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Terapia infarctului miocardic cu supradenivelare de
segment ST la pacientii cu prezentare tardivd sau
care nu sunt eligibili pentru terapia de reperfuzie

In era in care se utilizeaza pe scard largd PCI si trom-
boliza, Registrul German MITRA (Maximal Individu-
al Therapy in Acute Miocardial Infarction) raporteaza
faptul ca 42,2% din pacientii cu STEMI prezentati in
primele 48 de ore de la debut, nu au primit terapie de
reperfuzie. Registrul Francez, in anul 2000, arata ca
53% din pacientii cu STEMI prezentati in primele 5 ore
de la debut nu au primit terapie de reperfuzie, iar in
studiul EHS, doar 56% dintre pacienti au primit terapie
de reperfuzie (35% fibrinolitic si 21% PCI). Exista nu-
meroase date care aratd cd un procent destul de mare
dintre pacientii cu STEMI eligibili pentru terapie de
reperfuzie nu au primit (registrul ACOS 28,3%; studiul
TETAMI 28,6%; registrul GRACE, in 2006 33%; stu-
diul OASIS 6-23,7%). Se ridica intrebarea de ce atat de
multi pacienti cu STEMI prezentati in primele 12 ore
de la debut, nu au primit terapie de reperfuzie?

Atat reperfuzia spontand cat si contraindicatiile
trombolizei si/sau ale reperfuziei mecanice, se numa-
ra printre aceste situatii clinice, dar ele sunt in numar
foarte mic.

Reperfuzia spontand are o incidentd foarte variata
(4-57%) in diferite raportiri. Intr-un studiu, dintre 710
pacienti cu STEMI eligibili pentru reperfuzie, reper-
fuzia spontand, definita ca diminuarea cu mai mult de
70% a supradeniveldrii de segment ST fata de traseul
initial, s-a observat la 22% dintre pacienti, iar prognos-
ticul acestora a fost mai bun cu o incidentd scazuti a
mortalitatii la 30 de zile, a fenomenelor de insuficienta
cardiaca si a recurentei SCA.

Contraindicatiile absolute si relative ale terapiei fi-
brinolitice sunt bine definite in ghidurile actuale, iar in-
cidenta acestora este rar relatata in ghiduri, dar proba-
bil incidenta este mica. In studiul TETAMI, un procent
de 1,4% din pacientii eligibili pentru fibrinolizd nu au
primit acest tip de tratament datorita contraindicatiilor
absolute si 2,6% datorita celor relative.

In 2002, in registrul GRACE, o serie de patru factori
au fost gasiti responsabili pentru procentajul mare de
pacienti eligibili dar care nu au primit terapia fibrinoli-
tica: varsta >75 ani, insuficienta cardiaca congestiva cu-
noscutd, infarct micoardic in antecedente, sau by-pass
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aortocoronarian in antecedente. Alte variabile au fost
sexul feminin, diabetul zaharat si prezentarea tardiva.
Virsta. Studiul EXTRACT-TIMI 25 a aratat siguranta
in folosirea terapiei trombolitice la pacientii vérstnici,
atat timp cat se adjusteazd doza de anticoagulant (he-
moragii intracraniene 1,6% enoxaparina vs 1,7% UFH),
iar intr-un studiu japonez in care s-au inrolat pacienti
cu STEMI cu varste intre 75-85 ani, rata hemoragiilor
cerebrale a fost similard in grupul tratat cu fibrinolitic
vs grupul tratat conservator.
Sex. Cateva studii au sugerat subutilizarea terapiei de
reperfuzie la femei, registrul MITRA aritand ca doar
48,6% din femei au primit trombolitic vs 62,5% dintre
barbatii cu STEMI. Studiile au aratat ca de fapt nu se-
xul feminin per se determina subutilizarea terapiei de
reperfuzie ci mai degrabd cresterea probabilitdtii mai
mari la femei de a se prezenta mai tarziu si de a avea
simptome atipice.
Comorbiditati. Studiile au ardtat cad pacientii ce pre-
zinta comorbiditati, primesc intr-un procent mai mic
tratament trombolitic, desi ei ar putea beneficia cel mai
mult de pe urma acestuia (mortalitatea la un an fiind
redusi cu 53%).
Prezentarea >12 ore de la debut. La pacientii care se
prezinta intre 12-24 ore de la debut, a cdror simptoma-
tologie este diminuatd i sunt stabili hemodinamic si
electric, ghidurile actuale nu recomanda incercarea de
reperfuzie mecanica imediata sau farmacologica.
Pentru tratamentul pacientilor cu STEMI cu prezen-
tare tardiva, evaluarea clinicd si stratificarea riscului re-
prezinta elemente cruciale ghidand alegerea interven-
tiei terapeutice. In prezenta unei instabilitati hemodi-
namice si electrice, sau prezenta simptomatologiei, este
de luat in considerare strategia de reperfuzie prin PCI
primar, terapie aprobata si de ghidurile actuale.
Terapia farmacologica non-liticd la acesti pacienti
este bine stabilitd de ghiduri, indiferent de prezenta te-
rapiei de reperfuzie sau absenta acesteia. Initierea rapida
a dublei terapii antiagregante (aspirina si tienopiridine)
reduce mortalitatea si evenimentele cardiovasculare
ulterioare (COMMIT). Anticoagularea cu LMWH la
pacientii fara terapie de reperfuzie aduce un beneficiu
asupra mortalitatii, iar fondaparina reduce end-point-
ul composit pe mortalitate si reinfarctare, fara a creste
riscul de sangerari (OASIS-6). Atat inhibitorii enzimei
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de conversie cit si statinele se adminstreazd la pacientii
fara terapie de reperfuzie avind un beneficiu asupra ra-
tei mortalitdtii dovedite in studii (GISSI-3, SMILE)
Marc Cohen, MD, Catalin Boiangiu, MD, Mateen Abi-
di, MD Newark, New Jersey-Therapy for ST-Segment
Elevation Myocardial Infarction Patients Who Present
Lateor Are Ineligible for Reperfusion Therapy; JACC,
2009 (R.S.)

