulacji + tikagrelor (180 mg dawka nasy-

wymaga przeprowadzenia dalszych badar. cajaca, 90 mg 2 x/d.) jest lekiem
— W kilku RCT poréwnano CABG i PCI w populacji obej- zalecanym, w przypadku braku
mujacej gléwnie pacjentéw ze stabilng wielonaczyniowa przeciwwskazar¢, u wszystkich
CAD, brakuje natomiast wspoéfczesnych badai poréw- pacjentow z grupy umiarkowanego
nawczych dotyczacych NSTE-ACS. do wysokiego ryzyka zdarzen niedo-
— Ocena przydatnosci kierowania sie wartoscig FFR przy krwiennych (np. z podwyzszonym
wykonywaniu PCl w NSTE-ACS wymaga przeprowadze- stezeniem troponin sercowych),
nia odpowiednich badar. bez wzgledu na poczatkowa
— Wystapienie p6Znych incydentéw CV, mimo optymalnej strategie leczenia i obejmuje
farmakoterapii obejmujacej inhibitory P2Y, , i statyny, wy- pacjentow wezesniej leczonych
maga powtérnej oceny patofizjologii tych niekorzystnych Klopidogrelem (ktory nalezy
zdarzen i innowacyjnych strategii prewencji. odstawi¢ w momencie rozpoczecia
— Trwaja badania kliniczne analizujace, czy istotne obni- leczenia tikagrelorem)
zenie cholesterolu frakgji LDL lub terapia immunomo- * prasugrel (dawka nasycajaca 60 mg,
dulujaca [np. inhibicja PCSK-9 (konwertaza biatkowa dawka dobowa 10 mg) jest zalecany
subtilizyny/kexiny typu 9), intensywne hamowanie biatka u pacjentow, ktdrych zakwalifiko-
transportujacego estry cholesterolu (CETP), metotreksat wano do PCl, jesli nie ma przeciw-
lub przeciwciata monoklonalne anty-IL1-beta]l w pota- wskazaf’
czeniu z maksymalnym tolerowanym leczeniem statyna * klopidogrel (dawka nasycajaca 300
moze poprawia¢ rokowanie odlegte. 600 mg, dawka dobowa 75 mg)

— Istnieje potrzeba okreslenia optymalnego punktu odciecia jest zalecany u pacjentow, ktdrzy

hemoglobiny/hematokrytu, ktéry powinien skfania¢ do
przetoczenia krwi u pacjentéw z NSTE-ACS i niedo-
krwistoscia.

nie mogg otrzymywac tikagreloru
lub prasugrelu lub ktérzy wymagaja
doustnej antykoagulagji

4 | Nie zaleca sie stosowania prasugrelu
u pacjentéw, u ktérych nie jest znana

9. Gléwne przeSlania WytycznyCh anatomia tetnic wieicowych

Strategia inwazyjna

5 | Pilna strategia inwazyjna (< 2 h)

|Zalecenia | Klasa® | Poziom®

jest zalecana u pacjentéw spetniaja-

Rozpoznanie

cych > 1 kryterium bardzo wysokiego

1 | Reelohljiny ot ed Ol ryzyka: niestabilno$¢ hemodynamiczna

i 3 h, zaleca sie stosowanie szybkiego T e R
jacy lub utrzymujacy sie bél w klatce

piersiowej oporny na farmakoterapie;

protokotu potwierdzenia lub wyklu-
czeniaw 0 hi 1 h, jedli dostepne sg
wysokoczute testy troponin sercowych

. arytmie zagrazajace zyciu lub zatrzyma-
z walidowanym algorytmem 0 h/1 h. . . ; S
nie krazenia; mechaniczne powikfania

Jedli 2 poczatkowe oznaczenia troponin . » .
poczq P MI; ostra niewydolno$¢ serca z dtawicg

56 STl lee, &S ity oporna na leczenie lub zmianami odcin-

nadal sugeruje ACS, to wskazane jest ) . . .
ka ST, nawracajace, dynamiczne zmiany

wykonanie dodatkowego oznaczenia odcinka ST lub zatamka T, zwtaszcza
przebiegajace z przemijajgcym

uniesieniem odcinka ST

troponin po 3-6 h

2 | Zaleca sie wykonanie echokardiografii
w celu oceny funkcji globalnej i odcinko-
wej LV i potwierdzenia lub wykluczenia

6 | Wczesna strategia inwazyjna (< 24 h)
jest zalecana u pacjentow spetniaja-
cych > 1 z nastepujacych kryteridw
wysokiego ryzyka: wzrost lub spadek

rozpoznan réznicowych

Leczenie przeciwptytkowe

3 | Zaleca sie stosowanie inhibitora wartosci troponin sercowych wska-

P2Y,, w potaczeniu z kwasem acetylo- zujgcych na MI; dynamiczne zmiany
odcinka ST lub zatamka T (objawowe
lub nieme klinicznie); punktacja w skali

GRACE > 140

salicylowym przez 12 miesiecy, chyba
Ze istniejg przeciwwskazania, takie jak

nadmierne ryzyko krwawienia
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Poziom®

Zalecenia Klasa?

7 | Strategia inwazyjna (< 72 h) jest zaleca- | A
na u pacjentéw spefniajacych > 1 z na-
stepujacych kryteriéw umiarkowane-
go ryzyka:
*  cukrzyca
* niewydolno$¢ nerek
(eGFR < 60 ml/min/1,73 m?)
* LVEF < 40% lub zastoinowa niewy-
dolnos¢ serca
* wczesna dfawica pozawatowa
* niedawno przebyta PCl
* przebyte CABG
* punktacja w skali GRACE 109-140

Rewaskularyzacja tetnic wiencowych

8 | W osrodkach z doswiadczeniem

w wykonywaniu zabiegéw z dostepu
przez tetnice promieniowa zaleca sie
stosowanie dostepu promieniowego do
przeprowadzenia koronarografii i PC|

9 | U pacjentéw z wielonaczyniowg CAD
podstawa strategii rewaskularyzagji
(np. PCl ad hoc zmiany odpowiedzialnej
za niedokrwienie, PCl wielu naczyn,
CABG) powinny by¢ stan kliniczny

i choroby wspotistniejace, a takze
nasilenie choroby (z uwzglednieniem
rozmieszczenia, charakterystyki zmian
w koronarografii, punktacji w skali
SYNTAX) zgodnie z protokofem
lokalnej kardiogrupy

Wtérna prewencja sercowo-naczyniowa

10 | Nalezy jak najszybciej rozpoczac
intensywne leczenie statynami, chyba
ze jest przeciwwskazane, i stosowac je

przewlekle

ACS — ostry zespdt wiencowy; CABG — pomostowanie aortalno-wien-
cowe; CAD — choroba wiencowa; eGFR — szacowany wskaznik filtragji
ktebuszkowej; GRACE — Global Registry of Acute Coronary Events; LV —
lewa komora; LVEF — frakcja wyrzutowa lewej komory; Ml — zawat serca;
PCl — przezskdrna angioplastyka wiencowa; SYNTAX — SYNergy between
percutaneous coronary intervention with TAXus and cardiac surgery

*Klasa zalecen

PPoziom wiarygodnosci danych

Przeciwwskazania do stosowania tikagreloru: krwawienie wewnatrz-
czaszkowe w wywiadzie lub aktywne krwawienie. Przeciwwskazania do
stosowania prasugrelu: krwawienie wewnatrzczaszkowe w wywiadzie, udar
niedokrwienny mézgu lub przemijajacy napad niedokrwienny w wywiadzie
albo aktywne krwawienie; prasugrel jest ogdlnie niezalecany u pacjentéw
w wieku > 75 lat lub z masg ciata < 60 kg

10. Podziekowania

JesteSmy ogromnie wdzieczni Veronice Dean, Nathalie
Cameron, Catherine Despres i catemu zespotowi ESC do
spraw Praktycznych Wytycznych za ich bezcenne wsparcie
w trakcie catego projektu.
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11. Dodatek

Komisja ESC do spraw Wytycznych Postepowania
(CPG): Jose Luis Zamorano, przewodniczacy (Hiszpania),
Victor Aboyans (Francja), Stephan Achenbach (Niemcy),
Stefan Agewall (Norwegia), Lina Badimon (Hiszpania), Gonzalo
Barén-Esquivias (Hiszpania), Helmut Baumgartner (Niemcy),
Jeroen ). Bax (Holandia), Héctor Bueno (Hiszpania), Scipione
Carerj (Wlochy), Veronica Dean (Francja), Cetin Erol (Turcja),
Donna Fitzsimons (Wielka Brytania), Oliver Gaemperli (Szwaj-
caria), Paulus Kirchhof (Wielka Brytania/Niemcy), Philippe
Kolh (Belgia), Patrizio Lancellotti (Belgia), Gregory Y.H. Lip
(Wielka Brytania), Petros Nihoyannopoulos (Wielka Bryta-
nia), Massimo F. Piepoli (Wtochy), Piotr Ponikowski (Polska),
Marco Roffi (Szwajcaria), Adam Torbicki (Polska), Antonio
Vaz Carneiro (Portugalia), Stephan Windecker (Szwajcaria).

Narodowe towarzystwa kardiologiczne wchodzace
w sktad ESC, ktére byty aktywnie zaangazowane w proces
recenzowania ,Wytycznych ESC dotyczacych postepowania
w ostrych zespotach wieficowych bez przetrwatego uniesienia
odcinka ST w 2015 roku”:

Armenia: Armenian Cardiologists Association, Aram
Chilingaryan; Austria: Austrian Society of Cardiology, Franz
Weidinger; Azerbejdzan: Azerbaijan Society of Cardiology,
Ruslan Najafov; Belgia: Belgian Society of Cardiology, Peter R.
Sinnaeve; Bo$nia i Hercegowina: Association of Cardiologists
of Bosnia & Herzegovina, Ibrahim Terzi¢; Bulgaria: Bulgarian
Society of Cardiology, Arman Postadzhiyan; Chorwacja: Cro-
atian Cardiac Society, Davor Milici¢; Cypr: Cyprus Society of
Cardiology, Christos Eftychiou, Christos Eftychiou; Czechy:
Czech Society of Cardiology, Petr Widimsky; Dania: Danish
Society of Cardiology, Lia Bang; Egipt: Egyptian Society of
Cardiology, Adel El Etriby; Estonia: Estonian Society of Car-
diology, Toomas Marandi; Finlandia: Finnish Cardiac Society,
Mikko Pietild; Francja: French Society of Cardiology, René
Koning; Grecja: Hellenic Cardiological Society, Kostantinos
Tsioufis; Gruzja: Georgian Society of Cardiology, Alexander
Aladashvili; Hiszpania: Spanish Society of Cardiology, José
A. Barrabés; Holandia: Netherlands Society of Cardiology,
Ron J.G. Peters; Islandia: Icelandic Society of Cardiology,
Thorarinn Guonason; lzrael: Israel Heart Society, Shlomi
Matetzky; Kazachstan: Association of Cardiologists of Ka-
zakhstan, Aisulu Mussagaliyeva; Kirgistan: Kyrgyz Society of
Cardiology, Medet Beishenkulov; Litwa: Lithuanian Society of
Cardiology, Pranas Serpytis; Luksemburg: Luxembourg Society
of Cardiology, Bruno Pereira; totwa: Latvian Society of Cardio-
logy, Gustavs Latkovskis; Macedonia (FYROM): Macedonian
Society of Cardiology, Sasko Kedev; Malta: Maltese Cardiac
Society, Caroline Jane Magri; Maroko: Moroccan Society of
Cardiology, Saadia Abir-Khalil; Motdawia: Moldavian Society
of Cardiology, Aurel Grosu; Niemcy: German Cardiac Socie-
ty, Franz-Josef Neumann; Norwegia: Norwegian Society of
Cardiology, Alf Inge Larsen; Polska: Polish Cardiac Society,
Andrzej Budaj; Portugalia: Portuguese Society of Cardiology,
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Jorge M. Vieira Mimoso; Rosja: Russian Society of Cardiology,
Oleg Averkov; Rumunia: Romanian Society of Cardiology,
Carmen Ginghina; Serbia: Cardiology Society of Serbia, Milan
A. Nedeljkovic; Stowacja: Slovak Society of Cardiology, Martin
Studencan; Szwajcaria: Swiss Society of Cardiology, Hans
Rickli; Szwecja: Swedish Society of Cardiology, Claes Held;
Tunezja: Tunisian Society of Cardiology and Cardio-Vascular
Surgery, Mohamed Sami Mourali; Turcja: Turkish Society
of Cardiology, Enver Atalar; Ukraina: Ukrainian Association
of Cardiology, Alexander Parkhomenko; Wegry: Hungarian
Society of Cardiology, David Becker; Wielka Brytania: British
Cardiovascular Society, Neil Swanson; Wilochy: Italian Fede-
ration of Cardiology, Leonardo Bolognese.

*Afiliacje koordynatoréw sekgcji:

Jean-Philippe Collet, ACTION study Group, Institut de
Cardiologie, INSERM_UMRS 1166, Pitié-Salpétriere Hospital
(AP-HP), Sorbonne Universités UPMC (Paris 6), F-75013 Paris,
France, tel.: +33 1 42 16 30 13, faks: +33 1 42 16 29 31,
e-mail: jean-philippe.collet@psl.aphp.fr

Christian Mueller, Department of Cardiology, University
Hospital Basel, Petersgraben 4, CH-4031 Basel, Switzerland,
tel.: +41 61 265 25 25, faks: +41 61 265 53 53, e-mail:
christian.mueller@usb.ch

Marco Valgimigli: Thoraxcenter, Erasmus MC, s Grav-
endijkwal 230, 3015 CE Rotterdam, The Netherlands,
tel. +31 10 7033938, faks: +31 10 7035258, e-mail:
m.valgimigli@erasmusmc.nl

12. Dodatek internetowy

i materiaty uzupetniajace

Wszystkie tabele z dodatku internetowego sa dostep-
ne pod adresem: http://www.escardio.org/Guidelines-&-
-Education/Clinical-Practice-Guidelines/Acute-Coronary-
Syndromes-ACS-in-patients-presenting-without-persistent-
ST-segm.

Pod tym samym adresem znajduja sie réwniez pytania
i odpowiedzi w ramach materiatéw uzupetniajacych do ni-
niejszych wytycznych.

2.1. DEFINICJE, PATOFIZJOLOGIA

I EPIDEMIOLOGIA
2.1.3. Patofizjologia i epidemiologia

Uwaza sie, ze pekniecie lub nadzerka blaszki, z nakta-
dajaca sie na nie zakrzepica, jest gtéwnym mechanizmem
rozpoczynajacym ACS. Stan zapalny odgrywa kluczowa role
w destabilizacji blaszki miazdzycowej. Wciaz jednak nie
wiadomo, co jest bodZcem wywotujacym ostry stan zapalny
[14, 15]. Akywacja ptytek krwi i ich agregacja na ekspono-
wanej, trombogennej powierzchni peknietej blaszki stanowig
wczesny, istotny etap w patogenezie ACS [15, 16]. Aktywo-
wane plytki uwalniaja substancje prozapalne i mitogeny do
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mikrosrodowiska, przede wszystkim powodujac zmiane wta-
Sciwosci chemotaktycznych, adhezyjnych i proteolitycznych
w obrebie $rédbfonka [16]. Zdrowy $rédbfonek naczyniowy
uwalnia prostacykline i tlenek azotu, ktére hamujag aktywacje
i agregacje ptytek krwi. Prawdopodobnie te mechanizmy,
zapobiegajace powstawaniu skrzeplin na srédbtonku, ogra-
niczaja zasieg i czas trwania aktywacji ptytek w odpowiedzi
na uszkodzenie naczynia [16]. Hipoteza ta wyjasniataby, dla-
czego jedynie maty odsetek nieprawidtowych blaszek moze
wywota¢ objawy, podczas gdy wiekszo$¢ ulega procesowi
bezobjawowego gojenia. Epizodyczny charakter aktywacji
ptytek, potegowany przejsciowym wzrostem syntezy trombok-
sanu, jest zgodny z koncepcja zakrzepicy w obrebie blaszki
miazdzycowej w krazeniu wieficowym. W tej koncepcji
zakrzepica jest uznawana za dynamiczny proces, w ktérym
w nieprawidtowej blaszce zachodzg powtarzajace sie epizo-
dy powstawania skrzepliny i jej fragmentacji [16]. W korcu
odcinkowy lub rozlany skurcz prawidtowych lub zmienionych
miazdzycowo tetnic wieficowych moze wywota¢ ACS. Proces
ten jest w gféwnej mierze wywotany przez bodziec powodu-
jacy skurcz naczyn, ktéry dziata na nadreaktywna miesniowke
gladka w obrebie naczyn.

W ostatniej dekadzie odsetek STEMI ulegt istotnemu
zmniejszeniu, natomiast czesto$¢ NSTEMI nieznacznie wzrosta
[17]. Wydaje sie, ze pacjentéw z NSTEMI cechuje mniejsza
$miertelnos¢ w obserwacji krétkoterminowej niz chorych ze
STEMI. Po roku lub 2 latach odsetki zgonéw w obu grupach
sa poréwnywalne. Prawdopodobnie wynika to z réznic
w wyjéciowej charakterystyce, obejmujacych starszy wiek
i czestsze wystepowanie choréb wspétistniejacych w populacji
pacjentéw z NSTEMI [18-20].

3.3. METODY DIAGNOSTYCZNE
3.3.3. Algorytmy wykluczajqce i potwierdzajqce
rozpoznanie

Patrz Dodatkowa Tabela 5.

