Saopétenja

Opdta medicina 2004; 10 (1-2); 32-35

Udestalost infarkta miokarda i
smrtnost bolesnika s nestabilnom
anginom pektoris

i
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SaZetak

Ispitivana je uéestalost akutnog infarkta mickarda i smrtnost bolesnika s nesta-
bilnom anginom pektoris (MAP). Ispitivanjem je obuhvaceno 40 bolesnika sa NAP
(X =584 + 10,5 god.), 24 muskarca (X=57,149,8 god.) i 16 Zena (X=60,3+11,5
godina), MNije bilo znafajne razlike u starosti izmedu polova (t=1,2 p=0,05).
Primenjeno je prospektivino epidemiolosko ispitivanje, klini¢ki pregled, stalna
EKG kontrola i ehokardiografija. Kod 12 (30%) bolesnika uradena je selektivna
koronarografija. Period praéenja bolesnika iznosio je 12 meseci od momenta dija-
gnostikovanja. U tom periodu 14 (35%) bolesnika sa NAP je imalo akutni infarkt
miokarda (AIM), 10 (41,7%) muskaraca i 4 (25,0%) Zene. Nije bilo znacajne raz-
like u utestalosti nastanka ATM izmedu polova (¥2=1,2 p=0,05 ). U istom periodu
umrlo je 8 (20,0%) bolesnika, 5/24 (20,8%) muskaraca i 3/16 (18,7%) ene (1=0,02
p=0,05). Znadajnu stenozu koronarnih arterija imalo je 9/12 (75%) bolesnika a nor-
malan nalaz 3/12 (25%). Dvosudovnu i trosudovnu koronamu bolest imalo je 8/12
(66,7%) bolesnika, a jednosudovnu 1/12 (8,3%). Ni kod jednog bolesnika nije
nadeno oboljenje glavnog stabla leve koronarne arterije. Majéeice je bila
zahvacena prednja descendentna arterija (88,9% slufajeva).
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mortalitet

Uvod

Mestabilna angina pektoris (NAP) je klini¢ki sindrom koji
se nalazi na prelazu izmedu stabilne angine pektoris i akutnog
infarkta miokarda. To je oblik ishemijske bolesti srca u &ijoj
klini¢koj slici dominira sindrom anginoznih bolova
promenljivog i progresivnog karaktera!?, Ateroskleroza
koronarnih arterija je osnovni etioloSki supstrat koji se nalazi
kod 90% bolesnika sa NAP. Patoanatomsku osnovu oboljenja
¢ini dezintegrisani, do tada stabilni aterosklerotiéni plak sa
pridruzenom trombozom, spazmom ili nepredvidivim
povisenjem kiseoniZne potrebe mickarda®. Koronarografija
otkriva okluzivne promene na dve ili tri koronarne arterije
(oko 60%) i| promene na jednoj arteriji (oko 30%). U oko 10%
okluzivne promene se ne nalaze a u oko 10% promene se
otkrivaju na zajedniékom stablu leve koronarne arterije’.

Prognoza nestabilne angine pektoris je ozbiljna jer
znacajan broj bolesnika oboli od akutnog infarkta miokarda ili
je ishod letalan!. Procenjuje se da je ulestalost infarkia
miokarda u bolesmka sa NAP, le¢enih medikamentno, oko
14-18%°%. Varijant angina moze da se zavedi akutnim infark-
tom miokarda ili naprasnom smréu u 10-20%9. Smrtnost u

nestabilno] angini u toku hospitalizacije je niska, do 5%, dok
jesmrtnost u toku naredne jedne do dve godine oko 15-20%7.

Cilj rada
Cilj rada je da se ispita ufestalost nastanka akutnog

infarkta miokarda i smrtnost u bolesnika s nestabilnom angi-
nom pektoris.

Metod

Ispitivali smo 40 bolesnika s nestabilnom anginom pek-
toris (X=58,4+10,5 god.), 24 muskarca (X=57,1+9,8 god.) i
16 Zzena (X=60,3+11,5 god.). Nije bilo znafajne razlike u go-
dinama starosti izmedu polova (=128 p=0,05 ).

