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ciwplytkowego u pacjentow z migotaniem przedsionkéw poddawanych zabiegom

przezskornej angioplastyki wiencowej. Dokonujgc wyboru strategii terapeutycz-
nej w tej grupie chorych, nalezy uwzglednié ryzyko powiklan zakrzepowo-zatorowych,
prawdopodobienstwo nawrotu niedokrwienia lub wystapienia zakrzepicy w stencie oraz
ryzyko powiklan krwotocznych. Niedawno Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne opu-
blikowalo konsensus dotyczacy postepowania u pacjentdéw, u ktérych istniejg wskazania
do podwdjnej terapii przeciwplytkowej i leczenia antykoagulantem doustnym.

N ie ustalono dotychczas optymalnego schematu leczenia przeciwkrzepliwego i prze-

Wprowadzenie

Migotanie przedsionkéw (atrial fibrillation, AF) jest najczestszg tachyarytmig nadkomo-
rowg, a wraz z wydtuzaniem Sredniej zycia zapadalnoS¢ na nie stale ro$nie. Szacowana czeg-
sto$¢ wystepowania AF w populacji ogdlnej wynosi ok. 1%, natomiast w populacji osob
powyzej 80 roku zycia siega 10% [1,2]. Do najpowazniejszych powikian AF nalezg incyden-
ty zakrzepowo-zatorowe, w tym udar niedokrwienny mozgu, dlatego terapia przeciwza-
krzepowa stanowi podstawe leczenia AE Szacuje si¢, ze wskazania do przewleklego leczenia
przeciwkrzepliwego ma 70-80% chorych z AF [3,4]. Jednocze$nie u 25-35% tych pacjentow
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wspolistnieje choroba wieficowa, przez co sg oni potencjal-
nymi kandytatami do zabiegéw przezskornej angioplasty-
ki wiencowej (percutaneous coronary intervention, PCI)
1— co si¢ z tym wigze — do podwdjne;j terapii przeciwplyt-
kowej [3,4]. Skojarzone leczenie przeciwplytkowe i prze-
ciwkrzepliwe prowadzi jednak do istotnego wzrostu ryzyka
powiktan krwotocznych. Brakuje duzych, prospektywnych
badan klinicznych i jednoznacznych wytycznych dotycza-
cych postgpowania w tej grupie chorych. W 2009 roku
Grupa Robocza ds. Zakrzepicy Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (Working Group on Thrombosis of
the European Society of Cardiology, ESC) przy wspoétpra-
cy z Europejskim Stowarzyszeniem Rytmu Serca (Euro-
pean Heart Rhythm Association, EHRA) i Europejskim
Stowarzyszeniem Przezskornych Interwencji Sercowo-
-Naczyniowych (European Association of Percutaneous
Cardiovascular Interventions, EAPCI) opracowala konsen-
sus dotyczacy wyboru optymalnego leczenia przeciwkrze-
pliwego 1 przeciwplytkowego u pacjentow z AF i ostrym
zespolem wiencowym (OZW) lub poddawanych zabiegom
PCI. Zostal on opublikowany na tamach Fournal of Throm-
bosis and Haemostasis w styczniu 2010 roku [5].

Prewencja powiktan
zakrzepowo-zatorowych

U pacjentow z migotaniem
przedsionkow

Prawdopodobienstwo powikian zakrzepowo-zatorowych
u pacjentow z AF rdozni sie w zaleznosci od wspolistnie-
jacych czynnikow ryzyka. Zgodnie z wytycznymi ESC
i amerykanskich towarzystw kardiologicznych (Ameri-
can College of Cardiology, ACC, i American Heart Asso-
ciation, AHA) z 2006 roku do czynnikéw umiarkowanego
ryzyka powiklan zakrzepowo-zatorowych nalezg: wiek
powyzej 75 roku zycia, nadci$nienie tetnicze, cukrzyca,
niewydolnos¢ serca i frakcja wyrzutowa lewej komory
ponizej 35%, natomiast do czynnikéw duzego ryzyka:
przebyty udar mézgu, przemijajacy epizod niedokrwien-
ny (transient ischemic attack, TIA) lub epizod zatoro-
wosci obwodowej, stenoza mitralna lub wszczepiona pro-
teza zastawkowa [6-8]. Sposrdd kilkunastu opracowanych
skal stratyfikacji ryzyka wystgpienia udaru niedokrwien-
nego moézgu u chorych z niezastawkowym AF najprostsza

i najczeSciej stosowang jest punktowa skala CHADS,
(cardiac failure, hypertension, age, diabetes, stroke)
[9,10]. Umozliwia ona przypisanie danego pacjenta
do grupy matego (0 punktéw), umiarkowanego (1 punkt)
lub duzego ryzyka udaru (2 i wiecej punktéw). Zgodnie
z wytycznymi ACC/AHA/ESC z 2006 roku dotyczgcymi
postepowania w AF leczenie antykoagulantem doustnym
nalezy wlaczy¢ u chorych z grup duzego i umiarkowane-
go ryzyka, przy czym u tych ostatnich rozwazy¢ mozna
takze stosowanie kwasu acetylosalicylowego (acetylsalicy-
lic acid, ASA) w dawce 81-325 mg na dobg. U pacjentow
z malym ryzykiem wystapienia powiklan zakrzepowo-za-
torowych mozna ograniczy¢ si¢ do stosowania ASA
(w dawce 81-325 mg na dobe) lub — w przypadku os6b po-
nizej 60 roku zycia z idiopatycznym (,samotnym”) AF —
w ogéle zrezygnowac z leczenia przeciwzakrzepowego [6].
Podsumowanie zalecen ACC/AHA/ESC dotyczacych pre-
wencji udaru niedokrwiennego u pacjentow z AF przed-
stawiono w tabeli 1.