5.1. FARMAKOTERAPIA NIEDOKRWIENIA
5.1.4. Inne klasy lekow

Diltiazem i werapamil wykazuja podobna skutecz-
no$¢ w zmniejszaniu objawéw i wydaja sie w tym zakresie
réwnowazne z beta-adrenolitykami [121, 122]. W latach
80. XX wieku w jednym badaniu poréwnano nifedipine
z metoprololem u pacjentéw z UA. Ze wzgledu na znacznie
zwiekszona liczbe ponownych MI w grupie leczonej nife-
diping badanie przedwczesnie zakoficzono. W badaniach
poréwnujacych werapamil z placebo wykazano natomiast
istotne zmniejszenie odsetka nagtych zgonéw, ponownego
Ml i $miertelnosci ogblnej, zwtaszcza wsroéd pacjentow
z zachowang funkncja LV [123, 124]. W badaniu Metabolic
Efficiency With Ranolazine for Less Ischaemia in Non-ST-Ele-
vation Acute Coronary Syndromes (MERLIN) dowiedziono,
ze ranolazyna — lek zapobiegajacy przetadowaniu komoérek
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Dodatkowa Tabela 5. Charakterystyka algorytméw 0 h/3 hi 0 h/1 h

Algorytm 0 h/3 h  Algorytm 0 h/1 h

Ujemna wartos¢ 98-100% 98-100%
predykcyjna dla
ostrego Ml
Dodatnia warto$¢ Nieznana, zalezy od 75-80%
predykcyjna dla delty zmiany i rodza-
ostrego Ml ju oznaczenia
Skuteczno$¢ ++ +++
Wykonalnos¢ +4; wymaga +4++
zastosowania skali
GRACE
Wyzwania U wielu pacjen- Punkty odciecia
téw nie mozna zalezg od rodzaju
wiarygodnie ocenic testu i roznig sie
poczatku bélu w odniesieniu do
99. percentyla
Walidacja w duzych + +4++
badaniach wielo-
osrodkowych
Dodatkowe zalety Juz stosowany Krétszy czas do
klinicznie podjecia decyzji

GRACE — Global Registry of Acute Coronary Events; Ml — zawat serca
aSkutecznosé mierzono za pomoca odsetka kolejnych pacjentéw z bolem
w klatce piersiowej, ktérych zakwalifikowano do grup z potwierdzonym lub
wykluczonym Ml (tj. w przyblizeniu 60% dla algorytmu 0 h/3 h i w przybli-
Zeniu 75% dla algorytmu 0 h/1 h)

wapniem w niedokrwieniu — u 3279 pacjentéw z NSTE-ACS
nie powodowat zmniejszenia czestosci powaznych zdarzef
sercowych w poréwnaniu z placebo. W badaniu tym wy-
kazano jednak, ze ranolazyna powodowata zmniejszenie
odsetka nawrotéw niedokrwienia [125]. Mozna rozwazy¢
stosowanie antagonistdw wapnia i ranolazyny u pacjentow,
ktérych nie mozna podda¢ skutecznej rewaskularyzacji,
a mimo stosowania beta-adrenolityku wystepuje u nich
dfawica. W dfawicy naczynioskurczowej mozna stosowac
wszystkie rodzaje antagonistéw wapnia [63].

5.2. HAMOWANIE FUNKC]JI PLYTEK KRWI
5.2.4. Monitorowanie inhibitoréw P2Y ,

W badaniu Assessment of Dual AntiPlatelet Therapy with
Drug-Eluting Stents (ADAPT-DES), ktére byto duzym projektem
dotyczacym oceny funkgji ptytek krwi, blisko 50% incydentow
zakrzepicy w stencie w okresie 30 dni po PCI mozna byfo
przypisa¢ wysokiej reaktywnosci ptytek krwi [167]. Okreslono,
ze reaktywnos¢ plytek w trakcie leczenia jest niezaleznym
czynnikiem predykcyjnym wystapienia kolejnych incydentow
niedokrwiennych. Dostosowywanie dawkowania lekéw prze-
ciwplytkowych do wynikéw oceny funkgji ptytek nie wiazato
sie jednak z poprawa wynikéw leczenia po PCl [168-170].
Obecnie ocene funkgji ptytek krwi przeprowadza sie w celu
ustalenia hamowania P2Y,, u os6b w podesztym wieku,
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obciazonych zaréwno ryzykiem krwawienia, jak i zdarzen
niedokrwiennych (NCT01538446). Zmiennos$¢ genetyczna
wchtaniania i metabolizmu klopidogrelu jest kluczowym czyn-
nikiem odpowiedzialnym za wysoce zmienne powstawanie
jego aktywnego metabolitu. Wydaje sie, ze szczegblne znacze-
nie ma dwuetapowy, watrobowy, zalezny od CYP metabolizm
oksydacyjny proleku. Analizy farmakogenomiczne pozwolity
na identyfikacje wariant6éw alleli typu utraty funkgji (LoF) CYP
2C19. Wykazano, ze allel 2C19*2 jest dominujacym genetycz-
nym wyznacznikiem zmiennosci dziafania przeciwptytkowego
klopidogrelu. Udowodniono, ze nosicieli tego wariantu cechuja
nizszy poziom aktywnego metabolitu, wyZszy stopieri reaktyw-
nosci plytek i wieksza czesto$¢ zdarzer CV [145, 171-173]. Sa
juz dostepne szybkie i doktadne testy genetyczne pozwalajace
na identyfikacje tych alleli. Testy te mozna wykonywac¢ w miej-
scu $wiadczenia opieki medycznej. Wciaz bez odpowiedzi po-
zostaje pytanie o znaczenie stosowania takich testow w zakresie
selekgji pacjentdw i o to, czy spersonalizowane leczenie oparte
na genotypowaniu ma korzystny wptyw na kliniczne efekty
i koszty leczenia [174]. European Medicines Agency (EMA)
i amerykanska agencja Food and Drug Administration (FDA)
sformutowaly ostrzezenia dotyczace ostabionego dziatania
klopidogrelu w potaczeniu z inhibitorami pompy protonowej,
zwlaszcza z omeprazolem i esomeprazolem, ktére ograniczaja
metaboliczng aktywacje klopidogrelu. Badania farmakodyna-
miczne, lecz nie badania kliniczne stuzace ocenie wynikéw
leczenia, dostarczaja dowodéw na korzysci ze stosowania now-
szych inhibitoréw pompy protonowej, takich jak pantoprazol
zamiast omeprazolu, w celu unikniecia tych niekorzystnych
interakgji lekowych [175]. Obecnie nie mozna zalecac testow
genetycznych w rutynowej praktyce klinicznej ze wzgledu na
niewystarczajace dane prospektywne. Podsumowujac, ocena
funkgji ptytek lub badania genetyczne moga by¢ rozwazone
u wybranych pacjentéw leczonych klopidogrelem, obejmujac
osoby z wywiadem zakrzepicy w stencie, podejrzeniem niesto-
sowania sie do zalecen, jak réwniez utrzymujaca sie w trakcie
leczenia wysoka reaktywnoscig ptytek krwi lub obcigzone
wysokim ryzykiem krwawienia w przypadku implantacji sten-
tow w obrebie krytycznych segmentéw tetnic wiericowych
(np. w pniu lewej tetnicy wiericowe;).

5.2.6. Czas trwania podwdjnej terapii
przeciwplytkowej
Patrz Dodatkowa Tabela 9.

5.2.7. Inhibitory glikoproteiny IIb/Illa
5.2.7.1. Wczesniejsze (ang. upstream)
a zwiazane z procedura podawanie leku

W badaniu ACUITY poddano ocenie odroczone selek-
tywne podawanie jakiegokolwiek inhibitora GP Ilb/llla (tylko
podczas PCI) z rutynowym wcze$niejszym (przed procedura)
stosowaniem wyzej wspomnianego leku u 9207 pacjentéw
z NSTE-ACS [198]. Odroczona selektywna strategia wiazata
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sie z istotnie mniejsza czestoscia powaznych, niezwiazanych
z CABG, krwawien w obserwacji 30-dniowej [4,9% vs. 6,1%;
RR 0,80 (95% Cl 0,67-0,95); p = 0,009]. Nie stwierdzono
istotnych réznic w zakresie $miertelnosci, Ml lub niepla-
nowanych rewaskularyzacji [7,9% vs. 7,1%; RR 1,12 (95%
Cl 0,97-1,29); p = 0,13]. W badaniu Early Glycoprotein
lIb/llla Inhibition in Non-ST-Segment Elevation Acute Coro-
nary Syndrome (EARLY-ACS) 9492 pacjentéw poddanych
leczeniu inwazyjnemu objeto randomizacja do wczesnego
stosowania eptifibatidu lub placebo z doraznym podaniem
eptifibatidu po koronarografii, w czasie PCI [199]. Pierwot-
ny ztozony punkt koricowy obejmowat zgon, MI, nawrét
niedokrwienia wymagajacy pilnej rewaskularyzacji i ,nagty
incydent zakrzepowy” (powiktanie zakrzepowe podczas
PCl wymagajace zastosowania zestawu ratunkowego) po
96 h. Wsr6d pacjentéw przydzielonych do grupy, w ktérej
stosowano odroczone dorazne podanie eptifibatidu, 39%
0s6b otrzymato inhibitor GP Ilb/llla podczas procedury. Nie
wykazano istotnego zmniejszenia czestosci pierwotnego
punktu koficowego w przypadku wczesnego w poréwnaniu
z odroczonym doraznym podaniem eptifibatidu miedzy
grupami [9,3% vs. 10,0%; OR 0,92 (95% CI 0,80-1,06);
p = 0,23]. Odsetek zgonéw lub Ml po 30 dniach nie réznit
sie miedzy grupami [11,2% w przypadku wczesnego vs. 12,3%
w przypadku odroczonego stosowania; OR 0,89 (95% ClI
0,79-1,01); p = 0,08]. Odsetek powaznych krwawierr wg
réznych kryteriéw byt wiekszy w grupie otrzymujacej wcze-
$nie eptifibatid [np. w skali TIMI: powazne krwawienia po
obserwacji wynoszacej 120 h—2,6% vs. 1,8%; OR 1,42 (95%
Cl1,07-1,89); p = 0,015]. Zwazywszy na niewykazanie ko-
rzysci ze stosowania inhibitoréw GP IIb/llla przed procedura
w ramach strategiii inwazyjnej, rozsadne jest wstrzymanie
sie z podawaniem tych lekéw az do czasu wykonania koro-
narografii. U pacjentéw poddawanych PCl i otrzymujacych
prasugrel lub tikagrelor zastosowanie inhibitora GP Ilb/llla
nalezy ograniczy¢ do sytuacji ratunkowych, w razie wysta-
pienia powikfan zakrzepowych.

5.2.7.2. Polaczenie z inhibitorami P2Y ,

Pofaczenie inhibitoréw P2Y , i GP lib/llla prowadzi
do wzmocnienia dziatania hamujacego aktywacje i agre-
gacje ptytek krwi [200, 201]. Istnieja ograniczone dane
dotyczace oceny korzysci z dodania inhibitora GP Ilb/llla do
potaczenia ASA i inhibitora P2Y,, w przypadku NSTE-ACS.
W badaniu ISAR-REACT 2 przeprowadzono randomizacje
2022 pacjentéw z NSTE-ACS obciazonych wysokim ryzykiem,
ktorzy wczesnie otrzymali ASA i 600 mg klopidogrelu, do
przyjmowania abciximabu lub placebo podczas PCI [202].
Ztozony punkt korficowy po 30 dniach, w postaci zgonu, Ml
lub pilnej rewaskularyzacji docelowego naczynia, wystapit
istotnie rzadziej w grupie chorych otrzymujacych abciximab
w poréwnaniu z przyjmujacymi placebo [8,9% vs. 11,9%; RR
0,75 (95% Cl1 0,58-0,97); p = 0,03]. W badaniu EARLY-ACS
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randomizacja do wczesnego podania eptifibatidu, w po-
réwnaniu z odroczonym doraznym podaniem eptifibatidu
pacjentom objetym leczeniem klopidogrelem, wiazata sie
z redukcja 30-dniowego odsetka zgondéw lub MI [10,1%
vs. 11,8%; OR 0,85 (95% CI 0,73-0,99)], lecz odnotowano
takze wzrost czestosci powaznych krwawien wewnatrzsz-
pitalnych wg skali TIMI [2,2% vs. 1,4%; OR 1,54 (95% Cl
1,07-2,24)] [200]. W badaniach TRITON i PLATO inhibitory
GP Ilb/Illa stosowano u odpowiednio 55% i 27% pacjentow.
Wozgledna skutecznos¢ prasugrelu i tikagreloru wydaje sie stata
u pacjentéw otrzymujacych i nieotrzymujacych inhibitoréw
GP lIb/llla, w zadnym badaniu nie oceniano jednak znaczenia
inhibitoréw GP lIb/llla u pacjentéw leczonych wyzej wymie-
nionymi lekami [153, 197].

5.2.7.3. Dodatkowe leczenie przeciwkrzepliwe

W kilku badaniach dotyczacych NSTE-ACS i PCI wy-
kazano, ze LMWH — giéwnie enoksaparyna — mogg by¢
bezpiecznie stosowane razem z inhibitorami GP IIb/llla.
W analizie podgrup badania OASIS-5 stosowano inhibitory
GP llIb/llla facznie z ASA, klopidogrelem i/albo fondapari-
nuxem (u 1308 pacjentéw) lub enoksaparyng (u 1273 pa-
cjentéw) [203]. Odsetek powiktai krwotocznych byt nizszy
w przypadku fondaparinuxu niz enoksaparyny. Dowiedziono,
ze biwalirudyna i UFH/LMWH cechowaly sie rownowaznymi
bezpieczerstwem i skutecznoscig w przypadku facznego
stosowania z ASA, klopidogrelem i inhibitorem GP Ilb/llla
w badaniu ACUITY [204]. Potaczenie biwalirudyny i inhibitora
GP lIb/llla skutkowato podobnym odsetkiem zdarzeri niedo-
krwiennych w poréwnaniu z sama biwalirudyna oraz wieksza
czestoscia powaznych krwawieii. Dlatego nie zaleca sie ruty-
nowego stosowania wyzej wspomnianego pofaczenia [205].

5.2.8. Worapaksar

Worapaksar jest doustnym, aktywnym, selektywnym
inhibitorem ptytkowego receptora trombinowego PAR-I.
W badaniu Thrombin Receptor Antagonist for Clinical Event
Reduction in Acute Coronary Syndrome (TRACER) przeprowa-
dzono randomizacje 12 944 pacjentéw z NSTE-ACS do przyj-
mowania worapaksaru w dawce nasycajacej 40 mg i nastepnie
podtrzymujacej 2,5 mg/dobe oraz do grupy otrzymujacej
placebo. U odpowiednio 97% i 87% pacjentéw stosowano ASA
i klopidogrel. Po medianie obserwacji, wynoszacej 502 dni,
czestos¢ wystepowania pierwotnego punktu koncowego
w postaci zgonu z przyczyn CV, MI, udaru mézgu, nawrotu
niedokrwienia i pilnej rewaskularyzacji nie r6znita sie istotnie
miedzy grupami [leczeni worapaksarem 18,5% vs. przyjmuja-
cy placebo 19,9%; HR 0,92 (95% Cl 0,85-1,01); p = 0,07].
Ponadto stwierdzono istotnie wyzszy odsetek krwawieri
w grupie przyjmujacej badany lek [leczeni worapaksarem 7,2%
vs. przyjmujacy placebo 5,2%; HR 1,35 (95% Cl 1,16-1,58);
p < 0,001], z wyraznym wzrostem liczby krwawien we-
wnatrzczaszkowych [HR 3,39 (95% C1 1,78-6,45); p < 0,001]
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Dodatkowa Tabela 9. Gtéwne cechy opublikowanych badan randomizowanych stuzgcych ocenie réznych okreséw trwania
podwidjnego (doustnego) leczenia przeciwptytkowego (DAPT) po przebyciu poczatkowej przezskornej interwencji wiencowej (PCl)

Badanie
(rok)

RESET (2012)
[187]

n
(% ACS)

2117
(55%)

Czas trwa-

nia DAPT
((WESEL)
3vs. 12

Czas
rando-
mizacji
PCl

Rodzaj stentu

ZES w grupie pod-
danej DAPT przez
3 mies. vs. SES
w grupie podda-
nej DAPT przez
12 mies.

