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Streszczenie

Etiologia choroby niedokrwiennej serca (IHD) u os6b mtodych ponizej 45. roku zycia w 80% przypadkow wiaze sie z miaz-
dzycq tetnic wiencowych oraz kumulacja klasycznych czynnikéw ryzyka, jakkolwiek profil tych czynnikdw jest odmienny
niz u chorych w starszym wieku. Mtodzi pacjenci z ostrym zespotem wiencowym to przewaznie mezczyzni, osoby palgce
tyton, z nieprawidtowym profilem lipidowym wspétistniejacym z nadwaga oraz niejednokrotnie obcigzeni dodatnim
wywiadem rodzinnym w kierunku przedwczesnej choroby wiencowej (CHD). Niemiazdzycowa postaé IHD u miodych
dorostych stanowi wedtug piSmiennictwa okoto 20% przypadkow i moze wynikaé z: zatoru do tetnicy wiencowej, nadkrze-
pliwosci, wrodzonych anomalii krgzenia wieficowego, stanu zapalnego oraz spazmu tetnicy wiencowej. W poszukiwaniu
przyczyny ostrego niedokrwienia miesnia sercowego u 0séb mtodych zawsze powinno sie uwzgledniaé przyjmowanie
narkotykow czy steroidéw anabolicznych. Krétkoterminowe rokowanie u mtodych chorych z zawatem serca jest dobre.
Wyniki ostatnich badan klinicznych sugeruija, ze dtugoterminowe rokowanie w tej populacji pacjentow jest niekorzystne,
a gtéwnymi czynnikami obcigzajacymi rokowanie sa: palenie tytoniu, niewydolno$é serca, przebyty zawat serca, choroba
wielonaczyniowa i cukrzyca. Wydaje sie, Ze nieinwazyjna ocena zaawansowania zmian naczyniowych: pomiar grubosci
kompleksu btona wewnetrzna-btona Srodkowa tetnic szyjnych, wskaznika kostkowo-ramiennego czy badanie uwapnie-
nia tetnic wiencowych (calcium SCORE) przy uzyciu tomografii komputerowej, zastosowane jako diagnostyczne metody
skriningowe CHD w jej stadium przedklinicznym, bytyby istotne zwtaszcza w populacji mtodych pacjentow. Zagadnienie
CHD u mtodych dorostych wymaga dalszych badan.

Stowa kluczowe: choroba niedokrwienna serca, choroba wiencowa, ostry zespét wiencowy, miazdzyca, mtody wiek,
czynniki ryzyka, rokowanie
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Wstep

Choroba wieAcowa i jej groZzne powiktania — ostre zespoty
wiencowe (ACS, acute coronary syndrome) nadal stanowig
jedng z najczestszych przyczyn chorobowosci i zgonow
w spoteczenstwach krajow uprzemystowionych. Gtéwng
przyczyna choroby wieficowej (CHD, coronary heart disease)
jest zwezenie tetnicy nasierdziowej przez blaszke miaz-
dzycowa, ktora rozwija sie w toku przewlektego procesu
zapalno-degeneracyjno-wytworczego w Scianie naczynia
w odpowiedzi na wiele czynnikdw inicjujacych. Wiek jest
niekwestionowanym, niepoddajgcym sie modyfikacji czyn-
nikiem ryzyka CHD u mezczyzn po 45. roku zycia oraz
u kobiet po 55. roku zycia [1]. Wedtug danych z polskiego
rejestru ostrych zespotéw wieacowych (PL-ACS) sredni wiek
chorych z zawatem serca z uniesieniem odcinka ST (STEMI,
ST-elevation myocardial infarction) wynosit w 2003 roku
62,5 roku, a w 2009 roku — 64,5 roku [2].

Osoby mtode choruja rzadziej, co nie zmniejsza wagi
problemu CHD w mtodym wieku, bo przeciez nagte zgony
sercowe s3 jedna z najczestszych przyczyn umieralnosci
u mtodych dorostych [3, 4]. Arzamendi i wsp. [3], na
podstawie badan sekcyjnych osob ponizej 40. roku zycia,
ktérzy zmarli nagle poza szpitalem, stwierdzili, ze CHD byta
wiodaca przyczyna zgondéw oséb w wieku ponad 20 lat,
a jej czestos¢ zwiekszata sie z wiekiem, stanowigc 80%
w grupie 30-40-latkow.

Problem CHD w mtodym wieku nie jest bogato repre-
zentowany w piSmiennictwie, niepewne pozostaje zwlaszcza
zagadnienie odlegtego rokowania po zastosowanym lecze-
niu. Wyzwaniem dla wspotczesnej kardiologii jest takze
opracowanie algorytmu wczesnej diagnostyki CHD u 0séb
mtodych, bez objawdw, obcigzonych wysokim ryzykiem
rozwoju CHD, co pozwolitoby na optymalizacje nadzoru
kardiologicznego przez kazdego lekarza praktyka.

