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ABSTRACT

Standard therapy of acute coronary syndromes inc-
ludes 2-3 antiplatelet agents and a panel of variety
anticoagulants. Bleeding complications, often serio-
us are common especially in older patients with chro-
nic comorbidities. In the statement authors discuss
shortly the management of these complications.
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ML, ST-elevation myocardial infarction]/zawal serca bez unie-
sienia odcinka ST [NSTEMI, non-ST-elevation myocardial
infarction]), ale rowniez ze wzgledu na fakt, ze s to pacjenci
znacznie starsi, obcigzeni dodatkowymi schorzeniami:
cukrzycg, nadci$nieniem tetniczym, niewydolnoscia nerek
i niewydolnoscia serca, przewlekla obturacyjna choroba
pluc, poleczeniu réznych nowotworéw, czesto po chemio-
iradioterapii, po zabiegach ortopedycznych lub naczynio-
wych czy, wreszcie, po udarach mézgu, a takze z przewle-
ktymi stanami zapalnymi §luzéwki przewodu pokarmo-
wego, czesto po krwawieniach z r6znych jego odcinkéw,
jak réwniez dlugotrwale leczonych antykoagulantami
doustnymi z wielorakich wskazan oraz kwasem acetylo-
salicylowym (ASA, acetylsalicylic acid) i/lub klopidogrelem
— po weze$niejszych interwencjach wieicowych.

Wszyscy wymienieni chorzy sa szczegélnie narazeni
na powiklania krwotoczne i w kazdym przypadku inter-
wengcji wienicowej powinni podlegaé ocenie ryzyka tych
powiklan, ktére stanowia drugi, pod wzgledem czestosci,
po niedokrwieniu rodzaj zdarzen o fundamentalnym
wplywie na ich dalsze losy [1-4].

W zwiazku z obowigzujacymi niejednolitymiirézny-
mi klasyfikacjami wystepujacych krwawien r6zne sa tak-

Adres do korespondenciji:

prof. dr hab. n. med. Jacek Gorski

Klinika Chorob Serca i Rehabilitacji Kardiologicznej w Gdyni, GUMed
ul. Powstania Styczniowego 9B, 81-519 Gdynia

tel./faks: 58 622 33 54

e-mail: jacekgor@gumed.edu.pl

ze szacunki odnosnie do wystepowania tych powiklan
i wynosza od 2-5% w randomizowanych badaniach kli-
nicznych, obejmujacych dos¢ wyselekcjonowane grupy
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chorych, do 15% u pacjentéw z odpowiednich rejestrow
[5-7].

Znacznie wyzsze odsetki powiklan krwotocznych sa
podawane w publikacjach dotyczacych leczenia inwazyj-
nego os6b w podesztym wieku [8, 9].

Oczywiscie, ryzyko wystapienia tych powiklan wiaze
sie, zjednej strony, z dawka i rodzajem podawanego leku
przeciwplytkowego i/lub przeciwkrzepliwego, ale, z dru-
giej, z tak zwanymi czynnikami ryzyka tych powiklan
wynikajacymi z, juz wezeéniej wymienionych, dodatko-
wych obcigzen chorego. Réwnoczesnie udowodniono, ze
wystapienie krwawienia wybitnie wptywa na rokowanie,
a $miertelno$¢ chorych z ostrymi zespotami wieicowymi,
uktérych wystapito krwawienie, wzrasta do 16%, anawet
do22% w poréwnaniu z grupa bez tego powikiania [9-12].
Czy mozna zatem ograniczy¢, a moze nawet uniknac tych
zdarzen?

Zjednej strony, znany jest wieloczynnikowy ,model”
powaznych krwawien u chorych z ostrymi zespotami
wieficowymi, z drugiej za$§ — sa do dyspozycji praktycz-
ne skale oceny ryzyka tych powiklan [9, 13, 14]. Zatem,
zastosowanie jednej z tych skal do oceny zagrozenia krwo-
tocznego w kazdym przypadku dziatan interwencyjnych
pozwala na wyodrebnienie pacjentéw z grup wysokiego
ryzyka. W tym przypadku mozna rozwazy¢, jak zmodyfi-
kowa¢ dawke jednego lub kilku lek6w lub tez zastosowac
inny lek zamiast tego, po ktérym zagrozenie krwawieniem
moze by¢ wieksze, oraz czy, ewentualnie, nie zrezygnowac
z jednego z kilku standardowo stosowanych lekéw.

