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STRESZCZENIE

Dtawica odmienna to postaé choroby wiencowej
powodujgca przejsciowe uniesienie odcinka ST
w elektrokardiogramie. Niedokrwienie migsnia ser-
cowego w jej przebiegu jest spowodowane skurczem
tetnicy wiencowej. Niedostateczne wydzielanie
tlenku azotu, wywotane dysfunkcjg srédbtonka,
oraz nadreaktywnos$¢ komoérek miesni gtadkich
odgrywaja kluczowg role w patogenezie choroby.
Gtéwnym czynnikiem prowokujgcym spazm tetnicy
wiencowej jest palenie tytoniu. W leczeniu stosuje
sie antagonistow wapnia, dtugodziatajgce nitraty,
nikorandil i inhibitory szlaku Rho-kinazy. Wysta-
pienie groznych arytmii komorowych i zaburzen
przewodnictwa przedsionkowo-komorowego moze
wymagacé zastosowania inwazyjnych metod lecze-
nia. Zaprezentowano przypadek dtawicy odmiennej
powiktanej obrzekiem ptuc. Nawracajgce epizody
ostrej lewokomorowej niewydolnosci serca ustgpity
po zastosowaniu wielolekowej terapii skojarzonej.
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ABSTRACT

Variant angina is a form of angina pectoris that
shows transient ST-segment elevation on electro-
cardiogram during an attack of chest pain. Coronary
artery spasm is the general mechanism of ischemic
episodes in variant angina. Deficient basal release
of nitric oxide (NO) due to endothelial dysfunction,
and enhanced vascular smooth muscle contracti-
lity with the involvement of the Rho-kinase path-
way are considered to play important roles in the
pathogenesis of coronary artery spasm. Smoking
cigarettes is regarded as the major triggerring fac-
tor. Calcium channel blockers are extremely effec-
tive in preventing coronary spasm. The long-acting
nitrates, nicorandil, and Rho-kinase inhibitors are
also efficient. Incidence of severe arrhytmias, in-
cluding ventricular tachycardia, ventricular fibril-
lation, and high-degree atrioventricular block of-
ten requires implementing interventional methods
of therapy. This article presents a case of variant
angina complicated by pulmonary oedema. Due to
recurrent episodes of left ventricular circulatory
failure associated with the coronary vasospasm,
farmacological treatment, including high doses of
calcium-channel blockers and long-acting nitrates,
was implemented. No further symptoms of angina
were reported on optimal therapy.
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WPROWADZENIE

Dlawica odmienna (Prinzmetala) to posta¢ cho-
roby wieficowej, w ktorej bol dlawicowy jest wywo-
tany skurczem tetnicy wieicowej, czemu towarzyszy
przejsciowe uniesienie odcinka ST. Chorzy z dtawica
odmienna stanowig 2-5% chorych z dtawica piersiowa
[1]. W trakcie incydentu wieiicowego najczesciej docho-
dzi do przejéciowego calkowitego zamkniecia tetnicy
wiencowej lub krytycznego ograniczenia przepltywu
w duzych tetnicach nasierdziowych. Poza typowym bé-
lem diawicowym mogg sie pojawi¢ grozne zaburzenia
rytmuiprzewodzenia oraz powiklania hemodynamicz-
ne, takie jak obrzek ptuc lub hipotensja z omdleniem.
Miazdzyca odgrywaistotna role w patogenezie choroby.
Jedynie u10% chorych w badaniu angiograficznym ob-
raz tetnic wienicowych jest prawidiowy. W pozostatych
przypadkach stwierdza sie miazdzyce tetnic o réznym
stopniu zaawansowania. Pacjenci zanging Printzmetala
zwykle dobrze toleruja wysilek. Dolegliwosci dlawico-
we pojawiaja sie najczesciej w spoczynku we wezesnych
godzinach rannych [2].

W niniejszej pracy przedstawiono przypadek
50-letniej kobiety, u ktorej dlawica Prinzmetala przy-
brala posta¢ spazmu pnia lewej tetnicy wienicowej
(LCA, left coronary artery) powiklanego obrzekiem
pluc.

