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ADNOTARE

Lazu Mihaela, ,,Efectele de durata ale tratamentului conservativ al infarctului miocardic acut
versus revascularizarea tardiva”. Teza de doctor in stiinte medicale. Chisinau, 2016. Lucrarea
este expusa pe 156 de pagini si constd din introducere, 4 capitole, concluzii, recomandari
practice, rezumate In limba romana, rusa si engleza, bibliografie cu 120 de surse. Materialul
ilustrativ include 21 de tabele si 41 de figuri. Rezultatele obtinute sunt publicate in 11 lucrari
stiintifice. Cuvinte-cheie: tratament medicamentos optim, angioplastie coronariand percutana,
disfunctie regionald a ventriculului sting. Domeniul de studiu: cardiologie. Scopul: Evaluarea
clinico-functionala comparativa la distantd a pacientilor cu infarct miocardic acut anterior cu
unda Q supusi tratamentului conservativ versus revascularizarea tardivd. Obiectivele lucrarii:
eEvaluarea clinica si ecocardiograficd a pacientilor cu infarct miocardic anterior cu unda Q la
prezentare (perioada de 1-30 de zile dupa debutul infarctului). @ Evaluarea efectelor tratamentului
conservativ al infarctului miocardic acut anterior cu unda Q versus revascularizarea tardiva
asupra indicilor ecocardiografici, testului de efort, precum si dinamicii disfunctiei sistolice
regionale pe perioada de evolutie post-infarct de 18 luni. ® Aprecierea predictorilor evolutiei
clinico-functionale benefice a pacientilor cu infarct miocardic acut anterior cu unda Q supusi
revascularizarii tardive. Noutatea si originalitatea stiintifici: Evaluarea efectelor
revascularizarii tardive a miocardului in infarct miocardic anterior cu unda Q asupra dinamicii
clinico-functionale de durata (18 luni). Problema stiintifica importanta solutionati in teza
consta in elucidarea particularitdtilor remodelarii miocardului pacientilor cu infarct miocardic
anterior cu unda Q supusi revascularizarii tardive prin angioplastie, precum si a factorilor care
influenteazd dinamica benefica post-infarct de durata, fapt ce contribuie la consolidarea
conceptului evolutiei clinico-functionale post-infarct in revascularizarea miocardului si
optimizarea pe baza predictorilor preprocedurali a electiei terapiei interventionale. Semnificatia
teoretici: Revascularizarea tardiva la pacientii cu infarct miocardic anterior cu unda Q
influenteazd disfunctia sistolicd regionald a ventriculului stdng in primele 6 luni analogic
tratamentului conservativ, superioritatea fiind iminenta perioadei >12 luni. Valoarea aplicativa
a lucrarii: Revascularizarea tardiva la pacientii cu infarct miocardic anterior cu unda Q are
beneficii clinico-functionale de durata (6-18 luni) superioare fata de tratamentul conservativ daca
termenul de aplicare este <7 zile, leziunile coronariene sunt monovasculare si solicita un stent cu
diametrul >3,5 mm si poate fi, astfel, o terapie de electie. Implementarea rezultatelor
stiintifice: Rezultatele studiului au fost aprobate ca valoare stiintificd si implementate in

activitatea curativa curentd a IMSP Institutul de Cardiologie si IMSP SCM ”Sfanta Treime”.



PE3IOME

Ja3zy Muxaena, «OtTnajeHHbIE pPE3yJIbTaTbl KOHCEPBATHBHOI'O JIEYEHHUS OCTPOro HH(papKTa
MHOKapJa II0 CpPaBHEHHIO C pe3yJbTaTaMd OTCPOYEHHOH peBacKyisipuzauum». Juccepramus Ha
COWCKaHWe HAyYHOH CTeleHH KaHAWIaTa MeAWNUHCKAX Hayk, Kummaes, 2016. Crtpykrypa
auccepraumu: Bpenenue, 4 rnaBbl, OOCY)XIOEHHE pPE3yNbTaTOB, OOIIME BBIBOABI U IPAKTUIECKUE
pexkoMeHnaruu, omomrorpadus (120 mcrounmkos), 150 crpaHuUI] OCHOBHOTO Tekcra, 21 Tabmuma, 41
pucyHok. Hayunbie mnanaple omyOnmkoBanbel B 11 pabGortax. KiawueBble ciaoBa: OnrumanbHas
MEIMKaMEHTO3Has Tepamusi, YPEecKOKHas KOPOHApHAs AaHIHOIUIACTHKA, PETHOHAIbHAs AUCGHYHKLUS
neBoro xenynouka. Odaacte ucciaegoanus: kapauonorus. Leab: CpaBHUTENbHOE H3yUEHNE KINHUKO-
(YHKUMOHAIBHBIX TOKa3aTeneld y OONbHBIX ¢ OCTppIM Q HMH(papKTOM MHOKapAa B 3aBHCUMOCTH OT
IMpuMEHACMOro METoJAa JICUCHHUA — MCEAUKAMCHTO3HAsA TEpanud WJIM OTCPOUCHHAA KOpOHapHas
aHruoruiacTika. 3agaum padorsi: OlEHKA KIMHUKO-3XOKapaAuorpadUecKuX Mmokas3arenell ManieHToB B
octpoii (haze (neppbie 30 aHel) nH(papKTa MHOKApAa U B IEPHOA 10 18 MecAIEeB ¢ pa3InYHBIMU CXEMaMHU
nedeHus. OlieHKa BJIMSHUSA KOHCEPBATHBHOI'O JICUCHUS OCTPOro MH(papKTa MHOKapAa MO CPAaBHEHHIO C
OTCPOYEHHOHN peBacKyJsIpH3alueil Ha 3XoKapauorpapuuecKue Moka3areNd, pe3yIbTaThl Harpy304HOTO
TECTa, a TaKKe Ha OJBONIOLUIO PETHOHANBHOW AMCOYHKIMH JIeBOro sKkenynouka. OnpexpeneHue
NpecKa3aTeNbHBIX KIMHUKO-(QYHKIMOHAIBHBIX (akTopoB B TeueHHH Q MH(apKTa MHOKapAa Y OOJBHBIX
MEepeHeCInX TMO3AHIOI aHTHomIacTuKy. HaydHass HOBHM3HA M OPUTHHAJIBHOCTB: JlaHa oreHka
CPaBHUTEIBHOHN 3()(EKTUBHOCTH KOHCEPBATHBHOTO U OTCPOUYEHHOTO MHBA3WBHOI'O METOJOB JICUCHHS Ha
SBOJIIOLMIO PErHMOHAJIBHOM AWCOYHKLUMHU JIEBOTO KEIyZOouKa y OONBHBIX MEpeHecHnX mnepenHuit Q
uHpapKT MHOKapaa. Pa3pemenHasi HayyHass nmpodJeMa: BbISICHEHBI OCOOCHHOCTH PEMOICITUPOBAHUS
MHOKap/a y ManueHToB nepeHecmnx Q-uH(papKT MHOKapa, KOTOPHIM Oblla MPOBEAEHA OTCPOUYCHHAS
KOpOHapHasi aHIMOIUIACTHKA, a Takke (aKTOphl, BIMSIOMIME Ha JAWHAMHUKY HH(ApKTa, KIMHHUKO-
(YHKUMOHAIBHYIO SBOJIIOLMIO B 3aBUCUMOCTH OT TNpUMEHEHHOTOo JedeHus. Teopermyeckas
3HayuMocTh: OTCpoYeHHAs AHTMOIUIATHKA Mpu mnepenHeM Q-mH(papkTe MHOKapaa BIHMsIEeT Ha
PETHOHAIBHYIO CHCTOJIMYECKYIO0 IUC(HYHKIHUIO JIEBOTO KeNyJodKa B IEpBble 6 MECSIEB aHaJOTMYHO
KOHCEPBATUBHOMY JICUCHHUIO, a4 NMPEHMYLIECTBA AHTMOIMJIACTUKM OBUIM BBISBJIEHBI Hocie 12 mecsues.
I[IpakTuyeckoe 3HavyeHHe padoTwl: [lo3mHsAs peBackyiaspuzalus y MHalUueHToB ¢ Q-uHpapKTOM
MHOKapaga HMECT IMPECUMYIICCTBA IO CPABHCHHIO C KOHCEPBATHMBHBIM MCTOJAOM JICUHCHHA €CJIU
OCYLICCTBIIACTCA B IICPBLIC 7 )IHeﬁ; €CJIN MMOPAXKCHUS ABJIAIOTCA MOHOBACKYJIAPHBIM U €CJIIN HCO6XOZII/IMO
UMILIAaHTUPOBATh CTEHT AuameTpoM Oosiee 35MM. BHeapeHme HaydyHbIX pe3yJbTaToB: [loiydeHHbIE
pe3ynbTaThl ObUIM OJIOOpEHBI B KayecTBE HAYYHOM IIEHHOCTH M TNPHMEHEHbI B TEKyIleH JedeOHOH

JesiTelIbHOCTH, ocyiecTsisiemoit Mucturyrom Kapauonoruu u KB ”Sfanta Treime”.



SUMMARY

Lazu Mihaela, ,Long term effects of conservativ treatment of acute myocardial
infarction versus late revascularization”. MD Thesis, Chisinau, 2016. The thesis is exposed on
150 pages and consists of introduction, four chapters, conclusions, practical recommendations,
summarized in Romanian, Russian and English and bibliography with 120 sources. lllustrative
material includes 21 tables and 41 figures. The results are published in 11 scientific papers.

Key words: optimal drug therapy, percutaneous coronary angioplasty, regional left
ventricular dysfunction. Field of study: cardiology. Aim: Long term comparative clinic-
functional evaluation of patients with anterior myocardial infarction with Q wave exposed to
conservativ treatment versus late revascularization.

Objectives: oClinic and ecocardiografic evaluation of patients with anterior myocardial
infarction with Q wave in admission period (1-30 days after infarction). ®Evaluation of the
effects of conservative treatment of acute myocardial infarction versus late revascularization on
EcoCG and effort indices, as well as regional systolic dysfunction dynamics during post-infract
evolution of 18 months. ® Assessment of the predictors of benefic clinic-functional evolution of
patients with anterior myocardial infarction with Q wave underwent late revascularization.

Scientific novelty: Evalution of the effects of late revascularization of myocardium in
anterior myocardial infarction with Q wave on long term clinic-functional dynamics (18
months). Important scientific problem solved in the thesis consist in elucidation of the
peculiarities of myocardial remodeling in patients with Q-wave anterior infarction undergoing
late revascularization with angioplasty and beneficial factors influencing the dynamics of post-
infarction period, which contributes to strengthening the concept of clinical and functional
development in post-myocardial revascularization myocardium and optimization based on pre-
procedure predictors of interventional therapy election.

Theoretical significance: Late revascularization in pacients with anterior myocardial
infarction with Q wave influences similarly to conservative treatment the regional systolic
dysfunction in fist 6 months, but a superior patern is emphasized in a period >12 months.

The value of work: Late revascularization of pacients with anterior myocardial
infarction with Q wave has superior clinic-functional benefits during period of 6-18 months
compared to conservative treatment if it is applied earlier of 7 days, coronary lesions are
monovascular and require a stent with diameter >3,5 mm, and hense, could be an election
therapy. Implementation of scientific results: The findings were approved as scientific value
and were implemented in current curative activity at the Institute of Cardiology and Clinical

Hospital ”Sfanta Treime”.



ACRONIME SI ABREVIERI

ACC — American College of Cardiology

ACD — artera coronariana dreapta

ACS - sindrom coronarian acut

ACX — artera circumflexa

ACME-1, 2 —  Angioplasty compared to
medicine

ADA, LAD - artera diagonala anterioara

AHA — American Heart Association

ALKK - Randomized

and medical therapy in stable survivors of acute
myocardial infarction with single vessel disease:
a study of the Arbeitsgemeinschaft Leitende
Kardiologische Krankenhausirzte

AP — angina pectorala

AS — atriul stang

AD - atriul drept

AVC — accident vascular cerebral

AVERT — A Very Early Rehabilitation Trial for

Stroke

AT 1 — receptori de angiotensina AT 1
BAC — boala arteriald coronariana
BARI-2D - Bypass
Revascularization Investigation 2 Diabetes
BCMYV - boala coronariana multivasculara

BMS — stent metalic

BRAVE-2 — The Beyond 12 Hours Reperfusion
Alternative Evaluation

CABG - bypass-ul aorto-coronarian cu grefa
CAPTIM — Comparison of primary angioplasty
and pre-hospital fibrinolysis in acute myocardial
infarction

CARP — The Coronary Artery Revascularization
Prophylaxis

CathPCI — cardiac catheterizations and
percutaneous coronary interventions

CEM - cicloergometrie

CF — clasa functionala

CK-MB - Creatinkinaza-izoenzima MB

CMP — cardiomiopatie

COURAGE - Clinical Outcomes Utilizing

comparison  of
percutaneous transluminal coronary angioplasty

Angioplasty

IECA 1l — inhibitor al enzimei de conversie a
angiotensinei Il

IM — infarct miocardic

IMA — infarct miocardic acut

IVUS — ultrasonografia intravasculara

JIKEI — Valsartan in a Japanese population
with hypertension and other cardiovascular
disease

JSAP — Japanese Stable Angina Pectoris Study

LDL - lipoproteine cu densitate moleculara
joasa

LM — trunchiul arterei coronariene stangi
MASS-I, Il — Five-year follow-up of the

Medicine, Angioplasty, or Surgery Study
NCDR - National Cardiovascular
Registry

NSTE-ACS - sindrom coronarian acut fara
supradenivelare de segment ST

NSTEMI — infarct  miocardic
supradenivelare de segment ST

OAT — Occluded Artery Trial

OMS - Organizatia Mondiala a Sanatatii
PCI — proceduri coronariene percutane
PCR-hs — proteina C reactiva inalt sensibila
PPVS - peretele posterior al ventriculului
stang

PTCA — angioplastia transluminala percutana
intracoronariana

RFF — rezerva fractionala de flux

RIS — restenoza intra-stent

RITA-3 — Randomized Intervention Treatment
of Angina trial

RMN — rezonanta magnetica nucleara

SCA —sindromul coronarian acut

SCAAR - registrul Suedez al angiografiei si
angioplastiei coronariene

SIV — septul interventricular

SYNTAX - studiul sinergiei intre PCI cu
Paclitaxel si chirurgia cardiaca
STEMI — infarctul miocardic
supradenivelare de ST

Data

fara

acut cu



Revascularization and  Aggressive
Evaluation

CPB — by-pass cardio-pulmonar

CPI — cardiopatia ischemica

CT — tomografie computerizata

CV — cadio-vascular

DES - stent activ farmacologic (drug-eluting
stents)

DEFER - Percutaneous coronary intervention of
functionally nonsignificant stenosis

DTSVS — diametrul telediastolic al ventriculului
stang

DTSVS — diametrul telesistolic al ventriculului
stang

DZ — diabet zaharat

ECG — electrocardiograma

ECMV - evenimente cardiovasculare majore
Eco-CG - ecocardiografia

EuroSCORE — European System for Cardiac
Operative Risk Evaluation

FE — fractie de ejectie

FRISC, FRISC-Il — Fast Revascularisation
during InStability in Coronary artery disease
GRACE - Global Registry of AcuteC oronary
Events

GUSTO-2B — Global Use of Strategies to Open
Occluded Coronary Arteries in Acute Coronary
Syndromes

HDL — lipoproteine cu densitate moleculara

Drug

inalta

HTA — hipertensiunea arteriala

HVS — hipertrofie ventriculara stanga

HTP — hipertensiune pulmonara

IC — insuficienta cardiaca

ICTUS - Invasive versus Conservative
Treatment in Unstable coronary Syndromes

STS — Society of Thoracic Surgeons

SWISS - Swiss Interventional Study on Silent
Ischemia

TA — tensiunea arteriala

TC — tomografie computerizata
TIMI-18 — Thrombolysis in
Infarction

TMO - tratament medicamentos optim
TOSCA — Total Occlusion Study of Canada
TRUCS — Treatment of refractory unstable
angina in geographically isolated areas without
cardiac surgery. Invasive versus conservative
strategy

Vao — valva aortica

Myocardial

VCI — vena cava inferioara

VD - ventriculul drept

VIAMI — Improved clinical outcome after
invasive management of patients with recent
myocardial infarction and proven myocardial
viability: primary results of a randomized
controlled trial

VINO -  Value of First Day
Angiography/Angioplasty in Evolving ST-
Segment Elevation Myocardial Infarction

VM — valva mitrala

VP — valva pulmonara

VS — ventriculul stang

VS — VErsus
VT — valva tricuspida
VTDVS —  volumul telediastolic al

ventriculului stang
VTSVS — volumul telesistolic al ventriculului
stang



INTRODUCERE

Actualitatea si importanta problemei abordate. Cardiopatia ischemicd rdmane in
continuare cea mai importantd cauza de mortalitate in intreaga lume. Peste 7 mln. persoane
decedeaza anual prin boald coronariand, ceea ce reprezintd 11,2% din totalitatea deceselor.
Potrivit datelor OMS, in 2012 s-au inregistrat aproximativ 17,5 mln. de decese cauzate de
afectiunile cardiovasculare, iar pana in 2030 numadrul lor va creste pana la cote de peste 23 min.
Aceste evolutii au la origini mai multi factori, dar cel mai important se considerd regimul de
viata dezechilibrat [1].

Incidenta infarctului miocardic acut, care este una dintre cele mai dramatice evenimente
in evolutia unui bolnav coronarian, oscileaza in functie de varsta si constituie 5,8 cazuri la 1000
de barbati in varsta de 50-59 ani, iar printre cei de 60-64 ani atinge valori de pana la 17/1000.
Raportul morbiditatii barbati/femei de varsta 41-50 de ani este de 5:1 , iar printre cei de 51-60
de ani de 2:1. Nu se restabilesc complet (fizic, psihologic, social) 66% dintre pacienti cu IMA,
inclusiv 21% barbati si 30% femei vor dezvolta insuficienta cardiaca in urmatorii 6 ani [2-4].

La moment revascularizarea miocardica este cel mai important instrument de remediere a
afectiunilor coronariene obliterante si aduce cele mai bune rezultate in corectia ischemiei si
ameliorarea anginei pectorale. CABG este metoda cea mai studiata, iar PCI, a fost obiectivul de
studiu al mai multor trialuri randomizate. In pofida progreselor atinse prin ambele metode (DES
in PCI si graft-uri arteriale in CABG), eficienta lor este aproximativ comparabild cu programul
curativ care include tratamentul farmacologic adecvat si un mod de viata sanatos.

Superioritatea reperfuziei mecanice in infarctul miocardic acut este indiscutabild. Potrivit
recomandarilor Societatii Europene de Cardiologie cu referire la abordarea sindromului
coronarian acut fard elevarea segmentului ST, o tactica invaziva agresiva devine justificatd in caz

de:

. instabilitate electrica

. instabilitate hemodinamica

o diabet zaharat

. CABG sau PCI in anamneza

. soc cardiogen indiferent de momentul debutului [5-6].

Specialistii considera de interes aparte prevenirea progresiei disfunctier sistolice
asimptomatice a ventriculului stdng, spre o insuficientd cardiacd simptomatica. Valorificarea in

practica cardiologicd a metodelor noi de revascularizare de tipul angioplastiei cu balon si
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stentare, a sugerat ideea, ca in lipsa unor zone mari de necroza miocardicd la pacientii cu
disfunctie sistolica moderata, utilizarea acestor tehnici de revascularizare permite restabilirea
partiald a miocardului viabil.

Desi parametrii zonei de infarct sunt un factor important, care determinid remodelarea
miocardului, deschiderea tardiva a arterei responsabile de infarct sau circulatia colaterald pot
asigura o sansa de supravietuire. La momentul actual studiile desfasurate in diverse centre clinice
de cercetare, au demonstrat ca metoda perfecta de reperfuzie in infarctul miocardic acut este
angioplastia primara ("primary PCI - Percutaneous Coronary Intervention™), care presupune
deschiderea arterei responsabile de infarct in decurs de 12 ore de la debutul durerii. Apare
intrebarea, ce facem cu pacientii care s-au adresat mai tarziu de timpul recomandat pentru
angioplastia primard, sau au fost spitalizati cu angind periinfarcticd dupa tromboliza. Cert
ramane faptul ca angioplastia primard reduce mortalitatea, infarctul miocardic repetat si
incidenta AVC in comparatie cu tromboliza, majorand supravietuirea intraspitaliceasca in
urmatorii 1-5 ani [7-11].

Motivatia fiziopatologica pentru utilizarea reperfuziei tardive la pacientii post-infarct
miocardic constda in ameliorarea circulatiei coronariene a miocardului hibernant sau ischemic,
micsorarea suprafetei miocardului afectat si scaderea riscului dezvoltarii insuficientei cardiace.
»leoria arterei deschise tardiv”’ presupune, ca o arterd deschisa, chiar si tardiv, este mai buna
decat una blocata [12].

Drept temei pentru aceasta afirmatie pot servi cateva ipoteze:

1. Restabilirea mecanicd a unei artere ocluzionate readuce o irigare normald a
segmentelor aflate in hibernare de post-infarct, facilitind recuperarea functiei contractile a VS.

2. Artera reperfuzionatd poate servi drept o cale de colateralizare in cazul unui nou
eveniment ischemic, in special la pacientii cu leziuni multiple, ponderea carora este importanta.

In urma analizei comparative a rezultatelor studiilor CARP, FRISC-Il, COURAGE,
MASS-II, care au avut drept scop principal studierea diferentei intre tratamentul medicamentos
optim versus cel interventional in evolutia pacientilor cu CPI si complicatiile acesteia, s-a dedus
o eficacitate asemanatoare a acestor metode de tratament [40, 32, 41, 42].

Selectarea momentului oportun de efectuare a procedurii invazive de tratament, este una
intens discutatd. Strategia invaziva precoce pe fondal de TMO versus cea exclusiv conservativa a
fost studiata intr-0 meta-analiza asupra a 7 studii clinice randomizate: FRISC II, TRUCS, TIMI-
18, VINO, RITA-3, ICTUS. Rezultate multiple demonstreazd superioritatea tacticii invazive
precoce versus cea conservativd. O procedura invazivd Intarziatd sau farmacologicd nu s-a

demonstrat a fi mai superioard decat un tratament medicamentos adecvat si o strategie invaziva
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cat mai precoce apreciate din perspectiva reducerii riscului de deces sau IM [48].

Un alt studiu meta-analitic, relatat in 2012, a cuprins 12 studii clinice randomizate
centrate pe compararea eficientei PCI, CABG si TMO 1n angina pectorald stabila (ACME-1,
ACME-2, ALKK, AVERT, BARI 2D, COURAGE, DEFER, JSAP, MASS-1, MASS-2, RITA-2,
SWISS-2) [67]. Caracteristicile de baza ale celor 7182 pacienti inclusi in aceste studii se prezinta
precum urmeaza: predilectia sexului masculin, varstd medie si prezenta factorilor de risc tipici
pentru BAC (HTA, dislipidemie si DZ).

Studiile ALKK si SWISS-II au inclus pacienti ce au suportat STEMI in perioada de la 42
zile pana la 3 luni, deci intr-o perioada mai stabild clinic. In majoritatea studiilor incluse FE era
pastratd. Cu exceptia studiului DEFER, o conditie necesard pentru includerea in studii a fost
ischemia inductibild sau reversibila, decelatd in testele de stres. Numarul vaselor coronariene
afectate a fost variabil. Numai studiile ACME-1 si MASS-1 au inclus pacienti cu afectare
monovasculard, in rest acestia au fost bi- si trivasculari. Angioplastia fard stentare a fost
efectuata in majoritatea studiilor, doar in trialurile BARI 2D, COURAGE, MASS-2 si JSAP s-a
realizat angiografie cu stentare (preponderent BMS) la >50% pacienti. Nu au fost evidentiate
diferente statistic semnificative pentru mortalitatea generald in lotul tratat medicamentos vs cel
cu PCI, cu exceptia unei tendinte in favoarea PCI la distanta de >5 ani de supraveghere (in
special in studiile SWISS-2 si ALKK, care au inclus exclusiv pacienti ce au suportat STEMI
intre 42 zile si 3 luni).

Intre cele 2 grupuri nu au fost apreciate diferente statistic semnificative privind
mortalitatea cardiovasculara, IM nonfatal §i revascularizarea repetatd. La toate etapele de
supraveghere (<lan, 1-5 ani, >5ani) PCI a demonstrat un beneficiu statistic autentic cu referire la
diminuarea anginei pectorale [68].

In studiile care compari tratamentul medicamentos optim cu cel interventional, curele
au inclus medicamente cu o eficacitate studiata mai detaliat (inhibitorii enzimei de conversie ai
angiotensinei Il, beta-adrenoblocante s.a.). Utilizarea predilecta a DES s-a raportat in studii
unice si doar la o parte din pacientii inclusi in lotul celor tratafi interventional. Concomitent
grupele de pacienti revascularizati primeau §i tratament medicamentos. Doar in studiul ACME-1,
in lotul asistat prin PCI nu s-au folosit preparate antianginoase.

Conchidem dupa aceasta trecere in revistd a studiilor ce compara eficienta interventiei de
revascularizare cu cea a tratamentului exclusiv farmacologic, cd, spre regret, majoritatea
acestora au fost realizate pe loturi neomogene de pacienti, cu aplicarea diferitor metode

imagistice de urmarire a efectului realizat In raport cu disfunctia sistolicd a ventriculului stang.
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Problema propusa spre realizare in studiul nostru tine de aprecierea comparativd a
efectelor diferitor formule de tratament conservativ modern versus cel interventional, aplicat la
pacientii suferind de cardiopatie ischemica prin IM si disfunctie sistolica regionald a
ventriculului stang.

Scopul studiului:

Evaluarea clinico-functionald comparativa la distanta a pacientilor cu infarct miocardic
acut anterior cu unda Q supusi tratamentului conservativ versus revascularizarea tardiva.

Obiectivele studiului

1. Evaluarea clinicd si ecocardiograficd a pacientilor cu infarct miocardic anterior cu
unda Q la prezentare (perioada de 1-30 de zile dupa debutul infarctului).

2. Evaluarea indicilor ecocardiografici si testului de efort fizic in dinamica post-infarct de
durata (18 luni) in functie de formula terapeutica aplicata.

3. Evaluarea efectului tratamentului conservativ al infarctului miocardic acut anterior cu
unda Q versus revascularizarea tardivd asupra dinamicii de 18 luni a disfunctiei sistolice
regionale.

4. Aprecierea factorilor care asociazd evolutia clinico-functionald benefica a pacientilor
cu infarct miocardic acut anterior cu unda Q supusi revascularizarii tardive prin angioplastie
pentru consolidarea algoritmului de electie a terapiei interventionale.

5. Evaluarea predictorilor preprocedurali ce ar permite optimizarea electiei terapiei
interventionale.

Noutatea stiintifica a rezultatelor obtinute

In cadrul evaluirii comparative a dinamicii clinico-functionale post-infarct de durata (18
luni) a pacientilor cu infarct miocardic anterior cu unda Q au fost obtinute date inedite privind
eficienta revascularizarii tardive prin angioplastie vs tratamentul medicamentos. A fost
determinat caracterul evolutiei disfunctiei sistolice regionale a miocardului in ambele formule de
tratament. S-au estimat factorii preinterventionali care au valoare predictiva asupra evolutiei
benefice post-infarct la pacientii cu infarct miocardic anterior cu unda Q supusi revascularizarii
tardive. A fost completat conceptul remodeldrii functionale si structurale a miocardului in
revascularizarea tardiva a infarctului miocardic prin angioplastie consolidat la ora actuala din
date controversate si incomplete.

Problema stiintifica importanta solutionata in teza constd in elucidarea particularitatilor
remodelarii miocardului pacientilor cu infarct miocardic anterior cu unda Q supusi
revascularizarii tardive prin angioplastie, precum si a factorilor care influenteaza dinamica

benefica post-infarct de durata, fapt ce contribuie la consolidarea conceptului evolutiei clinico-
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functionale post-infarct in revascularizarea miocardului si optimizarea pe baza predictorilor
preprocedurali a electiei terapiei interventionale.

Importanta teoretica a lucrarii

Rezultatele obtinute in cadrul studiului completeazd viziunea conceptuald privind
restabilirea de duratd a indicilor functionali si geometrici ai cordului la pacientii cu infarct
miocardic anterior cu unda Q supusi revascularizarii tardive (1-30 zile) prin angioplastie.
Suportul remodelarii miocardului inerent acestei formule terapeutice asigurd o restabilire mai
concludenta a disfunctiei sistolice regionale comparativ cu tratamentul medicamentos la distanta
de 12-18 luni. Timpul de la debutul necrozei miocardului pana la revascularizarea arterei
coronariene are rol notabil 1n atingerea revirimentului clinic si functional. Totodata,
revascularizarea tardivd a miocardului prin PCI desemneaza o crestere mai concludenta a
functiei de pompd a ventriculului stang Vs tratamentul medicamentos dupd 6 luni, fapt ce s-a
asociat cu cresterea tolerantei la efort fizic.

Valoarea aplicativa a lucrarii

Rezultatele studiului aduc dovezi pentru justificarea revascularizarii tardive (1-30 zile) a
miocardului prin angioplastie la pacientii cu infarct miocardic anterior cu unda Q pe fondal de
TMO, indicand totodata asupra criteriilor de electie a acestei formule de tratament in fata terapiei
medicamentoase exclusive. Argumentele de prioritate sunt bazate pe dinamica de durata (18
luni) mai benefica a indicilor clinici si functionali, la care se anuntd oportuna rata mult mai mica
a decesului: 1,35 vs 9,2%.

Revascularizarea interventionald a miocardului se impune prin superioritatea eficientei
terapeutice dupa 6 luni cu accentuare spre sfarsitul perioadei de supraveghere (12-18 luni) si se
traduce prin valori semnificativ mai mari ale FE a ventriculului stang, numar mai mare al
pacientilor cu toleranta fizica inalta, reducerea marcata a ratei dischineziei si achineziei, precum
sl micsorarea cazurilor de aparitie a anginei pectorale instabile.

Factorii care influenteaza benefic evolutia clinico-functionald de duratd a pacientilor cu
revascularizare mecanicd tardivd a miocardului si constituie suportul alegerii terapiei
interventionale sunt: durata de la debutul infarctului (mai mica de 7 zile), paternul monovascular
al infarctului cu TIMI-2 si, in special, TIMI-3, precum si calibrul arterei coronariene ce solicita
un stent cu diametrul de 3,5 mm.

Aprobarea rezultatelor

Rezultatele studiului au fost prezentate la nivelul céatorva foruri stiintifice de nivel

national si international:
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1. Conferinta stiintifico-practica ,,Actualitati in cardiologie” 1n cadrul Expozitiei

internationale specializate ,,MoldMedizin&MolDent 2013”, Chisinau, 2013.

2. ,, The XIX-th session of the Balkan medical days and the second congress of emergency

medicine of the Republic of Moldova”, Chisinau, 2013.

3. ,,III EBpa3zuiickuii KOHTpecc Kapanoyioros”, Moscova, 2014.

Materialele tezei au fost aprobate la sedinta Laboratorului ,,Cardiologie Interventionala”
(proces-verbal nr. 1 din 30.03.2015) si audiate la Seminarul stiintific de profil, specialitatea
Cardiologie si reumatologie, din cadrul IMSP Institutul de Cardiologie (proces verbal nr. 1 din
31.03.2015).

Structura si compartimentarea studiului
Lucrarea este expusd pe 150 pagini si este constituitd din urmadtoarele compartimente:
introducere, 4 capitole de cercetari originale, mai contine concluzii, recomandari practice, un

indice bibliografic care citeaza 120 de surse. Materialul iconografic: 21 tabele si 41 figuri.
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SUMARUL COMPARTIMENTELOR TEZEI

Volumul si structura tezei. Lucrarea este expusd pe 150 pagini si este constituitd din
urmatoarele compartimente: introducere, 4 capitole de cercetari originale, mai contine concluzii,
recomandari practice, un indice bibliografic care citeaza 120 de surse. Materialul iconografic: 21
tabele si 41 figuri.

In compartimentul ,,Introducere” se prezintd actualitatea si importanta temei. Sunt
relatate date despre metodele de diagnostic si tratament ale IM. Sunt comparate rezultatele mai
multor studii recente care compara exclusiv TMO si PCI pe fondal de TMO, in vederea selectiei
tacticii optime de tratament. S-a demonstrat, ca in lipsa unor zone mari de necroza miocardica la
pacientii cu disfunctie sistolica moderata, utilizarea PCI permite a restabili partial miocardul
viabil. Desi marimea infarctului este un factor important, care determinda remodelarea
miocardului, deschiderea tardiva a arterei responsabile de infarct sau circulatia colaterald pot
asigura o sansd de supravietuire. La momentul actual studiile au demonstrat ca metoda principala
de reperfuzie in infarctul miocardic acut este angioplastia primara, care presupune deschiderea
arterei responsabile de infarct in decurs de 12 ore de la aparitia durerii. Angioplastia primara
reduce mortalitatea, infarctul miocardic repetat si incidenta AVC in comparatie cu tromboliza,
majorand supravietuirea intraspitaliceasca si in urmitorii 1-5 ani. In acest compartiment sunt
descrise scopul si obiectivele tezei, noutatea stiintificd, semnificatia teoreticd i valoarea
aplicativa a lucrarii.

In Capitolul 1 se face o trecere in revistd a celor mai relevante lucrari stiintifice
publicate ultimii ani in domeniul de interes al studiului prezent. Au fost examinate atent
publicatiile cu referire la parametrii epidemiologici ai cardiopatiei ischemice in diferite spatii de
pe glob si la tendintele acestor fenomene pe viitor, la metodele de diagnostic si selectarea tacticii
optime de tratament in functie de scorul de risc al pacientilor (EuroSCORE, SYNTAX, NCDR
CathPCI, STS). Au fost cercetate foarte atent studiile meta-analitice care vizeaza eficienta
comparatd a PCI si TMO 1in abordarea pacientilor care au suportat infarct miocardic, in special
valoarea lor protectivd pentru reducerea mortalitatii, a recurentelor de infarct miocardic,
incidentei AVC si pentru ameliorarea calitatii vietii. Au fost consemnate criteriile de selectie a
pacientilor pentru aplicarea unor anumite tactici de tratament cat si contraindicatiile diferitor
metode de tratament in IM. De asemenea sunt enumerate complicatiile diverselor metode de
tratament ale IM: tratamentului trombolitic, angioplastiei percutane si by-pass-ului aorto-
coronarian.

In Capitolul 2 este prezentat materialul clinic si loturile selectate de pacienti, metodele
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de cercetare: anchetarea si culegerea datelor anamnestice, examenul obiectiv general si pe
sisteme, date antropometrice, analize de laborator si investigatii instrumentale, cat si metodele de
procesare statistica a rezultatelor obtinute.

Capitolul 3 a prezentat rezultatele unei analize succinte si transante asupra indicilor
clinico-paraclinici ai pacientilor din cele 2 loturi de studiu divizate si observate functie
tratamentul selectat: exclusiv conservativ sau si interventional. Este descrisd atat caracteristica
generald a loturilor de studiu, cat si monitorizarea evolutiei lor curative la diferite etape de
supraveghere. Au fost analizate in dinamica, datele functionale ecocardiografice si parametrii
disfunctiei regionale a VS in functie de tactica de tratament selectatd. A fost determinata
incidenta evenimentelor CV, care au inclus infarctul miocardic acut repetat, accidentul vascular
cerebral, recurenta anginei pectorale, spitalizarea repetatd, in dependentd de administrarea
tratamentului medicamentos optim sau a angioplastiei coronariene percutane pe fondal de TMO.

in Capitolul 4 sunt analizate rezultatele angiografice si factorii ce influenteaza evolutia
pacientilor cu infarct miocardic carora li s-a efectuat procedura de revascularizare tardiva prin
angioplastie. Pacientii au fost divizati in 3 grupe in functie de evolutia lor clinica: dinamica
negativa, pozitiva si dinamica neaccentuata. A fost analizatd caracteristica generala a lotului
tratat interventional, calea de abord utilizata la efectuarea PCI, numarul arterelor coronariene
afectate, gradul de stenoza si paternul morfologic al leziunilor. Au fost elucidati factorii care
influenteaza dinamica negativa a pacientilor care sunt: afectare bi- si tricoronariana, timpul mai
mare de 15 zile de la IMA si efectuarea PCI, valori initiale ale fluxului coronarian TIMI-0 si
TIMI-1, cat si leziunile coronariene care necesitd stenturi cu diametrul mic de 2,75 mm si
lungime mare de 28-30 mm.

Sinteza rezultatelor obtinute cuprinde analiza rezultatelor obtinute in studiu prin prisma

datelor existente la momentul actual in literatura si a studiilor efectuate.
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1. ENTITATI FIZIOPATOLOGICE, CLINICO-DIAGNOSTICE SI TERAPEUTICE
ALE PATOLOGIEI CORONARIENE

1.1. Aspecte epidemiologice

Boala coronariand se impune categoric drept cea mai importantd cauza de mortalitate in
intreaga lume. Anual in lume peste 7 mln. persoane decedeaza prin aceastd grava maladie, ceea
ce reprezintd cca 11,2% din totalitatea deceselor umane. Potrivit statisticilor OMS, 1n 2012 s-au
inregistrat 17,5 mln. de decese cauzate de afectiunile cardiovasculare, iar pana in 2030 numarul
lor va creste pana la peste 23 de min. Specialistii considera cd aceastd stare a lucrurilor este
definitd de mai multi factori, in special ponderal fiind impactul regimului de viatd dezechilibrat
[1].

Incidenta infarctului miocardic acut, care este una dintre cele mai dramatice evenimente
in evolutia unui bolnav coronarian, oscileaza in functie de varsta si constituie 5,8 cazuri la 1000
de barbati in varsta de 50-59 ani, iar printre cei de 60-64 ani atinge valori de pana la 17/1000.
Raportul morbiditatii barbati/femei de varsta 41-50 de ani este de 5: 1, iar printre cei de 51-60
de ani de 2 : 1. Nu se restabilesc complet (fizic, psihologic, social) 66% dintre pacienti cu
IMA, inclusiv 21% barbati si 30% femei vor dezvolta insuficientd cardiaca in urmatorii 6 ani
[2-4]. In Moldova incidenta IMA in 2011 a constituit 79,1 cazuri la 100 mii populatie (peste
2200 cazuri), mortalitatea din cauza IMA a constituit 43,1 cazuri la 100 mii locuitori
(aproximativ 1535 cazuri) [114].

