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1. PREAMBUL

Ghidurile evalueazi si rezuma toate dovezile existente
la momentul redactérii documentelor, avand scopul de
a ajuta medicul in a lua cea mai buna decizie in privinta
strategiei terapeutice, tinand cont de impactul asupra
prognosticului si de raportul risc-beneficiu. Ghidurile
nu substituie, ci completeaza cartile, cuprinzand prin-
cipalele idei ale ESC Core Curriculum.

Un numdr mare de ghiduri au fost implementate in
ultimii ani de catre Societatea Europeana de Cardio-
logie (SEC), precum si de alte societdti si organizatii.
Recomandarile ghidurilor se gasesc pe website-ul So-
cietatii Europene de Cardiologie (http://www.escardio.
org/guidelines-surveys/esc-guidelines/about/Pages/
rules-writing.aspx). Ghidurile ESC reprezintd pozitia
oficiald a ESC asupra unei anumite teme, fiind frecvent
actualizate.

Membrii Grupului de Lucru au fost selectati de cétre
SEC si sunt implicati in practica medicald a pacientilor
cu aceasta patologie. Ei cerceteaza literatura de specia-
litate, evalueaza procedurile diagnostice si terapeutice,
inclusiv asupra raportului beneficiu-risc. Nivelul de re-
comandare a dovezilor este ilustrat in Tabelele 1 si 2.
Expertilor li se cere sd declare orice relatie care poate
reprezenta conflict de interese, iar acestea pot fi gasite
pe website SEC.

Orice schimbare in declaratiile privind conflictele de
interes trebuiesc raportate catre SEC si documentul tre-
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buie recorectat. Dupa revizuri amanuntite documentul
este aprobat de catre membrii Grupului de Lucru. Do-
cumentul final este admis de Comitetul pentru Ghiduri
Practice (CGP) si publicat in Jurnalul European al Ini-
mii. Ghidurile SEC nu cuprind doar informatiile celor
mai recente ghiduri, dar si a programelor implementate
pentru aceste recomandari.

Pentru a implementa aceste ghiduri, sunt lansate
editii de buzunar, carti cu mesaje esentiale si versiuni
electronice pentru telefoane inteligente. Nu trebuie ne-
glijata informatia din textul intregului ghid, care poate
fi descarcat gratuit de pe website. Societétile Nationale
ale SEC sunt incurajate sd traducd si sd implementeze
aceste ghiduri. Implementarea programelor este nece-
sara deoarece s-a demonstrat cd prognosticul bolii este
influentat favorabil prin aplicarea recomandarilor cli-
nice. De asemenea sunt necesare registre care sa verifi-
ce dacd recomandarile ghidurilor concorda cu practica
zilnicd. Ghidurile nu substituie responsabilitatea indi-
viduald a medicului asupra pacientului.

Tahel 1. Nivel de recomandare
Clasd de Definitie
recomandare

Terminologie

| Conditii pentru care existd dovezi si/
sau acordul unanim asupra beneficiului
si eficientei unei proceduri diagnostice

Este recomandat/indicat

1l Conditii pentru care dovezile sunt
contradictorii sau existd o divergentd
de opinie privind utilitatea/eficacitatea
tratamentului

Ar trebui luati in
considerare

lla Dovezile/opiniile pledeazd pentru eficientd sau
beneficiu

1b Beneficiul/eficienta sunt mai putin concludente Poate fi considerati

1] Conditii pentru care existd dovezi si/sau acordul Nu este recomandat
unanim cd tratamentul nu este util/eficient, iar in

unele cazuri poate fi chiar ddundtor

Tahel 2. Nivele de evidenta
Nivel de evidentd A

Date provenite din mai multe studii clinice randomizate sau din
metaanalize

Nivel de evidenti B Date provenite dintr-un singur studiv randomizat sau mai multe studii

mari, nerandomizate

Nivel de evidenti C Consensul de opinie al expertilor

si/sau studii mici, studii retrospective, registre

2. INTRODUCERE

Aceste ghiduri trebuiesc aplicate pacientilor cu boala
coronariana cunoscuta sau suspicionata. Cuprinde ur-
matoarele categorii de pacienti: i) cei cu angind pec-
torald stabild sau care prezinta simptome atribuite bo-
lii coronariene, precum dispneea; ii) cei simptomatici
cunoscuti cu boald coronariand obstructivd sau non-
obstructiva care au devenit asimptomatici sub trata-
ment medical, dar care necesitd evaludri permamanen-
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te; iii) cei care sunt pentru prima data simptomatici si
sunt incadrati ca fiind cronic stabili (de ex. anamne-
za releva ca simptomele sunt prezente de mai multe
luni). Astfel, boala coronariana suspicionata defineste
faze evolutive diferite ale bolii coronariene, excluzand
situatia in care domind tromboza (sindroame corona-
riene acute).

Oricum, cei care prezinta pentru prima data sau re-
curente manifestdri de angind pectorala dar care pot
fi incadrati ca avand risc scazut de sindrom coronari-
an acut (nu au dureri toracice recurente, nu au semne
de insuficientd cardiacd, nu au modificéri ale ECG de
repaus, nu au markeri de necroza miocardica - prefe-
rabil troponind) astfel cd nu beneficiaza de interventie
imediatd, pot fi tratati conform algoritmului prezentat
in acest ghid'. Desi screeningul de rutind pacientior
asimptomatici este descurajat?, acest ghid poate fi apli-
cat pacientilor asimptomatici care se prezintd la evalu-
are datoritd unui test anormal.

Clasic, boala coronariand stabild se defineste ca boa-
la care determind dureri toracice declansate de stres
sau de efort fizic, cauzata de ingustarea cu peste 50% a
trunchiului comun si cu mai mult de 70% a uneia sau
mai multor artere coronare. Comparativ cu ghidul an-
terior’, acest ghid ia in considerare in elaborarea algo-
ritmului de diagnostic si prognostic inclusiv disfuntia
microvasculara si vasospamul coronarian. Actualul
ghid acorda importantd probabilitatii pre-test a bolii
coronariene, care influenteazd substantial algoritmul
de diagnostic. De asemenea tine cont de rasunetul fi-
ziopatologic al bolii coronariene evidentiate in labora-
torul de cateterism, avand in vedere cd tot mai multe
dovezi releva ca prognosticul benefic al revascularizarii
esta mai mic decit ne-am fi asteptat.

3. DEFINITIE $1 FIZIOPATOLOGIE (SEE WEB ADDENDA)

Boala coronariana stabild se caracterizeaza prin episoa-
de reversibile intre cerere - oferta miocardicd, care pot
fi atribuite ischemiei sau hipoxiei, induse de exercitii,
efort sau stres, care sunt reproductibile, dar care pot
aparea si spontan. Aceste episoade de ischemie/hipoxie
sunt frecvent exprimate prin durere toracica tranzito-
rie (angind pectorald). Boala coronariand suspiciona-
ta adesea include faza stabila, asimptomaticd, ce poate
apare dupa sindromul coronarian acut.

Deoarece tranzitia de la forma instabila la cea stabi-
14 a sindroamelor coronariene este un continuum, fara
o granitd clard, angina de repaus determinatd de va-
sospam coronarian, poate fi incadratd la boala corona-
riand suspicionatd®”, ca in prezentul document, sau in
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cadrul sindroamelor coronariene acute®, dar nu in alte
categorii'. Folosirea recentd a troponinei utrasenzitive
a demonstrat cd nivelurile mai scdzute comparativ cu
valoarea-prag pentru infarctul miocardic au implicatie
prognostica’® demonstrand continumuul subgrupuri-
lor de boala coronariana.

Prezentarea clinica diferitd a bolii coronariene sus-
picionate (vezi si sectiunea 6.1) se asociaza cu diferite
mecanisme implicate, precum: i) obstructie la nivelul
placii arterelor coronare; ii) spasm focal sau difuz la
nivelul arterelor coronare sau la nivelul placii ateroscle-
rotice; iii) disfunctie miocrovasculard; iv) disfunctie
ventriculard stingd secundard necrozei miocardice sau
a fenomenului de hibernare (cardiomiopatie ischemi-
ca) (Tabelul 3). Aceste mecanisme actioneaza singure
sau combinat. Nu in ultimul rdnd, boala coronariana
stabila, cu sau fard revascularizare anterioard, poate fi
complet asimptomaticd. Informatii suplimentare pri-
vind relatia dintre simptomatologie si mecanismele
bolii, histologia leziunilor epicardice, patogeneza va-
sospamului, disfunctia microvasculara si cardiomiopa-
tia ischemicd pot fi gésite in sectiunile 3.1-3.5.

In boala coronariana stabild, ischemia si hipoxia
sunt cauzate de un dezechlibru tranzitor intre perfuzia
miocardicd si cererile metabolice. Consecintele ische-
miei sunt:

(1) Cresterea concentratiei de H+ si K+ in sangele

venos care deserveste teritoriul ischemic.

(2) Semne de disfunctie diastolicd ulterior sistolica,

cu tulburéri de cinetica regionala.

(3) Modificari ale segmentului ST-T.

(4) Angind pectorala'.

Aceste secvente explicd sensibilitatea mai mare de
detectare a ischemiei prin intermediul tehnicilor care
se bazeazd pe perfuzie, metabolism sau cinetica, com-
parativ cu ECG sau simptome.

Angina este cauzata de eliberarea metabolitilor is-
chemici, precum adenozina, care stimuleaza senzitiv
terminatiile nervoase. Cu toate acestea, angina poate
fi absenta chiar atunci cand are loc ischemie severa,
spre exemplu datoritd transmisiei alterate a stimulilor
durerosi catre cortex''.

Severitatea functionald a leziunilor coronariene pot
fi cuantificate prin rezerva coronariana de flux (RCF) si
prin determinarea rezervei fractionale de flux (*fracti-
onal flow reserve: FFR”).

4. EPIDEMIOLOGIE

Deoarece boala coronariana stabila are fatete multiple,
incidenta si prevalenta sunt dificil de estimat, iar cifrele
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variaza in diferite studii, in functie de definitia utiliza-
ta. Chestionarul Rose privind angina pectorald are o
specificitate de 80-95%'%, dar sensibilitatea lui variazd
substantial, de la 20% la 80%, atunci cand este comparat
cu diagnosticul clinic, ECG si angiografia coronariana.

Prevalenta anginei creste cu varsta la ambele sexe,
de la 5-7% la femeile cu varste cuprinse intre 45-64 ani,
la 10-12% la femeile cu varste cuprine intre 65-84 ani
si de la 4-7% la bérbatii cu vérste cuprinse intre 45-64
ani, la 12-14% la barbatii cu vérste cuprinse intre 65-84
ani”. Interesant de remarcat este faptul cd angina este
prevalentd la femeile de vérsta medie'*'*, probabil da-
torita prevalentei crescute a disfunctiei microvasculare.

Datele actuale indicd incidenta anuala a anginei pec-
torale stabile de 1% la barbatii din tarile vestice, cu var-
ste intre 45-65 ani si 0 usoard crestere a incidentei la
femeile cu varstd mai mica de 65 ani'>!¢, Este o crestere
importanta a incidentei acestei patologii la femeile si
barbatii cu vérste cuprinse intre 75-84 ani, cand este
atinsa valoarea de 4%'®".

Sensibilitatea crescutd a metodelor de diagnostic pot
contribui suplimentar la prevalenta crescutd de dia-
gnosticare a bolii coronariene'®. Datele epidemiologice
privind angina microvasculara si angina vasospastica
lipsesc. Oricum, datele recente sugereaza ca anomalii
in vasomotricitatea coronariana este prezentd in doua
treimi din cazuri, dar fara a avea stenoze coronariene
demonstrate angiografic®.

5. ISTORIA NATURALA $1 PROGNOSTIC

In cazul multor pacienti manifestirile timpurii ale bolii
coronariene sunt consecinta disfunctiei endoteliale si
microvasculare®?:. Ambele se asociazd cu risc crescut
pentru complicatiile bolii coronariene.

Datele contemporane privind prognosticul deriva
din studii clinice asupra terapiei anti-anginoase, terapi-
ei preventive sau de revascularizare. Conform acestora,
ratele anuale de mortalitate sunt intre 1,2-2,4%%, cu
o incidenta anuald de deces de cauzi cardiacd intre 0,6-
1,4% si infarct miocardic non-fatal la 0.6% in studiul
RITA-2% si 2,7% in studiul COURAGE?®. Aceste esti-
mari sunt in concordantd cu datele observationale din
registre'>*.

Oricum, la pacientii cu boala coronariana stabila
prognosticul fiecdruia variazd in functie de caracteris-
ticile clinice, functionale si anatomice. Acest aspect
este exemplificat in registrul REACH?, care include
pacientii cu risc foarte inalt, multi cu boald arteriala pe-
rifericd sau infarct miocardic in antecedente si aproape
50% cu diabet zaharat. In consecint, la acesti pacienti
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rata de mortalitate anuald este de 3,8% in timp ce la
populatia cu placd aterosclerotica nonobstructiva rata
anuala de mortalitate este de 0,63%.

Tabelul 3. Principalele caracteristici ale bolil coronariene stahile
Patogenie

Placii ateroscleroticd stabild/alterdri functionale ale vaselor epicardice sau ale microcirculatiei

Istorie naturald

Faze stabile simpt
acute

tice sau asimptomatice care pot fi intrurupte de sindroame coronariene

Mecanismul ischemiei miocardice

Stenoze lu nivelul arterelor coronare epicardice fixe sau dinamice

Disfunctie microvasculard

Spasm focal sau difuz al coronarelor epicardice

Mecansimele mai sus prezentate se pot intrica la acelasi pacient

Prezentare clinici

Angind indusi de efort cauzatd de:

*  stenozi epicardici

e disfunctie microvasculard

* vasoconstrictie la nivelul unei stenoze dinamice
* asocieri ale mecanismelor de mai sus

Angind de repaus cauzatd de:

* Vasospasm focal sau difuz

* Focal epicardic

e Focal difuz

*  Microvascular

* Asocieri ale mecanismelor de mai sus

Asimptomatic:
* Datoritd absentei ischemiei si/sau disfunctiei VS
e Chiar in prezenta ischemiei si/sav disfunctiei VS

Cardiomiopatie ischemicd

VS - ventricul stiing

Evaluarea prognostica este importantd in manage-
mentul pacientilor cu boald coronarina stabila. Astfel,
pe de o parte este necesard identificarea pacientilor cu
forme severe ale bolii, al caror prognostic se poate im-
bunatati sub investigatii agresive si potential interven-
tie, inclusiv revascularizare. Pe de altd parte, este im-
portanta recunoasterea pacientilor cu forme mai putin
severe ale bolii, pentru care nu sunt necesare teste su-
plimentare invazive sau non-invazive si procedee de
revascularizare.

Factorii de risc conventionali pentru dezvoltarea
bolii coronariene’’** hipertensiune*, hipercolesterole-
mie®, diabet®, sedentarism?, obezitate’’, fumat**, is-
toric familial* de boala coronariand influenteaza nega-
tiv prognosticul celor cu patologie coronariana, datori-
ta efectului de progresare a procesului de ateroscleroza.
Tratamentul adecvat poate reduce acest proces'**.
Frecventa cardiacd de repaus crescuta la acesti pacienti
este un indicator de prognostic negativ la astfel de pa-
cienti®. In general, prognosticul este negativ in cazul
celor cu fractie de ejectie scazuta si insuficientd cardi-
aca, mai multe vase coronariene implicate, localizarea
proximald a stenozelor, severitate crescuta a leziunilor,
ischemie extinsa, varsta avansatd, depresie severd* .
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6. DIAGNOSTIC $1 EVALUARE (SEE WEB ADDENDA)

Diagnosticul si evaluarea bolii coronariene stabile im-
plica examen clinic, identificarea dislipidemiei severe,
hiperglicemiei sau alte teste biochimice care si iden-
tifice factorii de risc cardiovascular si investigatii car-
diace specifice precum testul de stres sau imagisticd
coronariand. Aceste investigatii sunt utilizate pentru a
confirma diagnosticul de ischemie la cei cu boald co-
ronariand stabila suspectatd sau pentru a identifica sau
a exclude conditii asociate bolii, cit si pentru a evalua
eficacitatea tratamentului.

6.1Simptome $i semne (see weh addenda)

O anamneza atentd rdmane ,piatra de temelie” in
diagnosticul durerii toracice. In majoritatea cazurilor
diagnosticul se bazeazd pe anamnezd, desi examenul
fizic si alte teste obiective sunt frecvent necesare pentru
a confirma diagnosticul, pentru a exclude alte patologii
sau pentru a evalua severitatea bolii subdiacente®.

Caracteristicile anginei pectorale cuprind patru ca-
tegorii: localizare, caracter, duratd, relatia cu efortul,
factori care o declanseazd si care o amelioreazd. Loca-
lizarea este frecvent retrosternala, dar se poate localiza
epigastric, submandibular, interscapulovertebral, brate,
coate sau degete.

Disconfortul este adesea descris ca o ,presiune,
strangere, greutate”, uneori ca o ,,arsurd sau constrictie”.
Dispneea poate insoti angina, dar se pot intdlni si alte
simptome, precum agitatie, greatd sau fatigabilitate.
Dispneea poate fi singura manifestare a bolii coronarie-
ne stabile, uneori fiind greu de diferentiat de dispneea
din cadrul bolii bronhopulmonare.

Durata disconfortului nu este mai mare de 10 mi-
nute, dar daca durata este de cateva secunde este putin
probabil sd se datoreze anginei pectorale. Simptomele
clasice apar sau sunt exacerbate de efort, precum mersul
pe un plan inclinat, apa rece sau vant, cedand rapid la
cateva minute de la intreruperea factorului declansator.
Alteori angina isi scade intensitatea dupa continua-
rea efortului (,,walk-through angina”) sau la un efort
secundar (,warm-up angina”)®. Nitratii administrati
sublingual amelioreazd rapid angina. Tiparul anginei
variaza zilnic considerabil, uneori are caracter diferit in
cadrul aceleasi zi.

Definitia anginei pectorale tipice sau atipice este pre-
zentatd in Tabelul 4. Angina atipica difera fata de cea
tipicd prin localizare si caracter, raspunde la adminis-
trarea de nitrati, dar nu are factori declansatori. Adesea
este descrisd ca aparand la repaus, la un efort minim,
ulterior creste progresiv in intensitate, dureaza 15 mi-
nute, apoi descreste incet. Aceastd descriere trebuie
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sa atragd atentia clinicianului asupra vasospasmului
coronarian®. O alta prezentare atipica este cea a angi-
nei declansate de efort, care uneori apare dupd efort,
dar este slab responsiva la nitrati. In acest caz se ia in
discutie angina microvasculara.

Durerile toracice non-anginoase nu au caracterisit-
cile mai sus prezentate, pot implica hemitoracele, pot
dura céteva ore sau zile. Nu sunt ameliorate de nitrati
(cu exceptia spasmului esofagian) si pot fi accentuate
de palpare. Cauze non-cardiace ale durerii trebuiesc
evaluate in aceste cazuri®.

Tahelul 4. Clasificarea clasica a durerii toracice
Angina tipicd

Tntruneste toate cele 3 caracteristici:

Localizare retrosternali

Determinati de efort

Amelioratd la repaus sau administrarea de nitrati

Angind atipicd Tntruneste 2 din caracteristicile anterior mentionate

Dureri toracice non-anginoase Nu intruneste nicio caracteristicd sau prezintd doar o

singurd triisdturd dintre cele amintite.

In Tabelul 5 este redati clasificarea Societtii Cardi-
ovasculare Canadiene®. Este important de mentionat
ca aceastd clasificare recunoaste ca angina de repaus
poate apdrea in toate gradele, ca o manifestare secun-
dara vasospasmului coronarian®.

Tabelul 5. Clasficicarea severitatil anginei conform Societatii Cardio-
vasculare Canadiene

Clasa | Activitiitile zilnice obisnuite nu produc angina

Angini doar la efort mare sau rapid sau prelungit

Clasa Il Limitarea usoard la activitdtile zilnice obisnuite
Angind la mers sau urcatul rapid al scarilor, mers uphill
sau postprandial, la temperaturi sciizute, la stres
emotional sau in primele ore dupd trezire

Clasa Il Limitare marcatd o activitdtilor zilnice obisnuite

Anginii la urcatul o doud etaje’

Clasa IV Incapacitatea de a efectua orice activitate zilnicd sau
angind de repaus

1 Echivalentul a 100-200 metri

Avand in vedere urmadtorii factori: barbat cu varsta
mai mare de 55 ani, femeie cu varsta mai mare de 65
ani, boala vasculara cunoscutd, durerea se exacerbeaza
dupa efort si nu se accentueaza la palpare, specificitatea
este de 81% si sensibilitatea de 87% pentru boald coro-
nariand®. De asemenea, alte informatii clinice, precum
iradierea in bratul stang, insuficienta cardiaca, diabetul
zaharat pledeaza in favoarea existentei bolii coronari-
ene>,

Examenul fizic este important de efectuat, acesta
poate releva prezenta anemiei, a hipertensiunii, a bo-
lii valvulare cardiace, cardiomiopatiei hipertrofice ob-
structive sau a aritmiilor. Este important de calculat
indicele de masa corporald (IMC) si de cautare a bolii
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vasculare non-coronariene, care poate fi asimptoma-
ticd (palparea arterelor periferice, auscultarea arterei
carotide, femurale si calcularea indicelui gleznd-brat)
precum si evidentierea comorbiditatilor, precum boa-
la tiroidiana, renala sau diabetul zaharat®*. Oricum, nu
exista semne specifice ale anginei pectorale. Imediat
sau dupd un episod de ischemie miocardicd poate fi
prezent zgomotul 3 sau 4, la fel ca §i regurgitarea mitra-
l4. Astfel de semne sunt, totusi, destul de vagi si nespe-
cifice.

6.2 Investigatii cardiace non-invazive

Dupid stabilirea diagnosticului de boala coronariana
stabild, deciziile terapeutice iau in considerare severita-
tea simptomelor, riscul pacientului pentru evenimente
cardiace si preferinta pacientului. Este necesard alege-
rea intre terapie medicamentoasa preventiva si simpto-
maticd, sau este necesara si revascularizarea, caz in care
trebuie decisd modalitatea de efectuare a acesteia.

6.2.1 Teste de baza

Inainte de orice testare trebuie sa fie evaluati starea
generala de sandtate, comorbiditatile si calitatea vietii
(QoL) pacientului. Dacd evaluarea sugereaza ca revas-
cularizarea este putin probabil sa fie o optiune accep-
tabild, teste suplimentare pot fi reduse la un minim
indicat din punct de vedere clinic si terapia adecvata
ar trebui sd fie instituita, care poate include medicatie
anti-anginoasd, chiar daca un diagnostic de SCAD nu a
fost pe deplin demonstrat.

Primul test (prima linie) la pacientii cu suspiciune
de SCAD include un test standard biochimic de labora-
tor (Tabelul 6), un ECG de repaus (Tabelul 8), monito-
rizarea ECG ambulatorie dacd este posibil (in cazul in
care exista o suspiciune clinicd in care simptome pot fi
asociate unei aritmii paroxistice) (Tabelul 10), ecocar-
diografia de repaus (Tabelul 9) si, la pacienti selectati,
radiografie pulmonard (Tabelul 11). Astfel de teste se
pot face in ambulatoriu.

6.2.1.1 Teste biochimice (vezi web addenda)

Testele de laborator sunt utile in identificarea cau-
zelor posibile de ischemie, in stabilirea riscului cardio-
vascular (CV), a factorilor de risc si a comorbiditétilor,
precum si a prognosticului.

Determinarea nivelului hemoglobinei si evaluarea
hemoleucogramei si a hormonilor tiroidieni, in situatia
in care exista suspiciunea clinica de distiroidie, furni-
zeaza informatii despre cauzele ischemiei. Hemoleuco-
grama completd, incluzand nivelul hemoglobinei si al
leucocitelor, aduce informatii prognostice™.
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De asemenea, trebuie determinat nivelul glicemi-
ei a jeun si al hemoglobinei glicozilate (HbA ) la toti
pacientii la care se suspecteazd boala cardiaca ische-
micd (BCI). Daca ambele determindri sunt necon-
cludente, se recomandd un test aditional de toleranta
orald la glucoza”**. Avand in vedere asocierea dintre
evenimentele cardiovasculare adverse si prezenta dia-
betului zaharat, este importanta cunoasterea profilului
glucidic®. In plus, cresteri ale glicemiei a jeun sau post-
testul de provocare au rol predictiv pentru evenimente
adverse la pacientii cu BCI stabila, independent de fac-
torii de risc conventionali, in timp ce hemoglobina gli-
catd (HbA, ) este factor de prognostic atat la pacientii
diabetici, cat si la non-diabetici®®®'. Algoritmul terape-
utic al pacientilor diabetici ar trebui sd urmeze reco-
mandarile Ghidului ESC/EASD (European Association
for the Study of Diabetes) pentru diabetul zaharat*’.

Profilul lipidic complet, incluzand colesterol total
(CT), fractiunile HDL si LDL si trigliceride, trebuie de-
terminat la fiecare pacient cu boala ischemicé posibila
sau certa, inclusiv angina stabild, in vederea stabilirii
profilului de risc si al tratamentului necesar®.

Profilul lipidic si statusul glicemic trebuie evaluate
periodic pentru a stabili eficacitatea tratamentului sau
pentru a diagnostica diabetul zaharat la pacientii non-
diabetici (Tabelul 7). Nu existd recomandari referitoare
la intervalul la care trebuie repetate aceste determinari;
exista un consens ce recomanda evaluare anuala®.
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Disfunctia renala poate sa apara in asociere cu hi-
pertensiunea arteriala, diabetul zaharat sau boala reno-
vasculara, si are un impact negativ asupra prognosticu-
lui pacientilor cu angind pectorald stabila® . Prin ur-
mare, se impune evaluarea functiei renale bazald prin
estimarea ratei de filtrare glomerulara (RFG), utilizand
o metoda bazatd pe nivelul creatininei (sau al cistati-
nei C), precum formulele Cockcroft-Gault®, MDRD
(Modification of Diet in Renal Disease)”” sau CKD-EPI
(Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration)®.

Dacai existd suspiciunea clinica de boald ischemica
coronariand instabild, trebuie determinati biomakerii
de injurie miocardicd - troponina T sau I - prefera-
bil troponina cu sensibilitate inalta sau foarte inalta'.
Daca nivelul troponinei este ridicat, algoritmul terape-
utic trebuie sa urmeze recomandarile ghidului pentru
sindroame coronariene acute fira supradenivelare de
segment ST'7. Se recomandd determinarea troponinei
la toti pacientii spitalizati pentru boala coronariana is-
chemica simptomatica, deoarece aceasta are rolul prin-
cipal in identificarea pacientilor instabili.

Nivele foarte scdzute ale troponinei pot fi detectate
la pacientii cu angina pectorala stabila, atunci cand se
utilizeaza troponina cu sensibilitate inaltd. Nivelul de
troponina determinat la pacientii stabili®*® are o valoare
prognostica relativa, insd nu are o valoare prognostica
independentd suficientd pentru a sustine recomanda-
rea de determinare sistematicd a troponinei la pacientii
cu angina stabild aflati in regim ambulatoriu.

Tahelul 6. Recomandéri privind evaluarea pacientilor cu hoala coronariana stabila in vederea optimizarii terapiei medicale

Recomandiiri

Clasa® Nivel® Ref.

Tnaltd pentru excluderea necrozei miocardice asociate SCA

Dacii evaluarea sugereaz instabilitate clinicd sau SCA, se recomandi determindri repetate ale troponinei, preferabil troponind cu sensibilitate Tnaltd sau foarte [ A 13,74

Hemoleucograma completd, inclusiv hemoglobini si leucocite, se recomandd tuturor pacientilor

| B 75

sunt neconcludente, se va efectua test de provocare orali la glucozi

Se recomandd screening pentru diabet zaharat tip 2 la pacientii cu boald coronariand stabild posibild sau certd, prin evaluarea HbATc si a glicemiei a jeun; dacd | B

57,5876

Se recomandd determinarea creatininei si estimarea functiei renale (clearance creatinin) la toti pacientii

77

Daci existd suspiciune clinicd de distiroidie, se recomandd evaluare functiei tiroidiene

Evaluarea functiei hepatice se recomandd precoce dupd Tnceperea tratamentului cu stating

Determinarea creatin kinazei se recomandi la pacientii sub tratament cu statind care prezintd simptome sugestive pentru miopatie

Determinarea BNP/NT-proBNP poatd fi luatii Tn considerare la pacientii cu suspiciune de insuficientd cardiacd lla

Al |

“Clasa de recomandare.

*Nivel de evidentd.

‘Bibliografie — recomandari clasa | (A + B) si lla + I1b (A + B).
“Pentru detalii vezi Ghidul de dislipidemie 62

SCA — sindrom coronarian acut; BNP - B-type natriuretic peptide; HbATc hemoglobina glicozilatd; LDL LDL colesterol; NT-proBNP - N-terminal pro B-type natriuretic peptide;

Tabelul 7. Recomandari privind evaluarea de rutind a testelor hiochimice la pacientii cu boala coronariana stabila

Recomandairi

Clasa® Nivel® Ref.c

Se recomandd controlul anual al profilului lipidic si glucidic si al creatininei la tofi pacientii cu angind stabild | (

“(lasa de recomandare.
*Nivel de evidentd.
‘Bibliografie — recomandri clasa | (A + B) si lla + 11b (A + B).
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Nivele ridicate de proteina C reactiva cu sensibilitate
inalta (hs-CRP) se asociazd cu risc crescut de eveni-
mente cardiovasculare la pacientii cu boald coronari-
ana stabild. Insa, o analiza recenta a 83 de studii nu a
identificat date suficiente pentru a sustine o corelatie
independentd a hs-CRP cu prognosticul pacientilor
cu angind stabild, astfel incat nu existd recomandari cu
privire la determinarea de rutina a acestui parametru®.

Desi au o valoare prognosticd aditionald, nu exista
suficiente dovezi pentru recomandarea evaluirii de ru-
tina a peptidelor natriuretice si a markerilor de hemos-
taza sau a efectuarii testelor genetice in managementul
pacientilor cu angind pectorala stabild (pentru infor-
matii suplimentare vezi web addenda)””2.

6.2.1.2 Electrocardiografia de repaus

Toti pacientii cu angina pectorald posibila trebuie
sd fie evaluati prin electrocardiograma cu 12 derivatii
de repaus. Apectul ECG poate fi normal, chiar si la pa-
cientii cu angind severa si nu exclude diagnosticul de
ischemie. Totusi, ECG-ul poate prezenta modificari
sugestive pentru boald coronariana, precum sechele de
IM sau pattern de repolarizare anormal. ECG-ul de re-
paus va fi utilizat ca referintd pentru situatiile viitoare.

ECG-ul poate facilita diagnosticul diferential atunci
cand este efectuat in prezenta simptomelor anginoase,
detectand modificérile dinamice de segment ST asocia-
te ischemiei. ECG-urile efectuat in timpul durerii angi-
noase si imediat dupa sunt utile in diagnosticul anginei
vasospastice, deoarece modificarile de segment ST tind
s fie partial reversibile dupa remiterea spasmului coro-
narian. Aspectul ECG poate evidentia si alte modificéri,
precum hipertrofie ventriculard (HVS), bloc de ramura
stang sau drept (BRS sau BRD), preexcitatie, aritmii sau
tulburéri de conducere. Aceste informatii sunt utile in
definirea mecanismelor responsabile pentru simpto-
matologia anginoasa (fibrilatia atriala se poate asocia
cu disconfort toracic in absenta afectarii coronarelor
epicardice)’, in selectarea algoritmului de investigatii
sau in modificarea tratamentului. De asemenea, ECG-
ul de repaus are rol in stratificarea riscului, aga cum se
va detalia ulterior.

Ghid de management al bolii coronariene stabile

6.2.1.3 Ecocardiografia de repaus (vezi web addenda)

Ecocardiografia transtoracica de repaus 2D si
Doppler furnizeaza informatii despre structurile si
functia cardiaca. Desi functia globald a ventriculului
stang este frecvent normald la acesti pacienti, pot fi de-
tectate modificari de cineticd regionala, ceea ce creste
posibilitatea de boald coronariani ischemica. In plus,
pot fi excluse alte patologii responsabile pentru simpto-
matologie, precum valvulopatiile (stenoza aorticd) sau
cardiomiopatia hipertroficd. De asemenea, poate fi de-
terminatd functia globald a ventriculului sting, un pa-
rametru de prognostic important la pacientii cu boala
coronariana stabild*”.