OPIS PRZYPADKU

Pie¢dziesiecioletnia pacjentka, nalogowa palacz-
ka papieroséw, zwywiadem nadci$nienia tetniczego
i hipercholesterolemii, zostala przyjeta na oddziat
kardiologii z powodu dolegliwoéci dtawicowych
pojawiajacych sie¢ w godzinach rannych. Napa-
dom dlawicy towarzyszyt silny bél glowy. Zaréwno
wynik badania echokardiograficznego, jak i zapis
elektrokardiograficzny, wykonane przy przyjeciu,
byty prawidiowe. W badaniach laboratoryjnych nie
odnotowano znaczacych odchylen od normy. W ba-
daniu angiograficznym tetnic wieficowych (wyko-
nanym w Samodzielnej Pracowni Hemodynamiki
Swietokrzyskiego Centrum Kardiologii — kierownik
dr n. med. Wojciech Gutkowski) stwierdzono nie-
istotne zwezenie LCA oraz spazm naczynia w trakcie
wprowadzania cewnika (ryc. 1).

W badaniu ultrasonograficznym wewnatrznaczy-
niowym stwierdzono obecno$¢ blaszki miazdzycowej
pokrywajacej okoto 20% powierzchni wewnatrz-
naczyniowej LCA. Podczas wprowadzania cewnika

Rycina 1. Obraz angiograficzny lewej tetnicy wiencowej
— spazm w obrebie pnia lewej tetnicy wiehcowej

diagnostycznego do LCA wystapit silny spazm naczy-
nia. Po konsultacji kardiochirurgicznej chora zakwa-
lifilkowano do leczenia zachowawczego i wypisano
z zaleceniem przyjmowania amlodipiny (5 mg/d.),
diltiazemu (60 mg/d.), kwasu acetylosalicylowego
(75 mg/d.), simwastatyny (20 mg/d.) i perindoprilu
(10 mgy/d.). Po uplywie 5 miesiecy chora zostala po-
nownie przyjeta na oddziat kardiologii z powodu ob-
jawow ostrej niewydolno$ci lewokomorowej serca
pod postacia obrzeku pluc z towarzyszacym bélem
dlawicowym. Jak sie okazalo, w domu zaprzestata
przyjmowanialekéw i kontynuowata palenie tytoniu.
W warunkach oddzialu intensywnej opieki medycznej
zastosowano podwdjne leczenie przeciwplytkowe
(kwas acetylosalicylowy i klopidogrel), heparyne
drobnoczasteczkowq i atorwastatyne. Uznajac za naj-
bardziej prawdopodobng naczynioskurczowa postac
ostrego zespolu wieficowego, dolaczono antagoniste
wapnia (diltiazem 2 X 60 mg orazamlodipina 2 X 5mg),
stopniowo zwiekszajac ich dawki. W trakcie pobytu
w szpitalu u chorej wystapil epizod bélu w klatce
piersiowej, ktéremu w zapisie EKG towarzyszyly
nieckowate uniesienia odcinka ST w odprowadze-
niach przedsercowych (ryc. 2).

Nie obserwowano wzrostu stezenia markeréw
martwicy mie$nia sercowego ani zaburzen kurcz-
liwosci w badaniu echokardiograficznym. Badanie
angiograficzne tetnic wieficowych potwierdzito obec-
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Rycina 2. Elektrokardiogram — zapis w trakcie bolu: tachykardia zatokowa okoto 150/min, uniesienie odcinka ST
w odprowadzeniach przedsercowych V3-V4, reflektoryczne obnizenie odcinka ST w przeciwlegtych odprowadzeniach

no$¢ w LCA nieuwapnionej blaszki miazdzycowe;
nieznacznie zawezajacej $wiatlo naczynia. Obraz byt
podobny jak we wcze$niejszym angiogramie.

W kolejnych zapisach EKG obserwowano ewolu-
cje zmian ST-T z wyksztalceniem ujemnych zatam-
kéw T w odprowadzeniach przedsercowych orazich
cze$ciowa normalizacje w kolejnych zapisach EKG
(ryc. 3).

