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Wczesne leczenie tikagrelorem (przed koronarografig)
u chorych z ostrym zespotem wiencowym:
zawatem serca bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS)
| niestabilng dusznicg bolesng (UA)

Early treatment with ticagrelor (before coronarography)
in patients with acute coronary syndrome:
non-ST-elevation myocardial infarction (NSTE-ACS) and unstable angina (UA)

Stefan Grajek, Anna Olasinska

| Klinika Kardiologii UM w Poznaniu

Streszczenie

W fazie przedszpitalnej u chorych z rozpoznaniem NSTE-ACS/UA tikagrelor jest lekiem z wyboru skuteczniejszym od
klopidogrelu. W przeciwienstwie do prasugrelu jego zastosowanie nie wymaga znajomosci zmian w tetnicach wiefco-
wych i jest rekomendowane u pacjentéw leczonych zaréwno interwencyjnie, jak i zachowawczo. Nadto moze byé po-
dawany chorym leczonym uprzednio klopidogrelem w dawkach podtrzymujacych 75 mg/dobe, a takze uderzeniowych
300/600 mg/dobe. W Zadnej z tych sytuaciji prasugrel nie jest zalecany. Co wiecej, w przeciwienstwie do prasugrelu
po zastosowaniu tikagreloru w fazie przedszpitalnej zarowno u chorych w NSTEMI, jak i STEMI w okresie 30 dni nie
obserwuje sie niekorzystnego fenomenu polegajgcego na istotnym wzroscie powiktan krwotocznych (safety) przy braku
redukcji powiktan niedokrwiennych (efficacy). Efekt ten (,trauma po ACCOAST”) — mimo ze dotyczyt prasugrelu — zostat
przytoczony jako argument kwestionujacy u chorych z ACS znaczenie farmakoterapii w fazie przedszpitalnej. W pracy
oméwiono patofizjologiczne i kliniczne przestanki potwierdzajace zasadno$¢ stosowania tikagreloru w fazie przedszpi-
talnej. U chorych z NSTE-ACS kolejng przeszkoda utrudniajaca stosowanie tikagreloru przed koronarografig sa obawy
przed niewtasciwym rozpoznaniem. W warunkach przedszpitalnych wynika to przede wszystkim z braku mozliwoSci
oznaczenia troponin, jakkolwiek nie sg one niezbedne do poprawnego rozpoznania. Mozna je bowiem ustali¢, opiera-
jac sie na dostepnym zapisie EKG, wywiadzie i badaniu fizykalnym. Zebrane dane pozwalajg na oszacowanie ryzyka
w skali TIMI Risk Score (Antman) i podjecie decyzji terapeutycznej w przypadku chorych z NSTE-ACS. Skala powinna by¢
wprowadzona we wszystkich karetkach pogotowia oraz na oddziatach SOR, szczegdlnie w tych szpitalach, w ktorych nie
ma pracowni hemodynamicznej. Inne przyczyny opdzniajace wezesne podawanie tikagreloru to inercja terapeutyczna
i/lub opieszatosé decyzyjna. Istotnym czynnikiem ograniczajacym stosowanie leku jest brak dostatecznej wiedzy o jego
wiasciwosSciach. Dane z rejestrow wskazujg, ze w poszczegbinych oSrodkach tikagrelor stosowano w 5-100%, nadto
czesciej w oSrodkach akademickich i w szpitalach z pracownig hemodynamiczng. Konieczna jest zatem nieustanna
edukacja zaréwno lekarzy, jak i pozostatego personelu medycznego.

Stowa kluczowe: NSTE-ACS/UA, leczenie przedszpitalne, tikagrelor, powiktania krwawienia, TIMI RISK Score
Przedrukowano za zgodg z: Kardiologia Inwazyjna 2018; 15 (3): 3-11
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W ubiegtym roku ukazato sie obszerne stanowisko
ekspertow Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego (PTK)
dotyczace zasad leczenia antyagregacyjnego dedykowane
zespotom ratownictwa medycznego [1]. Jednoznacznie
zalecano stosowanie leczenia antyagregacyjnego w fazie
przedszpitalnej u chorych z zawatem serca z uniesieniem
odcinka ST (STEMI, ST-elevation myocardial infarction) oraz
u chorych z ostrym zespotem wieficowym bez uniesienia
odcinka ST (NSTE-ACS, non-ST-segment elevation acute
coronary syndrome) bardzo wysokiego ryzyka. Rekomen-
dacje dla chorych NSTE-ACS wysokiego i umiarkowanego
ryzyka byty mniej pryncypialne? Zalecano jedynie trans-
port tych chorych do szpitala z 24-godzinnym dyzurem
hemodynamicznym, bez koniecznosci wdrozenia leczenia
przeciwptytkowego w fazie przedszpitalnej. W komentarzu
do stanowiska przedstawitem opinie, podkresSlajac ko-
niecznos¢ szerszego stosowana terapii przeciwptytkowej
w fazie przedszpitalnej u chorych z NSTE-ACS réwniez
w grupie wysokiego i umiarkowanego ryzyka [2]. Pomimo
wielu racjonalnych argumentow nadal stosowanie tego
typu leczenia w Polsce jest zdecydowanie niedostateczne,
by nie powiedzie¢ — znikome, nawet u chorych ze STEMI
[3], u ktérych zasadnosé wezesnego (przed koronarografia)
leczenia przeciwptytkowego jest powszechniej akceptowana
[4, 5]. Z kolei patofizjologiczne przestanki zdaja sie dostar-
czaé wiecej argumentow na rzecz koniecznosci leczenia
przeciwptytkowego w przypadku zawatu serca bez unie-
sienia odcinka ST (NSTEMI, non-ST-elevation myocardial
infarction) niz w STEMI. U chorych z NSTEMI przemawia
za tym z reguty wieksza liczba zmienionych naczyh wien-
cowych i wieksza liczba peknietych (erodujgcych) blaszek
miazdzycowych (non-culprit lesion) z konstytuujacym sie na
ich powierzchni ,biatym zakrzepem ptytkowym” wrazliwym
na dziatanie lekow antyagregacyjnych [6-8]. Rozsiany, og-
niskowy charakter martwicy w NSTEMI jest spowodowany
licznymi mikrozatorami ptytkowymi. W STEMI catkowita
okluzja (ok. 80% chorych) naczynia [9] powoduje powstanie
,Zakrzepu czerwonego”, bardziej wrazliwego na dziatanie
fibrynolizy i/lub mechaniczne udroznienie. W NSTE-ACS
catkowitg okluzje obserwuje sie u okoto 40% pacjentow [9].