Ecocardiografia este utild in mod special la pacientii
cu sufluri cardiace®, cu antecedente de IM si semne
sau simptome de insuficienta cardiaca. Dupa ce a fost
efectuata ecocardiografia de repaus, bilantul diagnostic
poate fi completat cu ecografia carotidiana, efectuatd
de clinicieni cu experientd, utilizaind sonde corespun-
zatoare®®, Determinarea grosimii intimd-medie si/sau
evidentierea placilor stabileste prezenta afectiunii ate-
rosclerotice®, cu implicatii asupra terapiei preventive,
si creste probabilitatea pre-test de boald coronarianad®.

Imagistica Doppler tisular sau strain rate este utila in
detectarea insuficientei cardiace cu FE prezervata, cla-
rificand simptomele asociate efortului fizic*. Umplerea
diastolica anormald este primul semn de ischemie ac-
tiva si poate indica prezenta disfunctiei microvasculare
la pacientii simptomatici prin dispnee, ca posibil echi-
valent de angina®*.

Desi semnificatia diagnostica a ecocardiografiei in
angina pectorald este rezervatd unui subgrup specific
de pacienti, estimarea functiei ventriculare este impor-
tantd pentru toti pacientii in vederea stratificarii riscu-
lui (vezi sectiunea 6.4). Prin urmare, ecocardiografia
(sau metodele alternative de determinare a functiei
ventriculare dacd ecocardiografia este insuficienta cali-
tativ) trebuie efectuata la toti pacientii cu simptome de
boald coronariana stabild, de la prima prezentare.

Nu existd recomandari pentru repetarea ecocardio-
grafiei in mod sistematic la pacientii cu boald corona-
riana stabild, necomplicata, in absenta unor modificari
in statusul clinic.

Tahelul 8. Recomandari privind efectuarea electrocardiogramei de repaus in evaluarea initiala a pacientilor cu hoala coronariand stabile

Recomandiiri

Clasa® Nivel® Ref.c

Se recomandd evaluarea tuturor pacientilor prin ECG de repaus de la prima prezentare

| C

Se recomandd efectuarea ECG in timpul sau imediat dupd un episod de durere toracicd sugestiv pentru instabilitate a bolii coronariene | (

ECG electrocardiogramd

“Clasa de recomandare.

*Nivel de evidentd.

‘Bibliografie — recomandri clasa | (A + B) si lla + I1b (A + B).
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6.2.1.4 Rezonanta magneticd de repaus

Rezonanta magneticd cardiacd (RMC) poate fi utili-
zatd in determinarea anomaliilor structurale cardiace si
in evaluarea functiei ventriculare®. De asemenea, este
recomandatd in situatiile in care ecocardiografia tran-
storacicd nu poate furniza informatii clinice, in pofi-
da folosirii agentilor ecografici de contrast (de obicei
din cauza ferestrei acustice deficitare), la pacienti fard
contraindicatii pentru RMC.

6.2.1.5 Monitorizarea electrocardiograficd in ambula-
toriu

Monitorizarea ECG in ambulatoriu (Holter) poa-
te evidentia semne de ischemie miocardica in timpul
activitétilor cotidiene, dar, la pacientii cu boald corona-
riand stabila, rareori furnizeaza informatii diagnostice
suplimentare testelor de stres®. De asemenea, nu exista
dovezi pentru sustinerea monitorizarii ECG in ambu-
latoriu de rutind nici in vederea determindrii prognos-
ticului.

Torusi, monitorizarea in ambulatoriu are rol la pa-
cientii la care se suspecteaza aritmii sau angina vaso-
spastica (este necesar echipament pentru evaluarea
modificarilor de segment ST).

6.2.1.6 Radiografia toracicd

Radiografia toracici este utilizata in algoritmul diag-
nostic al pacientilor cu durere toracica; totusi, in boala
coronariana stabild nu furnizeaza informatii diagnosti-
ce specifice sau date utile in stratificarea riscului. Poa-
te avea rol uneori in evaluarea pacientilor cu tablou
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clinic de insuficienta cardiaca® sau la cei cu patologie
pulmonara, frecvent in asociere cu angina stabild, sau
pentru excluderea unei alte cauze de durere toracici la
pacientii cu prezentari atipice.

6.2.2 Algoritm in angina stabila

Acest ghid recomanda o abordare secventiala in ma-
nagementul decizional al pacientilor cu boald corona-
riana stabild. Algoritmul incepe prin determinarea cli-
nica a probabilitétii de boala coronariana stabila la un
anumit pacient (determinarea PTP; Pasul 1) (vezi mai
jos). Pasul 1 este urmat de testarea neinvaziva pentru
a determina diagnosticul de boald coronariana stabi-
14 sau de aterosclerozd neobstructiva (prin efectuarea
ecografiei carotidiene) la pacientii cu probabilitate in-
termediard de boala (Pasul 2). Odata stabilit diagnos-
ticul de angina stabild, se instituie terapia medicamen-
toasa optimala (TMO) si se efectueaza stratificarea ris-
cului de evenimente cardiovasculare (denumit ,,risc de
evenimente’, vezi mai jos) (Pasul 3) - de obicei pe baza
testelor neinvazive - in vederea selectdrii pacientilor
care vor beneficia de investigatii invazive si de revascu-
larizare. In functie de severitatea simptomelor, se poate
efectua evaluare coronarografica precoce, cu confir-
marea existentei stenozelor coronariene semnificative
(FFR) si revascularizare ulterioara, trecand peste testele
neinvazive de la Pasul 2 si 3.

6.2.3 Pricipii ale efectudrii testelor diagnostice
Interpretarea testelor cardiace neinvazive necesitd o
abordare Bayesiana in vederea obtinerii diagnosticului.

Tabelul 9. Recomandéri privind efectuarea ecocardiografiei la pacientii cu boala coronariana stabila

Recomandiiri

Clasa® Nivel® Ref.

Se recomandd efectuarea ecocardiografiei transtoracice de repaus tuturor pacientilor pentru:
e excluderea unor cauze alternative pentru angind

e evaluarea tulburdrilor de cineticd regionale sugestive pentru boald coronariand ischemicd
* misurarea FEVS

* evaluarea fundtiei diastolice VS

27,19,80

suspecteazd boala coronariand si nu s-a diagnosticat boala ateroscleroticd

Ecografia Doppler carotidiand ar trebui efectuatd de medici cu experientd, in vederea detectirii cresterii IMT sisau a pldcilor ateromatoase la pacientii la care se lla C

FEVS — fractie de ejectie VS

IMT —indice medie intima

°Clasa de recomandare.

*Nivel de evidentd.

‘Bibliografie — recomandari clasa | (A + B) si lla + I1b (A + B).

Tabelul 10. Recomandéri privind monitorizarea electrocardiografica in ambulatoriu in evaluarea initiala a pacientilor cu hoala coronariané stabila

Recomandiiri Clasa® Nivel® Ref.c
Monitorizarea ECG Tn ambulatoriu se recomandii pacientilor cu boald coronariani ischemici stabild la care se suspecteazi aritmii | C
Monitorizarea ECG Tn ambulatoriu ar trebui consideratd la pacientii la care se suspecteazd angina vasospasticd lla (

ECG electrocardiogramd

“Clasa de recomandare.

*Nivel de evidentd.

‘Bibliografie — recomandri clasa | (A + B) si lla + I1b (A + B).
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Aceastd abordare se bazeaza pe estimarile pre-test de
boald (probabilitatea pre-test PPT), combinate cu rezul-
tatele testelor diagnostice, pentru a genera probabilitati
post-test individualizate pentru fiecare pacient”. PPT
este influentatd de prevalenta bolii in populatia stu-
diatd, precum si de caracteristicile clinice individuale
(inclusiv prezenta factorilor de risc cardiovasculari).
Determinantii majori pentru PPT sunt varsta, sexul si
natura simptomelor®.

Sensibilitatea si specificitatea sunt frecvent utilizate
pentru a determina acuratetea unei metode diagnosti-
ce, insd nu pot caracteriza pe deplin implicatiile clinice
ale unui anumit test diagnostic. In primul rand, unele
metode diagnostice sunt mai utile in cazul anumitor
pacienti — precum angio-CT coronarian, care este de-
pendent de frecventa cardiacd, greutate si de prezenta
calcificirilor. In al doilea rand, desi sensibilitatea si
specificitatea sunt matematic independente de PPT, in
practica clinicd numeroase teste sunt mai utile in ca-
zul pacientilor la risc scazut; in exemplul de mai sus,
angio-CT coronarian ar avea o acuratete mai mare in
populatiile cu probabilitate mica de boald coronariana
- indivizi mai tineri i cu un grad scazut de calcificari
coronariene.

Avand in vedere interdependenta dintre PPT (pro-
babilitatea clinica de boald coronariana ischemica) si
utilitatea metodelor diagnostice disponibile (probabili-
tatea ca un pacient sd aiba boala daca testul este pozitiv
sau sd nu aiba boala daca testul este negativ), recoman-
darile pentru efectuarea testelor diagnostice trebuie sd
ia in considerare PPT. Testele diagnostice isi pierd uti-
litatea dacd numarul testelor cu rezultat fals depaseste
numidrul rezultatelor corecte. Metodele diagnostice
imagistice neinvazive au sensibilitate si specificitate de
aproximativ 85% (vezi Tabelul 12). Prin urmare, 15%
din rezultatele diagnostice vor fi false. In consecinta,
daca nu s-ar efectua niciun test diagnostic la pacientii
cu PPT sub 15% (presupunand ca toti pacientii sunt
sandtosi) sau la pacientii cu PPT peste 85% (presupu-
nand ca toti pacientii sunt bolnavi), atunci numérul
diagnosticelor incorecte ar diminua. In aceste situatii,
testele ar trebui efectuate numai atunci cand nu existd
alternativa. Din acest motiv, nu se recomanda efectua-
rea testelor diagnostice la pacientii cu (i) PPT sub 15%
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si (ii) PPT peste 85%. La acesti pacienti se poate presu-
pune cé (i) nu au boald coronariana ischemica sau (ii)
ca au boala coronariana ischemicd obstructiva.

Din cauza sensibilitatii sciazute a testului ECG de
efort - de numai 50% (in ciuda unei specificititi de
90%)°!, numarul rezultatelor false va fi mai mare de-
cat al celor corecte in populatia cu PPT 65%°~ Prin ur-
mare, recomandarile de ghid sunt de a nu utiliza testul
ECG de efort la acesti pacienti cu risc inalt, in scop di-
agnostic. Totusi, metoda poate furniza informatii pro-
gnostice valoroase pentru aceasta populatie®.

In aceastd versiune noud a ghidului, se pune accent
pe efectuarea testelor diagnostice sistematic, in functie
de probabilitatea pre-test, dupa cum este discutat in
web addenda si ilustrat in Tabelul 13'1%, Web ad-
denda contine, de asemenea, informatii suplimentare
despre modificérile fatd de ghidul ESC anterior referi-
tor la angina stabild si motivul pentru care testul ECG
de efort a fost péstrat in algoritmul de diagnostic. Daca
durerea este tipic non-anginoasa, se recomanda teste
diagnostice suplimentare pentru a exclude o etiologie
gastrointestinald, pulmonard sau musculoscheletica
pentru durerea toracica (Figura 1). Totusi, in cazul
acestor pacienti trebuie modificat profilul de risc eva-
luat pe baza scorurilor de risc SCORE (http://www.
heartscore.org/Pages/welcome.aspx) sau Framingham
(http://hp2010.nhlbihin.net/atpiii/calculator.asp).

La pacientii la care se suspecteaza boala coronariana
stabila si la care comorbiditatile contraindica revascu-
larizarea, se recomanda tratament medical, iar testarea
imagisticd farmacologicd poate reprezenta o optiune
atunci cand este necesard confirmarea diagnosticu-
lui. Pacientii cu fractie de ejectie a VS (FEVS) scazutd
<50% si angind tipica sunt la risc inalt de evenimente
cardiovasculare (vezi text mai jos) si ar trebui sa benefi-
cieze de coronarografie fira teste diagnostice in preala-
bil (vezi Figura 1).

La pacientii la care simptomatologia este posibil
anginoasa, dar care au probabilitate foarte scizuta de
boald coronariand <15%, trebuie excluse alte cauze de
durere toracica si ajustati factorii de risc cardiovascu-
lari, in functie de scorurile de risc”. La acesti pacienti
nu sunt necesare teste de stres neinvazive suplimenta-
re®. La pacientii cu episoade repetate de durere toraci-

Tabelul 11. Recomandéri privind efectuarea radiografiel toracice in evaluarea initiala a pacientilor cu hoala coronariand stabila

Recomandiiri

Clasa® Nivel® Ref.

Radiografia toracicd se recomanda pacientilor cu prezentare atipicd sau suspiciune de boald pulmonard

| (

Radiografia toracic ar trebui efectuatd la pacientii cu posibild insuficientd cardiacd

lla (

“Clasa de recomandare.
*Nivel de evidentd.
‘Bibliografie — recomandri clasa | (A + B) si lla + I1b (A + B).
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cd, apdruta in repaus, fard factori declansatori, ar trebui
luat in considerare diagnosticul de angind vasospastica
si recomandat tratament corespunzator (vezi mai jos).
Pacientii cu PPT intermediara 15-85% necesitd teste
neinvazive suplimentare. La cei cu PPT 85%, diagnos-
ticul de boald coronariana ischemica trebuie stabilit pe
baza examenului clinic, fard ca testele suplimentare sa
creasca acuratetea diagnosticului. Totusi, pot fi reco-
mandate teste suplimentare pentru stratificarea riscului
de evenimente, in special dacd nu se obtine un control
satisfacator al simptomatologiei cu medicatia initiald
(Figura 1). La pacientii cu angina severa cu prag mic de
efort si la cei la care tabloul clinic indica risc crescut de
evenimente cardiovasculare'®, o abordare rezonabila o
reprezintd direct evaluarea coronarografica''’. In aceste
conditii, indicatia de revascularizare ar trebui pusa in
functie de rezultatul FFR (fractional flow reserve) ma-
surat intraprocedural, atunci cand exista indicatii.

Avand in vedere valoarea predictiva negativd foarte
inaltd a examenului angio-CT coronarian, in cazul in
care aceasta metodd nu evidentiazd stenoze coronari-
ene, se recomanda tratament medical, fira a fi necesa-
re teste sau tratamente invazive suplimentare. Aceasta
face ca testul s fie util, mai ales pentru pacientii cu
PPT scazutd si intermediara (Figura 2). Totusi, trebu-
ie tinut cont de riscul de teste fals pozitive la pacientii
cu scor Agatston >400'*1%, In cazul in care exista ste-
noze severe focale sau calcificari difuze, este prudent
ca testul sd fie considerat nediagnostic (vezi Figura
2). Pentru a obtine rezultate optime, trebuie sa se fie
respectate standardele profesionale. Avand in vedere
aceste limitdri, angio-CT coronarian poate reprezenta
o alternativa diagnostica pentru ischemie, in special la
pacientii cu durere toracicd si PPT intermediara, cu o
valoare <50%.

Tahelul 12. Caracteristicile testelor uzuale in diagnosticul holii corona-
riene ischemice

Diagnosticul BCI
Sensibilitate (%) | Specificitate

(%)
Test ECG de efort 45-50 85-90
Ecocardiografie de efort 80-85 80-88
SPECT de efort 73-92 63-87
Ecocardiografie de stres cu dobutamind 79-83 82-86
RM de stres cu dobutamind 79-88 81-91
Ecocardiografie de stres cu vasodilatatori 72-19 92-95
SPECT de stres cu vasodilatatori 90-91 75-84
RM de stres cu vasodilatatori 67-94 61-85
Angio-CT coronarian 95-99 64-83
PET de stres cu vasodilatatori 81-97 74-91

BCI = boal cardiacd ischemicd; RM = rezonantd magneticd; PET = positron emission tomogra-
phy; SPECT = single photon emission computed tomography.
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Tabelul 13. Probabilitatea clinica pre-test (a) la pacientil cu durere
toracica stabila (108)

Angind tipicd Angind atipici Durere non-angi-

noasd

Virsta Barhati Femei Barbati Femei Birbati Femei
30-39 59 28 29 10 18 5
40-49 69 37 38 14 25 8
50-59 77 47 49 20 34 12
60-69 84 58 59 28 44 17
70-79 89 68 69 37 54 24
>80 93 76 78 47 65 32
ECG = electrocardiografie; PPT = probabilitate pre-test; BCl = boald cardiacd ischemicd.

e Probabilitatea de boald coronariand obstructiva
estimatd pentru grupele de vérsta 35, 45, 55, 65,
75 si 85 ani

e Grupele din casetele albe au PTP <15% si nu
necesita teste suplimentare

e Grupele din casetele albastre au PTP 15-65%.
Acestia ar putea beneficia de test ECG de efort ca
test diagnostic initial. Totusi, dacd existd expe-
rienta locala si disponibilitate, se preferd teste
neinvazive imagistice, avand in vedere capaci-
tatea diagnostica superioard. La pacientii tineri
trebuie tinut cont de gradul de iradiere.

e Grupele din casetele rosi au PTP 66-85% si ne-
cesitd teste imagistice functionale neinvazive
pentru diagnosticul de BCI

e Grupele din casetele rosii inchis au PTP >85% si
se presupune cd BCI este prezentd; prin urmare
necesitd numai stratificare riscului.

6.1.4 Testele de stres pentru diagnosticul

ischemiei miocardice

6.2.4.1 Testul ECG de efort

Din cauza simplitétii si a disponibilitétii sale pe scard
larga, banda de alergat sau testul de efort la biciclets,
folosind monitorizarea ECG cu 12 derivatii, ramane
o optiune utild (Tabelul 14) la pacientii cu suspiciu-
ne SCAD si PTP (15-65%), la care testul functioneaza
bine (vezi mai sus). O descriere detaliata a procedurii
de efectuare, interpretarea sa, influenta drogurilor si a
altor factori asupra performantelor de testare, si per-
formanta de testare in grupuri speciale pot fi gasite in
versiunea precedentd a acestui ghid de pe site ESC’.
Diagnosticul principal al modificarilor ECG in tim-
pul testului ECG de efort consté intr-o subdenivelare
orizontald sau descendentda de segment ST 20,1 mV,
ce persistd pentru cel putin 0,06-0,08s dupa punctul J,
intr-o singura sau in mai multe derivatii ECG. Este de
remarcat faptul ca, in aproximativ 15 % dintre pacienti,
modificdrile diagnostice de segment ST apar numai in
timpul fazei de recuperare. Testul furnizeazd, de aseme-
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ALL PATIENTS

l

Assess symptoms

Follow specific

Perform clinical examination

Symptoms cc

1t with unstable angina NSTE-ACS guidelines

ﬂi--

‘ Consider comorbidities and QoL ‘ J—

Comorbidities or QoL make

— | Medical therapy®

revascularization unlikely
Yes
‘ Cause of chest pain other than CAD? ‘—) ‘ Treat as appropriate ‘
Offer ICA if

No l Yes Yes revascularization suitable
LVEF <50%!? _— Typical angina?

No l No See Fig. 2 for selection

of test

Assess pre-test-probability (PTP) (see Table 13)
for the presence of coronary stenoses

/\
==

l l

Diagnosis of SCAD established

l

Investigate other causes

Consider functional coronary
disease

Non-invasive testing for diagnostic purposes

See Fig. 2 for decisions based on non-invasive testing
and choice between stress testing and coronary CTA

See Fig. 3 for further management pathway

Proceed to risk stratification (see Fig. 3).
In patients with severe symptoms or clinical
constellation suggesting high risk coronary

anatomy initiate guideline-directed
medical therapy and offer ICA

ecografic nu modifici managementul ulterior

* Poate fi omis la pacientii foarte tineri si la cei sandtosi cu suspiciune inaltd de etiologie extracardiaca a durerilor toracice si la cei cu comorbiditati multiple la care rezultatul

® Daca existd dubiu pentru diagnosticul de BCI, se recomanda testare imagisticd farmacologica in vederea stabilirii diagnosticului, inainte de initierea terapiei

Figura 1. Algoritmul diagnostic initial la pacientii la care se suspecteaza BCI.

nea, informatii suplimentare, ca raspunsul frecventei
cardiace si al tensiunii arteriale la efort, simptome, si
capacitatea functionala avand atat rol diagnostic cat si
prognostic.

Pentru a obtine informatii maximale de diagnostic
de la testul ECG de efort, acesta ar trebui sa fie limitat
de simptome / semne si efectuat fard influenta medica-
mentelor anti-ischemice. Exista numeroase comentarii
si meta-analize despre performanta testului ECG de
efort pentru diagnosticarea bolii coronariene, aratand
un randament variabil in functie de pragul selectat pen-
tru diagnostic. Utilizand subdenivelarea de segment
ST 20,1 mV sau 1 mm apdruta la efort pentru a defini
un test pozitiv, sensibilitatile si specificitatile raporta-
te pentru detectarea leziunilor semnificative (de obicei

stenoze cu diametru >50%), variaza intre 23-100% (in
medie 68%) si respectiv 17-100% (medie 77%)*".
Restrictiondnd analiza la acele studii concepute
pentru a evita bias-urile, sensibilitatile intre 45-50% si
specificitdtile intre 85-90% au fost raportate (Tabelul
12)*+%. Adaugareatestuluideefortcardiopulmonar poa-
te imbundtati in mod semnificativ sensibilitatea''®, dar
aceastd combinatiedetestenuesteutilizata pescaralarga.
Este important sd amintim ca aceste numere sunt va-
labile numai la pacientii fira modificari semnificative
pe ECG de repaus. Testarea ECG de efort nu are valoa-
re diagnostica in prezenta BRS, a cardiostimularii i a
sindromului Wolff - Parkinson -White, cazuri in care
modificirile ECG nu sunt interpretabile. In plus, re-
zultatele fals pozitive sunt mai frecvente la pacientii cu
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modificiri ECG de repaus in prezenta HVS, dezechili-
bre electrolitice, tulburdri de conducere intraventricu-
lare, fibrilatie atriald”®”, si utilizarea de digitala.

Testul ECG de efort este, de asemenea, mai putin
sensibil si mai putin specific la femei”. Cu toate aces-
tea, un studiu randomizat recent, comparand ca stra-
tegie initiald de diagnostic evaluarea perfuziei mio-
cardice la efort prin imagistica nuclearda (MPI) cu
testul de efort standard pe banda de alergat, la femeile
simptomatice cu suspiciune de boala coronariand si
capacitatea functionald pastratd, care au avut posibi-
litatea de a efectua testul, nu a demonstrat un benefi-
ciu suplimentar al MPI asupra rezultatelor clinice'®.
La unii pacienti, testul ECG de efort poate fi necon-
cludent, de exemplu, atunci cand pragul de 85% din
frecventa cardiacd maxima nu este atins in absenta
simptomelor sau a semnelor de ischemie, cand efortul
este limitat de probleme ortopedice, non-cardiace sau
de altd natura, sau cand modificarile ECG sunt echi-
voce. La acesti pacienti, ar trebui aleasd o alternativa
de testare non- invaziva - test imagistic de stres farma-
cologic (Figura 2). La pacientii selectati in mod cores-
punzitor (Figura 2), angioCT coronarian este o altd
optiune. Mai mult decat atét, un test de efort ECG ,,nor-
mal” la pacientii care iau medicamente anti - ischemice
nu exclude semnificativ boala coronariana.

Testul de efort poate fi, de asemenea, util pentru a
evalua eficacitatea tratamentului medical sau dupa re-
vascularizare sau pentru a indica nivelul de efort re-
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comandat dupa controlul simptomelor. Pentru aceste
indicatii, testul de efort ar trebui sa fie efectuat sub trata-
ment pentru a evalua controlul ischemiei sau toleranta
la efort. Rezultatele evaludrii periodice de rutind prin
test ECG de efort nu a fost evaluate in mod oficial.

6.2.4.2 Teste imagistice de stres (see web addenda)

6.2.4.2.1 Ecocardiografia de stres

Ecocardiografia de stres se efectueaza cu efort (ban-
da de alergat sau bicicleta ergometricd) sau cu agenti
farmacologici. Testul de efort este mai fiziologic decat
testele farmacologice si ofera date suplimentare pre-
cum durata efortului si capacitatea de efort, pe langa
informatii cu privire la modificari ale ritmului cardiac,
a tensiunii arteriale si ECG. Astfel, testul ecocardiogra-
fic de efort este metoda de ales atunci cand este posibil
(Tabelul 15).

Pe de altd parte, este de preferat un test farmacolo-
gic atunci cind existd deja tulburari semnificative de
cineticd parietald in repaus (dobutamina pentru evalu-
area viabilitatii) si/sau dacd pacientul nu este capabil sa
exercite efort in mod adecvat. Pand de curand, ecocar-
diografia de stres s-a bazat pe anomalii inductibile de
ingrosare a peretelui ca un marker de ischemie (mis-
match aport- necesar). Deoarece cele mai multe date cu
privire la acuratetea diagnosticului au fost obtinute fo-
losind acest standard, trebuie avut in vedere ca valori-
le pentru sensibilitate si specificitate asumate in aceste
ghiduri (Tabelul 12) se bazeazd in mare parte pe studii

Tabelul 14. Efectuarea unui test ECG de efort pentru evaluarea diagnostici ini;ialﬁ a anginei sau evaluare simptomelor

Recomandari Clasi® | Nivel® | Referinti
Testul ECG de efort este recomandat, ca test initial, pentru stabilirea diagnosticului de SCAD la pacientii simptomatici cu PTP intermediard, fird terapie antiischemicd, cu | B 115,116
exceptia celor ce nu pot efectua testul si a celor care prezintd modificiri ECG ce fac testul neinterpretabil

Testul imagistic de stres este recomandat ca optiune initiali dacd experienta si disponibilitatea locald o permit | B 117-120
Testul ECG de efort poate fi luat Tn considerare la pacientii tratati pentru a evalua controlul simptomelor si ischemia lla (

Testul ECG de efort nu se recomandd Tn scop diagnostic la pacientii care prezintd subdenivelare de ST>0,1 mm pe ECG de repaus si lu cei care primesc digitald i (

ECG — electrocardiogramd, PTP = probabilitate pretest, SCAD = angini stabild

“(lasd de recomandare

*Nivel de evidenti

‘Referintd bazatd pe nivele de evidentd

Tahelul 15. Utilizarea efortului sau a testului de stres farmacologic in combinatie cu imagini

Recomandari Clasi® | Nivel® | Referintd
Un test de stres imagistic este recomandat ca testul initial pentru diagnosticarea SCAD daci PTP este Tntre 66 - 85%, sau dacd FEVS este <50% la pacientii fird angind | B 143,144
fipicd.

Un test de stres imagistic este recomandat la pacientii cu anomalii pe ECG repaus care impiedicd interpretarea exactd a modificdrilor ECG Tn timpul stresului. | B 117,145
Testul de stres folosind efortul este recomandat mai degrabi decdt testele farmacologice de stres ori de cdte ori este posibil. | ( -

Un test de stres imagistic trebuie luat Tn considerare la pacientii simptomatici cu revascularizare anteriord (PCl sau CABG). lla B 146,147
Un test de stres imagistic ar trebui luat Tn considerare pentru a evalua severitatea functionald a leziunilor intermediare pe coronarografie. lla B 148,149
CABG = by-pass aortocoronarian, ECG = electrocardiogramd, FEVS = fractia de ejectie a ventricului stang PCl = angioplastie percutand, PTP = probabilitate pretest, SCAD = angind stabili

“Clasd de recomandare

*Nivel de evidentl

‘Referintd bazatid pe nivele de evidentd
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Pacienti cu suspiciune de
angina stabila si PTP intre 15-85%

l

CTAla

CAD = boali coronariani;

* Se va lua in considerare varsta pacientului fatd de expunerea la radiatii.
“CMR se efectueaza numai cu ajutorul testului de stres farmacologic.

neclare la pacientii cu calcificiri difuze severe sau focale.
Procedati ca in caseta din stdnga jos CTA coronarian.
fProcedati ca in caseta pentru testarea ischemiei prin teste de stres.

Test stres : ICA
. acient

De luat in considerare: eco 2D Eotrivit" (cu FFR

Pacient adecvat pentru testul dat® (daca nu = daca

: P = (daca nu

Disponibilitate s-afacut || it este

Experienta locala initial’) Initial’) necesar)
Test ECG de efort dacé e posibil 1 1 1
Test de PTP 15-65% - test imagistic de stres®,
> §tr<;s pentru | — Si > g?_fr?;?:"c(:z‘ﬂl‘?;' ;“r"eR;’x ﬁ:f;{; Neclar — Caracteristici si
ischemie > y it ;
2V =0 local si disponibilitatea o permit preferinta pacient’
Ischemie —
PTP 66-85% sau Test imagistic de stres®, (echo”,
o, CMR, SPECTb, PETb) Test ECG Fara ischemie
férgEaKSi:g(t)iA)icé >| de efort in cazul in care test
9 B imagistic nu e disponibil CAD functional
de investigat alte cauze
Fara stenoza
AngioCT coronarian® la pacientii cu PTP joasa-intermediara
(15-50%) = Diagnostic SCAD
Daca este candidat potrivit’ Stenozad stratificarea riscului
Daca tehnica si experienta locala permite
Necl Testarea ischemie prin
eclar E—

CTA = angio CT; CMR= rezonantd magnetici cardiaca, ECG = electrocardiograma; ICA = angiografie coronariani invazivd; FEVS = fractia de ejectie a ventriculului sting; PET
= tomografie cu emisie de pozitroni; PTP = probabilitate pre-test; SCAD = angina stabila; SPECT = tomografie computerizati cu emisie de fotoni

® In cazul pacientilor ce nu pot s efectueze efort se poate face in schimb ecocardiografie sau SPECT / PET cu agenti farmacologici.

dCaracteristicile patientului - ar trebui s facd un diagnostic coronarian complet prin CTA (a se vedea sectiunea 6.2.5.1.2) se va considera rezultatele a fi

teste de stres daca nu
s-au efectuat anterior'

Figura 2. Testarea non-invazivi la pacientii cu suspiciune de SCAD si PTP intermediara.

mai vechi, efectuate in perioada in care substantele de
contrast nu erau utilizate pe scard larga in practica cli-
nica. Agentul farmacologic de alegere pentru a produce
mismatch-ul este dobutamina. Ecocardiografia de con-
trast care utilizeazd microbule permite evaluarea per-
fuziei miocardice ofera informatii suplimentare evalu-
arii ingrosarii parietale atat pentru ecocardiografia cu
vasodilator cét si cu inotrop'**'%. Totusi, aceastd abor-
dare nu este folositad la scara largd in practica clinica.
Substantele de contrast trebuie sa fie utilizate la toti
pacientii in cursul tuturor formelor de ecocardiografie
de stres, atunci cind doud sau mai multe segmente
continue (17 segmente - modelul VS) nu sunt bine vi-
zualizate in repaus'®. Utilizarea contrastului in timpul
ecocardiografiei de stres nu numai cd sporeste calita-
tea imaginii, dar imbunatdteste si acuratetea detectarii
bolii coronariene'*>'**. Imagistica Tissue Doppler si

imagistica strain-rate pot spori, de asemenea, perfor-
manta de diagnostic a ecocardiografiei de stres prin
imbunététirea capacititii de detectare a ischemiei din-
colo de evaluarea miscérii peretelui'®.

6.2.4.2.2 Scintigrafia miocardica de perfuzie (tomo-
grafia cu emisie de foton si tomografie cu emisie de po-
zitron). Technetiu - 99m (99mTc) este cel mai frecvent
utilizat radiotrasor pentru tomografia computerizata
cu emisie de fotoni (SPECT), in asociere cu un test de
efort limitat de simptome fie pe o bicicleta ergometri-
ca, fie pe o bandé de alergare (Tabelul 15). Taliu 201
(*™TI) este asociat cu o radiatie mai mare si este mai
putin frecvent utilizat. Noile aparate SPECT folosite re-
duc semnificativ radiatia si/sau timpul de achizitie'*.

Indiferent de radiotrasorul sau aparatul folosit, scin-
tigrafia de perfuzie se efectueaza pentru a produce ima-
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gini ale absorbtiei regionale a trasorului, care reflecta
fluxul sangvin miocardic regional relativ. Cu aceastad
tehnica, hipoperfuzia miocardicd este caracterizatd
de absorbtie redusa a trasorului in timpul stresului, in
comparatie cu absorbtia in repaus. Absorbtie crescuta
a agentului de perfuziei miocardica in campul pulmo-
nar identifica disfunctie ventriculara indusd de stres
la pacientii cu CAD severd si extinsa'”. Ca toate teh-
nicile imagistice de stres, SPECT oferd, de asemenea,
o predictie mai sensibild a prezentei CAD decit testul
ECG de efort (Tabelul 12). Dilatarea ventriculara is-
chemica tranzitorie si reducerea post-stres a fractiei de
ejectie (EF ) sunt importanti predictori ai non- perfu-
ziei in CAD severa.

