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Skroty i akronimy

(wymieniono tylko nowe skréty i akronimy zastosowane w niniejszym dodatku internetowym, pozostate — patrz gtéwny

tekst wytycznych)

ABSORB A Bioresorbable Everolimus-Eluting Scaffold Versus
a Metallic Everolimus-Eluting Stent

ACT czas aktywowanego krzepniecia

ACUITY Acute Catheterization and Urgent Intervention
Triage Strategy

ADAPT-DES  Assessment of Dual Antiplatelet Therapy With
Drug-Eluting Stents

AIDA Amsterdam Investigator-Initiated Absorb Strategy
All-Comers

AMACING A Maastricht Contrast-Induced Nephropathy
Guideline

ANTARCTIC Platelet Function Monitoring to Adjust Antiplatelet
Therapy in Elderly Patients Stented for an Acute
Coronary Syndrome

aPTT czas cze$ciowej tromboplastyny po aktywagji

ARC Academic Research Consortium

ARCTIC Assessment by a Double Randomization of
a Conventional Antiplatelet Strategy versus
a Monitoring-guided Strategy for Drug-Eluting Stent
Implantation and of Treatment Interruption versus
Continuation One Year after Stenting

ASE Amerykanskie Towarzystwo Echokardiograficzne
(American Society of Echocardiography)

ATBC cytrynian acetylotributylu

bd brak danych

BRAVE 4 Bavarian Reperfusion Alternatives Evaluation 4

BTHC cytrynian butyrylotriheksylu

BVS stent bioresorbowalny

CVA incydent naczyniowo-mézgowy

CYP2C19  izoforma 2C19 cytochromu P450

eGFR oszacowany wspotczynnik przesaczania
ktebuszkowego

EUROMAX  European Ambulance Acute Coronary Syndrome
Angiography

FDA Agencja ds. Zywnosci i Lekow
(Food and Drug Administration)

GRAVITAS  Cauging Responsiveness with A VerifyNow
Assay-Impact on Thrombosis And Safety

GUSTO Clobal Utilization of Streptokinase and Tissue
Plasminogen Activator for Occluded Coronary Arteries

HEAT-PPCI  How Effective are Antithrombotic Therapies

in Primary PCI

HORIZONS-
-AMI
ISAR-
-REACT 4
ISAR-
-REACT 5
jm.

MT

nd
NDCGA
NSTEMI
OR
PBMA

PC
PDLLA
PDLLA/PCL
PF

PHMA
PLGA
PLLA
PMDA

POSEIDON
PRESERVE

PTCA

PVA
PVDF-HFP
PVP
REMEDIAL
SCA

Sx-Sc
TRIGGER-
-PCl

TSPCU
TLR
vs.
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Harmonizing Outcomes with Revascularization

and Stents in Acute Myocardial Infarction
Prospective, Randomized Trial of Ticagrelor Versus
Prasugrel in Patients With Acute Coronary Syndrome 4
Prospective, Randomized Trial of Ticagrelor Versus
Prasugrel in Patients With Acute Coronary Syndrome 5
jednostka miedzynarodowa

leczenie zachowawcze

nie dotyczy

kwas nordihydrogwajaretowy

zawal serca bez uniesienia odcinka ST

iloraz szans

poli(metakrylan n-butylu)

powlekany polimerem

poli(D,L-kwas mlekowy)
poli(D,L-laktyd-ko-kaprolakton)

bezpolimerowy

poli(metakrylan heksylu)

poli(D,L-laktyd-ko-glikolid)

poli(L-kwas mlekowy)

Agencja Srodkéw Farmaceutycznych i Urzadzen
Medycznych (Pharmaceuticals and Medical

Devices Agency)

Prevention of Contrast Renal Injury with Different
Hydration Strategies

Prevention of Serious Adverse Events Following
Angiography

przezskérna srédnaczyniowa angioplastyka wierficowa
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poli(fluorek winylidenu-ko-heksafluoropropylen)
poli(winylopirolidon)

Renal Insufficiency After Contrast Media Administration
nagfe zatrzymanie krazenia
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Testing Platelet Reactivity In Patients Undergoing
Elective Stent Placement on Clopidogrel to Guide
Alternative Ttherapy with Prasugrel

termoplastyczny silikono-poliweglano-uretan
rewaskularyzacja tej samej zmiany

w poréwnaniu z
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1. Uzupetniajace tabele i tekst

Dodatkowa tabela 1. Rewaskularyzacja w poréwnaniu z leczeniem zachowawczym: diawica piersiowa, czas trwania wysitku oraz liczba
lekéw we wczesnej i odlegtej obserwacji

Dtawica piersiowa

Wczesnie

Czas trwania wysitku

Wczesnie

Pézno

Liczba lekow

Wczesnie

Badanie |

| Pézno

| P6zno

ACME [1] 64 vs. 46%* bez 62 vs. 47%* Czas trwania Czas trwania Beta-adrenolityk Beta-adrenolityk
dtawicy po 6 mies. | bez dtawicy po wysitku po 6 mies: | wysitku po 3 latach: | 30 vs. 50%*, an- 28 vs. 39%, anta-
3 latach 11,2 vs. 9,5 min* 10,0 vs. 8,5 min* tagonista wapnia: | gonista wapnia:
35vs. 71%*, azo- | 47 vs. 72%%*, azo-
tan 24 vs. 50%* tan 24 vs. 52%*
po 6 mies. po 3 latach
RITA-2 [2] 19,4 vs. 35,9%* 15,0 vs. 21,4%* 37 s na korzys¢ 25 s na korzys¢ 37 vs. 57% 31 vs. 45%
po 3 mies. po 5 latach PCI* po 3 mies. PCI* po 3 latach na > 2 lekach po na > 2 lekach po
3 mies. 5 latach
AVERT [3] | Zmniejszenie dfa- | - - - Beta-adrenolityk -
wicy u 54 vs. 41%* 61 vs. 60%, an-
po 1,5 roku tagonista wapnia
44 vs. 49%, azotan
50 vs. 60% po
1,5 roku
TIME [4] Istotna poprawa Bez roznicy klasy - - Istotne zmniejsze- | Istotne zmniejsze-
klasy nasilenia dfa- | nasilenia dtawicy nie liczby lekéw po | nie liczby lekéw po
wicy po 6 mies. po 1 roku 6 mies. 1 roku
MASSII[5] | 21% (PCI) vs. 12% | 41% (PCl) vs. 36% | — - - -
(CABG) vs. 54% (CABG) vs. 57%
(MT) bez dfawicy* | (MT) bez diawicy*
po 1 roku po 10 latach
SWISSHII - - Maksymalne obcig- | Maksymalne obcig- | Beta-adrenolityk Beta-adrenolityk
[6] zenie na ergome- zenie na ergome- 49 vs. 86%*, an- 39 vs. 84%*, an-
trze rowerowym trze rowerowym tagonista wapnia | tagonista wapnia
169 vs. 148 W* 173 vs. 136 W* 21 vs. 51%*, azo- | 17 vs. 32%, azotan
po 4 latach po 10 latach tan 12 vs. 47%* 4 vs. 45%* po
po 4 latach 10 latach
COURAGE | 56 vs. 47%* bez 59 vs. 56% bez - - Beta-adrenolityk Beta-adrenolityk
[7] dtawicy po 6 mies. | dfawicy po 85 vs. 89%, an- 85 vs. 86%, an-
3 latach tagonista wapnia | tagonista wapnia
40 vs. 49%*, azo- | 42 vs. 52%%*, azo-
tan 53 vs. 67%* tan 40 vs. 57%*
po 1 roku po 5 latach
FAME 11 [8] | 91 vs. 80%* bez 94 vs. 88%* bez - - Beta-adrenolityk Beta-adrenolityk
dtawicy (CCS II-1V) | dtawicy (CCS II-IV) 81 vs. 82%, an- 77 vs. 80%, an-
po 6 mies. po 2 latach tagonista wapnia tagonista wapnia
25 vs. 30% po 30 vs. 32%* po
6 mies. 2 latach
ORBITA[9] | 51% vs. 45% - Réznica wydtu- - 2,9 leku prze- -
Poprawa o > 1 kla- zenia 16,6 s na ciwdtawicowego
se CCS po 6 tyg. korzys¢ PCl po w obu ramionach
6 tyg. po 6 tyg.
*p < 0,05

CABG — pomostowanie tetnic wiencowych; CCS — Kanadyjskie Towarzystwo Kardiologiczne (Canadian Cardiovascular Society); MT — leczenie zachowawcze;
PCl — przezskérna interwencja wieficowa; vs. — w poréwnaniu z
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Wytyczne ESC/EACTS dotyczace rewaskularyzacji miesnia sercowego (2018)
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Franz-Josef Neumann et al.

Dodatkowa tabela 4. Systemy klasyfikacji stosowane w zwigzku z rewaskularyzacja miesnia sercowego

Skala

| Cel

| Adres internetowy

Ocena wynikoéw leczenia po rewaskularyzacji miesnia sercowego lub ACS

EuroSCORE |l Przewidywanie umieralno$ci wewnatrzszpitalnej WWW.euroscore.org

STS Przewidywanie umieralnosci wewnatrzszpitalnej lub | www.sts.org
30-dniowej oraz chorobowosci wewnatrzszpitalnej

SYNTAX Przewidywanie wystepowania MACCE po PCl w srednio- | www.syntaxscore.com
i dtugoterminowej obserwacji

SYNTAX I Przewidywanie umieralnosci po CABG lub PC WWWw.syntaxscore.com

GRACE Przewidywanie zgonéw lub zgonéw/MI po ACS Www.gracescore.org

Okres stosowania DAPT

PRECISE-DAPT

Wyboér miedzy krétkim (3-6 mies.) a standardo-
wym/dtugim (12-24 mies.) okresem stosowania DAPT
w momencie stentowania tetnic wiencowych

www.precisedaptscore.com

DAPT

Wybdr miedzy standardowym (12 mies.) a dtugim
(30 mies.) okresem stosowania DAPT po 12 mies. nie-
powiktanego DAPT

www.daptstudy.org

Przewidywanie ryzyka zatorowosci i krwawien

CHA,DS -VASc Przewidywanie ryzyka udaru mézgu u pacjentdw z mi- | www.chadsvasc.org
gotaniem przedsionkéw (istotne w sytuacji PCl w celu
ustalenia wskazan do OAC)
HAS-BLED Przewidywanie ryzyka krwawienia, np. w sytuadji stoso- | www.chadsvasc.org
wania DAPT i OAC (potrojne leczenie przeciwkrzepliwe)
ABC Przewidywanie ryzyka krwawienia, np. w sytuacji stoso- | www.ucr.uu.se/en/services/abc-risk-calculators
wania DAPT i OAC (potrdjne leczenie przeciwkrzepliwe)
Kruchos¢

