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1. REPERELE CONCEPTUALE ALE CERCETARII

Actualitatea si importanta problemei abordate. Conform datelor Organizatiei Mondiale
a Sanatatii, anual aproape 18 milioane de oameni sucomba prin afectiuni  cardiovasculare, care
sunt principala cauza de deces in tarile in curs de dezvoltare si constituie 31% Tn structura
mortalitatii generale [1]. Ponderea cea mai mare in mortalitatea de cauza cardiovasculara se
atribuie sindroamelor coronariene acute (SCA). Incidenta sindromului coronarian acut fara
elevarea  segmentului ST (NSTE-SCA) prevaleaza considerabil fata de cea a sindromului
coronarian acut cu elevarea segmentului ST (STE-SCA) (55 de cazuri vs 15 cazuri la 10000 de
locuitori) [2].

Desi mortalitatea intraspitaliceasca a pacientilor cu infarct miocardic acut fara elevarea
segmentului ST (NSTEMI) este sub cea a pacientilor cu infarct miocardic acut cu elevarea
segmentului ST (STEMI) (5% vs. 7%), estimata pe termen lung mortalitatea in NSTEMI este

mai inalta [3].

Tratamentul adecvat si aplicat la timp pentru infarctul miocardic acut fara elevarea
segmentului ST este foarte important in diminuarea mortalitatii generale si a invalidizarilor atét

la nivel global, cat si in spatiul geografic al Republicii Moldova.

Superioritatea aplicarii de rutina a strategiei invazive de management al NSTE-SCA fata
de aplicarea selectiva a fost demonstrata de multiple studii clinice randomizate si meta-analize
prin scaderea riscului de deces, de infarct miocardic repetat, a numarului de respitalizari din

cauza anginei pectorale si a revascularizarilor repetate [4, 5, 6].

Stratificarea riscului prin aplicarea criteriilor stipulate cert de catre Societatea Europeana
de Cardiologie (ESC), a scorurilor GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events), TIMI
(Trombolysis in Myocardial Infarction) si altor instrumente este esentiala pentru alegerea

ferestrei optimale de timp pentru aplicarea strategiei invazive de management.

Recomandarile actuale ce vizeaza tratamentul pacientilor din  grupurile cu risc foarte inalt
si Tnalt in primele 2 si, respectiv, 24 de ore sunt bazate pe studii clinice randomizate mari care au
investigat special acest aspect [7, 8, 9]. Si practica clinica curenta a consemnat evolutia mai

favorabila a acestor pacienti in cazul respectarii ferestrelor de timp recomandate.

Evolutia clinica a pacientilor din  grupurile cu risc intermediar si mic acorda timp
suficient pentru selectarea strategiei terapeutice optimale pentru fiecare pacient in parte. Este un

fapt dovedit ca interventiile efectuate in regim de urgenta au o rata mai mare de complicatii si
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rezultate mai putin reusite decét interventiile realizate in regim de program. Cercetarea prezenta
a fost efectuata Tn perioada anilor 2015-2019 si s-a intemeiat pe Ghidul ESC din anul 2015.
Documentul respectiv recomanda aplicarea strategiei invazive in primele 72 de ore de la
stabilirea diagnosticului de NSTE-SCA. La inaccesibilitatea coronarografiei in fereastra de timp
specificata se recomanda transferul pacientilor spre un centru cu abilitati de cardiologie

interventionala [10].

Recomandarea data este bazata pe doua meta-analize mari care au avut ca scop si au
demonstrat superioritatea strategiei invazive de rutind fatda de tratamentul medicamentos optim si
strategia invaziva aplicata selectiv [5, 4]. Nu au fost inca realizate studii clinice randomizate care
sa compare beneficiile conduitei invazive Tn primele 72 de ore si cele oferite de aplicarea
tratamentului medical optim si a coronarografiei cu o eventuala angioplastie ulterioara la

pacientii cu NSTEMI si risc intermediar sau scazut.

Conform cercetarilor raportate de mai multi savanti,  atat anatomia, cat si structura
morfopatologica a afectarilor coronariene, in special a leziunii tinta la pacientii cu NSTEMI este
foarte variabilda. Mai mult, atat structura cét si consistenta placii aterosclerotice care cauzeaza

sindromul coronarian acut variaza pe toata durata de evolutie a bolii [11,12].

Peste 80% din pacientii cu sindrom coronarian acut fara elevarea segmentului ST sunt
supusi tratamentului prin revascularizare miocardica percutana (10-15% - tratament
medicamentos, 5-10% - by-pass aorto-coronarian) [13]. Gratie progreselor din domeniul
cardiologiei interventionale se releva tendinta clara de scadere a ratei de pacienti la care se aplica
tratamentul chirurgical si multiplicarea ratei de tratamente prin interventii vasculare percutane.
Tehnicile interventionale utilizate in tratamentul pacientilor cu sindrom coronarian acut sunt
multiple, iar daca se ia in consideratie si variabilitatea conditiilor anatomomorfologice pe
parcursul evolutiei bolii, atunci fiecare caz necesita selectarea tehnicii specifice de tratament. Se
extinde si sfera de aplicare a metodelor de diagnostic imagistic si functional intracoronarian, ca
de exemplu tomografia prin coerenta optica, ultrasonografia intracoronariana si estimarea
rezervei fractionate de flux. Cercetarile pe aceasta pista sunt reflectate incd insuficient n

literatura de specialitate.

Printre pacientii cu injurii coronariene care necesita o0 atentie sporitd si 0 abordare
terapeutica specifica sunt cei diabet zaharat (DZ) ca maladie de context. Prezenta diabetului este
un factor independent care atribuie pacientilor cu SCA un risc suprapus. Incidenta diabetului
zaharat de tip 2 la pacientii care au dezvoltat sindromul coronarian acut conform, datelor

5



publicate de echipa de cercetatori din Beijing, China, constituie 37,6% si este aproximativ egala

la pacientii care s-au prezentat cu sau fara elevarea segmentului ST (36,8 vs 39,0%) [14].

Diabetul zaharat are un impact direct asupra mortalitatii pacientilor cu sindrom coronarian
acut. Si chiar daca rata de deces a pacientilor cu diabet zaharat estimata la 1 an dupa SCA
ajunge pana la 7,2% [15], reperfuzia miocardica percutana, la fel ca si n cazul pacientilor non-
diabetici, amelioreaza clar prognosticul bolii si reduce considerabil indicele mortalitatii.
Paternul anatomo-morfologic al leziunilor coronariene la pacienti cu DZ se deosibeste ca regula
prin severitatea si raspandirea sa mai masiva, care la randul sau influenteaza impactul
revascularizarii miocardice. Astfel ca pentru reusita unei reperfuzii adecvate, scaderea ratei de
complicatii si ameliorarea  prognosticului pe termen lung este necesara abordarea

interventionala individualizata [16].

In contextul celor expuse ne-am proiectat si desfisurim un studiu pentru care ne-am

formulat urmatorul scop:

Aprecierea fezabilitatii revascularizarii amanate (>72 ore) la pacientii cu NSTEMI cu risc
intermediar si scazut si evidentierea factorilor clinici, anatomo-morfologici si tehnici care pot

influenta evolutia post-procedurala la distanta de 6 luni.

Pentru realizarea scopului ne-am trasat urmatoarele obiective:

1. Estimarea eficientei revascularizarii <72 de ore vs cea realizatda dupa 72 de ore — 30 de
zile in cazul pacientilor cu NSTEMI si risc intermediar si minor asupra ratei de evenimente
cardio-vasculare majore si a dinamicii indicilor ecocardiografici la distanta de 6 luni.

2. Evaluarea particularitatilor de afectare coronariana (paternul anatomic, structura plécii,
prezenta trombusului, lungimea leziunii, gradul de stenoza etc.) si influenta acestora asupra
rezultatului reperfuziei si prognosticului post-procedural la intervalul de 6 luni.

3. Studierea influentei aspectelor tehnice de revascularizare percutand asupra rezultatului
reperfuziei si a prognozei evolutive.

4. Tmpactul diabetului zaharat de tip 2 urmarit pe itinerarul a 6 luni de supraveghere
postprocedurald asupra pacientilor NSTEMI cu risc intermediar si scazut supusi
revascularizarii.

5. Elaborarea unui algoritm de optimizare a aborddrii interventionale a pacientilor
NSTEMI cu risc intermediar si scazut intemeiat pe reperele clinice si specificul anatomo-

morfologic al injuriilor coronariene.



Noutatea si originalitatea stiintifica: Studiul prezentat a adus dovezi suplimentare pentru
faptul ca placa ateroscleroticd coronariand destabilizatd, la fiecare etapa de patogeneza, necesita
o abordare interventionala diferita. Importante sunt atdt =~ momentul abordarii, cat si tehnica
folosita in timpul interventiei. Au fost elucidati factorii ce influenteaza prognosticul pacientilor
cu infarct miocardic acut fara supradenivelare de segment ST din grupurile cu risc intermediar si
minor, care au fost supusi angioplastiei coronariene.

