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Stowa kluczowe:

Streszczenie

Chorzy ze schytkowa niewydolnoscia nerek (ESRD) oraz wspdtistniejaca choroba niedokrwien-
na serca (CAD) sa grupa szczegdlnie wysokiego ryzyka Smierci sercowo-naczyniowej. W pracy
przedstawiamy wyniki najnowszych prac, profilaktyke i strategi¢ leczenia. Wyniki zabiegéw rewa-
skularyzacji (coronary artery bypass grafting — CABG i percutaneous coronary intervention — PCI)
u tych chorych, cho¢ sa znaczaco gorsze niz w populacji ogélnej, istotnie zwigkszaja dlugos¢ zycia.
‘Wobec ostatnich wynikéw badan rewaskularyzacja chirurgiczna wydaje si¢ metoda korzystniejsza.
Chorzy po przeszczepie nerki i z CAD maja znacznie lepsze rokowanie. W tej grupie chorych nie
wykazano istotnych réznic w odlegtym rokowaniu po zabiegach PCI i zabiegach rewaskularyza-
¢ji metodami chirurgicznymi. Konieczne sa dalsze badania nad optymalizacja i indywidualizacja
leczenia rewaskularyzacyjnego, zapobieganiem restenozie naczyn wieficowych po zabiegach PCI
poprzez udoskonalanie metod kardiologii inwazyjnej i leczenia antyagregacyjnego.

choroba niedokrwienna serca * schytkowa niewydolnosé nerek ¢ przeszczep nerki °
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Summary

Patients with end-stage renal disease (ESRD) and coronary heart disease have a very high risk of
cardiovascular mortality. We describe results of recent studies on prevention and treatment stra-
tegies. Although the outcomes of revascularization methods, i.e. coronary artery bypass graf-
ting (CABG) and percutaneous coronary intervention (PCI), in ESRD patients are worse than in
the general population, CABG and PCI significantly improve survival of the ESRD population.
The studies suggest more favorable results with CABG compared with PCI. Patients with a kid-
ney transplant and coronary artery disease (CAD) have better prognosis. In this population, the
long-term results of revascularization (CABG and PCI) are comparable. Studies should be fo-
cused on optimizing and individualizing revascularization methods, preventing restenosis after
PCI, and improving invasive cardiology techniques and anti-aggregation treatments.
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PROFILAKTYKA | LECZENIE ZACHOWAWCZE

Profilaktyka choroby niedokrwiennej serca u chorych diali-
zowanych jest obecnie problemem nierozwigzanym. Chorzy
ci z réznych przyczyn wykluczani sa z duzych programéw
badawczych. Ze wzgledu jednak na to, iz w tej populacji
wystepuje duze ryzyko powiktan sercowo-naczyniowych
wydaje si¢ racjonalne stosowanie profilaktyki zaréwno
pierwotnej jak i wtérnej. Konieczne jest leczenie nadcis-
nienia tgtniczego [27], modyfikacja gospodarki lipidowej,
a w przypadku hipercholesterolemii zastosowanie statyn.

Obecnie brakuje randomizowanych badan poréwnujacych
wyniki leczenia zachowawczego z leczeniem rewaskulary-
zacyjnym u chorych ze stwierdzonym istotnym zwezeniem
tetnicy wiericowej. W jednym z badan [21], zakwalifiko-
wano 26 chorych z cukrzyca insulinozalezna z nietypo-
wymi dolegliwosciami bélowymi lub bez, po koronaro-
grafii, z istotnym >75% zwezeniem tegtnicy wiencowej
i podzielono na dwie grupy. U 13 wykonano zabieg PCI
lub CABG, 13 zakwalifikowano do leczenia zachowaw-
czego. Badanie ukoriczono przedwczesnie w 8,5 miesia-
cu, poniewaz w grupie chorych leczonych zachowawczo
u 8 z 13 chorych wystapit punkt koficowy (Smier¢ z po-
wodow sercowych, zawat migsnia sercowego lub koniecz-
nos$¢ rewaskularyzacji w trybie nagtym). Ponadto chorzy
w réznych stadiach przewleklej choroby nerek, u ktérych
wystapit ostry zespél wieficowy, maja zmniejszone prze-
zycie, gdy poddani sa leczeniu nieinwazyjnemu (np. le-
czeniu trombolitycznemu lub tylko leczeniu antykoagula-
cyjnemu). Rokowanie w tych przypadkach jest tym gorsze
im bardziej uposledzona jest funkcja filtracyjna nerek [17].
Z tych powod6w chorzy objeci programami dializoterapii
przewlektej ze stwierdzonym istotnym zwegzeniem tetnic
wieficowych powinni by¢ kwalifikowani do zabiegéw rewa-
skularyzacyjnych: PCI lub CABG, a w razie niemozliwosci
lub przeciwwskazan do tych zabiegdw powinni otrzymy-
wac aspiryng, B-bloker, dodatkowo inhibitor konwerta-
zy angiotensyny, szczegdlnie dotyczy to pacjentéw z dys-
funkcja lewej komory. Wskazana jest redukcja czynnikéw
ryzyka (papierosy, gospodarka lipidowa) i udziat chorego
w programach rehabilitacji kardiologicznej. Szczegdlnie
w tej grupie chorych konieczna jest Scista kontrola ptynu
zewnatrzkomoérkowego ECF, korekcja niedokrwistosci (wg
wytycznych NKF-DOQI docelowy hematokryt powinien
wynosi¢ 33-36%) [7].