Clinical Frailty Score

Ocena kruchosci jako wskaznika predykcyjnego zgondw
i dtugosci pobytu w szpitalu

http://geriatricresearch.medicine.dal.ca/clinical frailty scale.htm

ABC — wiek (Age), biomarkery (Biomarkers), wywiady kliniczne (Clinical history); ACS — ostry zespo6t wiencowy; CABG — pomostowanie tetnic wiencowych;
CHA2DS2-VASc — niewydolno$¢ serca (Cardiac failure), nadcisnienie tetnicze (Hypertension), wiek (Age) > 75 lat (2 pkt.), cukrzyca (Diabetes), udar mézgu
(Stroke) (2 pkt.), choroba uktadu naczyniowego (Vascular disease), wiek (Age) 65-74 lata, pte¢ zenska (Sex category — female); DAPT — podwadjne leczenie
przeciwptytkowe; GRACE — Global Registry of Acute Coronary Events; HAS-BLED — nadci$nienie tetnicze (Hypertension), nieprawidiowa czynnos¢ nerek lub
watroby (Abnormal renal/liver function), udar mézgu (Stroke), krwawienie w wywiadach lub sktonno$¢ do krwawien (Bleeding history or predisposition), chwiejne
wartosci miedzynarodowego wspoétczynnika znormalizowanego czasu protrombinowego (Labile INR), podeszty wiek (Elderly), leki lub alkohol (Drugs/alcohol);
MACCE — powazne niekorzystne zdarzenia sercowe i naczyniowo-mézgowe; Ml — zawat serca; OAC — doustny lek przeciwkrzepliwy; PCl — przezskérna
interwencja wiericowa; PRECISE-DAPT — Predicting Bleeding Complications In Patients Undergoing Stent Implantation and Subsequent Dual Anti Platelet Therapy;
STS — Society of Thoracic Surgeons; SYNTAX — Synergy between Percutaneous Coronary Intervention with TAXUS and Cardiac Surgery
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Franz-Josef Neumann et al.

Dodatkowa tabela 6. Stenty uwalniajace lek nowej generacji z certyfikatem Conformité Européenne (CE) zalecane w praktyce klinicznej
na podstawie randomizowanych préb klinicznych z klinicznym gtéwnym punktem koficowym (w kolejnosci alfabetycznej)

Materiat konstrukcji stentu

PiSmiennictwo

Stenty z trwatg powioka polimerowa

Powtoka polimerowa

Promus element Stop platynowo-chromowy PBMA i PVDF-HFP Ewerolimus [15, 16]
Resolute Stop kobaltowo-chromowy PBMA, PHMA, PVP i PVA Zotarolimus [16-18]
Xience Stop kobaltowo-chromowy PBMA i PVDF-HFP Ewerolimus [19-21]
EIuNIR (BioNIR) Stop kobaltowo-chromowy PBMA i TSPCU Ridaforolimus [22]
Stenty z biodegradowalng powtoka polimerowa

Biomatrix Stal nierdzewna PDLLA Biolimus A9 [23, 24]
Nobori Stal nierdzewna PDLLA Biolimus A9 [25-27]
Orsiro Stop kobaltowo-chromowy PLLA Sirolimus [28, 29]
Synergy Stop platynowo-chromowy PLGA Ewerolimus [29]
Ultimaster Stal nierdzewna PDLLA/PCL Sirolimus [30]
Yukon Choice PC Stal nierdzewna PDLLA Sirolimus [31]
Stenty bezpolimerowe

BioFreedom Stal nierdzewna - Biolimus A9 [32]
Yukon Choice PF Stal nierdzewna - Sirolimus [33]

DES — stent uwalniajacy lek; PBMA — poli(metakrylan n-butylu); PC — powlekany polimerem; PDLLA — poli(D, L-kwas mlekowy); PDLLA/PCL — poli(D,L-laktyd-
-ko-kaprolakton); PF — bezpolimerowy; PHMA — poli(metakrylan heksylu); PLGA — poli(D, L-laktyd-ko-glikolid); PLLA — poli(L-kwas mlekowy); PVA — poli(octan
winylu); PVDF-HFP — poli(fluorek winylidenu-ko-heksafluoropropylen); PVP — poli(winylopirolidon); TSPCU — termoplastyczny silikono-poliweglano-uretan
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Franz-Josef Neumann et al.

Dodatkowa tabela 8. Balony uwalniajgce lek z certyfikatem Conformité Européenne (CE) (w kolejnosci alfabetycznej)

Urzadzenie PiSmiennictwo
Agent ATBC Paklitaksel

Angiosculpt NDGA Paklitaksel

Danubio BTHC Paklitaksel

Dior Il Shellac Paklitaksel [34, 35]
Elutax - Paklitaksel [36]
IN.PACT Falcon Mocznik Paklitaksel [37]
MagicTouch Fosfolipidowy Sirolimus

Moxy Polisorbat Paklitaksel [38]
Pantera Lux BTHC Paklitaksel [39]
Protégé NC BTHC Paklitaksel

SeQuent Please Jopromid Paklitaksel [40-44]

ATBC — cytrynian acetylotributylu; BTHC — cytrynian butyrylotriheksylu; NDGA — kwas nordihydrogwajaretowy

Dodatkowa tabela 9. Wskazniki jakosci pomostowania tetnic
wiencowych

Dodatkowa tabela 10. Wskazniki jakosci przezskérnych interwengji
wiencowych

Wskazniki przedoperacyjne

Wskazniki przed interwencja

Leczenie beta-adrenolitykiem

Stosowanie lekow zalecanych w wytycznych

Technika operacyjna

Technika zabiegowa

Czestos¢ wykorzystywania tetnicy piersiowej wewnetrznej

Czestos¢ powodzenia zabiegow

Wybér i okres stosowania profilaktyki antybiotykowej

Pooperacyjne wyniki leczenia

Zgon

Udar moézgu

Niewydolnos¢ nerek wymagajaca dializ

Ponowna eksploracja chirurgiczna z powodu krwawienia

Ponowna interwencja z powodu niewydolnosci pomostu

Przedfuzona intubacja (> 24 h)

Gtebokie zakazenie rany mostka wymagajace rekonstrukcji mostka

Wypisanie ze szpitala

Przepisanie leku przeciwptytkowego

Przepisanie leku hipolipemizujacego w duzego dawce

Przyjmowanie przez pacjentow zalecanych w wytycznych lekéw
zleconych przy wypisywaniu, w zaleznosci od sytuacji klinicznej

Dalsza obserwacja

Czestos¢ ponownych hospitalizacji w ciggu 90 dni

Umieralnos¢ w ciggu 30 dni oraz 1 roku

Czestos¢ nieplanowanych ponownych rewaskularyzacji w ciagu
1 roku

Zrédio: http://www.sts.org/quality-safety/performance-measures (dostep
4 lutego 2018)

Czestos¢ wykonywania zabiegow z dostepu przez tetnice promie-
niowa

Czestos¢ wszczepiania stentéw uwalniajacych lek

Wyniki leczenia w okresie okotointerwencyjnym

Zgon

Zawat serca w okresie okofointerwencyjnym

Udar mézgu

Netropatia pokontrastowa

Powazne krwawienie (typ 3-5 wg BARC)

Pomostowanie tetnic wiedicowych w trybie nagtym

Wypisani ze szpitala

Przepisanie lekdw przeciwptytkowych

Przepisanie leku hipolipemizujacego w duzego dawce

Przyjmowanie przez pacjentow zalecanych w wytycznych lekéw
zleconych przy wypisywaniu ze szpitala, w zaleznosci od sytuacji
klinicznej

Dalsza obserwacja

Czestos¢ ponownych hospitalizadji

Umieralnos¢ w ciggu 30 dni oraz 1 roku

Czestos¢ nieplanowanych ponownych rewaskularyzacji w ciagu
1 roku

Zakrzepica w stencie wg kryteriow ARC

Powazne krwawienie (typ 3-5 wg BARC)

taczna czestos¢ zgondw z dowolnej przyczyny, wszystkich zawatdw
serca i wszystkich nieplanowanych ponownych rewaskularyzagji

w ciggu 1 roku

ARC — Academic Research Consortium; BARC — Bleeding Academic Research
Consortium
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Wytyczne ESC/EACTS dotyczace rewaskularyzacji miesnia sercowego (2018) — uzupetniajace dane

Dodatkowa tabela 11. Modyfikacje dawkowania lekdw przeciwkrzepliwych u pacjentéw z przewlekia chorobg nerek (CKD)

Prawidtowa

czynnos¢ nerek lub

CKD w stadium 1.-2.
(> 60 ml/min/1,73 m?)

CKD w stadium 3.
(= 30-59 ml/min/
/1,73 m?)

CKD w stadium 4.
(15-29 ml/min/1,73 m?)

CKD w stadium 5.
(< 15 ml/min/1,73 m?)

