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STRESZCZENIE

Ryzyko zachorowania na ostry zespo6t wiencowy
(ACS) wyraznie wzrasta z wiekiem, a leczenie
u chorych w podesziym wieku jest trudne i w wie-
lu wypadkach kontrowersyjne. Ta grupa pacjen-
téow ma niedostateczng reprezentacje w bada-
niach randomizowanych, co w konsekwenciji
utrudnia podejmowanie decyzji klinicznych.
Ponadto osoby starsze sg czesciej obcigzone
licznymi schorzeniami wspétistniejgcymi, a tym
samym stosowane leczenie wigze sie czesto
zmozliwoscig wystgpienia powiktan. W niniejszej
pracy przedstawiono przeglad literatury opisuja-
cej zalecenia i mozliwosci leczenia ACS u star-
szych osdb, a takze trudnosci w jego stosowaniu
oraz zagrozenia wynikajgce z obserwowanych
powiktan.
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Stowa kluczowe: ostry zespo6f wierncowy,
rewaskularyzacja, przewlekta choroba nerek

WPROWADZENIE

Ryzyko zachorowania na ostry zespét wieficowy (ACS,
acute coronary syndrome) wyraznie wzrasta wraz z wie-
kiem. W badaniu AMI-PL §rednioroczna zapadalnosé na
zawal serca (MI, myocardial infarction) w populacji mez-
czyznw wieku 45-49 lat wynosita 253,9 rok/100 000 miesz-
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ABSTRACT

Acute coronary syndromes (ACS) frequently oc-
cur in elderly patients, is associated with poor
prognosis and the treatment remains controver-
sial. Elderly patients with ACS are underrepre-
sented in randomized controlled trials what leads
to difficulties in choosing the optimal treatment.
Moreover elderly patients suffer from many co-
morbidities and more complications are obser-
ved. This paper is a review of literature data due
to uncertainty of the associated benefits and risks
of treatment in this population.
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kancow, w wieku 80-84 lat za§ — 1718,1 rok/100 000 oraz
odpowiednio u kobiet: 58,9 rok/100 000 mieszkafcow
i 1075,5 zachorowan na rok na 100 000 mieszkancow.
Srednioroczna zachorowalnosé na zawat serca w Polsce
w latach 2009-2011 w calej populacji wynosita wéréd
kobiet 114,5/100 000 mieszkaficow, wirdd mezczyzn
za$ — 285,0/100 000 mieszkancow [1]. W 2010 roku stan-
daryzowane wspolczynniki zachorowalnosci na zawat
serca w Wielkiej Brytanii byty wyrazZnie nizsze i wyno-
sily dla kobiet 74/100 000 mieszkancéw, dla mezczyzn
za$ — 174/100 000 mieszkancéw. Analiza danych z reje-
stru PL-ACS wskazuje, ze populacja chorych z ACS jest
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coraz starsza. Srednia wieku chorych z zawalem serca
bez uniesienia odcinka ST (NSTEMI, non ST-segment eleva-
tion myocardial infarction) w 2004 roku wynosita 66,8 roku,
aw 2014 — 69 lat. W przypadku zawalu serca z uniesie-
niem odcinka ST (STEMI, ST-segment elevation myocardial
infarction) odpowiednio: 63 lata i prawie 66 lat. Osoby
w wieku ponizej 50 lat stanowia 8,9% wszystkich hospi-
talizowanych z rozpoznaniem ACS, natomiast pacjenci
w wieku 50-74 lat stanowia 65% chorujacej populacji,
a grupa chorych powyzej 75 lat obejmuje 26,1% hospitali-
zowanych z rozpoznaniem ACS [2, 3]. W badaniu GRACE
(Global Registry of Acute Coronary Events) odsetek chorych
z ACS w wieku powyzej 75 lat wynosil 32% [4], w reje-
strze za§ CRUSADE (tylko ACS bez uniesienia odcinka ST)
— 35% [5]. Ponadto u pacjentéw w mlodszych grupach
wiekowych dominuje STEMI, starszych—NSTEMI [6]. Te
zmiany przedstawiono narycinie 1 opartej na wynikach
rejestru PL-ACS.

Leczenie ACS u chorych w podeszlym wieku jest
trudne i w wielu wypadkach kontrowersyjne, poniewaz
dane zbadaf randomizowanych sg bardzo skape. Pacjen-
ci w podeszlym wieku, mimo Ze s3 dominujacg grupa
wsréd chorych z ACS, w badaniach randomizowanych
maja zdecydowanie niedostateczna reprezentacje [7].
W pierwszych latach XXI wieku 6% populacji w Stanach
Zjednoczonych mialo ponad 75 lat, a wéréd wszystkich
zgonéw z powodu MI chorzy tej grupy stanowili 60% [8].