Primenjeno je prospekiivno epidemiolosko ispitivanje,
klini¢ki pregled, stalna elektrokardiografska kontrola, labora-
torijska, rendgenska i ehokardiografska dijagnostika. Kod 12
(30,0%) bolesnika je uradena selektivna koronarografija.
Period pracenja bolesnika je 12 meseci od momenta dijagno-
stikovanja bolesti.

U statistikoj analizi koriS¢eni su deskriptivni metodi,
srednje vrednosti, mere varijabiliteta i tabelarni prikaz.
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Zapazene razlike u frekvencijama parametrijskih obeleZja
merene su Studentovim t testom, a neparametrijskih y¥* testom.

Rezultati

Rezultati su prikazani na tabelama 1, 2 1 3. Tokom
pracenja, 14 (35,0%) bolesnika s nestabilnom anginom pek-
toris je imalo infarkt miokarda, 10 (41,7%) muskaraca | 4
(25,0%) #ene. Nije bilo znatajne razlike u ucestalosti nastanka
akutnog infarkta miokarda izmedu polova (x2=1,2 p =0,05).

U istom periodu umrlo je 8 (20,0%) bolesnika, 5 (20,8%)
mudkaraca 3 (18,7%) Zene. Nije bilo znalajne razlike u smrt-
nosti izmedu Fena | muskaraca (x*=0,02 p=0,05).

Tabela 1. Uéestalost akutnog infarkta miokarda u
bolesnika s nestabilnom anginom pektoris

Bolesnici Sa akutnim Bez akutnog
infarktom miokarda  infarkta miokarda
Broj % Broj Ve
Muskarci 10 41,7 14 58,3
N =24 e P
Zene 4 25,0 14 75,0
M =16 1,2 =005
Ukupno 14 35.0 26 65,0

Tabela 2. Smrtnost bolesnika s nestabilnom
anginom pektoris

Bolesnici Umrli 2ivi
Broj % Broj] %
Muskarci 5 20,8 19 79.2
W=24 3 p
Zene 3 18,7 13 81,3
M=16 0,02 =005
Ukupno 8 20,0 a3z 80,0

Tabela 3. Koronarografski nalaz u bolesnika s
nestabilnom anginom pektoris

Koronarografski nalaz Broj bolesnika %

Trosudovna korenarna bolest 4 a3
Dvosudovna koronarma bolest 4 333
Jednosudovna koronarna bolest 1 8.4
Mormalan nalaz 3 25,0
Ukupno 12 100,0

Rezultati ispitivanja pokazuju da su ulestalost akutnog
infarkta miokarda i mortalitet bili veéi u mugkaraca u odnosu
na Zene. I nalazi drugih studija ukazuju da postoji veéi rizik
od kardiovaskularnih dogadanja i smrtnog ishoda u muskara-
ca u odnosu na Zzene kod bolesnika s nestabilnom anginom?,

Osam bolesnika je umrlo u prva tri meseca od nastanka
bolesti | momenta pracenja, a svih 14 bolesnika je dobilo akut-
ni infarkt miokarda u prvih mesec dana, $to odgovara nalazi-
ma drugih autora o postojanju visokog ufeSc¢a nestabilne
angine pektoris koja prethodi nastanku akutnog infarkta
mickardal,

Znatajnu stenozu koronarnih arterija imalo je 912
(75,0%) bolesnika a normalan koronarografski nalaz 3/12
(25,0%). Dvosudovnu i trosudovnu koronarnu bolest imalo je
8/12 (66,7%) bolesnika a jednosudovnu 1/12 (8,3%). Ni kod
jednog bolesnika nije nadeno oboljenje glavnog stabla leve
koronarne arterije. Najéesée je zahvadena prednja descendent-
na arterija u 8/9 (88,9%) sludajeva, zatim desna koronarna
arterija u 6/9 (66,7%) i cirkumfleksna arterija u 6/9 (66.7%).
Prema nekim ispitivanjima suZenje glavnog stabla je znatno
tedée, 3to se istife kao glavna karakteristika NAF uz proksi-
malnu stenozu prednje descendentne arterije i nedovoljno
razvijene cirkulacije?,

Revaskularizacija miokarda, hirurika ili perkutana trans-
luminalna angioplastika (PTCA) uradena je kod 8/9 (88.%%)
bolesnika i svi operisani bolesnici su u Zivotu.