Kwas
acetylosalicylowy

Bez modyfikacji dawki

Bez modyfikacji dawki

Bez modyfikacji dawki

Bez modyfikacji dawki

niefrakcjonowana

(maks. 5000 jm.) oraz wlew 12-15 jm./kg mc./h
(maks. 1000 jm./h), docelowy aPTT 1,5-2,5 X wartos¢

kontrolna

Podczas PCl: zaleznie od ACT lub 70-1000 jm./kg mc. i.v.

u pacjentow niepoddanych leczeniu przeciwzakrzepowe-

mu (50-70 jm./kg mc., jezeli w potgczeniu z inhibitorem

Klopidogrel Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki Stosowac tylko z wybra-
nych wskazan (np. zapobie-
ganie zakrzepicy w stencie)

Prasugrel Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki Niezalecany

Tikagrelor Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki Niezalecany

Kangrelor Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki

Enoksaparyna 1 mg/kg mc. s.c. 2 x/d. 1 mg/kg mc. s.c. 1 x/d.; Niezalecana

monitorowac aktywnos¢
anty-Xa
Heparyna * Przed koronarografig: 60-70 jm./kg mc. i.v. Bez modyfikacji dawki Bez modyfikacji dawki

wlew 1,75 mg/kg mc./h

wlew 1,4 mg/kg mc./h

GP lIb/Illa)
Fondaparinuks 2,5mgs.c. 1 x/d. 1,5mgs.c. 1 x/d. Niezalecany, jezeli Niezalecany
eGFR < 20 ml/min/1,73 m?)
Biwalirudyna Bolus 0,75 mg/kg mc. i.v., Bolus 0,75 mg/kg mc. i.v,, Niezalecana Niezalecana

10 ug/kg mc. i.v., wlew
0,15 pg/kg mc./min

dawkowania

Abciksimab Bolus 0,25 mg/kg mc. i.v., Nie ma szczegolnych zalecen dotyczacych stosowania abciksimabu lub
wlew 0,125 ug/kg me./min modyfikacji jego dawkowania w przypadku niewydolnosci nerek;
(maks. 10 ug/min) konieczna uwazna ocena ryzyka krwawien
Eptifibatyd Bolus 180 ug/kg mc. i.v., Bez modyfikacji bolusa, Niezalecany Niezalecany
wlew 2 ug/kg mc,/min zmniejszy¢ predkos¢ wlewu
do 1 ug/kg mc./min, jezeli
eGFR < 50 ml/min/1,73 m?
Tirofiban Bolus 25 ug/kg mc. lub Bez modyfikadji Bez modyfikacji bolusa, Niezalecany

zmniejszy¢ predkos¢ wlewu
do 0,05 ug/kg mec./min

aPTT — czas czesciowej tromboplastyny po aktywacji; ACT — czas aktywowanego krzepniecia; eGFR — oszacowany wspdtczynnik przesaczania ktebuszkowego;
GP lIb/llla — glikoproteina IIb/llla; jm. — jednostka miedzynarodowa; i.v. — dozylnie; PCl — przezskdrna interwencja wieficowa; s.c. — podskdrnie
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Uzupetnienie rozdziatu 7:
Rewaskularyzacja w zawale serca
z uniesieniem odcinka ST

Badania dotyczace strategii rewaskularyzacji
u pacjentéw z zawalem serca z uniesieniem
odcinka ST i choroba wielonaczyniowa

W badaniu Preventive Angioplasty in Acute Myocardial
Infarction (PRAMI) (n = 465) prewencyjna PCl w tetnicach
innych niz tetnica odpowiedzialna za zawat ze zweze-
niem > 50%, oceniana w poréwnaniu z PCl dotyczaca
tylko tej tetnicy, wiazafa sie z obnizeniem facznego ryzyka
zgonu, Ml lub dtawicy opornej na leczenie (HR w grupie
prewencyjnej PCI 0,35; 95% CI 0,21-0,58; p < 0,001)
[45]. W badaniu Complete Versus Lesion-Only Primary PCl
Trial (CvLPRIT) przypisano losowo 296 pacjentéw ze STE-
Ml i chorobg wielonaczyniowa do petnej rewaskularyzagji
w okresie wewnatrzszpitalnym (jednoczesnej lub etapowej)
lub rewaskularyzacji dotyczacej tylko tetnicy odpowiedzialnej
za zawat [46]. Gléwny punkt korficowy obejmujacy zgony
z dowolnej przyczyny, ponowne Ml, HF oraz rewaskulary-
zacje z powodu niedokrwienia w ciagu 12 miesiecy wystapit
u 10,0% pacjentéw w grupie poddanej petnej rewaskulary-
zacji w poréwnaniu z 21,2% pacjentéw w grupie poddane;j
rewaskularyzacji dotyczacej tylko tetnicy odpowiedzialnej za
zawat (HR 0,45; 95% CI 0,24-0,84; p = 0,009).

W badaniu Third Danish Study of Optimal Acute Tre-
atment of Patients with ST-segment Elevation Myocardial
Infarction: Primary PCl in Multivessel Disease (DANAMI-3-PRI-
MULTI) 627 pacjentéw po skutecznej PCI dotyczacej tetnicy
odpowiedzialnej za zawat przydzielono do niepodejmowania
dalszego leczenia inwazyjnego lub petnej rewaskularyzacji na
podstawie pomiaréw FFR, obejmujacej tetnice inne niz tetnica
odpowiedzialna za zawat i wykonywanej przed wypisaniem
ze szpitala. W ciagu mediany 27 miesiecy obserwacji gléwny
punkt koicowy obejmujacy zgony z dowolnej przyczyny, Ml
nieprowadzace do zgonu oraz rewaskularyzacje z powodu
niedokrwienia dotyczacg innych tetnic niz tetnica odpowie-
dzialna za zawat wystapit u 68 (22%) pacjentéw, u ktérych
wykonano tylko PCI dotyczaca tetnicy odpowiedzialnej za
zawat, oraz u 40 (13%) pacjentéw, u ktérych przeprowa-
dzono petna rewaskularyzacje (HR 0,56; 95% C1 0,38-0,83;
p = 0,004) [47]. Korzy$¢ wynikafa gléwnie ze zmniejszenia
czestosci ponownych rewaskularyzacji.

W badaniu Compare-Acute przypisano losowo 885 pa-
cjentoéw ze STEMI i choroba wielonaczyniowa poddawanych
pierwotnej PCl do petnej rewaskularyzacji dotyczacej tetnic
innych niz tetnica odpowiedzialna za zawat (na podstawie
pomiardéw FFR) lub niepodejmowania rewaskularyzacji do-
tyczacej tetnic innych niz tetnica odpowiedzialna za zawat
[48]. Gtéwnym wynikiem badania byfo stwierdzenie mniej-
szej czestosci wystepowania gféwnego punktu koncowego
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(zgon, MI, rewaskularyzacja lub udar mézgu; HR 0,35; 95%
Cl 0,22-0,55; p < 0,001) w grupie wielonaczyniowej PClI,
co zalezato gféwnie od mniejszej potrzeby pdzniejszych
rewaskularyzacji w przypadku przeprowadzenia rewaskula-
ryzacji pod kontrolg FFR w zakresie tetnic innych niz tetnica
odpowiedzialna za zawat. Aczkolwiek, mozna byto jednak
réwniez zaobserwowad, ze faczna czestos¢ rewaskularyzacji
byta znacznie wieksza w grupie petnej rewaskularyzacji.

Strategia rewaskularyzacji u pacjentow
z zawalem serca we wstrzasie kardiogennym

Dane z rocznej obserwacji w badaniu Should We Emer-
gently Revascularize Occluded Coronaries for Cardiogenic
Shock (SHOCK) (n = 302) wykazaty istotna przewage wcze-
snej rewaskularyzacji nad leczeniem zachowawczym (MT)
u pacjentéw w wieku < 75 lat [49]. W subanalizie stuzacej
poréwnaniu CABG z PCl udowodniono podobna przezywal-
noé¢ w obu podgrupach, mimo ze CABG wykonywano cze-
Sciej u pacjentéw z zaawansowana choroba wielonaczyniowa,
w tym LMVD, natomiast w grupie poddanej PCI przewazali
pacjenci z chorobg jedno- lub dwunaczyniowa [50].

W rejestrze SHOCK dowiedziono, ze rewaskularyzacja
za pomocg PCl lub CABG w trybie nagtym poprawiata prze-
zywalnos¢ w dfugoterminowej obserwacji w poréwnaniu
z poczatkowym intensywnym MT [51, 52]. Umieralnos¢
ogodlna po 6 miesigcach byta mniejsza w grupie przydzielonej
do rewaskularyzacji niz wéréd pacjentéw leczonych zacho-
wawczo (odpowiednio 50,3% vs. 63,1%; RR 0,80; 95% ClI
0,65-0,98; p < 0,03). Wyniki tego nierandomizowanego
poréwnania wskazuja, ze CABG nalezy rozwazac u pacjentéw
we wstrzasie kardiogennym, u ktérych anatomia zmian w tet-
nicach wieficowych jest odpowiednia do takiego leczenia,
zwlaszcza jezeli skuteczna PCl pozostaje niemozliwa. Z nie-
dawnej analizy koreanskiego Rejestru AMI (Acute Myocardial
Infarction Registry) (16 620 pacjentéw ze STEMI) wynika, ze
wielonaczyniowa rewaskularyzacja w momencie pierwotnej
PCl wigzata sie z lepszymi wynikami u pacjentéw ze STEMI we
wstrzasie kardiogennym niz rewaskularyzacja dotyczaca tylko
tetnicy odpowiedzialnej za zawat [53]. Te badania wskazuja,
ze u pacjentow ze STEMI we wstrzasie kardiogennym nalezy
rozwazac wielonaczyniowa PCI.

W badaniu Culprit Lesion Only PCI Versus Multivessel PCI
in Cardiogenic Shock (CULPRIT-SHOCK) pacjentéw ze STEMI
lub zawatem serca bez uniesienia odcinka ST (NSTEMI) we
wstrzasie kardiogennym przydzielano losowo do PCl obejmu-
jacej tylko zmiane odpowiedzialng za zawat lub natychmia-
stowej PCl wszystkich istotnych zwezen (> 70%). W grupie
poddanej wielonaczyniowej PCl wykonywano rekanalizacje
CTO, jezeli byto to mozliwe, a petna rewaskularyzacje prze-
prowadzono u 81% pacjentéw. Etapowa rewaskularyzacje
wykonano u 17,7% pacjentéw w grupie poddanej PCI do-
tyczacej tylko zmiany odpowiedzialnej za zawat, a czesto$¢
przechodzenia pacjentéw z jednej grupy do drugiej byta
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stosunkowo mata (12,5% w grupie poddanej PCI dotyczacej
tylko zmiany odpowiedzialnej za zawat oraz 9,4% w grupie
poddanej wielonaczyniowej PCI). Czesto$¢ wystepowania
gléwnego punktu koricowego, obejmujacego zgony i ciezka
niewydolnos¢ nerek prowadzaca do zastosowania leczenia
nerkozastepczego, byta wieksza w grupie poddanej natych-
miastowej wielonaczyniowej PCI niz w grupie poddanej PCI
dotyczacej tylko zmiany odpowiedzialnej za zawat. Podobne
wyniki uzyskano w odniesieniu do umieralnosci ogélnej (RR
0,84; 95% Cl 0,72-0,98; p = 0,03) oraz w prospektywnie
zdefiniowanych podgrupach, w tym w zaleznosci od wyste-
powania lub niewystepowania CTO.

W badaniu CULPRIT-SHOCK stosowano nowoczesne
metody PCl oraz postepowania okotozabiegowego i dostar-
czyto ono jednoznacznych dowodéw, ze u pacjentéw we
wstrzasie kardiogennym strategia PCI dotyczacej tylko zmiany
odpowiedzialnej za zawat powinna by¢ preferowana w sto-
sunku do strategii natychmiastowej wielonaczyniowej PCI.
Wielonaczyniowej PCI nie nalezy wykonywac rutynowo, ale
mozna jg rozwazac u niektérych pacjentow, np. w przypadku
trudnosci z ustaleniem, ktéra zmiana odpowiada za zawat.