Choroba wiencowa w populacji pacjentéw ponizej
45, roku zycia stanowi istotny, wieloptaszczyznowy problem
medyczny, spoteczny, psychologiczny i ekonomiczny. Mto-
da, aktywna grupa spoteczna traci z powodu tej choroby
komfort zycia, perspektywy zawodowe i niejednokrotnie
rownowage psychiczna.

Epidemiologia

Z raportu European Heart Network (EHN) z 2012 roku
dotyczacego europejskich statystyk choréb uktadu kra-
zenia wynika, ze choroby sercowo-naczyniowe (CVD,
cardiovascular diseases) sg przyczyng 47% wszystkich
zgondw w Europie (52% u kobiet i 42% u mezczyzn) i 40%
zgonow w krajach Unii Europejskiej [5]. Choroba wieficowa
powoduje kazdego roku okoto 1,8 min zgonéw w Euro-
pie, co stanowi 22% wszystkich zgonéw u kobiet i 20%
wszystkich zgonéw u mezczyzn [5]. W Polsce w 2006 roku
Smiertelnosé z powodu CVD wyniosta 40,2% w przypadku

mezczyzn i 51,8% u kobiet w odniesieniu do wszystkich
zgonow. Niepokoi fakt, ze okoto 30% zgondw wsrod mez-
czyzn oraz okoto 10% zgondw wsrod kobiet wystepuje
u 0séb w mtodym i Srednim wieku, ponizej 65. roku zycia
— moéwi sie wowczas o umieralnosci przedwczesnej [6].
Tendencje epidemiologiczne w Polsce wskazujg na wzrost
wystepowania CHD u kobiet i osé6b mtodych, zwieksza
sie zachorowalno$é wsrod 20- i 30-latkéw. W badaniu
Framingham Heart Study wskazZnik wystepowania ostrego
zawatu serca (AMI, acute myocardial infarction) w ciggu
10 lat przypadajacy na 1000 oséb wynosit 12,9 u mez-
czyzn w wieku 30-34 lata oraz 5,2 u kobiet w przedziale
wiekowym 35-44 lat [7]. W starszych publikacjach, sprzed
okoto 20 lat, czestoS¢ zawatu serca w populacji mtodych
dorostych ponizej 40. roku zycia oceniano na 2-6%
wszystkich zawatéw serca [8, 9], natomiast w wiekszosci
ostatnich badan populacyjnych powyzszy wskaznik w tej
grupie wiekowej szacuje sie na 5-10% [8, 10-12]. Wyniki
badania przeprowadzonego na Uniwersytecie w Michigan
(Stany Zjednoczone) wykazaty, ze wsrdd pacjentow z AMI
leczonych w latach 1995-1998 mtodzi chorzy ponizej
46. roku zycia stanowili wiecej niz 10% przypadkow,
a odsetek kobiet w tej mtodej populacji wynosit 25% [13].
Rozbieznosci czy moze brak precyzji w okresleniu odsetka
mtodych pacjentéw dotknietych istotng CHD wynikaja
z kilku faktéw: pojecie ,mtody dorosty” nie jest Scisle
zdefiniowane w dziedzinie nauk medycznych, poczgtkowe
stadium choroby przebiega asymptomatycznie, a wczesne
rozpoznanie bezobjawowej miazdzycy wcigz stanowi duzy
problem kliniczny, a ponadto zauwaza sie znaczne zroz-
nicowanie w zapadalno$ci na CHD przed 40.-45. rokiem
zycia zaleznie od przynalezno$ci etnicznej, narazenia na
czynniki ryzyka czy tez intensywnosci dziatan profilaktycz-
nych w réznych krajach [8, 14, 15].

Objawy CHD u kobiet pojawiajg sie Srednio 10 lat pdZniej
niz u mezczyzn, a po 65. roku zycia zachorowalno$¢ u obu
ptci jest zblizona [16]. PodkreSla sie ochronne dziatanie
endogennych estrogenéw na uktad sercowo-naczyniowy
u kobiet przed menopauzg, co decyduje o nizszej zachoro-
walnosci na CHD wsrod mtodych kobiet. W amerykanskim
badaniu Women'’s Ischemia Syndrome Evaluation (WISE)
stwierdzono znamiennie nizsze stezenia estradiolu i FSH
u kobiet przed menopauzg z istotnymi zmianami miazdzy-
cowymi tetnic wiencowych w koronarografii niz u kobiet
zbblami w klatce piersiowe] i prawidtowym obrazem naczyh
[17]. Pojawiajg sie takze badania sugerujace istnienie do-
datkowych czynnikéw ryzyka CHD u kobiet po menopauzie
niz tylko wzgledny hipoestrogenizm zwiazany z przekwita-
niem. Podnosi sie kwestie takich czynnikéw psychospo-
tecznych, jak: zwiekszajgca sie liczba kobiet pracujgcych
na kierowniczych i zwigzanych ze stresem stanowiskach,
czestsze palenie tytoniu wsréd kobiet, stosowanie anty-
koncepcji, p6Zne macierzynstwo i wczesna menopauze [5].
Warto podkresli¢, ze obserwowany w ostatnich dekadach
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pozytywny trend zmniejszenia umieralnosci z powodu
CVD dotyczy w mniejszym stopniu kobiet i 0s6b mtodych
[8]. Amerykanscy badacze korzystajac z bazy danych
Healthcare Cost and Utilization Project poddali analizie
pacjentéw hospitalizowanych z powodu zawatu serca w la-
tach 1997-2006 i stwierdzili, ze mimo ogbdInokrajowego
istotnego trendu spadkowego, wzrosta liczba hospitalizacji
z powodu zawatu serca u kobiet w wieku 35-44 lat [18].