Testul de stres farmacologic prin scintigrafia de per-
fuzie este indicat la pacientii care nu sunt capabili sa
exercite efort in mod adecvat sau poate fi folosit ca o
alternativa la testul de efort. Adenozina poate precipita
bronhospasm la persoanele astmatice prin activarea re-
ceptorilor A1, A2B si A3, in plus activarea receptorului
A2A de adenozina produce hiperemie. Aceasta limita-
re exista indiferent de tehnica imagisticd utilizata, dar,
in astfel de cazuri, dobutamina sau regadenoson'?, un
agonist selectiv al receptorilor A2A, poate fi folosit ca
un agest farmacologic alternativ.

MPI prin tomografie cu emisie de pozitroni (PET)
este superioard SPECT pentru detectarea SCAD in
termeni de calitate a imaginii, sigurantd a interpretarii
si acuratete diagnostica'®. Cu toate acestea, scanerele
SPECT si radiotrasori sunt mult mai disponibile pe
scard larga si mai putin costisitoare decét scanerele si
radiotrasorii folositi in PET (de exemplu Rb, N - amo-
niac)". Prin urmare, in comparatie cu celelalte tehnici
imagistice de stres, PET este mai putin frecvent utili-
zatd pentru diagnosticarea SCAD PET are capacitatea
unica de a cuantifica fluxul sanguin in ml/min/g, ceea
ce permite detectarea afectarii microvasculare'.

6.2.4.2.3 Rezonanta magneticd cardiaca

Testul de stres prin rezonantd magneticd cardiaca
(CMR) dupé administrare intravenoasa de dobutami-
nd poate fi utilizat pentru a detecta anomalii de cine-
ticd induse de ischemie. Tehnica s-a dovedit a avea o
siguranta comparabila cu ecocardiografia de stres cu
dobutamina (DSE)!**134, CMR de stres cu dobutamina
poate fi utild la pacientii cu fereastrd sub nivelul op-
tim"*>'* in special la cei la care perfuzia cu adenozind
este contraindicatd (Tabelul 15). CMR de perfuzie este
mai utilizata pe scard larga decat CMR de stres cu do-
butamind. Studii recente au confirmat buna acuratete
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de diagnostic a imagini CMR de perfuzie la 1,5 Tesla
(T), in comparatie cu imaginile de perfuzie nuclea-
ra'®»1%_ Detalii cu privire la protocoalele de stres si de
formare a imaginii au fost recent revizuite'”. Analiza
este fie vizuala, pentru a identifica zonele cu semnal
de perfuzie redus, sau asistatd pe calculator, pentru a
determina curba de crestere a semnalului miocardic in
timpul primului pasaj cantitativ. Masurdtorile CMR de
perfuzie demonstreaza corelatii bune cu masuratorile
FFR'®. Desi nu sunt disponibile pe scard larga, utiliza-
rea unui camp magnetic de 3.0 T ofera o precizie mai
mare de diagnostic, comparativ cu aparatele 1,5 T"**!%.

6.2.4.2.4 Tehnici hibride

Hibrid SPECT/ CT, PET/CT si PET /Imagistica prin
CMR este acum disponibila la citeva centre selectate.
Imagistica hibrida este o tehnica noud care combind
aspecte functionale si anatomice, care promite mult
pentru viitoarele aplicatii clinice. Dovezile limitate dis-
ponibile in prezent indica o precizie mai mare de dia-
gnostic, in comparatie cu technici unice'*. Rapoartele
initiale, de asemenea, puncteaza valoarea de prognosti-
ca a tehnicii hibride'*.

6.2.5 Tehnici non-invazive de evaluare a
anatomiei coronariene

6.2.5.1 Tomografia computerizatd

Rezolutia spatiald si temporald si capacitate volumi-
ca pentru sistemele CT multidetector moderne sunt su-
ficiente pentru aprecierea grosierd a arterelor coronare
la multi patienti'*®. Doza de radiatie este o chestiune de
interes si masuri speciale trebuie sd fie intreprinse pen-
tru a evita doze inutil de mari de radiatii cdind CT este
utilizat pentru imagistica coronariana'”'. Imaginea CT
a arterelor coronare poate fi efectuata fara injectare de
contrast (scor de calciu coronarian) sau dupd injectarea
intravenoasa de a contrastului iodat (angioCT corona-
rian).

6.2.5.1.1 Scorul de calciu

CT multidetector permite detectarea calcificérii co-
ronariene fira administrare contrast. Prin consens, un
prag peste 130 de unitati Hounsfield (HU) este definit
ca reprezentand calcificare coronariand. Leziunile cal-
cifiate sunt de obicei cuantificate cu ajutorul ,,scorului
Agatston”*?. Cu exceptia pacientilor cu insuficienta re-
nala - care au calcificiri medii - calcificarea coronariana
este exclusiv o consecintd a aterosclerozei coronariene.
Cantitatea de calciu se coreleaza cu gradul de ateroscle-
roza coronariang, insa corelatia cu gradul de ingustarea
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Tabelul 16. Utilizarea angioCT coronarian pentru diagnosticul anginei stahile

Recomandari Clasa® Nivel®
CTA ar trebui si fie consideratd o alternativd la tehnicile imagistice de stres pentru a exclude SCAD la pacienti cu PTP scizutd- intermmediard la care ne putem astepta la o lla (
calitate bund a imaginii

CTA ar trebui si fie luat Tn considerare Tn cazul pacientilor cu PTP sciizutd-intermediard pentru SCAD dupd un test de efort ECG sau test de stres de imagistic neconcludent sau lla (
care au contraindicatii pentru testare de stres, in scopul evitdrii angiografiei coronariene dacd calitatea imaginii CTA va fi diagnosticd

Detectarea calcificdrii coronariene prin (T nu este recomandati pentru identificarea indivizilor cu stenoze coronariene n C
CTA nu este recomandat la pacientii cu revascularizare coronariand anterioard 1]l (
AngioCT nu este recomandat ca test de screening la indivizii asimptomatici fdrd suspiciune de angind stabild 11} (

CTA = angio(T, ECG = electrocardiogramd, PTP = probabilitate pretest, SCAD = angind stabild
“(lasd de recomandare
"Nivel de evidenti

luminali este slaba. In prezenta unei calcificari severe,
stenoza coronariana nu este obligatorie, iar un scor de
calciu 0 nu poate exclude stenoze ale arterelor coronare
la persoanele simptomatice (Tabelul 16), in special la
tineri si cu simptomatologie acuta'.

6.2.5.1.2 AngioCT coronarian (CTA)

Dupd administrarea intravenoasd de substanta de
contrast, CT poate vizualiza lumenul arterelor corona-
re. Tehnologii adecvate (de cel putin 64 -slice- CT) si
selectia pacientului, precum si o pregatire atentd sunt
obligatorii. In functie de consens, doar pacientii cu
functie respiratorie adecvata, fard obezitate severd, cu
un scor de calciu favorabil (de exemplu, scor Agatston
<400) in ritm sinusal si cu o frecventa cardiaca de 65 de
bétai pe minut (bpm) sau mai putin (de preferintd 60
bpm sau mai putin), trebuie luati in considerare pentru
CTA coronarian'''. Daca este necesar, utilizarea de beta-
blocante cu durata scurtd actiune sau altd medicatie de
scadere a ritmului cardiac este recomandata. Deoarece
specificitatea CTA coronarian scade odata cu cresterea
scorului de calciu coronarian'®'*>'*¢, si prevalenta ste-
nozei coronariene s-a dovedit a fi mare la persoanele
simptomatice cu un scor Agatston >400'", nu se re-
comandata efectuarea CTA coronarian daca scorul de
calciu mai mare de 400'%%. Cu toate acestea, la nivel de
pacient, calcificarea pe segmente are o influenta mai
puternica de precizie de diagnostic decét scorul de cal-
ciul'®, si influenta calciului pe precizia CTA coronarian
este mai putin pronuntatd pe sistemele CT moderne cu
frecventd joasd'®''. In cazul in care un scor de calciu
nu s-a obtinut si calcificarile sunt vizibile pe CTA co-
ronarian, este prudent sa se abtind de la cuantificarea
stenozei in zonele cu calcificdri extensive si testul se
numeste ,neclar” (a se vedea Figura). La pacientii cu
CAD, studii multicentrice folosind 64 —slice CT au de-
monstrat sensibilitate de 95-99% si specificitate 64-83%
(Tabelul 12), precum si valorile predictive negative ale
97-99% pentru identificarea persoanelor cu cel putin

o stenozd coronariana pe ICA''%, Meta - analize ale
unor studiilor mai mici confirma o sensibilitate ridica-
ta (98-99%) si valoarea predictiva negativa (99-100%),
asociat cu specificitate mai mica (82-89%) si valoare
predictivd pozitivd (91-93%)'®. Intr-un studiu mul-
ticentric, care a inclus pacientii cu CAD cunoscuta,
PCI anterior si MI, acuratetea diagnosticd a fost mai
mica (sensibilitate de 85% si o specificitate de 90%)'%.
Calcificarea coronariana severd are impact negativ pe
acuratetea CTA coronarian'>'®. De asemenea, CTA
coronarian ramane mai putin fiabil in cazul pacientilor
cu stenturi coronariene, din cauza artefactelor cauzate
de metale si a rezolutiei spatiale limitata a CT. Evalua-
rea grefelor de bypass (CABG) coronarian este foarte
precisa in timp ce evaluarea vaselor coronare native
la pacientii post - by-pass este dificild si predispune la
rezultate fals pozitive'®'**. Desi rezultatele la trialuri-
le prospective care au randomizat pacienti cu angind
stabilad la care s-a utilizat sau nu CTA coronarian ca-
utand obiective clinice grele — nu sunt disponibile in
prezent (la fel ca pentru alte tehnici imagistice), datele
din registre confirma un prognostic excelent daca CTA
coronarian demonstreazd absenta stenozelor corona-
riene'*'%. Indicatiile CTA coronarian sunt prezentate
in Figura 2. Performanta de diagnostic a CTA corona-
rian este cea mai bund pentru persoane fizice cu PTP
scazuta-intermediard pentru boald'®>'®s. Astfel, CTA
coronarian poate fi util in a exclude stenoze coronari-
ene la acesti pacienti, daca se bazeazd pe caracteristi-
cile pacientului asa cum sunt descrise mai sus, calitate
bund a imaginii si o expunere destul de mica la radiatii
poate fi de asteptat si in cazul in care tehnologia si ex-
pertiza corespunzitoare sunt disponibile. CTA corona-
rian ar trebui si fie, de asemenea, luat in considerare la
pacientii cu un rezultat la testul de stres care contrazice
judecata clinica (mai ales un rezultat pozitiv al testului
de stres, atunci cand judecata clinica vorbeste impo-
triva prezentei stenozelor severe) dacd ICA ar fi aleasa
pentru a exclude CAD (Tabelul 16). Avand in vedere
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rezultatele fals - pozitive ale testelor de stres in unele
populatii, cum sunt pacientii cu HVS, CTA coronarian
poate fi judecata ca prima linie de testare la persoanele
selectate. Cu toate acestea, CTA coronarian nu poate
exclude CAD functionald la acesti pacienti. Nu exista
date disponibile pentru a sprijini ,,screening,,-ul prin
CTA coronarian la persoanele asimptomatice si CTA
nu ar trebui utilizat in acest scop®. Noi descoperiri in
CTA coronariang, cum ar fi CT - FFR necesita validare
suplimentard'®.

6.2.5.2 Angiografia coronariand prin rezonantd mag-
neticd

CMR permite vizualizarea non-invaziva a arterelor
coronare fira expunerea pacientului la radiatii ionizan-
te. Un studiu recent mic, multicentric a aratat sensibili-
tate, specificitate si valorile predictive pozitive si nega-
tive de 88, 72, 71 si respectiv 88%, intr-o analiza bazatd
pe pacient'”’. Cu toate acestea, timpul lung de achizitie
al imaginilor, rezolutia spatiala mai mica si dependenta
de operator raman limitarile majore'”'. Avantajele teh-
nicii includ evaluarea globald a anatomiei cardiace si a
functiei in acelasi examen. Cu toate acestea, in prezent,
CMR coronarian trebuie sa fie considerat in continuare
in primul rdnd, ca un instrument de cercetare si nu este
recomandat pentru practica clinica de rutina in evalua-
rea diagnostica a SCAD.

6.3 Angiografia coronariana invaziva (vezi acte

aditionale web)

Testarea non-invaziva poate stabili probabilitatea
prezentei bolii coronariene obstructive cu un grad
acceptabil de siguranta. Astfel, ICA va fi doar rareori
necesard la pacientii cu suspiciune de CAD stabila, cu
unicul scop de a stabili sau de a exclude diagnosticul.
Astfel de situatii pot apdrea in cazul pacientilor care
nu pot fi supusi unor tehnici imagistice de stres'’?, la
pacientii cu FEVS <50% si angina tipica (vezi Figu-
ra 1) sau la pacientii cu profesii speciale, cum ar fi
piloti, din cauza unor probleme de reglementare.
ICA poate, totusi, sa fie indicata in urma stratificarii
non-invazive a riscului pentru determinarea de optiuni
pentru revascularizare. La pacientii care au o PTP mare
si simptome severe, sau un tablou clinic sugerdnd un
risc ridicat de evenimente, efectuarea ICA fara stratifi-
care anterioara a riscului prin tehnici non-invazive
poate fi o strategie buna pentru a identifica leziuni ras-
punzdtoare cu potential de revascularizare (a se vedea
Figura 1). Testarea FFR se recomanda dacd este cazul'”2.
Metode utilizate pentru a efectua ICA au fost imbuna-
tatite substantial, rezultatele constdnd in reducerea ra-
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telor de complicatii si cu duratd scurta de spitalizare.
Este valabil mai ales pentru ICA efectuate prin abord
al arterei radiale'”. Rata de complicatii majore asociate
cu cateterizarea femurala de rutina, in principal sange-
rare ce necesita transfuzii de sange - este inca intre 0,5-
2%'7*. Rata de deces, MI, sau accident vascular cerebral
este de 0,1-0,2%'”°. ICA nu ar trebui sa fie efectuata
la pacientii cu angind care refuza procedura invaziva,
preferd sa evite revascularizarea, care nu sunt candidati
pentru PCI sau bypass coronarian, sau la care nu este
de asteptat ca revascularizare sd imbundtéteasca starea
functionald sau calitatea vietii. Tehnici intracoronarie-
ne pentru evaluarea diagnosticd a anatomiei coronarie-
ne sunt mentionate pe scurt in actele aditionale web ale
acest document.

6.4 Stratificarea riscului de evenimente

Prognosticul pe termen lung al SCAD depinde de un
numdr de factori, cum ar fi variabile clinice si demo-
grafice, functia VS, rezultatul la testele de stres, precum
si de anatomia coronariand, determinatd prin angio-
grafie. Cand se discutd despre stratificarea riscului la
pacientii cu SCAD, riscul de evenimente se referd in
primul rand la riscul de deces CV si IM, desi in unele
studii chiar combinatii mai largi de obiective CV sunt
luate in discutie. Ca toate cauzele, decesul este mai
precis definit decat alte obiective mai slabe - inclusiv
MI - acest ghid stratificind riscul de evenimente in
conformitate cu acest obiectiv greu. Procesul de strati-
ficare a riscului serveste la identificarea pacientilor cu
risc ridicat de evenimente care vor beneficia de revas-
cularizare dincolo de ameliorarea simptomatologiei.
Definitia grupului de pacienti cu risc ridicat de eveni-
mente care vor beneficia de revascularizare s-a schimbat
de la versiunea anteriora a acestui ghid. Anterior, iden-
tificarea riscului crescut de evenimente s-a bazat numai
pe scorul Duke si un risc anual de deces cardiac >2% a
fost considerat a fi pragul dincolo de care angiografia
coronariana se recomanda pentru a identifica necesita-
tea revascularizdrii’. Aceastd valoare s-a bazat pe mor-
talitatea CV din bratele placebo din 2 studii efectuate
in randul populatiilor ,,cu risc ridicat’, cum ar fi studiu
(MICRO - HOPE -- Heart Outcomes Prevention Evalu-
ation)"’¢ si (IONA - Impact Of Nicorandil in Angina)'”’.
In acest ghid, pacientii cu o mortalitate anuala de >3%
sunt definiti ca pacientii cu risc ridicat de evenimente.
Asa cum se aratd in actele aditionale web, ambii indici
- ischemia si anatomia coronariand duc la concluzii si-
milare - identificarea pacientilor care sunt la risc ridi-
cat de evenimente numai cu tratament medical, la care
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Tabelul 17. Definitile riscului folosind diferite modalitati de testare?

de stres).
Risc intermediar
Risc scizut

Testul de efort ECG® Risc Tnalt Mortalitate CV >3%/an
Risc intermediar Mortalitate CV ntre 1-3%/an
Risc scizut Mortalitate (V <1%/an
Teste imagistice Risc Tnalt Zoni de ischemie >10% (>10% pentru SPECT, date cantitative limitate pentru CMR - probabil >2/16 segmente cu noi

defecte de perfuzie sau > de 3 segmente cu disfunctie indusd de dobutaming; >3 segmente de VS induse de ecografia

Arie de ischemie Tntre 1-10% sau orice ischemie mai micd decdt cea cu risc ridicat
Absenta ischemiei

Angio(T coronarian‘ Riscinalt
Risc intermediar

Risc scizut

Leziuni semnificdnd risc inalt (boald trivasculard cu stenoze proximale, LM, si ADA proximal)
Leziuni semnificative, excluzdnd cele din categoria de risc nalt
Artere coronare normale sau doar pldci

ventricul sting

ADA = arterd descendentii anterioard, (V= cardiovascular, CMR= rezonantd magneticd cardiacd, (T = computer tomograf, EC6 = electrocardiogramd, LM = left main, SPECT = tomografie computerizatii cu emisie de fotoni, VS =

procedurile de revascularizare pot deveni benefice in
termeni de prognostic. Prin urmare, obiectivul acestui
ghid, este determinarea unei strategi de diagnostic pen-
tru identificarea pacientilor cu risc inalt - mortalitate
anuald de >3 % pe an.

Conform acestui ghid, pacientii cu risc mic de eve-
nimente sunt cei cu o mortalitate anuald <1% pe an,
similar cu definitia din editia anteriora, grupul cu risc
intermediar de evenimente are o mortalitate anuala de
>1 %, dar <3 % pe an (Tabelul 17).

Secventa de evaluare a riscului poate fi descrisa ca:

(1) Stratificarea riscului determinat prin evaluare

clinica

(2) Stratificarea riscului in functie de functia ventri-

culara

(3) Stratificarea riscului ghidat de raspunsul la tes-

tele de stres

(4) Stratificarea riscului in functie de anatomia co-

ronariana.

Stratificarea riscului de evenimente urmeaza, in ge-
neral, o structura piramidald, toti pacientii avand la
baza stratificare clinicd, urmatd de evaluarea functiei
ventriculare prin ecocardiografie si, in majoritate cazu-
rilor, evaluarea neinvaziva a ischemiei/anatomiei coro-
nariene (care este de obicei obtinutd in procesul dia-
gnostic al SCAD, asa cum sa discutat de mai sus). ICA
pentru stratificarea riscului va fi necesard doar intr-un
subgrup selectat dintre pacienti.

6.4.1 Clasificarea riscului pe baza evaluarii clinice

Istoricul clinic si examinarea fizicid oferd informa-
tii prognostice foarte importante. Electrocardiograma
poate fi inclusd in stratificarea riscului la acest nivel, si
rezultatele probelor de laborator discutate in capitolul
precedent pot modifica riscul estimat. Diabetul zaha-
rat, hipertensiunea arteriald, fumatul, si valorile cres-
cute ale colesterolemiei (netratate sau persistent cres-
cute sub tratament) s-au dovedit a fi predictive pentru

un prognostic nefavorabil la pacientii cu angind stabild
sau cu boala cardiacd ischemica (BCI) dovedita!”s.

Vérsta avansatd este un factor important, ca si
prezenta boalii renale cronice sau a bolii vasculare peri-
ferice®>!”?, antecedentele de infarct miocardic'®, simp-
tomele si semnele de insuficientd cardiaca'**'®!, patter-
nul (debut recent sau progresia) si severitatea anginei,
in special in absenta raspunsului la tratament*»'%2.

6.4.2 Stratificarea riscului pe baza functiei

ventriculare

Cel mai puternic predictor al supravietuirii pe ter-
men lung este functia VS. La pacientii cu angind stabila
pe mdsurd ce scade fractia de ejectie (FE), creste mor-
talitatea.

In registrul CASS rata de supravietuire la 12 ani la-
pacientii cu FE >50% a fost de 35-49% si <35% a fost
de, respectiv, 73, 54 si 21% (p <0,0001). Un pacient cu
FE <50% are deja un risc crescut de mortalitate cardi-
ovasculard (mortalitate anuald >3%), chiar fard a lua
in calcul factori de risc aditionali precum extinderea
ischemiei. Dacd o FE< 50% conferd o crestere atat de
importantd a riscului, poate fi foarte importanta cdu-
tarea ocluziei vaselor ce determind ischemie la acesti
pacienti'®*'®>. Astfel, imagistica de stres ar trebui folosi-
ta in locul testului de efort ECG (Figura 2).

Desi probabilitatea de a avea o functie ventriculara
sistolica prezervatd este mare la pacientii cu ECG nor-
mal, radiografie toracica normala, fard antecedente de
infarct miocardic, disfunctia ventriculard asimptoma-
ticd nu este neobisnuita. Astfel, asa cum s-a discutat
mai sus, se recomanda realizarea unei ecocardiografii
de repaus la toti pacientii suspectati de angina stabild
(Tabelul 18).
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Tabelul 18. Stratificarea riscului prin evaluarea ecocardiografici a
functiei ventriculare in angina stabila

Recomandairi

Nivel®
Ecocardiografia de repaus este recomandatd pentru evaluarea functiei VS la 1 C
toti pacientii suspectati de angind stabild

Clasa®

VS-ventricul sting;
*Clasii de recomandare
*Nivel de evident

6.4.3 Stratificarea riscului pe baza testelor de stres

Pacientii simptomatici cu boala coronariana cu-
noscuta sau suspectatd necesitd un test de stres pentru
stratificarea riscului si acesta poate sta la baza deciziei
terapeutice, dacd pacientii sunt candidati pentru revas-
cularizare coronariand (Tabelul 19). Totusi, niciun trial
randomizat privind testare la stres nu a fost publicat, si
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de aceea, baza de evidente consta doar in studii obser-
vationale. Majoritatea pacientilor au ficut o forma de
test diagnostic si aceste rezultate pot fi folosite pentru
stratificarea riscului. Pacientii cu o PPT inaltd >85%,
care nu necesitd un test diagnostic, ar trebui sa efectue-
ze un test imagistic de stres in scopul stratificarii riscu-
lui, iar indicatia de revascularizare ar trebui discutata,
dacd riscul este considerat acceptabil (Figura 3). Daca
la pacientii cu PPT> 85% se efectueaza coronarografie
precoce pe baza simptomelor, evaluarea aditionald a
FFR poate fi solicitatd pentru evaluarea riscului daca se
considera necesar (Figura 3). Pentru informatii legate
de utilizarea testelor imagistice de stres pentru identi-
ficarea miocardului viabil recomanddm ghidurile ESC
de insuficientd cardiaca®.

BCI confirmata

l

PTP > 85%

PTP 15-85% —> rezultatele testelor vor fi disponibile

—> teste aditionale pentru stratificarea riscului numai la
pacientii cu simptome moderate sub tratament medical
si care, dupa informare adecvata, doresc sa fie
revascularizati daca sunt la risc inalt

/\

Risc scazut
(mortalitate <1% pe an)

(mortalitate >1 dar <3% pe an)

Risc fnalt
(mortalitate >3% pe an)

Risc intermediar

l

ICA (pe baza comorbiditatilor

OMT si luat in considerare ICA(+FFR daca e necesar)
(+revascularizare in functie

si preferintelor pacientului) de rezultat)+ OMT

OoMT

l

Continua OMT

Da Ameliorarea Nu
simptomatologiei?

Da

Intensificarea
tratamentului medical

l

Ameliorarea Nu

OMT = tratament medical optim; ICA= angiografie coronariana invazivi; PTP= probabilitate pre-test; BCI= boala cardiaca ischemica.

simptomatologiei? -_—

Figura 3. Managementul pacientilor cu durere toracicd si BCI suspectata (pentru alegerea testului vezi Figura 2, pentru definitia riscului vezi Tabelul 17) pe

baza determindrii riscului prognostic.
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Tahelul 19. Stratificarea riscului pe haza testelor pentru ischemie

Recomandiiri Clasii® Nivel® Ref.t
Se recomanda stratificarea riscului pe baza evaludrii clinice si a rezultatului testului utilizat initial pentru diagnosticul BCI. | B 109
206-209
Testele imagistice de stres sunt recomandate la pacientii cu test de efort ECG neconcludent’. | B 210
Stratificarea riscului pe baza ECG de stres (cu exceptia pacientilor care nu pot efectua efort sau prezintd modificdri ECG care Tmpiedicd evaluarea modificdrilor ECG | B 210-212
n timpul stresului) sau preferabil a imagisticii de stres, dacd experienta si disponibilitatea locald o permit, este recomandatd la pacientii cu angind stabild dupd
modificarea semnificativi a simptomelor.
Imagistica de stres este recomandatd pentru stratificarea riscului la pacientii cunoscuti cu BCI si agravarea simptomelor, dact sediul i extinderea ischemiei | B 146
influenteazd decizia clinicd. 213-215
Testele farmacologice utilizand ecocardiografia sau SPECT pot fi considerate la pacientii cu BRS. lla B 216-218
Ecocardiografia de stres sau SPECT pot fi considerate la pacientii cu ritm de stimulare. lla B 219,220

ECG- electrocardiogram; BRS-bloc de ramurd stangd; SPECT-computer tomografia cu emisie de fotoni;
*Clasii de recomandare

*Nivel de evidentd

‘Referinte sustindnd nivelul de evidentd

‘Imagistica de stres a fost utilizatd pentru stabilirea diagnosticului de BCI la majoritatea pacientilor.

6.4.3.1 Testul de efort

Prognosticul unui pacient cu ECG normal i un risc
clinic scizut pentru BCI este excelent'®. Intr-un studiu
in care 37% din pacientii ambulatori trimisi pentru tes-
tare non-invaziva intruneau criteriile de risc scazut'®,
mai putini de 1% au avut boala de trunchi coronarian
stang sau au decedat in urmatorii 3 ani. Optiunea de
investigare printr-o metoda cu cost scazut, ca testul de
efort pe covor rulant ar trebui preferatd ori de cate ori
este posibil, pentru evaluarea initiald a riscului si doar
cei cu rezultat anormal sd fie indrumati citre corona-
rografie.

Markerii de prognostic ai testului de efort includ ca-
pacitatea de efort, raspunsul tensiunii arteriale si ische-
mia indusa de efort (clinic si ECG). Capacitatea maxi-
ma de efort este un marker prognostic consistent, fiind
influentata partial de prezenta disfunctiei ventriculare
de repaus si de extinderea acesteia indusd in conditii
de efort'®. Totusi, capacitatea de efort este afectatd, de
asemenea, de varsta, conditia fizica generala, comorbi-
ditati si status psihologic. Capacitatea de efort poate
fi masurata prin durata maxima de efort, maximum
de MET atins, maximum de sarcind atins exprimat
in Watts, frecventa cardiaca maxima si dublu produs
(frecventa-tensiune). Variabila specifica in masurarea
capacitatii de efort este mai putin importanta decat in-
cluderea acestui marker in evaluare.

Scorul Duke al testului de efort pe covor rulant este
un scor bine validat care combind timpul de exercitiu,
modificdrile de segment ST si angina in timpul efortu-
lui pentru a calcula riscul pacientului (pentru mai mul-
te informatii si pentru aplicatia pentru calculul riscului
Duke consulati addenda web)'®. Pacientii cu risc inalt
cu o mortalitate anuald de peste 3% pot fi identificati
utilizand calculatorul de risc Duke online (http://www.
cardiology.org/tools/medcalc/duke/).

6.4.3.2 Ecocardiografia de stres

Ecocardiografia de stres poate fi utilizata eficient in
stratificarea pacientilor corespunzator riscului de eve-
nimente cardiovasculare*>"! si, de asemenea, are o ex-
celenta valoare predictivd negativa la pacientii cu test
negativ (fara anomalii de cineticd parietala induse)'*,
la care rata evenimentelor coronariene majore (deces
sau IM) este <0,5% /an. La pacientii cu functie VS nor-
mala in repaus, riscul pentru evenimente ulterioare
creste in functie de extinderea si severitatea anomaliilor
de cinetica parietala induse la ecocardiografia de stres.
Pacientii cu anomalii de cineticd induse in >3 din 17
segmente ale modelului VS standard, sunt considerati
la risc crescut (corespunzind la o mortalitate anuala
>3%), iar coronarografia trebuie luata in considerare.

6.4.3.3 Scintigrafia de perfuzie la stres

Scintigrafia de perfuzie SPECT este o metodd non-
invazivd utild de stratificare a riscului identificand cu
usurintd acei pacienti cu riscul cel mai mare de deces
si IM. Studii mari au ardtat ca scintigrafia de perfuzie
la stres normala este asociatd cu o ratd de deces cardiac
si de IM mai micéd de 1%/an, rata de deces apropiatd de
cea a populatiei'®. Pe de alta parte, defectele de perfu-
zie mari induse de stres, defectele prezente in mai mul-
te teritorii coronariene, dilatatia ischemicd tranzitorie
a VS post-stres precum si cresterea captarii pulmonare
a 'TI pe imaginile post-stres reprezinta indicatori de
prognostic advers'*. Pacientii cu defecte de perfuzie
induse de stres reversibile pe >10% din miocard (=2
segmente din 17) reprezinta un subset de bolnavi aflat
la risc inalt'**'””. Coronarografia precoce trebuie luatd
in considerare la acesti pacienti.

Extinderea si severitatea ischemiei si fibrozei la PET
MPI la pacientii cu BCI cunoscuta sau suspectata ofera
estimdri incrementale ale riscului de moarte cardiovas-
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culard si de mortalitate de orice cauzd, in comparatie
cu factorii de risc coronarian traditionali'®®. Mai mult,
disfunctia vasodilatatorie coronariand cuantificata prin
PET se coreleaza independent cu mortalitatea cardiaca
atat la diabetici cat si la nondiabetici'®.

6.4.3.4 Imagistica prin rezonantd magneticd de stres

Existd o asociere independentd intre rezultatele car-
diace nefavorabile in analize variate pentru pacientii
cu CMR de stres cu dobutamina si >99 % interval fara
evenimente la pacientii fara dovezi de ischemie dupd 36
de luni de urmarire?”. Admitand ca principiile biologi-
ce sunt aceleasi pentru ecocardiografia de stres, SPECT
de stres cat si pentru CMR, aparitia unor anomalii de
cinetica (23 segmente din modelul de 17), induse de
stres, sau defecte de perfuzie reversibile induse de stres
>10 % (=2 segmente) din miocardul VS trebuie privi-
td ca un indicator de risc inalt”. Totusi, din nu exista
date care sa sustind cd aceasta distinctie poate fi facuta
de CMR in acelasi fel precum SPECT, cat timp doar 3
sectiuni din VS sunt examinate curent de cétre aparate-
le CMR stadard.

6.4.4 Stratificarea riscului pe baza anatomiei

coronariene

6.4.4.1 Computer tomografia coronariand

Intr-un studiu, pacientii prezentand segmente ale ar-
terelor coronare remodelate pozitiv cu plici cu atenua-
re scazutd la CTA au un risc crescut de a dezvolta BCI
fatd de pacientii avand numai leziuni, fara a prezenta
aceste caracteristici*>. Numarul arterelor coronare cu
placi non-obstructive pare a avea semnificatie prognos-
ticd, iar prezenta placilor la nivelul celor 3 coronare la
examinarea CTA este asociatd cu mortalitate ridicata
(risk ratio 1,77 fata de subiectii fara placi detectabile)?®.
Totusi, utilitatea clinica actuald a CTA coronarian pen-
tru stratificarea riscului, in afara identificarii stenozelor
coronariene semnificative, rimane neclara.
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Studii mari prospective au stabilit valoarea prognos-
tica a CTA coronarian, atat pentru prezenta si extinde-
rea stenozelor luminale cat si pentru prezenta plicilor
aterosclerotice non-obstructive. O valoarea predictiva
importanta a fost demonstratd, independent de facto-
rii de risc traditionali, pentru mortalitate si de aparitia
evenimentelor CV majore's> 672920 Important, rata
evenimentelor este foarte scdzuta in absenta oricarei
placi (0,22-0,28% din rata de mortalitate anuald)'®. La
pacientii cu pléci coronariene fara stenoze, mortalita-
tea este mai crescutd, ramanand sub 0,5%, confirmand
astfel prognosticul excelent conferit de absenta steno-
zelor coronariene la examinarea CT. Pe de altd parte,
pacientii cu stenoza de trunchi comun sau boald trico-
ronariand proximald au hazard ratio pentru mortalitate
de orice cauza de 10,52, sugerand ca mortalitatea anua-
14 pentru stenozele coronariene definite prin CTA este
similard celei din studiile pentru ICA**'®>. Mortalitatea
pentru boald uni sau bicoronariand se incadreaza, de
asemenea, in estimdrile din studiile pentru ICA*+¢,

Avand in vedere posibila supraestimare a bolii coro-
nariene obstructive prin CTA coronarian'®'®® pare a fi
prudent de a efectua si alte teste de ischemie inainte de
a trimite la coronarografie un pacient cu risc inalt care
nu este foarte simptomatic doar pe baza anatomiei co-
ronariene vizualizate prin CTA (Tabelul 20).