Uzupetnienie rozdziatu 10:
Rewaskularyzacja u pacjentow
z przewlektq chorobq nerek

Zapobieganie nefropatii pokontrastowej

Ryzyko CIN zalezy od czynnikéw zwiazanych z pacjen-
tem, takich jak CKD, cukrzyca, zastoinowa HF, niestabilno$¢
hemodynamiczna, zmniejszenie objetosci wewnatrznaczynio-
wej, ple¢ Zzeiska, zaawansowany wiek oraz niedokrwistosc,
atakze od rodzaju i objetosci podanego srodka kontrastowego
[54, 55]. W poréwnaniu z wysokoosmolarnymi srodkami
kontrastowymi stosowanie srodkéw nisko- lub izoosmolarnych
wiaze sie z obnizeniem ryzyka CIN [56-58]. W matym wstep-
nym badaniu uzyskano dane przemawiajace za preferencja
srodkoéw izoosmolarnych w stosunku do niskoosmolarnych
[56], ale pdzniej nie udato sie tego potwierdzi¢ [59]. Ryzyko
CIN zwieksza sie istotnie, kiedy stosunek tacznej objetosci
srodka kontrastowego do GFR przekracza 3,7 [60, 61].
Wykonywanie zabiegéw diagnostycznych i interwencyjnych
oddzielnie zmniejsza taczng objetos¢ srodka kontrastowego
podawanego podczas jednego zabiegu. Z kolei ryzyko miaz-
dzycowo-zatorowego uszkodzenia nerek zwieksza sie wraz
z liczba zabiegdéw cewnikowania serca. U pacjentéw z CKD
i rozsianymi zmianami miazdzycowymi mozna rozwazy¢
pojedynczy zabieg (koronarografia diagnostyczna, a nastepnie
PCl ad hoc), jezeli objetos¢ podanego srodka kontrastowego
bedzie < 4 ml/kg mc.

Zasadniczo zaleca sig, aby u wszystkich pacjentéw z CKD,
u ktérych wykonuje sie cewnikowanie serca, stosowac profilak-
tycznie nawodnienie izotonicznym (fizjologicznym) roztworem

soli [62]. Podstawa tego zalecenia sa jednak ograniczone dane
z poréwnai izotonicznego roztworu soli z hipotonicznym
roztworem soli [63] lub z wodoroweglanem sodu [64, 65].
Z drugiej strony dopiero niedawno przeprowadzono rando-
mizowana probe kliniczng, w ktdrej poréwnano wczesniejsze
nawodnienie dozylne z brakiem profilaktyki. Co wiecej,
przewaga izotonicznego roztworu soli nad wodoroweglanem
sodu obserwowana w poczatkowych badaniach nie potwier-
dzifa sie w niedawnej metaanalizie [66]. We wspotczesnym
randomizowanym badaniu A Maastricht Contrast-Induced
Nephropathy Guideline (AMACING) bezposrednio poréwna-
no dozylne podawanie 0,9-procentowego roztworu chlorku
sodu z brakiem profilaktyki u 660 pacjentéw z oszacowanym
GFR 30-59 ml/min/1,73 m?, u ktérych wykonywano planowy
zabieg wymagajacy podania jodowego $rodka kontrastowego
[67]. W ciagu 2-6 dni po ekspozycji na srodek kontrastowy
brak profilaktyki nie byt gorszy niz nawodnienie dozylne pod
wzgledem zapobiegania CIN i wiazaf sie z mniejszymi kosztami.
Te wyniki musza by¢ interpretowane z uwzglednieniem jedno-
osrodkowego charakteru badania oraz stosunkowo niewielkiej
liczebnosci tej kohorty cechujacej sie matym ryzykiem [67].
Biorac pod uwage znany wptyw matej efektywnej ob-
jetosci wewnatrznaczyniowej na ryzyko CIN, eksperci sa
wcigz zgodni, ze odpowiednie nawodnienie jest konieczne
w celu zapobiegania CIN. Na podstawie wczesniejszych
doswiadczen [64, 65, 68] profilaktyczne nawodnienie izo-
tonicznym roztworem soli nalezy rozpoczynac u pacjentéw
z grupy zwiekszonego ryzyka w przyblizeniu 12 h przed
koronarografia i kontynuowac je przez > 24 h po korona-
rografii w celu obnizenia ryzyka CIN, zwlaszcza jezeli GFR
wynosi < 40 ml/min/1,73 m2. Optymalna dtugos¢ okresu
stosowania infuzji nie jest dokfadnie znana. Ostatnio uzyskano
obiecujace wyniki, dostosowujac predkos¢ wlewu do osrod-
kowego ci$nienia zylnego [69]. Wykazano réwniez, ze dwa
schematy celowanego (indywidualizowanego) nawadniania
(targeted hydration regimens) rozpoczynanego krétko przed
cewnikowaniem serca przewazaly nad konwencjonalnym
schematem nawadniania [70, 71]. W badaniu Prevention
of Contrast Renal Injury with Different Hydration Strategies
(POSEIDON) pacjentéw z CKD w 3. stadium przydzielano
losowo do predkosci wlewu dostosowanej do ci$nienia
koncoworozkurczowego w lewej komorze lub standardowe;j
predkosci wlewu [70]. Nefropatia pokontrastowa wystapita
rzadziej w grupie indywidualizowanego nawadniania (6,7%)
niz w grupie kontrolnej (16,3%; RR 0,41; 95% CI 0,22-0,79;
p = 0,005). Réwniez u pacjentow z CKD z grupy wyso-
kiego ryzyka w badaniu Renal Insufficiency After Contrast
Media Administration (REMEDIAL) Il wykazano, ze strategia
kontrolowanego nawadniania obejmujaca wymuszong diu-
reze i dostosowany do niej wlew roztworu soli za pomoca
automatycznego systemu miata przewage nad postepowa-
niem w grupie kontrolnej [czestos¢ wystepowania CIN 11%
vs. 20,5%; iloraz szans (OR) 0,47; 95% Cl 0,24-0,92] [71].
Whyniki badania REMEDIAL Il potwierdzono w niedawnej
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metaanalizie, ktéra obejmowata jeszcze 3 inne badania [72].
W okreslonych podgrupach pacjentéw schematy indywidu-
alizowanego nawadniania sa wiec cennym postepowaniem
alternatywnym w stosunku do standardowego nawadniania.

Opro6cz odpowiedniego nawodnienia w wielu badaniach
oceniano rowniez kilka innych strategii prewencji CIN, uzy-
skujac sprzeczne wyniki, ktére podsumowano w kilku meta-
analizach [66, 68, 73]. W niedawnej metaanalizie sieciowej
opartej na hierarchicznym modelu Bayesa, obejmujacej
124 préb klinicznych z udziatem 28 240 pacjentéw, u ktérych
przeprowadzono cewnikowanie serca [66], tylko w przypadku
statyn w duzej dawce wykazano jednoznaczny korzystny
efekt, ktory w innej metaanalizie wydawat sie niezalezny od
jednoczesnie stosowanego protokotu nawadniania [74]. Mimo
ze w facznej analizie stwierdzono réwniez pewne korzysci
ze stosowania teofiliny, N-acetylocysteiny, wodoroweglanu
sodu i peptydéw natriuretycznych oraz hartowania przez
obwodowe niedokrwienie w poréwnaniu ze stosowaniem
tylko roztworu soli, te wyniki wykazywaly znaczna niejedno-
rodno$¢ miedzy poszczegdinymi badaniami i nie utrzymaty
sie w analizach czufosci [66]. Zadna z tych metod nie przy-
niosta korzysci u chorych na cukrzyce, a korzysci z niektérych
z nich (stosowanie teofililny i wodoroweglanu sodu) byty
zmniejszone u pacjentéw z CKD w 3. lub 4. stadium [66].
Wyniki byty zaktécone przez btad doboru badan do publika-
cji, uwzglednienie badan o gorszej jakosci metodologicznej
oraz suboptymalne dawkowanie stosowanych srodkow [66].
Pézniej w badaniu Prevention of Serious Adverse Events
Following Angiography (PRESERVE) zbadano skutecznos¢
dozylnego podawania wodoroweglanu sodu oraz doustnego
podawania acetylocysteiny w celu zapobiegania CIN [75]. Do
tej RCT wiaczono 5177 pacjentdw z grupy wysokiego ryzyka
powikfan nerkowych, u ktérych zaplanowano inwazyjng an-
giografie. Ocena wedtug schematu 2 X 2 grupy nie wykazata
korzysci z dozylnego podawania wodoroweglanu sodu w po-
réwnaniu z dozylnym podawaniem roztworu chlorku sodu
oraz z doustnego podawania acetylocysteiny w poréwnaniu
z placebo pod wzgledem zapobiegania zgonom, potrzebie
dializoterapii lub trwatlemu pogorszeniu czynnosci nerek
w 90-dniowej obserwacji.

Podsumowujac, odpowiednie nawodnienie pozostaje
podstawa zapobiegania CIN. Korzysci przynosza rowniez
duze dawki statyn. Poniewaz leki te sa wskazane w ramach
prewencji wtérnej u pacjentéw poddawanych rewaskularyza-
cji wiericowej niezaleznie od ryzyka CIN, to nie ma potrzeby
formufowania szczegélnego zalecenia odnoszacego sie do
CIN. W przypadku wszystkich innych strategii zapobiegania
CIN nie ma wystarczajacych dowodéw, aby sformufowac
zalecenie stosowania lub niestosowania tych metod.