Z danych PL-ACS wynika, ze ACS w populacji ponizej
40. roku zycia wystapit u 1% chorych, a wéréd oséb w wie-
ku 40-49 lat — u 8,03%. U mezczyzn przed 40. rokiem
zycia STEMI stanowit 52% przypadkow ACS, zawat serca
bez uniesienia odcinka ST (NSTEMI, non-ST-elevation my-
ocardial infarction) — 24%, natomiast pozostate przypadki
zarejestrowano jako niestabilng dtawice piersiowg (UA,
unstable angina) [19].

Przedwczesny proces miazdzycowy

Z przegladu opracowan naukowych wynika, ze wczesne
zmiany miazdzycowe w aorcie i tetnicach wiencowych
powstaja juz w dziecinstwie, a nawet w zyciu ptodowym.
Wiekszosci informacji dotyczgcych tego zagadnienia do-
starczyty badania autopsyjne i ultrasonograficzne badania
Srodnaczyniowe prowadzone gtéwnie w Stanach Zjedno-
czonych i we Wtoszech. Palinski i Napoli [20] uwazaja, ze
pierwotne zmiany miazdzycowe powstajg juz w zyciu pto-
dowym, a ponadto podatnosé na miazdzyce w przysztosci
zalezy od programowania ptodowego (fetal programming)
i wigze sie ze stezeniem cholesterolu we krwi matki [21].
W kohortowym badaniu The Bogalusa Heart Study patolo-
dzy z Nowego Orleanu, na podstawie wynikéw autopsji 204
0s6b w wieku 2-39 lat, ktére zmarty w wyniku wypadkow
samochodowych lub z innych przyczyn zewnetrznych, wyka-
zali, ze nacieki miazdzycowe w tetnicach wiencowych miato
okoto 50% o0s6b w wieku 2-15 latiaz 85% w grupie 21-39
lat [21, 22]. Badacze z grupy Pathobiological Determinants
of Atherosclerosis in Youth (PDAY) udokumentowali w wielu
publikacjach obecnos¢ zmian miazdzycowych w tetnicach
wieficowych u wiekszosci mtodych oséb w wieku 15-34
lat (badania autopsyjne) i udowodnili zwiazek rozlegtosci
nacieczen lipidowych z takimi czynnikami ryzyka, jak: wiek,
stezenie cholesterolu frakcji nie-HDL (non-high-density
lipoprotein), nadcisnienie tetnicze, hiperglikemia, otytosc,
palenie tytoniu [23, 24]. W amerykanskim badaniu in
vivo opartym na ultrasonografii wewnatrznaczyniowej,
wykonanym po przeszczepieniu serca w populacji mto-
dych, niewykazujgcych objawéw biorcow, jednoznacznie
stwierdzono wystepowanie miazdzycy u 28% 0séb ponizej
30. roku zycia oraz u 17% ponizej 20. roku zycia [25]. Au-
torzy podkreslaja, ze subkliniczna faza choroby moze sie
cechowaé szybka progresja w miare uptywu lat i skutkowac
ACS w przysztoSci. Zatem wczesna identyfikacja pacjen-
téw zagrozonych oraz eliminacja czynnikéw ryzyka maija

zasadnicze znaczenia w zmniejszeniu zachorowalnosci
i umieralnoSci w tej grupie. Podnosi sie tez kwestie, ze
redukcja klasycznych, modyfikowalnych czynnikéw ryzyka
miazdzycy nie w kazdym przypadku, szczegdlnie w mtodej
populacji, wigze sie z obnizeniem liczby zdarzen sercowo-
-naczyniowych. Coraz czeSciej dostrzega sie problem ryzyka
rezydualnego, poszukuje sie tak zwanych nieklasycznych
czynnikow ryzyka, ktére moglyby sie przyczyni¢ do wyjas-
nienia zjawiska przedwczesnej miazdzycy. Zwazywszy na to,
ze miazdzyca to proces zapalno-immunologiczno-degenera-
cyjny o bardzo zr6znicowanych etiopatogenezie i dynamice,
dotyczacy wielu obszaréw naczyniowych i majgcy powazne
konsekwencje kliniczne, prowadzone sa wielokierunkowe
badania: genetyczne, mediatorow zapalnych, dysfunkcji
Srodbtonka, czynnosci ptytek krwi czy tez analizujace ,wiek
naczyniowy” chorych.

