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Wstep: Plytki krwi odgrywaja szczegodlna rolg zarowno w procesie hemostazy jak i w patogenezie
miazdzycy. Biora one udziat w tworzeniu si¢ zakrzepu ptytkowego oraz inicjuja kaskade krzepnigcia
krwi. Z jednej strony ich dziatanie jest niezbgdne w celu zahamowania krwawienia, z drugiej jednak
tworzenie przez trombocyty skrzepliny w miejscu uszkodzenia $rodbtonka i/lub peknigcia blaszki
miazdzycowej jest zjawiskiem niekorzystnym. Leki przeciwptytkowe stosuje si¢ celem zahamowania
aktywacji ptytek krwi, a przez to zmniejszenia ryzyka niekorzystnego incydentu sercowo-naczyniowego.
Przezskorna rewaskularyzacja mig$nia sercowego, obok leczenia zachowawczego, jest uznana metoda
leczenia choroby wiencowej - objawowego stadium miazdzycy naczyn wiencowych. Przezskorne zabiegi
angioplastyki obliguja do stosowania podwdjnej terapii przeciwptytkowej, sktadajacej si¢ z kwasu
acetylosalicylowego (ASA) oraz inhibitora receptora P2Y12. W praktyce klinicznej oznacza to zazwyczaj
zastosowanie ASA i klopidogrelu. Przewlekta choroba nerek jest waznym problemem klinicznym i czgsto
wspotwystepujacym z choroba wiencowa. Pacjenci z PChN charakteryzuja sig¢ wigksza liczba czynnikdéw
ryzyka sercowo-naczyniowego oraz sa obciazeni wigkszym ryzykiem zgonu lub powaznego epizodu
Sercowo-naczyniowego w poréwnaniu z osobami, u ktérych nie stwierdzono zaburzen funkcji nerek. W
przewlektej chorobie nerek obserwuje sig czgsciej w pordwnaniu z osobami z prawidtowa funkcja nerek
zaréwno powiktania krwotoczne jak i zakrzepowe. Pacjenci z PChN odnosza mniejsze korzysci z PCI.
Czgsciej doswiadczaja powiktan, w tym krwotocznych, wynikajacych z leczenia przeciwptytkowego i
przeciwzakrzepowego. Ryzyko restenozy po zabiegu przezskornej angioplastyki wiencowej jest rowniez
duzo wigksze w grupie chorych z PChN w poréwnaniu z populacja chorych z prawidtowa funkcja nerek.
Problem niepetnej odpowiedzi na leki przeciwptytkowe u chorych z PChN byt przedmiotem niewielu
badan. Niektérzy autorzy wykazali, ze rowniez u pacjentdow z PChN oporno$¢ na ASA wystepuje
czesciej, co moze dodatkowo zwigksza¢ ryzyko niekorzystnego zdarzenia sercowo-naczyniowego.
Niepelna odpowiedz na leczenia klopidogrelem z cata pewnoscia jest czynnikiem rokowniczo zlym,
jednak wyniki badan co do czgstosci zjawiska u chorych z PChN sa niejednoznaczne.

Cel: Celem pracy byta ocena funkcji ptytek krwi, w tym odpowiedzi na leki przeciwptytkowe, u chorych
z choroba wiencowa poddawanych planowym zabiegom przezskornej angioplastyki pojedynczego
naczynia wiencowego polaczonych z implantacja stentu metalowego (BMS), w zaleznosci od funkcji
nerek. Podjeto rowniez probe ustalenia relacji miedzy stopniem PChN a skuteczno$cia rewaskularyzacji i
ryzykiem wystapienia powiktan. Aspekt prospektywny pracy uwzgledniat: skuteczno$¢ kliniczna,
powiklania zakrzepowo-zatorowe (ostry zespol wiencowy, konieczno$¢ ponownych zabiegow PCI
rewaskularyzowanego naczynia, restenoza w stencie, nagty zgon sercowy) oraz powiktania krwotoczne.

Material i metody: Badaniem objgto 61 pacjentow (35 mezczyzn i 26 kobiet) o $redniej wieku 67,5 lat
hospitalizowanych w Klinice Kardiologii Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu, poddanych
planowym zabiegom angioplastyki wiencowej, u ktorych wcze$niej ustalono wskazania do
rewaskularyzacji przezskérnej. U wszystkich chorych stosowano typowa podwoéjna terapig
przeciwplytkowa za pomoca kwasu acetylosalicylowego i klopidogrelu. W celu oceny funkcji ptytek krwi
stosowano metodg agregacji optycznej pod wplywem 3 agonistow: ADP, kwasu arachidonowego,
kolagenu. Dodatkowo oznaczono st¢zenie sP- selektyny w surowicy krwi za pomoca testow ELISA. Do
przeprowadzenia analizy statystycznej uzyto programu komputerowego Statistica wersji 10 oraz
programu komputerowego Med-Calc. Za istotne statystycznie uznawano roznice przy poziomie istotnosci
p <0,05.