PRrzezskORNE INTERWENCJE WIENCOWE (PCI) u cHoRYcH
DIALIZOWANYCH

Wskutek dynamicznego rozwoju kardiologii interwen-
cyjnej znacznie zwigkszyla si¢ mozliwos¢ przezskérnych
zabiegdw interwencyjnych w zakresie tgtnic wienicowych

(PCI), ktore pozwalaja na skuteczniejsze osiagni¢cie bez-
posredniego sukcesu zabiegu i lepiej zabezpieczaja przed
ponownym zwezeniem. U chorych dializowanych ryzyko
restenozy, zwlaszcza po zabiegu PTCA jest wyzsze niz
u chorych z prawidtowa czynnoscia nerek bez cukrzycy
i wynosi 44-80% [22,23,24] v 35% [28]. Zabiegi rewa-
skularyzacji tgtnic wiencowych z uzyciem stentu znacz-
nie zmniejsza ryzyko restenozy w tej populacji, a z prac
Le Feuvre’a i wsp. wynika, ze jest ono poréwnywalne do
ryzyka w populacji ogélnej (31 v 28%) [18]. Z badan Azar
i wsp. wynika jednak, ze ryzyko to jest wigksze w grupie
chorych dializowanych, gdyz w okresie 9 miesigcy obser-
wacji powtdrnego zabiegu rewaskularyzacji wymagato
35% badanych w poréwnaniu do 16% w grupie kontrol-
nej [2]. Smiertelnosé z powodéw sercowych po zabiegach
kardiologii interwencyjnej z uzyciem stentu w obu pracach
byta wigksza u pacjentéw wymagajacych leczenia nerko-
zastgpezego (11 v 2%) [18] 1 (18 v 2%) [2]. Zastosowanie
technik oczyszczania, zmniejszajacych blaszke miazdzy-
cowa (debulking techniques) oraz stentu podczas zabiegu
PCI w poréwnaniu z zabiegami balonowej angioplastyki
zwigksza odsetek zakonczonych sukcesem procedur z 85
do 95% [25] oraz zmniejsza w okresie rocznej obserwacji
0 8% ryzyko Smierci z przyczyn sercowych (ryzyko wzgled-
ne 0,92) [11]. Duze nadzieje sa wiazane z zastosowaniem
stentéw pokrytych lekami (np. rapamycyna — sirolimusem
i paklitakselem). Wyniki niedawno przeprowadzonych ba-
dan wskazuja, iz stenty pokryte sirolimusem (sirolimus-
eluting stents SES) zmniejszaja ryzyko restenozy naczy-
nia, zakrzepicy w stencie oraz ilosci incydentéw sercowych
[8,20], jednakze zastosowanie ich u chorych z przewlekta
niewydolnoscia nerek nie wigze si¢ ze zmniejszeniem ry-
zyka zgonu z powodéw sercowych [19].