Czynniki ryzyka
i patomechanizm choroby

Badanie Framingham Heart Study byto fundamentalne
zaréwno w zastosowaniu po raz pierwszy pojecia czynnikow
ryzyka (W. Kannel), jak i w ich identyfikacji i wykazaniu
zaleznosci przyczynowej z CHD [26, 27]. Do czynnikéw
ryzyka rozwoju CVD zaliczono: starszy wiek, pte¢ meska,
podwyzszone ciSnienie tetnicze, palenie tytoniu, dyslipi-
demie oraz cukrzyce. Badanie to ujawnito réwniez po raz
pierwszy zjawisko zwielokrotnienia ryzyka, czyli silniejszego
oddziatywania kilku wspétistniejacych czynnikow ryzyka niz
wynikatoby to z sumy oddziatywan poszczegblnych sktado-
wych. Przetomowe w kardiologii prewencyjnej byto badanie
INTERHEART, w ktérym wykazano, ze w skali globalnej
9 niezaleznych czynnikdw — 6 czynnikow ryzyka (zaburzenia
lipidowe, palenie tytoniu, czynniki psychospoteczne, otytos¢
brzuszna, nadciSnienie tetnicze, cukrzyca) oraz 3 czynniki
ochronne (aktywno$é fizyczna, spozywanie warzyw i owocow
oraz umiarkowane spozycie alkoholu) — odpowiada za 90%
zawatdéw serca u mezczyzn i 94% zawatow serca u kobiet
[28]. Udziat tych czynnikdw w grupie 0séb ponizej 40. roku
zycia byt jeszcze wiekszy. W badaniu INTERHEART oceniono
rowniez znaczenie wywiadu rodzinnego i uwarunkowan
genetycznych w patogenezie wczesnej miazdzycy. W rezul-
tacie ryzyko zwigzane z dodatnim wywiadem rodzinnym
oszacowano na 10,1% [29].

Wczesny proces miazdzycowy jest zasadnicza przy-
czyna choroby niedokrwiennej serca (IHD, ischemic heart
disease) i jej powiktan wsrod mtodych dorostych; zmiany
miazdzycowe w tetnicach nasierdziowych stwierdza sie
u okoto 80% chorych z zawatem serca przed 45. rokiem
zycia [8, 30]. Etiologia pozostatych 20% przypadkéw zawatu
serca u mtodych pacjentow jest pozamiazdzycowa. Dlate-
go w piSmiennictwie funkcjonuje podziat IHD w populacji
mtodych 0s6b na miazdzycowg i niemiazdzycowa postac
choroby [8, 14].
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Miazdzycowa choroba niedokrwienna serca wigze
sie z konwencjonalnymi czynnikami ryzyka, podobnymi
do identyfikowanych w starszej grupie wiekowej. Autorzy
badan klinicznych zauwazaja jednak zroznicowany wptyw
tych czynnikéw na ryzyko zawatu serca zaleznie od kategorii
wiekowej. W projekcie badawczym NATPOL 2002 wykaza-
no, ze palenie tytoniu oraz hipercholesterolemia dominuja
w mtodszych grupach wiekowych, w przedziatach 30-40 lat
oraz 41-50 lat. Wraz ze starzeniem sie populacji w grupie
chorych z zawatem serca odsetek chorych z nadcisnieniem
tetniczym sie zwieksza, maleje odsetek palaczy oraz nieco
sie zmniejsza odsetek chorych z hipercholesterolemig [31].
Badacze z Mayo Clinic przedstawili interesujgcg analize
zmian zachodzgcych w charakterystyce klinicznej i rokowa-
niu u pacjentow w wieku do 50. roku zycia z CHD poddanych
przezskornej interwencji wiencowej (PCl, percutaneous co-
ronary intervention) w okresie prawie 30 lat (1980-2007).
Stwierdzili oni narastajgce w czasie obcigzenie mtodej popu-
lacji klasycznymi czynnikami ryzyka sercowo-naczyniowego,
szczegblnie wyrazne (podwojenie odsetka) w odniesieniu do
cukrzycy, otytosci, nadciSnienia tetniczego i hiperlipidemii
[32]. Podobny trend zaobserwowano w przekrojowym ba-
daniu przeprowadzonym w Massachusetts [33].