Dane z badan randomizowanych:
skutecznosc¢ i bezpieczenstwo

W badaniu Platelet Inhibition and Patient Outcomes
(PLATO) (n = 18 758) tikagrelor u chorych z ACS (STEMI,
NSTE-ACS) niezaleznie od strategii leczenia w poréwnaniu
z klopidogrelem istotnie redukowat $miertelno$é catkowi-
ta, sercowo-naczyniowg i powiktania sercowo-naczyniowe
(MACE, major adverse cardiac event).Chorym ze STEMI
i NSTE-ACS tikagrelor lub klopidogrel podawano przed
koronarografig odpowiednio 15 minut lub 4 godziny [10].
Sposrdd chorych z ACS planowanych do zabiegu przezskor-
nej interwencji wiencowej (PCl, percutaneous coronary

intervention) (n = 13 408) tikagrelor — podobnie jak w ca-
tej populacji PLATO — redukowat $miertelno$é catkowita,
sercowo-naczyniowg i MACE [11]. Wyniki byty nieco lepsze
w podgrupie NSTEMI niz STEMI oraz w sytuacji, gdy PCI
wykonano do 12 godzin od randomizacji. Lindholm D.
i wsp. [12] przedstawili osobng subanalize obejmujgca
tylko chorych z NSTE-ACS (n = 11 090) leczonych interwen-
cyjnie lub zachowawczo. Potwierdzili oni istotnoS¢ wynikow
prezentowanych w poprzednich pracach. Dlaczego zatem,
mimo racjonalnych — jak sie zdaje — przestanek patofi-
zjologicznych i korzystnych ocen klinicznych wdrazanie
wczesnego leczenia antyagregacyjnego nowymi i skutecz-
niejszymi w poréwnaniu z klopidogrelem lekami P,Y,, (ti-
kagrelor, prasugrel) u chorych z NSTE-ACS jest stosowane
tak rzadko? Zasadno$é pytania wzmacnia przekonanie, iz
w ostatnich latach w Polsce uderzeniowe dawki klopido-
grelu (300/600 mg) byty w fazie przedszpitalnej u chorych
zardbwno ze STEMI, jak i NSTE-ACS dos¢ powszechnie sto-
sowane. Wydaje sie, ze obawy przed stosowaniem wczes-
nego (faza przedszpitalna), przed koronarografia, leczenia
przeciwptytkowego u chorych z NSTE-ACS pojawity sie po
badaniu ACCOAST [13]. W badaniu tym w grupie wczesnego
leczenia 4,4 godziny przed wykonaniem koronarografii po-
dawano prasugrel w dawce 30 mg, a nastepnie dodatkowe
30 mg po koronarografii i podjeciu decyzji o wykonaniu PCI.
Grupa kontrolna otrzymywata placebo na 4,2 godziny przed
koronarografia, a po decyzji wykonania PCl podawano petna
dawke prasugrelu (60 mg). W istocie zatem obie grupy réz-
nity sie tylko sposobem podawania dawki uderzeniowej leku
(loading dose). Po koronarografii i kwalifikacji do zabiegu
pomostowania aortalno-wiencowego (CABG, coronary arte-
ry bypass grafting) w grupie wczesniej leczonych nie doda-
wano pozostatej dawki 30 mg prasugrelu, w grupie placebo
zas$ rezygnowano ze stosowania leku w ogdle. U chorych po
PCI prasugrel podawano w dawce podtrzymujgcej 10 mg.
W okresie 30 dni obserwacji wczesniejsze — o 4 godzi-
ny — podanie potowy uderzeniowej dawki prasugrelu nie
skutkowato redukcjg powiktan niedokrwiennych, natomiast
zaobserwowano istotng réznice w czestosci wystepowania
powikian krwotocznych. U leczonych PCl duze powikfania
krwotoczne w skali Thrombolysis In Myocardial Infarction
(TIMI) obserwowano u 1,7% pacjentéw z wczesnym (przed
koronarografig) podaniem potowy dawki prasugreluiu 0,7%
u chorych otrzymujacych petna dawke leku po korona-
rografii (p < 0,02) [10]. Na rycinie 1 zestawiono odsetki
powiktan krwotocznych (TIMI-major) zarejestrowanych pod-
czas 30-dniowej obserwacji w badaniach ACCOAST, CURE,
PLATO, ATLANTIC, w ktdrych stosowano leczenie przeciw-
ptytkowe przed koronarografig lub PCI [13-15]. W badaniu
ACCOAST istota réznica na niekorzys¢ grupy leczonej przed
koronarografig wynika z zaskakujaco niskiego odsetka powi-
kfan krwotocznych u leczonych prasugrelem w jednorazowej
dawce po koronarografii. Odsetek ten jest nawet o potowe
nizszy od wartosci oszacowanych w grupie placebo (kwas
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CURE PCI — NSTEMI
ACCOAST — NSTEMI
PLATO — NSTEMI
ATLANTIC — STEMI

HR 2,65 (1,23-5,70)

p <0,01 .

1.4% 1.3%

PLATO — NSTEMI ACCOAST ACCOAST ATLANTIC ATLANTIC

Tikagrelor Klopidogrel Prasugrel Prasugrel Tikagrelor Tikagrelor

przed PC przed ] w trakcie . poza szpitalem w szpitalu
koronarografig koronarografii

Rycina 1. Powiktania krwotoczne w 30-dniowej obserwacji (TIMI-major) niezwigzane i zwigzane z CABG u chorych leczonych PCl w badaniach
ACCOAST, ATLANTIC, CURE i PLATO. CABG (coronary artery bypass grafting) — zabiegu pomostowania aortalno-wieficowego; HR (hazard ratio)
— ryzyko wzgledne; NSTEMI (non-ST-elevation myocardial infarction) — zawat serca bez uniesienia odcinka ST, PCI (percutaneous coronary
intervention) — przezskorna interwencja wieicowa; STEMI (ST-elevation myocardial infarction) — zawat serca z uniesieniem odcinka ST

