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Czy adherencja u pacjentow po zawale migs$nia sercowego zalezy od strategii leczenia
przeciwptytkowego?

Streszczenie rozprawy doktorskiej:

Wstep

Choroby sercowo-naczyniowe sg gtdéwng przyczyng zgonéw w Polsce. Leczenie
ostrych zespoléw wiencowych stanowi duze wyzwanie dla zespotu prowadzacego leczenie.
Opieka nad chorym po zawale migs$nia sercowego oprocz optymalnej farmakoterapii zgodnie
z wytycznymi Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego obejmuje modyfikacje stylu
zycia oraz edukacje. Niezwykle istotnym elementem leczenia jest podwdjna terapia
przeciwptytkowa. Kluczowym elementem skutecznos$ci leczenia jest adherence, czyli stopien
realizacji planu terapeutycznego bedacego wynikiem porozumienia pacjenta z lekarzem. Na
adherence wptywa wiele czynnikéw, migdzy innymi wystgpowanie objawdéw ubocznych oraz
zdarzen niepozadanych. We wczes$niejszych badaniach wykazano wplyw deeskalacji leczenia
przeciwptytkowego na redukcj¢ zdarzen niepozadanych oraz objawow ubocznych przy
podobnej skutecznosci terapeutycznej. W zwigzku z powyzszym uzasadnione jest
przeprowadzenie badan oceniajacych wptyw deeskalacji leczenia przeciwptytkowego na

adherence.



Cel pracy

Glownym celem Pracy Doktorskiej jest ocena tego, czy deeskalacja leczenia
przeciwptytkowego wpltywa na przestrzeganie zalecen terapeutycznych przez pacjentow po
zawale mig$nia sercowego. Praca miata rowniez na celu szczegétows analizg, jak na

adherence oddziatujg czynniki socjodemograficzne oraz kliniczne.
Materialy i metody

Badanie przeprowadzone w ramach Projektu Doktorskiego zaktadato 12-miesi¢czng
obserwacj¢ 100 pacjentow hospitalizowanych w Klinice Kardiologii i Chorob Wewngtrznych
Szpitala Uniwersyteckiego nr 1 w Bydgoszczy z powodu ostrego zespotu wiencowego.
Chorych zakwalifikowanych na podstawie $cisle okreslonych kryteriow wiaczono w ciggu
pierwszych dni od przyjecia do szpitala po uzyskaniu $wiadomej ich zgody. Do badania
zakwalifikowano osoby z zawatem serca STEMI i NSTEMI oraz dusznicg bolesna. Pacjenci
zostali losowo podzieleni na dwie grupy: kontrolna, ktora przez caly okres obserwacji
stosowala standardowg terapi¢ przeciwptytkowa, oraz badana, u ktorej stosowano dwie
strategie deeskalacji leczenia przeciwplytkowego (redukcja dawki tikagreloru i/lub zamiana
92 kwasu acetylosalicylowego na placebo). W trakcie badania przeprowadzono wizyty
kontrolne w 1, 3, 6, 9 1 12 miesigcu od hospitalizacji. Na kazdej wizycie oceniano liczbg
przyjetych tabletek, wykonywano badanie przedmiotowe oraz zbierano wywiad ze
szczegdlnym uwzglednieniem wystapienia zdarzen niepozadanych. Na wybranych wizytach
(2 15) pacjenci uzupehniali kwestionariusze ACDS (ocena adherence) oraz FCIS (ocena

funkcjonowania w chorobie przewleklej).
Wyniki

Analiza adherence dla tikagreloru oraz kwasu acetylosalicylowego(ASA)/placebo
wskazuje na rézne wzorce przestrzegania zalecen przez pacjentow w trakcie rocznej
obserwacji. Sredni adherence dla tikagreloru wyniést 90,85%, co jest nizszym wynikiem w
poréwnaniu do kwasu acetylosalicylowego/placebo, dla ktorego adherence wynidst 96,11%.
Wyniki te sugeruja, ze pacjenci sg bardziej sktonni przestrzegaé zalecen dotyczacych
przyjmowania kwasu acetylosalicylowego/placebo niz tikagreloru. W przypadku tikagreloru
zaobserwowano spadek adherence w miar¢ uptywu czasu, z wyraZnym obnizeniem
wskaznikow adherence na wizytach V4 1 V5. To sugeruje, Zze dlugoterminowe przestrzeganie
terapii tikagrelorem moze by¢ wyzwaniem, szczeg6lnie na dalszym etapie obserwacji, kiedy

ros$nie liczba pacjentow z niskim odsetkiem przyjmowanego leku. Porownanie adherence



