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1. Amennyiben a betegnél spontin
vagy kis terhelésre jelentkezd
iszkémia jelentkezik a korhdzi dpolas
alatt.

2. Egyéb okbol, mechanikus komp-
likdcio miatt sebészeti beavatkozas
el6tt (VSD, papillaris izom ruptura).

3. Perzisztalo

szivelégtelenség.

Koronarografia javasolt még a ko-
vetkezd esetekben:

1. 40% alatti ejekcids frakcio, kro-
nikus szivelégtelenség vagy malignus
kamrai aritmia.

2. Ha posztinfarktusos szakban el-
végzett rizikofelmérés sordn
(ergometria, stressz ultrahang, terhe-
léses szcintigrafia) provokadlhato
iszkémiat észleltink.

3. Ha az akut szakban szivelégtelen-
ség alakult ki és a kés6bbiekben jo szisz-
tolés bal kamra funkciot észleliink.

Az infarktus akut, szubakut sza-
kanak kezelésével nem fejezddik be
a beteg kardiolégiai ellatasa. Az am-
bulanter vagy koérhazban végrehaj-
tott rehabilitacios programon kiviil
a késébbiekben kardioldgiai ambu-
lancidn javasolt az elbocsataskor be-
allitott szekunder prevencios terdpia
kontrollja és sziikség szerinti médo-
sitasa.

Dr. Zamolyi Karoly

Acut coronaria

torténés utani

secunder preventio stratégiaja

Koéztudottan a cardiovascularis
betegségek allnak az els§ helyen a
morbiditasi és mortalitdsi statiszti-
kdkban. Magyar adatok helyett ké-
zenfekvé mindig az USA adataira
hivatkozni, amitbizonyos értelemben
Magyarorszagra is extrapoldlni lehet.
Ezek szerint az USA-ban 14 millidan
szenvednek coronaria betegségben.
20 éven beliil ez a szam varhatoan 21
milliéra né. Ezekben a betegekben a
rekurral¢o cardialis események riziko-
jat érthetd moédon minimalizalni kell,
ezt evidence - based, koltség effektiv
stratégiaval lehet megtenni.

Acut myocardialis infarctus uta-
ni secunder preventio célja:

1. megeldézni a reinfarctust,
ischemids eseményeket,

2. megakadalyozni a progressiv
remodelling folyamatot,

3. csokkenteni a hirtelen halalt,

4. csokkenteni a mortalitast, javita-
ni a talélést.

A tovébbiakban a témat a secunder
preventio két {6 iranyvonalanak rész-
letes ismertetésével targyaljuk. Ez a
két {6 iranyvonal a kovetkezé: élet-
modvaltozas és gyogyszeres inter-
vencio. A kettS élesen nem viélaszt-
hato szét, legtobbszor a ketts egylittes
alkalmazdsara van sziikség. (1. tab-
lazat)
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Eletmédvaltozas

Dohinyzds abbahagydsa

A cardiovascularis morbiditds és
mortalitds becstilten kb. 30%-ban di-
rekt modon Gsszefiigg a dohanyzds-
sal. A dohdnyzds abbahagyasa utan
egy évvel a cardiovascularis rizikd kb.
50%-kal csokken és 2 év milva a rizi-
ké megegyezik a nem dohdnyzoké-
val. Egy acut coronaria esemény meg-
noveli annak a valoszintiségét, hogy
a dohanyzo6 abbahagyja a dohany-
zast. Coronaria esemény utdn a bete-
gek 32%-a spontan abbahagyja a do-
hanyzast. A leszoktatasban segithet a
nikotin tapasz hasznalata és az anti-
depressans bupropion adéasa. Ujab-
ban kozolt vizsgdlat szerint a
bupropion megkétszerezi az egy éves
abstinenciasok szamat a placeboval
szemben (30,3% vs 155%). A
bupropion plusz nikotin tapasz
egylittes hasznalata még effektivebb,
mint a bupropion egyediil és kétszer
jobb, mint a tapasz egyediil (35,5% vs
16,4%).