Wiele wezesSniejszych i najnowszych publikacji wskazuije,
ze mtodzi pacjenci z zawatem serca to przewaznie mezczyzni
(80-92%), palacy tyton (80%), z nieprawidtowym profilem
lipidowym [7, 10, 34-36]. W wiekszoSci prac oryginalnych
podkresla sie silng patofizjologiczna zaleznos¢ miedzy
natogowym paleniem tytoniu a podwyzszonym ryzykiem
zakrzepicy w naczyniach wieficowych i zagrozeniem ACS
szczegblnie w mtodym wieku. W jednym z aktualnych badan
u chorych do 45. roku zycia dowiedziono, ze osoby palace
ponad 25 papieroséw/dobe cechuje 8-krotnie wieksze
prawdopodobieAstwo wystgpienia zawatu serca niz osoby
niepalgce [37]. Wedtug Cole’a i wsp. [38] palenie tytoniu
jest jednym z najsilniejszych czynnikdéw prognozujacych
SmiertelnoS¢ odleglta u miodych dorostych ponizej 40. roku
zycia z potwierdzong angiograficznie CHD. Z badania NAT-
POL 2011 wynika, ze 33,5% Polakéw w wieku 18-34 lat
ma hipercholesterolemie [39]. Czestos¢ hiperlipidemii
u miodych pacjentéw z CHD jest przedstawiana w piSmien-
nictwiepi$miennictwie niejednolicie — od 20% do 73% [10,
32, 36, 40, 41]. Rozbieznosci mogg wynikaé miedzy innymi
z analiz rozmaitych grup rasowych i etnicznych, réznych li-
czebnosci badanych populacji czy tez z odmiennej metodyki
badania klinicznego. Wyniki badan greckich autoréw [42]
sugerujg, ze cholesterol frakcji nie-HDL jest najsilniejszym
czynnikiem ryzyka zawatu serca u pacjentow ponizej 36 lat,
natomiast palenie tytoniu cechowata najwieksza moc wérod
nielipidowych czynnikéw ryzyka. Stwierdzili oni, ze osoby
sklasyfikowane w najwyzszych percentylach w odniesieniu
do cholesterolu frakcji nie-HDL cechuje az 28-krotnie wiek-
sze prawdopodobienstwo zawatu serca w stosunku do os6b
w najnizszych centylach. Przedwczesny proces miazdzycowy

wigze sie silnie z pierwotnymi, uwarunkowanymi genetycznie
zaburzeniami lipidowymi: hipercholesterolemiag rodzinng
(FH, familial hypercholesterolaemia), rodzinng mieszang
hiperlipidemia (FCHL, familial combined hyperlipidemia),
rodzinng hipertriglicerydemia czy tez proateromatycznymi
polimorfizmami genéw dla apolipoprotein. W badaniu au-
striackim wykazano, ze 38% mtodych pacjentow (< 40. rz.)
z zawatem serca prezentuje fenotyp wskazujgcy na FCHL, co
stanowi przewage nad pacjentami z fenotypem dla FH (7-8%)
[43]. Autorzy stwierdzaja, ze cholesterol frakcji VLDL (very low-
-density lipoprotein) i cholesterol frakcji nie-HDL to wskaznik
najmocniej zwigzane z AMI u 0s6b mtodych i sugeruja ujecie
ich w algorytmie diagnostycznym i leczniczym. Niektore ba-
dania kliniczne wskazujg na istotny udziat podwyzszonego
stezenia m (> 30 mg/dl) lipoproteiny o matej gestosci [Lp(a)]
W generowaniu przedwczesnej aterotrombozy w grupie mto-
dych chorych [44-46]. PodkreSla sie rowniez znaczaca role
rodzinnego wystepowania CHD oraz otytoSci w etiopatogene-
zie przedwczesnej miazdzycy w mtodej generacji pacjentow.
Rzadziej natomiast w tej grupie wiekowej wystepujg nad-
cisnienie tetnicze i cukrzyca, szacowane u pacjentow z AMI
w wieku do 45 lat odpowiednio na 5% i 3-5%, jakkolwiek
wielu autorow uwaza zdiagnozowanga cukrzyce za powazny
czynnik ryzyka umieralno$ci w tej grupie chorych [10, 38].

W XXI wieku obserwuije sie epidemie otytosci, ktéra ma
charakter globalny, dotyczgc wszystkich grup etnicznych —
az 16-22% mtodych Europejczykow w wieku 4-18 lat ma
nadwage lub otytos¢ [47]. OtytoS¢ wiaze sie bezposrednio
z zespotem metabolicznym i zachorowalnoscig na CVD.
Odsetek 0sdb otytych wsrdd pacjentow ponizej 45 lat z prze-
bytym zawatem serca wynosi 30-58% [10, 40]. Ocenia sie,
Ze otyto§¢ 2-3-krotnie zwieksza ryzyko wystgpienia ACS
w tym przedziale wiekowym.