Semnificatia teoretici a lucrarii. Au fost studiate: anatomia arterelor coronariene,
structura placii, gradul de afectare coronariana, fiziologia intracoronariand la pacientii cu infarct
miocardic acut fara elevare de segment ST. S-au analizat tehnicile folosite in abordarea
interventionald a acestor pacienti. A fost comparatd eficacitatea anumitor tehnici interventionale
de abordare a placii ulcerate prin aprecierea angiografica a fluxului coronarian distal la finalul
interventiei. A fost probat impactul embolizarii distale in timpul stentarii si a placilor  instabile
cu component trombotic asupra recuperarii miocardului afectat si a remodelarii ventriculului
stang pe termen mediu. S-au studiat particularitatile functiei sistolice a ventriculului stang dupa
revascularizarea miocardicinfa percutana la pacientii cu diabet zaharat tip 11 care suporta infarct
miocardic acut fara elevarea segmentului ST si fac parte din  grupul cu risc intermediar.

Valoarea aplicativa a lucririi. A fost elaborata conduita unor situatii clinice, cum ar fi
infarctul miocardic acut fara elevarea segmentului ST, cu risc intermediar si minor, Tn vederea
gestionarii optimale de catre = medicii cardiologi a acestor grupuri mari de pacienti. S-a
identificat “fereastra” optimald de timp pentru revascularizarea miocardica in cazul acestor
pacienti. Au fost emise recomandari referitor la tehnicile folosite n abordarea interventionald a
placii vulnerabile. S-a consemnat importanta  diagnosticarii diabetului zaharat, a monitorizarii
si corectiei adecvate a glicemiei la pacientii cu infarct miocardic acut fara elevarea segmentului
ST, ce se expun revascularizarii miocardice percutane.

Implementarea rezultatelor stiintifice. Materialele obtinute in cadrul cercetarii au fost
implementate in activitatea curativa de rutind a Departamentului de Cardiologie Interventionalad
al IMSP “Institutul de cardiologie” si a Clinicii Universitare de Cardiologie Interventionala, in
cursurile didactice la Catedra de Cardiologie, Departamentul Boli Interne al Universitatii de Stat
de Medicina si Farmacie “Nicolae Testemitanu”, notiunile de esenta fiind utilizate in elaborarea

Protocolului Clinic National ,,Infarctul miocardic acut - 2017”.



2. MATERIALE SI METODE
Studiul a fost aprobat de catre Comitetul de Etica a Cercetarii de la USMF ,Nicolae
Testemitanu”, dupa ce a fost examinat la sedinta din 30 mai 2016, cu emiterea avizului favorabil
nr.. 58 din 03.06.2016.

Tn cercetare au fost inclusi 252 de pacienti care au suportat Tn ultimele 30 de zile infarct
miocardic acut fara supradenivelarea segmentului ST, pentru care au fost tratati prin angioplastie
si care se incadrau conform scorului GRACE (Global Registry of Acute Coronary Events) si
criteriilor propuse de Societatea Europeana de Cardiologie in grupurile de risc intermediar si
mic. Pacientii au fost internati la IMSP “Institutul de Cardiologie” si Spitalul Polivalent
NOVAMED, in perioada ianuarie 2017 — decembrie 2018.

Criteriile de includere in studiu:

- Infarct miocardic acut fara elevarea segmentului ST;

- Risc ischemic intermediar sau mic atribuit;

- Revascularizare miocardica percutana aplicata in intervalul terapeutic de 0-72 de ore sau
dupa 72 de ore - 30 de zile de la debutul simptomelor.

Criteriile de excludere din studiu:

- Risc cardiovascular foarte nalt si inalt;

- Infarct miocardic suportat anterior;

- Cardiomiopatie dilatativa;

- Cardiomiopatie postinflamatorie;

- Cardiomiopatie hipertrofica,

- Stenoza coronariand ce a cauzat infarctul < 50% si FFR > 0.80;

- Prezenta stenozelor >75% pe alte vase decat cel incriminat de IMA,;

- By-pass aorto-coronarian sau angioplastie coronariand 1n anamneza;

- Valvulopatii semnificative (insuficientad de gr. 111-1V, stenoze de grad mediu si sever);

- Hipochinezie difuza a ventriculului stang la ecocardiografie;

- Insuficienta renald avansata.

Au fost completate doua loturi a cate 126 de pacienti in fiecare: lotul I (lotul de control) a
inclus pacienti supusi revascularizarii miocardice prin angioplastie in primele 72 de ore de la
debutul simptomelor si lotul 1l (lotul de studiu) — pacienti care au fost tratati prin angioplastie Tn
perioada 72 de ore — 30 de zile de la debutul afectiunii. Aceasta randomizare a fost efectuata
cu scopul de a cerceta pe palierul primelor doua obiective investigationale.

Tn conformitate cu obiectivele doi si trei loturile I si II au fost repartizate in subloturi
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functie de evolutia fractiei de ejectie n primele zile dupa revascularizare si la sase luni dupa
interventie. Subloturile din lotul I: sublotul I-1 cu 71 de pacienti, la care fractia de ejectie s-a
majorat cu 2% sau mai putin si sublotul 1-2 - 55 de pacienti la care fractia de ejectie timp de sase
luni a crescut cu peste 2%. Subloturile din lotul 11 s-au repartizat precum urmeaza: sublotul 11-1
cu 64 de pacienti avand cresterea fractiei de ejectie cu 4% sau mai putin si sublotul 11-2 cu 62 de
pacienti, la care cresterea FE a fost de peste 4%.

Pentru a exclude influenta timpului de revascularizare, lotul general a fost subdivizat si el
in functie de evolutia fractiei de ejectie a ventriculului stang in doua subloturi: sublotul G-1,care
a inclus 129 pacienti, la care FE timp de sase luni a crescut cu 3% sau mai putin plus doi
pacienti decedati pe parcursul evaluarii, si lotul G-2 ce a incadrat 121 de pacienti la care FE a
crescut cu peste 3%.

Diabetul zaharat (DZ) este un factor de risc potent, care influenteaza  dezvoltarea si
evolutia afectiunilor cardiace, in special a cardiopatiei ischemice. Din acest motiv a fost separat
un grup din 59 de pacienti care concomitent cu infarctul miocardic acut fara elevarea
segmentului ST sufereau si de diabet zaharat.

Evolutia acestor pacienti a fost comparata cu grupul de 193 de pacienti non-diabetici. Tn
ambele subloturi au fost analizate urmatoarele aspecte: anatomia coronariana, gradul de afectare
aterosclerotica, caracteristicile leziunilor care au cauzat evenimentul coronarian, particularitatile
tehnice legate de interventia de revascularizare miocardica percutana, rezultatul angiografic al
interventiei, rata complicatiilor, starea clinica dupa reperfuzie, timpul de spitalizare si evolutia

pacientilor pe termen mediu.



Design-ul studiului initiat de noi este redat schematic Tn figura 2.1.

Pacienti internati la IMSP Institutul de Cardiologie si Spitalul Ppolivalent NOVAMED 1in intervalul

01.2017-12.2018 cu semne sugestive de NSTEMI.

Examen clinic: durere toracica > de 20 de min

ECG: schimbari de ST/T in > 2 derivatii concordante
Enzime cardiace elevate (Troponina, CK-MB)
ECHOCG: Dereglari regionale de cinetica.

Scor GRACE

N

252 de pacienti cu risc intermediar si mic

NSTEMI

- Date generale
- Tabloul clinic
- Factori de risc
- Tratament anterior

- Analize de laborator

- Aspecte angiografice
- Tratament recomandat
- Examen obiectiv

A 4

-ECG -ECHOCG
59 de pacienti
cu bz
/Rezultate imediate §i\
v la 6 luni i
MACE A
Lotl Rezultat angiografic Lot Il
126 de pacienti supusi PCI Evolutia clinica 126 de pacienti supusi PCI
la 0-72 de ore Dinamica ECG la 72 de ore — 30 de zile
Dinamica ECHOCH
Toleranta la efort
v K / v
Sublot G-1 Sublot G-2
Cresterea FE < 3% Cresterea FE > 3%
Sublot I-1 Sublot 1-2 Sublot 11-1 Sublot 11-2
Cresterea FE <2% Cresterea FE > 2% Cresterea FE < 4% Cresterea FE > 4%

Analiza parametrilor anatomomorfologici si tehnici afiliati interventiei de angioplastie.
Studierea influentei lor asupra evolutiei FE. Evaluarea impactului diabetului zaharat si a

timpulul de interventie asupra remodelarii VS.