6.4.4.2 Coronarografia

In ciuda limitelor recunoscute ale coronarografiei
in identificarea placilor vulnerabile ce pot duce cel mai
probabil la evenimente coronariene acute, extinderea,
severitatea obstructiei luminale si localizarea leziunii
coronariene sunt dovediti in mod convingitor a fi in-
dicatori prognostici importanti la pacientii cu angina
(Tabelul 20)*"182%%,

Cativa indicatori de prognostic au fost utilizati pen-
tru a corela severitatea bolii cu riscul evenimentelor
cardiace ulterioare; cel mai simplu si cel mai larg utili-
zat este clasificarea bolii in boala uni-, bi-, tri-vasculara

Tabelul 20. Stratificarea riscului hazat pe anatomia coronariana determinata invaziv sau non-invaziv la pacientii cu angina stahila

Recomandiiri Clasii® Nivel®
Coronarografia (cu FFR dacii este necesar) este recomandati pentru stratificarea riscului la pacientii cu angind stabild severd (CCS3) sau cu un profil dlinic care sugereazi un risc | (
crescut de evenimente, mai ales daci rdspunsul la tratamentul medical este inadecvat.

Coronarografia (cu FFR dacii este necesar) este recomandati la pacientii asimptomatici sau cu simp usoare sub tr t medical, la care stratificarea riscului pe baza | (
testelor non-invazive indicd un risc Tnalt si revascularizarea este avutd in vedere pentru fmbundtdtirea prognosticului.

Coronarografia (cu FFR daci este necesar) poate fi considerati pentru stratificarea riscului la pacientii cu rezultate neconcludente la testele diagnostice sau non-invazive, sau Ila C
rezultate discordante la testele non-invazive.

Dacii CTA coronarian este disponibil pentru stratificarea riscului, o posibild supraestimare a severitiitii stenozelor coronariene trebuie avutii in vedere, mai ales Tn segmentele cu lla (
calcificdri severe, Tn special la pacientii cu PTP intermediar-inaltd. Teste imagistice de stres suplimentare pot fi necesare Tnainte de a trimite un pacient firi/cu minime simptome

la coronarografie.

CCS = Canadian Cardiovascular Society; FFR = fractional flow reserve; PTP = probabilitate pre-test.
“Clasd de recomandare
*Nivel de evidenti

268



Romanian Journal of Cardiology
Vol. 24, No. 2, 2014

Ghid de management al bolii coronariene stabile

Tabelul 21. Testarea llacien;ilnr asimptomatici la risc pentru BCI

Recomandairi Class® Level® Ref.
La pacientii asimptomatici cu hipertensiune sau diabet, un ECG de repaus ar trebui avut in vedere pentru aprecierea riscului CV. lla (

La adultii asimptomatici cu risc intermediar (vezi SCORE pentru definitia riscului intermediar —www.heartscore.org) mdsurarea grosimii intimd-medie carotidiand lla B 221-225
c screeningul pentru pléci aterosclerotice prin ultrasonografie carotidiand, misurarea indicelui gleznd-brat, sau mésurarea calcivlui coronarian prin CT ar trebui

avute in vedere pentru aprecierea riscului CV.

La adultii asimptomatici cu diabet de peste 40 de ani mdsurarea calciului coronarian prin CT poate fi luat in considerare pentru aprecierea riscului CV. 1lb B 226,227
La adultii asimptomatici fird hipertensiune sau diabet, un ECG de repaus poate fi luat Tn considerare. 1lb ¢ -

La pacientii adulti cv risc intermediar (vezi SCORE pentru definitia riscului intermediar — www.heartscore.org), (inclusiv adultii sedentari ce intentioneazd sd 1lb B 228,229
nceapi un program solicitant de exercitii), un test ECG de efort poate fi luat Tn considerare pentru aprecierea riscului CV, in special cdnd se urmdresc markeri

non-ECG precum capacitatea de efort.

La adultii asimptomatici cu cu diabet sau la adultii cu AHC semnificative pentru BCI sau atunci cdnd teste anterioare sugereazi un riscinalt pentru BCI, precum 1lb C

un scor de calciv coronarian de 400 sau mai mult, testele imagistice de stres (MPI, ecocardiografie de stres, CMR de perfuzie) pot fi luate in considerare pentru

evaluarea avansatd a riscului (V.

La adultii asimptomatici la risc scizut sau intermediar (pe baza SCORE), testele imagistice de stres nu sunt indicate pentru evaluarea riscului (V. Ilh (

BCI = boald cardiaci ischemicd; (MR = rezonantd magneticd cardiacd; (T = computer tomografie; (V = cardiovascular; MPI = imagistica de perfuzie miocardicd;

SCORE = evaluarea sistematicd a riscului coronarian.

“Clasd de recomandare

"Nivel de evidenti

‘Referinte sustindnd nivelul de evidentd

‘Imagistica de stres a fost utilizatd pentru stabilirea diagnosticului de BCI la majoritatea pacientilor.

sau leziune de trunchi coronarian sting. In registrul
CASS al pacientilor tratati medical rata supravietuirii la
12 ani a pacientilor cu coronare normale a fost de 91%
comparativ cu 74% pentru pacientii cu leziune uni-vas-
culard, 59% pentru cei cu leziuni bi-vasculare si 50%
pentru cei cu leziuni tri-vasculare (p <0,001)'®. Paci-
entii cu stenoze severe a trunchiului coronarian stang
au un prognostic nefavorabil dacd sunt tratati medica-
mentos. De asemenea, prezenta leziunilor severe situa-
te proximal la nivelul coronarei descendente anterioa-
re reduce semnificativ rata supravietuirii. Pacientii cu
leziuni tri-coronariene si stenoza proximalda mai mare
de 95% a arterei descendente anterioare au o rata a su-
pravietuirii la 5 ani de 54% comparativ cu 79% pentru
cei cu leziuni tri-coronariene dar, fard stenoza proxi-
mald a arterei descendente anterioare*. Totusi, trebuie
apreciat cd in aceste studii ,,vechi” terapia de preventie
nu era la nivelul recomandarilor actuale privind atét
stilul de viatd cat si terapia medicamentoasd. In con-
secinta riscul absolut estimat, rezultat din aceste studii,
supraestimeaza riscul de evenimente viitoare. Ratele de
mortalitate anuald corespunzdtoare anumitor scenarii

angiografice pot fi gasite in addenda web, Figura W3.

Mai multe informatii legate de stratificarea riscu-
lui folosind ecografia intravasculara sau tomografia in
coerentd optica si masurarea invaziva a severitatii lezi-
unilor coronariene pot fi gasite in addenda web a aces-
tui document.

6.5 Aspecte diagnostice la pacientii asimptomatici

cu BCI (vezi/mai multe informatii in addenda weh)

In scopul reducerii numarului mare de decese dato-
rate BCI in randul adultilor asimptomatici, sunt frec-
vent utilizate ca investigatii de screening, numeroase
determindri ale factorilor si markerilor de risc cat si
testele de stres. Detalii despre valoare diferitelor incer-
cari de a atinge acest scop pot fi gésite in noul Ghid
european de preventie”. Mesajele cheie al acestui Ghid
cu privire la testarea subiectilor asimptomatici cu BCI
cunoscutd sunt sumarizate in addenda web a acestui
document. Ghidul recent al ACCF/AHA pentru eva-
luarea riscului cardiovascular la adultii asimptomatici
oferd recomandari aproape identice cu cele din noul
Ghid european®”. Aceste recomandari au fost adaptate
pentru scopul acestui ghid (Tabelul 21).

Tabelul 22. Re-evaluarea pacientilor cu hoala arteriala coronariand stabila

Recomandari Clasa® Nivelul®
Vizitele de urmiirire sunt recomandate la fiecare 4-6 luni Tn primul an dupd instituirea tratamentului pentru BACS, putdnd fi extinse la un an ulterior. Vizitele trebuie fiicute de | C
citre medicul generalist care poate consulta cardiologul in caz de incertitudine. Aceste vizite trebuie sd includd o anamnezd corectd si teste biochimice adecvate datelor clinice.

Se recomandd un EKG de repaus anual si un EKG suplimentar dacd apare vreo schimbare Tn statusul anginos sau simptome sugestive de aritmie sau medicatia a fost schimbatd si [ (
poate altera conducerea electricd.

Se recomand test de efort ECG sau imagisticd de stres Tn prezenta simptomelor recurente sau noi odatd ce instabilitatea a fost exclusd. | (
Reevaluarea prognosticului utilizdnd teste de stres poate fi consideratd la pacientii asimptomatici dupd expirarea perioadei in care testul anterior a fost considerat valid. I (
(“perioada de garantie”).

Repetarea testului de efort ECG poate fi consideratd dupi cel putin 2 ani de la ultimul test (doar daci nu au apdrut modificdri in statusul clinic). 11 (
ECG = electrocardiogram; BACS = boald arteriald coronariand stabild.

“Clasd de recomandare.

*Nivel de evidentd.
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Nu exista date despre managementul pacientilor
asimptomatici cu rezultate pozitive la testele de stres in
afara recomandarilor redate in aceste Ghiduri. Totusi,
principiile stratificarii riscului, descrise mai sus pentru
bolnavii simptomatici, se aplicd si la acesti pacienti**.
Astfel, pacientii cu risc scazut sau intermediar ar trebui
sd primeasca tratament preventiv conform recomanda-
rilor Ghidului european pentru preventia bolilor car-
diovasculare in practica clinicd”. Numai la pacientii cu
risc inalt, pe baza rezultatului unui test de stres efectuat
in afara recomandarilor (pentru definitii vezi Tabelul
17), ar trebui luata in considerare ICA. Este important
sa amintim ca, incd lipsesc date care sa demonstreze
imbunatétirea prognosticului prin management adec-
vat.

Persoanele cu profesii cu impact asupra sigurantei
publice (piloti, soferi de autobuz) sau atletii profesionisti
efectueaza, nu de putine ori, teste de efort periodice
pentru aprecierea capacitatii de efort si evaluarea unei
posibile boli cardiace inclusiv BCI. Desi existd date
insuficiente care sd justifice aceastd abordare, aceste
evaluari sunt facute din motive medico-legale in unele
cazuri. Pragul pentru addugarea imagisticii la testul de
efort ECG standard poate fi in mod adecvat mai sca-
zut acesti pacienti decat pentru populatia generala. De
altfel, aspectele referitoare la pacientii asimptomatici,
discutate mai sus, se aplicd si la aceste persoane.

6.6 Management-ul pacientilor cu hoala

coronariana cunoscuta

Evolutia clinicd a pacientilor cu BACS (boala arte-
riald coronariana stabild) cunoscuta poate continua sa
ramana stabild sau se poate complica cu faze de insta-
bilitate, IM sau insuficienta cardiacd. Revascularizarea
poate deveni necesara in evolutia bolii. Recomandarile
pentru managementul pacientilor aflati in aceste situatii
clinice se regasesc in ghidurile respective!172231,

Nu exista trialuri randomizate care sd evalueze im-
pactul pe rezultatele clinice a diferitelor strategii de ur-
mdrire a pacientilor cu BACS. In particular, nu existi
date curente care s sugereze cd vreo forma de urmarire
prin teste de stres ar imbunatéti rezultatele la pacientii
asimptomatici®?. Cu toate acestea, reevaluarea pro-
gnosticului, dupa o evaluare initiala care documentea-
za un risc scazut de evenimente (Figura 3), poate fi lua-
ta in considerare dupa expirarea perioadei in care testul
este valid iar prognosticul pacientului devine mai putin
bine stabilit si potential mai putin favorabil (Tabelul
22). In ghidurile anterioare s-a sugerat o perioada de
3 ani”, desi perioada de validitate medie a unui studiu
normal SPECT de perfuzie miocardica este chiar mai
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lunga la pacientii fara BAC cunoscuta (aproximativ 5,5
ani)®*?*, In contrast, la pacientii cu BAC cunoscuti
perioada de valabilitate este mai scurta si este modulata
negativ de factorii de risc clinici, cum sunt varsta, sexul
feminin si prezenta diabetului**. Astfel, judecata clini-
ca este necesara pentru a determina necesitatea repe-
tarii testelor de stres, care ar trebui efectuate utilizand
aceleasi tehnici de stres si imagisticd®.

Prin consens, pot fi ficute urmatoarele recomandari:

6.7 Consideratii speciale de diagnostic: angina cu

artere coronare ‘normale’ (vezi atasamentul weh)

Inca de la inceputurile ACI (angiografiei coronarie-
ne invazive) se stia ca multi pacienti, in special femeile,
care sunt supusi acestei proceduri datorita simptomelor
de tip durere toracicd sau dispnee la efort care par a fi
neadecvate pentru pacient si/sau medic, nu au BAC ob-
structiva semnificativd*>**. Acesti pacienti se prezinta
adesea cu una din urmatoarele tipuri de durere toraci-
ca, fiecare din ele fiind asociatd cu o patologie diferita:

(1) Angind cu caracteristici in cea mai mare parte
tipice (desi durata poate fi prelungita si relatia cu
efortul oarecum inconstantd), care este frecvent
asociatd cu rezultate anormale la testele de stres
si de multe ori reprezintd angina datoratd bolii
microvasculare (angina microvasculara).

(2) Durere, care are caracteristici tipice de angind in
ceea ce priveste localizarea si durata, dar apare
predominant in repaus (angina atipica) si care
se poate datora spasmului coronarian (angind
vasospasticd).

(3) Durere care implica o zond restransé a hemitora-
celui stang, dureaza mai multe ore sau chiar zile,
nu cedeazad la nitroglicerind si poate fi provocata
de palpitatii (durere non-anginoasa, frecvent cu
origine musculoscheletala).

Pentru corelatia clinico-patologicd a simptomelor cu
anatomia coronariand, vd rugam consultati atasamen-
tul web al acestui document. Pacientii cu angina micro-
vasculara au frecvent constelatia tipica a factorilor de
risc aterosclerotici clasici si reprezintd un grup larg de
pacienti care sunt supusi unor varietati de teste de stres
non-invazive si chiar ACI repetatd cu intentia de re-
vascularizare. Boala microvasculard poate co-exista la
pacientii cu stenoze angiografic semnificative (>70%).
Acesti pacienti probabil apartin grupului de aproxi-
mativ 20% de pacienti ale cdror simptome persistd
neschimbate sau prezintd o usoara ameliorare dupa o
revascularizare cu success*”**,

In contrast, pacientii cu angind vasospasticd experi-
menteazd predominant angind in repaus, care poate
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Tahelul 23. Investigarea pacientilor cu hoala coronariana microvasculara suspectata

Recomandairi

Clasa® Nivelul®

modificarilor ST.

Ecocardiografia de efort sau cu dobutamind ar trebui luatd Tn consideratie Tn vederea stabilirii prezentei sau absentei anomaliilor de cineticd regionald asociate anginei si lla C

metodd non-invazivi de mdsurare a fluxului coronarian de rezervd.

Ecocardiografia Doppler transtoracicd la nivelul IVA cu mdsurarea fluxului diastolic coronarian dupd administrarea de adenozind intravenos siin repaus poate fi consideratii ca 1Ib (

Administrarea intracoronariand a acetilcolinei si adenozinei cu efectuarea msuritorilor Doppler poate fi consideratd in timpul angiografiei coronariene dacd arteriograma este 1lb C
normalii vizual, pentru a evalua fluxul coronarian de rezervii dependent sau non-dependent de endoteliu si pentru a detecta vasospasmul microvascular/ epicardic.

FFR = rezerva fractionatd de flux; IVA = artera interventriculard anterioard.
°Clasii de recomandare.
"Nivel de evidentd.

duce, de asemenea, la coronarografii de urgenta. Ratio-
namentul angiografiei este de a nu rata o leziune ocluzi-
va sau subocluziva potential tratabild la acesti pacienti,
care se pot prezenta cu sindrom coronarian acut (SCA)
cu supradenivelare de segment ST, IM fard supradeni-
velare de segment ST sau angina instabild.

Bineinteles, durerea toracica poate fi datorata de ase-
menea, bolii de reflux gastro-esofagian, problemelor
musculo-scheletale, bolii aortice sau bolii pericardice.
O discutie detaliatd despre managementul acestui grup
de dureri ne-anginoase depaseste scopul acestui Ghid.

6.7.1 Angina microvasculara

6.7.1.1 Tablou clinic (vezi atasamentul web)

Boala coronariand microvasculard primara ar trebui
suspectata prin excludere la pacientii cu durere toraci-
ca tipica carora, in ciuda modificarilor EKG si/sau ale
testelor de stres care indica ischemie miocardica, coro-
narografia nu reuseste sa arate obstructii fixe sau dina-
mice ale arterelor coronare epicardice®. Boala micro-
vasculara poate de asemenea aparea in boli specifice”’
precum cardiomiopatia hipertroficd sau stenoza aorti-
cé si este definitd ca boala coronariand microvasculara
secundara (care nu este abordatd in acest Ghid).

Hipertensiunea arteriala, cu sau fara hipertrofie ven-
triculard asociata, este frecvent intalnita in populatia cu
durere toracica si ‘artere coronare normale. Consecinta
bolii coronariene microvasculare —care este inca frec-
vent numitd ‘boald hipertensivd, dar este intalnitd in
mod similar la pacientii cu diabet sau cu istoric fa-
milial incarcat de boald vasculara - este o rezerva de
flux coronarian (RFC) redusa si fibroza interstitiala si
perivasculara tardiva, rezultand disfunctie diastolica®.
Chiar si mai tarziu in evolutia bolii se pot dezvolta placi
si stenoze epicardice care pot eventual domina tabloul
clinic®.

6.7.1.2 Patogenezd si prognostic (vezi atasamentul
web)

Mai multe detalii despre prezentarea clinicd, patoge-
neza si prognosticul bolii coronariene microvasculare
sunt discutate in atasamentul web al acestui Ghid.

6.7.1.3 Diagnosticul si managementul bolii coronarie-
ne microvasculare (vezi atasamenul web)

Diagnosticul si managementul pacientilor cu angi-
nd microvasculard reprezinta o provocare complexa.
Diagnosticul poate fi facut daca un pacient cu angind
indusa de efort are artere coronare normale sau non-
obstructive la arteriografie (angiografie coronariand
CT- ACCT sau ACI), dar semne obiective de ischemie
indusd de exercitiu (subdenivelare de segment ST la
testul de efort, modificdri ischemice la imagistica de
perfuzie miocardica- IPM). De obicei, nu sunt indu-
se anomalii de cineticd in timpul ecocardiografiei de
stres cu dobutamina- ESD (Tabelul 23)**, E necesar
de diferentiat acest tip de durere de durerea toracica
non-cardiaca. Spasmul difuz coronarian, accentuat in
distalitatea arterelor coronare epicardice si probabil
extins la nivelul vaselor mici, poate fi provocat de in-
jectarea intracoronariana de acetilcolind la o proportie
substantiald de pacienti cu boald coronariand micro-
vasculara tipicd*!. Prezentarea clinica a pacientilor cu
boala microvasculara difera de cea a celor cu angina va-
sospasticd purd, deoarece prima are de obicei simpto-
me induse de exercitiu asociat simptomelor in repaus.

Metodele invazive si non-invazive pentru sustinerea
diagnosticului de boald microvasculara (si sustinerea,
de asemenea, a unor recomandari de mai jos) sunt dis-
cutate in atasamentul webb al acestui document.

6.7.2 Angina vasospastica

6.7.2.1 Tablou clinic

Pacientii cu angina vasospasticd se prezinta cu durere
anginoasd localizata tipic, care apare in repaus, dar nu
apare - sau apare doar ocazional - la efort. Aceasta du-
rere apare tipic noaptea si in primele ore ale diminetii.
Daca durerea toracica este severa, aceasta poate duce la
internare in spital. De obicei, nitratii amelioreaza dure-
rea in cateva minute. Angina de repaus datorata spas-
mului este frecvent observata la pacientii cu ateroscle-
rozd obstructiva stabila, in timp ce angina de efort in-
dusd de spasm poate aparea ocazional la pacientii cu

ateroscleroza non-obstructiva?®.

n
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6.7.2.2 Patogenezd si prognostic (vezi atasamentul
web)

Aceste aspecte ale anginei vasospastice sunt discuta-
te in atasamentul web al acestui document.

6.7.2.3 Diagnosticul anginei vasospastice

6.7.2.3.1 Electrocardiograma

Traseul ECG in timpul vasospasmului prezinta cla-
sic supradenivelare de segment ST. Angiografic, acesti
pacienti prezintd de obicei spasm focal ocluziv (angi-
na Prinzmetal sau angina variantd)**. La majoritatea
pacientilor cu spasm coronarian, insd, angiografia aratd
vasospasm difuz subtotal distal accentuat care este aso-
ciat de obicei cu subdenivelare de ST. Aceasta forma de
spasm este de obicei asociata cu spasmul microvascular
si este intdlnitd la pacientii cu angind microvasculara
si de repaus. La alti pacienti, nu se inregistreaza nici o
modificare a segmentului ST in timpul vasospasmului
provocat*****>. Cum atacurile de vasospasm tind sa se
rezolve rapid, este adeseori dificildi documentarea cu
ECG in 12 derivatii. Monitorizarea ECG/24 ore repeta-
ta poate surprinde modificarile segmentului ST asocia-
te simptomelor anginoase la acesti pacienti.

6.7.2.3.2 Arteriografia coronariana

Desi demonstrarea supradenivelarii de segment ST
in momentul anginei §i o arteriografie coronariana
normald fac diagnosticul de angind varianta foarte pro-
babil, exista frecvent incertitudini privind diagnosticul
in cazuri mai putin bine documentate sau mai putin
simple.

Spasmul spontan in timpul arteriografiei coronarie-
ne este doar ocazional observat la pacientii cu simpto-
me sugestive de angina vasospastica. Prin urmare, tes-
tele de provocare sunt utilizate in mod obisnuit pentru
a demonstra prezenta si de asemenea, tipul spasmului
coronarian. Hiperventilatia si testul presor la rece au o
sensibilitate destul de limitata pentru detectarea spas-
mului coronarian. Astfel, injectarea de acetilcolina in-
tracoronarian este astazi utilizatd in majoritatea centre-
lor pentru provocarea spasmului coronarian (Tabelul
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24). Acetilcolina este injectatd in doze crescdnde pana
la 200 pg, separate de intervale de timp?**. Provocarea
cu ergonovind intracoronarian la doze crescande pana
la 60 ug duce la acelasi rezultat®*.

Spasmul coronarian poate fi focal sau difuz. Redu-
cerea lumenului intre 75-99% comparat cu diametrul
obtinut dupa injectarea de nitroglicerina este definitd
in literatura ca spasm*¥, dar durerea toracica severa cu
subdenivelare de segment ST poate aparea de aseme-
nea fard spasm epicardic**®. Acest din urmd fenomen,
care a fost denumit spasm microvascular, este des in-
talnit la pacientii cu istoric de angind microvasculara.
Reducerea lumenului <30% este intdlnita frecvent in
segmentele coronariene non-spastice si poate repre-
zenta raspunsul constrictor ‘fiziologic’ la provocarea cu
doze crescute de acetilcolind sau ergonovina.

Provocarea spasmului coronarian cu acetilcolind
sau ergonovind este un test sigur***°, fapt asigurat de
faptul ca agentul este infuzat selectiv in artera corona-
rd stanga sau in artera coronara dreaptd. Testul non-
invaziv de provocare cu ergonovind intravenos a fost
de asemenea descris, ecocardiografia sau scintigrafia
de perfuzie suplimentand monitorizarea electrocardi-
ograficd, crescand sensibilitatea si specificitatea acestor
teste”!. Totusi, cum pot apédrea complicatii fatale la in-
jectarea intravenoasd a ergonovinei, datorate spasmu-
lui prelungit ce implica vase multiple*?, este preferata
calea intracoronariana. Testul de provocare cu ergono-
vina intravenoasa nu este recomandat pacientilor cu
anatomie coronariand necunoscuta, nici pacientilor cu
leziuni obstructive severe la arteriografia coronariana.

7. MANAGEMENT-UL STILULUI DE VIATA $1 AL
TRATAMENTULUI FARMACOLOGIC

1.1 Management-ul factorilor de risc $i al ischemiei

7.1.1 Management-ul general al pacientilor cu

boala arteriald coronariana stabila

Scopul management-ului BACS este de a reduce
simptomele si a imbunatati prognosticul. Management-
ul pacientilor cu BAC cuprinde modificarea stilului de

Tahelul 24 Teste diagnostice in angina vasospastici suspectata

Recomandiiri

Clasa® Nivel®

Se recomandd efectuarea unui ECG Tn timpul crizei anginoase dacd este posibil.

antagonitti pentru a determina extinderea bolii coronariene subiacente.

Arteriografia coronarian este recomandatd pacientilor cu durere toracicd de repaus caracteristicd episodicd si modificdri ale segmentului ST care cedeaz la nitrati sau/si calciv | (

Monitorizarea ambulatorie a segmentului ST ar trebui considerati pentru a identifica devierea segmentului STTn absenta cresterii ritmului cardiac. lla (

obstructive si tablou clinic de spasm coronarian pentru a identifica locul si caracterul spasmului.

Testele de provocare intracoronariand ar trebui luate in considerare pentru a identifica spasmul coronarian la pacientii cu arteriografie coronariand normald sau cu leziuni non- lla (

ECG = electrocardiogram.
“Clasd de recomandare.
*Nivel de evidentd.
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Tabelul 25. Recomandéri pentru dieta

*  Acizii grasi saturati sd reprezinte <10% din consumul total de energie, prin inlocvirea cu acizi grasi polinesaturati.

* Acizii grasi trans nesaturati <1% din consumul total de energie.

e <5gde sare pe zi.

* 30-45 g fibre pe zi, din produse din cerele integrale, fructe si legume.

200 g de fructe pe zi (2—3 portii).

* 200 g de legume pe zi (2—3 portii).

e Peste de cel putin 2 ori pe siptimand, odati fiind peste gras

*  Consumul de biuturi alcoolice ar trebui limitat la 2 pahare pe zi (20 g/zi de alcool) pentru bérbati si un pahar pe zi (10 g/zi de alcool) pentru femeile ne-insircinate.

viatd, controlul factorilor de risc ai BAC, terapia far-
macologicd bazata pe dovezi si educarea pacientului.
Recomandarile privind stilul de viata sunt descrise in
recentele ghiduri ESC*2,

7.1.2 Modificarile stilului de viata si controlul

factorilor de risc

7.1.2.1 Fumatul

Fumatul este un factor de risc puternic siindependent
pentru BCV si toate tipurile de fumat, inclusiv expune-
rea ambientald, trebuie evitate de catre toti pacientii cu
BCV?%. Beneficiile renuntarii la fumat au fost raportate
pe larg** si oprirea fumatului este potential cea mai efi-
cienta dintre toate masurile preventive, fiind asociata
cu o reducere a mortalitatii de 36% dupa IM**. Clinici-
enii care trateaza pacienti cu BAC pot profita de situatia
unica si sublinia ca riscul pentru viitoare evenimente
cardio-vasculare pot fi dramatic reduse prin renuntarea
la fumat. Astfel, statutul de fumator ar trebui evaluat
sistematic (inclusiv fumatul pasiv), toti fumatorii ar tre-
bui sfatuiti sa renunte si ar trebui oferitd asistenta pen-
tru renuntare la fumat”. Renuntarea la fumat este com-
plexa deoarece fumatul creaza o puternica dependenta
farmacologica sau psihologicd. Sfatul, incurajarea si
ajutorul farmacologic imbunatitesc consistent rata de
succes. Terapia de substitutie a nicotinei este sigurd la
pacientii cu BAC si ar trebui oferita de rutina®**’. Bu-
propionul si varenicilina s-au dovedit sigure pentru a fi
folosite la pacientii cu BAC stabila in citeva studii***2%,
cu toate ca siguranta vareniclinei a fost recent pusd sub
semnul intrebdrii intr-o meta-analizd*®, fiind asociata
cu o crestere mica, dar semnificativa statistic, a BCV.

7.1.2.2 Dieta (Tabelul 25)

O dieta sdnatoasd reduce riscul de BCV. Bazele unei
diete sandtoase sunt rezumate mai jos. Consumul de
energie ar trebui limitat la cantitatea de energie ne-
cesara pentru a mentine (sau obtine) o greutate sdna-
toasa - adicd un IMC de <25 kg/m?. In general, cand
sunt urmate regulile pentru o dieta sandtoasd, nu sunt
necesare suplimentele alimentare. Consumarea acizi-

lor grasi N-3 polinesaturati (PUFA), in principal din
ulei de peste, este asociata cu efecte potential benefice
asupra factorilor de risc cardiaci, in special sciderea
trigliceridelor, dar nu toate studiile controlate rando-
mizate au ardtat o reducere a evenimentelor CV2622%4,
Astfel, recomandarile curente sunt de a creste consu-
mul de PUFA prin consumul de peste mai curand decét
din suplimente”. Recent, cel mai mare studiu realizat
pana acum cu asa-numita dieta ‘Mediteraniand, su-
plimentatd cu ulei de masline extra-virgin sau nuci, a
redus incidenta evenimentelor majore cardiovasculare
la pacientii la risc crescut de evenimente CV dar fara
boald CV anterioara®.

7.1.2.3 Activitatea fizicd

Activitatea fizicd regulata este asociatd cu scaderea
morbiditatii si mortalitatii CV la pacientii cu BAC cu-
noscutd si ar trebui inclusd intre activitatile zilnice.
Pacientii cu BAC cunoscutd ar trebui sa beneficieze de
exercitii aerobice, in mod uzual ca parte a unui pro-
gram structurat de reabilitare cardiacd, cu necesitatea
evaludrii atat a capacitatii de efort cét si a riscului aso-
ciat efortului. Pacientii cu IM acut anterior, CABG,
interventie coronariand percutand (PCI), angind pec-
torala stabild sau insuficientd cardiaca cronica stabild
ar trebui sd urmeze antrenament aerobic de intensitate
moderata spre viguroasd >3 ori pe saptamand si pen-
tru 30 minute pe sedintd. Pacientii sedentari ar trebui
incurajati sa inceapd programe de exercitii de intensita-
te usoard dupd o stratificare adecvata a riscului asociat
efortului”’. Pacientilor cu BAC semnificativd care nu
sunt candidati pentru revascularizare, antrenamentul
fizic le poate oferi un mijloc alternativ de reducere a
simtomelor si de imbunatatire a prognosticului.

7.1.2.4 Activitatea sexuald

Activitatea sexulald este asociatd cu o capacitate de
efort de pana la 6 METS (1 MET = aproximativ 3,5 ml
consum de oxigen/ kg/ min) in functie de tipul de ac-
tivitate. Activarea simpaticd este intrinseca excitarii se-
xuale iar raspunsul frecventei cardiace si al tensiunii ar-
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teriale (TA) poate fi mai pronuntat decat era de asteptat
in functie de gradul de efort. Activitatea sexuala poate
astfel declansa ischemia, iar nitroglicerina administra-
td anterior contactului sexual poate fi utild ca si in alte
activitati fizice. Pacientii cu angina usoard, revascula-
rizare coronariand efectuatd cu success si insuficientd
cardiacd clasa functionali NYHA (New York Heart
Association) I nu necesita in general evaluare specifica
inainte de a reincepe activitatea sexuala. Pacientii cu
boala cardiacd mai simptomatica, incluzand angina
moderatd, pot fi ghidati de un test de efort in scopul
evaluarii riscului si linistirii pacientului. Antrena-
mentul fizic ar trebui sustinut pentru a imbunatati ca-
pacitatea de efort si a reduce consumul miocardic de
oxigen in timpul activitatii sexuale. Disfunctia erectila
(DE) este asociata cu factorii de risc cardiac si este mai
raspandita la pacientii cu BAC. Numitorul comun intre
disfunctia erectild si BAC este disfunctia endoteliald iar
medicatia antihipertensivd- in special beta-blocantele
si tiazidele- cresc riscul de disfunctie erectila.

