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Angina pectorală stabilă, conform studiului Framin-
gham, are o rată a incidenţelor la 2 ani de infarct mi-
ocardic nonfatal și moarte prin boală cardiovasculară 
ischemică de 5,5% la bărbaţi și 3,8% la femei. În stu-
diile randomizate ratele mortalităţii anuale se situează 
între 0,9%-1,4% pe an, cu o incidenţă anuală a infarc-
tului miocardic nonfatal între 0,5% (INVEST) și 2,6% 
(TIBET). Incidenţa trombozei acute în stent, apărută 
în primele 30 de zile post infarct miocardic cu supra-
denivelare de segment ST variază între 2,2% și 2,5% în 
diverse studii randomizate (HORIZONS-MI, TRITON 
TIMI 38), în timp ce procentul trombozei acute în stent 
în STEMI este același la pacienţii care au primit BMS 
sau DES (1,4%)- studiul ACUITY. 

Prezentăm cazul unui pacient de 72 ani, cu factori 
de risc cardiovasculari (hipertensiv, dislipidemic), cu 
angină pectorală de efort de aproximativ 3 luni, cu ul-
tima durere anginoasă cu o lună anterior prezentării 
în clinica noastră. Menţionăm ca boli asociate hernie 
inghinală bilaterală cu indicaţie chirurgicală electivă, 
steatohepatită toxic nutriţională, pacientul fi ind consu-
mator cronic de etanol. La examenul clinic, pacientul 
este obez (IMC=32kg/m2), TA=120/60mmHg, AV=72/
min, zgomote cardiace ritmice, fără sufl uri cardiace, 
fără semne de stază periferică sau sistemică. Traseul 
electrocardiografi c relevă ritm sinusal, ax QRS la -30 
grade, unde T aplatizate în teritoriul infero-lateral (DII, 
DIII, avF, V5-V6) (Figura 1). 

Ecocardiografi c, funcţie sistolică prezervată, fără 
regurgitări valvulare, fără hipertensiune pulmonară - 
(Figura 2).

Biologic: hipercolesterolemie (colesterol total 226 
mg/dl), ușoară hepatocitoliză (TGO 39 UI/l; TGP 
44UI/l; GGT 159 UI/l; markeri virali negativi).

În contexul prezenţei anginei pectorale stabile, pa-
cientul are indicaţie de efectuare a testului de efort pe 
covor rulant, rezultatul fi ind un test de efort neconclu-
dent, pacientul atingând doar 73% din frecvenţa car-

diacă maximă. Având în vedere scorul Duke 7 ce în-
cadrează pacientul în clasa cu risc mic și testul de efort 
neconcludent, pacientul are indicaţie IIa, de efectuare 
a coronarografi ei. Însă, la 24 de ore post test de efort, 
pacientul dezvoltă angină pectorală de repaus, cu mo-
difi care pe traseul electrocardiografi c în sensul supra-
denivelării de segment ST în teritoriul infero-lateral, cu 
markeri de necroză pozitivi (Troponina I, CK, CK-MB) 
(Figura 3).

Pacientul este transferat în aria de monitorizare, cu 
administrare de tratament anticoagulant (heparină ne-
fracţionată), și dublă antiagregare plachetară (aspirină 
și doza de 600 mg de încărcare cu clopidogrel). S-a efec-
tuat coronarografi a ce a evidenţiat stenoză 95% MGII și 
tromb ocluziv poststenotic (Figura 4) și s-a implantat 
un stent BMS (Liberte), cu fl ux TIMI 3 și evoluţie favo-
rabilă (Figura 5). 

S-a adminstrat eptifi batidă intracoronarian și intra-
venos 12 ore post PCI și s-a continuat tratamentul cu 
heparină nefracţionată și dublă antiagregare. Obiecti-
vele tratamentului antitrombotic optim sunt recanali-
zarea pre procedurală, prevenirea embolizării distale 
și îmbunătăţirea perfuziei miocardice cât și prevenirea 
reocluziei. La 48 de ore post PCI, pacientul dezvoltă 
du rere anginoasă cu modifi cări electrocardiografi ce în 
același teritoriu, motiv pentru care s-a efectuat coro-
narografi a în urgență ce a relevat ocluzie cu tromboză 
acută în stent și s-a practicat angioplastie (Figura 6). 

Dinamica enzimatică evidenţiază o curbă bimodală 
cu două peak-uri enzimatice din momentul infarctului 
de miocard și a ocluziei cu tromboză în stent (Figura 
7).

În condiţiile tratamentului antiagregant plachetar și 
anticoagulant optim, tromboza acută în stent ar putea 
fi  explicată prin rezistenţa la aspirină, la clopidogrel sau 
la ambele sau prin trombofi lie. 