Figura 2.1. Design-ul cercetarii

2.1. Metode de cercetare utilizate Tn studiu

Subiectii inclusi In studiu au parcurs un examen clinic, paraclinic si instrumental

complex. Initial, fiecare participant a fost intervievat, cu introducerea datelor culese intr-un

chestionar elaborat pentru cercetare. Chestionarul a inclus intrebari ce vizeaza date generale

despre pacient:

varsta, datele demografice,

prezenta factorilor de risc,

administrarea

tratamentului antihipertensiv, hlipoglicemiant, hipolipemiant etc., vechimea HTA sau a DZ.

Apoi toti au efectuat examenul clinic. Parametrii antropometrici evaluati au fost: talia, masa

corporald, IMC. Analize de laborator au efectuat toti participantii din studiu: hemoleucograma,
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glicemia bazala, ureea, creatinina, profilul lipidic, enzimele de necroza cardiaca, probele
hepatice. Evaluarile instrumentale non-invazive aplicate tuturor participantilor in studiu au
inclus: ECG, EchoCG 2D transtoracica - a doua zi dupa interventie si la 6 luni de monitorizare,
testul de efort fizic dozat - la 6 luni postprocedural. Investigatiile instrumentale invazive au
inclus examenul angiografic si, selectiv, se aplicau metode de diagnostic intracoronarian:
rezerva fractionata de flux (FFR) si tomografia prin coerenta optica (OCT).

Procesarea statistica a rezultatelor s-a efectuat prin intermediul programelor software

EpiINFO, specializate in calcule statistice stiintifice.
3. REZULTATE

3.1. Caracteristica clinica si analiza factorilor de risc ai pacientilor din cercetare

supusi revascularizarii miocardice percutane.

La pacientii din cele doud loturi de studiu parametrii demografici, anamnestici,
hemodinamici si  factorii de risc prezenti au fost evaluati comparativ. Nu au fost inregistrate
diferente statistic semnificative  intre loturi dupa datele demografice si anamnestice ale
pacientilor cercetati. Spectrul factorilor de risc ai pacientilor incadrati in studiu s-a prezentat
relativ uniform. Diferente statistice s-au determinat numai pentru valorile de hipertensiune
arteriala si consumul de alcool.

La capitolul tratamentul administrat anterior a fost analizatd rata de medicatic cu
principalele grupe de preparate: betablocante, inhibitori ai enzimei de conversie (IEC), inhibitori
ai receptorilor de angiotenzina (IRA), nitrati de lunga durata, blocante ale canalelor de calciu,
medicatie antiagreganta si antiplachetara, diuretice, anticoagulante orale, statine. Diferente
statistice s-au trasat numai intre pacientii care administrau betablocante. Tratament cu
medicamentele din acest grup au urmat mai des pacientii din lotul de cercetare: 50 (39,7%) vs.
31 (24,6%); (p<0,05).

3.2. Rezultatele evaluirii prin metode de diagnostic instrumental non-invaziv si
investigatii de laborator la pacientii supusi revascularizirii miocardice pentru infarct

miocardic acut fiara elevarea segmentului ST.

Electrocardiograma efectuata la internare a inregistrat ritm sinusal la 235 (93,3%) de
pacienti din lotul general (121 (96,0%) vs. 114 (90,5%), fibrilatie atriala s-a diagnosticat la 16
(6,3%) pacienti (4 (3,2%) vs. 12 (9,5%). Un pacient din lotul de control prezenta bloc

atrioventricular de gradul I (p>0,05).
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Analizand rezultatele investigatiilor de laborator, au fost desprinse cateva particularitati:
nivele crescute de enzime cardiace au avut mai des pacientii din lotul de control, fapt care se
explicd prin timpul persistentei biomarcherilor in sange dupa momentul producerii necrozei.
Pacientii care se adresau tardiv in mare parte aveau nivele deja normalizate de enzime de necroza
miocardica.

Troponina calitativa s-a apreciat pozitiva la 138 (54,8%) de pacienti din lotul general (93
(73,8%) vs. 45 (35,7%)), slab pozitiva era la 14 (5,6%) pacienti din lotul general (5 (4,0%) vs.
9 (7,1%)) (p<0,001). Troponina cantitativa s-a determinat prezenta la 44 de pacienti (36 din lotul
de control si 8 din lotul de cercetare) si a constituit 15,107+2,345 ng/l (16,246+2,667 vs.
9,980+4,609) (p>0,05). Fractia MB a createninkinazei la fel se prezenta de nivel mai ridicat n
lotul pacientilor cu revascularizare imediata si in mediu s-a estimat de 60,847+5,980 U/l
(83,234+10,790 vs. 38,459+4,375 U/1) (p<0,001).

Parametrii analizelor biochimice de sange au fost in majoritate de nivele comparabile, in
ambele loturi fiind marcate usoare devieri la unele pozitii. Indicele mediu al glicemiei a fost
nesemnificativ mai Tnalt la pacientii din lotul I si a constituit 6,856+0,208 mmol/l (7,317+0,332
vs. 6,393+0,247mmol/l); (p<0,05). Lipidograma (CT, TG, HDL), efectuata in ambele loturi, nu
relevat diferente statistic semnificative (p>0,05), exceptand nivelul de LDL colesterol, care a
fost mai mare in lotul de control - 3,230+0,108 vs. 2,891+0,094 mmol/l (p<0,05).

3.3 Anatomia coronariana si caracteristicele afectirii aterosclerotice evaluate prin
metode invazive de diagnostic la pacientii cu infarct miocardic acut fara elevarea

segmentului ST cu risc intermediar si mic.

Coronaroangiografia invaziva a fost metoda de baza pentru vizualizarea si analiza patului
coronarian, examinarea anatomiei arterelor coronariene si pentru estimarea gradului de afectare
aterosclerotica a acestora.

Precum rezida din datele obtinute, cel mai des asa-numita leziune “culprit” (placa de
aterom inculpatd in dezvoltarea sindromului coronarian acut) se situa pe artera descendenta
anterioara (LAD). Segmentul proximal al LAD a fost afectat la 68 (27%) de pacienti din lotul
general (43 (34,1%) vs. 25 (19,8%)), segmentul mediu - la 69 (27,4%) din totalul de pacienti (30
(23,8%) vs. 39 (31,0%). Un pacient a fost diagnosticat ca avand placa ulceratd pe trunchiul
comun al arterei coronariene stangi (LM), acesta din urma fiind supus revascularizarii in primele
72 de ore de la debutul durerilor anginoase. Afectarea celorlalte segmente de artere coronariene

a fost prezenta in masurd mai mica. Diferente statistic semnificative intre loturile de cercetare
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pentru acest aspect nu s-au dedus (p>0,05).

Tn schimb se inregistreaza diferente statistic importante pentru severitatea stenozei
provocate de leziunea “culprit”. In lotul de control era mai incidenta ocluzia completi a vasului -
77 (61,1%) vs. 50 (39,7%) de pacienti in lotul de cercetare. Aceasta diferenta poate fi explicata
prin doua momente: pacientii cu grade avansate de stenoza, mai ales cu ocluzie coronariana, in
multe cazuri au semne clinice mai pronuntate, care ii forteaza sa se adreseze mai devreme pentru
asistenta medicald, si al doilea aspect consta in tratamentul, mai ales cel antiplachetar si
anticoagulant, indicat pacientilor de catre asistenta medicald primard pand la internarea in
stationar, prin care in unele cazuri se obtinea recanalizarea ocluziilor coronariene. Stenoze critice
(90-99%) au fost diagnosticate n total la 96 (38,1%) de pacienti (38 (30,2%) vs. 58 (46,0%)). La
23 (9,1%) gradul de stenoza situat in intervalul 75-90% se estima drept stenoza severa (7
(5,6%) vs. 16 (12,7%)). Sase pacienti (2,4%) din totalitatea celor incadrati in studiu aveau
stenoze de gravitate moderata (25-50%) si moderat-severa (50-75%); (p<0,01) .