RewaskuLaryzaciA MeTobAmi PCI A zaBiEGl
KARDIOCHIRURGICZNE

Badania poréwnujace wyzej wymienione metody rewasku-
laryzacji naczyn wieficowych wsréd pacjentéw z prawidlo-
wa funkcja nerek nie wykazuja réznic w przezywalnosci.
Wyjatek stanowia chorzy z cukrzyca i schytkowa niewy-
dolnoscig nerek, ktérzy odnosza wzgledna korzys¢ z lecze-
nia chirurgicznego [5]. Z danych amerykanskich (US Renal
Data System) wynika, iz o ile Smiertelno$¢ okotozabiegowa
wsrdd chorych dializowanych jest wyzsza podczas zabie-
géw chirurgicznych (CABG — 8,6% z 6668 pacjentéw, an-
gioplastyka balonowa — 6,4% z 4836 pacjentéw PCI z uzy-
ciem stentow — 4,1% z 4280 pacjentéw), to w dtuzszym
okresie obserwacji (2 lata) odnosza oni wyraznie wigksza
korzysé, jako ze wyzszy jest wskaznik przezycia (CABG
—56,4%, angioplastyka balonikowa (POBA) —48,2%, PCI
z uzyciem steniu — 48,4%) [11]. Z powyzszych danych wy-
nika réwniez, iz implantacja stentu podczas zabiegu PCI
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relatywnie zmniejsza ryzyko Smierci w pierwszych dwoéch
latach po zabiegu (POBA/STENT wzgledne ryzyko — [RR]
=0,94-6% redukcja ryzyka $mierci), czego nie wykazano
u chorych dializowanych z cukrzyca (POBA/STENT [RR]
=0,99 — brak istotnej r6znicy). Ostatnia grupa chorych od-
nosi najwigksza korzy$¢ po zastosowaniu metod chirur-
gicznych (PCI/CABG [RR] =0,81-19% redukcja ryzyka
Smierci). Zabiegi PCI zwykle prowadza do dobrego angio-
graficznego efektu, lecz ryzyko restenozy jest duze i zwykle
zmusza w dalszym etapie do podejmowania innych dzia-
fafd, w tym chirurgicznych. Lepsze wyniki zabiegéw PCI
w poréwnaniu z CABG obserwuje si¢ u chorych z dobra
funkcja lub umiarkowana dysfunkcja nerek.

Jakkolwiek u chorych po przeszczepie SmiertelnoS¢ we-
whnatrzszpitalna jest réwniez wigksza po zabiegach chi-
rurgicznych w poréwnaniu z zabiegami PCI (STENT
2,3% (n=909), POBA 4,3% (n=652), CABG (IMG-) bez
wszczepienia tetnicy piersiowej wewnetrznej 9,4%, CAB
(IMG+) z wszczepieniem tgtnicy piersiowej wewngtrz-
nej 5,0% (n=812)), to nie obserwuje si¢ istotnych réznic
wspotczynnika Smiertelnosci w dtugoterminowej obserwa-
cji (przezycie po 2 latach od zabiegu: STENT 82,5+2,8%;
POBA 81,6£3,1%; CABG (IMG-), 74,4+5,4%; i CABG
(IMG+), 82,7+2,8%) [12] i w tej grupie chorych kwalifi-
kacja do ktérejkolwiek z metod powinna opieraé si¢ prze-
de wszystkim na obrazie angiograficznym.

LEKI STOSOWANE PO ZAWALE MIESNIA SERCOWEGO (ACUTE
MYOCARDIAL INFARCTION — AMI) U CHORYCH Z NIEWYDOLNOSCIA
NEREK

Kwas acetylosalicylowy (ASA), B-blokery oraz inhibitory
ACE maja dobrze udokumentowang pozycje u chorych po
zawale z przewlekla niewydolnoscia nerek. Redukuja one
odpowiednio $miertelnos¢ chorych w pierwszym miesigcu
po AMI 0 48-59% — ASA, 38-42% — B-bloker, 48—-60% —
inhibitor ACE [29]. Kombinacja lekéw aspiryna i 3-blo-
ker zmniejsza o 64—80% Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna
i w okresie pierwszego miesigca po AMI w poréwnaniu
z placebo w réznych grupach zaawansowania przewleklej
niewydolnosci nerek [22].