Warto nadmieni¢, ze przeprowadzona w klinice auto-
réw niniejszej pracy ocena zagrozenia krwawieniem
w licznej grupie chorych poddawanych terapii interwen-
cyjnej wykazala, ze wiekszos¢ z nich, ze wzgledu na po-
deszly wiek oraz obecnos¢ wielu réznych dodatkowych
schorzen, znajduje si¢ w grupie istotnie podwyzszonego
ryzyka wystapienia powiklan krwotocznych. Niestety
wydaje sie, ze oceny tego typu sa nieczesto stosowane.
Réwnoczesnie — wedle danych z rejestréw — wielu cho-
rymw podeszlym wieku podawano zbyt duze standardo-
we dawki inhibitorow glikoprotein plytkowych, a takze
innych lekéw przeciwplytkowych i przeciwkrzepliwych,
i mimo znanych wskazan rzadko zastepowano inhibitory
glikoproteiniheparyne biwalirudyna, po ktdrej obserwuje
sie mniejszg liczbe powiklan krwotocznych [11, 13, 14].

Co wiecej, ze wzgledu na dostepnos¢ nowych, silnie
dzialajacych lekow przeciwplytkowych, nierzadko, u cze-
éci pacjentéw, poza wskazaniami wynikajacymi ze stan-
dardéw, sa one stosowane niejako ,na zapas”, na przyklad

prasugrel w miejsce klopidogrelu — silniej dzialajacy lek
to, by¢ moze, lepsza ochrona przeciwzakrzepowa, ale na
pewno takze wieksze zagrozenie krwotoczne.

Nie jest rowniez wykluczone, ze u niektérych chorych
obcigzonych niskim ryzykiem zakrzepowym, a wysokim
ryzykiem krwawienia mozna zaryzykowac przeprowa-
dzenie angioplastyki z podaniem samych lekéw przeciw-
plytkowych —ASAiklopidogrelu (prasugrelu? tikagrelo-
ru?) lub tez istotnie zmniejszy¢ dawke heparyny [8, 10].
Warto ponadto pamieta¢, ze podawanie fondaparinuksu,
w razie podjecia dzialan interwencyjnych, wymaga zasto-
sowania dodatkowo heparyny standardowej, co réwniez
moze zwiekszy¢ ryzyko wystapienia krwawienia.

Niepodwazalny jest fakt, ze korzystanie z dostepu na-
czyniowego przez tetnice promieniowg istotnie zmniejsza
zagrozenie krwawieniem, jednak wciaz dostep ten jest sto-
sunkowo rzadko wykorzystywany, by¢ moze ze wzgledu
na trudnosci techniczne i na fakt zwiekszonej ekspozycji
operatora na promieniowanie [11].

W terapii ostrych zespoléw wieficowych celem stoso-
wania lekow przeciwplytkowych jest zahamowanie ak-
tywnosci plytek, a miarg ich dzialania — stopien zabloko-
wania agregacji. Natomiast leki przeciwkrzepliwe, ktére
uposledzaja, a w pomiarach — wydtuzajg czas krzepniecia
krwi, opisuje si¢ odpowiednimi, prostymiitatwo dostepny-
mi badaniami, na przyklad za pomoca czasu czesciowej
tromboplastyny po aktywacji (APTT, activated partial throm-
boplastin time) dla heparyny standardowej i biwalirudyny
[15, 16]; w przypadku enoksaparyny i fondaparinuksu do
kontroliich dzialania konieczne jest oznaczenie aktywno-
$ci anty-Xa, co wykorzystuja tylko niektére przygotowa-
ne do tego laboratoria, za$ proste testy badania krzepnie-
cia krwi s3 w tym przypadku nieprzydatne [17]. Zatem,
w przypadku podawania tych lekéw nalezy szczegélnie
przestrzega¢ dawek i standardéw, poniewaz kontroli tego
dzialania praktycznie sie nie stosuje.

Czy w przypadku krwawienia wystepujacego u cho-
rego z ostrym zespotem wieicowym otrzymujacego stan-
dardowe leki celowe (i mozliwe) jest ustalenie ,winowaj-
cy”, czy tez bezpieczniej jest zalozy¢, ze powiklanie jest
wynikiem facznego dziatania wszystkich zastosowanych
lekéw?