Przewlekla terapia antagonistami witaminy K (vita-
min K antagonist, VKA) wigze si¢ ze zwigkszonym ryzy-
kiem powiktan krwotocznych, a do innych istotnych jej
ograniczen nalezg: waskie okno terapeutyczne, koniecz-
nos¢ monitorowania wartosci miedzynarodowego wspo6i-
czynnika znormalizowanego (international normalized
ratio, INR) i modyfikacji dawkowania oraz ryzyko inte-
rakcji lekowych i pokarmowych. Dlatego trwaja inten-
sywne badania nad alternatywnymi metodami prewencji
incydentow zakrzepowo-zatorowych u pacjentéow z AE,
tj. przezskorne zamknigcie uszka lewego przedsionka czy
terapia nowymi doustnymi lekami przeciwzakrzepowy-
mi (dabigatran, riwaroksaban), ktérych stosowanie nie
wymaga monitorowana wskaznika INR. We wrzeSniu
2009 roku opublikowano wyniki badania RE-LY (Ran-
domized Evaluation of Long-term Anticoagulant Thera-
py, Warfarin, Compared with Dabigatran), w ktorym
poréwnywano skutecznos$C i bezpieczenstwo leczenia
warfaryng (z docelowym INR 2,0-3,0) oraz doustnym,
bezposrednim inhibitorem trombiny — dabigatranem -
w dwoch dawkach: 110 mg 2 razy na dobg lub 150 mg
2 razy na dob¢ w grupie ponad 18 000 pacjentéw z nieza-
stawkowym AF i umiarkowanym lub duzym ryzykiem
powiklan zakrzepowo-zatorowych [11]. Pierwotny punkt
koncowy badania obejmowal wystgpienie udaru mézgu
(niedokrwiennego lub krwotocznego) lub zatoru obwo-

TABELA 1 Zalecane leczenie przeciwzakrzepowe u pacjentow z migotaniem przedsionkéw w zaleznosci

od ryzyka powiktan zakrzepowo-zatorowych (wedtug obowiazujacych wytycznych

ACC/AHA/ESC z 2006 roku)

Kategoria ryzyka

Zalecana terapia

Bez czynnikéw ryzyka

1 czynnik umiarkowanego ryzyka

Jakikolwiek czynnik duzego ryzyka lub >1 czynnik
umiarkowanego ryzyka

ASA 81-325 mg/24 h
ASA 81-325 mg/24 h lub DA INR 2,0-3,0
DA INR 2,0-3,0 (sztuczna zastawka: INR 2,5-3,5)

ASA - kwas acetylosalicylowy, DA — doustny antykoagulant, INR — miedzynarodowy wspétczynnik znormalizowany, ACC — American College of
Cardiology, AHA — American Heart Association, ESC — European Society of Cardiology.
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dowego. Sredni czas obserwacji wynosil 2 lata. Leczenie
dabigatranem w dawce 110 mg réwnie skutecznie jak
leczenie warfaryng zapobiegalo wystapieniu pierwotnego
punktu koncowego, wigzalo si¢ natomiast z istotng
redukcjg ryzyka powiklian krwotocznych. W grupie cho-
rych otrzymujacych dabigatran w dawce 150 mg obser-
wowano podobng czestos¢ powiklan krwotocznych co
w grupie leczonej warfaryna, przy istotnie zmniejszonym
prawdopodobiefistwie wystgpienia pierwotnego punktu
koncowego. Stosowanie dabigatranu zaréwno w dawce
110 mg, jak i 150 mg wigzalo si¢ z istotnym zmniejsze-
niem ryzyka wystgpienia udaru krwotocznego w porow-
naniu z terapig warfaryna. Badanie RE-LY wykazalo
zatem przewage stosowania dabigatranu nad tradycyjnym
leczeniem VKA. Obecnie toczg sie podobne badania,
oceniajgce warto$¢ kliniczng doustnego, bezposredniego
inhibitora aktywnego czynnika Xa — riwaroksabanu —
w poréwnaniu z VKA w populacji pacjentéow z AF [12].
Warto jednak zaznaczyC, ze zaréwno dabigatran, jak
i riwaroksaban zarejestrowane s3 tymczasem jedynie
w prewencji pierwotnej powikian zakrzepowo-zatorowych
po przebytej alloplastyce stawu biodrowego lub kolano-
wego.

