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Cele badania: Najczestszym dzialaniem niepozadanym lekow z grupy inhibitorow receptora adenozynowego
P2Y12, a szczegodlnie tikagreloru, jest duszno$¢. Dotychczas nie udato si¢ jednoznacznie zidentyfikowac
przyczyn duszno$ci wywolanej stosowaniem tych lekow, jednak ostatnie doniesienia naukowe wskazuja na
mozliwy udzial chemoreceptoréw w patogenezie tego efektu ubocznego. Celem pierwszorzedowym
niniejszego badania pilotazowego jest okreSlenie wptywu dwoch najczesciej stosowanych w praktyce
klinicznej lekow bedacych inhibitorami receptoréw adenozynowych P2Y12 — tikagreloru i klopidogrelu — na
chemowrazliwo$¢ obwodowa 1 centralng. Celem drugorzedowym okreslenie zwigzku pomigdzy
chemowrazliwoscig przed wlgczeniem lekow, a dusznoscia odczuwang po ich wdrozeniu.

Metodologia: Do badania witgczani bedg chorzy poddawani przezskornej angioplastyce wiencowej (PCI), u
ktorych zgodnie z obowiazujacymi zaleceniami Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego wdrazane sa
roézne preparaty inhibitorow P2Y12. W zalezno$ci od wlaczanego leku chorzy beda przyporzadkowywani do
grupy A — chorzy stosujacy tikagrelor oraz do grupy B — chorzy stosujacy klopidogrel. W obu grupach
parametry chemowrazliwos$ci oceniane beda przed planowany wiaczeniem inhibitora P2Y12 oraz po 3-5
tygodniach stosowania leku. Dodatkowo chorzy po 3-5 tygodniach od wiaczenia leku zostang poproszeni o
wypelnienie ankiety majacej na celu ocene wystgpowania dusznosci.

Wplyw spodziewanych rezultatéw na rozwéj nauk: Nadwrazliwo$é chemoreceptorow obwodowych i
osrodkowych, poza prowokowaniem duszno$ci, zostala w ostatnim czasie zdefiniowana jako jeden z
czynnikow biorgcych udziat w patogenezie bezdechu sennego, nadci$nienia tetniczego, a u chorych ze
skurczowa niewydolnos$cia serca jako czynniki ztego rokowania. Tak wigc przewlekle stosowanie inhibitorow
P2Y12, a zwlaszcza tikagreloru, o ile faktycznie leki te zwigkszaja chemowrazliwo$¢, moze sprzyjac
wystepowaniu wyzej wymienionych choréb. Sama duszno$¢, jak wykazano w badaniu PLATO i PEGASUS,
moze prowadzi¢ do odstawienia leku przez chorego. Samodzielne, niekontrolowane odstawienie lekow z
grupy inhibitorow receptora P2Y12 przez chorych po PCl znamiennie zwigksza ryzyko zakrzepicy w
implantowanym stencie i moze prowadzi¢ do zawahlu serca, a nawet zgonu. Poznanie patomechanizmu
powstawania dusznosci u chorych stosujacych inhibitory receptora P2Y12 umozliwi opracowanie metod
leczniczych majacych na celu przeciwdziatanie temu powiklaniu. Potwierdzenie hipotez badawczych
uzasadnitoby wykonywanie przesiewowych badan chemowrazliwosci przed wlaczeniem leczenia, co z kolei
umozliwitoby identyfikacjg¢ 0sob wysokiego ryzyka pojawienia si¢ dusznosci, a wykonanie takiego badania u
pacjentow z dusznoscia stosujacych preparaty inhibitoréw P2Y12 skrocitoby niejednokrotnie niepotrzebng
diagnostyke roznicowa przyczyn zglaszanych dolegliwosci. Udowodnienie réznic we wplywie
poszczegblnych preparatéw inhibitorow P2Y12 (tikagrelor vs. klopidogrel) na mierzone parametry
umozliwitoby indywidualizacj¢ terapii lekami z tej grupy tak, by unika¢ wystepowania dusznos$ci,
przyktadowo poprzez wilaczanie preparatow charakteryzujacych si¢ mniejszym wptywem na ten parametr u
chorych z wyjsciowo wysoka chemowrazliwoscig.