U pacjentéw poddawanych CABG skutecznos¢ metod
profilaktyki farmakologicznej, takich jak stosowanie klonidyny,
fenoldopamu, peptydéw natriuretycznych lub N-acetylocy-
steiny, a takze planowej hemodializy przed operacja pozo-
staje nieudowodniona.
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Uzupetnienie rozdziatu 11:
Rewaskularyzacja u pacjentow
wymagajacych interwencji
zastawkowych

Chirurgiczna naprawa wtérnej niedomykalnosci
mitralnej u pacjentéw poddawanych
pomostowaniu tetnic wienicowych

Istnieja kontrowersje dotyczace definicji ,umiarkowanej”
MR, ktéra postuzono sie w badaniu CTSN. W tej prébie kli-
nicznej w celu zdefiniowania umiarkowanej MR zastosowa-
no zintegrowane podejscie do klasyfikacji MR, obejmujace
rowniez EROA w przedziale 0,2-0,39 cm?, zgodnie z propo-
zycja Amerykanskiego Towarzystwa Echokardiograficznego
(ASE, American Society of Echocardiography). Zaréwno
w wytycznych ASE, jak i European Association for Cardiova-
scular Imaging zauwazono jednak, ze EROA > 0,2 cm? oraz
objetos¢ fali zwrotnej > 30 ml w niedokrwiennej MR
wskazuja na gorsze rokowanie i wyzsze ryzyko incydentow
sercowo-naczyniowych [76, 77]. W wytycznych ESC/EACTS
z 2017 roku dotyczacych postepowania w wadach zastawko-
wych jako wartosci progowe dla ciezkiej wtérnej MR przyjeto
EROA > 0,2 cm? oraz objetos¢ fali zwrotnej > 30 ml [78]. Co
wiecej, z powodu kilku niepowodzer: przesiewowej oceny we
wczesnej fazie badania CTSN, ktére uznano za wynikajace
z nadmiernie restrykcyjnych kryteriéw dotyczacych EROA,
kryteria te rozszerzono, uwzgledniajac réwniez pacjentéw
z EROA < 0,2 cm?i innymi zintegrowanymi kryteriami wska-
zujacymi na wiecej niz niewielkg MR [79]. Podsumowujac,
do badania CTSN dotyczacego umiarkowanej niedokrwien-
nej MR wlaczano wiec pacjentéw z niedokrwienng MR
z EROA < 0,4 cm? i nie wykazano poprawy wynikow leczenia
w przypadku chirurgicznej korekcji wtérnej MR w potaczeniu
z CABG w poréwnaniu z samym CABG. Mimo Ze, jak opisano
wyzej, definicja umiarkowanej MR zastosowana w tym bada-
niu jest niezgodna z klasyfikacja niedokrwiennej MR w ak-
tualnych wytycznych, gtéwna warto$¢ zmniejszonej wartosci
progowej dla ciezkiej niedokrwiennej MR opiera sie na gor-
szym rokowaniu u pacjentéw z EROA > 0,2 cm?. Postugiwanie
sie ta klasyfikacja w podejmowaniu decyzji terapeutycznych
stworzytoby problemy polegajace albo na pozostawianiu
klinicznie istotnej niedokrwiennej MR (EROA > 0,2 cm?)
bez leczenia, albo na niepotrzebnym leczeniu pacjentéw
z EROA < 0,4 cm?, u ktérych nie wykazano, aby dodatkowa
naprawa zastawki mitralnej poprawiafa wyniki leczenia.

Uwzglednienia wymaga réwniez dynamiczny charakter
niedokrwiennej MR. Do podejmowania decyzji terapeutycz-
nych mozna wykorzystywac echokardiografie obciazeniowa,
chociaz nie ma mocnych dowodéw, na ktérych mozna by
oprzec to zalecenie. Niedokrwienna MR pozostaje ztozonym
zagadnieniem, a na niektére pytania wciaz nie ma odpowiedzi
mimo kilku randomizowanych préb klinicznych. Aktualne
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wytyczne wyrazaja opinie ekspertéw i wspdlne stanowisko
Grupy Roboczej, a takze s zgodne z wytycznymi dotyczacymi
wad zastawkowych. Decyzje terapeutyczne powinna podej-
mowac kardiogrupa, uwzgledniajac ciezkos¢ MR, choroby
wspdtistniejace, objawy, wielkosci lewej komory i lewego
przedsionka, zywotno$¢ rewaskularyzowanego miesnia ser-
cowego, kompletnos¢ rewaskularyzacji, pole powierzchni
miedzy punktem koaptacji a ptaszczyzng pierscienia (tenting
area) oraz wysokos¢ koaptacji. Dodatkowo, biorac pod uwage
wprowadzenie szybko rozwijajacych sie metod przezcewni-
kowej naprawy/wymiany zastawki mitralnej i anuloplastyki
mitralnej, Zrédtem wskazéwek terapeutycznych moze by¢
rowniez dyskusja w ramach kardiogrupy dotyczaca mozli-
wosci przysztego leczenia przezcewnikowego u pacjentow
poddawanych rewaskularyzacji mie$nia sercowego.

Uzupelnienie rozdziatu 16:
Proceduralne aspekty
przezskornych interwencji
wiencowych

Badania dotyczace bioresorbowalnego
stentu Absorb

W wynikach dotyczacych gféwnego punktu koncowe-
go w badaniu A Bioresorbable Everolimus-Eluting Scaffold
Versus a Metallic Everolimus-Eluting Stent (ABSORB) Il nie
wykazano przewagi bioresorbowalnego stentu (BVS) Absorb
nad konwencjonalnym DES pod wzgledem odpowiedzi na-
czynioruchowej w stentowanym segmencie na dowieficowe
podanie azotanu po 3 latach [80]. Co wiecej, wyniki dotyczace
drugiego gléwnego punktu koficowego, zmniejszenia Swiatfa
naczynia w odlegltej obserwacji, byty gorsze w przypadku BVS,
natomiast nie stwierdzono réznicy pod wzgledem dolegli-
wosci dtawicowych zglaszanych przez pacjentéw. W grupie
z BVS stwierdzono istotnie wieksza czesto$¢ wystepowania
ztozonego punktu koficowego zwigzanego z wszczepionym
urzadzeniem, obejmujacego zgony z przyczyn sercowych,
MI spowodowane zmiana w leczonym naczyniu oraz kli-
nicznie wskazane rewaskularyzacje tej samej zmiany (TLR),
w poréwnaniu z grupa DES (10,4% vs. 4,9%; p = 0,043). Ta
réznica wynikéw leczenia wynikata gtéwnie z istotnej réznicy
czestosci wystepowania MI zwigzanego z leczonym naczy-
niem (6% vs. 1%; p = 0,011) oraz czestosci wystepowania
pewnej lub prawdopodobnej zakrzepicy w stencie (3% vs. 0%;
p = 0,033). Opisany wzrost czestosci wystepowania péznych
niepozadanych incydentéw klinicznych stwierdzono réwniez
po 2 latach w badaniach ABSORB Il i ABSORB Japan [81].

W badaniu ABSORB IV, najwiekszej dostepnej prébie
klinicznej dotyczacej BVS, w ktorej stosowano specjalna
technike wszczepiania tych stentéw, stwierdzono gorsze pro-
ceduralne wyniki leczenia w przypadku BVS w poréwnaniu
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z EES. W badaniu ABSORB IV wykazano réwniez brak nizszo-
4ci BVS w stosunku do EES pod wzgledem gtéwnego punktu
koncowego, niepowodzenia zwiazanego z leczona zmiana
(faczna czestos¢ zgondw z przyczyn sercowych, Ml oraz TLR
z powodu niedokrwienia) w ciagu 30 dni (HR 1,36; 95% Cl
0,93-1,97, p w ocenie braku nizszosci = 0,02). W 30-dniowej
obserwacji stwierdzono trend w kierunku wiekszej czestosci
wystepowania zakrzepicy w BVS niz w EES (HR 4,05; 95%
C10,86-19,07; p = 0,06).

Do badania Amsterdam Investigator-Initiated Absorb
Strategy All-Comers (AIDA), przeprowadzonego z inicjatywy
badaczy [82], wiaczano relatywnie nieselekcjonowanych pa-
cjentéw poddawanych interwencji w ramach rutynowej prak-
tyki, w tym pacjentéw z ACS. Celem tej préby klinicznej byto
wykazanie braku nizszosci BVS w stosunku do EES w 2-letniej
obserwacji. W trakcie obserwacji, juz po zakonczeniu re-
krutacji, komitet monitorowania danych i bezpieczeristwa
zalecit jednak wczesniejsze ogfoszenie wynikéw badania ze
wzgledu na zastrzezenia dotyczace bezpieczeristwa leczenia.
W momencie ogfoszenia wynikdw badania mediana dfugosci
okresu obserwacji wyniosta 707 dni. Czesto$¢ wystepowania
gléwnego punktu koficowego, obejmujacego zgony z przy-
czyn sercowych, Ml zwiazany z leczonym naczyniem oraz
TVR, byta podobna w obu grupach (11,7% vs. 10,7%; HR
1,12; 95% Cl1 0,85-1,48; p = 0,43). Czestos¢ wystepowania
pewnej/prawdopodobnej zakrzepicy w stencie byta istotnie
wieksza w grupie leczonej BVS (3,5% vs. 0,9%; p < 0,001).

W metaanalizach obejmujacych dane ze $rednio- do
dtugoterminowej obserwacji w randomizowanych prébach
klicznych,w ktérych poréwnywano BVS Absorb z konwencjo-
nalnymi DES, wykazano, Ze ryzyko zdarzen niepozadanych
po uptywie roku réwniez jest istotnie wyzsze w przypadku
BVS [83-86].

W ostatnio opublikowanej tacznej analizie indywidual-
nych danych 3389 pacjentéw z 4 randomizowanych préb
klicznych stuzacych poréwnaniu BVS z EES (badania AB-
SORB 1I, ABSORB Ill, ABSORB China oraz ABSORB Japan)
dowiedziono wyzszego ryzyka niepowodzenia zwigzanego
z leczona zmiang (faczna czestos¢ zgondw z przyczyn serco-
wych, Ml oraz TLR z powodu niedokrwienia) w przypadku
BVS w poréwnaniu z EES po 3 latach. Ta réznica wynikata
zaréwno z gorszej skutecznosci (TLR z powodu niedokrwienia:
HR 1,46; 95% Cl 1,06-2,02), jak i gorszego bezpieczeristwa
(zakrzepica w stencie: HR 3,79; 95% CI 1,72-8,36) w przy-
padku BVS w poréwnaniu z EES po 3 latach obserwacji [83].