Podejmowano rowniez proby leczenia przeciwplytko-
wego u pacjentéw z AF z grup umiarkowanego i duzego
ryzyka udaru niedokrwiennego, jednak wyniki badania
ACTIVE-W (Atrial Fibrillation Clopidogrel Trial with
Irbesartan for Prevention of Vascular Events) potwierdzi-
ly przewage terapii warfaryng nad skojarzonym lecze-
niem ASA i klopidogrelem w prewencji incydentow
zakrzepowo-zatorowych w tej grupie chorych [13]. Wigk-
sza skuteczno$¢ leczenia przeciwkrzepliwego niz przeciw-
plytkowego wynika z patofizjologii tworzenia zakrzepu
w AF — glowng role w tym procesie odgrywa bowiem oso-
czowy uklad krzepnigcia [14]. Jednak w drugim ramie-
niu wspomnianego badania, ACTIVE-A, w grupie
pacjentdw z AF i umiarkowanym lub duzym ryzykiem
powiklan zakrzepowo-zatorowych, ktorzy zostali zdys-
kwalifikowani z leczenia warfaryng, 1aczne stosowanie
ASA i klopidogrelu skuteczniej zapobiegalo wystgpieniu
udaru niedokrwiennego niz podawanie ASA w mono-
terapii [15]. Wskazuje to na pewne znaczenie hemostazy
plytkowej w powstawaniu zakrzepu u pacjentéw z AF.

Prewencja zdarzen
sercowo-naczyniowych
u pacjentéw z chorobg wiencowaq

Leczenie przeciwplytkowe jest jednym z podstawowych
elementéw farmakoterapii miazdzycy. Wszyscy pacjenci
z chorobg wienicowa powinni, w ramach zapobiegania za-
walowi mig§nia sercowego 1 Zgonowi z przyczyn sercowych,
do konica zycia przyjmowac ASA, jezeli nie majg przeciw-
wskazan do takiego leczenia [16]. Pacjenci po OZW lub za-
biegach PCI powinni dodatkowo otrzymywaé drugi lek
przeciwplytkowy — klopidogrel. W ostatnich kilku latach
w kolejnych wytycznych systematycznemu wydluzeniu
ulegal zalecany czas podwojnej terapii przeciwplytkowej po
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TABELA 2 Zmiany zalecen dotyczacych czasu podwadjnej terapii przeciwptytkowej w kolejnych

wytycznych europejskich (ESC) i amerykanskich (ACC/AHA/SCAI)

Sytuacja kliniczna Wytyczne Wczesniej Obecnie
(2002-2005) (2007-2010)

Implantacja BMS ESC 3-4 tygodnie

ACC/AHA/SCAI Miesigc 12 miesiecy (co najmniej miesigc)
Implantacja DES ESC 6-12 miesiecy

ACC/AHA/SCAI 3-12 miesiecy Co najmniej 12 miesiecy (rozwazy¢ >15 miesiecy)
UA/NSTEMI ESC 9-12 miesiecy 12 miesiecy

ACC/AHA/SCAI 1-9 miesiecy 12 miesiecy
STEMI ESC - 12 miesiecy

ACC/AHA - 12-15 miesiecy (rozwazy¢ >15 miesiecy w przypadku

implantacji DES)

BMS - stent niepowlekany, DES — stent powlekany, UA — niestabilna choroba wiericowa, NSTEMI — zawat serca bez uniesienia odcinka ST, STEMI —
zawal serca z uniesieniem odcinka ST, ESC — European Society of Cardiology, ACC — American College of Cardiology, AHA — American Heart
Association, SCAI — Society for Cardiovascular Angiography and Interventions.

OZW lub PCI (tab. 2). Zgodnie z wytycznymi europejski-
mi z 2005 roku u pacjentéw po planowej PCI z implantacjg
stentu niepowlekanego (bare metal stent, BMS) podwojng
terapie przeciwplytkowsg nalezy stosowac przez 3-4 tygo-
dnie, natomiast zgodnie z zaleceniami towarzystw amery-
kanskich z 2007 roku — optymalnie przez 12 miesiecy
[17,18]. Standardem leczenia pacjentow po OZW bylo
do niedawna skojarzone leczenie ASA i klopidogrelem
przez 12 miesiecy [19-22]. W oparciu o dane z badania
TRITON-TIMI 38 (Prasugrel versus Clopidogrel in Pa-
tients with Acute Coronary Syndromes) w najnowszych
wytycznych ACC/AHA z 2009 roku przedtuzono zalecany
czas podwojnego leczenia przeciwplytkowego po zawale
serca z uniesieniem odcinka ST (ST-segment elevation
myocardial infarction, STEMI) leczonym PCI z implanta-
cja stentu do 15 miesiecy [23,24]. Co wiecej, wedlug eksper-
tow ACC/AHA u chorych po PCI z implantacja stentu
powlekanego (drug-eluting stent, DES) uzasadnione moze
by¢ wydtuzenie czasu podwojnej terapii przeciwplytkowej
powyzej 15 miesiecy [24].

U pacjentéw poddawanych PCI w OZW niejednokrot-
nie konieczne jest okolozabiegowe podanie trzeciego leku
przeciwplytkowego, antagonisty receptora GP IIb/IIIa.
Dodatkowo, oprocz lekow przeciwplytkowych pacjent
z OZW poddawany zabiegowi PCI otrzymuje réwniez le-
ki przeciwkrzepliwe, tj. heparyn¢ niefrakcjonowang
(unfractioned heparin, UFH), drobnoczasteczkowg (low-
-molecular-weight heparin, LMWH) czy biwalirudyne¢
[19-22]. Skojarzone leczenie kilkoma lekami przeciwplyt-
kowymi i przeciwkrzepliwymi zwigksza ryzyko powikian
krwotocznych.