A fost analizat si indicele de reincarcare a segmentelor distale, mai ales la pacientii cu
stenoze coronariene severe, critice si cu ocluzii complete. Reincdrcarea a fost vizibila
angiografic in diferitd masura la 136 (65,7%) de pacienti din lotul general (65 (60,2%) vs. 71
(71,7%); (p>0,05). Sursa reincarcarii segmentelor distale a fost diferita. Colateralizarea
intrasistemica a fost prezentd la 40 (24,8%) de pacienti (19 (25,0%) vs. 21 (24,7%)),
extrasistemicad - la 36 de pacienti din lotul general (22 (28,9%) vs. 14 (16,5%)), mixta, adica
intra- si extrasistemica - la 20 (9 (11,8%) vs. 11 (12,9%). La 80 (49,7%) de pacienti s-a reperat
fenomenul de reincarcare anterograda a segmentelor distale prin ocluzie partial recanalizata (37
(48,7%) vs. 43 (50,6%); (p>0,05). Majoritatea leziunilor tinta erau de lungime medie (16-25
mm), atestate in total la 141 (56%) de pacienti din lotul general (71 (56,3%) vs 70(55,6%). O
leziune scurta (0-15mm) cauzase sindromul coronarian acut la 72 (26%) de pacienti (33 (26,2%)
vs. 39 (31,0%). Placi aterosclerotice lungi (26-40 mm) au fost diagnosticate la 32 (12,7%) de
pacienti (17 (13,5%) vs. 15 (11,9%). Mai rar, numai la 7 (2,8%) din totalul subiectilor studiati, s-

a estimat o leziune foarte lunga (>40 mm); (p>0,05)

3.4. Conditiile tehnice de revascularizare miocardicia percutana aplicate la diferite

etape de evolutie a infarctului miocardic acut fara elevarea segmentului ST

La toti pacientii revascularizarea miocardica s-a efectuat ca urmare a coronarografiei in
cadrul aceleiasi interventii. Din lotul de control 72 (57,1%) de pacienti au fost supusi

revascularizarii in primele 12 ore de la debutul durerilor acute, la 36 (14,3%) de pacienti timpul
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de reperfuzie a fost intervalul de 12-24 de ore, la 11 (4,4%) pacienti — 25-48 de ore, iar 7 (2,8%)
pacienti au fost revascularizati la 49-72 de ore de la debut. Tn lotul de cercetare majoritatea
pacientilor (90 (71,4%) au fost supusi interventiei in intervalul 72 de ore — 14 zile de la
producerea infarctului, ceilalti 36 (28,6%) de pacienti au beneficiat de revascularizare la 15-30
de zile.

Trombaspiratia mecanica mai des s-a folosit la pacientii din lotul de control. La 54
(42,9%) de pacienti din lotul I trombaspiratia a avut efect pozitiv, la 10 (7,9%) pacienti ea a
fost inutila. In lotul Il au fost tentative de a folosi trombaspiratia la pacientii revascularizati in
primele 4-5 zile, la 27 (21,4%) de pacienti aceasta fiind reusita, iar la 6 (4,8%) pacienti s-a
dovedit inutila (p<0,001). Rata pacientilor la care S-au implantat proteze metalice - BMS era mai
mare n lotul I - 32 (25,4%) vs. 6 (4,8%) in lotul de cercetare. De stenturi farmacologice — DES
au beneficiat 212 (84,1%) pacienti din lotul general (93 (73,8%) vs. 119 (94,4%). La un pacient
din lotul de control angioplastia s-a limitat la dilatarea cu balon, fiind absent substratul
aterosclerotic, iar la un alt pacient din lotul Il s-a montat carcasa biodegradabila (p<0,001).

In majoritatea cazurilor s-au implantat stenturile produse de patru companii: Boston
Scientific (USA) — 79 (31,5%) de pacienti din lotul general (35 (28,0%) vs. 44 (34,9%); Merit
Medical (India) — 77 (30,7%) de pacienti (46 (36,8%) vs. 31 (24,6%); Medtronic (USA) — 48
(19,1%) de subiecti (27 (21,6%) vs. 21 (16,7%)) si Abbot (USA) — 21 (8,4%) de pacienti in total
(13 (10,4%) vs. 8 (6,3%). Rata celorlalte trei companii este mai mica: Terumo (Japonia) s-au
implantat la 18 (7,2%) pacienti din lotul general (3 (2,4%) vs. 15 (11,9%)); Biotronic (USA) — la
7 (1 vs. 6 (4,8%)) si unui pacient din lotul Il i s-a implantat stentul “Supaflex” al companiei SMT
(India) (p<0,01).

Presiuni mai mari de expandare a stenturilor s-au folosit la pacientii din lotul II, din
motivul riscului presupus mai mic de embolizare distala in cazul placilor stabilizate. Presiuni
joase de 10-14 atm. au fost aplicate la 162 (64,5%) de pacienti (91 (72,8%) din lotul I vs. 71
(56,3%) din lotul 11), cele medii (15-18 atm.) - in total la 68 (27,1%) de pacienti (29 (23,2%) vs.
39 (31s,%)) si la presiuni mari (18-24 de atm.) s-au expandat stenturile montate la 21 (8,4%) de
pacienti din lotul general (5 (4,0%) vs. 16 (12,7%); (p<0,01). Postdilatarea mai des a fost
aplicata la pacientii supusi revascularizarii amanate (20 (15,9%) de cazuri in lotul I vs. 37
(29,4%) de pacienti in lotul Il); (p<0,05). De consemnat faptul ca protruzia maselor trombotice
prin celulele stentului, detectatd angiografic, a fost mai des prezentd in lotul de control (59
(46,8%) vs. 11 (8,7%) in cel de studiu — in total la 70 (27,8%) de subiecti din lotul general
(p<0,001) .
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Evaluarea comparata intre loturi a fluxului coronarian final dupa angioplastie conform

criteriilor TIMI este prezentata in figura 3.1

100 88.9
p<0,05
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Figura 3.1. Aprecierea dupa TIMI a fluxului coronarian postangioplastie

Se observa ca pacientii supusi revascularizarii amanate aveau flux TIMI 111 Tntr-o proportie
mai mare decat cei revascularizati imediat (106 (84,1%) de pacienti in lotul I vs. 118 (93,7%) in
lotul 11. Flux distal TIMI Il s-a atestat in total la 23 (9,1%) de pacienti, 15 (11,9%) dintre care
erau din lotul I si doar 8 (6,3%) din lotul Il. La pacientii cu timpul reperfuziei mai mare de 72
de ore nu s-a inregistrat flux TIMI I si TIMI I, de vreme ce in lotul I 5 (4,0%) pacienti aveau
flux final TIMI I (p<0,05).

Gradele de “blush” miocardic obtinut ca rezultat al revascularizarii miocardice sunt
prezentate in figura 3.2. La acest parametru diferentele devin si mai evidente. Cu blush
miocardic 3 s-au prezentat in urma revascularizarii in total 147 (58,3%) de subiecti, din care 92
(73%) fusese revascularizati dupa 72 de ore si doar 55 (43,7%) fusese revascularizati n primele
72 de ore. Scaderea blush-ului miocardic la gradul 2 s-a observat in total la 67 (26,6%) de
pacienti (37 (29,4%) din lotul I vs. 30 (23,8%) din lotul II). Lipsa completa sau un blush
miocardic de grad 1 s-a inregistrat in lotul 1l la numai 4 (3,2%) pacienti, pe cand in lotul I 21
(16,7%) de pacienti aveau in urma angoplastiei blush miocardic de grad 1 si 13 (10,3%) — de
grad 0 (p<0,001).
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Figura 3.2. Aprecierea fluxului coronarian post-PCl dupa grad de “blush” miocardic

Complicatii locale ca hematom la locul punctiei au produs 1in total 8 (3,2%) pacienti si toti
erau din lotul I. In lotul IT complicatii de acest gen nu au fost inregistrate (p<0,05).

In timpul interventiilor de urgenti s-a folosit un volum mai mare de substanti de contrast
decat in cazul interventiilor aménate. Tn lotul general s-a utilizat in mediu un volum
182,512+3,021ml substanta de contrast (194,206+4,626 vs. 170,817+3,616ml); (p<0,001). La 4
(3,2%) pacienti din lotul | s-a dezvoltat nefropatie indusa de contrast, care a fost jugulata prin
aplicarea diurezei fortate si nu a necesitat hemodializa (p<0,05).

Nivelul de iradiere a fost masurat prin numarul cumulativ al expunerilor in timpul
coronarografiei si angioplastiei. Si pentru acest parametru  se observa diferente statistic
semnificative in defavoarea revascularizarii imediate. Numarul mediu de achizitii radiologice in
lotul general a fost de 17,587+0,368 (18,413+0,587 vs. 16,762+0,435); (p<0,05).

Starea clinica a pacientilor s-a apreciat la finalul interventiei functie de prezenta acuzelor
de caracter anginos. Pacientii supusi revascularizarii de urgenta (in primele 72 de ore) acuzau
mai des asemenea simptome: 59 (46,8%) de pacienti din lotul I vs. 14 (11,1%) din lotul II.
(p<0,001)

Pacientii din lotul de control au avut si un timp mediu de spitalizare mai lung -
7,151+0,246  vs. 6,270+0,327 zile (p<0,05). Durata medie de spitalizare in lotul general a
constituit 6,710+0,206 zile.

3.5. Evolutia clinica si paraclinici pe termen mediu a pacientilor cu infarct miocardic

acut fira elevarea segmentului ST supusi revascularizarii miocardice imediate si amanate.