Printre afectiunile cardiovasculare, boala arteriala coronariand (BAC) este manifestarea
prevalentd si se impune printr-o ratd crescutd a mortalitdtii si morbiditatii. Boala cardiacd
ischemica include: ischemia silentioasa, angina pectorald stabild, angina pectorald instabila,
infarctul miocardic, din care deriva insuficienta cardiaca si moartea cardiaca subita.

Istoria reala a diagnosticului de IM este greu de stabilit din mai multe motive: frecventa
mare a infarctului silentios, frecventa mortii de cauza coronariand acutd in afara spitalului si
metodele diferite care sunt utilizate pentru recunoasterea acestui fenomen dramatic.

Diagnosticul NSTE-ACS este mai dificil de realizat comparativ cu STEMI si, din aceasta
cauzi este mai greu de estimat prevalenta NSTE-ACS. In ultimii ani a fost propusi o noui
definitie a infarctului miocardic ce tine cont de marcherii biologici mai sensibili si mai specifici
privind leziunea miocardului. Prevalenta NSTE-ACS comparativ cu STEMI a fost determinata in
numeroase publicatii si registre. Raportul intre NSTE-ACS si STEMI s-a modificat de-a lungul
timpului, deoarece rata NSTE-ACS a crescut in raport cu STEMI, aparent fara o explicatie clara
a acestui fenomen [3]. Totusi, in acest context se admite beneficiul eforturilor depuse in ultimii

20 ani in preventia bolii cardiace ischemice.
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Mortalitatea intraspitaliceasca este mai mare la pacientii cu STEMI decat la cei cu NSTE-
ACS (7% vs 5%), dar ratele mortalitatii la 6 luni sunt similare in ambele paterne (12 vs 13%).
Insa in evolutia de durata (e.g. 4 ani), mortalitatea este de doud ori mai mare in lotul pacientilor
cu NSTE-ACS [3]. Sub acest aspect se poate concluziona, ca strategiile de tratament in NSTE-
ACS se refera atat la faza acuta, cat si la tratamentul pe termen lung.

Prevalenta insuficientei cardiace cronice simptomatice in populatia generald a Europei este
de 1-2%. Daca nu poate fi corectatd afectiunea cardiacd de baza, prognosticul insuficientei
cardiace este rezervat. Inainte de anul 1990, 60-70% din pacienti cu insuficientd cardiaca
decedau in decurs de 5 ani de la stabilirea diagnosticului, iar internarile repetate in legatura cu
inrautatirea starii generale erau frecvente. Tratamentul efectiv a condus la scaderea internarilor
repetate a pacientilor pana la 30-50%, si o scadere mai mica, dar importanta a mortalitatii acestor
pacienti. In majoritatea cazurilor insuficienta cardiaci este cauzati de cardiopatia ischemica
complicata cu infarct miocardic [5].

In pofida faptului ci in ultimii 10-15 ani, tratamentul insuficientei cardiace a prezentat
modificari considerabile, indicii de mortalitate s-au micsorat nesemnificativ.

Studiile au dovedit in mod constant, ca fatalitatea SCA este de 30-50% in prima luna si ca
aproape jumatate din aceste decese apar in primele 2 ore. Mortalitatea initiald mare pare sa se fi
modificat putin in ultimii 30 de ani. In contrast cu mortalitatea comunitari, s-a obtinut o scidere
marcati in ceea ce priveste mortalitatea celor tratati in spital. Inainte de introducerea unitatilor de
terapie intensiva coronariand in 1960, mortalitatea intraspitaliceasca era in medie de 25-30%. O
reevaluare sistematicd a studiilor ce au estimat rata mortalitdtii In era pretrombolitica de la
mijlocul anilor 80 a aratat o valoare medie a acestui indice de 18%. Odata cu expansiunea
utilizarii remediilor fibrinolitice, aspirinei si interventiilor coronariene, mortalitatea la o luna s-a
redus pana la 6-7%, cel putin in acele centre care participa la trialurile pe scara largd si utilizeaza
terapia trombolitica, aspirina si/sau interventiile coronariene [6-8].

1.2. Fiziopatologia sindromului coronarian acut

Ateroscleroza este un proces multifactorial complex. Ea se defineste ca o vasculopatie
inflamatorie multifocala difuza. Unul din factorii principali de risc pentru ateroscleroza este
concentratia plasmatica crescuta de colesterol, n special de LDL-colesterol.

Leziunile aterosclerotice afecteaza in general arterele musculare si elastice de calibru mare
si mediu si pot cauza ischemia cordului, creierului, membrelor etc. Multiple studii morfologice si
experimentale au consolidat teoria raspunsului la injurie (response-to-injury hypothesis), expusa
pertinent de cdtre R. Ross [9]. Elementul principal al apanajului ce vizeaza patogenia

aterosclerozei este reprezentat de injuria endoteliului, care conduce la disfunctia acestuia. Sunt
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suficiente dovezi privind rolul LDL crescute si oxidate; excesului radicalilor liberi se oxigen,
HTA si DZ; alterari genetice; homocistinemiei; agentilor infectiosi; cat si a combinatiilor mai

multor factori [10] (Figura 1.2.1).

Fig. 1.2.1. Factorii de risc care contribuie la disfunctia endoteliala.

Diabet HTA
Fumatul zaharat Inflamatie

Factori \ /
de risk LDL —m™ > Insulino-
sy o

|sfunct|I
Caracteristicile ndotelial
mecanismelor
patofiziologice ale
disfunctiei
endoteliale Vasoconstrictie Cresterea CMNV

Apoptoza Tromboza
Adezia Acumularea
leucocitelor lipidelor

Legenda: CMNV - celula musculara neteda a vasului [11].

Progresiunea lentd a stenozei arterelor coronariene epicardice poate duce la ocluzie, insd nu
precipitd in mod obisnuit IMA, probabil prin dezvoltarea unei retele colaterale dense formate in
cadrul conditiilor de ischemie de durati a miocardului. in timpul evolutiei naturale a placii
aterosclerotice, in special a celor bogate in lipide, se poate produce o modificare brusca si
concludenta, caracterizata prin ruptura pldcii si expunerea la factorii circulanti, care promoveaza
activarea plachetard si generarea statusului protrombotic [12]. Trombusul format determina
intreruperea fluxului sanguin si o disproportionalitate intre aportul si cererea de oxigen, iar cand
aceasta este severa si persistentd se produce necroza miocardica.

La majoritatea stenozelor asociate cu IMA sau debutul brusc al anginei instabile,
morfologia angiografica este testul cu informatie sugestiva pentru ruptura placii aterosclerotice.
Aceastd modificare este rar intalnita in vasele neasociate cu teritoriul infarctizat la pacientii cu
IMA si la pacientii cu angind cronica stabila. Placile predispuse la ruptura au un nucleu lipidic
voluminos, o densitate scdzuta a celulelor musculare netede vasculare cu fenotip contractil, o
densitate mare a macrofagelor, o capsula fibroasd subtire de colagen dezorganizat si o
concentratie crescutd de factori tisulari [12]. Nucleul lipidic al placilor predispuse la ruptura

contine o concentratie crescuta de esteri de colesterol cu o proportie mare de acizi grasi
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polinesaturati. Ruptura placii poate evolua prin urmatoarele paterne:

- rupturd activd (determinatd posibil de secretia enzimelor proteolitice de catre
macrofage, care faciliteaza subtierea capsulei fibroase);

- ruptura pasiva (legata de fortele fizice aparute in cel mai vulnerabil punct al capsulei
fibroase, care corespunde cu partea cea mai subtire a capsulei fibroase, inclusiv la
jonctiunea placii cu peretele adiacent ,,normal”).

Pe langa rupturd, eroziunea placii de asemenea a fost evidentiatd drept unul din
mecanismele cauzatoare ale sindroamelor coronariene acute. Ea pare a fi mai frecventa la femei,
la diabetici, la pacientii hipertensivi, pe zonele stenozelor de grad inalt si cele situate pe artera
coronariana dreaptd [13-14]. In cazul cand se produce eroziunea, trombusul aderd la suprafata
placii, iar pe fondalul rupturii placii trombusul implica straturile mai profunde ale acestuia, pana
la nucleul lipidic.

Capsula fibroasd contine de obicei o concentratie mare de colagen fibrilar de tip I si
reprezinta o structurd dinamicd cu un echilibru intre sinteza si degradarea colagenului, controlat
prin factorii de crestere si, respectiv, metaloproteinazele matricei extracelulare derivate de
macrofagele activate. Prezenta macrofagelor este mai mare in placile rupte sau predispus la
rupere fatd de cele stabile [15]. Prezenta macrofagelor reflectd un proces inflamator care,
totodata, se impune si prin prezenta limfocitelor T activate in locul rupturii placii [16].

Hiperplazia neointimald este caracterizatd atat prin augmentarea procesului de degradare a
colagenului fibrilar de tip I si III, cat si activarea sintezei proteinei scheletice intercelulare
principale, sinteza exagerata a matricei extracelulare la actiunea factorilor de crestere inflamatori
proveniti din celule, trombi sau celulele musculare netede coronariene.

Tromboza este indusa la locul rupturii sau eroziunii placii. Nucleul bogat in lipide, care
este expus dupa ruptura placii, este Tnalt trombogen si are o concentratie de factori tisulari mai
mare decat alte componente ale plicii [17]. In tromboza pot fi de asemenea implicati factorii cu
rol in hipercoagulabilitatea sistemica: hipercolesterolemia, fibrinogenul, incompetenta sistemului
de fibrinoliza si infectia. Trombusul bogat in plachete (care de obicei se intdlneste in SCA),
poate elibera substante vasoconstrictoare, care induc vasoconstrictie la locul rupturii placii sau la
nivelul microcirculatiei [18]. Acest efect vasoconstrictor este factorul dominant in cazul anginei
Prinzmetal, caracterizatd de constrictia brusca si tranzitoric a unui Segment coronarian,
neprecedatd de o crestere a cererii miocardice in oxigen.

La pacientii cu SCA miocardul poate fi decelat la un grad minimal de periclitare morfo-
functionalad sau pot exista zone de necroza (infarct miocardic). Troponinele T sau I cardiace,

PCR-hs sunt marcherii cei mai sensibili si specifici pentru necroza miocardicd si au devenit
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marcherii de electie la pacientii cu suspiciune la SCA. Nivelurile crescute ale troponinelor
cardiace 1n absenta cresterii CK-MB au fost etichetate ca ,,leziune miocardicd minima”.

1.3. Definitii si clinica sindromului coronarian acut

,,Sindromul coronarian acut” a evoluat ca un termen operational util, care se refera la orice
constelatie de simptome clinice care sant compatibile cu ischemia miocardica acuta [19].

Sindroamele coronariene acute, in diferite forme de prezentare, consemneaza un substrat
fiziopatologic comun. Avand in vedere potentialul de ultraj al afectiunii pentru viata, au fost
elaborate criterii privind stratificarea riscului, care permit transarea unei decizii optime asupra
abordarii farmacologice sau de revascularizare coronariand, individualizate 1n functie de pacient.
Clasificarea pacientilor are la baza criterii electrocardiografice. Astfel, potrivit acestora pacientii
pot fi impartiti in doua categorii:

1. Pacienti cu durere anginoasa tipica si supradenivelare persistentd de segment ST (>20
min). Acesta este lotul pacientilor cu sindroame coronariene acute cu supradenivelare de
segment ST si reflectd de reguld ocluzia totald acuta a arterei coronare. Cei mai multi pacienti
din acest grup vor dezvolta in final un infarct miocardic cu supradenivelare de segment ST.
Obiectivul terapeutic cheie constd in obtinerea unei reperfuzii rapide, complete si sustinuta prin
angioplastie primara sau terapie fibrinolitica.

2. Pacienti cu durere toracica acutd, dar fara supradenivelare persistentd de segment ST. Ei
au subdenivelare de segment ST, persistentd sau tranzitorie, sau unde T inversate, unde T
aplatizate, pseudonormalizarea undei T sau nu au modificari ECG la prezentare. Strategia initiala
in cazul acestor pacienti impune ameliorarea ischemiei si a simptomatologiei, monitorizarea
pacientului prin ECG-uri seriate $i masuratori repetate ale marcherilor de necroza miocardica
[20].

Prezentarea clinica a NSTE-ACS cuprinde o larga varietate de simptoame. Clasic, se

disting mai multe forme de prezentare clinica:

* Durere prelungita de repaus (>20 min);

* Angina severa nou instalatd (de novo) [Clasa III dupd Clasificarea Societafii

Canadiene45 (CCS)];

» Angina anterior stabild, recent destabilizata cu inerente cel putin caracteristice clasei 111

CCS (angina crescendo);

* Angina postinfarct miocardic.

Multi incadreaza Angina Prinzmetal in angina instabild, avand in vedere evolutiile
posibile catre IMA si moarte subita.

Deseori exista suprapuneri intre diferite forme clinice de angind instabila, ceea ce face
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dificila individualizarea acestora [21].

Nu se poate face distinctie Intre ACS cu sau fard supradenivelare de ST doar in baza
prezentarii clinice. Manifestarea clinica tipica in NSTE-ACS, inregistrata in 80% de cazuri, este
presiunea sau greutatea retrosternala ("angind") care iradiaza in bratul stang, gat sau mandibula,
de obicei cu duratd de cateva minute, cu agravare la efort sau stres, si care poate fi jugulata prin
administrare de nitrati sau repaos. Poate fi insotitd de alte simptoame, precum transpiratii, greata,
durere abdominala, dispnee si sincopa. Prezentarile atipice sunt durerea epigastrica, indigestia cu
debut recent, durerea toracica cu caracter de junghi, durerea toracica cu caractere pleuritice,
dispneea progresiva. Prezentarile atipice apar de regula la pacientii tineri (25-40 ani) §i varstnici
(>75 ani), la femei, pacienti diabetici, pacienti cu insuficientd renald cronica sau dementa [22-
23].

Examenul fizic la persoanele cu angina instabila este frecvent normal, daca el se
efectueaza in afara acceselor anginoase. Sunt prezenti adesea unul sau mai multi factori de risc
coronarian: HTA esentiala, semne si/sau simptoame de ateroscleroza perifericd sau cerebro-
vasculard, elemente clinice de patologie asociata care ar putea favoriza aparitia anginei instabile
(anemie, boald pulmonara cronicd cu insuficientd respiratorie, hipertiroidie etc.). Se pot depista
si date clinice care atestd existenta unei boli coronariene, eventual agravate: galop ventricular,
insuficienta mitrala telesistolica (ischemica), semne de insuficientd cardiaca manifesta.

Ansamblul manifestarilor clinice sugereazd de obicei existenta unei angine instabile, dar
nu exclude, in toate cazurile, IMA [21].

Aparitia s1 agravarea simptomatologiei la efort sau ameliorarea la repaus si/sau dupa
administrarea de nitrati pledeazd pentru diagnosticul de ischemie. Simptomatologia de angina
aparutd In repaus are prognostic negativ in comparatie cu simptomatologia aparuta la efort. O
clasificare a anginei instabile a fost realizata de E. Braunwald, bazata pe asa criterii cum ar fi:
severitatea durerii, circumstantele de aparitie, factorii precipitanti, aceasta fiind validata ulterior
ca metoda de prognostic [24].

Existd cateva indicii clinice care cresc probabilitatea diagnosticului bolii coronariene
aterosclerotice si, implicit a NSTE-ACS. Acestea includ varsta inaintatd, sexul masculin,
evidentele aterosclerotice in teritorii extra-coronariene (e.g. boala arteriala periferica, teritoriul
carotidian). Prezenta factorilor de risc, precum diabetul zaharat si insuficienta renala, cat si
manifestdrile precedente de afectiune aterosclerotica coronariana, de exemplu un infarct
miocardic in antecedente, interventia pecutanatd coronariand (PCI), sau chirurgia coronariana

prin bypass (CABG), de asemenea cresc probabilitatea diagnostica a NSTE-ACS [20].
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1.4. Optiuni diagnostice

Ecocardiografia si alte metode de imagisticd noninvaziva a miocardului

Functia sistolicd a ventriculului stang, apreciatd cu ajutorul ecocardiografiei, este
importanta in prognosticul pacientilor cu boala cardiaca ischemica. Hipochinezia tranzitorie
locala sau achinezia segmentara a peretilor ventriculului stang poate fi identificata in timpul
ischemiei. La fel ea este utila si in diagnosticul diferential [25].

In privinta aspectelor functionale, functia sistolici a VS trebuie raportati in fiecare
rezultat ecocardiografic, iar atunci cand se masoard prin metoda Simpson biplan se recomanda si
precizarea volumelor ventriculare. Dacd exista tulburdri de cineticd segmentard ele trebuie
raportate folosind modelul de 17 segmente al VS propus in 2002 si constd in adaugarea
segmentului apical [90]. Deoarece in mod normal apexul (segmentul 17) nu se misca, acest
model de calcul ar trebui folosit predominant pentru studiile de perfuzie miocardica sau pentru
studiile comparative cu alte tehnici imagistice.

La momentul de fatd performanta VS (si VD) poate fi apreciatd prin metode neinvazive
precum ventriculografia nucleara si ecocardiografia. La determinarea functiei sistolice a VS
ventriculografia nucleard este superioara ecocardiografiei. lar la aprecierea functiei diastolice
ecocardiografia este superioara ventriculografiei. Totusi in aprecierea functiei sistolice a VS
ecocardiografia conventionala este cea mai utilizatd metoda in practica medicala tinand cont de o
reduse.

Multiple laboratoare ecocardiografice se bazeaza pe masurarile in regimul M-mode sau
dimensiunile lineare derivate din imaginea 2D. Aceste rezultate s-au dovedit a fi reproductibile
cu o variabilitate joasa intra- si inter-observator [91].

Metodele 2D de evaluare a functiei sistolice a VS sant:

1. Volum monoplan VS (M-mode, Teicholz formula) (EDD3 x 7) / (2.4 + EDD ) (ml)
(Teicholz si al., 1976)

2. Volum monoplan VS (Dodge formula) [(aria planimetrica x 8) / (3 x p x ax lung)] (ml)

3. Volum monoplan VS (Aria/lungimea, corectia Dodge)

[((aria planimetrica2 x 8) / (3 x p x ax lung)) x 0.951] -3 (ml) (Erbel et al., 1982)

4. Volum biplan VS (Aria/ lungimea, corectia Dodge)

(aria planimetricd 1 x aria planimetrica 2 x 8) / (3 x p x axul lung cel mai mic) (ml)

Cea mai utilizatd metoda de calcul a FE in cazul geometriei alterate a VS, tulburari de
cinetica regionald, este metoda biplan a discurilor (Simpson modificat). Principiul acestei metode

consta in faptul cd volumul total al VS poate fi impartit in cateva discuri elipsoidale. Iniltimea
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fiecarui disc este calculata drept fractie (de obicei 1/20) din axul lung al VS, bazatd pe cea mai
lunga dimensiune din cele 2 obtinute din aspectul de 2 si 4 camere. Aria transversala a discului
este calculata din 2 diametre achizitionate din imaginea de 2 si 4 camere. Atunci cand nu pot fi
obtinute 2 imagini optimale (in 2 si 4 camere), atunci pot fi folosite masurarile dintr-un singur
plan, iar aria discului se presupune a fi circulara. Astfel de calcul, utilizand un singur plan nu
poate fi folosit atunci cand sunt dereglari importante de cineticd segmentara a VS.

O metoda alternativd de calcul a volumelor VS atunci cand imaginea apicalda a
endocardului nu permite o trasare corecta a acestuia pentru utilizarca metodei arie-lungime
atunci cand se presupune ca VS are forma de glonte. Aria transversald la nivel mediu a VS este
obtinutd planimetric n sectiune parasternald ax scurt si lungimea VS masuratd de la mijlocul
inelului VM la apexul VS in imaginea obtinutd din sectiune apicala de 4 camere. Aceste
masurdri sunt repetate la finele diastolei si sistolei si volumele sant obtinute cu ajutorul
formulei :

Volumul= [5 (aria) (lungimea)]/6.

Volumele la finele diastolei si sistolei sant calculate utilizand una din cele 2 metode
enumerate mai sus, iar ulterior se calculeaza FE utilizand urmatoarea formula:

FE=(VTD - VTS) / VTD (N > 60%)

Disfunctie regionala a VS

Inca din 1970 ecocardiografia este utilizatd pentru evaluarea contractilititii regionale a
VS 1in infarct si ischemie. Este recunoscut faptul ca existd legaturd intre irigarea regionala a
miocardului si functia contractila regionald a VS. Desi dereglarile contractilititii regionale in
repaos pot fi observate la o stenozad coronariand ce depaseste valoarea de 85%, la efort fizic, o
leziune coronariand de 50% poate induce disfunctie regionald a VS. Ar trebui de retinut si faptul
ca pot exista dereglari de cinetica regionala fara afectare coronariana.

Este recomandat ca fiecare segment a VS sa fie analizat individual §i estimat in baza
miscarii §1 ingrosarii sale sistolice. Scorurile segmentelor sant urmatoarele :

Normal sau hiperchinezie =1

Hipochinezie =2

Achinezie =3 (ingrosare neglijabila)

Dischinezie =4 (miscare sistolica paradoxala)

Anevrism =5 (deformare diastolica)

Scorul cinetic este calculat ca suma valorilor de contractilitate a segmentelor, raportat la
numdrul segmentelor. Marimea scorului este direct proportionald cu cantitatea muschiului

ischemiat [91].
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Diverse metode imagistice noninvazive in diagnosticul viabilitatii miocardului din
CPI

Disfunctia contractila in CPI este cauzatd de necroza sau asa-zisul miocard viabil. Acest
termin se refera la miocardul viabil in prezenta anormalitatilor severe de contractilitate si poate
indica miocardul siderat sau hibernant. Miocardul siderat este tipul de disfunctie contractila a
miocardului cauzatd de episod ischemic tranzitor sau lezarea reperfuziei. O astfel de disfunctie
contractila poate dura ore sau zile, iar atunci cand se restabileste perfuzia se restabileste si
functia contractila. Miocardul hibernant este un alt tip de disfunctie contractila care se observa in
cadrul CPI cronice. Spre deosebire de miocardul siderat in care activitatea contractila se
restabileste spontan, in cazul miocardului hibernant este necesar efectuarea revascularizarii

coronariene pentru a restabili functia VS.
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Fig. 1.4.1.Media de sensibilitate (S), specificitate (Sp), eficacitate (Ef), valoare predictiva
(PV) a diferitor metode imagistice in diagnosticul viabilitd{ii miocardului [92]

Legenda: PET- tomografie cu emisie de pozitroni, SPECT- tomografie

computerizata cu emisie fotonica, ECHO- ecocardiografie, MRI- rezonantd magnetica

nucleara.

Intre cele 4 metode de imagistici non-invazive, cea mai inalti sensibilitate in diagnosticul
viabilitatii miocardului o au PET, SPECT si MRI respectiv 86%, 84% si 82%. In acelasi timp
ecocardiografia are cel mai inalt procent de specificitate si valoare diagnostica predictiva: 79% si
69% (Figura 1.4.1).

Ecocardiografia este cea mai utilizata metoda in evaluarea functiei VS 1in trialurile clinice.

Ecografia M-mode este metoda clasicd de evaluare a functiei VS. Aceastd metoda este foarte
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utila in examinarea unui VS normal, si nu este sigurd in cazul ventriculelor dilatate sau
asimetrice, in cazul carora relatiile intre axe este alterata.

Ventriculografia

Ventriculografia stanga este efectuata prin injectarea directd a substantei de contrast in
regiunea medie a cavitatii ventriculare utilizdnd un cateter special. Aceastd pozitie permite
opacifierea completa a cavitatii de la baza la apex, nu interfereaza cu aparatul subvalvular mitral
si nu produce blushing miocardic. Diverse metode geometrice au fost elaborate pentru
cuantificarea FE si ele sant bazate pe determinarea volumelor ventriculare utilizind modele
matematice care presupun cavitatea ventriculard ca fiind simetrici. Dupa ce sunt calculate
LVESV si LVEDV, se calculeaza volumul de ejectie. Metodele matematice pentru aceste calcule
sant metoda discurilor (regula Simpson) si metoda arie-lungime Dodge-Sandler. Calculand
volumul elipsoidului se obtine volumul ventricular.

Pentru a stabili alterarile in contractilitate, ventriculografia divizeaza VS in 5 segmente in
imaginea oblicd anterioara dreaptd si In 2 segmente In imaginea oblica anterioard stanga.
Miscarea peretilor este clasificatd ca normala, hipochinetica, achinetica, dischineticd sau

anevrismatica.

Tabel 1.4.1. Principalele avantaje si dezavantaje a ecocardiografiei si ventriculografiei in

practica clinica. [92]

Metoda imagistica Avantaje Dezavantaje
Ecocardiografia Larg  disponibila, portabild, | Calculul FE inalt dependenta de
ieftind observator
Lipsa radiatiei Acuratete si  reproductibilitate

moderate in calculul FEVS si a
volumelor ventriculare

Toleranta inalta, pe larg validata | Inalti variabilitate la acelasi
observator si intre observatori

Ventriculografia cu | Calculare cu acuratete inalta si | Iradiere
radionuclizi si SPECT reproductibila a FEVS si a
volumelor ventriculare

Validata pe larg Masurarea volumelor
ventriculare prin ventriculografie
cu radionuclizi putin disponibila
si complexa

Apreciere precisa a viabilitatii Costul Tnalt

Disponibilitate moderata

Variabilitate joasd la acelasi
observator si Intre observatori

Ecocardiografia conventionald este metoda neinvaziva cea mai accesibild, ieftina, pe larg

disponibila si utilizatd. In dezavantajele metodei pot fi enumerate masuratori dependente de
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observator si o mare variabilitate a rezultatelor la acelasi observator si intre observatori.
Ventriculografia cu radionuclizi si SPECT sunt metode cu inalta acuratete de calcul, precizie in
aprecierea viabilitatii. Insa aceste metode nu sunt pe larg disponibile, supun iradierii pacientul si
au costul Tnalt (Tab. 1.4.1). Ecocardiografia de stres este utild la pacientii stabilizati pentru a
obtine dovezi obiective ale ischemiei si are aceleasi indicatii ca si celelalte metode de stres [26].
Scintigrafia de stres [27-28] sau rezonanta magneticd nucleard (pentru a aprecia viabilitatea
miocardica) [29] pot fi utilizate daca sunt disponibile.

Imagistica coronariana.

Aceastd metodd furnizeaza informatii unice asupra prezentei si severitatii bolii
coronariene aterosclerotice. Standardul de aur este reprezentat de angiografia coronariana.
Leziunile complexe, lungi, calcificate, vasele angulate si tortuoase constituie indicatori de risc.
Riscul cel mai inalt este asociat cu aparitia defectelor de umplere care indica prezenta
trombusurilor intracoronarieni.

Intr-un studiu clasic (Veteran Administration) boala coronari a fost univasculara in 18%
cazuri, bivascularda in 25% de cazuri si trivasculard - 46% de cazuri. Angiografia coronariana
poate identifica vase normale in 10-15% din cazurile de angina instabila, ceea ce sugereaza ca
mecanismele vasospastice sau afectarea vaselor de calibru mic are un rol relativ important in
producerea ischemiei miocardice recurente.

Bolnavii care au trombozad coronariana sau leziuni multivasculare, au un pronostic mai
sever (IMA, deces), daca nu se abordeaza proceduri de revascularizare [21].

Ultrasonografia intravasculara permite vizualizarea trombilor intracoronarieni si
diagnosticul placilor aterosclerotice instabile [30].

Scoruri de risc in evaluarea pacientilor cu sindrom coronarian acut.

Incidenta SCA fard supradenivelare de segment ST este mai mare decat a SCA cu
supradenivelare de segment ST. Pacientii cu STEMI au un risc mai mare de evenimente
cardiovasculare majore la scurt timp de la adresare, spre deosebire de pacientii cu NSTEMI, la
care riscul evenimentelor cardiovasculare majore persistd un interval mai lung de timp.

Pentru stratificarea riscului pacientilor cu SCA sunt utilizate urmatoarele: anamneza
pacientului, examenul obiectiv, modificarile ECG, markerii de necroza miocardica, examenul
ecocardiografic.

Evaluarea riscului se face initial la prezentare, cu reevaluare ulterior la alte etape
importante. Aprecierea initiala a riscului este extrem de importantd pentru selectarea pacientilor
care vor fi internati in unitatea de terapie intensiva si cei care vor beneficia de tratament de

reperfuzie.
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Initial pacientii sunt repartizati in cei cu risc 1nalt, intermediar sau mic de SCA. Pacientii
din grupul cu risc inalt vor fi internati in centre medicale dotate cu sectie de terapie intensiva
pentru coronarieni.

O noua estimare a riscului cardiovascular se face la internarea in sectiile de terapie
intensiva pentru coronarieni, scopul fiind aprecierea riscului de moarte subita sau de complicatii
ale bolii coronariene ischemice, avand astfel o importantd majord in vederea electiei strategiei
ulterioare de tratament, in special a indicatiei de PCI [117].

Cateva scoruri pentru stratificarea riscului au fost concepute si validate in populatii largi.

Antman si al. au dezvoltat scorul de risc TIMI, pentru a analiza eficacitatea tratamentului
in diferite grupe de risc [31]. Acesta este un scor simplu si universal acceptat, dar este mai putin
precis in calitate de predictor al evenimentelor coronariene. Acest scor a fost validat in 2 trialuri
mari TIMI (the Thrombolysis In Myocardial Infarction) si ESSENCE (Efficacy and Safety of
Subcutaneous Enoxaparin in Unstable Angina and Non-Q-Wave MI trial). Factorii utilizati de
scorul TIMI sunt: varsta > 65 ani, stenoze coronariene > 50 %, mai mult de 3 factori de risc
cardiovascular, tratament cu aspirind in ultimele 7 zile, 2 sau mai multe accese anginoase in
ultimele 24 ore, modificari ale segmentului ST si cresterea markerilor de necroza miocardica,
pentru fiecare dintre acestia se acorda un punct. Un scor peste 5 reprezintd un risc inalt de
evenimente cardiovasculare majore, punctajul de 3-4 reprezinta risc intermediar, iar un punctaj <
2 —un risc cardiovascular mic.

Scorul FRISC se bazeaza pe variabile similare si a fost consolidat In studiul FRISC-2
prin supravegherea la distanta a pacientilor [32]. Este singurul scor de risc care a identificat in
mod repetat pacientii cu beneficiu pe termen lung al strategiei invazive precoce [33].

Scorul de risc GRACE [33-35] a fost conceput pe o populatie larga neselectionatd din
cadrul unui registru international ce cuprinde intreg spectru al SCA, si isi pastreazd utilitatea
pana in ziua de azi. Date clinice si paraclinice usor de apreciat precum varsta, frecventa cardiaca,
tensiunea arteriala sistolica, nivelul creatininei serice, clasa Killip de insuficientd cardiaca la
internare, prezenta subdeniveldrii de segment ST, cresterea marcherilor cardiaci, precum si
stopul cardiac au fost luate in calcul. Conform scorului de risc GRACE, au fost dezvoltate 3
categorii de risc (Tab. 1.4.2.). In baza comparatiei directe [36], scorul de risc GRACE este

recomandat pentru clasificare la internare si la externare in practica clinicd curenta.
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Tabelul 1.4.2. Mortalitatea intra-spitaliceasca si la 6 luni in categoriile de risc scazut, intermediar
si Tnalt, conform scorului de risc GRACE

Categorie de risc Scor de risc GRACE Decese intraspitalicesti (%)
Risc scazut <108 <1

Risc intermediar 109-140 1-3

Risc inalt >140 >3

Categorie de risc Scor de risc GRACE  Decese la 6 luni dupa externare (%)
Risc scazut <88 <3

Risc intermediar 89-118 3-8

Risc inalt >118 >8

5. Oportunitati terapeutice: evaludri comparative

Tratamentul acut al afectiunilor coronariene are la bazd urméatoarele abordari:
administrarea remediilor antiischemice, anticoagulante, antiagregante plachetare, precum si
revascularizarea coronariana.

In functie de gradul de risc, momentul angiografiei poate fi adaptat conform urmatoarelor
categorii:

Strategia activa

+ interventie de <72 ore ;
+  invaziva de urgentd <120 min;
+  invaziva precoce (<24 ore);

Strategia conservatorie (cu sau fara angiografie electiva).

Fereastra ”de aur” reprezinta primele 2-3 ore 1n evolutia SCA cu supra-denivelarea ST in
care timpul este o variabild importanta si determinanta: fiecare intarziere de 30 min se asociaza
cu o crestere de 8% a mortalitatii de un an.

Existd presupuneri ca orice arterd deschisa, chiar si tardiv, este o conditie mai benefica,
decat una inchisa.

Drept temei pentru aceasta afirmatie pot servi cateva ipoteze:

- Restabilirea mecanica a unei artere ocluzive poate avea drept repercusiune o irigare
normald a segmentelor aflate in hibernare post-infarct, facilitind recuperarea functiei
contractile a VS.

- Artera reperfuzata poate servi drept o cale de colateralizare in cazul unui nou eveniment

ischemic, in special la pacientii cu leziuni multiple, ponderea carora este importantd
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[36].

Revascularizarea coronariana.

Pentru NSTE-ACS revascularizarea este practicatd in vederea intreruperii anginei si a
ischemiei miocardice in desfasurare si in scopul prevenirii evolutiei spre IM si deces.

Arteriografia coronariand invaziva ramane metoda de referintd vizavi de determinarea
oportunitatii pentru revascularizarea percutana si/sau chirurgicala.

Angiografia coronariana trebuie planificata cat mai repede posibil (strategia invaziva de
urgentd) la pacientii cu angina severa in evolutie, modificari ECG severe sau in dinamica, aritmii
majore, sau instabilitate hemodinamica la internare sau ulterior (2-15% din pacientii internati cu
NSTE-ACS) [37-39].

In asa mod, tratamentul actual are drept obiectiv ameliorarea simptomaticii, indicatorilor
mortalitatii la pacientii dupa aparitia semnelor de insuficienta cardiaca.

De consemnat interesul actual crescut pentru prevenirea evolutiei tranzitorii de la
disfunctia sistolica regionald a ventriculului stang, clinic asimptomatica, la insuficienta cardiaca
simptomatica. Elaborarea in practica cardiologicd a metodelor noi de revascularizare miocardica
prin angioplastie coronariand cu balon, a sugerat ideea ca in cazul lipsei zonei mari de necroza a
miocardului, la pacienti cu disfunctie sistolica moderata, aplicarea ei permite de a recupera
partial zona viabila a mugchiului cardiac.

Rezultatele studiilor recente CARP, FRISC-1l, COURAGE, MASS-II care au avut drept
scop studierea diferentei iIntre tratamentul conservativ versus interventional in evolutia
pacientilor cu CPI si complicatiile acesteia, au aratat eficacitate aseméanatoare a acestor metode
de tratament [40, 32, 41, 42].

In studiul ALKK au fost inclusi pacienti care au suportat un infarct miocardic acut [43].
Rezultatele acestui studiu au aratat, ca diferenta dintre eficacitatea tratamentului conservativ si
cel interventional creste la pacientii care au afectate mai multe artere coronariene, benefiicile
fiind iminente celui din urma.

Studiul VIAMI a demonstrat, ca utilizarea metodei invazive a fost asociatd cu reducerea
deceselor, infarctului miocardic sau anginei instabile la 6 luni, comparativ cu metoda
conservativa [44].

In studiile anuntate, tratamentul conservativ a inclus medicamente, eficacitatea cirora a
fost studiatda mai detaliat (inhibitorii enzimei de conversie ai angiotensinei II, beta-
adrenoblocante).

In studii unice s-a utilizat antagonistul receptorilor AT1, Valsartanul, care este mai putin

studiat (e.g.trialul JIKEI) [45]. De asemenea, ar fi de notat faptul ca scopul acestor studii a fost
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estimarea influentei acestor metode de tratament asupra deceselor, infarctului miocardic repetat,
anginei instabile etc.

Motivatia fiziopatologica pentru utilizarea revascularizarii constd in ameliorarea
aportului sanguin catre miocardul siderat sau hibernat si, plauzibil, In micsorarea zonei afectate
cu reducerea riscului de aparitie ulterioara a insuficientei cardiace.

Ecocardiografia de stres (la testul de efort sau farmacologic) poate fi utild pentru
detectarea prezentei ischemiei ca o cauza reversibila sau persistentd a disfunctiei cardiace si
pentru evaluarea viabilitatii miocardului [46].

Ecocardiografia de stres poate fi utilizatd eficient in stratificarea pacientilor
corespunzator riscului evenimentelor cardiovasculare ce tin de inrautatirea starii pacientilor [47]
si, de asemenea, are o valoare predictiva concludenta la pacientii cu test de efort negativ, la care
rata evenimentelor coronariene majore (deces sau IM) este <0,5%/an. Riscul evenimentelor
ulterioare este influentat si de numarul de segmente cu dereglari de cinetica parietald n repaus
ale miocardului si induse de ecocardiografia de stres. Un risc mai mare asociat se constata pe
fondalul afectdrii mai multe segmente in repaus si unei ischemiei severe induse de stres.

Problema de selectare a timpului oportun de efectuare a procedurii invazive de tratament,
este una intens discutatd. Strategia invaziva precoce versus cea conservativa a fost studiata intr-0
meta-analizd a 7 studii clinice randomizate: FRISC II, TRUCS, TIMI-18, VINO, RITA-3,
ICTUS (Figura 1.5.1). O multitudine de date demonstreaza superioritatea unei tactici invazive
precoce versus cea conservativd. O procedura invazivd intarziatd sau farmacologicd nu s-a
demonstrat a fi mai superioard decat un tratament medicamentos adecvat si o strategie invaziva

cat mai precoce pentru reducerea decesului sau a IM [48].

Size Death or MI at 1 year

I 1 I 1
FRISC-1I ‘00 PYT LR m— - -
TRUCS 00 148 — - -—
TIMI-18 ‘01 2220 '- ' —— -
VINO 02 121 [ S "
RITA-3 02 1810 —-— -
ICTUS 05 1200 [ —- -
All (LR — & S

Invasive + Cons+ Invasive + Cons+

O 10% 20% 30% 0.25 0.5 1 2 1 1010° = 10°10 1
Incidence Odds ratio and 85% ClI  MNT and 95% CI
9.5ws. 11.1% 0.84 (0.73-0.97) B3 (36-368)

Fig. 1.5.1. Decesul sau infarctul miocardic in sase trialuri randomizate contemporane, care
compara strategia precoce invaziva (coloane negre) cu cea conservatoare (coloane albe) [48].
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Prognosticul dupa PCI in NSTE-ACS a fost substantial Tmbunatatit prin stentare
intracoronariana si terapie contemporana antitrombotica si antiplachetara.

Proportia pacientilor cu NSTE-ACS supusi chirurgiei de by-pass aorto-coronarian in
timpul spitalizarii initiale este de circa 10% [49].