Uszkodzenie $ciany naczynia i przerwanie cigglosci
srodblonka w trakcie interwencji na naczyniach wiefco-
wych powoduje zwiekszenie ryzyka miejscowej zakrzepicy.
U pacjentéw po zabiegach PCI z implantacja stentu po-
dwdjne leczenie przeciwplytkowe skuteczniej zmniejsza
ryzyko wystapienia zakrzepicy w stencie w poréwnaniu ze
skojarzong terapig jednym lekiem przeciwplytkowym
1 VKA [25-27]. Wynika to z faktu, ze to plytki krwi, a nie
osoczowy uklad krzepnigcia, odgrywaja kluczows role
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w patogenezie zakrzepicy w stencie. Natomiast w wyniku
pekniecia blaszki miazdzycowej w natywnym naczyniu
wiencowym dochodzi do aktywacji zaréwno plytkowego,
jak i osoczowego ukiadu krzepnigcia. Ttumaczy to dlacze-
g0 u pacjentéw z duzym ryzykiem sercowo-naczyniowym
lub ze stabilng chorobg wiencowg (niepoddawanych
w ostatnim czasie zabiegom PCI) leczenie VKA réwnie
skutecznie jak ASA zapobiega wystepowaniu zdarzen ser-
cowo-naczyniowych [28].

Stratyfikacja ryzyka powiktan
krwotocznych

Stosowanie lekow przeciwptytkowych i przeciwkrzepli-
wych wiaze si¢ ze zwigkszonym ryzykiem wystapienia po-
wiktan krwotocznych. Roczne ryzyko wystgpienia udaru
krwotocznego lub innego powaznego krwawienia u pa-
cjenta z AF otrzymujacego VKA szacuje si¢ na ok. 3%
[29]. Istnieje kilka skal oceny prawdopodobienstwa wy-
stgpienia powiklan krwotocznych w tej grupie chorych.
Do najwazniejszych czynnikéw ryzyka naleza: zaawanso-
wany wiek, pte¢ zenska, brak wspotpracy ze strony cho-
rego, INR powyzej 3,0, pierwsze 3 miesigce leczenia,
polipragmazja, jednoczesna terapia przeciwplytkowa,
przewlekle stosowanie niesteroidowych lekéw przeciw-
zapalnych, przebyty udar krwotoczny lub niedokrwien-
ny, nadci$nienie tetnicze (zwlaszcza niekontrolowane,
z ci$nieniem skurczowym powyzej 180 mm Hg), przeby-
te krwawienie z przewodu pokarmowego lub z drég
moczowo-piciowych, zaburzenia krzepnigcia, niedokrwi-
sto$¢, niewydolnos¢ nerek lub watroby, cukrzyca, alko-
holizm, stany sprzyjajace urazom glowy (np. padaczka),
choroba nowotworowa lub inna choroba w stanie termi-
nalnym oraz polimorfizmy genéw cytochromu P450 [30].

Obok nawrotu niedokrwienia krwawienia sg najczest-
szym powikianiem leczenia OZW), a czgstos¢ ich wystepo-
wania ocenia si¢ na 2-15% w zaleznosci od zastosowanego
leczenia przeciwplytkowego i przeciwkrzepliwego [5].
Ryzyko powitan krwotocznych po OZW wzrasta u pacjen-
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Pacjent z AF po planowym PCI |

\

Ryzyko krwawien mate lub
umiarkowane

BMS DES

Miesigc: 3-6 miesiecy:

DA* + ASA** + KLO DA* + ASA** + KLO

Potem: Do 12 miesigca:

DA## DA* + KLO lub DA## + ASA*
Potem:
DA##

# Docelowe INR 2,0-2,5 * ASA w dawce 75-100 mg/24 h

## Docelowe INR 2,0-3,0 ** ASA w dawce >100 mg/24 h

'

Ryzyko krwawien duze

l

BMS

2-4 tygodnie:
DA* + ASA** + KLO

Potem:
DA##

Algorytm leczenia pacjentéw z migotaniem przedsionkéw i umiarkowanym lub duzym ryzykiem wystapienia powiktan
zakrzepowo-zatorowych, poddawanych planowym przezskérnym zabiegom wiencowym (PCl), zgodnie z najnowszym konsensusem Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (ESC). BMS — stent niepowlekany, DES — stent powlekany, ASA — kwas acetylosalicylowy, KLO — klopidogrel,

DA - doustne antykoagulanty, INR — miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany.

