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Chory z wielonaczyniowg chorobg wiericowq lub chorobq pnia lewej tetnicy
wiencowej — kandydat do operacji kardiochirurgicznej czy stentowania
A patient with multivessel or left main coronary disease — a candidate for coronary artery

bypass grafting or coronary stenting
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Wskazania do wykonania angioplastyki wiericowej sta-
le sie poszerzajg, od momentu wykonania pierwszego za-
biegu 30 lat temu przez Andreasa Gruentziga [1]. Wraz
z doskonaleniem technik zabiegowych oraz wprowadza-
niem nowych generacji sprzetu — stentéw metalowych,
a nastepnie stentéw uwalniajgcych leki antymitotyczne, je-
steémy w stanie wykonywaé coraz trudniejsze zabiegi,
u chorych z coraz bardziej zaawansowang chorobg wien-
cowq. Ograniczenie zjawiska restenozy, dzieki wprowadze-
niu stentéw uwalniajgcych leki antymitotyczne, w niekté-
rych sytuacjach pozwala kardiologom interwencyjnym
wkracza¢ na tereny dotychczas zarezerwowane dla lecze-
nia operacyjnego, jak choroba wielonaczyniowa czy zwe-
zenie pnia lewej tetnicy wiencowej (LTW). Nalezy jednak
pamietaé, ze zaréwno dla dobra pacjenta, jok i dla bez-
pieczenstwa operatora, kwalifikacja do zabiegu powinna
by¢ poparta wynikami badan klinicznych z randomizacig.
Obecnie wskazania do implantacii stentéw uwalniajgeych
leki, ustalone przez Food and Drug Administration (FDA)
[2] na podstawie dostepnych wynikéw badan [3-16], obo-
wiqzujgce w Stanach Zjednoczonych, sq ograniczone dla
stentéw Cypher do pojedynczych zmian de novo nie dtuz-
szych niz 30 mm, zlokalizowanych w natywnych teticach
o $rednicy 2,5-3,5 mm, natomiast dla stentéw Taxus
do pojedynczych zmian de novo nie dtuzszych niz 28 mm,
zlokalizowanych w natywnych tetnicach o $redni-

¢y 2,5-3,75 mm [2].

Nadal nie dysponujemy danymi pozwalajgcymi
na rejestracie zabiegéw stentowania u chorych
z wielonaczyniowq chorobg wiencowq oraz chorobg
pnia LTW. Z tym wiekszq ciekawosciq oczekujemy
na zakonczenie dwéch duzych badan z randomizaciq,
SYNTAX i FREEDOM, ktérych wyniki pozwolg ocenié, czy
w tych grupach chorych zabiegi stentowania tetnic
wiencowych sq przynajmniej réwnie skuteczne
i bezpieczne jak pomostowanie aortalno-wiencowe.