Stilul de viata si interventia farmacologicd- inclu-
zand scadere in greutate, antrenament fizic, renuntarea
la fumat si terapia cu statina- amelioreaza DE**. Tera-
pia farmacologica cu inhibitori de fosfodiesteraza tip
5 (PDE5) (sildenafil, tadalafil si vardenafil) este efici-
enta, sigurd si bine toleratd la barbati cu BAC stabi-
1a*®, Pacientii la risc scdzut, asa cum sunt definiti mai
sus, pot primi uzual inhibitori de PDE5 fira evaluare
cardiaca. Totusi, utilizarea de eliberatori de oxid ni-
tric, cum sunt de ex. toate preparatele de nitrogliceri-
nd inclusiv isosorbid mononitrat si isosorbid dinitrat,
este o contraindicatie absoluta pentru utilizarea inhi-
bitorilor PDE5 datoritd riscului efectelor sinergice pe
vasodilatatie, cauzand hipotensiune si colaps hemodi-
namic. Inhibitorii PDE5 nu sunt recomandati paci-
entilor cu tensiune arteriald scazutd, insuficientd car-
diaca severa (NYHA III-IV), angind refractara sau eve-
niment CV recent*®?”°, Pacientii trebuie informati des-
pre potentialele interactiuni nocive intre inhibitorii de
PDES5 si nitrati. Daca un pacient aflat pe tratament cu
un inhibitor de PDE5 dezvoltd durere toracicd, nitratii
nu trebuie administrati in primele 24 ore (sildenafil,
vardenafil) pana la 48 ore (tadalafil).

7.1.2.5 Managenent-ul greutdtii

Atat supragreutatea cat si obezitatea sunt asociate cu
risc crescut de deces in BAC. Scdderea in greutate la
populatia supraponderald si obezd este recomandata
pentru a obtine efecte favorabile pe TA, dislipidemie
si metabolismul glucozei”. Prezenta simptomelor de
apnee in somn trebuie atent evaluate, in special la pa-
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cientii obezi. Apneea in somn a fost asociatd cu o cres-
tere a mortalitatii si morbiditatii cardiovasculare®”'.

7.1.2.6 Management-ul lipidic

Dislipidemia ar trebui gestionatd conform ghidu-
lui cu interventie farmacologica si asupra stilului de
viatd®. Pacientii cu BAC cunoscutd sunt priviti ca fiind
la risc foarte inalt pentru evenimente cardiovasculare
si tratamentul cu statind ar trebui luat in considerare,
indiferent de nivelul lipoproteinei cu densitate mica
(LDL) a colesterolului (LDL-C). Obiectivele tratamen-
tului sunt LDL-C sub 1,8 mmol/L (<70 mg/dL) sau o
reducere a LDL-C >50% cand nivelul tintd nu poate fi
atins. La majoritatea pacientilor acesta este atins cu sta-
tina in monoterapie. Alte interventii (ex. fibrati, rasini,
acid nicotinic, ezetimib) pot sciddea LDL cholesterol,
dar nu au fost raportate beneficii privind efectele clini-
ce ale acestor alternative. Desi nivelele crescute ale tri-
gliceridelor si scazute ale HDL colesterol (HDL-C) sunt
asociate cu cresterea riscului de boala CV, dovezile din
studiile clinice sunt insuficiente pentru a stabili tintele
tratamentului, care ar trebui privit ca ne-indicat. Pen-
tru pacientii ce vor fi supusi la PCI pentru BACS, doze-
le mari de atorvastatind s-au dovedit a reduce frecventa
IM peri-procedural atét la pacientii statin-naivi cat si la
pacientii cu terapie cronica cu statina®»*2. Astfel, rein-
carcarea cu doza mare de statina inainte de PCI poate fi
luatd in considerare®.

7.1.2.7 Hipertensiunea arteriald

O atentie speciald ar trebui acordatd controlului
valorilor crescute ale TA, dar pragul pentru definirea
hipertensiunii la monitorizarea ambulatorie pe 24 de
ore si monitorizarea la domiciliu difera de cel mésu-
rat la cabinet sau clinicé (vezi Tabelul 26). TA crescu-
ta este un factor de risc major pentru BAC la fel ca si
pentru insuficienta cardiacd, boala cerebro-vasculara si
insuficienta renald. Sunt suficiente dovezi pentru a re-
comanda ca TA sistolica (TAS) sd fie scazuta la <140
mmHg si TA diastolicd (TAD) la <90 mmHg la paci-
entii hipertensivi cu BACS. Bazat pe datele curente,
poate fi mai prudent sd recomandam scaderea TAS/
TAD la valori sub 130-139/80-85 mmHg. Tintele TA la
diabetic sunt recomandate sa fie <140/85 mmHg (vezi
mai jos)¥?7,
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Tabelul 26. Valorile prag ale tensiunii arteriale pentru definirea hiper-
tensiunii in cazul diferitelor moduri de masurare a tensiunii arteriale
(adaptat dupa Umpierrez et al. 201273

TAS TAD
(mmHg) | (mmHg)

TA de cabinet 140 90
TA la domiciliv 135 85
TATn ambulatoriu

24h 130 80
Pe timpul zilei (sau in perioada de veghe) 135 85
in timpul noptii (sau in somn) 120 70

7.1.2.8 Diabetul si alte afectiuni (vezi si capitolul 9 si
atasamentul web)

Diabetul este un factor de risc puternic pentru com-
plicatii CV, creste riscul progresiei bolii coronariene si
trebuie manageriat cu grija, cu un bun control al he-
moglobinei glicozilate (HbA ) la <7,0% (53 mmol/
mol) in general si <6,5%-6,9% (48-52 mmol/mol) in
cazuri individuale. Controlul glicemiei ar trebui bazat
pe consideratii individuale, in functie de caracteristici-
le pacientului incluzand varsta, prezenta complicatiilor
si durata diabetului.

Ca si pentru alte afectiuni, se recomanda atentie la
managementul factorilor de risc, inclusiv managemen-
tul greutdtii, recomandari in legatura cu efortul si tra-
tamentul cu statind cu o tintd a LDL-C de 1,8 mmol/l
(<70 mg/dl) la pacientii diabetici cu BAC dovedita
angiografic®. Tinta traditionala a tratamentului antihi-
pertensiv la pacientii diabetici, adica sub 130 mmHg,
nu este sustinuta de dovezi in ceea ce priveste rezul-
tatele studiilor si a fost dificil de atins la majoritatea
pacientilor. Deci, tinta TA la pacientii cu BAC si dia-
bet este de <140/85 mmHg. Un inhibitor al enzimei de
conversie al angiotensinei (IECA) sau un blocant de
receptor de renina-angiotensind ar trebui inclus intot-
deauna datorité efectelor protectoare renale® 74?7,

Pacientii cu boald renala cronica (BRC) sunt la risc
crescut si in cazul lor ar trebui acordatd o grija deose-
bitd in managementul factorilor de risc si in atingerea
tintelor TA si tintelor lipidice. Statinele sunt in gene-
ral bine tolerate in BRC stadiile 1-2 (RFG >60-89ml/
min/1,73 m?), in timp ce in stadiile 3-5 ale BRC ar tre-
bui alese statine cu minima excretie renald (atorvastati-
nd, fluvastatina, pitavastating, rosuvastatina)®.

7.1.2.9 Factori psihosociali

Depresia, anxietatea si stres-ul sunt obisnuite la pa-
cientii cu BAC. Pacientii ar trebui evaluati pentru dis-
tres psihosocial si aplicata o ingrijire adecvata. Pacien-
tul trebuie sa beneficieze de psihoterapie, medicatie sau
ingrijire combinata in cazul prezentei unor simptome
relevante clinic de depresie, anxietate sau ostilitate.

Ghid de management al bolii coronariene stabile

Aceastd abordare poate reduce simptomele si poate
imbunététi calitatea vietii, desi dovezile in ceea ce pri-
veste un beneficiu clar pe obiective nu sunt conclu-
dente?.

7.1.2.10 Reabilitarea cardiacd

La pacientii cu BAC se recomandd un regim complet
de reducere a riscului integrat intr-un program com-
plet de reabilitare cardiacd. Reabilitarea cardiaca este
in mod obisnuit oferita pacientilor dupa IM sau inter-
ventie coronariand recentd, dar ar trebui oferitd tuturor
pacientilor cu BAC, inclusiv acelora cu angind croni-
ca. Reabilitarea cardiaca bazatd pe efort este eficientd
in reducerea mortalitatii totale si cardiovasculare si in
reducerea internarilor in spital*®, in timp ce efectele pe
infarctul miocardic si revascularizare (CABG sau PCI)
sunt mai putin clare, indeosebi pe termen lung>”*’%.

Dovezile aratd de asemenea efecte benefice in ceea
ce priveste calitatea vietii legatd de sdnatate (QoL). In
subgrupuri selectate, reabiltarea bazata pe un centru
poate fi inlocuitd cu reabiltarea la domiciliu, care este
non-inferioard. Participarea pacientilor la reabilitarea
cardiaca raiméane mult prea scdzutd, in special in cazul
femeilor, batranilor si defavorizatilor socio-economic,
si ar putea fi imbundtatita prin referire sistematica.

7.1.2.11 Vaccinarea antigripald
Vaccinarea antigripala anuald este recomandatd pen-
tru pacientii cu BAC, in special varstnicii*”***.

7.1.2.12 Terapia de substitutie hormonald

Timp de decade, dovezi din studii epidemiologice
sau de laborator ne-au ficut sa credem cd estrogenii
circulanti au un efect benefic asupra riscului de BCV
si aceast fapt poate fi transferat in terapia de substitutie
hormonald (TSH). Totusi, rezultate din studii mari
randomizate nu au sustinut acest fapt; din contrd, TSH
creste riscul de boala cardiovasculard la femeile peste
60 de ani®*'.

Mecanismele sunt neclare si, daci este instituita la o
varstd mai precoce (i.e. la momentul menopauzei) la fe-
meile cu endoteliu vascular intact si factori cardiovas-
culari putini, efectul TSH este incd dezbatut®2. Totusi,
TSH nu este in prezent recomandata pentru preventia
primara sau secundara a BCV.

7.1.3 Managementul farmacologic al pacientilor

cu boala arteriald coronariana stabila

7.1.3.1 Scopurile tratamentului

Cele doua scopuri ale managementului farmacologic
al BAC stabile sunt controlul simptomelor si prevenirea
evenimentelor CV.
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Controlul simptomelor anginoase: diferitele variante
de nitroglicerina cu eliberare rapidd sunt capabile sa
ofere cuparea imediatd al simptomelor anginoase odata
ce episodul a inceput sau exista probabilitate mare de
aparitie a simptomelor (tratamentul imediat sau pre-
ventia anginei). Medicamentele antiischemice — dar si
modificdrile stilului de viatd, antenamentele fizice regu-
late si revascularizarea - toate au un rol in minimizarea
sau eradicarea simptomelor pe termen lung (preventie
pe termen lung).

Preventia evenimentelor cardiovasculare: eforturile
de prevenire a IM si a decesului in boala coronariana
se concentreaza in primul rdnd pe reducerea inciden-
tei evenimentelor trombotice acute si a dezvoltérii dis-
functiei ventriculare. Aceste scopuri sunt atinse prin
interventii farmacologice sau asupra stilului de viata
care: (i) reduc progresia placii; (ii) stabilizeaza placa
prin reducerea inflamatiei si (iii) previn tromboza in
cazul in care apar ruptura sau eroziunea plicii. La pa-
cientii cu leziuni severe pe artere coronare care alimen-
teazd o suprafatd mare de miocard aflat la risc, o strate-
gie combinata farmacologica si de revascularizare oferd
posibilitatea de imbunatétire suplimentara a prognos-
ticului prin imbunatatirea perfuziei cardiace sau prin
furnizarea unor rute alternative de perfuzie.

7.1.3.2 Medicamente

Dovezile in sprijinul terapiei medicale optimale
(TMO) pentru BACS au fost trecute in revista si detalia-
te in altd parte?®, si sunt sumarizate mai jos. Tabelul 27
prezinta principalele efecte adverse, contraindicatiile si
interactiunile medicamentoase majore pentru fiecare
clasa de medicamente. Tabelul 28 prezintd recoman-
dérile pentru terapia medicamentoasa.

7.1.3.3 Medicamente antiischemice

7.1.3.3.1 Nitratii. Nitratii au efect vasodilatator ate-
riolar coronarian si venos, care se afld la baza cuparii
episoadelor de angina de efort, actiondnd prin interme-
diul componentei lor active, oxidul nitric (NO), si prin
reducerea presarcinii.

Nitratii cu actiune scurti pentru episodul anginos
acut de efort. Nitroglicerina sublinguald este terapia
standard initiald pentru angina de efort. Cand angi-
na incepe, pacientul trebuie sa se aseze (ortostatismul
promoveaza sincopa, clinostatismul creste intoarcerea
venoasa si munca inimii) i sa ia nitroglicerina sublin-
gual (0,3-0,6 mg) la fiecare 5 minute pana cand dure-
rea dispare sau pand la maximum 1,2 mg in 15 minu-
te. Spray-urile cu nitroglicerina actioneaza mai rapid.
Nitroglicerina poate fi folosita profilactic atunci cand
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angina este asteptata sa apard, asa cum ar fi activitatea
dupa masa, stres-ul emotional, activitatea sexuala si in
cazul temperaturilor reci.

Izosorbid dinitrat (5 mg sublingual) ajutd la cuparea
episoadelor anginoase timp de o ord. Datorita faptului
ca dinitratul necesita conversie hepaticd la mononitrat,
instalarea actiunii antianginoase (in 3-4 minute) este
mai lenta decét in cazul nitroglicerinei. Dupa ingestia
orala, efectele hemodinamice si antianginoase persis-
ta timp de cateva ore, conferind astfel o protectie mai
lungd impotriva anginei fatd de nitroglicerina sublin-
guala?*,

Nitratii cu actiune prelungiti pentru profilaxia
anginei. Nitratii cu actiune prelungitd nu sunt eficienti
in mod continuu dacd sunt administrati fara intreru-
pere pentru o perioada lunga de timp fard un interval
de concentratie plasmatica scazuta sau absenta de circa
8-10 ore (toleranta). Agravarea disfunctiei endoteliale
este o complicatie potentiald pentru nitratii cu actiune
prelungitd, prin urmare practica clinica obisnuitd de
folosire de rutina a nitratilor cu actiune prelungita ca
terapie de primd linie la pacientii cu angind de efort tre-
buie reevaluata?®.

Izosorbid dinitrat (preparat oral) este frecvent admi-
nistrat pentru profilaxia anginei. Intr-un studiu cheie
placebo-controlat, s-a constatat o imbundtatire sem-
nificativa a duratei exercitiului timp de 6-8 ore dupa
doze unice orale de 15-120 mg de izosorbid dinitrat,
dar numai timp de 2 ore atunci cand aceleasi doze erau
administrate repetat de patru ori pe zi, in pofida unor
concentratii plasmatice mult mai mari in timpul tepaiei
sustinute fatd de terapia unica?*. Cu formulele de izo-
sorbid dinitrat cu eliberare prelungitd, administrarea
asimetrica de doua ori pe zi, cu o doza de 40 de mg
diminea‘ga repetatd 7 ore mai tarziu, nu s-a constatat o
superioritate fata de placebo intr-un studiu mare multi-
centric®®’. Deci terapia pe termen lung cu izosorbid di-
nitrat nu este sustinutd de dovezi clinice.

Mononitratii au dozare si efecte similare cu cele ale
izosorbidului dinitrat. Toleranta la nitrati — de aseme-
nea o problema potentiala — poate fi prevenita de mo-
dificari in dozare si momentul administrarii, precum si
cu ajutorul formularilor cu eliberare lentd**>?*. Prin ur-
mare doar preparatele cu eliberare rapida administrate
de doua ori pe zi sau dozele foarte mari — de asemenea
administrate de doua ori pe zi — au un efect antianginos
sustinut.

Plasturii transdermici cu nitroglicerind nu reusesc
sd acopere 24 de ore in timpul folosirii prelungite. Ad-
ministrarea discontinud la intervale de 12 ore permite
debutul si incetarea efectului in cateva minute si durata
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acestuia timp de 3-5 ore. Nu existd date in ceea ce pri-
veste eficienta unei a doua sau a treia doze in timpul
administrarii cronice.

Efecte adverse ale nitratilor. Hipotensiunea este cel
mai important, iar cefaleea este cel mai frecvent efect
advers al nitratilor. Cefaleea (aspirina poate cupa cefa-
leea) poate facilita absenta compliantei, totusi frecvent
dispare cu timpul.

Esecul terapiei. In afara non-compliantei, esecul tera-
piei se datoreaza rezistentei la oxid nitric si tolerantei
la nitrati.

Interactiunile medicamentoase ale nitratilor. Multe
dintre acestea sunt farmacodinamice, incluzind poten-
tarea efectului vasodilatator cu blocantele canalelor de
calciu (BCC). Este de notat ca hipotensiunea importan-
ta poate apdrea cu folosirea concomitentd a inhibitori-
lor selectivi de PDES5 (sildenafil si altii) pentru disfuntia
erectild sau pentru tratamentul hipertensiunii pulmo-
nare. Sildenafilul scade TA cu circa 8,4/5,5 mmHg si
cu mult mai mult in combinatie cu nitratii. In cazul
unei combinatii imprudente intre inhibitorii selectivi
de PDES5 si un nitrat, poate fi necesard administrarea
de urgentd de agonisti alfa-adrenergici sau chiar nore-
pinefrind. Nitratii nu ar trebui asociati cu blocantele
alfa-adrenergice. La bérbatii cu probleme prostatice
care primesc tamsulosin (blocant alA si alB), pot fi
administrati nitrati.

7.1.3.3.2 Betablocantele

Betablocantele actioneazd direct pe frecventa cardi-
aca, contractilitate, conducerea atrioventriculard (AV)
si activitatea ectopica. In plus, pot creste perfuzia la ni-
velul miocardului ischemic prin prelugirea diastolei si
cresterea rezistentei vasculare la nivelul zonelor non-is-
chemice. La pacientii post-IM, betablocantele au redus
riscul de mortalitate CV si IM cu 30%*". Deci, beta-
blocantele pot fi de asemenea protective la pacientii cu
BACS, dar fara dovezi din studii clinice placebo-con-
tolate in sprijinul acestui fapt. Totusi, o analiza retros-
pectivd recentd a registrului REACH a sugerat ¢4, la
pacientii fie doar cu factori de risc pentru CASD, fie
cu istoric de IM sau BAC fara istoric de IM, folosirea
betablocantelor nu a fost asociatd cu un risc mai mic
de evenimente cardiovasculare®®. Desi a fost utilizata o
analiza de tip propensity score matching, demonstratiei
ii lipseste puterea unei evaluiri randomizate. Intre
alte limitdri, majoritatea studiilor cu betablocante la
pacientii post-IM au fost efectuate inaintea implemen-
tarii altor terapii de preventie secundara, cum ar fi sta-
tinele sau IECA, lasdnd incertitudini in ceea ce priveste
eficienta atunci cdnd sunt addugate la strategii terapeu-
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tice moderne. Betablocantele sunt in mod evident efici-
ente in controlul anginei induse de efort, imbunatétind
capacitatea de efort si limitand atat episoadele ischemi-
ce simptomatice cat si pe cele asimptomatice. In ceea
ce priveste controlul anginei, betablobantele si BCC au
eficienta similard**2. Betablocantele pot fi combina-
te cu dihidropiridinele (DHP) pentru controlul angi-
nei**?*’. Terapia combinatd intre betablocante si vera-
pamil si diltiazem ar trebui evitate datorita riscului de
bradicardie si bloc AV (Tabelul 27).

Cele mai folosite betablocante in Europa sunt ace-
lea cu activitate predominant betal-blocante, cum ar
fi metoprolol®®, bisoprolol, atenolol sau nebivolol.
Carvedilolul, un beta-alfal blocant neselectiv, este de
asemenea frecvent folosit. Toate acestea reduc rata de
evenimente cardiace la pacientii cu insuficienta cardia-
&3, In sumar, existd dovezi in sprijinul beneficiilor
prognostice in cazul folosirii betablocantelor la paci-
entii post-IM sau in insuficienta cardiaca. Extrapolarea
acestor date sugereazd ci betablocantele pot fi terapia
antianginoasd de prima linie la pacientii cu BAC stabi-
14 fard contraindicatii. Nebivololul si bisoprololul sunt
in parte secretate de rinichi, in timp ce carvedilolul si
metoprololul sunt metabolizate de catre ficat, deci sunt
mai sigure la pacientii cu afectarea functiei renale.

7.1.3.3.3 Blocantele canalelor de calciu

Antagonistii canalelor de calciu (ex. BCC) actioneaza
in primul rind prin vasodilatatie si reducerea rezistentei
vasculare periferice. BCC sunt un grup heterogen de
medicamente care din punct de vedere chimic pot fi
clasificate in DHP si non-DHP, proprietatea lor farma-
cologica comuna fiind inhibitia selectiva a deschiderii
canalelor L in musculatura neteda vasculara si in mio-
card. Distinctiile dintre DHP si non-DHP sunt date de
locurile diferite de legare la nivelul canalelor de calciu
si de citre o selectivitate vasculard mai mare a agentilor
DHP (amlodipina, nifedipina, felodipind).

Non-DHP, prin virtutea inhibitiei nodale, tind sa
reducd frecventa cardiacd (agenti care scad frecventa
cardiaca, verapamil si diltiazem) si astfel se explica pro-
prietatile antianginoase.

e Non-dihidropiridine (blocante de canale de cal-

ciu cu efect de scidere a frecventei cardiace)

Verapamil. Intre BCC, verapamilul are un spectru
larg de indicatii aprobate, inclusiv toate tipurile de an-
gina (de efort, vasospastica, instabila), tahicardii supra-
ventriculare si hipertensiune.

Dovezi indirecte sugereaza un profil bun de sigu-
rantd, dar cu risc de bloc cardiac si insuficientd cardia-
cd. Prin comparatie cu metoprololul, activitatea antian-

n
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ginoasa a fost similara®*®. Prin comparatie cu atenololul
in cazul hipertensiunii cu BAC, pacientii cu verapamil
au dezvoltat mai rar diabet, au avut mai putine crize
anginoase®” si mai putind depresie psihologica’®. Be-
tablocarea combinatd cu verapamilul nu este recoman-
datd (datoritd riscului de bloc cardiac): in schimb se
recomandd combinarea cu blocantele DHP.

Diltiazem. Diltiazemul, cu profilul sdu redus de efec-
te adverse, are avantaje prin comparatie cu verapamilul,
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in ceea ce priveste tratamentul anginei de efort?”. Pre-
cum verapamilul, acesta actioneazd prin vasodilatatie
periferica, cuparea constrictiei coronariene induse de
efort, un efect modest inotrop negativ si inhibitia no-
dului sinusal. Nu exista studii de prognostic care com-
pard verapamilul cu diltiazemul. La fel ca si in cazul

verapamilului, combinatia cu betablocatele, precum si

folosirea la pacientii cu BAC si disfunctie ventriculard
stanga nu este recomandata.

Tahelul 27. Efecte secundare majore, contraindicatil, interactiuni medicamentoase (drug—drug interactions - DDI) $i precautii pentru medicamentele
antiischemice. (Lista nu este exhaustiva: vezi prospectele medicamentelor pentru detalii.)

Tahicardie reflexi
Methemoglobinemie

Clasa de mdicamente Efecte adverse® Contraindicatii DDI Precautii
Nitrati cu activne scurtd si Cefalee Cardiomiopatie hipertrofici obstructivi Inhibitori de PDES (sildenafil sau agenti
prelungitd®” Flushing similari)
Hipotensiune Blocante alfa-adrenergice
Sincopd si hipotensiune posturald BCC

Betablocante?' 33020

Fatigabilitate, depresie®™
Bradicardie

Bloc cardiac

Bronhospasm

Vasoconstrictie periferici
Hipotensiune ortostaticd
Impotentd

Hipoglicemie/ mascarea semnelor
hipoglicemiei

Frecventd cardiacd sctizuti sau tulburare
sistemului de conducere

soc cardiogen

Astm

Precautie i BPOC; pot fi folosite hetablocan-
te cardioselective la pacientii cu tratament
complet cu steroizi inhalatori si beta-agonisti
cu actiune prelungitd®®

Boald vasculard perifericd severd
Insuficientd cardiacd decompensatd

Angind vasospasticd

BCC care scad frecventa cardiacd
Deprimante ale nodului sinusal sau nodului
AV

Diabetici
BPOC330

BCC: cu sciidere a frecventei
cardiace®™**

Bradicardie

Tulburare a sistemului de conducere
Fractie de ejectie scizutd
Constipatie

Hiperplazie gingivald

Frecventd cardiaci sciizutd sau tulburare de
ritm cardiac

Boal de nod sinusal

Insuficientd cardiacd congestivi

TA sciizutd

Deprimante cardiace (beta-blocante,
flecainidd)
Substraturi pentru CYP3A4

BCC: dihidropiridine? %!

Cefalee

Edeme de glezne
Fatigabilitate
Flushing
Tahicardie reflexd

Soc cardiogen
Stenozd aorticd strinsd
Cardiomiopatie hipertroficd obstructivi

Substraturi pentru CYP3A4

Disconfort gastric

Ivabrading®” Tulburdri vizuale Frecventd cardiacd sciizutd sau tulburare de | Medicamente care prelungesc intervalul QT | Vérsta peste 75 de ani
Cefalee, ameteli ritm cardiac Antibiotice macrolide Insuficientd renald severd
Bradicardie Alergie Anti-HIV
Fibrilatie atriald Boald hepaticd severd Anti-fungice
Bloc atrial
Nicorandil'” Cefalee Soc cardiogen Inhibitori de PDES5 (sildenafil sau agenti
Flushing Insuficientd cardiac similari)
Ameteli, slibiciune Tensiune arteriald scizutd
Greati
Hipotensiune
Ulceratii orale, anale, gastrointestinale
Trimetaziding®'**'® Disconfort gastric Alergie Nu au fost raportate Afectare renali moderati
Greati Boald Parkinson Varstnici
Cefalee Tremor si tulburdri de miscare
Tulburiri de miscare Aectare renald severd
Ranolazing®"?'3318 Ameteli Cirozd hepaticd Substraturi pentru CYP450 (digoxin, simvasta-
Constipatie tind, ciclosporind)
Greati Medicamente care prelungesc intervalul QTc
Alungirea QT
Allopurinol® Rash Hipersensibilitate *Mercaptopurind/ azatioprind Insuficientd renald severd

cardiacd cong

aza tip 5.

AV = atrioventricular; BCC = blocante de canale de calciu; BPOC = Bronhopneumopatie obstructivi cronicd; DDI = interactiuni medicamentoase (Drug-Drug Interactions); HIV = Virusul Imunodeficientei Umane; ICC = insuficientd
ivii; PDES = fosfodi
“Foarte frecvente sau frecvente; pot varia Tn conformitate cu medicamente specifice in cadrul clasei terapeutice.
*Atenolol, metoprolol CR, bisoprolol, carvedilol.
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Tahelul 28. Tratamentul farmacologic al pacientilor cu hoala arteriala coronariand stabila

Indicatie Clasi® Nivel® Ref.
Consideratii generale

Tratamentul medical optim Tnseamni cel putin un medicament pentru controlul anginei/ischemiei plus medicamente pentru preventia evenimentelor. | (

Se recomandd educarea pacientilor Tn legdturd cu boala, factorii de risc si strategia terapeuticd. | C

Este indicatd evaluarea rdspunsului la tratament al pacientului precoce dupd initierea tratamentului. | (

Controlul anginei/ischemieid

Sunt recomandati nitratii cu activne scurtd. | B 3,329

Ca prima linie de tratament se indicd betablocantele si/sau blocantele de canale de calciu pentru a controla frecventa cardiaci si simptomele. | A 3,331

Ca linie a doua de tratament se recomandd addugarea de nitrati cu actiune prelungiti sau ivabrading sau nicorandil sau ranolazind in functie de frecventa lla B 177,307, 3,199, 284,
cardiac, presiunea arteriald si tolerantd. 286, 308, 319-321, 328
Ca linie a doua de tratament, poate fi luatd Tn consideratie trimetazidina. 11b B 313,315

Tn functie de comorbidititi/tolerantd la anumiti pacienti se recomand folosirea medicamentelor de linia a doua pe post de tratament de primi linie. | (

La pacientii asimptomatici cu suprafete mari de ischemie (>10%) ar trebui utilizate hetablocantele. lla ( -

La pacientii cu angind vasospasticd, ar trebui avute Tn vedere blocantele de canale de calciu si nitratii si evitate betablocantele. lla B 3,365
Preventia evenimentelor

Aspirina Tn dozd micd este recomandatd tuturor pacientilor cu BACS. | A 333, 334, 366

Tn caz de intoleranti la aspirini se indici clopidogrelul. | B 335
Statinele sunt recomandate tuturor pacientilor cu BACS. | A 62

Se recomandd utilizarea |EC a angiotensinei (sau BRA) i cazul prezentei altor afectiuni (ex. insuficientd cardiac, hipertensiune, diabet). | A 348, 349, 351, 352

BACS = boald arteriali coronariand stabild; IEC = inhibitori de enzimi de conversie
“Clasd de recomandare.

*Nivel de evidentd.

‘Referintd(e) in sprijinul nivelului de evidentd.

%Fiird demonstrare a heneficiului pe prognostic.

e Dihidropiridinele

Nifedipina cu actiune prelungitd. Acest agent este un
vasodilatator arterial puternic cu putine reactii adver-
se importante. Nifedipina cu actiune prelungita ada-
ugata la betablocante a fost bine cercetata la pacientii
anginosi si hipertensivi?’. In ACTION, un studiu mare
placebo-controlat, nifedipina cu actiune prelungita in
BACS s-a dovedit a fi sigurd si a redus nevoia de an-
giografie coronariand si interventii cardiovasculare?.
Contraindicatiile la nifedipina sunt putine (stenozd
aorticd stransd, cardiomiopatie hipertroficd obstructi-
va sau insuficientd cardiacd), iar combinatia prudenta
cu betablocantele este de obicei fezabila si preferabila.
Efectele adverse datorate vasodilatatiei includ cefaleea
si edemele gleznelor.

Amlodipina. Timpul de injumatdtire lung al amlo-
dipinei si buna sa tolerabilitate fac din aceasta un
agent eficient antianginos si antihipertensiv cu admi-
nistrare odatd pe zi, deosebind-o de agentii care sunt
administrati de doud sau de trei ori pe zi. Efectele ad-
verse sunt putine, in principal edemele gambiere. La
pacientii cu BAC si valori normale ale TA, amlodipina
a redus evenimentele cardiovasculare intr-un studiu de
24 de luni*”. Ischemia indusa de efort este mai eficient
redusa de amlodipind decat de betablocantul atenolol,
iar combinatia este chiar mai bund*®.

Totusi, combinatia BCC-betablocant este frecvent
subutilizata, chiar in unele studii care au raportat angi-
na stabila de efort “tratatd optim”

Altele. Felodipina, lacidipina, lercanidipina impar-
tdsesc proprietitile standard ale altor DHP cu actiune
prelungita.

