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studiul Clopidogrel and As-
pirin Optimal Dose Usage to Reduce
Recurrent Events — Seventh Organiza-
tion to Assess Strategies in Ischemic
Syndromes 7

cardiovascular

citocromul hepatic P450

studiul DAN:ish trial in Acute Myocar-
dial Infarction

terapia antiplachetara dubla (dual anti-
platelet therapy)

studiul Drug Eluting Balloon in Acute
Myocardial Infarction

stent farmacologic activ (drug eluting
stent)

timpul de la intrarea pe usa pana la ie-
sirea pe usa (door-in to door-out)
studiul Diabetes, Insulin Glucose Infusi-
on in Acute Myocardial Infarction
dipeptidil-peptidaza 4

angiografia digitala cu substractie (digi-
tal substraction angiography)

defect septal ventricular

timpul de la usa-la-balon (door-to-
balloon)

European Association for Cardiovascu-
lar Prevention & Rehabilitation
Asociatia Europeana de Chirurgie
Cardio-Toracica (European Society of
Cardio- Thoracic Surgery)

European Association of Cardiovascu-
lar Imaging

Asociatia Europeana pentru Interventii
Cardiovasculare Percutane (European
Association of Percutaneous Cardio-
vascular Interventions)

studiul Early glycoprotein lIb/llla inhibi-
tion in non-ST segment elevation acute
coronary syndrome
electrocardiograma

European Heart Rhythm Association
Societatea Europeana de Cardiologie
(European Society of Cardiology)
studiul European Ambulance Acut Co-
ronary Syndrome Angiography

studiul Efficacy of Xience/Promus vs.
Cypher in reducing Late Loss After
stenting
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FAME studiul Fractional Flow Reserve vs.An-
giography for Multivessel Evaluation

FDA US Food and Drug Administration

FE fractie de ejectie

FEVS fractie de ejectie a ventriculului stang

FFR rezerva fractionala de flux

FINESSE studiul Facilitated Intervention with
Enhanced Reperfusion Speed to Stop
Events

FMCTB timpul de la primul-contact-medical-
pana la balon (first-medical-contact-to-
balloon)

FREEDOM  studiul Future Revascularization Evalu-
ation in Patients with Diabetes
Mellitus

FRISC-2 studiul Fragmin during Instability in
Coronary Artery Disease-2

GP lib/llla glicoproteina llb/llla

GRACE studiul Global Registry of Acute Coro-
nary Events

GRAVITAS  studiul Gauging Responsivenes with A
VerifyNow assay: Impact on Thrombo-
sis And Safety

GUSTO studiul Global Utilization of Streptoki-
nase and Tissue Plasminogen Activator
for Occluded Coronary Arteries

HbAlc hemoglobina glicata

Heart Team echipa multidisciplinara formata din
cardiologi clinicieni, chirurgi cardiovas-
culari si cardiologi interventionisti

HEAT-PPCI  studiul How Effective are Antithrom-
botic Therapies in PPCI

HFA Heart Failure Association of the ESC

HGMM heparine cu greutate moleculara mica

HNF heparina nefractionata

HORIZONS-AMI studiul Harmonizing Outco-
mes with Revascularization and Stents
in Acute Myocardial Infarction

HPR reactivitate plachetara crescuta (high
platelet reactivity)

HR rata de risc (hazard ratio)

IABP balon de contrapulsie intraaortic (in-

traaortic balloon pump)

IABP-SHOCK lIstudiul Intraaortic Balloon Pump in

ICD

IECA

iFR

IM
470

Cardiogenic Shock

defibrilator automat implantabil (im-
plantable cardioverter defibrillator)
inhibitori de enzima de conversie a an-
giotensinei

raportul fara flux instant (instantaneo-
us wave-free ratio)

infarct miocardic

IMA
INR

IPP
IRA
ISAR-CABG
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infarct miocardic acut

raportul normalizat international (in-
ternational normalized ratio)
inhibitorii de pompa de protoni
insuficienta renala acuta

studiul Is Drug-Eluting-Stenting Asso-
ciated with Improved Results in Coro-
nary Artery Bypass Grafts

ISAR-REACT 3 studiul Intracoronary Stenting and

ISAR-SAFE

i.v.
IVUS
LDL-C
LVAD
LVESVI
MACE

MACCE

MADIT Il

MADIT-CRT

MASS I
MDCT

MIDCAB

MVD
NASCET

NCDR

NOAC

Antithromotic Regimen- Rapid Early
Action for Coronary Treatment
studiul Intracoronary Stenting and
Antithrombotic Regimen: Safety And
eFficacy of a 6-month DAT after drug-
Eluting stenting

intravenos

ecografie intravasculara (intravascular
ultrasound)

colesterolul legat de lipoproteina cu
densitate mica (low-density lipoprotein
cholesterol)

sistem de asistare circulatorie mecani-
ca (left ventricular assist device)
volum telesistolic indexat al VS
evenimente adverse cardiovasculare
majore (major adverse cardiovascular
events)

evenimente adverse cardiace si cere-
brovasculare majore (major adverse
cardiac and cerebrovascular events)
studiul Multicentre Automatic Defi-
brillator Implantation Trial Il

studiul Multicenter Automatic Defi-
brillator Implantation Trial — Cardiac
Resynchronization Therapy

studiul Medical, Angioplasty or Surgery
Study I

tomografia computerizata multidetec-
tor

bypass aortocoronarian efectuat prin
chirurgie minim invaziva (minimally
invasive direct coronary artery bypass
grafting)

afectare multivasculara

studiul North American Symptomatic
Carotid Endarterectomy Trial

registrul National Cardiovascular Da-
tabase Registry

noile anticoagulante orale (non-vitamin
K antagonist oral anticoagulant)
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NSTE-ACS

NSTEMI

NYHA

OASIS-5

OCT

ON-TIME 2

OPTIMIZE

OR

sindrom coronarian acut fara suprade-
nivelare de segment ST (non- ST-seg-
ment elevation acute coronary syndro-
me)

infarct miocardic fara supradenivelare
de segment ST (non- ST-segment ele-
vation myocardial infarction)

New York Heart Association

studiul Optimal Antiplatelet Strategy
for Interventions

tomografie de coerenta optica (optical
coherence tomography)

studiul Continuing Tirofiban in Myocar-
dial Infarction Evaluation

studiul Optimized Duration of Clo-
pidogrel Therapy Following Treatment
With the Zotarolimus-Eluting Stent in
Real-World Clinical Practice

odds ratio

PACCOCATH-Istudiul Paclitaxel-Coated Balloon Ca-

PARIS

PCAT-2
PCI

PCL
PDLLA
PEPCAD-II
PES

PET

PHMA
PLATO

PLGA
PLLA
PMBA
PRAMI

theter |

studiul Patterns of Non-Adherence to
Anti-Platelet Regimens In Stented Paci-
ents

analiza coroborata Primary Coronary
Angiopalasty vs.Thrombolysis
interventie coronariana percutana
(percutaneous coronary intervention)
poli (L-lactid co-[1-caprolactona)

acid poli(d,l)lactic

studiul Paclitaxel-Eluting PTCA-Cathe-
ter In Coronary Disease

stent cu paclitaxel (paclitaxel-eluting
stent)

tomografia cu emisie de pozitroni (po-
sitron emission tomography)

poliexil metacrilat

studiul Platelet Inhibition and Patient
Outcomes

poli (lactid-co-glicolid)

poli-L-acid lactic

poli n-butil metacrilat

studiul Preventive Angioplasty in Acute
Myocardial Infarction

PRECOMBAT studiul Premier of Randomized Com-

PRODIGY

parison of Bypass Surgery vs.Angio-
plasty Using Sirolimus-Eluting Stent
in Patients with Left Main Coronary
Artery Disease

studiul PROlonging Dual Antiplatelet
Treatment In Patients With Coronary
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Artery Disease After Graded Stent-in-
duced Intimal

PROTECT AF studiul Watchman Left Atrial Appen-

PSU
PVA
PVP
RCT

REPLACE 2

RESET

revasc.
RFG
RIVAL

RM
RR
RRR

RvC

dage System for Embolic Protection in
Patients with Atrial Fibrillation
polisulfon

polivinil acetat

polivinilpirolidon

studiu clinic randomizat (randomized
clinical trial)

studiul The Randomized Evaluation in
PCI Linking Angiomax to Reduced Cli-
nical Events

studiul Real Safety and Efficacy of a
3-month Dual Antiplatelet Therapy
Following Zotarolimus-eluting Stents
Implantation Hyperplasia studY
revascularizare

rata de filtrare glomerulara

studiul Radlal Vs. femorAL access for
coronary intervention

rezonanta magnetica

riscul relativ

reducere relativa a riscului (relative
risk reduction)

reconstructie ventriculara chirurgicala

SAVOR-TIMI 53studiul Saxagliptin and Cardiovascular

s.C.
SCA
SCAAR
SCD-HEFT
SES

SHOCK

SOLVD

SPECT

STEEPLE

STEMI

Outcomes in Patients with Type 2 Dia-
betes Mellitus

subcutanat

sindrom coronarian acut

registrul Swedish Coronary Angiogra-
phy and Angioplasty Registry

studiul Sudden Cardiac Death in Heart
Failure Trial

stent cu sirolimus (sirolimus-eluting
stent)

studiul Should We Emergently Revas-
cularize Occluded Coronaries for Car-
diogenic Shock

studiile Studies of Left Ventricular Dys-
function

tomografie cu emisie fotonica (single
photon emission computed tomogra-
phy)

studiul The Safety and Eficacy of Intra-
venous Enoxaparin in Elective Percuta-
neous Coronary Intervention Rando-
mized Evaluation

infarct miocardic acut cu supradenive-
lare de segment ST (ST-segment eleva-
tion myocardial infarction)
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STICH studiul Surgical Treatment IsChemic
Heart Disease
STREAM studiul STrategic Reperfusion Early Af-

ter Myocardial infarction

STS Societatea de Chirurgi Toracici (Society

of Thoracic Surgeons)

scorul SYNTAX

studiul Synergy between Percutaneous

Coronary Intervention with TAXUS

and Cardiac Surgery

TACTICS-TIMI 18 studiul Treat Angina with
Aggrastat and determine Cost of The-
rapy with an Invasive or Conservative
Strategy- Thrombolysis in Myocardial
Infarction 18

Sx-Score
SYNTAX

TARGET studiul Do Tirofiban and Reo-Pro Give
Similar Efficacy Outcome Trial

TASTE studiul Thrombus Aspiration during
PCI in Acute Myocardial Infarction

TAVI implantare valvulara aortica transcate-
ter (transcatheter aortic valve implan-
tation)

TC trunchi comun al coronarei stangi

TIMACS studiul Timing of Intervention n Pati-
ents with Acute Coronary Syndromes

TIME studiul Trial of Invasive Medical therapy
in the Elderly

TIMI studiul Thrombolysis in Myocardial In-
farction

™ terapie medicamentoasa

TRIGGER-PClstudiul Testing Platelet Reactivity In
Patients Undergoing Elective Stent
Placement on Clopidogrel to Guide
Alternative Therapy With Prasugrel

TRITON —-TIMI-38 studiul TRial to Assess Im-
provement in Therapeutic Outcomes
by Optimizing Platelet InhibitioN with
Prasugrel — Thrombolysis In Myocardial
Infarction 38

TVR revascularizarea vasului tinta (target
vessel revascularisation)

TXA2 tromboxan A2

VS ventricul stang

vs. versus

WOEST studiul What is the Optimal antipla-

tElet and anticoagulant therapy in
patients with oral anticoagulation and
coronary StenTing
ZEST-LATE/REAL-LATE studiul The Zotarolimus- Elu-
ting Stent, Sirolimus-Eluting Stent, or
PacliTaxel-Eluting Stent Implantation
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for Coronary Lesions — Late Coronary
Arterial Thrombotic Events/REAL-
world Patients Treated with Drug-Elu-
ting Stent Implantation and Late Coro-
nary Arterial Thrombotic Events

I.PREAMBUL

Ghidurile rezuma si evalueaza toate dovezile clinice
disponibile la momentul scrierii despre o anumita pro-
blema particulara cu scopul de a-l sprijini pe medic in
selectia celor mai bune strategii de management pen-
tru un pacient cu a boald data luand in considerare
impactul asupra prognosticului cat si raportul risc be-
neficiu in cazul unui diagnostic particular sau al unor
mijloace terapeutice. Ghidurile si recomadarile ar tre-
bui sa il ajute pe medic pentru a lua decizii in practica
de zi cu zi; totusi, decizia finala pentru fiecare pacient
individual trebuie sa fie luata de medicul curant, in co-
laborare cu pacientul si apartinatorii acestuia.

Un mare numar de ghiduri a fost publicat in ulti-
mii ani de catre Societatea Europeana de Cardiologie
(ESC) si Asociatia Europeana de Chirurgie Cardio-
Toracica (EACTS), cit si de alte societati si organi-
zatii. Datorita impactului pe care le au aceste ghiduri
in practica clinica, au fost stabilite criterii de calitate
pentru dezvoltarea ghidurilor in scopul de a face cat
mai clar modul de luare a deciziilor pentru cei care
le utilizeaza. Recomandarile pentru formularea si pu-
blicarea ghidurilor pot fi gasite pe site-ul ESC (http://
www.escardio.org/guidelines-surveys/esc-guidelines/
about/Pages/rules-writing.aspx). Ghidurile ESC/EACTS
reprezinta pozitia oficiala a acestor doua societati fata
de o anumita problema si sunt reinnoite periodic.

Membrii acestui Grup de Lucru au fost selectati de
ESC si EACTS pentru a reprezenta specialistii implicat;
in ingrijirea medicala a pacientilor cu aceasta patologie.
Expertii selectati din domeniu au efectuat o revizuire
cuprinzatoare a dovezilor publicate pentru manage-
mentul (incluzand diagnosticul, tratamentul, preventia
si reabilitarea) afectiunii date, in acord cu criteriile Co-
mitetului ESC pentru ghiduri practice (CGP) si politica
comitetului pentru ghiduri ale EACTS. S-a efectuat o
evaluare critica a procedurilor diagnostice si terapeuti-
ce incluzand evaluarea raportului risc beneficiu.Au fost
incluse estimari ale rezultatelor finale pentru populatii
mari acolo unde astfel de date au fost disponibile. Ni-
velul de evidenta si clasa de indicatie ale unei optiuni
particulare de tratament au fost evaluate si gradate
conform unor scale predefinite asa cum este subliniat
in Tabelul | si 2.
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Expertii comitetelor de scriere si revizuire au com-
pletat formularele de “declaratii de interese” care ar
putea fi percepute ca surse reale sau potentiale de
conflict de interese.Aceste formulare au fost imbinate
intr-un singur formular care poate fi gasit pe site-ul
SEC (http://www.escardio.org/Guidelines). Orice mo-
dificare a declaratiilor de interese ce poate aparea pe
parcursul procesului de scriere trebuie adusa la cu-
nostinta ESC/EACTS si actualizata. Grupul de Lucru a
primit intregul sprijin financiar de la ESC si EACTS fara
nici o implicare a industriei medicale.

CGP al ESC supravegheaza si coordoneaza prega-
tirea noilor ghiduri de catre Grupul de Lucru, grupuri
de experti sau comitete pentru consensuri. Comite-
tul este de asemenea responsabil pentru procesul de
aprobare al acestor ghiduri. Ghidurile ESC si ghidurile
in colaborare suporta o revizuire extensiva efectua-
ta de catre CGP si experti externi. Dupa o revizuire
adecvata, sunt aprobate de catre toti expertii implicati
in Grupul de Lucru. Documentul finalizat este aprobat
pentru publicare simultana de catre CGP/EACTS in
European Heart Journal si in revista partenera, cum este
in acest caz European Journal of Cardio-Thoracic Surgery.
A fost dezvoltat dupa luarea in considerare cu atentie
a informatiilor si dovezilor medicale si stiintifice dispo-
nibile la timpul scrierii ghidului.

Sarcina dezvoltarii ghidurilor ESC/EACTS cuprinde
nu numai integrarea celor mai recente cercetari dar si
crearea de mijloace educationale si programe de im-
plementare ale recomandarilor. Pentru a implementa
ghidurile sunt redactate editii de buzunar in rezumat,
dispozitive rezumat pentru nespecialisti, brosuri cu
mesaje esentiale, versiuni electronice pentru aplicatii
digitale (smart phone etc). Aceste versiuni sunt scur-
tate si astfel, in caz ca este necesar, cineva se poate
intotdeauna referi si la versiunea pe larg disponibila
gratuit pe site-ul ESC si EACTS. Societatile Nationale
ale ESC sunt incurajate sa gireze, sa traduca si sa imple-
menteze ghidurile ESC. Programele de implementare
sunt necesare pentru ca s-a observat ca prognosticul
bolii poate fi influentat favorabil de aplicarea riguroasa
a recomandarilor clinice.

Sondajele si registrele sunt necesare pentru a verifi-
ca daca practica medicala de zi cu zi din viata reala tine
cont de recomandarile facute in ghiduri completind
astfel bucla intre cercetarea clinica, scrierea ghidurilor
si implementarea acestora.

Personalul medical este incurajat sa ia in conside-
rare ghidurile ESC/EACTS in judecata clinica, precum
si in stabilirea si implementarea strategiilor medicale
de preventie, diagnostic si tratament. Cu toate acestea,

Ghidul ESC/EACTS 2014 de revascularizare miocardica

Tabelul I. Nivel de recomandare

Clasa de
recoman- Definitie Terminologie
dare
| Conditii pentru care exista dovezi si/ | Este recomandat/
sau acordul unanim asupra bene- indicat
ficiului si eficientei unei proceduri
diagnostice
Il Conditii pentru care dovezile sunt
contradictorii sau existd o divergenta
de opinie privind utilitatea/ eficacita-
tea tratamentului
lla Dovezile/opiniile pledeaza pentru Ar trebui luatd in
eficienta sau beneficiu considerare
Iib Beneficiul/ eficienta sunt mai putin Poate fi conside-
concludente rata
] Conditii pentru care exista dovezi si/ | Nu este reco-
sau acordul unanim ca tratamentul nu | mandat
este util/ eficient, iar in unele cazuri
poate fi chiar ddunator

Tabelul 2. Nivele de evidenta

Nivel de Date derivate din multiple trialuri clinice randomizate
evidenta A sau metaanalize

Nivel de Date derivate dintr-un singur trial clinic randomizat sau
evidenta B mai multe studii mari nerandomizate

Nivel de Consens al opiniilor expertilor si/sau studii mici, studii
evidenta C retrospective sau registre.

ghidurile ESC/EACTS nu submineaza responsabilitatea
individuala a profesionistilor din domeniul medical in
a lua decizii adecvate in circumstante clinice in functie
de particularitatile fiecarui pacient, de comun acord cu
pacientul sau, acolo unde este cazul, cu cel care are
grija de pacient. Este de asemenea in responsabilitatea
medicului sa verifice regulile si reglementarile aplicabi-
le medicamentelor si dispozitivelor la momentul pre-
scrierii.

2.INTRODUCERE

50 de ani de revascularizare miocardica

In 2014, bypassul aortocoronarian (CABG) isi sarba-
toreste cea de-a 50-a aniversare de la prima proce-
durd efectuatd in 1964.' Treisprezece ani mai tarziu, a
fost efectuata prima interventie coronariana percutana
(PCI).2 De atunci, ambele tehnici de revascularizare au
inregistrat progrese continue, in particular in utiliza-
rea sistematica a grafturilor arteriale in cazul CABG,
respectiv in introducerea stenturilor. intre timp, PCl a
devenit una dintre cele mai frecvent efectuate proce-
duri terapeutice din medicina’ si progresele obtinute
au dus la scaderea constanta a evenimentelor adverse
periprocedurale, ducand la rezultate excelente cu am-
bele tehnici de revascularizare. In ciuda acestor lucruri,
diferentele dintre cele doua strategii de revasculariza-
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1994
GABI
n=359

2001
ERACIHII
n=450

2000 2001
SIMA  ARTS
n=123 n=1205

1993
ERACI
n=127

1995
MASS
n=214

1994
EAST
n=392

1996
BARI
n=1829

2001
AWESOME
n=454

1986
Stenturile
coronariene

1964
Prima procedura
de CABG

1977
Angioplastia
coronariana

1964

I Revascularizare vs. TM I Angioplastia cu balon vs. CABG I BVS vs. CABG

BMS = bare-metal stent; CABG = coronary artery bypass grafting; DES = drug-elutin stent

2010
CARDia
n=510

2012
VA CARDS
n=198

2009
LE MANS
n=105

2011
PRECOMBAS
n=600

2009 2012
SYNTAX FREEDOM
n=1800 n=1900

2014

ISCHEMIA
Nn=8000

I DEs vs. CABG

Figura . Studii randomizate in terapia de revascularizare miocardica de peste cinci decenii.

re trebuiesc recunoscute. La CABG, bypassurile sunt
inserate in segmentele medii ale arterelor coronare
dincolo de leziunea semnificativa, asigurand o sursa su-
plimentara de sange catre miocard si protejand astfel
de consecintele agravarii bolii obstructive proximale.
in contrast, stenturile coronariene au ca obiectiv re-
stabilirea fluxului sangvin normal la nivelul arterelor
coronare native prin tratamentul local al leziunilor ob-
structive fara a oferi protectie impotriva leziunilor noi
aparute proximal de stent.

Revascularizarea miocardica a reprezentat subiec-
tul a numeroase studii clinice randomizate (RCT) mai
mult decat oricare alta interventie (Figura I). Pentru
documentarea acestui ghid, Grupul de Lucru a revizuit
toate RCT efectuate incepand cu 1980, ce compara
cap la cap diferitele strategii de revascularizare — in-
cluzand CABG, angioplastia cu balon si PCI cu stenturi
metalice simple (BMS) sau diferite stenturi farmacolo-
gic active aprobate de US Food and Drug Administration
(FDA) — cu terapia medicamentoasa, si a gasit 100 RCT
ce au inclus 93533 pacienti cu 262090 pacient per an
de urmarire.*

Alegerea celei mai bune metode de revasculariza-
re, tinand cont de contextul social si cultural, nece-
sita adesea interactiunea dintre cardiolog si chirurg
cardiovascular, medicul de familie si alti specialisti in
functie de necesitati. Pacientii au nevoie de ajutor in
luarea unei decizii informate legate de tratamentul lor
si sfatul cel mai valoros va fi probabil oferit de catre
“Heart Team”.* Recunoscand importanta interactiunii
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dintre cardiolog si chirurg cardiovascular, conducerile
ESC si EACTS au oferit acestui Grup de Lucru Unificat,
precum si comitetelor lor de ghiduri si recenzorilor
acestui document, misiunea sa scrie ghiduri practice
de revascularizare miocardica echilibrate, centrate pe
pacient si bazate pe dovezi. Presedintilor acestor doua
asociatii si presedintelui CGP li s-a dat sarcina de a
se supune la politica declaratiei de interese si de a se
asigura ca membrii grupului de lucru au urmat-o pe
parcursul dezvoltirii ghidului.in situatia Tn care oricare
dintre membrii grupului de lucru a avut un potential
conflict de interese de declarat, ea/el nu a participat in
decizia finala a grupului de lucru pe subiectul respectiv.

3.SCORURI $I STRATIFICAREA
RISCULUI

Revascularizarea miocardica in conditii elective este
indicata atunci cand beneficiile asteptate, in termeni de
supravietuire si prognostic (simptome, status functio-
nal si/sau calitatea vietii) depasesc consecintele nega-
tive probabile ale procedurii. Alegerea dintre terapia
medicamentoasa, PCl sau CABG depinde de rapor-
tul risc-beneficiu al acestor terapii, punand in balanta
riscul de deces periprocedural, infarct miocardic (IM)
si accident vascular cerebral (AVC) cu imbunatatirea
calitatii vietii, precum si prevenirea pe termen lung a
decesului, IM si repetarii revascularizarii. Heart Team-
ul trebuie s3 ia in considerare anatomia coronariana,
varsta, comorbiditatile, preferinta pacientului si experi-
enta spitalului/ operatorului.
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Au fost dezvoltate numeroase modele pentru stra-
tificarea riscului, bazate pe complexitatea anatomica si
riscul clinic, care si-au demonstrat valoarea lor in lua-
rea deciziei.* Modelele cele mai frecvent utilizate intr-o
anumita situatie clinica sunt rezumate in tabelele de
recomandare [modelele pentru estimarea prognosti-
cului pe termen scurt (intraspital si la 30 de zile) si pe
termen mediu (la un an)].

() EuroSCORE prezice mortalitatea chirurgicald.”®
Se bazeaza pe date vechi si s-a demonstrat ca
supraestimeaza riscul de deces, si, astfel, nu ar
mai trebui utilizat.>'°

(2) EuroSCORE Il este o actualizare a modelului
logistic EuroSCORE si este derivat dintr-un set
de date mai contemporan, reflectind mai bine
practica chirurgicala actuala.'" Valoarea sa a fost
demonstrata in cohorte specifice de pacienti ce
au efectuat CABG."? In comparatie cu versiu-
nea sa originala, EuroSCORE Il poate avea o mai
buni abilitate in predictia mortalitatii.'>'*

(3) Scorul Societatii de Chirurgi Toracici (STS) este
un model de predictie al riscului, validat la paci-
entii pentru chirurgie cardiaca, cu modele speci-
fice pentru interventia de CABG si interventia
combinatd CABG si valve.'>'¢ Poate fi utilizat in
predictia mortalitatii intraspitalicesti sau la 30
de zile (oricare se produce ultima) si a morbidi-
tatii intraspitalicesti.

(4) Scorul SYNTAX (Tabelul 3) a fost dezvoltat pen-
tru a grada complexitatea anatomica a leziunilor
coronariene la pacientii cu boala de trunchi co-
mun sau boala trivasculara si s-a demonstrat a fi
un factor predictor independent al evenimente-
lor adverse cardiace si cerebrovasculare majore
pe termen lung (MACCE) la pacientii tratati prin
PCI si nu prin CABG."'® El faciliteaza selectia
tratamentului optim prin identificarea pacienti-
lor cu riscul cel mai inalt de evenimente adverse
dupa PCl.Variabilitatea interobservator a scoru-
lui SYNTAX (din studiul Synergy between Per-
cutaneous Coronary Intervention with TAXUS
and Cardiac Surgery) este semnificativa,|9 cu
toate ca evaluarea noninvaziva poate simplifica
calcularea scorului SYNTAX. 2

(5) Scorul de risc The National Cardiovascular Data-
base Registry (NCDR CathPCl) a fost elaborat
pentru a prezice riscul la pacientii ce efectueaza
PCl si trebuie utilizat doar in acest context.”

(6) Modelul ACEF este un scor simplu pentru ca
contine doar trei variabile (varsta, creatinina,
fractie de ejectie) si a fost dezvoltat utilizand
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datele dintr-o cohorta de pacienti chirurgicali.?
De asemenea, ACEF a fost validat pentru a pre-
zice mortalitatea la pacientii ce efectueaza PCI.>

(7) Scorul SYNTAX clinic este o combinatie intre
ACEF si scorul SYNTAX. Desi, initial a fost dez-
voltat ca un model aditiv, dezvoltarea ulterioara
a lui ca un scor logistic a dus la o evaluare mai
precisa a riscului.?*

(8) Scorul SYNTAX Il este o combinatie a para-
metrilor anatomici si clinici (varsta, clearence
la creatinina, functia ventricului stang (VS), sex,
boala pulmonara cronica obstructiva si boala
vasculara periferica) si prezice mortalitatea pe
termen lung la pacientii cu boala trivasculara
complexa si boala de trunchi comun.” S-a de-
monstrat ca este superior scorului SYNTAX in
ghidarea alegerii dintre CABG si PCI in trialul
SYNTAX si a fost ulterior validat in registrul
DELTA la pacientii cu boald de trunchi comun
la care s-au folosit stenturi farmacologic active
(DES).

(9) Tn studiul ASCERT (American College of Cardiology
Foundation—Society of Thoracic Surgeons Database
Collaboration),” au fost folosite doud seturi de
date din NCDR (National Cardiovascular Data
Registry) si STS pentru a elabora cateva modele
pentru predictia mortalitatii la diferite perioade
dupa CABG si PCIL.7%

Analizele comparative ale acestor modele sunt puti-
ne deoarece studiile disponibile au evaluat modele de
risc in populatii de pacienti diferite, au raportat diferite
evenimente la diferite perioade si cele mai multe mo-
dele sunt limitate doar la un singur tip de revasculari-
zare. In plus, citeva variabile importante, precum fra-
gilitatea, gradul de independenta fizica si aorta de por-
telan, nu sunt incorporate in scorurile de risc curente.
Un model ideal de risc-beneficiu permite compararea
beneficiilor pe termen scurt ale PCl cu beneficiile pe
termen lung ale CABG; cu toate acestea, desi modele-
le de risc pot furniza informatii utile pentru predictia
mortalitatii si evenimentelor adverse majore, predictia
pacientiilor care vor beneficia in termeni ai calitatii vie-
tii nu este posibila in acest moment.

Aceste limitari fac imposibila recomandarea doar
a unui anumit model. Este important de tinut minte
ca nici un scor de risc nu poate prezice cu acuratete
evenimentele la un pacient anume. In plus, limitiri exis-
ta in toate bazele de date utilizate la crearea acestor
modele de risc, iar diferentele in definitii si continutul
variabilelor pot afecta performanta scorurilor de risc
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Tabelul 3. Ghid pentru calcularea scorului SYNTAX
Etapa Variabila evaluatd Descrierea
Etapa | Dominanta Ponderea fiecarui segment coronarian variaza in functie de dominanta coronariana (dreapta sau stanga).
Codominanta nu exista ca optiune in scorul SYNTAX.
Etapa 2 Segmentul de coronara Segmentul coronarian implicat afecteaza direct scorul deoarece fiecarui segment coronarian i este
atribuit un factor de pondere, in functie de localizare, mergand de la 0.5 (ramuri posterolaterale) pana la
6 (trunchi comun, in caz de dominanta stinga).
Dominanta dreapta Factor de
ponderare
Etapa 3 Diametrul stenozei Scorul fiecarui segment coronarian afectat este inmultit cu 2 in caz de stenoza 50-99% si cu 5 in caz de
ocluzie totala.
In caz de ocluzie total3, vor fii adiugate puncte aditionale dupa cum urmeaza:
- Vechime >3 luni sau necunoscuta +1
- Lipsa bont +1
- Colaterale +1
- Primul segment vizibil distal +1 pentru fiecare segment nevizualizabil
- Ram secundar la nivelul ocluziei +1 daca diametru <I.5 mm
+| daca ambele au diametru <1.5 sau 21.5 mm
+0 daca diametru 21.5 mm (leziune de bifurcatie)
Etapa 4 Leziune de trifurcatie Prezenta leziunii de trifurcatie adauga puncte aditionale in functie de numarul de segmente afectate
- | segment +3
- 2 segmente +4
- 3 segmente +5
- 4 segmente +6
Etapa 5 Leziune de bifurcatie Prezenta unui leziuni de bifurcatie adauga puncte aditionale bazandu-se pe tipul de bifurcatie conform
clasificarii Medina:*
- Medina 1,0,0 sau 0,1,0 sau I,1,0: se adauga | punct aditional.
- Medina I,1,1 sau 0,0,1 sau 1,0,1: se adauga 2 puncte aditionale.
Aditional, prezenta unui unghi de bifurcatie <700 adauga un punct aditional.
Etapa 6 Leziunea aorto-ostiala Prezenta leziunii aorto-ostiale adauga | punct aditional.
Etapa 7 Tortuozitate severa Prezenta tortuozitatii severe proximale in segmentul afectat adauga 2 puncte aditionale.
Etapa 8 Lungimea leziunii Lungimea leziunii >20 mm adauga | punct aditional.
Etapa 9 Calcificari Prezenta calcificarilor importante adauga 2 puncte aditionale.
Etapa 10 Tromb Prezenta trombului adauga | punct aditional.
Etapa | | Afectare difuza/ vase mici Prezenta afectarii difuze distal de leziune (cand cel putin 75% din lungimea segmentului distal de leziune
are un diametru <2 mm) adauga | punct aditional pe segment.
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Modelele de risc pentru estimarea prognosticului pe termen scurt (intraspital si la 30 de zile)

Numarul de .
Cohorta Pacientii variabile Recomandare Studii
Scorul (pacientii, inclust;- Procedura A Obiectiv de vali- | Calculator | Ref
design) Clinic na- CABG PCI dare
tomic
Mortalitatea
N=774 881 01/2006 100% la ?0 de z.lle . http://
Scorul STS Multicentri - ) (CABG 40 2 sau intraspital®, IB 5-10 riskcalc.sts. 15,16
ulticentric | 15006 | @ ¢ ) morbiditatea org
intraspitalc
EuroSCO- N=l16828 | 02010 47% Mortalitatea www.euros:
RE II Multicentric N (i) (CABG) '8 0 intraspital lla B llb C >10 core.org/ '
HHCEntic 970010 | ¢ InErasp! calc html
. [varsta/
_ 2001 Mortalitatea la .
ACEF N=4557 - - 3 0 | 30dezilesau | IIbC llb C s.jg | fractiede |5y
Centru unic ) e ejectie (%)]
2003 intraspital 1
01/2004 .
gir?le " 'ﬁ.' 77t5. - 100%PCl | 8 0 V.'°t”a"t_at“|’a b B <5 - 21
a ulticentric 03/2006 intraspital
WWW.
_ 09/1995 o .
EuroSCORE N—!9 039 ) . 64% 17 0 Mortalltat.ea B e 50 euroscore. 78
Multicentric (i) (CABG) operatorie org/calcold.
11/1995 html

ACEF = varsta, creatining, fractie de ejectie (age, creatinine, ejection fraction ); (i) CABG = bypass aortocoronarian (izolat) [(isolated) coronary artery bypass grafting]; NCDR = National Cardiovascular
Data Registry; PCl = interventie coronariand percutand (percutaneous coronary intervention); STS = Societatea de Chirurgi Toracici (Society of Thoracic Surgeons).

* Bibliografie.

® Oricare se produce ultima.

¢ Accident vascular cerebral, insuficienta renala, ventilatie prelungitd, infectie sternala, reinterventie, spitalizare <6 sau >14 zile.

¢ Daci creatinina >2 mg/dl.

Modelele de risc pentru estimarea prognosticului pe termen mediu si lung (=1 an)

Pacientii Numarul de vari- Recomandare Studii
Scorul Cohorta iancclleunsi" Procedura abile Obiectiv de vali- | Calculator | Ref?
Clinic | Anatomic CABG | PCI dare
Nici una. opi- I'l (3 gene- WWW.
SYNTAX ) ’ ‘P Nici unul - 0 rale, 8 per MACCE 1B 1B >50 | syntaxscore. 30
nia expertilor :
’ leziune) com
. 03/2005 50% .
SYNTAX Il 'Bf:n't‘:f‘c't" - (CABG), 6 12 M°”:'::F“ 21 ag | B <5 - 25
' 04/2007 | 50% PCI '
ASCERT 174 506 01/2002 100% (i) Mortalitatea la
CABG multicentric - caec | 2 2 >2 ani lla B <> ; 2
diticentrt 12/2007 !
2004 .
ASCERTPCI | 206081 ; 100%PCI | 17 2 Mortalitatea la laB | <5 ; 28
multicentric >| an
2007
03/2005
iIYr:\l cTIAX'st'c m Ii'i:r?tr‘c ) 100% PCl 3 I sr'/lgcft:'tla;r; lla B <> ) 2
Inic logisti ulti I 04/2007 ,l [o] I

ASCERT - American College of Cardiology Foundation—Society of Thoracic Surgeons Database Collaboration (ACCF-STS) on the comparative effectiveness of revascularization strategies; (i) CABG =
bypass aortocoronarian (izolat) [(isolated) coronary artery bypass grafting]; MACCE = evenimentele adverse cardiace si cerebrovasculare majore (major adverse cardiac and cerebrovascular event); PCl
= interventie coronariand percutand (percutaneous coronary intervention); SYNTAX = synergy between percutaneous coronary intervention with TAXUS and cardiac surgery.

* Bibliografie.

atunci cand sunt aplicate unor populatii diferite.in cele 4. PROCESUL DE LUARE A DECIZIILOR
din urma, statificarea riscului trebuie utilizata ca un fel $| INFORMAREA PACIENTULUI

de ghidaj, in timp de judecata clinica si dialogul multi-
disciplinar (Heart Team) ramén esentiale. 4.1 Informarea pacientului si consimtamantul
informat
Procesul de luare a deciziilor si informarea pacien-
tului sunt ghidate de catre “cele patru principii” ale
eticii medicale: autonomie, beneficiu, nevatamare si
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Tabelul 4. Algoritmul decizional multidisciplinar, consimtamantul informat al pacientului si momentul interventiei

Sindromul coronarian acut

BCI stabila multivas-
culara

BClI stabila cu indicagie
ad-hoc de PCI conform
protocoalelor predefini-
te de Heat-Team

Soc

STEMI

NSTE-ACS

Algoritmul deci-
zional multidisci-
plinar

Nu este necesar in
timpul fazei acute. Su-
port circulator mecanic
conform protocolului
Heart-Team.

Nu este necesar in
timpul fazei acute.

Nu este necesar in
timpul fazei acute.
Dupa stabilizare reco-
mandarea este similara
cu cea din BCI stabila
multivasculara.

Necesar.

Nenecesar.

Consimtamantul
informat

Consimtamant
informat verbal in pre-
zenta de martori sau
consimtamantul familiei
fara intarziere daca se
poate.

Consimtdmant infor-
mat verbal in prezenta
de martori este sufici-
ent, doar daca nu este
necesar din punct de
vedere legal consimta-
mantul scris.

Consimtamantul infor-
mat scris.?

Consimtamantul informat
scris.?

Consimtamantul informat
scris.?

Timpul pana la
revascularizare

Urgenta: fara intarziere.

Urgenta: fara intarziere.

Prioritate: in primele
24 de ore daca este
posibil si nu mai tarziu
de 72 de ore.

Pentru pacientii cu simp-
tome severe (CCS 3) sau
pentru cei cu anatomie la
risc inalt (boald de trunchi
comun sau echivalentd,
boala trivasculara sau

ADA proximala sau functie
ventriculara deprimata),
revascularizarea (PCl sau
CABG) trebuie efectuata in
decurs de 2 saptamani.
Pentru ceilalti pacienti cu
BCI stabila, revascularizarea
(PCI sau CABG) trebuie
efectuata in decurs de 6
saptamani.

Ad hoc.

Procedura

Efectuarea interven-
tiei bazata pe cele

mai bune dovezi/
disponibilitati. Leziunile
non-culprit tratate
conform protocolului
institutional sau deciziei
Heart-Team.

Efectuarea interven-
tiei bazata pe cele

mai bune dovezi/
disponibilitati. Leziunile
non-culprit tratate
conform protocolului
institutional sau deciziei
Heart-Team.

Efectuarea interven-
tiei bazata pe cele

mai bune dovezi/
disponibilitati. Leziunile
non-culprit tratate
conform protocolului
institutional sau decizi-
ei Heart-Team.

Planificarea celei mai
adecvate interventii, per-
mitand suficient timp intre
diagnosticul interventional
si interventie.

Efectuarea interventiei
conform protocolului

institutional definit de
Heart-Team.

CABG = — bypass aortocoronarian (coronary artery bypass grafting); CCS = Canadian Cardiovascular Society; ADA = artera descendenti anterioard; NSTE-ACS = sindrom coronarian acut fara suprad-
enivelare de segment ST (non- ST-segment elevation acute coronary syndrome); PCl = interventie coronariand percutana (percutaneous coronary intervention); BCl = boald cardiaci ischemicd; STEMI =
sindrom coronarian acut cu supradenivelare de segment ST (ST-segment elevation myocardial infarction)
* Acesta poate sa nu se aplice tarilor care in mod legal nu cer consimgamant informat scris, ESC si EACTS sustin documentarea consimgamantului pacientului pentru toate procedurile de revascularizare.

dreptate.’' Consimtamantul informat sau in cunostin-
ta de cauza nu trebuie privit ca o necesitate legala ci
ca o oportunitate de optimizare a procesului decizio-
nal. Factorii ce tin de pacient, factorii institutionali si
modelele de sesizare au un impact asupra procesului
decizional.

Consimtamantul informat necesita transparenta, in
special daca exista vreo controversa legata de diferite-
le optiuni terapeutice. Colaborarea medicala necesita
comunicare, intelegere si incredere. Deciziile legate de
tratament nu trebuie sa fie bazate doar pe rezultatele
stiintifice, ci si pe situatia data a pacientului, avand in
vedere ca participarea activa a pacientului in algorit-
mul decizional poate imbunatatii prognosticul. Pacientii
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sunt supusi riscului de eroare cand aleg modalitatea
de revascularizare coronariana® si uneori alegerea lor
poate contrazice practica curenta. Pacientii pot avea o
intelegere limitata a bolii lor si uneori pot avea astep-
tari nerezonabile legate de prognosticul interventiei
propuse. Pana la 68% dintre pacienti nu sunt constienti
de strategiile de revascularizare alternative.®® Riscurile
si beneficiile legate de procedura pe termen scurt, cat
si pe termen lung — precum supravietuirea, controlul
anginei, calitatea vietii, necesarul potential pentru re-
interventie tardiva, incertitudinile asociate cu diferitele
strategii terapeutice — trebuiesc discutate pe larg. Paci-
entii pot pune in balanta aceste informatii in functie de
valorile personale si conditia culturala si, astfel, trebuie
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sa aiba timpul necesar pentru a reflecta asupra com-
promiselor impuse de estimarile asupra prognosticului.

Pentru a putea cere o a doua opinie si a discuta di-
agnosticul si consecintele acestuia cu medicul referent,
trebuie acordat pacientului timp suficient — pana la ca-
teva zile, in functie de necesitati — intre cateterismul
diagnostic si interventie. Informarea pacientului trebu-
ie sa nu fie eronata, ci bazata pe dovezi, actuals, sigu-
ra, accesibila, relevanta si in concordanta cu cerintele
legale. Utilizarea consecventa a terminologiei pe care
pacientul o poate intelege este esentiala. Un consimta-
mant informat scris este necesar. Aceste recomandari
se aplica pacientilor intr-o conditie stabila, pentru care
variante diferite de tratament exista si care pot face o
alegere fara constrangerea data de o situatie urgenta
sau prioritara (Tabelul 4).

Tratamentul anonim trebuie evitat. Pacientul are
dreptul de a obtine informatii legate de nivelul de ex-
perienta al operatorului, volumului de munca al cen-
trului si daca toate optiunile terapeutice incluzand
chirurgia sunt disponibile in centrul respectiv. Pacientii
propusi pentru revascularizare trebuiesc informati clar
despre necesitatea continuarii terapiei medicamentoa-
se, precum si de necesitatea schimbarii stilului de viata
si alte strategii de preventie secundara (sectiunea 20).

4.2 Procesul decizional multidisciplinar (Heart
Team)
Echipa multidisciplinara (Heart Team), formata din car-
diologi clinicieni sau noninterventionisti, chirurgi car-
diovasculari si cardiologi interventionisti, asigura un
proces decizional multidisciplinar adecvat.® Interventii
aditionale pot fi necesare din partea altor specialisti
implicati in ingrijirea pacientului. Echipa multidisciplina-
ra trebuie sa se intalneasca intr-un mod regulat pentru
a analiza si interpreta dovezile diagnostice disponibile,
a pune in context conditia clinica a pacientului, a de-
termina necesitatea pentru o interventie, siguranta si
eficienta revascularizarii fie prin PCI, fie prin CABG.
Necesitatea unei abordari interdisciplinare este
subliniata de rapoarte legate de (i) subutilizarea pro-
cedurilor de revascularizare in 18-40% dintre pacientii
cu BCI,* si (ii) utilizarea inadecvata a strategiilor de re-
vascularizare si lipsa dezbaterii cazului.*® Variabilitatea
mare intre tarile europene in ceea ce priveste raportul
dintre PCl si CABG (variind intre 2.0 si 8.6 in 2007)
a ridicat suspiciuni privind selectia adecvata a revascu-
larizarii in Europa.’® S-au raportat ratele de utilizare
inadecvata a PCI (I 1-15%) sau de indoiala legata de uti-
lizarea adecvata a PCI (40-50%)>*" si, intr-un grad mai
mic pentru CABG (1-2% si, respectiv, 0-9%).>* Subuti-
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lizarea in crestere a CABG este explicatd de tratamen-
tul prin PCI al pacientilor cu indicatie chirurgicala.?*#
Daca procesul decizional se face de catre o echipa
multidisciplinara, se pot minimaliza erorile si se poate
preveni autoreferirea catre o anumita procedura, ofe-
rind astfel un tratamentul optim pentru pacient.’*
Protocoalele institutionale standard, interdisciplina-
re, bazate pe dovezi pot fi utilizate pentru cele mai
comune situatii, pentru a evita necesarul sistematic de
reevaluare caz dupa caz a tuturor coronarografiilor
diagnostice, dar cazurile complexe trebuiesc discutate
individual. in aceste cazuri, revascularizarea trebuie si
nu fie efectuata la timpul coronarografiei diagnostice,
pentru a oferi timp suficient in evaluarea informatiilor
disponibile, si explicarea si discutarea clara a constata-
rilor cu pacientul.* Rationamentul pentru o anumita
decizie sau consens legat de metoda de revascularizare
optima trebuie documentat pe foaia de observatie a
pacientului. In spitalele fari unitate de chirurgie cardi-
ovasculara sau in conditii de ambulator, protocoalele
trebuiesc definite in colaborare cu un cardiolog inter-
ventionist si un chirurg cardiovascular experimentati.
Deciziile luate de Heart Team par a fi reproductibile.”

4.3 Timpul optim de revascularizare si
interventia coronariana percutana ad hoc
Studiile pe pacientii care au fost programati pentru
revascularizare au aratat ca o mortalitate si morbidi-
tate considerabila este asociata cu intdrzierea in tra-
tament.*®* Perioada de asteptare pentru diagnosticul
invaziv trebuie sa fie minima. Odata ce decizia pentru
revascularizare a fost luata dupa diagnosticul corona-
rografic, Grupul de Lucru recomanda ca pacientii cu
simptome severe clasa CCS (Canadian Cardiovascular
Society)® sau cei cu anatomie la risc crescut (boald de
trunchi comun sau echivalent; boala trivasculara sau
afectarea proximala a arterei descendenta anterioara
sau disfunctie ventriculara) sa fie supusi revascularizarii
in decurs de doua saptamani. Pentru toti ceilalti paci-
enti cu boala cardiaca ischemica (BCI) stabila si indica-
tie pentru revascularizare, este de dorit sa se efectu-
eze revascularizarea (PCl sau CABG) in descurs de 6
saptamani (Tabelul 4).*

PCI ad hoc este definita ca o interventie terapeu-
tica efectuata in timpul aceleiasi sedinte precum co-
ronarografia diagnostica. PCl ad hoc este convenabila,
asociata cu mai putine complicatii legate de accesul
vascular si frecvent mai cost eficienta si sigura.® Cu
toate acestea, in Statele Unite pana la 30% dintre paci-
entii care efectueaza PCl ad hoc sunt candidati poten-
tiali pentru CABG.* Cu toate cd acest numar poate
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Recomandarile pentru algoritmul decizional si informa-
rea pacientului in conditii elective
Recomandarile

Clasa® | Nivel®° | Ref

Este recomandat ca pacientii care vor
efectua coronarografie si fie informati
legat de beneficiile i riscurile precum si de |
potentialele consecinte terapeutice inainte
de procedura.

Este recomandat ca pacientii sa fie infor-
mati adecvat despre beneficiile pe termen
scurt si lung si riscurile revascularizarii
precum si de optiunile terapeutice. Trebuie
lasat timp necesar pentru luarea unei
decizii informate.

Este recomandat ca protocoalele insti-
tutionale sa fie elaborate de catre Heart
Team pentru a implementa strategia de
revascularizare optima in concordanta
cu ghidurile actuale. In cazul centrelor de |
PCI fara chirurgie disponibila, protocoa-
lele institutionale trebuiesc elaborate in
parteneriat cu institutii care pot asigura
chirurgie cardiaca.

Este recomandat ca pacientii care trebuie
sa ia o decizie complexa sau la care condi-
tia clinica nu este cuprinsa in protocoalele |
institutionale sa fie discutati de catre
Heart Team.

PCl=interventie coronariani percutani (percutaneous coronary intervention)
* Clasa de recomandare

® Nivel de evidenta

< Bibliografie

fii mai mic in Europa,®® PCI ad hoc nu trebuie si fie o
abordare de prima intentie.** PCl ad hoc la pacientii
stabili este justificata doar dupa informarea adecvata
a pacientului (vezi sectiunea 4.1) si daca un diagnos-
tic complet este disponibil, incluzind teste functionale
(sectiunea 5). Protocoalele institutionale dezvoltate de
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HeartTeam in concordanta cu ghidurile actuale trebuie
sa defineasca criterii anatomice specifice si subseturi
clinice care pot fii — sau care nu pot fii — tratate ad hoc.
Patologiile complexe la pacientii stabili, incluzand lezi-
unile de trunchi comun sau ADA proximala sau boala
trivascualara, trebuie sa nu fie tratate Tn general ad hoc,
ci discutate de catre Heart Team.

5.STRATEGII PENTRU DIAGNOSTIC:
TESTELE FUNCTIONALE $I
IMAGISTICE

Testul de efort si imagistica cardiaca sunt utilizate pen-
tru a confirma diagnosticul de BCl, pentru a documen-
ta ischemia la pacientii cu simptome stabile, pentru
stratificarea riscului, si pentru a ajuta alegerea optiu-
nilor de tratament si a evalua eficacitatea lor precum
este explicat n detaliu in ghidul ESC despre manage-
mentul BCI stabile.¥

Alta indicatie pentru imagistica noninvaziva inainte
de revascularizare este pentru detectia viabilitatii mio-
cardice la pacientii cu functie VS scazuta.

5.1 Testele neinvazive

Documentarea ischemiei utilizand testele functionale
este recomandata inainte de procedurile invazive elec-
tive la pacientii cu suspiciune de BCI stabila, preferabil
utilizand teste noninvazive inainte de coronarografie.
Cu toate ca pot fi utilizate o serie de teste, este impor-
tant de evitat etape diagnostice nenecesare. Dovezile
actuale ce sustin utilizarea variatelor teste pentru de-
tectarea BCl se bazeaza pe metaanalize si studii multi-
centrice si ele utilizeaza doar evaluarea anatomica prin

Indicatiile pentru testele diagnostice la pacientii cu suspiciune de BCI si simptome stabile

Asimptomatic® Simptomatic
Probabilitatea de boala semnificativa®
Scizuti (<15%) '“t("]"s'g‘;‘;;"’a inalta (>85%)

Clasa® | Nivel! | Clasa | Nivel? | Clasa° | Nivel | Clasac | Nivel? Ref®
Detectia anatomica a BCI
Coronarografie ] A 1 A 115} A | A 50-52,54
Angiografie CT'¢ 1} B 1} C lla A 1} B 57-62
Test functional
Ecografie de stres 1] A 1] A [ A 1] A 63-65
Imagistica nucleara 1] A 1l A | A 1l A 60,66-70
RM de stress n B 1} C | A 1} B 71-75
PET I B 1} C | A 1] B 67,69,70,76,77
Test imagistic combinat sau hibrid

n C 1l C lla B 1} B 78-83

¢ Clasa de recomandare.

4 Nivel de evidenta.

¢ Bibliografie

f Se refera la angiografia prin CT si nu la scorul de calciu.

BCl = boali cardiaci ischemicd; CT = tomografie computerizata (computed tomography); RM = rezonanta magneticd; PET = tomografia cu emisie de pozitroni (positron emission tomography);
* Screening pentru ischemie miocardiaci silentioasa (asimptomatica) poate fii considerat la pacienti selectionati la risc inalt, cum sunt cei cu diabet zaharat.®
® Probabilitatea pre-test de BCI. Scizuta 0-15%; intermediara |5-85%; inaltd >85% conform criteriilor din ghidul ESC de BCIS.47

8 CT este considerat in special in partea inferioara a intervalului de probabilitate intermediara (15-50%).%
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coronarografie ca standard de referinta.* Riscurile
efortului, agentilor farmacologici, agentilor de contrast,
procedurii invazive si radiatiilor ionizante cumulate
trebuiesc puse in balanta cu riscurile bolii si intarzierii
diagnosticului.*®

Tomografia computerizata multidetector (MDCT)
poate detecta ateroscleroza coronariana si stenoze-
le si este sigura pentru excluderea BCl semnificative
la pacientii cu probabilitate scazuta sau moderata de
BCI.** Aceste teste pentru detectia ischemiei se bazea-
za fie pe reducerea perfuziei, fie pe inductia anoma-
liilor de cinetica in timpul efortului sau stresului far-
macologic. Cele mai bune tehnici imagistice de stress
sunt ecocardiografia si scintigrama de perfuzie. Ambele
pot fii utilizate in combinatie cu efortul fizic sau stres-
sul farmacologic. Tehnicile imagistice de stress noi in-
clud rezonanta magnetica (RM), tomografia cu emisie
de protoni (PET) si tehnicile combinate. Termenul de
“imagistica hibrida” se refera la sistemele imagistice
in care doua modalitati [MDCT si PET; MDCT si sin-
gle photon emission computed tomography (SPECT)]
sunt combinate in acelasi sistem de scanare, permitand
ca ambele studii sa fie efectuate in aceeasi sesiune. De-
tectia imagistica a ischemiei este considerata adecvata
la pacientii cu probabilitate pre-test intermediara de
BCl semnificativa (15-85%),” in timp ce la pacientii
asimptomatici sau la cei cu probabilitate pre-test sca-
zuta sau inalta, aceste teste sunt in general nereco-
mandate. Mai multe informatii detaliate despre testele
imagistice utilizate in detectia BCI sunt disponibile in
ghidul ESC pentru BCI stabile* si in Web addenda.