Problemy z ta grupa pacjentéw moga wystapi¢ na
kazdym etapie diagnostykii terapii— moga obejmowac:
* trudnosci diagnostyczne bedace skutkiem nietypo-

wych objawoéw;

* klopoty z podjeciem decyzji o sposobie leczenia;

* konieczno$¢leczenia nie tylko ACS, ale wielu innych
towarzyszacych choréb;

*  wybor optymalnej farmakoterapii w prewencji wtor-
nej;

* opieke ambulatoryjna (utrudnione poruszanie sie,
trudnosci w zrozumieniu zalecen).

Objawy kliniczne ACS u 0oséb w podesztym wieku
r6znia sie od objawdéw u mlodszych pacjentow. Wy-
nika to ze zmienionej percepcji b6lu u starszych cho-
rych i czesto podwyzszonego progu bélu. Przyczyny
moga by¢ wielorakie: wzrost stezenia endogennych
opioidéw; wzrost czuloéci receptoréw opioidowych;
uszkodzenie funkcji autonomicznego unerwienia ob-
wodowego; neuropatia sensoryczna. Bél rzadko ma
typowy charakter ,wiencowy”. Dotyczy to zaréwno
lokalizacji, jak i jego charakteru. Czgsto bl zlokalizo-
wany jest w nadbrzuszu, co w polaczeniu z nudnoscia-
miiwymiotami moze sugerowac chorobe przewodu po-
karmowego. W rejestrze National Registry of Myocardial
Infarction (NRMI) typowy bdl za mostkiem stwierdzono
1 89,9% chorych ze STEMI w wieku ponizej 65 lat i je-
dynie u 56,8% chorych w wieku 85 lat i starszych [9].
W innym badaniu Worcester Heart Attack Study typowy
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Rycina 1. Rozktad wystepowania ostrych zespotow wiehcowych (ACS, acute coronary syndromes) u chorych w po-
desztym wieku (Ogélnopolski Rejestr Ostrych Zespotow Wiehcowych PL-ACS Polska, n = 74 130. Ostre zespoty
wiencowe u chorych w podesztym wieku); STEMI (ST-segment elevation myocardial infarction) — zawat serca z unie-
sieniem odcinka ST; NSTEMI (non ST-segment elevation myocardial infarction) — zawat serca bez uniesienia odcinka

ST; UA (unstable angina) — niestabilna dfawica piersiowa
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bél zarejestrowano u 63% chorych calej populacjii tylko
u45,5% kobiet w wieku powyzej 75 lat [10]. Postaé bez-
bélowa zawalu lub nietypowe dolegliwosci moga by¢
— obok wymienionych przyczyn zmienionej percepcji
bélu — spowodowane: powtarzajacymi sie epizodami
niedokrwienia (ischemic preconditioning), czesta choro-
ba pnia lewej tetnicy wieicowej czy wielonaczyniowa
chorobg wieficowa z dobrze rozwinietym krazeniem
obocznym. Przebieg i objawy zawaltu zmienia tez wspot-
istniejaca cukrzyca.

Bardzo czesto w obrazie klinicznym dominuje dusz-
noé¢, ktora moze by¢ wynikiem zwiazanych z wiekiem
zmian w ukladzie oddechowym lub wspdlistniejacej, cze-
sto przewleklej obturacyjnej choroby ptuc. Odczuwanie
duszno$ci moze by¢ tez skutkiem uposledzenia funkcji
serca: wzrostu ci$nienia rozkurczowego w lewej komo-
rze podczas niedokrwienia lub ostrej, niedokrwienne;
dysfunkcji skurczowej lewej komory.

O skali trudnosci przy rozpoznawaniu zawalu serca
moze $wiadczy¢ to, ze unajstarszych pacjentéw (> 84 lat)
w okolo 40% dominuja objawy niewydolnosci serca,
a u okolo 45% elektrokardiogram jest niediagnostycz-
ny [7]. W rejestrze NRMI uniesienie odcinka ST typowe
dla zawatu stwierdzono u 69,9% chorych w wieku 85 lat
lub starszych, a blok lewej odnogi peczka Hisa wystapit
u 33,8% tych pacjentéw [9]. Dodatkowa trudnosé moze
sprawi¢ interpretacja zmian elektrokardiograficznych

w zakresie ST-T czesto juz wczesniej wystepujacych.
Dlatego szczeg6lna warto$¢ w diagnostyce tej grupy
pacjentow ma poréwnanie aktualnych zapisow EKG
z wezesniejszymi.

Rozpoznanie zawatu serca— oprécz objawdéw klinicz-
nych, zmian elektrokardiograficznych — opiera sie na
wzrodcieispadku troponiny. Interpretujac wynik tropo-
niny u starszych pacjentéw, nalezy pamietac, ze po pierw-
sze, troponina moze wzrastac takze z przyczyn innych niz
zawal serca, co szczegoélnie czesto zdarza sie u chorych
w podeszlym wieku. Po drugie juz wyjéciowo stezenie
troponiny u starszych oséb moze by¢ wyzsze. Przyczy-
nami sa: wspolistniejaca niewydolnos¢ serca, zapalenie
miesénia sercowego, zaawansowana niewydolnoé¢ ne-
rek, zaburzenia rytmu serca i udar mézgu. Wszystkie te
sytuacje zdarzaja sie w populacji 0s6b starszych wyraz-
nie czeéciej niz w catej populacji. Dlatego interpretacja
podwyzszonego stezenia troponiny musi by¢ ostrozna,
a w razie watpliwosci potwierdzenie martwicy nalezy
oprze¢ dodatkowo na badaniach obrazowych.