acetylosalicylowy) w badaniu CURE i wyraZnie odstaje
od pozostatych wskaznikéw u chorych z ACS leczonych
inwazyjnie. Moze to sugerowac, ze nie wszystkie czynniki
ryzyka powiktan krwotocznych w obu ramionach badania
ACCOAST byty wystarczajaco zrownowazone i podgrupa ta
jest niereprezentatywna. W badaniu ATLANTIC (chorzy ze
STEMI) nie obserwowano réznicy w powiktaniach krwotocz-
nych (TIMI-major) miedzy chorymi otrzymujgcymi dawke
uderzeniowa tikagreloru (180 mg ) w fazie przedszpitalnej
i wszpitalu: 1,3% vs 1,3%. (ryc. 1). Po prezentacji badania
ACCOAST wielu kardiologéw mogto wnioskowac, ze skoro
przy wezesnym (przed koronarografig) podaniu P,Y4, u cho-
rych z NSTE-ACS nie uzyskano korzysci klinicznych (efficacy),
to wiecej powiktan krwotocznych (safety) wyklucza ten
spos6b leczenia. Jak widaé na rycinie 1, réznica powiktan
krwotocznych w badaniu ACCOAST nie wynika z nadzwy-
czajnego ich wzrostu po leczeniu prasugrelem dawce 2 x
30 mg (1,7%). Odsetek ten miesci sie w zakresie wartosci
obserwowanych dla catej grupy P,Y,, stosowanych w daw-
kach uderzeniowych przed koronarografig: klopidogrel:
1,6-2,3%, tikagrelor: 1,3-2,6% czy kwas acetylosalicylowy:
1,4%. Jak juz wspomniano, zaskakuje natomiast niski od-
setek powiktan krwotocznych (0,7%) u chorych leczonych
prasugrelem w jednorazowej dawce 60 mg. Réznica ta
— niezaleznie od interpretacji — nabiera znaczenia w sy-
tuacji, gdy zmiana sposobu dawkowania prasugrelu nie
przyniosta spodziewanych efektow klinicznych (efficacy).
W badaniu ATLANTIC [15] u chorych ze STEMI po-
rownywano efektywnosé uderzeniowej dawki tikagreloru
(180 mg) podawanej w fazie przedszpitalnej i w szpitalu
bezposrednio przed wykonaniem PCI. Z powodu zaska-

kujgco szybkiego transportu réznica w czasie podania
leku miedzy obu ramionami wynosita zaledwie 31 minut,
a jednak zdotano uchwycié¢ korzystne dziatanie tikagrelo-
ru. Jakkolwiek nie uzyskano istotnej poprawy wskaznikow
reperfuzji (normalizacja odcinka ST przed PCl i/lub ocena
przeptywu w skali TIMI) przed PCl — pierwszorzedowy
punkt koAcowy — to jednak redukcja (>70%) odcinka
ST po PCI byta czestsza u chorych leczonych juz w fazie
przedszpitalnej: 42,5% vs 47,5% (p < 0,05%). Co ciekawe,
elektrokardiograficzne wskazniki reperfuzji przed PCI byty
istotnie lepsze dla grupy przedszpitalnej, gdy chorym nie
podawano morfiny! Nadto u pacjentéw leczonych w fazie
przedszpitalnej w obserwacji 30-dniowej stwierdzono row-
niez istotnie rzadsze wystepowanie zakrzepicy w stencie:
0,2% vs 1,2% (p < 0,02). Co wiecej, w analizie post hoc,
w ktorej oceniano pierwsze 24 godziny zawatu, wykazano,
ze ztozony punkt kofncowy obejmujgcy: zgon, nowy zawat
serca, pilng rewaskularyzacje, zakrzepice w stencie i ra-
tunkowe uzycie dozylnych antagonistéw lib/llla byt istotnie
nizszy w grupie fazy przedszpitalnej vs leczenie szpitalne:
10,4% vs 13,7% (p < 0,039) [16]. Wyniki wykonanych
u czeSci pacjentdow badan farmakokinetycznych ujawnity
w grupie leczonej tikagrelorem w fazie przedszpitalnej
w okresie od 1 do 6 godzin po wykonaniu PCl wiekszg
blokade aktywnosci ptytek. Co prawda, wskazniki reper-
fuzji przed PCI (gtéwny punkt koncowy) nie byly lepsze
w grupie przedszpitalnej, jednak zaréwno istotna redukcja
zakrzepicy w stencie, jak i istotnie mniejsza w pierwszej
dobie liczba nowych zawatéw niezwigzanych z zakrzepica
w stencie (pekanie dodatkowych blaszek; non-culprit
lesion) sg wspdlnymi zdarzeniami niedokrwiennymi dla

306 www.journals.viamedica.pl/varia_medica



Stefan Grajek, Anna Olasifnska, Wczesne leczenie tikagrelorem u chorych z ostrym zespotem wiehicowym

wszystkich chorych z ACS (leczonych PCI). Warto przypo-
mnieé, ze tym korzystnym efektom klinicznym tikagreloru
nie towarzyszyt wzrost powiktan krwotocznych (ryc. 1).
W badaniach ACCOAST i ATLANTIC w obu ramionach
stosowano ten sam lek i tylko w przypadku tikagreloru
strategia wczesnego podawania przyniosta w 30-dniowej
obserwacji uchwytne korzysci kliniczne. Oba badania
dotyczg nieco odmiennych populacji chorych, jakkolwiek
w obu stosowano pilng PCI.

W subanalizie badania PLATO u chorych z NSTE-ACS
leczonych pilng PCl w obserwacji 30-dniowej tikagrelor
w poréwnaniu z klopidogrelem okazat sie skuteczniejszy
[12]. Uderzeniowe dawki tikagreloru (180 mg) i klopidogre-
lu (300-600 mg) podawano chorym okoto 4 godziny przed
PCI, podobnie jak w badaniu ACCOAST. Na rycinie 2 zesta-
wiono wartosci wzglednej redukcji ryzyka (RRR, relative risk
reduction) oszacowane dla poszczegdlnych punktéw kon-
cowych w obu badaniach. W badaniu PLATO ztozony punkt
koAcowy zawierajgcy: zgon sercowo-naczyniowy, zawat
serca, ostre niedokrwienie, udar, przejsciowe niedokrwienie
mozgu, epizody zatorowe byt 0 18% zredukowany w grupie
tikagreloru vs klopidogrel wspétczynnik ryzyka (HR, hazard
ratio) = 0,82 (0,86-1,00). Nadto zgon sercowo-naczyniowy
byt zredukowany o 33% HR = 0,67 (0,43-1,02), a zgony
catkowite 0 36% HR = 0,64 (0,44-0,92) u leczonych tika-
grelorem w poréwnaniu z leczonymi klopidogrelem [12].
Wobec wyraZnych korzysci klinicznych niewielki i nieistotny
wzrost (0,3%) powiktan krwotocznych (ryc. 1) nie stanowi

dostatecznego argumentu na rzecz rezygnacji z podawania
tikagreloru przed koronarografig — w fazie przedszpitalnej.
Zapis rekomendacji dotyczacych leczenia przeciwptytkowe-
go tikagrelorem brzmi: ,U pacjentow z NSTE-ACS podda-
wanych leczeniu inwazyjnemu nalezy jak najszybciej po
ustaleniu rozpoznania rozwazy¢ zastosowanie tikagreloru
w dawce...” — lla [5].