5.2 Testele invazive

Coronarografia a fost privita ca un standard in detectia
si evaluarea severitatii BCl dar, ca procedura invaziva,
este asociata cu diverse evenimente adverse legate de
procedura. Nici cardiologii interventionisti experimen-
tati nu pot sa prezica cu acuratete, in absenta informa-
tiillor functionale, semnificatia stenozelor intermediare
pe baza estimarii vizuale sau a angiografiei coronaria-
ne cantitative. Cand imagistica de stress invaziva este
contraindicata, nondiagnostica sau indisponibila, masu-
rarea rezervei de flux fractionale (FFR) sau rezervei de
flux coronarian este utild in timpul coronarografiei.®
Neefectuarea PCl sau CABG la pacientii cu FFR > 0.80
pare a fi sigura.’'>3 Masurarea FFR este indicata pentru
evaluarea consecintelor functionale ale stenozelor co-
ronariene moderate. S-a demonstrat ca PCl ghidat de
FFR plus terapie medicamentoasa scade necesarul de
revascularizare de urgenta comparativ cu cea mai buna
terapie actuald exclusiv medicamentoasa.**

Ghidul ESC/EACTS 2014 de revascularizare miocardica

5.3 Detectia viabilitatii miocardice

Evaluarea noninvaziva a viabilitatii miocardice a fost
utilizata pentru ghidarea tratamentului pacientilor cu
disfunctie de ventricul stang (VS) ischemica. Mai mul-
te tehnici imagistice, incluzand PET, SPECT sau eco-
cardiografia de stress cu dobutamina, au fost utilizate
pentru evaluarea viabilitatii si predictia evenimentelor
clinice dup3 revascularizarea miocardica.® In general,
tehnicile imagistice nucleare au o sensibilitate mare, pe
cand tehnicile ce evalueaza rezerva contractila au o
sensibilitate mai scazuta, dar o specificitate mare. RM
are o acuratete diagnostica inalta in evaluarea exten-
siei transmurale a cicatricilor miocardice si, de aseme-
nea, poate evalua rezerva contractila, dar nu este mai
buna decit alte tehnici imagistice in detectia viabilitatii
miocardice si predictia recuperarii tulburarilor de con-
tractilitate. Performantele diferitelor tehnici imagisti-
ce sunt asemanatoare, incat alegerea tehnicii utilizate
se face pe baza experientei si disponibilitatii. Dovezile
sunt bazate pe studii observationale si metaanalize. Un
singur RCT, bazat de imagistica PET, a aratat ca pacien-
tii cu o cantitate substantiala de miocard disfunctional,
dar viabil, au avut beneficiu dupa revascularizarea mi-
ocardica.®

6. REVASCULARIZAREA iN BOALA
CARDIACA ISCHEMICA STABILA

6.1 Argumentele pentru revascularizare

inainte de revascularizare, pacientii cu BCIS trebuie
sa primeasca tratament medicamentos conform re-
comandarilor din ghiduri, date fiind beneficiile dove-
dite ale acestuia in termeni de prognostic si control al
simptomelor.”’ Revascularizarea, fie prin PCI, fie prin
CABG, poate fi indicata in stenoze coronariene limi-
tatoare de flux pentru a reduce ischemia miocardica
si manifestarile clinice adverse ale acesteia.**® Indica-
tiile de revascularizare la pacientii cu BCI stabila sunt
persistenta simptomelor in ciuda tratamentului medi-
camentos si/sau imbunatatirea prognosticului.*’ Prin
urmare, revascularizarea si tratamentul medicamentos
trebuiesc vazute ca fiind complementare, si nu ca stra-
tegii terapeutice competitive. Dovezile specifice si re-
comandarile pentru pacientii diabetici sunt dezbatute
in sectiunea 10.

Angina este asociata cu scaderea calitatii vietii, sca-
derea andurantei fizice, depresie, spitalizari recurente
si vizite numeroase la medic.®® Revascularizarea prin
PCI sau CABG, in comparatie cu terapia medicamen-
toasa singura, reduce mai eficient angina, reduce nece-
sitatea de medicamente antianginoase, imbunatateste
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capacitatea de efort si calitatea vietii (Tabel 2 Web ad-
denda) 5489

Ischemia are importanta prognostica la pacientii
cu BCI stabila, in particular cand se produce la efort
mic.””% Revascularizarea reduce ischemia miocardiaca
mai eficient decat tratamentul exclusiv medicamen-
t0s.92979%1% {ntinderea, localizarea si severitatea ob-
structiilor arterelor coronare evaluate prin coronaro-
grafie sau angiografie prin tomografie computerizata,
reprezinta factori prognostici importanti alaturi de
ischemie si functia ventricului stang.'*'-'%®

6.2 Dovezile pentru revascularizare
Doverzile pentru revascularizare prin PCl si/sau CABG,
in comparatie cu tratamentul medicamentos, rezulta
dintr-o serie de RCT care sunt rezumate in Tabelul 5.
Este important de subliniat faptul ca cele mai bune re-
zultate ale revascularizarii prin PCl sunt obtinute cu
stenturile farmacologic active de generatie noua si prin
CABG cu utilizarea grafturilor arteriale. Cu toate ca
procedurile de revascularizare sunt asociate cu un risc
de infarct miocardic periprocedural definit prin creste-
rea biomarkerilor, o serie de studii au aratat ca creste-
rea biomarkerilor pre-PCl si nu post-PCl are un impact
asupra prognosticului.'® In timp ce infarctul miocardic
spontan are un impact negativ asupra prognosticului si
mortalitatii, studii recente sugereaza ca, in comparatie
cu tratamentul medicamentos, PCl este asociata cu un
risc mai scazut de infarct miocardic spontan.'®

Cu toate ca RCT individuale si meta analizele con-
stituie cea mai Tnalta forma de medicina bazata pe do-
vezi,'%'% extrapolarea rezultatelor lor asupra practicii
clinice curente are limitarile ei. Majoritatea RCT au in-
clus in special pacienti barbati care au fost relativ tineri
[exceptand Trial of Invasive Medical therapy in the Elderly
(TIME)], care au avut functie VS prezervata si care nu
au fost supusi unei proceduri de revascularizare in an-
tecedente. Pacientii au fost inalt selectionati, dat fiind
faptul ca randomizarea a fost realizata dupa decelarea
anatomiei coronariene prin coronarografie fara o eva-
luare de rutind a ischemiei. Toate RCT au comparat
strategiile de tratament care asigurau revascularizarea
dupa ce pacientii nu mai puteau fi controlati de trata-
mentul medicamentos. Ca rezultat, procentul pacien-
tilor care nu au fost revascularizati a scazut progresiv
pe parcursul perioadei de urmarire, estompand dife-
rentele dintre cele doua strategii si ficind problema-
tici analiza “intention-to-treat”. In final, durata limitati
a perioadei de urmarire (in general <5 ani) nu poate
evidentia complet avantajul CABG cu grafturi arteriale,
care creste in timpul, dar nici disfunctia progresiva a
grafturilor venoase.
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6.2.1 Revascularizarea prin interventie

coronariand percutand

Eficacitatea PCl asociatd terapiei medicamentoa-
se la pacientii cu BCIS a fost studiata intr-o serie de
RCT>**'** metaanalize,'%'%!"7120 sj registre de mari
dimensiuni.'?! Cele mai importante studii recente si
datele lor sunt rezumate in Tabelul 5.

Studiul COURAGE (Clinical Outcomes Utilizing Re-
vascularization and Aggressive Drug Evaluation)®' a inclus
2287 pacienti cu BCl stabild, cu semne obiective de is-
chemie si cardiopatie ischemica semnificativa randomi-
zati la terapie exclusiv medicamentoasa ori la terapie
medicamentoasa plus PCl cu BMS. Dupa o durata me-
die de urmarire de 4,6 ani, nu a existat nici o diferenta
semnificativa intre PCl si terapia medicamentoasa in
ceea ce priveste combinatia dintre mortalitate, IM sau
AVC. Controlul anginei a fost semnificativ mai bun in
grupul PCl la | an si la 3 ani, dar acest avantaj a fost
diminuat la 5 ani, timp pana la care 21% din grupul PCI
si 33% din grupul de terapie medicamentoasa au fost
supusi unei proceduri de revascularizare aditionala
(P<0.001). Severitatea cardiopatiei ischemice in studiul
COURAGE a fost moderata si majoritatea pacienti-
lor (70%) nu au avut ischemie sau au avut ischemie
usoara la intrarea in studiu i au prezentat functie VS
normala.'? Pacientii cu boala de trunchi comun au fost
exclusi.

Studiul MASS Il (Medical, Angioplasty or Surgery Study
I),ce aiinclus 61| pacienti cu boala multivasculara, toti
recrutati intr-un singur centru, este singurul RCT ce
a comparat terapia medicamentoasa cu PCI (72% cu
BMS; 28% cu angioplastie cu balon) si terapia medica-
mentoasa cu CABG. Dupa 10 ani de urmarire, com-
parand terapia medicamentoasa cu PCI, ratele pentru
mortalitatea de orice cauza au fost 31% fata de 24,1%
(P=0,09), pentru IM 20,7% fata de 13,3% (P=0,01) si
pentru controlul anginei 43% fata de 59% (P<0,001).*

In studiul FAME-2 (Fractional Flow Reserve versus
Angiography for Multivessel Evaluation 2),** pacientii cu
BCIS si cel putin o stenoza coronariana semnificativa
functional (FFR invaziv <0.80) au fost randomizati pen-
tru terapie medicamentoasa sau pentru terapia medi-
camentoasa plus PCI ghidata de FFR. Studiul planuia
sa includa 1632 de pacienti, dar a fost oprit prematur
dupa inrolarea a 888 pacienti, datorita unui diferente
semnificative in incidenta obiectivului primar (obiectiv
compus din mortalitate, IM si revascularizare de ur-
genta) in favoarea PCI ghidata de FFR, diferenta impro-
babil de neutralizat de includerea a mai multi pacienti.
Analiza finala a aratat o incidenta a obiectivului primar
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Tabelul 5. Revascularizarea versus terapia medicamentoasa
Anul Caracteristicile de referinta Obiectiv primar Urmarirea clinica maxima
publi- |  Studiu | N ["y3.5¢a [ Femei | Diabet | BMV FE Definici A | Remu- [ [Mortaii- [ N
2rii efinitie evasc.
caril (ani) (%) (%) (%) (%) ’ tate tate
CABG
11,4% vs.
1982 ECSS'® 768 | <65C 0 - 100 >50C - - - 8 - -
20,1%*
70% vs. 49% vs. 41% vs.
1984 VA''° - - - - - - - |
8 686 8 8 67% 41% 62%
1984 | CAss'" | 780 | sl 10 9 73 1o | 122 89% vs.
21,8% 36,9%¢
36% vs. 36% vs.
2001 | STIcH™ |1212] 60 12 39 9l 27 Mortalitate 47 Yl 47 v - ;
41% 41%
Angioplastie cu balon
6,3% vs. 85%vs. | 6,3%vs. | 27,2% vs.
1997 RITA-2% | 1018 - 18 9 40 - Mortalitate si IM 2,7 7
oratate 33% 84% | 45% | 354%
Mortalitate cardiaca, stop
cardiac, IM,AVC, revasc. 20,0% vs. 0,6% vs. | 2,8% vs. 16% vs.
1999 AVERT'® | 34| 58 16 16 43 6l 1,5 1,5
sau spitalizare pentru 13,4% 0,6%° 2,4%¢ 12%¢
angina
IM, revasc., sau spitalizare 10% vs. 4,0% vs. | 6,7% vs. 17% vs.
2003 ALKK'* 300 58 13 16 0 - | 4,7
pentru angind severa 18% 11,2% 7,9% 24%
Mortalitate cardiaca, IM 28,1% vs. 6,3% vs. 11,5% vs.| 27,1% vs.
2007 | SWISSI-II”Z | 201 55 12 I - 57 10.2 10,2
sau revasc. 63,8% 21,0%* 38,1% 43,8%*
BMS/CABG
Mortalitate, IM itali- 19,0% vs. 11,1% vs.
2000 | TIME® | 305 | 80 4 23 79 53 orwaliate, T sau spiiall- | 5 o v - -
zare pentru SCA 49,3%* 8,1%
6,4% 25.1% 10,3% 7,4%
(CABG) (CA:B&) (CABG) | (CABG)
Mortalitate cardiaca, IM vs. 24,4% vs. 13,3% | vs.41,9%
2010 | MASS-I* | 611 60 31 29 100 67 | 10 | vs.24,9%
sau revasc. (BMS) (PCl) vs. | (PCI) vs.
(PCI) vs.
vs. 14,3% 31% (TM) 20,7% 39,4%
(TM)y: ) ™ | My
BMS
Mortalitate, IM sau insufi- 17,2% vs. 9,1%vs. | 6,9%vs. | 18,4% vs.
2006 OAT'' 2166 59 22 21 18 48 4 4
cienta cardiaca NYHA IV 15,6% 9,4% 5,0% 22,0%
COURA- . 19,0% vs. 7,6% vs. 13,2% vs.| 21,2% vs.
2007 2287 62 15 33 69 61 Mortalitate sau IM 4,6 4,6
GE 18,5% 8,3% 12,3% 32,6%*
Mortalitate, SCA,AVC sau 22,0% vs. 2,9% vs. 1,6% vs. | 21,4% vs.
2008 SAP!é 384 64 26 40 32 65 33 3.3
) spitalizare de urgenta 33,2% 3,9% 3,8% 36,5%"
DES
2012 FAME.2* | a8 4 ” 27 0 i Mortalitate, IM sa'u revasc. | 4,3%°vs. | 0,2%°vs. 3,4%°vs. 3,I%°vs.
de urgentd 12,7% 0,7% 3,2% 19,5%*
SCA = sindrom coronarian acut; BMS = stent metalic simplu (bare metal stent; CABG = bypass aortocoronarian (coronary artery bypass grafting); DES = stent farmacologic activ (drug eluting stent); FE=
fractie de ejectie; IM = infarct miocardic;TM = terapie medicamentoasa; BMV = boald multivasculard; NYHA = New York heart Association; revasc. = revascularizare; a = ani.
* P <0,05;® mortalitate cardiaci; ¢ Criteriu de includere; ¢ nicio analiza statistica efectuatd; © Repetare CABG, excludere PCI.
Doar studiile cu cel putin 100 pacienti per tip de tratament au fost incluse.Vérsta si fractia de ejectie au fost raportate ca medii.

de 4,3% in grupul PCI si 12,7% in grupul cu terapie
medicamentoasa (P<0,001), dar fara o diferenta in ra-
tele mortalitatii si IM intre cele doua grupuri. Inter-
pretarea rezultatelor FAME-2 este complicatd, avand in
vedere ca decizia de revascularizare de urgenta putea
fi influentatd de natura deschisa a studiului. Definitia
de “revascularizare de urgenta” a intrunit criteriile de
prezentare clinica ca sindrom coronarian acut (SCA) si
50% dintre pacientii ce au efectuat revascularizare de
urgenta prezentau dovezi obiective de ischemie con-
tinua.

Cele mai multe metaanalize ce au comparat PCl fata
de terapia medicamentoasa nu au gasit nici o dovada

in favoarea unei strategii invazive in ceea ce priveste
supravietuirea si IM.!'”!1812123 Douy3 metaanalize au
raportat un mic beneficiu pe supravietuire a PCI fata
de terapia medicamentoasa, cu toate ca acest lucru ar
fi putut fi influentat de includerea unui subset de pa-
cienti care au avut IM recent (<4 saptamani).'””'"” O
metaanaliza cu PCI fata de terapia medicamentoasa nu
a fost asociatd cu Tmbunatatirea semnificativa a mor-
talitatii de orice cauza [riscul relativ (RR) 0,85; 95%
interval de confidenta (Cl) 0,71-1,01], mortalitatii car-
diace (RR 0,71; 95% IC 0,47-1,06), IM (RR 0,93; 95%
Cl 0,70-1,24), sau repetarea revascularizarii (RR 0,93;
95% Cl 0,76-1,14), atit pe termen scurt cit si pe ter-
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men lung.” Tntr-o metaanalizi a cinci RCT ce a inclus
5286 de pacienti la care s-a raportat ischemia la inclu-
dere, nu a existat nici o diferenta intre PCl si terapia
medicamentoasa in ceea ce priveste mortalitatea, IM,
revascularizarea neplanificata sau angina pe parcursul
unei perioade de urmarire de 5 ani.'®

In baza de date New York State’s Cardiac Diagnostic
Catheterization, au fost identificati intre 2003 si 2008
un numar de 9586 de pacienti care au avut fie PCI
(n=8486; 89%), fie terapie medicamentoasa (n=1100;
[ 1%). Compararea a 933 pacienti din fiecare grup a
aratat ca la 4 ani, PCl a fost asociata cu o incidenta mai
scazuta a obiectivului combinat de mortalitate si IM
(16,5% vs.21,2% respectiv, P=0,003), precum si a com-
ponentelor individuale: mortalitatea (10,2% vs. 14,5%
respectiv, P=0,02) sau IM (8,0% vs. 11,3% respectiv,
P=0,007)."”" Autorii atrag atentia asupra faptului cd o
parte dintre diferentele in prognostic pot fi explicate
prin diferentele dintre grupuri in ceea ce priveste utili-
zarea de rutina a tratamentului medicamentos.

6.2.2 Interventia coronariand percutana

cu stenturi metalice simple vs. stenturi

farmacologic active

Limitarea majora a comparatiilor anterioare consta
in lipsa utilizarii DES. Cateva metaanalize a RCT ce au
comparat DES de prima generatie cu BMS au aratat
rate similare ale mortalitatii, mortalitatii cardiace sau
IM nefatal, dar o reducere a riscului relativ de 50-70%
in ceea ce priveste necesarul de repetate a revasculari-
zarii pe vasul tinta cand s-au folosit DES.'**'»

DES de generatie noua, cu armatura subtire, dura-
bila, biocompatibila sau polimer bioresorbabil si agenti
antiproliferativi de tip limus, au crescut eficacitatea si
siguranta in comparatie cu DES de prima generatie si
BMS (vezi sectiunea |7 pentru mai multe informatii).
In comparatie cu prima generatie de DES, repetarea
revascularizarii a fost redusi cu 10-20%.'%'? In com-
paratie cu BMS si prima generatie de DES, noua gene-
ratie de DES a imbunatatit obiectivele de siguranta, in-
cluzand mortalitatea, IM si tromboza intrastent. Cateva
studii au raportat un risc cu pana la 50% mai scazut de
tromboza intrastent probabila sau certa fata de DES de
prima generatie, scazandu-se mai ales tromboza tardi-
va,' 3! jar unele studii au raportat un risc mai scazut
de tromboza intrastent fata de BMS.'*"3! O compara-
tie a tratamentului cu DES si BMS, ce include 76 RCT
si 117.762 pacienti per an de urmarire, nu a aratat o
scadere a mortalitatii, ci un risc mai scazut (20-35%)
de IM cu DES (exceptand stenturile cu paclitaxel) fata
de BMS."*? Studiul BASKET-PROVE (randomized Basel
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Stent Kosten Effektivitdts Trial-Prospective Validation Exa-
mination) ce a comparat DES cu BMS la pacientii cu
vase mai mari de 3 mm nu a aratat o diferenta semni-
ficativa intre stenturile cu sirolimus, stenturile cu eve-
rolimus si BMS in ceea ce priveste rata mortalitatii sau
IM; totusi, a existat un risc mai scazut de mortalitate
cardiovasculara sau IM cu DES (DES vs. BMS: RR 0,60;
95% Cl 0,39-0,93; P=0,02) dupa 2 ani de urmarire.|33
O metaanaliza a trei RCT ce a inclus 4989 pacienti, ce
a comparat stenturile de generatie noua cu everolimus
cu stenturile de prima generatie cu paclitacel, a ra-
portat o rata mai scazuta a mortalitatii (3,2% vs. 5,1%;
rata de risc (HR) 0,65; 95% CI 0,49-0,86; P=0,003), a
mortalitatii cardiovasculare sau a IM (4,4% vs. 6,4%; HR
0,70;95% Cl 0,54-0,90; P=0,005), si trombozei de stent
(0,7% vs. 1,7%; HR 0,45; 95% CI 0,26-0,78; P=0,003)
dupd 3 ani de urmarire.'” O analizd a 26 de RCT ce
ainclus | 1.557 femei, a aratat o incidenta mai scazuta
a obiectivului compozit de mortalitate sau IM la fe-
meile tratate cu DES de generatie noua (9,2%) fata de
DES de prima generatie (10,9%) si fata de BMS (12,8%;
P=0,001) la 3 ani.'” Similar, incidenta trombozei intr-
astent probabila sau definita a fost cel mai scazuta cu
DES de generatie noua (I,1%) urmata de BMS (1,3%)
si DES de prima generatie (2,1%, P=0,01).

6.2.3 Revascularizarea miocardica prin

interventia de bypass aortocoronarian

Superioritatea interventiei de bypass aortocorona-
rian (CABG) in comparatie cu o strategie bazata pe
optimizarea tratamentului medical in ceea ce prives-
te diferitele forme de boala cardiaca ischemica a fost
deja stabilita intr-o metaanaliza ce a inclus sapte trialuri
randomizate.'® Aceasta metaanalizd a demonstrat un
beneficiu mai mare pe supravietuire la pacientii re-
vascularizati prin CABG, in special la cei cu afectare a
trunchiului comun (TC) sau tricoronarieni iar dintre
acestia, in special la cei cu afectare a ADA in segmentul
proximal. Beneficiile au fost mai mari la cei cu simpto-
me severe, cu test de efort pozitiv in treptele incipi-
ente si la cei cu functie VS normala. De notat faptul ca
in aceste studii de Tnceput numai 10% dintre pacien-
tii cu CABG au primit grefa cu artera mamara inter-
n3, cu important rol prognostic in cadrul interventiei
de CABG. Mai mult, 40% din pacientii din grupul cu
tratament medical au suferit o interventie de CABG
pe timpul urmaririi, trecand astfel in grupul celor cu
CABG. O alta metaanaliza mai recenta a raportat o
reducere a riscului de mortalitate la pacientii cu inter-
ventie de CABG in comparatie cu cei tratati medical
(HR 0,62;95% CI 0,50-0,77).'"
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Indicatiile pentru revascularizarea la pacientii cu angina stabila sau ischemie silentioasa

Extinderea afectarii coronariene (anatomica si/sau functionald) Clasa® | Nivel Referinte
Afectarea TC cu stenoza >50%* | A 108,134,135
Orice stenoza proximala a ADA >50%* | A 94,108,135,136
Afectare bi- sau tricoronariani cu stenoze >50%" cu afectarea functiei VS (FEVS | A 9354, IIOIS:;I7I |2:1|22 1135,
Pentru prognostic | <40%)*
Teritoriu ischemic mare (>10% VS) | B

54,91,97,99,143,144

O singura artera coronara restanta patenta dar cu stenoza >50%* |

Pentru simptome

nificative, neresponsive la tratamentul medical

Orrice stenoza coronariana >50%?, dar cu angina sau echivalent de angina sem-

| A 54,96,105,108, 118-120, 145

VS =Ventriculul Stang.* Cu ischemie documentata sau FFR <0,80 pentru o stenozi <90%." Clasa de recomandare. < Nivel de evidenta

Trialul MASS Il a comparat tratamentul medical ma-
ximal cu PCl si CABG. La 10 ani de urmarire, trata-
mentul prin CABG a fost asociat cu o rata mai scazuta
a mortalitatii de cauza cardiaca, infarct miocardic si
angini fatd de tratamentul medical.* In trialul STICH
(Surgical Treatment IsChemic Heart Disease), un numar
de 1212 pacienti cu boala cardiaca ischemica si fractie
de ejectie (FE) <35% au fost randomizati pentru trata-
ment medical sau CABG. Pacientii cu afectare deTC au
fost exclusi si 17% dintre cei din grupul cu tratament
medical au suferit o interventie de CABG, iar alti 6%
au fost revascularizati prin PCl pana la sfarsitul perioa-
dei de urmarire.Analizand rezultatele pe baza intentiei
de tratament, se observa ca mortalitatea de orice cau-
za nu a fost semnificativ mai mica in grupul celor tratati
prin CABG comparativ cu cei tratati medical (36% vs.
41%;HR 0,86;95% ClI 0,72-104; P=0,12); totusi, combi-
natia mortalitatea de orice cauza sau respitalizarea din
motive cardiovasculare a aparut mai putin frecvent in
grupul celor tratati prin CABG (58% vs. 68%; HR 0,74;
95% Cl 0,64-0,85; P<0,001). Rezultatele cu privire la
toate celelalte obiective clinice secundare sunt de ase-
menea in favoarea CABG. In plus, CABG a fost asociat
cu o reducere a riscului pentru obiectivul primar, mor-
talitatea, in analiza pe baza tratamentui efectiv aplicat
(HR 0,70; 95% CI 0,58-0,84; P < 0,001)."

6.3 Interventiile coronariene percutane vs
interventia de bypass aortocoronarian
Multitudinea studiilor ce compara cele doua metode
de revascularizare au relevat ca nici una din cele doua
metode luate separat nu ofera o solutie pentru intreg
spectrul de pacienti cu boala cardiaca ischemica ce ne-
cesita revascularizare; totusi, CABG ofera o revascula-
rizare mai completa decat PCI, iar implantarea graftu-
rilor de bypass in portiunea mijlocie a arterelor coro-
nare afectate scade relevanta complexitatii leziunilor
proximale ale acestora, in special cand acestea sunt
ocluzii cronice. Aceste dovezi provenite din trialuri ce

compara CABG cu PCI sunt sumarizate in Tabelul 6.

6.3.1 Boala coronariand ischemicd ce implicd

artera descendentd anterioard proximald

Doua metaanalize — una ce include noua trialuri
randomizate ce hsumeaza 1210 pacienti cu afectare
izolata a segmentului proximal al ADA, cu o perioa-
dd de urmirire de 5 ani,'® si a doua, ce include sase
trialuri randomizate si doua studii nerandomizate cu
un total de 1952 de pacienti cu boala coronariana is-
chemica cu afectare izolata a segmentului proximal al
ADA cu o perioada de urmarire de patru ani'®' — au
raportat diferente nesemnificative in ceea ce priveste
mortalitatea, infarctul miocardic sau accidentul vas-
cular cerebral, dar in schimb au evidentiat o crestere
de trei ori in ceea ce priveste recurenta anginei si de
cinci ori a ratei de reinterventie de revascularizare in
grupul celor tratati prin PCl comparativ cu CABG. In
majoritatea studiilor mentionate s-au folosit pentru
revascularizare prin PCl stenturi simple (BMS), in timp
ce acolo unde s-au folosit stenturi active farmacolo-
gic (DES) rata reinterventiei de revascularizare a fost
semnificativ redusa. De asemenea, doar cateva studii
pe pacientii cu afectare izolata a segmentului proxi-
mal al ADA au raportat urmarirea pe termen lung, desi
patenta angiografica a arterei mamara interna (AMI)
a fost documentata ca fiind de >90% la 20 de ani de
urmarire. Mai mult, beneficiul pe supravietuire a unui
singur bypass cu AMI la pacientii cu afectare ischemica
multicoronariana, raportat initial dupa o perioada de
urmarire de un deceniu, a fost recent extins pe o pe-
rioada de doua, respectiv trei decenii, in special atunci
cand s-au folosit ambele AMI.'¢%1¢

6.3.2 Boala coronariand ischemicd cu afectare
a trunchiului comun al coronarei stangi
Pentru cateva decade, CABG a fost privit ca “standar-
dul de aur” pentru tratamentul pacientilor cu afecta-
rea semnificativa a TC la cei eligibili pentru interventie
chirurgicala, fapt ce s-a bazat in mare parte pe registrul
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Tabelul 6. Revascularizarea percutana vs. revascularizarea chirurgicala
Anul Caracteristici generale Endpoint primar Evenimente urmarite
de )
publi-| S®diul | N | varsta | Femei | Diabet | MVD | FEVS Definire | a | Rezuk | | [ Moreali- | e
care @ | & | ®» | ® | ®» tate tate
Angioplastia cu balon
. 1,8% vs.
Mortalitate 9,8% vs. 7,6% vs. 10,8% vs. | 44,3% vs.
1993 RITA-I'* | 1011 - 19 6 55 - 2,5 6,5 2,0% (la
sau IM 8,6% 9,0% 7,4% 10,8%a
2,5a)
29% vs. 25,0% vs. | 4,3%vs. | 82,9% vs.
1994 | GABI" |359 | - 20 12 100 ; Angina | It v v v ;
26% 21,9% 5,6% 58,8%a
Mortalita-
te, IM, sau 3,0% vs. 0,5% vs.
28,8% vs. 20,7% vs. 65,3% vs.
1994 | EAST™ |392 | 62 26 23 100 61 |defectmarela| 3 Yl og Y| 10,3%a Y 15% (a
. 27,3% 17,3% 26,5%a
scintigrafia cu (la3a) 3a)
thallium
4,9% vs. | 33,6% vs.
) 3,9% vs. 10,9% vs. ve ve
1955 CABRI'® | 1054 60 22 12 99 63 Mortalitate | 27% 4 7 4% 3,5% (la | 6,5%a (la -
e e | a) | a)
13,7% 29,0% T68%vs. | 0PV
,7% vs ,0% vs. ,8% vs.
1996 BARII50 | 1829 62 27 25 100 57 Mortalitate 5 10 - 0,8% (in
10,7% 26,5% 20,3%a .
spital)
BMS
AWESO- 20% vs. 20% vs.
2001 454 | 67 - 3l 82 45 | Mortlitate | 3 Y3 v . - .
ME'S! 21% 21%
Mortalitate
IM,AVC 3,6% 7,1% 2,8%vs. | 28,4% 0% vs.
B ,sau ,6% Vvs. 1% vs. ,8% vs. ,4% vs.
2001 | ERACIII'®2 | 450 62 21 17 100 - 0, 5 0,9% (la
repetarea re- 12,3%a 11,5% 6,2% 7,2%a .
- 30 zile)
vascularizari
Mortalitate,
IM,AVC sau 26,2% vs. 8,0% vs. 6,7% vs. | 30,3% vs. 3,8% vs.
2001 ARTS'S? 1205 61 23 17 99 6l | 5
Repet. revas- 12,2%a 7,6% 5,6% 8,8%a 3,5%
cularizarii
Repet: 5% vs. 21% vs.
epetarea 20% vs. 10,9% vs. Vs v
2002 SoS'®* 988 6l 21 14 100 57 revasculari- 2 6 8% (la 6%a (la -
. 6%a 6,8%a
zarii 2a) 2 a)
Mortalitate
OCTOS- IM,AVC sau 14,5% vs. 0% vs. 4,4% vs. 15,2% vs.
2003 280 60 29 11 29 - | | 0% vs. 0%
TENT'S repetarea re- 8,5% 2,8% 4,9% 4,2%a
vascularizari
Mortalitate
diac IM 31% 10% 5% 32% vs.
cardiac IM sa 6 VS. 6 VS. % VS.
2005 | Thiele' | 220 | 62 25 30 0 63 ' “1 o5 Y| 56 v y 10%a -
Revasc. vasu- 15%a 12% 7%
R (TVR)
lui incriminat
PES
Mortalitate,
IM,AvC 13,9% 139% vs. | 9,7% vs. | 259% vs. | 2,4% vs.
2009 | SYNTAXI |1800| 65 2 25 100 ; s 5 v v v v
repetarea vs. 19% 11,4% 3,8%a 13,7%a 3,7%
revasc.
SES
Mortalitate,
_ ortalitate 13,9% vs. 3%vs. | 14%vs.
2011 | Boudriot'® | 201 68 25 36 72 65 IM sau repe- | | 2% vs.5% -
19%c 3% 5,9%
tarea revasc.
Mortalitate,
2011 PRECOM- 600 © 24 1 90 6l IM,AVC sau | 8,7% vs. 2 2,4% vs. 1,7% vs. 9,0% vs. 0,4% vs.
BAT'*? repetarea 6,7%b 3,4% 1,0% 4,2%a 0,7%
revasc.
BMS = stent metalic simplu; CABG = bypass aortocoronarian; FEVS = fractie de ejectie; IM = infarct miocardic; MVD = afectare multivasculara; PES = stent cu paclitaxel; Revasc = revascularizare; SES =
stent cu sirolimus; TVR = revascularizarea vasului tintd; A = ani.aP0.05. bnon-inferioritate demonstrata. cnon-inferioritate nedemonstrata; au fost incluse numai trialurile cu cel putin 100 pacienti in bragul
de tratament.Varsta si fractia de ejectie au fost raportate ca medie.

CASS (Coronary Artery Surgery Study).'® S-a considerat ~ TC:(I) pana la 80% din stenozele de TC intereseaza bi-
ca exista doua particularitati fiziopatologice ce impie-  furcatia, ceea ce este cunoscut ca avand un risc crescut
dica succesul tratamentului prin PCl a stenozelor de  de restenoza si (Il) pana la 80% din pacientii cu afectare
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de TC au si afectare multicoronariana, situatie in care
interventia de CABG ofera un avantaj pe supravietuire,
independent de prezenta leziunii de TC."**'*¢'¢’ Date
mai recente, sugereaza totusi, ca PC| ofera rezultate
cel putin asemanatoare pentru leziunile de TC cu o
severitate mai scazuta, pe o perioada de urmarire de
pana la 5 ani.

Trialul SYNTAX a inclus o analiza a unui subgroup
de 705 pacienti cu afectare predominanta de TC distal,
care au fost tratati in mod randomizat prin PCl sau
CABG. Totalitatea evenimentelor advese cardiovascu-
lare - reprezentate prin indicele MACCE (compus din:
mortalitate, infarct miocardic, AVC si repetarea revas-
cularizarii) — a fost comparabil intre cele doua strate-
gii de revascularizare (CABG 13,7% vs. PCI 15,8%; P
=0,44).'¢
La 5 ani de urmarire, ratele mortalitatii (CABG = 14,6%
vs. PCl = 12,8%; P = 0,53) si a infarctului de miocard
(CABG = 4,8% vs. PCl = 8,2%; P = 0,10) nu au avut
diferente semnificative, dar CABG a avut o incidenta
mai mare aAVC (4,3% vs. 1,5%; P = 0,03) si o incidenta
mai mica a repetarii revascularizarii (15,5% vs. 26,7%;
P<0.001),fara o diferenta semnificativa a indicelui MA-
CCE global (31,0% vs. 36,9%; P = 0,12).17,169 Indicele
MACCE a fost comparabil pentru PCl si CABG la pa-
cientii cu scor SYNTAX scazut (0-22: 30,4% vs. 31,5%;
P = 0,74) si intermediar (23-32: 32,7% vs. 32,3%; P =
0,88). La pacientii cu scor SYNTAX >32, interventia de
CABG a fost asociata cu o mortalitate numeric mai
mica (14,1% vs.20,9%; P = 0,11) si o reducere semnifi-
cativa a nevoii de repetare a revascularizarii (I 1,6% vs.
34,1%;P <0,001),insa cu o incidenta numeric mai mare
a riscului de AVC (4,9% vs. 1,6%; P = 0,13).

Trialul PRECOMBAT (Premier of Randomized Com-
parison of Bypass Surgery vs. Angioplasty Using Sirolimus-
Eluting Stent in Patients with Left Main Coronary Artery
Disease) a randomizat 600 de pacienti cu afectare de
TC pentru revascularizare prin PCl sau CABG.159
Obiectivul principal, combinatia de mortalitate, infarct
miocardic, AVC si repetarea revascularizarii la | an, a
fost de 6,7% in grupul cu CABG si de 8,7% in grupul
cu PCI (P=0,66). Combinatia mortalitate, infarct mio-
cardic $i AVC la | an a fost de 4,0% pentru CABG si
3,3% pentru PCI (P=0,66). Nu s-a obtinut o diferenta
semnificativa intre cele doua grupuri la o urmarire de
mai mult de doi ani de la randomizare si nici in privinta
mortalitatii (3,4% in grupul CABG si 2,4% in grupul
PCI; P=0,45) si a indicele compus din mortalitate, in-
farct miocardic si AVC (4,4% in grupul CABG si 4,7%
in grupul PCl; P=0,83). Spre deosebire de SYNTAX,
incidenta AVC a fost similara intre PCI (0,4%) si CABG
(0,7%).

Ghidul ESC/EACTS 2014 de revascularizare miocardica

O alta metaanalizal 70 a extras rezultatele din trei
trialuri randomizate dedicate revascularizarii la paci-
entii cu afectare de TC prin PCl vs. CABG'*8"*%!7! sj
dintr-un subset de pacienti cu afectare de TC din ca-
drul celui mai mare trial randomizat.'é® in total, aceasta
metaanaliza a prezentat rezultatele la | ana 1611 paci-
enti. Indicele compus din mortalitate, infarct miocardic,
AVC si repetarea revascularizarii vasului incriminat a
fost de 11,8% in grupul CABG si de 14,5% in grupul
PCl (P= 0,1 1); indicele compus din mortalitate, infarct
miocardic si AVC a fost de 6,8% in grupul CABG si de
5,3 % in grupul PCI (P=0,26). Daca intre cele doua gru-
puri nu s-au evidentiat diferente pe mortalitate (4,1%
in grupul CABG si 3,0% in grupul PCl; P=0,29) sau pe
infarctul miocardic (2.8% in grupul pentru CABG si
2,9% in grupul pentru PCI; P=0,95) pentru AVC,in gru-
pul pentru CABG s-a inregsitrat o incidenta mai mare
(1,7% vs 0,1%; P=0,01), dar si o rata mai mica a repe-
tarii revascularizarii vasului incriminat (5,4% vs. | 1,4%;
P<0,001).

In registrul centrului medical ASAN cu privire la re-
vascularizarea pacientilor cu TC, se compara prognos-
ticul pacientilor revascularizati prin CABG sau PCl in
aceeasi perioada. In doui analize — prima ce analizea-
za prognosticul la 10 ani a 100 de pacienti tratati cu
stenturi BMS si a 250 de pacienti revascularizati prin
CABG, si a doua ce analizeaza prognosticul la 5 ani
a 176 de pacienti tratati cu DES si 219 pacienti tra-
tati cu CABG — nici mortalitatea, nici indicele compus
din mortalitate, infarct miocardic sau AVC nu a dife-
rit semnificativ intre cele doua metode de tratament.
CABG a fost asociat cu un risc scazut de reinterventie
de revascularizare in ambele analize.'” Intr-un registru
ce a cuprins 810 pacienti cu afectare de TC tratati prin
CABG (335 pacienti) sau PCI (475 pacienti), care s-a
desfasurat in paralel cu trialul mentionat, nu s-au ob-
servat diferente semnifiactive intre cele doua metode
de tratament in privinta indicelui compus din mortali-
tate, infarct miocardic sau AVC, la 2 ani de urmarire, in
timp ce riscul de reinterventie a fost semnificativ mai
mic in grupul CABG.'*?

6.3.3 Boala coronariana aterosclerotica

trivasculara

O metaanaliza bazata pe date individuale ale pacien-
tilor din trialuri randomizate ce s-au desfasurat inainte
de introducerea DES, nu a raportat diferente in ceea ce
priveste mortalitatea intre PCl si CABG, desi mortali-
tatea a fost redusa prin CABG la pacientii diabetici si la
cei cu varsta de peste 65 ani.|06 O alta metaanaliza a
sase trialuri randomizate cu un numar total de 6055 de
pacienti, care a comparat CABG cu grafturi arteriale
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Recomandari privind metoda de revascularizare (CABG sau PCI) la pacientii cu BCI stabild cu anatomie coronariana
potrivita tratamentului prin ambele metode si risc scizut de mortalitate chirurgicala
Recomandari in functie de extinderea BCI CABG PCI

Clasa® | Nivel® | Clasa® | Nivel® Ref¢
Afectare uni- sau bicoronariang, fara stenoza de ADA proximala IIb C | C
Afectare unicoronariana, fara stenoza de ADA proximal | A | A 107,108,160, 161,178,179
Afectare bicoronariana, fara stenoza de ADA proximal. | B | C 108,135,137
Afectare semnificativa de TC cu scor SYNTAX <22 | B | B 17,134,170
Afectare semnificativda de TC cu scor SYNTAX 23-32 | B lla B 17
Stenoza semnificativa de TC cu scor SYNTAX >32 | B LIl B 17
Afectare tricoronariand cu scor SYNTAX <22 | A | B 17,157,175,176
Afectare tricoronariana cu scor SYNTAX 23-32 | A 1l B 17,157,175,176
Afectare tricoronariana cu scor SYNTAX >32 | A LI} B 17,157,175,176
CABG = bypass aortocoronarian; ADA = artera descendenti anterioara; PCl = interventie coronariana percutand; BCl = boala coronariana ischemica
* Clasa de recomandare.
® Nivel de evidenta
< Referinte.

cu PCI (angioplastie cu balon, BMS si DES), a rapor-
tat o reducere semnificativa a mortalitatii (RR 0,73;
95% Cl 0,62-0,86), infarctului miocardic (RR 0,58;95%
Cl 0,48-0,72) si a repetarii revascularizarii (RR 0,29;
95% CI 0,21-0,41) in favoarea CABG.173 A existat o
tendinta pentru un exces de AVC la CABG (RR [,36;
95% Cl 0,99-1,86; P=0,06). Mai multe trialuri randomi-
zate si metaanalize indica de asemena ca interventia
de CABG este asociata cu un risc mai mare de AVC in
comparatie cu PCI, risc ce scade cu timpul.'*!7>
Studiul SYNTAX a randomizat 1800 de pacienti cu
afectare de TC si/sau boala aterosclerotica tricorona-
riand pentru angioplastie cu stenturi active farmaco-
logic cu paclitaxel (ce fac parte din prima generatie
de DES) sau interventie de CABG."”” Dupa primul an,
12,4% dintre pacientii cu CABG si 17,8% dintre cei cu
PCI (P =0,002) au atins valoarea prag a indexului com-
pus MACCE.La 5 ani, interventia de CABG, comparata
cu PCl, a redus semnificativ indexul global MACCE, cu
o rata de 26,9% pentru CABG si 37,3% pentru PCI
(P<0,001), 11,4% vs. 13,9% au murit (P = 0,10), 3,8%
vs. 9,7% (P<0,0001) au avut infarct miocardic, 3,7%
vs. 2,4% (P=0.09) au suferit AVC si 13,7% vs. 25,9%
(P<0,0001) au necesitat reinterventie de revascula-
rizare."” Dintre cei 1095 de pacienti cu afectare tri-
coronariana, in comparatie cu PCl, CABG a avut rate
mai mici de: mortalitate generala (9,2% vs. 14,6%; P =
0,006), mortalitate cardiaca (5,3% vs. 9,0%; P = 0,003),
infarct miocardic (3,3% vs. 10,6%; P <0,001) si necesi-
tatea de repetare a revascularizarii (12,6% vs. 25,4%;
P<0,001)."7¢ La pacientii cu scor SYNTAX mic (intre
0-22), incienta evenimentelor adverse exprimate prin
indicele MACCE a fost similara (26,8% vs. 33,3%; P =
0,21) pentru CABG si PCI. Pe de alta parte, la pacientii
cu scor SYNTAX intermediar si mare, interventia de
CABG a fost asociata cu rate mai mici a indicelui MA-
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CCE (22,6% vs.37,9%; P = 0,0008 and 24,1% vs.41,9%;
P = 0,0005) incluzind mortalitatea, infarctul miocardic
si necesitatea repetarii revascularizarii.'”® De remarcat
ca pacientii care au fost considerati ineligibili pentru in-
terventia de PCl si au fost inclusi in registrul de CABG
asociat studiului SYNTAX, au avut rate ale MACCE
mai mici decat a pacientilor randomizati in grupul de
CABG (23,3% vs. 26,9%), fapt ce poate fi explicat prin
rata mai mare a revascularizarii (76% vs. 63%).

Un studiu observational bazat pe registrul New
York State a evaluat pacientii cu boala coronariana ate-
rosclerotica tratati prin CABG (13.212 pacienti) sau
PCl cu DES (20.161 pacienti), intre 2003 si 2005, avaind
ca obiectiv supravietuirea la 5 ani.'”” Diferenta in ceea
ce priveste supravietuirea absoluta in populatia globala
a fost mica (CABG 78,5% vs. PCl 76%).Analiza princi-
pala fost facuta insa dupa ce s-au gasit 8121 de pacienti
comparabili din fiecare grupa si a evidentiat o supra-
vietuire la 5 ani de 80,4% pentru CABG si 73,6% pen-
tru PCI cu DES (HR 0,71; 95% CI 0,67-0,77; P<0,001).
Un risc mai scazut de deces a fost notat pentru toate
subgrupele cu exceptia subgrupei pacientilor cu afec-
tare bivasculara fara afectare de ADA proximal. Din
acest studiu pot fi extrase doua concluzii majore: (1)
afectarea ADA confera un beneficiu in ceea ce priveste
supravietuirea in urma revascularizarii prin CABG si
(Il) beneficiul pe supravietuire prin CABG devine evi-
dent numai in a doua jumatate a perioadei de urmarire
de 5 ani. In registrul ASCERT pentru pacienti electivi
cu varsta >65 ani cu boala coronariana aterosclerotica
bi- sau trivasculara, un numar de 86.244 de pacienti au
efectuat interventie de CABG, iar 103.549 pacienti PCI
(78% cu DES-uri de prima generatie). Folosind scoruri
de predictie si ajustari de probabilitate inversa, rezulta
ca mortalitatea la 4 ani — dar nu si la | an - a fost mai
mica pentru CABG decat pentru PCI (16,4% vs.20,8%;
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RR 0,79;95% Cl 0,76-0,82).% Natura observationald a
acestor studii nu permite evaluarea modului in care a
fost selectat fiecare pacient pentru o anumita metoda
de tratament si, in ciuda ajustarilor statistice, prezenta
unor factori reziduali necunoscuti nu poate fi exclusa.
Au fost folosite insa DES de prima generatie, care sunt
lipsite de avantajele celor de ultima generatie.'?'-'3"33
Exista o consistenta notabila in privinta supravietui-
rii superioare conferite de revascularizarea prin CABG
fata de PCI, in formele severe de boala tricoronariana.

7.REVASCULARIZAREA iN L.
SINDROAMELE CORONARIENE FARA
SUPRADENIVELARE DE SEGMENT ST

Sindromul coronarian acut fara supradenivelare de
segment ST (NSTE-ACS) este cea mai frecventa for-
ma de manifestare a sindroamelor coronariene acute
(SCA), iar mortalitatea si morbiditatea raman ridicate,
asemanatoare pe termen lung cu cele ale pacientilor
cu sindrom coronarian cu supradenivelare de segment
ST (STEMI). Principalele obiective ale coronarografiei
si ale revascularizarii corespunzatoare sunt inlaturarea
simptomelor si imbunatatirea prognosticului. Calitatea
vietii, durata spitalizarii si riscurile potentiale asocia-
te tratamentului invaziv si farmacologic trebuiesc de
asemenea luate in considerare cand stabilim optiunea
terapeutica.

Stratificarea rapida a riscului este importanta, pentru
identificarea pacientilor cu risc mare pe termen scurt
si lung de deces si evenimente adverse cardiovascula-
re, la care o strategie invaziva precoce cu tratament
medical adjuvant poate reduce acest risc. Pacientii in
soc cardiogen sau dupa resuscitare ar trebui investi-
gati angiografic imediat (in maximum 2 ore) datorita
probabilitatii inalte de boala coronariana aterosclero-
tica critica, insa este la fel de importanta identificarea
pacientilor cu risc scazut, la care tratamentele invaziv
si medical aduc doar mici beneficii i pot cauza eve-
nimente adverse negative. Detalii asupra stratificarii
riscului, in mod particular asupra interpretarii valori-
lor troponinei se gasesc in ghidul ESC pentru NSTE-
ACS.'®

7.1 Strategia invaziva precoce vs. strategia
conservatoare

O metaanaliza a sapte trialuri randomizate ce au com-
parat coronarografia de rutina urmata de revascula-
rizare cu o strategie invaziva selectiva, a aratat o re-
ducere a ratelor combinate de mortalitate si infarct
miocardic [odds ratio (OR) 0,82; 95% Cl 0,72-0,93; P
= 0,001].'"®" Revascularizarea de rutind a fost asociata
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cu un risc de mortalitate precoce si infarct miocardic
pe durata spitalizarii initiale; totusi, patru din cele sapte
trialuri incluse Tn aceasta metaanaliza nu sunt contem-
porane, in special datorita folosirii limitate a stenturi-
lor si a inhibitorilor de receptori de glicoproteina Ilb/
llla. O alta metaanaliza, ce include sapte trialuri, cu o
medicatie mai actuala, a aratat o reducere semnificati-
va a riscului de mortalitate de orice cauza (RR = 0,75;
95% Cl 0,63-0,90; P <0,001) si infarct miocardic (RR =
0,75;95% Cl 0,63-0,90; P <0,001) cu strategia invaziva
precoce fata de strategia conservatoare, la doi ani de
urmarire, fara o crestere a mortalitatii i a infarctului
miocardic in prima luna.'®

O alta metaanaliza, ce analizeaza opt trialuri rando-
mizate, a aratat o scadere semnificativa a incidentei
mortalitatii, infarctului miocardic sau respitalizarii pen-
tru SCA (OR =0,78;95% CI 0,61-0,98), 1a | an de zile,
cu strategia de revascularizare precoce. ' Beneficiul a
fost adus in principal datorita imbunatatirii prognosti-
cului pacientilor cu biomarkeri pozitivi (cu risc inalt).
Beneficiul a fost similar la femeile cu biomarkeri pozi-
tivi si la barbatii cu biomarkeri pozitivi. De remarcat ca
femeile cu biomarkeri negativ au o tendinta de eveni-
mente adverse prin abordarea invaziva precoce, ceea
ce sugereaza ca abordarea invaziva precoce ar trebui
evitata la femeile cu risc mic si troponina negativa. O
metaanaliza mai recenta, bazata pe analiza individua-
la a datelor pacientilor din trei studii ce au comparat
strategia invaziva precoce cu strategia conservatoare,
a relevat ca pacientii la care s-a aplicat strategia invazi-
va precoce au avut o incidenta mai mica a mortalitatii
si a infarctului miocardic pe o perioada de urmarire de
5 ani (HR = 0,81; 95% CI 0,71-0,93; P = 0,002), dife-
renta cea mai semnificativa inregistrandu-se la pacientii
cu riscul cel mai nalt.'® Varsta, diabetul, istoricul de
infarct miocardic, subdenivelarea de segment ST, hiper-

Tabel 7. Criterii de risc inalt cu indicatie de tratament
invaziv

Criterii Primare

|. Scddere sau crestere relevanta a troponinei

2. Modificari in dinamica a segmentului ST sau a undei T (simptomatice
sau silentioase)
3.Scor GRACE >140
Criterii secundare
4. Diabet Zaharat
5. Insuficientd Renala (RFG <60 mL/min/[,73 m?
6. Functie VS redusa (FEVS <40%)
7.Angind precoce post IM
8. PCl recent
9. CABG in antecedente
10. Scor GRACE intermediar sau inalt (http://www.gracescore.org)

CABG = bypass aortocoronarian; RFG = rata de filtrare glomerulard; GRACE = Global Registry
of Acute Coronary Events;VS = ventriculul stang; PCl = interventii coronariene percutane
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tensiunea arteriald, indicele de masa corporala (<25
kg/m? sau >35 kg/m?) sau strategia terapeutica au fost
identificati ca factori de predictie independenti pentru
mortalitate si infarct miocardic pe perioada de urmari-
re. Toate rezultatele sustin strategia invaziva de rutina,
dar in acelasi timp subliniaza importanta stratificarii
riscului in luarea deciziilor terapeutice.

7.2 Planificarea coronarografiei si a
interventiei de revascularizare
Pacientii la risc Tnalt (cu angina refractara, insuficienta
cardiaca severa, aritmii ventriculare amenintatoare de
viata sau instabilitate hemodinamica) nu sunt inclusi in
general in trialurile randomizate, pentru a nu impiedica
anumite tratamente salvatoare de viata care nu sunt
incluse in protocolul studiului. In general a fost accep-
tat ca acesti pacienti sa fie evaluati invaziv de urgenta
(<2 ore), indiferent de aspectul ECG sau de valoarea
biomarkerilor.'®

in citeva trialuri randomizate, a fost testati strate-
gia bazata pe evaluarea invaziva rapida (0,5-14 ore de
la diagnostic) comparativ cu strategia de revasculariza-
re amanati (intre 21-86 ore). intr-o metaanalizi a trei
trialuri randomizate recente, coronarografia rapida ur-
mata de interventia de revascularizare in prima zi de
spitalizare, a fost sigura si superioara in ceea ce prives-
te scaderea riscului de recurenta a unui SCA (-41%) si
scurtdrii duratei spitalizarii (-28%).'®> Date asemana-
toare au fost raportate intr-o metaanaliza mai recenta.

Exista date in crestere care sustin beneficiile strate-
giei invazive in primele 24 de ore la pacientii cu profil
de risc nalt. Trialul TIMACS (Timing of Intervention in
Patients with Acute Coronary Syndromes) a evidentiat o
scadere importanta (-38%) a incidentei mortalitatii, in-
farctului miocardic sau AVC la 6 luni, la pacientii cu risc
inalt (scor GRACE >140) cu strategia invaziva precoce
(<24 ore) in comparatie cu amanarea procedurii inva-
zive (236 de ore).'®” Nu au fost observate diferente
semnificative la pacientii cu profil de risc intermedi-
ar sau scazut (scor GRACE <140). De notat ca nu au
existat evenimente adverse legate de abordarea inva-
ziva precoce.Analiza datelor din trialul ACUITY (Acute
Catheterization and Urgent Intervention Triage strategY)
releva ca o intarziere cu mai mult de 24 de ore a pro-
cedurii de PCI a fost un factor independent de pre-
dictie a mortalitatii la 30 de zile si la | an.188 Aceasta
crestere a ratei de evenimente icshemice a fost mult
mai evidenta la pacientii cu risc moderat si inalt [con-
form scorului de risc TIMI (Thrombolysis in Myocardial
Infarction)].

In concluzie, planificarea angiografiei si a revascula-
rizarii trebuie sa fie bazata pe profilul de risc al paci-
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entului. Pacientii cu un profil de risc foarte ridicat (asa
cum a fost definit mai sus) ar trebui considerati pentru
coronarografie de urgenta (in mai putin de 2 ore). La
pacientii cu risc ridicat, cu cel putin un criteriu major
de risc, o strategie invaziva precoce in primele 24 de
ore pare sa fie rezonabila. La pacientii cu profil de risc
scazut, cu un scor GRACE <140, dar cu cel putin un
criteriu de risc Tnalt secundar (Tabelul 7), evaluarea in-
vaziva poate fi intdrziata fara a creste riscul, dar ar tre-
bui efectuata pe durata aceleasi spitalizari, de preferat
in primele 72 de ore de la internare. La alti pacienti cu
risc scazut si fara simptome recurente, se recomanda
efectuarea unui test noninvaziv de provocare a ische-
miei Tnainte de externare.