Eficacitatea $i siguranta folosirii DES in dezobstructia
ocluziilor coronariene cronice

Scopul studiului a fost sd compare eficacitatea si sigu-
ranta folosirii stenturilor active farmacologic (DES) si
a stenturilor metalice (BMS) in dezobstructia ocluzii-
lor cronice totale (CTO). Scopul acestei metaanalize a
fost sa compare rezultatele implantarii DES si BMS in
studii clinice randomizate sau nerandomizate (RCT/
nonRCT).

Metoda consta in evaluarea diverselor studii in care
se compara DES si BMS la pacientii cu CTO. End-po-
int-urile primare au fost decesul, infarctul miocardic,
revascularizarea vaselor tintd (TVR), MACE (eveni-
mente adverse cardiovasculare majore) si tromboza de
stent (ST).

S-au cautat studii din perioada ianuarie 2002-mai
2009 si s-au selectat cele care raportau o comparatie
directd intre DES (sirolimus sau paclitaxel) si BMS in
dezobstructia CTO si includeau date de urmadrire cli-
nica sau angiografica la mai mult de 6 luni dupa im-
plantarea stentului. Studiile au fost clasificate in patru
categorii: 1) nerandomizate, pacientii fiind nerando-
mizati in alegerea DES sau BMS; 2) studii cohortad re-
trospective; 3) studii istoric controlate; 4) studii clinice
randomizate, categoriile 1, 2 si 3, fiind incluse in studii
clinice non-randomizate.

Meta-analiza cuprinde un numar de 4.394 pacienti
(2.000 cu BMS, 2390 DES). Majoritatea pacientilor au
avut in medie o durata a ocluziei peste 12 sdptdméni,
media de timp a urmdririi angiografice fiind de 6 luni.
Dintre studiile care au folosit DES, opt studii au fost cu
sirolomus, doud studii cu paclitaxel si patru studii atat
sirolimus cét si paclitaxel. Durata minima a terapiei du-
ale antiagregante plachetare (aspirina si clopidogrel) a
fost de 3 luni la cei cu DES-sirolimus si 6 luni la DES-
paclitaxel.

Evenimente adverse cardiovasculare majore (MACE)
au fost raportate in toate studiile, 9 dintre ele raportand,
reducerea semnificativa a acestora la pacientii cu DES.
Incidenta infarctului de miocard a fost raportatd in 11
dintre aceste studii aceasta fiind de 1,95% in grupul cu
DES si 3,36% in grupul cu BMS.