miedzy tikagrelorem a kwasem acetylosalicylowym/placebo wykazato istotne rdznice
statystyczne, szczeg6lnie w pdzniejszych wizytach (V3, V4, V5), co moze wskazywaé na
wigksze trudnosci pacjentow w utrzymaniu regularnosci przyjmowania tikagreloru w
poréwnaniu do kwasu acetylosalicylowego/placebo. Analiza korelacji pokazata, ze pacjenci,
ktorzy byli bardziej sumienni w przyjmowaniu jednego z lekow, wykazywali podobng
sumienno$¢ w stosunku do drugiego leku. Wysokie wspotczynniki korelacji na kazdej z wizyt
sugeruja, ze adherence do jednej terapii moze by¢ wskaznikiem ogolnego zachowania
pacjenta wobec terapii lekowej. Przeprowadzone badanie dostarczyto istotnych informacji na
temat adherencji pacjentéw do terapii tikagrelorem oraz kwasu acetylosalicylowego lub
placebo w kontekscie roznych czynnikow klinicznych. W badanej populacji adherencja do
tikagreloru byla zr6znicowana w zaleznos$ci od wielu czynnikow demograficznych i
klinicznych. W szczegolnos$ci pacjenci mlodsi (18—64 lata) wykazywali wyzsza adherencj¢ do
tikagreloru niz pacjenci starsi. Adherencja do ASA byta w wigkszos$ci przypadkow niezalezna
od wieku, co sugeruje wigckszg akceptacje tej terapii wsrod starszych pacjentow. Cukrzyca
okazata si¢ kluczowym czynnikiem negatywnie wplywajacym na adherencje do tikagreloru.
Zdarzenia niepozadane, zwlaszcza te o ciezkim charakterze (SAE), miaty istotny wptyw na
obnizenie adherencji zardwno do tikagreloru, jak 1 ASA. Pacjenci doswiadczajacy powaznych
zdarzen niepozadanych byli bardziej sktonni do przerwania lub zmniejszenia dawki lekow.
Ple¢ pacjentow oraz inne analizowane zmienne demograficzne, takie jak miejsce
zamieszkania, poziom wyksztalcenia czy masa ciata, miaty ograniczony wptyw na adherencje
do terapii. W wigkszo$ci przypadkéw roznice w adherencji byly nieistotne statystycznie, co
sugeruje, ze czynniki te nie odgrywaja decydujacej roli w przestrzeganiu zalecen
terapeutycznych. Wyniki skali ACDS na piatej wizycie byly istotnie skorelowane z lepsza
adherencja do tikagreloru w srodkowej fazie badania, szczeg6lnie na wizytach V2, V31 V4,
co wskazuje na ich pozytywny wplyw na przestrzeganie zalecen terapeutycznych w tej fazie
leczenia. Natomiast wyniki na drugiej wizycie miaty ograniczony wptyw na adherencje do
obu lekow. Wyniki skali FCIS na drugiej wizycie wykazaty istotng, dodatnig korelacje z
roczng adherencja do tikagreloru oraz ASA/placebo, a takze z adherencja do tikagreloru na
pierwszej wizycie. Liczba przyjmowanych lekow jest istotnym czynnikiem wptywajacym
negatywnie na adherencje¢ do terapii, zarowno tikagrelorem, jak i ASA/placebo. Wigksza
liczba przyjmowanych lekow prowadzi do istotnego spadku adherencji, co zostato
potwierdzone umiarkowanymi, ujemnymi korelacjami dla obu lekow. Szczegdlnie znaczace

spadki adherencji zaobserwowano na wizytach V2, V3 oraz V4.



WhioskKi

1. Adherencja pacjentow do tikagreloru byta nizsza niz do kwasu
acetylosalicylowego/placebo, co wskazuje na wigksze trudnosci w regularnym przyjmowaniu

tikagreloru w dtuzszym okresie terapii.

2. Spadek adherencji do tikagreloru w czasie obserwacji, szczegolnie na poézniejszych
wizytach (V4, V5), sugeruje, ze dlugoterminowe utrzymanie terapii tym lekiem jest

wyzwaniem dla pacjentow.

3. Mtodsi pacjenci lepiej przestrzegali zalecen dotyczacych tikagreloru, podczas gdy
wiek nie wplywal na adherencj¢ do kwasu acetylosalicylowego/placebo. Pozostate czynniki
94 socjodemograficzne, takie jak miejsce zamieszkania oraz BMI, nie majg istotnego wptywu

na adherence do tikagreloru oraz kwasu acetylosalicylowego/placebo.

4. Chorzy z cukrzyca mieli nizsza adherencj¢ do tikagreloru, co wskazuje na potrzebe

specjalnego wsparcia dla tej grupy pacjentow w zarzadzaniu wieloma terapiami.

5. Zdarzenia niepozadane, szczegdlnie ciezkie, byty istotnym czynnikiem obnizajacym
adherencj¢ zarowno do tikagreloru, jak i ASA/placebo, co podkresla znaczenie minimalizacji

liczby dziatan niepozadanych w leczeniu.

6. Adherencja byta skorelowana miedzy r6znymi terapiami. Pacjenci sumiennie

przyjmujacy tikagrelor wykazywali podobng regularno$¢ w stosowaniu ASA/placebo.

7. Liczba przyjmowanych lekow wptywata negatywnie na adherence. Wigksza liczba
lekow prowadzita do spadku regularno$ci w przyjmowaniu tikagreloru i ASA/placebo,

zwlaszcza w srodkowej fazie leczenia.

8. Wyniki skal ACDS i FCIS korelowaty z lepsza adherencja, szczegdlnie w
srodkowej fazie leczenia, co podkresla ich przydatno$¢ w ocenie przestrzegania zalecen.
Istnieje potrzeba objecia specjalnym nadzorem pacjentow, ktorzy uzyskali nizsze wyniki w

powyzszych skalach.

9. Indywidualizacja podejscia do pacjentow oraz optymalizacja terapii w celu
minimalizacji zdarzef niepozadanych i uproszczenia schematow leczenia mogg istotnie

poprawi¢ adherencjg, szczegodlnie u pacjentdw starszych i tych przyjmujacych wiele lekow.



(czytelny podpis doktoranta)