Pierwotny punkt koncowy

Smiertelnos¢ z przyczyn CV, MI, za-
krzepica w stencie, TVR, powazne lub
mniejsze krwawienia: 4,7% w przy-
padku ASA vs. 4,7% w przypadku
DAPT (réznica 0,0%; 95% Cl -2,5-
=2,5%; p = 0,84, Py, oaimos < 0,001)
(rok po implantacji stentu)

Incydenty
krwotoczne

Powazne krwawienia
wqg skali TIMI: 0,2%
w przypadku ASA
vs. 0,6% w przypadku
DAPT, réznica -0,4%
(95% C1 -0,9-0,2;
p=0,18)

OPTIMIZE
(2013) [188]

3119
(32%)

3vs. 12

PCl

E-ZES (100%)

Zgon, MI, udar mézgu, powazne
krwawienia: 6% w przypadku ASA
vs. 5,8% w przypadku DAPT (HR
1,03; 95% Cl 0,77-1,38). Wartos¢ p
w tescie log-rank = 0,84;
Prownowsznos = 0:002)

(rok po implantacji stentu)

Powazne krwawienia
wg skali TIMI: 0,6%
w przypadku ASA
vs. 0,9% w przypadku
DAPT (HR 0,71, 95% ClI
0,32-1,60; p = 0,41)

EXCELLENT
(2012) [189]

1443
(52%)

6vs. 12

PCI

Randomizacja 1:1;
EES (75%) vs.
SES (25%)

Ponowna rewaskularyzacja docelo-
wego naczynia 4,8% w przypadku
ASA i 4,3% w grupie poddanej
DAPT (HR 1,14; 95% Cl 0,70-1,86,
p = 0,60; bezwzgledna rozni-
ca ryzyka 0,5% pkt.; gorny limit
testu 1-stronnego 95% Cl 2,4%;
p < 0,001 dla rbwnowaznosci
(rok po implantacji stentu)

Powazne krwawienia
wyg skali TIMI: 0,3%
w przypadku ASA
vs. 0,6% w przypadku
DAPT (HR 0,50; 95% Cl
0,09-2,73; p = 0,42)

PRODIGY
(2012) [190]

1970
(75%)

6vs. 24

Miesigc
po PCl

Randomizacja
1:1:1:1; BMS (25%)
vs. E-ZES (25%)
vs. PES (25%)
vs. EES (25%)

Zgon, MI, udar mézgu: 10% w przy-
padku ASA vs. 10,1% w przypadku
DAPT (HR 0,98; 95% Cl 0,74-1,29;

p =0,91) (2 lata po
implantacji stentu)

Typ 5, 3 lub 2 wg
klasyfikacji BARC: 3,5%
w przypadku ASA
vs. 7,4% w przypadku
DAPT (HR 0,46; 95% Cl
0,31-0,69, p < 0,001)

SECURITY
(2014) [191]

1399
(38%)

6vs. 24

NR

E-ZES (41%), EES
(20%), inne (33%)

Zgon z przyczyn sercowych, Ml, udar
mdzgu, potwierdzona lub prawdo-
podobna zakrzepica w stencie albo

typ 3 lub 5 krwawienia wg BARC
w ciggu 12 mies.: 4,5% vs. 3,7%
w przypadku ASA vs. DAPT (réznica
ryzyka 0,8%; 95% Cl -2,4-1,7%,
p=0469P, <005
(rok po implantacji stentu)

Typ 3 lub 5 wg skali
BARC: 0,6% w przypad-
ku ASA vs. 1,1% w przy-

padku DAPT (réznica

ryzyka -0,5%; 95% Cl
-1,4-0,4%; p = 0,283)

ISAR-SAFE
(2015) [192]

4000
(40%)

6vs. 12

6 mies.
po PCI

PES (2%), SES
(8%), EES (48%),

ZES (15%), BES
(8%), BMS (0,3%)

Zgon, M, zakrzepica w stencie, udar
mdzgu i powazne krawienia wg skali
TIMI w ciggu 9 mies. od randomiza-
qji: 1,5% w przypadku ASA vs. 1,6%
w przypadku DAPT (HR 0,91; 95% CI

0,55-1,50; p = 0,70,

Prswnowainotc = 0,001)

(2 lata po implantacji stentu)

Powazne krwawienia
wyg skali TIMI: 0,2%
w przypadku ASA
vs. 0,3% w przypadku
DAPT (HR 0,80; 95% ClI
0,21-2,98; p = 0,74)
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Dodatkowa Tabela 9. (cd.) Gtéwne cechy opublikowanych badan randomizowanych stuzacych ocenie réznych okreséw trwania
podwidjnego (doustnego) leczenia przeciwptytkowego (DAPT) po przebyciu poczatkowej przezskornej interwencji wiencowej (PCl)

Badanie
(rok)

n
(% ACS)

Czas trwa-
nia DAPT
(miesigce)

Czas
rando-
mizacji

Rodzaj stentu

Pierwotny punkt koncowy

Incydenty
krwotoczne

ITALIC/ITALIC + 1850 6vs. 24 PCl EES (100%) Zgon, M, pilna TVR, udar mézgu Mniejsze krwawienia:
(2015) [193] (23%) i powazne krwawienia: 1,6% w przy- 0,4% w przypadku
padku ASA vs. 1,5% w przypadku DAPT vs. 0,5% w przy-
DAPT (réznica ryzyka 0,11; 95% Cl padku ASA (HR 1,247;
-1,04-1,26; p = 0,85; 95% Cl 0,335-4,643;
Pt ronainosi = 0:0002) p=0,74)
(2 lata po implantacji stentu)
DES LATE 5045 12 vs. 24 12 mies. SES (44%), Zgon z przyczyn CV, Ml lub udar Powazne krwawienia
(2014) [194] (61%) po PCl PES (20%), moézgu: 2,4% w przypadku ASA w skali TIMI: 1,1%
ZES (19%), vs. 2,6% w przypadku DAPT w przypadku ASA
EES (11%), (HR 0,94; 95% Cl 0,66-1,35; vs. 1,4% w przypadku
inne (6%) p =0,75) (2 lata po DAPT (HR 0,71; 95% ClI
implantacji stentu) 0,42-1,20; p = 0,20)
ARTIC- 1259 12vs. 24 | 12 mies. DES | generagji Zgon, M, zakrzepica w stencie, Powazne krwawienia
-INTERRUPTION (30%) po PCl 4,3% udar moézgu lub pilna rewaskulary- wg skali STEEPLE: 1%
(2014) [195] zacja: 4% w przypadku DAPT vs. 4% | w przypadku DAPT vs.
w przypadku monoterapii ASA < 0,5% w przypadku
(HR1,17; 95% Cl 0,68-2,03; p = 0,58) | ASA (HR 0,15; 95% Cl
(2 lata po implantacji stentu) 0,02-1,20; p = 0,07)
DAPT (2014) 9961 12 vs. 30 12 mies. PES 26%, Zgon, Ml lub udar mézgu 4,3% Umiarkowane lub
[184] (43%) po PCl SES 11%, w przypadku DAPT vs. 5,9% powazne krwawienia
EES 47%, w przypadku ASA (HR 0,71; 95% Cl wg skali GUSTO 2,5%
ZES 12% 0,59-0,85; p < 0,001) (33 mies. po w przypadku DAPT
implantacji stentu) vs. 1,6% w przypadku
ASA (HR 1,61; 95% Cl
1,21-2,16; p = 0,001)

ACS — ostry zespdt wieicowy; ASA — kwas acetylosalicylowy; BARC — Bleeding Academic Research Consortium; BES — stent uwalniajacy biolimus; BMS —
stent metalowy; Cl — przedziat ufnosci; CV — sercowo-naczyniowy; EES — stent uwalniajacy ewerolimus; GUSTO — global utilization of streptokinase and
t-PA for occluded arteries; HR — hazard wzgledny; MI — zawat serca; n — liczba pacjentdw; NR — niezgtaszane; PES — stent uwalniajacy paklitaksel; SES
— stent uwalniajacy sirolimus; STEEPLE — Safety and Efficacy of Enoxaparin in PCI patients, an International Randomized Evaluation; TIMI — Thrombolysis In
Myocardial Infarction; TVR — ponowna rewaskularyzacja leczonego naczynia; ZES — stent uwalniajacy zotarolimus

[206]. W badaniu Thrombin Receptor Antagonist in Secondary
Prevention of Atherothrombotic Ischemic Events (TRA 2P-TIMI
50), obejmujacym 26 449 pacjentdw po przebyciu Ml, udaru
mozgu lub z choroba tetnic obwodowych, zaobserwowano, ze
randomizacja do przyjmowania worapaksaru wiazafa sie z nie-
znaczng redukcja Smiertelnosci CV, liczby Ml i udaréw mézgu
w okresie 3 lat [leczeni worapaksarem 9,3% vs. przyjmujacy
placebo 10,5%; HR 0,87 (95% Cl 0,80-0,94), p < 0,001]
[207]. Podawanie badanego leku wiazato sie réwniez ze
zwiekszeniem odsetka krwotokéw wewnatrzczaszkowych,
a bezwgledny wzrost czestosci istotnych klinicznie krwawien
wg skali TIMI [leczeni worapaksarem 15,8% vs. przyjmujacy
placebo 11,1%; HR 1,46 (95% ClI 1,36-1,57); p < 0,001]
byt wigkszy niz bezwzgledna redukcja liczby zdarzen niedo-
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krwiennych. W podgrupie 17 779 pacjentdéw po przebyciu
MI czestos¢ wystepowania pierwotnego punktu koricowego
w czasie 3 lat wynosita 8,1% w przypadku worapaksaru
w poréwnaniu z 9,7% w przypadku placebo [HR 0,80 (95%
Cl10,72-0,89); p < 0,0001]. Istotne klinicznie krwawienie wg
skali TIMI wystapito u odpowiednio 15,1% i 10,4% pacjentdéw
[HR 1,49 (95% CI 1,36-1,63); p< 0,0001]. Lek zatwierdzity
FDA i EMA do stosowania w celu ograniczenia liczby zdarzen
niedokrwiennych u pacjentéw z wywiadem MI. Korzysci ze
stosowania worapaksaru w pofaczeniu z ASA i klopidogre-
lem sa jednak niewielkie i powinny by¢ skonfrontowane
z podwyzszonym ryzykiem wystapienia krwawiei, w tym
wewnatrzczaszkowych. Lek jest przeciwwskazany u pacjentéw
z wywiadem choroby naczyn mézgowych.
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5.5. POSTEPOWANIE W OSTRYCH

KRWAWIENIACH
5.5.1. Ogolne postepowanie objawowe

Zalecenia dotyczace resuscytacji pacjentéw we wcze-
snym okresie wstrzasu krwotocznego lub z aktywnym
krwawieniem ewoluowaly przez lata [253]. W odniesieniu
do czynnego krwawienia postepowanie zmieniato sie od
tradycyjnego podejscia z szybkim podawaniem ptynéw w celu
normalizacji ci$nienia tetniczego do akceptowania ci$nienia
nizszego niz normalne (tj. celowej hipotensji). Zalety tej stra-
tegii obejmuja ograniczenie epizodéw krwawienia, szybsza
hemostaze i w wiekszym stopniu — zachowanie wtasnych
mechanizméw krzepniecia [253]. Do wad naleza op6znienie
reperfuzji niedokrwionej tkanki i przedtuzony stan wstrzasu.
Wciaz nie znaleziono odpowiedzi na pytania o bezpieczny
okres celowej hipotensji i stosunek ryzyka do korzysci u pa-
cjentéw obciazonych wysokim ryzykiem, takich jak osoby
z pierwotnymi zaburzeniami sercowymi lub naczyniowymi,
ktérzy sa bardziej podatni na uszkodzenie niedokrwienne
zwiazane z hipotensja [253].

5.5.2. Krwawienie w trakcie stosowania
lekow przeciwplytkowych

Obecnie nie ma antidotum na doustne leki przeciwptyt-
kowe. Dlatego opcje terapeutyczne u pacjentéw z aktywnym
krwawieniem w trakcie leczenia przeciwptytkowego sa ograni-
czone. Mimo ze wielokrotnie stosowano przetoczenia ptytek
krwi w tej sytuacji, to jedynie w kilku badaniach oceniano
skuteczno$¢ takiego postepowania [254, 255]. Co wiecej,
jak dotad nie prowadzono badan, ktére dotyczytyby chorych
z CAD. Po przetoczeniu 2-5 jednostek koncentratu plytek
krwi mozna przywréci¢ agregacje ptytek zahamowanych
przez ASA. Trudniej natomiast przywrdci¢ funkcje ptytek
zalezng od ADP [256]. U pacjentéw leczonych prasugrelem
lub klopidogrelem przetoczenia ptytek moga by¢ skuteczne
w przywracaniu funkeji ptytek 4-6 h po podaniu ostatniej
dawki leku [257]. U pacjentéw leczonych tikagrelorem klirens
leku moze trwac > 24 h, co op6znia przywrécenie zdolnosci
hemostazy u os6b poddawanych transfuz;i.

5.5.3. Krwawienie w trakcie stosowania
antagonistow witaminy K

Przeciwkrzepliwy efekt VKA wymaga ograniczenia
syntezy trombiny (czynnik 1), ktéra cechuje wzglednie dtugi
okres péttrwania (w przyblizeniu 60-72 h), w poréwnaniu
z okresem péttrwania wynoszacym 6-24 h w przypadku
innych czynnikéw zaleznych od witaminy K. W trakcie le-
czenia warfaryna konieczne jest uptyniecie ok. 2,5 dnia (po
odstawieniu leku — przyp. red.), by INR z poziomu miedzy
6,01 10,0 zmniejszyt sie do 4,0 [258]. Acenokumarol wykazuje
krotki okres péftrwania, a czas potrzebny do efektywnego
obnizenia INR moze wynosi¢ mniej niz 1 dzief u wiekszosci
pacjentéw. Diuzszy okres péttrwania fenprokumonu w poréw-
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naniu z warfaryna bedzie skutkowat znacznie powolniejszym
spadkiem INR [259, 260]. Okres péttrwania fluindionu i warfa-
ryny jest podobny, dlatego nalezy sie spodziewa¢ podobnego
tempa zmniejszenia wartosci INR.

Ryzyko krwawien znaczaco wzrasta, gdy INR przekracza
4,5. W czterech RCT poréwnano witamine K1 z placebo
u pacjentéw z INR w zakresie 4,5-10, u ktérych nie stwier-
dzono aktywnego krwawienia [260-263]. U pacjentéw
otrzymujacych witamine K1 obserwowano gwaftowniejszy
spadek wartosci INR, nie stwierdzono jednak korzysci
pod wzgledem klinicznie istotnych zdarzen, obejmujacych
powazne krwawienia lub epizody zakrzepowo-zatorowe.
Podawanie witaminy K1 mozna rozwazy¢ w przypadku braku
aktywnego krwawienia u pacjentéw z INR > 10, ze wzgledu
na wysokie ryzyko krwawienia. W przypadku powaznego
lub zagrazajacego zyciu aktywnego krwawienia w trakcie
przyjmowania VKA nalezy rozwazy¢ potaczenie witaminy
K1 z preparatem szybko znoszacym dziatanie lekéw prze-
ciwkrzepliwych (tj. koncentrat zespotu protrombiny, swiezo
mrozone osocze lub rekombinowany aktywowany czynnik
VII). Swiezo mrozone osocze pozostaje najczesciej stoso-
wanym produktem krwiozastepczym stosowanym w celu
pilnego odwrécenia dziatania antykoagulacyjnego pochod-
nych kumaryny [264]. Nieaktywowany koncentrat zespotu
protrombiny jest prawdopodobnie bardziej skuteczny niz
osocze w korygowaniu wartosci INR, nie wymaga wykonania
proby zgodnodci, btyskawicznie ulega inaktywaciji, nie powo-
duje ryzyka przeciazenia objetosciowego i moze by¢ podany
w czasie 15-30 min [265]. Koncentrat zespotu czynnikéw
protrombiny moze powodowac¢ nizsze ryzyko zakrzepowe
niz rekombinowany aktywowany czynnik VII. Drugi z wyzej
wymienionych lekéw powinien by¢ stosowany tylko w przy-
padku braku koncentratu zespotu protrombiny [265]. Nalezy
dodatkowo poda¢ witamine K1 w potaczeniu z preparatem
szybko odwracajacym dziatanie lekéw przeciwkrzepliwych.
Witamie K1 nalezy podawac w powolnym wlewie i.v. w dawce
5-10 mg, ze wzgledu na szybszy poczatek dziatania w poréw-
naniu z postacia doustng leku [265]. W celu zminimalizowa-
nia ryzyka wystapienia reakgji anafilaktycznych witamine te
nalezy rozpusci¢ w > 50 ml ptynu i.v. i podawa¢ w pompie
we wlewie przez > 20 min.

5.5.4. Krwawienie w trakcie stosowania doustnych
antykoagulantéw niebedgcych antagonistami
witaminy K

Obecnie nie ma swoistego antidotum dla NOAC, a takze
brakuje szybkich (rutynowych) pomiaréw ilosciowych umoz-
liwiajacych ocene ich wiasciwosci przeciwkrzepliwych. Po
zaprzestaniu stosowania NOAC poprawy hemostazy nalezy
oczekiwa¢ w czasie 12-24 h. U pacjentéw z uposledzong
funkcja nerek nalezy sie spodziewa¢ diuzszego okresu elimi-
nacji leku, zwtaszcza w przypadku stosowania dabigatranu.
U pacjentéw z aktywnym, zagrazajacym zyciu krwawie-

www.kardiologiapolska.pl



Wytyczne ESC dotyczace postepowania w ostrych zespotach wieficowych bez przetrwatego uniesienia odcinka ST w 2015 roku

niem zwiazanym z przyjmowaniem dabigatranu, zwtaszcza
w przypadku upoéledzonej funkgji nerek, nalezy utrzymac
odpowiednia diureze i mozna rozwazy¢ dialize, jakkolwiek
okreslenie znaczenia dializy w tym wskazaniu klinicznym
pozostaje wyzwaniem i dowiadczenia sg ograniczone [266].
Krwotok domézgowy lub krwawienie obejmujace narzad
krytyczny, taki jak np. oko, wymaga podjecia natychmiasto-
wych dziafan w celu neutralizacji efektu przeciwkrzepliwego
NOAC. W takiej sytuacji nalezy stosowac koncentrat zespotu
protrombiny lub aktywowany koncentrat zespofu protrombiny
(tj. w potaczeniu z aktywowanym czynnikiem VII) [267]. Na
podstawie wynikéw badan dotyczacych koncentratu zespotu
protrombiny w modelach przedklinicznych i u zdrowych
ochotnikéw proponowana dawka poczatkowa wynosi 25 j./
/kg mc., z powtarzaniem dawkowania w przypadku wskazan
klinicznych. W razie dostepnosci mozna rozwazy¢ podawanie
aktywowanego koncentratu zespotu protrombiny (50 jE./
/kg mc., z maksymalng dawka 200 jE./kg mc./d.). Mimo
ze w informacji na temat lekéw w przypadku niekt6rych
NOAC wspomniano o stosowaniu $wiezo mrozonego 0socza
w celu wspomagania kontroli krwawienia, to wydaje sie mato
prawdopodobne, aby to postepowanie miafo przeciwdziata¢
efektom leku przeciwkrzepliwego [265]. Osocze nalezy po-
dawac jedynie w przypadku powaznych lub zagrazajacych
zyciu krwawien z dodatkowa koagulopatig z rozcieficzenia.
Zaréwno witamina K1, jak i protamina nie odgrywaja roli
w postepowaniu w przypadku krwawien zwiazanych z NOAC.
Zaproponowano stosowanie rekombinowanego czynnika Xa
jako antidotum dla inhibitoréw czynnika Xa. Inne zwiazki sa
obecnie na wczesnym etapie opracowywania [268].