7.3 Tipul revascularizarii

Nu exista trialuri randomizate specifice care sa com-
pare PCl cu CABG la pacientii cu NSTEMI. in toate
trialurile ce compara o strategie invaziva precoce cu o
strategie amanata, sau o strategie invaziva precoce vs

Recomandarile pentru evaluarea invaziva si revasculari-
zarea pacientilor cu NSTE-ACS
Recomandari

Clasa® | Nivel® Refc

Coronarografia de urgenta (<2 h) se reco-
manda la pacientii cu risc ischemic foarte
nalt (angina refractara, cu insuficienta | C
cardiaca, soc cardiogen, aritmii ventriculare
majore sau instabilitate hemodinamica)

O strategie bazata pe abordarea invaziva
precoce (<24 de ore) este recomandata
la pacientii cu cel putin un criteriu de risc | A
nalt, din criteriilor de risc primare (Tabelul
7)

O strategie invaziva (<72 de ore dupa pri-

ma prezentare) este indicata la pacientii cu
cel putin un critetriu de risc inalt (Tabelul7)
sau cu simptome recurente

185, 187

| A 180

Provocarea ischemiei prin teste non-in-
vazive inainte de abordarea invaziva este 180, 197,
recomandata la pacientii cu risc scazut si 198

fara simptome recurente

Este recomandat ca strategia de revascu-
larizare (PCI pe leziunea responsabila “ad
hoc”/PCl pe mai multe vase/CABG) sa fie
bazata pe statusul clinic si comorbiditatile
pacientului, avand in vedere insa si gradul | C
de severitate ex. distributia si caracteris-
ticile angiografice ale leziunii (ex. scorul
SYNTAX') conform protocolului alcatuit
de Heart Team

Este recomandata folosirea DES de ultima 125,129,

generatie pentru tratamentul leziunilor co- | A 132,133,

ronariene semnificative la pacientii cu SCA 196,199,
200

NSTE-ACS = Sindrom coronarian acut fara superdenivelare de segment ST; SCA= Sindrom
Coronarian Acut; CABG = bypass aortocoronarian; DES = stent activ farmacologic (drug-eluting
stent); PCI = interventii coronariene percutane; SYNTAX = SYNergy between percutaneous
coronary intervention with TAXus.

* Clasd de recomandare.

® Nivel de evidenta.
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tratament medical maximal, decizia de revascularizare
prin PCl sau CABG a fost decizia investigatorului.

La pacientii stabili, alegerea modalitatii de revascu-
larizare poate fi efectuata la fel ca la pacientii cu boala
coronariana aterosclerotica stabila. La aproximativ 1/3
din pacienti, coronarografia evidentiaza afectare unico-
ronariana, ceea ce permite la majoritatea efectuarea
pe loc a PCI. Boala coronariana aterosclerotica multi-
vasculara este prezenta in aproximativ 50% din cazuri.
in aceste cazuri, decizia este mai complexa si trebuie
ales intre revascularizarea leziunii incriminate prin PCI
in acel moment, PCl pe mai multe vase, CABG, sau re-
vascularizare combinata (hibrida). La pacientii cu boala
coronariana aterosclerotica multivasculara ce poate fi
revascularizata, distributia intre PCl si CABG este de
aproximativ 80% la 20%.'®? Strategia de revascularizare
la pacientii cu boala aterosclerotica multivasculara ar
trebui decisa de catre o echipa multidisciplinara (Heart
Team), pe baza statusului clinic al pacientului, severita-
tii si distributiei bolii coronariene aterosclerotice si a
caracteristicilor leziunii. Scorul SYNTAX s-a dovedit a
avea o puternica valoare predictiva in ceea ce priveste
mortalitatea, infarctul miocardic si repetarea revascu-
larizarii vasului tinta.'”

Revascularizarea prin PCl a leziunii tinta este opti-
unea aleasa in cele mai multe cazuri de NSTE-ACS cu
boala multicoronariana; totusi, nu exista studii prospec-
tive care sa compare revascularizarea leziunii tinta prin
PCI vs. CABG de urgenta. La pacientii stabili cu boala
multivasculara si un scor SYNTAX mare (>22),in mod
particular cind nu exista o leziune tinta incriminata,
ar trebui preferat CABG de urgenta. Revascularizarea
prin PCl pe mai multe vase a leziunilor semnificative
— mai degraba decat PCI limitat la leziunea incrimi-
nata — nu a fost evaluata corespunzator, randomizat.
Intr-o metaanalizi importanti ca numir de pacienti, ce
include 105.866 de pacienti cu NSTE-ACS cu afecta-
re multicoronariana, revascularizarea prin PCl pe mai
multe vase fata de PCI pe un singur vas (doar leziunea
tintd) a fost asociatd cu un success procedural mai mic,
dar cu o mortalitate si morbiditate intraspitaliceasca
similard.'”! Revascularizarea completa efectuata intr-o
singura procedura nu a dus la scaderea mortalitatii la
3 ani fata de revascularizarea stadializatd.'” Totusi, re-
vascularizarea incompleta tinde sa fie insotita de o rata
mai mare de evenimente adverse la | an.'”

Revascularizarea prin CABG este comparata cu PCI
intr-o analiza pe loturi asemanatoare de pacienti cu
afectare multivasculara din cadrul trialului ACUITY.'®
Pacientii tratati prin PCl au avut rate mai mici de AVC,
infarct miocardic, sangerare si afectare renala, mortali-
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tate similara la | luna si la | an, dar cu o ratd mai mare
a revascularizarii neplanificate la | luna si la | an.Totusi,
doar 43% dintre pacientii cu CABG au fost analizati si
a rezultat o tendinta puternica pentru o rata mai ridi-
cata a evenimentelor adverse majore cardiace la | an
pentru PCIl, in comparatie cu CABG (25,0% vs. 19,5%;
P = 0,05).Aceste rezultate sunt in concordanta cu pro-
gnosticul la | an si la 5 ani evaluat prin trialul SYNTAX
pentru afectare multicoronariana, care a inclus intr-o
proportie de 28,5% pacienti cu SCA, atat in bratul pen-
tru PCI cat si in bratul pentru CABG."'"*” Totusi, nu a
fost raportata o subanaliza a acestor pacienti.

Pentru revascularizarea prin PCl a leziunii incrimi-
nate nu este necesara interventia Heart Team in fiecare
caz, atunci cand pe baze clinice si angiografice, proce-
dura trebuie efectuata in aceeasi sedinta cu corona-
rografia. Aceasta situatie este intdlnita in cazurile cu
ischemie recurenta, instabilitate hemodinamica, edem
pulmonar, aritmii ventriculare recurente sau ocluzie
completa a vasului cu leziunea incriminata, ce nece-
sitd revascularizare de urgenta. Pentru toate celelal-
te scenarii, revascularizarea ar trebui discutata intr-o
echipa multidisciplinara, avand un protocol bazat pe
scorul SYNTAX la nivelul fiecarei institutii, cu defini-
erea exacta a criteriilor anatomice si a subseturilor
clinice care pot fi tratate pe loc sau transferate pentru
CABG. Dupa tratarea leziunii tinta prin PCI, pacientii
cu un scor SYNTAX aflat in cele doua treimi superioa-
re ar trebui evaluati de catre Heart Team, in contextual
evaludrii functionale a leziunilor restante. In aceasta
evaluare sunt incluse si comorbiditatile pacientului si
caracteristicile individuale.

71.3.1 Interventia de bypass aortocoronarian

Avand in vedere ca nu exista studii in SCA care sa
compare interventia de CABG de urgenta cu cea ama-
nata, consensul general este de a astepta 48-72 de ore
la pacienitii care au efectuat PCl pe leziunea incrimi-
nata si care au leziuni restante severe. Intr-o analizi a
unei baze de date importante cu pacienti neselectati,
internati cu SCA, interventia de CABG, efectuata pre-
coce, a fost asociata cu o mortalitate intraspitaliceasca
scizutd, chiar si la pacientii cu risc inalt.' In registre,
analizele ajustate si neajustate nu au identificat o di-
ferenta semnificativa de prognostic intre pacientii cu
interventie chirurgicala precoce (<48 ore) comparativ
cu pacientii la care s-a efectuat interventia mai tardiv
(>48 ore), desi interventia de CABG a fost intarziata
mai frecvent la pacientii cu risc ridicat, ceea ce suge-
reaza ca momentul interventiei ar fi cel mai bine sta-
bilit prin analiza clinica a cazului de catre echipa mul-
tidisciplinara.'”® De aceea, la pacientii indrumati citre

491



Ghidul ESC/EACTS 2014 de revascularizare miocardica

CABG, momentul interventiei trebuie decis pe baza
individuala, in functie de simptome, stabilitate hemodi-
namica, anatomia coronariana si semnele de ischemie.
Cand exista ischemie recurenta sau continud, aritmii
ventriculare sau instabilitate hemodinamica, interven-
tia ar trebui efectuata imediat. Pacientii cu leziune sem-
nificativa de TC sau afectare tricoronariana, incluzand
ADA proximala ar trebui sa efectueze interventia chi-
rurgicalda in timpul aceleasi spitalizari. In procesul de
luare a acestei decizii, este important sa se tina cont de
riscul de sangerare, in special cand a fost administrat
un tratament agresiv antiagregant; totusi, administra-
rea terapiei duble antiagregante plachetare inainte de
interventie ar trebui considerata ca o contraindicatie
relativa pentru interventia rapida de CABG si nu ne-
cesita masuri intraoperatorii specifice de minimalizare
a ricului de sangerare.

1.3.2 Interventiile coronariene percutane

Siguranta si eficacitatea stenturilor active farmaco-
logic (DES) nu au fost testate intr-un mod prospectiv
intr-o populatie specifica de pacienti cu NSTE-ACS,
dar acest subset de pacienti reprezinta aproape 50%
dintre pacientii inclusi Tn majoritatea trialurilor cu
stenturi si mai ales in cele care includ toti pacientii
neselectati. Nu exista ingrijorari legate de siguranta fo-
losirii acestor stenturi la pacientii cu NSTE-ACS, din
moment ce noile generatii de DES au avut siguranta si
eficacitate superioara, atat la pacientii cu boala coro-
nariand aterosclerotica stabili, cat si la cei cu STEMI.In
acest sens, noile generatii de DES sunt preferate sten-
turilor BMS.'” Dubla antigregare plachetara ar trebui
mentinuta timp de 12 luni indiferent de tipul stentului.

8. REVASCULARIZAREA iN INFARCTUL
MIOCARDIC CU SUPRADENIVELARE
DE SEGMENT ST

8.1 intarzierea reperfuziei

Durata de timp ce trece pana la terapiei de reperfuzie
este problema cheie in managementul pacientilor cu
STEMI, din moment ce beneficiul maxim al reperfu-
ziei este in primele 2-3 ore de la debutul simptome-
lor.2°"22 Timpul de ischemie total, din momentul apa-
ritiei simptomelor si pana la administrarea terapiei de
reperfuzie (inceperea fibrinolizei sau reperfuzia meca-
nica prin PC| primar) este probabil cel mai important
factor. Scopul este de a asigura tratamentul optim, cu
cat mai mica intdrziere, pentru a asigura un prognostic
cat mai bun (Figura 2).%' Reducerea timpului‘“de la pri-
mul-contact-medical-pana la balon” (FMCTB)- definit
ca timpul trecut de la primul contact medical/intrarea
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in spital pana la momentul interventiei de PCI primar
— se bazeaza pe o coordonare eficienta intre primul
contact medical sau spitalele de referinta, serviciul me-
dical de transport al urgentelor si spitalul ce primeste
infarctul. Se estimeaza ca in mod current in jur de 66%
dintre pacienti ating un timp <120 minute intre primul
contact medical si momentul interventiei de PCl pri-
mar. Timpul de la usa-la-balon [door-to-balloon (DTB)]
se aplica la pacientii ce se prezinta la spitalul ce efec-
tueaza PCl primar si trebui sa fie <60 min. Timpul de
la “intrarea pe usa-pana la-iesirea pe usa” [Door-in to
door-out time (DI-DO)] este intervalul de performan-
ta ce masoara timpii si calitatea terapiei de reperfuzie
in unitatea spitaliceasca initiala. Un interval <30 minute
este asociat cu intarzieri mai mici in reperfuzie (adica
un intervalul de timp de la primul contact medical pana
la interventia de PCl <120 minute) si o mortalitate
intraspitaliceasca mai mica si ar trebui implementat in
unitatile spitalicesti ce nu efectueaza PCl ca o masura
de calitate.2042%

8.2 Selectia strategiei de reperfuzie

PCI primara este definita ca interventie coronariana
percutana pentru STEMI, fara fibrinoliza prealabila.
Aceasta a luat locul fibrinolizei ca strategie de reper-
fuzie preferata la pacientii cu STEMI, cu conditia ca sa
poata fi realizata intr-un timp util in centre de PCI cu
volum mare si cu operatori experimentati si activitate
in laboratorul de cateterism 24 de ore pe zi, 7 zile
pe saptimani.??"2%2% In conditiile in care PCI primara
nu poate fi realizata intr-un timp util, trebuie luata in
considerare fibrinoliza, in special daca aceasta poate fi
administrata in pre-spital (ex. in ambulantd)*'®2'2 si in
primele 120 minute dupa instalarea simptomatologiei
(Figura 2).21321> Aceasta trebuie urmata de transferul la
centre capabile de PC| pentru angiografie coronariana
de rutina la toti pacientii si PCl de salvare in cazul fi-
brinolizei ineficiente.

In cursul decadei trecute, PCI primari a fost sta-
bilita drept terapie de reperfuzie dominanta in Euro-
pa, indiferent daca pacientii se prezinta devreme sau
daca distanta pana la spitalul capabil de PCI primara
e mare. 202203216217 Patry tari ale Uniunii Europene au
documentat implementarea completa a PCl primara
ca strategie de reperfuzie preferata, incluzand tari in
care trasportul poate fi dificil.2'® In majoritatea celor-
lalte tari europene, fibrinoliza pentru STEMI devine o
terapie rara; de exemplu 6% din cazuri in Marea Bri-
tanie, 7% in Polonia si 8% in Franta.?'® Este interesant
de mentionat ca, inclusiv in tarile cu o zona aronda-
ta extinsa, precum Danemarca — cu un singur centru
de PCI primara la |.4 milioane locuitori si distante de
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Figura 2. Managementul pacientului cu STEMI in mediul pre si intraspitalicesc i strategiile de reperfuzie in primele 12 ore de la primul contact medical

cu intervalele de timp ideale pentru interventie.

transport corespunzatoare mari — rata caz-fatalitate
a STEMI este printre cele mai reduse inregistrate in
Europa, cu o mortalitate intraspitaliceasca de numai
3%. Diagnosticul initial al STEMI este operational si
bazat pe determinari ECG cu o valoare predictiva de
85%.205 Prin urmare, alarmarea falsa a laboratorului
de cateterism poate avea loc in 15-30% din cazuri,?'®
in care PCl poate fi anulatd, dar in care fibrinoliza re-
prezinta un risc. in fiecare caz, exsta costuri si unele

riscuri inerente asociate cu procedura sau tratamentul.
PCI primara pentru reperfuzia miocardica in STEMI:

indicatii si logistica

8.3 Interventia coronariana percutana primara
Aspectele cheie pentru optimizarea si ghidarea PCI
primare sunt sumarizate mai jos:

e Arteraasociata infarctului trebuie tratata sistema-
tic pe parcursul interventiei initiale. Dovezile care
sustin interventia imediata (preventiva) in leziuni-
le neasociate cu infarctul sunt dubitabile.”** Pe de

alta parte, pacientii cu leziuni coronariene extinse
la vase diferite de artera asociata infarctului, au
un succes mai mic la reperfuzie si un pronostic
nefavorabil dupd PCl primara.'® PCl etapizat la
pacientii cu boala multivasculara si fara afectare
hemodinamica reprezinta un predictor indepen-
dent de supravietuire, iar evenimentele ischemice
au fost mai frecvent observate la revascularizarea
directa fata de cea etapizata la pacientii cu STEMI
si boald multivasculara.*2* In trilalul randomizat
recent, PRAMI (Preventive Angioplasty in Acute Myo-
cardial Infarction) (n = 465), PCI preventiva pe ar-
terele coronare neasociate infarctului cu stenoza
250%, comparata cu PCI limitata la artera cu in-
farct, a fost asociata cu un risc redus al decesului,
infarctului miocardic sau anginei refractare (HR la
grupul cu PCl preventiva 0,35; 95% CI 0,21-0,58;
P <0,001). HR pentru infarctul miocardic non-fa-
tal a fost de 0,32 (95% CI 0,13-0,75). Ramane de
stabilit cum pot clinicienii identifica leziunile care
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Recomandari

| Clasa®

Nivel’ | Ref

Indicatia

Terapia de reperfuzie este indicata la toti
pacientii cu debut al simptomelor <12 ore si
supradenivelare persistentd de segment ST
sau (presupus) BRS major nou aparut

207-
209

PCI primara este terapia de reperfuzie pre-
ferata in comparatie cu tromboliza, daca este
efectuata de catre o echipa experimentata si
intr-un interval de timp adecvat

219,
220

La pacientii cu debut al simptomelor >12
ore, PCl este indicata in prezenta ischemiei
continue, aritmiilor majore sau daca paci-
entul prezinta durere, iar modificarile ECG
sunt in dinamica

PCI primara este indicati la toti pacientii cu
insuficienta cardiaca acuta sau soc cardiogen,
datorita STEMI, indiferent de durata de la
debutul simptomelor

B 221

Terapia de reperfuzie prin PCl primari ar
trebui considerata la pacientii cu prezentare
tardiva (12-48h) dupa debutul simptomelor

lla

222-
224

Logistica

Se recomanda ca managementul pacientilor
cu STEMI in prespital sa fie bazat pe o retea
regionald conceputa pentru a efectua terapia
de reperfuzie in cel mai scurt si eficient timp
si sa ofere posibilitatea de a efectua PCI
primara la cat mai multi pacienti

225,
226

Se recomanda ca toate serviciile medicale
de transport urgente, departamentele de
urgenta, unitatile de terapie intensiva coro-
narieni si laboratoarele de cateterism sa aiba
un protocol actualizat de management al
pacientilor cu STEMI, preferabil impartit pe
retele geografice

Se recomanda ca centrul de PCI primara sa
asigure un serviciu continuu 24 ore/7 zile si
sa asigure efectuarea PCl primara cit mai
rapid, cel mai tarziu in maxim 60 de minute
de la sosirea in spital.

227-
229

Pacientii transferati la centrul capabil de PCI
ar trebui sa fie transferati direct in depar-
tamentul de cateterism, fara a mai fi opriti
in departamentul de urgenta al centrului
respectiv.

lla

230-
232

segment ST

* Clasa de recomandare.
® Nivel de evidenta.

< Referinte.

BMS = stent metalic simplu; CABG = bypass aortocoronarian DES= stent activ farmacologic;
PCI = interventie coronariana percutana; STEMI = infarct miocardic cu supradenivelare de
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trebuie revascularizate, in afara de leziunea res-
ponsabila si daca revascularizarea completa tre-
buie realizata intr-o singura procedura sau in mai
multe proceduri. In prezent, PClI multivasculara
in timpul STEMI trebuie luata in considerare la
pacientii cu soc cardiogen in prezenta stenozelor
critice multiple sau a leziunilor instabile (semne
angiografice de tromb posibil sau de ruptura a
placii) si daca exista ischemie persistenta dupa
PCI presupusei leziuni responsabile.

Romanian Journal of Cardiology
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e Abordul radial trebuie sa fie metoda de acces pre-

ferata, intrucat s-a demonstrat a reduce incidenta
evenimentelor de tip sangerare acuta — in special
in SCA - si a fost asociata cu mortalitate redusa in
grupul de pacienti cu STEMI care au fost inrolati
in trialul ce a comparat accesul radial vs. femural
pentru interventia coronariana (RIVAL).27-2° Cu
toate acestea, beneficiul accesului radial fata de
cel femural depinde de experienta operatorilor
in tehnica radiala.?*

Stentarea trebuie preferata mai degraba decit
angioplastia cu balon in cadrul PCI primare,?*'2*
intrucat aceasta reduce riscul de ocluzie ab-
rupta, reinfarctizare si revascularizare repetata.
Desi generatia veche DES nu a fost asociata cu
un risc crescut de mortalitate, infarct miocardic
sau tromboza intrastent la urmarirea pe termen
lung,*? au existat ingrijorari cu privire la riscul
crescut de tromboze foarte tardive de stent, da-
torate vindecarii arteriale intarziate in stenturilor
implantate la nivelul leziunilor cu nucleu necrotic
extins.?**?% Dovezi mai recente, au demonstrat,
superioritatea noii generatii de stenturi cu evero-
limus in reducerea evenimentelor acute majore
vasculare la pacientii cu STEMI, fata de generatia
mai veche de stenturi cu sirolimus.?* Doua tria-
luri dedicate au comparat direct noile generatii
DES cu BMS la pacientii cu STEMI si PCI primara.
Trialul EXAMINATION ce a comparat stenturile
cu everolimus cu BMS in infarctul miocardic cu
supradenivelare de segment ST la 1504 pacienti
nu a raportat nici o diferenta semnificativa pentru
obiectivul primar de deces de orice cauza, rein-
farctizare sau revascularizare, la pacientii tratati
cu stenturi cu everolimus, in comparatie cu cei
cu BMS (11,9% vs. 14,2%, respectiv diferenta de
2,3%; Cl 5,8-1,1%; P = 0,19) la | an.**’ Cu toate
acestea, stenturile cu everolimus au fost asociate
Cu un risc mai scazut de repetare a revasculari-
zarii leziunii tintd (2,1% vs. 5,0%; P = 0,0003) si
tromboza intrastent demonstrata (0,5% vs. 1,9%;
P = 0,02). Trialul COMFORTABLE AMI (Com-
parison of Biolimus Eluted From an Erodible Stent
Coating With Bare-Metal Stents in Acute ST-Elevation
Myocardial Infarction) ce a examinat pacienti selec-
tati fie pentru BMS, fie pentru DES cu biolimus, a
raportat ca ultimele au o incidenta mai scazuta a
obiectivului primar compus din moarte cardiaca,
infarct miocardic pe vase tinta si repetarea re-
vascularizarii pe leziunile tinta (4,3% vs. 8,7%; HR
0,49; CI 0,3-0,8; P = 0,004), precum si a infarctului
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miocardic pe vasul tinta (0,5% vs. 2,7%; HR 0,2;
95% Cl 0,06-0,69; P = 0,01), precum si o tendinta
de risc mai mic de tromboza intrastent definita
(0,9% vs. 2,1%; HR 0,42; 95% CI 0,15-1,19; P =
0,10).248 Rezultatele s-au mentinut pe parcursul
a 2 ani de urmarire si o analiza reunita a ambelor
trialuri a confirmat scaderea riscului de tromboza
intrastent si reinfarctizare la DES comparativ cu
BMS.249 Per ansamblu, aceste rezultate sugerea-
za ca DES de noua generatie sunt mai eficiente
si potential mai sigure decat BMS in cadrul PCI
primara in STEMI.

Aspiratia trombului a fost propusa ca metoda
adjuvanta in cursul PC| primara pentru imbuna-
tatirea suplimentara a reperfuziei epicardice si
miocardice prin preventia embolizarii distale a
materialului trombotic si detritusului din placa.
Studii clinice randomizate individuale si metaana-
lize au sugerat faptul ca trombaspiratia manuala
in timpul PCl primare poate fi benefica pentru
imbunatatirea reperfuziei epicardice si miocar-
dice si reducerea ratei de evenimente cardiace
adverse majore incluzand mortalitatea.*25 In cel
mai extins trial randomizat recent cu privire la
acest subiect, in studiul TASTE (Thrombus Aspirati-
on during PCl in Acute Myocardial Infarction) (7244
pacienti), endpointul primar al tuturor cauzelor
de mortalitate a fost de 2,8% in grupul cu trom-
baspiratie si 3,0% in grupul doar cu PCI (HR 0,94;
95% Cl 0,72-1,22; P = 0,63) la 30 zile.”* Totusi,
evenimentele au fost evaluate prin urmarire pe
termen scurt si, pe de alta parte, a existat o ten-
dinta de reducere a unor evenimente neevalua-
te intial, cum ar fi tromboza intrastent (0,2% vs.
0.5%, respectiv; HR 0,47; 95% IC 0,20-1,02; P =
0,06) si reinfarctizarea (0,5% vs. 0,9%, respectiv;
HR 0,61; 95% I1C 0,34-1,07; P = 0,06) in favoarea
trombaspiratiei. Impreuns, aceste rezultate suge-
reaza ca utilizarea de rutina a aspiratiei trombului
nu este necesara, dar utilizarea selectata poate fi
utila pentru imbunatatirea fluxului TIMI coronari-
an la sfarsitul procedurii sau prevenirea trombo-
zei intrastent. Nu a fost demonstrat un beneficiu
clinic a trombectomiei reolitice de rutina in PCI
primar5.255,257-259

Pre- si postconditionarea pot fi recomandate in
practica clinica doar dupa realizarea unor studii
randomizate. Pre-conditionarea ischemica la dis-
tanta a generat putin entuziasm.”® Administrarea
precoce de metoprolol inainte de PCI la pacientii
cu STEMI cu clasa Killip Il sau mai putin a aratat
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Recomandari |Clasa“‘ Nivel"l Ref*

Strategie

PCI primara ar trebui sa se limiteze doar
la leziunea responsabila de eveniment

) s ) 234,264-
cu exceptia pacientilor in soc cardiogen lla B 266
si ischemie persistenta dupa PCl asupra
leziunii presupusa initial a fi responsabild
Revascularizarea stadializata a leziuni-
lor neresponsive de evenimentul acut
la pacientii cu STEMI ce au si afectare lla B 235

multicoronariana se va face in functie de
simptomatologie si ischemie in urmatoa-
rele zile sau saptamani dupa PCI primara

Revascularizarea leziunilor critice dar ne-
responsive de evenimentul acut in timpul
procedurii de PCI primara a leziunii tintd,| IIb B 267
se poate lua in considerare in cazuri
selectionate

La pacientii cu ischemie continud la care
nu se poate efectua PCl la nivelul vasului

Lo . - . lla C
incriminat, trebuie luata in considerare
interventia de CABG
Tehnica
Este recomandata stentarea (in detri-
mentul angioplastiei cu balon) pentru | A 241,242
PCI primara.
Este recomandata folosirea stenturilor 128,247,
DES de ultima generatie in detrimentul | A 248, 268,
stenturilor BMS in PCI primara 269
Abordul radial este preferat celui
N . 237,

femural daca este folosit de un operator lla A

. R ) 238,270
experimentat in acest tip de abord
Aspirarea trombului poate fi aplicata in iIb A 250,
anumite cazuri selectionate 256,259

PCI primara pentru reperfuzia miocardica in STEMI aspecte procedurale (tehnica si strategie)

o reducere a dimensiunii infarctului, cu o tendinta
de reducere a evenimentelor ischemice.?' Trialu-
rile ce au evaluat utilizarea agentilor antitrombo-
tici si vasodilatatori au fost dezamagitoare.

e Subexpandarea si subdimensionarea stentului ar
trebui evitate.”? Incircitura trombotica masiva si
folosirea presiunii scazuta la implantarea stentu-
lui pentru evitarea embolizarii distale reprezinta
factori majori ce contribuie la malapozitionarea
stentului la pacientii cu STEMI. Stenturile auto-
expandabile si stenturile acoperite cu microplase
ultra subtiri au aratat rezultate preliminare favo-
rabile in termeni de endpointuri surogate.?®* Cu
toate acestea, sunt necesare studii clinice pe sca-
ra larga inainte ca aceste dispozitive sa poata fi
recomandate.

8.4 Fibrinoliza

in ciuda frecventelor contraindicatii, a eficacitatii limi-
tate in inducerea reperfuziei si a riscului crescut de
sangerare, terapia fibrinolitica — preferabil administrata
ca tratament pre-spitalicesc — ramane o terapie adju-
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vanta a revascularizarii mecanice daca cea din urma
nu poate fi realizatd la timp.2”2® Beneficiul crescut
al PCI primare fata de fibrinoliza administrata la timp
este diminuat atunci cand intarzierea PCl depaseste
120 minute, depinzand de varsta pacientului, durata
simptomelor si localizarea infarctului. Fibrinoliza este
prezentata in detaliu in Ghidul ESC pentru STEMI.2!

Fibrinoliza pre-spital a fost comparata cu PCl pri-
mara la pacientii cu prezentare precoce in studiul
STREAM?*"® (STrategic Reperfusion Early After Myocardi-
al infarction) La pacientii cu STEMI precoce (debut <3
ore) care nu au putut beneficia de PCl primara in pri-
mele 60 minute dupa primul contact medical, fibrino-
liza pre-spital (redusa la jumatate de doza la pacientii
>75 ani) cu angiografie coronariana la timp (6-24 ore
la pacientii stabili) si PCI de salvare pentru fibrinolizele
esuate a fost la fel de eficient ca PCI primara in redu-
cerea endpointului primar, a decesului de orice cauza,
§ocu|ui, insuﬁcient,ei cardiace congestive, sau reinfarcti-
zarii pana la 30 zile (12,4% vs. 14,3%, respectiv; RR 0,86;
95% CI 0,68-1,09; P = 0,21). Cu toate acestea, s-a in-
registrat o crestere semnificativa a sangerarilor intra-
craniene (1,0% vs.0,2%; P = 0,04), in special la pacientii
>75 ani cu fibrinoliza. Timpul median pana la reperfuzie
a fost de 100 minute la grupul de fibrinoliza si 178
minute la grupul de PCI primara, adica cu o ora mai pu-
tin in medie decat timpul din trialul danez in infarctul
miocardic acut (DANAMI), care a stabilit superiorita-
tea trasferului pentru PCI fata de fibrinoliza pe loc in
spital.?'? Avand in vedere lipsa eficacitatii superioare si
rata crescuta de hemoragii intracerebrale ale fibrinoli-
zei, accentul trebuie sa ramana asupra PCl efectuata in
timp util in retelele STEMI ca tratament preferat pen-
tru STEMI. PCl facilitat, definit ca utilizarea de rutina a
fibrinolizei in doza redusa sau normala combinat cu in-
hibitori GP lIb/llla sau alti agenti antiplachetari urmata
de angiografie coronariana, nu a aratat nici un avantaj
semnificativ fatd de PCl primari izolata.””'

8.5 Interventia coronara percutana secundara

Cateva trialuri randomizate si metaanalize au aratat ca
angiografia precoce, de ruting, post tromboliza, cu PCI
ulterior (daca e necesar), reduce ratele de reinfarcti-
zare si ischemia recurenta, comparativ cu strategia de
»asteptare vigilentd”, in care angiografia si revascula-
rizarea au fost indicate doar pacientilor cu ischemie
spontana sau indusa severa sau disfunctie de VS.22#!
Beneficiile PCI precoce dupa tromboliza, de rutina, au
fost observate in absenta unui risc crescut de eveni-
mente adverse (accident vascular cerebral ischemic
sau sangerare majora). Pe baza datelor din cele mai
recente patru trialuri, din care toate au avut o mediana
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Management si revascularizare dupa fibrinoliza
Recomandari Clasa® | Nivel® Ref*
Transferul la un centru capabil de PCI 215,
este indicat pentru toti pacientii in | A 272-274,
primele 24 ore dupa fibrinoliza. 283
Angiografia coronariana cu scop de re- 215273,
vasctflar.lzarve a ar:cerel.aso.c[ate |nfarctuIAu1 | A 274,282,
este indicata dupa fibrinoliza cu succes in

; 284
primele 24 ore.
Angiografia de urgenta cu scopul de
revascularizare este indicata in socul | B 283
cardiogen sau insuficienta cardiaca acuta
severa dupa fibrinoliza.
PCI de salvare in urgenta este indicat
cand fibrinoliza a esuat (scadere a seg- | A 273,282,
mentului ST <50% sau durere persistentd 284
la 60 minute)
PCI de urgentd este indicat in cazul
ischemiei recurente, instabilitatii hemo-
dinamice si aritmiilor ventriculare ame- | A 282,284
nintatoare de viata sau dovada reocluziei
dupa fibrinoliza initiald cu succes.
Perioada optima pentru angiografie la
pacientii stabili dupa fibrinoliza cu succes: lla A 278
3-24 ore.
PCI = interventie coronariana percutana
* Clasa de recomandare
® Nivel de evidenta
< Referinte

de intarziere intre startul trombolizei si angiografie de
2-6 ore, este recomandat un interval de timp de 2-24
ore dupa fibrinoliza eficientd.?'>?>7# In cazul esecului
fibrinolizei sau daca exista dovezi ale reocluziei sau re-
infarctizarii cu recurenta supradenivelarii de segment
ST, pacientul trebuie sa urmeze angiografie coronaria-
na imediata si PCI de salvare.?®

Pacientii ce se prezinta intre |2 si 48 ore dupa debu-
tul simptomelor, chiar daca nu prezinta durere si sunt
hemodinamic stabili, pot inca beneficia de angiografie
coronariana precoce si posibil PCIL.2?** La pacientii
prezentati dupa céteva zile de la evenimentul acut cu
infarct miocardic complet, doar acei cu angina recu-
renta sau ischemie reziduala documentata si viabilitate
dovedita prin imagistica non-invaziva a unui teritoriu
miocardic intins, pot fi avuti in vedere pentru revas-
cularizare cand artera infarctata este ocluzionata. PC|
tardiv sistematic al unei artere ocluzionate asociata
infarctului dupa infarct miocardic la pacientii stabili nu
are nici un beneficiu suplimentar dovedit fata de tera-
pia medicala.'"®

8.6 Bypass-ul aortocoronarian

Interventia de CABG poate fi indicata la pacientii cu
STEMI cu anatomie care nu poate fi abordata prin PCI,
dar la care artera incriminata este patentd, deoarece
patenta acestei artere asigura timpul pentru transferul
catre interventia chirugicala si arata ca o zona miocar-
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dica intinsa este in pericol. CABG trebuie luat in consi-
derare la pacientii cu soc cardiogen daca anatomia co-
ronariand nu este potrivita pentru PCI*!' si la pacientii
la care se intervine pentru complicatii mecanice.?®®

Interventia de CABG este rar folosita si beneficiile
acesteia sunt incerte la pacientii cu STEMI cu PCl esua-
ta, ocluzie coronariana care nu a putut fi rezolvata prin
PCl si in prezenta simptomelor refractare dupa PCI,
atat timp cat in cele mai multe cazuri timpul de imple-
mentare a reperfuziei chirurgicale va fi lung si riscurile
asociate chirurgiei sunt crescute in aceastd situatie.”®

Cand este posibil, in absenta durerii persistente sau
a deteriorarii hemodinamice, o perioada de asteptare
de 3-7 zile pare a fi cel mai bun compromis.?® Pacien-
tii cu boala multivasculara, la care se efectueaza PCI
primara sau secundara (post-fibrinoliza) pe artera in-
criminata, necesita stratificarea riscului si, ulterior, re-
vascularizare etapizata prin PCI sau chirurgie conform
deciziei luate de Heart Team.

9. REVASCULARIZAREA LA PACIENTII
CU INSUFICIENTA CARDIACA $1 SOC
CARDIOGEN

9.1 Insuficienta cardiaca cronica

Boala coronariana ramane cea mai intalnita cauza a in-
suficientei cardiace; pacientii cu deprimarea functiei VS
raman cu risc de moarte subita cardiaca cu sau fara
revascularizare si indicatia pentru terapie profilactica
cu defibrilator cardiac implantabil trebuie intotdeauna
analizata.?®”

9.1.1 Revascularizarea

Revascularizarea cu CABG sau PCl| este indicata
pentru ameliorarea simptomatica a anginei pectorale
la pacientii cu insuficienta cardiaca. Importanta pro-
gnostica a revascularizarii chirurgicale la pacientii cu
insuficienta cardiaca cronica a fost recent studiata in
trialul STICH,I12 cu scopul de a compara eficacita-
tea terapiei medicale initiale cu cea de revascularizare
prin CABG plus terapie medicala intr-un lot de 1212
pacienti cu BCI si difunctie de VS (FE <35%). Pacientii
cu stenoza semnificativa a TC sau ICC clasa Ill sau IV
au fost exclusi. Multi pacienti au avut stenoze bicoro-
nariene (31%) sau tricoronariene (60%) si 68% au avut
stenoza de ADA in segmentul proximal. Desi obiec-
tivul primar privind mortalitatea de orice cauza nu a
fost semnificativ redus prin CABG (HR cu CABG 0,86;
95% CI 0,72-1,04;P = 0,12), in analiza pe baza intentiei
de tratament, acesta a ameliorat unele obiective se-
cundare prespecificate, cum ar fi mortalitatea de cauza
cardiovasculara (HR 0,81;95% CI 0,66-1,00; P = 0,05)
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si combinatia mortalitatea de orice cauza sau spitaliza-
rea pentru insuficienta cardiaca (HR 0,84;95% CI 0,71
—0,98;P =0,03).

Intre pacientii randomizati pentru tratament medi-
cal, 17% au efectuat CABG si 6% PCl. Analiza pe baza
tratamentui efectiv aplicat a comparat rezultatele a
582 de pacienti tratati cu terapie medicala pe parcursul
primului an dupa randomizare cu cele a 620 pacienti
care au urmat CABG — consecinta a randomizarii sau
a incrucisarii - a raportat o mortalitate de orice cauza
redusa semnificativ in favoarea CABG (HR 0,7;95% ClI
0,58-0,84; P <0,001).'"? Aceste rezultate au fost confir-
mate Tntr-o cohorta observationala cu perechi potrivi-
te de pacienti similari cu urmarire pe termen lung de
peste 10 ani.?®® Alegerea intre CABG si PCI trebuie sa
fie facuta de Heart Team dupa evaluarea atenta a sta-
tusului clinic si anatomiei coronariene ale pacientilor,
incluzand scorul SYNTAX, comorbiditatile si posibili-
tatea de revascularizare completa. De asemenea este
nevoie opinia unui specialist in insuficienta cardiaca.

9.1.2 Viabilitatea miocardica i revascularizarea

Raportul risc-beneficiu in privinta revascularizarii
la pacientii fara angina/ischemie sau miocard viabil ra-
mane neclar. intr-un studiu observational in care s-au
utilizat tehnici imagistice (PET de efort-repaus cu
Rb-82/F-18 florodezoxiglucoza) efectuat pe 648 de
pacienti cu FEVS de 31%%12%, s-a constatat ca mio-
cardul hibernant, miocardul ischemic si fibroza mio-
cardica s-au asociat cu mortalitatea globala (P=0,0015;
P=0,0038 si P=0,0010, respectiv). S-a observat o re-
latie Tntre tratament si miocardul hibernant, adica re-
vascularizarea precoce in cazul miocardului hibernant,
comparata cu terapia medicamentoasa, s-a asociat cu
o crestere a supravietuirii, in special cand viabilitatea se
evidentiazd in peste 10% din miocard.”®* Substudiul
de viabilitate al studiului STICH a identificat miocard
viabil la 487 din 601 pacienti (81%) si miocard neviabil
la 114 (19%).2%° Dintre pacientii fard miocard viabil, 60
au fost repartizati pentru CABG si 54 pentru terapie
medicamentoasa, din 487 pacienti cu miocard viabil,
244 au fost desemnati pentru CABG si 243 pentru
terapie medicamentoasa. Diferentele dintre caracteris-
ticile de baza, intre pacientii care au efectuat si cei care
nu au efectuat teste de viabilitate miocardica, indica
posibile erori de selectie provocate de factori clinici.
Viabilitatea a fost in mod arbitrar definita folosind dife-
rite valori limita pentru diferite tipuri de teste folosite.
Prin analiza univariata, s-a observat o asociere semnifi-
cativa intre viabilitatea miocardica si supravietuire; to-
tusi, aceasta asociere a fost nesemnificativa prin analiza
multivariata care a inclus si alte variabile de prognostic.
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Probabil ca alte variabile, ca volumele VS sau FEVS sunt
determinate de marimea miocardului viabil. Lipsa de
corelatie dintre viabilitatea miocardica si beneficiul dat
de CABG in acest studiu indica faptul ca evaluarea via-
bilitatii miocardice nu ar trebui sa fie singurul factor in
selectia celei mai bune terapii la acesti pacienti.

9.1.3 Reconstructia ventriculara
Scopul reconstructiei ventriculare chirurgicale (RVC)
este sa indeparteze tesutul cicatriceal din peretele VS
printr-o plastie endoventriculara cu petec, astfel resta-
urand volumul fiziologic si sa redea forma eliptica fata
de cea sferica, patologica. Decizia de a adauga RVC la
CABG ar trebui bazata pe o evaluare atenta a simpto-
melor (simptomele de insuficienta cardiaca ar trebui sa
prevaleze anginei), masurarea volumelor VS, aprecierea
extinderii transmurale a tesutului cicatriceal miocardic
si ar trebui realizata numai in centre cu inalta expe-
rienta chirurgicala. Trialul STICH nu a reusit sa arate
vreo diferenta a obiectivului primar (decesul de orice
cauza si spitalizarile de cauza cardiaca) intre CABG
si procedura combinata (CABG si RVC). Reducerea
volumului telesistolic indexat in STICH - mai mic de-
cat in studiile precedente care au abordat anevrismele
de mari dimensiuni - ar putea explica rezultatele ne-
concludente, asa incat valoarea RVC judicios efectuat

Recomandarile de revascularizare la pacientii cu in-
suficienta cardiaca cronica si disfunctie sistolica de VS
(FEVS <35%)

Recomandari

Calsa® | Nivel® | Ref

CABG este recomandat la pacientii cu
stenoza semnificativa de TC sau echivalent, | C -
cu stenoza proximala de ADA si ACx

CABG este recomandata la pacientii cu
stenoza semnificativa de ADA sau afectare 112,
multivasculara pentru a reduce decesul si 288
internarile de cauza cardiaca

Rezectia anevrismului de VS in timpul
CABG ar trebui luata in considerare la
pacientii cu anevrisme mari, daca exista risc lla C
de ruptura, formare de tromb masiv sau
anevrismul este focarul de aritmii

Revascularizarea miocardica ar trebui luata

in considerare in prezenta miocardului lla B 55

viabil

CABG plus RVC poate fi luat in considera-

re la pacientii cu teritoriu ADA cicatrizat in i B 291-
special daca LVESVI postoperator <70 mL/ 295

m? poate fi in mod predictibil atins

PCI poate fi luat in considerare daca anato-
mia este abordabild, in prezenta miocardului 15) C
viabil, dar fard indicatie chirurgicald

CABG=bypass aortocoronarian; TC=trunchi comun; ADA=artera descendenta anterioara;
ACx=artera circumflexa; LVESVI= volumul telesistolic indexat al ventriculului sting; PCl=
interventie coronariand percutana; RVC=remodelare ventriculara chirurgicald

* Clasa de recomandare

® Nivel de evidenta

< Referinge
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ar putea fi subestimata.””'? Analizele de subgrup din
studiul STICH sugereaza ca pacientii cu VS mai putin
dilatat si o FEVS mai buna pot sa aiba un beneficiu dupa
RVC, in timp ce la pacientii cu VS dilatat si FEVS mai
mici rezultate sunt mai proaste dupa RVC.2 In studiul
STICH, un volum telesistolic indexat al VS (LVESVI)
postoperator de 70 mL/m? sau mai mic, dupa CABG
si RVC a condus la cresterea supravietuirii comparativ
cu pacientii la care s-a efectuat doar CABG. Intr-un alt
studiu, la pacientii tratati prin CABG si RVC, un LVESVI
postoperator <60mL/m? s-a asociat cu cresterea su-
pravietuirii, comparativ cu un LVESVI 260 mL/m?* La
unii pacienti cu anevrisme mari, care ar fi fost exclusi
din studiul STICH (din cauza insuficientei cardiace acu-
te, a suportului inotrop sau nerespectarii altor criterii
de includere), RVC a aratat evolutii favorabile, totusi in
absenta altui comparator.?”®

9.2 Socul cardiogen

Infarctul miocardic acut este responsabil de apro-
ximativ 75% din toti pacientii cu soc cardiogenic, iar
incidenta a ramas oarecum constanta de multi ani, la
6-8%.272% Socul cardiogen secundar IMA este cauzat
de insuficienta VS in 80% din cazuri. Complicatiile me-
canice, cum ar fi ruptura de muschi papilar cu regur-
gitare mitrala severa (6,9%), defectul septal ventricular
(3,9%), sau ruptura de perete liber (1,4%) sunt alte ca-
uze precipitante. Deoarece revascularizarea este axul
principal de tratament la pacientii cu soc cardiogen
secundar SCA, in aceste situatii se indica coronaro-
grafia de urgenta.Triajul general si tratamentul acestor
pacienti complecsi este prezentat in Figura 3.

9.2.1 Revascularizarea

Studiul SHOCK (Should We Emergently Revascularize
Occluded Coronaries for Cardiogenic Shock) a demonstrat
ca, la pacientii cu soc cardiogen secundar infarctului
miocardic acut, revascularizarea de urgenta prin PCI
sau CABG a imbunatatit supravietuirea pe termen lung,
atunci cand a fost comparata cu terapia medicamen-
toasa initiala maximala. Mortalitatea totala la 6 luni a
fost mai mica in grupul desemnat pentru revasculariza-
re decat in grupul desemnat terapiei medicamentoase
(50,3% vs. 63,1%, respectiv; RR 0,80; 95% CI 0,65-0,98;
P=0,03).2' Analiza de subgrup a demonstrat ci singura
variabila corelata semnificativ cu tratamentul, atat la 30
de zile cat si la 6 luni a fost varsta, cu un efect minim
sau chiar absent asupra mortalitatii al tratamentului in-
vaziv la pacientii varstnici (>75 ani); totusi, aceste date
nu au fost coroborate in cadrul registrului din studiul
SHOCK, in care modelul ajustat covariabilei (varsta) a
sugerat o mortalitate scazuta printre pacientii varstnici
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Pacient cu soc cardiogenic

Tratament medical

Suport inotrop
Suport ventilator

/

Pacient instabil

Suport circulator mecanic
pe termen scurt

Ameliorarea / \

functiei cardiace

Deficit neurologic ireversibil

¥

Diminuarea
gradata a terapiei

Fara ameliorarea functiei cardiace

Diminuarea Evaluare neurologica/ Terapie standard
gradata a terapiei disfunctie ireversibila de organ P

Revascularizare
Reperfuzie
Repararea complicatiilor mecanice

AN

Pacient stabil

Diminuarea
gradata a terapiei

/ \ Ameliorarea

functiei cardiace

Functie neurologica normala

N

Suport circulator mecanic,

ca terapie finala sau ca puncte
pentru transplant cardiac

Figura 3. Tratamentul pacientilor cu soc cardiogen.

(>75 ani) supusi revascularizarii, comparativ cu tera-
pia medicamentoasa intensiva initiala (RR 0,46;95%; CI
0,28-0,75; P=0,002).%

9.2.2 Suportul circulator mecanic

Balonul de contrapulsie intraaortic (IABP) a fost fo-
losit pe scara larga ca suport mecanic in socul cardio-
gen.’® Eficacitatea balonului de contrapulsie intraaor-
tic a fost recent testata intr-un studiu de dimensiuni
mari, randomizat, IABP-SHOCK Il (Intraaortic Balloon
Pump in Cardiogenic Shock), care a inclus 600 de pacienti
in soc cardiogen secundar infarctului miocardic acut,
care au fost tratati cu balon de contrapulsie sau fara
balon de contrapulsie. Endpoint-ul primar de morta-
litate la 30 de zile nu s-a redus la grupul la care s-a
montat balon de contrapulsie (37,9% IABP vs. 41,35
control; RR 0,96; 95% Cl 0,79-1,17; P=0,69) si nu a
existat nici beneficiu pe termen lung.’*'*%? Prin urmare,
folosirea IABP pentru aceasta indicatie nu mai este re-
comandata de ruting, dar ramane o metoda adjuvanta
la pacientii cu complicatii mecanice ca punte pana la
interventia chirurgicala. Trei studii randomizate si un

registru de dimensiuni mari au demonstrat suportul
hemodinamic superior oferit de sistemele de asistare
circulatorie mecanica percutane comparativ cu IABP,
fara diferente pe mortalitate, dar cu cresterea riscului
de evenimente adverse.?*3% Intr-o metaanalizi care a
comparat siguranta si eficacitatea LVAD (left ventricular
assist device), la pacientii cu soc cardiogen, vs. IABP, s-a
observat ca pacientii tratati cu LVAD au avut aceeasi
mortalitate si incidenta a ischemiei de membru infe-
rior; dar cu mai multe sangerari decat cei tratati cu
IABP3%

La pacientii tineri fara contraindicatii pentru trans-
plantul cardiac, terapia cu LVAD poate fi implementata
ca punte pana la interventia chirurgicala de transplant.
La pacientii neeligibili pentru transplant, dispozitivele
LVAD pot fi implementate ca punte pana la recuperare
sau in scop de terapie definitiva.383!°

9.2.3 Insuficienta ventriculara dreapta

Aproape 50% din pacientii cu IMA inferior au semne
ecografice de disfunctie ventriculara dreapta, cu afec-
tare hemodinamica in <25% din cazuri?''?'® Insufici-
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Recomandari pentru pacientii cu insuficienta cardiaca
acuta in cadrul sindromului coronarian acut
Nivel® | Ref*

Recomandari Clasa®

Ecocardiografia de urgenta este indicata
pentru a evalua VS, functia valvulara si pen- | C
tru a exclude complicatiile mecanice

Evaluarea invaziva de urgenta este indicata 180,
la pacientii cu insuficienta cardiaca acuta | B 201,
sau soc cardiogen secundar SCA 221,

331

PCI de urgenta este indicat pentru paci-

entii cu soc cardiogen datorat STEMI sau
NSTE-ACS daca anatomia coronariana o
permite.

| B 221

CABG de urgenta este recomandat la
pacientii cu soc cardiogen daca anatomia | B 221
coronariana nu permite PCl

Interventia chirurgicala de urgenta pentru
complicatiile mecanice secundare IMA este | C
indicata in cazul instabilitatii hemodinamice

Montarea |IABP ar trebui luata in conside-
rare la pacientii cu instabilitate hemodina-

. : - lla C
micd/soc cardiogen datorate complicatiilor
mecanice
Pacientii cu complicatii mecanice dupa IMA
| C

necesitd discutarea imediata in Heart Team

Suportul circulator mecanic pe termen
scurt la paceintii cu ACS si soc cardiogen 115) C
poate fi luat in considerare

Repararea percutana a DSV poate fi luata
in considerare dupa discutarea cazului de IIb C
catre Heart Team

Folosirea de rutina a IABP la pacientii cu
soc cardiogen nu este recomandata

SCA = sindrom coronarian acut; CABG = bypass aortocoronarian; IABP = balon de contra-
pulsie aortica;VS = ventricul sting; NSTE-ACS =sindrom coronarian acut fara supradenivelare
de segment ST; PCl = interventie coronariana percutand; STEMI = infarct miocardic acut cu
supradenivelare de segment ST; DSV = defect septal ventricular

* Clasa de recomandare

® Nivel de evidenta

< Referinte

1l A 332,333

enta ventriculara dreapta izolatd insumeaza 2,8% din
cazurile de soc cardiogen secundar IMA.2'¢3'” Succesul
angioplastiei primare conduce la ameliorarea statusu-
lui hemodinamic, recuperarea functiei peretelui liber al
VD si a functiei globale aVD, si, implicit la cresterea su-
pravietuirii, comparativ cu reperfuzia ineficienta.?'’'?

9.2.4 Complicatii mecanice

Complicatiile mecanice secundare IMA se produc
prin ruptura miocardului, ce poate conduce la regur-
gitare mitrala prin ruptura de muschi papilar;, defect
de sept ventricular (DSV) sau ruptura de perete liber
complicata cu tamponad3.’2%-322

Defectul de sept ventricular caracterizat prin com-
promitere hemodinamica, este tratat cu IABP urmat de
reparare chirurgicala rapida.?”® Folosirea dispozitivelor
de inchidere percutana la pacientii cu DSV postinfarct
au fost raportate in serii de cazuri si, in centrele cu
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experienta corespunzatoare, pot fi luate in considera-
re pentru cazuri selectate ca alternativa la interventia
chirurgicala.’?*+32

Ruptura peretelui liber ce conduce la tamponada ar
trebui abordata rapid prin drenaj pericardic si inter-
ventie chirurgicala de urgenta. Ruptura de perete liber
al VS reprezinta aprox. 15% din mortalitatea intraspi-
taliceasca la pacientii cu IMA?? Datele din registrul
studiului SHOCK, pe pacientii cu sau fara ruptura de
perete liber VS care au efectuat interventia chirurgicala
arata rate similare de mortalitate.??328

Regurgitarea mitrala acuta datorata rupturii de mus-
chi papilar ar trebui tratata prin reparare chirurgicala
de urgenta si revascularizare 3'732%33

10. REVASCULARIZAREA LA PACIENTII
CU DIABET ZAHARAT

10.1 Argumente pentru revascularizarea
miocardica

Datele din studiile randomizate ce privesc revasculari-
zarea la pacientii diabetici sunt sumarizate in Tabelul 8.
Pentru informatii suplimentare referitoare la diabetul
zaharat, ne raportam la ghidurile ESC de diabet zaha-
rat.84 Pacientii diabetici supusi revascularizarii, fie prin
CABG sau PCl, au risc mai mare de afectare renala
decat pacientii fara diabet.