Actualitdli in cardiologie

Treisprezece studii au aratat cd incidenta decesului in
grupul cu DES a fost de 4,09% si de 4,62% in grupul cu
BMS, neexistand diferenta statistic semnificativd intre
studii. Zece studii au raportat restenoza documentatd
angiografic, cu un procent de 10,65% in grupul cu DES
si 36,83% in grupul cu BMS, in timp ce reocluzia in
stent a fost raportata in 2,97% din cazuri in grupul cu
DES si 10,35% in grupul cu BMS. Incidenta trombozei
de stent a fost de 1,28% in grupul cu DES si 0,39 % in
grupul cu BMS, fiind mentionate 4 cazuri de tromboza
acutd in stent si 5 cazuri de tromboza tardivé in grupul
cu DES.

Aceasta metaanaliza releva faptul cd atunci cand sunt
comparate DES si BMS la pacientii cu ocluzii cronice
totale, procentul de evenimente adverse majore cardio-
vasculare este semnificativ mai mic in grupul cu DES,
beneficiul fiind chiar sila 3 ani de urmarire a pacientilor.
De asemenea, s-a constatat o ratd semnificativ mai mica
de restenoze si reocluzii in grupul cu DES, dar cu un
procent mai mare de tromboza de stent in acelasi grup.

Cateva aspecte particulare care meritd atentie in
dezobstructia CTO sunt absenta absolutd a celulelor
endoteliale si expunera componentelor placii la stent,
prezenta invariabila a circulatiei colaterale si necesi-
tatea frecventd de stentare a unor lungi segmente de
coronare. Céteva dintre acestea au fost propuse in era
BMS pentru a explica rata mare de restenozd asociatd
cu implantarea BMS. Céteva dintre acestea pot ramane
nefavorabile si in era DES in conditiile realizdrii endo-
telizarii si a acoperirii de catre neointima, o problema
majord fiind tromboza tardiva de stent.

In concluzie, metaanaliza dovedeste o semnificativa

evidentd a scaderii MACE, TVR, restenoza si reocluzie
in grupul cu DES, fard a creste incidenta decesului sau
a infarctului de miocard, desi existd o tendinta citre o
mai mare ratd de tromboza de stent observatd in acelasi
grup, insa sunt nevoie de mai multe anchete pentru a
confirma acest lucru.
Occlusion Recanalization: A Systematic Review and Me-
ta-Analysis Efficacy and Safety of Drug-Eluting Stents
in Chronic Total Coronary — Nieves Gonzalo, Eulogio
Garcia, Rosana Herndndez, and Carlos Macaya Cano,
Juan G. del Angel, Fernando Alfonso, Pilar Jimenez,
Camino Banuelos, Humberto J. Colmenarez, Javier Es-
caned, Cristina Ferndndez, Liliana Lobo, Sara - J. Am.
Coll. Cardiol. 2010;55;1854-1866, j.jacc, 2009 (R.S.)

Detectarea pacientilor la risc de sincopd cu SCORUL
ROSE

Sincopa apare in situatii clinice frecvente, avand etiolo-
gii diferite si grade de risc variabile, ce pune problema
stratificdrii riscului in departamentele de urgenta.
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Scopul acestui studiu este validarea unei conduite
practice de stratificare a riscului de mortalitate si de
aparitie de evenimente grave la o lund dupa aparitia
sincopei. Este un studiu monocentric, prospectiv si ob-
servational ce a inclus pacienti cu vérsta >16 ani pre-
zentati la serviciu de urgentd pentru sincopd. Studiu a
fost efectuat pe o cohorta de 550 pacienti si validat pe
o alta cohorta de 550 pacienti. In prima cohorta au fost
raportate 40 (7,3%) decese si/sau evenimente grave (in-
farct miocardic, tulburiri de ritm, embolie pulmonara,
accident vascular cerebral) in interval de o lund de la
aparitia sincopei. Criteriile predictive pentru asemenea
evenimente - ce au permis definirea scorului ROSE - au
fost: BNP (brain natriuretic peptid) > 300 pg/ml (OR:
7,3); detectia de sangerari oculte in scaun (OR: 13,2);
Hb <90 g/l (OR: 6,7); saturatie arterialda in O2 <94%
(OR: 2,8); prezenta undei Q pe ecg initiald (OR: 2,8).