Pacjent z AF po PCl w OZW |

\

Ryzyko krwawien mate lub
umiarkowane

DES

6 miesiecy:
DA* + ASA** + KLO

Do 12 miesigca:
DA# + KLO lub DA## 4+ ASA*

Potem:
D A##

# Docelowe INR 2,0-2,5 o

## Docelowe INR 2,0-3,0 ** ASA w dawce >100 mg/24 h

ASA w dawce 75-100 mg/24 h

'

Ryzyko krwawien duze

l

BMS

4 tygodnie:
DA* + ASA** + KLO

Do 12 miesigca:
DA# + KLO lub DA## + ASA*

Potem:
DA##

Algorytm leczenia pacjentéw z migotaniem przedsionkow i umiarkowanym lub duzym ryzykiem wystapienia powiktan
zakrzepowo-zatorowych, poddawanych przezskdrnym zabiegom wiericowym (PCI) w ostrych zespotach wiencowych (OZW), zgodnie z najnowszym
konsensusem Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ESC). BMS — stent niepowlekany, DES - stent powlekany, ASA — kwas acetylosalicylowy,
KLO - klopidogrel, DA - doustne antykoagulanty, INR — miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany.

tow z AF leczonych VKA. Zaproponowano kilka modeli
stratyfikacji ryzyka powiklan krwotocznych w populacji
chorych z OZW. Jeden z nich, opracowany przez Nikol-
sky’ego i wsp. na podstawie danych z badan REPLACE 1
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i2 (Randomized Evaluation of PCI Linking Angiomax to
Reduced Clinical Events), uwzglednia 7 niezaleznych
czynnikow ryzyka wystapienia powaznych krwawien u pa-
cjentéw poddawanych PCI z dostepu przez tetnice udo-
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Pacjent z AF po planowym PCI |

\

Ryzyko krwawien mate

BMS DES
4 tygodnie: 3-6 miesiecy:
DA¥ + ASA + KLO DA* + ASA + KLO
Do 12 miesigca: Do 12 miesigca:
DA# + KLO DA* + KLO
Potem: Potem:
DA## DA##
# Docelowe INR 2,0-2,5 ## Docelowe INR 2,0-3,0

'

Ryzyko krwawien duze

BMS DES
4 tygodnie: 4 tygodnie:
DA* + ASA + KLO DA* + ASA + KLO
Potem: Do 12 miesigca:
DA## DA# + KLO
Potem:
DA##

Algorytm leczenia pacjentéw z migotaniem przedsionkéw i umiarkowanym lub duzym ryzykiem wystapienia powiktan
zakrzepowo-zatorowych, poddawanych planowym przezskérnym zabiegom wiencowym (PCl), zgodnie z dokumentem American College of Chest
Physicians (ACCP) z 2006 roku. Zaznaczono gtéwne réznice w poréwnaniu z konsensusem Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ESC). BMS
— stent niepowlekany, DES — stent powlekany, ASA - kwas acetylosalicylowy, KLO — klopidogrel, DA - doustne antykoagulanty, INR —

miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany.

Pacjent z AF po PCl w OZW |

'

Ryzyko krwawien mate

3-6 miesiecy:
DA* + ASA + KLO

Do 12 miesigca
DA* + KLO

Potem:
D A##

# Docelowe INR 2,0-2,5 ## Docelowe INR 2,0-3,0

'

Ryzyko krwawien duze

4 tygodnie:
DA# + ASA + KLO

Do 12 miesigca:
DA* + KLO

Potem:
D A##

Algorytm leczenia pacjentéw z migotaniem przedsionkéw i umiarkowanym lub duzym ryzykiem wystgpienia powiktan
zakrzepowo-zatorowych, poddawanych przezskdrnym zabiegom wiencowym (PCl) w ostrych zespotach wiencowych (OZW), zgodnie

z dokumentem American College of Chest Physicians (ACCP) z 2006 roku. Zaznaczono gtéwne réznice w poréwnaniu z konsensusem Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego (ESC). BMS — stent niepowlekany, DES — stent powlekany, ASA — kwas acetylosalicylowy, KLO — klopidogrel, DA —
doustne antykoagulanty, INR — miedzynarodowy wspoétczynnik znormalizowany.

wa: wiek powyzej 55 lat, ple¢ zefiskg, wskaznik filtracji
kiebuszkowej (glomerular filtration rate, GFR) ponizej
60 ml/min/1,73 m?, stwierdzang wcze$niej niedokrwistos¢,
zastosowanie LMWH przed PCI, podanie antagonisty
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GP IIb/I1Ia i zastosowanie kontrapulsacji wewngtrzaortal-
nej [31]. W innej ze skal duze ryzyko krwawienia zostato
zdefiniowane jako obecno$¢ co najmniej dwoch sposrod
nastepujacych czynnikow ryzyka: wiek powyzej 75 roku
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zycia, ple¢ zenska, przebyte krwawienie w wywiadzie,
GFR ponizej 30 ml/min/1,73 m* i PCI z dostepu przez tet-
nice udowsg [32]. Nalezy w tym miejscu podkresli¢, ze
w ponad 85% przypadkéw Zrédtem powaznych krwawien
jest miejsce naktucia tetnicy w trakcie PCI.

Zgodnie ze stanowiskiem amerykanskich towarzystw
kardiologicznych i gastroenterologicznego z 2008 roku
oraz konsensusem Grupy Roboczej powolanej przez pol-
skich konsultantéw krajowych w dziedzinach choréb
wewnetrznych, gastroenterologii i kardiologii z 2009 ro-
ku u kazdego pacjenta otrzymujacego podwdjng terapi¢
przeciwplytkowg lub skojarzone leczenie przeciwplyt-
kowe i przeciwkrzepliwe nalezy, w ramach prewencji
powiklan krwotocznych z gornego odcinka przewodu po-
karmowego, zastosowaé inhibitor pompy protonowej
[33,34]. Z uwagi na mozliwos¢ interakcji lekowych i osta-
bienie antyagregacyjnego dzialania klopidogrelu przez
wigkszos¢ lekow z tej grupy u chorych po OZW lub PCI
preferowanym preparatem jest pantoprazol.