Leki PRZECIWPLYTKOWE PO zABIEGACH PCI

Szczegblne znaczenie w zapobieganiu zakrzepicy w naczy-
niu wieicowym u chorych, u ktérych wykonano zabieg PCI
maja leki przeciwplytkowe. Zaréwno ASA, jak i leki no-
wej generacji (pochodne tienopirydyn — tiklopidyna i klo-
pidogrel) zmniejszaja ryzyko ostrych incydentéw wiefico-
wych w krétko- i dtugoterminowym okresie po zabiegu.
Ze wzgledu na odmienny punkt uchwytu ASA i pochod-
ne tienopirydyn moga i powinny by¢ zastosowane w tera-
pii faczonej. Mechanizm dziatania tiklopidyny i klopido-
grelu polega na nieodwracalnym hamowaniu zaleznej od
ADP agregacji ptytek, a ponadto blokuje ona potaczenia
miegdzy receptorami ptytkowymi, fibrynogenem i czynni-
kiem von Willenbranda. Przeciwagregacyjne dzialanie ti-
klopidyny ujawnia si¢ po 48—72 godz. i utrzymuje si¢ do
5-7 dni po odstawieniu leku. U 20% chorych pobieraja-
cych ten lek wystgpuja zaburzenia zotadkowo-jelitowe,
a u 2,4% odwracalna neutropenia [3]. Dziatanie klopido-
grelu ujawnia si¢ po 2 godzinach od podania leku i trwa
do 7 dni po jego odstawieniu, co nalezy uwzgledni¢ w po-

stgpowaniu okotozabiegowym, np. w przeszczepie nerki.
Podczas leczenia klopidogrelem znacznie rzadziej obser-
wuje si¢ dziatania niepozadane. Ze wzgledu na brak du-
zych, randomizowanych badan zalecenia dotyczace wyboru
lekéw i dlugosci ich podawania opieraja si¢ na badaniach
w populacji ogélnej. W badaniu CLASSICS z 2000 r., do
ktérego kwalifikowano chorych po PCI z udang implan-
tacja stentu wykazano poréwnywalna skutecznos¢ klopi-
dogrelu i tiklopidyny stosowanych w potaczeniu z ASA
[3]. Powazne powiklania sercowe (Smieré¢ z powodow
sercowych, zawal, konieczno§¢ ponownej rewaskulary-
zacji) wystapity w 0,9% chorych leczonych tiklopidyna,
u 1,5% klopidogrelem w dawce 75 mg na dobg w okresie
obserwacji 28 dni. U pacjentéw, ktérzy pobierali tiklopi-
dyne czesciej wystgpowaly wymienione wyzej dziatania
niepozadane. W badaniu PCI-CURE potwierdzono réw-
nowartos¢ obu lekéw pod wzgledem efektywnosci w re-
dukcji powaznych powiktan sercowych. Zwrécono row-
niez uwage, iz wydtuzona terapia (9 mies.) kombinacja
lekéw ASA + klopidogrel w poréwnaniu z krétkim lecze-
niem wedtug schematu klopidogrel + ASA (1 mies.) i na-
stgpnie 8-miesigczna monoterapia ASA lepiej zabezpie-
cza chorych przed wystgpieniem incydentéw sercowych
w pdéznym okresie po zabiegu PCI (0,8% redukcja §mier-
cii AMI), co szczegdlnie dotyczy chorych z grupy duze-
go ryzyka [23]. Biorac pod uwage dynamike miazdzycy
u chorych z przewlekta niewydolnoscia nerek, a zwlasz-
cza u pacjentow dializowanych nalezy rozwazy¢ dtugoter-
minowa terapi¢ kombinacja lekéw ASA i pochodna tieno-
pirydyny. Dawkowanie tych lekéw powinno opierac si¢ na
ocenie indywidualnego ryzyka i korzysci. Najczesciej zale-
cang dawka aspiryny u chorych leczonych dializami w na-
szym osrodku jest 75 mg co 24 lub 48 godzin, a tiklopidy-
ny 250 mg co 24 godziny.

AntacoNiSci RECEPTORA GLIKOPROTEIN llB/1lla - ABcIkSIMAB,
TIROFIBAN, EPTIFIBATIDE