Cu exceptia unei proceduri de urgenta, alegerea tehnicii de revascularizare In NSTE-
ACS este aceiasi ca si pentru procedurile de revascularizare selectiva.

Remodelarea ventriculara reprezinta procesul in care dimensiunile ventriculului, forma si
functia lui sunt reglate de factori mecanici, neurohumorali §i genetici [50-51]. Ea poate fi
fiziologica si patologica (dupd IM, in CMP, HTA sau maladii valvulare).

Pierderea acuta a masei viabile de miocard in urma unui infarct, duce la o crestere brusca
a conditiilor de incarcare, ce rezulta intr-un patern unic de remodelare care include zona de
infarct i miocardul intact. Procesele biochimice intracelulare si a interstitiului initiaza o serie de
modificari reparatorii: dilatare, hipertrofie si formarea cicatricei de colagen. Remodelarea
ventriculara poate continua saptamani sau luni [50, 52].

Remodelarea post-infarct in mod arbitrar poate fi divizata intr-o faza precoce (intre 72
ore) si o faza tardiva (mai mult de 72 ore). Faza precoce include expansiunea zonei de infarct
[53], care poate sa rezulte in ruptura ventriculara precoce sau formare de anevrism. Remodelarea
tardivd implicd VS global si este asociatd cu dilatarea, distorsionarea formei VS si hipertrofia
peretilor acestuia. Dacd nu se normalizeaza stres-ul parietal, se conduce inevitabil la dilatare,
transformarea zonelor limitrofe infarctului in cicatrice §i in consecintd la perturbarea functiei
contractile [50,54].

Desi dimensiunea zonei de infarct este un factor determinant al remodelarii miocardice,
revascularizarea arterei responsabile de infarct sau circulatia colaterala ar putea oferi beneficii in
supravietuire.

Pacientii la care se formeaza un anevrism in perioada precoce de dezvoltare a infarctului
anterior, au o mortalitate la 1 an mai mare in comparatie cu cei ce au o FE redusa, dar cu un
contur ventricular péstrat [55]. Regiunea antero-apicald este, In special, un segment vulnerabil
spre dilatare, deoarece este cea mai subtire si are cea mai mare curba [56].

De aproape 20-25 ani, revascularizarea miocardicd are rolul principal in tratamentul
afectiunilor coronariene. CABG, utilizatda din 1960, este metoda cea mai studiata, iar PCI,
utilizatd de trei decenii a fost obiectivul de studiu al celor mai multe trialuri randomizate. in
pofida progreselor in ambele metode (DES in PCI si grafturi arteriale in CABG) ele sunt

comparabile cu tratamentul medicamentos optim, care include modul de viatd sanatos si
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tratamentul farmacologic. Revascularizarea miocardicd aduce cele mai bune rezultate in corectia
ischemiei si ameliorarea anginei pectorale.

In SCA gradul de ischemie miocardica individualizat precis prin coronaroangiografie este
factorul decisiv de influentare a supravietuirii pacientului.

Contrar situatiilor acute, in AP stabila si afectare coronariand trivasculara, in special,
depistarea leziunilor coronariene responsabile este posibild prin manevra angiografica In asociere
cu evaluarea functionala (i.e. tehnicile imagistice neinvazive sau masurarea intraprocedurala a
rezervei functionale de flux).

Revascularizarea miocardica este oportund atunci, cand beneficiul scontat este mai mare
decat riscurile legate de procedura per se.

In legitura cu aceasta este necesari stratificarea pacientilor, utilizand unul din modelele
calculului de risc cunoscute (EuroSCORE, SYNTAX, NCDR CathPClI, STS).

PCIl ad hoc este procedura interventionald efectuata imediat, pacientul aflandu-se pe
masa de cateterism. Desi procedura datd este convenabild pentru pacient si comporta mai pugine
complicatii, analiza retrospectiva a PCI ad hoc pe un lot de peste38000 de pacienti, a demonstrat
ca 30% din acestia ar fi avut un beneficiu mai evident in urma efectuarii CABG.

Indicatiile pentru PCI ad hoc [57]:

1. Pacienti instabili hemodinamic.
2. Leziunea responsabild de eveniment in STEMI si NSTEML
3. Pacienti stabili cu risc scazut, cu afectiuni uni- sau bicoronariane (e.g. ADA proximal) si
morfologie favorabila (ACD, ACX non-ostial, ADA mediu sau distal).
4. Fara restenoze recurente.
Indicatii pentru revascularizarea la distanta:
1. Leziuni morfologice cu risc inalt.
2. Insuficienta cardiaca cronica.
3. Insuficienta renald (clearance creatinind <60ml/min), daca volumul total al substantei de
contrast >4ml/kg.
4. Pacienti stabili cu BCMV, inclusiv afectare de ADA.
5. Pacienti stabili cu leziuni ADA ostiale sau proximale complexe.
6. Orice dovada clinica sau angiografica de risc periprocedural inalt in caz de PCI ad-hoc.
Pentru stabilirea diagnosticului, documentarea ischemiei si stratificarea riscului la
pacienti stabili si la cei cu SCA sunt utile testul de efort si metodele imagistice cardiace. Ele ne

ajutd 1n selectarea tacticilor de tratament si in aprecierea eficacitatii acestora.
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Sunt doua tehnici angiografice imagistice non-invazive, care in mod direct vizualizeaza
arterele coronare: TC multidetector si RMN.

Pentru depistarea ischemiei se utilizeaza teste, care fie reduc perfuzia miocardica, fie
induc dereglari ale cineticii regionale de tip ischemic in timpul efortului fizic sau dupa utilizarea
unor preparate medicamentoase.

Tehnicile imagistice de stres sunt: ecocardiografia de stres si scintigrafia de perfuzie.
Metode imagistice de stres nou aparute sunt stres RMN, tomografie cu emisie de pozitroni si
tehnici combinate. Ele sunt utile in depistarea viabilitatii miocardului si au valoare prognostica
dupd revascularizarea miocardica. Pacientii la care disfunctia miocardului se estimeaza in
conexiune cu prezenta miocardului viabil (>10% din VS) beneficiaza de PCI si pot demonstra
imbunatatirea contractilitifii regionale si locale, a simptomelor clinice, capacitatii fizice si
prognosticului pe termen lung [58].

Testele de imagisticd neinvazive nu permit intotdeauna aprecierea importantei
functionale a stenozei coronariene. Mai mult decat atat, medicul interventionist Se poate
confrunta cu situatia cand pacientul expus cateterismului de cele mai multe ori nu a fost supus
evaluarii non-invazive a viabilitatii miocardului. Un studiu a demonstrat ca la circa 50% din
pacienti cu AP stabild a fost documentata ischemia prin teste non-invazive pre-PCl. Nu
intotdeauna poate fi apreciatd leziunea coronariana care a determinat infarctul, in special in cazul
afectarii aterosclerotice difuze.

Angiografia coronariand permite efectuarea proiectiei bidimensionale a arterelor
coronariene. Ghidul ce vizeaza tratamentul AP stabile din 2006 clasificd stenozele coronariene
in:

+ nesemnificative - afectate sub 30%;
4+ intermediare - afectate intre 30 si 70%;
+  semnificative - evaluate la cote >70%.

Sunt insa limite in evaluarea severitatii leziunii prin luminograma, cele mai importante
fiind caracterul excentric al leziunii, prezenta calcificarilor, stagnarea intravasculara a masei de
contrast etc. Sunt si factori ce refera la functionalitatea si reactivitatea sistemului coronarian.

Rezerva fractionald de flux (RFF) consemneaza in plan functional limitarea fluxului
coronarian cauzatd de stenoza coronariana. RFF reprezintd, astfel, raportul dintre fluxul maxim
de sange ce poate fi atins intr-un anumit teritoriu coronarian in cazul prezentei unei stenoze
coronariene, $i fluxul maxim care ar in lipsa stenozei. Valoarea normald a acestui indice este 1,0
la toti pacientii si pentru toate arterele. Valoarea sub 0,75 indicd o stenozd coronariana

semnificativa [59].
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Rezultatele mai multor studii au demonstrat, ca determinarea RFF este o metoda mai
precisa decat testul de efort, ecocardiografia de stres si scintigrafia miocardica [60].

Utilizarea PCI in AP stabila
medicamentos optim, PCI sau CABG. Alegerea tacticii de tratament este dictatd de
particularitatile simptomatice, complexitatea anatomica si functionald a afectiunii coronariene.

Rezultatele registrelor independente au demonstrat, ca o strategie chirurgicala initiala vs
PCI la pacienti cu afectare coronariana multivasculara si de LM, a imbunatatit supravietuirea la
distanta de 3-5 ani cu circa 5% si a redus de 4-6 ori necesitatea de reinterventie [61-66].

Multiple meta-analize ale studiilor care au vizat tratamentul cu PCI vs tratamentul
medicamentos optim, au evidentiat lipsa beneficiului PCI in vederea mortalitatii si un procent
crescut de IM nonfatal peri-procedural.

In 2012 a fost publicati o meta-analiza care a cuprins 12 studii studii clinice randomizate
privind compararea eficientei PCI, CABG si TMO 1n angina pectorala stabila (ACME-1,
ACME-2, ALKK, AVERT, BARI 2D, COURAGE, DEFER, JSAP, MASS-1, MASS-2, RITA-2,
SWISS-2) [67]. Caracteristicile de baza ale celor 7182 pacienti inclusi in aceste studii au fost:
predilectia sexului masculin, varstd medie si prezenta factorilor de risc tipici pentru BAC (HTA,
dislipidemie si DZ). Studiile ALKK si SWISS-II au inclus pacienti ce au suportat STEMI in
perioada de la 42 zile pani la 3 luni, deci intr-o perioadd mai stabila clinic. In majoritatea
studiilor incluse FE era pastratd. Cu exceptia studiului DEFER, o conditie necesard pentru
includere in studii a fost ischemia inductibila sau reversibild decelata in testele de stres. Numarul
vaselor coronariene afectate a fost variabil. Numai studiile ACME-1 si MASS-1 au inclus
pacienti cu afectare monavasculard. Angioplastia fard stentare a fost efectuatd In majoritatea
studiilor, doar in trialurile BARI 2D, COURAGE, MASS-2 si JSAP s-a realizat angiografie cu
stentare (preponderent BMS) la >50% pacienti. Nu au fost evidentiate diferente statistic
semnificative in mortalitatea generala intre lotul tratat medicamentos vs PCI, cu o tendinta in
favoarea PCI la o distanta >5 ani de supraveghere (in special in studiile SWISS-2 si ALKK).

In privinta mortalitatii cardiovasculare, IM nonfatal si revascularizarea repetati nu au
fost diferente statistic semnificative Intre cele 2 grupuri. PCI a demonstrat beneficiu statistic
autentic la toate etapele de supraveghere (<lan, 1-5 ani, >5ani) cu referire la micsorarea anginei
[68].

......

inerent procedurii PCI la pacienti cu boala coronariana dovedita, a fost realizat studiul
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COURAGE [41], publicat in New England Journal of Medicine in aceeasi zi in care a fost
comunicat la Congresul American College of Cardiology la New Orleans in martie 2007.

Studiul a inclus 2287 de pacienti cu boald coronariana confirmata angiocoronarografic,
care aveau un test de provocare a ischemiei pozitiv (test de efort sau test de stres ecografic) fara
criterii de risc crescut (de exemplu, pozitivitate la prag redus, supradenivelare ST, hipotensiune
arteriala etc). Ei au fost distribuiti in 2 grupe de tratament: PCI+ TMO si TMO. Dupa o evidenta
medie de 4,6 ani nu au fost obtinute diferente statistice vizavi de obiectivele finale (mortalitate,
IM, AVC sau spitalizare pentru AP instabild) (19% vs 18,5%). Ameliorarea semnelor de angor a
fost mai mare in lotul cu PCI la 1 an (cu 12%), diferenta care nu s-a pastrat dupa 5 ani de
evidenta.

Superioritatea CABG fatda de TMO a fost demonstratd in cadrul unei meta-analize a 7
studii clinice randomizate efectuate pe pacientii cu un set specific de afectare coronariand: cei cu
LM sau leziuni tricoronariene. Beneficiile au fost mai evidente in cazul clinicii mai severe,
testului de efort pozitiv precoce si dereglarii functiei VS [69].

La afectarea izolata a LAD nu s-au evidentiat diferente semnificative In ceea ce priveste
mortalitate, IM sau AVC, dar s-a observat majorarea de 3 ori a anginei recurente.

In studiul MASS II a fost studiat TMO vs PCI si CABG la pacientii cu afectare
multivasculari. In realitate majoritatea pacientilor aveau afectare mono- si bivasculara si functia
VS pastratd. La distanta de 5 ani obiectivul final (rata mortalitatii, Q-IM, angina refractara care
necesita revascularizare) a fost atins la 36% tratati cu TMO, 33% tratati cu PCI si la 21% tratati
cu CABG (p=0,003), necesitatea in revascularizare, fiind, 9%, 11% si, respectiv, 4% (p=0,02)
[70].

Studiul SYNTAX a avut o ratd mai mare de inrolare si a randomizat pacientii in 2
grupuri PCI si CABG. La 1 an scopul compozit final a fost atins de 12,4% tratati CABG si
17,8% tratati PCI (p=0,002). Diferente semnificativ statistice au fost observate pentru incidenta
AVC: 2,2% CABG vs 0,6% PCI (p=0,003) si necesitatea de revascularizare repetata: 5,9% vs
13,5%, p<0,001.

In timp ce stenoza de trunchi a LAD este potential o tinta atractiva pentru PCI din cauza
diametrului mare §i pozitiei proximale, este important de a evidentia aspectele fiziopatologice
care ar putea limita succesul PCI:

1. 80% din afectarea LM include bifurcatia care este cunoscutd pentru riscul inalt de

restenoza.

2. 80% din cei cu afectare de trunchi LAD au si afectare multivasculara, unde CABG

ofera avantaj in supravietuire.
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NSTEMI reprezintd cea mai frecventd manifestare a SCA, iar pacientii cu acest
diagnostic reprezintd lotul cel mai frecvent supus PCIl. Mortalitatea si morbiditatea acestor
pacienti ramane inalta, fiind echivalentd cu cea a pacientilor cu STEMI, dupa prima luna.
Studiile clinice au demonstrat ca strategia invaziva precoce reduce ischemia recurenta,
necesitatea reinterndrii si revascularizarii repetate. La fel, se reduce si mortalitatea si incidenta
IM, dar la perioade medii de supraveghere [71].

Rezultatele meta-analizei studiilor FRISC II, ICTUS si RITA III au aratat o relatie
directd intre riscul pacientului si beneficiul revascularizarii precoce. La pacientii cu riscul
GRACE =140, angiografia urgenta ar trebui efectuata in 24 ore [72-76]. La cei cu risc scazut,
angiografia si revascularizarea ulterioara pot fi intarziate, dar ar trebui efectuate cel tarziu in 72
ore. Beneficiul PCI la pacientii cu NSTEMI este 1n relatie directa cu efectuarea cat mai precoce
posibild a revascularizarii, iar beneficiul CABG este concludent dupd stabilizarea pacientului.
Conform datelor relatate de o meta-analiza a 8 studii randomizate, procedura de revascularizare
precoce ar trebui evitatd la femei cu risc scazut si cu troponina negativa.

Rezultatele studiilor clinice si meta-analizele acestora, care au vizat tratamentul cu PCI
precoce sau fibrinoliza al pacientilor cu STEMI, care s-au prezentat Intre 6-12 ore de la aparitia
simptomelor, au demonstrat beneficiul PCI primare in restabilirea pasajului vascular, risc mai
scazut de re-ocluzie, imbunatatirea functiei VS si rezultate clinice mai bune [77].

Térile in care s-a trecut de la fibrinoliza la PCI primard in STEMI, au inregistrat o
scadere semnificativa a mortalitatii [78,79].

Potrivit datelor studiului CAPTIM, fibrinoliza ramane o alternativa a revascularizarii
miocardice in pofida contraindicatiilor frecvente, eficacitatii limitate si riscului mai mare de
sangerari [80]. Atunci cand fibrinoliza a esuat se efectueaza PCI de salvare, preferential in
perioada mai mica de 45-60 min de la inceputul administrarii ei.

Rezultatele studiilor OAT, BRAVE-2, studiul lui Martin Busk si colab. au demonstrat,
ca angioplastia arterei ocluzionate, responsabile de infarct ar putea fi efectuata intre 48-72 ore
dupa IM, PCI avand beneficiu si tardiv in evolutia infarctului [81,82].

Revascularizarea in STEMI prin CABG posibila de efectuat in primele 3-4 ore de la
evolutia IM, este indicata doar atunci cAnd o mare parte de miocard este ,,in pericol”, iar paternul
anatomic al arterelor coronariene nu este in favoarea PCI sau aceasta a esuat. In celelalte cazuri
este necesara o perioada de asteptare de 3-7 zile pana la efectuarea CABG.

Cu regret, majoritatea studiilor sunt efectuate pe loturi neomogene de pacienti, cu

aplicarea diferitor metode imagistice de apreciere a disfunctiei sistolice a ventriculului stang.
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In acest context, prezinti interes in plan conceptual si practic studiul comparativ al
efectelor diferitor formule terapeutice conservative moderne versus tratamentul interventional

aplicat la pacienti cu cardiopatie ischemica si disfunctie sistolica regionala.

1.6. Complicatiile tratamentului de revascularizare trombolitic si interventional
Complicatiile fibrinolizei sant:
e hemoragii
e reactii alergice
e embolii
e stroke
e aritmii de reperfuzie
Cea mai grava complicatie este hemoragia intracraniand, insd o complicatie hemoragica
serioasd poata sa apara din oricare portiune a corpului. Factori de risc pentru hemoragie sant:
e varsta inaintata
e greutate mica
e presiune Tnalta a pulsului
e hipertensiune necontrolata
e stroke recent sau interventie chirurgicala recenta
e prezenta diatezei hemoragice
e insuficientd cardiaca congestiva severa
La pacientii cu infarct miocardic acut carora le-a fost administrat tratament fibrinolitic
rata complicatiilor hemoragice este in jur de 10%, iar incidenta hemoragiilor intracraniene este
de 0,8%. La pacientii care au primit tratament fibrinolitic in ictusul acut ischemic, incidenta
hemoragiilor intracraniene este mai mare si ajunge pana la 6%. Acesti pacienti trebuie supusi
constant reevaluati neurologic si cardiovascular. Tensiunea arteriald trebuie masurata fiecare 15
minute la administrarea in perfuzie a tPA, ulterior fiecare 30 minute timp de 6 ore si in final
fiecare ord timp de 16 ore. Monitorizarea strictd a tensiunii arteriale este esentiald in preventia
complicatiilor. Dacd pacientul are semne de inrautdfire a starii neurologice, se intrerupe
tratamentul antitrombotic si se efectueaza de urgenta tomografie computerizata si o consultatie
specializata imediata.
Daca un pacient supus tratamentului fibrinolitic dezvolta complicatii hemoragice
serioase, primul pas este stoparea agentului fibrinolitic si a oricdrui anticoagulant. Urmatorul pas
este initierea terapiei de sustinere, care deseori include depletia de volum si transfuzia

elementelor sanguine. Daca pacientul a primit heparind, protamin sulfatul ar putea fi utilizat
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pentru a neutraliza efectele heparinei. Fiecare 1 mg de protamind neutralizeazd aproximativ 100
U de heparina.

Acidul aminocapronic este un antidot specific al agentilor fibrinolitici. La adulti, 4-5 g de
acid aminocapronic in 250 ml de diluant este administrat in perfuzie primele ore de tratament,
urmata cu infuzie continud de 4 ml (1g) pe ord in 50 ml diluant. Infuzia este continuata timp de
8 ore sau pana cand sangerarea este controlatd. Plasma proaspat congelatd, crioprecipitatul sau
ambele pot fi folosite pentru a suplini factorii de fibrina si de coagulare.

Acidul aminocapronic trebuie administrat doar daca sangerarea este amenintatoare de
viata, deoarece inhiba activitatea fibrinolitica intrinsecd i poate precipita tromboza cu lezarea
organelor tintd. Medicamentul Inrautateste coagularea intravasculard diseminatd, inclusiv cea
asociata cu trombocitopenia heparin-indusa.

Complicatiile angioplastiei coronariene

Complicatiile grave ale angioplastiei pe cale transcutanatd (obturarea arterei prin clivajul
peretelui sau hematom, hemoragie) sunt rare. Dupd o vreme, poate uneori s reapard o noua
ingustare (restenoza): ea este atunci tratatd, in mod obisnuit cu succes, printr-o noud
angioplastie.

Cateterismul cardiac si angioplastia sunt proceduri medicale comune in care incidenta
complicatiilor este rard, dar, ca si in orice altd interventie efectuatd la nivelul inimii, pot aparea

probleme medicale serioase, chiar fatale.

Printre complicatiile legate de procedura se numara:

e sangerarea, infectiile, durerea la locul de insertie a cateterului

o leziuni ale vaselor de sange datorate cateterului

o reactii alergice datorate substantei de contrast
Alte complicatii mai putin intalnite includ:

o tulburari de ritm ale inimii (batai frecvente, sau prea lente, sau neregulate ale inimii)

o afectarea rinichilor datoratad substantei de contrast

« infarctul miocardic intraprocedural (3-5% cazuri)

o scaderea tensiunii arteriale

e acumularea de sange sau lichid in sacul care inconjoara inima (pericard)

e necesitatea efectuarii de urgentd a interventiei chirurgicale pe cord (in mai putin de 3%
cazuri), in cazul cand artera 1n loc sa se deschida, se inchide

e atacul ischemic cerebral (in mai putin de 1% cazuri)

o stopul cardiac
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e deces (mai putin de 2% cazuri)
Riscul complicatiilor este mai ridicat in cazul:
e pacientilor cu diabet
e pacientii cu afectiuni renale
e pacientii varstnici (> 75 de ani)

e pacienti in soc

Complicatii legate de stent
Restenoza
Tratamentul interventional este asociat de aparitia complicatiilor, dintre care restenoza
intrastent este cea mai importantd. Prognosticul angioplastiilor coronariene pe termen de 6
luni este variabil, restenoza intrastent fiind inregistratd in diferitd proportie in functie de
procedura efectuatd. Dupa angioplastia cu balon, restenoza intrastent apare in peste 40-45%
cazuri, la utilizarea stenturilor metalice simple —in 10-15% cazuri, la utilizarea DES — in sub
10% cazuri [115].

In cazurile de restenoze coronare, relativ frecvente, tehnicile de reparare s-au diversificat
azi:
 utilizarea laserului, a unui roto-ablator (freza pivotanta de mare viteza)
e amplasarea unui stent (armatura intraarteriald).

Totusi fenomenul de restenoza ramane o problema destul de frecventa, care evolueaza pe
o perioadd indelungata de la efectuarea angioplastiei cu balon sau cu stent.

Utilizarea balonului cu o frezd pivotantd, desi permite a evita traumatizarea mecanica a
arterei coronare prin presiune de compresie inaltd, nu influenteaza semnificativ rata de restenoza.
Este insd mai crescuta incidenta perforarii coronariene la utilizarea balonului cu cutitase. Prin
urmare studii multicentrice randomizate au demonstrat beneficiul clar al utilizarii stenturilor, iar
in cazul folosirii stenturilor farmacologic active, rata de restenoza este mai mica.

Au fost trecute in evidentd 5 grade de stenoza a arterei coronariene, acceptate si de
Colegiul American de Cardiologie [86, 87]:

0 (patern normal) — absenta placii si a stenozei intraluminale;

1 (grad minimal) — prezenta placii si a stenozei mai mica de 25% din calibrul arterei;
2 (grad nesemnificativ) — prezenta placii si a stenozei cuprinsa intre 25-49%;

3 (grad moderat) — prezenta placii si a stenozei cuprinsa intre 50-69%;

4 (grad sever) — prezenta placii si a stenozei cuprinsa intre 70-99%;

5 — ocluzie totala.
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Din punct de vedere angiografic, restenoza este definita prin aparitia unei stenoze >50%
in zona dilatata, intr-0 perioada de supraveghere de 4-6 luni (pana la 12 luni), fiind asociata sau
nu cu simptome clinice [83-85].

In stabilirea diagnosticului de restenoza au valoare predictiva simptomatologia de angor
pectoral si rezultatele investigatiilor instrumentale de stabilire a ischemiei miocardice. Placa
coronariani care se destabilizeaza si se rupe, influenteazi declansarea evolutiei restenozei. In
acest context sunt utili marcherii exacerbarii placilor coronariene, care ar anticipa manifestarea
clinica si angiografica a restenozei.

Placa vulnerabild intensificd atat inflamatia, cat si procesele de migrare celulara,
proliferare, de crestere, mitogene, care favorizeaza formarea neointimei, ce reprezinta substratul
morfologic al restenozei [88]. Desi utilizarea stenturilor farmacologice presupune reducerea
inflamatiei si proliferarii, obtindndu-se astfel rezultate favorabile, restenoza ramane o problema
chiar si la utilizarea DES.

Formarea cheaqurilor

Studiile aratd ca este un risc mai mare de formare a cheagurilor la utilizarea stenturilor
acoperite farmacologic comparativ cu stenturile metalice. Totusi nu este sigur demonstrat ca
aceste stenturi cresc riscul de a avea infarct miocardic sau deces, dacd sunt utilizate dupa cum se
recomanda. Cercetarile continud in ceea ce priveste stenturile farmacologice.

Administrarea medicatiei indicate scade riscul formarii de cheaguri. Pacientilor cu
stenturi farmacologice le este recomandatd administrarea dublei terapii antiagregante timp de 1
an si mai mult.

Complicatiile by-pass-ului aorto-coronarian

O serie de complicatii sunt asociate cu CABG, atét in perioada precoce cat si tardiv. Ele
sant asociate cu anestezia, by-pass-ul cardiopulmonar, sternotomia si insdsi operatia. Aceste
complicatii includ:

1. Disfunctie miocardica
Complicatii cerebrovasculare
Insuficienta renala acuta

2

3

4. Tamponada cardiaca

5. Infectii ale tractusului respirator
6

Disectie aortica

In perioada postoperatorie precoce, este o deprimare a functiei miocardice, datorate

edemului miocardic si lezarii ischemice. Factori aditionali (de ex. - revascularizare incompleta si
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insuficienta graft-ului postoperator) pot exacerba disfunctia. Pacientii pot dezvolta sindromul
insuficientei de pompa, care in 4-9% pot necesita utilizarea agentilor inotropi sau a balonului de
contrapulsatie intraaortic. Aditional, infarct miocardic transmural apare in 1-5% cazuri, aritmii
postoperative apar in 30% cazuri dupa CABG.

Complicatiile neurologice sint o mare problemd in chirurgia cardiacd, cu 3,1%
evenimente majore (tip 1), inclusiv deficite neurologice severe, coma, si evenimente mai pufin
severe (tip II), ca deteriorarea functiei intelectuale sau a memoriei in 3% cazuri. Ambele tipuri de
complicatii duc la crestere semnificativa a mortalitatii: 21% in tipul I si 10% in tipul II. In pofida
mortalitatii crescute asociate cu tipul II de complicatii, majoritatea supravietuitorilor revin la
activitatea lor normala in 3-12 luni.

Insuficienta renald postoperatorie este o cauza importanta a mortalitatii dupd CABG. Este
o incidenta de 4% a insuficientei renale; 20% din acesti pacienti necesita dializa, iar mortalitatea
este in jumatate de cazuri.

Sternotomia mediana este destul de bine tolerata, desi vindecarea dureaza 4-6 saptamani.
Iar infectarea plagii poate cauza mediastinite sau osteomielite sternale, care pot fi destul de
dificil de tratat.

Hemoragiile dupa by-pass-ul cardiopulmonar sant o problema comuna, cauzate de diversi
factori, inclusiv hemodilutia, utilizarea heparinei, disfunctia plachetara dupa expunerea la pompa
de by-pass, coagulopatiile de consumare si hipotermia indusa. De asemenea aparatul de by-pass
cardiopulmonar provoacd un raspuns inflamator sistemic (probabil datoritd expunerii celulelor
sanguine la componentele circuitului de by-pass). Acest raspuns poate provoca disfunctia
organului din oricare sistem (pulmonar, renal, gastro-intestinal). Canularea aortica poate accelera
eliberarea de emboli, provocand stroke in aproximativ 1,5% cazuri; microembolii pot contribui
la efectele neuropsihiatrice post-CPB, care apar in 5-10% cazuri.

Alte complicatii ca infarctul miocardic periprocedural apare in 1% cazuri. Fibrilatia
atriala apare in 15-40% cazuri, de obicei la 2-4 zile de la interventie. Tahicardia ventriculara
nesus{inutd poate sa apara pana la jumatate din pacienti.

Mortalitatea depinde in special de maladiile concomitente ale pacientilor, experienta
chirurgilor care opereaza si a institutiei unde se efectueaza interventia (de exemplu numarul de
proceduri efectuate). Intr-o institutie cu experientd si la pacienti fird maladii concomitente
complicate, rata de mortalitate periprocedurala este de obicei <1-3%.

Proceduri alternative de CABG

Sant cautate noi tehnici de revascularizare pentru a evita complicatiile CABG traditionale
prin:
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- evitarea by-pass-ului cardiopulmonar (off-pump CABG)
- evitarea sternotomiei mediane (CABG mini-invaziva)

- ambele

CPB poate fi evitat la o serie de pacienti utilizand noi tehnici care permit chirurgului sa
efectueze revascularizarea pe cordul batand. Diferite utilaje si metode stabilizeaza o portiune a
miocardului, pastrand partea supusa interventiei relativ nemiscata. Procedurile off-pump sant de
obicei efectuate prin incizii mici intercostale sau parasternale (CABG mini-invaziv), uneori
asistate endoscopic sau chiar robotic, dar ele pot fi efectuate si prin sternotomie traditionala, care
oferda o expunere operativd mai buna. Permiterea cordului sd bata inseamnd ca miocardul
necesita mai mult Oz decat atunci cand se foloseste CPB. Astfel, inima este sensibila la
intreruperea fluxului de sange atunci cand se efectueaza anastomoza; aceastd intrerupere poate
cauza ischemie sau infarct in miocardul irigat de vasul afectat. Unii chirurgi plaseaza un sunt
arterial temporar pentru a asigura perfuzia distal.

Procedurile minimal invazive sant mai dificil de efectuat, si nu sunt de preferat atunci
cand sunt afectate vase multiple, care necesita mai multe grafturi.

Necesitatea efectudrii transfuziei, durata si costul tratamentului de obicei sant mai joase la
efectuarea off-pump CABG, dar in unele studii este demonstrat ca rata mortalitatii, M1, si stroke-
ului este similara cu cea a CABG folosind CPB. Astfel avantajul teoretic al evitdrii CPB nu este
pe deplin realizat.

CABG de obicei este efectuat off-pump, dar poate fi folosit si CPB. In asemenea cazuri
CPB este efectuat endovascular utilizand catetere speciale inserate in sistemul arterial §i venos;
aorta este de obicei ocluzionatd cu un balon la capatul cateterului aortic decédt cu un clamp
extern. Desi se evita complicatiile sternotomiei mediane, acest procedeu are aceeasi rata de
mortalitate si complicatii majore perioperative ca si procedeele traditionale [89].

Conchidem dupa aceastd analizd a studiilor ce au avut drept scop a compara eficienta
interventiei de revascularizare cu cea a tratamentului exclusiv medicamentos, cd, spre regret,
majoritatea lor au fost efectuate pe loturi neomogene de pacienti, cu aplicarea diferitor metode
imagistice de urmarire a efectului obtinut in raport cu disfunctia sistolica regionald a
ventriculului stang.

Problema propusad spre realizare in studiul nostru tine de aprecierea comparativd a
efectelor diferitor formule de tratament conservativ modern versus cel interventional aplicat la
pacientii suferind de cardiopatie ischemica prin IM si disfunctie sistolica regionala, avand drept

scop: evaluarea clinico-functionala comparativa la distanta a pacientilor cu infarct miocardic

44



acut anterior cu unda Q supusi tratamentului conservativ versus revascularizarea tardiva.

Reiesind din scopul studiului nostru am stabilit urmatoarele obiective:

1. Evaluarea clinica si ecocardiografica a pacientilor cu infarct miocardic anterior cu unda
Q la prezentare (perioada de 1-30 de zile dupa debutul infarctului).

2. Evaluarea indicilor ecocardiografici si testului de efort fizic in dinamica post-infarct de
durata (18 luni) in functie de formula terapeutica aplicata.

3. Evaluarea efectului tratamentului conservativ al infarctului miocardic acut anterior cu
unda Q versus revascularizarea tardiva asupra dinamicii de 18 luni a disfunctiei sistolice
regionale.

4. Aprecierea factorilor care asociaza evolutia clinico-functionala benefica a pacientilor
cu infarct miocardic acut anterior cu unda Q supusi revascularizarii tardive prin angioplastie
pentru consolidarea algoritmului de electie a terapiei interventionale.

5. Evaluarea predictorilor preprocedurali ce ar permite optimizarea electiei terapiei
interventionale.

Concluzii la capitolul 1
1. Boala arteriala coronariana (BAC) este manifestarea prevalenta a afectiunilor cardiovasculare

si se impune printr-o ratd crescutd a mortalitatii si morbiditatii. Strategiile de tratament
vizeaza atat tratamentul acut, cat si cel pe termen lung.

2. Orice artera deschisa, chiar si tardiv, poate fi o sursa de colateralizare in cazul unui eveniment
ischemic, in special la pacientii tricoronarieni. Restabilirea mecanica a circulatiei coronariene
contribuie la Tmbunatatirea irigarii segmentelor miocardului VS aflate in hibernare post-
infarct, facilitand restabilirea functiei contractile a VS.

3. Remodelare miocardului VS post-infarct este divizata in precoce si tardivd. Remodelarea
tardivd afecteaza VS global si include dilatarea, distorsionarea formei VS si hipertrofia
peretilor acestuia. Atunci cand stres-ul parietal nu poate fi normalizat, se conduce inevitabil la
dilatare, transformarea zonelor limitrofe infarctului in cicatrice si in consecintd la afectarea
functiei contractile a miocardului.

4. Revascularizarea miocardicd are un rol primordial in tratamentul afectiunilor coronariene.
Desi au fost obtinute progrese semnificative in utilizarea PCI si CABG, aceste metode raman
comparabile cu tratamentul medicamentos optim, ce include stil de viata sanatos si tratament
farmacologic.

5. Rezultatele studiilor au demonstrat cd, iIn SCA strategia invaziva precoce contribuie la
reducerea ischemiei recurente, a necesitdtii de reinterndri §i a revascularizarii repetate. La

fel, se reduce mortalitatea si incidenta IM, dar la perioade medii de supraveghere.
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6. Sunt studii care demonstreazd ca angioplastia arterei ocluzionate, responsabile de infarct ar
putea fi efectuatd intre 48-72 ore dupa IM, PCI avand beneficiu si tardiv in evolutia
infarctului.

7. Numeroase studii randomizate privind eficienta PCI, CABG si TMO in angina pectorala
stabild, nu au fost evidentiat diferente statistic semnificative pentru mortalitatea generala Intre
lotul tratat medicamentos vs PCI, cu o tendintd in favoarea PCI la distanta de 5 si mai multi
ani de supraveghere. Ce tine de incidenta mortalitatii cardiovasculare, IM nonfatal si a
necesitatii in revascularizarea repetata, nu au fost diferente statistic semnificative intre cele 2
grupuri. PCI a demonstrat beneficiu statistic autentic la toate etapele de supraveghere (<lan,
1-5 ani, >5ani) cu referire la micsorarea anginei. La afectare coronariana multivasculara si de
LM, CABG a imbunatatit supravietuirea la distanta de 3-5 ani cu circa 5% si a redus de 4-6

ori necesitatea de reinterventie.
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2. MATERIALUL SI METODELE DE CERCETARE

2.1 Materialul clinic

Dupa analiza retrospectiva a 200 fise de observatie ale pacientilor care au suportat un
infarct miocardic acut si au fost internati in Institutul de Cardiologie sau IMSP SCM Sfanta
Treime”, in studiu au fost inclusi 87 de pacienti.

Criterii de includere in studiu:

. IM acut anterior cu o vechime intre 24 ore - 1luna

. stenoza LAD > 70%

Din studiu au fost exclusi bolnavii cu:

— varsta peste 67 de ani

- tahiaritmii cronice

— cu afectare trivasculara importanta si/sau a trunchiului arterei coronare stangi

- cu vicii cardiace dobandite si congenitale

— insuficienta cardiaca severa (NYHA,CF 1V)

— cu dereglari ale functiei glandei tiroide

— cardiopatie hipertensiva

- pacienti fara semne de angina pectorala

Pacientii au fost divizati in 2 loturi in functie de strategia de tratament :

Lotul I (45 de pacienti) — tratati in program farmacologic optim

Lotul 11 (42 de pacienti) — tratati interventional pe fondal de TMO.

Toti acestia au fost investigati initial i ulterior rechemati pentru reevaluare clinica si
paraclinicd in dinamica. Evaluarea repetata s-a efectuat dupa 1, 3, 6, 12 si 18(partial) luni prin:
studiu anamnestic, ECG, ECO-CG, test de efort (in lipsa contraindicatiilor)

ECO-cardiografia trans-toracica in regim M, B si Doppler s-a practicat initial si la toate
etapele de supraveghere (Aparatul SIEMENS SONOLINE VERSA PLUS). Fractia de ejectie a
ventriculului stang s-a estimat dupa tehnica Simpson in varianta modificata.

Intreg blocul de informatii culese a fost analizat in detaliu si supus procesarilor statistice
de maniera complexa.

Design-ul studiului este prezentat in schema 2.1

47



Analiza retrospectiva a 200 fise de observatie

asupra pacientilorcare au suportat un infarct
miocardic

—

v

Selectati 87 pacienti

I lot - 45 de pacienti

optim

Tratament medicamentos

~

11 lot - 42 de pacienti
Tratament interventional
pe fondal de TMO

-

- Analizele de laborator:

Etapa | — Analiza datelor
din fisele selectate

- Explorari instrumentale: ECG, ECO CG,
testul cu efort, coronaroangiografia
- Analiza medicatiei administrate

!