Opisane sytuacje oraz ograniczenia mentalnei fizycz-
ne powoduja, ze starsi chorzy z zawalem serca pdzniej
trafiaja do szpitala (ryc. 2). Doprowadza to do wiekszego
uszkodzenia miokardium, czestszego wystepowania ob-
jaw6w niewydolnosci sercairozwoju wstrzasu, pogarsza
rokowanie wewnatrzszpitalne i dlugoterminowe w tej
grupie pacjentow [11].
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Rycina 2. Czas trwania bolu u chorych z zawatem serca z uniesieniem odcinka ST (STEMI, ST-segment elevation
myocardial infarction) w zaleznosci od wieku (Ogoélnopolski Rejestr Ostrych Zespotéw Wiencowych PL-ACS Polska.

Ostre zespoty wiencowe u chorych w podesztym wieku)
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LEGZENIE
Wybér sposobu leczenia starszych chorych z ACS,

szczegblnie z zawalem serca, powinien opierac sie na 2 za-

sadniczych faktach:

e wiek jest bardzo silnym predyktorem ryzyka powi-
ktan zaréwno leczenia trombolitycznego, jak i pier-
wotnej angioplastyki;

* mimo podwyzszonego ryzyka wykonanie zabiegéw
rewaskularyzacyjnych przynosi podobne, aby¢ moze
nawet wieksze korzysci niz w calej populacji.

W poprzednich wytycznych Europejskiego Towa-
rzystwa Kardiologicznego (ESC, European Society of
Cardiology) dotyczacych rewaskularyzacji z 2010 roku
(ostatnie zostaty opublikowane w 2016 roku) podkresla
sie, ze gtéwnym celem terapii u 0s6b w podesztym wieku
powinny by¢ zmniejszenie objaw6w oraz takie dzialania,
ktére nie spowoduja nieakceptowalnego ryzyka powi-
ktan krwotocznych [12].

Leczenie starszych chorych z ACS powinno by¢ in-
dywidualizowane, a decyzje terapeutyczne nalezy opie-
ra¢ na analizie ryzyka niedokrwienia, ryzyka powiklan
krwotocznych, przypuszczalnego okresu przezycia,
chorobach wspélistniejacych i w koficu oczekiwan pa-
cjenta i jego rodziny. Po analizie potencjalnego ryzyka
i ewentualnych korzyéci z rewaskularyzacji chory moze
by¢ kwalifikowany do leczenia zachowawczego lub re-
waskularyzacji (angioplastyki z wszczepieniem stentu).
W przypadku STEMI pozostaje jeszcze do wyboru lecze-
nie trombolityczne.

Zawat serca z uniesieniem odcinka ST

Mechaniczna reperfuzja jest postepowaniem z wy-
boru u chorych w podeszlym wieku ze STEMI. Meto-
da ta pozwala u wysokiego odsetka pacjentéw uzyskac
skuteczna reperfuzje (wedtug skali TIMI [Thrombolysis
In Myocardial Infarction] 3) przy akceptowalnym ryzyku
powiklan krwotocznych, w tym krwawienia wewnatrz-
czaszkowego — groznego powiklania trombolizy. W ba-
daniu PAMI 1 (The Primary Angioplasty in MI) ztozony
punkt koficowy (zgon i niezakoficzony zgonem kolejny
zawal) u 0séb powyzej 65 lat wystapit istotnie rzadziej
w przypadku leczenia pierwotna angioplastyka niz pod-
czas leczenia trombolitycznego przy uzyciu tkankowe-
go aktywatora plazminogenu (t-PA, tissue plasminogen
activator) (20% v. 8,6%; p = 0,048) [13]. Kolejne badania
potwierdzily przewage pierwotnej angioplastyki nad
leczeniem trombolitycznym u 0s6b w podesztym wie-
ku. Przewage pierwotnej angioplastyki nad leczeniem