10.1.1 Boald cardiacd ischemica stabild

Studiul BARI-2D (Bypass Angioplasty Revasculariza-
tion investigation 2 Diabetes) a abordat, in mod speci-
fic, problema revascularizarii miocardice la pacientii
cu BCI stabilda.* Un numar de 238 de pacienti dia-
betici cu ischemie miocardica dovedita, sau cu angina,
in prezenta BCI stabile documentata angiografic, au
fost randomizati pentru terapie medicamentoasa sau
revascularizare miocardica aditionala terapiei medica-
mentoase. Premergator randomizarii, pacientii au fost
plasati in subgrupul PCl sau CABG, dupa cum a consi-
derat adecvat medicul curant. Tinta de pacienti inrolati
de 2800 nu a fost atinsa, iar perioada de urmarire a
trebuit sa fie extinsa de la 1,5 la 5,3 ani. Pacientii cu
leziune de TC, cei care erau instabili, necesitand re-
vascularizare imediata si pacientii cu creatinina >2,0
mg/dL sau insuficienta cardiaca moderat-severa au fost
exclusi. Obiectivul primar a fost mortalitatea globala si
principalul obiectiv secundar a fost combinatia deces,
IM sau AVC (MACCE). Utilizarea stenturilor active a
fost scazuta (35%) si restransa doar la cele de prima
generatie. O proportie de 42% din grupul de pacienti
tratati medical au fost supusi revascularizarii conform
indicatiei clinice in timpul urmaririi.
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La 5 ani, supravietuirea a fost similara intre cele doua
grupuri, si fara diferente in rata MACCE (Tabelul 8).1n
grupul PCI, nu a fost nicio diferenta intre PCl si terapia
medicamentoasi. in subgrupul CABG, unde afectarea
coronariana era mult mai extinsa, scaderea MACCE a
fost semnificativ mai mare la cei revascularizati com-
parativ cu cei tratati medical.*** Totusi, supravietuirea,
nu a diferit semnificativ, ceea ce ar putea sa reflecte
o problema de putere statistica sau faptul ca pacientii
din grupul tratat doar medical care au avut afectare
intinsa a perfuziei miocardice sau afectare a functiei
VS au fost mai probabil revascularizati in timp.** La 3
ani, comparativ cu terapia medicamentoasa, strategia
de revascularizare a avut o rata mai scazuta a agravarii
anginei (8% vs. 13%, respectiv; P<0,001), a anginei nou-
debutate (37% vs. 51%, respectiv; P<0,001), a revascu-
larizarii coronariene ulterioare (17% vs. 33%, respectiv;
P<0,001) si o rata a statusului liber de angina mai mare
(66% vs. 58%, respectiv; P<0,003).

Investigatorii au speculat ca beneficiul CABG asupra
terapiei medicale a aparut datorita preferintei pentru
CABG in defavoarea PCI, la pacientii cu afectare coro-
nariana extinsa. Acest aspect a fost confirmat intr-un
studiu ce a evaluat impactul stratificarii riscului angi-
ografic (scorul BARI-2D) asupra rezultatelor. Printre
pacientii cu scoruri de risc angiografic inalt aflati in
subgrupul initial CABG, riscul de deces, IM si AVC, la 5
ani, a fost semnificativ mai mic la cei desemnati pentru
revascularizare, comparativ cu terapia medicala (24,8%
vs. 36,8%, respectiv; P=0,005).3%¢

10.1.2 Sindroamele coronariene acute

Aproximativ 20-30% din pacientii cu SCA fara su-
pradenivelare de segment ST au diabet zaharat di-
agnosticat si cel putin o proportie similara sunt ne-
diagnosticati sau au toleranta alterata la glucoza.337
Mortalitatea la pacientii cu SCA este de doua-trei ori
mai crescuti la diabetici vs. ne-diabetici.?®® In ciuda ris-
cului mai mare, revascularizarea si tienopiridinele sunt
mai rar prescrise pacientilor diabetici comparativ cu
cei nediabetici, acest aspect avand un impact impor-
tant asupra mortalitatii intraspitalicesti si pe termen
lung, 334!

La pacientii cu SCA fara supradenivelare de segment
ST, nu exista o corelatie clara intre efectul terapeutic
al revascularizarii miocardice si statusul diabetic.?*>3#
34 Tn ambele studii, FRISC-2 (Fragmin during Instability
in Coronary Artery Disease-2) si TACTICS-TIMI |8 (Treat
Angina with Aggrastat and determine Cost of Therapy with
an Invasive or Conservative Strategy- Thrombolysis in Myo-
cardial Infarction |8),3#2343¢4 o strategie invaziva preco-
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ce la pacientii cu SCA s-a asociat cu rezultate mai bune
decit strategia conservatoare; in TACTICS-TIMI 18,3
amplitudinea beneficiului la pacientii diabetici a fost
mai mare la diabetici decit la nediabetici. intr-o meta-
analiza recenta compusa din 9 studii randomizate ce a
inclus 9904 pacienti cu SCA, pacientii diabetici (1789)
au avut o rata mai mare a mortalitatii postprocedurale
la | an (9,3% vs. 3,2%; P<0,001) comparativ cu paci-
entii ne-diabetici. O strategie invaziva precoce a fost
asociata cu o reducere similara a riscului de deces, IM
sau reinternare pentru pacientii diebetici si nediabetici
cu SCA (RR 0,87; 95% CI 0,70-1,03 vs. 0,86; 95% ClI
0,70-1,06; P pentru interactiune 0,83).>® Prin urmare,
diabetul zaharat este o indicatie secundara pentru risc
crescut si pentru management invaziv si eforturi ulteri-
oare trebuie facute pentru a creste accesul pacientilor
diabetici cu SCA la terapia de revascularizare.'®

Comparativ cu nediabeticii, pacientii diabetici cu
STEMI se prezinta mai tarziu, sunt mult mai predispusi
la instabilitate hemodinamica si disfunctie ireversibila
de organ si au parte de revascularizare intdrziata. La
pacientii cu STEMI,analiza coroborata PCAT-2 (Primary
Coronary Angiopalasty vs. Thrombolysis) compusa din 19
studii randomizate cu date individuale de la 6315 pa-
cienti (14% diabetici) a dovedit un beneficiu similar al
angioplastiei coronariene primare la pacientii fie dia-
betici, fie nediabetici, comparativ cu tromboliza.’¢ in
favoarea PCI primar, OR pentru mortalitate a fost de
0,49 pentru pacientii diabetici (95% CI 0,31-0,79). In-
farctul miocardic recurent si AVC au fost semnificativ
mai scazute in favoarea angioplastiei coronariene pri-
mare. Pacientii cu diabet au o initiere a tratamentului
de reperfuzie semnificativ intarziata si timpi de ische-
mie mai lungi, probabil datorate simptomelor atipice.
Dat fiind un risc absolut mai Tnalt, numarul de pacienti
ce necesita a fi tratati pentru a salva o singura viata la
30 de zile a fost semnificativ mai mic la pacientii diabe-
tici (NNT=17;95% CI 11-28) comparativ cu pacientii
nediabetici (NNT=48; 95% Cl 37-60).

10.2 Tipul revascularizarii miocardice

Prezenta diabetului zaharat defineste strategia de
tratament pentru un subset important de pacienti cu
afectare coronariana multivasculara.

10.2.1 Studii clinice randomizate

Studiul FREEDOM (Future Revascularization Evalua-
tion in Patients with Diabetes Mellitus) este singurul cu
putere statistica adecvata, un studiu randomizat care
compara CABG versus PCI cu folosirea de DES de
prima generatie (94%) la pacientii diabetici supusi re-
vascularizarii de electie cu afectare multivasculara fara
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Tabelul 8. Studii clinice privind revascularizarea la paci entii diabetici
Anul Caracteristici de baza Endpoint primar Urmarirea clinica
nu
ubli- | Studiul N |Viarsta| Fe- | MVD Defini- . . Deces
P < e . o FE% . Ani Rezultate Ani | Deces IM Revasc.| AVC
carii ani mei % tie Ccv
Revascularizare vs. TM
11,7% 59%vs. | 11,5%vs. 2,6% vs.
2009 BARI-2D? 2 2 | 7 D 11,7% vs.12,2% -
00 368 6! 30 3lc 5 eces 5 % Vs % 5 vs.12.2% 5.7% 14.3% 28%
CABG vs.MT
13,6% vs. | 8,0% vs. 10% vs. 1,9% vs.
2009 BARI-2D** 763 63 24 52, 57 D 5 13,6% vs.16,4% 5 -
< cces v 164% | 9.0% 17,6% 2,6%
PCl vs. MT
2009 | BAR2D** | 1605 | 62 | 33 | 20c | 57 | Deces | 5 | 108%vs.102% | 5 | 'O8%vs | 30%vs | 123% vs. 29% vs.
ORI TR 10,2% 4% 12,6% 2,9%
PCl vs. CABG
26 vs.14,2%
D Sx-Scor 0-22:
eces,
20,3% vs.18,3%
MI,AVC, 19,5% vs. | 12,7% vs. | 9,0% vs. | 353%vs. | 3,0% vs.
2009 | SYNTAX®® | 452 | 65 29 | 100 | - | | sxScor23-32 | 5 v v v v v
revasc. 12,9% 6,5% 5,4% 14,6%a 4,7%
cath 26% vs.12,9%
repetata
P Sx-Scor233:
32,4% vs.12,2%
CARDia*'
2010 | (ot /Brfs sio | es | 2 | o Deces,MI| | || 3. 9,8%vs. | 11,8% vs. | 04%vs.
Vs. -
AVC 13% vs. 12,5% 3,2% - 57% 2,0%a 2,8%
CABG)
26,6 vs.18,7%
Sx-Scor 0-22:
FREE DOM'”® 23% vs. 1 7% 12,6% vs.
Deces, Ml, v 109% vs. | 13.9% vs. | 2,4% vs.
2012 (DES vs. 1900 63 29 100 66 3.8 Sx-Scor 23-32: 38 4,7% (la
AVC 16,3% vs. 6,8% 6,0% 52%
CABG) 27% vs.18% 10.9% | an)
Sx-Scor 233:31% o
vs.23%
VA-CARDS??
D 21%vs. | 10,8%vs. | 6,2% vs. | 18,9% vs.
2013 | (DESvs. | 207 | 62 1% | - ; ecle:l 2 | 184%vs.253% | 2 57“ o v IWVS ) 57“
CABG) sau o 0 o 270
BMS=stent metalic simplu; CABG=bypass aortocoronarian; CV=cardiovascular; DES=stent activ farmacologic; FE= fractie de ejectie; IM=infarct miocardic; TM=terapie medicamentoasa ; BMV= boala
multivasculara; PCl=interventie coronariana percutana; PES=paclitaxel-eluting stent; Revasc.=revascularizare; SES=sirolimus-eluting stent; Sx-Scor= scorul SYNTAX
1 P<0.05
® Stratificarea randomizirii in functie de modul de revascularizare
< Afectare coronariand trivasculard
4 Analizi de subgrup
Virsta si fractia de ejectie sunt raportate ca medii

leziune de TC."” Tntre 2005 si 2010 au fost urmariti
33.966 pacienti, din care 3309 au fost considerati eligi-
bili si 1900 (6%) au fost inrolati. Scorul SYNTAX mediu
a fost de 26%9. Endpoint-ul primar de deces de ori-
ce cauza, IM nefatal sau AVC a fost mai mic in grupul
CABG decat in grupul PCI, cu o divergenta a curbelor
incepand la 2 ani. Diferenta a fost produsa de catre re-
ducerea la limita a mortalitatii de orice cauza (P=0,049)
si de o rata semnificativ scazuta a IM in favoarea grupu-
lui CABG (P= 0,03). Pe de alta parte, rata AVC a fost
dubla in grupul CABG (P=0,03). Superioritatea CABG
asupra PCl s-a mentinut la toate subgrupurile prespeci-
ficate, incluzand scorul SYNTAX, singura exceptie fiind
ca pacientii recrutati in afara SUA (n=130) au avut un
beneficiu relativ mai putin pronuntat in urma CABG
decat cei inrolati in SUA (n=770) (P=0,05 pentru core-
latie). |75 Evaluarea detaliata a calitatii vietii a dezvaluit
o imbunatatire substantiala si durabila a statusului de
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sanatate in ambele grupuri. Pe parcursul primei luni de
tratament, PCl-ul a condus la o Timbunatatire mult mai
rapida a calitatii vietii si a statusului de sanatate, acest
lucru schimbandu-se intre 6 luni si 2 ani in favoarea
CABG si diferentele disparand complet dupa 2 ani.**

Este neclar, totusi, daca scorul SYNTAX a fost ana-
lizat ,,in orb” de un laborator restrans, ceea ce este
esential pentru reproductibilitate. Trebuie observat ca
scorul SYNTAX a devenit operational in timpul studiu-
lui FREDOM si nu este mentionat in protocolul studiu-
lui.** Deci, validitatea observatiei ca CABG a condus
la rezultate mai bune decat PCI, indiferent de scorul
SYNTAX, ramane dubitabild si nu este concordanta
cu datele din subgrupul de pacienti diabetici din stu-
diul SYNTAX. Riscul crescut de AVC ridica intrebarea
selectarii tratamentului, in mod particular la pacientii
varstnici. in plus, urmarirea medie a fost de 3,8 ani, dar
doar 23% din pacienti au fost la risc la 5 ani.
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in subgrupul celor 452 de pacienti diabetici cu afec-
tare coronariana multivasculara care au fost inrolati in
studiul SYNTAX, nu a fost nicio diferenta semnificativa
la 5 ani, in ceea ce priveste endpoint-ul compus de
mortalitate totala, IM sau AVC (CABG 19,1% vs. PCI
23,9%; P=0,26%) sau in privinta fiecarui obiectiv luat
separat cum ar fi decesul de orice cauza (P=0,07),AVC
(P=0,34) si IM (P=0,20%)**.Totusi, repetarea manevrei
de revascularizare a fost mai putin frecventa in grupul
pacientilor cu CABG (P<0.001). La pacientii cu scorul
SYNTAX scazut (£22), rata MACCE a fost similara atat
pentru cei tratati cu CABG sau PCl (33,7% vs. 42,5%,
respectiv; P=0,38%), dar repetarea revascularizarii ra-
mane mai frecventa in grupul PCl (18,5% vs. 38,5%,
respectiv; P=0,01). Interesant este faptul c3, in studiul
SYNTAX, diabetul zaharat nu a fost un predictor inde-
pendent al evolutiei atunci cand scorul SYNTAX a fost
introdus in analiza multivariati.® in studiul CARDia
(Coronary Artery Revascularization in Diabetes), 510 pa-
cienti diabetici cu afectare coronariana multivasculara
sau univasculara complexa, inrolati in 24 de centre, au
fost randomizati fie pentru CABG, fie la PCI cu BMS
sau DES si folosirea de rutina a abciximabului.

Nu a existat nicio diferenta intre cele doua gru-
puri in ceea ce priveste obiectivul primar format din
mortalitatea de orice cauza, IM sau AVC la | an?¥
Comparand subgrupul pacientilor tratati cu DES, rata
obiectivului primar a fost de 12,4% in grupul selectat
pentru CABG si 11,6% in grupul PCI (HR 0,93; 95%
CI10,51-1,71;P=0,82). Repetarea revascularizarii a fost
mai frecventa printre pacientii selectati pentru PCI
(P<0.001), in timp ce tendinta catre AVC a fost mai
mica printre pacientii desemnati pentru PCI (P=0,07).

Astfel, luand 1n considerare dovezile existente,
CABG este modalitatea de revascularizare de prima
intentie pentru pacientii diabetici cu afectare corona-
riana multivasculara; totusi, PCl poate fi considerata ca
alternativa de tratament printre pacientii diabetici cu
afectare coronariana multivasculara si scor SYNTAX
scazut (<22).

10.2.2 Metaanalize

O metaanaliza cu date individuale din 10 studii clinice
randomizate privitoare la revascularizarea miocardica
de electie'® confirmd o rata a supravietuirii mai mare
pentru CABG vs. PCI la pacientii diabetici, pe cand la
pacientii nediabetici nu s-a observat nicio diferenta; in-
teractiunea dintre statusul de diabetic si tipul de revas-
cularizare a fost semnificativa. in aceasta metaanaliza,
pacientii din grupul PCl au fost tratati fie cu BMS, fie cu
balon. O metaanalizd mult mai recenta dedicata paci-
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entilor diabetici, tratati fie prin CABG, fie prin PCI, cu
80% din revascularizare efectuta cu conducte arteriale
sau cu stent (BMS sau DES de prima generatie), a de-
monstrat o mortalitate mult mai redusa la pacientii cu
CABG la 5 ani sau la cea mai lunga perioada de urma-
rire (RR 0,67 95% Cl 0,52-0,86; P=0,002 ).>* Pe de alta
parte, aceasta analiza a demonstrat o rata mai mare a
AVC pentru CABG vs. PCl dupa o urmarire de 5 ani
(RR 1,72;95% CI 1,18-2,53; P=0.005).in mod similar, o
metaanaliza limitata la doar patru studii clinice rando-
mizate care a inclus 3052 pacienti, care a comparat PCI
cu DES de prima generatie cu PCl la pacientii diabetici
cu afectare coronariana multivasculara a raportat un
risc mai mare de deces si infarct miocardic la cei tratati
prin PCl cu DES (RR 1.51;95% IC 1.09-2.10; P=0.01),
dar un risc mai mic de AVC (2,3% vs. 3,8%; RR 0,59;
95% Cl 0,39-0,90; P=0,01).3*° O analiza a demonstrat
ca superioritatea CABG fata de PCl cu DES de pri-
ma generatie in ceea ce priveste rata MACCE a fost
mult mai pronuntata printre pacientii cu scor SYNTAX
mare, comparativ cu cei cu scor SYNTAX scazut.Toate
studiile clinice randomizate au demonstrat o rata mult
mai mare a revascularizarii repetate dupa PCl compa-
rativ cu CABG la pacientii diabetici.'% 34

10.3 Revascularizare prin interventie
coronariana percutana

O metaanaliza ce a inclus mai multe centre a comparat
DES cu BMS la 3852 de pacienti diabetici.**' Nevoia de
revascularizare a leziunii tinta a fost considerabil mai
scazuta la pacientii cu DES comparativ cu BMS (OR
0,29 pentru stenturi cu sirolimus; 0,38 pentru stenturi
cu paclitaxel). O comparatie mult mai recenta a trata-
mentului mixt ce a inclus 42 de studii clinice cu 22.844
pacienti urmariti a evaluat eficienta si siguranta catorva
tipuri de DES din veche si din noua generatie si a BMS
la pacientii diabetici. Comparativ cu stenturile simple,
toate stenturile active au aratat o rata mai mica a re-
vascularizarii de vas tinta, 37% respectiv 69%. Com-
prativ cu stenturile simple, nu a fost nicio diferenta in
ceea ce priveste rata decesului, a infarctului miocardic
sau a trombozei intrastent pentru fiecare stent activ
implantat la un pacient diabetic.>*> Nu exista nicio in-
formatie solida conform careia un tip de stent activ ar
fi superior altuia la pacientii diabetici.

10.4 Revascularizare prin bypass
aortocoronarian

Nu exista nicio dovada directa, randomizata pentru
sau impotriva folosirii doar a uneia sau a ambelor ar-
tere mamare interne la pacientii diabetici. Daca folo-
sirea ambelor artere mamare interne creste riscul de
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complicatii ale leziunilor sternale profunde, este inca
un subiect de dezbatere, desi este stiut faptul ca paci-
entii diabetici sunt mai predispusi infectiilor sternale in
interventiile chirurgicale care folosesc ambele artere
mamare interne.Totusi, dovezile existente, observatio-
nale, pe o perioada de urmarire de 30 de ani, sugereaza
ca utilizarea ambelor artere mamare interne imbuna-
titeste evolutia pe termen lung.?* In asteptarea rezul-
tatelor pe termen lung din studiul ART (Arterial Revas-
cularisation Trial),?*® nu este stabilit clar daci utilizarea
ambelor artere mamare aduce o evolutie mai buna, dar
supravietuirea superioara observata la pacientii la care
s-au folosit ambele artere mamare nu a fost dependen-
ta de statutul de diabetic.3%* intr-adevir, strategiile al-
ternative - inclusiv folosirea arterei radiale la pacientii
cu un risc excesiv de complicatii sternale (ex. pacientii
obezi) - s-au dovedit a fi sigure pe parcursul urmaririi
si au prelungit supravietuirea comparativ cu folosirea
grafturilor venoase.?*¢

10.5 Farmacoterapia antitrombotica

Nu exista nicio indicatie conform careia terapia an-
titrombotica ar trebui sa difere la pacientii diabetici
si nediabetici supusi revascularizarii. Desi o corelatie
intre statusul diabetic si eficacitatea inhibitorilor GP
[Ib/llla a fost observata in studiile mai vechi fara utiliza-
rea concomitenta a tienopiridinelor, acest aspect nu a
fost confirmat in mult mai recentul studiu EARLY-ACS
(Early glycoprotein IIb/llla inhibition in non-ST segment ele-
vation acute coronary syndrome).>” In contextul actual
al folosirii inhibitorilor P2Y 12 cu administrare orala,
pacientii diabetici nu beneficiaza in mod specific dupa
asocierea inhibitorilor GP lIb/llla.

10.6 Medicatia antidiabetica

Doar cateva studii specifice pe terapie antidiabetica au
fost conduse pe pacientii supusi revascularizarii mio-
cardice.

Metformin

Din cauza riscului de acidoza lactica la pacientii care
primesc substanta de contrast iodata, este general ac-
ceptat ca administrarea metforminului ar trebui sus-
pendata inaintea coronarografiei sau a angioplastiei si
reluatda 48 de ore mai tarziu, in conditiile unei func-
tii renale normale. Timpul plasmatic de injumatatire a
metforminului este de 6,2 ore; totusi, nu exista dovezi
convingatoare pentru o astfel de recomandare. Urma-
rirea functiei renale dupa coronarografie la pacientii
pe metformin si oprirea acestuia daca functia renala
se deterioreaza poate fi o alternativa acceptabila la
oprirea automata a metforminului. La pacientii cu in-
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suficienta renala, metforminul ar trebui de preferat sa
fie intrerupt inaintea procedurii. Indicatori acceptati
pentru acidoza lactica indusa de metformin sunt pH
arterial <7,35, lactatul sangvin >5 mmol/L (45mg/dL) si
concentratia plasmatica a metforminului sa fie detecta-
bila. Recunoasterea adecvata a acidozei lactice indusa
de metformin si initierea prompta a hemodializei sunt
pasi importanti pentru o recuperare rapida.

Alte medicamente

Date observationale au ridicat suspiciuni fata de fo-
losirea sulfonilureelor la pacientii tratati cu PCl pri-
mar pentru infarct miocardic acut. Aceste suspiciuni
nu au fost sustinute de o analiza post-hoc a studiului
DIGAMI-2 (Diabetes, Insulin Glucose Infusion in Acute
Myocardial Infarction), desi numarul de pacienti supusi
angioplastiei primare a fost mic in acest studiu.’*® Arit-
miile si complicatiile ischemice au fost de asemenea
mai putin frecvente la pacientii care au primit gliclazid
sau glimepirid.** Tiazolidindionele pot fi asociate cu
rate mai mici de restenoza dupa angioplastie cu stent
simplu,*® dar presupun un risc crescut de insuficienta

Recomandari specifice de revascularizare la pacientii
diabetici

Recomandari Clasa® | Nivel® | Refc

La pacientii care se prezinta cu STEMI,

angioplastia primara este recomandata

N - S ) | A 363

in detrimentul fibrinolizei, daca sunt in

intervalul de timp

La pacientii cu NSTE-ACS, o strategie 180,

invaziva precoce este recomandati, in defa- | A 338,

voarea unui management non-invaziv 364-
366

La pacientii stabili cu BCI multivasculara

§|/s.au dovezi EenFru ischemle, revascu- | B 93,367

larizarea este indicata pentru a reduce

evenimentele adverse cardiace

La pacientii cu BCI multivasculara stabila si 106,

cu risc chirurgical acceptabil, CABG este | A 175,

recomandat in detrimentul PCI 349

La pacientii cu CAD multivasculara stabila 346

si scor SYNTAX<22, PCl ar trebui luat in lla B 350'

considerare ca alternativa la CABG

Noile DES sunt recomandate in defavoarea | A 351,

BMS 352

Utilizarea ambelor artere mamare interne

pentru bypass aortocoronarian ar trebui lla B 368

luatd in considerare

La pacientii cu Metformin functia renala ar

trebui monitorizata cu atentie timp de 2-3 | C

zile dupa coronarografie/angioplastie

BMS= stent metalic simplu; CABG=bypass aortocoronarian; BCl=boald cadiaca ischemica; DES=
stent farmacologic activ; NSTE-ACS= sindrom coronarian acut fara supradenivelare de segment
ST; PCl=interventie coronariana percutana; STEMI=infarct miocardic cu supradenivelare de
segment ST;

* Clasd de recomandare

® Nivel de evidenta

< Referinte
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cardiaca secundara retentiei hidrice la nivelul rinichilor.

Niciun studiu nu a demonstrat ca administrarea
insulinei sau a combinatiei glucoza-insulina-potasiu
imbunatateste rezultatul angioplastiei dupa STEMI.
Datele observationale pe pacientii supusi bypass-ului
aortocoronarian sugereaza ca folosirea perfuziei i.v.
continua de insulina pentru un control moderat-strict
al glicemiei (6,6-9,9 mmol/L sau 120-180 mg/dL) este
independent asociata cu rate mai mici ale mortalitatii
si de complicatii majore decat utilizarea unui regim de
insulina pentru un control mai rigid (6,6 mmol/L sau
120 mg/dL) sau unui mai permisiv (9,9 mmol/L sau 180
mg/dL).3*' In studiul BARI-2D, rezultatele au fost simi-
lare la pacientii care au primit medicamente care cresc
sensibilitatea la insulina vs. insulina pentru a controla
glicemia. In grupul cu bypass aortocoronarian, adminis-
trarea de insulina a fost asociata cu evenimente cardio-
vasculare mai multe decat grupul care a primit medica-
mente sensibilizatoare de insulina.'*’

In studiul SAVOR-TIMI 53 (Saxagliptin and Cardiovas-
cular Outcomes in Patients with Type 2 Diabetes Mellitus),
inhibarea dipeptidil-peptidazei 4 (DPP-4) cu saxagliptin
nici nu a crescut, nici nu a scazut incidenta evenimente-
lor ischemice, desi rata internarilor pentru insuficienta
cardiaca a crescut®®,

I1.REVASCULARIZAREA LA PACIENTII
CU BOALA RENALA CRONICA

11.1 Baza de dovezi pentru revascularizare

Revascularizarea miocardica este subutilizata la paci-
entii boald renala cronica (BRC).***3"' La toate catego-
rille de afectare renala (definite in anexa web), studiile
observationale sugereaza ca pacientii cu boala renala
cronica cu afectare coronariana multivasculara care
sunt supusi revascularizarii au o supravietuire mai buna
decit cei care primesc terapie medicald.?>3® In mod
particular la pacientii cu SCA, registrele mari indica
supravietuire mai buna pe termen scurt si pe termen
lung pentru revascularizarea precoce comparativ cu
terapia medicala, indiferent de stadiul afectarii rena-
le.¥”'37* Atunci cand exista indicatie pentru angioplas-
tie, stentul activ ar trebui folosit in detrimentul celui
simplu datorita riscului mai mic de revascularizare re-
petata si absenta problemelor legate de siguranta.’’>*”
Cu toate acestea, folosirea substantei de contrast pe
parcursul procedurilor vasculare diagnostice sau tera-
peutice reprezina cea mai frecventa cauza de leziune
renala acuta la pacientii spitalizati. In plus, afectarea
renala are frecvent comorbiditati care cresc riscul de
evenimente periprocedurale ischemice sau hemora-
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gice. De mentionat ca, exista putine dovezi din studii
clinice randomizate, pentru ca majoritatea studiilor
clinice randomizate terapeutice de revascularizare au
exclus pacientii cu afectare renala. Strategiile actuale
de tratament sunt, prin urmare, bazate pe analize re-
trospective din studii clinice randomizate si din datele
din registre mari.

I'l.1.1 Pacientii cu boald renald moderatd

Studiile observationale sugereaza un risc crescut de
evenimente fatale perioperatorii si pe termen scurt
(~12 luni), dar o mortalitate pe termen mediu si lung
mai scazuta dupa bypass aortocoronarian compara-
tiv cu angioplastia coronariana.?’”3® Riscul absolut de
afectare renala terminala este mai mic decat cel pen-
tru evenimente fatale la aceasta populatie de pacienti,
iar incidenta combinata a decesului i a afectarii renale
terminale este posibil sa ramana scazuta dupa bypass
aortocoronarian la urmirirea pe termen lung. in ana-
liza post-hoc a pacientilor cu afectare renala (25% din
1205 pacienti) din studiul ARTS (Arterial Revascularisa-
tion Therapies Study), care a comparat CABG cu PCI
multivasculara cu BMS nu s-a observat nicio diferenta
privind endpoint-ul primar de deces, infarct miocardic
sau accident vascular cerebral (19% vs. 17%; HR 0,93;
95% 1C 0,54-1,61; P=0,80), si nici la mortalitate dupa
3 ani de urmarire; totusi, riscul de repetare a revascu-
larizarii a fost mai redus in favoarea CABG (25% vs.
8%; HR 0.28;95% CI 0,14-0,54; P=0,01).3”° Exista unele
dovezi care sugereaza ca interventia chirurgicala fara
utilizarea circulatiei extracorporeale poate sa reduca
riscul de insuficienta renala acuta (IRA) perioperato-
rie si/sau progresia catre stadiul final al afectarii rena-
le la acesti pacienti.*®*® Au fost propusi unii markeri de
predictie care sa identifice pacientii cu afectare renala
care pot obtine cel mai mare beneficiu dupa o anumita
strategie de revascularizare, dar inca nu au fost validati
pentru uzul sistematic la scara larga.’®

I1.1.2 Pacienti cu afectare renala severa sau in

stadiul terminal sau cu hemodializd

In absenta datelor din studii clinice randomiza-
te, rezultatele dintr-o cohorta de 21.981 de pacienti
cu boala renala terminala (datele din US Renal Data
System), cu supravietuire la 5 ani redusa (22-25%), su-
gereaza ca bypass-ul aortocoronarian ar trebui prefe-
rat in detrimentul angioplastiei pentru revascularizarea
in afectarea coronariana multivasculara la pacientii cu
dializa cronica adecvat selectati.’®* Comparativ cu PCI,
CABG a fost asociat cu un risc seminificativ mai scazut
atat pentru deces, cat si pentru compozitul format din
deces si infarct miocardic.’® Selectarea strategiei de
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revascularizare cea mai corespunzatoare trebuie, prin
urmare, sa tina cont de starea generala si speranta de
viata a pacientului, cea mai putin invaziva abordare fi-
ind mult mai benefica la pacientii cei mai fragili si mai
compromisi.

Candidatii pentru transplant renal ar trebui inves-
tigati pentru ischemie miocardica si, celor cu afectare
coronariana semnificativa, nu ar trebui sa li se refuze
potentialul beneficiu al revascularizarii miocardice. La
pacientii transplantati renal s-au raportat rate similare
ale supravieturii pe termen lung dupa CABG si PCI.3#

11.2 Prevenirea nefropatiei induse de
substanta de contrast

Toti pacientii cu RFG (rata de filtrare glomerulara) sub
40 mL/min/1,73 m? care sunt supusi coronarografiei,
ar trebui sa fie hidratati cu solutie salina izotona, care
sa fie inceputa cu 12 ore premergator investigatiei si
continuata cel putin 24 ore dupa, pentru a reduce riscul
de CIN (nefropatie indusd de contrast).’*3® Adminis-
trarea unei doze mari de statina inaintea coronarogra-
fiei a demonstrat ca reduce incidenta CIN si ar trebui
luata in considerare ca o masura aditionala preventiva
la pacientii fara contraindicatii.’® Acidul ascorbic a fost
testat in preparate orale si intravenoase, pentru pro-
tectia importiva CIN. O metaanaliza recenta compusa
din 9 studii clinice randomizate ce a cuprins 1536 pa-
cienti a sugerat un oarecare risc mai scazut de CIN

Recomandari specifice pentru pacientii cu afectare
renala moderata sau severa
Recomandari

Calsa® | Nivel® | Ref*

CABG ar trebui luat in considerare fata
de PCl la pacientii cu BCI multivasculara si
simptome/ischemie al caror risc chirugical
este acceptabil si speranta de viata > an.

25, 382,

lla B 1390392

PCl ar trebui luat in considerare fata de
CABG la pacientii cu BCI multivascu-
lara si simptome/ischemie al caror risc lla B
chirurgical este inalt si speranta de viata
este < | an

390, 391

Ar trebui sa se ia In considerare amanarea
CABG dupa coronarografie pana cand

s-a remis efectul substantei de contrast
asupra functiei renale

CABG pe cord batand ar trebui luat in
considerare mai degraba decat cel cu lla B 396
circulatie extracorporala

lla B 393-395

Noile DES sunt recomandate in defavoa-
rea BMS

BMS=stent metalic simplu; CABG=bypass aortocoronarian; BCl=boala
coronariana ischemica; DES=stent activ farmacologic; PCl=interventie
coronariana percutand;

2 Clasa de recomandare

® Nivel de evidenta

¢ Referinte

| B 375,376
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pentru pacientii cu afectare renala preexistenta care
primeau acid ascorbic, decat pacienti care primeau pla-
cebo sau tratament alternativ (9,6% vs. |6,8%, respec-
tiv; RR=0,67; 95% Cl 0,47-0,97; P=0,034)%7, dar mai
sunt necesare dovezi suplimentare pentru o recoman-
dare clara. Desi separarea procedurilor de diagnostic
si tratament reduce volumul total de contrast adminis-
trat, riscul de afectare renala ateroembolica creste cu
numarul procedurilor. Prin urmare, la pacientii cu afec-
tare renala si cu ateroscleroza difuza, o singura proce-
dura invaziva (coronarografie urmata de angioplastie
ad hoc) poate fi luata in considerare, dar doar daca vo-
lumul total de substanta de contrast poate fi mentinut
la sub 4 mL/kg. Riscul de CIN creste semnificativ cind
raportul dintre volumul total al substantei de contrast
si RFG depaseste 3,7:1.3%3% Pentru pacientii care vor
fi supusi bypass-ului aortocoronarian, eficacitatea im-
plementarii de masuri farmacologice preventive, cum
ar fi clonidina, fenoldopamul, peptidele natriuretice, N-
acetylcysteina sau hemodializa preoperatorie de elec-
tie ramane nedovedita.

12. REVASCULARIZAREA LA PACIENTII
CARE NECESITA CHIRURGIE
VALVULARA

12.1 Indicatia primara pentru chirurgie
valvulara

Global, 40% din pacientii cu afectare cardiaca valvulara
vor avea afectare coronariana concomitenta. Corona-
rografia este recomandata la toti pacientii cu afectare
cardiaca valvulara ce necesita chirurgie valvulara, in
afara de pacientii tineri (barbati <40 de ani sau femei
premenopauza) fara factori de risc pentru boala car-
diaca ischemica sau cand riscul coronarografiei depa-
seste beneficiile (ex. disectie de aorta, vegetatii aortice
mari situate anterior ostiumului coronarian, tromboza
protetica ocluziva ce conduce la stare hemodinamica
instabild).*!' La pacientii supusi inlocuirii valvei aortice
care deasemenea au afectare coronariana semnificati-
va, combinatia CABG plus chirurgie valvulara reduce
rata infarctului miocardic perioperator, mortalitatea
perioperatorie, mortalitatea tardiva si morbiditatea
cand sunt comparate la pacientii care nu fac si CABG
simultan.*'>#!> Aceastd operatie combinata, totusi, pre-
supune un risc de mortalitate mai mare decat inlo-
cuirea doar a valvei aortice.'"*'¢*'8 Intr-o analizi con-
temporana a unei cohorte mari de pacienti, riscul mai
mare al operatiei combinate comparativ cu protezarea
exclusiva a valvei aortice s-a asociat cu efectele ische-
miei miocardice preexistente si ale comorbiditatilor.*"”
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Recomandari pentru preventia nefropatiei indusa de substanta de contrast
Recomandari | Doza | Calsa® | Nivel® | Ref*
Pacientii supusi angiografiei coronariene cu CT sau MDCT
Pacientii ar trebui evaluati pentru riscul de IRA indusa de lla c
substanta de contrast
Pacientii cu afectare renala moderat-severa
Hidratarea cu solutie salina izotona este recomandata.d | A 384, 385,
397
Ulitizarea substantei de contrast cu osmolaritate mica sau <350 mL sau <4 mL/kg sau volumul total de contrast/
. ’ “ | A 398-400
izoosmolare este recomandata. RFG <3,4
Statina in doza mare pe termen scurt ar trebui luata in Rosuvastatina 40/20 mg, Atorvastatina 80 mg sau Orsim- la A 386 401
considerare. vastatind 80 mg ’
Substanta de contrast izoosmolard ar trebui utilizata fata de lla A 398, 399,
cea hipoosmolara. 402
Volumul substantei de contrast ar trebui minimalizat. lla 388, 389
Furosemidul asociat cu hidratare corespunzatoare poate Initial bolus 250 mL de solutie salind normala in 30 min
fi luat in considerare comparativ cu hidratarea standard la (redusa <150 mL in caz de disfunctie de VS) urmat de un
pacientii cu risc foarte inalt de CIN sau in cazul in care hidra- | bolus i.v. de 0.,5-0,5 mg/kg furosemid. Ritmul hidratarii
tarea profilactica premergatoare procedurii nu s-a atins. trebuie sa fie ajustat pentru a inlocui diureza pacientului. IIb A 403, 404
Cand diureza >300 mL /h, pacientul poate sa efectueze
procedura. Hidratarea corespunzatoare trebuie mentinu-
ta in timpul procedurii si 4 ore dupa.
N-acetilcisteina in locul hidratarii standard nu este indicata. 1] 405
Infuzia de blc;jlrb'onal: de sodiu 0,84% in locul hidratarii stan- m 384, 406
dard nu este indicata.
Boala renala cronica severa
Hemofiltrarea profilactica cu 6 ore premergator angioplastii- | Rata de substitutie lichidiana de 1000 mL/h fara pierdere
lor dificile poate fi luatd in considerare. negativa sau hidratare salind continuata pentru 24 h dupa 115) B 407-409
procedura.
Terapia de substitutie profilactica a functiei renale nu este m B 409.410
recomandata ca masura preventiva. ’
IRA=insuficienta renala acutd; CIN=nefropatie indusa de contrast;VS=ventricul staing; MDCT=tomografie computerizata multidetector; CT=tomografie computerizata; RFG=rati de filtrare glomerulara;
PCl=interventie coronariana percutana.
2 Clasa de recomandare
® Nivel de evidentd
< Referinge

La pacientii cu comorbiditati severe, echipa multidis-
ciplinara poate sa opteze pentru interventie chirurgi-
cala transcateter. Desi review-uri sistematice pe studii
observationale nu au aratat vreun impact semnificativ
al afectarii coronariene pe mortalitate la pacientii su-
pusi la implantare valvulara aortica transcateter (TAVI-
transcatheter aortic valve implantation)*, o investi-
gatie recenta intr-un singur centru a observat un risc
crescut de evenimente cardiovasculare adverse la pa-
cientii cu afectare coronariana severa (scor SYNTAX
>22).”2! Interventia percutand coronariana, la pacientii
cu boala cardiaca ischemica care vor efectua TAVI, nu
pare sa creasca riscul de mortalitate pe termen scurt,
infarctul miocardic sau de AVC, atunci cand este com-
parata doar cu TAVI; totusi, impactul asupra prognosti-
cului pe termen lung nu este clar stabilit.*?>4>* Selecta-
rea leziunilor care vor fi tratate prin PCl este frecvent
bazata pe simptomatologia clinica si pe coronarografie,
deoarece metodele functionale pentru detectarea is-
chemiei nu au fost validate printre pacientii cu stenoza

aortica severa. 2243426428 | 3 ora actuald nu exista nicio
dovada concludenta daca angioplastia percutana coro-
nariand ar trebui efectuata inainte de TAVI sau in tim-
pul aceleiasi proceduri, dar decizia e bine sa fie luata
de la caz la caz, in functie de afectiunea clinica cea mai
importantd, de afectarea renala si de complexitatea
afectarii coronariene. 2424425428423 Experienta publicata
privitoare la PCl si repararea percutana a valvei mitrale
se limiteaza doar la prezentari de cazuri.

Metode alternative de tratament pentru pacientii
cu risc Tnalt includ deasemenea si proceduri hibride,
care implica a combinatie de interventie chirurgicala
programata pentru inlocuire valculara si PCl planifi-
cat pentru revascularizare. in prezent, totusi, datele
privind aceste proceduri hibride sunt foarte limitate,
fiind raportate doar prezentari de cazuri si mici serii
de cazuri.*® Deciziile individuale de tratament la aces-
ti pacienti dificili sunt cel mai bine stabilite de echipa
multidisciplinara.
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Recomandari pentru interventii combinate valvulare si coronariene

Recomandari

| Clasa® | Nivel® | Ref

Modalitati de diagnostic

urmatoarele:

Istoric de boala cardiaca ischemica

Suspiciune de ischemie miocardica

Disfunctie sistolica de VS

Barbati >40 de ani si femei postmenopauza

2| factori de risc cardio-vasculari pentru boala cardiacd ischemica

Coronarografia este recomandata inaintea interventiei chirurgicale valvulare la pacientii cu boala valvulara severa si una din

Coronarografia se recomanda in evaluarea regurgitarii mitrale secundare

Angiografia prin CT ar trebui luatd in considerare inainte de chirurgia valvulara la pacientii cu boala cardiaca valvulara seve-
ra si probabilitate mica de BCl sau la care coronarografia conventionala este tehnic nefezabila sau cu risc foarte mare

lla C -

Interventia valvulara primara si revacularizarea coronariana

unei artere coronare epicardice majore.

CABG este recomandat la pacientii cu indicatie primara pentru chirurgie valvulara aortica sau mitrala si stenoza >70% a

50-70% a unei artere coronare epicardice majore.

CABG ar trebui luat in considerare la pacientii cu indicatie primara pentru chirurgie valvulara aortica sau mitrala si stenoza

lla C -

proximal.

PCI poate fi luat in considerare la pacientii cu indicatie primara pentru TAVI si stenoza coronariand >70% intr-un segment

lla C -

coronariana >70% intr-un segment proximal.

PCl poate fi luat in considerarea la pacientii cu indicatie primara pentru reparare de valva mitrala transcateter si stenoza

lla C -

Revascularizarea primara si interventiile non-coronariene

Chirurgia valvulara mitrala este indicata la pacientii cu regurgitare mitrala severa supusi CABG si FEVS >30% | C -

a ameliora simptomatologia.

Chirurgia valvulara mitrala ar trebui luata in considerare la pacientii cu regurgitare mitrala moderata supusi CABG pentru

lla B 432

si FEVS <35%.

Repararea regurgitarii mitrale moderat-severe ar trebui luata in considerare la pacientii cu indicatie primara pentru CABG

lla B 431

ta pentru a examina implicarea ischemiei sia regurgitarii.

Testele de stres ar trebui luate in considerare la pacientii cu indicatie primara pentru CABG si regurgitare mitrala modera-

lla C -

mmHg in prezenta conditiilor normale de flux).

Chirurgia valvulara aortica ar trebui luata in considerare la pacientii cu indicatie primara pentru CABG si stenoza aortica
moderati (definiti ca aria valvei 1-1,5 ecm? [0,6 cm?/m?-0,9 cm*m? suprafatd corporald] sau gradient aortic mediu 25-40 lla Cc -

TAVI= implantare valvulara aortica transcateter.
* Clasa de recomandare

® Nivel de evidenta

< Referinge

CABG-=bypass aortocoronarian; BCl=boala coronariani ischemici; CT=tomografie computerizata;VS=ventricul sting; PCl=interventii coronariene percutane; FEVS=fractia de ejectie a ventriculului stang;

12.2 Indicatia primara de revascularizare
chirurgicala

Multi pacienti cu afectare coronariana si FEVS redusa
au regurgitare mitrala secundara concomitenta. Datele
observationale din studiul STICH sugereaza ca adauga-
rea repararii valvei mitrale la CABG la pacientii cu dis-
functie severa de VS (FE <35%) si regurgitare mitrala
moderat-severa ofera o supravietuire mai buna decat
doar CABG izolat.®' La fel, pacientii care sunt supusi
CABG pentru afectarea coronariana ca problema prin-
cipala, ar trebui sa efectueze si operatia pentru inlocu-
irea valvei aortice atunci cand au stenoza moderata.*"!
Decizii de la caz la caz trebuie luate de echipa multidis-
ciplinara in situatia pacientilor cu indicatie pentru PCI
si afectare valvulara moderat-severa.

13.BOALA ARTERIALA PERIFERICA/
CAROTIDIANA ASOCIATA

13.1 Boala coronariana si carotidiana asociata
Prevalenta stenozelor severe de artere carotide creste
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cu severitatea afectarii coronariene si este un indicator
de prognostic negativ.*** Desi asocierea dintre stenoza
arterelor carotidiene si afectarea coronariana este evi-
denta, prevalenta stenozelor carotidiene semnificative
la grupul de pacienti cu BCl este relativ mica. Pe de alta
parte, pana la 40% din pacientii supusi endarterectomi-
ei carotidiene (CEA) au afectare cardiaca ischemica si
pot sa beneficieze de pe urma evaluarii riscului cardiac
preoperator.

I13.1.1 Factori de risc pentru AVC asociati cu

revascularizarea miocardicad

Incidenta AVC dupa CABG variaza in functie de var-
sta, comorbiditati si tehnica chirurgicala. Studiul FRE-
EDOM, care a comparat PCl cu CABG la pacientii di-
abetici cu afectare coronariana multipla, a demonstrat
o rata a AVC-ului la 30 de zile de 1,8% dupa CABG
si 0,3% dupa PCI (P=0,002).'” in mod similar, un risc
mai mare de AVC a fost raportat in studiul SYNTAX,
care a scazut in timpul urmaririi pe termen lung si a
devenit nesemnificativ la 5 ani (CABG 3,7%vs. PCI
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2,4%, P=0,09)."7 intr-o metaanalizi care a cuprins 19
studii clinice randomizate ce includ un numar total de
10944 de pacienti, riscul de AVC a fost mai mic prin-
tre pacientii cu PCl decat cei cu CABG la 30 de zile
si la un an.”' Aceste observatii ne demonstreaza ca
bypass-ul aortocoronarian presupune un risc mai mare
de AVC periprocedural, dar riscul pe termen lung de
evenimente cerebrovasculare este similar, indiferent
de interventie.'” Cea mai comund cauza de AVC asoci-
ata CABG este embolizarea de material aterotrombo-
tic din aorta ascendents, in special in timpul canularii
aortei. Riscul de AVC postprocedural dupa CABG la
pacientii cu stenoza carotidiana este asociat cu severi-
tatea stenozei, dar chiar mai mult cu istoricul de AVC
sau AIT (accident ischemic tranzitoriu), in ultimele 6
luni.®** Nu existd dovezi solide ca afectarea coronaria-
na este o cauza semnificativa de AVC perioperator.***
Extinderea afectarii aterosclerotice in teritoriile extra-
cerebral si intracerebral, punerea in evidenta radiolo-
gic a sechelelor de AVC si afectarea aortica ateroma-
toasa sunt cei mai importanti factori pentru prezicerea
unui risc crescut de AVC perioperator.**

Desi stenoza carotidiana simptomatica este asociata
cu un risc mai mare de AVC, 50% din pacienti care fac
AVC dupa CABG nu au afectare carotidiana semnifi-
cativa si 60% din infarctizarile teritoriale vizibile la CT
sau autopsie nu pot fi atribuite doar afectarii caroti-
diene. Mai mult, doar 40% din AVC dupa CABG sunt
identificate in prima zi dupa interventia chirurgicala, in
timp ce 60% apar dupa o recuperare fara evenimente
din anestezie. Intr-un studiu recent care a inclus 45.%2
pacienti supusi CABG, 1,6% au suferit AVC si factorii
de risc pentru toate AVC au fost varsta, suprafata cor-
porala mica, interventia de urgenta, AVC in anteceden-
te, fibrilatie atrialda preoperator si interventia CABG
cu circulatie extracorporala si cu oprire circulatorie in
hipotermie. Pentru AVC intraoperator, factori de risc
suplimentari au fost boala arteriala periferica si caro-
tidian3, chirurgia cardiaca in antecedente, stare clini-
ca alterata, disfunctie de VS, stenoza >70% de artera
coronariana circumflexa, CABG cu circulatie extra-
corporala si oprire cardiaca sau oprire circulatorie in
hipotermie.**

Desi riscul de AVC este scazut printre pacientii cu
afectare coronariana care fac PCl, SCA, insuficienta
cardiaca si ateroscleroza extensiva sunt factori de risc
independenti pentru acest efect advers. Intr-un regis-
tru ce a cuprins 348.092 de pacienti, rata AVC si a AlT
a insumat doar 0,1 1% si nu a fost diferita in functie de
abordul ales, fie radial, fie femural.*¥’

Ghidul ESC/EACTS 2014 de revascularizare miocardica

13.1.2 Masuri preventive pentru a reduce riscul

de AVC dupd CABG

Detectarea stenozelor carotidiene severe de bifur-
catie poate sa conduca la revascularizare carotidiana
concomitenta in cazuri selectate. |dentificarea unei
aorte aterosclerotice este considerata un pas impor-
tant Tn reducerea riscului de AVC dupa CABG. CT
preoperatorie si ecografia epiaortica intraoperato-
rie—mai buna decit palparea aortei- pot sa conduca la
modificari ale managementului operator care sa reduca
riscul de AVC asociat CABG.*%4 Exista totusi dovezi
contradictorii in ceea ce priveste influenta CABG pe
cord batind asupra incidentei AVC.*® Un studiu clinic
randomizat recent nu a aratat nicio diferenta asupra
incidentei AVC intre CABG cu folosirea circulatiei ex-
tracorporale si CABG pe cord batind la 30 de zile.*!
Totusi, studiile care au implicat o tehnica de minima
manipulare a aortei au raportat un risc mai mic de
AVC si MACCE pentru CABG pe cord batand**%,

Terapia medicala perioperatorie joaca un rol fun-
damental in preventia complicatiilor neurologice dupa
CABG. S-a demonstrat ca statinele in combinatie cu
betablocantele au efect de scadere a riscului de AVC
dupa CABG.*#

13.1.3 Revascularizarea carotidiand la pacientii

programati pentru revascularizare miocardica

La pacientii cu AIT sau AVC in antecedente in pre-
zenta unei stenozei carotidiene semnificative (50-99%
la barbati; 70-99% la femei), endarterectomia carotidi-
ana realizata de echipe experimentate poate sa reduca
riscul de AVC si deces perioperator.*** Pe de alta parte,
la pacientii cu stenoza carotidiana unilaterala asimpto-
matica ar trebui realizata doar revascularizare miocar-

Screeningul arterelor carotide premergator CABG
Nivel® | Ref*

Recomandari Clasa®

La pacientii supusi CABG, ecografia
Doppler este recomandata la pacientii cu | C
istoric de AVC/AIT sau sufluri carotidiene.

Ecografia Doppler ar trebui luata in consi-
derare la pacientii BCI multivasculara, BAP lla C
sau >70 de ani.

RM, CT sau DSA ar putea fi luate in
considerare daca stenoza carotidiana la

. . 115) C
ecografia Doppler >70% si revascularizarea
miocardicd este luata in considerare.
Screeningul pentru stenoza carotidiana
nu este indicat la pacienti cu BCl instabila
pacien i B 433

ce necesita CABG de urgenta, fara AVC
recent sau AlT.

CABG=bypass aortocoronarian; BCl=boala cardiaca ischemica; CT=tomografie computerizata;
DSA=angiografia digitald cu substractie; RM=rezonantd magnetica; BAP= boala arteriala
periferica; AIT=accident ischemic tranzitoriu.

* Clasd de recomandare

® Nivel de evidenta

< Referinte
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Revascularizarea carotidiana la pacientii programati pentru interventie de bypass aortocoronarian.

Recomandari

Clasa® | Nivel® | Ref

<3% la pacientii fara simptome neurologice in antecedente
<6% la pacientii cu simptome neurologice in antecedente.

CEA sau CAS trebuie efectuate de echipe ce realizeaza o rata combinata de deces/AVC de:

| A 434

care sa includa si un medic neurolog.

Se recomanda individualizarea indicatiei de revascularizare carotidiana dupa discutarea de catre o echipa multidisciplinara

rea clinicd, avand prioritate teritoriul cel mai simptomatic.

Momentul efectuarii procedurilor (in acelasi timp sau stadializat) trebuie stabilit in functie de expertiza locala si prezenta-

lla C

in cazul pacientilor cu istoric de AIT/AVC in ultimele 6 luni

Revascularizarea carotidiana se recomanda pentru stenozele carotidiene de 70-99% |

specifici pacientului si de prezentarea clinica.

Revascularizarea carotidiana poate fi luata in considerare si pentru stenozele carotidiene de 50-69% in functie de factori

15)

In cazul pacientilor firi istoric de AIT/AVC in ultimele 6 luni

carotidiand 70-99% si ocluzie contralaterala.

Revascularizarea carotidiana poate fi luata in considerare la barbatii cu stenoza carotidiana 70-99% bilaterala sau stenoza

lib C

silentios ipsilateral in antecedente.

Revascularizarea carotidiana poate fi luata in considerare la barbatii cu stenoza carotidiana 70-99% si infarct cerebral

1B C

Endarterectomy Trial)

CAS = stentare carotidiand; CEA = endarterectomie carotidiana; AIT = accident ischemic tranzitor; AVC = accident vascular cerebral.* Clasd de recomandare.® Nivel de evidenta. < Referinte
Termenul de stenoza carotidiana se refera la o stenoza in portiunea extracraniand a arterei carotide interne, si gradul stenozei este conform criteriilor NASCET (North American Symptomatic Carotid

dica, pentru ca revascularizarea carotidiana concomi-
tenta duce doar la o mica reducere a riscului de AVC
si deces (1% pe an).*#*

Revascularizarea carotidiana poate fi luata in consi-
derare la barbatii asimptomatici cu stenoza carotidiana
severa bilaterala sau cu ocluzie contralaterala, cu con-
ditia ca riscul de AVC sau deces la 30 zile sa fie sub 3%
si speranta de viata sa fie peste 5 ani. In cazul femeilor
cu boala carotidiana asimptomatica sau a pacientilor
cu speranta de viata <5 ani, beneficiul revascularizarii
carotidiene ramane incert.** In absenta unor dovezi
clare ca procedura de revascularizare carotidiana prin
CEA sau stentare carotidiana (CAS), realizata stadia-
lizat sau Tn acelasi timp, este benefica pacientilor su-
pusi interventiei de bypass aortocoronarian, deciziile
trebuiesc luate pe baza individuala de o echipa multi-
disciplinara ce include si un medic neurolog. Aceasta
strategie este valabila si in cazul pacientilor programati
pentru PCl. Combinarea PCl cu CAS in aceeasi sedin-
ta la pacienti electivi nu se recomanda de ruting, cu
exceptia situatiei rar intalnite de sindrom coronarian
acut concomitent cu sindrom carotidian acut.