Z przegladu badan klinicznych wynika, ze udziat czyn-
nikéw genetycznych w patogenezie przedwczesnej CHD
udokumentowano i szacuje sie go na 40-58% w mtodej
populacji chorych [7, 36, 40, 48]. Rodzinne wystepowa-
nie CHD, obserwowane istotnie czesciej u 0séb miodych
(zwtaszcza mtodych mezczyzn), stanowi niezalezny czyn-
nik ryzyka i prawdopodobnie wynika z kombinacji roz-
nych determinantéw uwarunkowanych genetycznie [49].
W opublikowanej w 2010 roku analizie 21 polimorfizméw
genowych, w ramach Wellcome Trust Case Control Study,
zwigzanych z ryzykiem CHD, wykazano, ze 9 spo$réd nich
szczegblnie mocno koreluje z rozwojem CHD w mtodym
wieku, a ich jednoczesne wystepowanie istotnie zwieksza
poziom ryzyka [50]. W ostatnich latach uwaga badaczy
koncentruje sie na wptywie czynnikow psychospotecznych
(niski status socjo-ekonomiczny, izolacja spoteczna, brak
wsparcia, stresy, negatywne emocje, depresja) na rozwoj
i przebieg CHD wsrod mtodych dorostych. W tej czesci ba-
dania Coronary Artery Risk Development in Young Adults
(CARDIA) wysoki poziom wrogosci korelowat z obecnoscig
zwapnieh w naczyniach wiencowych [51, 52].

270 www.fc.viamedica.pl



Ewa Magdalena Maroszyinska-Dmoch, Beata Wozakowska-Kapton, Choroba wieficowa w populacji mtodych dorostych

Specyficzny dla mtodej populacji profil czynnikéw ryzyka
CHD znajduje odzwierciedlenie w indywidualnym u mtodych
chorych obrazie angiograficznym tetnic wieficowych. W po-
réwnaniu z osobami starszymi z zawatem serca, u mtodych
mezczyzn i kobiet tetnice wiencowe w koronarografii istotnie
czesciej sg prawidtowe, czestsze sg u nich zmiany niekry-
tyczne, a choroba dotyczy przewaznie jednego naczynia
(tetnicy odpowiedzialnej za zawat) (43-75%) — gtdwnie
tetnicy przedniej zstepujgcej [7, 34, 36, 38, 53-55].

Niemiazdzycowa choroba niedokrwienna serca u mto-
dych dorostych ma zr6znicowang etiologie. W patomecha-
nizmie innym niz zwezenie miazdzycopochodne naczynia
wiencowego najwieksza role odgrywaja: zator do tetnicy
wiefncowej (5% przypadkéw), nadkrzepliwo$¢ (5%), wro-
dzone anomalie krazenia wieAcowego (4%), stany zapalne
Sciany naczynia wiencowego oraz spazm tetnicy (ok. 6%)
[10]. Przyczyng zatorowania systemowego, a wiec takze
do tozyska wieficowego, moze by¢ drozny otwdr owalny
czy tez infekcyjne zapalenie wsierdzia. Wrodzone i nabyte
stany nadkrzepliwosci wielokrotnie opisywano jako czynniki
przyczynowe ACS w populacji mtodych chorych. Najczestsze
dziedziczne trombofilie to: zmutowany czynnik V Leiden,
mutacja G20210A genu protrombiny, polimorfizmy gendw
kodujgcych receptory glikoproteinowe ptytek krwi, genu
Bc11 kodujacego fibrynogen, czynnik tkankowy (TF, tissue
factor), hiperhomocysteinemia i inne [10, 14, 51, 56, 571].
Metaanaliza 191 badan obejmujgcych 66 155 chorych wy-
kazata, ze ryzyko zachorowania na CHD u nosicieli czynnika
V Leiden jest niewielkie i wynosi 1,17 [58]. Wedtug obecne-
go stanu wiedzy rola wrodzonych trombofilii w powstawa-
niu ACS jest niejednoznaczna i nie w petni udowodniona.
Wsréd trombofilii nabytych pod uwage bierze sie: zespot
antyfosfolipidowy (APLS, antiphospholipid syndrome), za-
krzepice w chorobach nowotworowych, zesp6t nerczycowy,
przewlekte stany zapalne, cigze i doustne leki antykoncep-
cyjne. Zespot antyfosfolipidowy nalezy rozwazac u mtodych
chorych z zawatem serca i prawidtowa koronarografia,
wywiadem sugerujgcym zakrzepice zylng lub tetniczg
oraz u pacjentéw z rodzinnym wystepowaniem chordb
autoimmunologicznych. W analizie Cervera i wsp. [59]
zawat serca jako pierwszy objaw APLS odnotowano w 2,8%
przypadkdw, w dalszej obserwacji wystapit on u 5,5%
chorych. Wrodzone patologie krazenia wiencowego to nie
tylko ektopowe odejscie tetnic wieAcowych lub ich atypowy
przebieg (0,6-1,2% o0s6b poddanych koronarografii), ale
rowniez mostki miesniowe z kompresjg skurczowg naczynia
— moga one czasem doprowadza¢ do niedokrwienia mies-
nia sercowego, a nawet zawatu serca [60, 61]. Zapalenie
naczyn wieAicowych prowadzace do zawatu moze wystapic
sporadycznie w przebiegu uktadowych chordb tkankitgcznej,
a zwlaszcza uktadowych zapalen naczyn (vasculitis), takich
jak pierwotne — choroba Kawasaki, choroba Takayasu,
guzkowe zapalenie tetnic czy tez wtérne — w toku tocznia
uktadowego (SLE, systemic lupus erythematosus), reuma-