7.1.3.3.4 Ivabradina

Ivabradina este un agent care scade frecevnta cardi-
aca prin inhibarea curentului I(f) de tip pacemaker al
nodului sinusal, asadar scazand cererea de oxigen fara
a avea un efect asupra inotropismului sau TA. A fost
aprobat de catre European Medicines Agency (Agentia
Europeand a Medicamentelor - EMA) ca terapie pentru
angina stabild cronica la pacientii cu intoleranta la - sau
controlati inadecvat de céitre — betablocante si a caror
frecventa cardiaca este mai mare de 60 b.p.m. (in ritm
sinusal)??*3%”. Ivabradina a fost la fel de eficienta ca ate-
nololul sau amlodipina la pacientii cu BACS; adaugarea
a 7,5 mg de ivabradind de doua ori pe zi la tratamentul
cu atenolol a dus la un control mai bun al frecventei
cardiace si al simptomelor anginoase’”*®, In cazul a
1507 pacienti cu antecedente de angina inrolati in stu-
diul Morbidity-Mortality Evaluation of the If Inhibitor
Ivabradine in Patients With Coronary Artery Disease
and Left Ventricular Dysfunction (BEAUTIFUL), iva-
bradina a redus obiectivul primar alcatuit din morta-
litate CV, spitalizare cu IM si IC si a redus spitalizarea
pentru IM. Efectul a fost predominant la pacientii cu
frecventa cardiaca 270 bpm?*. Ivabradina este deci, un
agent antianginos eficient, singur sau in combinatie cu
betablocantele.
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7.1.3.3.5 Nicorandil

Nicorandilul este un derivat nitrat de nicotinamida
care poate fi folosit pentru preventia si managementul
pe termen lung al anginei'”” si poate fi adaugat dupa
betablocante si BCC. Este aprobat de EMA, dar nu si
de FDA. Nicorandilul dilatd arterele coronare epicar-
dice si stimuleaza canalele de potasiu ATP-senzitive
(KATP) la nivelul muschiului neted vascular. In studiul
prospectiv Impact Of Nicorandil in Angina (IONA), in
medie peste 1,6 ani la 5126 pacienti cu BACS, eveni-
mentele CV au fost reduse cu 14% (risc relativ 0,86, p
=0,027). Totusi nu a fost raportatd ameliorarea simpto-
melor'”. Folosirea pe termen lung a nicorandilului pe
cale orala poate stabiliza placa coronariand la pacientii
cu angina stabild*'. Efectele adverse ocazionale includ
ulceratii orale, intestinale sau perianale.

7.1.3.3.6 Trimetazidina

Trimetazidina este un modulator metabolic antiis-
chemic®?, cu eficienta antianginoasa similara propra-
nololului in dozd de 20 mg de trei ori pe zi. Produsul
frecventa cardiaca x presiune in repaus si la efortul
maximal a ramas neschimbat in grupul cu trimetazi-
ding, ceea ce dovedeste un mecanism non-mecanic de
actiune antiischemicd*'**!,

Trimetazidina (35 mg de doua ori pe zi) adaugata la
betablocant (atenolol) a ameliorat ischemia miocardi-
ca indusa de efort, conform recenziei EMA din iunie
2012°%; rdimane contraindicata in boala Parkinson si in
tulburdrile de miscare (cum ar fi tremorul, rigiditatea
musculara si tulburdrile de mers si sindromul picioa-
relor nelinistite). La pacientii diabetici, trimetazidina
a imbundtatit HbA _si glicemia, in timp ce a crescut
preluarea glucozei la nivelul antebratului®'®. Trimetazi-
dina nu a fost evaluatd in studii mari de prognostic la
pacientii cu BACS.

7.1.3.3.7 Ranolazina

Ranolazina este un inhibitor selectiv al curentului
tardiv de sodiu cu proprietati antiischemice si meta-
bolice’'”**. Doze de 500-2000 de mg pe zi au redus
angina si au crescut capacitatea de efort fara a modi-
fica frecventa cardiaca®®. EMA a aprobat ranolazina
in 2009 ca tratament suplimentar in angina stabila la
pacientii controlati inadecvat de - sau cu intoleranta
la - agentii de prima linie (betablocante si/sau calciu-
antagonisti)*'®. La 6560 de pacienti din studiul Metabo-
lic Efficiency with Ranolazine for Less Ischemia in Non-
ST-Elevation Acute Coronary Syndromes: Thrombolysis
in Myocardial Infarction (MERLIN-TIMI 36) cu isto-
ric de SCA fard supradenivelare de ST recent (NSTE-
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ACS)*Y, tratamentul cu ranolazind nu a demonstrat ni-
ciun beneficiu per total. La pacientii cu angind cronicd
in antecedente inrolati in studiul MERLIN, ranolazina
a redus ischemia recurenta [hazard ratio (HR) 0,78; p
= 0,002]*2%*%!_ La cei studiati dupd evenimentul coro-
narian, ranolazina a redus incidenta unei noi cresteri
a HbA _cu 32%*®. In recentul studiu TERISA (Type
2 Diabetes Evaluation of Ranolazine in Subjects With
Chronic Stable Angina) ranolazina a redus episoadele
de angina stabila la 949 de pacienti care primeau deja
unul sau doua medicamente antianginoase si a condus
la o utilizare a nitroglicerinei sublingual mai redusa, iar
beneficiile au fost mai evidente la pacientii mai degra-
ba cu valori mai mari decat mai mici ale HbA . Aceste
rezultate sugereaza faptul cd acest medicament poate fi
addugat la alte medicamente antianginoase bine-con-
sacrate, mai ales la pacientii cu niveluri mai mari ale
HbA , care se pot de asemenea baza mai frecvent pe
managementul medicamentos®*.

Nivelurile plasmatice de ranolazind sunt crescute de
catre inhibitorii de citocrom P3A (CYP3A) (diltiazem,
verapamil, antibiotice macrolide, suc de grapefruit).
Eliminarea ranolazinei este redusd de catre afectarea
functiei renale si hepatice®”’. Ranolazina alungeste in-
tervalul QTc si ar trebui prin urmare utilizatd cu pru-
dentd la pacientii cu QT crescut sau aflati pe medica-
mente care cresc intervalul QT?Y.

7.1.3.3.8 Allopurinol

Allopurinolul, un inhibitor al xantin-oxidazei care
reduce concentratia de acid uric la pacientii cu guta,
este si un medicament antianginos. Exista dovezi clinice
limitate, dar intr-un studiu randomizat cu cross-over la
65 de pacienti cu BACS, allopurinol 600mg/zi a crescut
timpul pand la subdenivelarea de segment ST sau pand
la aparitia durerii toracice®®. In cazul afectirii renale,
asemenea doze mari pot avea efecte adverse toxice. La
pacientii cu BACS tratati optim, allopurinolul a redus
stresul oxidativ vascular®®, in timp ce in insuficienta
cardiaca a condus la conservarea ATP-ului**.

7.1.3.3.9 Molsidomina

Acest donor direct de NO are efecte antiischemice
similare cu cele ale izosorbid dinitratului*®®. Formula-
rea de 16 mg odatd pe zi cu actiune prelungita este la fel
de eficienta precum 8 mg de doua ori pe zi**.

7.1.3.4 Pacientii cu presiune arteriald scdazutd

Medicamentele antianginoase ar trebui initiate la
doze foarte mici, preferdndu-se folosirea medicamen-
telor fara impact sau cu impact minim asupra TA, cum
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ar fi ivabradina (la pacientii in ritm sinusal), ranolazina
sau trimetazidina.

7.1.3.5 Pacientii cu frecventd cardiacd scazutd

Mai multe studii au demonstrat ca frecventa cardia-
ca de repaus este un factor de risc independent impor-
tant pentru prognosticul negativ la pacientii cu BACS.
Exista o relatie liniara intre frecventa cardiacé de repa-
us si evenimentele cardiovasculare majore, cu o scadere
persistenta a riscului CV odaté cu scaderea frecventei
cardiace®?*3%, A fost demonstrat un beneficiu clinic
al reducerii frecventei cardiace folosind diverse me-
dicamente. Desi scdderea frecventei cardiace sub 60
b.p.m. este un scop important al tratamentului BACS,
pacientii care prezintd o frecventd cardiacd scizuta ar
trebui tratati in mod diferit. Medicamentele care scad
frecventa cardiacd (betablocantele, ivabradina, BCC
care scad frecventa cardiacd) ar trebui evitate sau fo-
losite cu precautie si, dacd sunt necesare, introduse la
doze foarte mici. De preferinta, ar trebui administra-
te medicamente antianginoase fara efecte pe scaderea
frecventei cardiace.

1.2 Preventia evenimentelor

7.2.1 Agenti antiplachetari

Agentii antiplachetari scad agregarea plachetara si
pot preveni formarea trombului coronarian. Datoritd
unui raport favorabil intre beneficiu si risc la pacientii
cu BAC stabild si costul sdu scazut, aspirina in doza
micd este medicamentul de electie in majoritatea ca-
zurilor, iar clopidogrelul poate fi luat in consideratie la
anumiti pacienti. Folosirea agentilor antiplachetari este
asociatd cu un risc mai mare de sangerare.

7.2.1.1 Aspirina in dozd micd

Aspirina rdméne baza preventiei farmacologice a
trombozei arteriale. Actioneazd prin inhibitia irever-
sibila a ciclooxigenazei-1 (COX-1) plachetare si deci
a productiei de tromboxan, care este in mod normal
completa cu doza cronicda 275 mg/zi. Contrar efecte-
lor antiplachetare, efectele adverse gastrointestinale ale
aspirinei cresc la doze mai mari. Raportul optim risc-

beneficiu este atins cu doze de aspirind de 75-150 mg/
Zi332-334.

7.2.1.2 Inhibitorii P2Y12

Inhibitorii P2Y12, inclusiv tienopiridinele, actionea-
za ca antagonisti ai receptorului plachetar P2Y12 al
adenozin-difosfatului (ADP), inhiband deci agregarea
plachetara. Studiul major care sustine folosirea tieno-
piridinelor la pacientii coronarieni stabili este Clopido-
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grel vs. Aspirin in Patients at Risk of Ischaemic Events
(CAPRIE), care a aratat un beneficiu global al clopido-
grelului prin comparatie cu aspirina (de asemenea cu
un profil de siguranta favorabil) in ceea ce priveste pre-
ventia evenimentelor CV la trei categorii de pacienti cu
istoric de IM, istoric de AVC si boald vasculara periferi-
ca (BVP)**. Beneficiul clopidogrelului a fost generat de
catre sub-grupul cu boala vasculara periferica (BVP),
iar doza de aspirina cu care a fost comparat (325 mg/
zi) poate sa nu fie cea mai sigura doza. Clopidogrelul
ar trebui deci propus ca a doua linie de tratament, in
special la pacientii cu BCV cu intolerantd la aspirina.
Prasugrel si ticagrelor sunt noi antagonisti ai P2Y12
care ating un nivel mai mare al inhibitiei plachetare in
comparatie cu clopidogrelul®***”. Prasugrelul si tica-
grelorul sunt ambele asociate cu o reducere semnifica-
tivd a efectelor CV prin comparatie cu clopidogrelul la
pacientii cu SCA****, insd nu exista studii clinice care
sd evalueze beneficiul acestor medicamente la pacientii
cu BACS. Dupa ce pacientii cu angina instabila sau
cu infarct miocardic fard supradenivelare de ST sunt
stabilizati si manageriati medicamentos, nu exista date
care sa sustind efectul benefic al inhibitiei plachetare
intensive’*.

7.2.1.3 Combinatia agentilor antiplachetari

Teapia antiplachetara duala combinand aspirina si o
tienopiridina este standardul pentru pacientii cu SCA,
inclusiv dupa faza acuta, cand pacientii sunt stabilizati
sau la pacientii cu BACS care au beneficiat de PCI
electiv'*¥33342 Totusi, in studiul Clopidogrel for High
Atherothrombotic Risk and Ischemic Stabilization, Ma-
nagement, and Avoidance (CHARISMA), terapia anti-
plachetara duald nu a conferit beneficii la pacientii cu
boald vasculara stabila sau aflati la risc de evenimente
aterotrombotice, desi un beneficiu semnificativ a fost
observat intr-o analizd post-hoc a pacientilor cu boa-
14 aterotromboticd documentatd si in mod special la
pacientii cu istoric de IM**. Terapia antiplachetara
duali a fost recent testata cu un antagonist de receptor
activat de proteazd de tip (PAR-1)**!. Endpoint-ul pri-
mar de eficacitate - compus din mortaliate CV, IM sau
AVC - a fost semnificativ redus cu vorapaxar adaugat
la terapia antiplachetard standard la pacientii cu boald
aterosclerotica stabil, iar acest beneficiu a fost in mod
special evident in grupul de pacienti post-IM**. Totusi,
a crescut riscul de sangerare moderatd sau severd, in-
clusiv de hemoragie intracraniana. Per total, pe baza
acestor analize post-hoc, terapia antiplachetara combi-
natd poate fi beneficd doar in cazul pacientilor selectati,
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aflati la risc crescut de evenimente ischemice, dar nu
poate fi recomandata sistematic pacientilor cu BACS.

7.2.1.4 Raspuns slab la agentii antiplachetari

Exista o larga variabilitate a rdspunsului la terapia
antiplachetara si recent s-a dezvoltat un deosebit inte-
res in ceea ce priveste folosirea testelor genetice si/sau
functionale pentru ghidarea acestui tip de tratament.
Reactivitatea plachetara crescutd la pacientii aflati pe
aspirind si/sau clopidogrel rezulta din multiplii factori
inclusiv non-complianta, turn-over accelerat al plache-
telor, interactiuni medicamentoase, caracteristici ale
pacientilor (cum ar fi varsta, sex, diabet) si polimor-
fisme nucleotidice singulare [citocromul P450 2C19
(CYP2C19*2), membrul 1 al casetei sub-familiei B le-
gata de ATP (ABCBI1) pentru clopidogrel]. Influenta
variantelor genetice asupra raspunsului la agentii anti-
plachetari, in principal clopidogrel, a fost bine stabilit la
pacientii cu SCA si PCI planificat, dar nu si la pacientii
cu BAC stabila**®. Totusi, nu existd actualmente nicio
recomandare pentru efectuarea testelor genetice la
pacientii cu BAC stabila. Testarea functiei plachetare
la pacientii cu BACS care efectueaza PCI nu este reco-
mandata de rutina (vezi capitolul 8)**.

7.2.2 Agenti hipolipemianti (vezi managementul

lipidic, mai sus)

Pacientii cu BAC documentatd sunt considerati ca
fiind la risc foarte inalt si ar trebui tratati cu statine,
conform cu recomanddrile Ghidurilor ESC/Societatii
Europene de Ateroscleroza pentru managementul
dislipidemiei®®. Tinta tratamentului este un LDL-C
<1,8mmol/L si/sau reducerea cu >50% dacd nivelurile
tintd nu pot fi atinse.

7.2.3 Blocantele sistemului renina-angiotensina-

aldosteron

Inhibitorii enzimei de conversie a angiotensinei re-
duc mortalitatea totald, IM, AVC si insuficienta cardi-
aca la pacientii apartinand unor subgrupuri specifice,
incluzand pe cei cu insuficienta cardiaca***>*, istoric de
boala vasculard®' =%, sau diabet cu risc crescut®*. Prin
urmare este adecvata luarea in consideratie a inhibito-
rilor ECA pentru tratamentul pacientilor cu BACS, in
special cu hipertensiune co-existenta, FEVS <40%, dia-
bet sau BRC, daca nu sunt contraindicati.

Totusi, nu toate studiile clinice au demonstrat ca in-
hibitorii ECA reduc mortalitatea de orice cauza, mor-
talitatea CV, IM non-fatal, AVC si insuficienta cardiaca
la pacientii cu ateroscleroza si functie sistolicd pastra-
t4¥135235 La pacientii cu BACS si hipertensiune, este
preferatd o terapie combinata care consta intr-un inhi-
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bitor al ECA si un BCC de tip DHP cum ar fi perindo-
pril/amlodipina in studiul Anglo-Scandinavian Cardiac
Outcomes Trial (ASCOT) si benazepril/amlodipina in
studiul Avoiding Cardiovascular Events Through Com-
bination Therapy in Patients Living With Systolic Hyper-
tension (ACCOMPLISH)***’. Din contrd, addugarea
unui antagonist de receptori ai angiotensinei II (BRA)
la un inhibitor al ECA a fost asociatd cu mai multe
reactii adverse, fara o crestere a beneficiilor***.

Deci, tratamentul cu BRA poate fi o terapie alternati-
vd pentru pacientii cu BACS atunci cand inhibitia ECA
este indicata dar nu este toleratd. Totusi, nu exista studii
clinice de prognostic care sa demonstreze un efect be-
nefic al BRA in BACS.

Blocarea aldosteronicd cu spironolactona si eplere-
nond este recomandat la pacientii fard disfunctie rena-
14 semnificativa sau hiperpotasemie, care deja primesc
doze terapeutice de inhibitor ECA si betablocant, au o
FEVS<40% si au fie diabet, fie insuficienta cardiaca®®.

1.3 Alte medicamente

7.3.1 Analgezice

Folosirea inhibitorilor selectivi de ciclooxigenaza-2
(COX-2) si a traditionalelor medicamente antiinflama-
torii non-steroidiene (AINS) a fost asociatd cu un risc
crescut de evenimente CV in studii recente efectuate in
artritd si cancer si deci nu sunt recomandate’*'>%. La
pacientii aflati la risc CV crescut si care au nevoie de
ameliorarea durerii, se recomanda initierea tratamen-
tului cu acetaminofen sau aspirind in cea mai mica
dozi eficienta, mai ales in cazul analgeziei pe termen
scurt.

Dacé ameliorarea adecvata a durerii necesita folosi-
rea AINS, acestea trebuie utilizate in cele mai mici doze
eficiente si pentru cea mai scurtd duratd de timp posi-
bild. La pacientii cu boald vasculara aterosclerotica — si
BACS in particular - tratamentul cu AINS ar trebui,
atunci cind este indicat pentru alte motive, sa fie com-
binat cu aspirina in dozd micd pentru asigurarea unei
inhibitii plachetare eficiente.

14. Strategie

Figura 4 sumarizeazd managementul medicamentos
al pacientilor cu BACS. Aceasta strategie obisnuita poa-
te fi ajustata in functie de comorbidititile, contraindi-
catiile, preferinta personald a pacientilor si costurile
medicamentelor. Managementul medical consta intr-o
combinatie a cel putin un medicament pentru amelio-
rarea anginei plus medicamente pentru imbundtatirea
prognosticului, precum si folosirea nitroglicerinei sub-
linguale pentru managementul durerii toracice. Se re-
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comandd adiugarea fie a unui betablocant fie a unui
BCCla un nitrat cu actiune scurta ca prima linie de tra-
tament pentru controlul frecventei cardiace i a simp-
tomelor. Dacéd simptomele nu sunt controlate, se reco-
manda schimbarea cu cealaltd varianta (BCC sau beta-
blocant) sau combinatia unui betablocant cu un BCC
de tip DHP. Combinatia unui BCC care scade frecventa
cardiaca cu un betablocant nu este recomandatd. Alte
medicamente antianginoase pot fi folosite ca tratament
de linie a doua cidnd simptomele nu sunt controla-
te satisfacator. La pacienti selectati cu intoleranta sau
contraindicatii la ambele, atat la betablocante cét si la
BCC, medicamentele de linia a doua pot fi folosite ca
tratament de prima linie. Preventia evenimentelor este
realizatd in mod optim prin prescrirea agentilor anti-
plachetari si a statinelor. La pacienti selectati, poate fi
luata in discutie folosirea inhibitorilor ECA sau BRA.

1.5 Tratamentul formelor particulare de BACS

7.5.1 Angina microvasculara

Toti pacientii cu angina microvasculard ar trebui sa
beneficieze de controlul optim al factorilor de risc co-
ronarieni. Tratamentul simptomatic este empiric deoa-
rece nu existd decat cunostinte limitate ale cauzelor
anginei microvasculare. In plus, rezultatele disponi-
bile ale studiilor terapeutice nu pot fi acceptate drept
concludente datoritd selectiei variabile a pacientilor,
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dimensiunilor mici ale esantioanelor, design-ului ina-
decvat si a lipsei demonstrarii ameliordrii clinice a bolii
microvasculare.

Medicamentele traditionale antiischemice reprezin-
td primul pas al tratamentului medical®. Nitratii cu
actiune scurta pot fi folositi pentru tratamentul atacu-
rilor anginoase, dar frecvent sunt doar partial eficienti.
Betablocantele par o abordare rationald deoarece simp-
tomul dominant este angina legatd de efort; acestea
s-au dovedit a imbunatati simptomele in cateva studii si
ar trebui sa constituie prima alegere de tratament, mai
ales la pacientii cu dovada unei activititi adrenergice
crescute (ex. frecventa cardiacd crescuta in repaus sau
in timpul efortului de intensitate scazuta).

Antagonistii de calciu si nitratii cu actiune lunga au
demonstrat rezultate variabile in studiile clinice si sunt
mai folositori atunci cand sunt adaugati la betablo-
cante in cazul controlului insuficient al simptomelor.
Antagonistii de calciu, insa, pot fi folositi ca terapie de
primad linie la pacientii cu un prag semnificativ variabil
al anginei de efort®”. La pacientii cu simptome persis-
tente in pofida terapiei medicamentoase optime au fost
propuse cateva alte tratamente. Inhibitorii ECA (si po-
sibil BRA) pot imbunitati functia microvasculara prin
contracararea efectelor vasoconstrictoare ale angioten-
sinei II; acestia au imbunatatit simptomele si toleranta
la efort in studii mici si pot fi de ajutor mai ales in cazul

Cuparea anginei

Pime e

Nitrati cu actiune scurta
-
- Betablocante sau BCC cu sciderea AV |
» Considerati BCC-DHP daca AV este
scazuta sau intoleranta/contraindicatii
» Considerati Betablocante + BCC-DHP
daca angina este CCS >2

Pot fi adaugate
sau pot schimba
prima linie Tn
anumite cazuri

lvabradina

Nitrati cu actiune prelungita
Nicorandil

Ranolazina®

Trimetaziding®

“Date pentru diabetici.
*In caz de intolerant, considerati clopidogrelul.

+ A se lua in consideratie
coronarografia —> PCI-Stentare
sau CABG

BCC = blocante de canale de calciu; CABG = by-pass aorto-coronarian; CCS = Canadian Cardiovascular Society (Societatea Cardiovasculara Canadiana); DHP = dihidropiridina;
IECA = inhibitori ai enzimei de conversie a angiotensinei; PCI = interventie coronariand percutana.

Preventia evenimentelor

» Managementul stilului de viata
+ Controlul factorilor de risc

+ Educarea pacientului
* Aspirind®

» Statina

» Considerati IECA sau BRA

Figura 4. Managementul medical al pacientilor cu boala arteriald coronariana stabila.

283



Ghid de management al bolii coronariene stabile

pacientilor cu hipertensiune si diabet. Antagonistii alfa-
adrenergici pot scadea vasoconstrictia mediatd simpa-
tic si pot fi luati in discutie la pacienti individuali, desi
beneficiile clinice au fost de obicei dezamagitoare. O
imbunatétire a capacitatii de efort a fost observata intr-
un studiu mic cu nicorandil*®. O ameliorare a simp-
tomelor anginoase, probabil mediate in primul rdnd
de imbunatatirea functiei endoteliale, a fost observata
cu statinele si terapia de inlocuire estrogenica®**”'. La
pacientii cu angina refractard la combinatii variate ale
medicamentelor prezentate anterior, pot fi propuse alte
forme de tratament. Derivatii xantinici (aminofilina,
bamifilina) pot fi adaugati la tratamentul antiischemic
pentru a reduce ischemia prin blocarea receptorilor
adenozinici; adenozina este intr-adevar un mediator
major al durerii cardiace ischemice (vezi Tabelul 29).
Noile medicamente antiischemice ca ranolazina si iva-
bradina au aritat efecte pozitive la anumiti pacienti cu
angind microvasculard. In fine, in caz de angind refrac-
tard, interventii aditionale pot fi luate in discutie (vezi
sectiunea 9 despre angina refractara).

La pacientii cu angina microvasculara, susceptibili-
tatea simptomelor la tratamentul medicamentos este
extrem de variabila si experimentarea diferitelor com-
binatii de medicamente este deci necesard inainte de a
obtine un control satisfacator al simptomelor.

7.5.2 Tratamentul anginei vasospastice

Toti pacientii cu angind vasospasticd ar trebui sa be-
neficieze de controlul optim al factorilor de risc coro-
narieni, in special prin incetarea fumatului si aspirina.
O cauza legaté de abuzul de substante (ex. cocaina, am-
fetamine) ar trebui intotdeauna cdutatd si manageriata
dacd este detectata. Tratamentul cronic de preventie al
anginei vasospastice este in principal bazat pe folosirea
BCC¥, Dozele medii ale acestor medicamente (240-
360 mg/zi de verapamil sau diltiazem, 40-60 mg/zi de
nifedipind) previn de obicei spasmul in circa 90% dintre
pacienti. Nitratii cu actiune prelungita pot fi adaugati
la anumiti pacienti pentru a imbunatéti eficienta tra-
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tamentului, iar acestia ar trebui programati sa acopere
perioada zilei in care apar cel mai frecvent episoadele
ischemice pentru a preveni toleranta la nitrati. Betablo-
cantele ar trebui evitate, deoarece pot favoriza spasmul
lasind vasoconstrictia alfa-mediata necontracaratd de
vasodilatatia beta-mediata.

In circa 10% din cazuri, spasmul arterial coronarian
este refractar la terapia vasodilatatoare standard, desi
refractaritatea este de obicei limitata la perioade scurte
la majoritatea pacientilor. Dozele foarte mari de anta-
gonisti de calciu si nitrati previn de obicei episoadele
ischemice tranzitorii in timpul acestor perioade critice.
In cazurile foarte rare in care chiar si acest tratament
este insuficient, adaugarea unor medicamente antia-
drenergice cum ar fi guanetidina sau clonidina pot fi de
ajutor*”’”. PCI cu implantare de stent la sediul spasmului
(chiar in absenta stenozei semnificative)*, precum si
simpatectomia chimicd sau chirurgicala®®, au fost de
asemenea raportate, dar nu sunt recomandate. Datoritd
prevalentei ridicate a episoadelor ischemice silentioase
sau a posibilelor aritmii, monitorizarea ambulatorie
ECG pe 24 de ore poate fi folositd pentru a verifica efi-
cienta tratamentului.

Terapia cu defibrilator implantabil sau pacemaker
este indicatd la pacientii cu tahiarritmii sau bradiarit-
mii amenintatoare de viata induse de ischemie, respec-
tiv, cdnd spasmul coronarian prezinta un raspuns slab
sau incert la terapia medicamentoasa.

8.1Interventia coronariana percutana

Progresele in ceea ce priveste tehnica, echipamentul,
stenturile si terapia adjuvantd au instituit PCI drept o
procedura sigura si de rutind la pacientii cu BACS si
anatomie coronariand corespunzitoare. Riscul de mor-
talitate asociat cu aceastd procedurd in BACS este de
X0,5%%%, Eficacitatea PCI in BACS prin comparatie
cu tratamentul medicamentos si CABG a fost subiectul
unei evaludri extensive.

Tabelul 29. Tratamentul pacientilor cu angind microvasculara

Recomandiiri

Clasid® | Nivel de evidentd® | Ref.

Este recomandat ca toti pacientii s@ primeascd tratament de preventie secundard incluzdnd aspirini si statine. | B 37

Betablocantele sunt recomandate ca primd linie de tratament.

372

Antagonistii de calciu sunt recomandati daci betablocantele nu reusesc si obtind suficient beneficiu simptomatic sau nu sunt tolerate. |

367

Inhibitorii ECA sau nicorandilul pot fi considerati lu pacientii cu simptome refractare.

Ilb 368

medicamente de mai sus.

Derivatii xantinici sau tratamente non-farmacologice cum ar fi tehnicile de neurostimulare pot fi considerate la pacientii cu simptome refractare la lista de 1lb

w | |w | w

373-375

ECA = enzima de conversie a angiotensinei
“Clasd de recomandare.

*Nivel de evidentd.

‘Referintii(e) care sustin nivelul de evidentd
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8.1.1 Tipuri de stenturi si terapia duala

antiplachetara

Steturile metalice simple (bare metal stents - BMS)
sunt asociate cu o ratd de recurentd a stenozei angio-
grafice de 20-30% la 6-9 luni dupa implantare. Ste-
turile farmacologic active (drug-eluting stent - DES)
reduc incidenta restenozei angiografice si repetarea
revascularizarii determinata de ischemie. Pentru pri-
ma generatie de DES acest beneficiu a fost demon-
strat extensiv in pofida unei incidente usor mai mari
de tromboza tardiva si foarte tardiva intrastent®®’, care
este legatd de intdrzierea endotelizdrii, fapt care ne-
cesitda o terapie duala antiplachetard (dual antiplatelet
therapy - DAPT) mai lungd pentru a preveni trombo-
za intrastent. Prima generatie de stenturi farmacologic
active cu elutie de sirolimus (SES) si stenturi farmaco-
logic active cu elutie de paclitaxel (PES) au fost com-
parate extensiv in studii randomizate controlate head-
to-head. Rezultatele angiografice au fost mai bune cu
SES si s-au transpus in diferente semnficative in ceea ce
priveste repetarea revascularizdrii’*®*. Cele mai recente
sau generatia a doua de DES (cu strut-uri mai subtiri
si polimer mai biocompatibil sau biodegradabil) au
demonstrat rezultate clinice superioare atit in ceea
ce priveste eficacitatea cat si siguranta atunci cand au
fost comparate cu prima generatie de DES**. A doua
generatie de DES - preferand pe acelea testate in studii
mari de tip toti participantii si comparate cu alte DES
cu rezultate dovedite — sunt deci varianta recomandatd
la pacientii cu BACS fira contraindicatii la DAPT (vezi
Tabelul 30).

O metaanalizd recentd a confirmat faptul ca pretra-
tamentul cu clopidogrel in cazul pacientilor care be-
neficiazd de PCI electivd nu reduce mortalitatea sau

Ghid de management al bolii coronariene stabile

evenimentele adverse majore cardiace (major adverse
cardiac events - MACE) in comparatie cu clopidogre-
lul administrat in laboratorul de cateterism’®. Pe baza
a mai multe studii randomizate si a acestei metaanalize
- si contrar unei practici comune raspandite — pacientii
cu BACS care beneficiaza de angiografie coronariand
cu posibilitatea de a efectua PCI ad-hoc nu ar trebui
tratati cu clopidogrel inainte de a cunoaste anatomia
coronariana®*®3%, Riscul de sangerare asociat DAPT de
rutind administratd inainte de cateterizare pacientilor
care nu necesita stentare (firda BAC sau cu BAC care
necesitd chirurgie CABG) nu este contrabalansat de un
beneficiu detectabil in ceea ce priveste evenimentele
ischemice la cei care beneficiaza de PCI. In ciuda avan-
tajelor covarsitoare demonstrate la pacientii cu SCA
- si in mod special la pacientii diabetici - in absenta
studiilor clinice randomizate, folosirea prasugrelului
sau ticagrelorului nu pot fi recomandate la pacientii cu
BACS care beneficiaza de PCI electiv. Folosirea de tip
off-label a acestor medicamente este totusi o practica
comuna la anumiti pacienti aflati la risc crescut, in spe-
cial in cazul trombozei intrastent documentate. Dupa
stetare intreruperea prematura a terapiei antiplachetare
este un factor de risc major pentru tromboza intrastent
si ar trebui evitatd***,

Ghidurile actuale recomanda 6-12 luni de DAPT
dupa prima generatie de stenturi'”2. DES de generatie
noua au fost asociate cu o ratd mai micd de trombo-
za intrastent™"*, jar date recente din registre si studii
randomizate controlate sugereazd faptul cd o duratd
mai scurtd a DAPT ar putea fi suficientd la pacientii
coronarieni stabili**~*. Luand in consideratie rapor-
tul risc-beneficiu al DAPT dincolo de 6 luni - si in
timp ce asteptdm informatii suplimentare de la studiile

Tabelul 30. Stentarea $i strategiile antiplachetare la pacientii cu hoala arteriala coronariana

Recomandiiri

Clasi® Nivel de Ref.c
evidentd®

DES sunt recomandate n cazul tuturor pacientilor care sunt stentati in absenta contraindicatiilor la DAPT prelungiti. | A 172

Aspirina este recomandatd in cazul stentingului electiv.

172

Clopidogrelul este recomandat in cazul stentingului electiv.

172

Prasugrelul sau ticagrelorul trebuie avute in vedere la pacientii cu trombozd intrastent aflati pe tratament cu clopidogrel firi Tntreruperea tratamentului. lla

Antagonistii de GP I1bllla ar trebui considerati numai n situatiile bail-out.

lla 172

Testarea functiei plachetare sau testarea geneticd poate fi consideratd in cazul unor situatii specifice sau la risc inalt (ex. istoric de trombozd intrastent, I
probleme de compliantd, suspiciune de rezistentd, risc crescut de séingerare) dacd rezultatele au potentialul de a schimba strategia de tratament.

Al =

trombozi de stent, diabet).

Prasugrelul si ticagrelorul pot fi considerate Tn situatii specifice de stentare electivii la risc inalt (stentare trunchi principal al arterei cornare stangi, risc de 1lb (

Pretratamentul cu clopidogrel (atunci cind anatomia coronariand nu este cunoscutd) nu este recomandat.

Il A 386,388,387

recomandatd.

Testarea de rutind a functiei plachetare (clopidogrel sau aspirind) pentru ajustarea terapiei antiplachetare inaintea sau dupd stentarea electivi nu este n

347,398

Prasugrelul sau ticagrelorul nu sunt recomandate pentru stentarea electiv la risc scdzut.