Wyniki: W okresie 1,5 rocznej obserwacji w badanej grupie u 10 pacjentow (16,39%) stwierdzono
ponowne powazne incydenty niedokrwienne (zawal migénia sercowego, dlawica niestabilna,
udokumentowana restenoza w stencie) oraz 1 incydent powaznego krwawienia z przewodu pokarmowego
zakonczony zgonem chorego. Nie stwierdzono naglych zgonéw sercowych. Oceniajac funkcje plytek
krwi, badano ich zdolno§¢ do agregacji w trakcie podwdjnej terapii przeciwptytkowej (kwas
acetylosalicylowy + klopidogrel). Wsrod 5% osob objetych badaniem wykazano opornos¢ na ASA, co
wyrazalo si¢ agregacja ptytek krwi > 20% pod wptywem kwasu arachidonowego. Co niezmiernie istotne,



wszyscy chorzy ,,oporni” na ASA doswiadczyli ponownego powaznego incydentu niedokrwiennego
wymagajacego kolejnego zabiegu PCI. Badanie skutecznos$ci klopidogrelu w zahamowaniu aktywnosci
ptytek krwi polegajace na ocenie stopnia agregacji plytek krwi pod wptywem ADP wykazalo, ze 24
pacjentéw (39% objetych badaniem) charakteryzowalo si¢ niepetna odpowiedzia na lek. Za kryterium
przyjgto agregacje plytek krwi > 50% przy zastosowaniu 5uM ADP. Na podstawie analizy regresji
logistycznej wykazano, ze suma wskaznikow agregacji w sposob niezalezny i istotny statystycznie
wplywata na wystapienie incydentu sercowo-naczyniowego w okresie obserwacji.

W badanej grupie wykazano istotnie statystycznie (p<0,05) wigksze stezenie sP-selektyny w poréwnaniu
do grupy kontrolnej, czyli oséb bez choroby niedokrwiennej serca i niestosujacych lekow
przeciwptytkowych i prawidtowa funkcja nerek. Analizujac wskazniki agregacji ptytek krwi w zaleznosci
od parametrow funkcji nerek nie wykazano réznic istotnych statystycznie w agregacji ptytek krwi pod
wptywem ADP, kwasu arachidonowego czy kolagenu pomigedzy poszczegdlnymi badanymi podgrupami,
niezaleznie od sposobu oznaczenia eGFR. Nie wykazano roznic istotnych statystycznie w stezeniu sP-
selektyny pomigdzy poszczegdlnymi badanymi podgrupami w zaleznosci od funkcji nerek. W czasie
prowadzonych badan nie zaobserwowano korelacji miedzy ryzykiem incydentéw niedokrwiennych a
stopniem zaawansowania PChN. Natomiast w analizie 2 podgrup: chorych z prawidlowa masa ciata oraz
nadmiernga masg ciata (BMI>25), wykazano istotna statystycznie roznicg w stopniu agregacji ptytek krwi
pod wptywem kolagenu (p<0,05). Pacjenci z nadwaga i otylo$cia cechuja si¢ bardziej reaktywnymi
ptytkami. Wazna obserwacja jest wyrazna zalezno$¢ migdzy BMI a czgstoscia wystapienia ponownych
incydentéw niedokrwiennych. Szczegdlnie w podgrupie chorych otylych (BMI>30 kg/m®) wykazano
znamiennie czg$ciej ponowne niekorzystne zdarzenia sercowo-naczyniowego. Chorzy z otyloScia
charakteryzowali sig 5-krotnie wigkszym ryzykiem restenozy w stencie lub zawalu migsnia serca.

Whioski:

1. W przedstawionej pracy nie wykazano zalezno$ci migdzy stopniem agregacji ptytek krwi pod
wpltywem kwasu arachidonowego lub ADP a zaawansowaniem przewleklej choroby nerek. Nie
stwierdzono zalezno$ci miedzy ocenianym in vitro stopniem odpowiedzi na leki przeciwplytkowe a
stadium PChN.

2. Zwigkszone ryzyko incydentu niedokrwiennego zwiazane jest ze wspoélistnieniem uposledzonej
odpowiedzi na r6znych antagonistow funkcji ptytek.

3. Stopien zaawansowania PChN w badanej grupie chorych nie determinuje czgstosci wystgpowania
incydentéw niedokrwiennych.

4. Nalezy przypuszczaé, ze wigksze ryzyko sercowo-naczyniowe u 0séb z PChN wynika z choroby
podstawowej 1 zwiazanymi z nia wzmozonymi procesami zapalnymi, nasilajacymi rozwdj miazdzycy a
nie wzmozonga aktywnoscia ptytek krwi, czy gorsza odpowiedzia na leki przeciwplytkowe.

5. Wigksza zdolno$¢ do agregacji ptytek krwi pomimo podwojnej blokady wystepuje u 0séb z nadwaga
lub otytoscia.

6. Populacja chorych otylych (BMI>30 kg/m”) poddanych angioplastyce wieficowej z zastosowaniem
stentu metalowego ma wyzsze ryzyko niekorzystnego zdarzenia sercowo-naczyniowego.

Kluczowe stowa: ptytki krwi, aspiryna, klopidogrel, odpowiedz na leki przeciwptytkowe, przewlekla
choroba nerek