Prosetna vrednost ejekcione frakeije (EF) svih bolesnika
sa NAP iznosila je X=56,2+8,1% bolesnika, sa infarktom
miokarda X=49,(H6,6%, bez infarkta X=59,5+4,7% (t=5,2 p <0.01).

Od 14 bolesnika sa infarktom miokarda umrlo je 6/14
(42,8%), a od 26 bolesnika bez infarkta 2/26 (7,7%). §to pred-
stavlja znatajno veéu smrtnost bolesnika sa NAP i prebolelim
akutnim infarktom miokarda u odnosu na bolesnike sa NAP
bez infarkta (x?=8,5 p <0,01) i ukazuje da nastanak akutnog
infarkta u bolesnika sa NAP znalajno pogorfava prognozu
ovih bolesnika.

Diskusija

Prognoza bolesnika s nestabilnom anginom pektoris je
kontroverzna zbog poteskoca u definiciji, a na ishod utiu ste-
pen i priroda anatomskih promena koronarnih arterija i vrsta
primenjenog lefenja®. Prognoza nestabilne angine je razlicita
jer se procenjuje da kod vife od jedne trecine bolesnika nasta-
je infarkt miokarda, kod jedne trec¢ine NAP prelazi u stabilnu,
a kod ostalih bolesnika tegobe se proreduju i vremenom
is¢ezavaju'®. Ukoliko se ne lede, dve trecine bolesnika sa
NAP dobija u periodu od 12 meseci akutni infarkt miokarda
ili oko 8-15% naprasno umre, dok medikamentno lecenje
smanjuje ovaj rizik na oko 15%°,

Buduéi da se kod 60-70% bolesnika NAP javlja nekoliko
sati ili dana pre akutnog infarkta mickarda i da mortalitet
posle prve godine iznosi i do 20%, ovaj klinicki oblik
koronarne bolesti zahteva blagovremenu dijagnostiku i pre-
poznavanje kao izraz nestabilne faze koronarne bolesti s
nepredvidivom i potencijalno lofom prognozom!,

Grupu NAP s visokim rizikom za nastanak infarkta
miokarda ili nagle sréane smrti &ine bolesnici s viSe-
sudovnom koronarnom bole$éu ili oboljenjem glavnog stabla
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leve koronarne arterije, &iji jednogodiinji mortalitet u priro-
dnom toku oboljenja iznosi i do 43%3. Iskustvo pokazuje da
rizitna grupa bolesnika sa NAP, nakon otpusta iz koroname
jedinice, ima jednako wvisok rizik od srfane smrti kao i
bolesnici koji su leeni zbog akutnog infarkta miokarda s
jednogodisnjim do dvogodidnjeg mortaliteta od 10-20%2,
Tokom intrahospitalnog pracéenja, kao nezavisni prediktori
loseg ishoda pokazali su se starost bolesnika, tegobe uprkos
postojanju maksimalne intravenske terapije, muski pol 1
hipertenzija.!!

Madi rezultati su pokazali visoku ulestalost javljanja
akutnog infarkta miokarda, u prvih mesec dana pracenja, kod
svih bolesnika sa NAP i ukazali da NAP Cesto prethodi na-
stanku infarkta, kao i visoku smrinost u prva tri meseca od
nastanka bolesti, 3to ukazuje da je NAP, kao oblik ishemijske
bolesti srca, izazvan evolutivnom miokardnom ishemijom
nepredvidivog toka 1 visokog nizika.

Nehomogenost bolesnika i postojanje razliitih klinickih
oblika NAP kao i ¢injenica da prognoza NAP prvenstveno
zavisi od anatomskih promena na koronamim aretrijama i
funkeiji leve komore, uslovljava postojanje znaéajnih razlika
u mortalitetu 1 uéestalosti akutnog infarkta miokarda u
bolesnika sa NAP u razliéitim studijama'?. Americka
nacionalna studija je utvrdila da je smrinost u NAP 4,1% za
bolesnike koji se lete medikamentno, u bolnici, 1 5% za
bolesnike koji se leée hiruriki. Posle dve godine pracenja
mortalitet je bio 5% za bolesnike koji su lefeni medikamen-
o i 5,2 % za one leéene hiruriki. Uéestalost poznih infurkta
miokarda iznosila je 13% u obe grupe®.