trombolitycznym wykazano w metaanalizie 22 badan
randomizowanych, do ktérych wiaczono tacznie 6763 pa-
cjentow. Zlozony punkt koncowy (zgon, ponowny zawal,
udar) wystapit w ciagu 30 dni u 26,4% chorych w wieku
powyzej 80 lat leczonych trombolitycznieiu 18,3% oséb
poddanych pierwotnej angioplastyce. Zastosowanie
pierwotnej angioplastyki u oséb w wieku 60 lat pozwolilo
zredukowac liczbe zgonow o 1,4/100 pacjentéw w stosun-
ku doleczenia trombolitycznego, podczas gdy u chorych
80-letnich redukcja ryzyka wynosita 5,1/100 leczonych
[14]. Biorac pod uwage, ze starsi chorzy z reguly docie-
raja do szpitala pdzniej niz mlodsi, strategia inwazyjna
takze z tego powodu powinna by¢ preferowana. Analiza
populagji polskiej w rejestrze PL-ACS potwierdza te spo-
strzezenia [15]. Szczeg6lnie wyrazZne korzysci z zastoso-
wania pierwotnej angioplastyki odnosza starsi chorzy
z zawalem powiklanym wstrzgsem, zaréwno w okresie
wewnatrzszpitalnym, jak i w 6-miesiecznej obserwacji
[16]. Ten wynik oparty na analizie danych z rejestru PL-
-ACS r6zni sie od wnioskéw z badania SHOCK, w ktérym
wykazano, ze rewaskularyzacja (przezskorna interwen-
cjawiencowa [PCI, percutaneous coronary intervention] lub
pomostowanie aortalno-wieficowe [CABG, coronary artery
bypass graft]) u chorych we wstrzasie kardiogennym jest
skuteczna tylko u pacjentéw w wieku ponizej 75 lat [17].
Analizujac dostepne dane, mozna przyja¢, ze u chorych
w podeszlym wieku powinna by¢ preferowana strategia
inwazyjna, zwlaszcza w sytuacji gdy rozpoczecie tego le-
czenia jest mozliwe bez nadmiernego op6Znienia (okres-
lonego w wytycznych na 60 min) w szpitalu, w ktérym
jest mozliwo$¢ wykonania pierwotnej angioplastykiipo-
nizej 120 minut, jezeli chory trafil do szpitala bez pracow-
ni hemodynamiki [18]. W wiekszosci badan nie wyka-
zano przewagi pierwotnej angioplastyki nad leczeniem
fibrynolitycznym, jezeli chodzi o $miertelno$¢, natomiast
zastosowanie pierwotnej angioplastyki powodowato
redukcje liczby ponownych rewaskularyzacji oraz uda-
réw moézgu i krwawien. Leczenie trombolityczne oséb
w starszym wieku jest mniej skuteczne niz pierwotna
angioplastyka, ale ma istotna przewage nad postepowa-
niem zachowawczym. Ograniczenie trombolizy wynika
przede wszystkim z ryzyka krwawienia do osrodkowe-
go ukladu nerwowego. Ryzyko to jest szczegdlnie duze
u 0s6b w wieku 75 lat lub starszych, kobiet, 0s6b rasy
czarnej, niskiej masy ciata (mezczyzni < 80 kg, kobiety
< 65kg) z przebytym udarem, ze skurczowym ci$nieniem
wyzszym niz 160 mm Hg, leczonych tkankowym akty-
watorem plazminogenu w poréwnaniu z innymi lekami
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trombolitycznymi [19]. Leczenie zachowawcze powin-
no by¢ zarezerwowane wylacznie dla chorych z bardzo
wysokim ryzykiem interwencji (zar6wno pierwotna PCI
[primary PCI], jak i fibrynolizy), trafiajacych do szpitala
zbyt p6zno, pacjentéw stabilnych oraz tych, u ktérych
obszar zawatu jest niewielki.

Czesto nietypowy obraz zawalu serca w elektrokar-
diogramie (EKG) u osdb starszych (brak jednoznacznych
cech uniesienia odcinka ST) powinien stanowi¢ dodatko-
we wskazanie do pPCl, a nie do podania trombolityku.

Ostry zespot wiencowy bez uniesienia odcinka ST
Dominujacym typem zawalu u starszych chorych jest

NSTEMI (ryc. 1). W wytycznych ESC z 2015 roku zwraca

sie uwage na 3 podstawowe zasady obowigzujace przy

leczeniu chorych w podesztym wieku z ostrym zespolem
wieficowym bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS, non-

-ST elevation acute coronary syndrome) [20]:

* nalezy dostosowac¢ leczenie przeciwzakrzepowe do
masy ciata i funkcji nerek;

* nalezy rozwazy¢ strategie inwazyjna i jeéli sa wska-
zania, wykonuje sie rewaskularyzacje po dokladne;
ocenie: potencjalnego ryzykaikorzysci, przewidywa-
nej diugosci zycia, choréb wspélistniejacych, jakosci
zycia, aspektu kruchosci oraz wartosci i preferencji
pacjenta;

e w celu zapobiegania wystapieniu dzialan niepoza-
danychnalezy rozwazy¢ odpowiednie dostosowanie
dawkowania beta-adrenolitykéw, inhibitoréw kon-
wertazy angiotensyny (ACE, angiotensin-converting-
-enzyme inhibitors), antagonistow receptora angioten-
syny 1I (ARB, angiotensin receptor blockers) i statyn.
Skutecznos¢ i bezpieczenstwo leczenia inwazyjnego

0s6b w podeszlym wieku nie sg w tym typie zawalu jed-

noznacznie okreslone.