toidalnego zapalenia stawéw i innych [62, 63]. Pacjenci
z SLE sg obcigzeni 5-krotnie wyzszym ryzykiem rozwoju CHD
i czeSciej zapadaja na zawat serca niz populacja ogoéina
[8, 63]. Rzadkim, chociaz groznym mechanizmem AMI,
ktory najczeSciej dotyczy kobiet w okresie okotoporodo-
wym, jest spontaniczne rozwarstwienie tetnicy wieficowej
(SCAD, spontaneous coronary artery dissection), opisy-
wane takze w zespole Ehlersa-Danlosa i zespole Marfana
[64]. Skurcz naczynia wiehcowego (CAS, coronary artery
spasm) wystepuje zwykle po zazyciu takich narkotykow,
jak kokaina, amfetamina i jej analogi (metamfetamina,
ecstasy) oraz marihuana; wystepuje tez w przypadkach
regularnego stosowania steroidéw anabolicznych [65]
oraz u mtodych kobiet z zespotem Raynaude’a [66]. Zawat
serca po zazyciu kokainy opisano po raz pierwszy w 1982
roku [67]. Kokaina hamuje zwrotny wychwyt noradrenaliny
i dopaminy w neuronach presynaptycznych osrodkowego
i obwodowego uktadu nerwowego, co prowadzi do wzrostu
aktywnoSci uktadu wspétczulnego i powoduje silny CAS
oraz wzrost ciSnienia tetniczego. Diugotrwate zazywanie
kokainy przyspiesza proces miazdzycowy. Ostre incydenty
wiencowe po amfetaminie obejmujg zaréwno paradoksalny
skurcz naczyn, jak i pobudzenie agregacji ptytek w wyniku
wzrostu aktywnosci katecholamin [68, 69]. Opisywano
takze zawaty serca u palaczy marihuany [10]. Zagrozenia
zwigzane z tymi substancjami sg charakterystyczne dla
Srodowiska 0s6b mtodych, co wykazano w wielu badaniach
prowadzonych z uwzglednieniem danych demograficznych,
toksykologicznych i patomorfologicznych.

Rokowanie

Wiek jest jednym z czynnikéw o najsilniejszym wptywie na
rokowanie u pacjentéw z ACS [70]. Potwierdzajg to duze
badania kliniczne ostatnich dekad, ktore pozwolity na
opracowanie wielu skal prognostycznych dla chorych z réz-
nymi postaciami ACS. Najbardziej uznanymi i popularnymi
skalami stuzacymi do stratyfikacji ryzyka krétko- i dtugoter-
minowego sa GRACE, skala Antmana i Morrowa-Antmana
(TIMI Risk Score). Modele oceny ryzyka w ACS opracowano
z my$la o ich szerokim zastosowaniu w praktyce klinicznej,
pozwalajg bowiem na oszacowanie zagrozenia zgonem,
zawatem serca czy koniecznoscig pilnej rewaskularyzacji
w perspektywie krotko- i dtugoterminowej. Nie byly one
jednak walidowane w populacji chorych ponizej 40. roku
zycia. Autorzy niezbyt wielu badan klinicznych odnoszacych
sie do rokowania po zawale serca u 0s6b mtodych informuja
0 rozmaitych negatywnych czynnikach prognostycznych
w tej populacji chorych.