Uzupetnienie rozdziatu 17:
Leczenie przeciwkrzepliwe
Badanie TRITON-TIMI 38: pacjenci zNSTEMI i STEMI

Prasugrel, pochodna tienopirydyny Ill generacji, jest pro-
lekiem, ktory po aktywacji nieodwracalnie hamuje receptor
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P2Y,, na powierzchni ptytek. Lek ten, podawany w dawce
nasycajacej 60 mg oraz dawce podtrzymujacej 5/10 mg,
charakteryzuje sie szybkim i przewidywalnym hamowaniem
czynnosci ptytek [87]. Prasugrel oceniono w poréwnaniu
z klopidogrelem w badaniu TRITON-TIMI 38 [88]. W catej
ocenianej populacji [88] (n = 13 608) oraz u 10 074 pacjen-
tow z NSTE-ACS uczestniczacych w badaniu TRITON-TIMI
38 [89] czestos¢ wystepowania glféwnego punktu koricowe-
go byla mniejsza wsréd pacjentéw leczonych prasugrelem
niz w w grupie leczonej klopidogrelem, natomiast czestos¢
wystepowania powaznych powikfan krwotocznych zgodnie
z definicja z badania TIMI, ktére nie byly zwiazane z CABG,
byta czestsza wiréd pacjentéw otrzymujacych prasugrel,
podobnie jak czestos¢ $miertelnych krwawien. Wytaczajac
pacjentéw obcigzonych wyzszym ryzykiem krwawienia, pra-
sugrel przynosi istotne korzysci w stosunku do klopidogrelu
pod wzgledem wystepowania incydentéw niedokrwiennych
bez istotnego wzrostu czestosci wystepowania powaznych
krwawien [89]. Zwtaszcza u pacjentéw z cukrzyca i ACS
prasugrel przyniost korzys¢ kliniczna netto, powodujac
znaczne zmniejszenie czestosci wystepowania incydentéw
niedokrwiennych bez istotnego wzrostu ryzyka krwawien
[90]. Ze wzgledu na niekorzystny stosunek korzysci do ryzyka
stwierdzony w populacji ocenianej w badaniu TRITON-TIMI
38 [88] stosowanie dawki podtrzymujacej prasugrelu jest
przeciwwskazane u pacjentéw z udarem moézgu lub TIA
w wywiadach. Ponadto leczenie prasugrelem powinno by¢
stosowane ostroznie u pacjentéw w wieku > 75 lat lub z matg
masa ciafa (< 60 kg). Jezeli po uwaznej ocenie ryzyka incy-
dentéw zakrzepowych i krwawien u takiego pacjenta leczenie
to zostanie uznane za niezbedne, to nalezy stosowa¢ dawke
podtrzymujaca 5 mg [91].

W prospektywnie zaplanowanej analizie podgrupy pa-
gjentéw ze STEMI (n = 3534) w badaniu TRITON-TIMI 38 [92]
korzys¢ ze stosowania prasugrelu byta zgodna z gléwnymi
wynikami badania w zakresie gtéwnego punktu koricowego
oraz ryzyka zakrzepicy w stencie po 15 miesigcach. Nalezy
zauwazyc, ze nie stwierdzono istotnego wzrostu ryzyka po-
waznych krwawien niezwigzanych z CABG, a ocena umie-
ralnodci z przyczyn sercowo-naczyniowych po 30 dniach
okazata sie korzystna dla prasugrelu. Tym samym, w grupie
pacjentéw ze STEMI stwierdzono, ze prasugrel byt bardziej
skuteczny niz klopidogrel, a jego stosowanie nie wigzato sie
z widocznym wzrostem czestosci wystepowania powikfan
krwotocznych w poréwnaniu z klopidogrelem.

Badanie PLATO: pacjenci z NSTEMI i STEMI
Tikagrelor jest cyklopentylotriazolopirymidyna, kt6ra od-
wracalnie hamuje receptor P2Y, ,. U pacjentéw poddawanych
PCI podaje sie go w dawce nasycajacej 180 mg, a nastepnie
dawce podtrzymujacej 90 mg 2 razy/dobe. Tikagrelor oce-
niono w poréwnaniu z klopidogrelem w badaniu PLATO
u pacjentéw leczonych zachowawczo lub inwazyjnie (PCl
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lub CABG) [93]. W badaniu PLATO przydzielono losowo
18 624 pacjentéw z ACS do leczenia tikagrelorem lub klo-
pidogrelem i wykazano istotng poprawe pod wzgledem wy-
stepowania ztozonego niedokrwiennego punktu koricowego,
w tym nizsze ryzyko zgonu w grupie przyjmujacej tikagrelor
[93]. Stosowanie tikagreloru wigzato sie z wieksza czestoscia
wystepowania powaznych krwawieri niezwigzanych z CABG,
w tym $miertelnych krwawien $rodczaszkowych, natomiast
mniejsza czestoscia Smiertelnych krwawieri innego rodzaju.
W populacji ocenianej w badaniu PLATO do kategorii NSTE-
-ACS przydzielono w momencie randomizacji 11 080 pa-
cjentéw [94], z ktérych u 46% wykonano PCl. W kohorcie
z NSTEMI czestos¢ wystepowania gtéwnego punktu kornco-
wego, zgondw z przyczyn sercowo-naczyniowych, a takze
zgonéw z dowolnej przyczyny byta mniejsza w grupie leczonej
tikagrelorem. Nalezy zauwazy¢, ze stosowanie tikagreloru
wiazato sie z wieksza czestoscig wystepowania powaznych
krwawien niezwiazanych z CABG, czestszym wystepowaniem
dziafan niepozadanych, w tym dusznosci, wieksza czestoscia
wystepowania pauz komorowych oraz bezobjawowym wzro-
stem stezenia kwasu moczowego we wszystkich gtéwnych
prébach klinicznych, w ktérych oceniano ten lek [93-95]. Te
dziatania niepozadane, a zwtaszcza przejSciowe wystepo-
wanie dusznosci, moga wptywac na przestrzeganie zalecen
terapeutycznych przez pacjentéw i w celu unikniecia przed-
wczesnego przerwania leczenia konieczne sg Scisty nadzor
i edukacja pacjentéw. Dostepne sa jedynie ograniczone dane
z randomizowanych poréwnan tikagreloru z prasugrelem
u pacjentdéw z NSTEMI. Dowodéw w tym zakresie dostarczy
trwajace badanie Prospective, Randomized Trial of Ticagrelor
Versus Prasugrel in Patients With Acute Coronary Syndrome
(ISAR-REACT) 5, do ktérego sa wiaczani pacjenci z NSTEMI,
a takze ze STEMI (> 4000), u ktérych planuje sie leczenie
inwazyjne [96].

W podgrupie pacjentéw ze STEMI objetych randomizacja
w badaniu PLATO [97] korzys¢ z tikagreloru w poréwnaniu
z klopidogrelem pod wzgledem wystepowania gléwnego
punktu koricowego byta na granicy istotnosci statystycznej,
ale wykazywata zgodnos¢ z gtéwnymi wynikami badania.
Podobnie jak w przypadku prasugrelu nie stwierdzono wzrostu
czestosci wystepowania incydentéw krwawien. W tacznej
analizie obejmujacej 48 599 pacjentéw, sposrod ktorych
u 94% wystepowat ACS, a u 84% wykonano PCl, stosowanie
nowych inhibitoréw receptora P2Y,, u pacjentéw ze STEMI
wiazato sie z nizszym ryzykiem zgonu bez istotnego wzrostu
czestosci wystepowania powaznych krwawier [98].

Badania dotyczace stosowania kangreloru
u pacjentow poddawanych przezskornej
interwencji wieficowej

W 2 poczatkowych prébach klinicznych u pacjentow,
ktorzy nie byli wezesniej leczeni klopidogrelem, poréwnano
kangrelor z klopidogrelem podawanym przed PCI w badaniu
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CHAMPION-PCI (n = 8714) lub po PCI w badaniu CHAM-
PION-PLATFORM (n = 5362). W zadnym z tych badan nie
wykazano istotnej korzysci pod wzgledem wystepowania
ztozonego punktu koficowego obejmujacego zgony, Ml oraz
rewaskularyzacje z powodu niedokrwienia w ciagu 48 h.
W badaniu CHAMPION-PLATFORM stwierdzono jednak
istotne zmniejszenie czestosci wystepowania zakrzepicy
w stencie z 0,6% do 0,2% (OR 0,31; 95% CI 0,11-0,85;
p = 0,02), czego nie obserwowano w badaniu CHAMPION-
-PCl, w ktérym klopidogrel podawano przed PCIl. W obu
prébach klinicznych obserwowano wzrost czestosci wyste-
powania powaznych krwawier zgodnie z definicja z badania
Acute Catheterization and Urgent Intervention Triage Strategy
(ACUITY), ktory zblizyt sie do progu istotnosci klinicznej
(p = 0,06 w badaniu CHAMPION-PCI) lub go osiagnat
(p < 0,001 w badaniu CHAMPION-PLATFORM).

W 3. prébie klinicznej, badaniu CHAMPION PHOENIX,
klopidogrel podawano po PCI, uwzgledniono zakrzepice
w stencie w definicji gtownego punktu koricowego, a jako
glowny punkt koncowy w analizie bezpieczenstwa leczenia
wybrano ciezkie krwawienia zgodnie z definicja z badania
Global Utilization of Streptokinase and Tissue Plasminogen
Activator for Occluded Coronary Arteries (GUSTO). W tej
probie klinicznej, obejmujacej 11 145 pacjentéw, ktérzy
wczedniej nie otrzymywali inhibitora receptora P2Y,,,
kazano réznice czestosci wystepowania gtéwnego punktu
konicowego w ocenie skutecznosci leczenia, obejmujacego
zgony, MI, rewaskularyzacje z powodu niedokrwienia oraz
zakrzepice w stencie w ciagu 48 h (4,7% w grupie leczonej
kangrelorem oraz 5,9% w grupie leczonej klopidogrelem; sko-
rygowany OR 0,78; 95% Cl 0,66-0,93; p = 0,05). Stwierdzo-
no istotne zmniejszenie czestosci wystepowania zakrzepicy
w stencie (0,8% vs. 1,4%), ktére wynikato gtéwnie z réznicy
pod wzgledem czestosci wystepowania $roédzabiegowej za-
krzepicy w stencie (0,6% vs. 1,0%; p = 0,04). W pézniejszej
metaanalizie wszystkich badan CHAMPION dowiedziono
istotnego statystycznie zmniejszenia bezwzglednej czestosci
zgondéw, MI, rewaskularyzacji z powodu niedokrwienia oraz
zakrzepicy w stencie w ciagu 30 dni 0 0,7% (p = 0,008),

