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Jak zapobiega¢ remodelingowi  w chorobie wiencowe;
- aktualny standard i nowe perspektywy

Podczas konferencji Top Medical Trends 2024 prof. dr hab. n. med. Marcin Grabowski z I Katedry i Kliniki Kardiologii
Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego przyblizyl mozliwo$ci zapobiegania wystepowaniu powiklan sercowo-

-naczyniowych, ich spowalniania i odwracania u pacjentéw z wysokim wyj$ciowym ryzykiem sercowo-naczyniowy

lub wrecz z rozpoznang chorobg wienicows.

U pacjentoéw z chorobg wienicowa mozliwe
s3 rozne scenariusze rozwoju schorzenia.
Jesli po wystapieniu pierwszych objawow
choroby czynniki ryzyka sa optymalnie
kontrolowane, wprowadzone zostaly zmia-
ny w stylu zycia, wlasciwe leczenie w ra-
mach prewencji wtdrnej [np. kwas acety-
losalicylowy (acetylsalicylic acid — ASA),
sartany, inhibitory konwertazy angiotensy-
ny (angiotensin-converting-enzyme inhibi-
tors — ACEI)] oraz wlasciwa rewaskulary-
zacja, rokowania sg dobre, a ryzyko zawatu
Serca czy Zgonu sercowo-naczyniowego jest
mniejsze, nawet po wielu latach od rozpo-
znania choroby wiencowej. Najwieksze ry-
zyko dotyczy tych pacjentéw, ktérzy mieli
poczucie zdrowia i nie mieli $wiadomosci
choroby wienicowej az do momentu wystg-
pienia ostrego zespotu wiencowego, ktory
nastepnie przechodzi w przewlekly zespot
wiencowy, obarczony ryzykiem kolejnych
incydentow.

Wytyczne wskazuja preferowane leki

- Wazne jest, ze w zasadzie na kazdym eta-
pie tzw. kontinuum sercowo-naczyniowego,
czyli sekwencji zdarzeni patofizjologicznych
prowadzgcych do choréb sercowo-naczy-
niowych, mamy mozliwos¢ skutecznej inter-
wencji poprzez zahamowanie nadmiernie
zaktywowanego uktadu renina-angioten-
syna-aldosteron (renin-angiotensin-aldo-
sterone system — RAAS) i odwrdcenia tego
procesu, a przynajmniej spowolnienia nie-
korzystnej przebudowy zachodzgcej w ukta-
dzie sercowo-naczyniowym. Jest bardzo
wiele dowoddéw na to, ze leki hamujgce
RAAS sq korzystne u wszystkich pacjentow
»sercowych”, czyli u wszystkich oséb z cho-
robami serca. Ale ta grupa obejmuje rézne
leki, nalezgce do réznych podgrup. Najwiek-
sza batalia o to, ktéra podgrupa wiedzie
prym, toczy sie pomiedzy ACEI a sartana-
mi. W przypadku pacjentow z udokumen-
towang chorobg wiesicowg muszg wskazac
na preferencje wobec ACEL Ta preferencja
ma podtoze w postaci przestanek patofizjo-
logicznych i danych z badati klinicznych
- zaznaczyt prof. Marcin Grabowski [1-3].
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i danych z badan Klinicznych

Wytyczne towarzystw naukowych méwia
nie tylko o tym, ktéra podgrupe lekéw na-
lezy wybra¢ dla danych chorych, lecz takze
ktorg substancje. Obowigzujace wytyczne
Polskiego Towarzystwa Nadcisnienia Tet-
niczego wskazuja, ze dla pacjentéw z nad-
ci$nieniem tetniczym i chorobg wienicowa
preferowanymi lekami sg perindopril, ra-
mipril i zofenopril [4].