Skolnick i wsp. [21] analizowali populacje 5557 cho-
rychzNSTE-ACS w wieku 90lat i starszych wiaczonych do
rejestru CRUSADE. Pacjenci tej grupy rzadziej niz miodsi
mieli rozpoznawana cukrzyce, rzadziej palili tyton i mniej
bylo 0séb otylych. Mniejszy odsetek osob w tej grupie
mial tez wykonywang koronarografie. Ryzyko zgonu
(12,0% v. 7,8%) i powaznych zdarzen (26,8% v. 21,3%)
w czasie hospitalizacji bylo wyzsze w tej najstarszej gru-
pie wiekowej w poréwnaniu z grupg chorych w wieku
75-89 lat [21]. W randomizowanym badaniu Savonitto
i wsp. [22] porownywali efektywno$¢ i bezpieczenstwo
wczesnej strategii inwazyjnej ze strategia zachowawcza
u 313 pacjentow w wieku 75 lat i starszych z NSTE-ACS.

Zlozony pierwotny punkt koncowy (zgon, zawal serca,
udar mézgu powodujacy niepelnosprawnoé¢, ponowna
hospitalizacja z powoddéw sercowo-naczyniowych lub
ciezkie krwawienie) wystapil w ciggu roku u podobnej
liczby chorych w obu grupach. Wczesna strategia inwa-
zyjna spowodowala redukcje pierwotnego punktu konco-
wego tylko u 0séb z podwyzszonym stezeniem troponiny
przy przyjeciu (wspdlczynnik ryzyka [HR, hazard ratio]
0,43, 95-proc. przedzial ufnosci [CI, confidence interval]
0,23-0,80) [22]. Wytyczne ESC zalecaja u kazdego chorego
z NSTE-ACS oszacowanie ryzyka w momencie przyjecia
do szpitala najlepiej przy uzyciu skali GRACEina tej pod-
stawie podejmowanie decyzji o sposobie leczenia [20].
Skala GRACE uwzglednia nastgpujace parametry: wiek,
skurczowe ci$nienie tetnicze, czesto$¢ rytmu serca, steze-
nie kreatyniny w osoczu, klase Killipa w momencie przy-
jecia, zatrzymanie krazenia przy przyjeciu, zwiekszone
stezenie biomarkeréw sercowychiodchylenie odcinka ST

Chorzy bardzo wysokiego ryzyka powinni mie¢ wy-
konang diagnostyke i w razie potrzeby nalezy u nich
przeprowadzi¢ rewaskularyzacje w czasie ponizej 2 go-
dzin. U pacjentéw wysokiego ryzyka wytyczne zalecajq
wczesng diagnostyke inwazyjna (< 24 h), a u 0séb umiar-
kowanego ryzyka — diagnostyke inwazyjng ponizej
72 godzin. Te zasady obowiazuja tez u chorych w po-
deszltym wieku, przy zachowaniu regul postepowania
wymienionych na poczatku tego akapitu.

Chociaz opinie w tej kwestii s kontrowersyjne, prze-
waza poglad, ze nalezy dazy¢ do pelnej rewaskularyza-
qji. U starszych pacjentow bezpieczniej jest roztozy¢ te
dziatania na dwa, a nawet trzy etapy, cho¢by ze wzgledu
na niebezpieczenstwo niewydolnosci nerek prowokowa-
ne jednorazowym podaniem duzej objetosci kontrastu.
Wydaje sie, ze strategia jednoetapowa powinna by¢ pre-
ferowana tylko u 0s6b we wstrzasie kardiogennym oraz
uchorych, uktérych jest utrudniony dostep naczyniowy.
Brakuje badan, ktére potwierdzalyby zasadnos¢ takie-
go wlasnie postepowania, mimo ze autorzy niniejszego
opracowania postepuja wedlug tego pogladu. Wydaje sie,
Zemocnym argumentem przemawiajgcym za postepowa-
niem inwazyjnym sa wyniki analizy grupy 13707 chorych
z NSTEMI w wieku 80 lat i starszych z rejestru PL-ACS.
Stanowi ona dowdd, ze w polskich realiach strategia in-
wazyjna redukuje ryzyko zgonu w tej grupie pacjentow
w ciagu 24 miesiecy w stosunku do postepowania zacho-
wawczego (29,4% v. 50,4%; p < 0,0001). Ten korzystny
efekt okupiony jest jednak istotnie wyzszym ryzykiem
krwawienia (2,9% v.1,1%; p < 0,0001) [23].
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Leczenie przeciwptytkowe

We wszystkich przypadkach obowigzuje leczenie
kwasem acetylosalicylowym. Zaréwno w STEMI jak
i NSTE-ACS zaleca sie podanie doustnej dawki nasyca-
jacej 150-300 mg (posta¢ niepowlekana!) lub dozylnie
bolus w dawce 80-150 mg [18, 20]. W obu typach ACS
chory powinien by¢ leczony inhibitorem P2Y12, chyba ze
stwierdza si¢ nadmierne ryzyko krwawienia. Preferowa-
nymi lekami sg prasugrel lub tikagrelor. Klopidogrel jest
zarezerwowany dla pacjentéw, ktérzy nie moga przyj-
mowac nowych lekéw przeciwplytkowych lub gdy leki
te sa niedostepne. W najstarszej grupie wiekowej pozo-
staje jeszcze jedno dos¢ czeste w tej populacji wskazanie
do stosowania klopidogrelu — konieczno$¢ doustnego
leczenia przeciwzakrzepowego.