Chora, w stanie og6lnym dobrym, bez dolegliwo-
$ci wieficowych, zostata wypisana do domu. Utrzy-
mano leczenie dwoma lekami przeciwptytkowymi
przez 2 miesigce, atorwastatyng w dawce 40 mg
i antagonistami wapnia (amlodipina 2 X 10 mg oraz
diltiazem 2 x 120 mg).

Dotaczono preparaty dtugodzialajacych nitratéw
(monoazotanizosorbidu 1 X 100 mg). Chora pozostaje
w 2-letniej obserwacji, jest w stanie dobrym, zaprze-
stala palenia tytoniu, kontynuuje farmakoterapie inie
zglasza dolegliwosci b6lowych w klatce piersiowe;.

OMOWIENIE

Dlawica naczynioskurczowa Printzmetala jest
szczego6lna postacig choroby wieficowej, w ktdrej ostre
niedokrwienie mie$nia sercowego jest bezposrednio
wywolane skurczem nasierdziowej tetnicy wiefico-
wej. Przyczyne spazmu tetnicy wiehcowej stanowia
dysfunkcja sroddbtonka, ktéra przejawia sie zmniejsze-
niem wydzielania tlenku azotu, a zwiekszonym uwal-
nianiem endoteliny 1, oraz zwigkszona wrazliwos¢
komorek miesniowych zwigzana ze szlakiem Rho-

-kinazy [3-5]. Jednym z najistotniejszych czynnikéw
prowokujacych skurcz tetnicy wieicowej jest palenie
tytoniu [2]. Innymi moga by¢: zaburzenia réwnowagi
autonomicznego ukladu nerwowego, dzialanie niskiej
temperatury, hiperwentylacja, zazywanie niektérych
narkotykoéw, deficyt magnezu, stres oksydacyjny [4, 5].
Wystapieniu choroby sprzyja¢ takze moga przewlekle
procesy zapalne, co sugeruja zwiekszone stezenia biatka
C-reaktywnego (CRE, C-reactive protein) i interleukiny
6 oraz zwiekszona liczba leukocytow stwierdzane we
krwi obwodowej pacjentow z dlawica odmienna [3, 4].

W omawianym przypadku obecnos¢ blaszki miaz-
dzycowej, pokrywajacej czes¢ Sciany naczyniowej,
mogtla przyczynié sie do uwrazliwienia odcinka wol-
nego od zmian miazdzycowych na dziatanie wspo-
mnianych czynnikéw wazokonstrykcyjnych. W ba-
daniach Liiwsp. [6] wynik wewnatrznaczyniowego
badania ultrasonograficznego (IVUS, intravascular
ultrasound) wykazywal rozwdj blaszek miazdzyco-
wych w prawie wszystkich odcinkach naczyn pod-
legajacych kurczowi [7]. Wykonanie badania IVUS
u omawianej chorej pozwolilo stwierdzi¢, ze okoto
20% powierzchni wewnatrznaczyniowej pokrywa
blaszka miazdzycowa. W trakcie wprowadzania cew-
nika do LCA zaobserwowano wystapienie lokalnego
spazmu nhaczynia istotnie zawezajacego przeplyw
krwi, co powodowalo u chorej wystapienie typowego
bélu diawicowego.

Obrzek ptuc, bedacy bezposrednia przyczy-
ng hospitalizacji, rowniez najpewniej rozwinat sie
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Rycina 3. Elektrokardiogram — zapis po ustgpieniu bélu: rytm zatokowy o czestosci okoto 100/min, ujemno-
-dodatnie zatamki T w odprowadzeniach V2-V6, ujemne zatamki T w odprowadzeniach I, I, aVL i aVF

w podobnym mechanizmie. Bél glowy, towarzyszacy
napadom dlawicy, ustepowat po dozylnym podaniu
nitrogliceryny. Jest to objaw typowy u chorych z dlawica
Prinzmetala, wynikajacy z uwarunkowan anatomicz-
nych. Wiékna wspélczulne unerwiajace serce pochodza
z tych samych zwojow, ktére zaopatruja oczy, szyje,
twarz oraz naczynia krwionosne glowy [8].