wy-

a takze istotne statystycznie zmniejszenie bezwzglednej cze-
stosci wystepowania zgonéw, Ml z zatamkiem Q i zakrzepicy
w stencie o 0,5% (p = 0,009), ktére obejmowato istotne
zmniejszenie bezwzglednej czestosci wystepowania zakrzepi-
cy w stencie w trakcie zabiegu i po nim 0 0,4% (p = 0,018).
Te korzysci uzyskano kosztem istotnego wzrostu czestosci
wystepowania powaznych krwawieri wedtug definicji z ba-
dania ACUITY (4,2% vs. 2,8%; p < 0,001), a réznica ryzyka
krwawien utrzymata sie réwniez po wylaczeniu z analizy
duzych krwiakéw. Nie stwierdzono istotnych réznic czestosci
wystepowania ciezkich krwawien wedtug definicji z badania
GUSTO ani powaznych krwawien wedtug definicji z badania
TIMI. Zaréwno w metaanalizie, jak i w badaniu CHAMPION
PHOENIX korzy$¢ z podawania kangreloru pod wzgledem
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wystepowania niedokrwiennych punktéw koficowych nie za-
lezata od poczatkowego obrazu klinicznego, tj. wystepowania
stabilnej dfawicy piersiowej, NSTE-ACS lub STEMI.
Podsumowujac, dostepne dowody uzyskane w odniesie-
niu do kangreloru wskazuja na liczbowo niewielka korzys¢
pod wzgledem wystepowania powaznych niedokrwiennych
punktéw konicowych, ktéra jest rownowazona przez wzrost
czestosci wystepowania istotnych, ale nie ciezkich krwawien.
Co wiecej, poréwnanie wynikéw badari CHAMPION-PLAT-
FORM i CHAMPION-PCI wskazuije, ze korzys¢ ze stosowania
kangreloru moze by¢ zmniejszana przez podanie klopidogrelu
przed PCI. Nalezy zauwazy¢, ze tego leku nigdy nie oceniano
w randomizowanym badaniu u pacjentéw z NSTEMI lub
STEMI, u ktérych jako doustne leczenie przeciwptytkowe
stosowano by silne inhibitory receptora P2Y,, (podawane
przed PCl lub pézniej). Mimo to, ze wzgledu na udowodniong
skuteczno$¢ w zapobieganiu zakrzepicy w stencie podczas
zabiegu i po nim, mozna rozwaza¢ stosowanie kangreloru
u pacjentéw, ktérzy wczesniej nie otrzymywali inhibitora
receptora P2Y
jest wysokie.

1, ZWlaszcza jezeli ryzyko zwiazane z PCI

Badania dotyczace biwalirudyny w poréwnaniu
z heparyna niefrakcjonowana

W kilku duzych prébach klinicznych poréwnano biwali-
rudyne z UFH (w pofaczeniu z blokada receptora GP I1b/Illa).
W badaniu ACUITY [99] nie stwierdzono istotnych réznic
miedzy UFH/LMWH w pofaczeniu z inhibitorem receptora GP
lIb/llla a biwalirudyng w potaczeniu z inhibitorem receptora
GP lIb/llla pod wzgledem wystepowania zfozonego niedo-
krwiennego punktu koricowego po 30 dniach lub powaznych
powiktarn krwotocznych. Stosowanie samej biwalirudyny
(z mozliwoscig zastosowania inhibitora receptora GP l1b/Illa
jako leczenia ratunkowego) réwniez byfo nie gorsze niz sto-
sowanie UFH/LMWH w potaczeniu z inhibitorem receptora
GP llb/llla pod wzgledem wystepowania niedokrwiennego
punktu koncowego, ale wiazato sie z istotnie mniejsza cze-
stoscig wystepowania powaznych krwawiern. W badaniu In-
tracoronary Stenting and Antithrombotic Regimen Rapid Early
Action for Coronary Treatment (ISAR-REACT) 4 poréwnano
wyniki stosowania UFH w potaczeniu z abciksimabem lub
biwalirudyny [100]. Czesto$¢ wystepowania giéwnego niedo-
krwiennego punktu koricowego nie réznita sie miedzy dwoma
grupami, natomiast ryzyko powaznych krwawien byfo istotnie
wyzsze w grupie przyjmujacej UFH i abciksimab. Nalezy
zauwazyc¢, ze powyzsze dowody przemawiajace za biwaliru-
dyna pochodza z préb klinicznych, w ktérych biwalirudyne
poréwnywano z UFH w potaczeniu z inhibitorem receptora
GP 1Ib/llla, a ta kombinacja nie jest juz rutynowo stosowana.

W badaniu Harmonizing Outcomes with Revascula-
rization and Stents in Acute Myocardial Infarction (HORI-
ZONS-AMI) u 3602 pacjentow ze STEMI [101] stosowanie
biwalirudyny wykazywato przewage nad UFH pod wzgledem
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dwoch gféwnych punktéw koicowych obejmujacych wszyst-
kie gféwne niepozadane zdarzenia kliniczne, w tym wiazato
sie z istotna poprawa przezywalnosci. W przeciwienstwie
do tego ryzyko zakrzepicy w stencie w pierwszych 24 h byto
wyzsze w grupie leczonej biwalirudyna. W otwartym badaniu
European Ambulance Acute Coronary Syndrome Angiography
(EUROMAX), w ktérym stosowano silne leki przeciwptytkowe
(prasugrel lub tikagrelor u ok. 50% pacjentdéw), w tym réwniez
przed PCl, i wykonywano wiele zabiegéw z dostepu przez
tetnice promieniowa (47%), oceniono strategie przedszpi-
talnego stosowania biwalirudyny w poréwnaniu z podawa-
niem UFH lub LMWH z mozliwoscia zastosowania (69%)
inhibitora receptora GP IIb/llla u 2218 pacjentéw ze STEMI
[102]. Czestos¢ wystepowania gléwnego punktu koficowego,
obejmujacego zgony i powazne krwawienia niezwiazane
z CABG w ciagu 30 dni, byta istotnie mniejsza w grupie,
w ktérej w okresie przedszpitalnym stosowano biwalirudyne
niz w grupie leczonej UFH z mozliwoscig zastosowania inhi-
bitora receptora GP Ilb/llla. Sama umieralnos¢ byta podobna,
natomiast w grupie przyjmujacej biwalirudyne stwierdzono
nizsze ryzyko powaznych krwawien (co zalezato giéwnie
od mniejszej czestosci przetaczania krwi). Rowniez i w tym
badaniu ryzyko zakrzepicy w stencie bylo wyzsze w grupie
leczonej biwalirudyna. Dalszych danych na temat stosowania
biwalirudyny w poréwnaniu z UFH dostarczyto jednoosrod-
kowe badanie How Effective are Antithrombotic Therapies
in Primary PCI (HEAT-PPCI) [103]. By’ra to randomizowana
proba kliniczna, w ktérej poréwnano biwalirudyne z UFH
u 1829 pacjentéw ze STEMI poddawanych pierwotnej PCI
w warunkach wspofczesnej praktyki klinicznej, charaktery-
zujacej sie ograniczeniem stosowania inhibitorow receptora
GP lIb/llla do sytuacji wymagajacych leczenia ratunkowego
(< 10% pacjentéw), czestym (> 90%) stosowaniem silnych
inhibitoréw receptora P2Y,, oraz dostgpem przez tetnice
promieniowa z preferowana implantacja DES w leczeniu
STEMI. Czestos¢ wystepowania gléwnego punktu koficowego
byfa istotnie wieksza w grupie przyjmujacej biwalirudyne
niz w grupie otrzymujacej UFH, a r6znica wynikéw leczenia
obejmowata znacznie wyzsze ryzyko zakrzepicy w stencie
w grupie leczonej biwalirudyna w poréwnaniu z grupa leczong
UFH, natomiast nie stwierdzono istotnej roznicy umieralnosci.
Nie byto réwniez istotnej réznicy czestosci wystepowania
incydentéw powaznych krwawie. W badaniu Bavarian Re-
perfusion Alternatives Evaluation (BRAVE) 4 zbadano hipoteze
o przewadze strategii stosowania prasugrelu w pofaczeniu
z biwalirudyna (n = 269) nad strategia stosowania klopido-
grelu w pofaczeniu z UFH (n = 275) u pacjentéw ze STEMI
poddawanych pierwotnej PCI [104].

Mimo Ze nalezy zauwazy¢, ze te prébe kliniczng przed-
wczesnie przerwano, autorzy nie byli w stanie wykazac
zadnych istotnych réznic klinicznych wynikéw leczenia netto
miedzy grupa leczong prasugrelem i biwalirudyna a grupa
leczong klopidogrelem i UFH.
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Dalszych danych na temat poréwnania biwalirudyny
z samg UFH w warunkach bardzo ograniczonego (< 1%
pacjentéw) stosowania inhibitoréw receptora GP llb/llla
w obu grupach leczenia dostarczyto badanie MATRIX [105],
obejmujace 7213 pacjentéw z ACS, u ktérych zaplanowano
PCI. Pacjentéw w grupie leczonej biwalirudyng poddano
randomizacji réwniez do stosowania lub niestosowania wle-
wu biwalirudyny po PCl. Czesto$¢ wystepowania gtéwnych
punktéw koricowych, MACE oraz wszystkich gtéwnych nie-
pozadanych zdarzen klinicznych (faczna czestos¢ powaznych
krwawiert i MACE) w ciggu 30 dni nie byta istotnie mniejsza
w grupie otrzymujacej biwalirudyne niz w grupie przyjmuja-
cej heparyne (odpowiednio 10,3% vs. 10,9%; p = 0,44 oraz
11,2% vs. 12,4%; p = 0,12). Jezeli chodzi o drugorzedowe
punktu koncowe, to stosowanie biwalirudyny w poréwnaniu
z heparyna wiazalo sie z mniejsza czestoscia zgonéw z dowol-
nej przyczyny (1,7% vs. 2,3%; p = 0,04), wieksza czestoscia
wystepowania pewnej zakrzepicy w stencie (1,0% vs. 0,6%;
p = 0,048) oraz mniejsza czestoscig wystepowania powaz-
nych krwawien (1,4% vs. 2,5%; p < 0,001). Warto podkresli¢,
ze stosowanie wlewu biwalirudyny po PCl w poréwnaniu
Z jego niestosowaniem nie wplyneto na wyniki leczenia.