Konsensus Europejskiego
Towarzystwa Kardiologicznego

We wspomnianym wyzej konsensusie eksperci Grupy
Roboczej ds. Zakrzepicy Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego przedstawiajg zalecenia dotyczace po-
stgpowania u pacjentow z AF poddawanych zabiegom
PCI [5]. Przypomniano w nim, ze pacjenci z AF, u kto-
rych nie stwierdza si¢ dodatkowych czynnikéw ryzyka
powiklan zakrzepowo-zatorowych (0 punktéw w skali
CHADS,), nie majg wskazan do przewleklej terapii anty-
koagulantami doustnymi i dlatego powinni otrzymac
rutynowe leczenie przeciwplytkowe po OZW lub PCI.
Jednoczesnie eksperci ESC zaproponowali kilka schema-
tow postgpowania u chorych z AF i umiarkowanym lub
duzym ryzykiem powiklan zakrzepowo-zatorowych w za-
leznosci od ryzyka wystapienia powikian krwotocznych,
sytuacji klinicznej, w ktorej wykonywany byt zabieg PCI
(PCIw OZW vs PCI w trybie elektywnym), oraz — w przy-
padku zabiegéw planowych — od rodzaju implantowane-
go stentu (BMS vs DES). Algorytmy te przedstawiono na
rycinach 11 2. Zgodnie z nimi u kazdego pacjenta lecze-
nie nalezy rozpocza¢ od terapii ,potrojnej” (ASA, klopi-
dogrelem i antykoagulantem doustnym), ktorej czas
zalezy od wzajemnego stosunku ryzyka powiklan krwo-
tocznych i niedokrwiennych (w tym zakrzepicy w sten-
cie). Docelowa warto$¢ wskaznika INR wynosi w tym
czasie 2,0-2,5. U chorych obcigzonych duzym ryzykiem
wystgpienia zdarzen sercowo-naczyniowych (pacjenci po
OZW) lub zakrzepicy w stencie (po implantacji DES) za-
leca si¢ nastgpnie kontynuacj¢ leczenia jednym lekiem
przeciwplytkowym (klopidogrelem lub ASA) i antyko-
agulantem doustnym do roku od OZW/PCI. Docelowa
warto$§¢ INR rézni si¢ w zaleznosci od dolgczonego leku
przeciwplytkowego — jest wigksza w przypadku stosowa-
nia ASA (2,0-3,0), a mniejsza w przypadku leczenia klo-
pidogrelem (2,0-2,5). Po roku nalezy odstawi¢ lek
przeciwplytkowy i kontynuowacé leczenie jedynie doust-
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nym antykoagulantem z docelowg wartoscig INR 2,0-3,0.
W mys]l omawianego dokumentu u wszystkich pacjentow
ze wskazaniami do przewleklego leczenia przeciwkrzepli-
wego 1 stabilng chorobg wieficowg (bez OZW lub PCI
w ciggu ostatniego roku) nalezy stosowac jedynie antyko-
agulant doustny, bez leku przeciwptytkowego (klasa za-
lecen Ila, poziom dowodu B) [5].

Omoéwione algorytmy postepowania mozna postrzegac
jako rozwinigcie schematow zaproponowanych w 2006 ro-
ku w oficjalnej publikacji American College of Chest Phy-
sicians (ACCP) [35]. Podobiefistwa miedzy algorytmami
ESC i ACCP ttumaczy fakt, ze pierwszym autorem obu
wspomnianych dokumentéw jest profesor Gregory Y.H.
Lip z Uniwersytetu w Birmingham. Algorytmy postepo-
wania zaproponowane przez ACCP przedstawiono na ry-
cinach 314, uwzgledniajac glowne réznice w poréwnaniu
z nowym konsensusem ESC. Zgodnie z dokumentem
ACCP po okresie terapii ,potrdjnej” najpierw nalezy od-
stawi¢ ASA, kontynuujgc leczenie klopidogrelem i anty-
koagulantem doustnym. Autorzy dokumentu uzasadniaja
to zwigkszonym ryzykiem powiklan krwotocznych ze
strony przewodu pokarmowego w trakcie jednoczesnego
stosowania VKA i ASA [36]. Ponadto wydaje sie, ze stoso-
wanie klopidogrelu ma wieksze znaczenie dla utrzymania
droznosci stentu niz podawanie ASA [37]. W konsensu-
sie ESC jako alternatywe dla leczenia VKA i klopidogre-
lem zaproponowano terapi¢ VKA i ASA. Druga wazna
roznica dotyczy czasu leczenia przeciwplytkowego po pla-
nowej implantacji BMS u pacjentéw z malym ryzykiem
krwawien — wedlug konsensusu ESC powinien on wyno-
si¢ miesigc (co jest zgodne z obowigzujacymi wytycznymi
europejskimi, dotyczacymi postepowania po zabiegach
PCI z 2005 roku), natomiast wedtug dokumentu ACCP
powinien wynosic rok (co jest zgodne z analogicznymi wy-
tycznymi amerykanskimi z 2007 roku) [5,17,18,35].
W obu dokumentach, ESC i ACCP, podkreslono, ze u pa-
cjentéow z AF i duzym ryzykiem powikian krwotocznych
nalezy unikac¢ implantacji DES. W konsensusie ESC zaak-
centowano to dodatkowo, nie umieszczajac w proponowa-
nych algorytmach wariantu post¢gpowania w przypadku
implantacji DES u pacjenta z duzym ryzykiem krwawien.
U pacjentéw z malym lub umiarkowanym ryzykiem
powikian krwotocznych implantacja DES powinna by¢
ograniczona do szczegdlnych sytuacji klinicznych i ana-
tomicznych, tj. wspolistnienie cukrzycy lub dlugie zwe-
zenia w naczyniach o malej Srednicy. W tej grupie chorych
terapia ,,potrdjna” powinna trwaé co najmniej 3 miesigce
(w przypadku implantacji stentow powlekanych sirolimu-
sem, ewerolimusem czy takrolimusem) lub co najmnie;j
6 miesiecy (w przypadku stentéw powlekanych paklitak-
selem) [5].