Pe parcursul evaluarii in cadrul lotului de control au survenit 2 decese, ceea ce a constituit
1,6%. Un pacient a decedat in timpul spitalizarii prin aritmie ventriculara maligna, iar cel de al
doilea a decedat subit la 3 luni de la momentul revascularizarii. In lotul de cercetare mortalitatea
a fost 0% (p>0,05).
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Infarct miocardic repetat au suportat in total 4(1,6%) pacienti din lotul general. Toate
cazurile respective au fost inregistrate la pacientii care fusese supusi revascularizarii imediate.
Trei pacienti (2,4%) din lotul | au dezvoltat infarct miocardic repetat pe aceiasi zona, iar la
1(0,8%) pacient din lotul I IM s-a produs pe o alta zona decét cea initiala (p>0,05).

Reaparitia in diferitd masura a semnelor anginoase a fost prezenta la pacientii din ambele
loturi, dar in lotul de cercetare mai putini pacienti au invocat aceste senzatii. In total semene
clinice de angina pectorala s-au Tinregistrat la 54 (21,6%) de pacienti din lotul general (46
(37,1%) vs. 8 (6,3%); (p>0,001).

La toti cei 7(2,8%) pacienti din lotul general, care pe parcursul supravegherii au necesitat
revascularizare repetatd, interventia li s-a efectuat imediat in timpul IMA. La 6 pacienti s-a
decis PCI repetatd, iar 1 pacient a necesitat by-pass aortocoronarian (p<0,05). Partial acest lucru
poate fi explicat prin rata mai mare de stenturi metalice implantate la pacientii din grupul de
control. Incidenta restenozei intrastent in BMS este net mai inalta decdt la stenturile
farmacologice (14,84 vs. 4,68%) [22; 23].

Gravitatea insuficientei cardiace prezente la pacientii din ambele loturi la sase luni dupa

revascularizarea miocardica percutana este prezentata in figura 3.3.
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Figura 3.3. Insuficienta cardiaca etimati la 6 luni dupa revascularizare miocardica

In lotul de control, comparativ cu lotul de cercetare, se distinge o rati mai mare de
pacienti cu grade avansate de insuficienti cardiaca. In total IC de gradul 1ll NYHA s-a
diagnosticat la 41 (16,4%) de pacienti din lotul general - 36 (29,0%) vs. 5 (4,0%). IC de gradul
I NYHA aveau 149 (59,6%) de pacienti in total, din care 65 (52,4%) erau din lotul I si 84
(66,7%) din lotul 11. Gradul I NYHA de IC s-a diagnosticat la 59 (23,6%) de pacienti din lotul
general (22 (17,7%) vs. 37 (29,4%). 1(0,8%) pacient din lotul de control nu a prezentat semne
de insuficienta cardiaca (p<0,001).

Dinamica ecocardiografica pe parcursul celor 6 luni de evidenta post-revascularizare
miocardica percutana este prezentata in tabelul 3.1.
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Tabelul 3.1. Dinamica ecocardiografica la 6 luni dupa interventia PCI

. Lot 1 (n=126) Lot 2 (n=126)
Parametrul estimat M - P M - P P
A Ao asc., mm +0,637 | 0,142 | <0.001 | +0,333 0,117 [<0.01 >0.05
A AS, mm +0,484 | 0,191 <0.05 -0,341 0,136 |<0.05 <0.01
A DTD VS, mm +1,097 | 0,210 | <0.001 | +1,103 0,434 [<0.05 >0.05
AVTD VS, ml +2,742 | 1,028 <0.01 +0,944 1,128 [>0.05 >0.05
A DTS VS, mm +0,508 | 0,302 >0.05 -1,960 0,243 [<0.001 | <0.001
A VTS VS, ml +1,048 | 1,080 >0.05 -5,556 0,615 [<0.001 | <0.001
A STV, mm -0,121 | 0,090 >0.05 -0,159 0,050 [<0.01 >0.05
A PPVS, mm -0,085 | 0,060 >0.05 +0,071 0,050 [>0.05 >0.05
AFE, % +1,734 | 0,580 <0.01 +5,238 0,360 [<0.001 | <0.001
A VD, mm -0,177 | 0,180 >0.05 -0,683 0,230 [<0.01 >0.05
A AD, mm +0,637 | 0,240 <0.01 -0,175 0,190 [>0.05 <0.01
A PSAP, mm Hg -7,113 | 0,650 | <0.001 -9,873 0,480 [<0.001 | <0.01
A zone de hipokinezie, | +1,135 | 0,120 | <0.001 | +1,397 0,120 [<0.001 | >0.05
A zone de akinezie -0,095 | 0,100 >0.05 +0,159 | 0,070 [<0.05 <0.05
A zone de diskinezie -0,325 | 0,090 | <0.001 -0,04 0,040 p>0.05 <0.01
aAnz?/?iir;]mp"cate " 0,294 | 0,080 | <0.001 | -0,048 | 0050 [>0.05 | <0.01

Nota: A - diferenta intre valoarea parametrului la 6 luni cu valoarea lui initiala.

Recuperarea fractiei de ejectie a fost mai semnificativa in lotul de cercetare, unde acest
parametru a crescut cu 5,238+036%, pe cand recuperarea in lotul de control a fost una mai
modesta - FE a crescut numai cu 1,734+058% (p<0,001). Important de remarcat ca angioplastia
a fost favorabilda in ambele loturi si a definit remodelarea pozitiva a ventriculului stang cu
majorarea fractiei de ejectie globale. Tn lotul general acest parametru a crescut in mediu cu
3,5+0,36% timp de 6 luni de supraveghere.

Cresterea FE s-a produs in mare parte din contul evolutiei parametrilor telesistolici ai VS.
Media diametrului telesistolic a scazut in lotul general cu 0,736+£0,208 mm. La pacientii din
lotul de cercetare DTS VS a scazut in medie cu 1,960£0,243mm, pe cand la pacientii supusi
revascularizarii imediate acest indice a crescut cu 0,508+0,303mm (p<0,001). Respectiva a fost
si evolutia volumului telesistolic, care in lotul general a scazut Tn mediu cu 2,280+0,652ml. La
pacientii din lotul I s-a observat o crestere a VTS VS in medie cu 1,048+1,080ml, iar in lotul 11
invers — s-a produs o scadere considerabila - cu 5,556+0,615ml (p<0,001).

Daca analizam cinetica regionala, observam ca remodelarea pozitiva s-a produs atat din
contul zonelor care initial erau  akinetice sau cu diferite grade de dischinezie si care la

evaluarea peste 6 luni de la revascularizare s-au prezentat ca hipokinetice, cat si din contul
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zonelor de hipokinezie care au revenit la cinetica normala. Numarul pacientilor la care nu se
observau dereglari de cinetica regionala a crescut la momentul ecocardiografiei efectuate dupa 6
luni. Daca in prima zi dupa revascularizare numarul acestor pacienti in lotul general a fost de 32
- 14 (11,1%) si, respectiv, 18 (14,3%) (p>0,05), atunci la 6 luni dupa revascularizare acestia
erau in numar de 79 (31 (25,0%) vs. 48 (38,1%); (p<0,05).

Numarul zonelor de hipokinezie in lotul general a crescut in mediu cu 1,266+0,09
(+1,135+0,120 vs. +1,397+0,120 zone in lotul de cercetare) (p>0,05).

Pentru ariile descrise ca fiind akinetice in lotul general nu se atesta un dinamic
semnificativ (+0,032+0,06 zone) (p>0,05). Tn lotul de cercetare ariile akinetice s-au inmultit cu
0,159+0,07 zone (p<0,05), iar in lotul I nu se observa schimbarea volumului de miocard akinetic
(-0,095+0,1 zone (p>0,05); (p<0,05).

Revascularizarea miocardica a contribuit la restrangerea ariei de diskinezie cu micsorarea
ei la pacientii din lotul general in medie cu 0,183+0,05. In lotul de cercetare aceasta arie a rimas
practic neschimbata (-0,04+0,04 zone (p>0,05)), pe cand in lotul de control s-a micsorat cu
0,325+0,09 zone (p<0,01).

Numarul zonelor implicate Tn formarea anevrismului VS s-a redus la pacientii din lotul
general Tn medie cu 0,171+0,05 zone. Dinamica respectiva s-a conturat preponderent din contul
pacientilor revascularizati imediat, la care numarul de zone implicate in anevrism s-a redus in
mediu cu 0,294+0,08, de vreme ce la pacientii din lotul Il pentru parametrul dat nu se observa
evolutii (-0,048+0,05 zone (p>0,05).