Etapa | — Analiza datelor
din fisele selectate
- Analizele de laborator:
- Explorari instrumentale: ECG, ECO CG,
testul cu efort, coronaroangiografia
- Analiza medicatiei administrate

ETAPA Il- Evaluare repetata: —1 luna,
la 1-3 luni, 3-6 luni, 6-12 luni, >12 luni

ETAPA IlI- Evaluare repetata: —1 luna,
la 1-3 luni, 3-6 luni, 6-12 luni, >12 luni

ETAPA I11- Evaluare

clinica
-Analiza si ajustarea
medicatiei administrate
pe etape

efort;

ETAPA II- Evaluare
paraclinica
- Analize de laborator

- Explorari instrumentale:
ECG, ECO CG, test cu

- Coronarografie repetata -
la indicatii

clinica
-Analiza si ajustarea

pe etape

ETAPA II- Evaluare

medicatiei administrate

ETAPA II- Evaluare
paraclinica
- Analize de laborator

- Explorari instrumentale:
ECG, ECO CG, test cu
efort;

- Coronarografie repetata -
la indicatii

Divizarea pacientilor in subloturi in functie
de dinamica evolutiei clinice

Sublot I- Sublot 11- Sublot I11-
Dinamica Dinamica Dinamica
negativa pozitiva inexpresiva
N=10 pacienti N=11 pacienti N=20 pacienti

¥

v

Puncte finale:

¥

IMA, AVC, progresiunea anginei, reinternare, revascularizare repetata, deces

Schema 2.1 Designul studiului
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2.2. Caracteristicele clinico-statutare de ansamblu ale pacientilor inrolati in studiu

Printre cei 87 de pacienti selectati pentru studiul de monitoring, majoritatea erau de sex
masculin -77% (67). Varsta medie a pacientilor a fost de 53,5+0,84 ani. Locuitori cu domiciliu
urban (inclusiv centre raionale) erau putin peste jumatate din lotul general de pacienti — 58,62%
(51), locuitori din mediul rural au fost 41,38% (36). La divizarea pacientilor pe loturi s-a
observat diferente semnificative statistic in ceea ce priveste locul de trai: in lotul pacientilor
tratati conservativ 68,89% (31) erau din mediul urban, de vreme ce in lotul pacientilor tratati
interventional acestia au constituit 47,62% (20), (p<0,05). Respectiv, locuitori ai mediului rural
in lotul tratat conservativ au fost 31,11% (14), iar in lotul cu tratament interventional ponderea
lor a fost mai mare, constituind 52,38% (22).

Majoritatea pacientilor erau hipertensivi, inclusiv HTA de gr. II — 41,2% (36), ceva mai
putini au fost pacientii cu HTA de gr. I — 4,74% (4) si HTA gr. 11l — 17,6% (15). DZ aveau
18,39% (16) din totalul de pacienti. Fumatori curenti erau aproximativ o treime din pacientii de
studiu — 27,59% (24). IMC al pacientilor s-a calculat in medie de 29,98 kg/m?, ei fiind atribuiti la
lotul supraponderal.

La internarea in stationar starea a 53,33% (24) pacienti din lotul I s-a apreciat ca fiind
grava, iar in lotul II s-au prezentat in stare grava 35,71% (15). Astfel, un numar mai mare de
pacienti in stare grava la internare au apartinut lotului tratat exclusiv conservativ.

In ambele grupe pacientii s-au internat majoritar la un interval de peste 12 ore scurse de
la aparitia durerilor: 48,89% (22) in lotul I si 71,43% (30) - in lotul II, astfel fiind pierduta
“fereastra de aur” pentru efectuarea angioplastiei. in lotul tratat exclusiv conservativ, un numar
important de pacienti au fost internati la distantd de pana la 8 ore de la aparitia durerilor -
42,22% (19), iar in intervalul de 8-12 ore s-au adresat 8,89% (4) pacienti. Angind instabila au
prezentat 88,89% (40) din pacientii lotului I si, intr-0 proportie mai mica, 69,05% (29) din
pacientii lotului II. Diferenta dintre loturi fiind statistic semnificativa (p<0.05). In ambele loturi
clinice cca jumadtate din pacienti au suportat un IM anterior extins: 55,56% (25) vs 50% (21). La
examenul ecocardiografic FE bund (>50%) au avut 27,27% (12) de pacienti in lotul I versus
52,38% (22) in lotul II. O FE redusa de 35-45% au avut majoritatea pacientilor lotului tratat
conservativ- 40,91% (18), iar un numar egal de pacienti au avut valori ale FE de 25-35% si 45-
50%, constituind 15,91% (7). In lotul tratat interventional pe fondal de TMO, un numir practic
egal de pacienti au avut FE 35-45% si1 45-50%, constituind respectiv 23,81% (10) si 21,43% (9).
O FE deprimata important a avut un pacient 2,38% (1). Parametrii clinico-statutari ai pacientilor

sunt prezentate in tab. 2.1.
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Tabelul 2.1. Parametrii clinico-statutari ai pacientilor din lotul general de studiu

Indicii estimati Semnificatii apreciate
Varsta, ani 31-67
Varsta medie, ani (M+m) 53,5+0,84
Barbati, % (nr.) 77 (67)
HTA, % (nr.)
nu este 36,5(32)
HTAgr. | 4,7(4)
HTAgr. Il 41,2(36)
HTA gr. Il 17,6(15)
DZ, % (nr.) 18,39(16)
Fumatori curenti, % (nr.) 27,59(24)
IMC, kg/m? (M+m) 29,98+0,51
CT, mmol/l (M£m) 491+0,13
TG, mmol/l (M+m) 1,84+0,12
HDL-C, mmol/l (M+m) 1,22+0,03
LDL-C, mmol/l (M+m) 2,99+0,12
Numarul arterelor coronariene
afectate
Leziuni monocoronariene 13 (31,7%)
Leziuni bicoronariene 15 (36,6%)
Leziuni tricoronariene 13 (31,7%)
Diagnostic la internare, % (nr.)
Angina stabila 20,69(18)
instabila 70,31(69)
Infarct miocardic acut, % (nr.) 90,80(79)
Tratament anterior, % (nr.)
Beta-blocante 34,04(16)
Aspirina 40,43(19)
IECA 28,26(13)
Nitrati de lunga durata 21,28(10)
Nitroglicerina 31,91(15)
Diuretice 6,52(3)
Clopidogrel 4,35(2)
Blocante ale canalelor de calciu 8,70(4)
Statine 4,35(2)

2.3. Metodele de cercetare utilizate

Anchetarea. Intervievarea pacientilor a cules atent date despre istoricul patologiei
cardiovasculare si cel al maladiilor asociate, factorii de risc cardiovascular, a notat acuzele la
internare, a specificat tratamentul urmat la domiciliu, reactiile adverse la medicamente, a precizat
anamneza erede-colaterala.

Examenul clinic a inclus investigatii clinice generale si pe sisteme (cardiovascular,

pulmonar, digestiv, renal s.a.), evaluarea indicilor antropometrici (indltimea, masa corporala,
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IMC). IMC s-a determinat dupa formula: IMC = masa corporald, kg/iniltimea, m?. Obezitate s-a
considerat in cazul cand IMC >30 kg/m? si supraponderalitatea cand IMC = 25 - 29,9 kg/m?
(Conform OMS, 2012).

Angina pectorala s-a estimat in conformitate cu Clasificarea Canadiana :

1) Clasa I — activitatile zilnice obisnuite nu produc angina; angina este provocata doar de un
efort intens sau prelungit;

2) Clasa Il — limitarea usoara a activitatilor zilnice obisnuite; angina la mers sau urcatul
rapid al scarilor, mers in panta sau postprandial, la temperaturi scazute, la stres emotional
sau in primele ore dupa trezire;

3) Clasa Ill — limitare marcata a activitatilor zilnice obignuite; angina la urcatul a doua etaje;

4) Clasa IV — incapacitatea de a efectua orice activitate zilnica sau angina de repaus.
Diagnosticul de IM in antecedente s-a emis doar In baza unui eveniment documentat, in

temeiul unor modificari eletrocardiografice sugestive (unde Q patologice) sau in prezenta

afectarii cineticii regionale la ECO CG.

Analize de laborator:

Glicemia a jeun a fost determinata prin metoda de glicoxidare;

Profilul lipidica inclus determinarea CT, TG si a HDL-C prin metoda fotometrie
enzimatica si a LDL-C conform formulei Friedewald, 1972: LDL-C = CT — HDL-C - TG/2.17
(mmol/1). In cazul pacientilor cu risc CV foarte inalt (in studiul de fatd pacienti cu boald CV
stabilitd) valoarea tinta pentru LDL-C se considera cea de <1,8 mmol/l sau se recomanda
reducerea de >50% a nivelului LDL-C, cand valorile {intd nu puteau fi atinse. Nivelul {intd al
TG se considera <1,7 mmol/l, cel al HDL-C la barbati de >1,0 mmol/l si la femei de >1,2
mmol/l (Societatea Europeana de Cardiologie, 2011). Pentru titrarea colesterolului total si al
HDL-colesterol nu necesita o perioadd de foame, pe cand determinarea TG se considera
efectuata doar dupa 12-14 ore de post (cu exceptia apei).

Electrocardiograma s-a efectuat initial, pe tot itinerarul curei de spital si fiecare din
vizitele programate. Au fost analizate cele 12 derivatii standard, cu evaluarea ritmului cardiac,
frecventei cardiace, durata complexului QRS si intervalului QT, a modificarilor segmentului ST
siundei T.

Masurarea tensiunii arteriale s-a fost efectuat prin manometrie traditionala la nivelul
arterei cubitale.

Testul cu efort fizic la cicloergometru sau treadmill
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Testul de efort a fost efectuat folosind protocolul Bruce sau Bruce modificat, in

dependenta de conditia fizica a pacientului. Testul la treadmill a fost cuantificat in METs, iar la

cicloergometru in Watts (W). Pe itinerarul testului de efort inregistrarile electocardiografice s-au

efectuat continuu, la intervale de timp prestabilite, la fiecare treapta a efortului fizic si curs de

inca 2-10 min in perioada de recuperare dupa efortul fizic.

Criteriile de apreciere a testului de efort pozitiv au fost urmatoarele (Societatea

Europeana de Cardiologie, 2006):

1)

Subdenivelari sau supradenivelari de segment ST, descendente sau orizontale (> 1 mm

(0,1 mV) la > 60-80 msec de la sfarsitul complexului QRS), in special cand aceste modificari

sunt 1nsotite de dureri toracice sugestive de angind pectorala, apar la efort redus in timpul

primelor stagii de efort si persistd mai mult de 3 minute dupd terminarea testului.

2)
3)

Reducerea TA sistolice sau lipsa cresterii TA la efort.
Aritmii ventriculare in timpul efortului.

La aprecierea testului de efort s-au luat in calcul modificarile ECG, intensitatea efortului,

cresterea alurii ventriculare si raspunsul TA, recuperarea alurii ventriculare dupa exercitiu si

manifestarile clinice.

Drept indicatie pentru stoparea testului de efort se considera prezenta uneia din

urmatoarele circumstante:

1)
2)
3)

4)

Limitare determinatd de simptome, de exemplu, durere, oboseald, dispnee si claudicatie.
Combinatie de simptome cum ar fi durerea si modificarile de segment ST semnificative.
Din motive de siguranta cum ar fi:

Subdenivelarea de ST marcata (subdenivelarea de > 2 mm se considera drept o indicatie
relativd de intrerupere a testului, iar cea de > 4 mm - ca o indicatie absolutd pentru
stoparea testului);

Supradenivelarea segmentului ST de > 1 mm;

Aritmia semnificativa;

Scaderea sustinuta a TA sistolice cu> 10 mm Hg;

Hipertensiunea marcata (> 250 mm Hg pentru TA sistolica sau > 115 mm Hg pentru TA
diastolica).

Atingerea frecventei cardiace tintd (submaximale) constituie un motiv de intrerupere a
testului la pacientii cu tolerantd de efort excelenta care nu sunt obositi §i mai pot continua
efortul.

Toleranta de efort s-a estimat in modul urmator:
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1) Toleranta inalta s-a stabilit in cazul cand intensitatea ultimei trepte de efort a fost de
>125 W in cazul cicloergometriei sau de >8 METs in cazul treadmill testului;
2) Toleranta medie - >75 W sau >6 METS;
3) Toleranta joasa - <75 W sau <6 METS.
Pentru conversia valorilor exprimate In W in METs s-a folosit urméatoarea formula (din
instructiunea la sistemul Siemens Sicard 460 S):
METs = (90 + 3,44 x W) / masa corporala, kg (2.5)
MET calculat — intensitatea maximala a efortului in MET calculata conform varstei
(Myers J. si colab.,2002)
MET calculat = 18 — 0,15 x varsta
Ecocardiografia
Ecocardiografia s-a efectuat la aparatul Siemens Sonoline Versa Plus, folosind regimul
M-mode, ecocardiografia bidimensionald si Doppler color si a inclus determinarea urmatorilor
indici: dimensiunea cavitatii atriului stang (AS), atriului drept (AD), ventriculului drept (VD),
diametrul telediastolic al VS (DTD VS), diametrul telesistolic al VS (DTS VS), grosimea
septului interventricular (SIV), grosimea peretelui posterior (PPVS), diametrul venei cave
inferioare (VCI) si fractia de ejectie a VS (FE VS), calculatd conform metodei Teichholz si
Simpson modificat.

Remodelarea VS

Se cunoaste faptul ca remodelarea structurald a VS si o varietate de modificari structurale
sunt consecintd a leziunii (de exemplu IM) si a suprasarcinii (de exemplu HTA) [105]. Se
produce dilatare progresiva a VS si disfunctie sistolicd dupa IM acut. Pe masura ce se dilata VS
si capata o forma mai sferica, FE a VS scade, iar foitele VM sunt trase spre apex, astfel agravand
regurgitarea mitrald, insuficienta cardiaca si crescand riscul de deces. Asfel este esential de a
efectua ecocardiografia pentru a identifica pacientii cu risc crescut, apreciind dimensiunile VS,
volumul VS, cinetica parietala, viabilitatea miocardica, presiunile de umplere a VS, severitatea
regurgitarii VM si PSAP (Schema 2.2.) [106].

Masurarea si monitorizarea remodelarii cardiace

Datele curente nu permit o determinare exacta a proportiei mortalitatii si morbiditatii
cardiovasculare ce pot fi atribuite direct remodelarii cardiace. Totusi Intelegerea gradului de
remodelare a VS, permite aprecierea pronosticului IC — cu cat e mai exprimata remodelarea
ventriculard stdnga, CU atat e mai rau pronosticul. Cresterea relativ mica a volumelor ventriculare
este asociatd cu cresterea independenta a riscului de deces la pacientii cu cardiopatie ischemica,

infarct miocardic recent sau IC. Masurari de apreciere a remodelarii ventriculare stangi includ
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dimensiunea cordului, forma si masa, fractia de ejectie, volumele tele-diastolic si tele-sistolic si
volumul bataie. Fiecare masurare este un indicator diferit al etapei maladiei, si nici una nu poate
fi considerata definitiva.

Dimensiunile si forma cordului

Desi masurarea directd a dimensiunilor si formei inimii pare sa fie cea mai logica metoda
de apreciere a remodeldrii, factorii tehnici si diferentele in interpretare duc la variabilitatea
rezultatelor. Doar 38% din pacientii hipertensivi cu hipertrofie anatomica la ecocardiografie M-
mode, aveau semne de hipertrofie la ECG. Semnele de hipertrofie la ECG par sa indice un risc
crescut de insuficientd cardiacd, chiar daca sunt sau nu semne anatomice de hipertrofie la
ecocardiografie. Barbatii, indiferent de varsta, au un risc mai mare de insuficienta cardiaca daca
se depisteaza hipertrofie ventriculara stanga la radiografie si pe electrocardiograma.

Masurarea hipertrofiei miocardului exprimata in indicii de grosime a peretilor sau masa
miocardului, poate sd permitd o apreciere oarecare a modificdrilor in structura generald a
miocardului, dar nu poate furniza informatie despre modificarile structurale specifice.

Volumul VS si indicii functiei

Volumele ventriculului stang si fractia de ejectie, dimensiunile lineare si de scurtare
fractionatd au fost toate masurate in trialurile clinice. Ele au furnizat informatie despre
pronosticul pe termen lung si mortalitate, si au permis identificarea gradului de remodelare la
pacientii cu insuficientd cardiaca.

Volumul tele-diastolic al VS este o reflectie atat a remodelarii VS cat si a umplerii
diastolice (lungime tele-diastolica a miocitelor). Volumul tele-sistolic al VS este influentat atat
de volumul tele-diastolic al VS cat si de scurtarea fibrelor, dar contractia asimetrica poate sa
duca la erori in masurarea ecocardiografica a volumului tele-sistolic. Fractia de ejectie deriva din
volumele VS. Desi atat frecventa contractiilor cardiace, cat si scurtarea fibrelor influenteaza
fractia de ejectie, ea este influentata mai mult de volumul tele-diastolic, deoarece modificarile in
volumul bataie tind sa fie mai mici decat modificarile in volumul tele-diastolic.

Fractia de ejectie scazuta este asociatd cu un pronostic rezervat in insuficienta cardiaca.
La pacientii care au suportat un infarct miocardic, volumele VS, in special volumul tele-sistolic
al VS, sunt indicatori importanti ai pronosticului. Pacientii post-IM care au suportat evenimente
cardiovasculare ulterioare, au avut crestere mai mare a volumelor diastolic si sistolic VS

(masurate ecocardiografic), decat pacientii ce nu au suportat astfel de evenimente.
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Schema 2.2. Clasificarea remodelirii VS

VOLUMUL GROSIMEA
TELEDIASTOLIC MASA RELATIVA A CLASIFICARE
PERETELUI
(RWT)

o o — ———————————

RWT 0,32- > V'S normal

0,42
Fara HVS
Remodelare

>
RWT >0,42 i concentrici

i ! Hipertrofie I
| HVS RWT > 0,42 _|_e_> concentrica i
' Dilatarea ¥ I
! VS | Hipertrofie |
l RWT>042 iy mixta l
i HVS i l Hipertrofie i
| RWT 0,32- = fiziologica .
| 0,42 X |
! i I Hipertrofie i
: RWT <0.,32 =r=® ecxcentricd |
| . ¥ Remodelare 1
! Fara HVS ity  RWT <0,32 =P  orcentrici !
o e e N 1S IO

Legenda: HVS — hipertrofie ventriculara stanga

Fractia de scurtare rezultd din o singurd masurare lineara, utilizarea careia are limitari
mari. La calcularea fractiei de scurtare se incearca a utiliza ecocardiografia in cuantificarea
functiei contractile a ventriculului stang, astfel oferind un indicator al gradului de remodelare
structurald a VS. Desi aceastd masurare pare a fi buna pentru aprecierea remodelarii, doar cateva
studii au raportat date despre fractia de scurtare si progresia patologiei sau remodelare.

Nu sunt dubii cd remodelarea VS si rolul ei in progresia maladiei sant complexe si

implica diferite mecanisme. Doar cateva trialuri clinice au studiat rolul remodelarii asupra
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progresiei patologiei cardiovasculare. Remodelarea este totusi clinic relevanta. Initierea terapiei
trebuie efectuatd in conformitate cu simptomele, iar la selectarea terapiei trebuie sa se tind cont
de toate componentele ce stau la baza patologiei si contribuie la progresia acesteia.

Etapele importante ulterioare sant determinarea cum informatia obtinuta din modelele
celulare si moleculare poate fi utilizatda impreund cu rezultatele obtinute din trialurile clinice,
pentru a fi siguri cd pacientii primesc terapia optimd la momentul oportun pentru a Incetini
progresarea patologiei. Preparate medicamentoase ca, IECA si BB, care reduc mortalitatea si
morbiditatea, in unele cazuri, imbundtitesc unii parametri de remodelare. Provocarea este in a
dezvolta metode noi si mai specifice de tratament, care pot fi si mai efective in reversul
anormalitatilor structurale ale VS [107].

Disfunctie regionald a VS

Ecocardiografia este utilizatd 1n evaluarea bolii arteriale coronariene. Aplicatiile
principale includ diagnosticul BAC cu ajutorul ECO-CG de repaos sau stres-ecocardiografieli,
depistarea complicatiilor IM acut, aprecierea viabilitati miocardului si stratificarea riscului.

Din abordul parasternal, apical si uneori subcostal utilizind ECO-CG 2D pot fi
vizualizati toate segmentele VS. Pentru analiza functiei contractile regionale a VS, Asociatia
americana de ecocardiografie recomanda modelul de 16 segmente, sau optional, modelul de 17
segmente. Urmatorul scor numeric este folosit pentru fiecare segment in parte in functie de
contractilitatea acestuia, apreciata vizual:

1=normal (>40% de ingrosare in sistola)

2=hipochinezie (10-40% ingrosare in sistola)

3=hipochinezie severa sau akinezie (<10% de ingrosare)

4=dischinezie (miscare sistolica paradoxala)

5=anevrism (o entitate morfologicad ce demonstreaza subtierea si bombarea peretelui VS
in sistold, prin deformare achinetica sau dischinetica)

In baza acestei numerotiri se apreciazd scorul cinetic al VS, care reprezinti raportul
dintre suma valorilor de contractilitate a segmentelor si numarul segmentelor. Valoarea normala
este egala cu 1. Valoarea scorului creste atunci cand miscarea anormald a peretilor devine mai
severa [106].

Coronaroangiografia

Coronarografia s-a efectuat la angiografele ,,Coroscop Plus” (SIEMENS, Germania) si
»Innova 2100 1Q” (General Electric, SUA) dotat cu sistem digital de prelucrare a imaginii.

Pregétirea pacientilor pentru stentare (termen echivalent cu ,,angioplastia coronariand

transluminala percutana cu implant de stent”) a constat in administrarea aspirinei 75-100 mg/zi si
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clopidogrelului 75 mg/zi cu minim 3 zile inaintea procedurii sau, la necesitate, se administra
anterior procedurii doza de incarcare cu aspirind 325 mg plus clopidogrel 300-600 mg. In timpul
procedurii de angioplastie pacientilor li s-au administrat 5000-10000 Ul heparina i.v.

Pentru angioplastie s-au folosit urmatoarele endoproteze aprobate spre utilizare de ISO
(Organizatia Internationald de Standardizare) si FDA (Food and Drug Administration) din SUA:
stenturi metalice — "BxSonic" (Cordis, SUA), "Vision" (Abbott, SUA), "Driver/Integrity”
(Medtronic, SUA); stenturi farmacologic active — "CYPHER" (Cordis, SUA) — impregnate cu
rapamicina, "TAXUS" (Boston Sc, SUA) — impregnate cu paclitaxel, "ENDEAVOUR"
(Medtronic, SUA) — impregnate cu zotarolimus, "PROMUS" (Boston Sc, SUA) — impregnate cu
everolimus.

Reperfuzia coronariand

Perfuzia distal de stenoza coronariand poate fi anterograda prin vasul nativ si retrograd
prin colaterale sau prin by-pass-ul coronarian. Fluxul coronarian anterograd este influentat atat
de severitatea i complexitatea stenozei, cat si de starea sistemului microvascular. Grupul de
studiu ”The Thrombolysis in Myocardial Infarction (TIMI)” a stabilit criteriile de apreciere a
gradului de reperfuzie coronariand anterograda la pacientii cu infarct miocardic acut si a stabilit,
ca restabilirea completd a perfuziei anterograde la flux TIMI 3 a fost asociatd cu cea mai mica
ratd de mortalitate. Calculul fluxului TIMI permite cuantificarea fluxului anterograd si aprecierea
perfuziei distale microvasculare [106].

Clasificarea fluxului TIMI

TIMI 3 (reperfuzie completa) — Fluxul anterograd in patul coronarian distal de stenoza
este complet si la fel de rapid ca intr-o arterd neocluzata.

TIMI 2 (reperfuzie partiald) — Substanta de contrast trece de stenoza si opacifiaza intreg
patul coronarian distal, dar fluxul anterograd este lent in comparatie cu cel al unei coronare
normale sau al patului coronarian proximal de stenoza.

TIMI 1 (penetratie cu reperfuzie arteriala minimald) — substanta de contrast penetreaza
dincolo de stenoza, dar fluxul anterograd se opreste imediat sub nivelul leziunii stenozante si nu
opacifiaza patul coronarian distal.

TIMI O (lipsa reperfuziei) — nu exista flux anterograd dincolo de ocluzie.

Complexitatea leziunilor

Compozitia, distributia si localizarea placilor aterosclerotice in arterele coronariene se
manifestd printr-un patern specific al stenozelor la pacientii cu BAC. Aceste paterne au fost
utilizate in identificarea factorilor de risc procedurali si a complicatiilor PCI, cat si n aprecierea

riscurilor de evenimente recurente la pacientii cu sindrom coronarian acut. [108] Criteriile
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stabilite de grupul de lucru comun ACC/AHA, sugereaza ca ratele de succes si risc al procedurii
sant dependente de diferite caracteristici ale leziunilor (Tab. 2.2).

Tabel 2.2. Caracteristica leziunilor coronariene de tip A, B si C

Leziune Tip A (rata inalta de succes, >85%; risc minim)

Discreta (< 10 mm) Lipsa sau prezenta minimala de calciu
Concentrica Partial oclusiva

Usor accesibila Neostiald in localizare

Segment fara angulatie, < 45° Fara implicarea ramurilor laterale mari
Contur neted Absenta trombului

Leziune Tip B (rata moderata de succes, 60%-85%; risc moderat)

Tubulara (10-20 mm in lungime) Calcificare moderat-severa

Excentrica Ocluzie totala cu vechime < de 3 luni

Tortuozitate moderata a segmentului proximal | Localizare ostiala

Angulatie moderatd a segmentului, >45°, <90° | Leziune de bifurcatie ce necesitd ghid dublu

Contur neregulat Prezenta trombilor

Leziune Tip C (rata scizuta de succes, <60%:; risc inalt)

Difuza (>2 cm in lungime) Ocluzie totala cu vechime > de 3 luni

Tortuozitate excesiva a segmentului proximal | Imposibilitate de a proteja ramuri laterale mari

Segmente foarte angulate, >90° Grafturi venoase degenerate cu leziuni friabile

Desi au fost implementate diverse imbunatatiri tehnice substantiale ale procedurii de PCI,
leziunile complexe (de tip C), raman a fi asociate cu o rata joasa de succes procedural la pacientii
cu cardiopatie ischemica (Tab. 2.3). Scorul de risc al Clinicii Mayo a addugat scoruri unice in
baza a opt variabile morfologice si a furnizat o mai buna stratificare a riscului decat clasificarea
leziunilor de ACC/AHA in predictia complicatiilor, in timp ce clasificarea ACC/AHA este un
sistem mai bun de identificare a succesului angiografic [109].

Lungimea leziunii

Lungimea leziunii poate fi masuratd prin mai multe metode, inclusiv médsurarea “umar la
umdr” a ingustarii aterosclerotice >20%, cuantificarea lungimii leziunii cu ingustare >50% si
estimarea distantei intre segmentele angiografic “normale” proximal si distal. Ultima metoda
este utilizata pe larg in practica curentd si asigura o lungime mai mare decat majoritatea
metodelor cantitative. Leziunile difuze (>20mm) sant asociate cu succes procedural scazut cu
DES [110].

Leziuni ostiale
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Sunt definite ca ostiale leziunile care isi au originea pana la 3 mm de la originea vasului
sau a ramului, si ulterior pot fi clasificate in aorto-ostiale si non-aorto-ostiale. Leziunile aorto-
ostiale sunt deseori fibrocalcificate si rigide, necesitand dispozitive ablative suplimentare, astfel
ca aterectomie rotativa in prezenta unei calcificari extinse, pentru a obtine o expansiune bund a
stentului. Leziunile ostiale care nu includ aorta pot fi mai elastice decat leziunile non-ostiale si
necesitd aceleasi principii de tratament ca si leziunile de bifurcatie.

Leziuni angulate

Angulatia leziunii trebuie masuratd in proiectia cea mai potrivitd la nivelul stenozei
maxime folosind lungimea curburii ce aproximeaza lungimea balonului. Angioplastia cu balon a
leziunilor angulate creste riscul de disectie, desi a aparut angioplastia cu utilizarea stentului,
imposibilitatea pozitionarii stentului si indreptarea ulterioara a vasului care ar putea predispune
la fracturarea tardiva a stentului sant marele provocari ale leziunilor angulate.

Leziunile de bifurcatie

Strategia optima de abordare a leziunilor de bifurcatie rdimane o problema controversata,
iar riscul ocluziei ramurilor laterale in timpul PCI este legat de dimensiunile relative ale vasului
principal si al ramurilor laterale, localizarea leziunii in vasul principal si severitatea stenozei la
originea ramului lateral. In general se prefera plasarea unui singur stent.

Grafturi venoase safene degenerate

O serie de studii angiografice efectuate la pacientii supusi by-passului aorto-coronarian,
au demonstrat ca 25% din grafturile venoase safene se ocluzioneaza dupd un an de la CABG
[111]. Desi DES pot reduce rata recurentelor din cauza restenozei, doar dispozitivele de protectie
embolica au redus riscul complicatiilor procedurale.

Extinderea degenerarii grafturilor si volumul estimat al placii in leziunea tinta sunt factori
independenti de risc cardiovascular 1nalt la distanta 30 de zile.

Calcificarea leziunii

Calciul din artera coronariana este un marker important al aterosclerozei coronariene.
Angiografia conventionald are sensibilitate moderatd in detectia gradului mai usor de calcificare
a leziunii. Leziunile sever calcificate tind sa fie mai rigide si mai putin posibile de dilatat decat
leziunile necalcificate, iar aterectomia rotationald ar putea fi utila pana la stentare pentru a
favoriza pozitionarea si expansiunea completd a stentului.

Trombul

Desi angiografia conventionald este metoda ce nu are sensibilitate in detectia trombului
coronarian prezenta sa este asociata cu un risc mai inalt al complicatiilor procedurale, in special

legate de embolizarea detritului trombotic in circulatia distala. Trombii mari intracoronarieni pot
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fi tratati prin utilizarea combinatiei de agenti farmacologici (de exemplu inhibitori de
glicoproteina I1b/1lTa) si dispozitive mecanice (de exemplu aspiratie pasiva si trombectomie
reolitica).

Ocluzie totala

Ocluzia coronariana totala este definita ca o terminare abrupta a vasului epicardic; vasele
colaterale anterograde si retrograde pot fi prezente si sunt utile In cuantificarea lungimii
segmentului complet ocluzionat. Rata de succes 1n pasajul ghidului coronarian prin ocluzie
depinde de durata ocluziei si de anumite caracteristici morfologice ale acesteia, asfel ca prezenta
colateralelor si lungimea ocluziei mai mare de 15 mm. Desi noile ghiduri si experienta mai buna
a operatorilor au imbunatatit ratele de succes procedural, totusi prezenta ocluziei totale ramane
una din cauzele majore de directionare a pacientilor la CABG.

Circulatia coronariana colaterala

Retele de ramuri mici anastomotice fac legatura intre vasele coronariene mari $i servesc
drept precursori pentru circulatia colaterald care mentine perfuzia miocardicd in pofida
dezvoltarii unei stenoze aterosclerotice proximale severe. Canalele colaterale pot sa nu fie
vizibile la pacientii cu artere coronariene normale sau usor afectate, din cauza calibrului lor mic
(<200 pm), dar odatd cu progresarea afectdrii coronariene (stenoza >90%), se creeaza un
gradient de presiune intre canalele anastomotice si vasele distale care sunt hipoperfuzate.
Gradientul presional trans-stenotic faciliteaza fluxul sanguin prin canalele anastomotice, care se
dilata progresiv si devin eventual vizibile ca vase colaterale.

Canalele colaterale vizibile isi au originea in artera coronariana contralaterala, in artera
coronariand ipsilaterala prin canalele colaterale intracoronariene sau in canalele care au un traiect
sinuos de la artera coronariand proximald la artera coronariand distal de ocluzie. Aceste
colaterale pot asigura pana la 50% de flux coronarian anterograd in ocluzii totale cronice si pot
permite dezvoltarea unei regiuni ’protejate” de perfuzie miocardica, care nu dezvolta ischemie la
sporirea necesitdtii in oxigen. Recrutarea canalelor colaterale se poate dezvolta rapid la pacientii
cu STEMI cauzat de ocluzie acuta cu tromb. Alti factori ce influenteazd dezvoltarea colateralelor
este permeabilitatea arterelor ce aprovizioneaza colateralele, cat si dimensiunea si rezistenta
vasculard a segmentului distal de stenozd. Gradarea fluxului colateralelor poate fi realizata
utilizand clasificarea conform criteriilor Rentrop:

Grad 0 — lipsa umplerii

Grad 1 — umplerea ramurilor mici

Grad 2 — umplere partiala epicardica a arterei ocluzionate

Grad 3 — umplere completa epicardica a arterei ocluzionate
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Tabel 2.3. Definitia si clasificarea leziunilor preprocedurale [106]

Caracteristica

Definitia

Excentricitate

Stenoza care are unul din capetele sale luminale in cadranul exterior a lumenului

aparent normal

Iregularitate

e Ulceratie

e Fald intimal

Caracterizata prin ulceratia leziunii, fald intimal, anevrism sau patern de dinti de
ferestrau
Leziune cu un crater mic constand din o largire luminala discreta

O extensie mobila, radiotransparenta a peretelui arterial in lumen

e Anevrism Segment de dilatare arteriala mai mare decat dimensiunile normale
e Dinti de | Multiple, secventiale neregularitati stenozante
fierdstrau
Lungime Masuratd “umar la umar”

e Discreta
e Tubulara

e Difuza

Lungimea leziunii < 10 mm
Lungimea leziunii 10-20 mm

Lungimea leziunii >20 mm

Localizare ostiala

Originea leziunii este la 3 mm de la originea vasului

Angulatia

e Moderata

e Severa

Unghiul format de vas fatd de linia centrald trasatd prin lumenul proximal si
distal de stenoza
Angulatia leziunii > 45°

Angulatia leziunii > 90°

Stenoza la bifurcatie

Stenoza ce include atat ramura principald cat si ramura “fiicd”, dacd un ram
mediu sau mare (>1,5mm) si are originea 1n stenoza, si dacd ramul este complet

inconjurat de portiunea stenotica a leziunii care necesita dilatare

Tortuozitate
proximala
e Moderata

e Severa

Leziunea este distala de 2 curburi > 75°

Leziunea este distala de 3 curburi > 75°

Graftul de vend

safend degenerat

Graft caracterizat prin neregularitati luminale sau ectazie ce constituie > 50% din

lungimea graftului

Calcificare

Densitati usor vizibile in peretele vascular in locul stenozei

Ocluzie totala

Flux TIMI 1sau 0

Tromb

Defect discret de umplere intraluminald cu margini clar definite si separat de

peretele adiacent;
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Angiografie cantitativa

Desi aprecierea vizuala a severitatii stenozei coronariene este utilizata de toti clinicienii

in practicd, estimarea “ochiometric” a severitatii stenozei este limitatd de o inaltd variabilitate

intra-observator si inter-observator. Masurari angiografice cantitative mai obiective si de

incredere au fost mai putin utilizate in practica clinica, totusi, fiind pe larg inlocuite de masurari

mai fiziologice a stenozei coronariene, astfel ca masurarea directa a rezervei fluxului fractionat si

coronarian in regiunile cu stenoza intermediara (40%-70%). Au fost elaborate o serie de

masurdtori angiografice pentru o apreciere mai cantitativa a rezultatelor post-PCI precoce si

tardive (Tab. 2.4.). Aceste metode au fost utilizate pentru a determina valoarea noilor dispozitive

si preparate medicamentoase in tratamentul pacientilor cu CPL

Tabel 2.4. Criterii standardizate pentru morfologia leziunilor postprocedurale

Criteriu

Definitie

Inchidere abrupta

Obstructia fluxului substantei de contrast (TIMI 0 sau 1) in
segmentul dilatat, documentat anterior cu flux anterograd

Ectazie

Diametru al leziunii mai mare decat diametrul de referinta in una sau
mai multe regiuni

Iregularitati intraluminale

Contur arterial care are un patern in dinti de fierastrau, constand in
opacifieri, dar fara criterii de disectie sau tromb intracoronarian

Fald intimal

Un defect discret de umplere in aparenta continuitate a peretelui
arterial

Disectia trombului

Defect angiografic de umplere, discret, mobil cu sau fara colorare cu
substanta de contrast

Suprafata radioopacd mica in lumenul vasului

Extravazare lineara, nepersistenta a substantei de contrast

Extravazare extraluminala, persistenta a substantei de contrast

Defect de umplere spiralat

Defect de umplere persistent cu flux anterograd intarziat

Tmoo|m| >

Defect de umplere asociat cu ocluzie coronariana totald

Disectie, lungime (mm)

Masurare cap la cap a disectiilor de tip B-F

Disectie, colorare

Persistenta contrastului in cadrul disectiei dupa spalarea substantei
de contrast din vas

Perforatie
Localizata Extravazarea substantei de contrast limitat la spatiul pericardial,
inconjurand artera, nefiind asociatd cu tamponada clinica
Nelocalizata Extravazarea substantei de contrast cu un jet nelocalizat la spatiul
pericardial, posibil asociata cu tamponada clinica
Pierderea ramurilor | Flux TIMI 0, 1 sau 2 intr-un ram lateral >1,5 mm in diametru, care
laterale anterior avea flux TIMI 3

Embolizare distala

Migrarea defectului de umplere sau a trombului ocluzionand distal
vasul tintd sau una din ramurile acestuia

Spasm coronarian

Ingustare tranzitorie sau permanenti >50% cand anterior a fost
semnalatd o stenoza <25%
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Analiza angiograficd cantitativa este divizatd in mai multe procese distincte, inclusiv,
digitalizarea nregistrarii (la necesitate), calibrarea imaginii si detectarea conturului arterei.
Diagnosticul cu substantd de contrast sau cateterele ghid pot fi utilizate ca dispozitive pentru
determinarea dimensiunilor absolute a vasului, oferind un factor de calibrare de milimetru per
pixel. Contururile cateterului si a vasului sant obtinute prin marcarea unei linii centrale prin
portiunea de interes a vasului.

Masurdrile obtinute prin angiografie cantitativda sunt utilizate pentru documentarea
succesului angiografic, definit ca <50% de stenoza reziduald dupa angioplastia cu balon sau
<20% stenozd dupa plasarea stentului. Rezultatele pe termen lung dupa implantarea stentului,
mai recent a DES, sunt reprezentate de aparitia restenozei, definitd prin stenoza >50% in
perioada de follow-up, si pierderea tardiva a lumenului vascular, definitd ca pierderea din
diametrul lumenului in perioada intermediara de supraveghere (6-9 luni).

“Capcanele” angiografiei

Erorile 1n achizitia si interpretarea imaginilor obtinute prin angiografie pot avea un
impact major in strategia de management al pacientilor cu CPI, in special atunci cand sunt
divergente intre datele angiografice, fiziologice si clinice. Atragerea atentiei asupra factorilor ce
influenteaza calitatea imaginii angiografice, va ajuta in conduita finald a pacientilor selectati
pentru efectuarea angiografiei.