Podsumowujac: watpliwosci co do wczesnego stosowa-
nia nowych P,Y,, przed koronarografig dotyczg prasugrelu,
nie za$ tikagreloru. Co wiecej, z badania PLATO wiadomo,
ze tikagrelor mozna stosowac u pacjentéw uprzednio
leczonych klopidogrelem niezaleznie od dawki leku. Przy-
zwolenie to nie dotyczy prasugrelu. Wobec tych argumentéw
w aktualnych wytycznych jednoznacznie rekomenduje sie
jak najszybsze podawanie tikagreloru, podkreslajgc zakaz
stosowania prasugrelu bez znajomosci anatomii tetnic
wiencowych (lllb), co u chorych z NSTE-ACS praktycznie
eliminuje prasugrel z wezesnego (przed koronarografig)
stosowania [5, 17].

Woczesne leczenie przeciwptytkowe a CABG

U chorych z chorobg niedokrwienng serca obawy
przed powiktaniami krwotocznymi niezwigzanymi z CABG
(non-CABG related bleeding) dotyczg wszystkich lekdw
przeciwkrzepliwych i zawsze nalezy rozwazyé relacje
miedzy bezpieczehnstwem ich stosowania a korzySciami
oferowanymi choremu. U pacjentéw z NSTE-ACS podawanie

Zawat Zdarzenia
serca SEercowo-
RRR -naczyniowe,
zawat serca,
udar
+10% +7%

-10%

-16%

-20%

~-30% Prasugrel 30 mg 4 h przed PCI + 30 mg/PCl
vs. 60 mg/PCI

-40% Tikagrelor 180 mg vs. klopidogrel 300/600 mg
4 h przed PCI

HR 0,82 (0,68-1,0)

Ztozony Zgony Zgony
punkt koncowy Z przyczyn z wszystkich
— niedokrwienie SEercowo- przyczyn

-naczyniowych

-18%

-38% -36%
0,62 (0,32-1,22)
HR 64 (0,44-0,92)

Rycina 2. 30-dniowa obserwacja u chorych z NSTE-ACS leczonych PCl; PLATO vs ACCOAST. Zdarzenia sercowo-naczyniowe.
NSTE-ACS (non-ST-segment elevation acute coronary syndrome) — ostry zespdt wieficowy bez uniesienia odcinka ST;
PCI (percutaneous coronary intervention) — przezskorna interwencja wieicowa. Na podstawie: [12, 13]
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tikagreloru jest korzystna opcja terapeutyczna, niepokdj
za$ moga wzbudzac zastrzezenia (zgtaszane réwniez przez
kardiochirurgdow) dotyczace powiktan krwotocznych podczas
rewaskularyzacji chirurgicznej (CABG-related bleeding).
W cytowanych badaniach pomostowanie tetnic wieAcowych
wykonano u 8-12% pacjentéw [12, 18]. W grupie pacjen-
téw z NSTE-ACS z badania PLATO w pierwszych 10 dniach
obserwacji CABG wykonano u 5,3% leczonych tikagrelorem
i u5,5% leczonych klopidogrelem [12]. W badaniu ACCO-
AST w pierwszych 3 dniach CABG wykonano u 2,6% catej
populacji badanych, a miedzy 3. a 7. dniem u kolejnych
2,6% [18]. Odsetki te sg wyzsze od oszacowan w naszym
kraju. Dane z Narodowej Bazy Danych Zawatéw Serca AMI-
-PL (Acute Myocardial Infraction in Poland) wskazuja, ze
CABG wykonuje sie w trakcie pobytu szpitalnego u okoto 4%
chorych z NSTE-ACS, przy czym odsetek ten nie przekracza
1,5 dla zabiegdw wykonywanych w pierwszych 48 godzinach
[19]. Jest to wiec zbyt mata liczba chorych, aby stanowi¢
przeciwwage dla pozostatych odnoszacych korzysci ze
stosowania tikagreloru w fazie przedszpitalnej. W Polsce
wysoki odsetek (> 95%) chorych z NSTE-ACS leczonych me-
toda rewaskularyzacji zakwalifikowanych do PCI dowodzi, ze
CABG wykonuje sie u pacjentéw z bardzo zaawansowang
miazdzyca tetnic wiefncowych (piefi i/lub choroba trzech
naczyn), w ciezkim stanie, wymagajacych pilnego zabiegu
(do 24 h), co juz per se zwieksza ryzyko powiktan okotoope-
racyjnych. Protokét badania ACCOAST umozliwiat wstepng
kwalifikacje chorych do PCl lub CABG i potowa operowanych
chorych (157/304) otrzymata wczesniej przed koronarogra-
fig 30 mg prasugrelu. W tej diagnostycznie uprzywilejowanej
sytuacji Dudek i wsp. [18] wykazali, ze wczesny zabieg
CABG (> 3 dni) zwiekszat ryzyko powiktan krwotocznych
i niedokrwiennych, ale pozostawat bez istotnego wptywu
na 30-dniowa SmiertelnoS¢. Potowa dawki prasugrelu nie
byta réwniez niezaleznym czynnikiem ryzyka Smiertelnosci
i powiktan krwotocznych obserwowanych w okresie 30-dnio-
wej obserwacji. Uzaleznianie wtgczenia leczenia przeciw-
ptytkowego od znajomosci topografii zmian w tetnicach
wiencowych u czesci chorych byé moze pozwoli zmniejszyé
odsetek okotozabiegowych powiktan krwotocznych. Nie
rozwigze to jednak problemu, poniewaz wielu pacjentéw
z NSTE-ACS (do 20%) w trakcie pobytu szpitalnego przed wy-
konaniem CABG byto leczonych PCI z odpowiednim wspar-
ciem lekow przeciwptytkowych [20]. Na skutek powiktan
i/lub nieskutecznosci zabiegu chorzy musieli by¢ w trybie
pilnym operowani [20, 22]. W badaniu PLATO 1226 chorych
z ACS przebyto CABG w okresie tygodnia od ostatniej dawki
leku tikagrelor/klopidogrel. W okresie od 1. do 5. dnia od
ostatniej dawki leczeni tikagrelorem w poréwnaniu z klo-
pidogrelem mieli 0 70% mniejszy wskaznik ryzyka zgonu
HR = 0,29 (0,16-0,55). Od 6. doby ryzyko zgonu w obu
grupach byto podobne [20, 22]. W pogtebionej analizie
wykazano, ze przyczyna tej znaczacej roéznicy byta istotna
redukcja powiktan krwotocznych i zapalnych (unikalny efekt