U wiekszosci leczonych chorych z dlawica od-
mienng rokowanie jest dobre, o ile nie wystepuja
istotne organiczne zmiany w tetnicach wieficowych.
Pigcioletnie przezycie wynosi wtedy okolo 95% [9, 10].
Zdecydowanie gorsze rokowanie towarzyszy postaci
naczynioskurczowej, ktéra naklada sie na wielona-
czyniowa chorobe wieficowa; 5-letnie przezycie wy-
nosi okoto 80% [9, 10].

Zawal serca w 7-letniej obserwacji zdarza sie
uokolo 6,5% chorych, a do naglej $mierci sercowej do-
chodziu okolo 3,6% [11]. Nawracajacym atakom bélu
dlawicowego moga towarzyszy¢ zaburzenia rytmu
serca oraz zaburzenia przewodnictwa przedsionko-
wo-komorowego. W wybranych przypadkach wspét-
istnienia zaawansowanego bloku §rédkomorowego
izaburzen $wiadomosci oraz postaci choroby oporne;
na leczenie farmakologiczne uzasadnienie znajdu-
je implantacja kardiostymulatora [12]. Wystgpienie
zlodliwej arytmii komorowej u chorego z dlawica
odmienna znacznie pogarsza rokowanie. W $wietle
wielu doniesien naukowych nawet zastosowanie petl-
nego leczenia farmakologicznego w dlawicy Prinz-
metala nie wyklucza nawrotéw groznych dla zycia
zaburzen rytmu serca, wobec czego wskazana moze
by¢ profilaktyczna implantacja kardiowertera-defi-

brylatora [13]. Kurcz nasierdziowej tetnicy wiefico-
wej moze wystapi¢ w miejscu ciezkich ogniskowych
zwezen, lecz typowo jest widoczny w badaniu angio-
graficznym w miejscach minimalnych zmian miaz-
dzycowych, jak to mialo miejsce w przypadku opisy-
wanej chorej. Skurcz LCA jest najgrozniejsza postacia
naczynioskurczowej odmiany dlawicy piersiowej.
W razie nieskutecznosci farmakoterapii u omawianej
pacjentki nalezaloby rozwazy¢ leczenie inwazyjne,
chociaz angioplastyka tetnicy odpowiedzialnej za
wystepowanie objawow choroby wiaze sie z wysokim
odsetkiem restenoz, z uwagi na nadreaktywno$¢ écia-
ny tetnic wieficowych w tej postaci choroby. Istnieja
doniesienia o skurczu tetnicy nawet w bezposred-
nim s3siedztwie implantowanego stentu, co wiaze
sie z koniecznoscia przedluzonego stosowania lekéw
o dzialaniu wazodylatacyjnym, nawet po zabiegu an-
gioplastyki wieficowej [14, 15]. Alternatywna metodg
jest leczenie kardiochirurgiczne. W przypadku izolo-
wanego zwezenia LCA, zgodnie z wytycznymi Europej-
skiego Towarzystwa Kardiologicznego (ESC, European
Society of Cardiology), zalecang metoda referencyjna jest
pomostowanie aortalno-wienicowe (CABG, coronary
artery bypass graft) [16,17]. Jednak ostatnie metaana-
lizy niektérych duzych badan klinicznych wskazuja,
ze w przypadku mniejszego stopnia zwezenia LCA, jak
to mialo miejsce u prezentowanej pacjentki, rezultaty
angioplastyki moga by¢ rownowazne, jezeli nie lepsze,
od wynikéw CABG, dodatkowo przynoszac korzysci
w postaci mniejszej liczby incydentéw mézgowo-na-
czyniowych w poréwnaniu z CABG [17, 18]. Nalezy
jednak pamieta¢, ze zwezenie LCAw 80% przypadkow
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wspdlistnieje z wielonaczyniowa chorobg wieficowa,
w ktérej CABG moze sie wigzac z lepsza przezywalno-
$cig [17]. Wybor strategii postepowania inwazyjnego
wymaga zatem daleko posunietej indywidualizacji
terapii, zwlaszcza w przypadku chorych obcigzonych
innymi, dodatkowymi, czynnikami ryzyka.