Opacifiere neadecvata a vasului

Umplere inadecvata a vasului cu substanta de contrast, rezultd in opacifierea incompleta a
vasului care poate denatura gradul de afectare a ramurilor ostiale sau laterale si sd supraestimeze
dimensiunea trombului sau severitatea stenozei. Cauzele “’spalarii” substantei de contrast includ
fluxul coronarian crescut in cadrul hipertrofiei ventriculare stangi, insuficienta aortica sau
anemie; umplere competitivd din ramurile colaterale sau grafturi de by-pass; pozitionarea
ghidului diagnostic nu pe aceeasi axa cu ostiumul coronarian; si dislocarea cateterului diagnostic
la injectarea substantei de contrast. ”Spalarea” substantei de contrast poate fi evitatd prin
injectarea mai fortatd a agentului de contrast atdta timp, cat pozitia capatului de cateter si
presiunea inregistrata permit o astfel de manevra. Trecerea la un cateter ghid de angioplastie cu
capat moale si scurt, si un lumen mai mare decat la cateterul diagnostic, permite opacifierea mai
completd a arterei coronariene tintd sau a graftului by-pass. Injectarea super-selectiva a
substantei de contrast in artera circumflexa stanga (sau LAD) prin trunchiul arterei coronare

stangi, poate da impresie despre ocluzia totala a LAD (sau artera circumflexa stanga).
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Stenoze excentrice

Dupa natura sa, ateroscleroza este un proces omniprezent, care contribuie la distributia
neuniformd a placilor de aterom in arterele coronariene. Desi majoritatea segmentelor peretelui
arterial sant implicate in procesul aterosclerotic, leziuni excentrice sau despicate pot fi observate
cu ajutorul angiografiei in regiunile cu acumulare focald a placilor. Semnificatia hemodinamica a
leziunilor excentrice este dependenta de procentajul ariei de stenoza decat de procentajul
dimetrului stenozei. O problema legata cu acest fapt sant stenozele in fasie sau membranoase,
care pot fi dificil de caracterizat cu ajutorul examinarilor angiografice standarde. Aceste leziuni
unice pot doar sd reprezinte procesul aterosclerotic sau pot fi cauzate de niste benzi
membranoase congenitale. Din cauza dificultatii de apreciere a importantei hemodinamice a
acestor leziuni excentrice si in fasie, masurarea FFR cu un manometru fixat la capatul ghidului in
regiunea afectatd in timpul administrarii intravenos a adenozinei, poate fi utild in identificarea
pacientilor cu stenoze hemodinamic importante.

Suprapunerea ramurilor

Suprapunerea ramurilor mari a arterelor stanga si dreapta poate duce la imposibilitatea
detectarii stenozelor importante sau a ocluziilor totale a acestor ramuri. Desi aceasta problema de
obicei se refera la artera LAD si ramurile paralele diagonale, suprapunerea ramurilor laterale
poate sa apara in cazul leziunii ramurii marginale obtuze a arterei circumflexa stanga si originea
ramului drept ventricular a arterei coronare drepte. Atunci cand artera LAD este ocluzata dincolo
de originea primului ram septal, acesta deseori devine destul de larg pentru a asigura circulatia
colaterala spre patul vascular a arterei LAD distal. Este important a obtine o angulatie suficienta
pentru aceste proiectii in scopul identificarii anatomiei exacte la nivelul originii ramului lateral,
astfel ca, proiectia craniald pentru artera LAD, proiectia caudala pentru artera circumflexa stanga
si proiectia stangd laterald pentru artera coronariana dreapta.

Recanalizarea

Este uneori dificil a diferentia stenozele coronariene foarte severe (>90%) (cu lumen
anterograd), de ocluziile totale (fara lumen anterograd), care au fost recanalizate prin colaterale
microcanulare si in punte. Studiile morfopatologice sugereazd cd, aproximativ o treime din
arterele coronariene ocluzate total, ulterior se recanalizeaza, si rezultd dezvoltarea multiplelor
canale tortuoase care sunt mici si foarte apropiate unele de altele, creand impresia la angiografie
a unui singur canal usor neregulat. Deoarece angiografia nu poseda rezolutie spatiald suficienta
pentru a demonstra astfel de detalii la majoritatea pacientilor cu ocluzii totale recanalizate,
trecerea ghidului poate sa nu fie posibild in unele cazuri, doar daca nu se folosesc tehnici

angiografice avansate [106].
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Metodele de procesare statistica.

Analiza statistica a rezultatelor s-a efectuat in cadrul subdiviziunii Asigurare Matematica
a IMSP Institutul de Cardiologie. Pentru procesarea statistica s-au utilizat: indicele t-Student,
ANOVA, metoda de analiza variationald, corelationala, indicele y2 - Pearson, criteriul U-
Fischer.

Variabilele categorice au fost prezentate ca procent sau numar, iar pentru estimarea
diferentelor intre grupe s-a folosit testul 2. Testul exact Fisher s-a folosit in cazul frecventei <5.
Variabilele continue au fost exprimate ca medie & DS (devierea standard) si pentru compararea
intre grupe a variabilelor continue s-a aplicat testul t-Student, ANOVA. Statistic semnificativa in
cazul tuturor metodelor de analiza a fost considerata valoarea p<0,05.

Pentru determinarea coeficientului de incredere t-Student s-au calculat valorile mediei
aritmetice (M), ale erorii medie a mediei aritmetice (m) si ale sumei devierilor patrate (o)

conform formulelor (2.1) (2.2) si (2.3):

M = \/1+V++Vn, (2.1)
unde v este valoarea absolutd a variabilei din randul variational; n este numarul de
variabile;
2z 2 2
a=V, —M)" +(V, —M)" + (v, —M), (2.2)

B a
m= x (n— 1)

Valoarea coeficientului de incredere t se calculat dupa formula (2.4):

(2.3)

M 1-M ,
2 2
m 4 +m 2

cand numarul de variabile din loturile comparat a fost este egal; sau dupa formula (2.5):

t = (2.4)

M -M ,

t s

(2.5)

cand numarul de variabile din loturile comparate a fost diferit, unde S a fost eroarea

sumara, care s-a calculat dupa formula (2.6):

| a; +a; n, +n,
= X
Jnl +n2 -2 ?’11 xnz (26)

Probabilitatea erorii a fost calculatd utilizdnd tabelele speciale pentru valoarea p in

functie de valoarea coeficientului de incredere t. Devierea valorii medii a indicelui explorat fata
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de valoarea de referintd (sau martor) se considerd statistic semnificativa, dacd probabilitatea
erorii nu depaseste 5%, deci p<0,05.
Analiza corelativa a datelor s-a efectuat prin estimarea coeficientului de corelare r

conform formulei 2.7:
a
JEX X ay 2.7)

unde: ¢ este suma produselor devierilor centrale din randurile variationale ale loturilor 1
si 2, iar o este suma patratelor devierilor centrale din aceste randuri, calculata conform formulei
2.8:

o= )l -Mm])x(-M,)

(2.8)
unde: Mx si My reprezintd media aritmetica respectiv din lotul 1 §i 2, iar X §i y reprezinta
valoarea variabilelor din aceste randuri variationale.

Semnificatia corelatiei s-a apreciat conform formulei 2.9:

t ,=2Zyn-3 (2.9)

unde: n este numarul de variabile din randul variational, iar Z este variabila auxiliara,
valoarea careia este specificatd din tabel, in corespundere cu valoarea r determinata anterior.

Daca tr > 2,58, atunci p<0,01. Daca t >1,56, atunci p<0,05.

In cazul valorii pozitive a coeficientului de corelatie r s-a constatat o corelatie directa, iar
in cazul valorii negative a acestuia — 0 corelatie indirectd. Corelatia a fost considerata slaba in
cazul r<0,3, medie — r=0,3-0,7 si puternica — r>0,7.

2.4. Concluzii la capitolul 2
1. Studiul dat este unul prospectiv. Criteriile de selectare a pacientilor au fost bine definite,

iar loturile de studiu au fost comparabile.

2. A fost creat designul studiului, tactica de supraveghere dinamica clinica si paraclinica a
pacientilor selectati. A fost elaborata o ancheta specifica pentru colectarea datelor.

3. Majoritatea pacientilor inclusi in studiu erau hipertensivi, in special HTA de gr. 11 —
41,2% (36) si HTA de gr. 11 — 17,6% (15). DZ aveau 18,39% (16) din totalul de pacienti.

4. In ambele loturi, pacientii s-au internat majoritar la distanti mai mare de 12 ore de la
aparitia durerilor: 48,89% (22) in lotul I s1 71,43% (30) in lotul II, astfel a fost pierduta
“fereastra de aur” pentru efectuarea angioplastiei.

5. Angind instabild au prezentat 88,89% (40) din pacientii lotului I si 69,05% (29) din
pacientii lotului II. In ambele loturi cca jumitate din pacienti au suportat un IM anterior

extins: 55,56% (25) vs 50% (21).
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6. La analiza numarului de artere coronariene afectate a fost stabilitd prezenta la rate
similare a leziunilor mono-, bi- si tricoronariene, respectiv: 31,7%, 36,6% si 31,7%.

7. Un numar mic de pacienti au administrat tratament medicamentos anterior interndrii in
stationar, in special betablocante — 34,04% (16), aspirind — 40,43% (19), nitroglicerina —
31,91% (15), IEC — 28,26% (13) si nitrati retard — 21,28% (10).

8. Pentru indicii cantitativi evaluati au fost calculate media aritmetica si eroarea medie.
Veridicitatea diferentei mediilor aritmetice a fost apreciatd cu ajutorul criteriului t-

Student.
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3. DINAMICA COMPARATA A INDICILOR CLINICO-PARACLINICI Al
PACIENTILOR CU INFARCT MIOCARDIC TRATAT CONSERATIV SAU
PRIN ANGIOPLASTIE CORONARIANA

3.1. Caracteristica clinica comparata a loturilor de studiu la etapa de spital
Cei 87 pacienti inclusi in studiu au fost observati ca evolutie sub tratament in medie pe

un termen de 20,85+1,57 luni. In functie de optiunea terapeutica selectati ei au fost repartizati in
2 loturi clinice:

e lotul I —45 de pacienti ce au urmat exclusiv tratament medicamentos optimal.

e lotul Il — 42 de pacienti cu tratament interventional pe fondal de TMO.

Ca structura de varsta in lotul I 51,11% din pacienti erau la varsta >55 de ani, iar in
lotul II cei mai multi (42,86%) aveau varsta cuprinsa intre 45-55 de ani. Locuitori ai mediului
urban au fost 68,89% pacienti din lotul I versus 47,72% pacienti in lotul II (p<0,05). Acest fapt
se poate explica prin internarea pacientilor din mediul urban preponderent in IMSP SCM ”’Sfanta
Treime”, unde nu se efectueaza coronaroangiografia. Majoritatea pacientilor din ambele loturi
erau barbati: lotul I - 80% (36), lotul Il - 73,81% (31).

La mai bine de jumatate din pacientii inclusi in studiu angina pectorald a fost prima
manifestare clinica a patologiei cardiovasculare: in lotul I — la 62,22% (28), iar in lotul II — la
61,9% (26).

Prezenta factorilor de risc cardiovascular s-a diferentiat nesemnificativ statistic intre cele
2 loturi: hipertensivi au fost 71,1% (32) pacienti din lotul I vs 54,7% (23) pacienti din lotul 11,
(p>0,05); diabetici au fost 17,78% (8) vs 19,05% (8) (p>0,05); fumatori au fost cate 31,11% (14)
si, respectiv, 21,81% (10) (p>0,05); IM anterior au suportat 17,78% (8) in lotul vs 33,33% (14)
in lotul II (p>0,05); AVC anterior - 4,44% (2) vs 2,38% (1), (p>0,05). IMC mediu a fost -
30,0+0,64 kg/m? in lotul I vs 29,9+0,82 kg/m? in lotul II, (p>0,05).

In ambele loturi valorile CT, HDL-C, LDL-C, TG nu au relevat diferente statistic
semnificative. Astfel, valoarea medie de CT a fost de 4,91+0,17 mmol/l in lotul I vs 4,92+0,19
mmol/l in lotul II (p>0,05), HDL-C - 1,22+0,4 mmol/l in lotul I vs 1,21+0,03 mmol/l in lotul II
(p>0,05); LDL-C - 3,04+0,17 mmol/l in lotul I vs 2,97+0,16 mmol/l in lotul II (p>0,05); TG -
1,7440,17 mmol/l in lotul I vs 1,94+0,18 mmol/l in lotul II (p>0,05).

La internarea in stationar mai multi pacienti din lotul I erau in stare generala grava, desi
diferentele sub acest aspect cu lotul II erau statistic nesemnificative: 24 (53,33%) si, respectiv,
15 (35,71%) in lotul II (p>0,05). Loturile, insa, s-au deosebit clar in ceea ce priveste tipul anginei
pectorale: AP instabila aveau 40 (88,89%) pacienti din lotul I vs 29 (69,05%) din lotul II,

(p<0.05). Aceste diferente au rezultat prin efectele PCI practicate dupa stabilizarea pacientilor cu
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infarct miocardic acut. In ambele loturi majoritatea pacientilor aveau AP stabila de clasa II-111 -
80% 1in lotul I si 84,62% 1n lotul II. Prezentarea demografica si caracteristica clinicd a pacientilor
este reflectata in tab. 3.1.

Tabelul 3.1. Caracteristica demografica si prezentarea clinica a pacientilor incadrati in studiul de
observare sub-curativa comparata

Cee Lotul | Lotul 11 1 P
Indicii estimati Nr.abs. % Nr.abs. %
Varsta
25-45 5 11,11 9 21,43
45-55 17 37,78 18 42,86 2,76 | >0,05
>55 23 51,11 15 35,71
Loc de trai
urban 31 68,89 20 47,72 4,05 | <0,05
rural 14 31,11 22 52,38
Sex
masculin 36 80,0 31 73,81 0,47 | >0,05
feminin 9 20,0 11 26,19
Studii
medii 15 34,09 21 51,22
superioare incomplete 10 43,18 13 31,71 2,55 | >0,05
superioare 10 22,73 7 17,07
IMC 30,0+0,64 29,9+0,82 >0,05
HTA
Absenta 12 27,27 19 46,43 3,48 | >0,05
grl 2 4,55 2 4,88 3,48 | >0,05
grll 21 47,73 14 34,15 3,48 | >0,05
gr I 9 20,45 6 14,63 3,48 | >0,05
Angina - prima manifestare 28 62,22 26 61,9 0,001 | >0,05
IM anterior 8 17,78 14 33,33 2,78 | >0,05
AVC anterior 2 4,44 1 2,38 0,27 | >0,05
Dz 8 17,78 8 19,05 0,02 | >0,05
Fumator 14 31,11 10 23,81 0,58 | >0,05
Fost fumaitor 20 44 44 16 38,10 0,36 | >0,05
Consum etilic 28 62,22 22 56,41 0,29 | >0,05
Tratament la domiciliu :
Betablocante 6 27,27 10 40,0 0,84 | >0,05
IECA 7 33,33 6 24,0 0,49 | >0,05
Nitrati de lunga durata 4 18,18 6 24,0 0,24 | >0,05
Nitroglicerind 6 217,27 9 36,0 0,41 | >0,05
Blocante de calciu 1 4,76 3 12,0 0,75 | >0,05
Statine 1 4,76 1 4,0 0,02 | >0,05
Aspirina 8 36,36 11 44,0 0,28 | >0,05
Clopidogrel 1 4,76 1 4,0 0,02 | >0,05
Diuretice 2 9,52 1 4,0 0,57 | >0,05
Anticoagulante 2 9,52 0 0 2,39 | >0,05

Legenda: P — semnificatia discrepantei intre loturi, Nr. abs. — numar absolut.
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La momentul interndrii aproximativ jumatate din pacientii de studiu prezentau dispnee -
43(49,43%) in lotul I si 40 (45,98%) in lotul Il (p>0,05) si fatigabilitate — 41(47,67%) pacienti din
lotul 1 si 38 (44,19%) in lotul II (p>0,05). Intr-o masurd mai mica au fost exprimate celelalte acuze
satelite afectului: palpitatii — 6,9% (6) vs 11,49% (10), (p>0,05), vertij — cate 7 (8,05%) in ambele
loturi, (p>0,05), cefalee — 5,75% (5) vs 3,45% (3), (p>0,05), edeme — 3,45% (3) vs 1,15% (1),
(p>0,05), depresie — 2 (4,44%) vs 6 (14,29%), (p>0,05). S-au evidentiat diferente statistic
semnificative pentru incidenta starilor de lipotimie invocate de 0 pacienti din lotul I si 4 (9,52%)
din lotul 1l (p<0,05).

HTA

Hlot| ELotll

47,73

nu este grl grlil grlll

Fig. 3.1. Repartizarea graduala a hipertensiunii arteriale atestate la pacientii din loturi
In lotul 1 s-au gasit mai multi pacienti cu HTA absenta - 46,43% (19) vs 27,27% (12) in
lotul I (p>0,05), la un numar restrans de pacienti in ambele loturi s-a apreciat HTA de gr. | -
4,55% (2) vs 4,88% (2) (p>0,05). HTA de gr. IT a fost diagnosticata la 47,73% (21) si, respectiv,
34,15% (14), iar HTA de gr. 1l s-a atestat la 20,45% (9) si, respectiv, 14,63% (6) pacienti
(p>0,05). Desi fara semnificatie statistica, au fost mai multi hipertensivi in lotul I (Figura 3.1).

Tabel 3. 2. Lipidograma si enzimele serice efectuate in spital

Lipide CT LDL-C HDL-C TG
N M=+m, N M+m, N M=+m, N M+m,
mmol/I mmol/I mmol/| mmol/I
Lot I 43 | 4.91+0,17 33 3.01£0,17 | 34 |1.23+0,04 | 40 |1.74+0,17
Lot Il 41 | 4.92+0,19 37 2.97+0,16 | 37 |1.21+0,03| 41 | 1.94+0,18
Enzime serice CFK-MB Troponine “+”
N M=m,mmol/| N %
Lot | 33 57.58+12,62 34 32.35%
Lot Il 35 38.43+20,46 37 13.31%

Intre loturile comparate nu s-au apreciat diferente statistic semnificative pentru valorile

profilului lipidic. Astfel valorile CT, LDL-C, HDL-C au fost la etapa de spital practic identice:
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CT — 4,91 mmol/l vs 4,92 mmol/l, LDL-C — 3 mmol/l vs 2,97 mmol/l, HDL-C- 1,23 mmol/l vs
1,21 mmol/l. TG s-au apreciat usor mai mari in lotul tratat interventional, diferentele nu au, insa,
si semnificatie statistica: 1,74 mmol/l in lotul I vs 1,94 mmol/l in lotul II.

Titrele initiale ale CFK-MB in lotul I a constituit in medie 57,58 mmol/l, fiind mai
elevate fata de lotul Il, unde s-a determinat o0 valoare medie de 38,43 mmol/l (diferenta este
totusi statistic nesemnificativa — p-0,429).

Troponina s-a apreciat pozitiva la 11 (32,35) pacienti din lotul I vs 5 (13,31%) pacienti
in lotul II (p-0,058). Aceste diferente se apropie de limita valorilor statistic semnificative si
aceasta pentru ca majoritatea pacientilor cu infarct miocardic acut din mediul urban sunt internati
in SCM ”’Sfanta Treime”, unde nu sunt facilitati de efectuare a PCI si deci nu se intervine prompt
in raport cu acest indicator al injuriei miocardice (Tab. 3. 2).

3.2 . Estimarea calitativa a curelor administrate la diferite etape de observare

La pacientii carora li s-a indicat tratament medicamentos la etapa prespital, sau care au

putut specifica acest tratament, nu s-au observat diferente semnificativ statistice in ambele loturi.
Astfel au administrat: betablocante (BB) - 27,27% (6) lotul I si 40,0% (10) lotul II (p>0,05), IECA
— 33,33% (7) vs 24,0% (6) (p>0,05), nitrati retard — 18,18% (4) vs 24% (6) (p>0,05), NTG —
27,7% (6) vs 36% (9), blocante de calciu (BC) — 4,76% (1) vs 12% (3) (p>0,05), statine — 4,76 (1)
vs 4% (1) (p>0,05), ASA — 36,36% (8) vs 44,0% (11) (p>0,05), clopidogrel — 4,76% (1) vs 4,0%
(1) (p>0,05), diuretice — 9,52% (2) vs 4% (1) (p>0,05), anticoagulante — 9,52% (2) vs 0 (p>0,05).
Desi statistic nesemnificativ, rata de administrare a BB, a nitratilor retard, NTG si a aspirinei a

fost initial mai inalta in lotul 1l de studiu (Figura 3.2).
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Fig. 3.2. Tratamentul medicamentos administrat la etapa pre-spital.
Legenda: BB-betablocante, IECA-inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei Il,
NTG-nitroglicerina, BC-blocanti ai canalelor de calciu, ASA-aspirina
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Majoritatea pacientilor din loturile observate au fost internati in stationar >24 ore de la
aparitia durerilor anginoase — 48,89% (22) lotul I si 71,43% (30) lotul II, procentul fiind mai mare
in lotul pacientilor revascularizati, diferentele fiind statistic nesemnificative. Sub termenul de 8
ore au fost internati 42,22% (19) din pacientii repartizati in I lot vs 23,81% (10) in lotul II, intre 8-
12 ore au venit 8,89% (4) si, respectiv, 4,76% (2) (p>0,05). In lotul tratat conservativ, un numar

mai mare de pacienti au fost internati la <8 ore si intre 8-12 ore de la aparitia durerilor (Figura

3.3).
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>12 ore 48,89 71,43

Fig. 3.3. Intervalul scurs de la debutul durerii pana la internare

In cadrul stationarului toti pacientii administrau aspirind si practic toti pacientii din studiu
au administrat tratament medicamentos cu: betablocante — 95,56% (43) pacienti in lotul I vs
92,86% (39) in lotul II, nitrati retard si nitroglicerind — 91,11%(41) vs 88,11%(37), intr-un
procent mai mic au fost administrati inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei Il — 80%
(36) vs 71,43%(30) si statinele — 42,22% (19) vs 59,52% (25). Un numar redus de pacienti au
primit in stationar tratament cu inhibitori ai receptorilor de angiotensind — 2,22% (1) in lotul I si
0% lotul 11, blocanti ai canalelor de calciu — 6,67% (3) vs 11,9% (5) si trimetazidina - 8,89% (4)
st , respectiv, 11,9% (5).

In lotul T au fost utilizate intr-un procent mai mare, in comparatie cu lotul II, remedii
diuretice - 77,78% (35) vs 40,48% (17) (p<0.001) si anticoagulante - 82,22% (37) vs 57,14%
(24) (p<0,05). In lotul I un numar mai mare de pacienti, comparativ cu lotul I, au administrat
clopidogrel (28,89% vs 71,43%; p<0.001) si mult mai multi au fost revascularizati (0% vs
66,67%; p<0.001).

La prima etapa de evidentd coronaroangiografia a fost efectuata la 22,22% (10) pacienti

din lotul I si la 71,43% (30) din lotul II. Ulterior revascularizarea coronariand s-a practicat la
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66,67% (28) pacienti din lotul II. La urmatoarele etape de evidenta au fost revascularizati inca

33,33% (14) pacienti din lotul tratat interventional (Figura 3.4).
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Fig. 3.4. Tratamentul administrat in stationar
Legenda: ASA — aspirind, BB - betablocante, IEC — inhibitori ai enzimei de conversie a
angiotensinei 1l, IRA — inhibitori ai receptorilor de angiotensind, NTG — nitroglicerind, BC —
blocanti ai canalelor de calciu, Anticoag. — anticoagulante, PTCA — angioplastie coronariana,;
* - p<0,05; *** - p<0,001.
Un numar important de pacienti - 16 (39%) au beneficiat de PCI in primele 5 zile de la

aparitia simptomelor. La 15-25 zile de la debutul IMA au fost revascularizati un numar mai mic
de pacienti - 9 (22%). Un numar egal de pacienti (8) au fost expusi angioplastiei in perioada de
5-7 zile de la debutul simptomelor si in perioada mai tardiva de la debutul IMA (15-25 zile),

constituind 19,5% din numarul total de pacienti revascularizati (Figura 3.5).
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Fig. 3.5. Termenele de efectuare a revascularizarii prin angioplastie
La primele 2 etape de observare tratamentul antihipertensiv era urmat de toti pacientii,

dar valori tintd ale TA s-au obtinut la doar putin peste jumatate din cei astfel medicati. O
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eficacitate mai clard s-a fixat in lotul II dupa 1 luna de supraveghere, desi cu o diferenta
nesemnificativa statistic (42,86% (3) lotul I vs 72,73% (8) lotul II). La a 5 etapa de supraveghere
(12 luni) in lotul II practic toti pacientii administrau tratament antihipertensiv — 32 (94,12%,
adicd cu 5,88% mai putin fatd de etapa 1), valorile tintd ale TA fiind atinse la aproximativ
jumitate din pacienti — 64,71% (22). in lotul I administrau tratamentul antihipertensiv indicat 23
(85,19%) pacienti, deci cu 14,81% mai putin fatd de etapa 1, ceea ce anuntd o eficientd de cca
40,74% (11). Rezulta ca la toate etapele de supraveghere au fost atinse valori {intd ale TA la
multi dintre pacientii din lotul II de studiu. Diferentele intre loturi apreciate sub acest aspect nu

au atins valori statistic semnificative (Figura 3.6)
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Fig. 3.6. Tratamentul antihipertensiv urmat si valorile {inta atinse TA obtinute.

Perseverenta de administrare a beta-blocantelor a fost aproape similard in ambele loturi
de pacienti — 85,71% (6) vs 90,91% (10), procentajele apreciate urmand o usoard scadere la
distanta de peste 12 luni observationale — cu 7,93% in lotul I si 8,56% - in lotul II. S-a estimat o
diferentd statistic semnificativa intre regimul de administrare initial al IECA 100% (7) in lotul I
vs 54,55% (6) in lotul II, pentru care la distanta de peste 12 luni complianta curativa a crescut
cu 16,04% (55,88% (19)), dar s-a redus in lotul I cu 7,41% (70,37% (19)).

Utilizau sistematic nitrati retard toti cei cu asemenea indicatii din lotul I - 100% (7)
pacienti vs 54,55% (6) in lotul I la termenul observational de 1 luna (p<0,05). La distanta de
peste 12 luni a scazut necesitatea administrarii lor in lotul I cu 8,47% vs 7,25% in lotul IL
Necesarul de utilizare a nitroglicerinei a fost initial de 71,43% (5) in lotul I vs 100% (11) in lotul
I1, si daca in timp necesarul de nitroglicerina s-a redus important in lotul II - cu 35,29%, atunci
in lotul I necesitatea administrarii nitroglicerinei a sporit cu 2,64%. Nivelul de administrare a
statinelor a fost net mai mare in lotul II - atat la distanta de 1 luna cat si dupa termenul de 12 luni

observationale — 81,82% (9)/82,35% (28) versus 42,86% (5)/37,04% (10) in lotul 1.
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La 1 lund de supraveghere Aspirina era administratd cu regularitate de toti pacientii,
urmand doar o usoara scadere a nivelului de consum la distanta de peste 12 luni, in lotul I - cu
14,82%, iar in lotul II - cu 5,89%. In lotul I administrau Clopidogrel aproximativ un sfert din
pacienti la termenul de 1 luna, dar la distanta de >12 luni consumul preparatului s-a redus cu
2,65% - 28,57% (2)/25,92% (7), in lotul II administrau initial acest preparat aproximativ
jumatate de pacienti - 54,55%(6), iar la ultima etapa de observare numarul lor a scazut cu 7,49%.

Administrarea diureticelor in lotul tratat conservativ la 1 lund de evidentd a constituit
42,86% (3), ulterior la distantd de >12 luni numarul acestora a crescut cu +3,29%, ajungand la
cote de 46,15% (12). In lotul tratat interventional utilizarea diureticelor a scizut de la 36,36% la
1 Iuna de supraveghere, la 29,41% la finele perioadei de supraveghere.

Un numair mic de pacienti din ambele loturi administrau anticoagulante. in grupul tratat
conservativ la perioada de supraveghere de 1 luna le administrau 14,29% (1) pacienti, iar la
finele perioadei de evidenti - 14,81% (4). In lotul II, tratat interventional, la 1 luni de
supraveghere nu erau pacienti ce administrau anticoagulante, iar la distantda de >12 luni procentul

lor a crescut la 8,82% (3) (Figura 3.7).

Administrarea tratamentului
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Fig.3.7. Tratamentul administrat de pacienti la termenul observational de 1 luna si la >12 luni de
supraveghere
Legenda: BB — beta-blocante, IECA — inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei

I, NTG - nitroglicerind, ASA — aspirina; * - p<0,05, ** - p<0,005

Pe tot itinerarul de supraveghere au urmat tratament hipolipemiant majoritatea pacientilor
din lotul II, la etapele ulterioare fiind atestata o scadere a acestei compliante cu -8,75% (90% la
1 luni de supraveghere — la 81,25% la finele supravegherii). in lotul I fidelitatea fati de

tratamentul hipolipemiant a scazut la etapa 5 fata de initial cu 23,81% (initial 66,67% —la final
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42,86%). La etapa de supraveghere >12 luni administrarea tratamentului hipolipemiant a fost
statistic semnificativ mai mare in lotul pacientilor tratati interventional - p<0,005. Probabil ca
aceste diferente au contribuit la aceea, ca valorile tinta ale colesterolului au fost atinse la 1 luna
de medicatie numai la 50%(3) din pacientii din lotul I vs eficienta de 80% (8) in lotul II. La
distanta de >12 luni acest indicator a cedat cu -16,67% in lotul I si cu -30% in lotul Il. Astfel
in ambele loturi a scdzut numarul pacientilor la care au fost obtinute valorile tintd ale

lipidogramei la finele perioadei de supraveghere >12 luni (Figura 3.8).
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Fig. 3.8. Tratamentul hipolipemiant si valorile tinta ale colesterolului
atinse in loturile de comparatie

Legenda: ** - p<0,005

In rezultatul analizei administrarii preparatelor medicamentoase indicate, s-a observat
scaderea utilizdrii in ambele loturi a urmatoarelor grupe: betablocante, nitrati retard, aspirina si
clopidogrel. Administrarea anticoagulantelor a crescut in ambele loturi, mai important in lotul
tratat interventional - cu +8,82% in lotul I vs +0,52% in lotul II. Diferente importante intre loturi
au fost observate la administrarea IECA. Astfel in lotul cu pacienti tratati interventional,
utilizarea acestui grup de preparate a crescut cu +16,04%, iar in lotul tratat conservativ, utilizarea
lor a scazut cu -7,41%. O scadere semnificativa a fost observata In necesitatea utilizarii
nitroglicerinei cu duratd scurta de actiune in randul pacientilor tratati interventional, cu -35,29%,
fata de initial. In timp ce in lotul tratat conservativ necesitatea utilizrii nitroglicerinei a crescut
fatd de initial cu +2,64%.

Utilizarea statinelor in lotul I a scazut cu -5,82%, iar in lotul II practic a fost la fel fata de

utilizarea initiald +0,53%. Administrarea diureticelor a crescut in lotul tratat conservativ cu
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+3,29%, iar in lotul pacientilor tratati interventional utilizarea lor a scazut cu -6,95% (Figura
3.9).
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Fig. 3.9. Dinamica utilizarii medicamentelor in loturi.
Legenda: BB — beta-blocante, IECA - inhibitori ai enzimei de conversie a

angiotensinei Il, NTG - nitroglicerina

Complianta la tratament

Initial in ambele loturi nu au fost pacienti necomplianti la tratament. Numarul acestora a
crescut la etapa a 5-a de evidentd in ambele loturi — cu +11,11% in lotul I si cu +6,06% in lotul
II. Astfel in lotul tratat conservativ a crescut mai mult non complianta la tratamentul indicat.
Aderenta completa la tratament a scazut in ambele loturi la a 5-a etapa de supraveghere, mai
important in lotul tratat interventional: 71,43%—62,96% in lotul 1 (-8,47%), versus
100%—75,76% in lotul II (-24,24%). Complianta partiala la tratament a scazut in lotul I de la
28,57%—25,93% (-2,64%), iar in lotul II numarul pacientilor a crescut - 0—18,18% (Figura
3.10).
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Fig. 3.10. Complianta la tratamentul indicat in loturile de studiu.
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3.3. Monitoringul indicilor clinico-paraclinici ai pacientilor post-IM in dependenta de
tactica selectata de tratament
Pentru indicii de inrautatire a starii generale nu s-au observat diferente semnificative: la 1

luna agravarea starii s-a observat la 28,57% (2) in lotul I vs 36,36% (4) in lotul II, iar la >12 luni
de supraveghere acest procent a scazut in ambele loturi, cu 10,05% in lotul I si mai semnificativ,
cu 18,71%, in lotul II. Reaparitia sau accentuarea durerilor s-a inregistrat dupa 1 luna la 28,57%
(2) in lotul I vs 45,45% (5) - in lotul II, dar acest indicator a crescut in ambele loturi la etapa de
>12 luni de supraveghere — cu 52,91% in lotul I si mai putin in lotul IT — cu 25,14% (Figura
3.11).

Inrautatirea starii Reaparitia sau
generale accentuarea durerilor
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Fig. 3.11. Evolutia clinica a pacientilor pe itinerarul de supraveghere

Dispneea ca fenomen clinic sugestiv afectului a fost prezenta in prima lund de
supraveghere la aproximativ jumatate din pacientii lotului II - 54,55% (6), fata de 14,29% (1) in
lotul 1. Numarul pacientilor cu asemenea semnalment, insd, a crescut spre finele perioadei de
supraveghere in lotul I cu 19,4%, de vreme ce in lotul Il acesta s-a diminuat cu 28,53%.
Fatigabilitate prezentau la 1 lund 85,71% (6) pacienti din lotul I vs 100% (11) pacienti in lotul II.
Numarul lor a scazut la 1 an de supraveghere in ambele loturi: cu 4,23% - 1n lotul I si cu 8,82%
- in lotul II.

Angind pectorald instabila s-a inregistrat inifial in lotul I la 28,57% (2) pacienti vs
45,45% (5) in lotul II. La etapa a 5- a de supraveghere acest procent a scazut in lotul I pana la

4,35% (1), iar in lotul II nu s-a inregistrat la nici un pacient cu asemenea semnalment (Figura
3.12).
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Accentuarea dispneei AP instabila
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Fig. 3.12. Dinamica valorilor relative ale dispneei si anginei pectorale instabile pe parcursul
intervalului de supraveghere (>12 luni)

La prima etapd de supraveghere s-au adresat ambulator 57,14% pacienti in lotul I vs
27,27% in lotul II. Acest procent a crescut in ambele loturi la a 5-a etapa de supraveghere, mai
evidenta cresterea fiind 1n lotul tratat interventional - 85,19% (+28,05% fatad de initial) in lotul I
vs 88.24% (+60,97%) in lotul II. Aceste rezultate au condus la aceea ca initial au necesitat
internare in stationar un numar mai mare de pacienti din lotul II - 72,73% vs 42,86%, ulterior, la
etapa finald de evidenta acest numar a scazut in ambele loturi — cu -28,05% 1n lotul pacientilor
tratati conservativ, iar in lotul tratat interventional a scazut important numarul pacientilor ce au

necesitat internare cu -60,97%. (Figura 3.13)
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Fig. 3.13. Adresarea pacientilor in ambulator si internarea in stationar pe etape de supraveghere.
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In ambele loturi, spre finele perioadei de supraveghere, s-a inregistrat sciderea
procentului de pacienti cu semne de IC III-IV (NYHA). La prima etapa in lotul I fusese 33,33%
(2) pacienti cu IC III-1V, iar in lotul II - 20% (2). Acest procent a scazut in ambele loturi spre
finele perioadei de supraveghere, diminuarea fiind mai evidentd in lotul pacientilor

revascularizati - cu -13,33% 1n lotul I versus -3,33% - in lotul II (p>0,05) (Figura 3.14).
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Fig. 3.14. Incidenta clasei functionale avansate NYHA pe itinerarul a 12 luni de observare

Spre finele perioadei de supraveghere prezentau o tolerantd medie de efort majoritatea
pacientilor din ambele loturi - 66,67% (8) in lotul I vs 45,45% (10) in lotul II, deci 0 superioritate
de 21,22% in lotul I. Am constatat faptul ca in lotul tratat interventional atat indicii de toleranta
redusa cat si cei de tolerantd 1naltd a efortului fizic erau mai elevati - 36,36% (8) si 18,18% (4)

in lotul IT vs 25% (3) si 8,33% (1) in lotul I (Figura 3.15).
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Fig. 3.15. Toleranta la efort la finalul supravegherii.
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Din datele inregistrate pe parcurs am dedus ca indicele de mortalitate a fost mai important

in lotul tratat conservativ, constituind 9,2% (8) vs 1,15% (1) in lotul II tratat interventional
(Figura 3.16).
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Fig. 3.16. Mortalitatea pacientilor in loturile de studiu
Infarct miocardic repetat pe segmentul abordat anterior s-a inregistrat la 1 (6,67%)
pacient din lotul tratat interventional - la etapa 2 de supraveghere (Figura 3.17). In lotul tratat

conservativ nu au fost pacienti ce au suportat infarct miocardic repetat.
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Fig. 3.17. Incidenta infarctului miocardic repetat

Analiza evolutiei ECVM dupa angioplastie constituie o abordare deosebitd in cardiologia
interventionald si se bazeaza in plan conceptual pe fenomenul remodeldrii coronariene si
miocardice.

Incidenta sumei evenimentelor cardiovasculare majore, care a cuprins decesul, IM,
restenoza, AP agravatd, a fost usor mai mare in lotul tratat conservativ — 22,13% (10) vs 21,43%
(9), diferenta nefiind statistic semnificativa, p>0,05 (Figura 3.18). Rata de AP agravata a fost de
4,35% in lotul I de studiu, fiind absenta in lotul tratat interventional. Incidenta restenozei in lotul

Il de studiu a constituit 16,67%.
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Fig. 3.18. Suma evenimentelor cardiovasculare in lotul I (tratat conservativ)
si lotul II (tratat interventional)
Legenda: IM — infarct miocardic, AP — angina pectorala

3.4. Estimarea indicilor functionali ai cordului pe fundalul diferitor formule de abordare
curativa
La termenul de 1 lund de studiu observational noi modificari electrocardiografice

(ischemice - unde T negative, unde Q, subdenivelare sau supradenivelare de segment ST sau
semnalmente aritmice) s-au inregistrat doar in lotul II - la 2(18,18%) pacienti. Ulterior, la
distanta de >12 luni modificari pe traseul ECG s-au inregistrat in ambele loturi - 1a 10,0% (2) in

lotul I, de vreme ce in lotul II procentul acestora s-a redus cu -7,07% (Figura 3.19).
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Fig. 3.19. Incidenta modificarilor aparente pe traseele electrocardiografice in dinamica
cercetarilor de supraveghere

Evaluarea dinamicii functionale a cordului este oportuna in vederea aprecierii eficientei

terapeutice a IMA.
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Datele ecocardiografice privind statusul functional initial al cordului in loturile cu

tratament conventional si interventional al IMA sunt prezentate in tab. 3.3.