Potenţialele explicaţii genetice pentru rezistenţa la 
aspirină sunt: nivele crescute de COX2, polimorfi smul 
ge netic al COX1 sau polimorfi smul receptorilor pla-
chetari. Însă, nu există metode standardizate de testare 
a hiporesponsivităţii și nu există dovezi că schimbarea 
medicaţiei va modifi ca hiporesponsivitatea. 

În ceea ce privește clopidogrelul, acesta inhibă ire-
versibil receptorul plachetar P2Y12 ADP iar polimor-
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Figura 1. Ritm sinusal, ax QRS -30 grade, unde T aplatizate DII, DIII, avF, V5-V6.

Figura 3. Ritm sinusal, supradenivelare de segment ST de 2 mm în derivaţiile DII, DIII, avF, V5-V6.

Figura 2. Ecocardiografi e- în limite normale.

fi smul acestuia poate determina rezistenţa la tratament. 
La pacienţii care au supravieţuit unui infarct miocardic, 
în tratament cu clopidogrel, metaanalizele variate au 
arătat că varianta CYP2C19*2 a fost singurul predictor 
independent de evenimente cardiovasculare.

Teste de agregabilitate au dovedit că pacientul nostru 
este responder atât la tratamentul cu aspirină cât și la 
cel cu clopidogrel, însă la testarea factorilor trombofi -
lici, s-a evidenţiat un defi cit de proteină S (52%), în 
con diţiile unui cut off  de 70-140% și proteina C global 
(0,6), în condiţiile unui cut off  de 0,8.
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Figura 4. Coronarografi e- stenoză 95% MGII şi tromb ocluziv poststenotic. Figura 5. Angioplastie cu implantare de stent MGII.

Figura 6. Angioplastie pentru tromboză acută în stent pe MGII.

Diagosticul fi nal a fost: 
Infarct miocardic acut infero-lateral (Killip I, Topol 

4b)
Angioplastie cu implantare de stent BMS (Liberte) 

pentru stenoză 95% MGII (17.03.2010) 
Angioplastie de urgenţă pentru tromboză acută în 

stent (19.03.2010)
Defi cit de proteină S
Hipertensiune arterială grad II cu risc adiţional foar-

te înalt
Hipercolesterolemie
Microlitiază renală bilaterală

Steatohepatită toxic nutriţională
Hernie inghinală bilaterală

În acest context pacientul a primit în continuare 
IEC, statină, betablocant și dublă antiagregare plache-
tară și s-a introdus tratament anticoagulant oral cronic.

DISCUŢII
Proteina S este o glicoproteină dependentă de vitamina 
K ce funcţionează ca un nonenzimatic cofactor pentru 
a activa proteina C în degradarea factorului Va și VIIIa. 
Fracţiunea C4bBP a complementului activează protei-
na S (free). Există două forme de proteina S: una liberă, 
ce acționează ca factor activator al proteinei C și una 
legată, fără activitate asupra proteinei C.

Defi citul de proteină S este transmis autosomal do-
minant: indivizii heterozigoţi sunt la risc pentru trom-
boză recurentă iar cei homozigoţi, forma mai rară, se 
asociază cu purpura fulminantă. Există trei tipuri de 
defi cit de proteina S: tipul I (reducerea atât a antige-
nului proteinei S cât și a activităţii sale), tipul II (mai 
rar, antigen normal dar activitate scăzută) și tipul III 
(proteina S normală totală, dar este scăzută fracţiunea 
liberă și activitatea sa). Majoritatea variantelor genetice 
care determină tipul I sunt inserţii și deleţii cu cel pu-
ţin 33 variante identifi cate iar tipul II este determinat 
de 4 mutaţii. Prevalenţa defi citului de proteină S este 
în populaţia generală de 0,03-0,13% cu o prevalenţă de 
7,3% la pacienţii cu VTE. Riscul absolut de tromboză la 
pacienţii cu defi cit de proteină S este de aproximativ 8,5 
ori mai mare faţă de cei fără defi cit de proteina S.
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Particularitatea cazului este reprezentată de evolu-
ţia unui pacient cu angor de efort spre infarct miocar-
dic acut și tromboză acută de stent, aceasta survenind 
la un pacient de 72 ani, fără evenimente anterioare care 
să sugereze risc crescut, cu medicaţie și complianţă 
adecvată. Un alt aspect particular este descoperire oca-
zională a defi citului de proteină S ce ar putea explica 
fenomenele clinice de tromboză acută. Statusul proco-
agulant se poate asocia cu tromboze arteriale, trombo-
ze venoase, sau ATS accelerată sau toate. Descoperirea 
unei anomalii procoagulative nu exclude prezenţa altor 
anomalii – necesar un panel de teste comprehensive.
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Figura 7. Dinamica enzimatică miocardică.