Tiplilkozisi szokdsok vdltozdsa
Klinikai vizsgdlatok és er6s epi-
demioldgiai evidenciak erdsitették
meg azt a feltételezést, hogy a diéta
hatdssal van a coronaria betegség elg-
fordulasara és progresszidjara. A po-
tencidlis mechanizmus a lipidekre,
teststilyra valé hatdson alapul, illet-
ve antioxiddnsok fokozott téplalékkal
torténd felvételével magyarazhato.
Az elmult évtizedben harom egymas-
tol fliggetlen diétas vizsgalat igazol-

ta a cardialis mortalitas és a morbidi-
tds csokkenését. Burr és munkatdrsai
vizsgélatdban a fokozott halfogyasz-
tas 29%-os mortalitds és 16%-0s mor-
biditas csokkenést eredményezett 2
év alatt. Singh és munkatdrsai fokozott
gytmolces, zoldség, gabonafélék fo-
gyasztasaval 1 év alatt 45% -os mor-
talitds és 40%-os morbiditas csokke-
nést értek el. DeLorgeril és munkatdrsai
a mediterrdn diétaval vagy tobb
linolensavat tartalmazo ételekkel 5 év
alatt 70%-o0s mortalitas és 73%-os
morbiditas csokkenést értek el. Hogy
minek koszonhetbek ezek a kivalo
eredmények nem mondhaté meg
pontosan, mert a szérum lipidek 0-
15%-kal csokkentek, a testsuly + 2 kg
és -4 kg kozott véltozott, és a vizsga-
latokban més és mas taplalék kompo-
nenst alkalmaztak.

A CHAOS vizsgalatban 2002 bete-
get harom csoportba randomizaltak,
az egyik placebot, a masik ketté E vi-
tamint kapott 400 IU illetve 800 IU
adagban. A primer kombinalt vég-
pontban (szivhaldl és nem fatalis
myocardialis infarctus) a kezelés ha-
tasara 77%-o0s csokkenés kovetkezett
be. A GISSI vizsgaldk is preventiv
hatasat igazoltdk az E vitaminnak és
a halolajnak. A B vitamin, folsav,
pyridoxin és B12 tudottan befolyésol-
ja a homocystein metabolizmust és a
magas homocystein szint a
myocardialis infarctus rizikofaktora.

Diabetes mellitus kezelése

Diabetesben szenvedd betegeken
gyakoribb a cardiovascularis esemé-
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nyek eléfordulasa, mint nem
diabeteseseken. Aggressziv secunder
prevencioban kell részestilnitik, ami
a riziko faktorok intenziv befolydso-
lasat és a vércukor szigora kontroll-
jat jelenti. Az UKPD studyban a vér-
cukor agressziv bedllitdisa a
microvascularis komplikaciok szigni-
fikans csokkenését eredményezte €s
erds tendencia mutatkozott a
myocardialis infarctusok cstkkenésé-
re vonatkozdéan. A tulsulyos és
diabeteses betegek metformin keze-
lése az Osszmortalitds csokkenését
mutatta és a myocardialis infarctus
csokkenésének tendencidja is megfi-
gyelhetd volt.

Stressz és depresszi6 kezelése

Becsiilt adat, hogy a coronaria be-
tegek egyharmada depresszioban
szenved. A depresszié sulyossdaga
korrelal az infarctus utani korai és
késéi mortalitassal. Sulyosan de-
presszids betegeken 69%k-al né a
sziveredet(i mortalitas és 78%-kal a
barmilyen eredetd mortalitas. Egy
vizsgdlatban a sertraline, mint
serotonin reuptake gatlo antidep-
resszans hatasat vizsgaljak olyan be-
tegeken, akik  myocardialis
infarctuson estek at és depresszioban
szenvednek.

Gydgyszeres interventio

Antithromboticus kezelés

A thrombocyta aggregécié gatlas-
rol régota tudott, hogy csokkenti a
rekurrdlé események rizikojat. Az
aspirin a ,gold standard” ebbdl a
szempontbol. Metaanalizis igazolta,
hogy infarctus utan az aspirin a mor-
talitisban 13%-o0s és a rekurrdlo
myocardialis infarctusban 31%-os re-
lativ riziké csokkenést eredménye-
zett. Aspirin allergia esetén az
adenozin diphosphate receptor
blockolé clopidogrel egy effektiv al-
ternativ szer. Ezt a CAPRIE vizsgdlat
igazolta.