Rezultatele testului de efort efectuat la 6 luni dupa revascularizarea miocardica percutana
au fost urmatoarele:

Din diferite motive testul de efort nu a putut fi efectuat la 6 pacienti (2,4% din lotul
general), 5 (4,0%) dintre ei fiind din lotul I si 1 din lotul Il (p>0,05).

Tn lotul general intensitatea efortului maximal efectuat a fost de 105,430+1,710Wt, valori
semnificativ mai mari fiind atestate la pacientii din lotul de cercetare — 111,200+2,244Wt vs.
99,370£2,487 Wt in lotul de control (p<0,001).

Timpul total de efort la fel a fost mai mare in lotul de pacienti cu revascularizare aménata
—9,448+0,205min vs. 8,319+0,234min 1n lotul de control. Timpul mediu de efort in lotul general
era de 8,898+0,159min (p<0,001).

Parametrii hemodinamicii la momentul nivelului maxim de efort nu se difereau statistic
n loturile cercetate. TAS medie in lotul general a fost de 187,705+1,120mmHg, TAD medie —
de 101,631+0,771 mmHg, FC medie la pacientii din lotul general a atins 134,377+1,379 b/min.
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Nivelul submaximal al FC (85% din FC maximala caracteristica varstei) a fost atins n total de
194 (79,5%) de pacienti din lotul general (82 (68,9%) vs. 112 (89,6%); (p<0,001).

Testul de efort a fost interpretat drept pozitiv la 8 (3,3%) pacienti din lotul general (7
(5,9%) vs. 1 (0,8%) din lotul 11); test negativ s-a apreciat la 192 (78,7%) de pacienti din lotul
general (80 (67,2%) vs. 112 (89,6%); test neconcludent au avut 43 (17,6%) de pacienti (31
(26,1%) vs. 12 (9,6%)); la 1(0,8%) pacient din lotul de control testul de efort a fost apreciat ca
dubios (p<0,001).

Toleranta la efort a fost net superioara la subiectii nrolati in lotul II. Toleranta joasa au
prezentat 30 (12,3%) de pacienti din lotul general (23 (19,3%) vs. 7 (5,6%); toleranta medie
aveau 119 (48,8%) pacienti din lotul general (58 (48,7%) vs. 61 (48,8%) si toleranta inalta au
prezentat 38 (31,9%) de pacienti din lotul I si 57 (45,6%) din lotul 1, Tn total la 95 (38,9%) de
pacienti (p<0,01) .

3.6. Evidentierea altor factori decat timpul de reperfuzie care influenteaza

prognosticul pacientilor cu infarct miocardic acut fara elevarea segmentului ST

Pacientii care evoluase mai putin pozitiv inainte de a dezvolta infarctul miocardic se
prezentau mai frecvent cu tablou clinic de angina pectorala instabila. Semne clinice de angor in
repaos prezentau 61 (46,6%) de pacienti din lotul G-1, de vreme ce printre pacientii cu un
dinamic pre-infarct mai favorabil numarul acestora a fost mai mic — 46 (38,0%); (p<0,05).
Aceasta tendintd se pastreaza in lotul de pacienti supusi revascularizarii amanate (p<0,05), dar nu
si in lotul I, unde aceasta practic a lipsit (p>0,05).

Analizdnd factorii de risc prezenti la pacientii din cercetare, au fost delimitate
urmatoarele particularitati:

Hipertensiunea arteriala a fost prezentd in masura egala atat la pacientii cu dinamic mai
favorabil, cat si la cei cu dinamic ecocardiografic modest (p>0,05). Diferente statistic
semnificative se atesta in lotul de pacienti operati dupa termenul de 72 de ore, printre care cei
cu dinamic mai putin favorabil prezentau si grade mai avansate de HTA, iar alti 25% de
pacienti NU aveau tensiunea arteriala ridicata vs. 17,7% in sublotul 11-2 (p<0,05).

Masurata la internare, tensiunea arteriala s-a apreciat mai inalta la pacientii care au parcurs
un dinamic mai putin favorabil. TAS medie in lotul G-2 a fost de 132,115+1,703mmHg vs.
137,678+1,986mmHg in lotul G-1 (p<0,05). TAD medie la fel s-a Tnregistrat mai inalta in lotul
cu dinamic mai putin favorabil (80,229+0.934 vs. 83,314+1,181mmHg); (p<0,05). Aceasta
diferenta intre loturile de control si cel de cercetare se pastreaza numai la capitolul TAD, unde

acest parametru este la fel mai mare la pacientii care au urmat un dinamic mai putin favorabil
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(80,234+1,053 vs. 84,774+1,814mmHg); (p<0,05).

La nivelul lotului general nu s-a resimtit influenta diabetului zaharat asupra evolutiei
fractiei de ejectie a ventriculului stang. Incidenta DZ a fost comparabila Tn subloturi: 26 (19,8%)
din lotul G-1 de pacienti vs. 33 (27,3%) de pacienti din lotul G-2 (p>0,05). Analizand loturile |
si 11, la fel nu s-a dovedit influenta acestui factor de risc asupra dinamicii FE. S-a Tnregistrat un
istoric diabetic mai indelungat la pacientii din grupul revascularizat tardiv care au evoluat mai
putin favorabil. Vechimea medie a diabetului in sublotul 2-1 a fost de 9,556+1,692 ani vs.
5,214+1,090 ani la cei din sublotul 2-2 (p<0,05). Tn lotul | s-au apreciat valori mai inalte de
glicemie la pacientii cu dinamic defavorabil (in mediu de 8,150+0,525 mmol/l) decét la cei din
sublotul I-2 (in mediu 6,241+0,290mmol/l); (p<0,01).

Dislipidemia s-a apreciat prezenta in cazul a 56 (42,7%) de pacienti din sublotul G-1 vs.
60 (49,6%) din cei cu dinamic mai favorabil (p>0,05). Nu se disting diferente intre subloturi si
loturile I si 11. Tn schimb printre pacientii cu dislipidemie din lotul | o durati mai lungi a acestei
patologii se atesta la pacientii din sublotul 1-1, care au parcurs si un dinamic ecocardiografic
mai putin favorabil - o0 vechime medie de 6,625+0,627 ani vs. 4,190+0,394 ani la cei din
sublotul 1-2 (p<0,01).

Din analiza datelor s-a observat influenta clard a consumului de alcool asupra evolutiei
functiei VS. Rata de pacienti care consuma alcool mai des decét o data in saptamana a fost mai
mare printre cei care au evoluat mai putin favorabil: 27 (20,7%) de pacienti in sublotul G-1 vs.
11 (9,1%) pacienti in lotul G-2 (p<0,05). Influenta acestui factor de risc este independenta de
timpul de revascularizare.

Important de mentionat, ca pacientii care au administrat sistematic inainte de a dezvolta
sindromul coronarian acut tratamente cu preparate din grupul betablocantelor au urmat o
evolutie ecocardiografici mai favorabild. In sublotul G-1 36 (27,4%) de pacienti au primit
betablocante, Tn sublotul G-2 numarul acestora a fost ceva mai mare — 45 (37,2%). Aceasta
tendinta se profileaza indiferent de timpul de revascularizare.

Analizand timpul de reperfuzie in relatie cu evolutia FE, s-au delimitat o serie de momente
importante. La nivelul lotului general se reconfirma importanta timpului de reperfuzie: rata celor
reperfuzionati dupa 72 de ore de la debutul infarctului miocardic este mai mare n sublotul care
a evoluat mai favorabil (66,8% din sublotul G-2), de vreme ce n sublotul G-1 cea mai mare
parte din pacienti au fost supusi revascularizarii imediate (65,6%) (p<0,001). Reiesind din
analiza lotului I, revascularizarea in primele 12 ore, la 12-24 de ore, la 25-48 de ore sau dupa

49-72 de ore nu are impact asupra evolutiei fractiei de ejectie a VS Tn ambele subloturi (I-1 si I-
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2) rata de pacienti reperfuzionati in diferite intervale de timp este statistic comparabila (p>0,05).
Tn lotul 1l s-a observat evolutia mai buna a pacientilor supusi revascularizarii miocardice in
intervalul 72 de ore - 14 zile decét a celor revascularizati la 15-30 zile dupa debutul infarctului
miocardic. Reperfuzii in intervalul 72 de ore — 14 zile s-au efectuat la 40 (62,5%) de pacienti
din sublotul 11-1 vs. 50 (80,6%) de pacienti in sublotul 11-2, iar reperfuzii in intervalul de 15-30
de zile - la 24 (37,5%) vs. 12 (19,4%) (p<0,05).

Evolutia functiei contractile a VS, evaluatd prin masurarea ecocardiografica a fractiei de
ejectie, a fost influentata in diferitd masura si de aspectele tehnice si anatomo-morfologice legate
de interventia de revascularizare miocardica percutand.