plejotropowy) u leczonych tikagrelorem [21]. Oceny te dowo-
dza, ze dla chorych z NSTE-ACS i konieczno$cig wykonania
pilnego pomostowania aortalno-wiencowego tikagrelor jest
bezpieczniejszym lekiem w poréwnaniu z powszechnie
stosowanym klopidogrelem. W rejestrze skandynawskim
obejmujgcym 2204 chorych z ACS i pilnie wykonywanym
CABG do 3. doby incydenty duzych krwawien nie réznity
grup chorych leczonych tikagrelorem lub klopidogrelem, ale
po 72 godzinach od zabiegu krwawienia u tych pierwszych
byty istotnie mniejsze [22]. Szczegbtowa analiza ryzyka
okotozabiegowych powikfan krwotocznych wykazata istotny
wptyw wielu dodatkowych czynnikow klinicznych: cukrzycy,
niewydolnosci nerek, niskiej frakcji wyrzutowej, wartosci
wskaznika EURO Score, obrazu morfologicznego krwi i pa-
rametréw koagulologicznych, wplywu stosowanych lekow
przeciwkrzepliwych, parametrow technicznych operacji
pomostowania, liczby dni, ktdre uptynety od ostatniej dawki
leku przeciwptytkowego do wykonania zabiegu [22]. Para-
doksalnie u chorych z duzymi powiktaniami krwotocznym
w poréwnaniu z chorymi bez duzych powiktan krwotocznych
uzycie tikagreloru byto istotnie mniejsze: 48,7% vs 57,8%
(p < 0,002). Co wiecej, w grupie leczonych tikagrelorem
zaréwno objetosé utraconej krwi, jak i przetoczonych prepa-
ratéw krwiozastepczych byta istotnie mniejsza w poréwna-
niu z pacjentami leczonymi klopidogrelem [22]. Czy jednak
obawa przed okotozabiegowymi powiktaniami krwotocznymi
ograniczy wczesne stosowanie P,Y,,? Ryzyko powikfan
krwotocznych, wzrost liczby transfuzji oraz dtuzszy pobyt
operowanych w szpitalu sg udokumentowane [23], jednak
nie stwierdzono istotnego wptywu na Smiertelnos¢ 30-dnio-
wa. Najgorsze rezultaty obserwowano przy koniecznosci
wykonania CABG w pierwszych 72 godzinach od ostatniej
dawki P,Y,,. Mozliwo$¢ wykonania zabiegu po tym okresie
wyraznie poprawia rokowanie. Nadto wiele zmiennych kli-
nicznych i okotooperacyjnych wptywa na rezultaty zabiegu
[18, 22-25]. Bez watpienia rodzaj P,Y,, rowniez ma wptyw
na powiktania krwotoczne i Smiertelno$¢ okotooperacyjna
[20, 21]. Sposrod tej grupy lekdw tikagrelor wydaje sie
najbezpieczniejszy. Ostatnie wytyczne [5] wyraznie pod-
kreSlajg przewage tego leku nad pozostatymi P,Y;, w sytu-
acjach koniecznosSci wykonania zabiegu operacyjnego. Przy
leczeniu tikagrelorem zabieg operacyjny mozna wykonaé
juz po 3 dobach, klopidogrelem — po 5 dniach, a prasugre-
lem — po 7 dobach od odstawienia leku. W Polsce wysoki
odsetek chorych z NSTE-ACS skutecznie leczonych PCI
(culprit lesion) umozliwia dalsza planowa rewaskularyzacje
przezskoérna i/lub chirurgiczna. Badanie ACCOAST dotkneto
jednak problemu celowosci strategii farmakoterapii przed-
szpitalnej wobec mozliwych powiktan u chorych z NSTE-ACS.
Jak sie wydaje, ten ,kamyczek poruszy lawine” prac na
ten temat. Czy jednak wobec ztozono$ci problemu uda sie
zaprojektowac i zrealizowa¢ randomizowane badanie, ktére
dostarczy jednoznacznych odpowiedzi — pozostaje nadal
sprawg otwarta [23-25].
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Poprawnos¢ rozpoznania NSTE-ACS

W dyskusji na ten temat zaktada sie wysokie praw-
dopodobienstwo poprawnego rozpoznania NSTE-ACS,
co wyraznie podkreslono w wytycznych ,U pacjentow
z NSTE-ACS poddawanych leczeniu inwazyjnemu nalezy
jak najszybciej po ustaleniu rozpoznania rozwazy¢ zasto-
sowanie tikagreloru w dawce...” — lla [5]. Oprécz obaw
o powikfania krwotoczne zwigzane z mozliwoscig pilnego
wykonania CABG najczeSciej podnoszonym argumentem
przeciwko podawaniu tikagreloru w fazie przedszpitalnej
jest niepewno$¢ co do poprawnosci rozpoznania NSTE-ACS.
Sposrdd sercowych przyczyn wymagajacych réznicowania
z NSTEMI/UA (UA, unstable angina — dfawica piersiowa)
tylko przetomy nadcisnieniowe z wspoétistniejacymi po-
wiktaniami naczyniowymi (udar, tetniak rozwarstwiajacy
aorty) moga wzbudza¢ obawy (niebezpieczne zastosowa-
nie leku), ale — podobnie jak inne pozasercowe przyczyny
bélu w klatce piersiowej — moga by¢ one wykluczone
przy dobrze zebranym wywiadzie i rzetelnym badaniu
fizykalnym [17]. OczywiScie, majgc watpliwosci, zawsze
moznazrezygnowa¢ z wczesnego podania tikagreloru. Przy
diagnostyce zespotow bolowych w klatce piersiowej poza
szpitalem najczesciej chodzi o brak mozliwoSci oznaczenia
markerow martwicy (troponin). Czy jednak bez nich nie
jest mozliwe rozpoznaé z duzym prawdopodobiefstwem
NSTEMI/UA? Poprawna diagnoza wymaga przynajmniej
2 sposrod 3 sktadowych niezbednych do rozpoznania:
zmian w zapisie EKG (szczegdlne ich dynamiki), zespotu
odpowiednich informacji klinicznych i dodatnich markeréw
martwicy. Oczywiscie, brak mozliwo$é oznaczenia troponin
sprawia, ze 2 pozostate elementy muszg by¢ spetnione.
Utrudnia to, ale nie uniemozliwia uzyskania wysokiego