Projekt SMILE

Wytyczne te s3 oparte na mocnych do-
wodach z badan klinicznych. Potwierdze-
niem skutecznosci stosowania zofenoprilu
u pacjentéw ze $wiezym zawalem serca
sa wyniki projektu o akronimie SMILE
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prowadzonego od 1995 r.do 2012 r., w kté-
rego sktad wchodzily cztery badania kli-
niczne: SMILE (z udzialem 1556 chorych,
w ktorym poréwnywano zofenopril vs pla-
cebo), SMILE-2 (1024 chorych - zofeno-
pril vs lizynopril), SMILE-3 ISCHAEMIA
(349 chorych - zofenopril vs placebo)
oraz SMILE-4 (716 chorych - zofenopril
vs ramipril). Wyniki tych badan pokaza-
ly, ze stosowanie ACEI poprawia roko-
wanie u pacjentéw z chorobg wiencows,
wiacznie z wydluzeniem zycia i korzyst-
nym wplywem na $miertelno$¢ catkowitg
[5]. Ponadto ACEI u pacjentéw z chorobg
wienicowg jest rowniez lekiem przeciwnie-
dokrwiennym, ograniczajacym czesto$é
wystepowania dlawicy i boléw wienco-
wych, wydluzajacym dystans pomiedzy
kolejnymi zdarzeniami niedokrwiennymi
oraz redukujgcym czesto$¢ koniecznosci
rewaskularyzacji [6]. W ramach projek-
tu SMILE przeprowadzono takze badanie
poréwnawcze head-to-head (SMILE-4),
w ktorym zestawiono skutecznos¢ zastoso-
wania zofenoprilu w potgczeniu z ASA oraz
ramiprilu w pofaczeniu z ASA u chorych ze
$wiezym zawalem serca i dysfunkcja lewej
komory. Wyniki wypadly na korzy$¢ zofe-
noprilu: w grupie zofenoprilu odnotowano
30-procentowa redukcje skumulowanego
ryzyka wystapienia ztozonego punktu kon-
cowego (tj. czestosci hospitalizacji i zgonow
Z przyczyn sercowo-naczyniowych) w cia-
gu 1 roku w poréwnaniu z ramiprilem [7].
Co ciekawe, przedtuzona obserwacja wyka-
zata wydluzony korzystny efekt stosowania
zofenoprilu [8].

— Co jest takiego szczegdlnego w czgsteczce
zofenoprilu, ze lek ten wykazuje tak ko-
rzystne dziatanie? By¢ moze to zastuga do-
datkowej grupy sulfhydrylowej (-SH), ktdra
odpowiada za dziatanie antyoksydacyjne
- zastanawiat sie prof. Marcin Grabowski.

Leczenie ohjawowe zespotow
wiencowych

U pacjentéw ze stabilnymi i przewleklymi
zespotami wieicowymi duze znaczenie ma
leczenie objawowe. Scenariusze kliniczne

tego leczenia i wybdr leku przeciwdtawi-
cowego zaleza przede wszystkim od tego,
jakie pacjent ma tgtno w momencie oceny.
Warto pamigta¢, ze przyspieszona akcja
serca (czyli spoczynkowa warto$¢ powyzej
80 uderzen na minute) jest nie tylko czyn-
nikiem ryzyka sercowo-naczyniowego, lecz
takze celem terapeutycznym samym w so-
bie, bo wiemy, ze skuteczne zwolnienie akcji
serca u pacjenta z chorobg wiericows i nad-
ci$nieniem tetniczym poprawia jego ro-
kowania [9]. Znajduje to odzwierciedlenie
w wytycznych, ktore rekomenduja wybiera-
nie u pacjenta z nadcisnieniem tetniczym
i tachykardig lub zwigkszong czestoscia
rytmu serca leku z grupy p-adrenolitykéw,
z preferencja B-adrenolitykéw wazodyla-
tacyjnych i wybitnie kardioselektywnych.
Lekiem spelniajacym oba te kryteria jest
nebiwolol, wykazujacy dodatkowe wta-
$ciwo$ci naczyniorozszerzajace [10]. Po-
dwdjne dziatanie farmakologiczne nebi-
wololu jest spowodowane tym, ze jest to
racemat dwoch enancjomeréw: SRRR ne-
biwololu (d-nebiwolol) i RSSS nebiwololu
(I-nebiwolol) [11]. Na duzg skuteczno$¢
tego leku zwracaly uwage juz wytyczne
Europejskiego Towarzystwa Nadcisnienia
Tetniczego i Europejskiego Towarzystwa
Kardiologicznego (European Society of
Hypertension/European Society of Car-
diology — ESH/ESC) dotyczace leczenia
nadci$nienia tetniczego z 2007 r. W wy-
tycznych ESH/ESC z 2013 1. podkreslono,
ze nebiwolol nie pogarsza tolerancji glu-
kozy w poréwnaniu z placebo oraz w po-
taczeniu z hydrochlorotiazydem, co moze
by¢ obserwowane w przypadku innych
p-adrenolitykow.