13.1.4 Tipuri de revascularizare la pacientii cu

boald coronarianad si carotidiand asociate

Putini dintre pacientii programati pentru bypass
aortocoronarian necesita revascularizare carotidiana,
fie sincron sau stadializat.#*#¢ In absenta studiilor ran-
domizate care sa compare diferite strategii de mana-
gement la pacientii cu boala coronariana si carotidiana
concomitente, alegerea modalitatii de revascularizare
carotidiana (CEA vs. CAS) trebuie sa ia in calcul co-
morbiditatile pacientului, anatomia vaselor supraaor-

510

tice, gradul de urgenta al interventiei de bypass aor-
tocoronarian si experienta locala.*’ Experienta ope-
ratorului operator se reflecta in rezultatele ambelor
metode de revascularizare carotidiana, dar mai ales in
cazul CAS, cu rate crescute de mortalitate la pacien-
tii tratati de operatori cu numar mic de proceduri si
cu experientd mai scazutad.*® Daca procedura de CAS
este efectuata inainte de procedura de bypass aorto-

Tipuri de revascularizare carotidiana
Recomandari Clasa®

Nivel®* | Ref

Alegerea modalitatii de revascularizare ca-
rotidiana (CEA vs.CAS) la pacientii supusi
interventiei de by-pass aortocoronarian
trebuie sa ia in calcul comorbiditatile lla B
pacientului, anatomia vaselor supra-aortice,
gradul de urgenta al interventiei de bypass
aortocoronarian si expertiza locala.

446,
447,
449,
453

ASA se recomanda imediat nainte si dupa

. L | A 454
revascularizarea carotidiana.

Dubla antiagregare plachetara cu ASA
si clopidogrel se recomanda la pacientii 455,
supusi CAS pentru o durata de cel putin 456
I luna.

CAS trebuie luatd in considerare la paci-
entii cu:
e Stenoze post-iradiere sau post-chirur-
gical.
e Oberzitate, abord chirurgical dificil,
traheostoma, paralizie laringiana
e Stenoze carotidiene la mai multe
niveluri sau stenoza localizata in por-
tiunea superioara a arterei carotide
interne.
e Comorbiditati severe ce contraindica
CEA.

ASA = acid acetilsalicilic; CAS = stentare carotidiand; CEA = endarterectomie carotidiana. *
Clasa de recomandare.® Nivel de evidenta. < Referinte.

lla C
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coronarian electiva, necesitatea dublei antiagregari pla-
chetare (DAPT) intarzie de obicei cu 4-5 saptamani
interventia chirurgicala*'*2,

13.2 Asocierea bolii coronariane cu boala
arteriala periferica

Boala arteriala periferica este un predictor impor-
tant de evenimente adverse dupa revascularizarea
miocardica §i prezice un prognostic prost pe termen
lung.457,458 Pacientii cu boala arteriala periferica ma-
nifesta clinic sunt la risc crescut de complicatii proce-
durale atat in cazul PCI, cat si in cazul interventiei de
bypass aortocoronarian. Comparand rezultatele PCI
cu cele ale bypass-ului aortocoronarian la pacientii cu
boala arteriala periferica si boala coronariana multivas-
culara, bypass-ul aortocoronarian se asociaza cu supra-
vietuire crescuta la 3 ani fata de PCl la pacienti simi-
lari, in ciuda unei mortalitati intraspitalicesti crescute.
Informatii din registre au aratat ca pacientii cu boala
coronariana multivasculara si boala arteriala periferica
supusi unei interventii de bypass aortocoronarian au o
supravietuire crescuta la 3 ani fata de pacientii similari
supusi unei interventii de PCI, in ciuda unei mortali-
tati intraspitalicesti mai mari. In cazul bypass-ului aor-
tocoronarian, trebuie evitata recoltarea de vene de la
nivelul membrelor inferioare afectate de boala arteri-
ala periferica (cu simptome semnificative); totusi, fara
date consistente disponibile la acest tip de populatie,
cele doua metode de revascularizare miocardica sunt
probabil complementare in cazul pacientilor cu boala
arteriala periferica, ca si in cazul pacientilor cu boala
coronariana.

Chirurgia vasculara necardiaca la pacientii cu
boala coronariana asociata.

Pacientii programati la chirurgie vasculara necardiaca
au risc crescut de morbiditate si mortalitate cardiovas-
culara datorita incidentei crescute a bolii coronariene
(simptomatica/asimptomaticd) asociate.”'*? Rezulta-
tele celui mai mare studiu clinic randomizat au demon-
strat ca, la 510 pacienti randomizati la revascularizare
miocardica profilactica (fie prin PCI sau chirurgical)
sau doar la tratament medical, nu exista un avantaj al
revascularizarii in ceea ce priveste incidenta infarctului
miocardic perioperator, mortalitatea precoce sau pe
termen lung.*® Pacientii inclusi n acest studiu aveau
functie VS prezervata si boala coronariana stabila. Un
studiu clinic randomizat ce a inrolat 208 pacienti cu
risc cardiac moderat sau inalt, programati pentru chi-
rurgie vasculara majora, a raportat rezultate similare:
pacientii la care s-a efectuat sistematic coronarografie
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si revascularizare preoperator au avut rezultate simi-
lare in timpul spitalizarii, dar mai putine evenimente
cardiovasculare la 4 ani in comparatie cu o strategie
selectivi.*' Tn concluzie, la unii pacienti cu risc nalt
selectat,i revascularizarea miocardica stadializata sau
concomitenta poate fi benefica, cu optiuni ce variaza
de la abordarea chirurgicala intr-o singura etapa, PCI
combinata cu proceduri endovasculare periferice sau
proceduri hibrid.

Studii clinice randomizate ce au inrolat pacienti cu
risc nalt, studii de cohorta si meta-analize ofera dovezi
clare ca, la pacientii supusi chirurgiei vasculare non-
cardiace cu risc inalt sau procedurilor endovasculare
cu risc Tnalt, tratamentul medicamentos, ce include si
statine, confera o incidenta mai mica a mortalitatii de
cauza cardiaca si a infarctului miocardic.*® In concluzie,
complicatiile cardiovasculare perioperatorii sunt frec-
vent intdlnite la pacientii cu BAP si boala coronariana
asociata si determina o morbiditate semnificativa dupa
chirurgia vasculara non-cardiaca. Toti pacientii necesi-
ta screening preoperator, pentru identificarea si mini-
mizarea riscului, cu o atentie deosebita pentru boala
coronariana cunoscuta, factorii de risc pentru boala
coronariana si capacitatea functionald.*! 4

4. PROCEDURI DE REPETARE A
REVASCULARIZARII SI PROCEDURI
HIBRID

14.1 Disfunctia precoce de graft

Disfunctia precoce de graft dupa interventia de bypass
aortocoronarian, evaluata prin control angiografic in-
traoperator, este raportata in pana la 12% din grafturi
(artera mamara interna stanga 7%, vena safena 8%)*3,
dar numai o minoritate, circa 3%, este manifesta cli-
nic.** Disfunctia de graft se poate datora defectelor
de conduct, erorilor tehnice de anastomoza, fluxului
scazut la nivelul vasului nativ sau fluxului competitiv cu
vasul nativ. Cand este relevanta din punct de vedere
clinic, disfunctia acuta de graft poate cauza infarct mio-
cardic, ce determina cresterea mortalitatii si a eveni-
mentelor cardiace majore. Suspiciunea de disfunctie de
graft trebuie luata in considerare in prezenta semnelor
ECG de ischemie, aritmiilor ventriculare, modificarii
importante a biomarkerilor, anomaliilor de cinetica
nou aparute sau instabilitatii hemodinamice.** Dato-
rita specificitatii reduse a modificarilor ECG si anoma-
lilor ecocardiografice de cinetica in perioada posto-
peratorie, precum si aparitiei intarziate a modificarilor
biomarkerilor, decizia de evaluare angiografica va fi
luata dupa o evaluare atenta a tuturor acestor factori.
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Managementul pacientilor cu boala coronariana si boa-
Ia periferica asociate

Recomandari Clasa® | Nivel® | Ref
in cazul pacientilor cu SCA se recomandi

amadnarea chirurgiei vasculare si tratarea

mai intai a bolii coronariene, exceptand ca- | c

zurile in care chirurgia vasculard nu poate
fi amanatd datorita situatiilor amenintatoa-
re de viata

Alegerea intre bypass aortocoronarian si
PCI trebuie facuta conform recomandari-
lor generale pentru revascularizare, luind | C
in considerare tipul de boald coronariana,
comorbiditatile, si prezentarea clinica.

Revascularizarea miocardica profilactica
nainte de chirurgia vasculari cu risc inalt
poate fi luatd in considerare la pacienti
stabili daca acestia au semne persistente
de ischemie extensiva sau sunt la risc
cardiac crescut.’

115) B 461,462

* Clasa de recomandare.® Nivel de evidenta. < Referinte. ¢ Risc cardiac
crescut (risc cardiac >5%) : 1) chirurgia aortei si a altor vase mari; 2)
chirurgie vasculara periferica

Coronarografia perioperatorie este recomandata
cand exista suspiciune de ischemie miocardica, pentru
identificarea cauzei acesteia i a decide tratamentul
adecvat.*3#54¢ [n cazul pacientilor simptomatici, dis-
functia precoce de graft este cauza ischemiei in circa
82% din cazuri.*’ In cazul disfunctiei precoce de graft,
PCI de urgenta poate limita extensia infarctului mio-
cardic in comparatie cu reinterventia chirurgicala*’
Tinta pentru PCI este fie vasul nativ, fie graftul cu ar-
tera mamara interna (AMI), in timp ce graftul cu vena
safena si anastomoza trebuie evitate datorita riscurilor
de embolizare, respectiv perforare.

Reinterventia chirurgicala se prefera daca leziunea
nu poate fi abordata interventional sau in cazul ocluziei
mai multor grafturi importante. La acest grup de paci-
enti a fost raportata o mortalitate precoce de 9-15%,
fara diferente intre cele doua strategii de revasculari-
zare.*’

In cazul pacientilor asimptomatici, repetarea revas-
cularizarii trebuie luata in considerare cand artera are
un calibru suficient de mare si vascularizeaza un terito-
riu miocardic important. Strategia optima de tratament
la pacientii cu disfunctie acuta de graft trebuie decisa in
urma consultului ad hoc intre chirurgul cardiovascular
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si cardiologul interventionist, luind in considerare sta-
tusul clinic al pacientului si extensia miocardului la risc.

14.2 Progresia bolii si disfunctia tardiva de
graft

Aparitia ischemiei dupa bypass aortocoronarian se
poate datora progresiei bolii la nivelul vaselor native
sau afectarii grafturilor. (Tabel 9) La acesti pacienti,
repetarea revascularizarii se indica in prezenta simp-
tomelor semnificative sub tratament medical si la pa-
cientii asimptomatici cu dovada obiectiva de ischemie
miocardica semnificativa (>10% VS).>*'* Revasculariza-
rea nu pare sa influenteze supravietuirea pacientilor cu
graft AMI stanga pe ADA patent si ischemie in teritori-
ile arterei coronare drepte si circumflexa, in compara-
tie doar cu tratamentul medicamentos.

Repetarea procedurii de bypass aorto-corona-
rian sau PCI

PCl la pacientii cu bypass aortocoronarian are rezulta-
te mai proaste atat pe termen scurt, cat §i pe termen
lung in comparatie cu PCl la pacientii fara bypass. Rein-
terventia de bypass aortocoronarian este insotita de o
crestere de 2 pana la 4 ori a mortalitatii fata de prima
interventie.*’””#’® Exista putine date care si compare
eficacitatea PCIl vs. repetarea procedurii de bypass
aortocoronarian la acesti pacienti. In studiul si regis-
trul AWSOME (Angina With Extremely Serious Operative
Mortadlity Evaluation), mortalitatea intraspitaliceasca a
fost mai mare la pacientii la care s-a repetat procedura
de bypass aortocoronarian fata de pacientii la care s-a
efectuat PCL."*'#”” Date observationale mai recente au
evidentiat rezultate similare pe termen lung la pacientii
cu reinterventie de bypass aortocoronarian fata de cei
cu PCI, cu o rata mai mare a revascularizarii in grupul
PCI*7?4%_Avand in vedere riscul crescut de mortalita-
te procedurald in cazul repetarii procedurii de bypass
aortocoronarian si rezultatele similare pe termen lung,
la pacientii cu AMI stanga patenta si anatomie favora-
bila, se prefera strategia de revascularizare prin PCI.
Repetarea procedurii de bypass aortocoronarian se
prefera la pacientii cu grafturi ocluzionate sau sever
afectate, cu functie sistolica VS scazuta, cu mai multe
ocluzii ale arterelor native sau in cazul absentei graftu-

Patenta grafturilor dupa bypass aortocoronarian

Graft Patenta la | an Patenta la 4-5 ani Patenta la peste 10 ani Ref

Vena safena 75-95% 65-85% 32-71% 473-477
Artera radiald 92-96% 90% 63-83% 473,474,478-480
AMI stanga >95% 90-95% 88-95% 475,480
AMI dreapta >95% >90% 65-90% 475

AMI = artera mamara interna

512




Romanian Journal of Cardiology
Vol. 25, No.4,2015

rilor arteriale patente. AMI este vasul de electie in ca-
zul repetarii procedurii de bypass aortocoronarian.*'

Abordul de electie in PCI este vasul nativ care are

graftul nefunctional, cu conditia ca vasul sa nu fie oclu-
zionat cronic. PCl pentru ocluzie totala cronica (CTO)
poate fi indicatd cand exista simptome de ischemie,
dar cu evidentierea atat a ischemiei semnificative, cat
si a viabilitatii miocardice in teritoriul irigat. Daca nu
se poate realiza PCI vasului nativ, PCI graftului venos
ramane o optiune posibila.
PCI pentru leziuni la nivelul grafturilor venoase
PCl la nivelul grafturilor venoase se asociaza cu un risc
crescut de embolizare distala si infarct miocardic pe-
riprocedural.®®2 PC| pentru stenozele de novo de la
nivelul grafturilor venoase este considerata o inter-
ventie cu risc inalt deoarece placa de aterom de la
nivelul grafturilor venoase este friabila si mai suscepti-
bila embolizarii distale. O analiza globala a cinci studii
randomizate a raportat faptul ca inhibitorii GP llb/llla
sunt mai putin eficienti in procedurile efectuate la ni-
velul grafturilor venoase fata de cele pe vase native.*®
Au fost evaluate cateva abordari diferite de prevenire
a embolizarii distale, ce includ: ocluzie/aspirare distala,
ocluzie proximalg, filtre, sau stenturi acoperite cu pla-
sa.*®* Spre deosebire de dispozitivele ocluzive, protec-
tia distala cu filtre ofera avantajul mentinerii perfuziei
antegrade si posibilitatea de injectare de substanta de
contrast. Date combinate, majoritatea din studii com-
parative intre dispozitive si endpoint-uri surogat, spri-
jina folosirea dispozitivelor de protectie embolica dis-
tald in PCI efectuata la nivelul grafturilor venoase*>48,
Intr-un studiu randomizat ce a comparat diferite dis-
pozitive de protectie distala in PCl efectuat la nivelul
grafturilor venoase, singurul predictor independent al
evenimentelor adverse majore cardiovasculare a fost
cantitatea de placa de aterom, nu tipul de dispozitiv de
protectie folosit.*” Experienta cu alte dispozitive, cum
sunt stenturile cu plasd, este limitatd*®.

Implantarea de stenturi farmacologic active la nive-
lul leziunilor de pe grafturile venoase se asociaza cu
un risc mai mic de repetare a revascularizarii fata de
stenturile metalice simple*®”. In registrul SCAAR
(Swedish Coronary Angiography and Angioplasty Registry)
din 3063 proceduri cu 4576 stenturi — inclusiv leziuni
la nivelul grafturilor venoase tratate cu stenturi BMS si
DES — mortalitatea a fost mai mica in cazul pacientilor
care au primit stenturi DES.“®° In schimb, in studiul ran-
domizat ISAR-CABG (Is Drug-Eluting-Stenting Associated
with Improved Results in Coronary Artery Bypass Grafts)
nu s-au observat diferente in ceea ce priveste numarul
de decese, infarct miocardic sau tromboza de stent.*”

Ghidul ESC/EACTS 2014 de revascularizare miocardica

Rezultatele pe termen lung (pana la 7 ani post-pro-
cedura) a stenturilor DES in leziunile de pe grafturile
venoase sunt satisfacatoare, fara risc excesiv de trom-
bozd de stent si cu o rata mai mica de restenoza fata
de stenturile BMS.**#¢ In comparatie cu PCl pe vase-
le native, pacientii la care se efectueaza PCI la nivelul
grafturilor venoase au rezultate clinice mai proaste pe
termen lung.**®

14.3 Esecul PCI

Majoritatea complicatiilor legate de PCI (disectii, oclu-
zii, tromboza intracoronariana si perforare coronaria-
nd) sunt rezolvate cu succes in laboratorul de catete-
rism.***% Interventia chirurgicala de urgenta pentru
rezolvarea complicatiilor PCl e necesara doar in cazul
complicatiilor majore care nu pot fi rezolvate adec-
vat prin tehnici percutane,*?*% in special pacientii cu
infarct miocardic mare datorita unei ocluzii iatrogene
care nu poate fi rezolvata percutan sau cei cu tampo-
nada cardiaca iatrogena la care nu s-a putut realiza pe-
ricardiocenteza, sau cu tamponada recurentd.*?*>% in
caz de instabilitate hemodinamica severa, e de preferat
montarea balonului de contrapulsatie intraaortic sau a
dispozitivelor de circulatie asistata inainte de interven-
tia chirurgicala.

14.4 Repetarea PCI

Recurenta simptomelor de ischemie dupa PCI este
rezultatul restenozei, revascularizarii incomplete, sau
progresiei bolii aterosclerotice. Repetarea PCl datori-
ta trombozei de stent aparuta tardiv sau foarte tardiv
este rara.

Restenoza

Restenoza asociata cu angina sau ischemie trebuie
tratata prin repetarea revascularizarii si PCl ramane
strategia de ales la acesti pacienti, daca este posibila
din punct de vedere tehnic. in trecut, In aceste situatii
se folosea angioplastia cu balon, cu rezultate initiale
bune, dar rate mari de recurenta.®'*? Stenturile meta-
lice simple ofera rezultate mai bune initial in restenoza
intrastent, dar nefavorabile pe termen lung, de aceea
sunt folosite la pacientii cu rezultate suboptimale dupa
angioplastia cu balon sau la vase cu diametru mare.>"
%92 Desi brahiterapia a fost eficienta pentru restenoza
intrastent, nu a fost niciodata folosita pe scara larga,
in primul rand datoriti problemelor de logistici. In
momentul de fata, la pacientii cu restenoza intrastent
BMS sau DES, se recomanda implantarea de stenturi
DES, rezultatele fiind superioare celor obtinute cu an-
gioplastia cu balon, stenturi metalice simple, sau bra-
hiterapie.®*'=% De asemenea, la acesti pacienti, sunt
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eficiente baloanele farmacologic active, mai ales cand
exista deja mai mult de doua stenturi suprapuse. Ba-
loanele farmacologic active sunt superioare baloane-
lor simple si au rezultate similare cu stenturile DES
de prima generatie la pacientii cu restenoza intrastent
BMS sau DES.>%-'? Folosirea imagisticii intracoronari-
ene poate oferi detalii despre mecanismul restenozei
intrastent. Subexpandarea stentului trebuie corectata,
la repetarea procedurii, daca este posibil. La pacientii
cu episoade recurente de restenoza difuza intrastent si
la cei cu boala coronariana multivasculara asociata, mai
ales in prezenta altor leziuni complexe precum ocluzii
totale cronice, trebuie luat in considerare bypass- ul
aortocoronarian, in loc de o noua procedura de PCI.

Progresia bolii

Pacientii cu progresia bolii dupa PCl reprezinta pana
la 50% din reinterventii.>'**'* Acestia trebuie tratati
folosind criterii similare celor aplicate pacientilor fara
revascularizare in antecedente, daca rezultatele angio-
grafice si functionale ale interventiilor anterioare sunt
satisfacatoare. La acesti pacienti, PCl reprezinta un tra-
tament foarte bun, dar trebuie acordata o atentie de-
osebita identificarii stenturilor precedente, deoarece
acestea pot complica reinterventia la nivelul aceluiasi
vas. Strategiile farmacologice de preventie trebuie ma-
ximizate la aceasta populatie.

Tromboza de stent

Desi tromboza de stent este foarte rara, ea poate avea
consecinte clinice devastatoare. Tromboza de stent se
manifesta de obicei ca infarct miocardic acut de mari
dimensiuni, ce necesita efectuarea de urgenta de PCI
primar.>'® Datorita frecventei reduse a acestei compli-
catii, strategia interventionala optima nu este foarte
clar stabilita, dar folosirea trombaspiratiei si a inhibi-
torilor GP llb/llla este frecvent recomandata. Pentru
corectarea problemelor mecanice legate de stent, tre-
buie folositd dilatarea cu balon la presiuni mari.>'¢ in
aceasta situatie, s-a sugerat ca folosirea imagisticii in-
tracoronariene ar putea fi utila pentru corectarea pro-
blemelor mecanice si pentru optimizarea rezultatelor
finale.*'**'” Desi tomografia de coerenta optica (OCT)
ofera o rezolutie superioara ecografiei intravasculare
(IVUS) si poate identifica trombul rosu, conul de um-
bra determinat de tromb poate interfera cu vizualiza-
rea structurilor subiacente. Unii pacienti cu tromboza
de stent foarte tardiva au de fapt ca substrat patologic
subiacent neoateroscleroza, aceasta fiind identificata
prin imagistica intracoronariand.*'¢ Desi beneficiul re-
implantarii unui stent la pacientii cu tromboza de stent
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este discutabil si ar trebui evitata cind se obtin re-
zultate satisfacatoare dupa dilatarea cu balon, un nou
stent poate fi necesar pentru rezolvarea disectiilor sau
leziunilor adiacente si optimizarea rezultatului final.>'”
Detectia si corectarea oricarui factor trombogen pre-
dispozant sunt de asemenea importante in aceste ca-
zuri®'®

Inhibarea agregarii plachetare este de importanta
majora pentru minimizarea riscului de tromboza de
stent, precum si a recurentei acesteia. Astfel, la paci-
entii cu tromboza de stent, o atentie deosebita trebu-
ie acordata alegerii celui mai potrivit inhibitor P2Y12
si asigurarii compliantei prin informarea corecta a
pacientului. Nu exista date care sa arate ca testarea
functiei plachetare este eficienta in ghidarea proce-
sului decizional in ceea ce priveste tipul de inhibitor
P2Y 12 in aceste circumstante specifice. Tindnd cont ca
prasugrelul si ticagrelorul scad riscul de tromboza de
stent,**'°'® acestia sunt de preferat in locul clopidogre-
lului. Durata tratamentului trebuie sa fie de cel putin
[2 luni dupa evenimentul acut si chiar mai lunga daca
este bine tolerati. in cazurile in care aceste medica-
mente noi nu sunt disponibile sau sunt contraindicate,
dublarea dozei de clopidogrel poate fi o alternativa.’'’

14.5 Proceduri hibride

Revascularizarea miocardica hibrida este o interventie
planificata ce combina chirurgia cardiaca cu o proce-
dura interventionala percutana efectuate intr-un timp
prestabilit.’523 Procedurile pot fi efectuate una dupa
alta intr-o sala de operatii hibrida sau secvential in mo-
mente diferite in sali de operatie si de cateterism con-
ventionale. La acesti pacienti, este esentiala discutarea
cazului intr-o echipa multidisciplinara.

Proceduri hibride precum bypass la nivelul arterei
descendente anterioare (ADA) cu artera mamara in-
terna (AMI) combinat cu PCI la nivelul altor teritorii
sunt rezonabile cand PCI la nivelul LAD nu este posi-
bila sau nu este de asteptat sa aiba rezultate bune pe
termen lung sau in situatiile in care revascularizarea
completa prin bypass aortocoronarian se asociaza cu
un risc chirurgical crescut***?' Desi in majoritatea
centrelor numarul de proceduri hibrid este relativ mic,
aceste proceduri sunt de luat in considerare in cazuri
precum:

I. Pacienti selectati cu boala unicoronariana la ni-
velul ADA sau boala coronariana multivasculara
cu teritorii nefavorabile pentru graft-uri chirur-
gicale exceptand teritoriul ADA, pentru care o
procedura minim invaziva de bypass aortocoro-
narian (MIDCAB) poate fi realizata pentru graf-
tarea ADA folosind artera mamara interna stanga
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Repetarea revascularizarii
Recomandari Clasa® | Nivel® Ref*
Disfunctia de graft si ischemia survenite precoce postoperator
Se recomanda coronarografie la pacientii cu:
e Simptome de ischemie si/sau anomalii de biomarkeri sugestive pentru infarct miocardic perioperator.
e Modificari ECG de ischemie ce indica o zona mare la risc. | C
e Anomalii noi semnificative de cinetica parietala.
o Instabilitate hemodinamica.
Se recomanda luarea deciziei fie de PCl fie de reinterventie chirurgicala dupa o consultare ad hoc in cadrul echipei | C
Heart Team, bazata pe fezabilitatea revascularizarii, zona la risc, comorbiditatile, si statusul clinic.
La pacientii cu ischemie precoce dupa by-pass aorto-coronarian, PCl trebuie preferata fata de reinterventia chirurgicala la c
dacd este fezabild din punct de vedere tehnic.
Daci se realizeaza PCI, trebuie mai degraba luata in considerare revascularizarea vaselor native sau a grafturilor AMI, lla C
decit cea a grafturilor venoase.
Progresia bolii si disfunctia tardiva de graft
Repetarea revascularizarii este indicata la pacientii cu simptome severe sau ischemie extensiva sub tratament medical, | B 54,143
daca este fezabila din punct de vedere tehnic. ’
PCI trebuie considerata ca prima alegere daca este fezabild din punct de vedere tehnic. lla C
PCI la nivelul arterei native este abordarea de electie, daca este fezabila din punct de vedere tehnic. lla C
AMI, daca este disponibila, este vasul de electie pentru reinterventia de by-pass aorto-coronarian [ B 481
Reinterventia de by-pass aorto-coronarian trebuie luata in considerare la pacientii fara graft AMI pe ADA. lla B 481
Reinterventia de by-pass aorto-coronarian poate fi luatd in considerare la pacientii cu leziuni si anatomie nefavorabile b c
pentru revascularizarea prin PCI.
PCI poate fi luatd in considerare la pacientii cu graft AMI patent daca este fezabila din punct de vedere tehnic IIb C
Stenturile farmacologic active (DES) sunt recomandate pentru PCI la nivelul grafturilor venoase | A 489-495
Folosirea dispozitivelor de protectie distala este recomandata pentru PCl la nivelul grafturilor venoase daca este posibila | B 484,485
din punct de vedere tehnic.
Restenoza
Repetarea PCl este recomandatd, daca este fezabila din punct de vedere tehnic [ C
Pentru tratamentul restenozei intrastent se recomanda stenturile DES (in interiorul BMS sau DES) 501,502,
| A 508,511,
524
Pentru tratamentul restenozei intrastent se recomanda baloanele farmacologic active (in interiorul BMS sau DES) | A 507-511,
524
IVUS si/sau OCT trebuie luate in considerare pentru detectarea problemelor mecanice legate de stent. lla C
Tromboza de stent
Se recomanda PCl de urgenta pentru restaurarea patentei stentului si a vasului, si a perfuziei miocardice. | C
Se recomanda terapia de dubla antiagregare plachetara cu inhibitori P2Y |2 puternici (prasugrel sau ticagrelor) | C
Trebuie luate in considerare aspirarea adjuvanta a trombului si dilatarea cu balon la presiuni inalte lla C
IVUS si/sau OCT trebuie luate in considerare pentru detectarea problemelor mecanice legate de stent. lla C
Proceduri hibrid
Procedurile hibrid, definite ca proceduri de revascularizare percutana si chirurgicalda combinate sau consecutive, pot fi Ilb C
luate in considerare la anumite subtipuri de pacienti in centre experimentate.

(AMI). Leziunile restante de la nivelul celorlalte
vase sunt ulterior tratate prin PCI.

2. Pacienti cu bypass aortocoronarian in anteceden-
te care necesita chirurgie de inlocuire valvulara
si care au cel putin un graft important functional
(ex.AMI pe ADA) si unul sau doua grafturi ocluzi-
onate, cu vase native adecvate pentru PCI.

3. Combinarea revascularizarii interventionale cu
procedurile chirurgicale valvulare efectuate fara
sternotomie (ex. PCl si reparare valvulara mitrala
minim invaziva sau PCl si implantare de valva aor-
tica transapical).

in plus, unii pacienti cu boala coronariana multi-
vasculara ce se prezinta cu STEMI necesita initial PCI
primara a vasului responsabil de infarct, dar ulterior
pot necesita revascularizare completa chirurgicala. O
situatie similara se intilneste cand pacienti cu boala
coronariana si boala valvulara necesita revasculariza-
re PCl de urgenta. De asemenea, in situatiile in care
intraoperator se evidentiaza o aorta sever calcificata,
chirurgul poate decide sa nu realizeze o revasculariza-
re complets, preferand PCl ulterioara.
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I5.ARITMIILE

I5.1 Aritmiile ventriculare

I15.1.1 Revascularizarea pentru preventia

mortii subite cardiace la pacientii cu boala

coronariand stabila si functie redusd a

ventriculului stang

Revascularizarea joaca un rol important in reducerea
frecventei aritmiilor ventriculare la pacientii cu functie
VS normala si usor redusa (studiile CASS,**® European
Coronary Surgery Study).'” Astfel, revascularizarea a
scazut semnificativ riscul de moarte subita cardiaca la
pacientii cu boala coronariana si FEVS <35% [Studies of
Left Ventricular Dysfunction (SOLVD)].**¢ De asemenea,
implantul simultan de defibrilator automat implantabil
(ICD), in timpul procedurii de bypass aortocoronarian
nu a Tmbunatatit supravietuirea pacientilor cu functie
VS redusi (CABG Patch).5? In schimb, s-a observat
un risc crescut de tahicardie ventriculara si fibrilagie
ventriculara, de 5%, respectiv 8%, cu fiecare | an trecut
de la momentul revascularizarii, indiferent de modul de
revascularizare, posibil legat de progresia bolii corona-
riene (Multicenter Automatic Defibrillator Implantation Tri-
al — Cardiac Resynchronization Therapy (MADIT-CRT).>?¢
Dovezi indirecte pentru un efect protector al revas-
cularizarii coronariene in ceea ce priveste moartea
subita cardiaca sunt oferite de analizele retrospective
a datelor din studiile MADIT Il (Multicentre Automatic
Defibrillator Implantation Trial Il) si SCD-HEFT (Sudden
Cardiac Death in Heart Failure Trial), in care implantul de
ICD s-a facut pentru profilaxia primara a mortii subite
cardiace la pacienti cu boala coronariana, respectiv cu
o fractie de ejectie <30-35%. in aceste studii, implan-
tarea de ICD nu a redus moartea subita daca revascu-
larizarea fusese realizata cu 6 luni (MADIT [1)® sau 2
ani (SCD-HEFT)®” inainte de implantarea ICD. in final,
studiul STICH, care a investigat efectul revascularizarii
(bypass aortocoronarian) la pacienti cu functie VS re-
dusa (<35%) a evidentiat un trend nesemnificativ de
reducere a mortalitatii globale in grupul pacientilor cu
bypass aortocoronarian, dar un beneficiu semnificativ
al endpoint-urilor cardiovasculare (ex. deces de cau-
za cardiaci, inclusiv moarte subitd cardiacd).''? Dato-
rita efectului protector al revascularizarii in ceea ce
priveste incidenta aritmiilor ventriculare, pacientii cu
disfunctie VS de cauza ischemica (FEVS <35%) luati in
calcul pentru implant ICD pentru preventie primara,
trebuie evaluati pentru ischemie reziduala si posibila
revascularizare.

Avand in vedere ca revascularizarea realizata prin
bypass aortocoronarian a dus la o reducere cu 46% a
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riscului de moarte subita cardiaca in studiul SOLVD si
riscul scazut de moarte subita cardiaca la 2 ani dupa
revascularizare in MADIT I, reevaluarea functieiVS la 6
luni dupa revascularizare poate fi luata in considerare
inainte de implantul de ICD ca preventie primara la
pacientii cu boala coronariana si FEVS <35%. Aceasta
se bazeaza pe observatia ca revers remodelarea VS si
imbunatatirea functiei VS se pot produce pana la 6 luni
de la procedura de revascularizare.>3%53!

I15.1.2. Revascularizarea pentru tratamentul

furtunii electrice

Furtuna electrica este un sindrom amenintator de
viata ce consta in aritmii ventriculare incesante si este
cel mai frecvent intalnit la pacienti cu boala corona-
riana ischemica, insuficienta cardiaca avansata, boala
valvulara, boli cardiace congenitale corectate si boli
genetice precum sindromul Brugada, repolarizarea
precoce si sindromul de QT lung. In studiul MADIT
Il, aparitia de evenimente ischemice (angina sau infarct
miocardic) a fost un predictor independent de furtuna
electrica, desi nu s-a observat o corelatie clara intre
momentul de aparitie al celor doua.**> Coronarografia
de urgenta si revascularizarea trebuie sa faca parte din
managementul pacientilor cu furtuna electrica, precum
si tratamentul medicamentos antiaritimc si/sau ablatia
tahicardiei ventriculare.

I15.1.3 Revascularizarea dupd stopul cardiac

produs in afara spitalului

Aproximativ 70% din supravietuitorii unui stop car-
diac produs in afara spitalului au boala coronariang,
ocluzia coronariana acuta observandu-se in 50% din
cazuri.®® Studii multiple nerandomizate sugereaza ca
realizarea coronarografiei si PCl dupa stopul cardiac
produs in afara spitalului confera o rata de supravietui-
re de pana la 60% la | an, considerabil mai mare fata de
rata de supravietuire de 25% la acesti pacienti cu stop
cardiac resuscitat.>***3> Date mai recente sugereaza ca
la aproape un sfert din pacientii resuscitati dupa stop
cardiac i care nu au supradenivelare de segment ST,
se poate identifica o leziune responsabila (fie ocluzie,
fie o leziune cu aspect acut)’35% n registrul PROCAT
(Parisian Region Out of Hospital Cardiac Arrest), la 96%
din pacientii cu STEMI si 58% din cei fara STEMI, cu
stop cardiac produs in afara spitalului, s-a evidentiat cel
putin o leziune coronariana semnificativa, iar supravie-
tuirea intraspitaliceasca a fost semnificativ mai mare
atunci cand s-a realizat PCl de urgenta**®** Astfel, su-
pravietuitorii unui stop cardiac produs in afara spitalu-
lui trebuie sa beneficieze de coronarografie imediata
si PCl - daca este cazul - indiferent de aspectul ECG,
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atata timp cit o cauza evidenta necardiaca a aritmiei
nu a fost identificata®*.

15.2 Aritmiile atriale

15.2.1 Fibrilatia atriald ca si complicatie a

interventiei coronariene percutane

Fibrilatia atriala de novo la pacientii supusi unei
interventii de PCI apare la 2-6% din proceduri, cu o
incidenta ce creste odata cu varsta, insuficienta cardi-
aca preexistents, infarctul miocardic acut, si hiperten-
siunea arteriala®*'** Fibrilatia atriala de novo (definita
ca aparitia fibrilatiei atriale in timpul/dupa PCI la un
pacient cu ritm sinusal la internare) apare tipic in pri-
mele 4 zile dupa infarct miocardic si se asociaza cu
un prognostic prost, crescand cel putin de 2 ori riscul
de deces, insuficienta cardiaca congestiva si accident
vascular cerebral.

Adaugarea anticoagularii orale la terapia antiplache-
tara scade riscul de AVC dupa PCl, asa cum s-a remar-
cat in studii observationale®*>*>* Informatiile legate
de durata fibrilatiei atriale de novo dupa PCI sunt limi-
tate, dar majoritatea acestor episoade sunt paroxistice
sau sunt terminate prin cardioversie in timpul spitali-
zarii. Nu este clar daca fibrilatia atriala reprezinta un
factor de risc independent pentru evenimente cardio-
vasculare dupa PCI sau aceasta oglindeste severitatea
bolii cardiace subiacente. Tratamentul antitrombotic
pentru preventia accidentului vascular cerebral la pa-
cientii cu fibrilatie atriala survenita in timpul sau dupa
PCI trebuie sa fie conform recomandarilor din ghiduri,
la fel ca in cazul fibrilatiei atriale ce apare independent
de PCI, desi studiile prospective sunt limitate (vezi sec-
tiunea 18). Riscul potential mai mare de singerare la
aceasta populatie de pacienti trebuie evaluat conform
ghidurilor ESC pentru fibrilatie atriala.>*

15.2.2 Fibrilatia atriala ca si complicatie a

bypass-ului aortocoronarian

Telemetria continua pe parcursul intregii spitalizari
a evidentiat faptul ca fibrilatia atriala de novo aparu-
ta postoperator se intalneste la o treime din pacientii
supusi interventiei de bypass aortocoronarian.>* Pre-
zenta fibrilatiei atriale postoperatorii dupa interventia
de bypass aortocoronarian se asociaza independent cu
morbiditate si mortalitate cardiaca crescute, spitaliza-
re prelungita, costuri crescute si prognostic prost pe
termen lung.’*>%° Au fost evaluate cateva metode de
preventie si management a fibrilatiei atriale postopera-
torii, inclusiv magneziu, statine, steroizi si medicamente
antioxidante.>¥’ Se poate administra tratament medica-
mentos antiaritmic preoperator, dar beneficiile trebuie
puse Tn balanta cu efectele secundare. Betablocantele
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scad semnificativ riscul de aparitie a fibrilatiei atriale
dupi interventia de bypass aortocoronarian.**'*¥’ De-
oarece betablocantele sunt eficiente in preventia fibri-
latiei atriale postoperatorii si prezinta riscuri scazute,
ele se recomanda pentru scaderea incidentei fibrilatiei
atriale dupa interventia de bypass aortocoronarian; pot
fi oprite insa dupa interventie, daca nu a aparut fibrila-
tie atriala si in absenta altor indicatii. Perioada optima
de tratament inainte de a opri betablocantele nu este
cunoscutd, dar o perioada de 3 luni pare rezonabila.®*'
Amiodarona este eficienta in preventia fibrilatiei atria-
le postoperatorii,***>%8% dar poate cauza bradicardie.

15.2.3 Fibrilatia atriala postoperatorie si riscul

de accident vascular cerebral

Fibrilatia atriala aparuta postoperator se insotes-
te de un risc de evenimente embolice de 2-4 ori mai
mare. O analiza recenta a peste 16.000 pacienti supusi
unei interventii de bypass aortocoronarian a evidentiat
faptul ca anticoagularea orala initiata la externare la
20% din pacientii cu fibrilatie atriald postoperatorie a
dus la o reducere cu 22% a riscului relativ de deces.>®°
La pacientii cu fibrilatie atriala postoperatorie, riscul
cumulat de deces de cauza embolica creste in primul
an dupa interventia de bypass aortocoronarian si con-
tinua sa creasca pana la 2 ani dupa interventia chirur-
gicala, apoi inregistreaza un platou, indicand ca riscul
de AVC la pacientii supusi unei interventii de bypass
aortocoronarian cu fibrilatie atriala postoperatorie nu
este prezent doar perioperator. Tratamentul antitrom-
botic pentru preventia AVC la pacientii cu fibrilatie
atriala postoperatorie trebuie sa fie in concordanta cu
ghidurile actuale de tratament antitrombotic pentru
fibrilatie atriald.** Daca fibrilatia atriald aparutid post-
operator persista mai mult de 48 ore, trebuie initiata
anticoagularea cu heparina sau anticoagulante orale
de generatie noua care trebuie mentinuta cel putin 4
saptamani dupa conversia la ritm sinusal si mai mult in
caz de factori de risc pentru AVC.>* Absenta fibrilatiei
atriale la monitorizarea ulterioara nu trebuie sa duca
neaparat la intreruperea terapiei anticoagulante avand
in vedere incidenta crescuta a episoadelor de fibrilatie
atriald ,,silentioasa” asimptomatica.®' Nu existd date
referitoare la impactul pe care l-ar avea ablatia intrao-
peratorie profilactica a fibrilatiei atriale asupra fibrila-
tiei postoperatorii.

517



Ghidul ESC/EACTS 2014 de revascularizare miocardica

Recomandari pentru tratamentul aritmiilor dupa revas-
cularizare

Recomandari Clasa | Nivel Ref
Betablocantele se recomanda pentru 553.
scaderea incidentei fibrilatiei atriale dupa | A 556
bypass aortocoronarian, in absenta contra- 5 60,
indicatiilor

Administrarea preoperatorie de amiodaro- 55
na trebuie luata in considerare ca terapie la A 552’
profilactica la pacientii cu risc inalt de 565Y
fibrilatie atriala.

Riscul de AVC sau embolie este crescut

la pacientii cu fibrilatie atriala de novo

aparutd in timpul/dupa PCl, in ciuda trata-

mentului antiplachetar. Astfel, tratamentul lla C
anticoagulant trebuie luat in considerare

conform ghidurilor pentru fibrilatie atriald

aparutd n orice alt context

inchiderea percutani a auriculului stang

si terapia antiplachetara pot fi luate in

considerare la pacientii cu fibrilatie atriala 564
supusi unei interventii de PCI, daca exista llb B 566Y

risc crescut de AVC si contraindicatie
pentru terapia combinata antiplachetara si
anticoagulanta orala pe termen lung.

Avand in vedere ci riscul de AVC si de
embolie e crescut la pacientii cu fibrilatie
atriald de novo dupa bypass aortocoronari-
an, anticoagularea trebuie luata in conside-
rare pentru cel putin 3 luni, cu reevaluarea
ulterioara a riscului de AVC.

lla C

Ocluzia chirurgicald/indepartarea auricu-
lului stang concomitent cu interventia de
bypass aortocoronarian poate fi luata in IIb C
considerare pentru reducerea riscului de
AVC la pacientii cu fibrilatie atriala.

Recomandari pentru preventia aritmiilor ventriculare
prin revascularizare

Recomandari Clasa | Nivel Ref
In cazul pacientilor cu stop cardiac

produs in afara spitalului, coronarografia si 534.
revascularizarea imediata, daca este cazul, lla B 539
trebuie luate in considerare indiferent de 567,
aspectul ECG daca nu este prezentd o

cauza evidenta necoronariana a aritmiei.

In cazul pacientilor cu furtuna electrici

trebuie luate in considerare coronarografia la c

de urgenta si revascularizarea daca este

nevoie.

In cazul pacientilor cu boald coronariani si

FEVS <35%, testarea pentru ischemie rezi-

duala si revascularizarea ulterioara trebuie 109,
luate in considerare Tnainte de implantarea 112,
ICD ca profilaxie primara. Dupa revas- lla B 526-
cularizare, trebuie luata in considerare 530,
evaluarea revers remodelarii pana la 6 luni 568
nainte de implantarea ICD ca profilaxie

primara.
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15.3 Proceduri chirurgicale concomitente
pentru fibrilatie atriala sau tratamentul
accidentului vascular cerebral

Procedura originala a «labirintului» (maze), descrisa
de Cox*?, pentru fibrilatie atriald, implicd indepartarea
sau ligaturarea auriculului stang. In plus, o analizi re-
trospectiva a demonstrat ca ocluzia chirurgicala a au-
riculului stang reduce riscul de accident vascular cere-
bral independent de chirurgia intraoperatorie pentru
fibrilatie atriala.’*® De asemenea, ocluzia transcateter
de auricul stang in studiul PROTECT AF (Watchman
Left Atrial Abpendage System for Embolic Protection in Pati-
ents with Atrial Fibrillation) a fost non-inferioara anticoa-
gularii orale cu antagonisti de vitamina K la pacientii cu
fibrilatie atriald.*** Nu s-a investigat inca in studii ran-
domizate prospective daca obliterarea chirurgicala a
auriculului stang (fara folosirea unei proteze in contact
cu sangele, evitind nevoia de tratament antiplachetar/
anticoagulant prelungit) reduce riscul de AVC. In acest
moment, obliterarea chirurgicala concomitenta a auri-
culului sting poate fi luata in considerare la pacientii
supusi interventiei de bypass aortocoronarian cu is-
toric de fibrilatie atriala, pentru reducerea riscului de
AVC, dar sunt necesare studii randomizate pentru a
clarifica acest lucru. Indepirtarea sau inchiderea auri-
culului stang trebuie luata in considerare ca adjuvanta
anticoagularii si nu ca alternativa pentru tratamentul
anticoagulant, pana cand date suplimentare sunt dis-
ponibile.

16.ASPECTE PROCEDURALE
ALE INTERVENTIEI DE BYPASS
AORTOCORONARIAN

16.1 Managementul preoperator

Majoritatea pacientilor internati pentru revascularizare
chirurgicala sunt deja tratati cu inhibitori de enzima de
conversie (IECA), statine, antiplachetare, betablocante,
si/sau alte medicamente antianginoase. Betablocantele
nu trebuie oprite si statinele trebuie continuate sau
introduse daca nu faceau parte din tratament. IECA
pot fi opriti cu I-2 zile Tnainte de interventie pentru
evitarea hipotensiunii perioperatorii.

16.2 Managementul sangelui

16.2.1 Interventii pentru recuperarea sangelui

Exista dovezi clare ca folosirea dispozitivelor de
autotransfuzie reduce expunerea la produse de sange
alogen (OR 0.,3;95% CI 0,43-0,94; P <0,02) si, de ase-
menea, reduce numarul de eritrocite si volumul me-
diu de produsi de sange alogen transfuzati per pacient
(P<0.002).3¢
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16.2.2 Strategii farmacologice

Medicamentele antifibrinolitice sunt eficiente in re-
ducerea pierderilor de sange, necesarului de transfuzie
de produsi de sange si necesarului de reinterventie
datorata sangerarii postoperatorii.*’° Analogii de lizina
(ex. acidul tranexamic) sunt eficienti si relativ lipsiti de
efecte adverse severe.

16.2.3 Transfuzia de sdnge

Exista dovezi clare ca numarul de unitati eritrocitare
transfuzate reprezinta un factor de risc independent
pentru evenimente adverse dupa chirurgia cardia-
ca.*’!»" Initierea transfuziei la un hematocrit tintd de
aproximativ 24% este la fel de sigura ca strategia mai
liberala de transfuzare de la 30%, in ceea ce priveste
incidenta mortalitatii si a complicatiilor la 30 zile.’”
Transfuzia de trombocite trebuie luata in considerare
la pacientii care au primit recent inhibitori P2Y'12, daca
exista semne clinice de hemostaza deficitara.

16.3 Proceduri chirurgicale

16.3.1 Recoltarea grafturilor

Recoltarea de vene safene

Recoltarea de vene safene poate fi facuta prin teh-
nici clasice sau endoscopice. Recoltarea endoscopica,
precum si recoltarea de artera radiala au fost intro-
duse Tn practica in ultimul deceniu. Desi aproape toate
studiile au demonstrat rate scazute de infectii la nive-
lul membrelor inferioare, permeabilitatea pe termen
scurt si lung a grafturile recoltate endoscopic, compa-
rata cu grafturile recoltate clasic, a constituit subiect
de disputd.’’*>" Desi nu exista dovezi clare in ceea
ce priveste permebilitatea, majoritatea datelor recente
din metaanalize si studii randomizate si nerandomiza-
te nu arata rezultate clinice inferioare pentru venele
recoltate endoscopic.”’**”? Recoltarea endoscopica
de grafturi venoase trebuie realizata de chirurgi ex-
perimentati sau asistenti cu pregatire adecvata si nu-
mar mare de cazuri.’®82 Recoltarea endoscopica de
artera radiald este de asemenea posibila, dar exista
dovezi putine referitor la siguranta si eficienta acestei
proceduri.’® Daca se alege metoda clasica, tehnica de
recolare a venelor «no-touchy (fara a o atinge) poate
reduce lezarea grafturilor si astfel imbunatati permea-
blitatea.?848

Recoltarea de artera mamara

Arterele mamare interne sunt disecate de la nivelul
peretelui toracic, fie ca pedicul, fie ca vas izolat (sche-
letizat). Desi tehnica de scheletizare are, teoretic, un
risc mai mare de lezare in timpul recoltarii, beneficiile
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sunt multiple: conduct de lungime mai mare, versatili-
tate mai mare (permite anastomoza secventiala), flux
mai mare de sange, si, cel mai important, mai putine

probleme de vindecare a plagii*®*%.

16.3.2 Arterele coronare

Bypass-ul aortocoronarian are ca scop revasculari-
zarea arterelor coronare cu stenoze luminale semnifi-
cative, care iriga un teritoriu miocardic viabil suficient
de intins.

Permeablitateaa graftului este influentata de carac-
teristicile vasului anastomozat, materialul graftului, ma-
nipularea si constructia sa.| Caracteristici importante
ale arterelor coronare sunt diametrul luminal intern,
severitatea stenozei proximale, calitatea peretelui la
locul de anastomoza si patul vascular distal.

16.3.3 Revascularizarea completa

Ideal, o definitie general acceptata a revascularizarii
complete ar trebui sa includa: (i) marimea vasului, (i)
severitatea leziunii, (i) gradul de ischemie cauzata de
leziune si (iv) viabilitatea teritoriului miocardic vascu-
larizat.*'-%® Practica chirurgicald actuala se bazeazi pe
o definitie anatomica a revascularizarii complete, defi-
nita ca graftarea tuturor vaselor epicardice 21,5 mm,
avand o stenoza de 250% din diametru in cel putin o
incidenta angiografica.’* Totusi, in unele studii clinice
s-au folosit cateva definitii diferite ale revascularizarii
complete. Pacientii cu bypass aortocoronarian si re-
vascularizare incompleta au avut rezultate fie simila-
re’”>>%, fie inferioare®**%4%4! cy cele ale pacientilor
cu revascularizare completa. Un studiu interventional a
evidentiat rezultate superioare la pacientii cu revascu-
larizare completa functionala ghidata prin FFR, fata de
cele obtinute prin revascularizare completa anatomica
prin PCl.>°Totusi, aceste rezultate nu pot fi extrapolate
la acest grup de pacienti supusi interventiei de bypass
aortocoronarian.®

16.3.4 Constructia anastomozei centrale

Folosirea grafturilor in situ, cu pastrarea originii na-
tive (AMI stanga, AMI dreaptd, artera gastroepiploica
dreapta) evita necesarul unei anastomoze proximale.
Daca sunt folosite conducte libere (grafturi venoase,
artera radiald), trebuie facuta o anastomoza centrala
suplimentara pentru influxul arterial in grafturi. Clam-
parea aortica partiala sau totala permite constructia
anastomozelor centrale la aorta ascendenta. La pa-
cientii cu profil de risc aterosclerotic mare creste si
probabilitatea modificarilor aterosclerotice la nivelul
aortei ascendente, fiind necesare strategii de reducere
sau evitare a manipularii aortei.
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Aspecte procedurale ale interventiei de bypass aortocoronarian

Recomandari Clasa | Nivel Ref

Se recomanda efectuarea procedurilor intr-o structuri spitaliceasca si de catre o echipd specializate in chirurgia | B 635.636

cardiaca, folosind protocoale scrise. ’

Trebuie luata in considerare recoltarea endoscopica a venelor pentru reducerea complicatiilor infectioase la nivelul 577,578, 580-

membrelor inferioare. lla A 582,637,638

Trebuie luatd in considerare disectia scheletizatd de rutina a arterei mamare interne (AMI) lla B 586-589

Disectia scheletizata a AMI se recomanda la pacientii cu diabet sau cand se recolteaza AMI bilateral | B 586-589

Se recomanda revascularizarea miocardica completa. | B 594,598,600

Se recomanda graftarea arteriala cu AMI la nivelul ADA | B 602,603,639

Folosirea AMI bilateral trebuie luata in considerare la pacientii cu varsta sub 70 ani Il B 165,606-
610,640,641

Folosirea arterei radiale se recomanda doar pentru vasele cu stenoza foarte stransa | B 618,642

La pacientii cu vene de calitate inadecvata se recomanda revascularizare arteriala totala independent de varsta | C -

La pacientii cu sperantd de viatd rezonabild trebuie luatd in considerare revascularizarea arteriald totala lla B 643

Se recomanda minimizarea manipuldrii aortei | B 442,644

Bypass ul aortocoronarian pe cord batand trebuie luat in considerare la subgrupuri de pacienti in centre cu experi- lla B 626.627 629

entd crescuta in acest tip de procedura. e

La pacientii cu boald aterosclerotica semnificativa la nivelul aortei ascendente se recomanda bypass aortocoro-

narian pe cord batand sau bypass aortocoronarian cu circulatie extracorporeald si minima manipulare a aortei | B 443

ascendente.

La. Racién;ii cu leziuni izolate la nivelul ADA trebuie luate in considerare proceduri de bypass aortocoronarian Il c

minim invaziv

La pacientii cu varsta peste 70 ani si/sau semne de ateroscleroza generalizata extensiva trebuie luate in considera- lla C )

re examinari CT sau scanare epiaorticd a aortei ascendente

Trebuie luata in considerare masurarea de rutina intraoperatorie a fluxului prin graft. lla C -

O tehnica de clampare unica poate fi preferata ma-
nipularilor multiple, avand ca scop reducerea eveni-
mentelor ateroembolice, dar o tehnica “no-touch”
stricta reduce cel mai eficient embolizarea de mate-
rial aterosclerotic.*? In aceasta situatie, grafturile sunt
anastomozate termino-lateral inY sau in T din arterele
mamare interne, pentru facilitarea influxului arterial.
Exista de asemenea dispozitive pentru anastomoze
aortice ce nu necesita clampare.