5.5.5. Krwawienie niezwiqzane
z dostepem naczyniowym

Krwawienia niezwigzane z dostepem naczyniowym u pa-
cjentéw z ACS poddawanych PCl stanowig w przyblizeniu
40-60% wszystkich krwawieri [269-272]. Zbiorcza analiza
danych pochodzacych z badarn Randomized Evaluation of PCI
Linking Angiomax to Reduced Clinical Events 2 (REPLACE-2),
ACUITY i HORIZONS-AMI, obejmujaca 17 393 pacjentéw
poddawanych PCl, wykazafa, ze HR w przypadku rocznej
$miertelnosci z powodu krwawien niezwigzanych z dostepem
naczyniowym byt w przyblizeniu 2-krotnie wyzszy w poréw-
naniu z krwawieniami zwigzanymi z dostepem [odpowiednio:
HR 3,94 (95% CI 3,07-5,15); p < 0,001 vs. HR 1,82 (95%
Cl1,17-2,83); p = 0,008] [269, 270]. Na podstawie danych
z badania PLATO zaobserwowano, Ze najczestsza lokalizacje
krwawieri niezwiazanych z miejscem wktucia stanowity w ma-
lejacej kolejnosci: przewdd pokarmowy, nos, uktad moczowy,
tkanka podskérna i osrodkowy uktad nerwowy. Lokalizacje
te stanowity tacznie 3/4 wszystkich krwawien niezwiazanych
z dostepem naczyniowym [272].

Powiktania krwotoczne niezwiazane z miejscem wktucia
wykazuja istotny zwigzek z catkowita $miertelnoscia lub ze
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ztozonym punktem w postaci zgonu lub Ml i sa skojarzone
z wyzszym ryzykiem zgonu niz zdarzenia zwiazane z miej-
scem wkiucia.

5.5.6. Krwawienie zwiqzane z przezskornq
interwencjq wiencowq

Zaleznie od charakterystyki leczonej populacji, jak row-
niez od przyjetej definicji dotyczacej klasyfikacji krwawien,
zglaszana czestos¢ wystepowania okotoproceduralnych
powikfaii krwotocznych waha sie miedzy 1,3% i 12,4%
[148, 164, 202, 221, 223, 273]. Sposrdd réznych definicji
stosowanych do klasyfikacji ciezkosci powikfan krwotocznych
zréwnowazone pofaczenie parametréw laboratoryjnych i kli-
nicznych uwzgledniaja kryteria BARC. Ponadto skala BARC
oferuje szczeg6towy, uporzadkowany system iloéciowej oceny
ciezkosci zdarzen krwotocznych, ktéra silnie koreluje z ryzy-
kiem zgonu [274, 275]. Zbiorcza analiza 7 RCT, obejmujaca
14 180 pacjentéw (zaréwno ze stabilng CAD, jak i NSTE-ACS),
wykazata, ze krwawienia okofoproceduralne wigzaty sie
z 5-krotnym wzrostem $miertelnosci 30-dniowej [276, 277].
Krwawienie byto najsilniejszym czynnikiem predykcyjnym
wczesnej $miertelnosci, natomiast zwiekszone ryzyko péznej
Smiertelnosci w wiekszosci przypadkéw wiazato sie z czynni-
kami ryzyka CV zgromadzonymi u pacjentéw z powikfaniami
krwotocznymi [276]. Inaczej niz w przypadku okotoprocedu-
ralnych Ml krwawienia okotoproceduralne zwiekszaja ryzyko
zgonu i zdarzer niedokrwiennych nawet w okresie > 3 lat
po PCl u pacjentéw z NSTEMI [273, 276].

Obserwacje te, wraz z identyfikacjg r6znych, niemodyfi-
kowalnych, niezaleznych czynnikéw predykcyjnych krwawieri
okotoproceduralnych, takich jak pte¢ zeriska, zaawansowany
wiek, niewydolnos¢ nerek lub krwawienie w wywiadzie, su-
geruja, ze powazne krwawienia okotoproceduralne moga by¢
wyznacznikiem pacjentéw obcigzonych wyzszym ryzykiem
zgonu, a nie tylko czynnikiem wyzwalajacym niekorzystne
zdarzenia [273, 278, 279]. Powikfania zwiazane z dostepem
naczyniowym stanowig 40-60% krwawien okotoprocedu-
ralnych [269, 280, 281]. W zbiorczej analizie pacjentéw
z 7 RCT zaobserwowano, ze roczna $miertelnos¢ u pacjentéw
z krwawieniami zwigzanymi z miejscem wktucia byta istotnie
wieksza niz u pacjentéw bez wyzej wymienionych krwawien
[odpowiednio 4,5% i 2,5%; OR 2,03 (95% CI 1,49-2,77)] [281].
Modyfikacje schematu okotoproceduralnego dawkowania
lekéw przeciwzakrzepowych byty skuteczne w ograniczaniu
krwawien okotoproceduralnych [223, 282]. U pacjentéw
z ACS wykazano, ze dostep przez tetnice promieniowa w celu
wykonania koronarografii i PCI byt lepszy niz udowy. W duzym
badaniu MATRIX-RCT udowodniono zaréwno istotna redukcje
liczby powaznych krwawien, jak i $miertelnosci catkowitej
u pacjentéw przypisanych do grupy, w ktérej stosowano dostep
promieniowy, w poréwnaniu z udowym (patrz punkt 5.6.5.2.)
[251]. W randomizowanym badaniu Instrumental Sealing
of ARterial puncture site — CLOSURE device versus manual
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compression (ISAR-CLOSURE), obejmujacym 4524 pacjentéw
poddanych diagnostycznej koronarografii, czesto$¢ powiktan
zwiazanych z dostepem naczyniowym, obejmujacych krwa-
wienia, wynosita 6,9% w przypadku zastosowania zestawéw
do zamykania miejsca naktucia i 7,9% w przypadku recznego
ucisku. Poza istotnie krotszym czasem osiagania hemostazy nie
stwierdzono korzysci z zastosowania naczyniowych zestawdw
do zamykania miejsca nakfucia tetnicy [283]. Nawet w przy-
padku zintensyfikowanego leczenia przeciwzakrzepowego
u pacjentéw z ACS zastosowanie naczyniowych zestawéw do
zamykania miejsca naktucia nie wiazato sie z ograniczeniem
powiktar krwotocznych [280]. Dlatego nie mozna zaleca¢ ru-
tynowego stosowania naczyniowych zestawéw do zamykania
miejsca nakfucia w celu ograniczenia krwawienia okofoproce-
duralnego. W tabeli 12 (punkt 5.4.1. w gféwnym dokumencie)
przedstawiono strategie stosowane w celu redukgji liczby
powiktar krwotocznych zwiazanych z PCI.

5.5.7. Krwawienie zwiqzane z pomostowaniem
aortalno-wiericowym

Zgtaszane odsetki krwawient podczas CABG u pacjen-
tow z NSTE-ACS wahaja sie od 64% do 80% zaleznie od
stosowanej definicji i czasu, ktéry uptynat miedzy zaprzesta-
niem DAPT a operacjg [284, 285]. Incydenty krwotoczne,
jak réwniez przetoczenia krwi podczas CABG sg zwigzane
ze zwiekszong chorobowoscia i Smiertelnoscia [286, 287].
Zidentyfikowano szereg czynnikéw ryzyka krwawier zwigza-
nych z CABG, obejmujacych leczenie przeciwzakrzepowe,
niedokrwistos¢ przedoperacyjna, pte¢ zenska, wiek, mata
powierzchnie ciafa, dysfunkcje nerek lub watroby, pilne
lub nagte procedury, operacje rewizyjne i dziedziczong lub
nabyta dysfunkcje ptytek krwi [288, 289]. W punktach
5.6.6.1. i 5.6.6.2. szczegbtowo ombéwiono kwestie zwiaza-
ne z czasem zaprzestania DAPT u pacjentéw z NSTE-ACS
poddawanych CABG. W ciezkich krwawieniach zwigzanych
z CABG u pacjentéw poddanych DAPT nalezy stosowac kon-
centrat ptytek krwi. Rekombinowany czynnik Vlla powinien
by¢ podawany jedynie w ramach terapii ratunkowej pacjen-
tom z niekontrolowanymi krwawieniami, u ktérych inne
korygowalne przyczyny usunieto (np. hipotermia, niedobory
czynnikéw krzepniecia, niedobér fibrynogenu), w zwiazku
z obawami dotyczacymi zwiekszonego ryzyka zakrzepicy
pomostu [290]. Zaleca sie kilka strategii minimalizowania
ryzyka krwawienia u pacjentéw poddawanych CABG (CABG
bez uzycia krazenia pozaustrojowego — off pump CABG,
podawanie lekéw antyfibrynolitycznych, hemokoncentracje,
minimalizowanie aparatury do krazenia pozaustrojowego
i Srédoperacyjne odzyskiwanie krwi), jednak tylko kilka z nich
oceniano u pacjentéw z NSTE-ACS. W duzym RCT (n = 4752,
z ktérych 39% poddano pilnemu CABG w ACS) zastosowanie
off-pump CABG wiazato sie z ograniczeniem przetoczei pro-
duktéw krwi i reoperacji z powodu powikfan krwotocznych,
w poréwnaniu z operacjami z uzyciem krazenia pozaustro-
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jowego. Natomiast zastosowanie off-pump CABG wigzato sie
z wyzszym ryzykiem ponownych rewaskularyzacji i obojetnym
wplywem na $miertelnos¢ [291].

5.5.8. Przetoczenie preparatow krwi

Przetoczenia krwinek czerwonych wykonuje sie u nawet
do 10% pacjentéw z ACS [292]. W retrospektywnym badaniu
kohortowym, obejmujacym 2 258 711 wizyt pacjentéw w ra-
mach rejestru CathPCl (wiaczajacego wszystkich pacjentow
poddawanych PCl), catkowity odsetek przetoczen wynidst
2,14% [293]. U kobiet, 0s6b w podesztym wieku, jak rowniez
pacjentéw z wyjsciowa niedokrwistoscia, cukrzyca, zaawanso-
wang dysfunkcja nerek, Ml w wywiadzie, wywiadem niewy-
dolnodci serca i wielonaczyniowa CAD prawdopodobieristwo
przetoczenia krwi jest wyzsze [292-294]. Niezaleznie od
powiktan krwotocznych koniecznos¢ przetoczenia krwi wiaze
sie w przyblizeniu z 4-krotnym wzrostem wczesnej $miertelno-
4ci i 3-krotnym wzrostem liczby zgonéw lub Ml u pacjentéw
z ACS [292-294]. Zwiekszenie reaktywnosci ptytek krwi po
przetoczeniach krwi moze sie przyczynia¢ do wzrostu liczby
zdarzen niedokrwiennych [295].

Punkt odciecia w zakresie niskiego stezenia hemoglo-
biny, ktéry wiaze sie z koniecznoscia transfuzji, nie zostat
wystandaryzowany i r6zni sie zaleznie od szpitala [293,
296-298]. W wiekszosci badar stuzacych ocenie r6znych
protokoféw przetoczen liberalng strategie przetoczen krwi
zdefiniowano jako kazde przetoczenie krwinek czerwonych
przy stezeniu hemoglobiny < 9,0 g/dI. Restrykcyjna strategie
przetoczen zdefiniowano jako kazda transfuzje przy wartosci
hemoglobiny < 7,0 g/dI[296-299]. W metaanalizie 10 badar
obejmujacych 203 665 pacjentéw (9 badan obserwacyjnych
i 1 RCT z udziatem 45 pacjentéw) z ACS (zaréwno STEMI,
jak i NSTEMI-ACS) zaobserwowano, ze przetoczenie krwi
lub liberalna strategia przetoczen wiazaly sie ze zwiekszona
$miertelnoscia og6lna [18,2% vs. 10,2%; RR 2,91 (95% ClI
2,46-3,44); p < 0,001] w poréwnaniu z chorymi niepod-
danymi transfuzji lub u ktérych zastosowano restrykcyjna
strategie przetoczen [298]. Transfuzje lub liberalna strategia
przetoczen wiazaly sie z istotnie wyzszym ryzykiem zgonu
w okresie 30 dni tylko w przypadku hematokrytu > 25%
[293, 298]. Obserwacje z badania CRUSADE obejmujacego
44 242 pacjentéw z NSTE-ACS wykazaly, ze przetoczenia
krwi wéréd pacjentéw z hematokrytem < 24% wigzaty sie
z trendem w kierunku zmniejszenia $miertelnosci wewnatrz-
szpitalnej w poréwnaniu z brakiem transfuzji w tej grupie
chorych [11,8% vs. 15,0%; skorygowany OR 0,68 (95% ClI
0,45-1,02)]. Przetoczenia krwi u pacjentéw z hematokrytem
miedzy 25% i 30% mialy neutralny wptyw na $miertelnos¢.
U pacjentéw z hematokrytem > 30% obserwowano istotny
wzrost Smiertelnosci po wykonaniu transfuzji [300]. Metaana-
liza 31, w wigkszosci nieprzeprowadzonych metoda $lepej
proby, RCT obejmujacych tacznie 9813 chorych (jedynie
niewielka grupa z NSTE-ACS) nie wykazata istotnych réznic
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w zakresie pierwotnego punktu koficowego w przypadku
liberalnej strategii przetoczer krwi w poréwnaniu z restryk-
cyjna [301]. Najbardziej aktualne RCT przeprowadzono
u 2007 chorych, w wiekszosci przypadkéw u pacjentéw
w stanie stabilnym, po operacji kardiochirurgicznej [302].
W badaniu nie dowiedziono istotnych réznic miedzy liberalng
i restrykcyjna strategia transfuzji w odniesieniu do pierwotne-
go punktu koricowego w postaci 90-dniowej chorobowosci.
Ponadto zaobserwowano, ze drugorzedowy punkt koricowy,
w postaci $miertelnosci ogdlnej, byt istotnie wyzszy w grupie
poddanej strategii restrykcyjnej. Ze wzgledu na niespdjne
wyniki badar i brak wystarczajaco mocnych RCT dotyczacych
NSTE-ACS zastosowanie strategii restrykcyjnej mozna rozwa-
zy¢ u pacjentéw z niedokrwistoscig. Nie oceniono wptywu
podawania lekéw stymulujacych erytropoeze na wyniki
leczenia ACS u pacjentéw z niedokrwistoscia. Zgromadzone
dane dotyczace stosowania wyzej wymienionych zwiazkow
u pacjentéw z zastoinowa niewydolnoscia serca w sposéb
przekonujacy $wiadcza o braku korzystnego wptywu na
$miertelnos¢. Ponadto leki te moga by¢ szkodliwe ze wzgledu
na wzrost ryzyka incydentéw zakrzepowo-zatorowych i nad-
ci$nienia tetniczego [297].

5.6. KORONAROGRAFIA I REWASKULARYZACJA
5.6.4. Leczenie zachowawcze
5.6.4.2. U pacjentéw z prawidlowym obrazem
koronarograficznym

Kardiomiopatia takotsubo, zwana réwniez balotowa-
niem koniuszka, jest kardiomiopatia zwiazana ze stresem,
o nieustalonym pochodzeniu, ktéra charakteryzuje sie bélem
w klatce piersiowej, podwyzszonym stezeniem enzymow ser-
cowych, prawidtowym obrazem koronarograficznym i ostra,
przejsciowa dysfunkcja LV (czesciej dotycza koniuszka), co
przypomina MIl. Mimo ze zwykle odcinkowe zaburzenia
kurczliwosci nie odpowiadaja obszarowi unaczynienia po-
szczegblnych tetnic, to w koronarografii nalezy wykluczy¢
obecnos¢ CAD. Odnotowana czesto$¢ tej kardiomiopatii
wynosi 2% wéréd pacjentéw z ACS, jednak odsetek ten moze
by¢ niedoszacowany [338, 339]. U kobiet po menopauzie
z podejrzeniem ACS zaobserwowana czestos¢ wystepowania
kardiomiopatii takotsubo wyniosta 5,9% [340]. U 3/4 pacjen-
téw z kardiomiopatia takotsubo stezenie amin katecholowych
jest wyzsze. Postuluje sie istnienie dysfunkcji naczyniowe;j
prowadzacej do skurczu w obrebie mikrokrazenia jako mecha-
nizmu powstawania tej kardiomiopatii [341]. Nie ma zgodnosci
zaréwno co do kryteriéw rozpoznawania, jak i leczenia [342].

Zmiany zakrzepowo-zatorowe w obrebie tetnic wierico-
wych sa odpowiedzialne za rzadkie przypadki NSTE-ACS przy
prawidtowym lub bliskim prawidfowemu obrazie koronarogra-
ficznym. Réznicowanie zmian zakrzepowo-zatorowych z za-
krzepowymi powikfaniami miazdzycy w tetnicach wieficowych
w koronarografii jest w wielu przypadkach trudne, jesli nie
niemozliwe. Przyczyny lezace u podfoza zmian moga obejmo-
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wac choroby systemowe prowadzace do zakrzepicy tetniczej
i zatorowosci wieficowej (zwlaszcza zwigzanej z migotaniem
lub trzepotaniem przedsionkéw), jak réwniez zatorowos¢
systemowa zwigzang m.in. z droznym otworem owalnym.