Ostatnio do badania VALIDATE-SWEDEHEART [106],
randomizowanej, otwartej proby klinicznej opartej na reje-
strze, wiaczono 6006 pacjentéw ze STEMI lub NSTE-ACS,
u ktérych wykonywano PCI gtéwnie z dostepu przez tetnice
promieniowa i stosowano silny inhibitor receptora P2Y,, (ti-
kagrelor, prasugrel lub kangrelor) bez planu stosowania inhibi-
toréw receptora GP lIb/llla. Gtéwny punkt koncowy — zgon
z dowolnej przyczyny, Ml lub powazne krwawienie w ciagu
180 dni — wystapit u 12,3% pacjentéw w grupie leczonej
biwalirudyna oraz 12,8% pacjentéw w grupie leczonej he-
paryna (p = 0,54). Nie stwierdzono istotnych r6znic pod
wzgledem czestosci wystepowania zadnego z elementow
sktadowych gtéwnego punktu koncowego ani zakrzepicy
w stencie. W badaniu tym wykazano zatem podobne ryzyko
zaréwno incydentéw niedokrwiennych, jak i krwawien, kiedy
poréwnano oba leki.

Podsumowaniem dostepnych obecnie dowodéw doty-
czacych poréwnania biwalirudyny z heparyna w przypadku
PCI u pacjentéw z ACS jest niedawna metaanaliza danych
na poziomie poszczegdlnych badan, w ktérej zidentyfiko-
wano 12 randomizowanych préb klinicznych z udziatem
33 844 pacjentow [107]. Czestos¢ wystepowania MACE
i umieralnos$¢ ogdlna w ciagu 30 dni nie réznity sie istotnie
miedzy biwalirudyna a heparyna (odpowiednio OR 1,06; 95%
Cl 0,96-1,17; p = 0,24 oraz OR 0,95; 95% Cl 0,76-1,20;
p = 0,68). Stwierdzono trendy w kierunku wyzszego ryzyka
zakrzepicy w stencie (OR 1,24; 95% C10,99-1,56; p = 0,06)
oraz nizszego ryzyka powaznych krwawien (OR 0,68; 95%
Cl 0,41-1,11; p = 0,07) w przypadku biwalirudyny w po-
réwnaniu z heparyna. Z wyjatkiem ryzyka krwawiers wyniki
te byty zgodne niezaleznie od zréwnowazonego stosowania
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inhibitoréw receptora GP llb/llla w obu poréwnywanych
grupach lub preferencyjnego stosowania tych lekéw w gru-
pie, w ktérej podawano heparyne. Jezeli chodzi o ryzyko
krwawien, to stwierdzono istotng niejednorodno$¢ miedzy
probami klinicznymi stratyfikowanymi zaleznie od stosowania
inhibitoréw receptora GP lIb/llla (p < 0,01), poniewaz istotne
obnizenie ryzyka krwawien stwierdzono tylko w tych prébach
kliniczych, w ktérych preferencyjnie stosowano inhibitory
receptora GP lIb/llla w grupie leczonej heparyna (OR 0,53;
95% C10,41-0,68; p < 0,0001). W podgrupach ze STEMI lub
NSTE-ACS wyniki réwniez byty zasadniczo zgodne z analiza
taczna. Stwierdzono jedynie trend w kierunku nizszego ryzyka
zgonu w przypadku stosowania biwalirudyny w podgrupie
pacjentéw ze STEMI (OR 0,84; 95% C10,70-1,01; p = 0,06),
z wartoscig p = 0,07 dla heterogenicznosci. Nie mozna jed-
nak na tej podstawie wyciagna¢ jednoznacznych wnioskow,
biorac pod uwage niekonkluzywne wartosci p, brak takiego
efektu w facznej analizie, a takze to, ze podgrupa ze STEMI
obejmowata wiekszy odsetek préb klinicznych z przewazaja-
cym stosowaniem inhibitoréw receptora GP lIb/Illa w grupach
UFH w poréwnaniu z badaniami obejmujacymi pacjentow
z NSTE-ACS. Podsumowujac, dostepne dowody z randomi-
zowanych préb klinicznych nie przemawiaja za stosowaniem
biwalirudyny zamiast heparyny jako leku przeciwzakrzepowe-
go z wyboru w przypadku PCl u pacjentéw z ACS.

Rewaskularyzacja u pacjentow
z niewydolnoscia nerek

Dysfunkcja nerek wystepuje u 30-40% pacjentéw z CAD,
a nasilenie CKD wykazuje silny zwiazek z ryzykiem niepo-
mysinych wynikéw leczenia w okresie wewnatrzszpitalnym
[108-110]. W celu zachowania zgodnosci z charakterystykami
produktéw leczniczych i unikniecia przedawkowania lekéw
przeciwkrzepliwych, co prowadzi do zwiekszonego ryzyka
krwawier, klirens kreatyniny powinien by¢ obliczany ze wzoru
Cockcrofta-Gaulta [111, 112]. U pacjentéw kierowanych
na dorazng PCI pierwsza dawka leku przeciwkrzepliwego
zwykle nie zwieksza ryzyka krwawienia w przypadku CKD,
natomiast kolejne dawki moga prowadzi¢ do kumulacji leku
i wzrostu ryzyka krwawienia. W rezultacie pacjenci z CKD
powinni otrzymywac takie samo leczenie pierwszego rzutu
jak inni pacjenci, jezeli nie ma przeciwwskazan, natomiast
po6zniej konieczna jest modyfikacja dawkowania zaleznie
od czynnosci nerek i moga by¢ preferowane okreslone leki
przeciwkrzepliwe (dodatkowa tab. 11).

Monitorowanie leczenia przeciwplytkowego
(badania czynnosci plytek i ocena genotypu)
Monitorowanie leczenia przeciwptytkowego ma poten-
cjalng warto$¢ prognostyczna, a takze znaczenie na poziomie
diagnostycznym w modyfikacji i indywidualizacji leczenia. Na
podstawie wynikéw metaanalizy najwiekszej obecnie dostep-
nej bazy danych (n = 20 389 pacjentéw) ocena reaktywnosci
ptytek podczas leczenia inhibitorem receptora P2Y,, u os6b

poddawanych PCl pozwala zidentyfikowa¢ pacjentéw z duza
reaktywnoscig ptytek w trakcie leczenia, u ktérych ryzyko
zgonu i zakrzepicy w stencie jest wyzsze, a takze pacjentow
z mafq reaktywnodcig ptytek w trakcie leczenia, u ktérych
istnieje zwiekszone ryzyko powaznego krwawienia [113].
Ta baza danych oraz dane z badania Assessment of Dual
Antiplatelet Therapy With Drug-Eluting Stents (ADAPT-DES)
[114], bedacego najwiekszym prospektywnym rejestrem w tej
dziedzinie, dowodza, ze badania czynnosci ptytek dostarcza-
ja istotnych informacji prognostycznych na temat wynikéw
leczenia u pacjentéw poddawanych PCI.

We wczesniejszych randomizowanych prébach klinicz-
nych [badania Gauging Responsiveness with A VerifyNow
Assay-Impact on Thrombosis And Safety (GRAVITAS), Testing
Platelet Reactivity In Patients Undergoing Elective Stent
Placement on Clopidogrel to Guide Alternative Ttherapy
with Prasugrel (TRIGGER-PCI) oraz Assessment by a Double
Randomization of a Conventional Antiplatelet Strategy versus
a Monitoring-guided Strategy for Drug-Eluting Stent Implanta-
tion and of Treatment Interruption versus Continuation One
Year after Stenting (ARCTIC)], w ktérych oceniano hipoteze, ze
monitorowanie czynnosci ptytek w celu modyfikacji leczenia
przynosi korzysci kliniczne, nie udato sie wykaza¢ korzysci
klinicznych z monitorowania czynnosci ptytek [115-117].
W tych wstepnych prébach klinicznych stosowano taka sama
strategie intensyfikacji leczenia zaleznie od wynikéw badan
wykonywanych podczas PCI lub wkrétce po niej. W kolejnym
badaniu, Platelet Function Monitoring to Adjust Antiplatelet
Therapy in Elderly Patients Stented for an Acute Coronary
Syndrome (ANTARCTIC), uwzgledniono niektére ograniczenia
wcezesniejszych badai i skoncentrowano sie na pacjentach
w podesztym wieku z ACS. W tym badaniu réwniez uzyskano
neutralne wyniki, stosujac standardowo leczenie zmniejszona
dawka 5 mg prasugrelu [118] i dazac do leczenia pacjentéw
w oknie terapeutycznym hamowania czynnosci ptytek.

Czysta strategie deeskalacji DAPT z modyfikacja leczenia
po ostrej fazie ACS oceniono w randomizowanym badaniu
TROPICAL-ACS [119]. W tej prébie klinicznej osiagnieto zato-
zenia dotyczace gtéwnego punktu koficowego i stwierdzono,
Zze strategia deeskalacji DAPT w zaleznosci od wynikéw badan
czynnosci plytek (z wczesng zamiang prasugrelu na klopi-
dogrel) byta nie gorsza i bezpieczna pod wzgledem ryzyka
incydentéw niedokrwiennych w poréwnaniu ze stosowaniem
silnego leczenia przeciwptytkowego przez 12 miesiecy po PCI
w leczeniu ACS. Mozna wiec rozwazac¢ deeskalacje leczenia
inhibitorem receptora P2Y,, w zaleznosci od wynikéw badan
czynnosci plytek (np. z zamiana prasugrelu lub tikagreloru
na klopidogrel) jako alternatywnga strategie leczenia u pa-
cjentéw z ACS — zwtlaszcza u tych, ktérych uwaza sie za
nieodpowiednich kandydatéw do stosowania silnego leczenia
przeciwptytkowego przez 12 miesiecy.

Wplyw wariantéw genetycznych na odpowiedz na leki
przeciwptytkowe, a zwtaszcza klopidogrel, dobrze wykazano
u pacjentow z ACS i pacjentéw poddawanych planowej PCI
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[120]. Szybko uzyskane informacje genetyczne na temat ge-
notypu izoformy 2C19 cytochromu P450 (CYP2C19) moga
utatwic osiagniecie optymalnego okna hamowania aktywnosci
receptora P2Y,, zaleznie od profilu CYP2C19[121, 122], ale
dotyczas w zadnej randomizowanej prébie klinicznej nie do-
wiedziono jakichkolwiek korzysci klinicznych z takiej strategii
postepowania. Trwa kilka prob klinicznych w tej dziedzinie.

Podsumowujac, ani badan czynnosci ptytek, ani badan
genetycznych nie mozna zalecac jako rutynowego postepo-
wania w celu indywidualizacji i intensyfikacji DAPT po sten-
towaniu u wszystkich pacjentéw poddawanych PCI. Badania
takie mozna rozwazac¢ w celu: 1) deeskalacji DAPT; 2) oceny
przestrzegania zalecer terapeutycznych przez pacjentéw lub
3) uzyskania informacji prognostycznych dotyczacych okresu
po PCl u poszczegdlnych pacjentow.
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