16.3.5 Tipuri de bypass

Beneficiul pe termen lung al bypass-ului aortoco-
ronarian este maximizat prin folosirea de grafturi ar-
teriale, mai ales arterele mamare interne.’2¢%3 Graf-
turi disponibile sunt arterele mamare interne, radiala,
gastroepiploica, desi ultima dintre acestea este rar fo-
losita in practica curenta.'”'® Exceptind circumstante
rare, aproape toti pacientii ar trebui sa primeasca cel
putin un graft arterial — AMI stinga — preferential pe
ADA'602,604

Date din studii nerandomizate evidentiaza fara echi-
voc ca folosirea de artera mamara interna bilateral se
asociaza cu supravietuire crescuta pe termen lung si
mai putine evenimente non-fatale precum infarct mi-
ocardic, angina recurenta si necesitatea de reinterven-
tie.'65368605610 Aceste avantaje au fost demonstrate si
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la pacientii diabetici. In schimb, folosirea de arteri ma-
mara interna bilateral se asociaza cu o usoara crestere
a incidentei dehiscentei sternale si un risc crescut de
mediastinita, pacientii obezi si diabetici fiind expusi la
acest risc in mod special 3¢8386£05611-614 Astfe| graftarea
cu ambele artere mamare interne se recomanda daca
speranta de viata este peste 5 ani §i pentru a evita
manipularea aortei.

Artera radiala este o alternativa rezonabila ca al
doilea graft arterial la pacientii la care graftarea cu am-
bele artere mamare interne este contraindicata (obezi,
diabetici, femei varstnice). Dovezile actuale indica su-
perioritatea acesteia fatd de vena safend,*'**'” dar in-
ferioritatea fata de artera mamara interna.®® Perme-
abilitatea este strans corelata cu dimensiunea vasului
tinta si cu severitatea stenozei. Studii numeroase au
demonstrat o permeabilitate scazuta a arterei radiale
in cazurile in care stenoza arterei coronare native este
<70%.5'® Folosirea arterei radiale creste numarul de
anastomoze arteriale in plus fata de folosirea ambelor
artere mamare interne si poate realiza o revasculariza-
re arteriala totala.

Masurarea fluxului la nivelul graftului poate fi uti-
la pentru confirmarea sau excluderea unei probleme
tehnice indicata de instabilitate hemodinamica, inca-
pacitatea de deconectare a pacientului de la circulatia



Romanian Journal of Cardiology
Vol. 25, No.4,2015

extracorporald, anomalii de cinetica nou aparute sau
aritmii ventriculare.®’” S-a aratat de asemenea ca re-
duce rata de evenimente adverse si disfunctie de graft,
desi interpretarea poate fi dificila in cazul grafturilor
secventiale si grafturilor in T.¢/*¢20

16.3.6 Proceduri cu circulatie extracorporeala

si fdra circulatie extracorporeala

In ciuda experientei si tehnicilor imbunatatite, parte
din morbiditatea asociata interventiei de bypass aor-
tocoronarian se datoreaza circulatiei extracorporea-
le (bypass—ului cardio-pulmonar) si accesului pentru
bypass-ul cardiopulmonar, ceea ce a dus la dezvoltarea
tehnicii fara circulatie extracorporeala. Doua studii in-
ternationale recente randomizate nu au evidentiat nici
o diferenta intre rezultatele chirurgiei cu circulatie ex-
tracorporeala si fara circulatie extracorporeala la 30
zile si la | an,atunci cand interventia e realizata de chi-
rurgi experimentati*'¢2¢22 Exista de asemenea dovezi
suficiente pentru a concluziona ca, pentru majoritatea
pacientilor si chirurgilor, bypass-ul aortocoronarian cu
circulatie extracorporeala ofera cele mai bune rezulta-
te sau rezultate similare, pe termen scurt si lung.62'-%
Pentru unii chirurgi bypass-ul aortocoronarian fara cir-
culatie extracorporeala (pe cord batind) se asociaza
cu o permeabilitate inferioara a grafturilor, precoce si
tardiva si posibil supravietuire redusa pe termen lung;
pe de altd parte, in mainile unor echipe experimen-
tate, procedurile pe cord batand se asociaza cu risc
redus de morbiditate precoce, accident vascular ce-
rebral, infectii respiratorii si la nivelul plagii, precum si
mai putine transfuzii si timp de spitalizare redus.®2¢?
in subgrupul pacientilor cu insuficienta renala termi-
nala, exista unele dovezi ca bypass-ul aortocoronarian
fara circulatie extracorporeala se asociaza cu necesar
mai redus de initiere a dializei §i cu mortalitate re-
dusi intraspitaliceasca®®. in subgrupul pacientilor cu
modificari aterosclerotice la nivelul aortei ascendente,
o tehnica “no-touch” de evitare a manipularii aortei
ascendente fie cu circulatie extracorporeald, fie fara
circulatie extracorporeala, este esentiala pentru redu-
cerea riscului de AVC.*3

16.3.7 Proceduri minim invazive

Bypass-ul aortocoronarian minim invaziv poate re-
prezenta o alternativa atractiva a sternotomiei.*® Are
un profil de eficienta si siguranta similar cu interventia
conventionala de bypass aortocoronarian cu/fara cir-
culatie extracorporeald, cu spitalizare postoperatorie
mult redusa si beneficiu in ceea ce priveste supravie-
tuirea precoce, desi indepartarea coastelor se asociaza
cu durere mai mare post-operatorie.®3!633
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16.4 Raportarea rezultatelor perioperatorii
Rezultatele clinice precoce la 3 luni dupa interventia
de bypass aortocoronarian se caracterizeaza printr-o
rata de mortalitate de 1-2% si o rata de morbiditate de
I-2% pentru fiecare din urmatoarele: accident vascular
cerebral, insuficienta renala, insuficienta pulmonara si
insuficienta cardiaca, sangerari si infectii la nivelul plagii.
Perioada de risc precoce dupa interventia de bypass
aortocoronarian se intinde pana la 3 luni, este multi-
factoriala, si depinde de interfata dintre variabilitatea
tehnica si comorbiditatile pacientului.*

17.ASPECTE PROCEDURALEALE
INTERVENTIEI CORONARIENE
PERCUTANE

17.1 Dispozitive utilizate in interventia
coronariena percutana

17.1.1 Angioplastia cu balon

Angioplastia simpla cu balon a fost abandonata in
tratamentul leziunilor coronariene de novo dupa de-
monstrarea superioritatii stenturilor metalice simple
si, mai nou, a stenturilor farmacologic active in ceea ce
priveste repetarea revascularizarii.** Contributia sa la
tratamentul restenozei intrastent a scazut dupa ce stu-
dii recente au demonstrat avantajele stenturilor farma-
cologic active si baloanelor farmacologic active pentru
aceasta indicatie.’®""" Totusi, angioplastia cu balon ar
putea fi o optiune de PCI de luat in seama la pacientii la
care implantarea de stenturi nu este posibila din punct
de vedere tehnic sau in cazul vaselor care sunt prea
mici pentru a fi stentate (<2,0 mm) si la pacientii cu
stenoze critice care necesita interventie chirurgicala
de urgenta.

17.1.2 Stenturi coronariene

Stenturi metalice simple

Stenturile coronariene sunt foarte eficiente in repa-
rarea disectiilor si au eliminat nevoia de interventie
de bypass aortocoronarian de urgenta pentru ocluzia
coronariana acuta. Stenturile complet acoperite (sten-
turile-graft) pot fi salvatoare de viata in rarele ocazii de
perforatie coronariana. Avantajul stenturilor metalice
simple este rata de restenoza cu aproximativ 30% mai
mica fata de angioplastia cu balon.*** Desi s-au facut
multe eforturi pentru a reduce restenoza, prin modifi-
carea geometriei si materialelor stenturilor, subtierea
grosimii stenturilor s-a dovedit singura modificare ca-
pabila sa reduca restenoza stenturilor metalice simple
(BMS).4447 BMS au avut rezultate favorabile in ceea ce
priveste mortalitatea, infarctul miocardic si tromboza
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de stent.'”* Totusi, datorita unei rate de 20-30% de re-
curenta a stenozei in decurs de 6-9 luni dupa implanta-
re, restenoza asociata stenturilor metalice simple a fost
denumitd ‘calcdiul lui Ahile’ al interventiei de PCL** Nu
exista indicatie in favoarea BMS in comparatie cu sten-
turile farmacologic active de generatie noua, indiferent
de tipul de pacient sau tipul de leziune. In mod similar,
nu exista diferente intre stenturile farmacologic active
(DES) si stenturile metalice simple in ceea ce priveste
riscul de tromboza de stent ca urmare a intreruperii
neplanificate a dublei antiagregari antiplachetare.®*

Stenturi farmacologic active de prima genera-
tie

Riscul de restenoza a stenturilor metalice simple a
dus la dezvoltarea stenturilor farmacologic active, care
constau intr-o platforma metalica cu eliberare contro-
lata de substante antiproliferative. Stenturile farmaco-
logic active de prima generatie eliberau sirolimus (ex.
Cypher)®* sau paclitaxel (ex Taxus).®*° Atat in cazul va-
selor native cat si in cazul grafturilor cu vene safene,
stenturile farmacologic active reduc repetarea revas-
cularizirii'?***, Astfel, riscul de restenoza in cazul DES
de prima generatie a fost cu 50-70% mai mic fata de
BMS. In studii clinice randomizate nu s-au observat
diferente semnificative in ratele de deces sau infarct
miocardic pe termen lung intre DES si BMS.'?'” In
ciuda eficientei antirestenotice superioare a DES fata
de BMS, studiile au evidentiat un risc pentru tromboza
de stent foarte tardiva.***¢'4? Desi stenturile farma-
cologic active de prima generatie au reprezentat un
progres important in domeniul PCL,%*? in momentul de
fata au un rol minor in tratamentul bolii coronariene,
fiind inlocuite de stenturile farmacologic active de ge-
neratie noua.’

Stenturile farmacologic active de generatie
noua

Stenturile farmacologic active de generatie noua se
caracterizeaza platforme metalice subtiri, acoperite cu
polimeri durabili cu biocompatibilitate imbunatatita si
masa redusa care elibereaza substante antiproliferative
de tip limus,®**% cu polimeri biodegradabili®>*¢5¢-6>8 sau
care au suprafete care nu necesita polimeri.®*>¢° Studii
recente au evidentiat superioritatea catorva DES de
generatie noua fata de DES de prima generatie, nu nu-
mai in ceea ce priveste eficienta, dar si in ceea ce pri-
veste siguranta.'?3!276162 | 3 urmarirea pe termen lung,
DES de generatie noua sunt cel putin la fel de sigure
ca BMS in ceea ce priveste tromboza de stent foarte
tardiva.Tabelul 10 cuprinde o lista cu DES de generatie
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noua aprobate CE (Conformité Européenne), cu do-
vezi din studii clinice randomizate.Tabelul || cuprinde
o lista cu stenturile farmacologic active de generatie
noud, a caror eficienta a fost demonstrata angiografic
in studii cu sau fara un grup de control. Aceste tabele
reprezinta doar o lista temporara a stenturilor dispo-
nibile, avand in vedere ca vor aparea stenturi noi si
dovezi noi referitoare la stenturile actuale.

Indicatii ale stenturilor farmacologic active de
generatie noua

Eficienta si siguranta crescuta a stenturilor farmaco-
logic active de generatie noua au permis folosirea lor
fara restrictii la pacientii cu boala coronariana si indi-
catie de PCl, inclusiv pacienti cu diabet, boala multico-
ronariana si boala de trunchi comun, infarct miocardic
acut, leziuni restenotice si la nivelul grafturilor venoase
si ocluzii cronice totale.’ DES de generatie noua tre-
buie deci folosite in mod implicit in toate tipurile de
prezentari clinice si toate tipurile de leziuni. Ultimele
studii nu au confirmat ingrijorarile anterioare legate
de durata dublei antiagregari plachetare (DAPT) si
riscurile asociate cu oprirea acesteia la pacientii care
necesita anticoagulare cu anticoagulante orale de ge-
neratie noua, la cei supusi unei interventii de chirurgie
non-cardiaca, cei cu complicatii hemoragice sau care
sunt necomplianti la tratament.**84¢3

17.1.3 Stenturi bioresorbabile

Stenturile complet bioresorbabile, care se dizolva
dupa ce isi indeplinesc functia la nivelul leziunii coro-
nariene, au fost un scop permanent inca de la introdu-
cerea stenturilor metalice. Combinarea platformelor
resorbabile cu proprietati de eliberare de substante
farmacologice a crescut eficienta acestor stenturi.
Platformele actuale se bazeaza pe doua tehnologii:
constructia de stenturi din polimeri, bioresorbabile,
cu eliberare de substante farmacologice si de sten-
turi metalice (de magneziu), resorbabile, cu eliberare
de substante farmacologice.®®* Procesul de resorbtie
a platformelor stenturilor dureaza de la cateva luni
la doi ani, in functie de compozitia de polimeri. Pana
acum, s-a demonstrat ca stenturile bioresorbabile se
dizolva complet in timp, restaurand vasomotricitatea
segmentelor tratate si determinand o remodelare po-
Zitiva cu cresterea tardiva a lumenului. In serii mici de
pacienti cu leziuni relativ simple rezultatele prelimina-
re sunt promitatoare si par sa fie similare cu cele ale
stenturilor farmacologic active de generatie noua.t®>-¢¢
Totusi, este necesara confirmarea in studii clinice ran-
domizate pe scara larga pentru stabilirea indicatiilor
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acestor stenturi. Tabelul 12 cuprinde o lista cu stentu-
rile aprobate in Europa.

17.1.4 Baloane farmacologic active

Logica folosirii baloanelor farmacologic active se
bazeaza pe conceptul ca, folosind substante antiproli-
ferative lipofile, este suficient chiar si un timp mic de
contact intre suprafata balonului si peretele vascular,
pentru livrarea eficienta a substantei. Folosind un ba-
lon acoperit cu paclitaxel, trei studii clinice randomiza-
te, PACCOCATH-I (Paclitaxel-Coated Balloon Catheter
l) si PACCOCATH-II,*75% si PEPCAD-II (Paclitaxel-Elu-
ting PTCA-Catheter In Coronary Disease),*® au avut ca
tinta restenoza intrastent dupa implantul de stenturi
metalice simple, in timp ce alte trei au avut ca tinta
restenoza intrastent la pacienti tratati predominat cu
DES cu limus.5®'" [n virtutea rezultatelor pozitive ob-
tinute fara implantarea suplimentara de stenturi, ba-
loanele farmacologic active pot reprezenta o optiune
atractiva la pacientii cu restenoza dupa implantul de
stenturi farmacologic active, desi nu se stie daca sunt
la fel de eficiente si sigure pentru aceasta indicatie ca
stenturile farmacologic active de generatie noua.

in studiul randomizat PEPCAD III, combinatia de
balon farmacologic activ cu implantul de stent cobalt-
crom s-a dovedit inferioara unui stent cu sirolimus
pentru indicatiile de novo.*® De asemenea, studiul
DEB-AMI (Drug Eluting Balloon in Acute Myocardial In-
farction) a aratat faptul ca baloanele farmacologic acti-
ve urmate de implantul de stenturi metalice simple au
fost inferioare stenturilor cu paclitaxel la pacientii cu
STEML.®’' Un studiu angiografic recent a sugerat faptul
ca baloanele farmacologic active pot fi o alternativa a
stenturilor cu paclitaxel pentru tratamentul leziunilor
de pe vasele coronare de dimensiuni mici;**? totusi, ro-
lul baloanelor farmacologic active in aceasta situatie nu
a fost comparat cu stenturile farmacologic active de
generatie noua. Exista multiple tipuri de baloane far-
macologic active aprobate in Europa si principalele lor
caracteristici sunt enumerate in Tabelul |3. Paclitaxelul
este in momentul de fata singurul agent farmacologic
activ folosit. Desi nu s-au facut studii comparative spe-
cifice, nu se poate admite un efect de clasa pentru toa-
te baloanele farmacologic active.t”

17.1.5 Alte dispozitive

Desi folosirea de rutina a aterectomiei rotationale
(rotablatie) nu a imbunatatit rezultatele dupa implantul
de stenturi farmacologic active,*”® un astfel de dispo-
zitiv ar putea fi necesar din punct de vedere tehnic in
cazul leziunilor stranse si calcificate, pentru a permite
pasajul ulterior al baloanelor si stenturilor. Exista o re-
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lansare a procedurii de aterectomie rotationala pentru
prepararea optima a leziunii la pacientii la care se im-
planteaza stenturi bioresorbabile.

17.2 Metode adjuvante de diagnostic invaziv

17.2.1 Ecografia intravasculara (IVUS)

Coronarografia nu poate vizualiza afectarea ate-
rosclerotica a peretelui arterial. Ecografia intravascula-
ra permite vizualizarea lumenului vascular in timp real
si obtinerea de informatii despre marimea, compozitia,
structura si distributia placii de aterom. Ca urmare a
remodelarii si bolii difuze, coronarografia subestimea-
za severitatea si extinderea bolii aterosclerotice com-
parativ cu IVUS®* Desi este o procedura invaziva, IVUS
reprezinta standardul pentru masurarea corecta a in-
carcaturii aterosclerotice, aceasta tehnica fiind folosita
in mod sistematic pentru stabilirea influentei diferite-
lor medicamente asupra progresiei sau regresiei placii
de aterom.”®7®!

Mai multe studii clinice randomizate au evaluat ca-
pacitatea IVUS de a reduce rata restenozei si a efec-
telor adverse in implantarea de BMS, rezultatele fiind
contradictorii. Majoritatea acestor studii clinice ran-
domizate s-au concentrat pe optimizarea expandarii
stentului folosind IVUS. Constatari din metaanalize au
sugerat ulterior ca, sub ghidare IVUS, se pot obtine
rezultate clinice si angiografice superioare.”>’* n era
stenturilor farmacologic active, s-a propus un prag de
expandare a stentului de 5-5,5 mm? pentru a reduce
riscul de evenimente tardive. In subsetul de pacienti
cu boala de trunchi comun, studii observationale su-
gereaza ca implantarea de stent ghidata IVUS se asoci-
aza cu supravietuire crescuta la urmarirea pe termen
lung.”® Folosirea imagisticii intracoronariene a fost de
asemenea luata in considerare la pacientii cu disfunctie
de stent - restenoza si tromboza de stent - pentru
explicarea si corectarea factorilor mecanici subiacenti.

Exista studii care au comparat beneficiile implantarii
DES prin ghidaj IVUS vs. ghidaj angiografic. Angioplastia
cu stent farmacologic activ ghidata IVUS a fost efectu-
ata la 3349 din 8583 pacienti (39%). Tehnica s-a asoci-
at cu reducerea ratei de tromboza intrastent definita
sau probabila (HR 0,40; 95% Cl 0,21-0,73, P=0,003),
a infarctului miocardic (HR 0,66; 95% CI 0,49-0,88,
P=0,004) si a evenimentelor cardiovasculare majore
(HR 0,70; 95% Cl 0,55-0,88; P=0,003) la un an.

17.2.2 Tomografia de coerentd optica (OCT)

Este o explorare imagistica cu rezolutie spatiala su-
perioara IVUS (15 vs. 150 pm), ce permite analizarea
cu acuratete a structurilor intraluminale. Prin aceasta
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Tabel 10. Stenturi active farmacologic aprobate CE recomandate pe baza trialurilor clinice randomizate (ordine

alfabetica)

DES Platforma stentului nvelis polimeric .SubsFanga' . Referinta
> antiproliferativa ’

Cu finvelis polimeric

Promus element Platina-Crom PMBA si PYDF-HFP Everolimus 664,665

Resolute Cobalt-Crom PMBA, PHMA, PVP si PVA Zotarolimus 655,665,666

Xience Cobalt-Crom PBMA si PVDF-HFP Everolimus 655,665,666

Cu invelis polimeric bioresorbabil

Biomatrix Otel inoxidabil PDLLA Biolimus A9 248, 668

Nobori Otel inoxidabil PDLLA Biolimus A9 656,658,669

Yukon Choice PC Otel inoxidabil PDLLA Sirolimus 657

Orsiro Cobalt-Crom PLLA Sirolimus 961

Ultimaster Cobalt-Crom PDLLA si PCL Sirolimus 960

CE= Conformitate Europeand; DES=stenturi active farmacologic; PMBA= poli n-butil metacrilat; PDLLA= poli(d,!) acid lactic; PHMA=poliexil metacrilat; PLLA= poli-L-acid lactic; PVA= polivinil acetat;

Tabel I 1. Stenturi active farmacologic aprobate CE cu date de eficacitate angiografica din trialuri randomizate si
non-randomizate (ordine alfabetica)

DES Plaforma stentului Invelis polimeric Substanta ?nvtiprolife- Referinta
? rativa ?

Cu invelis polimeric
DESyne Nx Colbalt-Crom PBMA Novolimus 670
STENTYS Nitinol PSU si PVP Paclitaxel 671
Cu invelis polimeric bioresorbabil
Axxess Nitinol PDLLA Biolimus A9 672,673
BioMime Cobalt-Crom PLLA si PLGA Sirolimus 674
Combo Otel inoxidabil PDLLA si PLGA + invelis

aditional anti-CD34 Sirolimus 675
DESyne BD Cobalt-Crom PLLA Novolimus
Infinnium Otel inoxidabil PLLA, PLGA, PCL si PVP Paclitaxel 676
MiStent Cobalt-Crom PLGA Sirolimus 677
Supralimus Core Cobalt-Crom PLLA, PLGA, PCL si PVP Sirolimus 678,679
Synergy Platina-Crom PLGA Everolimus 680
Fara invelis polimeric
Amazonia Pax Cobalt-Crom - Paclitaxel
BioFreedom Otel inoxidabil - Biolimus A9
Cre8 Cobalt-Crom - Sirolimus 681

CE= Conformitate Europeand; DES=stenturi active farmacologic; PMBA= poli n-butil metacrilat; PCL= poli (L-lactid co-g-caprolactona); PDLLA= poli(d,l) acid lactic; PLGA= poli (lactid-co-glicolid); ;
PLLA= poli-L-acid lactic; PSU= polisulfon; PYP= polivinilpirolidon;

te (ordine alfabetica)

Tabel 12. Stenturi bioresorbabile cu eliberare de substanta activa cu eficacitate angiografica in studii non-randomiza-

Device Platforma stentului Polimer Substanta Referinta
Absorb BVS PLLA PDLLA Everolimus 685,686
DESolve PLLA PLLA Novolimus 688
DREAMS aliaj magneziu PLGA Paclitaxel 687

PDLLA= poli(d,l) acid lactic; PLGA= poli (lactid-co-glicolid); ; PLLA= poli-L-acid lactic

metoda pot fi determinate compozitia placii de ate-
rom, inclusiv depozitele lipidice si prezenta de trombi
intraluminali.”” De remarcat ca OCT este singura
tehnica ce poate sa masoare cu exactitate grosimea
capisonului fibros al placii aterosclerotice si sa detec-
teze rupturi chiar si minore ale acestuia.””’%® Stadi-
ile incipiente ale vasculopatiei transplantului cardiac
sunt cel mai adesea invizibile la angiografie, dar pot
fi evidentiate prin OCT sau IVUS, fapt cu importante
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implicatii prognostice. Tomografia de coerenta optica
necesita indepartarea completa a sangelui din lumen
pentru vizualizare si are o penetratie redusa in pere-
tele vascular, ceea ce o impiedica sa aprecieze intreaga
incarcatura aterosclerotica.

Dupa implantarea de stent, OCT are o acuratete
mai mare decat IVUS pentru detectarea unor detalii
morfologice cum ar fi malapozitia, trombul rezidual,
prolapsul de placa, disectii reziduale, desi semnificatia
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Tabel 13. Baloane acoperite cu substanta activa aprobate CE (ordine alfabetica)

Device Transportor Substanta Referinta
Danubio BTHC Paclitaxel -
Dior Il Shellac Paclitaxel 694,695
Elutax - Paclitaxel 693
IN.PACT Falcon Uree Paclitaxel 692
Moxy Polisorbat Paclitaxel 696
Pantera Lux BTHC Paclitaxel 697
Protege NC BTHC Paclitaxel -
SeQuent Please lopromida Paclitaxel 507-511
BTHC=butil-tri-hexil citrat; CE=Conformitate Europeans;

clinica a acestor decoperiri ramane a fi determina-
t5.709'7|0

in studiile pe termen lung, OCT s-a dovedit supe-
rioara IVUS in evaluarea grosimii neointimei, apozitia
stentului la perete si acoperirea placii de catre stent.
Acesti parametri reprezinta markeri surogat impor-
tanti pentru aprecierea eficacitatii si sigurantei DES si
sunt folositi frecvent pentru a compara noile DES. Un
studiu observational retrospectiv a sugerat ca implan-
tarea de stent ghidatd de OCT ar putea avea rezultate
clinice mai bune.”"'

Datorita rezolutiei ei foarte bune, tomografia de
coerenta optica este utilizata pentru analizarea me-
canismelor ce determina restenoza si tromboza intr-
astent.>'® Poate analiza tesutul neointimal intrastent,
incluzand detectarea neoaterosclerozei care poate re-
prezenta legatura potentiala dintre restenoa in stent si
tromboza de stent.’'®”'2 Sunt necesare studii viitoare
pentru a defini valoarea clinica a utilizarii OCT.

17.2.3 Rezerva de flux fractionala (FFR)

obtinutd prin mdsurarea presiunii

Rezerva de flux fractionala este metoda standard
utilizata pentru evaluarea functionala a severitatii lezi-
unilor coronariene.”’ Tehnicile imagistice ofera infor-
mattii valoroase (de exemplu — aria luminala minima),
insa FFR poate aduce o evaluare fiziologica. Intial, s-a
utilizat limita de 0,75 pentru identificarea leziunilor ce
induc ischemie, insa ulterior s-a reconsiderat limita la
0,8, criteriu acceptat universal si validat prin studii.

FFR este utila la pacientii ce fac coronarografie, fara
o testare functionala neinvaziva anterioara, cand exista
leziuni la limita semnificatiei angiografice si la pacientii
cu leziuni multivasculare. Se evita astfel tratamentul in-
util al leziunilor ce nu sunt semnificative hemodinamic
(concept demonstrat in studiile DEFER si FAME — Frac-
tional Flow Reserve vs. Angiography for Multivessel Evalu-
ation)*®*' Mai recent, trialul FAME Il a demostrat c3, in
cazul pacientilor cu angina pectorala stabila, angioplas-
tie cu stent activ farmacologic ghidata prin FFR, scade

necesitatea revascularizarii de urgenta comparativ cu
tratamentul medical.**

Pentru masurarea FFR este necesara hiperemie
maximala constanta, ce se obtine prin administrarea
de adenozina intravenos, insa au aparut noi metode
si indici [inclusiv raportul fara flux instant (iFR)], care
nu se mai bazeaza pe conceptul de hiperemie maxima,
pentru a simplifica si a determina o folosire mai larga
a evaluarii fiziologice. Sunt necesare noi studii pentru a
confirma valoarea acestor noi indici in luarea deciziilor
clinice.”" FFR ar putae fi evalua intregul pat coronarian
prin utilizarea datelor anatomice obtinute prin tomo-
grafie computerizatd multislice.”'>”'¢ Desi pare atracti-
va pentru ca nu este invaziva, FFR pe baza CT necesita
studii suplimentare pentru validare.

17.3 Tipuri de leziuni specifice

17.3.1 Stenozele la nivelul bifurcatiilor

Sunt frecvent intalnite si reprezinta 10-15% din to-
talul interventiilor coronariene’"’. Se definesc ca ste-
noza unui ram principal aparuta la nivelul originii unui
ram lateral, cu sau fara extinderea leziunii In ostiumul

Recomandari pentru utilizarea metodelor de diagnostic
intracoronarian
Recomandari

Clasa® | Nivel® | Ref

FFR pentru aprecierea semnificatiei hemo-

dinamice a leziunilor coronariene, cand nu | A 5(7)'|53|’

exista dovada ischemiei

PCI ghidata FFR la pacientii cu boala coro- lla B 54

nariana multivasculara

Utilizarea IVUS pentru optimizarea expan- 702,

darii stentului la pacienti selectati lla B 703,
704

IVUS pentru aprecierea severitatii si

optimizarea tratamentului pacientilor cu lla B 705

leziune de TC

OCT sau IVUS pentru aprecierea mecanis- lla c

melor complicatiilor intrastent

Utilizarea OCT pentru optimizarea expan- IIb C

darii stentului la pacienti selectati

FFR=rezerva de flux coronarian; IVUS=ecografie intravasculard; OCT=tomografie computerizata
de coerenta optica; PCl=interventie coronariana percutana;

* Clasd de recomandare

® Nivel de evidenta

525



Ghidul ESC/EACTS 2014 de revascularizare miocardica

ramului lateral. Cel mai bine sunt descrise de in cla-
sificarea Medina care utilizeaza trei componente ale
unei bifurcatii: ramul principal proximal, ramul principal
distal si ramul lateral, acordandu-se o valoare binara (|
sau 0) Tn functie daca elementele descrise mai sus au
fost sau nu interesate.”’

Angioplastia leziunilor de bifurcatie reprezinta o
provocare din punct de vedere tehnic datorita unor
factori multipli: variabilitatea anatomica, morfologia
placii de aterom, unghiul de bifurcatie si marimea ra-
mului lateral.”'®” In plus, anatomia bifurcatiei se poate
schimba in timpul procedurii, cu migrarea placii de ate-
rom sau disectie care pot determina ocluzia ramului
lateral, lucru care duce la schimbarea abordarii initi-
ale’®.

Desi au fost incercate diverse tehnici de stentare
(stentare in T, stentare in 'V, crush cu variante, culotte
etc.), strategia optima pentru fiecare tip anatomic nu a
fost inca stabilita. Variabilele ce trebuie luate in consi-
derare sunt dimensiunea si distributia placii, teritoriul
miocardic aferent fiecarui vas (ram principal si ram la-
teral) si unghiul de bifurcatie. Implantarea unui stent
doar in vasul principal, urmat de angioplastie cu balon
cu sau fara stent in ramul lateral, este de preferat sten-
tarii ambelor vase’>7%, desi anumite studii au raportat
rezultate similare sau chiar mai bune, cand se utilizeaza
tehnici specifice pentru stentare complexa’” 732,

Analizarea FFR la nivelul vaselor laterale sugereaza
ca angiografia supraestimeaza severitatea functionala
a stenozelor la acest nivel. Dilatarea cu doua baloane
inflate simultan in ambele vase (kissing balloon) este
recomandata cand sunt necesare stenturi in ambele
vase, dar nu are niciun avantaj cand este folosit doar
un stent.”**73*

Mai multe stenturi concepute special pentru trata-
mentul leziunilor de bifurcatie au fost evaluate exten-
siv, cu rezultate clinice si angiografice bune, in special
cand diametrul ramului lateral este >2,5 mm.

Interventiile coronariene percutane pentru le-
ziunile de bifurcatii ale trunchiului comun al ar-
terei coronare stangi

Leziunile semnificative de trunchi comun (TC) nepro-
tejat sunt observate la 5-7 din pacientii care efectueaza
coronarografie. Pentru leziunile de bifurcatie si pentru
cele de TC, sunt de preferat stenturile active farma-
cologic, avand grija deosebita la alegerea diametrului
si implantare. Angioplastia bifurcatiei TC reprezinta o
provocare, dar cu rezultate clinice pe termen lung mai
proaste decat cea la nivelul ostiumului sau a mijlocului
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TC7373_Exista putine care sa sprijine o anumita tehni-
ca de stentare a leziunilor de la bifurcatia TC”?.

17.3.2 Ocluzia coronariand cronicd totald

Ocluzia cronica totala este definita ca fiind oclu-
zia completa a unui vas cu flux TIMI 0 si o vechime
estimata 23 luni.””® In anumite serii de pacienti firi
bypass aortocoronarian sau infarct miocardic recent,
ocluzia coronariana cronica a fost observata in 25%
din cazuri.739 Pacientii cu CTO au efectuat PCl intr-un
procent mai mic comparativ cu cei faira CTO (1 1% vs
36%), p <0,0001), ei fiind tratati in special chirurgical
sau medicamentos’®’.

Tratamentul CTO ar trebui luat in considerare in
prezenta simptomelor sau cand se obiectiveaza via-
bilitatea sau ischemia miocardica in teritoriul aferent
arterei ocluzionate. Tinand cont de volum mare de
substanta de contrast folosita, trebuie luate in consi-
deratie riscul potential pe termen lung al expunerii la
radiatii si al nefropatiei indusa de contrast.Ad hoc PCI
nu este recomandata pentru tratamentul CTO. Studii
observationale sugereaza ca succesul revascularizarii
CTO amelioreaza supravietuirea pe termen.’40-742.743.744
in plus, dupa revascularizarea cu succes a CTO, se ob-
serva o ameliorare a anginei si a statusului functional.”*

in analizelele post hoc ale studiului SYNTAX, la 4
ani, prezenta CTO a fost cel mai important factor pre-
dictor independent al revascularizarii incomplete, cu
impact asupra rezultatelor clinice, inclusiv asupra mor-
talitatii**.

Rata de success procedural este mai mica in cazul
angioplastiilor pentru CTO, insa cu o rata similara de
complicatii fata de celelalte angioplastii. Intr-o meta-
analiza ce a inclus |3 studii,in care au fost inrolati 7288
pacienti, repermeabilizarea vasului a fost obtinuta in
69% din cazuri’®. Rata de succes este strict depen-
denta de experienta medicului, cunoasterea tehnicilor
procedurale specifice si de disponibilitatea materia-
lelor necesare (ghiduri si catetere special concepute
pentrut CTO si baloane cu profil foarte redus). Fo-
losirea angiografiei bilaterale si IVUS pot fi de mare
folos, la fel si tehnicile de ancorare a ghidului, abor-
dul retrograd, tehnici specifice de manipulare ghidului
(ghiduri paralele sau ancorate).Abordul retrograd prin
circulatia colaterala confera posibilitatea de obtinere
a succesului procedural in caz de esec pe cale ante-
rograda, in special pentru ocluziile ADA sau ACD.”*
in general, aceasta tehnica nu este de prima linie, fiind
rezervata pentru cazurile care nu au reusit prin tehni-
cile obisnuite. intr-un registru multicentric, efectuate
pe 175 pacienti, rata de succesul procedural a fost de
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83,4%%. In review-urile sistematice recent publicate
si intr-un RCT cu urmarire pe termen lung, DES s-a
dovedit superior BMS, in special prin scaderea riscului
de revascularizare.”®'7**

17.3.3 Leziunile ostiale

Leziunile ostiale sunt definite ca leziuni ce pornesc
la mai putin de 3 mm de originea vasului. Pot fi clasi-
ficate dupa localizare in ostiale aortice, ostiale neaor-
tice, ostiale pentru ramuri sdecundare.”® Nu sunt de
obicei o manifestare a bolii coronariene ateroscleroti-
ce, ci mai degraba sunt cauzate de aortite sau expune-
rea la radiatii’¢"*®,

Leziunile ostiale sunt de obicei calcificate, fibrotice
si relativ rigide”’%. Cele ostiale aortice sunt rezisten-
te la dilatare si predispuse la recul, din cauza grosi-
mii tesutului muscular si elastic din peretele aortic.”>
Stenturile coronariene, in special DES, au imbunatatit
eficacitatea si siguranta procedurii.

Pentru abordarea leziunilor coronariene ostiale
este necesara o atentie sporita inainte de PCl:

- in leziunile ostiale aortice, spasmul trebuie sa fie

absent

- In stenozele ostiale ale ADA si ACX, trebuie de-

cis daca stentul va fi pozitionat exact in ostiumul
arterei sau daca se prefera stentarea in trunchiul
comun, peste ostiumul ACX/ACD

Analizarea leziunilor prin IVUS poate fi utila, in spe-
cial Tn leziunile ostiale de TC, si include aprecierea gra-
dului de calcificare al leziunii, necesitatea folosirii de

dispozitive ajutatoare si evaluarea expandarii stentului.

Masurarea rezervei de flux coronarian este utila pen-
tru evaluarea leziunilor aorto-ostiale si leziunilor osti-
ale ale vaselor secunare la limita semnificatiei angiogra-
fice; trebuie avuta atentie, pentru a evita supraintuba-
rea cateterului-ghid, iar adminstrarea adenozinei se va
face mai degraba intravenos, decét intracoronarian.’®!

Este importanta o selectie corecta a cateterelor, in
leziunile ostiale aortice,, pentru a evita o intubare in-
adecvata, ce ar putea compromite fluxul coronarian.

in leziunile ostiale rigide, foarte calcificate, ar putea
fi utila pregatirea leziunilor si reducerea grosimii leziu-
nii (debulking) prin rotablatie si folosirea unor baloane
speciale, cutting sau scoring.’¢>7¢%

Stenturile active farmacologic sunt dispozitivele
standard pentru leziunile ostiale.

Pozitionarea corecta a stenturilor exact in ostiumul
arterei coronare este o provocare pentru medic, fiind
descrise tehnici specifice pentru obtinerea unei pozitii
optime a acestora’¢¢7¢s,

Tratamentul restenozei si leziunilor grafturilor ve-
noase este discutat in capitolul 14.

Ghidul ESC/EACTS 2014 de revascularizare miocardica

Recomandari pentru tratamentul subseturilor de lezi-
uni specifice

Recomandari Clasa® | Nivel® | Ref
DES trebuie luate in considerare pentru la B 769-
PCI atunci cand exista leziuni ostiale 772

In cazul leziunilor de bifurcatie strategia
terapeutica de preferat este implantarea

) . - - 725-
unui stent doar in vasul principal, urmata lla A 731
de angioplastie cu balon cu sau fard stent la
nivelul vasului lateral
Recanalizarea percutanatd a CTO trebuie 740-
luata in considerare la pacientii cu ischemie la B 743
inductibila in teritoriul miocardic aferent 745'

si/sau la cei cu angina.

Recanalizarea retrograda a CTO poate fi
luata in considerare dupd esecul abordu-
lui anterograd sau ca abordare initiala la
pacienti selectati.

15) C

CTO=ocluzie cronica totald; DES=stenturi farmacologic active; PCl=interventii coronariene
percutane

* Clasa de recomandare

® Nivel de evidenta

< Referinte

I18. TRATAMENTUL ANTITROMBOTIC

Alegerea, initierea, combinarea si durata strategiilor
antitrombotice pentru revascularizarea miocardica de-
pinde de prezentarea clinica (BCI stabila, NSTE-ACS,
STEMI), de urgenta si tipul interventiei (PCl vs. CABG).
Pentru a maximiza eficacitatea terapiei si a reduce ha-
zardul sangerarilor, riscul ischemic si hemoragic trebu-
ie evaluat in mod individual.

18.1 Interventiile coronariene percutane in
boala coronariana stabila

18.1.1 Terapia antiplachetard orald

Dubla antiagregare plachetara (DAPT) include acid
acetil salicilic intr-o doza orala de incarcare de 150-300
mg (sau 80-150 mg i.v.) urmata de o doza de 75-100
mg per os in administrare zilnica plus clopidogrel doza
de incarcare 300-600 mg urmat de 75 mg zilnic.””*77
Acidul acetil salicilic inhiba ireversibil ciclooxigenaza |
plachetara (COX 1) proces ce este complet prin ad-
ministrarea cronica a dozei de 275 mg zilnic. Spre deo-
sebire de efectul antiplachetar, reactiile adverse gastro-
intestinale ale aspirinei apar odata cu cresterea dozei.
Raportul risc/beneficiu optim se pare ca este obtinut
cu doza de 75-150 mg zilnic.”7477¢

Nu exista nicio dovada a unui beneficiu la adminis-
trarea clopidogrelului inainte de diagnosticarea angio-
grafica a bolii coronariene stabile. Doza de incarcare
de 600 mg este recomandata pacientilor programati
pentru PCI elective, cand leziunile coronariene sunt
cunoscute. A fost propusa utilizarea unei doze de in-
tretinere mai mari (150 mg) pentru pacientii cu risc
trombotic crescut (diabetici, dupa infarct miocardic
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recurent, dupa tromboza de stent precoce sau tardiva,
pentru leziunile complexe sau in situatii amenintatoare
de viata in care ar putea aparea ocluzii). Cu toate aces-
tea, niciun studiu nu a evidentiat un beneficiu pe ter-
men scurt sau lung al dozei de intretinere de 150 mg.

In mod particular, trialul GRAVITAS (Gauging Res-
ponsivenes with A VerifyNow assay: Impact on Thrombosis
And Safety) nu a demonstrat niciun beneficiu al dozei
duble de intretinere de clopidogrel la pacientii consi-
derati a fi neresponsivi.”’®

Monoterapia antiplachetara este recomandata toata
viata. Pacientii trebuie instruiti sa nu intrerupa trata-
mentul precoce dupa stentare din cauza riscuui cres-
cut de tromboza intrastent si infarct miocardic.77477
Datele din registrul PARIS arata ca evenimentele cardi-
ace dupa intreruperea DAPT depind de circumstantele
clinice si de motivele intreruperii terapiei si ca acestea
diminueaza odata cu timpul. Jumatate din pacienti si-au
intretrupt tratamentul antitrombotic la doi ani de la

Romanian Journal of Cardiology
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implantarea unui stent, la indicatia medicului, fara apa-
ritia vreunui efect advers. Tntr‘eruper‘ea tratamentului
din cauza sangerarii sau a non compliantei pacientului
s-a intalnit in 14% din cazuri si se asociaza cu cresterea
substantiala a riscului de MACE, desi aceasta aceasta
asociere s-a redus semnificativ dupa 30 de zile. Desi
contributia totald a intreruperii DAPT la riscul cardiac
a fost mica, contrazicand astfel tendintele la extindere
a tratamentului antiplachetar la pacientii stabili dupa
PCI, aparitia acestor complicatii subliniaza importanta
educarii pacientului.

18.1.2 Terapia antiplachetard intravenoasd

Trialurile recente nu au demonstrat un beneficiu su-
plimentar al inhibitorilor de GP lIb/llla dupa doza de
incarcare de 600 mg clopidogrel.”®78 Totusi, experi-
ente sporadice sugereaza ca inhibitorii GP llb/llla pot
fi utili in situatii speciale (tromboza intraprocedurala,
slow flow, inchidere iminenta a vasului).?¢ Utilizarea
cangrelorului va fi descrisa in sectiunea 18.4.2.

Recomandari de tratament antitrombotic pentru pacientii cu boala coronariana stabila care efectueaza PCI
Recomandari pentru PCI | Clasa® | Nivel® | Ref
Pretratament cu agenti antiplachetari
Tratamentul cu clopidogrel 600 mg este recomandat pacientilor cu PCI electiv, odata ce anatomia este cunoscuta, de | A 789-792
preferat cu 2 ore sau mai mult inainte de procedura
Pvretratamentul cu clopidogrel poate fi luat in considerare pentru pacientii cu o probabilitate inalta de CAD semnificati- ilb c
va
La pacientii aflati pe o doza de intretinere de 75 mg de clopidogrel, o noud doza de incircare de 600 mg sau mai mult, b c
poate fi luata in considerare odata ce indicatia de PCl este stabilita.
Terapia antiplachetara in timpul PCI
ASA este indicatd Tnaintea stentarii elective 776,793,
| B
794
Doza de incircare de ASA de 150-300 mg oral (sau 80-150 mg iv) este recomandata daca pacientii nu primeau ASA | C
anterior.
Clopidogrel (doza de incarcare 600 mg, urmata de 75 mg doza de intretinere zilnic) este recomandata pentru stentarea | A 795.798
electiva
Inhibitorii GP lIb/llla pot fi luati in considerare doar in situatiile de salvare lla
Terapia antiplachetara dupa stentare
Dubla terapie antiplachetara este indicata cel putin o luna dupa implantarea unui stent BMS | A 791,
799-801
Dubla terapie antiplachetara este indicata timp de 6 luni dupa implantarea unui stent DES | B 799,802,
803
Scurtarea perioadei de administrare a DAPT (< 6 luni) poate fi luata in considerare dupa implantarea unui stent DES la iIb A 804.805
pacientii cu risc inalt de sangerare ’
Este recomandatd administrarea unui singur agent antiplachetar, de obicei ASA, pe parcursul intregii vieti. | A 776,794
Se recomanda explicarea pacientului a importantei mentinerii tratamentului antiplachetar [ C
DAPT poate fi administrata pentru mai mult de 6 luni la pacientii cu risc ischemic crescut si risc hemoragic scazut. Ilb C
Terapia anticoagulanta
Heparina nefractionata 70-100 Ul/kg | B 806
Bivalirudina (0,75 mg/kg bolus urmat de 1,75 mg/kg/h timp de 4 h dupa PClI), in caz de trombocitopenie indusa de | C )
heparina
Bivalirudina (0,75 mg/kg bolus urmat de 1,75 mg/kg/h in timpul procedurii), la pacientii cu risc crescut de sangerare lla A 783-785
Enoxaparina 0,5 mh/kg i.v 786,788,
lla B
807
* Clasd de recomandare
® Nivel de evidenta
< Referinge
ASA=aspirina; GP=glicoproteina; i.v.=intravenos; PCl=interventie coronariana percutana; BMS- stent metalic simplu, DES=stent farmacologic activ; DAPT=dubla terapie antiplachetara
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18.1.3 Anticoagularea

Trialul REPLACE 2 a demonstrat ca rezultatele obti-
nute cu bivalirudina si inhibitori de GP IIb/llla adminis-
trati la nevoie sunt similare cu administrarea planificata
de heparina nefractionata si de inhibitori GP lIb/llla in
timpul PCI pentru BCI stabila.”®

Alt studiu, ISAR-REACT 3 (Intracoronary Stenting
and Antithromotic Regimen- Rapid Early Action for Coro-
nary Treatment) efectuat pe pacienti pretratati cu clo-
pidogrel a demonstrat rezultate clinice similare la ad-
ministrarea bivalirudinei cu heparina nefractionata,’®
dar heparina a fost administata intr-o doza mai mare
decat cea recomandata (140 Ul/kg) determinand he-
moragii majore, in special la pacientii la care procedura
s-a efecuat prin abord femural. In lumina rezultatelor
pe obiectivul primar si a unei tendinte spre un risc mai
mic de infarct miocardic, anticoagularea cu heparina cu
bolus iv 70-100 Ul/kg ramane tratamentul anticoagu-
lant standard pentru PCI elective. In randul pacienti-
lor cu biomarkeri negativi tratati prin PCI, bivalirudina
reduce riscul hemoragic, fara efect asupra mortalitatii,
utilizarea ei putand fi luata in considere la pacientii cu
risc inalt de sangerare.”*®

Trialul STEEPLE (The Safety and Eficacy of Intravenous
Enoxaparin in Elective Percutaneous Coronary Intervention
Randomized Evaluation) a demonstrat ca enoxaparina
administrata intravenos determina mai putine hemo-
ragii (0,5 mg/kge, P= 0,001; 0,75 mg/kgc, P= 0,005) si
cu 57% mai putine hemoragii majore la ambele doze
(P<0,01 pentru amandoud) comparativ cu heparina
nefractionata, avand eficacitate similard.”®* Cu toate
acestea, un beneficiu semnificativ in ceea ce priveste
obiectivul primar s-a inregistrat numai in bratul cu
doza mica care a fost oprit prematur din unei tendinte
nesemnificative de crestere a mortalitatii fara legatura
cu evenimentele ischemice si neconfirmata la un an de
urmarire.”¥ O metaanalizd recenta confirma profilul
de siguranta favorabil”®,

18.2 Sindromul coronarian acut fara
supradenivelare de segment ST

Riscul ischemic Tnalt este asociat cu modificari dinami-
ce ale segmentului ST, modificari ale nivelului troponi-
nei (indicatori primari), diabetul zaharat, scorul GRACE
>140, FEVS < 40%, clearance-ul creatininei <60 ml/min,
PCI recent,angina post infarct (indicatori secundari).'®
Riscul hemoragic poate fi apreciat utilizind scoruri de
risc §i ramane in continuare important, in ciuda cres-
terii frecventei abordului radial in efectuarea de PCI.

18.2.1 Terapia antiagregantd plachetard orala
Dubla terapie antiagreganta plachetara (DAPT) cu-
prinde acid acetil salicilic cu doza orala de incarcare de
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150-300 mg sau 80-150 mg i.v., urmata de o doza zilni-
ca de 75-100 mg zilnic si un antagonist al receptorului
P2Y ,,asa cum se va discuta mai jos’™*.

Prasugrel si Ticagrelor

Prasugrelul (60 mg doza de incarcare si 10 mg/zi doza
de intretinere) este un prodrog care inhiba ireversi-
bil receptorul plachetar P2Y , cu un debut mai rapid
si un efect antiagregant plachetar mai puternic. A fost
testat in trialul TRITON —TIMI-38 (TRial to Assess Im-
provement in Therapeutic Outcomes by Optimizing Plate-
let InhibitioN with Prasugrel — Thrombolysis In Myocardial
Infarction 38) comparativ cu clopidogrel cu doza de
incarcare de 300 mg, ambele substante administran-
du-se, in laboratorul de cateterism dupa diagnosticul
angiografic, la pacientii care nu erau tratati cu tie-
nopiridine si a demonstrat un beneficiu asupra unui
obiectiv ischemic compozit.*'® Pacientii cu NSTE-ACS
tratati conservator nu au fost inclusi in acest studiu.
Evenimentele cardiovasculare recurente au fost mai
putine in grupul pacientilor tratati cu prasugrel, (de la
11,2% la 9,3% ; RRR=0,82; 95% CI 0,73-0,93; P=0,002),
in special datorita reducerii riscului de infarct miocar-
dic (de la 9,2 1a 7,1%; RRR=23,9% ;95% Cl, 12,7-33,7;P
< 0,001). Complicatiile hemoragice severe au fost mai
frecvente in grupul pacientilor tratati cu prasugrel, ca
urmare a cresterii hemoragiei spontane (1,6% vs. |,1%;
HR 1,51%;95% CI; 1,09-2,08; P=0,01), dar si a hemora-
giilor fatale (0,4% vs.0,1%; HR 4,19;95% ClI; 1,58-11,11;
P=0,002) De asemenea, complicatiile hemoragice au
fost mai frecvente la pacientii tratati cu prasugrel care
au efectuat precoce interventie de bypass aortocoro-
narian. Daca se exclud pacientii cu risc hemoragic mai
mare, prasugrelul ofera beneficii semnificative fata de
clopidogrel asupra evenimentelor cardiovasculare (HR
0,74; 95% ClI; 0,66-0,84; P<0,001), fara a creste semni-
ficativ hemoragiile majore (HR 1,24;95% CI;0,91-1,69;
P= 0,17)>'8. Prasugrelul confera un efect antiagregant
plachetar superior clopidogrelului, fara cresterea sem-
nificativa a sangerarii in cazul pacientilor diabetici cu
sindrom coronarian acut®®’. Prasugrelul trebuie luat in
considerare la pacientii cu tromboza de stent, in ciuda
unui tratament corect cu clopidogrel. Este contraindi-
cat pacientilor cu AVC sau AIT in antecedente. In ge-
neral, nu este recomandat pacientilor peste 75 de ani.
Totusi, daca dupa analizarea raportului risc/beneficiu,
tratamentul este considerat necesar pentru pacientii
peste 75 de ani sau o greutate <60 kg, se va administra
doza de incarcare de 60 de mg, cu reducerea dozei de
intretinere la 5 mg/zi
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Ticagrelor reprezinta o alterantiva de tratament.81 |
Ticagrelor se administreaza cu o doza de incarcare de
180 mg, urmat de o doza de intretinere de 90 mg de
doua ori pe zi. Este o ciclopentiltriazolopirimidina, un
inhitor revesibil al receptorului P2Y , cu timp de inju-
matatire de 6-12 h. Studiul PLATO (The Study of Platelet
Inhibition and Patient Outcomes) efectuat pe pacientii cu
sindrom coronarian acut, cu sau fara doza de incarcare
cu clopidogrel, tratati fie conservator, fie interventio-
nal, a demonstrat o eficacitate superioara semnificativ
a ticagrelorului asupra obiectivului ischemic compozit
(11,7% in grupul cu clopidogrel, 9,8% in grupul cu tica-
grelor; HR 0,84; 95% Cl; 0,77-0,92; P<0,001) si asupra
mortalitatii (de la 5,1% la 4%; HR 0,79; 95% ClI; 0,69-
0,91;P=0,001)*'.

Pacientii cu NSTE-ACS cu risc moderat sau sever,
care au efectuat PCI, au primit fie o doza suplimenta-
ra de clopigorel de 300 mg, (doza totala 600 mg), fie
placebo.

Pacientii cu diagnostic final de infarct miocardic fara
supradenivelare de segment ST (NSTEMI) au avut re-
zultate semnificativ mai mici in ceea ce priveste en-
dpoint-urile primare cu ticagrelor fata de clopidogrel
(11,4% vs. 13,9%; HR 0.83; Cl 0.73-0,94), spre deosebi-
re de pacientii cu diagnosticul final de angina instabila
(8,6% vs.9,1%;HR 0,96;Cl 0,75-1,22). Rata sangerarilor
majore TIMI nelegate de CABG a fost similara cu cea
a pacientilor tratati cu prasugrel din trialul TRITON-
TIMI 38 si a fost mai mare in grupul ticagrelor, pana la
2,8%, fata de 2,2% in grupul clopidogrel (HR 1,25;95%
ClI; 1,03-1,53; P=0,03). Sangerarile majore TIMI legate
de CABG s-au inregistrat la 5,3% din pacientii cu tica-
grelor si 5,8% cu clopidogrel. Nu s-a remarcat nicio di-
ferenta in ceea ce priveste numarul hemoragiilor fatale
(0,3% in ambele loturi), in ciuda unei rate mai mare a
hemoragiilor intracraniene fatale in grupul pacientilor
tratati cu ticagrelor (0,1% vs 0,001%; P=0,02).Ticagre-
lorul s-a asociat cu un numar mai mare de efecte ad-
verse incluzand dispneea, aparitia de pauze ventricula-
re si cresterea asimptomatica a acidului uric'®.