Mechanizm ich dziatania polega na bezposrednim bloko-
waniu receptora glikoprotein IIb/IIla, ktory stanowi ostat-
nie ogniwo w procesie agregacji ptytek. Jest to najbar-
dziej skuteczna grupa lekéw przeciwptytkowych. Leki te
sg stosowane podczas zabiegéw PCI, szczegdlnie u cho-
rych z ostrym zespolem wiencowym (ACS). Ich skutecz-
nos$¢ w zapobieganiu ostrej zakrzepicy naczynia wien-
cowego jest nadal kontrowersyjna, ale wspierana przez
najnowsze badania. Freeman i wsp. w badaniu (ESPRIT)
wykazali zmniejszenie Smiertelnosci wewnatrzszpitalne;j
u chorych z ACS i niewydolnoscia nerek réznego stop-
nia przy zwigkszonym ryzyku powiktan krwotocznych po
zastosowaniu tirofibanu [9]. W badaniu Jeremiasa i wsp.
oraz Besta i wsp. zastosowanie abciksimabu po zabiegach
PCI byto zwiazane ze zmniejszeniem wzglednego ryzyka
zawaltu 1 §mierci sercowej o 30% u chorych z kreatynina
>2,0 mg% [4,15]. Nie wykazano zwigkszonego ryzyka po-
wiktan krwotocznych po zastosowaniu abciksimabu. W ba-
daniu Platelet Receptor Inhibition in Ischemic Syndrome
Management in Patients Limited by Unstable Signs and
Symptoms (PRISM-PLUS), obejmujacych chorych z nie-
wydolnoscia nerek (kreatynina <2,5 mg%), ktérzy otrzy-
mywali tirofiban i heparyne lub tylko heparyne obserwo-
wano redukcje wzglednego ryzyka wystapienia punktu
koricowego ($mier¢, zawal, nawrét dtawicy) w 48 godz.
0,68, w 7 dobie 0,68, w 30 dobie 0,78, w 6 miesigcu 0,81

292



Gotebiowski T. i wsp. - Choroba niedokrwienna serca u chorych leczonych...

[14]. W grupie pacjentow otrzymujacych tirofiban stwier-
dzono jednak zwigkszone ryzyko krwawienia.

LECZENIE ANTYKOAGULACYINE U CHORYCH NA PRZEWLEKEA
NIEWYDOLNOSC NEREK

Heparyny niefrakcjonowane, ze wzgledu na prosty spo-
sob podawania, mozliwosci monitorowania terapii i krotki
czas pottrwania sa stosowane u chorych z ostrym zespotem
wiencowym, poddanych zabiegom przezskérnej interwen-
cji wiencowej (PCI). Pojawiajg si¢ dane, iz niektére hepa-
ryny drobnoczasteczkowe sa bezpieczne, a jak wykaza-
no w badaniu ESSENCE (Efficancy Safety Subcutanous
Enoxaparin in Non-Q-wave Coronary Events) stosowanie
enoksaparyny w poréwnaniu z heparyna niefrakcjonowa-
na zmniejszato liczbg¢ nawrotowych zawatow i czgstosci
Smierci z przyczyn sercowych. Lek ten zostat zaaprobowa-
ny przez FDA w takich sytuacjach [10]. Zamiast hepary-
ny u chorych dializowanych uzyteczny moze by¢ réwniez
bezposredni inhibitor trombiny — bivalirudin (Angiomax)
[24]. Chew i wsp. wykazali, ze stosowanie bivalirudinu jest
zwigzane z nizszym wskaznikiem $mierci, zawatu serca,

PismiennicTwo

koniecznos$ci rewaskularyzacji i krwawienia w poréwna-
niu do niefrakcjonowanej heparyny [6]. Niestety na prze-
szkodzie szerszego stosowania tego preparatu stoi bardzo
wysoki jego koszt.

TROMBOLIZA U CHORYCH LECZONYCH DIALIZAMI

Reperfuzje za pomoca lekéw trombolitycznych w §wie-
zym zawale uzyskuje si¢ w 50-70% (stosujac PCI 90%).
Smiertelno$é¢ w okresie 30 dni od zawatu leczonych fi-
brynolitycznie wynosi 6,9%, a leczonych PTCA — 4,2%,
ponowny zawal wystepuje u 7,7% i tylko 2,9% po zabie-
gu PCIL. Wedtug USRDS wspétczynnik Smiertelnosci po
dwdch latach od zawatu u chorych, u ktérych wykonano
trombolize dozylng wynosit 60% (z 176), przy czym u 78%
(z 33277) chorych, u ktérych nie wykonano zadnej rewa-
skularyzacji [13]. Ze wzgledu na powyzsze dane i dodat-
kowo duze, cho¢ doktadnie niezbadane ryzyko powiktan
krwotocznych, tromboliza jest niechetnie stosowana u cho-
rych leczonych dializami z zawatem mig$nia sercowego,
aczkolwiek w osrodkach niedysponujacych pracownia he-
modynamiczna powinna by¢ metoda z wyboru.
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