prawdopodobienstwa poprawnego rozpoznania. Zapis EKG
i jego interpretacja sa powszechnie znane i nie wymagajg
komentarza. Natomiast jest on konieczny w przypadku nie-
co enigmatycznego zwrotu ,zesp6t odpowiednich informacji
klinicznych”. Chodzi tu o nieco zapomnianag skale TIMI Risk
Score [26] wymieniong obok skali Global Registry of Acute
Coronary Events (GRACE) w obowiazujgcych wytycznych
[17]. W przeciwienstwie do tej ostatniej skala TIMI jest
prosta i nie wymaga dodatkowych (poza markerami mar-
twicy) danych laboratoryjnych. Moze ona stanowi¢ cenng
wskazéwke dla lekarzy SOR (szczegblnie w szpitalach bez
pracowni hemodynamicznej), ratownikéw medycznych,
wszystkich, ktérzy majg pierwszy kontakt z chorym z béla-
mi w klatce piersiowej i moga podjaé decyzje o wdrozeniu
leczenia przed koronarografig. Na rycinie 3 przedstawiono
nieco zmodyfikowana prezentacje z pracy Budaja i wsp.
[27] przedstawiajgca zastosowanie skali TIMI Risk Score
w populacji badania CURE. Skala TIMI obejmuje 7 zmien-
nych, za ktore przyznaje sie po 1 punkcie (maksymalnie
mozna uzyskaé 7 punktéw): wiek ponizej 65 lat, 3 lub
wiecej czynnikdw ryzyka choroby niedokrwiennej, uprzednio
rozpoznawana choroba niedokrwienna, zazywanie kwasu
acetylosalicylowego przynajmniej w ostatnich 7 dniach
(,bdle na aspirynie”), ciezka dtawica piersiowa (2 lub wiecej
epizodéw bélowych w ostatnich 24 h), zmiany w zakresie
odcinka ST przekraczajgce 0,5 mm, dodatnie markery
martwicy. Zaktadajac brak mozliwoSci oznaczenia mar-
keréw martwicy (-1), maksymalna warto§¢ moze wynies¢
6 punktow. Oszacowana suma 5-6 punktéw upowaznia
do obligatoryjnego podania leku, 3-4 punkty — do decyzji
osoby przeprowadzajgcej badanie (dla ratownika medycz-
nego mozliwos¢ konsultacji telefonicznej z osrodkiem dy-
zurnym), przy wyniku 1-2 punkty nalezy sie wstrzymac od

Populacja CURE — 12 562 badanych Grupa leczona klopidogrelem vs. placebo
(kwas acetylosalicylowy)
%
25 - 227 25 -
20,7
20 4 p<0,0001 17.3 20 4 [ Placebo
dla trendu ! H Klopidogrel 159
15 15 + p < 0,004
11,4 o8
10 H 10 .
5,7 p<0,03
5 5 - 4.1
p<0,04
0 0 T = T
0-1 2 3 4 5 6-7 NNT  Niskie Srednie Wysokie
63 63 21
TIMI RISK Score
Punkty 1-2 3-4 B=1
Tikagrelor Nie Raczej tak Obligatoryjnie

Rycina 3. Czesto$¢ wystepowania punktu ztozonego koricowego w zaleznosci od wartosci TIMI RISK Score. Na podstawie: Budaj i wsp.
Circulation 2002; 106: 1622-1626. TIMI Risk Score — skala ryzyka Thrombolysis In Myocardial Infarction
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podania leku. W badaniu PLATO kwalifikowano chorych do
grupy NSTE-ACS [12], gdy spetniali 2 z 3 kryteriéw: zmiany
w EKG, wzrost markeréw martwicy lub kryteriow klinicznych
nieco zmodyfikowanej (unowoczesnionej) skali Antmana
[26] stanowigcej podstawe do oszacowania wskaznika
ryzyka w skali TIMI [12]. Dane rejestru AMI-PL wskazuja,
ze okoto 70-74% chorych z NSTE-ACS jest leczonych PCl,
a mediana czasu od rozpoznania do koronarografii wynosi
okoto 12 godzin (do PCI 12,5 h) [19]. Z badanh farmakoki-
netycznych wiadomo, ze jest to wystarczajgco dtugi czas,
by ujawnito sie petne dziatanie tikagreloru.

Podsumowanie

Powstaje zatem pytanie: dlaczego tak niewielu cho-
rych z rozpoznaniem NSTE-ACS otrzymuje tikagrelor przed
koronarografig? Na te zaskakujacg sytuacje wptywa wiele
przyczyn.

1. Trauma po ACCOAST

Obawy zwigzane z zwigkszonym ryzykiem mozliwych
powikfan krwotocznych u chorych z ewentualng konieczno$-
cig przeprowadzenia CABG omoéwiono w pierwszej czesci
artykutu. Jak wynika z obszernej dyskusji, argument ten
w przypadku tikagreloru jest nadmiernie eksponowany.
Tym bardziej ze...

2. Inercja terapeutyczna

Zgodnie z wytycznymi po rozpoznaniu NSTE-ACS stabilny
obraz hemodynamiczny i elektryczny przy braku utrzymu-
jacych sie dolegliwosci bélowych pozwala na wykonanie
koronarografii w okresie 24-72 godzin pobytu w szpitalu.
Nadal na wielu oddziatach kardiologicznych u chorych
zrozpoznaniem NSTE-ACS w oczekiwaniu ha koronarografie
zleca sie mniej efektywny klopidogrel.

3. Imperatyw troponin

Z kolei na oddziatach SOR szpitali bez pracowni hemo-
dynamicznej rozpoznanie i decyzja o leczeniu tikagrelorem
mogtaby by¢ wczesniej ustalona na podstawie zapiséw EKG
i obrazu klinicznego (skala ryzyka TIMI). Z reguty jednak
decyzje o wdrozeniu leczenia tikagrelorem sie odwleka,
czekajac na dodatni wyniki markeréw martwicy. Dopiero po
ich uzyskaniu chorzy transportem posrednim — nadal nie
otrzymujgc leku — przewozeni sg do szpitali z pracownig
hemodynamiczna. Tylko chorzy bardzo wysokiego ryzyka
(niestabilni hemodynamicznie i/lub elektrycznie, z utrzy-
mujgcymi sie bolami), podobnie jak pacjenci ze STEMI, do-
cierajg do pracowni hemodynamicznych w krétszym czasie.
Dla tej nielicznej podgrupy pacjentéw w rekomendacjach
PTK dla zespotow ratownictwa medycznego obligatoryjnie
zaleca sie podawanie tikagreloru [1], a przeciez pozostali
chorzy; wysokiego i Sredniego ryzyka, powinni réwniez
rozpoczaé leczenie przed koronarografig — jest na to czas.

4. Opieszatos¢ decyzyjna

Ujemne markery martwicy przy zmianach EKG i odpo-
wiednich objawach klinicznych sg podstawg rozpoznania (po
wykluczeniu przyczyn pozasercowych) niestabilnej dusznicy
bolesnej (UA) i hospitalizacji na oddziatach kardiologiczno-
-internistycznych. Z reguty chorzy ci sg leczeni kwasem
acetylosalicylowym i/lub klopidogrelem. Pogorszenie stanu
klinicznego i/lub wzrost stezenia troponin uruchamia pilny
transport do pracowni hemodynamicznej w celu wykonania
opdznionej koronarografii/PCl. Rokowanie odlegte u tych
chorych jest gorsze niz u pacjentéw zakwalifikowanych do
badan inwazyjnych miedzy 24. a 48. godzing [28, 29]. Nie
mam danych, ilu chorych z UA na oddziatach kardiologicz-
no-internistycznych jest leczonych tikagrelorem, nie ma
jednak watpliwosci, Ze jest to liczba zbyt mata. Co wiecej,
u chorych z NSTE-ACS zaréwno wyniki badania PLATO
[10], jak i odrebnych subanaliz [12, 30], wykazujg istotng
redukcje Smiertelnosci catkowitej, sercowo-naczyniowej
i MACE w podgrupie pacjentéw leczonych zachowawczo.
W obowiazujacych wytycznych rekomenduje sie niezaleznie
od wyboru strategii terapeutycznej leczenie tikagrelorem
i przestrzega przed podawaniem prasugrelu [5, 17, 31].