Cairms'? nalazi uestalost akutnog infarkta miokarda u
10,5-14,7%, a ukupni mortalitet u 5,8% bolesnika sa NAP.
Kovacdevic" zapaka znatno vedi mortalitet u bolesnika sa
NAP od 26%, u periodu pracenja do 20 meseci, a u prvih 12
meseci 15%. | studija Gazsa'® ukazuje na visok mortalitet u
NAP, naroito u prve dve godine, od 25%, dok je 29%
bolesnika imalo infarkt miokarda. Smrinost u prvoj godini, u
bolesnika s lezijom stabla leve koroname arterije i NAP je
30%, s lezijom tri-krvna suda 15%, s lezijom dva suda 10% i
s lezijom jednog suda 5%. Mulcahy!'S kod 101 bolesnika sa
NAP nalazi smrtnost, u prvih mesec dana, od 4% a za 12 mese-
ci 10%. Akutni infarkt miokarda se razvio u prvih 28 dana kod
8,9% bolesnika, a u toku prve godine kod 11,9%. U periodu
od 12 mesect 76,2% bolesnika nisu imali nikakve znacajne
simptome.

U Velerans Administration Cooperative Study na 1,266
bolesnika sa NAP, u toku tri meseca pratenja, incidencija
akutnog infarkta mickarda ili smrti je bila 1o,1%, a u grupi sa
aspirinom 5%. U Canadian Multicentar Trial na 555 bolesnika
sa NAP, posle 18 meseci ledenja incidencija akutnog infarkta
miokarda ili smrti, u grupi sa placebom, je bila 17%, a u grupi
sa aspirinom 8,6%. U RISK studiji na 796 bolesnika sa NAP
u placebo grupi bilo je posle tri meseca 17% sa akutnim
infarktom ili smrinim ishodom, a u 6,5% sa aspirinom!®,

Meki autori zapaZaju bolju prognozu kod bolesnika s
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novonastalom anginom pektoris u poredenju sa onima koji
imaju progresivnu ili spontanu anginu, a drugi to ne nalaze!2,
Asanin'” kod 111 bolesnika s novonastalom anginom pektoris,
u dvogodiinjem periodu pratenja, nalazi akutni infarkt
miokarda u 8,1%, a smrtnost u 5,4% bolesnika. U edinburikoj
i roterdamskoj studiji praéena su 502 bolesnika s novonastalom
anginom, od kojih je 15% dobilo akutni infarkt, 4% je umrlo
od infarkta, a u 2,5% je nastupila iznenadna sréana smrt!®. U
Grace registru je zabeleZen mortalitet u bolesnika sa NAP u
5% u periodu od otputanja iz bolnice do 6 meseci, a od pri-
jema u bolnicu do 6 meseci u 8% bolesnika!®. Studija GUSTO
IIb je pokazala da je tridesetodnevni mortalitet kod bolesnika
sa NAP i povidenim vrednostima troponina bio 11,8%, a s
normalnim vrednostima 3,9%.20

Na znatno lodiju prognozu bolesnika sa NAP ukazuju
Celiki¢ i sar.!2 koji smatraju da pozitivan scintigram miokar-
da, uz ishemijske EKG promene i kontinuirane anginozne
bolove &ine osnovne elemente u visokoriziénoj grupi bolesni-
ka sa NAP, za razvoj akutnog infarkta miokarda i naprasne
sréane smrti, sa preZivljavanjem od 58% za 6 meseci, 47% za
12 meseci i 42% za 24 i 36 meseci.