Printre pacientii supusi revascularizarii amanate S-a observat ca in cazul cand leziunea
“culprit” se situa pe LAD I, acestia au avut 0 evolutie mai favorabild a FE. Rata de pozitionare a
placii disecate pe LAD | in sublotul I1-2 a fost de 30,6% (19 pacienti) vs. 9,4% (6 pacienti) in
sublotul 11-1. In schimb subiectii care au dezvoltat infarct miocardic prin ulcerarea placii
pozitionate pe RCA mai des urmau o evolutie nu prea favorabild. Rata de afectare a arterei
coronariene drepte s-a prezentat precum urmeaza: 42,2% (27 de pacienti) erau din sublotul 11-1
vs. 19,4% (12 pacienti) din sublotul 11-2 (p<0,05). Tn cadrul lotului general si lotului I acest
fenomen nu se Tnregistreaza (p>0,05).

Tn cadrul lotului general se distinge relationarea dinamicii FE VS cu diametrul stentului
folosit in timpul revascularizarii percutane. In sublotul G-2 au fost implantate mai des stenturi de
calibru mic (2,25-2,75mm) - 20 (15,4%) de pacienti vs. 35 (28,9%) , pe cand in cazul pacientilor
cu evolutie mai putin favorabila s-au  folosit stenturi de diametru mediu (3,0-3,75mm) - 97
(74,6%) de pacienti vs. 75 (62,0%) si mare (4,0-5,0) - la 13 (10%) pacienti vs. 11 (9,1%) in
sublotul G-2 (p<0,05). Aceasta regularitate nu reiese si din analiza loturilor I si Il, dar se
observa o dependenta a rezultatului final de tipul expandarii stentului in lotul 11: expandarea lenta
s-a folosit la 48 (75%) de pacienti din sublotul 11-1 vs. la 31 (50%) de pacienti din sublotul 11-2
(p<0,01). Urmarim deci efectele negative ale expandarii lente a stenturilor in cazul pacientilor cu
revascularizarea amanata.

Unul din factorii depistati in cadrul evaluarii lotului general si care poate servi drept
predictor pentru evolutia nefavorabila a fractiei de ejectie este prezenta semnelor angiografice
de prolabare a maselor trombotice si aterosclerotice prin celulele stentului. Acest fenomen a fost
observat la 46 (35,1%) de pacienti din sublotul G-1 vs. la 24 (19,5) de pacienti din sublotul G-2
(p<0,01).

Un alt predictor evidentiat la nivelul lotului general este gradatia fluxului coronarian dupa
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revascularizare functie de “blush”-ul miocardic atins. Un blush de gradatie superioara la finele
procedurii prezentau pacientii care ulterior au evoluat mai favorabil. Blush miocardic de gradul
3 s-a Tinregistrat la 80 (66,1%) de pacienti din sublotul G-2 vs. la 67 (51,1%) de subiecti din lotul
G-1 (p<0,01). Tn cazul loturilor I si Il nu s-a observat dependenta evolutiei la 6 luni de gradul
blush-ului miocardic. Aprecierea fluxul dupa TIMI nu a influentat la modul direct
prognosticul nici la nivel de lot general, nici la nivelul loturilor I si I1.

Prezenta simptomelor de angina pectorala la finele interventiei de revascularizare la fel s-a
dovedit a fi un predictor sugestiv pentru evolutia functiei contractile a VS pe termen mediu la
pacientii cu infarct miocardic acut fara elevarea segmentului ST, indiferent de timpul de
reperfuzie. Au fost Tnregistrati 47 (35,9%) de pacienti din sublotul G-1 vs. 26 (21,5%) de
pacienti din sublotul G-2 care la finele interventiei de revascularizare percutand acuzau
simptome de angina pectorala (p<0,05). Raportata la loturile I si Il, diferenta devine si mai
pregnanta atat in lotul cu pacienti revascularizati imediat, cat si la cei care au fost supusi
reperfuziei amanate (p<0,01).

Volumul mediu de substantd de contrast ce s-a folosit pentru efectuarea interventiei de
revascularizare miocardica in sublotul G-1 a fost de 186,718+4,542ml, pe cand in sublotul G-2 s-
a utilizat un volum considerabil mai mic — 177,959+3,904ml (p<0,05)

Analizand numarul de expozitii radiologice ce s-au impus, se distinge aceeasi tendinta:
numarul mediu de expozitii in sublotul G-2 a fost de 17,664+0,576 vs. 17,504+0,450 in sublotul

G1 (p<0,05). Aceste tendinte sunt valabile si pentru loturile T si Il.

3.7 Asocierea infarctului miocardic acut fiara elevarea segmentului ST cu diabet

zaharat tip 2

Nivelul mediu al glicemiei in lotul pacientilor cu DZ a fost de 10,948+0,601mmol/l vs.
5,606+0,077mmol/l in grupul celor non-diabetici (p<0,001).

Timpul de reperfuzie nu s-a diferit statistic semnificativ ntre grupul de diabetici si cel de
non-diabetici (p>0,05). In masura egali s-au folosit abordul radial, femural si cel brahial
(p>0,05). Pentru caracteristicele anatomo-morfologice ale arterclor coronariene diferente s-au
apreciat Tntre subloturi pentru gradul de calcinoza a leziunilor, pacientii non-diabetici mai rar
prezentau depuneri de calciu pe arterele coronariene - nu aveau calcinoze 117 (60,6%) pacienti
non-diabetici si doar 20 (33,9%) dintre pacientii diabetici. De altfel si gradul calcinozei se
diferea substantial: calcificare usoara s-a constatat la 59 (30,5%) de pacienti non-diabetici vs. 28
(47,5%) de pacienti diabetici; calcinoza moderata - la 10 (5,2%) vs. 7 (11,9%) si calcinoza
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severa - la 7 (3,6%) pacienti non-diabetici vs. 4 (6,8%) pacienti cu DZ (p<0,01).

Aspect angiografic de prezenta a maselor trombotice intracoronariene a fost mai des
reperat in cazul pacientilor non diabetici (93 (48,2%) vs. 12 920,3%), de vreme ce la pacientii cu
DZ leziunea tintd a fost mai des constituitda din mase ateromatoase (p<0,001).

Din analiza particularitatilor legate de interventia efectuatd s-a dedus, ca in cazul
pacientilor diabetici de mai multe ori angioplastia nu s-a limitat la un singur stent. Cate un stent
suplimentar s-a implantat la 6 (10,2%) pacienti diabetici vs. la 25 (13,0%) de pacienti fara DZ,
iar de cate doua stenturi suplimentare a fost nevoie in cazul a 3 (5,1%) pacienti cu DZ (p<0,01).

Evolutia clinica a pacientilor cu infarct miocardic acut fard elevarea segmentului ST

asociat cu diabet zaharat este prezentata in tabelul 3.2.

Tabelul 3.2 Evolutia clinica a pacientilor cu NSTEMI asociat cu DZ

Parametrul examinat Pacienti non-diabetici | Pacienti diabetici P
(n=193) (n=59)
Deces Nu (192 (99,5%) 58 (98,3%) >0.05
Dall (0,5%) 1(1,7%) '
Infarct miocardic repetat Nu (190 (99,0%) 56 (96,6%) >0.05
Da2 (1,0%) 2 (3,4%) '
Revascularizare repetata Nu (186 (96,9%) 57 (98,3%)
PCI5 (2,6%) 1(1,7%) >0.05
By-pass|1 (0,5%) 0 (0%)
Reaparitia semnelor anginoase ~ Nu [155 (80,2% 43 (72,4%) >0.05
Da38 (19,8%) 16 (27,6%) '

Pentru evolutia ecocardiografica pe parcursul supravegherii de 6 luni nu s-au observat
diferente, ambele subloturi urmand in masura egala un dinamic pozitiv.

Pentru unii parametri s-au Tnregistrat diferente, care s-au mentinut prezente atét in prima zi
dupa interventia de revascularizare miocardica, cat si la 6 luni de supraveghere. Diametrul
atriului stang a fost in mediu mai mare la pacientii diabetici (41,356+0,52mm vs. 40,114+0,3mm
- in prima zi dupa PCI si 41,362+0,48mm vs. 40,198+0,27mm - la 6 luni dupa PCI); (p<0,05).

Hipertrofia miocardului, atat la nivelul peretelui posterior al VS (PPVS) cat si pe septul
interventricular (SIV), s-a atestat prezenta mai des la pacientii diabetici. Grosimea medie a SIV
a fost de 11,461+0,12mm la non-diabetici vs. 12,373+0,23mm la diabetici - a doua zi dupa PCI
si de 11,375+0,09mm vs. 12,069+0,21mm - la 6 luni post PCI (p<0,01). PPVS a masurat in
mediu 10,228+0,09mm la non-diabetici vs. 10,669+0,15mm la diabetici - a doua zi dupa PCI si
10,229+0,09mm vs. 10,655+0,15mm - la 6 luni dupa PCI (p<0,05).