A warfarin szerepét a secunder
prevencioban tobb formdban vizsgal-
tak, warfarin versus placebo,
warfarin versus aspirin, alacsony doé-
zist warfarin plusz aspirin és Gjab-
ban nagy doézist warfarin plusz
aspirin. Csak az utébbi pilot vizsga-
latban mutatkozott olyan trend, ami
esetleg figyelemfelkeltS lehet, de je-
lentGsen megndtt a vérzés gyakorisa-
ga.

Lipid kezelés

A leggyorsabban fejl6dé teriilet a

coronaria betegségek kezelésében az
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1. tabldzat

elmilt évtizedben a lipidcsokkentd
kezelés volt. Harom trial emlithetd, a
Scandinavian Simvastatin Survival
Study (4S), a Cholesterol And
Recurrent Events study és a legtijabb
Long - Term Intervention with
Pravastatin in Ischemic Disease
study. Ez utébbiban 9014 infarctuson
dtesett, vagy angina pectorisos beteg
vett részt és a teljes cholesterin szint
155 mg/dl és 271 mg/dl kozott moz-
gott. Atlagosan 6,1 évig a betegek
vagy 40 mg pravastatint vagy
placebot kaptak. A halal abszoltt ér-
tékben 3,1%-kal (22% -os relativ csok-
kenés), a coronaria haladl 1,9 %-al
(24,0—05 relativ csokkenés) csokkent
és az infarctus 29% -os relativ csok-
kenését figyelték meg. Mindharom
vizsgélat a cardialis morbiditas és
mortalitas csokkenését igazolta a szé-
rum cholesterin széles hatdrok kozott
értékei esetén. A statinok mellett a
gemfibrozil kedvezé hatasat is igazol-
tak.

Az ujabb ajanlasok szerint lipid-
csokkents gyogyszert kell elkezdeni
secunder prevencidban akkor, ha az
LDL szint tobb, mint 130 mg/dl, és a
célérték a < 100 mg/dl LDL szint.
Ujabban a 10 és 80 mg -os atorvastatin
adasaval folyik vizsgalat.

Vilagszerte probléma a a lipidcsok-
kentd szerek csokkent alkalmazdsa.
USA 4 allaméban végzett felmérés
szerint a betegek mindossze 67%-
aban végeztek lipid vizsgalatokat, a
betegek 33% -a szedett lipidcsokken-
t6 szert és csak 15%-ban volt cél az
LDL cholesterin 100 mg/dl ala torté-
nd csokkentése. A betegek kizel 50%-

a elhagyja a gyogyszert a kezelés el-
kezdése utani évben.

Béta blockold kezelés

Acut myocardialis infarctus utdn
tartésan secunder preventio caljabol
adott béta-blockolé tanulmanyok
metaanalizise (t6bb mint 35000 beteg)
az osszmortalitas 20%-o0s, a
reinfarctus el6forduldsanak 25%-os és
a hirtelen haldl el6fordulasanak 30%-
os csokkenését igazolta. A vizsgala-
tokban propranolol, metoprolol,
timolol és acebutolol vett részt. Az
eredményeket illetéen nem volt kii-
l6nbség a kardioszelektiv és nem sze-
lektiv szerek kozott. A kedvezé ha-
tast csak az ISA tulajdonsaggal nem
rendelkezd béta-blockolokkal tapasz-
taltak, amit az APSI (Acebutolol et
Prévention Secondaire de ['Infarctus)
vizsgalat megcafolt. Az acebutolol
csoportban a placebo-hoz képest a
mortalitds csokkenés az egy éves
utankovetés soran 48% volt, azonban
a placebo csoportban egy év utan a
vartndl alacsonyabb volt a mortalitas
(12% a 20% helyett).

A béta-blockolok kedvezd hatasa-
nak a mechanizmusa nem teljesen is-
mert.