U pojedinim studijama podaci o koronarografskim nala-
zima kod bolesnika sa NAP se razlikuju. Broj nadih bolesnika
sa uradenom koronarografijom je mali i nedovoljan za
izvodenje validnih zakljuéaka, ali su rezultati v saglasnosu s
rezultatima drugih istrazivanja. U studiji Celikiéa'? u 9,2%
nisu nadene promene na koronarnim arterijama, u 11,5% po-
stoji oboljenje glavnog stabla izolovano ili udruzeno s drugim
promenama, a u preostalih 8B0% bolesnika postoji sufenje
jedne ili vife koronarnih arterija, pri Cemu je najéeice
zahvacena prednja descendenina arterija. Kod skoro 90%
umrlih bolesnika postojalo je suZenje sve tri koroname arteri-
je. U ranijoj studiji Celikié?! kod 50 bolesnika sa NAP na
koronarografiji nalazi oboljenje jednog krvnog suda u 30%,
dva krvna suda u 24% 1 tri krvna suda u 34%, dok stenoza
glavnog stabla nije nacena. U 12 posto bolesnika nisu nadene
okluzivne lezije na koronarnim arterijama, $to ne iskljuéuje
mogucnost postojanja otecenja mikrocirkulacije ili izrazenih
vazospastiénih mehanizama., Mrdovié i sar.? nalaze samo u
17% bolesnika s novonastalom anginom pektoris videsudovnu
bolest, a &ak u 50% sluZajeva jednosudovnu. Podaci TIMI-III B
i FRISC-If su pokazali da 30-38% bolesnika sa akutnim
koronarnim sindromom ima jednosudovnu, 44-59% vifesu-
dovnu, 4-8% glavno stablo 1 14-19% nesignifikantnu koronamu
bolest2l,

lzraZenost i ekstenzivnost okluzivnih promena na
koronamim arterijama i znaci smanjene funkcije leve komore
osnovni su parametri angiografskog ispitivanja, koji ukazuju
na lodu prognozu bolesti. Smanjenje ejekcione frakeije
poveéava smrtnost za dva do tri puta, Mortalitet je 30%
godifnje ako je ejekciona frakeija ispod 25%. Kombinacija
opstruktivnih promena na koronarnim arterijama i stepena
smanjenja kontraktilnosti leve komore daje najbolje prognos-
ticke elemente za procenu teZine ishemijske bolesti srca!?.



Na smrtnost 1 pojavu akutnog infarkta miockarda u
bolesnika sa NAP imaju uticaj i EKG promene. Tako su
bolesnici sa ST depresijom imali tokom jednogodidnjeg
pracenja zbirni mortalitet i pojavu akutnog infarkta miokarda
u 11%, sa blokom leve grane 22,9%. Kod bolesnika koji nisu
imali promenjen EKG, uéestalost pojave smrtnog ishoda ili
akutnog infarkla miokarda je bila 6,8 i 8,2 %!,
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Zakljugak

Utestalost akutnog infarkta miokarda u bolesnika sa
nestabilnom anginom pektoris, u jednogodifnjem periodu,
iznosila je 35%, a smrtnost 20%.

WVisoka utestalost akutnog infarkta miokarda u bolesnika
s nestabilnom anginom pektoris i visoka smrtnost ovih
bolesnika, ukazuju na ozbiljnu prognozu nestabilne angine.

Akutni infarkt miokarda se éedée javlja i smrtnost je veca
u muskaraca s nestabilnom anginom pektoris u odnosu na
Zene, ali to statistiZki nije znatajna razlika.

Long term mortality and frequency of
myocardial infarction in patients with

unstable angina
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Abstract

The investigation included 40 patients mean age X=57,6+11 years, with unsta-
ble angina, 24 men (X=57,1+9,8 years) and 16 women (X=58,9+12,1 years) (1=0,5
p=0,05 ). Prospective long term investigation lasted for 12 months, During 12
months follow up 8/40 (20%) of patients with unstable angina had died, 5/24
(20,8%) men and 3/16 (18,7%) women (t=0,02 p=0,05), and 14/40 (35%) patients
recovered from myocardial infarction, 10/24 (41,7%) men and 4/16 (25%) women
(x2=1,2 p=0,05). The statistical analysis of the results obtained showed signifi-
cantly higher mortality in patients with unstable angina who recovered from
myocardial infarction died compared to patients with unstable angina without

myocardial infarction (x?=8,5 p<0,01 ).
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