Clopidogrelul

Clopidogrelul este un prodrog ce este convertit in me-
tabolit activ in urma unei reactii in doua etape ce impli-
ca enzimele citocromului P450 (CYP450), conducand
la blocarea ireversibila a receptorului P2Y ,. Compara-
tiv cu prasugrel si ticagrelor, conversia in metabolit ac-
tiv determina un debut mai lent al actiunii si o mare va-
riabilitate in biodisponibilitate. Trialul CURRENT-OA-
SIS 7 (The Clopidogrel and Aspirin Optimal Dose Usage to
Reduce Recurrent Events — Seventh Organization to Assess
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Strategies in Ischemic Syndromes 7) a testat daca dubla-
rea dozei de clopidogrel (600 mg doza de incarcare,
urmata de o doza de intretinere de |50 mg din ziua doi
pana in ziua 7, apoi 75 mg zilnic) este superioara do-
zei standard de clopidogrel (300 mg doza de incarcare,
apoi 75 mg doza de intretinere) la pacientii cu sindrom
coronarian acut tratatat interventional sau conserva-
tor. Doza mai mare nu a fost mai eficienta decat doza
convetionala, cu o rata similara a endpoint-ului compus
din decesele de cauza cardiovasculara, IMA sau stroke
la 30 de zile (4,2 vs. 4,4%; HR 0,94; 95% ClI; 0,83-1,06;
P=0,3), dar s-a asociat cu cresterea ratei de hemoragii
majore TIMI la 30 de zile (1,7 vs 1,3%; HR 1,26;95% ClI;
1,03-1,54; P=0,03) si a necesitatii de transfuzii sanguine
(2,2 vs 1,7%; HR 1,28; 95% ClI; 1,07-1,54; P= 0,001).>"°
Nici obiectivul primar de eficacitate si nici obiectivul
de siguranta, hemoragiile majore, nu au diferit in func-
tie de doza de asprinia (crescuta vs. scazuta). Cand s-au
analizat rezultatele de la subgrupul de 17.263 pacienti
cu SCA ce au efectuat PCl, s-a observant ca regimul
cu doza dubla de clopidogrel a determinat cu 14% mai
putine evenimente cardiovasculare (3,9% vs 4,5%; HR
0,86; 95% CI; 0,74-0,99; P=0,039); totusi, valoarea P
pentru interactiune a fost 0,039 care nu indeplineste
criteriul prespecificat de P <0,01 pentru ca rezulta-
tele sa fie semnificative din punct de vedere statistic.
Asadar, beneficiul administrarii dozei duble s-a limitat
la reducerea cu 31% a riscului de tromboza intrastent
(1,6 vs 2,3%; HR 0,69; 95% ClI; 0,56-0,87; P= 0,001)8'2.
Hemoragiile majore au fost mai frecvente la pacientii
care au primit doza dubla comparativ cu cei carora li
s-a administrat doza standard (1,6 vs |,1%; HR 1,41;
95% ClI; 1,09-1,83; P=0,009). Este dificil de apreciat im-
portanta administrarii unei doze de 150 mg in prima
saptamana. Doza crescuta sau doza redusa de aspiri-
na nu a diferit pentru obiectivul primar de eficacita-
te (4,1% vs 4,2% HR 0,98; 95% CI 0,84-1,13; P=0,76)
si pentru cel de singuranta, hemoragiile majore (1,5
vs. 1,3% HR [,18; 95% CI 0,92-1,53; P=0,20). Pe baza
acestor date, regimul de administrare al clopidogre-
lului cu doza de incarcare 600 mg, urmat de doza de
intretinere 150 mg in prima saptdmana, poate fi luat in
considerare numai daca prasugrelul si ticagrelorul nu
sunt disponibile sau sunt contraindicate.

18.2.2 Terapia antiagreganta plachetard cu

administare intravenoasad

In era de dinaintea dublei terapii antigregante pla-
chetare, trialurile in care s-au administrat, in doze adec-
vate, inhibitori de GP Ilb/llla, la pacientii ce efectueza
angioplastie cu balon sau stentare coronariana, au de-
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monstrat scaderea incidentei evenimentelor ischemice
in cazul asocierii cu HNF comparativ cu administarea
singulara de heparina. Efectul s-a datorat reducerii ris-
cului de infarct miocardic.®'® in trialul ISAR-REACT 2,
a cest beneficiu reprezentat de endpoint-ul primar de
deces, infarct miocardic, revascularizarea vasului tinta
la 30 de zile, a fost obtinut in ciuda pretratamentului
cu clopidogrel cu o dozi de incarcare de 600 mg la
pacientii cu NSTEMI (13,1% vs. 18,3% ;RR 0,71; 95%
Cl 0,54-0,95, P=0,02), dar nu si cu angina instabila cu
markeri de necroza miocardica negativi (4,6% vs. 4,6%;
RR 0,99;95% CI 0,56-1,76; P=0,93)8"“.

Trialul ACUITY, care a comparat tratamentul doar
cu bivalirudina (asociata cu inhibitori de GP IIb/llla, ca
terapie de salvare in 7,4% din cazuri) cu heparina ne-
fractionata plus inhibitor de GP lIb/llla, a demonstrat
un beneficiu semnificativ al bivalirudinei in ceea ce pri-
veste obiectivul compus din complicatii ischemice si
hemoragice la 30 de zile (10,1% vs. | [,7%; RR 0,86;95%
Cl;0,77-0,97,P=0,02), determinat de reducerea hemo-
ragiilor majore (3% vs.5,7%; RR 0,53;95% CI 0,43-0,65;
P<0,001), fara cresterea semnificativa a complicatiilor
ischemice (7,8% vs. 7,3% RR 1,08; 95% CI 0,93-1,24;
P=0,32). Beneficiul bivalirudinei a fost demonstrat indi-
ferent de momentul administrarii inhibitorului GP IIb/
llla (pre sau in timpul PCI) si s-a mentinut pe o perioa-
da de un an de urmarire.?'* Trialul mai recent ISAR-RE-
ACT 4, efectuat la pacientii cu NSTEMI supusi PCI, nu
a demonstrat beneficii semnificative ale tratamentului
heparina nefractionata plus abciximab comparativ cu
administrarea de bivalirudina. Endpoint-ul primar de
deces, infarct miocardic recurent, revascularizare de
urgenta a vasului tinta, singerare majora la 30 de zile
a fost atins la 10,9% din pacientii grupului HNF plus
abciximab si la 11% in grupul bivalirudinei (RR 0,99;
95% CI 0,74-1,32; P=0,94).%" Totusi, HNF plus abcixi-
mab s-a asociat cu semnificativ mai multe hemoragii
majore decat bivalirudina (4,6% vs. 2,6%; RR 1,84; 95%
ClI 1,10-3,07; P=0,02).

Trialul EARLY-ACS (in conformitate cu ACUITY si
ISAR-REACT 4) nu a raportat beneficii ale eptifibati-
dului, administrat Tn timpul PCI, cu sau fara tratament
anterior cu clopidogrel, (9,3% vs. 10%; OR 0,92; 95%
Cl 0,80-1,06; P=0,23), dar s-a asociat cu risc hemoragic
mai mare (hemoragiile majore TIMI 2,6% vs. 1,8%; OR
1,42;95% CI 1,07-1,89, P=0,002)".

In trialul TRITON-TIMI 38,7414 pacienti (54,5% din
total) au primit un inhibitor de GP IlIb/llla, dar avan-
tajul consistent al prasugrelului fata de clopidogrel, in
reducerea riscului de deces cardiovascular, infarct mi-
ocardic sau AVC, a fost indiferent daca s-a administrat
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inhibitor GP IIb/llla (HR 0,76; 95% CI 0,64-0,90) sau
nu (HR 0,78; 95% Cl 0,63-0,97; valoarea P pentru in-
teractiune 0,83). Riscul de hemoragii majore sau mino-
re TIMI nu a fost diferit, cu prasugrel sau clopidogrel,
indiferent daca s-a administrat inhibitor de GP llIb/llla
(valoare P pentru corelatie 0,19).

Totusi, nu exista dovezi pentru utilizarea de rutina a
inhibitorilor GP lIb/llla la pacientii cu NSTE-ACS pro-
gramati pentru coronarografie.

18.2.3 Anticoagularea

Regula generala este de a se evita schimbarea anti-
coagulantului (cu exceptia adaugarii heparinei nefracti-
onate la fondaparinux) - in special trecerea de la HNF
la heparina cu greutate moleculara mica (HGMM)8!9820
— si intreruperea acestuia dupa efectuarea PCI, excep-
tie facand situatiile specifice (anevrism si/sau tromboza
de ventricul stang, fibrilatie atriala, clinostatism prelun-
git,amanarea scoaterii tecii arteriale dupa procedura).

La pacientii cu sindrom coronarian acut cu risc inalt
— biomarkeri pozitivi, modificari de segment ST sau
scor GRACE >140 cu indicatie de explorare invaziva
urgenta — bivalirudina, la care se asociaza inhibitor de
GP lIb/llla la nevoie, este recomandata ca alternativa
la heparina nefractionata plus inhibitor GP IlIb/llla, in
special la pacientii cu risc hemoragic crescut. Studiul
ACUITY a demonstrat superioritatea bivalirudinei fata
de HNF sau HGMM plus inhibitor de GP lIb/llla, com-
binatie care deja se dovedise superioara monoterapiei
cu heparina®® Pentru pacientii cu NSTEMI ce efec-
tueaza PCI, studiul ISAR-REACT 4 a prezentat argu-
mente aditionale in favoarea bivalirudinei, cu un profil
de siguranta mai bun decat combinatia heparina plus
abciximab. Utilizarea bivalirudinei pastreaza optiunea
folosirii inhibitorilor GP lIb/llla ca tratament de salva-
re.8'” Totusi, la pacientii cu risc scazut, pretratamentul
cu clopidogrel si bivaliruding, nu ofera avantaje fata de
heparind.®' Nu putem uita cd majoritatea dovezilor
in favoarea bivalirudinei sunt obtinute din studii ce o
compara cu heparina nefractionata plus inhibitor de
GP lIb/llla, combinatie ce nu se mai foloseste de rutina.

Un numar important de pacienti efectueaza corona-
rografie dupa un tratament conservator. Multi dintre
acestia primesc fondaparinux, un inhibitor indirect al
factorului Xa, ca urmare a recomandarii ghidurilor cu-
rente bazate pe studiul OASIS-5 (Optimal Antiplatelet
Strategy for Interventions)'®#22 In acest trial, rata eveni-
mentelor ischemice a fost similara, insa complicatiile
hemoragice majore au fost semnificativ mai reduse in
cazul administrarii fondaparinux vs. enoxaparina. Aces-
te rezultate clinice favorabile au inclus reducerea mor-
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Recomandari de tratament antitrombotic pentru pacientii cu NSTE- SCA care efectueaza PCI
Recomandari | Clasa® | Nivel® | Ref
Terapia antiplachetara
ASA este recomandat tuturor pacientilor, in absenta contraindicatiilor: o doza orala initiald de incarcare 150-300 mg (sau | A 774,
80-150 mg i.v.) si o doza de intretinere 75-100 mg zilnic, pe termen lung, indiferent de strategia de tratament 776,794
Inhibitorii receptorului PZYI2 sunt recomandati in asociere cu ASA, fiind mentinut minim 12 luni, daca nu exista contraindi- | A 337,341,
catii precum un risc hemoragic excesiv. Optiunile includ: 825
o Prasugrel (60 mg incarcare, ulterior 10 mg zilnic ), la pacientii la care anatomia coronariaaa este cunoscuta si care sunt | B 337
supusi PCI, in absenta contraindicatiilor
o Ticagrelor (180 mg incarcare, ulterior 90 mg de doua ori pe zi), la pacientii cu risc moderat-crescut de evenimente
ischemice, indiferent de strategia terapeutica initiala (inclusiv pacientii pretratati cu clopidogrel), in absenta contraindica- | B 341
tiilor
o Clopidogrel (600 mg incarcare, ulterior 75 mg zilnic), numai daca prasugrel si ticagrelor nu sunt disponibile sau daca | B 812.825
sunt contraindicate ’
Inhibitorii GP llb/llla trebuie luati in considerare pentru situatii de salvare sau complicatiile trombotice lla C -
Nu este recomandata pretratarea pacientilor cu prasugrel daca anatomia coronariana nu este cunoscuta 1l B 826
Nu este recomandati pretratarea pacientilor cu inhibitori ai GP lIb/llla 1] A 357,815
Terapia anticoagulanta
Anticoagularea este recomandata tututor pacientilor in asociere cu terapia antiplachetara in timpul PCI | A 180
Anticoagulantul este selectat in functie de riscul ischemic si hemoragic, dar si de profilul eficacitate-siguranta al agentului | c
ales
Bivalirudina (0,75 mg/kg bolus urmat de 1,75 mg/kg/h timp de 4 h dupa PCI) este recomandata ca o alternativa la HNF | A 815-817
plus inhibitori de GP lIb/llla in timpul procedurii
Heparina nefractionata este recomandata daca pacientii nu pot primi bivalirudina | C
Pentru pacientii aflati pe fondaparinux (2,5 mg s.c. pe zi), este recomandat in timpul PCI un singur bolus de HNF (85 Ul/Kg
sau 60 UI/Kg T,n cazu’I utilizarii concomitente de inhibitori de GP lIb/llla) ! B 827
Enoxaparina trebuie luata in considerare la pacientii pretratati cu enoxaprina s.c. lla B 788
intreruperea tratamentului anticoagulant trebuie luati in considerare dupi o proceduri invaziva, in cazul in care nu existi lla C
alte recomandari
Trecerea de la HNF la HGMM nu este recomandata 1l B 820
* Clasa de recomandare.® Nivel de evidenta. < Referinte
ASA= acid acetilsalicilic; GP=glicoproteina; i.v.=intravenos; HGMM=heparine cu greutate moleculard mici; PCl=interventie coronariani percutana; NSTE-SCA=sindrom coronarian acut fara supradenive-
lare de segment ST; HNF=heparina nefractionata

talitatii pe termen lung si scaderea ratei de AVC. Din
cauza incidentei crescute de tromboza de cateter la
pacientii tratati cu fondaparinux, in cazul efectuarii PCl,
se recomanda adaugarea de heparina nefractionata in
doza completa (85 U/kg).

Studii anterioare efectuate pe pacienti cu sindrom
coronarian acut, majoritatea tratati conservator, au de-
monstrat superioritatea enoxaparinei fata de heparina
nefractionata.®?* Studiile mai recente nu au dovedit un
avantaj al enoxaparinei fata de HNF la pacientii supusi
PCI, atunci cand anticoagularea Tnainte de randomiza-
re nu a fost concordanta cu tratamentul administrat
in cadrul studiului sau cand s-a schimbat tratamentul
anticoagulant dupa randomizare.?'?®2 Un beneficiu al
exoxaparinei fata de HNF in reducerea mortalitatii si a
complicatiilor hemoragice a fost raportat recent intr-o
metaanaliza efectuatd pe pacienti cu NSTE-ACS’®,

18.3 Infarctul miocardic acut cu
supradenivelare de segment ST

Pacientii ce efectueaza PCI primara trebuie sa pri-
measca dubla terapie antiagreganta plachetara (acid
acetil salicilic + inhihitor de receptor P2Y ) cat mai
curand posibil inainte de angioplastie, la care se adauga
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tratament anticoagulant paraenteral.

18.3.1 Terapia antiagregantd plachetara orala

Se va administra o doza orala de incarcare de ASA
de 150-300 mg (sau 80-150 mg i.v.), urmata de 75-100
mg per os zilnic, asigurandu-se astfel inhibarea agrega-
rii plachetare dependente de tromboxanul A2 (TXA?2).
Inhibitorii P2Y,, de preferat sunt prasugrelul (60 mg
p.o. doza de incarcare, |0 mg doza de intretinere) sau
ticagrelorul (180 mg p.o. doza de incarcare, 90 mg de
doua ori pe zi doza de intretinere)®!-'s,

In subgrupul prespecificat al pacientilor cu STEMI ce
au efectuat PCI in trialul TRITON-TIMI 38, prasugrelul
a aratat un beneficiu semnificativ in ceea ce priveste
obiectivul primar la 15 luni (prasugrel 10% clopido-
grel 12,4%, HR 0,79; 95% ClI; 0,65-0,97; P=0,02), fara
a creste semnificativ riscul de sangerare (2,4 vs. 2,1%,
HR 1,1'1;95% ClI; 0,70-1,77; P=0,65) S-a inregistrat un
risc mai mic de tromboza de stent (1,6% vs 2,8%) HR
0,58;95% ClI; 0,36-0,93; P=0,02), dar si reducerea mor-
talitatii cardiovasculare (1,4% vs. 2,4%; HR 0,61; 95%
ClI; 0,37-1,09; P=0,047)828 in favoarea prasugrelului, la
30 zile si la 15 luni de urmarire (2,4% vs. 3,4%; HR
0,74;95% CI;0,50-1,09; P=0,129). De remarcat ca doua
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treimi din pacienti au efectuat de PCIl primar, in timp
ce la cealalta treime PCI s-a efectuat secundar dupa
administrarea de trombolitic sau intarziat in lipsa unei
reperfuzii precoce.

Prasugrelul este contraindicat pacientilor cu AVC
sau AIT in antecedente. Tratamentul cu prasugrel nu
este recomandat pacientilor >75 ani. Daca, dupa eva-
luarea atenta a raportului risc-beneficiu, tratamentul
este considerat necesar, se va administra 60 mg doza
de incarcare, cu reducerea dozei de intretinere la 5
mg/zi. La pacientii cu greutatea sub 60 kg, se recoman-
da de asemenea o doza de intretinere de 5 mg; acesta
doza determina o reactivitate plachetara mai mica —
similara cu cea obtinuta cu 10 mg prasugrel la pacien-
tii cu greutate mai mare, si o inhibitie plachetara mai
mare si o reducere mai mare a reactivitatii plachetare
crescute (HPR) decat clopidgorelul 75 mg/zi, cu o rata
de sangerari similara.®”

In trialul PLATO, in subgrupul pacientilor cu STEMI,
ticagrelorul s-a dovedit, ca si in tot studiul, superior
clopidogrelului din punct de vedere al obiectivelor
primare (9,4% vs. 10,8%; HR 0,87; 95% CI 0,75-1,01;
P=0,07; valoare P pentru corelatie 0,29),823 fara cres-
terea riscului de sangerare (hemoragii majore TIMI
nelegate de CABG 2,5 vs. 2,2%; HR 1,09; 95% CI 0,80-
1,48; P=0,60), dar in plus si cu o tendinta la scadere a
riscului de mortalitate cardiovasculara la un an (4,7 vs.
5,4%; HR 0,84; 95% CI 0,69-1,03; P=0,07).

intr-o analizi care a reunit 48.599 pacienti, din care
94% s-au prezentat cu SCA, iar 84% au efectuat PCl,
folosirea noilor inhibitori P2Y , (inclusiv prasugrel si ti-
cagrelor) s-a asociat cu scaderea mortalitatii, fara cres-
terea semnificativa a hemoragiilor majore la pacientii
cu STEMIE®,

Este important ca prasugrelul si ticagrelorul sa nu
fie administrate pacientilor cu AVC hemoragic in an-
tecedente sau celor cu disfunctie hepatica moderat-
severa. Daca niciuna dintre aceste molecule nu este
disponibila sau este contraindicata, clopidogrelul 600
mg p.o. poate fi administrat conform analizei studiului
CURRENT-OASIS 78'2,

18.3.2 Terapia antiplachetard cu administare

intravenoasa

Mai multe trialuri efectuate Tnaintea utilizarii strate-
giei de incarcare cu tienopiridine, majoritatea utilizind
abciximab (bolus i.v. apoi perfuzie cu 0,125 ug/kg/min
pana la maxim 10 pg/min timp de 12h), au evidentiat
beneficii clinice ale inhibitorilor de glicoproteina Ilb/
llla ca adjuvant al PCI primar efectuat cu heparina ne-
fractionata?®®!-#4 inclusiv o crestere semnificativa a
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supravietuirii la un an, care a fost evidentiata intr-o me-
taanaliza a studiilor cu abciximab.®'

Marele studiu FINESSE (Facilitated Intervention with
Enhanced Reperfusion Speed to Stop Events) a testat
daca administrarea de inhibitori GP lIb/llla la primul
contact medical imbunatateste eficienta clinica fata de
administrarea lor la momentul efectuirii PCI. In acest
trial, pacientii au fost randomizati pentru adminstrarea
de abciximab inainte vs.in laboratorul de cateterism.?”"
Nu s-au inregistrat efecte diferite in ceea ce priveste
decesul, infarctul miocardic recurent, insuficienta car-
diaca, dar a crescut semnificativ riscul de singerare in
cazul administrarii la primul contact medical. Diverse
analize au aratat beneficii prin administrarea precoce
a abciximab pacientilor preluati de sistemul de ambu-
lanta sau pacientilor cu risc inalt care s-au prezentat
rapid si care sunt transferati pentru PCI primara®* in
analize de subgrup, au fost observate beneficii la admi-
nistrarea precoce a abciximab pacientilor preluati de
sistemul de ambulanta sau pacientilor cu risc inalt care
s-au prezentat rapid la spitalele teritoriale si necesita
transfer pentru PCl primara®*.

Trialul randomizat dublu orb ON-TIME 2 (Continu-
ing Tirofiban in Myocardial Infarction Evaluation), care a
utilizat doze mari de tirofiban, a demonstrat un be-
neficiu semnificativ, la administrarea nainte de PCl a
tirofibanului fata de administrarea in caz de nevoie in
timpul PCl, asupra obiectivul primar surogat reprezen-
tat de rezolutia supradenivelarii de ST si asupra obiec-
tivului primar clinic compus din mortalitate, infarct
recurent, revascularizare de urgenta a vasului tinta sau
interventie pentru tromboza. Totusi, beneficiile clinice
au constat predominant in reducerea perceptiei de
necesitate a folosirii de salvare a tirofibanului. Dupa
punerea in comun a datelor studiului On-TIME-2 cu
414 pacienti dintr-o faza deschisa a studiului, la care
s-au utilizat aceleasi criterii de includere si exclude-
re, dar si acelasi tratament, rata MACE a fost redusa
semnificativ prin utilizarea dozelor mari de tirofiban vs.
placebo sau fara tirofiban (5,8% vs. 8,6%; P=0,043), cu
reducerea mortalitatii (2,2% vs. 4,1%; P=0,051) si fara
cresterea riscului de hemoragii majore (3,4% vs. 2,9%;
P=0,058).8% Ramane neclar daci efectele observate in
On-TIME 2 sunt datorate administrarii precoce vs. in
timpul PCI sau datorate administrarii sistematice vs.
celei de necesitate. Totusi, timpul de la debutul simp-
tomatologiei pana la administrarea drogului a fost de
doua ori mai mare in FINESSE fatd de On-TIME 2;%’
doar aproximativ 40% din pacienti au necesitat trans-
portul de la un spital teritorial la un spital cu laborator
de cateterism si numai o mica parte au fost preluati de
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ambulanta. Acest lucru poate explica diferentele dintre
cele doua trialuri.

Administrarea intracoronariana - comparativ cu cea
intravenoasa - a inhibiorilor de GP lIb/llla a fost testata
in mai multe studii mici si s-a asociat cu anumite bene-
ficii, nefiind Tnsa confirmata de trialuri mari.838-8%

in conditiile evidentierii angiografice a unei trombo-
ze masive, slow- sau no-reflow sau a altor complicatii
trombotice, utilizarea inhibitorilor GP llb/llla ca o te-
rapie de salvare pare rezonabila, desi nu a fost testata
in trialuri randomizate.

18.3.3 Anticoagularea

in trialul HORIZONS-AMI (Harmonizing Outcomes
with Revascularization and Stents in Acute Myocardial In-
farction) ce a inclus 3602 pacienti cu STEMI, bivalirudi-
na, cu administrarea de inhibitor GP llb-llla in cazurile
de salvare (la 7,2% din pacienti), a fost superioara ad-
ministrarii sistematice de inhibitor lIb/llla plus hepa-
rind nefractionatd, in ceea ce priveste doua obiective
primare, efectele adverse clinice (9,2% vs. 12,1%; RR
0,76; Cl1 0,63-0,92; P=0,005) si hemoragiile majore (4,9
vs. 8,3%; RR 0,60; Cl 0,46-0,77; P <0,001).7° Beneficiul
clinic a inclus cresterea semnificativa a supravietuirii
la 30 de zile si 3 ani in favoarea bivalirudinei fata de
bratul cu inhibitori GP lIb/llla (2,1% vs. 3,1%; P=0,049
si respectiv 5,9% vs. 7,7%; P=0,03). Cu toate acestea,
in grupul bivalirudinei s-a inregistrat cresterea inciden-
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tei trombozei de stent in primele 24h (1,3% vs. 0,3%;
P<0,001), incidenta care a scazut ulterior la urmarire,
in timp ce tratamentul inainte de randomizare cu HNF
si o doza de incarcare de 600 mg clopidogrel au fost
factori independenti de predictie pentru risc mai sca-
zut de tromboza acuta si subacuta de stent. Un trial
deschis, mai recent, EUROMAX (European Ambulance
Acut Coronary Syndrome Angiography) a analizat strate-
gia de administrare in faza prespital a bivalirudinei in
comparatie cu HNF sau heparina cu greutate molecu-
lara mica si folosirea optionala a inhibitor GP lIb/llla (la
69% din pacienti) la 2210 pacienti cu STEMI pretratati
cu inhibitori P2Y , (98%), la 47% efectudndu-se abord
radial.®' Endpoint-ul primar de deces sau hemoragie
majora nelegata de CABG la 30 de zile a fost sem-
nificativ mai scazut in cazul administrarii bivalirudinei
comparativ cu heparina si optional inhibitor GP lIb/llla
(5,1% vs. 8,5%; RR 0,60; CI 0,43-0,82; P<0,001). Nu au
fost diferente privind mortalitatea (2,9% vs. 3,1%; RR
0,96; 95% CI 0,60-1,54; P=0,86), dar s-a observant un
risc mai mic de hemoragii majore (2,6% vs. 6,0%; RR
0,43; 95% Cl 0,28-0,66; P<0,001), determinat mai ales
de numarul de transfuzii de sange, intrucat rata de san-
gerari majore TIMI nu a fost semnificativ redusa (1,3%
vs. 2,1%; RR 0,62; 95% CI 0,32-1,20; P=0,15) Analizele
de sensibilitate au aratat ca rezultatele sunt valide, fara
a fi semnificativ influentate de locul de abord arterial.

Recomandari de tratament antitrombotic pentru pacientii cu STEMI ce efectueaza PCI primara

Recomandari | Calsa® | Nivel’ | Ref*

Terapia antiplachetara

ASA este recomandat tuturor pacientilor, in absenta contraindicatiilor: doza orala initiala de incarcare 150-300 mg | A 776.794

(sau 80-150 mg i.v.) si doza de intretinere 75-100 mg zilnic, pe termen lung, indiferent de strategia de tratament ’

Inhibitorul receptorului P2YIZ este recomandat in asociere cu ASA, fiind mentinut minim 12 luni, daca nu exista | A )

contraindicatii precum un risc excesiv de sangerare. Optiunile includ:

o Prasugrel (60 mg doza de incarcare, ulterior 10 mg zilnic), in absenta contraindicatiilor | B 828

o Ticagrelor (180 mg doza de incarcare, ulterior 90 mg de doua ori pe zi), in absenta contraindicatiilor | B 823

o Clopidogrel (600 mg doza de incarcare, ulterior 75 mg zilnic), numai daca prasugrel si ticagrelor nu sunt disponibi- | B 812

le sau daca sunt contraindicate

Este recomandata administrarea inhibitorilor P2YI2 la primul contact medical | B 777,
846-848

Inhibitorii GP lIb/llla trebuie luati in considerare pentru situatii de salvare sau in cazul fenomenului no-reflow sau lla C )

daca apar complicatii trombotice

Utilizarea inhibitorilor GP 1Ib/lll naintea transferului pentru efectuarea PCI primar (vs.in laboratorul de cateterism) i B 271,834,

poate fi luatd in considerare la pacientii cu risc inalt. 835, 848

Terapia anticoagulanta

Anticoagularea este recomandata tututor pacientilor in asociere cu terapia antiplachetara in timpul PCI | A -

Anticoagulantul este selectat in functie de riscul ischemic si de singerare, dar si de profilul eficacitate-siguranta al |

agentului ales

Heparina nefractionata 70-100 Ul/Kg bolus i.v. daca nu se asociaza un inhibitor GP IIb/llla; 50-70 Ul/Kg bolus i.v.n |

caz de asociere cu inhibitor GP lIb/llla

Bivalirudina 0,75 mg/kg bolus i.v. urmat de o perfuzie i.v. de 1,75 mg/kg/h timp de 4 h dupa PCI lla 243, 840, 841

Enoxaparina 0,5 mg/kg i.v. cu sau fara inhibitor de GP lIb/llla lla 788, 842-844,

850
* Clasd de recomandare.® Nivel de evidenta. < Referinte
ASA=acid acetilsalicilic; GP=glicoproteina; i.v.=intravenous; PCl=interventie coronariani percutand; STEMI=infarct miocardic cu supradenivelare de segment ST

534



Romanian Journal of Cardiology
Vol. 25, No.4,2015

Cu toate acestea, tromboza de stent a fost mai frec-
venta in grupul bivalirudinei (1,6 vs. 0,6%; RR 2,89; CI
[,14-7,29; P=0,02) la 30 de zile, exclusiv datorita unei
diferente in primele 24h care a fost paralela cu o ten-
dinta la crestere a ratei de reinfarctizare (1,7% vs. 1,9%;
RR 1,93; 95% CI 0,90-4,14; P=0,08), in ciuda utilizarii
noilor inhitori de P2Y , la mai mult de jumatate din-
tre pacienti. Beneficiul pe mortalitate observat in HO-
RIZONS-AMI nu a fost confirmat de EUROMAX, iar
riscul de tromboza de stent s-a mentinut, in ciuda ad-
ministrarii prelungite a bivalirudinei in perfuzie. Studiul
HEAT-PPCI (How Effective are Antithrombotic Therapies in
PPCI) este un trial unicentric randomizat care compara
bivalirudina cu heparina nefractionata la 1829 de paci-
enti cu STEMI planificati pentru PCI primara.®* Studiul
este reprezentativ pentru practica actuala cu folosirea
restrictiva a inhibitorilor de GP lIb/llla doar in situatii
de salvare (15% din populatia de pacienti randomiza-
ta), utilizarea frecventa a inhibitorilor P2Y , (89% din
pacienti), abordul radial si implantarea predominanta
de stenturi active farmacologic.Analiza finala a cuprins
1812 pacienti din care 1491 au fost supusi efectiv PCI
primare. Rezultatul primar de eficacitate, compus din
mortalitatea de orice cauza, AVC, infarctul miocardic
recurent si revascularizarea neplanificata a leziunii tin-
ta, a fost mai mare in grupul bivalirudinei fata de hepa-
rina nefractionata (8,7 vs. 5,7%; HR 1,52,95% CI 1,61-
9,52;P=0,001), incluzdnd cresterea trombozei de stent
(3,4% vs. 0,9%; RR 3,91; 95% CI 1,61-9,52; P=0,001),
dar fara diferenta semnificativa asupra mortalitatii
(5,1% vs. 4,3%). Rezultatul primar de siguranta, definit
ca sangerari majore BARC 3-5, a fost 3,5% in grupul
bivalirudina vs. 3,1% in grupul HNF (P=0,59). Studiul
BRAVE (Bavarian Reperfusion Alternatives Evaluation) a
analizat daca tratamentul cu prasugrel plus bivalirudina
(n=269) este superioara celui cu clopidogrel plus HNF
(n=275), la pacientii cu STEMI tratati prin PCl primara,
insa studiul a fost interupt din cauza inrolarii lente a pa-
cientilor.®* Obiectivul primar (o combinatie din deces,
infarct miocardic, revascularizare neplanificata la nive-
lul arterei responsabile de infarct, tromboza de stent,
AVC, hemoragie majora la 30 de zile) a aparut la 15,6
vs. 14,5% (RR 1,09; 95% CI 0-1,79; P=0,68), obiectivul
secundar de ischemie (compus din deces, infarct mio-
cardic, revascularizare la nivelul vasului responsabil de
infarct, AVC, troboza intrastent) a fost observat la 4,8%
vs.5,5% (RR 0,89;95% CI 0,40-1,96; P=0,89), iar obiec-
tivul secundar de hemoragie (hemoragie nelegata de
CABG definita conform studiului HORIZONS-AMI) la
14,1% vs. 12% (RR 1,18;95% CI 0,74-1,88, P=0,54). Su-
marizand, trialurile recente care compara bivalirudina
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cu HNF fara utilizarea sistematica de inhibitor de GP
IIb/Illa, confirma ingrijorarile asupra riscului crescut de
tromboza de stent al bivalirudinei, in timp ce, in privin-
ta riscului de hemoragii majore, diferentele sunt mici.

Enoxaparina [0,5 mg/kg i.v., urmat de administrare
subcutanata (s.c.)] a fost comparata cu HNF in trialul
deschis randomizat ATOLL (Acute STEMI Treated with
primary PCl and intravenous enoxaparin Or UHF to Lower
ischeamic and bleeding event at shot and Long-term follow
up) Obiectivul compus primar (deces, complicatii ale
infarctului miocardic, esec procedural, hemoragie ma-
jora la 30 de zile) nu a fost semnificativ redus in grupul
enoxaparinei (-17%, P=0,063), dar au existat reduceri
in principalul obiectiv secundar (compus din deces, in-
farct recurent sau sindrom coronarian acut sau revas-
cularizare de urgentd) si in alte obiective secundare
compuse cum ar fi deces sau stop cardiac resuscitat
si deces sau complicatii ale infarctului miocardic. Nu
s-a inregistrat o incidenta mai mare a hemoragiilor in
cazul utilizirii enoxaparinei. in analiza per-protocol a
trialului ATOLL (valabila pentru peste 87% din pacientii
din studiu) enoxaparina i.v. s-a dovedit superioara he-
parinei nefractionate in reducerea obiectivului primar
(RR 0,76,95% CI 0,62-0,94;P=0,01), dar si a obiective-
lor ischemice, mortalitate (RR 0,36; 95% CI 0,18-0,74;
P=0,003) si hemoragii majore (RR 0,46; 95% CI 0,21-
1,01; P= 0,050), contribuind la imbunatatirea benefi-
ciului clinc net (RR 0,46;95% Cl 0,3-0,74; P=0,0002) al
pacientilor supusi PCI primara. Pe baza acestor consi-
derente, enoxparina poate fi considerata o alternativa
a heparinei nefractionate ca anticoagulant in PCl pri-
mara®*,

Utilizarea fondaparinux in cadrul angioplastiei pri-
mare, a avut rezulate nefavorabile in studiul OASIS-6,
de aceea nu este recomandati,® In mod particular,
cand este utilizat singur Tn timpul procedurii, se asoci-
aza cu risc crescut de tromboza pe cateter. Din acest
motiv, trebuie asociat cu un anticoagulant cu activitate
anti-lla (heparina nefractionata sau enoxaparina)

18.4 Puncte de interes si conditii speciale

18.4.1 Pretratamentul cu inbitori de P2Y ,

Clopidogrel

Conceputul pre-tratamentului cu inhibitori P2Y
este bazat pe observatia ca riscul angioplastiei per-
cutane depinde de nivelul intraprocedural de inhibitie
plachetara. Cele mai importante 3 studii clinice care
sustin acest concept sunt (i) CURE, (Clopidogrel in Un-
stable Angina to Prevent Recurent Events), cu sub-setul
PCI-CURE, (ii) CREDO (Clopidogrel for the Reduction of
Events During Observation), cu sub-setul pacientilor cu
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intarziere suficienta intre ingestia dozei de incarcare
de 300 mg si PCl,si (iii) TARGET (Do Tirofiban and Reo-
Pro Give Similar Efficacy Outcome Trial), cu pretratamen-
tul lui nerandomizat pentru asigurarea unei inhibitii de
fond a GP lIb/llla.””'#%>%'! Dovezi aditionale indirecte
in favoarea pretratementului cu inhibitori de receptori
P2Y , vin de la observatia ca beneficiul inhibitorilor de
GP lIb/llla fata de placebo in studiile istorice este dimi-
nuat in studiile mai recente de administrea sistematica
inainte de PCI de inhibitori P2Y 281782

O metaanaliza recenta a evaluat relatia dintre pre-
tratamentul cu clopidogrel vs. absenta tratamentului,
cu mortalitatea si riscul de hemoragie majora la pa-
cientii supusi PCI. Pretratamentul cu clopidogrel nu a
avut efect pe mortalitate (OR 0,80; 95% CI 0,57-1,11)
sau hemoragii majore (OR 1,18; 95% CI 0,93-1,50),
insa riscul de eventimente cardiace majore a fost redus
semnificativ (OR 0,77; 95% CI 0,66-0,89, P<0,001).””
A existat o heterogenitate substantiala in functie de
tipul de prezentare clinica (BCI stabila, NSTE-ACS si
STEMI) sugerand absenta unui efect constant al tra-
tamentului — in special in privinta mortalitatii — la in-
tregul spectru clinic. Beneficiul pretratamentului a fost
mai mare la prezentarile clinice mai severe.

in mod particular, preincarcarea cu clopidogrel nu a
imbunatatit rezultatele ischmice in cazul bolii corona-
riene stabile tratate prin PCl, cu o tendinta la cresterea
hemoragiilor majore TIMI””7 Tn cazul NSTE-ACS s-a
inregistrat o reducere semnficativd a evenimentelor
cardiace majore (OR 0,78;95% CI 0,66-0,91; P=0,002),
determinata in principal de reducerea infarctului mi-
ocardic, insa cu o tendinta la cresterea hemoragiilor
majore TIMI (OR 1,28, 95% CI 0,98-1,67, P=0,07).

In cazul angioplastiei primare din STEMI, un singur
trial a studiat administarea dublei terapii antiagregante
in prespital fata de administrarea in spital, dar studiul a
fost intrerupt prematur din cauza inrolarii lente, aso-
ciindu-se cu un trend ascendent in ceea ce priveste
procentul pacientilor cu flux TIMI 2 sau 3 si cu mai
putine evenimente ischemice in grupul cu tratament
prespital.#*¢ Totusi, aceasta practica este obisnuita in
Europa, fiind sustinuta de mortalitatea mai mica (OR
0,50; 95% CI 0,26-0,96), fara cresterea semnificativa a
hemoragiilor majore (OR 0,70;95% CI 0,12-1,45)

Prasugrel si Ticagrelor

Studiul ACCOAST [AComparison of Prasugrel at the
Time of Percutaneous Coronary Intervention (PCl) Or as
Pre-treatment At the Time of Diagnosis in Patients With
Non-ST-Elevation Myocardial Infarction (NSTEMI)] este
cel mai mare si singurul cu pretratament, care a in-
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vestigat utilizarea prasugrel 30 mg vs. placebo inainte
de PCI, la 4033 pacienti cu NSTE-ACS. Dintre acestia
69% au fost supusi angioplastiei coronariene percutan-
te si 5% au suferit interventie de bypass aortocoro-
narian. In cazul efectuarii PCl, doza de prasugrel s-a
suplimentat cu 30 mg la pacientii pretratati, respectiv
cu 60 mg la pacientii din grupul placebo. Obiectivul
primar (compus din deces de cauza cardiovasculara,
infarct miocardic, AVC, revascularizare de urgenta si
utilizarea inhibitorilor de GP IIb/llla de salvare la 7 zile)
a fost similar pentru ambele grupuri (HR 1,02;95% CI
0,84-1,25; P=0,81). Rata obiectivului de siguranta, he-
moragiile majore TIMI la 7 zile, a fost mai mare in gru-
pul pacientilor cu pretratament (HR 1,9;95% CI 1,19-
3,02;P=0,006). Studiul a fost intrerupt cu o luna Tnainte
de sfarsitul inrolarii din cauza excesului de hemoragii
majore si evidentiaza suplimentar absenta beneficiului
pretratamentului la pacientii cu NSTE-ACS®%. Pretra-
tamentul cu 30 mg prasugrel administrat cu 6éh inainte
de PCl a determinat o inhibitie plachetara mai rapida si
intensa decat 600 mg clopidogrel, administrat conform
studiului ARMYDA-5 (Antiplatet Therapy for Reduction of
Myocardal Damage during Angioplasty)’®. La o ora post
PCI, profilul farmacodinamic al prasugrelului adminis-
trat in laboratorul de cateterism (60 mg) s-a egalizat
cu cel al prasugrelului administrat cu 6h inainte de PCI.
Aceste profiluri farmacodinamice foarte diferite pot fi
responsabile de cresterea numarului de hemoragii ma-
jore periprocedurale raportate in grupul cu pretrata-
ment si anume hemoragii legate de locul de punctie si
hemopericard. in grupul tratat cu 600 mg clopidogrel,
nu au fost observate asemenea diferente, profilele de
siguranta ale pretratamentului si ale administrarii in la-
boratorul de cateterism fiind similare.

Pentru ticagrelor nu a fost testata o strategie de
pretratament comparativ cu administarea tardiv. in
PLATO, toti pacientii au primit pretratament cu clo-
pidogrel sau ticagrelor, indiferent de strategia de trata-
ment (invaziv vs. non-invaziv), iar pacientii care au efec-
tuat PCl au primit inhibitorii de receptori de P2Y , cu
un timp median de 4h inainte de interventie. De aceea,
raportul risc-beneficiu al pretratamentul cu ticagrelor
naintea diagnosticului angiografic nu este cunoscut.

18.4.2 Inhibitori P2Y , intravenosi

Cangrelor este un inhibitor P2Y  direct reversibil,
cu actiune de scurta durata (timp de injumatatire 3
min), care nu necesita conversie metabolica, desi nu
este disponibil pentru administrarea orala. Utilizarea
lui in PCI a avut rezultate amestecate. in studiul Can-
grelor vs. Standard Therapy to Achieve Optimal Mana-
gement of Platelet Inhibition (CHAMPION) — PHOE-
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NIX, un studiu dublu-orb controlat cu placebo, I |.145
pacienti care au efectuat PCl de urgenta sau electiv
si au primit terapia recomandata conform ghidurilor,
au fost randomizati pentru a primi bolus si perfuzie
de cangrelor (30 mg/kg; 4 mg/kg/min) sau o doza de
incarcare de clopidogrel de 300 mg sau 600 mg. Rata
obiectivului primar de eficienta — definit ca o combina-
tie a morbiditatii, infarctului miocardic, revascularizare
induse de ischemie sau tromboza intrastent la 48 ore
dupa randomizare, a fost 4,7% in grupul cangrelor si
5,9% in grupul clopidogrel (OR ajustat 0,78; 95% Cl
0,66-0,93; P=0,005). 852 Tromboza intrastent a aparut
la 0,8% din pacienti din grupul cangrelor si la 1,4% in
grupul clopidogrel (OR 0,62; 95% CI 0,43-0,90; P=
0,01). Hemoragiile severe nu au fost semnificativ dife-
rite la 48 ore. Desi a fost folosita definitia generala a
infarctului miocardic, incidenta infarctului miocardic cu
unda Q nu a diferit intre grupurile studiate.®*

Analiza prespecificata reunita a datelor la nivel de
pacient din cele trei studii cu cangrelor (CHAMPION-
PCl, CHAMPION-PLATFORM, si CHAMPION-PHO-
ENIX) a confirmat ratele inferioare ale complicatiilor
trombotice periprocedurale PCI (3,8% pentru cangre-
lor vs. 4,7% pentru control; OR 0,81; 95% Cl 0,71 —
0,91; P=0,0007) si a trombozei intrastent (respectiv
0,5% vs. 0,8%; OR 0,59; 95% Cl 0,43-0,80; P=0,0008),
fara nicio diferenta in ceea ce priveste hemoragiile
majore apreciate dupa GUSTO (Global Utilization of
Streptokinase and Tissue Plasminogen Activator for Occlu-
ded Coronary Arteries).®* Aceste beneficii timpurii s-au
mentinut la 30 de zile si au fost considerate consisten-
te la toate subgrupurile prespecificate. Nu a existat ni-
cio corelatie intre efectul tratamentului si prezentarea
clinica si a existat o scadere semnificativa a infarctului
miocardic cu unda Q in favoarea utilizarii cangrelorului.

In general, cangrelor pare a fi o buni optiune te-
rapeutica la pacientii care n-au luat inhibitori P2Y , si
efectueaza angioplastie coronariana cu stent.Ar trebui
subliniat ca nu a existat niciun efect asupra mortalitatii
si ca principalul beneficiu al cangrelorului a constat in
preventia trombozei intraprocedurale de stent.®>?

in plus, utilizarea cangrelor permite mentinerea in-
hibarii plachetare pana in momentul operatiei la paci-
entii care au intrerupt terapia antiplachetara orala, fara
niciun exces de singerare perioperatorie, spre deo-
sebire de inhibitorii P2Y , cu administrare orala care
trebuie intrerupti cu cateva zile inainte de interventia
de bypass aortocoronarian.®**

Cangrelor nu a fost inca aprobat de European Agency
Medical sau de Federal Drug Administration si, din acest
motiv, nu poate fi data nicio recomandare specifica
despre utilzarea acestuia.
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18.4.3 Anticoagularea dupa interventia

coronariand percutanata la pacientii cu

sindroame coronariene acute

Un studiu recent, ATLAS ACS 2 —TIMI 51 (Anti-Xa
Therapy to Lower cardiovascular events in Addition to Stan-
dard therapy in subjects with Acute Coronary Syndrome —
Thrombolysis In Myocardial Infarction 51), a demonstrat
ca adaugarea de rivaroxaban — 2,5 mg sau 5 mg, de 2
ori/zi — la aspirina si clopidogrel la pacientii cu sindrom
coronarian acut a diminuat frecventa obiectivului pri-
mar de eficacitate compus din mortalitate cardiovas-
cularg, infarct miocardic si accident vascular cerebral
(9,1% vs. 10,7%, respectiv; HR 0,84;95% CI 0,74 — 0,96;
P=0,008), dar a fost asociata cu un risc de aproape 4
ori mai mare de hemoragie majora nelegata de inter-
ventia de bypass aortocoronarian (2,1% vs. 0,6%, re-
spectiv; HR 3,96; 95% Cl 2,46 — 6,38; P<0,001) si cu
un risc crescut al hemoragiei intracraniene.®® Doza de
2,5 mg de 2 ori pe zi a dus la scaderea semnificativa a
mortalitatii cardiovasculare de toate cauzele, ceea ce
nu a fost observat la doza de 5 mg de 2 ori pe zi.Trom-
boza de stent, certa sau probabil3, a fost redusa in gru-
pul total (1,9% vs. 1,5%, respectiv; HR 0,65; P=0,017) si
in cel cu doza de 2,5 mg de 2 ori pe zi (1,9% vs. 1,5%,
respectiv; HR 0,6 1;P=0,023) si cu o tendinta catre sca-
dere in grupul tratat cu 5 mg de 2 ori pe zi (1,9% vs.
1,5%, respectiv; HR 0,70; P=0,089).856 Studiul ATLAS
ACS 2-TIMI 51 nu a testat combinatia de rivaroxaban
cu prasugrel sau ticagrelor, care ar putea fi asociata cu
un risc hemoragic chiar mai mare. Studiul sugereaza ca
o doza scazuta de rivaroxaban (2,5 mg de 2 ori pe zi)
poate fi luata n considerare la pacientii care primesc
aspirina sau clopidogrel, dupa un sindrom coronarian
acut, in special dupa STEMI.®” Oricum, un studiu de
faza a lll-a cu apixaban, un alt inhibitor al factorului Xa,
APPRAISE-2 (The Apixaban for Prevention of Acute Ische-
mic and Safety Events),®*® care a comparat doza intreaga
de apixaban (5 mg),in combinatie cu dubla antiagregare
plachetara, cu dubla antiagregare plachetara exclusiv, a
fost oprit precoce din motive de siguranta, adica risc
hemoragic excesiv, in absenta unui beneficiu asupra is-
chemiei, la pacientii cu SCA cu risc crescut. De notat,
faptul ca pacientii inclusi in studiu asociau comorbi-
ditati majore, iar doza de apixaban a fost cea utilizata
pentru prevenirea AVC cardioembolic la pacientii cu
fibrilatie atriald non-valvulari. in sfirsit, darexaban si
dabigatran au fost testate in studii de faza a ll-a, pentru
stabilirea dozelor, la pacienti post-sindrom coronari-
an acut®>%°, fn ambele cazuri, s-au observat cresteri
ale hemoragiilor majore, dependente de doza, dar fara
nicio crestere a eficacitatii prin adaugarea terapiei an-
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ticoagulante la terapia antiplachetard, in acest context.
Pe de alta parte, studiile de faza a ll-a, pentru stabilirea
dozelor, cu rivaroxaban si apixaban, au demonstrat, pe
langa o crestere, dependenta de doza, a hemoragiilor
majore, si o scadere semnificativa, fata de placebo, in
ceea ce priveste mortalitatea, infarctul miocardic sau
AVC pentru rivaroxaban si un trend favorabil pentru
apixaban.®'%62 Caracteristici farmacologice ale antico-
agulantelor directe orale sunt cuprinse in Tabelul 14.

in concluzie, rolul anticoagulantelor directe orale in
combinatie cu dubla antiagregare plachetara in preven-
tia secundara a sindromului coronarian acut este pro-
mitatoare, dar interpretarea totalitatii dovezilor pen-
tru clasa anticoagulantelor orale este neconcludenta si
necesita studii ulterioare.

18.4.4 Anticoagularea pe parcursul interventiei
coronariene percutane la pacientii cu
anticoagulare orala.

O proportie semnificativa din pacientii (6-8%) care
efectueaza PCl au indicatie de anticoagulare pe termen
lung cu antagonisti de vitamina K (AVK) sau antico-
agulante orale noi (NOAC), din motive variate, cum
ar fi fibrilatia atriala cu risc embolic moderat-crescut,
proteze valvulare mecanice sau tromboembolism ve-
nos. intreruperea terapiei cu AVK poate expune paci-
entul la un risc tromboembolic crescut.®? Interventia
coronariana percutana poate fi un proces delicat sub
anticoagularea completa cu AVK sau NOAC.

In PCI electiv, nu este necesara anticoagularea su-
plimentara daca raportul normalizat international
(INR) >2,5. Abordul radial ar trebui sa fie alegerea de
preferat, pentru a reduce riscul de sdngerare peripro-
cedurala. PCl fara intreruperea AVK ar trebui sa fie
strategia preferata, pentru evitarea schimbarii pe si de
pe tratament injectabil, care poate duce la mai multe
sangerari sau complicatii ischemice. Utilizarea inhibito-
rilor GP lIb/llla ar trebui de asemenea evitata, cu ex-
ceptia cazurilor limita.
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PCI primar la pacientii in tratament cu anticoagulan-
te orale, ar trebui realizata prin abord radial, cu utiliza-
rea si de anticoagulant injectabil, indiferent de momen-
tul ultimei doze de anticoagulant oral. Avand in vedere
termenul scurt de actiune de 25 de minute si riscul
hemoragic scazut, bivalirudina — utilizata in timpul pro-
cedurii si oprita imediat dupa PCl primar —ar fi de pre-
ferat fata de heparina nefractionata sau enoxaparina, in
special la pacientii tratati cu dabigatran. Enoxaparina
trebuie sa fie anticoagulantul parenteral de preferat, in
cazul tratamentului cu inhibitori directi ai factorului Xa
(rivaroxaban sau apixaban), pentru a evita schimbarea
tipului de mecanism anticoagulant. in afara situatiilor
limita, inhibitorii glicoproteinei llb/llla ar trebui evitati.

18.4.5 Terapia antitrombotica dupa interventia
percutanata coronariand la pacientii care
necesitd anticoagulare orald

Expunerea pe termen lung a pacientilor la tripla te-
rapie este asociata cu risc crescut de sangerare.864
Hemoragiile fatale reprezinta | din 10 din toate he-
moragiile; dintre acestea, jumatate sunt intracraniene
si cealalta jumatate din tractul gastrointestinal..865
Dovezile sunt prea slabe pentru a oferi o orientare
clara.B¢#7 Tripla terapie, constand in aspirina, clopido-
grel si anticoagulante orale dupa PCl ar trebui sa fie
administratd numai daca exista o indicatie riguroasa
(de ex:fibrilatie atriald paroxistica, persistenta sau per-
manenta cu scor CHAZDSZ-VASC [insuficienta cardiaca,
hipertensiune, varsta 275 ani (valoare dubld), diabet,
accident vascular cerebral (valoare dubla) - boala vas-
culara, varsta 65-74 si sex feminin] 22; proteze valvula-
re mecanice; istoric recent sau recurent de trombofle-
bita profunda sau embolie pulmonara).

Tripla terapie trebuie sa fie aiba o durata limitata, in
functie de datele clinice, riscul tromboembolic (scorul
CHA,DS-VASc) si de riscul hemoragic calculat prin
scorul HAS-BLED (hipertensiune, functie renala/hepa-
tica alterata, AVC, predispozitie ori istoric de sange-

Tabel 14. Caracteristici farmacologice ale noilor anticoagulante orale

Dabigatran Rivaroxaban Apixaban
Tinta Factor Il a (trombina) Factor X a Factor X a
T (h) 0,5-2h 2-4h 3-4h

deloc 32% Minim (CYP3A4,A5)
Metabolism cytocrom P, (CYP314,)2))
Biodisponibilitate (%) 6,5 80 (100 cu hrand) 50
Glicoproteina-P Glicoproteina-P Glicoproteina-P

Transportori medicament BCRA BCRA
Legatura proteina (%) 35 93 87
Timp de injumatdtire (h) 12-14h 9-13h 8-15h
Excretie renala (%) 80 33 27

Doze recomandate

110 si 150 mg de 2 ori pe zi

2,5 mg si 5 mg de 2 ori pe zi

2,5 5i 5 mg de 2 ori pe zi

T _.=timpul pdna la atingerea concentratiei maxime; BCRP=proteina de rezistentd la cancerul de sin

538




Romanian Journal of Cardiology
Vol. 25, No.4,2015

rare, INR labil, varsta Tnaintata, medicamente/alcool).
Utilizarea de prasugrel sau ticagrelor ca parte a triplei
terapii ar trebui sa fie evitata, avand in vedere lipsa
unui beneficiu stabilit si riscul mai ridicat de sangera-
re majora comparativ cu clopidogrel (HR 4,6; 95% CI
[,9-11,4;P<0,001), constatate intr-un studiu observati-
onal.868 Protectia gastrica ar trebui facuta cu un inhi-
bitor de pompa de protoni. Intensitatea anticoagularii
orale trebuie monitorizata cu grija cu o tinta INR de
2-2,5,in cazul antagonistilor de vitamina K si cu folo-
sirea dozei reduse de prevenire a AVC, in cazul noilor
anticoagulante orale (dabigatran | 10 mg de 2 ori pe zi;
rivaroxaban |15 mg o data pe zi, etc.). Recomandarile
privind tipul de stent (stenturi farmacologic active vs.
stenturi metalice simple) sunt dificile in absenta unor
date concludente. Desi dubla terapie antiplachetara
(DAPT) este recomandata, in mod obisnuit, pentru o
durata de cel putin | luna dupa BMS si pentru 6 luni
dupa DES, riscul trombozei intrastent (si a altor eveni-
mente ischemice) intre | si 12 luni dupa stentare, pare
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a fi similar pentru ambele tipuri de stenturi.'?328 in
plus, date recente asupra riscului evenimentelor ad-
verse la pacientii care au interupt medicatia dubla
antiagregantd plachetard®® si la pacientii ce efectuea-
za interventii chirurgicale necardiace, sugereaza ca nu
existd nicio diferentd intre BMS si DES.3 Pana cand
datele din studiile randomizate vor deveni disponibile,
acest Grup de Lucru sugereaza utilizarea DES de gene-
ratie noua in loc de BMS la pacientii cu risc hemoragic
scazut (scor HAS-BLES <2). Pentru pacientii care efec-
tueza PCl si necesita anticoagulare orala, dar au un risc
hemoragic crescut (scor HAS-BLED 23), alegerea in-
tre BMS si DES de generatie noua trebuie sa fie stabi-
lita pe baze individuale.