Skurcz tetnicy wieficowej jest czesto nierozpoznawang
przyczyna bélu w klatce piersiowej i niewywotana wysitkiem
fizycznym lub stresem emocjonalnym. Ogniskowy skurcz tetnic
wiericowych powodujacy ich zamkniecie prowadzi do przemi-
jajacego uniesienia odcinka ST, natomiast rozlany subtotalny
skurcz, podobnie jak skurcz w obrebie mikrokrazenia, wigze sie
z obnizeniem odcinka ST i spoczynkowa dtawica [343]. Skurcz
moze wystepowac¢ w miejscach z minimalnymi lub istotnymi
ogniskowymi zwezeniami tetnic wieficowych. Pacjenci sg zwy-
kle mtodsi i czesto naleza do grupy intensywnie palacej tytoi. Na
0g6t wystepuja nasilone objawy i moga im towarzyszy¢ omdle-
nia lub wzrost wartosci troponin. Napady sa zwykle czestsze
w godzinach nocnych. Skurcz moze wystepowac spontanicznie
lub by¢ sprowokowany acetylocholing, dziataniem zimna lub
hiperwentylacja. Wykazano, Ze preparaty antagonistow wapnia
podawane w monoterapii lub w skojarzeniu z azotanami sa
skuteczne w prewengji skurczu tetnic wieficowych [127]. Cho-
robe te szczegbtowo oméwiono w wytycznych ESC z 2013 roku
dotyczacych postepowania w stabilnej CAD [63].

Choroba mikrokrazenia wieficowego jest zespotem
charakteryzujacym sie typowymi dolegliwosciami dtawi-
cowymi wywotywanymi wysitkiem, obnizeniem odcinka
ST sugerujacym niedokrwienie obszaru podwsierdziowego
w trakcie proby wysitkowej i obecnoscia angiograficznych
zmian w tetnicach wieficowych niepowodujacych istotnych
zwezen. Spoczynkowa dlawica ze wzrostem stezenia troponin
lub bez niego moze wystepowac z powodu ciezkiego i prze-
dtuzajacego sie skurczu w obrebie mikrokrazenia [344]. B4l
w klatce piersiowej moze sie pojawiac coraz czesciej lub ulec
nasileniu z uptywem czasu lub moze wystepowac w spoczyn-
ku, z typowymi cechami niestabilnej dtawicy. Patofizjologia
tego zespotu jest wciaz w duzej mierze stabo poznana, chociaz
opisywano zaburzenia zaleznego od $rédbtonka rozszerzenia
tetnic, zmniejszona produkcje tlenku azotu i zwiekszong
wrazliwos¢ na stymulacje wspétczulng. Coraz wiecej dowo-
déw przemawia za tym, ze pacjentéw z dfawica zwiazana
z choroba mikrokrazenia cechuje zwiekszona odpowiedz
na bol. Najwazniejszym aspektem terapii jest uspokojenie
i tagodzenie objawéw. Wykazano skuteczno$¢ azotanéw,
beta-adrenolitykéw i antagonistow wapnia. Chorobe te
szczegbtowo oméwiono w wytycznych ESC z 2013 roku
dotyczacych postepowania w stabilnej CAD [63].

5.6.6. Pomostowanie aortalno-wienicowe

5.6.6.1. Czas przeprowadzenia operacji i zaprzestania

stosowania lekéw przeciwzakrzepowych
Przeprowadzenie wczesnej rewaskularyzacji miokardium

w ostrym Ml skutkuje zmniejszeniem martwicy miesnia serco-

wego, obrzeku miokardium i zjawiska no-reflow. Ze wzgledu
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na nieuniknione op6znienie zwiazane z CABG i niekorzystne
dziafanie krazenia pozaustrojowego i zatrzymania krazenia
spowodowanego kardioplegia PCl jest metoda z wyboru
u pacjentéw z NSTE-ACS wymagajacych pilnej rewaskulary-
zacji miesnia sercowego (tj. w przypadku czynnego niedo-
krwienia, niestabilno$ci hemodynamicznej, obrzeku ptuc lub
nawracajacych komorowych zaburzen rytmu serca). W tym
przypadku CABG wykonuije sie tylko u pacjentéw, u ktérych
PCI jest nieskuteczna lub niemozliwa do przeprowadzenia.
Z powodu braku danych z badar randomizowanych nalezy
indywidualnie okresla¢ optymalne ramy czasowe do wyko-
nania niepilnego CABG u ustabilizowanych chorych z NSTE-
-ACS. Nalezy oszacowac ryzyko zdarzer niedokrwiennych
w okresie oczekiwania na operacje (by¢ moze takze zwigzane
z suboptymalna terapia przeciwptytkowa) wzgledem ryzyka
zwiekszonego krwawienia okotooperacyjnego zwigzanego
z inhibitorami ptytek krwi, jak i niekorzystnego efektu krazenia
pozaustrojowego oraz kardioplegicznego zatrzymania kraze-
nia na niedokrwione miokardium. Pacjenci obciazeni wyso-
kim ryzykiem nawrotu zdarzeh niedokrwiennych (tj. chorzy
z krytyczng anatomig tetnic wiericowych lub nawracajacym
niedokrwieniem) powinni by¢ operowani tak szybko, jak to
mozliwe, bez czekania na petne przywrécenie funkgji ptytek
w nastepstwie zaprzestania DAPT. U wszystkich innych pa-
cjentéw CABG wydaje sie najbardziej korzystne w sytuadji,
gdy operacje wykonuje sie po kilku dniach stabilizacji za
pomoca farmakoterapii i zaprzestaniu DAPT.

W przegladzie kalifornijskich danych wypisowych po-
réwnano pacjentéw z Ml poddanych wczesnemu CABG
(< 3 dni, n = 4676) z poddanymi odroczonemu CABG
(>3 dni, n = 4800) [362]. Pacjentéw wczesnie leczonych za
pomoca CABG charakteryzowata wieksza $miertelnos¢ niz
chorych poddanych odroczonemu CABG [nieskorygowana
$miertelnos¢: 5,6% vs. 3,8%; skorygowany metoda propen-
sity OR 1,40 (95% Cl 1,12-1,74); p < 0,001], z najwyzsza
$miertelnoscig w grupie pacjentéw operowanych w dniu
rozpoznania Ml (8,2%). Nie dokonano jednak rozréznienia
miedzy NSTEMI i STEMI, a u chorych z grupy wyzszego ryzyko
prawdopodobiefistwo otrzymania szybszego leczenia byfo
wieksze. W przeciwienstwie do tego w badaniu retrospek-
tywnym pacjentéw z NSTE-ACS (n = 1454) poddawanych
CABG nie wykazano zadnych istotnych zwiazkéw miedzy
odsetkiem 30-dniowej $miertelnosci a czasem do operagji
[363]. Z analizy tej wykluczono jednak chorych poddawanych
CABG w ciagu 2 dni od przyjecia do szpitala. W badaniu Acu-
te Coronary Treatment and Intervention Outcomes Network
Registry-Get with the Guidelines (ACTION Registry-GWTG)
oceniano czas interwengji chirurgicznej w NSTE-ACS [364].
Pacjenci zostali podzieleni na operowanych wczesnie (<
48 h od przyjecia, n = 825) i pézno (> 48 h, n = 1822)
po przyjeciu z powodu NSTE-ACS. Mimo wyzszego profilu
ryzyka u pacjentéw operowanych w terminie pézniejszym nie
stwierdzono istotnych réznic miedzy grupami pod wzgledem
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$miertelnoéci wewnatrzszpitalnej (3,6% wczesne vs. 3,8%
odroczone; p = 0,56) lub ztozonego punktu koficowego
w postaci zgonu, M, zastoinowej niewydolnosci serca lub
wstrzasu kardiogennego (12,6% wczesne vs. 12,4% odro-
czone, p = 0,42).

U pacjentéw bez cech nawracajacego lub czynnego nie-
dokrwienia CABG nalezy odroczy¢ o 5 dni po zaprzestaniu
stosowania tikagreloru lub klopidogrelu i 7 dni po zaprzesta-
niu stosowania prasugrelu (patrz punkt 5.6.6.1.). Podawanie
ASA powinno sie kontynuowa¢ do czasu operacji, poza
pacjentami obarczonymi istotnie podwyzszonym ryzykiem
krwawienia (np. ponowne CABG lub ztozone procedury
taczone) lub pacjentami odmawiajacymi przetoczeri krwi.
U tych chorych stuszne moze by¢ odstawienie ASA 3-5 dni
przed operacja. U pacjentéw z NSTE-ACS, kt6rzy sa stabilni,
lecz ryzyko zdarzen niedokrwiennych przy braku DAPT jest
u nich istotnie podwyzszone (np. po niedawnej implantacji
DES), moga by¢ poddani leczeniu pomostowemu za pomoca
drobnoczasteczkowych inhibitoréw GP IIb/llla (tj. eptifibati-
du lub tirofibanu) po zaprzestaniu stosowania inhibitorow
P2Y,,. Nalezy jednak pamieta¢, ze strategie te przebada-
no gléwnie w prewencji zakrzepicy w stencie zwiazanej
z operacjami niekardiochirurgicznymi [181]. Alternatywnie
mozna zastosowac leczenie pomostowe kangrelorem. Kwas
acetylosalicylowy (75-100 mg/d.) nalezy ponownie wiaczy¢
w ciagu 6 h po CABG u wszystkich pacjentéw lub mozna go
zastapic klopidogrelem (dawka nasycajaca 300 mgi nastepnie
75 mg/d.) w przypadku nietolerancji ASA [182]. U pacjentéw
z niedawno implantowanym DES nalezy rozwazy¢ ponownie
wlaczenie inhibitoréw P2Y,, kiedy tylko uzyska sie kontrole
krwawienia po operagji.

Podsumowujac, u pacjentéw z NSTE-ACS w niestabilnym
stanie z aktywnym niedokrwieniem lub niestabilnych hemo-
dynamicznie ze wskazaniami do CABG nalezy przeprowadzi¢
operacje ratunkowa bez wzgledu na leczenie przeciwptytko-
we. Pilna operacja (zwykle w kolejnym dniu) powinna by¢
zarezerwowana dla pacjentéw w stanie stabilnym z krytyczna
anatomia lub cechami wysokiego ryzyka. Wszyscy pozostali
pacjenci w stabilnym stanie wymagajacy CABG powinni by¢
poddani planowej operacji po odczekaniu stosownego czasu
od zaprzestania DAPT.

5.6.6.3. Aspekty techniczne i wyniki leczenia

U wszystkich pacjentéw z NSTE-ACS nalezy ocenic status
antykoagulacji. Ocena ta powinna obejmowa¢ informacje
na temat czasu przyjecia i dawki ostatnio podawanych le-
kow przeciwzakrzepowych. Postepowanie okofooperacyjne
u ustabilizowanych pacjentéw z NSTE-ACS jest podobne
do postepowania u chorych ze stabilng CAD poddawanych
elektywnemu CABG. Pacjenci z NSTE-ACS poddawani
ratunkowemu CABG moga wymaga¢ zmian w postepo-
waniu chirurgicznym ze wzgledu na podwyzszone ryzyko
niedokrwienia miesnia sercowego i powiktan krwotocznych.
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Pacjenci powinni by¢ uwaznie monitorowani podczas wpro-
wadzania w stan znieczulenia z powodu ryzyka niestabilnosci
hemodynamicznej. Pacjenci niestabilni hemodynamicznie
moga wymaga¢ podfaczenia do krazenia pozaustrojowego
przed pozyskaniem pomostu naczyniowego. Nalezy u nich
przeprowadzi¢ rewaskularyzacje miokardium zaopatrywa-
nego przez tetnice odpowiedzialng za niedokrwienie tak
szybko, jak to mozliwe. Leczenie operacyjne na bijacym
sercu z uzyciem krazenia pozaustrojowego lub bez niego
wiaze sie z szybsza reperfuzja zmiany odpowiedzialnej za
niedokrwienie i moze by¢ preferowane u pacjentéw z grupy
wysokiego ryzyka [373]. U pacjentéw niestabilnych hemo-
dynamicznie pozyskiwanie pomostéw naczyniowych, ktére
jest czasochtonne (np. obustronne grafty z tetnic piersiowych
wewnetrznych), nie jest zalecane. U pacjentéw wymagajacych
podawania lekéw wazopresyjnych nie zaleca sie stosowania
pomostéw z tetnicy promieniowej ze wzgledu na ryzyko jej
skurczu w okresie okofooperacyjnym. Ryzyko nadmierne-
go krwawienia mozna zminimalizowa¢, stosujac off-pump
CABG, ze wzgledu na zmniejszone zapotrzebowanie na
heparyne, jednak niestabilnos¢ hemodynamiczna niekiedy
uniemozliwia zastosowanie tej opgji. Inne dziatania na rzecz
ograniczenia powikfar krwotocznych obejmuja stosowanie
zminimalizowanych zestawéw do krazenia pozaustrojowego
w celu ograniczenia hemodylucji, techniki odzyskiwania krwi
i transfuzje ptytek krwi.

Zabieg CABG bez uzycia krazenia pozaustrojowego moze
by¢ wykonany u stabilnych hemodynamicznie pacjentéw
z NSTE-ACS, jednak korzysci z takiego postepowania w tej
grupie chorych nie sa w petni okreslone. W jednym z badan
w obrebie projektu ACUITY poréwnano wyniki leczenia
chorych z ACS umiarkowanego lub wysokiego ryzyka, kt6-
rzy zostali poddani konwencjonalnemu CABG (n = 1154),
z chorymi, u ktérych wykonano CABG bez uzycia krazenia
pozaustrojowego (n = 221) [374]. Pacjentéw po operacji bez
krazenia pozaustrojowego charakteryzowata nizsza czestosc
krwawien i okofooperacyjnych MI, lecz wyzszy odsetek
wczesnych, ponownych interwencji wiericowych. W okresie
roku od operacji obserwowano podobng czestos¢ powaznej
chorobowosci i Smiertelnosci, z wyjatkiem nizszego odsetka
NSTEMI w grupie operowanych bez krazenia pozaustrojo-
wego. Metaanaliza 8 badan (obejmujaca 1 RCT), w ktérej
poréwnano off-pump CABG (n = 817) z konwencjonalnym
CABG (n = 2184), nie wykazata wyraznych korzysci z wyko-
nywania operacji bez krazenia pozaustrojowego u pacjentéw
z NSTE-ACS [375]. Operacje off-pump wiazaly sie z wyzszym
ryzykiem niepetnej rewaskularyzacji w poréwnaniu z konwen-
cjonalnym CABG. Nie stwierdzono réznic miedzy grupami
w zakresie krotko- i Srednioterminowej $miertelnosci.

U pacjentéw z utrzymujacym sie niedokrwieniem mimo
maksymalizacji farmakoterapii i u chorych z mechanicznymi
powiktaniami MI (tj. ubytek w przegrodzie miedzykomorowej
lub niedomykalno$¢ zastawki mitralnej z powodu pekniecia
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miesnia brodawkowatego) mozna przed operacja zastosowac
kontrapulsacje wewnatrzaortalng. U pacjentéw wymaga-
jacych znaczacego wsparcia inotropowego nalezy réwniez
rozwazy¢ zastosowanie kontrapulsacji wewnatrzaortalnej
w trakcie operacji lub po jej przeprowadzeniu. Nalezy indy-
widualizowa¢ postepowanie u pacjentéw, ktérzy nie moga
by¢ skutecznie odfaczeni od krazenia pozaustrojowego.
Podtaczenie pozaustrojowego przezbtonowego utlenowania
krwi moze pozwoli¢ na ocene stanu neurologicznego u pa-
cjentéw, ktorzy wezesniej wymagali resuscytacji krazeniowo-
-oddechowej, i moze by¢ przydatne w okresleniu zasadnosci
implantacji urzadzenia do mechanicznego wspomagania LV
i/lub transplantacji serca.

Precyzyjne oszacowanie okotoproceduralnej chorobwosci
i Smiertelnosci jest trudne, gdyz w wiekszosci serii chirurgicz-
nych ACS nie r6znicowano NSTE-ACS i STEMI. W retrospek-
tywnym wieloosrodkowym badaniu obejmujacym 6260 pa-
cjentéw (nie podano, jaki byt odsetek chorych z NSTE-ACS)
poddawanych pilnemu lub nagtemu CABG obserwowana
$miertelno$¢ okotooperacyjna wynosita 3,2% [376]. W jedno-
osrodkowym badaniu metoda propensity-matched poréwnano
pacjentéw poddawanych pilnemu CABG z powodu NSTE-
-ACS z poddawanymi elektywnemu CABG w stabilnej CAD
(n = 342 dla kazdej z grup). U pacjentéw z NSTE-ACS stwier-
dzono wyzsza $miertelnos¢ wewnatrzszpitalng (skorygowana
Smiertelnos¢ 2,6% vs. 0,3%; p = 0,026) [361].

5.7. ODMIENNOSCI DOTYCZACE PECI

W poréwnaniu z mezczyznami u kobiet z NSTE-ACS praw-
dopodobieristwo skierowania na diagnostyke kardiologiczna
i koronarografie jest nawet do 30% mniejsze [391-393]. Te
obserwacje moze ttumaczy¢ kilka czynnikéw. Po pierwsze,
kobiety z NSTE-ACS sa starsze i czesciej maja choroby towa-
rzyszace, takie jak otyfos¢, przewlekta choroba nerek, choroba
naczyniowo-moézgowa i cukrzyca [23, 392, 394, 395]. Po
drugie, u kobiet czesciej wystepuja dusznos¢, zmeczenie lub
dyskomfort w obrebie szyi i szczeki, a rzadziej — typowy bdl
dtawicowy [23, 24, 393]. Ponadto kobiety s postrzegane przez
lekarzy jako pacjenci z grupy nizszego ryzyka [396]. Co wiecej,
w przypadku NSTE-ACS wartoéci troponin sercowych rzadziej
sa podwyzszone, a EKG czesciej jest niediagnostyczne niz
u mezczyzn [397-400]. Czynniki te moga prowadzi¢ do pre-
ferencyjnego kierowania kobiet z podejrzeniem NSTE-ACS do
szpitali bez mozliwosci wykonania koronarografii, co przyczynia
sie do zwiekszenia opdéznienia rozpoznania i leczenia [401].