5. Niedostatek szkolen

Istnieje wyrazny deficyt wiedzy na temat patogenezy
NSTE-ACS i mozliwych strategii terapeutycznych szczeg6l-
nie wsrod lekarzy niekardiologdw. Istotne znaczenie ma
edukacja ratownikéw medycznych. Ratownicy (podobnie
jak lekarze pracujgcy na SOR) powinni zosta¢ przeszko-
leni w sprawnym postugiwanie sie skalg TIMI Risk Score.
Konsultujgc zapis EKG z najblizszym oSrodkiem kardiolo-
gicznym, powinni sie rutynowo postugiwac skalg, podajgc
wartos¢ punktowa, ktéra utatwia podjecie decyzji terapeu-
tycznej (ryc. 3). Ratownicy czesto podkreslaja obawy przed
powiktaniami krwotocznymi po podaniu leku, jednak sa
one przesadzone. Podanie tikagreloru jest obligatoryjnym
nakazem przekazania chorego do szpitala, czas transportu
zas$ jest zbyt krétki, by w jego trakcie ujawnito sie wspot-
istniejgce potencjalne zrodio krwawienia. Zaskakujace
powiktania krwotoczne pojawiajg sie po kilku godzinach na
oddziale szpitalnym i sg fenomenem wspdlnym dla wszyst-
kich lekow przeciwkrzepliwych stosowanych w leczeniu
ACS. W Wielkopolsce od 2005/2006 roku powszechnie
rekomendowany jest w fazie przedszpitalnej klopidogrel
w dawce 300/600 mg. Do dzisiaj strategia ta jest szeroko
stosowana i nie zarejestrowano powiktan krwotocznych
w czasie transportu do szpitala. Warto przypomnieé, ze
w badaniu ATLANTIC nie stwierdzono istotnych r6znic w po-
wiktaniach krwotocznych miedzy chorymi otrzymujgcymi
tikagrelor w fazie przedszpitalnej i w szpitalu [15]. Osta-
tecznie w podjeciu decyzji pomaga skala TIMI Risk Score,
do ktérej - dla bezpieczehstwa chorego — mozna dotozy¢
zastrzezenia o niepodawaniu leku w przypadku obecnosci
powiktaniach krwotocznych w ostatnich 6 miesigcach.
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Z rejestru amerykarskiego (TRIUMPH) wynika, ze zale-
dwie 22% chorych z NSTE-ACS otrzymuje tikagrelor w fazie
przedszpitalnej. Strategia ta byta jednak w poszczegblinych
oSrodkach stosowana w 5-100%, co wyraznie wskazuje
na zrdéznicowany poziom akceptacji (informacji) dla tego
leczenia [25]. W rejestrze szwedzkim 44% chorych z roz-
poznanym ACS leczonych jest tikagrelorem, spo$réd nich
okoto 55% stanowig pacjenci z NSTE-ACS, przy czym znako-
mita wiekszo$¢ otrzymuje lek w fazie przedszpitalnej [32].

Ponadprzecietne odsetki leczonych tikagrelorem w fazie
przedszpitalnej obserwowano w osrodkach akademickich
i szpitalach dysponujgcych pracownia hemodynamiczng
[32]. Obserwacje te wyraznie wskazujg na nieustanng po-
trzebe edukacji o wtasciwosciach tikagreloru. W najnowszych
rekomendacjach dla ratownikéw medycznych z 2018 roku
[33] zaleca sie juz podawanie tikagreloru jak najwczesniej
przed koronarografig u chorych z NSTE-ACS nie tylko bardzo
wysokiego ryzyka, ale réwniez wysokiego i umiarkowanego.

Abstract

Ticagrelor is a treatment of choice more effective than clopidogrel in the pre-hospital phase of NSTE-ACS/UA. Unlike
prasugrel, its use does not require knowledge of coronary anatomy and is recommended in patients treated both with
coronary intervention and conservatively. Moreover, it can be given to patients treated previously with clopidogrel in ma-
intenance doses 75 mg/day as well as loading doses 300/600 mg. In none of these situations prasugrel is recommen-
ded. Moreover, with the use of ticagrelor, in contrast to prasugrel, adverse phenomenon involving a significant increase
in hemorrhagic complications (safety) in the absence of reduction of ischemic complications (efficacy) is not observed
within 30 days in the pre-hospital phase in both NSTEMI and STEMI patients. This effect (“trauma after ACCOAST”)
—although it concerned prasugrel — was quoted as an argument challenging the importance of pharmacotherapy in the
prehospital phase in patients with ACS. The paper discusses the pathophysiological and clinical premises that support
the use of ticagrelor in the prehospital phase. In patients with NSTE-ACS concerns of misdiagnosis stand as another
obstacle impeding the use of ticagrelor before coronarography. In prehospital circumstances that is primarily due to
the inability to assess troponin level, although they are not necessaryfor proper diagnosis. This can be determined by
assessment of the available ECG tracing, anamnesis and physical examination. The collected data allow the estimation
of risk in the TIMI scale Risk Score (Antman) and therapeutic decision-making for patients with NSTE-ACS. The scale
should be introduced in all ambulances and hospital emergency units, especially in hospitals without cath-lab. Other
causes that delay the early administration of ticagrelor are therapeutic inertia and/or tardiness in decision-making. An
important factor limiting the use of drug is lack of sufficient knowledge of its properties. Data from registers indicate that
in individual centres ticagrelor was used in 5-100%, more often in academic centres and in hospitals with a cath-lab.

Thus, it is necessary to continually educate practitioners and other medical staff.

Key words: NSTE-ACS/UA, prehospital treatment, ticagrelor, bleeding complication, TIMI RISK Score
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Jestem gteboko przekonany, ze naleze do licznej gru-
py czytelnikéw lubigcych czytaé opracowania profesora
Stefana Grajka, dotyczace skutecznosci farmakoterapii
u chorych ze schorzeniami sercowo-naczyniowymi. Lek-
tura artykutu poSwieconego wczesnemu zastosowaniu
tikagreloru u chorych z ostrym zespotem wieficowym bez
przetrwatego uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS) tylko mnie
utwierdzita w powyzszym sadzie.