We wczesniejszych doniesieniach z lat 80. i 90. XX
wieku podkreslano znakomite rokowanie odlegte (per-
spektywa 3-7-letnia) po zastosowanym leczeniu z powodu
AMI u pacjentéw ponizej 45. roku zycia — bez poréwnania
korzystniejsze niz u chorych w starszym wieku (> 65 lat)
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[7, 48, 72-74]. Jednak w analizie Kofflarda i wsp. [53]
z 1995 roku, obejmujacej pacjentéw w wieku 35 lat i mtod-
szych po angioplastyce wiencowej, zarejestrowano 11%
zgondw w okresie obserwacji Srednio 4,7-letniej i zwrécono
uwage na koniecznoS¢ powtornej rewaskularyzacji u wielu
0s6b. W badaniu tym najwieksze znaczenie rokownicze miaty
nadcisnienie tetnicze i wielonaczyniowa CHD — wykazywaty
najsilniejszy ujemny wpltyw na prawdopodobiefstwo przezy-
cia bez incydentu sercowo-naczyniowego. Wedtug ogbino-
krajowego, szwajcarskiego projektu AMIS PLUS, stuzgcego
ocenie pacjentow z ACS w latach 1997-2008, rokowanie
odlegte u mtodych chorych ponizej 35. roku zycia jest dobre,
a niewydolnos¢ serca (II-1V klasa wg Killipa) notowano u nich
w 5,2% przypadkow [40]. Wyniki analiz dtugoterminowego
przezycia wraz z oceng czynnikdw rokowniczych opubliko-
wane w ostatniej dekadzie nie s3 juz tak optymistyczne dla
mtodych dorostych z zawatem serca [38, 74, 76]. Szcze-
gblnie alarmujacy jest raport Cole’a i wsp. [38], tj. rezultat
15-letniej obserwacji 843 pacjentéw ponizej 40. roku zycia
zangijograficznie udokumentowang CHD. W tym najwiekszym
dotychczas i najdtuzszym w wymiarze czasowym projekcie,
w ciagu 15 lat, stwierdzono 30-procentowa Smiertelnos¢
catkowita w badanej grupie i az 45-procentowa Smiertelnosé
catkowitg w grupie os6b po przebytym AMI [38]. Autorzy
przedstawili, ze najsilniejszymi czynnikami prognozujacymi
SmiertelnoS¢ odlegta w badanej populacji byly: palenie ty-
toniu, cukrzyca, przebyty zawat serca i niewydolno$¢ serca.
W innych badaniach za negatywne parametry prognostyczne
uznawano: frakcje wyrzutowg lewej komory mniejszg lub
réowna 45%, chorobe tetnic obwodowych, liczbe zwezonych
naczyh wiencowych, nadcisnienie tetnicze, migotanie przed-
sionkow, przebyty zawat serca, a takze dodatni wynik testu
wysitkowego po zawale serca [53, 75-78]. W holenderskim
badaniu, ktérego wyniki opublikowano w 2012 roku, stwier-

Abstract

dzono, ze mimo optymalnej terapii 15% mtodych pacjentow
po ACS do$wiadcza nawrotu zdarzenia wieficowego w okre-
sie Srednio 4,2 roku [77]. Autorzy wykazali takze korelacje
miedzy niekorzystnymi zdarzeniami sercowymi, w tym
SmiertelnoScia, a stezeniami biatka C-reaktywnego (CRP,
C-reactive protein) oraz fibrynogenu w surowicy krwi. Z ko-
lei w przekrojowym badaniu z Mayo Clinic nie stwierdzono
istotnych zmian w zakresie zachorowalno$ci i umieralno$ci
mitodych pacjentow poddanych PCI w 30-letniej perspek-
tywie czasowej [32]. RozbieznosSci dostrzegane w obecnie
dostepnym piSmiennictwie, dotyczgce zardwno wskaznikow
przezycia, jak i czynnikdw niekorzystnych rokowniczo, moga
sie okazaé tylko pozorne, konieczne sg jednak dalsze bada-
nia prospektywne z dtuzszg obserwacja, ktére pozwolityby
wyjasni¢ wiele przedstawionych watpliwosci.

Podsumowanie

1. Etiologia choroby niedokrwiennej serca u mtodych
dorostych jest bardziej zréznicowana niz w populacji
0s0b w starszym wieku.

2. U osbb mtodych najczeSciej wystepujg zawat serca typu
STEMI, jednonaczyniowa choroba wieficowa w korona-
rografii. Chorzy ci sa poddawani wczesnemu i intensyw-
nemu leczeniu; rokowanie krotkoterminowe jest u nich
bardzo dobre, a dtugoterminowe — niepewne.

3. Brakuje uzytecznych w praktyce klinicznej algorytmow
stratyfikacji ryzyka powiktafn sercowo-naczyniowych
i wezesnej diagnostyki procesu miazdzycowego w po-
pulacji mtodych dorostych.

Konflikt interesow

Autorzy nie zgtaszajg konfliktu intereséw.

The etiology of ischemic heart disease (IHD) among patients less than 45 years of age is related to atherosclerosis in
approximately 80% of cases and few conventional risk factors, however they represent unique set of risk factors compa-
red with the older population. Young patients with artery coronary syndrome (ACS) are mainly male, smokers, obese with
lipid abnormalities and positive family history of premature coronary heart disease. Non-atherosclerotic IHD in young
adults has been estimated in about 20% of cases and it can be caused by: coronary artery embolism, coagulation disor-
ders, congenital coronary artery anomalies, active infectious/inflammatory process and coronary vasospasm. In every
young patient with clinical presentation of ACS, use of recreational drugs or androgenic anabolic steroids should be loo-
ked for and recorded. Short-term prognosis in young patients with an acute myocardial infarction is favorable. The results
of recent clinical studies suggest that long-term prognosis in the young population is poor and the negative independent
prognostic factors are: smoking, heart failure, prior myocardial infarction, diabetes and multi-vessel disease. It seems
reasonable that screening non-invasive tests for early detection of subclinical atherosclerosis including: carotid intima-
-media thickness, ankle-brachial index and computed tomography coronary artery calcium score should be considered
especially with regard to young patients. However additional studies concerning CHD in young patients are necessary.

Key words: coronary ischemic disease, coronary heart disease, acute coronary syndrome, atherosclerosis, young
adults, risk factors, prognosis
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