Badanie SYNTAX

Jest to badanie z randomizacjq oceniajgce skutecz-
no$¢ i bezpieczenstwo zabiegdéw implantacji stentéw
Taxus Express2 (Boston Scientific) uwalniajgcych pakli-
taksel w poréwnaniu z operacjg pomostowania aortal-
no-wiencowego u chorych z fréjnaczyniowq chorobg
wiencowq lub chorobg pnia LTW [17]. Badanie zapro-
iektowano jako non-inferiority, a wiec jego celem jest
wykazanie, ze leczenie metodq przezskérng jest nie gor-
sze niz leczenie operacyjne. Zaplanowano wigczenie
do badania 1500 chorych, a cel rekrutacji osiggnieto
w kwietniu br. Badanie zostato przygotowane w taki spo-
séb, aby w jak najwiekszym stopniu odzwierciedli¢ co-
dzienng praktyke (real life). Dlatego do badania mogli
by¢ wigczeni wszyscy chorzy z objawowq tréjnaczyniowq
chorobg wiencowqg lub chorobg pnia LTW, u ktérych
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kardiochirurg i kardiolog interwencyjny osiggneli kon-
sensus co do zakresu zabiegu. Natomiast ci chorzy,
u ktérych jeden ze specjalistéw mégt zaproponowaé
szerszy zakres rewaskularyzacji, byli wtqczani do rejestru
CABG lub PCI. Kryteria wykluczenia zostaty ograniczo-
ne do wczesniejszej interwencji wiencowej (CABG lub
PCl), ostrego zawatu serca oraz wspdtistniejgcej choro-
by zastawkowe| wymagajgcej leczenia operacyjnego.
Zaplanowano 5-letnig obserwacje chorych, natomiast
pierwszoplanowym punktem koncowym jest odsetek po-
waznych zdarzen niepozqdanych, kardiologicznych
i neurologicznych (zgonu, udaru, ostrego zawatu serca
i ponownej rewaskularyzacji) po 12 miesigcach. Drugo-
planowym punktem kofncowym jest odsetek tych samych
zdarzen po 1 i 6 miesiqcach oraz 3 i 5 latach od ran-
domizacji, a takze odsetek poszczegélnych sktadowych
ztozonego punktu korcowego w tych samych punktach
czasowych, jako$¢ zycia, efektywnosé¢ kosztowa zabie-
géw, poréwnanie charakterystyki wyjéciowej pacjentéw
operowanych i poddanych zabiegom stentowania w ko-
horcie randomizowanej oraz w rejestrze CABG i PCI.

W badaniu potozono duzy nacisk na wspétprace
kardiologa interwencyjnego i kardiochirurga, zacheca-
jgc do wspotdecydowania o kwalifikacji do zabiegu.
Uznano, ze w ten sposéb chory otrzyma optymalne le-
czenie, a do grupy randomizowane;j trafig chorzy, kto-
rym obie formy leczenia dajg takg samg szanse powro-
tu do zdrowia.

Na uwage zastuguje wyodrebnienie podgrupy cho-
rych z chorobgq pnia LTW, u ktérych zaplanowano kon-
trole angiograficzng po 15 miesigcach (a wiec juz po
osiggnieciu pierwszoplanowego punktu koncowego
w gtéwnym badaniu) w ramach sub-study LeMans. Dla

Tabela 1. Zestawienie gtéwnych cech badari SYNTAX i FREEDOM
Table 1. Comparison of key features of SYNTAX and FREEDOM trials

chorych uczestniczqcych w tym sub-study pierwszopla-
nowym punktem korncowym bedzie drozno$é¢ stentowa-
nego pnia LTW (zwezenie <50%) lub droznos$¢ pomo-
stow aortalno-wiedcowych zaopatrujgcych zwezony

pien LTW.

Badanie FREEDOM

W odréznieniu od badania SYNTAX, ktérego ideq
byto wigczenie mozliwie najszerszego spekirum pacjen-
tow (all comers), w badaniu FREEDOM kryteria wiqgcze-
nia zawezono do chorych, ktérzy zgodnie z dotychcza-
sowqg wiedzq najbardziej korzystajg na leczeniu opera-
cyinym — do chorych z cukrzycq [18]. Dodatkowo posta-
nowiono wytgczy¢ z badania chorych ze zwezeniem pnia
LTW i zajq¢ sie tymi pacjentami, u ktérych wystepujq ob-
jawowe, istotne angiograficznie (co najmniej 70%) zwe-
zenia przynajmniej dwéch gtéwnych tetnic nasierdzio-
wych. Badanie ma charakter préby superiority, a wiec
jego celem jest wykazanie, ze leczenie metodq przez-
skérng jest bardziej skuteczne i bezpieczne niz wszcze-
pienie pomostéw aortalno-wiericowych. Wsréd  kryte-
riow wykluczajgeych, oprécz zwezenia pnia LTW, znala-
zty sie wczesniejsze interwencje wiencowe lub operacje
kardiochirurgiczne, przewlekta niedroznos¢ dwaoch lub
wiecej fetnic wiencowych, przebyty w ciggu ostatnich
6 miesiecy udar moézgu lub istotne krwawienie, ostry za-
wat serca oraz inne wspétistniejgce choroby i okoliczno-
$ci mogqce utrudni¢ zakonczenie obserwacii kliniczne;.
O ile w badaniu SYNTAX chorym w grupie PCl implan-
towano wytgcznie stenty Taxus (Boston Scientific), to
w badaniu FREEDOM uzywane sg zaréwno stenty Taxus
(Boston Scientific), jak i Cypher (Cordis). Takie rozwigza-