In cohorta de validare au fost raportate 39 (7,1%)
decese si/sau evenimente grave. Scorul Rose are o sen-
sibilitate de 87,2%, specificitate de 65,5% si o valoare
predictivd negativa de 98,5%. Cresterea numai a BNP-
ului a reprezentat un major predictor de evenimente
serioase cardiovasculare (8 din 22 evenimente, 36%)
si de decese de toate cauzele (8 din 9 decese, 89%). In
concluzie, studiu precizeaza cd scorul ROSE are o sen-
sibilitate excelentd si o valoare predictivd negativa in
identificarea pacientilor cu sincopa cu risc crescut.
(Matthew J. Reed, David E. Newby, Andrew J. Coull,
Robin J. Prescott, Keith G. Jacques, Alasdair J. Gray, MB
- The ROSE (Risk Stratification of Syncope in the Emer-
gency Department) Study - ] Am Coll Cardiol 2010;55:
713-21 (M.R.)

Biomarkeri in boala arteriald periferica
Prevalenta bolii arteriale periferice (PAD), evaluata
prin folosirea indicelui glezna-brat (ABI), a fost estima-
td intre 10-20% la pacientii peste 65 ani. Simptomato-
logia este reprezentatd de durere la nivelul membrelor
inferioare la mers, reducerea capacitatii functionale si a
calitatii vietii, crescand riscul de boli cardio-vasculare
cum ar fi infarctul de miocard, accidentul vascular ce-
rebral, anevrism de aorta rupt. Acest risc il au si pacien-
tii chiar fara simptomatologie. Tratamentul agresiv me-
dical, scade mortalitatea si morbiditatea, prin folosirea
inhibitorilor de enzima de conversie, agentilor antipla-
chetari si statind, insa din pacate, boala periferica arte-
riald este subdiagnosticatd si fara tratament optimal.
In comparatie cu angiografia, indicele glezna-brat,
detecteaza leziuni semnificative cu o sensibilitate de 80-
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95% si o specificitate de 95-100%, chiar mai mult, ABI
avand un rol de factor predictiv independent. Scree-
ning-ul cu indicele glezna brat este recomandat de ma-
joritatea forurilor medicale, mai ales la pacientii cu risc
inalt (pacientii sub 50 de ani, diabetici, care au inca un
factor de risc aterosclerotic, pacientii cu varsta intre 50-
69 ani cu istoric de diabet zaharat si fumatori, pacientii
peste 70 ani cu durere la mers si ischemie cardiaca si cei
cu artere periferice cu puls slab). In ciuda evidentelor
ce subliniaza valoarea indicelui glezna-brat, totusi exis-
ta o rezistenta in a-1 adopta ca factor de screening.

In acest context, s-au ciutat noi biomarkeri ce pot fi
evidentiati in boala arteriala periferica. Cea mai descu-
rajanta problema este diversitatea mare a proteinelor,
procesul de descoperire fiind pus in dificultate de faptul
ca cele mai multe 22 de proteine cum sunt albumina
si imunoglobulinele, reprezinta 99% din totalul masei
proteomului. O alta problemd importanta este confuzia
acestor markeri cu medicatia sau cu boli asociate. De
exemplu, boli renale sau hepatice pot influenta meta-
bolizarea sau eliminarea biomarkerului.

Cu toate acestea, numadrul biomarkerilor descoperiti
este in continua crestere.

Un numir de biomarkeri au fost asociati cu boala
arteriala perifericd precum citokine (CRP), chemokine,
markeri ai disfunctiei endoteliale (ADMA), mediatori
ai angiotensinei (VEGF), lipoproteine (LDL ox, lipo-
proteina (a)), homocisteina, trombomodulina, D-di-
meri, TPA, PAI-1, dar niciunul nu a fost demonstrat a
fi specific pentru PAD.

Intr-un studiu in care s-a folosit ca tehnica spectro-
scopia masei (MS), s-a dovedit cd la pacientii cu boala
periferica arteriald nivele de beta2 microglobulina au
fost crescute semnificativ, fiind considerat un nou bio-
marker in aceasta afectiune. De asemnea, un biomarker
aditional a fost cistatinul C.

Cercetarea noilor biomarkeri este in dezvoltare dato-
ritd tehnologiei avansate si a bioinformaticii. Pentru a
fi clinic folositor, un biomarker ar trebui sa fie usor de
masurat §i sa ne furnizeze diagnosticul aducand astfel
informatii si despre prognostic.

Biomarkers of Peripheral Arterial Disease - John P. Coo-
ke, and Andrew M. Wilson J. Am. Coll. Cardiol 55;2017
-2023.2010 (R.S.)
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