Obecnie nie ma przekonujacych danych dotyczacych
istnienia zaleznych od pfci réznic w zakresie skutecznosci
i bezpieczenstwa aktualnie dostepnych lekdw przeciwzakrze-
powych. Kobiety odnosza w przyblizeniu takg sama korzys¢
z wczesnej strategii inwazyjnej jak mezczyzni [323, 395].
W poréwnaniu z mezczyznami kobiety z NSTE-ACS, zwfasz-
cza te w wieku < 60 lat, charakteryzuje 2-krotnie wyzsze ry-
zyko zgonu wewnatrzszpitalnego, ktére nastepnie stopniowo
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ulega zmniejszeniu, prowadzac do identycznych nieskorygo-
wanych wynikéw leczenia u obu ptci po roku [324, 402-404].
W analizie rejestru obejmujacego 46 455 kolejno przyjmo-
wanych pacjentéw z NSTE-ACS (32% kobiet) potwierdzono
poréwnywalne wyniki leczenia po roku. Nie stwierdzono
réznic w zakresie Smiertelnosci w surowych analizach ani po
skorygowaniu dla metody propensity-score i lekéw zalecanych
przy wypisaniu ze szpitala [395]. Ponadto w badaniu MATRIX
wykazano podobna korzys¢ u kobiet i u mezczyzn z zasto-
sowania dostepu promieniowego w poréwnaniu z udowym
[251]. Wydaje sie, ze kobiety po implantacji BMS lub DES
wykazuja nizsze ryzyko restenozy niz mezczyzni [405]. Dane
z réznych rejestrow ACS, takich jak CRUSADE i inicjatywy
GWTG (Get With the Guidelines) w Stanach Zjednoczonych
i MINAP z Wielkiej Brytanii, sugeruja, ze wczesne zagroze-
nie u kobiet jest zwiazane z rzadszym stosowaniem opieki
opartej na faktach [403, 406, 407]. Dlatego nalezy promowac
wprowadzanie zalecer u kobiet z NSTE-ACS i ksztattowac
Swiadomos¢ réwnosci plci w zakresie ryzyka CV.

5.8. SZCZEGOLNE POPULACJE I SYTUACJE
5.8.1. Osoby w podeszlym wieku
i z zespolem kruchosci

Pacjenci w podesztym wieku stanowia coraz wieksza gru-
pe w populacji chorych z NSTE-ACS. Mimo Ze powszechnie
jako granice do zdefiniowania tej grupy stosuje sie kryterium
wieku 65 lat, to zaproponowano przyjecie wyzszych punktéw
odciecia, tj. 75 lat lub nawet 80 lat [408, 409]. W europejskich
rejestrach chorych z NSTE-ACS odsetek pacjentéw w wie-
ku > 75 lat wynosit 27-34% [408, 410], jednak pacjenci
ci nie byli wystarczajaco reprezentowani w RCT (tj. 13%
w badaniu TRITON-TIMI 38 i 15% w badaniu PLATO) [148,
153]. Ponadto, ze wzgledu na selekcje w wyborze chorych,
pacjenci w podesztym wieku, ktérych wiaczono do RCT, moga
nie stanowi¢ reprezentatywnej grupy dla populacji leczonej
w codziennej praktyce klinicznej [409]. Obraz kliniczny NSTE-
-ACS jest czesciej atypowy u pacjentéw w podesztym wieku
w poréwnaniu z mtodszymi chorymi. Wéréd nietypowych
objawéw dominuje dusznos¢, a omdlenia, zte samopoczucie
i splatanie sa rzadziej obserwowane [411]. W EKG rzadziej
stwierdza sie odchylenia odcinka ST u pacjentéw w pode-
sztym wieku niz u os6b mtodszych [410]. Wysokoczute testy
troponin sercowych doskonale sprawdzaja sie w rozpozna-
waniu wczesnego Ml u os6b starszych. Swoistos¢ tego testu
jest jednak nizsza niz u chorych mtodszych, a podwyzszone
stezenie troponin czesciej jest zwiazane z innymi chorobami
niz ACS [412]. Wiek jest gtéwnym czynnikiem predykcyjnym
$miertelnosci wewnatrzszpitalnej i po 6-miesiacach u pacjen-
tow z NSTE-ACS [410, 413]. W kontekscie rewaskularyzagcji
u 0s6b w podesztym wieku — zaréwno w przypadku PCl,
jaki i CABG — czesciej wystepuja powikfania zwiagzane
z procedurami, w tym M, niewydolnos¢ serca, udar mézgu,
niewydolnos¢ nerek i krwawienia [410, 414].
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Pacjenci w podesztym wieku maja mniejsza szanse na
leczenie zgodne z zasadami medycyny opartej na faktach
i rzadziej sa poddawani strategii inwazyjnej niz mtodsi cho-
rzy. W rejestrze GRACE koronarografie wykonano u 67%
pacjentéw < 70. roku zycia w poréwnaniu z 33% pacjen-
tow > 80. roku zycia [415]. W australijskim narodowym
rejestrze ACS diagnostyczna koronarografie wykonano
u 70% chorych < 75. roku zycia w poréwnaniu z 49%
pacjentéw > 75. roku Zycia [416]. W badaniu CRUSADE
rewaskularyzacje wieficowa przeprowadzono u 40,1% pa-
cjentéw w wieku 75-89 lat w poréwnaniu z 12,6% os6b
w wieku > 90 lat [414]. W badaniu Euroheart ACS (n = 10 253)
odsetek PCI w trakcie pierwszej hospitalizacji z powodu ACS
ulegat stopniowemu zmniejszeniu z 71% w przypadku mez-
czyzn < 55. roku zycia do 61% w przypadku os6b w wieku
75-84 lat [410].

Mimo nizszego odsetka rewaskularyzacji u osé6b w po-
desztym wieku wydaje sie, ze korzystne dziatanie takiego
postepowania utrzymuje sie w tej grupie pacjentéw, co su-
geruja wyniki analizy podgrup w badaniu Treat angina with
Aggrastat and determine Cost of Therapy with an Invasive or
Conservative Strategy-Thrombolysis in Myocardial Infarction
18 (TACTICS-TIMI 18) [417]. Zgodnie z ta obserwacja analiza
metoda propensity w niemieckim rejestrze ACS wskazuje,
ze wéréd pacjentéw > 75. roku zycia strategia inwazyjna
zmniejszata Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalng [6,0% vs. 12,5%;
skorygowany OR 0,55 (95% CI 0,35-0,86); p < 0,001]
i czestos¢ MI niezakoriczonego zgonem [9,6% vs. 17,3%;
skorygowany OR 0,51 (95% Cl 0,35-0,75); p < 0,001], jak
rowniez roczng $miertelnos¢ [OR 0,56 (95% Cl 0,38-0,81)]
[408]. Dostepne dane dotyczace wptywu wczesnej strategii
inwazyjnej u os6b w podesztym wieku pochodza gtéwnie
z analizy podgrup w obrebie rejestréw lub RCT. We wtoskim
badaniu oséb w podesztym wieku z ACS randomizacji podda-
no 313 pacjentéw > 75. roku zycia hospitalizowanych z po-
wodu ACS do rutynowej strategii inwazyjnej z koronarografia,
i w przypadku wskazan — rewaskularyzacja w ciagu 72 h,
lub do poczatkowej strategii zachowawczej (koronarografia
jedynie w przypadku nawracajacego niedokrwienia) [418].
Czestos¢ wystepowania pierwotnego punktu koricowego,
obejmujacego zgon, MI, udar mézgu, nawracajace hospitali-
zacje z powodu CV lub powazne krwawienie w ciagu roku, nie
réznit sie istotnie miedzy grupami leczonymi inwazyjnie i za-
chowawczo [27,9% vs. 34,6%; HR 0,87 (95% C1 0,49-1,56)].
Na podstawie tych wynikéw nie mozna jednak wykluczy¢
istotnych klinicznie r6znic miedzy grupami.

Jedna z przyczyn suboptymalnego podawania lekéw
zgodnie z medycyng opartg na faktach moze by¢ to, ze
u 0s6b w podesztym wieku czesciej moga wystepowac prze-
ciwwskazania do stosowania lekéw. W analizie 90-letnich
chorych z NSTE-ACS u 10-15% pacjentéw stwierdzono
przeciwwskazania do stosowania ASA, beta-adrenolitykéw
i statyn, a odsetek ten wzrastat do 20% w przypadku inhibi-
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torow ACE [414]. Mimo to dane z rejestru sugeruja, ze sto-
sowanie sie do zalecanych schematéw terapii, nawet u os6b
w bardzo podesztym wieku, w ciagu 24 h od przyjecia do
szpitala z powodu NSTE-ACS powoduje zmniejszenie $mier-
telnosci wewnatrzszpitalnej (11,1% vs. 18,9% w odniesieniu
do wieku > 90 lati 6,0% vs. 14,7% w odniesieniu do wieku
75-89 lat w przypadku stosowania vs. niestosowania sie do
zalecen; p < 0,001) [414]. Obserwowano korzysci mimo
zwiekszonego ryzyka dziatah niepozadanych wynikajacych
z farmakoterapii i, w szczegdlnosci, podwyzszonego ryzyka
krwawien zwiazanych z leczeniem przeciwzakrzepowym
u 0s6b w podesztym wieku [414, 419]. Co wazne, wybér leku
przeciwzakrzepowego i dawkowanie powinny by¢ precyzyj-
nie dostosowane do funkgji nerek, a takze nalezy uwzglednic¢
szczegdlne przeciwwskazania. Decyzje dotyczace postepowa-
nia u poszczegdlnych pacjentéw powinny by¢ podejmowane
na podstawie oceny ryzyka niedokrwienia i krwawien, prze-
widywanej dtugosci zycia, choréb wspdfistniejacych, jakosci
Zycia, wartosci i preferencji chorego oraz szacowanego ryzyka
i korzysci zwiazanych z rewaskularyzacja [409].

Poza wiekiem biologicznym w ramach oceny pacjen-
tow z NSTE-ACS nalezy uwzgledni¢ zaburzenia poznawcze
i czynnosciowe, niesamodzielnos¢ fizyczna i zespét kruchosci.
Ocena ta jest podobna do przeprowadzanej u chorych kwalifi-
kowanych do przezcewnikowej implantacji zastawki aortalnej
[420]. Zidentyfikowano zespét kruchosci jako silny, niezalezny
czynnik predykcyjny wewnatrzszpitalnej i 30-dniowej Smier-
telnosci u pacjentéw w podesztym wieku z NSTE-ACS [421].

5.8.2. Cukrzyca

W Europie NSTE-ACS dotyczy 20-30% pacjentéw z roz-
poznana cukrzyca, natomiast u podobnego odsetka chorych
moze wystepowac nierozpoznana cukrzyca lub uposledzona
tolerancja glukozy [422-425]. W przypadku NSTE-ACS chorzy
na cukrzyce sa starsi, czesciej wystepuja u nich rozpoznana
choroba CV, nadci$nienie tetnicze i niewydolnos$¢ nerek
oraz cechuje ich wyzsze prawdopodobienstwo wystapienia
nietypowych objawéw [411, 426]. Chorzy na cukrzyce sa
w trakcie hospitalizacji bardziej podatni na wystapienie
powikfan zwiazanych z ACS, takich jak niewydolnos¢ serca,
udar mézgu, ponowny zawat serca, niewydolnos$¢ nerek
i krwawienia [106, 426]. Na podstawie zbiorczej analizy
obejmujacej 15 459 pacjentéw z NSTE-ACS wykazano, ze
cukrzyca jest niezaleznie zwiazana z podwyzszonym ryzykiem
30-dniowej [2,1% vs. 1,1%; OR 1,78 (95% ClI 1,24-2,56);
p < 0,001] i rocznej $miertelnosci [7,2% vs. 3,1%; skory-
gowany HR 1,65 (95% CI 1,30-2,10); p < 0,001] [427].
W poréwnaniu z innymi pacjentami u chorych na cukrzyce
odpowiedzZ przeciwptytkowa na konwencjonalne schematy
dawkowania klopidogrelu i ASA jest ostabiona i uzyskuja oni
mniej korzystne wyniki leczenia po PCl i CABG [428, 429].

W przypadku ACS zaréwno chorych z nierozpoznana
wczesniej cukrzyca, jak i osoby z nowo stwierdzong nietole-
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rancja glukozy charakteryzuje zwigkszona 30-dniowa $mier-
telnos¢ w poréwnaniu z osobami bez cukrzycy [422, 430].
Zakres kontroli glikemii u pacjentéw z cukrzyca i NSTE-ACS
budzi kontrowersje, gdyz coraz czeSciej zauwaza sie szkodliwy
wplyw hipoglikemii na wyniki CV [431]. Zgodnie z wytyczny-
mi ESC/European Association for the Study of Diabetes nalezy
rozwazy¢ leczenie obnizajace glikemie u pacjentéw z NSTE-
-ACS z istotng hiperglikemia [stezenie glukozy > 10 mmol/l
(> 180-200 mg/dl)], a docelowe wartosci glikemii nalezy
dostosowac¢ do choréb wspdfistniejacych w celu unikniecia
ciezkiej hipoglikemii [< 5 mmol/l (< 90 mg/dl)] [432-434].
Ogolnie nalezy przyja¢, ze im bardziej zaawansowana choro-
ba CV, starszy wiek, diuzszy czas trwania cukrzycy i im wiecej
choréb wspétistniejacych, tym mniej rygorystyczna kontrola
stezenia glukozy powinna by¢ zastosowana w ostrej fazie
choroby i w okresie dalszej obserwacji.

Jak dotad, nie okreslono optymalnej metody rewaskula-
ryzacji u pacjentéw z cukrzyca i wielonaczyniowa choroba
wieficowa z objawami NSTE-ACS, gdyz nie powstafo RCT,
w ktérym poréwnano by rézne strategie leczenia w tym wska-
zaniu. Najlepsze dostepne dane pochodza z badan stuzacych
poréwnaniu PCl i CABG u pacjentéw z wielonaczyniowa
CAD i stabilnymi objawami [379, 435, 436]. Wyb6r metody
rewaskularyzacji u danego chorego na cukrzyce powinien by¢
dokonywany na podstawie wielu parametréw, uwzgledniaja-
cych: obraz kliniczny (np. czynne niedokrwienie lub niesta-
bilnos¢ hemodynamiczna/elektryczng), obraz angiograficzny
i zaawansowanie CAD, dostepnos¢ zmian dla PCI, przydatnos¢
dystalnych segmentéw do wszycia pomostéw, wielko$¢ obszaru
niedokrwienia, funkcje LV i choroby wspétistniejace. Wreszcie
przy podejmowaniu decyzji nalezy uwzgledni¢ skale ryzyka
stosowane w celu oceny stopnia zfozonosci zmian w tetni-
cach wieficowych (tj. SYNTAX), jak réwniez przewidywanej
$miertelnosci operacyjnej [np. ocenionej w skali EuroSCORE |
i skali STS (Society of Thoracic Surgeons)] [437]. Wszyscy pa-
cjenci z cukrzycg i ztozong wielonaczyniowa CAD powinni
by¢ konsultowani w obrebie kardiogrupy [380]. Wyb6r CABG
powinno sie rozpatrywac bardziej zdecydowanie u chorych na
cukrzyce w poréwnaniu z osobami bez cukrzycy. U pacjentow
z grupy niskiego ryzyka operacyjnego i z wielonaczyniowa
CAD preferowane powinno by¢ CABG wobec PCl, zwfaszcza
gdy wystepuje ztozona CAD [379, 435, 436]. U pacjentdéw
z cukrzyca z czynnym niedokrwieniem lub niestabilnych
hemodynamicznie wskazane jest wykonanie pilnej koronaro-
grafii, a najlepsza metode rewaskularyzacji nalezy wybiera¢ na
podstawie indywidualnej oceny danego chorego po dyskusji
w obrebie kardiogrupy i majac na uwadze zwiekszone ryzyko
zabiegu kardiochirurgicznego w warunkach toczacego sie
niedokrwienia. Stenty DES pozwolity na znaczne zmniejszenie
koniecznosci ponownej rewaskularyzacji u chorych na cukrzyce
i sa zalecane jako opcja pierwszego wyboru [240, 241].

W ramach leczenia przeciwzakrzepowego chorzy na
cukrzyce powinni otrzymywac te same leki i identyczne daw-

1275



Marco Roffi et al.

kowanie jak osoby bez cukrzycy. W badaniach TRITON-TIMI
38 i PLATO wykazano, ze nowsze inhibitory P2Y,, — prasugrel
i tikagrelor — sa lepsze niz klopidogrel u pacjentéw z cukrzyca
i ACS [438, 439]. Wykazano, ze inhibitory GP Ib/llla powo-
dowaty zmniejszenie $miertelnosci u pacjentéw z cukrzyca
i NSTE-ACS w erze przed klopidogrelem, ale ich znaczenie
w kontekscie stosowanej obecnie DAPT musi by¢ lepiej po-
znane [440]. Monitorowanie nefropatii wywotanej kontrastem
po PCl jest szczeg6lnie istotne u pacjentéw z cukrzycg po
PCI (patrz punkt 5.8.3.). Brakuje wystarczajacych danych,
ktére uzasadnialyby stosowanie czesto spotykanej praktyki
odstawiania metforminy 24-48 h przed koronarografia lub PCI
u wszystkich pacjentéw, poniewaz ryzyko wystapienia kwasicy
mleczanowej jest pomijane. Nalezy uwaznie monitorowac
funkcje nerek po PCl u wszystkich pacjentéw leczonych met-
formina. Jesli nastapi pogorszenie funkcji nerek u pacjentéw
przyjmujacych metformine poddawanych koronarografii/PClI,
zaleca sie wstrzymanie leczenia na 48 h lub do czasu powrotu
wydolnosci nerek do wyjsciowego poziomu.