Eliminarea aspirinei, dar cu mentinerea clopidogre-
lului a fost evaluata in studiul WOEST (What is the
Optimal antiplatElet and anticoagulant therapy in patients
with oral anticoagulation and coronary StenTing), care a
randomizat 573 pacienti fie cu dubla terapie cu antico-
agulante orale si clopidogrel (75 mg pe zi), fie cu tripla

Recomandari pentru tratamentul antitrombotic la pacientii cu PCI care necesita anticoagulare orala

Recomandari

Nivel de

evidenta® Ref"

Clasa®

antiagreganta

La pacientii cu o indicatie ferma pentru anticoagulare orald (ex: fibrilagie atriald cu scor CHA,DS,-VASc 22, trombo-
embolism venos, tromb VS sau proteza valvulara mecanicd) anticoagularea orala este recomandata pe linga terapia | C

scazut (HAS-BLED <2)

DES de noua generatie sunt preferate BMS, la pacientii ce necesita anticoagulare orala, daca riscul hemoragic este

Ila C

La pacientii cu boala coronariand stabila si fibrilatie atriala cu scor CHA,DS -VASc 22 cu risc hemoragic scazut

(HAS-BLED <2), tripla terapie cu noile anticoagulante orale, aspirina (75-100 mg/zi) si clopidogrel 75 mg/zi ar trebui
luata in considerare pe o perioada de cel putin | luna dupa implantarea de BMS sau DES de noua generatie urmata
de dubla terapie cu noile anticoagulante orale si aspirina 75-100 mg/zi sau clopidogrel (75 mg/zi) continuata pana la
12 luni

Ila

DAPT ar trebui considerata ca o alternativa la tripla terapie initiald pentru pacientii cu boala coronariana stabila si
fibrilatie atriald cu un scor CHA DS, -VASc <|

Ila

La pacientii cu sindrom coronarian acut si fibrilatie atriald cu risc hemoragic scazut (HAS-BLED <2), tripla terapie
initiald cu anticoagulante orale, aspirina (75-100 mg/zi) si clopidogrel 75 mg/zi ar trebui considerata pentru o duratd
de 6 luni indiferent de tipul stentului urmata de anticoagulare orala si aspirina 75-100 mg/zi sau clopidogrel 75 mg/zi
continuatd pand la 12 luni

Ila

La pacientii necesitand anticoagulare oral si au risc hemoragic crescut (HAS-BLED 23), tripla terapie cu anticoagu-
lant oral, aspirina (75-100 mg/zi) si clopidogrel 75 mg/zi ar trebui considerata pentru o durata de | luna, urmata de
anticoagulant oral si aspirina 75-100 mg/zi sau clopidogrel 75 mg/zi, indiferent de datele clinice (boala coronariana
stabild sau sindrom coronarian acut) si tipul stentului (BMS sau DES de generatie noud)

Ila

Dubla terapie cu anticoagulant oral si clopidogrel 75 mg/zi ar putea fi considerata ca o alternativa la tripla terapie
initiala la o anumita categorie de pacienti

IIb

865,870

Utilizarea ticagrelor sau prasugrel ca parte a triplei terapii initiale nu este recomandata

Terapia anticoagulanta dupa PCI la pacientii cu SCA

La pacienti selectati care primesc aspirina si clopidogrel, o doza scazuta de rivaroxaban (2,5 mg de 2 ori/zi) ar putea
fi luatd in considerare in situatiile de PCl la pacientii cu SCA cu risc hemoragic scazut

IIb

855

Anticoagularea in timpul PCI la pacienti cu anticoagulare orald

Este recomandat sa se foloseascd anticoagularea parenterald, indiferent de timpul de la ultima dozd de anticoagulant
oral

C

Anticoagulantele parenterale periprocedurale (bivalirudin, enoxaparin sau heparina nefractionata) ar trebui imediat
intrerupte dupa PCI primar

Ila

C

* Clasa de recomandare
® Nivel de evidenta
< Referinge

PCl=interventie coronariani percutand;VS=ventricul sting; BMS=stent metalic simplu; DES=stent farmacologic activ; DAPT=dubla terapie antiplachetara; SCA=sindrom coronarian acut
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terapie cu anticoagulante orale, clopidogrel si aspirina
80 mg/zi.Tratamentul a durat | luna pentru BMS la 35%
dintre pacienti si | an pentru DES la restul de 65%
dintre pacienti, cu urmarire la | an.870 Interventia co-
ronariana percutanata a fost realizata sub tratment cu
AVK la jumatate din pacienti, iar o treime din pacienti
s-au prezentat cu sindrom coronarian acut fara supra-
denivelare de segment ST (NSTE-ACS). Obiectivul pri-
mar de oricare fel de sangerare TIMI a fost semnificativ
mai scazut in grupul cu dubla terapie (19,5% vs. 44,9%;
HR 0,36; 95% CI 0,26-0,50; P<0,001). La | an, ratele
de infarct miocardic, AVC, repetare a revascularizarii
sau tromboza intrastent nu au diferit semnificativ, dar
mortalitatea de orice cauza a fost mai mica in grupul
cu dubla terapie (dubla terapie 2,5% vs. tripla terapie
6,4%; P=0,027). Oricum, diferentele au fost facute de
hemoragiile minore deoarece hemoragiile majore nu
au fost semnificativ scazute, abordul femural a fost uti-
lizat la majoritatea pacientilor (74%) si tripla terapie a
fost extinsa la | an. Desi studiul a fost prea mic pentru
a evalua rezultatele asupra ischemiei, dubla terapie cu
clopidogrel si anticoagulare orala poate fi considerata
ca o alternativa la tripla terapie in cazul pacientilor cu
risc hemoragic crescut.

18.4.6 Durata dublei terapii antiplachetare

dupa interventia coronariand percutanata

in studiile pivot care au stabilit valoarea stenturilor
farmacologic active de prima generatie, durata DAPT
fost de 2-3 luni pentru stentul cu sirolimus si 6 luni
pentru stentul cu paclitaxel. in urma ingrijoririlor pri-
vind riscul crescut de tromboza intrastent si evenimen-
te adverse ischemice,®*' cateva ghiduri au recomandat
ca DAPT sa dureze cel putin | an dupa implantarea
DES.”” Analize detaliate, comparand prima generatie
de DES cu BMS, nu au confirmat probleme de siguranta,
ratele de deces si infarct miocardic fiind similare, pe o
perioada de urmarire de 5 ani, cu o durata a DAPT va-
riabild, de la 2 luni pana la | an.'**¢#¢%0 Desi, intr-adevar,
tromboza foarte tardiva de stent a fost mai frecventa,
acest eveniment putin frecvent a fost compensat de
o rata oarecum mai scazuta de tromboza precoce de
stent si de un risc mai scazut de infarct miocardic indus
de revascularizare repetata. Mai recent, s-a demonstrat
ca DES de generatie noua au un profil de siguranta
similar sau chiar mai bun decat BMS, inclusiv in privinta
riscului de tromboza foarte tardiva de stent.'?!?%132
Datele disponibile in acest moment nu sprijina prelun-
girea peste | an a DAPT dupa implantarea de DES. Un
studiu randomizat ZEST-LATE/REAL-LATE (The Zota-
rolimus- Eluting Stent, Sirolimus-Eluting Stent, or PacliTa-
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xel-Eluting Stent Implantation for Coronary Lesions - Late
Coronary Arterial Thrombotic Events/REAL-world Patients
Treated with Drug-Eluting Stent Implantation and Late Co-
ronary Arterial Thrombotic Events) a tratat pacienti stabili,
la | an dupa implantarea de DES, cu clopidogrel plus
aspirind sau numai cu aspirind.®”' Dupd o urmarire me-
diana de |9 luni, s-a constatat crestere nesemnificativa
a infarctului miocardic, AVC si a decesului la pacientii
care au continuat tratamentul cu clopidogrel fata de
cei care au oprit tratamentul cu clopidogrel conform
randomizarii la | an dupa implant.

Mai multe studii randomizate printre care EXCEL-
LENT (Efficacy of Xience/Promus vs. Cypher in reducing
Late Loss After stenting),%® RESET (Real Safety and Effi-
cacy of a 3-month Dual Antiplatelet Therapy Following Zota-
rolimus-eluting Stents Implantation),2®> OPTIMIZE (Opti-
mized Duration of Clopidogrel Therapy Following Treatment
With the Zotarolimus-Eluting Stent in Real-World Clinical
Practice)®* si PRODIGY (PROlonging Dual Antiplatelet
Treatment In Patients With Coronary Artery Disease After
Graded Stent-induced Intimal Hyperplasia studY),”” au
comparat utilizarea DAPT pe o perioada scurta (3-6
luni) cu o perioada extinsa (12-24 luni) si au aratat
in mod constant lipsa beneficiului in ceea ce priveste
evenimentele ischemice, dar un risc mai mare de san-
gerare. O metaanaliza recenta a datelor, ce compara o
durata scurta vs. prelungita (peste 12 luni) a DAPT, a
ajuns la concluzia ca extinderea DAPT peste 6 luni a
crescut riscul sangerarii, fara a reduce evenimentelor
ischemice.®2 Trebuie subliniat ca niciunul dintre aceste
trialuri nu a avut putere statistica pentru obiective de
ischemie; toate au fost studii deschise si timpul de la
stentare la randomizare a fost variabil. Din acest mo-
tiv, este dificil de facut o apreciere a calitatii dovezilor
disponibile si aceste concluzii trebuie sa fie confirmate
prin studii pe scara larga continue cum sunt ISAR-SA-
FE (Intracoronary Stenting and Antithrombotic Regimen:
Safety And eFficacy of a 6-month DAT after drug-Eluting
stenting; NCT00661206) si DAPT (NCT00977938).

Avand n vedere riscul hemoragic bine stabilit al
prelungirii dublei antiagregari plachetare peste 12 luni
si In lipsa dovezilor de beneficiu in prevenirea compli-
catiilor ischemice, nu poate fi recomandata, pe baza
datelor disponibile, extensia acesteia de rutina peste
6 luni de la implantarea de DES de generatie noua, in
boala coronariana stabila. Date observationale suge-
reaza ca, pentru noua generatie de stenturi cu zotaroli-
mus si cu everolimus, pot fi suficiente durate chiar mai
scurte de dubli antiagregare plachetara.®2¢7% |n studiul
OPTIMIZE, s-a evaluat non-inferioritatea, din punct de
vedere clinic,a DAPT cu durata de 3 luni vs. 12 luni la
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pacientii ce au efectuat PCI cu stent cu zotarolimus.®*

Rata efectelor clinice adverse nete nu a diferit intre

DAPT pe termen scurt si cu durata prelungita (6,0% vs.

5,8%, respectiv; diferenta de risc, 0,17;95% ClI 21,52 la
[,86). Ratele hemoragiilor majore sau de alta natura nu
au fost diferite din punct de vedere statistic. Datorita
lipsei datelor de inalta calitate pentru o durata de 3
luni (sau mai scurta) a DAPT in cazul DES de gene-
ratie noua, acest regim trebuie sa fie rezervat pentru
pacientii cu risc hemoragic inalt sau care necesita an-
ticoagulare orala. La pacientii la care revascularizarea
miocardica se efectueaza pentru sindrom coronarian
acut cu risc inalt, DAPT este recomandata timp de |
an, indiferent de tipul stentului. Aceasta recomandare
se bazeaza pe vechiul studiu CURE — care a demon-
strat o crestere continuua a beneficiului dublei antia-
gregari plachetare fata de aspirina pe intreaga perioada
de urmarire a studiului — precum pe rezultatele mai
recente din TRITON-TIMI 38 si PLATO, care au aratat
o crestere continuua a beneficiului dublei antiagregari
plachetare prin utilizarea noilor inhibitori mai potenti
ai receptorului P2Y .. Dupa stentare pentru SCA, in
special STEMI, extinderea duratei DAPT reduce ris-
cul de tromboza de stent, reinfarctizare si mortalitate
cardiovasculara,® iar variantele mai potente de DAPT
sunt asociate cu cele mai mari beneficii clinice de orice
tip post-SCA.%° Este importanta informarea pacienti-
lor si a medicilor lor despre necesitatea evitarii intre-
ruperii premature a dublei antiagregari plachetare.

Pe scurt, este recomandat ca dubla antiagregare
plachetara sa fie administrata pentru cel putin | luna
dupa implantarea BMS in boala coronariand stabil3,?
pentru 6 luni dupa implantarea DES de generatie noua
in boala coronariana stabila® si pana la | an la pacientii
cu sindrom coronarian acut, indiferent de strategia de
revascularizare'®.

18.4.7 Interactiuni medicamentoase: un subiect

referitor la clopidogrel

Acele statine care sunt metabolizate de izoforma
CYP3A4 (ex.: simvastatin, atorvastatin si lovastatin)
pot interfera cu metabolismul clopidogrelului, o inter-
actiune medicamentoasa cu o relevanta clinica mica
sau chiar insignifianta.

Agentiile de reglementare europene si din SUA au
emis avertizari despre diminuarea actiunii clopido-
grelului cand este asociat cu inhibitori de pompa de
protoni (in special omeprazol si esomeprazol). Trata-
mentul cu inhibitori de pompa de protoni (IPP) trebuie
luat in considerare cu atentie la pacientii cu complica-
tii gastrointestinale in antecedente sau factori de risc
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pentru hemoragii gastrointestinale (ex.: varsta inainta-
ta, infectia cu Helicobacter pylori sau utilizarea conco-
mitentd de warfarind, glucocorticoizi, antiinflamatorii
nesteroidiene) care au nevoie de dubla antiagregare
plachetara. Mai multe studii au aratat un impact al IPP
asupra farmacodinamicii medicamentelor antitrombo-
tice, dar numai cateva au sustinut existenta unor efec-
te semnificative asupra rezultatelor clinice. Exista date
insuficiente pentru a descuraja utlizarea IPP la pacientii
tratati cu aspirina, prasugrel, ticagrelor, dabigatran sau
inhibitorii de factor Xa (rivaroxaban si apixaban). In-
teractiunea IPP cu clopidogrelul este de departe cea
mai investigata. In ciuda acestui fapt, potentialele in-
teractiuni intre efectul antiplachetar al clopidogrelului
si IPP sunt controversate, fara concluzii ferme asupra
implicatiei clinice. Clopidogrelul este cel mai adesea
prescris impreuna cu aspirina si pacientii cu dubla an-
tiagregare plachetara au un risc crescut de hemoragie
gastrointestinala; totusi IPP nu ar trebui folositi auto-
mat la acesti pacienti, dar ar trebui prescrisi la cei cu
complicatii gastrointestinale n antecedente sau care
prezinta un risc crescut de sangerare. Utilizarea in loc
de omeprazol a noilor inhibitori de pompa de protoni,
cum ar fi pantoprazolul, este sustinuta de studii farma-
codinamice, dar nu si de studii clinice®*.

18.4.8 Disfunctia renald

Disfunctia renala este prezenta la 30-40% dintre pa-
cientii cu boala coronariana si riscul de evenimente
adverse din timpul internarii este strans legat de seve-
ritatea bolii renale cronice. Evolutia clinica mai dificila
a pacientilor cu boala renala cronica (BRC) ar putea fi
explicata prin frecventa mai mare a bolii cardiovascu-
lare preexistente, aterotromboza mai avansata, o pre-
zentare mai severa cu sindrom coronarian acut, rata
mai scazuta a revascularizarii si subutilizarea terapiilor
bazate pe dovezi, cu posibilitate de supradozaj al medi-
camentelor al caror metabolism si excretie depinde de
functia renala. Trebuie calculat clearence-ul creatininei
dupa formula Cockroft-Gault, pentru a adminstra me-
dicatia conform prospectului si a evita supradozarea
antitromboticelor - o situatie intalnita frecvent la paci-
entti cu BRC — care ar creste riscul de singerare.>#7¢
La pacientii cu boala renala cronica ce efectueaza PCI
de urgenta, prima doza de medicatie antitrombotica nu
creste de regula riscul de sangerare. In schimb, admi-
nistrarea repetata intravenoasa sau orala poate duce
la acumularea medicamentoasa si cresterea riscului de
sangerare. Ca atare, in absenta contraindicatiilor, paci-
entii cu BRC trebuie sa primeasca acelasi tratament de
prima linie ca oricare alt pacient. Dupa aceea, adapta-
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Tabelul 15. Reglarea dozei medicamentelor antitrombotice la pacientii cu boala cronica de rinichi

Recomandari
Aspirina Fara ajustare de doza
Clopidogrel Fara ajustare de doza
Prasugrel Fara ajustare de doza. Nu exista experienta cu boala cronica in stadiu final/dializa
Ticagrelor Fara ajustare de doza. Nu exista experienta cu boala cronici in stadiu final/dializa
Enoxaparin Nu este necesara ajustarea dozei pentru folosirea i.v, in special pentru PCl. Ajustarea dozei pentru injectiile subcutanate la

pacienti cu clearence-ul creatininei <30 ml/min: injumatatirea dozei

Heparina nefractionata | Fara ajustare de doza pentru bolus

Fondaparinux

La pacientii cu insuficienta renald moderata (RFG 30-59 ml/min), doza se scade de la 2,5 mg la 1,5 mg s.c. o data pe zi
Contraindicat la pacientii cu afectiuni renale severe (RFG <30 ml/min)

e La pacientii cu insuficienta renala moderata (RFG 30-59 ml/min) trebuie scazuta viteza initiala a perfuziei la 1,4 mg/kg/h

Bivalirudin o La pacientii cu insuficientd renala severa (RFG <30 ml/min), bivalirudina nu trebuie administrata
e Nu este necesara reducerea dozei pentru bolus
Abciximab Fara recomandari specifice. De luat in consideratie cu atentie riscul hemoragic
e La pacientii cu insuficienta renald moderatd (RFG 230 la <50 ml/min) se administreaza un bolus intravenos de 180 pg/kg,
Eptifibatida urmat de o perfuzie continuua cu doza de 1,0 pg/kg/min pe durata terapiei
e La pacientii cu insuficienta renala severa (RFG <30 ml/min) eptifibatide este contraindicat
Tirofiban La pacientii cu insuficienta renala severa (RFG <30 ml/min) doza de perfuzie ar trebui redusa la 50% (0,05 pg/kg/min)

PCl=interventie coronariani percutand; i.v.=intravenos; s.c.=subcutan; RFG=rata de filtrare glomerulard

rea dozei in raport cu functia renala este esentiala si
pot fi preferati anumiti agenti antitrombotici (Tabelul
I5). Pentru minimizarea riscului de nefropatie indusa
de contrast (CIN), sunt importante hidratarea adec-
vata Tn timpul si dupa PCIl primar si limitarea dozei de
substanta de contrast (vezi sectiunea | |.4).

Disfunctia renala a fost unul din multele criterii de
risc care au fost luate in calcul in studiul PLATO si
numai pacientii cu boala renala in stadiul terminal care
necesitau dializa au fost exlcusi. Pacientii cu boala re-
nala cronica (21%) au beneficiat in mod deosebit de
ticagrelor, cu o reducere relativa a riscului (RRR) de
23% pentru endpoint-ul primar de ischemie (compa-
rativ cu o reducere nesemnificativa de 10% la paci-
entii fara boala cronica de rinichi), si chiar o reducere
mai pronuntata (absoluta de 4,0% si relativa de 28%) a
mortalititii de toate cauzele®”’.

18.4.9 Chirurgia la pacientii cu dubla terapie

antiplachetara

Managementul pacientilor cu DAPT care necesita o
procedura chirurgicala depinde de nivelul de urgenta si
de riscul trombotic si hemoragic al fiecarui pacient (Fi-
gura 4).8® Cele mai multe interventii chirurgicale pot fi
realizate pe dubla antiagregare sau cel putin pe aspirina
cu rate acceptabile de singerare. Este necesara o abor-
dare multidisciplinara (cardiolog, anestezist, hematolog
si chirurg) pentru a determina riscul pacientului (san-
gerare si tromboza) si a alege cea mai buna strategie.
Intradevir, hemoragia chirurgicald creste mortalitatea
la 30 de zile si pe termen lung.>”

Date observationale dintr-un studiu de cohorta
mare (124.844 implantari de BMS sau DES) arata ca
factorii de risc cei mai puternici pentru evenimente
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adverse cardiace majore (MACE) dupa chirurgia non-
cardiaca sunt interventia de urgenta, antecedente de
infarct miocardic in ultimele 6 luni si boala cardiaca
avansati. In timp ce momentul interventiei a fost aso-
ciat cu MACE in primele 6 luni de la PCl, acest lucru
nu s-a mai intdmplat dupa 6 luni.*® De notat ca tipul
de stent (BMS vs. DES) nu a influentat MACE dupa
interventia chirurgicala. Pentru a reduce riscul de he-
moragie sau tromboza, se recomanda ca interventiile
chirurgicale non-cardiace elective sa fie amanate pana
la completarea regimului recomandat de terapie dubla
antiagreganta plachetara (ideal 6 luni in boala corona-
riana stabila si | an la pacientii cu sindrom coronarian
acut) si ca interventia sa fie realizata fara intreruperea
aspirinei, daca este posibil.

In pregitirea pentru proceduri chirurgicale cu risc
de sdngerare mare pana la foarte mare, este recoman-
data intreruperea administrarii de clopidogrel cu 5
zile inaintea interventiei chirurgicale pentru a reduce
sangerarea si nevoia de transfuzii, dar cu mentinerea
aspirinei de-a lungul perioadei perioperatorii.?”’ Prasu-
grelul ar trebui oprit cu 7 zile inainte de operatie, dato-
rita efectului sau inhibitor mai prelungit si mai eficient
decat al clopidogrelului. E interesant ca, in ciuda inci-
dentei mai mari de hemoragii majore TIMI observate
(OR 4,73;95% CI 1,9-11,8), de transfuzii plachetare si
reexplorare chirurgicala pentru singerare, prasugrelul
a fost asociat cu mai putine decese dupa bypass-ul aor-
tocoronarian decat clopidogrelul in cadrul unui grup
mic de pacienti din studiul TRITON-TIMI 38 (2,3% vs.
8,7%, respectiv; ajustat OR 0,26; P=0,025).28° Cele mai
multe cazuri de CABG au fost planificate si realizate
dupa externarea dupa evenimentul care a determinat
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Algoritm privind managementul preoperator al
pacientilor sub terapie dubla antiagreganta

Chirurgie cardiaca/non-cardiaca

v

v

v

Urgents Semi-electiv si Electi
gent urgenta relativa ectiv
B Asteaptare pana la
_Eftectuartga_ fur?ceticézljegrc]az completarea regimului
interventiel ’ obligatoriu dublu

v

antiplachetar

Risc de
tromboza

Risc de
sangerare

Cpntinuare
ASPIRINA + inhibitor P2Y ,

Continuare ASPIRINA
Stop inhibitor P2Y ,

Stop ASPIRINA
Stop inhibitor P2Y ,

Figura 4. Managementul preoperator la pacienti considerati pentru/sau urmand o interventie chirurgicala.

indicatia chirurgicald, iar medicatia de studiu a fost re-
luata dupa interventie. In studiul PLATO, in subgrupul
pacientilor care au efectuat CABG la mai putin de 7
zile de la ultima doza de medicatie administrata (3-5
zile), ticagrelorul, comparativ cu clopidogrelul, a fost
deasemenea asociat cu o rata mai scazuta a mortali-
tatii de orice cauza (4,6% vs. 9,2%, respectiv; P=0,002),
fira un risc hemoragic excesiv datorat CABG.%' Mai
mult de jumatate din cazurile de CABG au fost efectu-
ate Tn timpul evenimentului care a determinat indicatia
chirurgicala. Din acest motiv, au fost mai putine decese
asociate cu sangerare sau infectie, precum si mai pu-
tine evenimente ischemice. 37% dintre pacienti nu au
reinceput medicatia de studiu in 7 zile de la externare.

in acelasi sens, intreruperea inhibitorilor P2Y , nu
este recomandata la pacientii cu risc crescut, cum ar fi
cei cu ischemie continuua si risc crescut anatomic (ex:
boala de trunchi comun sau boala proximala multivas-
culara severa). Acesti pacienti ar trebui sa efectueze
CABG cu mentinerea inhibitiei P2Y ,, dar cu atentie
deosebita pentru reducerea sangerarii. Este rezonabil

ca — insa numai Tn cazul pacientilor cu risc hemoragic
foarte ridicat - sa se intrerupa inhibitorii P2Y , inainte
de operatie, chiar si la cei cu ischemie activa si sa fie
luate in considerare strategii alternative de traversare
a aceastei perioade (vezi mai jos). Dubla terapie anti-
plachetara ar trebui reluata cat de curand posibil, in-
cluzand o doza de incarcare de clopidogrel, ticagrelor
sau prasugrel (daca este posibil in primele 24 ore de la
operatie), desi momentul optim de reluare a medicati-
ei dupa CABG ramane incert.

in locul folosirii unei perioade specificate, arbitrare,
s-a sugerat ca intreruperea tratamentului poate fi ghi-
data prin monitorizarea tratamentului, cu teste rapide.
Raspunsul inhibitor plachetar la clopidogrel determina
sangerarea asociata CABG,®? jar o strategie bazata pe
testarea preoperatorie a functiei plachetare, pentru
alegerea momentului operator la pacientii tratati cu
clopidogrel, a condus la un timp de asteptare cu 50%
mai scurt decat cel recomandat in ghidurile curen-
te.® Din aceste motive, ghidurile actualizate in 2012
ale Societatii de Chirurgie Toracica, au sugerat ca si o
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amanare de |-2 zile este rezonabild, pentru reducerea
riscului hemoragic si trombotic la pacientii cu sindrom
coronarian acut.®”?

in situatiile cu risc foarte ridicat, cum ar fi in pri-
mele saptamani dupa implantarea stentului, s-a sugerat
schimbarea clopidogrelului, cu 5 zile Tnainte de ope-
ratie, cu un agent antiplachetar reversibil cu durata
scurta de actiune (ex: inhibitorii GPIlIb/Illa, tirofiban
sau eptifibatide), care este oprit cu 4 ore inaintea ope-
ratiei,®®* dar nu existd nicio dovada clinica in sprijinul
acestei abordari, bazata doar pe studii farmacocinetice
sau farmacodinamice. in studiul BRIDGE (Bridging Anti-
coagulation in Patients who Require Temporary Interruption
of Warfarin Therapy for an Elective Invasive Procedure or
Surgery), a fost evaluata contra placebo utilizarea can-
grelor, un inhibitor P2YI2 reversibil intravenos, ca pun-
te pentru traversarea perioadei perioperatorii, la pa-
cientii tratati cu tienopiridina ce efectueaza CABG.**
Inhibitorii orali P2Y , au fost intrerupti cu 48 ore inain-
te de CABG. Cangrelor a demonstrat o mai buna rata
de mentinere a inhibitiei plachetare (endpoint primar,
unitati de reactie a P2YI2 <240;98,8% (83/84) vs. 19,0%
(16/84), respectiv; RR 5,2; 95% CI 3,3-8,1; P<0,001).
Perfuzia prelungita de cangrelor nu a crescut incidenta
hemoragiilor majore preoperator.

Inlocuirea dublei antiagregiri plachetare cu heparini
cu masa moleculara mica sau heparina nefractionata
este ineficientd.®® La interventiile chirurgicale cu risc
hemoragic mic pana la mediu, chirurgii trebuie incura-
jati sa opereze cu mentinerea dublei antiagregari pla-
chetare.

Reinceperea administrarii clopidogrelului dupa
CABG pare a fi sigura si eficace potrivit unei metaana-
lize recente a cinci studii randomizate si sase studii
observationale care au inclus 25.728 pacienti, care a
aratat ca adaugarea clopidogrelului la la aspirina, ca
alternativa numai la aspirina, a determinat o permea-
bilitate precoce mai buna a grefei venoase (RR 0,59;
95% Cl 0,43-0,82; P=0,02) si o mortalitate mai sca-
zutd intraspitaliceasca sau la 30 de zile (0,8% vs.
1,9%; P<0,0001).28¢ Beneficiul pe mortalitate dupa
CABG din studiile PLATO si TRITON-TIMI 38 suge-
reaza ca ticagrelor si prasugrel pot fi reluate dupa in-
terventie; totusi, dovezile sunt limitate, doar o treime
din pacienti reluand ticagrelor in PLATO si fara o eva-
luare randomizata.®'

18.4.10 Monitorizarea terapiei antiplachetard

si testarea geneticd

Testarea functiei plachetare a furnizat o masura a
certitudinii pentru intelegerea bolilor cardiovasculare:
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agenti care determina o inhibitie puternica si consis-
tentd a reactivitagii mediate de P2Y  reduc infarc-
tul miocardic postprocedural si tromboza de stent,
confirmand ipoteza mecanistica ca semnalul dat de
receptorului P2Y reprezinta o componenta majo-
ra a fiziopatologiei formarii trombului la pacientii cu
sindrom coronarian acut tratati cu PCL”7* Tn studiul
ADAPT-DES (Assessment of Dual AntiPlatelet Therapy
with Drug-Eluting Stents), cel mai mare studiu observa-
tional privind functia plachetara efectuat pana in pre-
zent, aproape 50% din trombozele de stent la 30 de
zile dupa PCI au fost atribuite reactivitatii plachetare
ridicate, definita ca o valoare a unitatii de reactie a
P2Y , > 208, cand s-a utilizat testul rapid VerifyNow.*’
Totusi, chiar daca la pacientii in tratament reactivitatea
plachetara apare ca o masura sigura si independenta a
riscului de evenimente viitoare %8 conceptul terapiei
antiplachetare intensive, selective, bazata pe un efect
masurat al medicatiei, nu a fost niciodata dovedit.?”
Studiile randomizate ce au examinat ipoteza testarii
functiei plachetare, denumite GRAVITAS si TRIGGER-
PCI (Testing Platelet Reactivity In Patients Undergoing Elec-
tive Stent Placement on Clopidogrel to Guide Alternative
Therapy With Prasugrel), au fost limitate de o incidenta
mica a evenimentelor, insuficienta interventie farmaco-
dinamica, o potentiala selectie partinitoare favorizand
pacienti cu risc scazut, precum si interventia la paci-
enti considerati ca neresponsivi dupa implantarea de
stent.”’8%! Un studiu recent, ARCTIC (Assessment by a
double Randomization of a Conventional antiplatelet stra-
tegy vs. a monitoring-guided strategy for drug-eluting stent
im- plantation and, of Treatment Interruption vs. Continua-
tion | year after stenting), a randomizat utilizarea unui
test rapid al functiei plachetare, faicind masuratori re-
petate ale raspunsului la aspirina si clopidogrel Tnainte
si dupa testarea functiei plachetare si avand numeroase
interventii farmacodinamice la pacientii slab responsivi
(inclusiv utilizarea inhibitorilor GP lIb/llla, repetarea
incarcarii si inlocuirea cu ageni inhibitori P2Y , mai
potenti), insa rezultatele au fost neutre.®? Acest stu-
diu a avut o putere statistica adecvata si o interventie
farmacologica semnificativ mai agresiva la neresponsivi
ce a determinat reducerea la jumatate a ratei acesto-
ra. Pe scurt, masurarea raspunsului la tratament prin
testarea functiei plachetare ar trebui sa fie limitata la
cercetarea clinica, dar nu trebuie utilizata de rutina in
practica clinica.

Variabilitatea genetica in metabolismul si absorb-
tia clopidogrelului este un factor cheie, responsabil
de generarea ineficienta a metabolitului activ al me-
dicamentului. O importanta deosebita pare sa aiba
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Recomandari generale asupra terapiei antiplachetare

Recomandare Clasa® | Nivel® | Ref
Un inhibitor de pompa de protoni in com-

binatie cu dubla antiagregare plachetara

este recomandat la pacientii cu istoric de

sangerare gastrointestinald sau ulcer peptic | A 900,
si este util la pacientii cu multipli alti factori 901

de risc (ex.: infectie cu Helicobacter pylori,
varsta 265 ani, si utilizare concomitentd de
anticoagulante, AINS sau steroizi

Clopidogrel 75 mg/zi este indicat ca
alternativa in cazul intolerantei aspirina la | B 899
pacienti cu boala coronariana stabila

Testarea functiei plachetare sau testarea
genetica poate fi considerata in situatjii
specifice cu risc crescut (ex: istoric de
tromboza de stent; probleme de complian-
ta; suspiciune de rezistentd; risc hemoragic
crescut)

1) C

Testarea functiei plachetare sau testarea
genetica de rutina (la clopidogrel si aspiri-
nd) pentru a ajusta terapia antiplachetara L} A
inainte si dupa stentarea electiva nu este
recomandata

778,
892

Intreruperea tratamentului

Nu este indicatd intreruperea tratamentu-
lui in perioada recomandatd de tratament

La pacientii tratati cu inhibitori P2Y,,
care necesita interventie majora electiva
(inclusiv bypass aortocoronarian), este de
luat in considerare amanarea interventiei
pand la 5 zile dupa intreruperea terapiei cu lla C
ticagrelor sau clopidogrel si la 7 zile dupa
prasugrel, daca este clinic posibila si numai
daca pacientul nu prezinta un risc ridicat
de ischemie

Reluarea terapiei cu clopidogrel dupa
bypass-ul aortocoronarian trebuie luata in
considerare atunci cind este considerata
fara pericol

lla C

Reluarea terapiei cu prasugrel sau ticagre-
lor dupa bypass-ul aortocoronarian trebuie
luatd in considerare atunci cand este consi-
derata fara pericol

lla C

Pentru ghidarea intreruperii terapiei
antiplachetare trebuie utilizata mai degraba
testarea functiei plachetare decat folosirea
arbitrara a unei perioade specificate de
amanare la pacientii ce efectueaza interven-
tie de bypass aortocoronarian

lla C

AINS=antiinflamatoare nesteroidiene
2 Clasa de recomandare

® Nivel de evidenta

© Referinte

metabolismul oxidativ in doua etape, dependent de
citocromul hepatic P, (CYP), al prodrogului. Analize
farmacogenomice au identificat variante cu pierdere
de functie ale alelelor CYP 2CI19 — mai specific alela
2C19*2 — ca mediatori genetici predominanti ai efec-
tului antiplachetar al clopidogrelului. S-a demonstrat
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ca purtatorii au niveluri mai scazute ale metabolitului
activ al clopidogrelului, reactivitate plachetara crescuta
si, asociat, rezultate mai proaste.’”%%* Teste genetice
rapide si precise sunt disponibile pentru identificarea
acestor alele. Exista inca intrebari, privind rolul unor
astfel de testari, cum ar fi selectia pacientilor si daca
tratamentul personalizat bazat pe genotip are un im-
pact pozitiv asupra rezultatelor clinice §i economiei.®”’
In prezent, testarea genetici nu poate fi recomandati
in practica clinica obisnuita, datorita datelor prospec-
tive insuficiente.

in concluzie, testarea functiei plachetare sau testa-
rea genetica poate fi considerata in situatii specifice cu
risc crescut (ex: antecedente de tromboza de stent;
probleme de complianta; suspiciuni de rezistenta; risc
hemoragic crescut).

18.4.11 Pacienti cu hipersensibilitate la acid

acetilsalicilic

La pacientii cu hipersensibilitate aspirina si la care
terapia cu aceasta este necesara, se poate realiza o
procedura rapida de desensibilizare.®”® Clopidogrelul
75 mg pe zi reprezinta o varianta potrivita pentru pa-
cientii care sunt intoleranti sau alergici la aspirina, ca
alternativa de tratament pe termen lung.!’ Alternativ,
in cazurile de intoleranta la aspirina, un inhibitor P2Y|2
nou, mai potent (prasugrel sau ticagrelor), poate fi pre-
ferat in locul clopidogrelului ca singura terapie anti-
plachetara, pentru o durata limitata (| pana la 6 luni),
dupa PCI.

18.4.12 Trombocitopenia indusd de heparind

La pacientii cu istoric de trombocitopenie indusa de
heparina, nu trebuie folosite nici heparina nefrationata,
nici heparina cu masa moleculara mica, din cauza ris-
cului de reactivitate incrucisata. in acest caz, bivalirudin
este cea mai buna optiune pentru anticoagulare, alte
optiuni posibile fiind argatroban, hirudin, lepirudin si
danaparoid.

19. RELATIA DINTREVOLUM S$I
REZULTAT PENTRU PROCEDURILE DE
REVASCULARIZARE

Experienta operatorului influenteaza rezultatele, in
mod special in situatii complexe, critice. Cu cat expe-
rienta intregii echipe medicale este mai mare — adica
membrii de sprijin din sala de operatie sau laboratorul
de cateterism si cei responsabili pentru ingrijirea post-
operatorie — cu atat vor fi rezultatele mai favorabile.
De aceea, “the Leapfrog initiative” a promovat PCI si
bypass-ul aortocoronarian in centre de mare volum.”
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19.1 Bypass-ul aortocoronarian
O metaanaliza, ce a evaluat impactul volumului de lu-
cru din spital asupra mortalitatii intraspitalicesti, a ara-
tat 3, n sapte studii cuprinzand 1.470.990 pacienti din
2040 de spitale, spitalele cu volum mare au avut rate
ale mortalitatii mai reduse (OR 0,85; 95% interval de
incredere 0,83-0,91) chiar dupa ajustarea pentru dife-
rente in tipurile de cazuri.’® Volumul cazurilor tratate
de un anumit spital poate fi ridicat, dar numarul pro-
cedurilor per chirurg poate varia, facand relatia volum-
chirurg un indicator mai bun. Desi un studiu recent a
raportat diferente nesemnificative in rata complicati-
ilor intraspitalicesti si mortalitatea la 5 ani intre chi-
rurgii in formare si chirurgii specialisti, dupa ajustari
multivariabile pentru diferente in caracteristicile de
baza (HR 1,02; 95% CI 0,87-1,20),** datele ce sustin
relatia cu volumul de lucru sunt destul de puternice.
Birkmeyer si coautorii au gasit ca volumul de cazuri al
chirurgilor, ca o variabila continuua, a fost in relatie in-
versa cu mortalitatea operatorie (OR ajustat 1,36;95%
Cl 1,28-1,45).7% Mai mult, cind a fost luat in considera-
re si volumul de lucru al spitalului, impactul volumului
de lucru al fiecarui chirurg s-a modificat nesemnificativ
si a ramas un indicator puternic (OR ajustat 1,33;95%
Cl 1,25-1,42). Volumul spitalului insusi a avut un OR
de 1,13 (95% CI 1,03-1,24) daca a fost corectat cu
volumul chirurgului.A fost sugerat c3, in special pentru
procedurile tehnice mai dificile de bypass aortocoro-
narian pe cord batand, experienta chirurgicala este de
o importanta majora.’®

Desi dovezile acumulate in timp arata ca atat volu-
mul cazurilor spitalului, cat si al chirurgului conteaza,’”
mai multe studii sugereaza ca masuratorile de calitate
sunt mai importante decat volumul per se si ca volumul
ridicat nu rezulti neapirat in calitate mai ridicata.®®%%?
Statisticile privitoare la rata de utilizare a arterei
mamere interne si la utilizarea medicatiei perioperator
si permisiunea de culegere a datelor si monitorizarea
prin registre nationale sunt cateva exemple ale aces-
tei masuratori a calitatii, care pare sa fie vitala pentru
imbunatatirea rezultatelor. Un studiu observational de
cohorta pe 81.289 proceduri de bypass aortocorona-
rian, realizate de 1451 de chirurgi in 164 de spitale in
Carolina de Nord, Statele Unite ale Americii (SUA), a
aratat ca lipsa indicatorilor de calitate a reprezentat
un predictor puternic al mortalitatii intraspitalicesti,
indiferent de volumul de cazuri ale spitalului sau ale
chirurgului.’'°

Luand in considerare aceste date, actualul ghid
ACCF/AHA (American College of Cardiology Foundation/
American Heart Association) de bypass aortocoronarian,
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stabileste o indicatie llb, ca programele de chirurgie
cardiaca cu mai putin de 125 de proceduri de bypass
aortocoronarian anual sa fie afiliate centrelor tertiare
cu volum mare (nivel de evidenta C).2

19.2 Interventia coronariana percutana
Numeroase studii au investigat relatia dintre volumul
procedurilor si rezultatele PCI, sugerand o legatura
volum-rezultat atit la nivel de operator, cat si la nivel
de institutie.”*""'5 Intr-o metaanalizi a 10 studii cu-
prinzand peste 1.3 milioane de pacienti ce au efectuat
PClin 1746 institutii intre 1984 si 2005, tratamentul in
centrele cu volum mare a fost asociat cu o RRR de 3%
a mortalitatii intraspitalicesti (OR 0,87; 95% CI 0,83-
0,91), comparativ cu tratamentul in centrele cu volum
redus.”® Utilizdnd o analizd metaregresiva a anului me-
diu de studiu, marimea efectului nu s-a atenuat apreci-
abil in timp. Aceste rezultate sunt concordante cu un
studiu populational de la sistemul de raportare PCl din
New York, care arata ca spitalele cu un volum <400
cazuri PCl pe an si operatorii cu un volum <75 cazuri
PCI pe an, au avut rezultate mai slabe.”"" Unii au suge-
rat ca rezultatele procedurale au fost uniformizate de
imbunatatirile tehnologice ale materialelor pentru PCI,
cu reducerea progresiva a diferentelor de rezultate si
de complicatii intre centrele cu volum mare si cele cu
volum mic, in cazul procedurilor elective.’'® Oricum,
rezultatele provenite din studii conduse in era stentu-
lui coronarian au indicat ca atat experienta spitalulului,
cat si a operatorului continua sa se coreleze cu rezul-
tatele, cu o relatie care sugereaza ca rezultatele cele
mai bune sunt obtinute de operatorii cu volum mare
de cazuri ce lucreaza in institutii cu volum mare®'2°"7,
Pentru pacientii cu sindrom coronarian acut, mai
ales STEMI, volumul de cazuri ale operatorului si ale
spitalului joaca un rol important. Un studiu mare din
SUA a raportat ca, pe o cohorta de 36.535 pacienti
ce au efectuat PCI primar, in institutiile cu volum de
PCI primare mai mare, s-au constatat timpi “‘door-to-
balloon” mai scurti si mortalitate intraspitaliceasca mai
mica.”'® Rezultate similare au fost observate in trei stu-
dii observationale europene mai recente.”'**'* ntr-o
alta analiza a 29.513 pacienti cu infarct miocardic acut
care au efectuat PCl primar, tratamentul in centre cu
volum mare de pacienti a fost asociat cu timp “door-
to-balloon” semnificativ mai redus decat in centre cu
volum de pacienti mediu sau mic (88 vs. 90 vs. 98 mi-
nute; valoare P evolutiva <0,001), desi mortalitatea in-
traspitaliceasca nu a diferit semnificativ (OR 1,22; 95%
C10,78-1,91 pentru centrele cu volum mic, si OR 1,14;
95% Cl 0,78-1,66 pentru centrele cu volum mare).*?
Nallamothu si colegii au aratat o legatura directa intre
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Recomandari pentru instruirea, expertiza si competenta operatoruluil/institutiei in bypass-ul aortocoronarian si PCI
Recomandari Clasa? N!vel d? Ref
evidenta®
Ar trebui considerat ca chirurgii cardiaci in formare sa realizeze cel putin 200 de proceduri de bypass aortocoronarian lla C
sub supraveghere inainte de a fi independenti
Bypass-ul aortocoronarian ar trebui realizat cu un volum anual institutional de cel putin 200 de cazuri lla C
Folosirea de rutina a arterei mamare interne la o rata >90% este recomandata | B ;;i’
Raportarea de rutind a datelor privind rezultatele interventiilor de bypass aortocoronarian, in registrele nationale si/ | C
sau in baza de date EACTS, este recomandata
Instruirea medicilor in cardiologia interventionala ar trebui sa se realizeze conform curriculei pentru I-2 ani in
institutiile cu cel putin 800 proceduri PCI si program stabilit 24 de ore/7 zile pentru tratarea pacientilor cu sindrom lla C
coronarian acut
Medicii instruiti n cardiologia interventionala trebuie sa fi realizat cel putin 200 de proceduri PCl ca prim sau singur
operator sub supraveghere, cu o treime din proceduri in urgenta sau la pacienti cu sindrom coronarian acut, inainte de lla C
a deveni independenti
Societatile Nationale ale ESC ar trebui sa dezvolte recomandari asupra volumului anual PCI al operatorului si al institu- la C
tiei. Acest grup de lucru recomanda volumul operatorului si al spitalului prezentate mai jos:
e PCl pentru sindromul coronarian acut ar trebui realizata de operatori instruiti cu un volum anual de cel putin 75 de
proceduri in institutii ce realizeaza cel putin 400 PCI pe an cu un serviciu stabilit 24 ore/7zile pentru tratamentul
pacientilor cu sindrom coronarian acut
e PCl pentru boala coronariana stabild ar trebui realizatd de operatori instruiti cu un volum anual de cel putin 75 de lla C
proceduri in institutii ce realizeaza cel putin 200 PCI pe an
e Institutii cu un volum anual de mai putin de 400 PClI ar trebui si ia in considerare colaborarea in retele cu institutii
de volum mare (mai mare de 400 PCI pe an), cu protocoale scrise comune si schimb de operatori si personal
Procedurile elective cu risc inalt, cum ar fi: leziune de trunchi distal, stenoza complexa de bifurcatie, o singura artera
coronara patenta si ocluzie totala cronicd complexa, ar trebui realizate de operatori experimentati in centre care sa la C
aiba acces la sustinere circulatorie si tratament de terapie intensiva si care de preferinta sa aiba sectie de chirurgie
cardiovasculara
EACTS=Societatea Europeana pentru Chirurgie Cardio-Toracica
* Clasa de recomandare
® Nivel de evidenta
< Referinge

gradul specializarii institutiei (experienta operatorului
si a spitalului, disponibilitatea 24 ore/7 zile, accesibili-
tatea rapida a laboratorului de cateterism, protocoa-
le scrise pentru urgente) si rezultatele in termeni de
mortalitate intraspitaliceasca la pacientii cu infarct mi-
ocardic acut ce efectueaza PCl primar.’'?

Ghidurile actuale ACCF/AHA recomanda ca PCI
elective ar trebui realizate de operatori cu volum de
cazuri de cel putin 75 de proceduri pe an, in centre
cu volum ridicat, ce realizeaza cel putin 400 de pro-
ceduri pe an (Clasa | C) sau, alternativ, de operatori
cu volum de cel putin 75 proceduri pe an in centre ce
realizeaza minim 200 proceduri pe an (Clasi lla C).n
cazul PCl primare, este recomandat ca, anual operato-
rii sa realizeze cel putin 75 proceduri elective si ideal
Il proceduri PCI primare in institutii care realizeaza
mai mult de 400 PCI elective pe an si mai mult de 36
de proceduri primare pentru STEMI.*2 Ghidurile ESC
pentru STEMI recomanda ca PCl primara ar trebui
realizata numai in centre care realizeaza o acoperire
de 24 ore pe zi, 7 zile pe saptamana.®' Din pricina
continuei expansiuni a cunostiintelor legate de PCI,
cresterii necesarului de abilitati tehnice pentru reali-
zarea independenta si experta a PCl si a importantei

echipei multidisciplinare in gestionarea pacientilor cu
boala coronariana, grupul de lucru in revascularizarea
miocardica al ESC/EACTS a emis recomandari pentru
calificarea si competenta operatorilor.

Pregatirea in cardiologia interventionala
Pentru asigurarea unei calitati ridicate a ingrijirii pa-
cientilor si a maiestriei clinice, EAPCI (European Asso-
ciation for Percutaneous Cardiovascular Interventions) a
propus infiintarea unui program european de formare
in cardiologia interventionald.”” Programul ar trebui sa
dureze |-2 ani in institutii cu volum mare de lucru care
realizeaza cel putin 800 PCI pe an si care au program
de 24 ore/7 zile pentru tratarea pacientilor cu sindrom
coronarian acut.

in timpul programului, pentru a deveni independenti,
cursantii trebuie sa realizeze cel putin 200 de proce-
duri PCI ca prim sau singur operator, din care o treime
(>66) urgente sau cazuri de sindrom coronarian acut,
la care vor actiona sub supervizie. In plus, cursantii
sunt obligati sa participe la cel putin 30 zile (240 ore)
de invatare formala, incluzind participarea la cursuri
acreditate de cardiologie interventionala, nationale si
internationale.”
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Terapia medicalad pe termen lung dupa revascularizarea miocardica pentru imbunatatirea prognosticului si recoman-
dari pentru schimbarea stilului de viata si participarea in programe de reabilitare cardiaca
- . < Nivel de
Recomandari Clasa® . b Ref*
evidenta

Boala coronariana
Terapia cu statina cu o tinta LDL-C <70 mg/dL (<I,8 mmol/L) este indicata pentru inceput si continuata la | A 926.928
toti pacientii cu boala coronariana dupa revascularizare, daca nu exista contraindicatii
Doza scazuta aspirina (75-100 mg/zi) este recomandata la toti pacientii cu boala coronariana | A 774,794
La pacientii care nu pot tolera aspirina, clopidogrelul este recomandat ca alternativa | B 899
IECA sunt recomandati la toti pacientii cu boald coronariand in prezenta altor conditii (ex: insuficienta

e L ; , - X ) ’ | A 929-935
cardiaca, hipertensiune sau diabet). BRA sunt o alternativa, daca IECA nu sunt tolerati
Toti pacientii trebuie sfatuiti asupra schimbarii stilului de viata (incluzand renuntarea la fumat, activitate fizica | A 936.937
regulati si o dieta sdnitoasd) ’
Participarea la un program de reabilitare cardiaca pentru a modifica obiceiurile stilului de viata si cresterea
aderentei la tratament ar trebui considerata pentru toti pacientii ce necesita spitalizare sau interventie lla A 925,938-943
invaziva dupa un eveniment ischemic acut sau dupa bypass aortocoronarian
Boala coronariana si hipertensiunea
Este recomandata o valoare a presiunii arteriale sistolice <140 mmHg la pacientii cu boala coronariana lla 944-946
Este recomandata o valoare a presiunii arteriale diastolice <90 mmHg la toti pacientii. La pacientii cu diabet | A 947 948
se recomanda o valoare <85 mmHg ’
Boala coronariana si diabetul zaharat tip 2
Este recomandatd o valoare a HbA, <7,0%, care este foarte clar stabilita pentru prevenirea bolii microvas- | A 949 950
culare ’
Boala coronariana si insuficienta cardiaca cronica
Este recomandat sa se inceapa si sa se continue cu IECA la toti pacientii cu insuficientd cardiaca sau infarct

. ) o ’ ’ ’ ’ | A 929,930

miocardic cu FEVS <40%
BRA sunt indicati la pacientii cu intoleranta la IECA si insuficienta cardiaca sau infarct miocardic cu FEVS

o | A 931,932
<40%
Terapia betablocanta este indicata la toti pacientii cu insuficienta cardiaca sau disfunctie VS, daca nu este | A 951 954
contraindicatd ’
Terapia antialdosteronica este indicata la pacientii cu simptome persistente (clasa NYHA II-1V) si o FE <35%
A ) S ’ | A 955,957
in ciuda tratamentului cu IECA (sau un BRA) si betablocant
Ivabradina ar trebui considerata in reducerea riscului de spitalizare pentru pacienti cu insuficienta cardiaca
si ritm sinusal cu o FE <35%, ritm cardiac >70 bpm, si simptome persistente (clasa NYHA II-IV), in ciuda
’ ) " ’ o < . lla B 958,959
tratamentului cu doze recomandate de studii de betablocant (sau doza maxima tolerata), IECA (sau BRA) si
antagonist de receptor mineralocorticoid (sau BRA).
IECA=inhibitori ai enzimei de conversie; BRA=blocanti ai receptorilor angiotensinei; FE=fractie de ejectie; HbA =hemoglobina glicatd; LDL-C=colesterolul legat de lipoproteina cu densitate micé;
FEVS=fractie de ejectie ventricul sting
* Clasa de recomandare
® Nivel de evidenta
< Referinte

20.TERAPIAVMEDICALA, PREVENTIA
SECUNDARA $I STRATEGII DE
URMARIRE

Revascularizarea miocardica trebuie sa fie insotita de
terapia medicala si alte strategii de preventie secunda-
ra pentru modificarea factorilor de risc si schimbarea
permanenta a stilului de viata.®*

Preventia secundara si reabilitarea cardiaca repre-
zinta o parte integrata a strategiei de management
dupa revascularizare, deoarece asemenea masuri duc
la reducerea morbidutatii si mortalitatii viitoare intr-
un mod mai putin constisitor si pot sa amelioreze su-
plimentar simptomele. Desi in era stenturilor farma-
cologic active, necesitatea detectarii restenozelor s-a
diminuat, recurenta simptomelor datorata progresiei
bolii sau restenozei necesita o atentie deosebita. De
asemenea, odata cu folosirea grefelor arteriale, dura-
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bilitatea rezultatelor bypass-ului aortocoronarian a
crescut, iar ischemia provine in principal din degene-
rarea grefei venoase si/sau progresia bolii coronariene
in vasele native.
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