Prasugrel, ze wzgledu na stosunkowo czeste powikla-
nia krwotoczne, nie jest zalecany u chorych ze STEMI po-
wyzej 75.roku zycia. W przypadku wyjatkowych wskazan
mozna w tej grupie wiekowej zastosowac polowe dawki,
czyli5 mg/dobe [18]. W NSTE-ACS prasugrel jest przeciw-
skazany u pacjentow po przebytym krwotoku wewnatrz-
czaszkowym, po przebytym udarze niedokrwiennym lub
po przejéciowym napadzie niedokrwiennym (TIA, tran-
sient ischemic attack) oraz u chorych z czynnym krwawie-
niem. Nie zaleca si¢ tez tego leku osobom powyzej 75. ro-
ku zycia lub z masg ciata ponizej 60 kg [20]. W badaniu TRI-
TON TIMI 38 (Trial to Assess Improvement in Therapeutic Out-
comes by Optimizing Platelet Inhibition with Prasugrel-Throm-
bolysis In Myocardial Infarction 38) chorzy w wieku 75 lat
istarsi stanowili 13,29% calej badanej populacji. Podanie
prasugrelu spowodowalo w tej grupie 6-procentowa, nie-
istotng statystycznie redukcje ryzyka wzglednego przy
wyzszym ryzyku krwawienia, podczas gdy w mlodszych
grupach wiekowych redukcja ryzyka wzglednego wynio-
sta25% [24]. Roeiwsp. [25] w randomizowanym badaniu
(czas trwania: min. 6 miesiecy, maks. 30 miesiecy) dokonali
oceny skutecznosci i bezpieczefistwa stosowania prasu-
grelu (5 mg/d.) w porownaniu z klopidogrelem (75 mg/d.)
12083 chorych w wieku 751ati starszych z ACS. Wszyscy
pacjenci byli leczeni zachowawczo. Czesto$¢ wystepo-
wania ztozonego punktu koficowego (zgon z przyczyn
sercowo-naczyniowych, zawat serca, udar) nie r6znita
sie w grupie klopidogrelu i po podaniu zredukowanej
dawki prasugrelu. Takze duze krwawienia wedtug TIMI
wystepowaly z podobna czestoscia [25].

Tikagrelor powinno sie poda¢ wszystkim chorym ze
STEMI oraz z NSTE-ACS, jezeli nie stwierdza sie prze-
ciwwskazan. Lek ten moze by¢ podany bez wzgledu na

poczatkowa strategie leczenia takze u 0oséb, ktérym wcze-
$niej podano klopidogrel. Przeciwwskazania do leczenia
tikagrelorem to przebyty krwotok wewnatrzczaszkowy
lub czynne krwawienia [18, 20]. Do badania PLATO (PLA-
—Telet inhibition and patient Outcomes) wlaczono 2878 cho-
rych w wieku 751ati starszych (15,5% badanej populacji).
Korzysci ze stosowania tikagreloru w tej grupie byty spdj-
ne z tymi uzyskanymi w catej badanej populacji, podobne
bylo tez ryzyko krwawien. Nie stwierdzono interakcji
miedzy wiekiem a skutecznoscia leczenia tikagrelorem
i ryzykiem powiklan krwotocznych [26, 27]. Przewage
stosowania tikagreloru niz klopidogrelu u pacjentéw po
ACS potwierdzaja tez wyniki niedawno opublikowanego
rejestru szwedzkiego [28].

Klopidogrel jest dobrze tolerowany i moze by¢ stoso-
wany u starszych chorych, jednak pod wzgledem sku-
tecznosci ustepuje tikagrelowi przy podobnym ryzyku
krwawien.

Kangrelor, bardzo szybko i krétko dziatajacy dozylny
analog adenozynotrifosforanu, nie jest dostepny w Pol-
sce. Wydaje sie, ze jest jeszcze zbyt wczesnie, aby zale-
ca¢ stosowanie tego leku, zwlaszcza u starszych chorych.
Zgodnie z wytycznymi kangrelor mozna poda¢ pacjen-
tom nieprzyjmujacym wczeéniej inhibitora P2Y12i pod-
dawanych PCI (klasa zalecen IIb poziom A) [20].