La pacientii diabetici s-a inregistrat si 0 presiune sistolica in artera pulmonara mai inalta

24



decat cea a pacientilor non-diabetici (31,658+0,46 vs. 35,983+1,4mmHg - a doua zi dupa PCI si
31,05740,38mmHg vs. 34,672+1,17mmHg - la 6 luni dupa PCI (p<0,01).
Testul de efort efectuat la 6 luni dupa interventia de revascularizare miocardicd percutana

a relevat o toleranta de efort mai mare la pacientii fara diabet zaharat.

3.8. Algoritmul de optimizare a abordarii interventionale a pacientilor NSTEMI cu
risc ischemic mic intemeiat pe reperele clinice si specificul anatomo-morfologic al leziunilor

coronariene.

_ f Repere clinice sugestive pentru abordare \

amanata*:
- Dinamica durerii Tn scadere sau lipsa ei
- Dinamica pozitiva sau lipsa dinamicii pe ECG

- Troponina in scadere
- Lipsa dinamicii negative la ECHOCG

*Favorizeaza decizia de a amina coronarografia doar prezenta

thuror criteriilor
4

K Abord radial este preferabil \ / Atentie la LAD proximal \

- Implantarea de DES este preferabila - Aprecierea consistentei placii

- Subdemensionarea stenturilor in cazurile - Prezenta maselor trombotice

intermediare - Prezenta si gradul calcinozei

- Trombaspiratie aplicata doar in caz de debut - Aprecierea diametrelor si lungimii leziunii

precoce si lipsa contrastarii distal de ocluzie
- Minimizarea etapelor de angioplastie (evitarea
pre si postdilatarii)

o L v

Figura 3.4. Algoritmul de optimizare a abordarii interventionale a pacientilor

NSTEMI cu risc ischemic mic intemeiat pe reperele clinice si specificul anatomo-

morfologic al leziunilor coronariene.
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SINTEZA REZULTATELOR OBTINUTE

Analiza fluxului coronarian post angioplastie dupa scorul TIMI si aprecierea ‘blush-ului”
miocardic a demonstrat superioritatea revascularizarii miocardice amanate fata de cea practicata
imediat Tn cazul pacientilor cu infarct miocardic acut fara elevarea segmentului ST cu risc
intermediar $i mic. Amanarea interventiei de revascularizare nu duce la cresterea mortalittii sau
a riscului de IM repetat la pacientii cu NSTEMI din grupurile de risc intermediar si mic. S-a
observat reaparitia mai frecventa a semnelor anginoase si necesitatea de revascularizare
repetatd anume la pacientii cu reperfuzie efectuatd in primele 72 de ore. Evolutia
ecocardiografica la 6 luni a fost mai favorabila la pacientii supusi revascularizarii miocardice
amanate, care s-a manifestat prin cresterea mai marcata a fractiei de ejectie, preponderent din
contul scaderii VTS al ventriculului stang.

Pacientii supusi revascularizarii amanate cu leziune-tinta situata pe segmentul proximal al arterei
descendente anterioare urmeaza dupa procedura o evolutie ecocardiografica evident mai
favorabila decat cei cu leziuni pe alte segmente ale patului coronarian. Aspecte legate de PCI ca:
trombaspiratia mecanica, predilatarea, lungimea, tipul si numarul de stenturi implantate,
optimizarea finala prin postdilatare si tipurile baloanelor folosite pentru pre- si postdilatare nu au
influentat evolutia functiei contractile a VS pe termen mediu, indiferent de timpul de reperfuzie.
Revascularizarea miocardica percutana este la fel de benefica atat la pacientii cu diabet zaharat
tip 2, cat si la pacientii non-diabetici. Asocierea diabetului zaharat nu creste rata de evenimente
cardiovasculare majore pe termen mediu si nu diminueaza recuperarea functiei contractile a
ventriculului stang. Se profileaza, totusi, scaderea mai pronuntata a tolerantei de efort la

pacientii diabetici fata de cei fara DZ.
CONCLUZII GENERALE

1. Revascularizarea amanata (>72 de ore) a pacientilor NSTEMI cu risc intermediar si
scazut a implicat evidente beneficii privind reducerea deceselor pe perioada de 6 luni,
comparativ cu revascularizarea practicatd <72 de ore (0 vs. 1,6%), apoi si o ratd diminuatad de
reaparitie a anginei pectorale si de revascularizari repetate ale arterei coronariene tintd (0 vs.
2,4%).

2. Tn cazul pacientilor NSTEMI cu risc intermediar si scazut atat revascularizarea efectuata
<72 de ore, cat si cea dupd 72 de ore a definit o remodelare adaptiva a miocardului la distanta

de 6 luni postinterventie, care, potrivit dinamicii FE si a VTS, a fost mai concludenta in cazul
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interventiei amanate: sporul FE (5,2384+0,36 vs. 1,734+0,58%) si reculul VTS (5,556+0,615 vs.
1,048+1,080 ml).

3. Impactul revascularizarii miocardice percutane asupra recuperdrii miocardului
ventriculului stang afectat la pacientii cu NSTEMI este in corelatie fidela cu localizarea leziunii
“culprit” si, respectiv, cu suprafata ischemizata. Ceilalti factori anatomo-morfologici nu au
influentat evolutia pacientilor operati.

4. Tehnicile interventionale ca trombaspiratia mecanica, stentarea directd, evitarea
postdilatdrii, expandarea mai lentd a stenturilor nu au contribuit la o evolutie mai favorabila a
fractiei de ejectie a ventriculului stang la pacientii din  studiu, indiferent de timpul de
reperfuzie. Implantarea stenturilor farmacologice de ultima generatie scade din rata de reaparitie
a anginei pectorale si de revascularizdri miocardice repetate la pacientii cu NSTEMI din
grupurile cu risc intermediar $i scazut.

5. Aspectul angiografic de prolabare a maselor atero-trombotice prin celulele stentului,
fluxul coronarian si blush-ul miocardic compromis post procedural sunt predictori negativi
puternici pentru evolutia fractiei de ejectie a ventriculului sting. Riscul de a semnala un
asemenea tablou angiografic post-angioplastie s-a dovedit a fi mai important 1n cazul
revascularizarii miocardice precoce.

6. Prezenta diabetului zaharat de tip II la pacientii NSTEMI cu risc intermediar si scazut nu
a influentat rata MACE si dinamica ecocardiografica, dar s-a impus detrimental in vederea
restabilirii tolerantei la efort fizic, timpul efortului fiind depreciat cu 11,6%.

7. Pacientii NSTEMI cu risc intermediar si scdzut, inclusiv cu diabet zaharat de tip I, pot fi
revascularizati la distanta de 72 de ore — 14 zile prin implantarea stenturilor farmacologice de
ultima generatie, fara hazardarea ratei MACE si fara remodelari post-infarct ale miocardului la

distanta de 6 luni.

RECOMANDARI PRACTICE

1. Este necesard estimarea criteriului de risc functie de nivelul troponinei cardiace: elevarea
acesteia Tn dinamic trebuie sa fie considerata drept criteriu de risc inalt. Un nivel constant sau
descresterea enzimelor cardiace poate fi interpretat drept un criteriu de risc intermediar.

2. Incaz ca starea clinicd si parametrii investigatiilor instrumentale si de laborator o permit
este preferabilda revascularizarea prin angioplastie coronariand executata in intervalul de 72 de
ore - 15 zile dupa debutul infarctului miocardic acut fara elevarea segmentului ST.

3. Aplicarea diferitor tehnici interventionale n cazul pacientilor cu infarct miocardic acut

27



fara elevarea segmentului ST trebuie sa fie conditionata de tabloul anatomo-morfologic, scopul
principal fiind minimalizarea riscurilor de embolizare distald, mai ales cadnd interventia se
efectueaza 1n primele 72 de ore.

4. Se recomanda evitarea supradimensiondrii stenturilor si in caz de diametru intermediar al
vasului se va alege pentru implantare un stent de diametru mai mic, mai ales la pacienti cu
NSTEMI supusi revascularizarii in primele ore de la debut.

5. In cazul pacientilor cu NSTEMI implantarea stenturilor farmacologice de ultima
generatie este mai preferabila decét stenturile farmacologice din prima generatie si stenturile
metalice, deoarece se reduce clar rata de reaparitie a anginei pectorale si cea de revascularizari
repetate.

6. Aprecierea nivelului glicemiei este importanta la toti pacienti cu NSTEMI, iar corectia
adecvata a statutului glicemic la pacientii cu diabet zaharat trebuie aplicata obligatoriu pentru

ameliorarea evolutiei acestor pacienti.
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