Tabelul 3.3. Indicii ecocardiografici initiali ai pacientilor cu IMA

Parametri cardiaci Lotul 1 Lotul IT
(n=45, tratament (n=42, tratament P
(mm) . . X
conventional) interventional)
AS (M£m) 42,3+0,91 39,4+0,64 <0,05
DTDVS(M=£m) 55,7+1,02 52,8+0,94 <0,05
SIV(M=£m) 11£0,28 10,3+0,29 >0,05
PPVS (M£m) 10,4+0,20 9,7+0,22 <0,05
FE (%)(M=£m) 44,6+1,39 51,2+1,48 >0,05
HTP 34,09% 30,95% >0,05
Insuf. VM II-1I1 43,19% 42,86% >0,05
Insuf. VT II-1II 38,64% 28,57% >0,05

Initial s-au inregistrat diferente statistic semnificative intre cele 2 loturi in ceea ce
priveste dimensiunile AS, DTDVS si PPVS, care s-au gasit mai mari in lotul tratat conservativ.
Ceva mai redusa s-a apreciat fractia de ejectie in lotul I fata de lotul II, dar diferenta nu era si
valida statistic. Indicii ale hipertensiunii pulmonare s-au relevat in ambele loturi - la aproximativ
o treime din pacienti (34,09% (15) si, respectiv, 30,95% (13), p>0,05). Regurgitari valvulare
importante pe VM s-au atestat la 43,19%(19) pacienti in lotul I si la 42,86%(18) in lotul 11

(p>0,05) (Tab. 3.3).

Tabelul 3.4. Statutul parametrilor ecocardiografici la 1 luna de supraveghere

Lotul 1 Lotul 11
Parametrii observati (mm) (n=45, tratament (n=42, tratament P
conventional) interventional)

AS(M=m) 41,5+1,71 39,0+1,40 >0,05
DTDVS(M=+m) 51,842,01 50,1+1,41 >0,05
SIV(M=£m) 11,7+1,05 11,4+0,56 >0,05
PPVS(M=+m) 10,7+0,49 10,4+0,42 >0,05
FE (%)(M+m) 51,0+4,22 54,0+3,91 >0,05
HTP 50,0%(3) 28,57%(2) >0,05
Insuf. VM II-111 83,33%(5) 75%(6) >0,05
Insuf. VT II-1I 66,67%(4) 62,5%(5) >0,05
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La evaluarea ecocardiografica dupa 1 luna, s-a observat o reducere a dimensiunilor AS in
ambele loturi, cu 0,8 mm in lotul I si cu 0,4 mm 1in lotul II. Au scazut si dimensiunile DTDVS
cu 3,9 mm in lotul I si, respectiv, cu 2,7 mm - in lotul II. De asemenea s-a apreciat cresterea
functiei de pompa a VS (51,0% vs 54,0%, p>0,05), cu 6,4% in lotul I si cu 2,8% - in lotul IL
Grosimea SIV a crescut cu 0,7 mm in lotul I si cu 1,1 mm - in lotul II, iar grosimea PPVS cu 0,3
mm si, respectiv, 0,7 mm. Hipertensiunea pulmonara s-a determinat prezentd la un procent mai
mare de pacienti - 50,0% (3) in lotul I, diferenta cu procentajul initial este de 15,91%, de vreme
ce in lotul Il acest indicator s-a diminuat cu -2,38%. In ambele loturi a crescut numdirul
pacientilor cu regurgitari valvulare importante pe VM, cu 40,14% vs 32,14% initial, si pe VT
28,03% vs 33,48% ( Tab. 3.4).

Tabelul 3.5. Evaluarea parametrilor ecocardiografici la termenul de 1-3 luni de supraveghere

Lotul 1| Lotul 1
Indicatorii estimati (mm) (45p. cu tratament (42p. cu tratament P
conventional) Interventional)
AS(M=m) 44,2+1,18 40,2+0,83 <0,05
DTDVS(M=+m) 53,9+1,94 54,1+1,58 >0,05
SIV(M=£m) 10.9+0,82 10,7+0,40 >0,05
PPVS(M=+m) 10,5+0,54 9,7+0,28 >0,05
FE (%)(M+m) 49,4+43,03 51,142,67 >0,05
HTP 50,0%(5) 16,67%(2) >0,05
Insuf VM 1I-111 100%(10) 75,0%(9) >0,05
Insuf VT 1I-111 50,0%(5) 25,0%(3) >0,05

Dupa 1-3 luni de evidentd dimensiunea AS 1n lotul I a crescut in comparatie cu lotul II
(44,2 mm vs 40,2 mm, p< 0,05), cu 2,7 mm in lotul I fata de etapa 1, si cu 1,2 mm in lotul II. in
ambele loturi au crescut usor dimensiunile DTDVS fata de etapa 1, cu 2,1 mm in lotul I si cu 3,0
mm 1n lotul IT, iar FE a scazut cu 0,6% in lotul I si cu 2,9% in lotul II. Numarul pacientilor cu
hipertensiune pulmonard a rdmas acelasi in lotul I, dar s-a redus 11,9% in lotul II. Regurgitare
valvulard importanta pe VM aveau toti pacientii din lotul I, in crestere cu 6,67% fata de etapa 1

si1 75% (9) in lotul 11, procentul fiind la fel ca si in etapa precedenta (Tab. 3.5).
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Tabelul 3.6. Evaluarea parametrilor ecocardiografici la 3-6 luni de supraveghere

Lotul 1 Lotul 11
Indicatorii estimati (mm) (45p. cu tratament (42p. cu tratament P
conventional) interventional)
AS(M=m) 45,1+1,38 41,8+1,32 >0,05
DTDVS(M+m) 56,0+2,29 56,0+2,81 >0,05
SIV(M=£m) 11,0+0,62 10,5+0,62 >0,05
PPVS(M=+m) 10,4+0,55 10,8+0,35 >0,05
FE (%)(M=m) 46,1+2,44 51,1£3,43 >0,05
HTP 57,14%(8) 45,45%(5) >0,05
Insuf. VM II-111 85,71%(12) 81,28%(9) >0,05
Insuf. VT 1I-11 64,29%(9) 72,73%(8) >0,05

La evaluarea dupa 3-6 luni in lotul tratat conservativ S-a observat o crestere mai
importanta a dimensiunilor AS (45,1 mm), cu 0,9 mm si ale DTDVS (56,0 mm), cu 2,1 mm, fata
de evaluarea anterioara - la 1-3 luni. La fel s-a observat scaderea FE a VS (46%) - cu 3,4% fata
de etapa precedenta. A crescut nesemnificativ, cu 0,1 mm grosimea SIV, si a scazut cu 0,1 mm
grosimea PPVS. Respectiv a crescut si numarul pacientilor cu HTP — cu 7,14% si a celor cu
regurgitare importantd pe VT - cu 14,29%. A scazut, fatd de etapa precedentd, numarul
pacientilor cu regurgitare importantad pe VM - cu 14,29%.

In lotul tratat interventional de asemenea au crescut usor dimensiunile AS (41,8 mm), cu
+1,6mm si DTDVS (56,0 mm), cu +1,9 mm, dar functia de pompa a VS a ramas la valorile de
51,1%. Grosimea SIV a scazut cu -0,2 mm, iar a PPVS a crescut cu +1,1 mm. A crescut numarul
pacientilor cu HTP cu +28,78% fata de evaluarea precedenta, iar numarul celor cu regurgitare

importanta pe VM si VT a crescut respectiv cu +6,28% si +47,73% (Tab. 3.6).

Tabelul 3.7. Evaluarea parametrilor ecocardiografici in intervalul a 6-12 luni de supraveghere

Lotul 1 Lotul 11
Indicatorii estimati (mm) (45p. cu tratament (42p. cu tratament P
conventional) interventional)
AS(M=£m) 43,8+0,82 41,240,95 p<0,05
DTDVS(M+m) 54,1+1,16 51,4+1,23 >0,05
SIV(M+m) 11,2+0,42 11,240,37 >0,05
PPVS(M=+m) 10,0+0,30 10,3+0,38 >0,05
FE (%)(M=m) 48,4742 .45 55,12+2,11 p<0,05
HTP 68,42%(13) 50,0%(12) >0,05
Insuf VM 1I-111 72,23%(13) 66,67%(16) >0,05
Insuf VT 1I-111 55,56%(10) 66,66%(16) >0,05
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La 6-12 luni de supraveghere dimensiunile AS s-au apreciat mai mari, statistic
semnificativ, in lotul I comparativ cu lotul II (43,8 mm vs 41,2 mm, p<0,05). Astfel, fata de
etapa precedentd, dimensiunile AS au scazut cu 1,3 mm in lotul I si cu 0,6 mm in lotul II.
Dimensiunile DTDVS de asemenea s-au micsorat in ambele loturi - cu 1,9 mm in lotul I si, mai
semnificativ, cu 4,6 mm - in lotul II, iar FE a crescut in lotul I cu 2,37 % vs 4,02%, in lotul II,
diferenta intre loturi fiind statistic semnificativd si in favoarea lotului tratat interventional
(p<0,05). Grosimea miocardului SIV a crescut cu 0,2 mm 1in lotul I si, respectiv, cu 0,7 mm in
lotul 11, iar grosimea PPVS a scazut cu 0,4 mm si, respectiv, 0,5 mm. in ambele loturi a crescut
numarul pacientilor cu HTP, cu 11,28% in lotul I si cu 4,55% in lotul II, dar s-a diminuat
procentul de pacienti cu regurgitari valvulare importante pe VM - cu 13,48% si, respectiv,
14,61%, iar de pe VT — cu 8,73% si, respectiv, 6,07% (tab. 3.7).

Tabelul 3.8. Evaluarea parametrilor ecocardiografici la termenul de >12 luni de supraveghere

Lotul 1 Lotul 11
Indicatorii estimati (mm) (45p. cu tratament (42p. cu tratament P
conventional) interventional)
AS(M=m) 44,6+0,51 42,4+0,75 <0,05
DTDVS(M=+m) 54,8+1,30 53,2+1,16 >0,05
SIV(M£m) 11,4+0,50 10,4+0,27 >0,05
PPVS(M=+m) 10,1+0,41 9,32+0,25 >0,05
FE (%)(M=m) 47,9+1,90 53,3+1,60 <0,05
HTP 76,0%(15) 73,53%(12) >0,05
Insuf. VM II-111 78,95%(15) 70,24%(13) >0,05
Insuf. VT II-1I 68,42%(13) 66,67%(12) >0,05

La 1 an de evidenta se pastreaza tendinta de crestere a dimensiunilor AS - cu 0,8 mm in
lotul T si cu 1,2 mm in lotul II, fatd de etapa precedentd. Dimensiunile DTDVS 1in lotul I au
crescut cu 0,7 mm, si in lotul IT cu 1,8%, asociind scaderea respectiva a FE (47,9% vs 53,3%,
p<0,05) — cu 0,57% si respectiv, 1,82%, diferentele intre loturi atingdnd valori statistic
semnificative, fiind mai importante in lotul tratat interventional.

Grosimea miocardului SIV a crescut cu 0,2 mm in lotul I, si a scazut cu 0,8mm in lotul
1, iar dimensiunile PPVS a crescut cu 0,1 mm in lotul I si a scazut cu 0,98 mm in lotul II. In
ambele loturi a crescut numarul pacientilor cu HTP: cu 7,58% in lotul I si cu 23,53% - in lotul IL

Regurgitarile valvulare importante pe VM au crescut cu 6,72% in lotul I si cu 3,57% - in lotul
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II. Regurgitdrile importante pe VT au crescut cu 12,86% in lotul I, iar in lotul cu tratament
interventional numarul lor a ramas la fel celui atestat la etapa precedenta (tab. 3.8).

3.5. Parametrii ecocardiografici ai disfunctiei regionale a VS

La examenul ecografic initial al pacientilor valorile FE prezentau diferente valide
statistic 1n loturi comparate de pacienti, indicele ei fiind mai redus in lotul tratat conservativ
(44,6% vs 51,2%) (p<0,005). Incepand cu primele luni de evidentd, s-a observat o tendintd de
ameliorare a FE, mai evidenta in lotul tratat interventional, unde erau atinse valori semnificative
statistic dupa 6-12 luni de evidentd — 48,47% in lotul tratat conservativ vs 55,12% in lotul tratat

interventional si la 1 an de evidenta (47,9% vs 53,3%; p<0,05) [112] ( Figura 3.20).
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Fig. 3.20. Dinamica fractiei de ejectie la diferite etape de supraveghere

Disfunctia regionali a ventriculului stang (VS)

Initial in lotul tratat conservativ s-a apreciat un numar mai mic de pacienfi cu
normochinezie, fatd de cei tratati interventional (18,8% vs 33,33), diferenta fiind, totusi,
nesemnificativa statistic. Din primele luni de evidenta s-a observat o tendinta certd de scadere a
numarului de pacienti cu normochinezie in lotul I, de vreme ce in lotul II numarul acestora era in
crestere, atingand diferente semnificative statistic la termenul de un an de supraveghere (8% vs

32,35%; p<0,05) ( Figura 3.21).
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Fig. 3.21. Dinamica de durata a paternului de normochinezie a miocardului

Initial disfunctia regionald de tip hipochinetic a fost evidentiatd la aproximativ jumatate
din pacienti in ambele loturi (56,82% vs 54,76%). Aceste valori au crescut dupa 3 luni de
supraveghere in lotul I, iar in lotul II au scazut, la 1 an de supraveghere pentru acest indice au

fost atinse valori de 68% in lotul I si de 50% - in lotul 11 [113] (Figura 3.22).
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Fig. 3.22. Dinamica de durata a paternului de hipochinezie a miocardului

Aproximativ o treime din pacientii lotului tratat interventional aveau initial achinezie,
procentul fiind de 2 ori mai mare in lotul tratat conservativ (59,09% vs 28,57%), diferente care s-
au pastrat si dupa un an de evidenta, dar acestea au atins valori semnificative statistic (60% vs

32,35%) (Figura 3.23).
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Fig. 3.23. Dinamica de durata a paternului de achinezie a miocardului

Tulburéri de cineticd de tip dischinezie au avut 25% din pacientii clasati in lotul I si
11,9% pacienti din lotul II. La 1 si 3 luni de evidentd in ambele loturi s-a observat o usoara
tendinta de crestere a acestor valori, Insd la 6 luni si la 1 an de supraveghere aceste fenomene au

scazut net 1n lotul II, de vreme ce 1n lotul I s-a pastrat tendinta de crestere a lor (la 1 an 32% vs
8,82%, p<0,05) (Figura 3.24).
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Fig. 3.24. Dinamica de durata a paternului de dischinezie a miocardului

Prezenta anevrismului s-a evidentiat initial la 31,82% pacienti in lotul I si la 21,43% in
lotul II. Dupa 1 an de supraveghere procentul pacientilor care aveau anevrism a crescut in lotul

tratat conservativ pana la 48%, de vreme ce lotul II aceste valori au ramas practic la fel cu cele
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atestate initial - 26,47%. Diferenta dintre numarul pacientilor cu anevrism la 6 luni de evidenta a
fost semnificativa statistic intre lotul tratat conservativ si cel solutionat interventional (64,29% vs

9,09%, p<0,01) (Figura 3.25).
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Fig. 3.25. Dinamica de durata a incidentei anevrismului ventricular

La analiza comparativa a dinamicii disfunctiei contractile a ventriculului stang, la finele
perioadei de supraveghere s-a observat scaderea procentului de pacienti ce prezentau
normochinezie in lotul tratat conservativ cu -10,8% fata de initial. in lotul de pacienti care au
fost revascularizati acest procent de pacienti cu normochinezie a scdzut nesemnificativ, cu -
0,98% fatd de valoarea initiala. Astfel spre finalul observatiei diferenta dintre loturi a atins valori
statistic semnificative (8,0% vs 32,35%) - p<0,05. Ponderea pacientilor cu hipochinezie initial nu
era diferita statistic semnificativ in loturile de studiu (56,82% vs 54,76%). insi la finele studiului
in lotul tratat conservativ procentul pacientilor ce prezentau hipochinezie a crescut cu +11,18%,
iar 1n lotul tratat interventional ponderea pacientilor a scdzut cu -4,76%. Astfel la final numarul
acestor pacienti a fost mai mare in lotul tratat conservativ — 68,0% vs 50,0%, diferenta fara
semnificatie statistica (p> 0,05). Initial un numar mai mare de pacienti din lotul I aveau achinezie
decat in lotul II, diferentd statistic semnificativd - p<0,005, spre finalul studiului procentul
acestor pacienti a crescut cu +0,91% in lotul tratat conservativ si +3,78%, diferenta dintre loturi a
ramas statistic semnificativd (60,0% vs 32,35%, p<0,05). Procentul pacientilor ce aveau
dischinezie in lotul tratat conservativ a crescut spre finele perioadei de supraveghere cu +7,0%,
lar in lotul tratat interventional acest procent a scazut cu -3,08%, diferenta intre loturi fiind
statistic semnificativa (32,0% vs 8,82%, p<0,05). Desi initial procentul pacientilor ce aveau
anevrism cardiac nu era statistic diferit ntre loturi, spre 6 luni de supraveghere numarul lor a

crescut cu +32,47% 1in lotul I si a scazut cu -12,34% in lotul II, atingand valori diferite statistic
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semnificativ (64,29% vs 9,09%, p<0,05). La finele supravegherii, ponderea pacientilor cu
anevrism a crescut fatd de initial in lotul I cu +16,18%, iar in lotul II cu +5,04%, fiind mai mare
in lotul tratat conservativ, totusi neatingdnd valori semnificativ statistice. Prezenta trombului a
fost atestatd la un numar mai mare de pacienti in lotul tratat conservativ atat la etapa initiala de
supraveghere (15,91% vs 2,38%), cat si la finele studiului (20,83% vs 2,94%) (p<0,05) (tab. 3.9).

Tabel 3.9. Dinamica disfunctiei contractile regionale a ventriculului stang

Indice Lot | Lot Il e P
N % N %
o initial 8 18.18 14 33.33 2,59 >0,05
Normochinezie
final 2 8.0 11 32.35 4,97 <0,05
_ o initial 25 56.82 23 54.76 0,04 >0,05
Hipochinezie
final 17 68.0 17 50.0 1,91 >0,05
o initial 26 59.09 12 28.57 8,12 <0,005
Achinezie
final 15 60.0 11 32.35 4,47 <0,05
initial 11 25.0 5 11.9 2,43 > 0,05
Dischinezie
final 8 32.0 3 8.82 5,10 <0,05
initial 14 31.82 9 21.43 1,18 >0,05
Anevrism
final 12 48.0 9 26.47 2,91 >0,05
initial 7 15.91 1 2.38 4,66 <0,05
Tromb
final 5 20.83 1 2,94 4,86 <0,05

3.6. Concluzii la capitolul 3

1. Evaluarea de duratd a dinamicii clinice indicad asupra unui reviriment notabil mai
pertinent al pacientilor cu IMA tratat interventional vs tratamentul conventional, incepand
cu perioada de 6 luni, cand se atesta valori diminuate pentru incidenta anginei pectorale
stabile, dispneei, precum si pentru reaparitia sau accentuarii durerii anginoase.

2. Reducerea fenomenului dispneic s-a asociat in ambele loturi cu reducerea cazurilor de
angind pectorald instabild postinfarct.

3. Incidenta clasei functionale NYHA avansate (I11-IV) este mai redusa in lotul pacientilor
cu IMA tratat interventional la toate perioadele de supraveghere evaluate, ecartul cel mai
insemnat fiind decelat la intervalul de 3-6 luni (recul de 56%; 5,88 vs 13,3%) si 6-12 luni
(recul de 57%; 10,71 vs 25%).
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4. Tratamentul interventional al IMA se impune printr-o ameliorare mai concludenta a
indicilor functionali ecocardiografici fatd de tratamentul conventional la termenele
cuprinse intre 6 si 12 luni si la peste 12 luni de observare, expresia iminentd in acest
context fiind majorarea cu 11-13% a FE.

5. Ameliorarea evidenta a simptomelor clinice si a indicilor ECG la pacientii cu IMA tratat
interventional fatd de cei asistati prin tratament conventional, la termenul de sub 6 luni si
peste, a fost Tnsotita si de o Tmbunatatire mai evidentd a functiei regionale a miocardului,
incepand cu perioada de 3 luni. La aceastd conotatiec este de mentionat micsorarea
semnificativa a incidentei paternelor inerente disfunctiei regionale la intervalul de 6 si 12
luni:

- hipochinezia cu 26-43%);
- achinezia cu 46-47%;
- dischinezia cu 71-80%.
6. Incidenta anevrismului cardiac este de asemenea diferita in loturi la distanta de 6-12 luni,
indicele urmarit fiind net inferior in lotul pacientilor cu IMA tratat interventional vs cel
apreciat in lotul asistat prin tratament conventional: cu 85,86% (p<0,01) si, respectiv,

44,85% (p<0,05) la intervalul de 6 si, respectiv, 12 luni de supraveghere.
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4. FACTORII CARE INFLUENIEAZA EVOLUTIA INFARCTULUI MIOCARDIC
DUPA REVASCULARIZARE TARDIVA PRIN ANGIOPLASTIE

Tratamentul infarctului miocardic anterior (IMA) prin aplicarea angioplastiei tardive (la
distanta de 1-30 zile) cu implantare de stent s-a realizat la un lot de 41 de pacienti. Evaluarea
factorilor ce se referd la paternul leziunilor coronariene si a unor aspecte tehnice, care ar putea
avea anumit impact asupra dinamicii clinice de duratd este importantd in vederea stratificarii
subloturilor si evidentierii pacientilor care ar putea beneficia maximal de revascularizarea
mecanica.

Pentru analiza celor 41 cazuri de IMA tratat interventional am efectuat o divizare
conventionald a acestor pacienti in 3 subloturi, in functie de dinamica evolutiei clinice
ulterioare:

e Sublotul 1 (n=10), caracterizat prin dinamica negativa;
e Sublotul 2 (n=11), caracterizat prin dinamica pozitiva,
e Sublotul 3 (n=20), care s-au specificat de un dinamica inexpresiva.

Urmarirea comparativa a factorilor periprocedurali din primele 2 subloturi poate releva
predictorii posibili ai evolutiei clinice, care sa ajute la estimarea prognosticului de durata al
pacientului cu IMA rezolvat prin revascularizare mecanica.

4.1. Caracteristica lotului general de pacienti cu infarct miocardic anterior cu unda
Q supusi revascularizarii tardive prin angioplastie
Majoritatea pacientilor cu IMA din lotul cu tratament interventional (n=41) au fost

barbati, raportul fiind de 3,5:1 (Figura 4.1).

Femei

Barbati
22%

78%

Fig. 4.1. Raportul procentual de gen al pacientilor cu IMA tratati prin angioplastie
In ceea ce se referd la calea de abordare prin care s-a realizat manevra de angioplastie
transcutanata, consemnam ca in 82,3% de cazuri s-a intervenit pe artera radiala, iar in rest — prin

artera femurala.
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Analiza numarului de artere coronariene afectate de ateroscleroza, depistate prin
angiocoronarografie, indicd prezenta la rate similare a leziunilor mono-, bi- si tricoronariene.

Raportul relativ al acestora este 31,7:36,6:31,7% (Figura 4.2).

Fig. 4.2. Numarul de artere coronariene afectate la pacientii cu IMA tratati prin angioplastie
Desi cotele relative ale leziunilor mono-, bi- si tricoronariene sunt practic egale,
indicatiile clinice si angiografice de revascularizari suplimentare pe alte artere, decit segmentul-
tinta (LAD), s-au constatat in 22% de cazuri pe doua artere, iar in 19,5% - pe toate trei artere
coronariene.
In 92,6% de cazuri segmentul coronarian tinta supus revascularizirii prin angioplastie a
apartinut arterei LAD (Left Anterior Descendent) proximale si medii - cu o distributie de

incidenta egala, iar artera LAD distald a fost abordata in 7,4% cazuri (Figura 4.3).

50,0%
45,0%
40,0%
35,0%
30,0%
25,0%
20,0%
15,0%
10,0%

5,0%

0,0%

LAD proximala  LAD medie LAD distala

Fig. 4.3. Segmentele anatomice ale arterei LAD abordate prin PCI
Pentru abordare interventionala s-au selectat doar pacienti cu stenoze importante — de
peste 75% din lumenul arterei responsabile de infarct. Astfel, analiza severitatii leziunilor

coronariene (Figura 4.4) atestda la 18 pacienti (43,9%) ocluzii totale ale LAD. Cu o incidenta
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analogica s-a decelat si stenoza coronariana de 90-99%. Stenoza coronariana de 75-90% a fost

individualizata in 12,2% cazuri.

M Stenoza (75-90%)
M Stenoza (90-99%)

i Ocluzie

Fig.4.4. Distributia de severitate a stenozei coronariene la pacientii cu IMA
tratati prin angioplastie
In 87% de cazuri s-au accesat stenoze coronariene >90%, dar fenomenul de tortuozitate

excesiva s-au urmadrit in doar 29,3% cazuri, iar angulatiile arteriale ,,comode” de abordat, adica
de <45°, au predominat, fiind atestate in 70,7% de cazuri (tab.4.1).

Tabelul 4.1. Incidenta tortuozitatii si valorile de angulatie a leziunii coronariene la pacientii cu
IMA tratati prin angioplastie

Paternul leziunii coronariene Nr.afectari %
Tortuozitate:
° absenta; 29 70,7
° moderata; 11 26,8
° excesiva. 1 2,5
Angulatie:

. <45°; 38 92,7
. 45-90°; 3 7,3
. >9()°, 0 0

Tortuozitatea de grad mediu a fost cel mai frecvent atestatd (26,8%), incidenta

tortuozitatii excesive insumand numai 2,5% de cazuri.

Angulatia leziunii coronariene cuprinsa intre 45 si 90° s-a depistat prezentd in 7,3% de

cazuri, iar in peste 90° aceasta a fost aparent absenta (Figura 4.5).

Tortuozitate Angulatie
80,0% 70,7% 100,0% 92,7%
60,0% 80,0%
60,0%
40,0%
26,8% 40,0%
20,0% | | e
’ 2,5% 20,0% 27 0%
0’0% K " 0,0% E
absenta moderata excesiva. <45% 45-90% >90%

Fig. 4.5. Reprezentare grafica a paternului leziunilor coronariene de tip tortuozitate si angulatie

95




Cu privire la paternul morfologic al leziunii coronariene trebuie mentionata prezenta in
aproape o jumatate de cazuri (48,8%) a fenomenului de placa aterogena calcificata. Calcificarea
moderatd a fost determinatd la 16 pacienti (39%) cu IMA tratati prin revascularizare mecanica,
iar in 9,8% de cazuri fenomenul de calcificare a fost unul pronuntat.

Paternul morfopatologic al leziunii coronariene a avut in circa 81% cazuri caracter
concentric, restul fiind atribuit aranjamentului excentric.

Un indice important al calitatii fluxului coronarian este TIMI, care printr-un sistem
gradual de 4 puncte (0, 1, 2 si 3) semnifica valoarea circulatiei coronariene.

TIMI-0 semnifica absenta perfuziei, iar TIMI-3 se atribuie unui flux practic normal.
Respectiv, TIMI-1 si TIMI-2 reprezinta o stare intermediara a fluxului coronarian.

TIMI-1 impune o penetrare fara perfuzie per se si o perfuzie incompletd a segmentului
coronarian distal.

TIMI-2 se refera la o perfuzie partiald si o umplere incetinitd, dar completa a teritoriului
miocardic.

In lotul celor 41 de pacienti cu IMA tratati prin angioplastie TIMI-0 s-a constatat la o rata
destul de Tnalta - 29,3% (12 pacienti).

TIMI-1 a fost identificatd in 19,5% cazuri, iar TIMI-2 la cote de mai reduse - 9,8%

(Figura 4.6). Cota majora este specifica pentru TIMI-3 (41,5%).

45,0%

40,0% 415% |

35,0% —

30,0% —
29,3%

25,0%

20,0%

19,5% I

15,0%
10,0%

9,8%
5,0%

0,0%
TIMI-0 TIMI-1 TIMI-2 TIMI-3

Fig. 4.6. Indicatorul TIMI estimat in lotul pacientilor cu IM tratati prin angioplastie
De remarcat in acest context, ca suma relativa a pacientilor cu TIMI-0 si TIMI-1 (cele
mai severe deranjamente ale perfuziei coronariene) constituie 48,8% si practic este egald cu rata

pacientilor cu ocluzie coronariana (43,9%).
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Un factor care se impune in mod determinant asupra pronosticului evolutiv al IMA este
timpul de la debutul infarctului pana la momentul revascularizérii coronariene prin PCI sau prin
tratament trombolitic. Impactul acestuia se refera in primul rand asupra ratei de mortalitate a
pacientilor vizati.

In studiul nostru aplicarea angioplastiei s-a efectuat intr-un cadru temporal extins —
intervalul scurs de debutul IMA variind de la 24 ore pana la 1 luna.

Distributia relativa a pacientilor in functie de intervalele de timp intre debutul IMA si

manevra de angioplastie este prezentata in Figura 4.7.

25-30zile; <5 zile;
19,5% 39%

15-25 zile; 5-7 zile;
22% 19,5%

Fig. 4.7. Distributia relativa a pacientilor in functie de intervalele de timp intre debutul IMA si
interventia de angioplastie
Un mare numar de pacienti (39%) au beneficiat de angioplastie in primele 5 zile de la

debutul IMA. Intr-un numar mai redus de cazuri (22%), revascularizarea coronariani mecanica
S-a practicat in perioada de 15-25 de zile de la debutul IMA. Rata pacientilor expusi angioplastiei
in termenul de 5-7 zile si cea a pacientilor abordati in perioada cea mai tardiva (25-30 de zile) a
fost aproximativ egald, constituind 19,5%.

In proportie aproape similard pentru interventia de angioplastie s-au utilizat stenturi
metalice simple si farmacologic active: 56,1% si, respectiv, 43,9%.

Diametrul stentului a variat intre 2,75 si 4,0 mm, iar lungimea acestuia a fost cuprinsa
intre 12 s1 30 mm (tab. 4.2).

Tabelul 4.2. Unele caracteristici tehnice ale stenturilor implantate la pacientii cu IMA

Parametri tehnici Nr. stenturi %
Diametrul stentului (mm):

o 275 10 24,4

e 30; 17 415

e 35; 13 31,7

e 40. 1 2,4
Lungimea stentului (mm):

o 12-13; 3 /.3

e 15-16: 11 26,8

. 18-20: 12 29,3

. 2326 12 29,3

' 3 7,3

97



. 2830, | | |

Preponderent au fost utilizate stenturi cu diametrul de 3,0 si 3,5 mm: in 41,5 si, respectiv,
31,7% de cazuri. Mai mica a fost rata pacientilor la care s-au implantat stenturi cu diametrul de
2,75 mm (24,4%) si doar la un singur pacient (2,4%) s-au individualizat indicatii pentru un stent
de 4,0 mm.

In mod mai frecvent si la cote egale (29,3%) s-au utilizat stenturile cu lungimea de 18-20
si 23-26 mm. In 26,8% cazuri stenturile implantate au avut lungimea de 15-16 mm. Mult mai rar
(7,3%) s-au utilizat stenturi cu lungime extrema: 12-13 sau 28-30 mm (Figura 4.8).

In 17,5% cazuri a fost implantat si un al doilea stent: conform indicatiilor

angiocoronarografice (57,1%) sau pentru stabilizarea disectiei (42,9%).

4 mm i 2,40% 28-30 mm %
% 23-26 mm
3 '535mm €
- = Q
[ 3 '
g § ® 18-20 mm
[a g £
3mm ‘&
§ 15-16 mm
—
2.75mm 12-13 mm %
0,00% 20,00% 40,00% 60,00% 0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00%

Fig. 4.8. Rata de utilizare a stenturilor de diferit diametru si lungime

Cel mai frecvent solicitat diametru pentru cel de al doilea stent a fost de 2,75 si 3,0 mm,
aplicat la 28,6 si, respectiv, 42,9% de cazuri. La cote egale (14,3%) s-au utilizat stenturile cu
diametrul de 3,5 s1 4,0 mm.

Lungimea stentului 2 implantat a fost mai mica comparativ cu cea a stentului de baza,
masurand 8-9 mm (57,1%) sau 12-13 mm (42,9%).

Fezabilitatea revascularizdrii coronariene prin angioplastie cu implantare de stent are la
bazd ameliorarea indicelui TIMI. La aceastd conotatie se anuntd oportun dinamica TIMI (in
special a TIMI-0 si TIMI-1) pe palierul punctelor de estimare:

(1) 1nainte de angioplastie;

(2) 1a inceputul manevrei de angioplastie;

(3) la sfarsitul manevrei PCL

Rata pacientilor cu TIMI-0, cat si cu TIMI-1, a scdzut la momentul de finalizare a

angioplastiei comparativ cu inerenta estimatd inainte de manevra PCI (Figura 4.9).
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Fig.4.9. Dinamica ratei de pacienti cu TIMI-0 si TIMI-1.

Legendd: 1 - Inainte de PCI; 2 - La inceputul manevrei de PCI; 3 - La sfarsitul
angioplastiei.

Astfel, rata de 29,3% a pacientilor cu TIMI-0 estimata inainte de PCI creste pana la
36,6% la momentul de initiere a manevrei de angioplastie si se reduce pand la 0 la sfarsitul
procedurii de PCI. Deci, catre acest timp la toti pacientii cu perfuzia coronariana sistata distal de
locul ocluziei revascularizarea mecanica a reusit redresarea ei in anumita masura.

Rata pacientilor cu TIMI-1 a fost in declin, urmand la punctele de estimare valori de 19,5;
9,8 si 7,3%. Prin urmare, la sfarsitul procedurii de PCI numarul de pacienti atestati inainte de
angioplastie cu TIMI-1 s-a micsorat semnificativ cu 62,6%.

Respectiv, rata pacientilor cu TIMI-3 a crescut de la 41,5 pand la 53,7%, ceea ce
reprezintd o majorare cu 29,4% a numarului de pacienti cu un patern de perfuzie coronariand
adecvata pe fondalul realizarii angioplastiei.

Evaluarea TIMI la sfarsitul procedurii de implantare a stentului doi indica in 57,1%
cazuri un TIMI-2, iar in rest sunt TIMI-3.

Pozitionarea predilecta a stentului doi a fost cea distala (85,7%), cu aplicare prin
suprapunere in 100% de cazuri.

4.2. Factorii care influenteaza dinamica negativa si pozitiva a IMA dupa angioplastie si
evaluarea riscului relativ
In scopul estimarii factorilor ce se referd la paternul leziunilor coronariene si manevra de

PCI, care pot avea un impact relevant asupra dinamicii infarctului miocardic tratat prin
revascularizare mecanica, a fost analizata incidenta acestora in cele doua subloturi selectate: cu
dinamica negativa (sublotul 1, n=10) si cu evolutie pozitivd (sublotul 2, n=11). In cazul unor
diferente concludente s-a determinat valoarea riscului relativ (RR) a factorului individualizat in

contextul aprecierii fortei de asociere iminenta studiului de cohorta.
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Analiza distributiei de gen identificd superioritatea numerica a barbatilor in sublotul
pacientilor cu dinamica negativa fatd de sublotul 2 (Figura 4.10).
Numarul barbatilor care au avut o dinamica negativa a infarctului miocardic dupa PCI

este mai mare cu circa 26,4% comparativ cu sublotul dinamicii pozitive.

Femei

Femei 36 4%

10%

A B

Fig. 4.10. Distributia de gen in subloturi: dinamica negativa (A) si dinamica pozitiva (B).
Conform locului de acces pentru manevra trans-cutanata, subloturile au fost practic
omogene: abordare femurald in 80% de cazuri din sublotul 1 si 81,8% - din sublotul 2.
Statusul coronarian evaluat inainte de PCI prin numarul de artere afectate a fost mai

agravat in sublotul 1 (Figura 4.11).

dinamica negativa (A) dinamica pozitiva (B)
3 artere | 3
2 artere 2
1 artera 1

0 0,2 0,4 0,6 0,8 1 0,0% 20,0%  40,0% 60,0%  80,0%

Fig.4.11. Ponderea numarului de artere coronariene afectate (verticala) in subloturile cu
dinamica negativa (A) si dinamica pozitiva (B).
Afectiunile tricoronariene au prevalat in sublotul 1 - o proportie de 80%, dar nu au fost

decelate in sublotul 2. Din contra, afectiunile monocoronariene au fost numeric superioare in
sublotul 2, acestea nefiind caracteristice sublotului 1.

Sub acest aspect este de mentionat valoarea predictivd a numarului de artere coronariene
care au necesitat revascularizare mecanica asupra dinamicii negative a pacientului. Astfel,

sublotul 1 a inclus toti pacientii (n=8) din lotul general (n=41), la care s-a constatat necesitatea
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revascularizarii a 3 artere coronariene. Prin urmare, leziunile tricoronariene care solicita
revascularizare prin severitatea concludenta a stenozei, reprezinta un factor cu risc absolut pentru
0 dinamica negativa a pacientilor cu infarct miocardic tratati prin angioplastie. Mai mult, in
sublotul 1 nu au fost pacienti cu afectiuni coronariene care au necesitat revascularizare doar pe o
singurd artera, acestia fiind partea dominanta (90,9%) a lotului 2 (tab. 4.3).

Tabelul 4.3. Numarul de artere coronariene care au necesitat revascularizare

Sublot clinic Numiir artere afectate
1 artera 2 artere 3 artere
Dinamica negativa 0 2 (20%) 8 (80%)
Dinamica pozitiva 10 (90,9%) 1(9,1%) 0

Prezenta afectiunilor bicoronariene care necesitd revascularizare este de asemenea un
factor cu impact asupra dinamicii negative la pacientii cu infarct miocardic tratati prin PCI, riscul
relativ al acestora fiind estimat de 2,19.

Asadar, prezenta afectiunilor monocoronariene ce necesitd revascularizare este un
predictor pentru dinamica pozitiva a IMA, iar prezenta afectiunilor tricoronariene se impune
drept un factor de risc absolut pentru o dinamica nefavorabili. In acest caz abordarea
tratamentului farmacologic al IMA este inteligibila. Stenozele bicoronariene sunt un factor cu
risc relativ destul de concludent (RR=2,19) pentru evolutii eventual defavorabile.