Wptyw na cisnienie centralne

- W ostatnich latach szukamy takich lekéw
wsrdd B-adrenolitykow, ktore obnizajg nie
tylko cisnienie obwodowe, lecz takze cisnie-
nie centralne w aorcie. U pacjenta moze
bowiem wystepowac istotna roznica miedzy
wartosciami cisnienia tetniczego w aorcie
wstepujgcej a cisnieniem mierzonym na
ramieniu, na ktorym najczesciej dokonuje

29

prof. Marcin Grabowski: Istotne jest
dzialanie leku zaréwno na cisnienie
obwodowe, jak i cisnienie centralne
— i takiego dziatania mozemy sig
spodziewac po nebiwololu

sie rutynowego pomiaru. Roznica miedzy
wartoscig cisnienia skurczowego i cisnienia
tetna w aorcie wstgpujgcej a ich wartoscia-
mi w tetnicach obwodowych moze wynosic
nawet dwadziescia kilka milimetrow stu-
pa rteci. Dlatego tak istotne jest dziatanie
leku zardwno na cisnienie obwodowe, jak
i cisnienie centralne — i takiego dziatania
mozemy sig spodziewac po nebiwololu -
przekonywat ekspert.

Leczenie przedtuzone po ostrym
zespole wieicowym

U pacjentéw z ostrym zespolem wienco-
wym leczeniem ratujacym zycie jest an-
gioplastyka wiericowa. Trzeba sobie jed-
nak zdawa¢ sprawe, ze zabieg ten wiaze sie
z ,dewastacja” w obrebie naczynia wien-
cowego: zmiazdzeniem $rédbtonka i od-
stonieciem blaszki miazdzycowej. Dlatego
warto sie zastanowi¢, czy u wybranych pa-
cjentéw nie nalezy wydluzy¢ podwdjnego
leczenia przeciwplytkowego.

- U pacjentow po przebytym zawale nalezy
przeprowadzic oceng ryzyka wystgpienia
zdarze niedokrwiennych. Duze ryzyko

definiuje si¢ jako rozsiang CAD wielona-
czyniowg z > 1 z wymienionych: cukrzyca
wymagajgca leczenia farmakologicznego,
nawracajgcy MI, PAD albo CKD z eGFR
15-59 ml/min/1,73 m?. U pacjentéw spet-
niajgcych te kryteria nalezy rozwazy¢ stoso-
wanie podwdjnego leczenia przeciwplytko-
wego jako terapii dtugoterminowej — mowit
prof. Marcin Grabowski.

Personalizacja leczenia
przeciwdtawicowego

Jak pokazujg badania, nawet do 30 proc.
pacjentoéw po skutecznej pelnej rewaskula-
ryzacji w ciggu roku od przezskornej inter-
wencji wiencowej (percutaneous coronary
interventions — PCI) do$wiadcza epizodéw
dfawicy, co znaczaco pogarsza jakos¢ ich
zycia. Niemal 1/3 chorych juz po miesigcu
od zakonczonego sukcesem zabiegu PCI
ma nieprawidfowy wynik testu wysitkowe-
go mimo potwierdzenia restenozy w sten-
cie jedynie u 8 proc. pacjentéw i braku
istotnych chordb wspélistniejacych [12,
13]. Dlatego tak wazna jest indywiduali-
zacja leczenia przeciwdlawicowego u tych
chorych i dodawanie do standardowej te-
rapii lekéw drugiego rzutu. Takim nowym
lekiem objawowym - przeciwdtawicowym
i przeciwniedokrwiennym - jest ranolazy-
na. To substancja dzialajaca na poziomie
komoérkowym, w zakresie naptywu jonow
wapnia, majaca nie tylko udowodnione
w badaniach klinicznych dzialanie prze-
ciwdtawicowe, lecz takze wykazujaca po-
tencjalny efekt przeciwarytmiczny [14].
Maria Kowalska
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Wytyczne Polskiego Towarzystwa
Nadcisnienia Tetniczego wskazuja,
ze dla pacjentow z nadci$nieniem

tetniczym i chorobg wieicowa
preferowanymi lekami sa
perindopril, ramipril i zofenopril
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