SYNTAX FREEDOM
Kluczowe kryteria wigczenia 3VD lub LM MVD i cukrzyca
Kluczowe kryteria wytqczenia *wczedniejsze interwencje M

*konieczno$¢ operacji zastawkowej

*ostry zawat serca

*wczedniejsze interwencje
*ostry zawat serca, udar, krwawienie
*2 lub wiecej przewlekte niedroznosci

Liczba chorych 1800

2400

Status rekrutacja zakonczona

rekrutacja trwa

Badane stenty Taxus

Taxus i Cypher

Pierwszoplanowy punkt koAcowy

udar, powtérna interwencja wiericowa po 12 miesigcach

zlozony punkt koficowy — zgon, zawat serca,

zlozony punkt koficowy — zgon, zawat
serca, udar po 5 latach

Gtéwny drugoplanowy punkt koricowy

zlozony punkt koficowy po 12 miesigcach

Obserwacja angiograficzna

nie, z wyjgtkiem sub-study LeMans (po 15 miesigcach) nie

Analiza statystyczna non-inferiority

superiority

3VD — choroba tijnaczyniowa, LM — choroba pnia lewsy tetnicy wiericowsj, MVD — wielonaczyniowa choroba wiericowa, sub-study LeMans — badanie podgrupy chorych ze zwezeniem pnia lewej fetnicy wiericows)

wyodrgbnionej z badania SYNTAX.

3D — triple vessel disease, LM — left main disease, MVD — multivessel disease, LeMans — a sub-study in SYNTAX trial, concerning patients with left main disease.
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nie z jednej strony moze zmniejszy¢ homogenno$¢
grupy, szczegdlnie w razie wystgpienia istotnych réznic
w wynikach implantacji obu typéw stentéw réznigeych
sie zaréwno platformg, jak i uwalnianym lekiem. Z dru-
giej strony pozwoli oceni¢ skuteczno$é obu najczescie]
stosowanych stentéw uwalniajgcych leki antymitotyczne.

Zestawienie gtéwnych cech badan SYNTAX
i FREEDOM przedstawiono w tab. 1.

Poréwnujgc oba badania, nie mozna sie oprzeé wra-
zeniu, ze doskonale wzajemnie sie uzupetniajg. SYNTAX
obejmuje mozliwie najszerszq grupe chorych z wielona-
czyniowg chorobg wiencowq, przyktadajgc szczegding
wage do pacjentéw ze zwezeniem pnia LTW (obserwacija
angiograficzna). FREEDOM $wiadomie zaweza grupe
badang do chorych z cukrzycq i wielonaczyniowqg choro-
bg wiencowq, bez zwezenia pnia LTW. Dodatkowo oce-
nia jednoczeénie dwa najczescie| stosowane stenty uwal-
niajgce leki antymitotyczne. Uzyskanie wynikéw obydwu
badan moze da¢ prawdziwie peten obraz efekiéw rewa-
skularyzacji u chorych z najbardziej zaawansowanq po-
stacig choroby wiericowej. Nalezy jednak pamieta¢, ze
oba badania rézniq sie pod wzgledem planowanej ana-
lizy statystycznej (non-inferiority w SYNTAX, superiority
w FREEDOM), co moze utrudni¢ poréwnanie wynikéw.
Ponadto, o ile pierwszoplanowy punkt koAcowy w bada-
niu SYNTAX bedzie mozna oceni¢ po 12 miesigcach
(badanie gtéwne) i 15 miesigcach (sub-study LeMans),
to w badaniu FREEDOM - dopiero po 5 latach.
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