W przypadku rozlegtego krwawienia/krwotoku nale-
zy niezwlocznie przetoczy¢ mase ptytkowa. Warto jednak
pamieta¢, ze w przypadku zastosowania tirofibanu i epti-
fibatydu 50-procentowy powrét zahamowanych funkcji
plytek ma miejsce juz po 4 godzinach od zastosowania leku
[12,18], a uzyskanie masy plytkowej do przetoczenia w tak
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krotkim czasie zwykle nie jest mozliwe. W przypadku ab-
ciximabu czas ten wynosi 12-14 godzin [19]. Oczywidcie,
w przypadku mozliwosci oznaczania agregacji w przygo-
towanym do tego laboratorium warto to badanie wykona¢.
Klopidogreli ASA nieodwracalnie blokujg aktywno$¢ pty-
tek, a petna funkcja plytek wraca wraz z wyrzucaniem no-
wych miodych plytek ze szpiku, tj. dopiero po 5-9 dniach,
co wrazie przedluzajacego sie krwawienia nakazywatoby
podawanie masy plytkowej przez kilka dni [8].

Nalezy pamietaé, ze po zastosowaniu tirofibanu lub
eptifibatydu cze$¢ czasteczek tych lekéw niezwigzanych
zplytkamikrazy w osoczu. Podanie $wiezo mrozonego oso-
czaifibrynogenu moze zneutralizowac ich aktywnos¢ [12].

Dzialanie heparyny standardowejibiwalirudyny daje
sie fatwo kontrolowaé dostepnymi oznaczeniami APTT
[16, 20]. Znaczne zwiekszenie wartosci tego wskaznika
w przebiegu krwawienia nakazuje jak najszybsze podanie
siarczanu protaminy w przypadku heparyny standardo-
wej, za§ w przypadku biwalirudyny — zastosowania kon-
centratu czynnikéw protrombiny lub czynnika Vlla, za$
w razie ich braku — §wiezo mrozonego osocza lub kriopre-
cypitatu [17, 20-23].

Siarczan protaminy nalezy podaé réwniez w przypad-
ku krwawienia po enoksaparynie [17, 20]. Powazne krwa-
wienie po fibrynolitykach wymaga zastosowania $wiezo
mrozonego osocza lub krioprecypitatu, fibrynogenu, a —
ewentualnie — réwniez masy plytkowej, poniewaz nie
mozna wykluczy¢, ze czes¢ reakcji proteolizy ma miejsce
na blonach plytek krwi, co moze prowadzi¢ do uszkodze-
nia receptoréw glikoproteinowych plytekiw konsekwen-
¢ji — zaburzen ich funkdji [17, 20].

Wreszcie, w przypadku gdy nastapilo krwawienie,
azawal serca wystapil u pacjenta otrzymujacego wczesniej
antykoagulant doustny, a potem standardowe leki prze-
ciwplytkowe i przeciwkrzepliwe, przyczyna krwawienia
moze by¢ uposledzona aktywno$¢ czynnikéw zespotu
protrombiny i taki chory (po oznaczeniu miedzynarodo-
wego wspolczynnika znormalizowanego [INR, internatio-
nal normalized ratio]!) moze wymagac podania witaminy K,
za$ w ciezkim przypadku — koncentratu czynnikéw ze-
spotu protrombiny lub czynnika VlIIa [8, 17, 20, 21, 23].

Nalezy takze pamieta¢, Ze w niektérych przypadkach
,pozne” krwawienie po interwencji wieicowej moze by¢
nastepstwem matoplytkowosci poheparynowej (zwykle
wtedy wystepuje po 4-10 dniach od podania leku). Mato-
plytkowosc tamoze by¢ ponadto wynikiem plukania cew-
nikéw heparyna. Krwawienie takie wymaga w takim przy-

padku terapii typowej dla maloplytkowosci poheparyno-
wej [20].

Osiagniecia kardiologii interwencyjnej w terapii ostrych
zespoléw wienicowych sg niepodwazalne, a wyrazem tych
dzialan jest coraz wieksza populacja pacjentéw po przeby-
tym zawale serca z niewielkim jedynie uszkodzeniem mie-
$nia sercowego. Niestety, kosztem interwencji jest wystepo-
wanie powiktan krwotocznych. Ograniczenie tych ostat-
nich, przy odpowiednim postepowaniu — wykorzystaniu
dostepu promieniowego, stosowaniu indywidualnej straty-
fikacji ryzyka w skali zgodnej z wieloczynnikowym mode-
lem zagrozenia krwawieniem oraz dostosowaniu dawko-
wania lekéw do tego ryzyka — jest mozliwe juz dzisiaj.
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