NIEWYDOLNOSC NEREK U CHORYCH Z ACS

Skutecznos¢, ale i ryzyko zwigzane z powiklania-
mi krwotocznymi leczenia przeciwplytkowego i prze-
ciwzakrzepowego zaleza od funkcji nerek. W starszym
wieku niewydolno$¢ nerek jest wyraznie czestsza niz
w populacji mtodszej i jest jednym z silnych predykto-
réw rokowania. Nie do kofica okreslone sa mechanizmy
lezace u podstaw tych obserwacji. Postuluje sie nasilenie
stresu oksydacyjnego w niewydolnosci nerek, aktywacje
procesu zapalnego, wzmozona agregacje plytekiw kon-
sekwencji przyspieszenie aterosklerozy. Niewatpliwie
pewnarole odgrywa tez fakt, ze u chorych w podesztym
wieku z niewydolnoécig nerek czesto odstepuje sie od
wytycznych przy wyborze strategii leczenia, zbyt tatwo
rezygnujac z technik inwazyjnych czy zintensywnego le-
czenia przeciwzakrzepowego [29]. Wsrdéd chorych z ACS
czesto$¢ wystepowania niewydolnosci nerek okredlana
jest na okoto 20-25%. W badaniu PLATO w grupie 15202
chorych, u ktérych wykonano oznaczenie klirensu
kreatyniny (CrCl, creatinine clearance), u 21% warto$¢
szacunkowego wspoétczynnika filtracji klebuszkowe;
(eGFR estimated glomerular filtration rate) byla nizsza niz
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60 ml/min/1,73 m?[26]. W badaniu TRITON TIMI-38 byto
to okolo 12% chorych [24].

W populacji polskiej obnizony CrCl (eGFR < 60 ml/
/min/1,73 m?) stwierdzono u 36,2% chorych z NSTEMI
126,0% ze STEMI [30]. Czestos¢ wystepowania dysfunkcji
nerek zwieksza sie z wiekiem. W badaniu PLATO obni-
zony CrCl(GFR < 60 ml/min/1,73 m?) stwierdzono u21%
pacjentow, u ktérych wykonano to badanie. Mediana wie-
ku wiaczonych do badania chorych z eGER co najmniej
60 ml/min/1,73 m? wynosita 60 lat (52-67), a z warto$cig
ponizej 60 ml/min/1,73 m? — 74 lata (68-79) [31]. Ponad-
to samo leczenie tikagrelorem powoduje przejsciowe
zwiekszenie stezenia kreatyniny normalizujqce sie po
miesigcu od zaprzestania podawania leku. Stosowanie
tego leku, zwlaszcza u pacjentéw powyzej 75. roku zycia
i/lub z niewydolnoscia nerek, wymaga monitorowania
funkgji nerek. W badaniu PLATO w podgrupie chorych
z eGFR ponizej 60 ml/min/1,73 m? pierwszorzedowy
punkt kohcowy wystapil ponad 2-krotnie czesciej, zgon
niemal 4-krotnie czesciej, a krwawienie 1,5-krotnie cze-
$ciej niz u chorych z prawidiowg funkcja nerek. Poda-
nie tikagreloru spowodowalo wieksza redukcje ryzyka
bezwzglednego u chorych z niewydolnoscia nerek niz
u0sob z CrCl powyzej 60 ml/min, bez znaczacego wzrostu
krwawien [32]. Podobnie korzystny efekt przewleklego
podawania tikagreloru (3 lata) w tej grupie obserwowano
w badaniu PEGASUS-TIMI 54 (Prevention of Cardiovascular
Events in Patients with Prior Heart Attack Using Ticagrelor
Compared to Placebo on a Background of Aspirin-Thrombolysis
in Myocardial Infarction 54) [32]. W wytycznych dotycza-
cych STEMI zaleca si¢ podawanie tikagreloru chorym
z niewydolnoécia nerek bez modyfikacji dawki, poza
pacjentami ze schytkowa jej postacia (eGFR < 15 ml/
/min/1,73 m?), co do ktérych brakuje danych [18]. Podob-
ne sa zalecenia dla chorych z NSTE-ACS [20].

Prasugrel nie jest zalecany u pacjentow w wieku 75 lat
istarszych [20]. Podanie prasugrelu w tej najstarszej gru-
pie wiekowej mozna rozwazaé przy wspoélistniejacej cu-
krzycy, w STEMI oraz przy zwiekszonym ryzyku zakrze-
picy w stencie, a réwnoczeénie przy niewielkim ryzyku
krwawienia. W badaniu TRITON TIMI-38 niewydolnos¢
nerek (CrCl < 60 ml/min) rozpoznano u 12% pacjentéow
wiaczonych do leczenia klopidogrelem i u 11% chorych
wigczonych do leczenia prasugrelem [24]. U os6éb z nie-
wydolnoscia nerek prasugrel zredukowat ryzyko wysta-
pienia pierwotnego punktu konicowego (zgon z przyczyn
sercowo-naczyniowych, zawat serca, udar) 0 14%, a u po-
zostatych chorych (CrCl> 60 ml/min) — 0 20% [24].