W poréwnaniu z dokumentem ACCP w konsensusie
ESC zawarto dodatkowo kilka istotnych uwag dotycza-
cych postgpowania okolozabiegowego u pacjentéw z AF
poddawanych PCI. U chorych przewlekle przyjmujacych
VKA rutynowo odstawia si¢ je na kilka dni przed plano-
wanym zabiegiem w oczekiwaniu na obnizenie wartosci
wskaznika INR ponizej 1,5-1,8, stosujac w tym czasie le-
czenie pomostowe UFH lub - cz¢sciej — LMWH. Takie
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postepowanie nie zostalo jednak nigdy poparte danymi
z badan klinicznych. Odraczanie koronarografii i PCI
z powodu podwyzszonych warto$ci INR wydiuza czas ho-
spitalizacji i moze w niektorych sytuacjach klinicznych
okazac sie niebezpieczne dla chorego. Ponadto przerwa-
nie, a nastepnie ponowne wigczenie leczenia doustnym
antykoagulantem powoduje znaczne wahania INR, kt6re
moga wymagac przediuzajgcej si¢ terapii LMWH. Moze
to zwiekszac ryzyko krwawien z uwagi na nakladanie si¢
przeciwkrzepliwego dziatania obu preparatow. Z drugiej
strony ponowne wigczanie leczenia VKA prowadzi przej-
sciowo do rozwoju stanu prozakrzepowego, ze wzgledu
na szybsze zmniejszenie osoczowych stezen biatka Ci S
niz czynnikow krzepniecia [38]. Dlatego zgodnie z kon-
sensusem ESC u pacjentéw z umiarkowanym lub duzym
ryzykiem powiktan zakrzepowo-zatorowych, otrzymujg-
cych przewlekle VKA, powinno si¢ unikaé ich odstawie-
nia na czas PCI, a zabieg wykonywal nawet przy
terapeutycznym zakresie wskaznika INR (2,0-3,0) (zalece-
nie klasy Ila, poziom dowodu C). U wszystkich tych cho-
rych zabieg powinien by¢ wykonany z dostgpu przez
tetnicg promieniowg w celu zminimalizowania ryzyka
krwawienia. U pacjentéw poddawanych PCI w stabilne;j
chorobie wienicowej i u chorych z OZW bez uniesienia
odcinka ST niezakwalifikowanych do pilnej strategii in-
wazyjnej dodatkowe okolozabiegowe zastosowanie UFH
nie jest konieczne, jezeli warto§¢ INR miesci si¢ w zakre-
sie terapeutycznym (2,0-3,0). Natomiast u chorych ze
STEMI, u ktérych w chwili wykonywania zabiegu INR
jest najczeSciej nieznany, nie nalezy rezygnowac z poda-
nia UFH [5].

Przedstawiona wyzej strategia postepowania, polegaja-
ca na kontynuacji leczenia VKA w okresie okolozabiego-
wym, zmniejsza ryzyko powiklian zakrzepowo-zatorowych,
nie zwigkszajac czestosci powiklan krwotocznych, nawet
w przypadku, gdy PCI wykonywane jest z dostgpu przez
tetnicg udowa [39,40]. U wigkszosci pacjentow optymalne
wydaje si¢ krotkie (<48 godzin) przerwanie terapii VKA
tak, aby warto$¢ INR zblizyla si¢ do nizszej granicy zakre-
su terapeutycznego. Kiedy konieczna jest dtuzsza (>48 go-
dzin) przerwa w leczeniu VKA, mozna zastosowac terapie
pomostowg UFH (preferowane) lub LMWH (klasa zale-
cen Ila, poziom dowodu C) [5].

Z uwagi na stosowanie wielu lekéw przeciwptytko-
wych (ASA, klopidogrelu, antagonistow GP IIb/IIIa)
i przeciwzakrzepowych (UFH, biwalirudyny) u pacjen-
tow poddawanych PCI w przebiegu OZW tymczasowe
przerwanie przewleklej terapii antykoagulantem doust-
nym moze by¢ uzasadnione. Gdy INR jest wiekszy niz
2,0, nalezy unika¢ stosowania antagonistow GP IIb/IIIa
i biwalirudyny (klasa zalecen Ila, poziom dowodu C) [5].