Z przedstawianymi argumentami oraz sformutowanymi
na koniec wnioskami, moggcymi przetozy¢ sie na skutecz-
niejszy niz dotychczas efekt leczenia chorych z 0ZW — nie
sposbb polemizowaé. Wtasciwie nie pozostaje mi nic innego
jak przyznacé prof. S. Grajkowi racje, jednak zanim to zrobie,
chciatbym przypomnieé czasy poczatkéw kardiologii inter-
wencyjnej (regionalne programy przezskornego leczenia
0ZW) w Polsce, poniewaz widze spore podobiefstwo do
o6wczesnych problemow z szerokim zastosowaniem nowego
leku przeciwptytkowego, jakim byt w tamtym czasie klopi-
dogrel (po ogtoszeniu wynikow badania CURE i PCI-CURE).

Faktem jest, ze korzystaliSmy wtedy z dobrodziejstwa
podwojnej terapii przeciwptytkowej, w sktad ktérej wehodzi-
ta tiklopidyna oraz kwas acetylosalicylowy. Zestaw ten miat
sie w naszym kraju dobrze, gtéwnie z powodu przystepnej
ceny i braku refundacji dla klopidogrelu. Z drugiej strony,
trudno byto nie zdawac sobie sprawy z zalet, jakie repre-
zentowat ten ostatni lek w stosunku do tiklopidyny. Nie jest
zadng tajemnica, ze staraliSmy sie radzi¢ sobie w zadzi-
wiajacy kolegdw z zagranicy sposoéb. Dzisiaj niewielu z nas
pamieta bardzo popularny sposéb ,na zaktadke”, to znaczy
stosowanie obok preparatu kwasu acetylosalicylowego
w pierwszym tygodniu (a bywato nawet krdcej!) klopidogrelu,
a nastepnie powro6t do przewlektego (w przypadku stentow
BMS jednomiesiecznego, a DES rocznego) stosowania
tiklopidyny. Trzeba byto utraty praw licencyjnych przez
firme Sanofi oraz pojawienia sie generykéw oryginalnego
klopidogrelu, abySmy zapomnieli o tiklopidynie.

Dzisiaj sytuacje mamy bardzo podobna. Okrzykniete
przetomowymi wsrod doustnych lekéw przeciwptytkowych
tikagrelor oraz prasugrel od blisko dziesieciu lat nadal sg
w Polsce nazywane nowymi lekami przeciwptytkowymi.
Pomimo wielu préb i zabiegdw ze strony producentow tych
lekow (przy zaangazowaniu ekspertow PTK) refundacji
nadal nie ma. W kolejnych natomiast rekomendacjach
Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego sa one jed-
noznacznie wskazywane jako leki pierwszego zastosowania
w przypadku chorych z 0ZW. Nie mam najmniejszych wat-
pliwosci, ze Swiadomosé wyzszych kosztéw leczenia z wy-

korzystaniem prasugrelu i tikagreloru lezy u podtoza wielu

decyzji terapeutycznych podejmowanych przez polskich

lekarzy. W efekcie Swiadomos$é ograniczen finansowych
tak podmiotow medycznych (,szalony” ped w kierunku
dobrego wyniku finansowego przy zanizonych wycenach),
jak i samych pacjentéw ,racjonalizuje” wybor wielu lekow,
czego najlepszym obrazem jest decyzja w kwestii: ,klopi-
dogrel czy nowy przeciwptytkowy”. W tym kontekscie tym
bardziej nalezy doceni¢ wysitki producenta tikagreloru,
ktéry w przeciwiefistwie do producenta prasugrelu nie
ustaje w staraniach nie tylko popularyzowania stosowania
swego leku, ale i utatwiania jego zakupu.

Zgadzam sie ze wszystkimi faktami przedstawionymi

w pierwszej czesci artykutu i nie mam watpliwosci, ze

rozpoczynajac terapie tikagrelorem u chorych z NSTE-

-ACS (na ktory sktadaja sie: zawat serca bez uniesienia ST

— NSTEMI oraz niestabilna dusznica bolesna — UA) jeszcze

przed wykonaniem koronarografii mozemy istotnie poprawic

ich rokowanie i 0 tym przede wszystkim powinnismy, my
lekarze, pamietaé. Nie powinniSmy bra¢ na swoje barki
decyzji, ktdre musza podjgé decydenci stuzby zdrowia, jak

i sami chorzy i ich rodziny.

Warto nie zapominac¢ o samoksztatceniu, ktére powinno
uSwiadamia¢ nam, ze:

— wedukacji pracownikéw medycznych dotyczacej ostrych
zespotéw wiericowych nalezy zwrécié szczegdling uwage
na mechanizmy zwigzane z ich wystgpieniem, w tym
roli obrazowania wewnetrznego (IVUS, OCT), co z pew-
noscig utatwi decyzje zastosowania lekéw przeciwptyt-
kowych u chorych z NSTE-ACS,stosowanie tikagreloru
przed znajomosScig anatomii naczyn wiericowych nie
zwieksza istotnie odsetka powiktan krwotocznych
w taki sposobleczonych chorych z NSTE-ACS, a popra-
wia rokowanie chorych w stosunku do tych leczonych
klopidogrelem,

— W trakcie stosowania tikagreloru nalezy pamietaé
0 niekorzystnym wptywie morfiny (ogromng zastuge
w tej kwestii posiada profesor J. Kubica i jego Zespot),

— dopuszczalne w rekomendacjach ESC opdzZnienie
pPCI u chorych z NSTE-ACS do 24-72h (z wysokim
i posrednim ryzykiem) nie usprawiedliwia stosowania
klopidogrelu zamiast tikagreloru w oczekiwaniu na
koronarografie, ale nalezy pamietad, iz jesli tak przy-
gotowany chory trafia na zabieg pPCl, nalezy przejsé
na leczenie tikagrelorem,

— dla przySpieszenia postawienia rozpoznania NSTE-ACS,
korzystna bytaby szeroka dostepno$é testow wysoko-
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czutej troponiny (przede wszystkim tak zwane. , potilos-
ciowe przy t6zku chorego”), ale nie nalezy zapominaé
0 mozliwosci rozpoznania wyzej wymienionej jednostki
chorobowej w oparciu o stosowne skale stratyfikujgce,
co jest szczegolnie wazne w przypadku UA,przy ogra-
niczonym dostepie do internetu skala GRACE jako
bardziej rozbudowana, jednoznacznie przegrywa z duzo
prostszg, lecz nieco zapomniang skalg Antmana (TIMI
Risk Score), dlatego warto wrécic do jej nauki.
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