Nl (

BACS = boald arteriald coronariand stabild; DAPT = Terapie duald antiplachetard.
“Clasd de recomandare.

*Nivel de evidentd.

‘Referintii(e) care sustine nivelul de evidentd.
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in desfasurare care cerceteaza durate variabile de tra-
tament incluzand mai mult de un an - sprijinim re-
comandarile actuale ale ESC de DAPT cu durata de
6-12 luni la pacientii cu BACS care beneficiza de re-
vascularizare prin PCI cu ultimele generatii de DES
(vezi sectiunea 9,5 pentru mai multe detalii si reco-
mandari)!”?, Durate mai scurte (1-3 luni) sunt rezo-
nabile la pacientii cu risc crescut sau care sunt supusi
interventiilor chirurgicale care nu pot fi amanate sau
care se afla pe tratament anticoagulant concomitent
la care folosirea clopidogrelului a demonstrat avantaje
semnificative intr-un singur studiu de talie mica (What
is the Optimal antiplatelet and anticoagulant therapy in
patients with oral anticoagulation and coronary Sten-
Ting (WOEST))*”.

8.1.2 Evaluarea intracoronariana a severitatii
stenozei (rezerva fractionata de flux, ecografie
intravasculara si tomografie de coerenta optica)
(vezi atasamentul web)

Cand testele imagistice neinvazive sunt contrain-
dicate, non-diagnostice sau nedisponibile, masurarea
FFR in timpul infuziei de adenozina este in mod spe-
cial folositor in identificarea stenozelor semnificative
hemodinamic sau functional, care induc ischemia, jus-
tificAndu-se astfel revascularizarea (vezi Tabelul 31).
La pacientii cu FFR >0,80, studiile in era BMS au de-
monstrat faptul ca managementul medical are rezul-
tate clinice mai bune decét revascularizarea imedia-
ta''®723%_ Prin urmare, un pacient cu o stenoza si un
FFR >0,80 (doud masuratori sau in timpul infuziei cu
adenozind) nu ar trebui revascularizat. Recentul studiu
Fractional Flow Reserve vs. Angiography for Multivessel
Evaluation (FAME-2) a confirmat faptul cd pacientii cu
BACS cu stenoze care au FFR <0,80 au beneficiu din
revascularizarea prin PCI in plus fatd de TMO, un be-
neficiu generat doar de reducerea nevoii de revascula-
rizare de urgenta (studiul a fost oprit prematur de cétre
DSMB din acest motiv). Pacientii fara ischemie au pro-
gnostic excelent doar pe tratament medicamentos'*.
Desi studiul are limitari semnificative (tipul deschis
al studiului este posibil sa fi afectat decizia in ceea ce
priveste revascularizarea de ‘urgentd’; populatie aflata
la risc scazut), FFR poate ghida PCI intr-un mod efici-
ent clinic. Rezerva fractionata de flux, desi in general
nefolositoare in cazul stenozelor de grad inalt (angio-
grafic >90%) care practic au mereu FFR <0,8, poate
ajuta decizia de revascularizare in multe situatii clinice
incerte. O asemenea situatie este boala multivasculara,
care apare intr-o populatie foarte heterogena. La acesti
pacienti masurarea FFR poate schimba strategia de re-
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vascularizare (PCI vs.CABG) si extensia revasculari-
zdrii conform evaludrii functionale a stenozelor aflate
in locatii coronariene critice. O alta situatie clinica in
ceea ce priveste revascularizarea este stenoza de TC, o
locatie cu importanta prognostica majora si care frec-
vent determina tipul de tratament. Un studiu recent
unicentric a aratat ca angiografia nu este intotdeauna
sigurd in determinarea severitatii stenozei de TC si cd
amanarea revascularizarii, dacd FFR >0,80, poate fi o
abordare sigura*.

O altd situatie relevanta pentru acest Ghid, unde
FFR poate fi de ajutor este la pacientii post-SCA. Odata
ce leziunea responsabila a fost tratatd, pacientul poate
fi considerat ca fiind un pacient cu BAC stabild sau sta-
bilizata. Testele de stres/imagistica non-invazivd ime-
diat dupa faza acutd pot fi imposibile, contraindicate
sau riscante. Stenozele non-responsabile de SCA la pa-
cientii cu SCA recent pot fi evaluate prin FFR, fie in
timpul procedurii initiale, fie in timpul unei proceduri
ulterioare®*4%,

Folosirea ecografiei intravasculare (IVUS) a fost in-
vestigata pe larg in BACS cu variate subseturi de lezi-
uni (vezi Tabelul 31). Spre deosebire de FFR, IVUS
este o unealta diagnosticd si nu evalueaza severitatea
functionald a unei stenoze. Valorile prag acceptate an-
terior de 3,5 sau 4 mm? pentru o stenozd a unei arte-
re majore epicardice si de 6,0 mm?* pentru stenoza de
trunchi comun®® s-au dovedit a nu fi sigure si slab
corelate cu FFR, cu valori ceva mai bune cand valori-
le absolute masurate prin IVUS sunt corectate pentru
dimensiunile vasului de referintd. Odata ce indicatia de
tratament a fost stabilitd, cdnd este nevoie de mai multd
informatie, IVUS este net superioara fata de FFR deoa-
rece oferd o caracterizare anatomica a leziunii in ceea
ce priveste dimensiunea vasului si compozitia placii si
poate controla expansiunea stentului si apozitia strut-
urilor. Mai recent tomografia de coerentd optica (OCT)
a fost dezvoltata ca o noud unealta imagistica intraco-
ronariand cu rezolutie superioard (<10um) capabila sa
ofere o evaluare detaliatd a componentelor superficiale
inclusiv masurarea grosimii capisonului fibros al plici-
lor lipidice**. Utilitatea OCT la pacientii cu BACS cu
placi vulnerabile nu a fost bine stabilita*™, si in mod
cert tratamentul leziunilor non-critice functional, bazat
doar pe prezenta elementelor de instabilitate, nu este
recomandatd. Tehnica facilitata de achizitie a imagini-
lor permite optimizarea expansiunii si apozitiei stentu-
lui si evaluarea pe termen lung a vindecarii stentului*®.
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Tabelul 31. Folosirea rezervei fractionate de flux, ecografiei intravascu-
lare si a tomografiei de coerenta optica in BACS
Recomandiiri Clasd® | Nivel® Ref.t

399,401, 405

FFR este recomandat pentru identificarea leziunilor | A
relevante hemodinamic atunci c@nd nu este disponibild o
dovadi a ischemiei.

Revascularizarea stenozelor cu FFR <0,80 este recoman- | B 400
datd la pacientii cu simptome anginoase sau un fest de
stres pozitiv.

IVUS sau OCT pot fi considerate pentru caracterizarea Ib B 404,406
leziunilor.
IVUS sau OCT pot fi considerate pentru imbuniitdtirea Ilb B 404

montirii stentului.

Revascularizarea unei stenoze intermediare angiografic 1l B 399,405

fiird ischemie asociatd sau fiird FFR <0,80 nu este

recomandatd.

BACS = hoald arteriald coronariand stabild; FFR = rezerva fractionatd de flux; IVUS = ecografie intravasculard;
0CT = tomografie de coaerentd optict.

*Clasd de recomandare.

"Nivel de evidentd.

‘Referintii(e) care sustine nivelul de evidentd.

8.2 Chirurgia arteriala coronariana de hy-pass

8.2.1 Grafturi arteriale vs. venoase

In ultimii 25 de ani principala tehnica aflaté la baza
CABG a fost folosirea unei artere mamare interne
(AMI) pentru artera coronard IVA cu grafturi venoa-
se suplimentare in functie de necesitate. Aceasta a ur-
mat unei publicatii de referinta de la Cleveland Clinic
in 1986, care a ardatat ca AMI pe IVA a imbunatatit
supravietuirea si a redus incidenta ulterioard a IM, an-
ginei recurente si a nevoii de revascularizare repetata*”’.

De atunci, cateva studii angiografice au confirmat
patenta superioard a ambelor grafturi AMI in compara-
tie cu grafturile venoase atat precoce cat si tardiv dupa
CABG*®4° Mai important, aceastd patentd superioa-
ra a grafturilor pare sd se transpuna intr-un beneficiu
pe supravietuire. In 2001 o recenzie sistematici com-
parand folosirea unui singur graft mamar (SAMI) cu
grafturi mamare bilaterale (BAMI) a raportat un bene-
ficiu semnificativ pe supravietuire in cazul BAMI cu un
hazard ratio pentru deces de 0,81*°. Studii recente au
raportat cd beneficiul BAMI pe supravietuire se extinde
in a doua si a treia decada de urmarire*'"*', si mai ales
la pacientii cu diabet'®.

Ingrijorarile anterioare, legate de faptul ca folosirea
grafturilor BAMI ar putea creste mortalitatea si/sau
morbiditatea precoce postoperator, au fost risipite de
studiul Arterial Revascularization Trial (ART) care,
intr-unul dintre cele mai mari studii efectuate vreoda-
td in chirurgia cardiacd, a randomizat 3102 pacienti la
SIMA sau BIMA cu grafturi suplimentare in functie
de necesitate*. In timp ce rezultatul primar al acestui
studiu este supravietuirea la 10 ani, o analizd interme-
diara a sigurantei la 1 an a aratat o mortalitate similara
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de circa 2% in ambele grupuri, fard diferente in ceea
ce priveste incidenta IM, a mortalitatii sau a AVC, dar
cu o usoara crestere a incidentei reconstructiei plagii
sternale in grupul BIMA (1,9% vs. 0,6%)*". Datele sunt
momentan analizate pentru determinarea factorilor
cheie legati de pacient si de interventie care predispun
la dehiscenta sternala.

Arteraradiald a fost de asemenea propusa ca al doilea
graft arterial, mai degraba decét un al doilea graft AMI.
In doui studii randomizate, patenta arterei radiale la 1
an a fost in mod diferit raportatd ca fiind ‘superioard’
si ‘echivalentd cu patenta grafturilor venoase*'**', Intr-
un alt studiu randomizat de dimensiuni mici patenta
arterei radiale la 5 ani a fost in mod semnificativ supe-
rioara grafturilor venoase atunci cdnd a fost plasata pe
sistemul coronarian circumflex**”.

Totusi, in pofida dovezilor clinice si angiografice ale
potentialei superioritati ale grafturilor arteriale, in rea-
litate marea majoritate a grafturilor - cu exceptia AMI
pe IVA - sunt efectuate cu grafturi venoase safene. Cele
mai bune dovezi recente sugereaza ca rata patentei graf-
turilor venoase safene este usor mai scizuta in cazul
chirurgiei “pe cord bitand” si atunci cand recoltarea se
efectueazd endoscopic fatd de tehnicile deschise*'®4?.

8.2.2 Chirurgia “pe cord batand” vs. “pe pompa”

(vezi atasamentul web)

Chirurgia “pe cord batand” a fost initial propusa cu
aproape 30 de ani in urma**. Numeroase studii rando-
mizate si meta-analize au demonstrat absenta unui be-
neficiu semnificativ pe mortalitate®”"*?, dar au existat
reduceri ale AVC, ale re-interventiei pentru hemoragie
perioperatorie si ale complicatiilor postoperatorii, posi-
bil cu pretul unui exces de repetare a revascularizérii in
cazul chirurgiei “pe cord bitand”. Cele mai mari doud
studii randomizate, Veterans Affairs (VA) Randomized
On/Off Bypass (ROOBY) (n = 2203)* si CABG Off or
On Pump Revascularization Study (CORONARY) (n
= 4752)*!, au raportat ambele absenta unei diferente
in ceea ce priveste obiectivul primar compus la 30 de
zile. ROOBY a raportat un rezultat mai slab (deces sau
complicatii) in ceea ce priveste obiectivul compus al
chirurgiei “pe cord batand” la 1 an (9,9 vs. 7,4%), in
timp ce CORONARY urmeaza sa raporteze la momen-
tul redactarii acestui Ghid. Faté de studiile randomiza-
te, cateva registre mari propensity-matched****, care
in general au inclus pacienti aflati la risc mai inalt, au
raportat o reducere a mortalitétii la pacientii care au
beneficiat de CABG “pe cord bétand”, desi chirurgia
“pe cord batand” este inca efectuatd doar intr-o mino-
ritate de centre.
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Revascularizarea posibila®

Revascularizarea
nu este posibil&”

\ E§ec

cnsG Pl

BAC = boala arteriala coronariand; CABG = by-pass coronarian; IVA = artera interventriculara anterioard; PCI = interventie coronariana percutand; TMO = tratament medical
optimal; VS = ventricul stang.

“Indicatie de revascularizare pentru prognostic sau simptome (vezi Tabelul 32).
"Ne-adecvatd pentru revascularizare datoritd anatomiei sau conditiilor clinice.
“Vezi sectiunea 9.

Angina refractara’

Terapie cu celule stem?
Stimularea maduvei spinarii?
Contraspulsatie externa?
Management-ul sindromului
dureros cronic?

Terapie medicamentoasa?

Figura 3. Strategia globala de interventie la pacientii cu boald arteriald coronariand stabild (BACS) cu ischemie dovedita.

8.3.1 Reguli generale pentru revascularizare (vezi

atasamentul web)

Decizia de a revasculariza un pacient trebuie bazata
pe prezenta stenozelor arteriale coronariene semnifica-
tive, gradul de ischemie asociatd si beneficiul asteptat
in legatura cu prognosticul si/sau simptomele (Figu-
ra 5). Exista multi factori clinici, anatomici, tehnici si
legati de mediu care trebuie discutati inainte de a putea
anticipa beneficiul revascularizérii (Tabelul 32, Figura
5). Numarul mare de combinatii posibile face dificild
existenta unor recomandari absolute pentru fiecare si-
tuatie. In acest sens, intr-un anumit spital, judecata cli-
nicd cu ajungerea la un consens, mai degraba decit de-
cizia individualg, cu o discutie in cadrul Heart Team, ar
trebui sd aibd prioritate, desi acest lucru trebuie indivi-
dualizat deoarece la multi pacienti abordarea preferata
este destul de clara.

Cand este fezabila tehnic, cu un risc acceptabil si o
sperantda buna de viata, revascularizarea este indicata
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in cazul anginei cronice refractare la TMO. Poate fi de
asemenea considerata ca primd linie de tratament in
situatiile discutate mai jos.

8.3.1.1 Post-infarct miocardic

Studiul Swiss Interventional Study on Silent Ischemia
Type II (SWISSI 1I), care a inclus 201 pacienti cu IM cu
supradenivelare de ST recent, a investigat daca revascu-
larizarea a fost mai bund decat terapia medicamentoasa
la pacientii stabili cu ischemie miocardica silentioasa
(vezi descrierea mai jos).

Pe parcursul unei perioade lungi de urmarire de 10
ani, obiectivul primar, care a fost supravietuirea libera
de mortalitate cardiacd, IM non-fatal sau revasculari-
zare, a fost semnificativ mai bun in grupul supus PCI.

PCI a redus de asemenea ratele mortalititii cardi-
ace si ale mortalititii de orice cauzi sau IM. In plus,
a fost redusd ischemia evidentiatd obiectiv in grupul
pacientilor revascularizati**'.

Studiul Danish trial in Acute Myocardial Infarction
(DANAMI) a comparat o strategie invaziva amanata cu
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PCI si CABG cu o strategie conservatoare la 503 pa-
cienti cu ischemie miocardicd inductibild, care fuseserd
trombolizati pentru un prim IM. Un test de stres a fost
efectuat la externare si la pacientii randomizati pentru
strategie invazivd; angiografia a fost efectuata la un in-
terval de doud sdptdmani de la testul de stres. Pacientii
cu angina instabild au fost exclusi.

Angina plus ischemia au fost prezente la 25%, numai
angina la 16%, iar 57% au avut ischemie silentioasa la
testul de stres*?. La urmarirea la 2,5 ani, strategia inva-
zivd a fost asociatd cu o reducere a incidentei reinfarcti-
zarii si o scadere a frecventei anginei. Acest lucru a fost
notat atat la pacientii cu ischemie simptomatica cét sila
cei cu ischemie asimptomatica*?.

Dimpotriva, studiul Occluded Artery Trial (OAT), cu
o strategie cu PCI de rutind la 3 pand la 28 de zile dupd
IM acut, nu a gasit niciun beneficiu in ceea ce priveste
mortalitatea, reinfarctizarea sau insuficienta cardiaci la
4 ani de urmadrire, la pacientii asimptomatici sau mi-
nim simptomatici cu ocluzia arterei responsabile de
infarct®*. Totusi, rezultatele studiului OAT nu ar trebui
interpretate ca aplicdndu-se la toti pacientii cu IM cu
supradenivelare de ST, ci doar la cei cu ocluzie desco-
perita tardiv i fard angina sau cu angind minima. Doud
studii mai mici [The Open Artery Trial (TOAT) and
Desobstruction Coronaire en Post-Infarctus (DECOPI)]
au cercetat situatii similare ale pacientilor stabili dupa
un IM cu undi Q, fira ischemie reziduald si cu ocluzie
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totala persistentd a arterei responsabile de infarct, iar
aceste studii nu au aratat un beneficiu clinic al stentarii
fata de terapia medicala*>**.

Studiile de revascularizare post-tromboliza. Studii
vechi (nediscutate aici), comparand o strategie invazi-
va cu una conservativa dupa terapia fibrinoliticd nu au
aratat nicio diferentd intre prognosticul pacientilor, dar
aceste studii antedateaza folosirea stenturilor si terapia
moderna antiplachetard*”**. Dimpotrivd, studii ran-
domizate mai recente, care au comparat PCI precoce
sistematic cu o strategie conservatoare ghidatd de is-
chemie, au demonstrat o tendintd favorabild in cazul
PCI precoce si o reducere semnificativa a mortalitatii
sau IM intr-o metaanalizd*****.

8.3.1.2 Disfunctia ventriculard stangd

In general, revascularizarea imbunatateste supravie-
tuirea pacientilor ‘mai bolnavi, mai ales in prezenta
disfunctiei VS*>*7, Inci din perioada de inceput a an-
giografiei coronariene, a fost bine recunoscut faptul cd
disfunctia VS este unul dintre cei mai puternici indi-
catori ai unui prognostic advers*. Pe masura ce teh-
nicile de revascularizare s-au imbunatitit, disfunctia
VS a devenit o tinta primordiala — spre deosebire de
o contraindicatie - pentru revascularizarea coronari-
and. Cateva studii mai vechi, inclusiv o metaanaliza,
au sugerat faptul ca supravietuirea a fost imbunatatitd
de CABG fatd de terapia medicald la pacientii cu

Ghidul ESC/EACTS 2010)™

Tablelul 32. Indicatii pentru revascularizarea pacientilor cu hoala arteriala coronariana stabila aflati pe tratament medical optimal (adaptat dupa

Indicatii® Pentru ameliorarea prognosticului Pentru ameliorarea simptomelor
persistente sub TMO

Clasa® Nivel* Clasa® Nivel® Ref.!
Se recomandd abordarea “Heart Team” pentru revascularizarea pacientilor cu trunchi | C | ¢ 172,
comun neprotejat, boald bi- sau tri-vasculard, diabet sau comorbiditdti. 426-428
Trunchi comun stdng cu stenozd >50% din diametrub. | A | A 172
Orice stenozd > 50% din diametrul IVA proximaldb. | A | A 172
Boald bi- sau tri-vasculard cu functia VS afectati/ 1CC. | B lla B 172
Vas unic rdmas (stenozd > 50% din diametrub) | C | A 172
Arie Intinsi de ischemie doveditd (> 10% din VSc). | B | B 172
Orice stenozd semnificativi cu simptome limitative sau simptome ne-responsive/ NA NA | A 172
intolerantd la TMO.
Dispnee/ insuficientd cardiaci cu suprafatd >10 % ischemie/viabilitatec aprovizionati Ilb B429, 430 lla B 172
de stenozd > 50%.
Simptomele ne-limitante cu TMO cu vase altele decdt trunchi comun stéing sau IVA
proximald sau vas unic rdmas sau vas care aprovizioneazd o arie de ischemie < 10% ] A 1] C 23,125,172, 400
din miocard sau cu FFR > 0.80.

anterioard; NA: ne-disponibil (not available); TMO = medical optimal; VS = ventricul stdng.
°La pacientii asimptomatici, decizia va fi ghidatii de extinderea ischemiei la testele de stres.

*Cy ischemie documentati sau FFR <0,80 pentru stenozele de 50-90% din diametru la angiografie.
“Conform evaludrii prin teste non-invazive (SPECT, MRI, ecocardiografie de stres).

“Clast de recomandare.

“Nivel de evidentd.

'Referinte ce sustin nivelul de evidentd.

Referintele alocate acestor recomandiri pot fi gisite in Tabelul 8 din ghidul ESC original de revascularizare miocardic
BACS = boald arteriali coronariand stabild; ((S = Societatea Cardiovasculari Canadiani (Canadian Cardiovascular Society); FFR = rezerva fractionati de flux; ICC = insuficientd cardiact congestivd; IVA = artera interventriculard

172
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disfunctie sistolica usoard pana la moderata*>49-452,
Studiul randomizat CASS care a cercetat CABG fatd de
terapia medicald nu a demonstrat diferente per total in
ceea ce priveste supravietuirea, cu exceptia subsetului
de pacienti cu o fractie de ejectie (FE) de 0,35-0,49 in
asociere cu boald coronariana trivasculara*”. Ceva mai
recentul studiu Surgical Treatment for Ischemic Heart
Failure (STICH) care a inclus pacinti cu afectare mai
severd a functiei VS (FE <0,35) a demonstrat absenta
unei diferente in supravietuire la 5 ani intre CABG si
TMO**, desi mortalitatea cardiovasculara a fost redu-
sd, la fel ca si rata de spitalizare pentru cauze CV majo-
re in grupul cu CABG. Mai mult, dacd datele sunt ana-
lizate in functie de tratamentul primit si per protocol,
datorita numarului mare de pacienti care au trecut de
la o terapie la alta, diferentele in ceea ce priveste morta-
litatea totald au atins semnificatie statistica in favoarea
grupului cu CABG; datorita acestui fapt studiul poate fi
considerat ca a demonstrat un rezultat modest pozitiv
in favoarea chirurgiei, cu posibile importante implicatii
clinice. Subsetul investigat cu testarea viabilitatii este
neconcludent"”.

8.3.1.3 Boald multivasculard si/sau teritoriu ischemic
mare

Studii observationale din cadrul registrului CASS si
metaanaliza a sapte studii randomizate - cuprinzdnd
in total 2649 de pacienti — care au cercetat CABG vs.
terapia medicald au sugerat un avantaj de supravietuire
in cazul chirurgiei la pacientii cu boald coronariana tri-
vasculara (sau boald de TC), dar fara diferentd in cazul
pacientilor cu boala coronariand uni- sau bivascucula-
ra, cu exceptia pacientilor la care este implicatd IVA
proximald plus o altd arterd coronard majora*>*++%,
Suplimentar, aceste studii au demonstrat o mai mare
eficacitate a CABG fatéd de terapia medicala in ceea ce
priveste ameliorarea simptomelor, pastrand in minte
ca limitare a acestor studii faptul cd metodele de tra-
tament medical si preventia secundara sunt depasite
de standardele din ziua de azi. In mai recentul studiu
Medical, Angioplsty, or Surgery Study (MASS II) care a
comparat CABG, PCI si tratamentul medical, pacientii
tratati cu CABG au avut o supravietuire mai buna si rate
mai scazute de IM ulterior si de proceduri aditionale de
revascularizare pe o perioada de 10 ani*®. Importanta
severitdtii simptomelor a fost subliniatd de doua studii
din cadrul registrului CASS, care au demonstrat ca, la
pacientii cu angina usoara si boala coronariana trivas-
culard, avantajul pe supravietuire a fost limitat la cei
care aveau disfunctie moderata sau usoard de VS. Pe de

290

Romanian Journal of Cardiology
Vol. 24, No. 2, 2014

alta parte, la pacientii cu angina severd, supravietuirea

a fost imbunititita indiferent de functia VS. In plus, cu
cat este mai mare numarul stenozelor proximale, cu
atat este mai mare beneficiul chirurgical****". Studiile
observationale sugereaza de asemenea un avantaj pe
supravietuire la pacientii cu boala coronariana bivascu-
lara in prezenta ischemiei severe sau extensive sau a an-
ginei severe'””*!¢* Conceptul beneficiului revascula-
rizarii la pacientii cu ischemie extinsd este actualmente
testat in cadrul studiului in desfasurare International
Study of Comparative Health Effectiveness with Medical
and Invasive Approaches (ISCHEMIA) 7214465,

8.3.1.4 Boala coronariand a trunchiului comun stang

Avantajele pe supravietuire ale chirurgiei de by-pass
la pacientii cu stenozd de 50% sau mai mult a TC au
fost evidentiate de citre diferentele frapante notate in
cadrul studiului Veterans Administration Cooperative
Study intr-un subgrup de 113 pacienti**®*”, si confirma-
te in cadrul unei metaanalize subsecvente*®, precum si
in studii din cadrul registrului CASS*®*”. Datele trebu-
ie acum reinterpretate in lumina unor date mai recente
care au evaluat severitatea functionald a stenozelor de
TC si posibilitatea ca revascularizarea sé fie amanata in
sigurantd daca FFR >0,80*".

Indiferent, BAC de TC (stenozd 50% sau mai mult)
continud sa fie o indicatie de clasa I pentru revasculari-
zare'’>*!, Este putin probabil sa mai fie desfasurate alte
studii randomizate controlate care sa compare chirur-
gia de by-pass sau PCI cu terapia medicald la pacientii
cu BAC de TC.

8.3.2 Revascularizarea in populatiile aflate la risc

mai scazut

8.3.2.1 Studiile randomizate (vezi atasamentul web)

Studiile randomizate mai vechi care au investigat
revascularizarea vs. TMO sunt trecute in revista in
atagsamentul web?*41:461472473.49474-477 ~ Cele mai recente
trei studii sunt de asemenea cele mai mari si oferd si
cele mai multe informatii pentru aceasta comparatie a
revascularizarii cu TMO.

Studiul Clinical Outcomes Utilizing Revascularizati-
on and Aggressive Drug Evaluation (COURAGE; n =
2287) a comparat PCI + TMO cu TMO singur la pa-
cientii cu BACS sau ischemie si leziuni coronariene
abordabile prin PCI. Populatia tintd in studiul COU-
RAGE era alcatuitd din pacienti cu angina pectorald
cronicd in clasele I-1II Canadian Cardiovascular Soci-
ety (CCS), pacienti stabili post IM si pacienti asimp-
tomatici cu dovezi obiective de ischemie miocardica.
Toti pacientii au avut BAC definita angiografic, cu cel



Romanian Journal of Cardiology
Vol. 24, No. 2, 2014

putin unul dintre vase incadrandu-se in clasa I sau II
de indicatie pentru PCI a AHA/American College of
Cardiology (ACC). Pacientii cu CABG in antecedente
au fost acceptati. Pacientii cu o stenoza >80% pe unul
sau mai multe vase, de care depinde o mare arie de mi-
ocard, au putut fi inrolati chiar in absenta ischemiei
obiectivate. Obiectivul primar alcituit din mortalita-
tea de orice cauza sau IM non-fatal nu a diferit intre
cele doua grupuri pe durata unei urmariri medii de 4,6
ani®*®, Totusi, la pacientii tratati invaziv, absenta an-
ginei a fost semnificativ mai buna pe parcursul a 3 ani
de urmarire. Intr-un substudiu, pacientii cu ischemie
X10% la scintigrafie miocardica de stres au avut o ratd
mai mare de mortalitate sau IM. La pacientii tratati cu
PCI + TMO s-a demonstrat o reducere semnificativa a
ischemiei (33% vs. 19%; p = 0,0004). Pacientii cu redu-
cerea ischemiei au avut un risc neajustat de mortalitate
sau IM mai scdzut, in special daca ischemia initiald a
fost moderatd sau severa*.

Studiul Clinical Outcomes Utilizing Revascularization
and Aggressive Drug Evaluation (BARI-2D; n = 2368) a
evaluat daca PCI sau CABG (alegere ldsata la discretia
medicului curant) combinat cu TMO, ar avea rezulta-
te mai bune decat TMO singur la pacientii cu BACS si
diabet zaharat de tip 225. Populatia tinta a studiului era
alcdtuita din pacienti cu diagnostic de diabet zaharat
de tip 2 si BAC documentatd angiografic la care revas-
cularizarea nu era necesard pentru controlul prompt al
anginei severe sau instabile. Pacientii cu stenoze K70%
cu simptome anginoase au fost eligibili pentru rando-
mizare chiar in absenta ischemiei documentate. Dim-
potriva, aproximativ 30% dintre pacienti erau asimpto-
matici cu test de stres pozitiv. Obiectivul primar alca-
tuit din mortalitatea de orice cauza la 5 ani de urmarire
nu a diferit intre cele doua strategii de tratament, si nici
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ratele de IM sau AVC. Pacientii cu boala cea mai severa
au fost selectati pentru CABG mai degraba decat pen-
tru PCI si au constituit un grup la risc mai inalt care a
avut un beneficiu mai mare din revascularizarea preco-
ce (reducerea IM comparativ cu TMO).

In studiul Fractional Flow Reserve vs. Angiography
for Multivessel Evaluation (FAME-2), 888 de pacienti
cu BACS cu stenoze semnificative functional (FFR
<0,80) au fost randomizati la PCI ghidat de FFR plus
TMO sau doar TMO*. Populatia tinta a studiului a
fost alcatuita din pacienti care aveau cel putin o steno-
za semnificativd functional i, in medie, suprafete mari
de miocard ischemic (valoare medie a FFR de 0,68), in
timp ce pacientii la risc scazut cu valori ale FFR non-is-
chemice nu au fost randomizati, ci introdusi si urmariti
intr-un registru separat. Studiul a fost oprit prematur
de catre Consiliul de Supraveghere a Sigurantei Datelor
(Data Safety Monitoring Board) datorita unei reduceri
inalt semnificative a reinterndrii si revascularizirii de
urgentd in cadrul grupului cu FFR <0,80 tratat cu PCI
fatd de grupul cu FFR <0,80 tratat cu TMO. Nu au exis-
tat diferente in ceea ce priveste ratele mortalitatii si ale
IM intre cele doud strategii. La pacientii fara ischemie
(registru), prognosticul a parut a fi favorabil doar cu
TMO.

Per total, sapte studii majore (n de 200 sau mai mult)
randomizate compardnd revascularizarea vs. terapia
medicald in BACS cronica au fost publicate in ultimii
10 ani (Tabelul 33). Tipic, populatia acestor studii a fost
selectata dupa ce angiografia a demonstrat cel putin o
stenoza semnificativa a unei artere coronare epicardice
majore la pacienti cu angina tipicd sau suspectatd — cu
sau fara ischemie miocardica documentatd -, in gene-
ral cu functie buna a VS si fara comorbiditati si exclu-
zand pacientii la risc angiografic mare cu boala corona-

Tabelul 33. Caracteristicile celor mai recente sapte studii randomizate

TIM®7 MASS 11*7? SWISSI 11! COURAGE* BARI-2D* JSAP*" FAME-2*°
Recrutare (ani) 1996-200 1995-200 1991-97 1999-2004 2001-2005 2002-2004 2010-2012
Dimensiunea studiului (n) 301 611 201 2287 2368 384 888
Virsta medie (ani) 80 60 55 61 62 64 64
Angina (CS II-Iv 1-11 0 0-111 0-11 0-11 I-IV
Ischemie la stres (% din pacienti) 69 NA 100 NA NA NA 100
Antecedente de IM (% din pacienti) 47 44 100 39 38 15 37
FEVS medie (%) 52 67 57 62 NA 65 16% cu FE< 0.50
Selectie angiograficd Nu Da Da Da Da Da Da
Ischemie documentatd obligatoriu Nu Nu Da Nu Nu Nu Da
Revascularizare PCl sau CABG PCl sau CABG PCl pcl PCl sau CABG PCl PCl
Obiectiv primar (OP) Angina Deces/IM/ angina | Deces/ Ml/ revascu- Deces/ IM Deces Deces/ SCA Deces/ IM/ revasculo-

refractard larizare rizare de urgenti
Revascularizarea ca OP mai bund Da Nula1an Da Nu Nu Da Da
Da la 5 ani (CABG)

CABG = by-pass coronarian; ((S = Societatea Cardiovasculard Canadiand (Canadian Cardiovascular Society); FEVS = fractia de ejectie a ventriculului stdng; IM = infarct miocardic; PCI = interventie coronariand percutand (percutaneous
coronary intervention).
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riana de TC, CABG, boald multivasculard sau leziuni
considerate a trebui tratate cu revascularizare fara a fi
luata in discutie varianta de tratament doar cu TMO.