A f§ hatasok a kovetkezdk:

1. antiarrhythmias hatas -
kamrafibrillatios kiiszob emelése, a
repolarizacié diszperzidjanak a csok-
kentése,

2. antiischemids hatas - oxigén
igény csdkkentése, catecholamin-
hatdsok kivédése, plaque ruptura ki-
védése a tensio és a szivfrekvencia
csokkentése révén.
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A Norwegian Multicenter Study
Group az AMI utan 1-3 héttel elkez-
dett napi 2x10 mg timolol hatasat
vizsgalta. A mortalitds 9,8%-r0l (pla-
cebo csoport) 7,2%-ra csokkent a
timolol csoportban. Ez a kedvezg ha-
tds 6 év utan is fennmaradt. A
timolol szignifikdnsan csokkentette
a reinfarctust és a hirtelen haldlt is.
A non-Q infarctusos csoportban is
csokkentette a mortalitdst, amit nem
lehetett elmondani a propranolol és
metoprolol vizsgalatokban.

A BHAT (Beta Blocker Heart
Attack Trial) vizsgélatban 3x80 mg
propranololt adtak, amivel az elsé
két évben 26%-os mortalitas csok-
kenést értek el. A hirtelen halal
28%-kal, a nem-fatalis reinfarctus
+ coronaria esemény 23%-kal csok-
kent.

Az SMT (Stockholm Metoprolol
Trial) vizsgalatban 301 70 év alatti
beteg vett részt. A metoprololt az
AMI utén 11-18 nappal kezdték
adni, 3 napig 3x50 mg, majd 2x10
mg dozisban. A harom éves
utankovetés sordn az Osszmortalitds
23%-kal, a cardialis mortalitas 34%-
kal csokkent a placebo csoporthoz
képest. A nem fatalis reinfarctus
44%-kal, a hirtelen haldl 59%-kal
csokkent. A szivhaldl elsGsorban a
nagy infarctust elszenvedett bete-
gek korében csokkent szignifikans
mértékben.

A hosszutavu béta-blockolo keze-
lés haszna els6sorban a magas rizi-
koja betegeken mutatkozik, akiknek
nagy kiterjedést vagy mellséfali
infarctusuk volt, a bal kamra funk-
cidjuk  érintett és  kamrai
arrhythmidjuk van. A Beta-Blocker
Pooling Project-ben 9 kiilénb6z6
study-t elemeztek tobb mint 10000
beteggel, és azt talaltak, hogy az
Osszmortalitds magasan szignifikans
meértekben a szivelégtelen betegek
korében csokkent.

Az alacsony rizikéju betegeken
(elsG infarctus, jo bal kamra funkcio,
nem mellséfali infarctus, nem el6re-
haladott korban 1évék, nincs kamrai
arrhythmia, angina pectoris és
negativ a terheléses teszt) a progno-
zis gyogyszer nélkiil is kedvezd (a
mortalitas kb. 1%/év), ennek ellené-
re az ajanldsokban relativ indikdcio-
ként mégis szerepel a béta-blockold
adasa.

Olyan vizsgalat nincs, amiben a
revascularizacion atesett infarctusos
betegeken vizsgaltdk volna a béta-

blockoldk hatasat, azonban semmi
okunk nincs azt gondolni, hogy ezek
a szerek a revascularizacién atesett
betegeken masképpen hatnanak.

A metoprolol két éves kezelés uta-
ni elhagyasa a mortalitas novekedé-
sét eredményezte. Az AMI el6tt
adott béta-blockol6 kezelés csokkenti
az infarctus sulyossagdt, a
kamrafibrillatiot viszont nem befo-
lydsolja.

A kezelés idGtartamara vonatko-
z6an ellentmond¢ vélemények van-
nak. A béta-blockolé kezelést leg-
aldbb 2-3 évig folytatni kell, ha a
beteg a szert jol toleralja, akkor sem-
mi okunk a kezelést abbahagyni.

A fent ismertetett nagy vizsgdla-
tok alapjan bizonyitottnak vehetG a
béta-blockolok cardioprotektiv ha-
tdsa a myocardialis infarctusos at-
esett betegeken, ezért kontra-
indikacio hianyaban minden beteg
esetében a secunder preventio nélkii-
l6zhetetlen gyégyszerei.