Zaréwno dane z piSmiennictwa, jak i wczesniejsze
kliniczne obserwacje autoréw wskazuja, ze nawra-
cajace dolegliwosci bélowe w anginie Prinzmetala
dobrze odpowiadaja na skojarzone leczenie antago-
nistami wapnia i nitratami, ktére sa lekami z wybo-
ru wedlug wytycznych ESC [5, 7, 16, 19, 20]. Nalezy
dazy¢ do osiggania maksymalnych dobrze tolerowa-
nych dawek antagonistéw wapnia z dwéch ré6znych
grup. Przeciwskazane sg beta-adrenolityki. Niekto-
rzy autorzy sugeruja ograniczenie stosowania kwasu
acetylosalicylowego w dlawicy naczynioskurczowej
zuwagina mozliwos¢ nasilenia objaw6w choroby, po-
przez hamowanie wytwarzania prostacykliny — na-
turalnego czynnika wazodylatacyjnego [21]. W lecze-
niu farmakologicznym zastosowanie znajduja takze
inhibitory Rho-kinazy (Rocks), ktérej szlak moze od-
powiadac za nadreaktywno$¢ komorek migsniowych
[5]. Niezbednym elementem terapii jest modyfikacja
stylu zycia. Chorych obowigzuje bezwzgledny zakaz
palenia tytoniu. Ograniczenie klasycznych czynni-
kéw ryzyka choroby wieficowej przynosi szczegdl-
nie korzystne efekty u chorych ze wspoélistniejacymi
zmianami w tetnicach wieficowych, zmniejszajac
czestos¢ epizodow bélowych. Skutecznosé farmako-
terapii bywa czesto niezadowalajaca, réwniez u cho-
rych z prawidlowa morfologia naczyn wiencowych.
Nawroty dolegliwosci stenokardialnych wystepuja
az u 62% chorych w 2-letniej obserwacji, natomiast
u okolo 20% chorych stwierdza sie opornoéc na le-
czenie farmakologiczne [14].

U prezentowanej chorej uzyskano bardzo dobra
odpowiedz na skojarzong terapie farmakologiczna
antagonistami wapnia — diltiazemem i werapami-
lem, oraz monazotanem izosorbidu w polaczeniu
z abstynencja nikotynowa. Drugi epizod choroby
wigzal sie wilasnie z nieprzestrzeganiem wymienio-
nych zalecen.

Posta¢ odmienna anginy Prinzmetala moze prze-
biega¢ w postaci latwych do opanowania typowych
dolegliwosci bélowych, ale moze réwniez wywoly-
wac zaburzenia hemodynamiczne stanowigce zagro-
zenie zycia, co zilustrowano w niniejszej pracy.
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KOMENTARZ

W naszym dziale juz po raz kolejny zamieszczamy
interesujacy przypadek dlawicy naczynioskurczowej.
Jego wyjatkowos¢ polega na objeciu procesem naczy-
nioskurczowym samego pnia lewej tetnicy wienco-
wej. Choroba ta byta znacznie czesciej rozpoznawa-
na w ubieglym stuleciu — jej ,odwré6t” jest dla mnie
wcigz tajemnica. W nawigzaniu do tego przypadku
nalezy wspomnie¢, ze leczenie antagonistami wap-
nia jest oparte jedynie na rozbudowanej kazuistyce
i rozwazaniach patofizjologicznych. Ze wzgledu na

coraz rzadsze wystepowanie choroby trudno ocze-
kiwa¢, ze bedziemy kiedy$ dysponowali wynikami
badan randomizowanych, a chorych trzeba przeciez
leczy¢ z uwagina grozne powiklania. Przypadek ten
uczy pokory zajadtych zwolennikow evidence-based
medicine (EBM), bo w koncu chora poczula sie lepiej
po zastosowaniu leczenia niepopartego dowodami
naukowymi.
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