Jak juz wspomniano, stosowanie DES u pacjentow
z AF, zwlaszcza przy wspolistnieniu dodatkowych czyn-
nikéw ryzyka krwawien, powinno by¢ ograniczone
do przypadkow o duzym prawdopodobiefistwie resteno-
zy [41]. U wybranych pacjentéw obcigzonych szczegolnie
duzym ryzykiem powiklan krwotocznych mozna catko-
wicie zrezygnowac z terapii ,potrojnej”, rozpoczynajac
leczenie od skojarzenia VKA z klopidogrelem lub ASA.
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W takich przypadkach rozwazy¢ nalezy wykonanie an-
gioplastyki balonowej bez implantacji stentu (pod warun-
kiem osiggni¢cia optymalnego efektu zabiegu) lub
zastosowanie nowoczesnych, mniej trombogennych sten-
tow, pokrywanych zwigzkami tytanu, wegla, polimerami
biodegradowalnymi lub przeciwciatami przyspieszajacy-
mi proces endotelializacji [42-46].

W podsumowaniu dokumentu eksperci ESC zazna-
czyli, ze przedstawione algorytmy post¢powania obowig-
zuja nie tylko w przypadku pacjentow z niezastawkowym
AF ale w calej populacji chorych, przewlekle otrzymuja-
cych doustne antykoagulanty, w tym u pacjentéw z zylna
chorobg zakrzepowo-zatorows i chorych po implantacji
protezy zastawkowej. Nie zaproponowali jednak konkret-
nego schematu leczenia ani nie okreslili docelowej warto-
sci wskaznika INR u pacjentéw z duzym ryzykiem
powiklan zakrzepowo-zatorowych i wszczepiong zastaw-
ka mechaniczng o wysokiej trombogennosci, u ktorych
zalecane jest uzyskanie wyzszych wartosci INR, w przy-
padku kiedy istniejg u nich wskazania do podwojnej tera-
pii przeciwptytkowej [47].

Podsumowanie

Konsensus ESC dotyczacy postepowania u chorych z AF
poddawanych zabiegom PCI to pierwsza tego rodzaju pu-
blikacja opracowana przez towarzystwo europejskie. Na-
lezy podkreslié, ze przedstawiony dokument nie ma
charakteru wytycznych, a jedynie konsensusu, z uwagi na
zbyt matlg liczb¢ dowoddéw z duzych randomizowanych
badan klinicznych. Obecnie toczg si¢ zarowno prospek-
tywne badania obserwacyjne, tj. AFCAS (Management of
Patients With Atrial Fibrillation Undergoing Coronary
Artery Stenting), jak i randomizowane badania interwen-
cyjne, tj. ISAR-TRIPLE (Triple Therapy in Patients on
Oral Anticoagulation After Drug Eluting Stent Implan-
tation) czy WOEST (What is the Optimal Antiplatelet &
Anticoagulant Therapy in Patients With Oral Anticoagu-
lation and Coronary Stenting) [12]. Ich wyniki umozli-
wig weryfikacje zaprezentowanych algorytméw i by¢
moze stworzenie jednoznacznych wytycznych leczenia
przeciwzakrzepowego i przeciwplytkowego w tej grupie
chorych.

Zaproponowane przez ESC algorytmy postepowania
uwzgledniajg jedynie leki rutynowo stosowane w prakty-
ce klinicznej: ASA, klopidogrel i VKA. Autorzy doku-
mentu nie odnieSli sie¢ do mozliwosci stosowania
zarejestrowanego w 2009 roku prasugrelu, ktérego poda-
wanie w STEMI zostalo juz usankcjonowane przez naj-
nowsze wytyczne amerykanskie [24]. Nie wiadomo zatem,
czy w proponowanych przez ESC schematach dopuszcza
si¢ stosowanie klopidogrelu alternatywnie do prasugrelu —
leku o znacznie wigkszym potencjale antyagregacyjnym
1 niosgcym ze sobg wigksze ryzyko wystapienia powaznych
krwawien. Podobnie eksperci ESC nie wypowiedzieli si¢
na temat miejsca w proponowanych schematach terapeu-
tycznych dabigatranu, ktorego skuteczno§¢ w prewencji
powiklan zakrzepowo-zatorowych u chorych z AF po-
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twierdzono w badaniu RE-LY. Bezpieczenistwo stosowa-
nia dabigatranu w polaczeniu z ASA i klopidogrelem u pa-
cjentow po OZW wykazano w badaniu RE-DEEM
(Randomized Dabigatran Etexilate Dose Finding Study
in Patients With Acute Coronary Syndromes), ktérego
wyniki ogloszono pod koniec 2009 roku [48]. Na koniec
warto raz jeszcze przypomniel, ze zgodnie z najnowszymi
wytycznymi ACC/AHA zalecany czas podwojnej terapii
przeciwplytkowej u pacjentéw po STEMI leczonym PCI
z implantacja BMS wynosi obecnie 12-15 miesigcy, wobec
czego konieczna bedzie zapewne weryfikacja zapropono-
wanych przez ESC algorytméw postgpowania.
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