Ujabban tobb vizsgélat igazolta a
béta-blokad mortalitast dramaian
csokkentd hatdsat pangdasos szivelég-
telenségben. A CIBISII vizsgdlatban
a bisoprolol az 6sszmortalitast 32%-
kal csokkentette. A betegek 59%-a
ischemias szivelégtelenségben szen-
vedett. Még jelentésebb adat az,
hogy a hirtelen halal 44%-kal csok-
kent. A MERIT vizsgalatban a
Metoprolol CR/XL a mortalitas 35%-
os relativ csokkenését eredményez-
te.

Angiotensin-convertilé enzim (ACE)
Qatlok

Acut kezelés

Tobb mint 100.000 beteget maga-
ban foglalé metaanalizisben a Ml
utan rovid ideig (4-6 hét) adott ACE
gatlokkal az abszolat mortalités
0,5%-kal, a relativ 7%-kal csokkent.
Ez 1000 betegre vonatkozéan 5 be-
teg mentését jelenti. A korai ACE
gatlo kezelésnek a legnagyobb a
haszna mellséfali infarctus ( 10,6 /
1000 betegmentés), 100/ perc feletti
szivfrekvencia (22,7 / 1000 beteg-
mentés) és > Kilipp I osztaly (14,1 /
1000 betegmentés) esetén.

Krénikus kezelés
Tobb vizsgalatigazolta a 40% alat-

ti ejectios fractio esetén a tulélés szig-
nifikans javulasat. Egyel6re rutin-

szer(ien - vizsgalatok hidnyaban - az
ACE gatlokat angiotensin Il receptor
blockolokkal nem helyettesithetjiik,
csak ACE gatlo intolerancia esetén.

Oestrogén poétlas

A legtjabb Heart and Estrogen/
progestin Replacement Study - ban
varatlanul azt talaltdk, hogy az
oestrogén potlds secunder preven-
cioban nem hatdsos. A vizsgalat-
ban 2763 coronaria betegségben
szenvedé ndé  vett részt.
Randomizaltan placebot vagy
0,625 mg oestrogént plusz 2,5 mg
medroxyprogesterone acetatot ad-
tak. Az utankovetési id6 atlag 4,1
év volt. A primer végpontokban
(coronaria haldl vagy nem fatalis
MI) nem taldltak szignifikdns kii-
lonbséget a két csoport kozott. Az
els6 évben megndétt a coronaria ese-
meények szama, viszont késébb
csokkent. A thromboembolids ese-
mények rizikéja haromszorosara
nétt. Secunder prevencidban a hor-
monkezelés elkezdése nem ajan-
lott.

Ujabb riziké markerek

A kovetkezé években a secunder
prevencionak a patomechanizmus
egyes elemeivel szembeni interven-
ciora kell iranyulnia. Az infectio,
gyulladas és coagulatio azok a ténye-
z6k, amelyek szerepet jatszanak a
plaque instabilitasban és rup-
rurdban. Vannak nem tul erés evi-
dencidk a Chlamydia pneumoniae
infectio és a cardiovascularis esemé-
nyek kapcsolatdra vonatkozoan. Egy
pilot studyban 203 myocardialis
infarctuson atesett férfi vett részt. A
C. pneumoniae elleni magas antitest
titerrel bir6 betegek kozott négysze-
resére nétt a cardiovascularis esemé-
nyek rizikoja, szemben a seronegativ
betegekkel. Azithromycin kezeléssel
ariziké a seronegativ csoport riziko-
szintjére volt csokkenthetd.

A MI utdni megnovekedett riziko
szérum markerei koziil emlitést ér-
demel a fibrinogén, a von Willebrand
faktor antigén, a szoveti plas-
minogén aktivator antigén, plas-
minogén aktivator inhibitor antigén,
a C reaktiv protein valamint a szé-
rum amyloid vizsgalata. EgyelGre
kevés adattal rendelkeziink ezen
markerek klinikai alkalmazasat ille-
téen.

188

HIPPOCRATESII/3 2000. majus-junius