5.8.3. Przewlekla choroba nerek

U wszystkich pacjentéw z NSTE-ACS zaleca sie ocene
funkcji nerek przy uzyciu eGFR, ze szczegblna uwagg wzgle-
dem oséb w podesztym wieku, kobiet i pacjentéw z niska
masa ciafa. Cho¢ pacjentéw z przewlekta choroba nerek
(CKD) charakteryzuje gorsze rokowanie w NSTE-ACS niz
osoby z prawidtowa funkcja nerek, to rzadziej sa oni pod-
dawaniu leczeniu zgodnemu z medycyna oparta na faktach,
obejmujacemu leki przeciwzakrzepowe i wczesng strategie
inwazyjng [446, 447]. Rozpoznanie NSTE-ACS u pacjentéw
z CKD moze by¢ trudniejsze ze wzgledu na czesto obserwo-
wane, tagodnie podwyzszone stezenie troponin sercowych
i nieprawidfowosci w EKG (np. zwigzane z zaburzeniami
elektrolitowymi lub nadci$nieniowa chorobg serca). Dlatego
nowe zmiany w EKG nalezy r6znicowac z wczesniej obecny-
mi nieprawidfowosciami i powinno sie ustala¢ bezwzgledne
zmiany w wartosciach troponin sercowych (tj. wzrost i/lub
obnizenie) w celu rozréznienia Ml od choréb zwigzanych
z przewlektym uszkodzeniem kardiomiocytéw.

W wiekszosci przypadkéw wzrost stezenia troponin
sercowych nie powinien by¢ w pierwszej kolejnosci przypi-
sywany zaburzeniom klirensu kreatyniny i kwalifikowany jako
niegodny uwagi, gdyz patologie w obrebie serca, takie jak
przewlekfa CAD lub nadcisnieniowa choroba serca, wydaja sie
najwazniejszymi czynnikami przyczyniajacymi sie do wzrostu
stezenia troponiny w tym przypadku [41]. Jedynie u pacjentdéw
z ciezka dysfunkcja nerek (np. eGFR < 30 ml/min/1,73 m?)
wzrost wartosci troponiny mozna uzna¢ wylacznie za efekt
zaburzonego klirensu nerkowego. Wysokoczute testy troponin
zachowuja wysoka dokfadnos¢ diagnostyczng i w rezultacie sa
przydatne klinicznie u pacjentéw z dysfunkcja nerek. U pacjen-
tow z uposledzona funkcja nerek i wyjsciowo podwyzszonym
stezeniem troponin sercowych (> 99. percentyla) najczestszym
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rozpoznaniem bedzie ostry Ml (zakres 45-80% zaleznie od
zastosowanego testu) [59].

Jak dotad, nie przeprowadzono prospektywnej analizy
wplywu strategii inwazyjnej lub leczenia przeciwzakrzepo-
wego u pacjentéw z NSTE-ACS z niewydolnoscig nerek.
W rejestrze SWEDEHEART, obejmujacym 23 262 pacjentdéw
z NSTEMI, oceniano zastosowanie i wplyw strategii inwazyjnej
w ciagu 14 dni od przyjecia. W badaniu tym zaobserwowano
zalezno$¢ wskazujaca, ze im bardziej byta zaburzona funk-
cja nerek, tym nizszy odsetek chorych poddawano strategii
inwazyjnej — eGFR > 90 ml/min/1,73 m?, 62%; eGFR 60—
-89 ml/min/1,73 m?, 55%; eGFR 30-59 ml/min/1,73 m?, 36%;
eGFR 15-29 ml/min/1,73 m?, 14%; i eGFR < 15 ml/min/1,73 m?
lub dializoterapia, 15% (p < 0,001) [448]. Model regresji Coxa
z korekcja propensity score dla prawdopodobieristwa leczenia
inwazyjnego i lekéw zalecanych przy wypisaniu zastosowano
w celu oceny zwiazku miedzy wczesna rewaskularyzacja
a roczng $miertelnoscia w odniesieniu do réznych stadiow
choroby nerek. Po skorygowaniu catkowita roczna $miertelnos¢
byta 0 36% nizsza [HR 0,64 (95% CI 0,56-0,73); p < 0,001]
w przypadku zastosowania strategii inwazyjnej. Korzysci
ulegaly zmniejszeniu wraz ze wzrostem nasilenia zaburzen
funkgji nerek. Nie stwierdzono wptywu strategii inwazyjnej na
$miertelno$¢ u chorych z eGFR < 15 ml/min/1,73 m? i u os6b
poddawanych dializoterapii [HR 1,61 (95% ClI 0,84-3,09);
p = 0,15]. U pacjentéw poddawanych koronarografii zaleca
sie nawodnienie roztworem soli fizjologicznej (tj. 12 h przed
i 24 h po procedurze), jak réwniez zwrécenie uwagi na
zmniejszenie obcigzenia kontrastem (< 4 ml kontrastu/kg mc.
i < 3,7 razy warto$¢ eGFR w ml) [380].

Nalezy rozwaznie dokonywa¢ wyboru i dawkowania
lekéw przeciwzakrzepowych w CKD. W przypadku wigkszosci
antykoagulantéw zwykle konieczne bedzie dostosowanie
dawkowania w niewydolnosci nerek; takiej koniecznosci nie
ma w przypadku stosowania doustnych lekéw przeciwptytko-
wych [449]. Dane dotyczace bezpieczenstwa i skutecznosci
stosowania inhibitoréw P2Y,, u pacjentéw z CKD w 5. stadium
(tj. eGFR < 15 ml/min/1,73 m?) sa niewystarczajace. Dlatego
w tych warunkach klinicznych nalezy ograniczy¢ stosowanie
inhibitoréw P2Y,, do wybranych wskazar wysokiego ryzyka
(tj. zapobieganie zakrzepicy w stancie), z przeprowadzeniem
uwaznej analizy ryzyka krwawienia. W takiej sytuacji jest
wiecej doswiadczenn w aspekcie bezpieczenstwa leczenia
ze stosowaniem klopidogrelu niz tikagreloru lub prasugrelu.

Liczne $rodki przeciwzakrzepowe sa dostepne do uzytku
pozajelitowego, w tym: eptifibatid, tirofiban, biwalirudyna,
enoksaparyna i fondaparinux. Leki te w réznym stopniu
wymagaja dostosowania dawkowania do funkcji nerek
(tab. 8, 10 i 11 w gléwnym dokumencie i punkt 5.8.3.1.).
W przypadku abciximabu dostosowanie dawkowania nie jest
wymagane. Ze wzgledu na podwyzszone potencjalne ryzyko
powikfan krwotocznych u pacjentéw z CKD w 4. stadium
(eGFR 15-29 ml/min/1,73 m?) nalezy rozwazy¢ stosowanie
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abciximabu u pacjentéw z CKD jedynie po ostroznej ocenie
ryzyka i korzysci. Nalezy réwniez rozwazy¢ zmniejszenie
dawek NOAC u pacjentéw z CKD.

5.8.3.1. Dostosowanie dawek lekéw
przeciwzakrzepowych

U pacjentéw z CKD w 3. lub 4. stadium (eGFR 15—
-59 ml/min/1,73 m?) klirens eptifibatidu jest zmniejszony
0 50%, a stezenie leku w osoczu w stanie réwnowagi ulega
w przyblizeniu podwojeniu. Dlatego nalezy zmniejszy¢ dawke
podtrzymujaca eptifibatidu z 2,0 do 1,0 ug/kg mc./min u pa-
gjentéw z eGFR < 50 ml/min/1,73 m?. Eptifibatid jest przeciw-
wskazany u pacjentéw z ciezkim zaburzeniem funkcji nerek
(GFR < 30 ml/min/1,73 m?> — przyp. red.). U pacjentéw z CKD
w 4. stadium (eGFR 15-29 ml/min/1,73 m?) nalezy zredukowac
predkos¢ wlewu tirofibanu z 0,1 do 0,05 pg/kg mc./min. U pa-
gjentdw z CKD w 4. lub 5. stadium (€GFR < 29 ml/min/1,73 m?)
nie jest wymagana zmiana dawkowania UFH. W przeciwie-
stwie do UFH — enoksaparyna jest eliminowana gtéwnie przez
szlak nerkowy. W rezultacie zaleca sie wydtuzenie odstepu
czasowego miedzy dawkami potrzymujacymi enoksaparyny
(1,0 mg/kg mc.) z 12 h do 24 h u pacjentéw z CKD w 4. stadium
(eGFR 15-29 ml/min/1,73 m2. W przypadku fondaparinuxu nie
jest wymagane zmniejszanie dawki u pacjentéw z CKD w 2. lub
3. stadium (GFR 30-89 ml/min/1,73 m?), przy czym nalezy
unikac tego leku u 0séb z eGFR < 20 ml/min/1,73 m?. Dawka
wlewu biwalirudyny moze wymaga¢ redukcji u pacjentow
z zaawansowang CKD. Powinno si¢ rozwazy¢ zmniejszenie
dawki biwalirudyny z 1,75 do 1,0 lub 0,25 mg/kg mc./h odpo-
wiednio w 4. lub 5. stadium CKD. Dfugotrwata antykoagulacja
warfaryna wymaga uwaznego dawkowania i czestszych kontroli
INR u pacjentéw z CKD [450].

W odniesieniu do NOAC zaleca sie ocene funkgji
nerek przed rozpoczeciem terapii dabigatranem i jej re-
gularne sprawdzanie u pacjentéw > 75. roku zycia lub
z eGFR < 50 ml/min/1,73 m? Biorac pod uwage gléwnie
nerkowa eliminacje dabigatranu, co prowadzi do akumula-
cji leku i potencjalnie wiaze sie z wieksza liczba powikfan
krwotocznych, to teoretycznie pacjenci z CKD mogliby
odnosi¢ korzys¢ z zastosowania leku w mniejszej dawce.
Nalezy unika¢ jednoczesnego podawania dabigatranu i inhi-
bitorow GP lIb/llla u pacjentéw z CKD w 4. stadium [451].
U chorych z eGFR < 50 ml/min/1,75 m? jest wymagana
modyfikacja dawkowania riwaroksabanu z 20 do 15 mg
raz/dobe, a leku nie zaleca sie pacjentom z CKD w 5. sta-
dium [452]. Pacjenci z ciezkim zaburzeniem funkcji nerek
(eGFR 15-29 ml/min/1,73 m?) lub > 2 spos$r6d wymienio-
nych: stezenie kreatyniny w osoczu > 133 umol/l (1,5 mg/dl),
wiek > 80 lat lub masa ciata < 60 kg, powinni otrzymywac
apiksaban w mniejszej dawce 2,5 mg 2 razy/dobe. U pacjen-
tow z CKD w 5. stadium lub poddawanych dializoterapii nie
powinno sie stosowac apiksabanu.

www.kardiologiapolska.pl

5.8.4. Dysfunkcja lewej komory
i niewydolnosé serca

Niewydolno$¢ serca jest jednym z najczesciej wyste-
pujacych i najbardziej $miertelnych powiktan NSTE-ACS,
zwlaszcza u pacjentéw w podesztym wieku, cho¢ czestos¢
jej wystepowania moze sie¢ zmniejsza¢ [84, 467]. Zarbwno
obnizona LVEF, jak i klinicznie rozpoznana niewydolnos¢ serca
sg niezaleznymi czynnikami predykcyjnymi Smiertelnosci i in-
nych, powaznych niepozadanych zdarzen sercowych w NSTE-
-ACS. Najczestszg przyczyng niewydolnosci serca z obnizong
LVEF jest CAD. Ponadto wzrasta liczba hospitalizacji z powodu
niewydolnosci serca. Dlatego przypuszcza sig, ze liczba cho-
rych z wczesniej rozpoznang dysfunkcja LV/niewydolnoscia
serca, ktorzy sg przyjmowani z powodu NSTE-ACS, bedzie
wzrastac [468]. W kontekscie NSTE-ACS niewydolnos¢ serca
wystepujaca zaréwno przy przyjeciu, jak i w trakcie hospi-
talizacji wiaze sie z gorszym rokowaniem [84]. Rozpoznanie
NSTE-ACS bywa wyzwaniem u pacjentéw z niewydolnoscia
serca, gdyz jawna ostra dekompensacja krazenia sama moze
by¢ powodem dyskomfortu w klatce piersiowej, a podwyzsze-
nie wartosci troponin stwierdza sie czesto nawet w przypadku
braku CAD z istotnymi zwezeniami tetnic wieficowych. Po-
nadto zapis EKG u pacjentéw z niewydolnoscig serca moze sie
okaza¢ niemozliwy do interpretacji (blok odnogi peczka Hisa
lub rytm wystymulowany). Dlatego koronarografia moze by¢
niekiedy konieczna w celu ustalenia rozpoznania NSTE-ACS.
Podstawami strategii rewaskularyzacji powinny by¢ anatomia
tetnic wieficowych, funkcja LV, choroby wspdtistniejace
i oszacowane ryzyku operacyjne wg konsensusu kardiogrupy
i w oparciu o aktualne wytyczne [380]. Przed cewnikowaniem
serca nalezy wykona¢ badanie echokardiograficzne w celu
uzyskania informacji na temat LVEF, odcinkowych zaburzef
kurczliwosci, towarzyszacej wady zastawkowej i obcigzenia
objetosciowego. U pacjentéw z obnizong LVEF ryzyko ja-
kiejkolwiek rewaskularyzacji w obrebie tetnic wieficowych
jest podwyzszone. Jest ono zwiekszone réwniez z powodu
czesto wspotwystepujacej dysfunkeji nerek. Mimo tego nie
powinno sie powstrzymywac od inwazyjnej oceny u tych
pacjentéw. W przypadku braku aktywnego niedokrwienia
lub niestabilnosci hemodynamicznej nakazujacych wykonanie
pilnej koronarografii nalezy uwaznie i indywidualnie ustala¢
czas przeprowadzenia diagnostyki inwazyjne;j.

W zakresie szczegbtowego postepowania w ostrej niewy-
dolnosci serca autorzy odsytaja Czytelnika do odpowiednich
wytycznych [469]. W badaniu Intra-Aortic Balloon Pump in
Cardiogenic Shock Il (IABP-Shock Il) przeprowadzonym u pa-
cjentéw z ostrym Ml i wstrzasem kardiogennym po wykonanej
rewaskularyzacji lub przed zaplanowanym takim zabiegiem
i bez mechanicznych powiktan lub czasu trwania > 12 h
wykazano, ze kotrapulsacja nie powodowata zmniejszenia
30-dniowej ani 12-miesiecznej $miertelnosci w poréwnaniu ze
standardowym leczeniem. Nalezy rozwazy¢ zastosowanie tego

1277



Marco Roffi et al.

urzadzenia u pacjentéw z mechanicznymi powikfaniami Ml
[470]. U wybranych pacjentéw bez przeciwwskazar do prze-
szczepienia serca mozna rozwazy¢ przezskérne mechaniczne
wspomaganie LV jako leczenie pomostowe do przeszczepienia
serca. U chorych niekwalifikujacych sie do transplantacji serca
mozna rozwazy¢ przezskérne mechaniczne wspomaganie
jako leczenie pomostowe w oczekiwaniu na poprawe funkgji
serca lub w celu dfugotrwatego wsparcia LV (terapia docelo-
wa) [471-473]. W wytycznych ESC/European Association for
Cardio-Thoracic Surgery z 2014 roku mozna znaleZ¢ wiecej
informacji na temat urzadzer wspomagajacych prace LV [380].

Pacjenci z NSTE-ACS i niewydolnoscia serca rzadziej sg
leczeni zgodnie z zasadami medycyny opartej na faktach niz
chorzy bez niewydolnosci serca, z uwzglednieniem beta-
-adrenolitykéw, inhibitoréow ACE lub ARB, koronarografii
i rewaskularyzacji [84, 467]. Zalecenia zaczerpniete z badan
nad chorymi po MI moga by¢ zastosowane u pacjentéw
z NSTE-ACS i niewydolnoscia serca i sa zawartew odpowied-
nich wytycznych [469]. W badaniu Prospective comparison
of ARNI with ACEl to Determine Impact on Global Mortality
and morbidity in Heart Failure (PARADIGM-HF) poréwnano
LCZ696, skiadajacy sie z inhibitora endogennej peptydazy
(NEP) — sakubitrilu i antagonisty receptora dla angioten-
syny — walsartanu, z inhibitorem ACE — enalaprilem. Do
badania wiaczono 8442 pacjentéw z niewydolnoscia serca
w -1V klasie wg NYHA i z LVEF < 40% [474]. W5réd nich,
odpowiednio, 60% i 43% chorowato na kardiomiopatie
niedokrwienng i przebylo wczesniej MI. Pierwotny punkt
konicowy, tj. zgon z przyczyn CV lub hospitalizacja z powodu
niewydolnosci serca, byt istotnie zmniejszony o 20% w grupie
otrzymujacej LCZ696 [21,8% vs. 26,5%; HR 0,80 (95% ClI
0,73-0,87); p < 0,001] [474]. Te bardzo obiecujace wyniki
badan wymagaja niezaleznego potwierdzenia u pacjentéw
po przebytym NSTE-ACS w celu sformutowania zalecer
dotyczacych stosowania LCZ696 zamiast inhibitora ACE
lub ARB u chorych z NSTE-ACS z umiarkowang do ciezkiej
niewydolnoscia serca i LVEF < 40%.

5.8.5. Migotanie przedsionkow

Migotanie przedsionkéw w formie utrwalonej lub
napadowej jest czeste u pacjentéw z NSTE-ACS. Rzadko
moze ono wynika¢ z niedokrwienia, natomiast najczest-
szymi czynnikami wyzwalajacymi migotanie przedsionkéw
w tej sytuacji klinicznej sa wzrost ci$nienia napetniania LV
i przeciazenie przedsionka. Do rozwoju tej arytmii dochodzi
u 2-21% pacjentdéw z NSTE-ACS. W celu uzyskania szczeg6-
towych informacji autorzy odsytaja Czytelnika do aktualnych
wytycznych dotyczacych niewydolnosci serca i migotania
przedsionkéw [469, 493]. Migotanie przedsionkéw zwieksza
ryzyko nasilenia niedokrwienia, rozwoju niewydolnosci serca
i powiktain zakrzepowo-zatorowych. Migotanie przedsion-
kéw wiktajace ACS wiaze sie ze zwiekszona $miertelnoscia
wewnatrzszpitalng i odlegta [493, 494]. Zaleznie od czasu

1278

trwania migotania przedsionkéw, czestosci rytmu serca, stanu
hemodynamicznego i czynnosciowego pacjenta s3 wymagane
rézne dziafania terapeutyczne — od kontroli czestosci rytmu
serca do pilnej kardiowersji elektrycznej.