Severitatea stenozei are impact asupra dinamicii post-infarct doar in cazul ocluziei totale
a arterei coronariene. Prezenta acesteia din urma s-a constatat la 30% de cazuri in lotul 1 si la
18,2% - 1in lotul 2, astfel ca ocluzia se poate considera drept un factor cu risc relativ (RR=1,65)
pentru evolutia negativa post-infarct.

Valoarea fluxului TIMI, estimata inainte de angioplastie, se anuntd oportund in predictia

evolutiilor post-infarct dupa angioplastie (Figura 4.12).
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Fig. 4.12. Incidenta TIMI in subloturi cercetate: sublotul 1 — dinamica negativa;
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sublotul 2 — dinamica pozitiva.
Prezenta pre-interventionald a gradelor severe de perfuzie coronariana, TIMI-0 (50%) si

TIMI-1 (50%) s-a constatat doar in sublotul cu dinamica negativa post-infarct. Dinamica
pozitiva s-a asociat unei prezente preponderente a TIMI-3, la cota de 81,8%, si TIMI-2 in restul
cazurilor.

Tortuozitatea arterei coronariene abordate nu s-a dovedit a fi un factor cu impact
concludent asupra dinamicii post-infarct. Desi, unicul caz cu tortuozitate excesiva din lotul
general a facut parte din sublotul cu dinamica negativa, absenta tortuozitatii a fost identificata la
cote similare in subloturile 1 si 2 - 80 si, respectiv, 81,8%.

Pe de alta parte, gradul de calcificare a leziunii coronariene se profileaza drept un factor
cu impact asupra dinamicii post-infarct. in sublotul 1 au fost atestate 3 din totalul de 4 cazuri
(lotul general) cu calcificare pronuntata. Pacientii din sublotul cu dinamicad pozitiva au avut
numai grad moderat de calcificare (45,5%), in restul cazurilor calcificarea a fost absenta.

Prezenta sau absenta reincarcarii colaterale, precum si gradul acesteia nu au putere
predictiva notabila asupra dinamicii post-infarct.

Meritd atentie timpul consumat de la debutul infarctului miocardic si pana la
revascularizarea coronariand prin PCIL. Datele obtinute indica cu certitudine legatura directa
dintre acest factor si riscul evolutiei negative post-infarct (tab. 4.4).

Tabelul 4.4. Relatia temporala debut dureros-revascularizare

Subloturi Timpul de la IMA pani la PCI (zile)
<5 5-7 15-25 25-30
Sublotul 1 (%) 0 0 50 50
Sublotul 2 (%) 72,7 37,9 0 0

Drept temei fondat pentru aceastd afirmatie serveste faptul revascularizarii mult mai
tardive a IMA in sublotul 1: dupa 15-25 zile (50%) sau 25-30 zile (50%). In sublotul 2 cu
dinamica post-infarct pozitiva cel mai lung interval nu a depasit de 7 zile. Majoritatea prioritara
a pacientilor (72,7%) au beneficiat de PCI la distanta de 3-5 zile dupa debutul infarctului
miocardic anterior.

Plauzibil de admis, ca timpul de peste 7 zile de la debutul IMA reprezinta un factor ce
compromite succesul tratamentului prin angioplastie. Perioada de peste 2-3 saptimani poate fi o
premisa de a oferi prioritate tratamentului conventional al infarctului miocardic.

Tipul stentului nu a influentat succesul tratamentului interventional al IMA. Practic la
cote egale s-au utilizat in ambele subloturi stenturile bar-metalice simple si cele farmacologic

active.
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Diametrul stentului, care, de fapt, reprezinta diametrul arterei, si intr-un fel coreleaza cu

teritoriul miocardic irigat de aceasta, are o certd valoare predictiva (Figura 4.13).
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Fig. 4.13. Raportul pacientilor din subloturi in functie de dimensiunea stentului implantat

Cu cat diametrul stentului este mai mic, cu atat riscul unei dinamici defavorabile post-
infarct la pacientii cu revascularizare mecanica este mai mare. Astfel, nici un pacient din sublotul
2 cu dinamica pozitiva nu a avut montat un stent cu diametru mic - de 2,75 mm.

In sublotul 1 cu dinamici negativa rata utilizarii stentului de aceastd dimensiune a fost
majord, constituind 70% (7 pacienti din 10).

Stenturile cu dimensiunea de 3,5 mm au fost implantate in proportie de 100% la pacientii
cu dinamica post-infarct pozitiva si nu s-au utilizat nici la un pacient din lotul 1.

Cota de implantare a stenturilor cu diametrul de 3,0 mm a fost in ambele subloturi
asemanatoare: 30 si, respectiv, 36,4%.

Prin urmare, leziunile arterelor coronariene cu diametrul mic reprezinta in sine un factor
de risc pentru succesul tratamentului interventional al IMA, de aceea in respectivele cazuri este
justificata preferinta pentru un tratament farmacologic.

Lungimea stentului, selectata in functie de lungimea leziunii, potrivit datelor noastre, are
o valoare predictivd mult mai modesta pentru evolutia post-infarct. Stenturile cu lungimea
cuprinsd intre 15 si 26 mm au fost utilizate in proportii egale in ambele subloturi. Stenturile de
lungime mare, 28-30 mm, au fost implantate numai in sublotul 1, in 20%, iar cele de lungime
mica (12-13 mm) — numai in sublotul 2, in proportie de 18,1%.

Dinamica post-infarct este indispensabild nu numai de valoarea preinterventionald a
TIMI, dar se anuntd dependentd si de indicele atestat la inceputul, precum si la sférsitul

procedurii de angioplastie (tab. 4.5).
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Lipsa perfuziei coronariene la inceputul procedurii de angioplastie s-a consemnat numai
in sublotul 1. Dinamica post-infarct negativa s-a impus in 90% cazuri la pacienti care aveau flux

TIMI-0 pana la angioplastie, care nu s-a identificat la nici un pacient din sublotul 2.

Tabelul 4.5. Rata pacientilor in subloturi cu diferite valori TIMI estimate la inceputul si
sfarsitul procedurii de PCI

TIMI Sublotul 1 (%) Sublotul 2 (%0)

TIMI la inceputul procedurii:

e 0 90 0

o 1 0 0

¢ 2 10 18,2

e 3 0 81,8
TIMI la sfarsitul procedurii:

e 0 0 0

o 1 30 0

e 2 70 0

e 3 0 100

Dimpotriva, perfuzia coronariana adecvata (TIMI-3) a fost decelata numai la pacientii din
sublotul 2, rata incidentei acesteia fiind de 81,8%.

TIMI-2 a fost stabilita in proportie de 10% in sublotul 1 si de 18,2 in sublotul 2.

La sfarsitul procedurii de PCI toti pacientii din sublotul 2 aveau deja TIMI-3.

In sublotul cu dinamica post-infarct negativa perfuzia coronariani raimanea in 30% de
cazuri nesatisfacatoare (TIMI-1). Restul pacientilor din acest grup au avut TIMI-2.

Deci, valorile joase ale TIMI la inceputul, cat si la sfarsitul manevrei de angioplastie, se
desemneaza drept indicatorii dinamicii negative ai evolutiei post-infarct.

In aceasti ordine de priorititi este de considerat valoarea predictiva a indicelui TIMI
atestat nainte de decizia electiunii tratamentului AMI: farmacologic sau interventional.

Asadar, din analiza predictorilor cu impact concludent asupra dinamicii post-infarct de
tenta negativd am relevat contributia urmatorilor factori:

e Prezenta leziunilor bi- §i tri-coronariene severe ce necesitd revascularizare, cat §i

calcificarea pronuntata a placii coronariene.

e TIMI-0 si TIMI-1 atestate inainte de procedura.

e Ocluzia totala a arterei coronariene.

e Leziunile coronariene care necesitd stenturi cu lungimea de 28-30 mm.

e Leziunea arterelor coronariene de calibru mic, care irigd un teritoriu miocardic redus

si care necesita stenturi cu diametrul de 2,75 mm.
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e Timpul de peste 15 zile scurse de la debutul infarctului miocardic anterior.

Prezenta acestor factori la pacientii cu infarct miocardic anterior constituie temeiuri
fondate pentru alegerea 1in favoarea tratamentului farmacologic, dat fiind riscul notabil al unei
dinamici post-infarct negative dupa manevra de revascularizare mecanica prin angioplastie. Mai
mult decat atit, implantarea stentului de lungime mare si diametru mic este o procedurd tehnic
dificila si implica un risc crescut pentru evolutia restenozei intra-stent, care poate anihila
beneficiul PCI si necesitd reabordarea segmentului restenozat.

Concluzii la capitolul 4

1. Evaluarea factorilor ce se refera la paternul morfologic al leziunilor coronariene la
pacientii cu infarct miocardic anterior este oportuna in vederea alegerii tratamentului
de formuld optima - farmacologic sau interventional, si poate anticipa riscurile unei
dinamici negative post-infarct.

2. Pacientii multivasculari cu afectari bi- si tricoronariene, ce necesita revascularizare,
precum si timpul de la debutul IMA de peste 15 zile sunt factori care definesc un risc
pertinent pentru evolutia defavorabila a pacientilor cu IMA tratati interventional.

3. Valori initiale ale fluxului coronarian TIMI-0 si TIMI-1 constituie in sine un risc
propice pentru dinamica negativa a pacientilor cu IMA tratati interventional.

4, Leziunile coronariene care necesitd stenturi cu diametru mic, de 2,75 mm, si
lungime mare, de 28-30 mm, de asemenea reprezinta un factor de risc important
pentru evolutia defavorabild a pacientilor cu IMA tratati interventional, deoarece
zona de miocard irigat de acestea este redusa.

5. Un algoritm de tratament preferential conservativ al infarctului miocardic anterior,
este argumentat la pacientii monovasculari, cu absenta fluxului initial pe artera
responsabila de infarct (TIMI-0) sau cu flux foarte slab (TIMI-1), in cazul interventiei
tardive >15 zile de la debutul infarctului, precum si in cazul diametrului mic al arterei
abordate (<2,75mm).

6. Deoarece segmentele proximale (segmentele I si 1) ale arterelor coronariene sunt
responsabile de irigarea unui teritoriu miocardic mai vast, revascularizarea acestora

contribuie la asigurarea unui pronostic mai bun.
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SINTEZA REZULTATELOR OBTINUTE

Cardiopatia ischemica este afectiunea cardiovasculard cu cea mai 1naltd ratd a
morbiditdtii s1 mortalitdtii. Incidenta IM, ca eveniment major in evolutia acestei boli, este mai
mare in randul barbatilor, in special la grupul de varsta 60-65 de ani. Se estimeaza ca 20-30%
din pacientii care au suportat IM dezvolta, in decurs de aproximativ 6 ani, complicatia de
insuficienta cardiaca [1-4].

Restabilirea fluxului coronarian a arterei responsabile de infarct pana la 12h de la IM este
scopul de baza al tratamentului contemporan al IMA. Acest lucru permite micsorarea zonei de
infarct, prevenirea extinderii necrozei miocardice si a consecintelor acesteia. Totusi din cauza
prezentarii tardive a pacientilor, pana la 1/3 din ei nu beneficiaza de terapia de reperfuzie [118-
120].

Rezultatele studiilor care au avut drept scop studierea diferentei intre tratamentul
conservativ versus cel interventional in evolutia pacientilor cu CPI si complicatiile acesteia,
(CARP, FRISC-1l, COURAGE, MASS-II) au dedus eficacitatea asemanatoare a acestor metode
de tratament [32, 40-42]. Nu au fost evidentiate diferente statistic semnificative nici pentru
mortalitatea generala Intre pacientii cu IM tratati medicamentos vs interventia PCI 1n rezultatul
unei meta-analize recente, efectuate asupra a 12 studii mari - ACME-1, ACME-2, ALKK,
AVERT, BARI 2D, COURAGE, DEFER, JSAP, MASS-1, MASS-2, RITA-2, SWISS-2 cu acest
subiect [67].

In 2006 au fost publicate rezultatele studiului OAT (Occluded Artery Trial), primul
studiu amplu, randomizat, care a testat ipoteza arterei deschise tardiv. Pacientii stabili (n=2166),
cu artera coronara responsabild de infarct ocluzata, au fost divizati in 2 grupe: TMO s1 PCI cu
stentare sau doar TMO. End pont-ul combinat (deces, reinfarct, IC IV NYHA) la 4 ani de
supraveghere a constituit 17,2% in grupul cu PCI si 15,6% in grupul tratat medicamentos
(p=0.2). Este de notat faptul ca, desi farad influentd asupra end point-ului final, studiul OAT a
demonstrat ca pacientii tratati interventional au avut o rata mai mica de angina la 4, 12 si 24 luni.
Aceasta diferenta a disparut la al 3-lea an de supraveghere [93].

Rezultatele studiilor OAT si BRAVE-2 au demonstrat ca angioplastia arterei ocluzionate
si responsabile de infarct, care s-a efectuat intre 48-72 ore dupa IM prin PCI aduce clare
beneficii in evolutia de durata a acestor bolnavi [81-82].

In studiul prezentat ne-am propus si realizim o analizi comparati intre efectele diferitor
formule terapeutice conservative moderne versus tratamentul interventional aplicat pe fondal de

TMO la pacienti cu cardiopatie ischemica si disfunctie sistolica regionala.
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Pentru acest obiectiv de fond am selectat 87 pacienti care au suportat infarct miocardic,
lar 1n functie de formula curativa de abordare acestia au fost divizati in doua loturi clinice: 1—a
incadrat 45 pacienti tratafi medicamentos optim, iar in lotul II - 42 pacienti tratati interventional
prin angioplastie coronariana transcutanata pe fondal de TMO.

Ponderea sexului masculin a fost una categorica - 77% (raportul femei/barbati fiind de
3:1), iar mediana de varsta era de 53,5+0,84 ani. In lotul 1 majoritatea pacientilor - 51,11% (23)
aveau varsta de >55 ani, iar in lotul II un numar mai mare de pacienti s-au incadrat in media de
varsta 45-55 ani - 42,86% (18). Aceste date se conforma per ansamblu evidentelor constatate in
studiile realizate pe mapamond [2-4].

Ansamblul factorilor de risc cardiovascular nu s-a diferit statistic notabil in loturile
programate pentru studiu si observare evolutiva. Totusi, in lotul I un procent mai mare de
pacienti aveau HTA, 72,73% (32) vs 53,57% (22) in lotul II. IM anterior au suportat mai multi
pacienti din lotul tratat interventional - 33,33% (14) vs 17,78% (8). Mai multi dintre pacientii
lotului I erau fumatori curenti sau fosti fumatori - 75,54% (34) vs 61,91% (26) in lotul IL
Profilul lipidic practic s-a prezentat aproape identic in loturile examinate, cu diferenta unor
valori ceva mai elevate ale TG in lotul II. Astfel, valoarea CT a constituit in medie in lotul I
4.91+0,17 mmol/l vs 4.92+0,19 mmol/l, LDL-C - 3+0,17 mmol/l vs 2.97+0,16 mmol/l, HDL-C
- 1.23+0,04 mmol/l vs 1.21+0,03 mmol/l, TG - 1.74+0,17 mmol/l vs 1.94+0,18 mmol/I.

Testul de pozitivitate la troponina s-a relevat la un numar de 32,35% (11) pacienti din
lotul T vs 13,31% (5) pacienti in lotul II, (p-0,058). Aceasta diferentd, limitantd cu valorile
statistic semnificative, poate fi explicata prin faptul ca majoritatea pacientilor cu infarct
miocardic acut sunt internati in SCM Nr.3, care nu are facilitati de efectuare a PCI.

Diferente statistic semnificative s-au apreciat pentru indicii si deci necesarul de
administrare initiala a IECA - 100% (7) in lotul I vs 54,55% (6) in lotul II, ulterior la etapa de
supraveghere de peste 2 luni aceste preparate erau ceva mai frecvent administrate in lotul II -
cu 16,04%, dar a scazut consumul acestora in lotul I - cu 7,41%.

Utilizau initial nitroglicerina 71,43% (5) din pacientii referiti in lotul I vs 100% (11) in
lotul II, necesitate de utilizare a nitroglicerinei a scazut important in lotul II - cu 35,29%, de
vreme ce 1n lotul I a crescut necesarul dozelor de nitroglicerind a sporit cu 2,64%. Medicatia cu
statine avea mai multi adepti in lotul II atat la distanta de 1 luna cat si la intervalul de 12 luni si
peste. Astfel in lotul I administrau statine pe aceste itinerare de observare 42,86% (5)/37,04%
(10) vs 81,82% (9) si, respectiv, 82,35% (28) in lotul IL.

Insemne de ameliorare clinici la finele etapelor de supraveghere au fost inregistrate in

ambele loturi, mai evidente fiind cele din lotul II tratat interventional - 18,71% vs 10,05% in
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lotul 1. Rata de reaparitic sau accentuare a durerilor a crescut in ambele loturi la finele
intervalului de supraveghere, dar intr-o proportie mai mare in lotul tratat conservativ: 52,91% vs
25,14% 1in lotul II. La etapa a 5-a de supraveghere statutul clinic s-a imbunatatit in lotul tratat
interventional, expresie fiind reducerea numarului de pacienti cu dispnee — cu 28,53% si
majorarea tolerantei de efort cu 8,82%.

De asemenea in acest lot nu au fost inregistrati pacienti cu AP instabila si a scazut cu
3,33% numarul pacientilor cu IC avansati (NYHA III-IV). In lotul I, unde s-a administrat
tratament medicamentos, spre finele perioadei de supraveghere s-a observat cresterea cu 19,4% a
numarului de pacienti ce prezentau accentuarea dispneei. Tot la acestia s-a majorat cu 4,23%
toleranta la efort, s-a redus cu 4,35% numarul celor cu semne de angina instabild, precum si al
celor cu IC importantd (NYHA III-1V) cu -13,33%.

In ambele loturi a crescut numarul pacientilor cu AP de CF I-1I fatd de etapa initial3, si a
scazut cu 40% in lotul I si 64,62% 1n lotul II ponderea celor cu AP de CF III-IV.

Date de ameliorare clinicd mai evidenta la pacientii tratati interventional fata de cei tratati
conservativ au fost aduse la apel si in cadrul unor studii meta-analitice recente efectuate pe baza
a 12 studii clinice randomizate, cu un total de pacienti de 7182 - (ACME-1, ACME-2, ALKK,
AVERT, BARI 2D, COURAGE, DEFER, JSAP, MASS-1, MASS-2, RITA-2, SWISS-2) [67].
Acest beneficiu al PCI a fost clar prezent la toate etapele de supraveghere <I an, 1-5 ani si >5
ani.

La primele 2 etape de evaluare tratamentul antihipertensiv era urmat perseverent 1in
ambele loturi de pacientii, valori {inta ale TA, insd, s-au atins doar la putin peste jumatate din
astfel medicati. La etapa finald de supraveghere, in lotul II administrau tratament antihipertensiv
94,12% (32) din pacienti, deci cu 5,88% mai putin fata de etapa 1. Valori tintd ale TA s-au atins
la aproximativ jumadtate din acestia — 64,71% (22). Din cele prezentate rezulta, cd la toate
etapele de supraveghere la un numar mai mare de pacienti din lotul II de studiu tratat
interventional s-a reusit atingerea valorilor tinta ale TA.

La distanta de >12 luni, noi modificari pe traseul inregistrarilor ECG (ischemice-unde T
negative, unde Q, subdenivelare sau supradenivelare de segment ST, sau aritmice) s-au
inregistrat in ambele loturi. Incidenta acestor modificari a crescut cu 10,0% in lotul I, iar in lotul
Il procentul acestora s-ar fi redus cu 7,07%.

Studiul TOSCA-2 (Total Occlusion Study of Canada 2) a fost un substudiu al OAT, care
a inclus 332 pacienti la care s-a efectuat angiografie coronariand si a VS la 1 an dupa

randomizare. Pacientii in grupul PCI au avut in proportie de 83% artera responsabila de infarct
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deschisa, in timp ce in grupul tratat medicamentos acest procent a fost de 25%. In pofida acestei
diferente nu au fost observate beneficii ai PCI in ameliorarea functiei VS [94].

Cateva studii si meta-analize prospective si retrospective au demonstrat imbunatatirea
functiei VS si supravietuirea pacientilor cu miocard ischemic, care au fost revascularizati [95].

In meta-analiza realizatad de Abbate si al. au fost incluse 10 studii care au comparat PCI
cu TMO si au randomizat pacienti la >12h si pana la 60 zile de la IMA, cu perioada medie de
supraveghere de 2,8 ani (42 zile-10 ani). Analiza a cuprins in total 3560 pacienti, 1779 subiecti
in grupul PCI si 1781 in grupul tratat medical, demonstrdnd imbundtatirea semnificativd a
supravietuirii in grupul PCI (6,3% vs 8,4% decese). Aceste beneficii au fost asociate cu efecte
favorabile asupra remodelarii cardiace, asa ca imbunatatirea cu +4,4% a FEVS in grupul PCL
Evidentele si ghidurile curente sustin recanalizarea arterei responsabile de infarct nu doar in
perioada acuta dupa IM, dar si in perioada cronica dacd simptomele, ischemia sau viabilitatea
vasului ocluzionat sant prezente. Implicarea clinica a unor astfel de rezultate este foarte
importanta. Numarul pacientilor tratati pana la 12 ore de la aparitia simptomelor este descurajant,
deoarece 8,5-40% pacienti se prezinta mai tarziu de perioada optimd pentru efectuarea
angioplastiei primare [73].

Citam la aceasta conotatie studiul MASS II, care a estimat la distanta de >10 ani valorile
FE la pacientii multivasculari cu AP stabild, care au fost tratati medicamentos, cu PCI sau
CABG, demonstrand pe parcurs cd, indiferent de tactica de tratament selectatd, FE raméane
prezervata, avand doar o usoara tendinta de scadere, si sunt total absente evenimentele cardiace
majore [97].

Intr-un studiu realizat la Institutul de Cardiologie pe parcursul anilor 2005-2010, pe un
lot de 487 de pacienti cu cardiopatie ischemicd supusi procedurii de angioplastie coronariana
prin implantare de stent, s-a demonstrat ca valoarea FE a VS la 21 luni post-PCI s-a majorat
statistic semnificativ ca rezultat al revascularizarii miocardului atat la pacientii care nu au
administrat statine, cat si la pacienti care au administrat statine post-PCI [116].

In studiul efectuat de noi, examenul ecocardiografic efectuat dupa 1-3 luni de
supraveghere, a decelat cresterea statistic semnificativd a dimensiunilor AS in lotul I, 1n
comparatie cu lotul II: 44,2 mm vs 40,2 mm (p< 0,05), diferenta cu prima etapa este +2,7 mm in
lotul I si de +1,2 mm in lotul II. In ambele loturi au crescut usor dimensiunile DTDVS fata de
etapa 1- cu 2,1 mm in lotul I i 3,0 mm in lotul I, iar FE a scazut cu 0,6% si, respectiv, 2,9%.

La termenul de 6-12 luni observationale dimensiunile AS se atestd crescute statistic
semnificativ in lotul I comparativ cu lotul I (43,8 mm vs 41,2 mm, p<0,05). Fata de etapa

precedentd dimensiunile AS au scazut mai important in lotul I - cu 1,3 mm vs 0,6 mm in lotul IL
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Dimensiunile DTDVS s-au micsorat in ambele loturi, cu 1,9 mm in lotul I si, mai semnificativ -
cu 4,6 mm - in lotul I, iar FE a crescut in lotul I cu 2,37 % vs 4,02%, in lotul II, diferenta intre
loturi este statistic semnificativa cert in favoarea lotului tratat interventional (p<0,05).

Ulterior, la >12 luni de supraveghere, se pastreaza tendinta de majorare a dimensiunilor
AS, cu 0,8 mm si, respectiv, 1,2 mm fatd de etapa precedentd. Dimensiunile DTDVS 1n lotul I
au crescut cu 0,7 mm, si in lotul II cu 1,8 mm. Respectiv a scazut si FE (47,9% vs 53,3%, p
<0,05), diferentele intre loturi ating valori statistic semnificative, FE este, totusi, mai bine
prezervata in lotul tratat interventional.

La finele supravegherii, in comparatie cu examenul ecocardiografic initial, s-a fixat
cresterea dimensiunilor AS in ambele loturi: cu 2,3 mm - 1in lotul I si cu 3 mm - in lotul II.
Valorile DTDVS au scéazut la finele supravegherii in lotul tratat conservativ cu 0,9 mm, dar au
sporit cu 1,6 mm in lotul tratat interventional. Functia de pompa a ramas prezervata in lotul I, iar
fata de valorile initiale FE a crescut cu +3,3% (44,6%->47,9%). In lotul II la acest ultim examen
observational FE s-a pastrat buna si chiar a sporit fata de initial cu 2,1% (51,2%->53,3%).

Un alt studiu ce a vizat analiza contractilitatii regionale dupa revascularizarea ocluziei
cronice totale a fost studiul ecocardiografic 3D realizat de Theodora Benedek si al. In total au
fost inclusi 38 pacienti la care a fost efectuata cu succes redeschiderea ocluziei cronice pe LAD.
Regresia remodeldrii ventriculare a fost definita ca reducerea cu >15% a diametrului telediastolic
al VS la 3 luni de la redeschiderea LAD. Toti pacientii au fost supusi ecocardiografiei
computerizate 3D cu aprecierea complexa a functiei globale, regionale a VS si a remodelérii
ventriculare, bazata pe indicii clasici (FE, volume ventriculare) si indexul regional 3D a
amplitudinii contractiei. Rezultatele studiului demonstreazd corelatia dintre modificarile
contractilitatii regionale si globale si regresia remodeldrii ventriculare dupd revascularizarea
ocluziei cronice a LAD. O deteriorare mai putin severa a contractilitatii regionale a fost asociata
cu reducerea procesului de remodelare ventriculard, in timp ce indexul amplitudinii
contractilitatii regionale are o buna valoare predictiva a regresiei remodeldrii ventriculare dupa
revascularizare [98].

Substudiul ecocardiografic al studiului VIAMI a vizat analiza efectului viabilitatii si
revascularizarii asupra remodelarii ventriculare. Au fost investigati retrospectiv 224 pacienti
inclusi in studiul VIAMI. Lor nu le-a fost efectuatd PCI primara sau de salvare si au fost supusi
testului de viabilitate in intervalul de 72 ore dupa IM. In rezultatul acestui test ei au fost divizati
in 3 grupe: cu miocard viabil si revascularizati, cu miocard viabil tratati medicamentos si cu

miocard non-viabil. In grupul pacientilor revascularizati cu miocard viabil a fost observati
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imbunatatirea functiei VS. Cand miocardul viabil nu a fost revascularizat a fost observatd
cresterea volumelor VS fard imbunatatirea FE. Absenta miocardului viabil rezultd in dilatarea
ventriculara si deteriorarea FE independent de efectuarea sau nu a revascularizarii [99].

In 2013 au fost publicate rezultatele analizei datelor obtinute in 3 trialuri clinice: COAT,
Silva si al., Bellengher si al. Astfel au fost in total studiati 21 pacienti tratati cu PCI+TMO si 22
pacienti tratati doar cu TMO. Din start nu au fost diferente semnificativ statistice intre cele 2
grupe de pacienti, cu exceptia utilizarii mai frecvente de pacienfii revascularizafi a
clopidogrelului. Cel mai important a fost lipsa diferentei in FE a VS, DTDVS si DTSVS.
Procedura de PCI a fost efectuatd cu succes in 97% cazuri. PCI tardiva asociatd cu TMO a
contribuit la sporirea cu +5+7% a FE VS vs —1 + 6%, la scaderea DTSVS cu —11 + 19 ml vs. 12
+ 40 ml, si tendinta in scaderea DTDVS —7 £ 27 ml vs. 15 + 47 ml in comparatie cu TMO. La
supravegherea de durata a fost un singur eveniment clinic important in grupul tratat TMO, si fara
evenimente in lotul tratat interventional [100].

In studiul realizat de noi, incepand cu primele etape de supraveghere, s-a observat o
tendinta certd de scadere a numarului de pacienti cu normochinezie in lotul I, de vreme ce in
lotul II numarul acestora a crescut, atingand valori semnificative statistice dupa primul an de
supraveghere (8% vs 32,35%). In comparatie cu examenul ecocardiografic initial, numarul
pacientilor cu normochinezie in lotul I a fost in descrestere continua (18,8%—8%), de vreme ce
in lotul tratat interventional descresterea a fost infima - 0,98% (33.33%—32,35%).

Initial disfunctia regionala de tip hipochinezie a fost evidentiata la aproximativ jumatate
din pacienti in ambele loturi (56,82% si, respectiv, 54,76%). Aceste valori au crescut dupd 3 luni
de supraveghere in lotul I, iar in lotul II s-au redus. La 1 an de supraveghere pentru acest
indicator s-au atins valori de 68% in lotul I si de 50% - in lotul II. Per total, fata de initial
numarul pacientilor cu hipochinezie a crescut in lotul I cu 11,18% (56,82—68%), iar 1n lotul II
acesta s-a diminuat cu 4,76% (54,76%—50%).

Aproximativ o treime din pacientii lotului tratat interventional aveau initial achinezie,
procentul acestora fiind de 2 ori mai mare in lotul tratat conservativ (59,09% vs 28,57%,
p>0,05), diferentd care s-a pastrat si dupa un an de evidenta, cand s-a ajuns la cifre de
semnificatie statistica (60% vs 32,35%). Fata de etapa initiald Tn ambele loturi a crescut numarul
pacientilor cu achinezie - cu 0,91% (59,09%—60%) in lotul I si cu 3,78% 1in lotul II
(28,57%—32,35%).

Tulburari de cinetica de tip dischinezie au avut 25% pacienti din lotul I si 11,9% pacienti
din lotul II. La 1 si 3 luni de evidenta in ambele loturi s-a observat o usoara tendinta de crestere a

acestor valori. La 6 luni si dupa 1 an de supraveghere incidenta acestor perturbari s-a diminuat
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net in lotul II, iar in lotul I s-a pastrat tendinta de crestere (la 1 an 32% vs 8,82% statut initial,
p<0,05). Diferenta fata de initial a constituit +7% in lotul tratat medicamentos (25%—32%) vs
diminuarea lor cu 3,08% in lotul tratat interventional (11,9%—8,82%).

Initial anevrisme s-au evidentiat la 31,82% pacienti in lotul I si la 21,43% in lotul II.
Dupa 1 an de supraveghere procentul pacientilor cu anevrisme a crescut in lotul tratat
conservativ pana la 48%, de vreme ce in lotul II incidenta acestui fenomen a ramas practic
identica cu cea constatata initial - 26,47%. Diferenta dintre numarul pacientilor cu anevrism la 1
an de evidentd s-a estimat semnificativa statistic anume in lotul tratat conservativ (48% vs
26,47%, p<0,05). In ambele loturi a crescut numarul pacientilor ce aveau anevrism, dar mai
important in lotul I cu +16,18% (31,82%—48%) vs +5,04% (21,43%—26,49%) 1n lotul II.

Trialurile clinice randomizate scopul carora a fost compararea PCI tardive in asociere cu
TMO in cazul arterei ocluzionate responsabile de infarct, In comparatie cu doar TMO, au
demonstrat rezultate echivoce, care au prezentat lipsa imbunatatirii semnificative a functiei
sistolice a VS si/sau a remodeldrii miocardice pe fon de tratament cu PCI. Posibil astfel de
rezultate au fost obtinute din cauza ca in trialurile date prezenta miocardului viabil nu a fost o
cerintd de randomizare [100].

Aceastd ipotezd a fost confirmatd si de rezultatele meta-analizei efectuate in cazul
pacientilor cu ischemie cronica, care a demonstrat ca doar pacientii la care a fost fixata prezenta
miocardului viabil (cu ajutorul metodei SPECT) au beneficiat de revascularizare. De asemenea
studii ce au utilizat RMN 1in ischemie cronicd au demonstrat cd pacientii cu disfunctie
ventriculara stanga si viabilitate miocardica prezervata au beneficiat de revascularizare in
termenii de imbunatatire a functiei cardiace, a remodelarii miocardice si/sau a supravietuirii
[100].

Remodelarea VS a fost studiata in studiul efectuat de Ahmet Celik si al., rezultatele
ciruia au fost publicate in 2011. In studiu au fost inclusi 60 pacienti stabili cu IM anterior
subacut care aveau ocluzie subtotala sau totala a LAD responsabile de infarct. Pacientii au fost
divizati in 3 grupe cate 20 pacienti: 1 grup-total medicamentos, 2 grup-total PCI, 3 grup-PClI
subtotal. Au fost masurate diametrele ventriculare, volumele si FE initial si la 1 luna de
supraveghere. In rezultat a fost observat faptul, ci la pacientii stabili PCI in ocluzii totale in faza
subacuta a IM cauzeaza cresterea remodelarii VS, iar PCI in ocluzii subtotale in faza subacutd a
IM anterior poate preveni remodelarea ventriculard [101].

In studiul efectuat de noi au sucombat 8 (9,2%) pacienti in lotul I si doar 1(1,15%) in

lotul 11.
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O meta-analizd din 2008, care a studiat 17 trialuri randomizate ce au inclus 7513 pacienti
cu ischemie miocardica, dar fira SCA, care au fost tratati interventional si medicamentos. In
rezultatul analizei datelor obtinute s-a observat reducerea cu 20% a mortalitatii generale in lotul
tratat interventional [102].

In studiul efectuat de Hajime Horie si al, rezultatele caruia au fost publicate in 1998, au
fost inclusi 44 de pacienti supusi PCI la >24h de la IMA si 39 pacienti ce nu au fost supusi
revascularizarii. Obiectivele finale ale studiului au vizat decesul cardio-vascular, IM recurent
non-fatal si dezvoltarea IC. FE si functia regionald a VS la 6 luni dupa IM au fost similare in
ambele loturi. VITDVS si VTSVS au fost semnificativ mai mici 1n lotul tratat interventional.
Curbele Kaplan-Meier de supravietuire la 5 ani, au demonstrat ca lotul non-PCIl au avut un
pronostic mai rau [103].

In 2005 Albert Schomig si al. au publicat rezultatele studiului ce au vizat revascularizarea
mecanica in IMA dupa 12h de la instalarea simptomelor. Studiul a inclus 2 grupe de pacienti: gr.
1 - 182 pacienti tratati interventional In asociere cu abciximab si gr. 2 - 183 pacienti tratati
conservativ optim. A fost studiatd la final, dimensiunea zonei de infarct cu ajutorul SPECT,
utilizand technetium Tc 99m sestamibi. End-pointul secundar a inclus decesul, IM repetat sau
ictus la 30 zile. In rezultat strategia invazivd asociati cu abciximab reduce dimensiunea
infarctului la pacientii cu IMA ce s-au prezentat la 12-24h de la aparitia simptomelor [104].

In cercetarea realizata de noi, majoritatea pacientilor cu IMA din lotul ce a beneficiat de
tratament interventional (n=41) au fost barbati, raportul fiind de 3,5:1 (78% vs 22%). Au fost
mai multi pacienti cu varsta de <55 ani - 64,29% (27) vs 35,71% (15). Aceste rezultate se
conforma cu repartitia de varsta raportatd de alte studii care s-au concentrat pe acelasi subiect:
compararea efectului tratamentului medicamentos cu cel interventional.

In 82,3% de cazuri angioplastia transcutanati s-a efectuat prin abordare pe artera radiala,
iar in 17,7% — pe artera femurala.

La examinarea prin angiocoronarografie s-a atestat prezenta in rate similare a leziunilor
mono-, bi- si tricoronariene. Proportia procentuald a acestora a constituit 31,7%, 36,6% si,
respectiv, 31,7%.

Cel mai frecvent - 1n 92,6% de cazuri - segmentul coronarian tinta supus revascularizarii
prin angioplastie a fost artera LAD (Left Anterior Descendent) proximala si medie cu distributie
egala, in timp ce artera LAD distala a fost abordata in 7,4% cazuri.

Au fost supusi procedurii de revascularizare doar pacientii cu stenoze importante — de

peste 75% din lumenul arterei responsabile de infarct. La 18 pacienti (43,9%) s-a constatat
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ocluzie totald de LAD. In aceeasi proportie s-a observat si stenoza coronariani de 90-99%.
Afectarea vasculard coronariana de 75-90% a fost apreciata in 12,2% cazuri.

Prezenta stenozei coronariene de >90% s-a depistat in peste 87% de cazuri, iar fenomenul
de tortuozitate excesiva s-a urmarit in doar 29,3% de cazuri. Angulatiile arteriale accesibile de
abordat - <45° au predominat, fiind prezente in 70,7% de cazuri.

Tortuozitatea de grad mediu a fost cel mai frecvent atestatd (26,8%), iar incidenta
tortuozitatii excesive a fost de numai 2,4%.

Angulatii lezionale coronariene cuprinse intre 45° si 90° s-au depistat in 7,3% de cazuri,
iar angulatia de peste 90° nu a fost identificata in lotul studiat.

Cu referire la paternul morfologic al leziunii coronariene am evidentiat ca aproape
jumadtate de cazuri (48,8%) prezentau insemne de calcificare a placii aterogene. Calcificarea
moderatd a placii aterogene a fost determinatd la 16 pacienti cu IM (39%) tratati prin
revascularizare mecanica, si doar in cazuri unice — 4 (9,8%) calcificarea ateromului era
pronuntata.

In majoritatea cazurilor paternul morfopatologic al leziunii coronariene a fost de caracter
concentric - 81% (33) cazuri, restul fiind atribuit aranjamentului excentric.

in lotul celor 41 de pacienti cu IMA tratati prin angioplastie fluxul TIMI-0 s-a constatat
la o ratd Tnalta - 29,3% (12 pacienti). Flux TIMI-1 s-a apreciat in 19,5% (8) de cazuri, la cote mai
reduse s-a constatat TIMI-2, care au constituit 9,8% (4). Cota majord a fost atribuita fluxului
TIMI-3 (41,5%).

Prognosticul evolutiv al IMA este influentat de timpul scurs de la debutul infarctului
pand la momentul revascularizarii coronariene prin PCI sau prin tratament trombolitic. Impactul
acestuia se refera in primul rand asupra ratei mortalitatii.

Majoritatea pacientilor - 16 (39%), au fost supusi revascularizarii in primele 5 zile de la
debutul IMA. In perioada de 15-25 de zile de la debutul IMA, PCI a fost realizati intr-un numar
mai mic de cazuri — 9 (22%). Rata pacientilor expusi angioplastiei in perioada de 5-7 zile si
perioada cea mai tardiva (25-30 de zile) a fost egala, constituind 19,5% (8).