Rezultatele acestor studii care au comparat revascu-
larizarea miocardica cu TMO au fost oarecum consis-
tente in ceea ce priveste confirmarea faptului ca, cu
exceptia controlului mai bun al simptomelor si frec-
ventei mai mici a revascularizarii de urgenta, nu exista
niciun avantaj al revascularizarii fatd de TMO pentru
reducerea mortalitdtii la pacientii selectati angiografic
care s-au prezentat cu BACS, recunoscand posibilita-
tea trecerii de la terapie medicamentoasa la interventie
in timpul urmaririi. Desi tehnicile interventionale si
chirurgicale s-au imbunatatit in ultimele doud decade,
tratamentul medical de asemenea s-a imbunatatit in
aceeasi perioada.

Drept rezultat, TMO poate imbunatéti prognosticul
pe termen lung al pacientilor tratati conservator, dar si
al pacientilor revascularizati, reducand impactul revas-
cularizdrii insdsi asupra supravietuirii pacientilor fara
SCA.

8.3.2.2 Limitari ale studiilor randomizate (vezi atasa-
mentul web)

Toate aceste studii au limitarile lor, care pot limita
aplicabilitatea lor generald. Aceste limitari sunt discu-
tate in atasamentul web aditional. Pe scurt:

e Unele subseturi de pacienti care sunt intalniti in
practica clinica comuna au fost sub-reprezentati,
iar greutatea dovezilor poate parea insuficientd
sau chiar contradictorie cu alte studii.

e Pacientii au fost inclusi in studii numai dupa
efectuarea angiografiei coronariene: deci conclu-
ziile acestor studii nu pot fi extinse la pacientii cu
anatomie coronariand necunoscuta.

e Ratele de trecere de la TMO la revascularizare
au fost crescute si mult mai crescute decit era de
asteptat initial, sugerdnd cd revascularizarea a
fost pur si simplu aménata la 33-42% dintre paci-
entii randomizati la o abordare conservativa.

e Ischemia documentata nu a fost obligatorie pen-
tru inrolarea in COURAGE sau BARI 2D. Multi
pacienti cu ischemie severd - si, deci, considerati
a fi la risc mai inalt - nu au fost randomizati in
studii.

e Evolutia rapida a tehnicilor de revascularizare
(ex. DES pentru PCI si grafturi arteriale pen-
tru CABG) si a medicamentelor antiplachetare,
anticoagulante, hipolipemiante si antiischemice
face ca multe studii sé fie depasite de standardele
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contemporane sau dificil de interpretat (ex. sten-
turile folosite au fost in principal BMS).

e TMO afost in mod special bine condus in cadrul
acestor studii (fapt care nu reflecta practica cu-
rentd), ceea ce evidentiaza nevoia de educare a
medicilor in practica clinicd despre necesitatea
si scopul TMO.

e COURAGE si BARI 2D nu au reusit sd atingd
obiectivul statistic de superioritate si deci, au fost
studii neutre care au demonstrat ca abordarea
initiala a fost neutra pe mortalitate si IM.

e (Cateva metaanalize ale studiilor randomizate au
aratat rezultate divergente pe obiectivele dure,
asa cum au ardtat si registrele cu analize de pro-
pensitate.

8.3.2.3 Interpretarea globald

La pacientii cu BAC stabila, aflati la risc scazut, dupa
o documentare a ischemiei si o selectie atenta clinica si
angiografica, strategia cu TMO initial este sigurd si ar
trebui sé fie abordarea de baza. Atunci cand o perioada
de TMO nu a fost ghidata corect, cardiologii si chirur-
gii ar trebui sa fie mai conservatori cand iau o decizie
de revascularizare, mai ales in cazul unor comorbiditati
cu risc crescut, unei anatomii dificile, pacientilor usor
simptomatici sau pacientilor fard ischemie inductibila
extinsd. Studiile au aratat cd, in ciuda trecerilor frec-
vente la revascularizare, majoritatea pacientilor raman
doar cu TMO pe durata studiului.

Cand TMO initial a esuat si pacientii raméan simpto-
matici sau cind riscul ischemic pare important, varia-
tele optiuni trebuie luate in discutie (ameliorarea TMO
sau revascularizarea). Avantajele, limitdrile si sfatul
Heart Team trebuie prezentate pe larg in discutia cu
pacientul.

Riscurile precoce ale revascularizérii sunt binecu-
noscute: infarct periprocedural precoce, tromboza intr-
astent sau restenoza tardiva (mult redusd acum de cétre
a doua generatie de DES) dupé PCI, IM peri-operator,
AVC, disfunctie cognitiva, infectia plagii chirurgica-
le, duratd prelungitd de sedere intraspitaliceasca si de
reabilitare dupa CABG. Avantajele potentiale ale unei
strategii cu revascularizare initiald (PCI sau CABG)
includ controlul mai bun al simptomelor fira exces
semnificativ de mortalitate, mai putine medicamente,
mai putine vizite intrapsitalicesti si mai putina revascu-
larizare in primul an cu imbunatdtirea QoL. Avantajul
revascularizdrii asupra TMO in ceea ce priveste simp-
tomele dispare, totusi, odatd cu timpul. TMO este mai
sigur pe termen scurt si la fel de sigur ca revasculariza-
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rea pentru mortalitate pdna la 5 ani la pacientii care in-
deplinesc criteriile de risc scidzut de includere in aceste
studii. Totusi, TMO necesita doze mai mari si mai mul-
te medicamente care pot avea impact asupra aderentei
la tratament, reactiilor adverse, interactiunilor medi-
camentoase, QoL si a costului pe termen lung pentru
pacient si tertele parti platitoare.

8.3.2.4 Studii in desfasurare pentru managementul
bolii arteriale coronariene la pacienti cu ischemie de-
monstratd

Mai multe studii au sugerat cd pacientii cu ischemie
mai extensivd beneficiazd de pe urma revasculariza-
rii si acest beneficiu se poate traduce intr-un benefi-
ciu in ceea ce priveste supravietuirea pe termen lung
dacd ischemia este severd si reducerea ischemiei este
semnificativa. Aceasta ipoteza a fost putin investigatd
prospectiv, desi studiile randomizate cu rezultate po-
zitive Asymptomatic Cardiac Ischaemia Pilot (ACIP)
si SWISSI IT - cu analize de subset ale populatiei cu
CABG in BARI 2D, plus rezultatele PCI in FAME 2 -
sugereaza cu tarie ca ischemia joaca un rol cheie in be-
neficiul furnizat de revascularizare?#431:461,

Ipoteza deciziei asupra unei abordéri invazive inain-
tea angiografiei si nu dupa (cum a fost in COURAGE
si BARI 2D) - pe baza ischemiei importante clinic do-
cumentate la testul de stres sau a evaluarii hemodina-
mice a stenozelor identificate in momentul angiografiei
- in mod clar necesita reevaluare. Aceasta ipoteza este
actualmente evaluatd in studii randomizate: in studiul
in desfasurare ISCHEMIA pacientii sunt randomizati
- inainte de angiografie coronariana - la o strategie
conservativa cu TMO sau la o strategie invaziva cand
pacientii au ischemie miocardicd documentatd, obiec-
tivul primar fiind mortalitatea sau IM.

8.4 Interventia coronariana percutana vs. by-pass-
ul arterial coronarian cu graft (vezi atasamentul
weh)

8.4.1 Recomandari si date recente

Indicatiile relative pentru PCI si CABG la pacientii
cu BACS au fost definite in mod clar de catre reco-
mandarile recente!’>?!7481482 A existat o recunoastere
crescanda a valorii Heart Team in atingerea unui con-
sens asupra a, daci, cdnd si cum sa fie pacientii revas-
cularizati. Figurile 6 §i 7 arata algoritmii sugerati pen-
tru a ajuta la simplificarea procesului de luare a deci-
ziei si pentru a evita pe cat posibil nevoia de discutare
sistematicd a fiecdrui pacient cu protocoalele acceptate
local (a se referi la Ghidurile ESC specifice de revas-
cularizare miocardicd pentru clasa si NDE legate de
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indicatiile respective de PCI si CABG)'”2. Ghidurile
subliniaza importanta TMO la toti pacientii si pentru
ambele proceduri si rolul pivotal al Heart Team in ma-
joritatea deciziilor la pacientii cu boala multivascula-
ra sau de trunchi comun. Aceasta este in mod special
valabild pentru pacientii cu boala trivasculard atunci
cand se prezinta cu un scor Syntax >22 sau cand revas-
cularizarea completd nu poate fi realizata de una dintre
tehnicile de revascularizare, sau atunci cdnd pacientii
au diabet. Pentru acestia, CABG ar trebui si fie cel mai
frecvent metoda preferata.

In studiul SYNergy between percutaneous coronary
intervention with TAXus and cardiac surgery (SYN-
TAX), 1800 de pacienti cu boala coronariand trivascu-
lara sau de trunchi comun au fost randomizati s bene-
ficieze de CABG sau de PCI. Publicarea rezultatelor la
5 ani ale studiului SYNTAX au confirmat descoperirile
initiale, cu ratd mai mare de evenimente adverse cardi-
ace sau cerebrovasculare la 12 luni in grupul supus PCI,
in mare parte datorita unui risc crescut de revasculari-
zare repetata427,483,484. La 5 ani, mortalitatea de ori-
ce cauza a fost 13,9% cu PCI fata de 11,4% cu CABG (p
= 0,10), iar mortalitatea cardiaca a fost 9,0 vs. 5,3% (p
= 0,003) in favoarea CABG. MACE a fost semnificativ
redus cu CABG de asemenea*.

In mod interesant, acest beneficiu a fost generat de
cdtre cele doua tertile superioare ale scorului SYNTAX;
desi PCI si CABG au avut rezultate similare pe toa-
te obiectivele pentru scoruri SYNTAX de 22 sau mai
putin, a existat un beneficiu clar pentru CABG la 5 ani
in special la pacientii cu scoruri de 33 sau mai mult. La
pacientii cu scoruri SYNTAX intermediare sau mari,
MACE a fost semnificativ crescut cu PCI (scor inter-
mediary, 25,8% pentru grupul CABG vs. 36,0% pentru
grupul PCL; p = 0,008; scor inalt, 26,8 vs. 44,0%; p ¥
0,0001).

Aceste constatdri sunt conforme cu beneficiul pe
supravietuire raportat in cateva registre mari propen-
sity-matched care au comparat rezultatele PCI cu
CABG*>*, Intr-adevir, intr-un studiu publicat recent
pe 7235 de perechi de pacienti, potriviti pentru nu-
meroase caracteristici initiale, ratele de supravietuire
globala au fost 78,0% pentru CABG si 71,2% pentru
stentare (HR 0,68; 95% CI 0,64-0,74; pX 0,001). Pe gru-
puri anatomice HR s-a intins de la 0,53 (p = 0,001) la
pacientii cu boald trivasculard care implica IVA proxi-
mald pana la 0,78 (p = 0,05) la pacientii cu boala bi-
vasculara fard afectare a arterei IVA. Un risc mai sca-
zut de mortalitate dupa CABG a fost observat in toate
subgrupurile stratificate dupa un numar de factori de
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risc initiali*’. Mai recent, studiul Asymptomatic atrial
fibrillation and Stroke Evaluation in pacemaker patients
and the atrial fibrillation Reduction atrial pacing Trial
(ASSERT) a raportat supravietuirea in cazul a 86244 de
pacienti cu CABG si a 103549 pacienti cu PCI propen-
sity-matched cu BAC bi-sau tricoronariana. La urma-
rirea la 4 ani, a existat o mortalitate crescutd cu PCI
prin comparatie cu CABG. In pofida ajustirii statistice,
acest registru urias nu poate elimina variabilele intrica-
te si faptul cé pacientii mai bolnavi ar fi putut fi atribuiti
la PCI*%,

In SYNTAX, rezultatele a 705 pacienti cu boald de
TC difera de cele ale celorlalti pacienti cu BAC trivas-
culara. Pentru acesti pacienti nu a existat nicio diferenta
globala intre CABG si PCI in termeni de mortalitate
(8,4% CABG vs. 7,3% PCL p = 0,64) sau IM (4,1 vs.
6,9%; p = 0,14) dar s-a constatat o mai mare incidentd a
AVC cu CABG (4 vs. 1,2%; p = 0,02). Avantajul CABG
a fost reducerea revascularizarii repetate la 12% vs. 20%
pentru stenturi (p = 0,004).

‘Premier of Randomized Comparison of Bypass Sur-
gery vs. Angioplasty Using Sirolimus-Eluting Stent in
Patients with Left Main Coronary Artery Disease’ (PRE-
COMBAT), un alt studiu randomizat cu 600 de pacienti
cu boald de TC, a raportat un obiectiv compus de mor-
talitate, AVC si IM de 4,7% pentru CABG si 4,4% pen-
tru PCI*®. In plus, incidenta AVC a fost semnificativ
mai mica decit in SYNTAX si a fost similard pentru
PCI (0,4%) si CABG (0,7%). Ar trebui recunoscut ca
SYNTAX Trunchi Comun a fost o analiza de subgroup,
iar PRECOMBAT nu a fost suficient de puternic pentru
a decela o diferenta intre obiectivele clinice dure. Prin
urmare, studii suplimentare de dimensiuni mari sunt
necesare pentru stabilirea modului optim de revascula-
rizare a TC cu acest grad de complexitate [ex. the Eva-
luation of XIENCE PRIME or XIENCE V vs. Coronary
Artery Bypass Surgery for Effectiveness of Left Main
Revascularization (EXCEL)].

Intre timp, caracteristicile angiografice ale bolii de
TC sunt cheia selectiei intre PCI si CABG (calcificiri,
ostial/mediu/distal, dimensiunile TC, leziuni distale,
etc.) si cel putin pentru o boald de TC de severitate mai
joasa, PCI are rezultate cel putin echivalente — daci nu
superioare - fatd de CABG.

Studiul Design of the Future Revascularization Eva-
luation in patients with Diabetes mellitus: Optimal
management of Multivessel disease (FREEDOM) (vezi
capitolul 9.2 despre diabet pentru detalii) — care a de-
monstrat o reducere semnificativa a rezultatului primar
ischemic la 5 ani la pacientii tratati cu CABG vs. PCI
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- luand in consideratie studiile precedente, sugereaza
existenta unui beneficiu semnificativ pe mortalitate
pentru CABG vs. PCI la pacientii diabetici cu boala
multivasculara la care ambele optiuni de revasculari-
zare sunt tehnic fezabile, - desi cu pretul unui exces de
risc de AVC non-fatal.

Rolul revascularizarii coronariene hibride (Figura 5)
care combina graftarea arteriald Artera Mamara Inter-
nd (AMI) Stangd pe IVA si PCI pe cel putin una dintre
arterele non-IVA evolueaza si este o optiune la pacientii
cu boala multivasculara si probleme tehnice in legatu-
ra cu una dintre cele doud tehnici de revascularizare,
comorbiditati, istoric de revascularizare cu limitarea
conductelor de graft sau a accesului pentru PCI (ex.
ocluzie). Permite o revascularizare completd cu avanta-
jele ambelor tipuri de revascularizare. Nu existd niciun
studiu randomizat, ci numai serii mici de pacienti au
fost pana acum publicate, impiedicand orice recoman-
dare ferma.

8.4.2 Populatii tinta ale studiilor randomizate

(vezi atasamentul web)

Pe parcursul ultimelor doud decade s-au desfasurat
aproximativ 20 de studii cu PCI vs.CABG, care au ra-
portat consecvent absenta unei diferente globale in
ceea ce priveste supravietuirea intre cele doua tehnici,
posibil legat de riscul scazut al populatiilor studiate*".

In schimb, cateva registre propensity-matched au
demonstrat consecvent un beneficiu pe supravietuire
al CABG dupa interventie, acompaniat de o reducere
marcata a nevoii de revascularizare repetatd, desi acest
fapt poate fi susceptibil la factori intricati**>*.

8.5.1 Scoruri (vezi atasamentul web)

Scoruri interventionale si chirurgicale au fost dez-
voltate pentru a evalua riscul diferitelor strategii de re-
vascularizare®®*'. Desi ne lipseste validarea prospecti-
va a acestor scoruri in studii randomizate comparand
CABG cu PCI, recomandarile — si acum si practica -
sunt puternic bazate pe aceste scoruri ca unelte de de-
cizie la pacienti individuali.

8.5.2 Utilizarea adecvata a revascularizarii (vezi

atasamentul web)

Criteriile legate de adecvare sunt bazate pe consensul
expertilor in legdturda cu momentul cand o procedura
este adecvata*®. Aceasta este, totusi, o sferd importanta
si complexd de preocupare pe masura ce costurile ima-
gisticii si revascularizarii au parte de un control cres-
cand, dar adecvat.
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9. GRUPURI S1 CONSIDERATII SPECIALE

9.1. Femeile (vezi atasamentul weh)

Boala arteriala coronariana se manifesta la 5-10 ani
mai tarziu la femei decét la barbati. Studiile recente in-
dica faptul cd scdderea mortalitétii prin BAC nu se ex-
tinde la femeile tinere, la care aceasta a raimas constan-
ta*”. Ghidurile pentru BCV sunt bazate in general pe
studii conduse in principal pe barbati, procentul mediu
de femei inrolate in studii clinice incepand cu 2006 fi-
ind de 30%**. Factorii de risc CV sunt aceeasi atat la
femei cat si la barbati, desi distributia lor diferd in timp
si intre regiuni. Angina stabild este cea mai comuna
forma de prezentare initiala a BAC la femei*. Este bi-
necunoscut faptul ca femeile cu BAC prezinta simpto-
me diferite de cele ale barbatilor. O parte din aceasta
este datoratda femeilor vérstice, simptomele devenind
mai putin specifice o datd cu inaintarea in varsta. Mai
multe studii au indicat diferente legate de sex in ceea
ce priveste ingrijirea atait a BAC acute cat si cronice,
in parte legate de diferentele in prezentare si fiziopa-
tologie. Comparativ cu barbatii, femeile au rate cres-
cute de complicatii procedurale, inclusiv deces, AVC
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si complicatii vasculare. Femeile au de asemenea rate
crescute de complicatii in cursul CABG dar, cu toate cd
numarul femeilor incluse in studii este limitat, rezulta-
tele nu indica diferente legate de sex in ceea ce priveste
prognosticul®**”. Cu toate acestea, poate fi prudentd
adoptarea unei adordari mai conservatoare in ceea ce
priveste PCI si CABG la femei.

Probabil cea mai importanta diferenta intre BAC la
bérbati si la femei este aceea ca femeile, prezentate cu
IM si angina de doua ori mai frecvent decat barbatii, nu
au BAC obstructiva semnificativa®*® (vezi sectiunea
6.7.1 despre angina microvasculard). Totusi, notiunea
ca aceste femei au artere coronare ‘normale’ ar trebui
reconsiderata in lumina sub-studiului IVUS in Women’s
Ischemia Syndrome Evaluation (WISE) care aratd c4,
dintr-un esantion de 100 astfel de femei, ~80% au avut
ateroscleroza coronariand clara care era mascata prin
remodelare pozitiva*”. Pdna cand sunt disponibile su-
ficiente studii bazate pe evidente, femeile cu durere
toracica si boald coronariana ne-obstructiva ar trebui
evaluate pentru factori de risc CV si tratate conform
stratificarii riscului, asa cum este descris in Ghidul de
preventie a BCV¥, suplimentat de tratament simpto-

Tabelul 34. Urmarirea pacientilor cu hoala arteriala coronariana stahila revascularizati
Recomandiri Clasi® Nivelul® Ref.t
Masuri generale
Se recomandd ca foti pacientii revascularizati si beneficieze de preventie secundard si i fie programati pentru vizitele de follow-up. | A 500
Se recomand instruirea pacientilor Tnainte de externare despre intoarcerea la munci si reluarea tuturor activitdtilor. Pacientii ar trebui avizati si ceard [ C
consult medical imediat dacd simptomele (re-)apar.
Terapia antiplachetard
Terapia antiplachetard unicd (SAPT), uzual aspirina, este recomandatd pe timp nelimitat. [ A 172,333
501-503
Terapia antiplachetard duald (DAPT) este indicatd, dupd BMS, cel putin 1 lund. | A 501,502
DAPT este indicatd pentru 6 panii la 12 luni dupi DES de generatie  |1-a | B 504,505
DAPT poate fi folositd pentru mai mult de 1 an la pacientii cu risc ischemic crescut (ex. trombozd de stent, SCA recurent sub DAPT, post IM/BAC difuzd) si 1lb B 504,505
risc scizut de sdngerare.
DAPT pentru 1 pdnii la 3 luni poate fi folositd dupd implantare de DES la pacientii cu risc crescut de sdngerare sau care nu pot fi operati sau cu tratament 1lb (
anicoagulant concomitent
Management-ul imagistic

La pacientii simptomatici, imagistica de stres (ecocardiografie, MRI sau scintigrafia miocardicd de perfuzie- SMP) este indicatd mai curdnd decdt ECG-ul de | ¢
efort.
La pacientii cu modificiiri ischemice la risc scizut (<5 % din miocard) la imagistica de stres, se recomandd tratament medicamentos optimal. [ (
La pacientii cu modificiiri ischemice la risc crescut (> 10% din miocard) la imagistica de stres, se recomandd angiografie coronariand. | (
Testul imagistic de stres tardiv (6 luni) dupd revascularizare poate fi considerat pentru a detecta pacientii cu restenozd dupd stentare sau ocluzia
graftului indiferent de simptomatologied. Il (
Angiografia tardivi de control (3-12 luni) poate fi consideratd dupd PCl la risc inalt (ex. boala de trunchi comun-TC), indiferent de simptomatologie.

Ilb (
Angiografia sistematicii de control, precoce sau tardiv dupd PCl, nu este recomandatd. n ¢
BMS = stent metalic simplu (bare metal stents); CABG = chirurgie de by-pass aorto-coronarian (coronary artery bypass graft surgery); DAPT = terapie antiplachetari duald (dual antiplatelet therapy); DES = stent farmacologic activ
(drug eluting stents); ECG = electrocardiogrami; SCA = sindrom coronarian acut; MRl = rezonantd magneticii (magnetic resonance imaging); PCl = interventie coronariand percutand (percutaneous coronary intervention); SAPT =
terapie antiplachetard unicd (single antiplatelet therapy); SMP = scintigrafie miocardicd de perfuzie; TC = trunchi comun.
“Clasd de recomandare.
*Nivel de evidentd.
‘Referintd care sustine nivelul de evidentd.
“Subgrupuri specifice de pacienti cu indicatie pentru test de stres precoce:
— pacienti cu profesii in care siguranta este critict (ex. piloti, soferi, diverse) si sportivi de performantd.
— pacienti care vor si se implice Tn activititi in care este necesar un consum crescut de oxygen.
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matic individualizat pentru angind (vezi sectiunile
7.5.1 si 7.5.2 despre tratamenul anginei microvasculare
si vasospastice). In prezent, terapia de substitutie hor-
monald (TSH) nu este recomandatd pentru preventia
primard sau secundard a BCV.

9.2 Pacientii diabetici (vezi atasamentul weh)

Mortalitatea datoratd BCV este de 3 ori mai mare la
bérbatii diabetici si de doud pana la cinci ori mai mare
la femeile diabetice comparativ cu persoanele non-di-
abetice de aceeasi varsti si sex. In recentul Ghid Euro-
pean de preventie a BCV sunt recomandate o HbAlc
tintd <7% (<53 mmol/mol) si o tensiune arteriald tinta
<140/85 mmHg. Prevalenta inalta a BAC semnificati-
ve si mortalitatea prohibitiv de mare cardiovasculara
poate sugera utilitatea screening-ului de rutind ex-
tins la pacientii asimptomatici. In absenta studiilor cu
obiective majore care si confirme un beneficiu clinic,
aceastd strategie nu este recomandata. Revasculariza-
rea coronariana a pacientilor diabetici raiméne o provo-
care. Decizia de a utiliza fie PCI, fie CABG ca metoda
de revascularizare preferatd ar trebui bazata pe factori
anatomici alaturi de factori clinici si alti factori logistici
sau locali (vezi capitolul 8 si Figura 6). Ca o reguld, PCI
este recomandat pacientilor diabetici cu boald univas-
culari. In schimb, date fiind rezultatele studiului FREE-
DOM, CABG este recomandat pacientilor diabetici cu
boald multivasculara dupé discutia in Heart Team.

9.3 Pacientil cu boala renala cronica (vezi

atasamentul weh)

Boala renala cronica este un factor de risc pentru - si
puternic asociat cu - BAC si are un impact major asu-
pra prognosticului si deciziilor terapeutice. Ulilizarea
medicamentelor si a agentilor de contrast iodati expun
pacientii la complicatii multiple. Acesta reprezintd de
asemenea un grup de pacienti putin explorat in studi-
le clinice, cu date limitate in ceea ce priveste medicina
bazata pe dovezi.
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Vol. 24, No. 2, 2014

9.4 Pacientii varstnici (vezi atasamentul weh)

Aceasta populatie este particulara in mai multe mo-

duri:

(1) Prevalentd inaltd a comorbiditatilor.

(2) Populatia este de obicei sub-tratata si sub-repre-
zentatd in studiile clinice.

(3) Diagnostic dificil datoritd simptomelor atipice si
dificultatilor in efectuarea testelor de stres.

(4) Pacientii sunt mai frecvent indrumati citre PCI
decat citre CABG, dar varsta ar trebui sa nu fie
singurul criteriu pentru alegerea tipului de re-
vascularizare.

(5) Risc crescut de complicatii in timpul si dupa re-
vascularizarea coronariana.

9.5 Pacientil dupa revascularizare (vezi

atasamentul weh)

Cand pacientii sunt foarte motivati, terapia si pre-
ventia secundard ar trebui initiate in timpul spitalizarii.
Strategiile de urmadrire ar trebui centrate pe evaluarea
simptomelor pacientilor, pe statusul functional si pe
preventia secundard, si nu doar pe detectarea resteno-
zei sau ocluziei graftului. Recomandarile sunt date mai
jos in Tabelul 34.

9.6 Revascularizarea repetata a pacientilor
revascularizati anterior prin hy-pass coronarian
(vezi atasamentul weh)

Revascularizarea repetata la pacientii care au suferit
CABGanteriorridica o provocare clinicd. Consideratiile
in determinarea modalitétii preferate de revascularizare
includ varsta pacientului, comorbiditatile si intinderea
bolii coronariene, precum si potentialul de deteriorare
al graftului patent, embolizarea intraluminald in graf-
turile de vena safend, lipsa de potrivire a conductelor
arteriale si venoase si instabilitatea circulatiei graft-in-
dependente. PCI poate fi preferatd la pacientii cu lezi-
uni discrete ale grafturilor si functia VS conservatd sau
boald a vaselor native accesibila. Chirurgia de by-pass
repetatd poate fi preferata cand vasele nu sunt potrivite

Tabelul 35. Optiuni de tratament in angina refractara
Recomandiiri Clasii® Nivel® Ref.
CPET ar trebui consideratd pentru usurarea simptomelor la pacientii cu angind refractard invalidantd la strategiile optimale medicale si de revasculariza-
re. lla B 509,510
SNET poate fi consideratd pentru ameliorarea simptomelor anginei refractare invalidante la strategiile optimale medicale si de revascularizare.

1l C
SMS poate fi consideratd pentru ameliorarea simptomelor si a calitdtii vietii la pacientii cu angind refractard invalidantd la strategiile optimale medicale
si de revascularizare. Ilb B 511
RTM nu este indicatd la pacientii cu angind refractard invalidantd la strategiile optimale medicale si de revascularizare. n A 514
PE = contrapulsatie externd imbundtdtitd; RTM = revascularizare transmiocardicti; SMS = stimularea mdduvei spindrii; SNET = stimulare nervoasi electricd transcutanatd.
“Clasa de recomandare.
*Nivelul de evidentd.
‘Referinta care sustine nivelul de referintd.
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Numarul arterelor coronare cu stenoze semnificativea in segmentul proximal

1

Boala uni- sau bi- vasculara

1

l

Boala trivasculara

7N\

Implicarea IVA proximala Scor Syntax <22 Scor Syntax >23
Nu Da
Risc
Discutie Heart Team® chirurgical
scazut’

PCI

intervention).

necesara (adaptat din Ghidul ESC/EACTS de Revascularizare Miocardica 2010).

CABG = by-pass aorto-coronarian (coronary artery bypass graft); IVA = artera interventriculard anterioard; PCI = interventie coronariana percutana (percutaneous coronary

*stenozd >50% si dovada ischemiei, stenozi >90% in doua proiectii angiografice sau FFR = 0,80.
"CABG este optiunea preferati la majoritatea pacientilor, mai putin pacientii cu comorbidititi si cei care necesitd discutie in Heart Team. In conformitate cu practica locald
(constrangeri de timp, volum de munci) transferul direct spre CABG poate fi permis la acesti pacienti la risc scazut, cAnd discutia formald intr-o echipd multidisciplinara nu este

CABG

Figura 6. Interventia coronarian percutani (PCI) sau chirurgia de by-pass aorto-coronarian (CABG) (coronary artery bypass graft surgery) in boala arteriald

coronariand stabild fara implicarea trunchiului coronarian comun stang.

pentru PCI si cand exista o distalitate a vaselor buna
pentru plasarea graftuilor de by-pass.

Folosirea dispozitivelor de protectie embolica dista-
14 este recomandata in interventiile pe grafturi de vend
safend. Orice strategie de revascularizare necesitd a fi
acompaniata de optimizarea terapiei medicamentoase
cu medicamente antianginoase si reducerea factorilor
de risc.

9.7 Ocluzia cronica completa (vezi atasamentul

weh)

Ocluzia cronica completa (OCC) este identificatd in
15-30% din pacientii indrumati catre arteriografie co-
ronariand. Ocluzia cronicd completd este asociatd cu
un prognostic mai grav. Revascularizarea necesita a fi
discutatd la pacientii cu simptome de ocluzie sau arii
ischemice intinse. Interventia coronariana percutana
(PCI) a OCC este din punct de vedere tehnic provo-
catoare si solicita familiaritate cu tehnicile avansate si
echipamentul specializat. Tratamentul chirurgical, cu
implantarea distald a graftului de by-pass, este, de ase-
menea, o optiune valida de discutat.

9.8 Angina refractara (vezi atasamentul web)

Termenul de ‘angina refractard’ este definit ca “o
conditie cronicd cauzatd de ischemia miocardica rever-
sibild stabilitd clinic in prezenta BAC, care nu poate fi
controlata adecvat printr-o combinatie de tratament
medicamentos, angioplastie sau by-pass coronarian”
Pentru acest grup de pacienti, a aparut un numar de
optiuni terapeutice, inclusiv unele optiuni farmacolo-
gice noi (vezi sectiunea 7.1.3.2 despre medicamente) si
tratamente non-farmacologice (vezi Tabelul 35).

Printre tratamentele non-farmacologice, terapia
contrapulsatie externd imbunatétita si tehnicile neuro-
stimulatorii au aratat cd pot ameliora simptomele si pot
imbunatati calitatea vietii, desi evidentele convinga-
toare privind reducerea atit a poverii ischemice cat si
a mortalititii lipsesc inci. In schimb, revasculariza-
rea miocardicd transmiocardicd sau percutand au fost
abandonate datorita faptului ca erau ineficiente.
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9.9 Asistenta medicala primara (vezi atasamentul

weh)

Medicii care acorda asistentd medicala primara au
un rol important in identificarea si management-ul pa-
cientilor cu BACS. In particular:

identificarea acelor pacienti prezentati cu simp-
tome de BACS posibila care necesita evaluare si
investigare ulterioara

identificarea acelora la risc crescut de a dezvolta
BACS si asigurarea ca factorii de risc modific-
abili sunt gestionati activ, cu interventii asupra
stilului de viata si terapeutice, in scopul de a le
reduce riscul viitor

asigurarea ca pacientii cu BACS sunt constienti
de beneficiile, atat in ceea ce priveste controlul
simptomelor cat si a prognosticului, ale terapiei
medicale optimale si, in cazurile potrivite, ben-
eficiile interventiei percutane sau chirurgiei
stabilirea unei abordari sistematice in urmarirea
pacientilor cu BACS, la intervale corespunzatoa-
re, pentru ca medicul ce acorda asistenta prima-
ra sa re-evalueze simptomele clinice, medicatia
si factorii de risc ai pacientului.

9.10 Lacune in evidenta (vezi atasamentul weh)

Acest ghid are limitari inerente in ceea ce priveste
dovezile existente, incertitudini privind cele mai bune
metode imagistice, care este cea mai buna abordare far-
macologica moderna si care este beneficiul real al re-
vascularizarii miocardice.

1
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