Szczegblne wyzwanie diagnostyczne wynika z faktu, ze
u pacjentéw z migotaniem przedsionkéw z szybka czestoscia
rytmu komoér moga wystepowac podwyzszone stezenie tro-
ponin sercowych, jak réwniez dyskomfort w klatce piersiowej
[495]. W duzym badaniu dotyczacym migotania przedsion-
kéw stwierdzono, ze u 9,2% pacjentéw stezenie troponi-
ny | oznaczonej wysokoczutymi testami byto podwyzszone
(> 99. percentyla). Odsetek ten moze by¢ wyzszy w przypad-
ku migotania przedsionkéw o naglym poczatku [495, 496].
Dynamika zmian stezenia troponin sercowych u pacjentéw
z migotaniem przedsionkéw i szybka czestoscig rytmu komoér
moze przypomina¢ Ml typu 1. W przypadku wystapienia bar-
dzo podwyzszonego stezenia troponin prawdopodobieristwo
Ml typu 1 jest wysokie, co usprawiedliwia wykonanie korona-
rografii. W wiekszosci przypadkéw migotania przedsionkéw
z podwyzszonym stezeniem troponin nalezy jednak najpierw
rozwazy¢ diagnostyke w kierunku niedokrwienia. Postepowa-
nie dotyczace antykoagulacji i leczenia przeciwptytkowego
przedstawiono szczegétowo w punkcie 5.4 w tekscie gtownym.

5.8.6. Niedokrwistos¢

Niedokrwistos¢ jest czesto obserwowana u pacjentéw ho-
spitalizowanych z powodu ACS, a jej czestos¢ wystepowania
waha sie miedzy 6,4% i 45% [499]. Utrzymujaca sie lub pogte-
biajaca sie niedokrwisto$¢ u pacjentéw z ACS silnie wiaze sie
ze zwiekszonym ryzykiem zgonu, ponownego Ml i powaznych
krwawier [500]. Nie ma pewnosci, czy sama niedokrwistos¢
jest czynnikiem wskazujacym na gorsze rokowanie czy tez jest
markerem choréb wspétistniejacych, takich jak niewydolnos¢
nerek, niedozywienie, krwawienie z przewodu pokarmowego
wywotane lekami, lub nowotory ztosliwe. W przypadku ACS
niezmiernie wazne jest zidentyfikowanie przyczyny niedo-
krwistosci, a zwlaszcza utajonych krwawien, ze wzgledu na
koniecznos¢ podawania lekéw przeciwzakrzepowych. Nalezy
ostroznie rozwazyc¢ wskazania do koronarografii, wybor miej-
sca dostepu (preferowany dostep przez tetnice promieniowa),
jak réwniez konieczno$¢ rewaskularyzacji w celu unikniecia
dalszej utraty krwi [501, 502]. Przy wyborze lekéw przeciw-
zakrzepowych nalezy ostroznie oceni¢ ryzyko niedokrwienne
i krwotoczne, preferujac stosowanie lekéw o krékim czasie
pottrwania lub odwracalnym dziataniu. W przypadku niedo-
krwistosci zwiazanej z niepoddajaca sie leczeniu przyczyna
nalezy ograniczy¢ stosowanie DES ze wzgledu na konieczno$¢
przedtuzonego leczenia DAPT. W punkcie 5.5.8. oméwiono
zagadnienie przetoczen krwi.

5.8.7. Mafoplytkowosc
Matoptytkowos¢ jest niezaleznym czynnikiem pre-
dykcyjnym ztego rokowania obejmujacego zgon, powaz-
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ne krwawienia i zagrazajace zyciu stany prozakrzepowe
[503-506]. Istotng mafoptytkowos¢ zdefiniowano jako liczbe
ptytek < 100 000/ul lub wzgledne obnizenie liczby ptytek
0 > 50% w stosunku do wartosci wyjéciowych. Do mozliwych
przyczyn naleza hemodylucja i artefakty zwiazane z oznacze-
niem in vitro, zwiekszone zuzycie/sekwestracja/destrukcja
ptytek lub obnizona produkcja ptytek [507]. Probki krwi
nalezy oznacza¢ bez kwasu etylenodiaminotetraoctowego,
gdyz moze on prowadzi¢ do faczenia sie ptytek i wystapienia
matoptytkowosci rzekomej [507, 508].

5.8.7.1. Maloplytkowos$¢ zwiazana ze stosowaniem
inhibitoréw GP IIb/Illa

W zbiorczej analizie pacjentéw poddawanych PCl obser-
wowano tagodna mafoptytkowos¢ (zdefiniowana jako liczba
ptytek 50 000-100 000/ul) u 4,2% pacjentéw przyjmujacych
abciximab w poréwnaniu z 2,0% chorych otrzymujacych
placebo [OR 2,13 (95% CI 1,52-3,04); p < 0,001]. Ciezka
matoptytkowos¢ (zdefiniowana jako liczba ptytek 20 000-
—-50 000/ul) wystapita u 1,0% (abciximab) w poréwnaniu
z 0,4% (placebo) [OR 2,48 (95% Cl 1,18-5,85); p < 0,01]
[509]. W metaanalizie 23 RCT wystapit 51-procentowy pro-
porcjonalny wzrost czestosci jakiejkolwiek mafoptytkowosci
w przypadku leczenia torfibanem w poréwnaniu z placebo
[OR 1,51 (95% CI 1,06-2,16); p = 0,02] [510]. W 1 duzym
RCT nie stwierdzono czestszego wystepowania matoptytkowo-
Sci < 100 000/ul w przypadku stosowania eptifibatidu w po-
réwnaniu z placebo (4,9% vs. 4,9%; p = 0,98) [503], lecz serie
przypadkow wskazuja na mozliwy zwigzek miedzy tym lekiem
atrombocytopeniag [511, 512]. W bezposrednim poréwnaniu
abciximabu z tirofiban obserwowano matoptytkowos¢ u odpo-
wiednio 2,4% i 0,5% pacjentéw (p < 0,001) [504]. W kolejnej
metaanalizie 9 RCT czestos¢ wystepowania mafoptytkowosci
wynosita 0,3% (tirofiban) w poréwnaniu z 2,4% (abciximab)
[OR 0,28 (95% CI 0,08-0,94), p = 0,04] [510].

U pacjentdw otrzymujacych inhibitory GP 11b/Illa nalezy
oznaczy¢ liczbe ptytek po 8-12 h od pierwszego podania
leku lub w przypadku wystapienia krwawienia i ponownie po
24 h. Przy podawaniu abciximabu wiasciwe jest dodatkowe
oznacznie liczby ptytek w ciagu 4 h od pierwszego poda-
nia leku. Nalezy zaprzesta¢ stosowania wlewu inhibitoréw
GP 1lb/llla, jesli liczba ptytek obnizy sie < 100 000/ul lub
0 > 50% w stosunku do wartosci wyjsciowej. W sytuadji
czynnego krwawienia zwigzanego z istotng matoptytkowo-
Scig zaleca sie przetoczenie plytek. Transfuzja moze by¢
nieskuteczna, jesli wciaz kraza we krwi odwracalne inhibitory
ptytek (eptifibatid lub tirofiban) (t, , ok. 2 h w przypadku obu
lekéw) [507]. Przy liczbie ptytek < 5000-10 000/ul mozna
rozwazy¢ ich profilaktyczne przetoczenie [513]. U pacjen-
tow z powaznym czynnym krwawieniem mozna rozwazy¢
suplementacje fibrynogenu za pomoca $wiezo mrozonego
osocza lub krioprecypitatu. Do dodatkowych dziatari po-
dejmowanych w przypadku znaczacej matoptytkowosci
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zalicza sie podawanie immunoglobulin i.v. i kortykosteroidéw
[511]. Nalezy obja¢ poradnictwem pacjentéw z wywiadem
matoptytkowosci po podaniu inhibitora GP llb/llla w celu
unikniecia ich narazenia na lek w przysztosci.

5.8.7.2. Maloplytkowos¢ wywolana heparyna

W przeciwienstwie do nieimmunologicznej tagodnej
matoptytkowosci (tj. liczba ptytek > 100 000/ul), ktéra po-
jawia sie w ciagu 48-72 h od poczatku leczenia u 10-20%
pacjentdw leczonych UFH i ktéra zwykle ustepuje bez powi-
ktari mimo kontynuowania terapii UFH, immunologiczna HIT
jest potencjalnie Smiertelnym zaburzeniemi prozakrzepowym
wystepujacym u 0,5-3% pacjentéw otrzymujacych wyzej
wymieniony lek [505]. HIT nalezy podejrzewa¢, gdy liczba
ptytek obniza sie do wartosci < 100 000/ul (jednak zwykle
nie < 10 000-20 000/ul) [508, 512, 514]. HIT typowo wyste-
puje 5-10 dni od pierwszego podania dawki UFH lub szyb-
ciej — w ciagu godzin po nastepnym zastosowaniu leczenia
w czasie 100 dni od rozpoznania [515]. W przypadku braku
przeciwcial indukowanych heparyna ponowne narazenie
na dziatanie UFH niekoniecznie musi powodowa¢ nawrét
objaw6w [515]. Mechanizmem lezacym u podtoza HIT sg
przeciwciafa 1gG przeciwko kompleksowi heparyna—czyn-
nik ptytkowy 4, ktére powoduja nasilong aktywacje ptytek,
uwolnienie mikroczasteczek prozakrzepowych i zwiekszone
ryzyko potencjalnie Smiertelnej zakrzepicy zylnej i tetniczej
(ok. 50% nieleczonych pacjentéw) [514]. W przypadku po-
dejrzenia HIT nalezy natychmiast zaprzesta¢ stosowania UFH,
LMWH lub innych pochodnych heparyn (z przeptukiwaniem,
powlekanymi cewnikami wiacznie). Ponadto nalezy wdrozy¢
alternatywne leczenie przeciwtrombinowe antykoagulantami
niebedacymi pochodnymi heparyn. Argatroban — dozylny,
bezposredni inhibitor trombiny — zostat zaakceptowany
do stosowania w tym wskazaniu. Danaparoid podawany
dozylnie zaaprobowano do stosowania w Europie, Kanadzie,
Japoni i Australii. Fondaparinux i biwalirudyna sa potencjalnie
przydatne, lecz nie zostaly zatwierdzone do leczenia HIT.
Przetoczenie ptytek moze nasila¢ proces, biorac pod uwage
lezaca u podstaw zaburzen aktywacje ptytek.

5.8.8. Pacjenci wymagajqcy diugotrwalego
leczenia przeciwbdlowego lub przeciwzapalnego
Niesteroidowe leki przeciwzapalne (NSAID), obejmujace
selektywne inhibitory cyklooksygenazy 2 (COX-2) (koksyby,
tj. celekoksyb i etorikoksyb w Europie), sa czesto stosowa-
ne w objawowym leczeniu zaburzeri kostno-stawowych,
wiacznie z zapaleniem kosci i stawéw. Wszystkie leki z gru-
py NSAID to inhibitory COX-2 ze zmiennym hamowaniem
COX-1 zaleznie od selektywnosci indywidualnego izoenzy-
mu COX [516]. Oprocz toksycznosci zotadkowo-jelitowej
(przede wszystkim uwarunkowanej hamowaniem COX-1)
NSAID wywotuja réwniez wspdlne, niekorzystne efekty CV
zalezne od COX-2 [517]. Efekty te obejmuja: 1) zwiekszenie
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ci$nienia tetniczego i zaburzenie efektu dziatania lekéw
hipotensyjnych; 2) zwigkszenie ryzyka powaznych zdarzen
CV, gtéwnie spowodowanego podwojeniem ryzyka Ml i 3)
zwiekszenie ryzyka hospitalizacji z powodu niewydolnosci
serca [518]. Efekty 1) i 3) sa wspdlne dla wszystkich NSAID,
natomiast na podstawie przekonujacych danych ustalono,
ze zwiekszone ryzyko zdarzen wieficowych dotyczy kok-
syboéw, diklofenaku i ibuprofenu, lecz nie duzych dawek
naproksenu [518]. Rozmiar podwyzszonego ryzyka jest
proporcjonalny do wyjsciowego ryzyka pacjenta i wydaje sie
zwiazany z dobowa dawka inhibitora COX-2. Zwiekszone
ryzyko wystepuje wczesnie, co zasugerowano na podstawie
krétkoterminowych badan dotyczacych leczenia koksybami
wsréd pacjentéw poddawanych CABG. Dziatanie to nie
ulega ostabieniu w przypadku dodatkowego stosowania
ASA [517]. Na podstawie tych obserwacji EMA uznafa, ze
koksyby, diklofenak i ibuprofen w duzych dawkach sa prze-
ciwwskazane u pacjentéw obcigzonych wysokim ryzykiem
CV. Nalezy ostroznie stosowac inne NSAID, z naproksenem
wiacznie, u pacjentéw z grupy wysokiego ryzyka, gdyz leki
te cechuje prawdopodobnie taki sam, wsp6lny mechanizm
dziafar niepozadanych. Zaréwno ibuprofen, jak i naproksen
moga zaburzac efekt przeciwptytkowy matej dawki ASA [517].

5.8.9. Operacje pozasercowe

Optymalna ocena CV i postepowanie u pacjentéow
poddawanych operacjom niekardiochirurgicznym jest przed-
miotem ostatnich wytycznych. W punkcie 5.2.6. gféwnego
dokumentu oméwiono kwestie zaprzestania leczenia przeciw-
ptytkowego u chorych ze stentami w tetnicach wieficowych
[179]. Okotooperacyjny NSTE-ACS moze wystapi¢ u 5-11%
pacjentéw [519, 520]. Zawat serca typu 1 (tj. zwiazany z przy-
czyna wiericowa, taka jak pekniecie blaszki lub zakrzepica)
odpowiada za niewielka czes¢ przypadkéw wzrostu warto-

Sci troponin w okresie pooperacyjnym. Gtéwna przyczyng
pooperacyjnej martwicy mieénia sercowego jest Ml typu
2 (tj. wtérny do zaburzen w dostarczaniu i zapotrzebowaniu
na tlen) [519]. Wiekszos¢ pacjentéw z okotooperacyjnym M|
nie ma objawéw niedokrwienia. Wydaje sie, ze rokowanie
w przebiegu zdarzen z objawami i bez objawdw jest réwnie
niekorzystne. Dlatego nalezy rozwazy¢ rutynowe monito-
rowanie stezenia troponin po operacji u pacjentéw z grupy
podwyzszonego ryzyka [519, 520]. Wewnatrzszpitalna Smier-
telnos¢ zwiazana z okotooperacyjnym MI waha sie od 12%
do 25% [519]. W badaniu PeriOperative ISchemic Evaluation
(POISE) 30-dniowa Smiertelno$¢ wyniosta 11,6% u pacjentéw
z okotooperacyjnym MI w poréwnaniu z 2,2,% u pacjentéw
bez MI [519]. W przypadku braku przeciwwskazan zwiaza-
nych z patologia wymagajaca operacji lub z sama operacja
pacjenci z NSTE-ACS po operacji niekardiochirurgicznej
powinni by¢ poddani standardowej terapii w potaczeniu
z leczeniem swoistym dla danej etiologii (np. wyréwnanie
niedokrwistosci, hipowolemii, leczenie infekcji). Ze wzgledu
na fakt, Zze ograniczenia dotyczace leczenia przeciwptytko-
wego i antykoagulacji moga wynikac z operacji lub z choroby
podstawowej, leczenie przeciwzakrzepowe powinno by¢
indywidualizowane w porozumieniu z zespotem chirurgicz-
nym i na podstawie oceny ryzyka i korzysci. U pacjentow
z NSTEMI, u ktérych ryzyko krwawienia zwiazane z lecze-
niem przeciwzakrzepowym moze przewyzsza¢ korzysci,
farmakoterapia sktada sie z beta-adrenolitykéw i azotanéw.
U pacjentéw z niestabilnoscia hemodynamiczna o przypusz-
czalnej wieficowej etiologii wskazane jest pilne wykonanie
koronarografii. Koronarografia moze by¢ przydatna nawet
u pacjentow z (przejsciowymi) przeciwwskazaniami do lecze-
nia przeciwptytkowego lub antykoagulacji w celu oszacowania
ryzyka niedokrwienia i ustalenia optymalnego czasu, a takze
sposobu rewaskularyzagcji.

Tekst ,Wytycznych ESC dotyczacych postepowania w ostrych zespotach wieficowych bez przetrwatego uniesienia odcinka ST w 2015 roku” uzyskat akredytacje
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Rady Akredytacyjnej ds. Ksztatcenia Ustawicznego w Medycynie (EACCME, European Accreditation Council for Continuing Medical Education), bedacej instytucja

Europejskiej Unii Lekarzy Specjalistow (UEMS, European Union of Medical Specialists). Zgodnie z wytycznymi EBAC/EACCME wszyscy autorzy uczestniczacy
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Wspomnienie o Profesorze udostepniono w formie mailowej odbiorcom Newslettera ,Kardiologii Polskiej”.

Z gtebokim smutkiem zegnamy
Prof. dra hab. n. med. Franciszka Walczaka

Nestora polskich elektrofizjologéw,
Cztonka Honorowego Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego,

Nauczyciela i Wychowawce wielu pokolen lekarzy.
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