In cadrul revascularizirii s-au utilizat stenturi metalice simple si farmacologic active in
proportie aproape similarad: 56,1% si, respectiv, 43,9%.

Diametrul stentului a variat intre 2,75 si 4,0 mm, iar lungimea acestuia a fost cuprinsa
intre 12 si 30 mm. Cel mai frecvent au fost utilizate stenturi cu diametrele de 18-20 si 23-26 mm.
In 17,5%, cand a fost necesar, un al doilea stent a fost implantat.

Spre finele procedurii de revascularizare rata fluxurilor TIMI-0 si TIMI-1, cele mai

severe dereglari ale circulatiei coronariene, a Scazut important fatd de valorile initiale:
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29,3%—0% a fluxului TIMI-0 si 19,5%—7,3% a fluxului TIMI-1. La fel s-a evidentiat o
majorare cu 29,4% a numarului de pacienti cu flux adecvat TIMI-3 (41,5%—53,7%).

In functie de evolutia clinici pacientii din lotul II de studiu (revascularizati
interventional), au fost subdivizati in 2 subloturi: I - 10 pacienti cu dinamica negativa si II - 11
pacienti cu dinamica post-interventionald favorabila. La toti acestia am incercat evidentierea
factorilor ce influenteaza calitativ evolutia curativa a pacientilor IM tratat interventional.

In prim plan ca impact evolutiv si deci ca valoare predictiva se impunea numarul de
artere coronariene care au necesitat revascularizare mecanica Astfel, sublotul 1 au fost cei mai
multi, mai exact toti pacientii (n=8) din lotul general (n=41), la care S-a constatat necesitatea
revascularizarii a 3 artere coronariene. Leziunile coronariene multiple care solicita
revascularizare prin severitatea concludenta a stenozei, reprezinta un factor cu risc absolut pentru
o dinamica negativa a pacientilor cu infarct miocardic tratati prin angioplastie. Mai mult, in
sublotul 1 nu au fost pacienti cu afectiuni coronariene care au necesitat revascularizare doar pe o
singurd arterd. Pacientii monovasculari au constituit partea dominanta (90,9%) a sublotului 2,
ceea ce confirma postulatul enuntat.

Analiza fluxului TIMI péana la angioplastie in cele 2 grupuri a demonstrat ca in lotul cu
dinamica negativa s-au constatat si cele mai severe dereglari ale fluxului coronarian: TIMI-0 si
TIMI-1 prezente in proportii egale. In lotul cu dinamica pozitiva au fost determinate fluxuri
TIMI-2 si TIMI-3 n proportii de 18,2% si 81,8%.

Prezenta sau absenta reincdrcarii colaterale, tortuozitatea vasului cat si tipul stentului
(BMS sau DES) nu au avut un impact asupra dinamicii post-infarct a pacientilor stentati.

O influenta certa asupra dinamicii pacientilor s-a apreciat pentru intervalul scurs de la
debutul IM pand la momentul procedurii de revascularizare. Efectuarea PCI dupa 15 zile a avut
un impact negativ asupra evolutiei pacientilor. Astfel in sublotul cu dinamica negativa in
proportii egale s-au atestat pacienti carora angioplastia li s-a efectuat dupa 15-25 si chiar 25-30
zile dupa producerca IMA (cite 50% fiecare). In sublotul ce a avut o evolutie pozitiva
majoritatea pacientilor au fost supusi angioplastiei la distantd mai mica de 5 zile — 72,7%, restul
27,3% au suportat procedura de stentare la distanta de 5-7 zile de la IMA.

Dinamica nefavorabila s-a semnalat si in cazurile cand s-au implantat stenturi cu
diametru mic, care reprezinta si diametrul vasului afectat. Astfel in lotul 1 au fost utilizate
preponderent stenturi cu diametrul de 2,75 mm (70 %), iar in lotul 2 — preponderent stenturi cu
diametrul de 3,5 mm (63,6%). Lungimea stentului s-a dedus a avea un impact mai putin sesizabil
asupra dinamicii pacientilor. In proportii similare au fost utilizate in ambele grupuri stenturi cu

lungimea de 15 mm si 26 mm. Stenturi cu lungimi extreme au fost utilizate In cazuri unice: cel
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mai lung, de 28-30 mm a fost utilizat in sublotul 1, ce a urmat o dinamica negativa, iar cele mai
scurte, de 12-13 mm - 1in sublotul 2 cu dinamica pozitivi. De consemnat si detaliul ca
implantarea stentului de lungime mare si diametru mic este o procedura tehnic dificila si implica
un risc crescut pentru evolutia restenozei intra-stent, care poate anihila beneficiul PCI si necesita
reabordarea segmentului restenozat.

Conchidem prin a afirma cu toatd convingerea ce ne-a sugerat-o relevanta datelor
analizate, ca prezenta factorilor cu impact negativ asupra succesului curativ al procedurii de
revascularizare la pacientii cu infarct miocardic anterior constituie temeiuri fondate pentru
alegerea in favoarea tratamentului farmacologic, dat fiind riscul notabil al unui dinamici

negative post-infarct dupa manevra de revascularizare mecanica prin angioplastie.
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CONCLUZII GENERALE SI RECOMANDARI PRACTICE
Concluzii generale

Evolutia clinica de duratd a pacientilor cu infarct miocardic anterior cu unda Q se
estimeazd in studiul nostru mai bund in terapia cu revascularizare tardiva prin
angioplastie vs tratamentul medicamentos deja la distanta de 6 luni de supraveghere,
beneficiul devenind mai concludent dupa 12 luni, manifestat prin absenta anginei
pectorale instabile postinfarct (0 vs 4,35%) si reducerea cazurilor de aparitie sau
accentuare a durerii (70,59 vs 81,84%).
Revascularizarea tardiva prin angioplastie a infarctului miocardic anterior cu unda Q s-a
Impus printr-o rata notabil mai mica a decesului Vs tratamentul medicamentos la sfarsitul
perioadei de supraveghere de 18 luni (1,15 vs 9,2%), fapt asociat cu o ratd mai mult ca
dubld a pacientilor cu tolerantd fizica inalta (18,18 vs 8,33 %) si o ratd redusda a
pacientilor cu NYHA III-1V (16,67 vs 20,0%).
Revirimentul mai pronuntat al indicilor clinici si tolerantei la efort fizic ai pacientilor cu
infarct miocardic anterior cu unda Q cu revascularizare tardivd prin angioplastie vs
tratamentul medicamentos a fost Tnsotit de o majorare semnificativa a FE si reducerea
diametrului atriului stang, atat la perioada de 6-12 luni (55,1242,11 vs 48,47+2,45% si,
respectiv, 41,2+0,95 vs 43,8+0,82 mm), cat si 12-18 luni (55,1242,11 vs 47,9+£1,90% si,
respectiv, 44,6+0,51vs 42,4+0,75mm).
Evaluarea dinamicii disfunctiei sistolice regionale a miocardului pe perioada post-infarct
de 12 luni a evidentiat o imbunatatire mai evidenta a remodeldrii miocardului inerentd
pacientilor cu revascularizare tardiva prin angioplastie vs tratamentul medicamentos deja
dupa perioada de 3 luni, care la intervalul 6-12 luni s-a manifestat prin micsorarea
semnificativa a hipochineziei cu 26-43%, achineziei cu 46-47% si dischineziei cu 71-
80%.
Incidenta anevrismului cardiac in dinamica post-infarct este de asemenea inferioara in
revascularizarea tardiva prin angioplastie vs tratamentul medicamentos, reculul
consemnand cote semnificative de 85,86% (p<0,01) dupa 6 luni si 44,85% (p<0,05) la
distanta de 12 Iuni de supraveghere.
Un algoritm de tratament preferential conservativ al infarctului miocardic anterior, este
argumentat la pacientii monovasculari, cu absenta fluxului initial pe artera responsabila
de infarct (TIMI-0) sau cu flux foarte slab (TIMI-1), in cazul interventiei tardive >15 zile
de la debutul infarctului, precum si in cazul diametrului mic al arterei abordate

(<2,75mm).
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7. Un pronostic mai bun este asigurat in cazul revascularizarii segmentelor proximale
(segmentele I si II) ale arterelor coronariene, deoarece acestea din urma sunt responsabile
de irigarea unui teritoriu miocardic mai vast.

8. Evaluarea predictorilor dinamicii de duratd post-infarct a pacientilor cu revascularizare
tardivd a infarctului miocardic anterior cu unda Q trece in evidentd semnificatia
urmatorilor factori periprocedurali care determind evolutia benefica: leziunile
monocoronariene, TIMI-2, TIMI-3 inainte si TIMI-3 la sfarsitul stentarii, diametrul
arterei si respectiv a stentului de 3,5 mm si durata de la debutul infarctului <7 zile.

9. Problema stiintificd importantd solutionatd in teza constd in elucidarea particularitatilor
remodelarii miocardului pacientilor cu infarct miocardic anterior cu unda Q supusi
revascularizarii tardive prin angioplastie, precum si a factorilor care influenteaza
dinamica benefica post-infarct de durata, fapt ce contribuie la consolidarea conceptului
evolutiei clinico-functionale post-infarct in revascularizarea miocardului si optimizarea

pe baza predictorilor preprocedurali a electiei terapiei interventionale.
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Recomandari practice
Algoritmul de electie a terapiei infarctului miocardic anterior cu unda Q: revascularizarea
tardiva prin angioplastie sau tratament medicamentos se bazeaza pe estimarea urmatorilor
factori: durata de la debutul infarctului, calibrul si numarul arterelor coronariene lezate,
precum si valoarea TIMI.
Alegerea formulei terapeutice prin angioplastie este argumentata in cazul cand infarctul
miocardic are o vechime de 5-7 zile, este determinatd de ocluzia unei artere coronariene,
ce impune TIMI-2 sau TIMI-3, iar diametrul arterei si respectiv a stentului sa nu fie mai
mic de 3,5 mm.
Revascularizarea segmentelor proximale (segmentul I si II) ale arterelor coronariene
asigurd un pronostic mai bun al evolutiei pacientilor cu infarct miocardic anterior cu unda
Q supusi revascularizarii tardive prin angioplastie.
Un algoritm de tratament preferential conservativ al infarctului miocardic anterior, este
argumentat la pacientii monovasculari, cu absenta fluxului initial pe artera responsabila
de infarct (TIMI-0) sau cu flux foarte slab (TIMI-1), in cazul interventiei tardive >15 zile
de la debutul infarctului, precum si in cazul diametrului mic al arterei abordate

(<2,75mm).
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Anexa 1
CHESTIONARUL MEDICAL AL PACIENTULUI

NR ORDIN PACIENT NUME, PRENUME,
PATRONIMIC

NR FISA
PERIOADA AFLARII STATIONAR
ADRESA

TELEFON

Adresarea 1 Prespital

Date Numarul de ordine
generale
Nume, Prenume, Patronimic
1. Data nasterii
2. Locul de trai 1. Urban (si centru raional) 2. Rural
3. Genul 1. Masculin 2. Feminin
4. Talia, cm
5. Greutate, kg
6. Circumferinta abdomenului, cm
7. Studii 1 Medii incomplete 2 Medii
3 Superioare incomplete / scoald de meserie
4 Superioare 5 Postuniversitare
8. Stare civila 1. Celibatar 2. Casatorit 3. Divortat
4. Vaduv
Anamneza | Patologia cardio-vasculara :
9. Durerea anginoasa —prima manifestare | 0. Nu 1. Da
10. Infarct anterior 0. Nu 1.Da
11. AVC anterior 0.Nu 1. Tranzitor 2. Ischemic 3.
Hemoragic
12. Probleme endocrine 0. Nu 1. DZ 2. Patologia gl. tiroide 3.
Altele
13. Patologie gastrointestinald 0. Nu 1 Gastrita 2 Boala ulceroasa 3 Colita
Hepatobiliara si renala 4 Combinatii 5 Altele
14. Menopauza, ani
15. | Fumat Fumator 0. Nu 1. Da
16. A fumat 0. Nu 1. Da
17. Durata fumatului, ani
18. Cantitatea la moment, tigari/zi
19. Cantitatea max., tigari/zi (anterior sau
la moment)
20. | Alcool Consum la moment ONu 1. 2-3ori/an 2. 2-3 ori/luna
3. 2-3 ori / saptamana 4. Zilnic
21. A consumat 0 Nu 1.2-3ori/an 2. 2-
3 ori/ luna
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3. 2-3 ori / saptamana 4. Zilnic

22. Durata consumului, ani
23. De cat timp nu consuma alcool, ani
24. Cantitatea de alcool consumata 1. 1-2 unit alcool / la 0 administrare
(anterior sau la moment) 2. Mai mult 1-2 unit alcool / la 0 administrare
2. Spital
25. | Starea Starea generala 1. Satisfacatoare 2. De gravitate
generala medie
3. Grava 4. Foarte grava
26. Timp de la aparitia durerilor , pana la | 1. Pana la 8 ore 2.8-12 ore 3.12-24 ore 4.
internare >24 ore
217, Tipul anginei 1. Stabila 2. Instabila
28. CF anginei stabile (1,2,3,4)
29. Angina Instabild Braunwald 1A 2.B 3.C
30. Angina instabild Braunwald, 1.1 2. 11 3.1
circumstantele aparitiei
31. | Angina Dureri anginoase 1. Tipice 2. Atipice
32. Constrictive / Apasatoare 0. Nu 1. Da
33. Arsura 0. Nu 1. Da
34, Intepatura 0. Nu 1. Da
35. Alt caracter decat cel mentionat mai | 0. Nu 1. Da
sus
36. | Localizarea Retrosternale 0. Nu 1. Da
durerilor
37. Regiunea toracica stanga 0. Nu 1. Da
38. Umarul stang 0. Nu 1. Da
39. Membrul superior stang 0. Nu 1. Da
40. Gat 0. Nu 1. Da
41, Mandibula 0. Nu 1. Da
42. Alta localizare decat cea mentionatd | 0. Nu 1. Da
mai sus
43. | Alte acuze Palpitatii 0. Nu 1. Da
44, Dispnee 0. Nu 1. Da
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45. Insuficienta cardiaca 0. Nu 1. INYHA 2. I NYHA 3.
I NYHA 4. IV NYHA

46. Fatigabilitate 0. Nu 1. Da

47. Vertij 0. Nu 1. Da

48. Cefalee 0. Nu 1. Da

49, Edeme 0. Nu 1. Da

50. Acufene 0. Nu 1. Da

51. Fosfene 0. Nu 1. Da

52. Pierdere de cunostinta 0. Nu 1. Da

53. Depresie 0. Nu 1. Da

54, Administrarea Nitroglicerinei 0. Nu 1. Da

95. Cantitatea Nitroglicerina / sapt., tab

56. | Tratamentul Beta-blocante 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si

urmat la administrat sistematic
domiciliu 2. Indicat si administrat nesistematic 3.

Indicat, dar neadministrat

57. IEC 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

58. IRA 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

59. Nitrati durata lunga 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

60. Nitroglicerina 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

61. Ca-blocante 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

62. Statine 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si

administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat
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63.

Alte hipolipemiante

0. Nu a fost indicat
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

1. Indicat si

64.

Aspirina

0. Nu a fost indicat
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

1. Indicat si

65.

Clopidogrel

0. Nu a fost indicat
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

1. Indicat si

66.

Diuretice

0. Nu a fost indicat
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

1. Indicat si

67.

Anticoagulante

0. Nu a fost indicat
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

1. Indicat si

68.

Altele

0. Nu 1. Da

69.

Complianta la tratament

1. Lipseste 2. Partiala 3.

Completa

70.

Reactii adverse

0. Nu 1. Reactii adverse cu
suspendarea tratamentului
2. Reactii adverse cu micgorarea dozei

71.

Medicamentul la care s-a inregistrat
reactia adversa

1. Beta-blocante 2. IEC 3. IRA
4. Nitrati durata lunga

5. Nitroglicerina 6. Ca-blocante

7. Statine 8. Aspirina

9. Clopidogrel 10. Diuretice 11.
Anticoagulante 12. Combinatii

13. Nu poate fi precizatd

72.

Motivul suspendarii tratamentului cu
statine

0.Nuafost 1. Majorarea transaminazelor
2. Mialgii, miopatii
3. Rabdomioliza
Idiosincrazie

6. Cauze financiare 7. Altele

4. Dispepsie 5.

73.

Motivul suspendarii Clopidogrelului

0.Nua fost 1. Complicatii hemoragice 2.
Cauze financiare
3. Altele

74,

Motivul suspendarii Aspirinei

0.Nua fost 1. Complicatii hemoragice 2.
Cauze financiare
3. Altele

75.

Statine

Statine recomandate la domiciliu

0.Nu 1.Da, continua 2. Da, a fost
administrat la aceasta vizita

76.

Denumirea statinei

1. Simvastatina 2. Atorvastatina 3.
Pravastatina 4. Lovastatina
5. Fluvastatina 6. Rosuvastatina 7.
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Pravastatina 8. Medostatina

77, Doza statinei, mg
78. Denumiti grupa de prepar 1. Fibrati 2. Omacor (Omega-3)
hipolipemiante 3. 1+2
79. | ECG Ritmul 1. Sinusal 2. Fibrilatie atriala 3. Altele
80. IM 0. Nu 1.Da,cuundaQ 2. Da, non-Q
3. Q sinon-Q
81. Localizarea IM 0. Nu este 1. Anteroseptal 2. Anteroseptal-
apical 3. Lateral-apical 4. Anteroseptal si
lateral 5. Posterior 6. Inferior
7. Postero-inferior 8. Anterior extins 9.
Combinat
82. Subdenivelare ST > 1 mm 0. Nu 1. Da
83. Unde T negative, bifazice 0. Nu 1. Da
84. Tulburari de conductibilitate O Nu 1 BRSFH 2 BRDFH
intraventriculara
85. Extrasistolie 0 Nu 1 Supraventriculare 2 Ventriculare
3 Combinate
86. Frecventa extrasistolelor 1. Frecvente 2. Solitare
87. Hipertrofia VS (indicele Sokolov-
Lyons > 38 mm), mm
88. Hipertrofia VS (indicele Cornell),
mm*ms
89. | Testde efort | TAS initial
90. TAD initial
91. FCC initial
92. Intensitatea efortului, Wt (in cazul
efectuarii CEM)
93. Intensitatea efortului, Mets (in cazul
efectuarii Treadmill)
94. Timpul efortului fizic, min
95. TAS max efort
96. TAD max efort
97. FCC max efort
98. A atins FCC tinta 0. Nu 1. Da
99. TAS la 6 min repaus
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100.

TAD la 6 min repaus

101. FCC la 6 min repaus
102. Ex la efort si In repaus 0 Nu 1. Supraventriculara 2.
Ventriculara
3. Supra si ventriculara
103. Clinic dureri 0. Nu 1. Da
104. Concluzia la CEM 1. Pozitiv 2. Negativ 3. Neconcludent
4. Dubios
105. Toleranta la efort 1. Joasa 2.Medie 3. Inalta 4. Foarte
inaltd 5. Foarte joasa
106.| EcoCG Ao asc
107. AS
108. DTD VS
109. DTS VS
110. SIvV
111. PPVS
112. FE
113. VD
114. AD
115. AP
116. VCI
117.| Disfunctia VS | Normochinezie (obligator 0. Nu 1. Da
EcoCG Da/Nu)
118. Hipochinezie (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
119. Achinezie (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
120. Dischinezie (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
121. Anevrism al VS (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
122. Tromb parietal (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
Lichid pericard, mm
123. La PPVS
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124, La AD

125. La PAVD

126. Afectarea relaxarii VS 0. Nu 1. Da

127. HTP 0 Nu 1 Usoara 2 Moderata
3 Severa

128. Induratia peretilor 1. Ao asc 2. VAo 3. VM
4. Ao asc, VAo
5. Ao asc, VAo, VM 6. Altele

129. Insuf VAo O.Nu L.gr.l 2grlll  3.gr.ll 4
gr. lI-111 5.gr. 111 6.gr. HI-IV 7.gr. IV

130. Insuf VM O.Nu 2Lgr.l 2.g9rlll 3.gr.ll 4
gr. lI-111 5.gr. I 6.gr. HI-IV 7.gr. IV

131. Insuf VTr O.Nu 2Lgr.l 2.g9rlIll 3.gr.ll 4
gr. lI-111 5.gr. I 6.gr. HI-IV 7.gr. IV

132. Insuf VP O.Nu 2Lgr.l 2.9grlIl 3.gr.ll 4
gr. l1-111 5.gr. I 6.gr. HI-IV 7.gr. IV

133. GP max VAo, mmHg

134. GP max VM, mmHg

Tratament in
stationar

135.| Conventional | Beta-blocante 0. Nu 1. Da

136. IEC 0. Nu 1. Da

137. IRA 0. Nu 1. Da

138. Nitrati durata lunga 0. Nu 1. Da

139. Nitroglicerina 0. Nu 1. Da

140. Ca-blocante 0. Nu 1. Da

141. Statine 0. Nu 1. Da

142. Denumirea statinei 1. Simvastatina 2. Atorvastatina 3.
Pravastatina 4. Lovastatina
5. Fluvastatina 6. Rosuvastatina 7.
Pravastatina 8. Medostatina

143. Doza statinei, mg

144, Alte hipolipemiante ONu 1 +Fibrati 2 +Omacor (Omega-3)

145. Aspirina 0. Nu 1. Da

146. Clopidogrel 0. Nu 1. Da
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147. Diuretice 0. Nu 1. Da
148. Anticoagulante 0. Nu 1. Da
149. Trimetazidina 0. Nu 1. Da

Interventional
150. Coronarografia efectuata 0. Nu 1. Da

4. La distanta pana la 1 luna,1-3 luni, 3-6 luni, 6-12 luni, 12-24 luni.

151.| Control La cate luni 1. panala 1 luna 2. 1-3 luni 3. 3-6 luni 4. 6-12

repetat luni 5. 12-24 luni 6. >24 luni
152, Indicati 1. Vizita ambulator 2. Internare

stationar

153.| Motivul Planic 0. Nu 1.Da

adresarii
154, Disconfort, inrautatirea starii generale | 0. Nu 1.Da

Urgenta
155. Angina instabila 0. Nu 1.Da
156. Infarct (dupa vizita precedentd) 0. Nu 1. Da
157. Daca infarct miocardic 1. Pe leziune de novo
2. Pe segmentul abordat anterior
158. AVC (dupa vizita precedentd) 0. Nu 1. Da
1509. Revascularizare neplanificata (PCIsau | 0. Nu 1. Da
CABGQG) (dupa vizita precedentd)

Controlul

factorilor

de risc
160, TA Tratament recomandat administrat 0. Nu 1. Da
161. Tinta obtinuta 0. Nu 1. Da
162.| Fumat Tinta obtinuta 0. Nu 1. Da
163.| Diabet Tratament recomandat administrat 0. Nu 1. Da

zaharat
164. Tinta obtinuta 0. Nu 1. Da
165.| Colesterol Tratament recomandat administrat 0. Nu 1. Da
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166. Tinta obtinutd 0. Nu 1. Da
167.| Starea Starea generala 1. Cu ameliorare 2. Stationara
generald 3. Cu Inrautatire
168. Dureri anginoase 0.Nu 1. Accentuarea lor 2. Reaparitia
lor 3. Aceeasi intensitate
169. De cat timp a aparut sau s-a intensificat
durerea, luni
170. Accentuarea dispneei 0. Nu 1. Da
171. Fatigabilitate 0. Nu 1. Da
172. Tipul anginei 1. Stabila 2. Instabila
173. CF anginei stabile (1,2,3,4)
174, Angina Instabila Braunwald 1A 2.B 3.C
175. Angina instabild Braunwald, 1.1 2. 11 3.1
circumstantele aparitiei
176.| Angina Dureri anginoase 1. Tipice 2. Atipice
177. Constrictive / Apasatoare 0. Nu 1. Da
178. Arsura 0. Nu 1. Da
179. Intepatura 0. Nu 1. Da
180. Alt caracter decat cel mentionat mai 0. Nu 1. Da
SuUs
181.| Localizarea | Retrosternale 0. Nu 1. Da
durerilor
182. Regiunea toracica stanga 0. Nu 1. Da
183. Umarul stang 0. Nu 1. Da
184. Membrul superior stang 0. Nu 1. Da
185. Gat 0. Nu 1. Da
186. Mandibula 0. Nu 1. Da
187. Alta localizare decat cea mentionata 0. Nu 1. Da
mai sus
188. Alte acuze | Palpitatii 0. Nu 1. Da
189. Dispnee 0. Nu 1. Da
190. Insuficienta cardiaca 0. Nu 1. INYHA 2. IINYHA 3.
I NYHA 4. IV NYHA
191. Fatigabilitate 0. Nu 1. Da
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192. Vertij 0. Nu 1. Da

193. Cefalee 0. Nu 1. Da

194. Edeme 0. Nu 1. Da

195. Acufene 0. Nu 1. Da

196. Fosfene 0. Nu 1. Da

197. Pierdere de cunostinta 0. Nu 1. Da

198. Depresie 0. Nu 1. Da

199. Administrarea Nitroglicerinei 0. Nu 1. Da

200. Cantitatea Nitroglicerina / sapt., tab

201.| Tratamentul | Beta-blocante 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si

urmat la administrat sistematic
domiciliu 2. Indicat si administrat nesistematic 3.

Indicat, dar neadministrat

202. IEC 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

203. IRA 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

204. Nitrati durata lunga 0. Nu a fost indicat 1. Indicat i
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

205. Nitroglicerina 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

206. Ca-blocante 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

207. Statine 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

208. Alte hipolipemiante 0. Nu a fost indicat 1. Indicat si

administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat
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209.

Aspirind

0. Nu a fost indicat
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

1. Indicat si

210.

Clopidogrel

0. Nu a fost indicat
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

1. Indicat si

211.

Diuretice

0. Nu a fost indicat
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

1. Indicat si

212.

Anticoagulante

0. Nu a fost indicat
administrat sistematic
2. Indicat si administrat nesistematic 3.
Indicat, dar neadministrat

1. Indicat si

213.

Altele

0. Nu 1. Da

214.

Complianta la tratament

0. Lipseste 1. Partiala 2.

Completa

215.

Reactii adverse

0. Nu 1. Reactii adverse cu
suspendarea tratamentului
2. Reactii adverse cu micsorarea dozei

216.

Medicamentul la care s-a inregistrat
reactia adversa

1. Beta-blocante 2. IEC 3. IRA
4. Nitrati durata lunga

5. Nitroglicerina 6. Ca-blocante

7. Statine 8. Aspirina

9. Clopidogrel 10. Diuretice 11.
Anticoagulante 12. Combinatii

13. Nu poate fi precizata

217.

Motivul suspendarii tratamentului cu
statine

0.Nuafost 1. Majorarea transaminazelor
2. Mialgii, miopatii
3. Rabdomioliza
Idiosincrazie

6. Cauze financiare 7. Altele

4. Dispepsie 5.

218.

Motivul suspendarii Clopidogrelului

0.Nua fost 1. Complicatii hemoragice 2.
Cauze financiare
3. Altele

219.

Motivul suspendarii Aspirinei

0.Nuafost 1.Complicatii hemoragice 2.
Cauze financiare
3. Altele

220.

Statine

Statine recomandate la domiciliu la
aceasta vizita

0.Nu 1.Da, continua 2. Da, a fost
administrat la aceasta vizita

221.

Denumirea statinei

1. Simvastatina 2. Atorvastatina 3.
Pravastatina 4. Lovastatina

5. Fluvastatina 6. Rosuvastatina 7.
Pravastatina 8. Medostatina

222.

Doza statinei, mg
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223.

Doza statinei

1. A fost majoratda 2. A fost micsorata 3.
Aceeasi doza
4. Suspendat

224, Alte hipolipemiante recomandate la 0.Nu 1. Da, continuda 2. Da, a fost
domiciliu la aceasta vizita administrat la aceasta vizita
225. Denumiti grupa de prepar 1. Fibrati 2. Omacor (Omega-3)
hipolipemiante 3. 1+2
226.| ECG Aparitia unor noi modificari 1. Nu 2.Unde Q noi 3.
Subdenivelare ST > 1 mm
4. Unde T negative noi 5. Aparitia de
reglarilor de conductibilitate
6. Aparitia de reglarilor de ritm 7. 2+3
8.2+3+4 9.3+4 10.2+4 8. Altele situatii
sau alte combinatii
227. Ritmul 1. Sinusal 2. Fibrilatie atriala 3. Altele
228. IM 0. Nu 1.Da,cuundaQ 2. Da, non-
Q 3.Q sinon-Q
229. Localizarea IM 0. Nu este 1. Anteroseptal 2. Anteroseptal-
apical 3. Lateral-apical 4. Anteroseptal si
lateral 5. Posterior 6. Inferior
7. Postero-inferior 8. Anterior extins 9.
Combinat
230. Subdenivelare ST > 1 mm 0. Nu 1. Da
231. Unde T negative, bifazice 0. Nu 1. Da
232. Tulburari de conductibilitate 0. Nu 1. BRSFH 2. BRDFH
intraventriculara
233. Sechele post IM 0. Nu este 1. Anteroseptal 2. Anteroseptal-
apical 3. Lateral-apical 4. Anteroseptal si
lateral 5. Posterior 6. Inferior
7. Postero-inferior 8. Anterior extins 9.
Combinat
234. Extrasistolie 0. Nu 1. Supraventriculare 2.
Ventriculare 3. Combinate
235. Frecventa extrasistolelor 1. Frecvente 2. Solitare
236. Hipertrofia V'S (indicele Sokolov-
Lyons > 38 mm), mm
237. Hipertrofia VS (indicele Cornell),
mm*ms
238.| Test de efort | TAS initial
239. TAD initial
240. FCC initial
241. Intensitatea efortului, Wt (in cazul

efectudrii CEM)
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242.

Intensitatea efortului, Mets (in cazul
efectudrii Treadmill)

243. Timpul efortului fizic, min

244, TAS max efort

245. TAD max efort

246. FCC max efort

247, A atins FCC tinta 0. Nu 1. Da

248. TAS la 6 min repaus

249. TAD la 6 min repaus

250. FCC la 6 min repaus

251. Ex la efort si In repaus 0. Nu 1. Supraventriculara 2.
Ventriculara
3. Supra si ventriculara

252. Clinic dureri 0. Nu 1. Da

253. Concluzia la CEM 1. Pozitiv 2. Negativ 3. Neconcludent
4. Dubios

254, Toleranta la efort 1. Joasa 2.Medie 3. Inalta 4. Foarte
inalta 5. Foarte joasa

255.| EcoCG Ao asc

256. AS

257. DTD VS

258. DTS VS

259. SIvV

260. PPVS

261. FE

262. VD

263. AD

264. AP

265. VCI

266.| Disfunctia Normochinezie (obligator 0. Nu 1. Da

VS EcoCG | Da/Nu)
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267. Hipochinezie (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
268. Achinezie (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
269. Dischinezie (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
270. Anevrism al VS (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
271. Tromb parietal (obligator 0. Nu 1. Da
Da/Nu)
Lichid pericard, mm
272. La PPVS
273. La AD
274. La PAVD
275. Afectarea relaxarii VS 0. Nu 1. Da
276. HTP 0 Nu 1 Usoara 2 Moderata
3 Severa
2717. Induratia peretilor 1. Ao asc 2. VAo 3. VM
4. Ao asc, VAo
5. Ao asc, VAo, VM 6. Altele
278. Insuf VAo 0O.Nu 21.gr.l 2.gr.I-ll  3.gr.1l 4,
gr. lI-111 5.gr. 111 6.gr. HI-IV  7.gr. IV
279. Insuf VM 0O.Nu 21.gr.l 2.gr.I-ll  3.gr. 1l 4,
gr. lI-111 5.gr. 111 6.gr. HI-IV 7.gr. IV
280. Insuf VTr 0O.Nu 21.gr.l 2.gr.I-ll  3.gr. 1l 4,
gr. lI-111 5.gr. 111 6.gr. HI-IV  7.gr. IV
281. Insuf VP O.Nu 2L.gr.l 2.g9rlIl 3.gr.ll 4
gr. l-111 5.gr. I 6.gr. HI-IV 7.gr. IV
282. GP max VAo, mmHg
283. GP max VM, mmHg
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Anexa 2

APROB

Vice-directorului in probleme de stiinta

IMSP Institutul de Cardiologie

Profesor universitar, dr. hab. in stiinte medicale
Aurel Grosu

/ (g/,%(zﬁﬁ}
ACT ﬂ (-f' |

ce se refera la implementarea realizarilor stiintifico-practice

1. Denumirea actului normativ, instructiv-metodic (indicatii metodice, norme
de igiena, regulamente igienice, substante medicamentoase si imunologice etc.)

Metoda de ameliorare a evolutiei postinfarct prin revascularizarea tardiva a
miocardului prin intermediul angioplastiei cu implantare de stent.

2. A fost implementata in Clinica si laboratorul ,,Cardiologie interventionald"
al ISMP Institutului de Cardiologie pe perioada 2011-2014.
3. Eficacitatea (se indica criteriile eficacitatii).

Propunerea de implementare constd in aplicarea tardivda a angioplastiei cu
implantare de stent pe perioada 24 de ore - 30 de zile dupa debutul infarctului
miocardic, eficienta careia a fost atestatd predilect prin dinamica disfunctiei
regionale a miocardului la distanta de 18 luni de la momentul revascularizarii. La
pacientii cu infarct miocardic tratat interventional prin revascularizarea mecanica
tardiva s-au constatat beneficii clinice si functionale mai concludente comparativ
cu tratamentul conservativ, in special la distanta mai mare de 6 luni de la debutul
infarctului miocardic. Inerentd este in acest context valoarea semnificativ mai
mare Tn medie cu 11-13% a fractiei de ejectie a ventriculului stang in intervalul 6-
12 s1 12-18 luni, precum si rata mai mica cu 46 si 70% a cazurilor de achinezie si,
respectiv, dischinezie. Autorul propunerii de implementare - LAZU Mihaela,
cercetator stiintific, IMSP Institutul de Cardiologie.

4. Obiectii s1 sugestii.

Apanajul aplicarii revascularizarii tardive a miocardului a inclus infarctul
miocardic anterior.

POPOVICI lon

doctor habilitat in stiinte medicale,
conferentiar cercetator,

5 Laboratorul ,,Cardiologie interventionala"
IMSP Institutul de Cardiologie
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APROB
Directorul ISMP

Spitalul Municipal ,,Sfanta Treime”,

ACT
ce se refera la implementarea realizarilor stiintifico-practice

1. Denumirea actului normativ, instructiv-metodic (indicatii metodice, norme de igiena,
regulamente igienice, substante medicamentoase si imunologice etc.)
Algoritm de electie a tratamentului infarctului miocardic anterior prin revascularizare
tardiva a miocardului prin intermediul angioplastiei vs terapie farmacologica standard.
2. A fost implementatd in departamentul Cardiologie al IMSP Spitalul Municipal ,,Sfanta
Treime” pe perioada 2014-2015.
3. Eficacitatea (se indica criteriile eficacitatii).
Propunerea de implementare constd in aplicarea criteriilor de electie a angioplastiei tardive cu
implantare de stent pe perioada 24 de ore - 30 de zile dupa debutul infarctului miocardic vs
tratamentul farmacologic standard. Eficienta superioara a metodei interventionale privind
evolutia postinfarct de duratd (18 luni) a fost confirmatd prin dinamica indicilor EcoCG ai
disfunctiei sistolice regionale a miocardului la pacientii care au excelat prin prezenta:
1. leziunilor monocoronariene;
2. TIMI-2, TIMI-3 inainte si TIMI-3 la sfarsitul stentarii;
3. diametrului stentului 3,5 mm;
4. duratei de la debutul infarctului <7 zile.
Autorul propunerii de implementare - LAZU Mihaela, cercetator stiintific, IMSP Institutul de
Cardiologie.
4. Obiectii §i sugestii.
Daca aceste patru criterii nu se individualizeaza atunci prioritatea se oferd tratamentului
farmacologic standard. ’
e SRSt GRIB Livi
§DOCTOR HaBIL sef; clinica/ subdiviziune Disciplina Cardiologie

filiala SCM “Sfanta Treime”, doctor habilitat
in stiinte medicale, profesor universitar
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Declaratia privind asumarea raspunderii

Subsemnata, declar pe raspundere personala ca materialele prezentate in teza de doctorat
sunt rezultatul propriilor cercetari si realizari stiintifice. Constientizez ca, in caz contrar, urmeaza
sd suport consecintele in conformitate cu legislatia in vigoare.

Lazu Mihaela

Data
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CURRICULUM VITAE

Nume, prenume

Lazu Mihaela

Data, luna, anul nasterii

27 ianuarie 1979

Locul nasterii

Or. Chisindu, Republica Moldova

Studii universitare 1996-2002

USMF, ”N. Testemitanu”, facultatea medicina generald

Studii postuniversitare 2002-
2005

USMF, ”N. Testemitanu”, rezidentiat medicind interna

Studii postuniversitare 2005-
2007

USMF, ”N. Testemitanu”, secundariat clinic diagnostic

functional

Studii postuniversitare 2007-
2012

IMSP Institutul de Cardiologie, doctorat specialitatea

cardiologie

Activitate profesionala:

2007- prezent, medic diagnostic functional, IMSP Policlinica
ACSR

2008- prezent, medic diagnostic functional, IMSP Institutul

de Cardiologie, Dispensarul Cardiologic

Stagii practice

Multiple stagii in cardiologie, ecocardiografie, Chisinau
2007-2015.

Stagiu in Departamentul cardiologie si chirurgie cardiaca din
cadrul clinicii San Gaudenzio, Novara, Italia, noiembrie-
decembrie 2014

Participari la foruri stiingifice

internationale, nationale

- Expozitia Internationala Mold Medizin &MoldDent

simpozionul Cardiologie, Chisinau, septembrie 2013;

- Congresul a XIX-a zilelor Uniunii Medicale Balcanice,

Simpozionul Cardiologie, Chiginau, 22-24 septembrie 2013;
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Al 52-lea Congres National de Cardiologie, Romania, Sinaia,
3-5 octombrie 2013;

Al 2-lea Congres Mondial de Insuficienta Cardiaca Acuta,

Seville, 23-26 mai 2015;

Lucrari stiingifice publicate

Autor a 14 publicatii stiintifice, inclusive 2 publicatii de
monoautor, 1 articol in revistd international, 9 teze ale
comunicdrilor la congrese internationale si nationale n

cardiologie.

Afilieri

Membru al Societatii Cardiologilor din Republica Moldova

Date de contact

Adresa: Chisindu, str. V. Trandafirilor 18, ap.273, RM, 2010
Telefon: 079972727
e-mail: michelle2001md@yahoo.com
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