Nie jest potrzebna modyfikacja dawki u chorych
z niewydolnoscia nerek, poza 5 stadium (eGFR < 15 ml/
/min/1,73 m?), w ktérym nie zaleca sie stosowania tego
leku.

Leczenie przeciwzakrzepowe

U chorych w podesztym wieku z NSTE-ACS zaleca
sie dostosowanie leczenia przeciwzakrzepowego do
masy ciala i funkeji nerek [20]. Dawki heparyny nie-
frakcjonowanej (UFH, unfractionated heparin) nie musza
by¢ modyfikowane nawet w najbardziej zaawansowa-
nej chorobie nerek (eGFR < 15 ml/min/1,73 m?). W tej
grupie chorych nie zaleca si¢ stosowania enoksaparyny
i fondaparinuxu, a podawanie biwalirudyny wymaga
zmniejszenia predkosci wlewu leku [20]. Dawkowanie
UFH u o0s6b starszych ze STEMI takze nie wymaga mo-
dyfikacji. Dawki enoksaparyny u pacjentéw w wieku
powyzej 75 lat musza by¢ zmienione, szczegdlnie gdy
dodatkowo cierpig oni na niewydolno$¢ nerek z CrCl
ponizej 30 ml/min. U tych chorych lek podaje sie raz
na dobe. W wytycznych podkreéla sie, ze dawkowanie
fondaparinuxu u pacjentéw z niewydolnoscia nerek nie
wymaga zmiany. Podkresla sie natomiast brak doswiad-
czenia ze stosowaniem tego leku u chorych dializowa-
nych ze schytkowa niewydolnoscia nerek. Biwalirudyna
w ciezkiej niewydolnoéci nerek (wspélczynnik przesa-
czania klebuszkowego, [GFR, glomerular filtration rate]
< 30 ml/min) jest przeciwwskazana [18].

PODSUMOWANIE

Pacjenciz ACS wysokiego ryzyka maja wskazania do
bardziej agresywnego leczenia, w tym przeciwzakrzepo-
wego, przeciwplytkowego i rewaskularyzacyjnego. Tylko
ten sposdb postepowania redukuje ryzyko zgonu oraz
ponownego zawalu serca. Zasadne jest wiec oszacowanie
ryzyka przy zastosowaniu skali TIMI lub GRACE przy
réwnoczesnej analizie ryzyka krwawienia. Zaawansowa-
ny wiek jest silnym predyktorem zaréwno ryzyka powi-
ktah niedokrwiennych, jak i krwotocznych. Te ostatnie
wystepuja szczegodlnie czesto u chorych z niewydolnoscia
nerek i/lub anemia.

Nietypowe objawy ACS sa szczegdlnie czeste u pa-
cjentéw w podesztym wieku, u kobiet oraz u 0séb chorych
na cukrzyce — powinny wzbudzi¢ szczeg6lng czujnosc
lekarza ustalajacego rozpoznanie. Leczenie wymaga
modyfikacji dawek lekéw przeciwzakrzepowych i wia-
$ciwego wyboru lekéw przeciwplytkowych. Dotyczy to
zwlaszcza pacjentéw z niewydolnoscia nerek. Zasady
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leczenia rewaskularyzacyjnego nie odbiegaja od zasad

postepowania w catej populacji. Postepowaniem z wybo-

rujest angioplastyka z wszczepieniem stentu. Podkresla
sie, ze korzysci z postepowania inwazyjnego zaréwno

w NSTE-ACS, jakiw STEMI u starszych chorych sa wiek-

sze niz w populacji 0s6b mtodszych mimo wyzszego ry-

zyka powiklan.

Daiiwsp. [33] zaproponowali podjecie w najblizszej
przysziosci dziatan, ktdre powinny poprawic rokowanie
chorych w podeszlym wieku z ACS. Mialyby one obej-
mowac:

* podjecie dziatah edukacyjnych informujacych o obja-
wach ACS u starszych pacjentéw w celu minimalizacji
opdznienia przedszpitalnego;

e dzialania majace na celu doprowadzenie do wlasciwej
reprezentacji chorych w podeszlym wieku w bada-
niach klinicznych dotyczacych ACS;

e opracowanie optymalnych skal pozwalajacych na
ocene ryzyka powiklan niedokrwiennych i powiklan
krwotocznych w tej grupie pacjentow;

e opracowanie zindywidualizowanej strategii leczenia
rewaskularyzacyjnego;

* okreslenie bezpieczenistwa, skutecznosci i optymal-
nego czasu leczenia nowymi lekami przeciwplytko-
wymi;

e opracowanie optymalnego programu rehabilitacj,
dostosowanego do 0séb w podesztym wieku.

Ze wzgledu na zlozony aspekt opieki nad chorymi
z ACS w podesztym wieku autorzy niniejszego opracowa-
nia proponuja powolanie zespotu interdyscyplinarnego
nawzor heart team, w ktérym lekarze réznych specjalnosci
podejmowaliby decyzje diagnostyczno-terapeutyczne
dotyczace prowadzenia terapii w tej grupie pacjentow.
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