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Eficacitatea ozonoterapiei la pacientii varstnici in asociere cu angor
pectoral stabil prin evaluarea probelor cicloergometrice
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Complex treatment efficacy with ozone therapy for older patients with stable pectoral angina
through evaluation of bicycle stress test

The aim of this study was to assess the clinical efficacy and tolerance of ozone therapy with bicycle stress test in patients of older age groups with
coronary artery disease and stable angina. The study included 36 patients with ischemic disease, including 20 men and 16 women, between the ages of
61-70 (mean 64.6 + 4.8 years). It was proven that the use of ozone therapy in treatment of patients with coronary artery disease could improve the standard
antianginal therapy, which manifests an increase in exercise tolerance, decreasing the frequency of anginal attacks, and, as a consequence, decreasing the
number of nitroglycerin tablets taken.

Key words: bicycle stress test, stable angina, elder, ozone.

9¢ddexTUBHOCTD 030HOTEPANNN B COUETAHNM CO CTAOVMIHHOI CTEHOKAPA el My TeM OLleHKI
Be03ProMeTPIMYeCKNX MPO0 y MOXKIIbIX 60TbHBIX

Bbita rcceioBata KHmgeckas 9 GpeKTMBHOCTb KOMIUIEKCHOTO JIeYeHNs 030HOM Y TTAI[IIeHTOB CO CTabM/IBHOI CTeHOKApP/I¥eil CTapIIIX BO3PACTHBIX
rpynm. B nccnenoanme 66110 BKIIOUEHO 36 GOMBHBIX € MIIEMINYECKOI 60/Ie3HbI0 CepAlia, BKIodass 20 My>X4nH 1 16 sKeHIUH, B Bo3pacte 61-70 et (B
cpenHeM 64,6 + 4,8 rofja). BbITo J0Ka3aHO, YTO UCIIONb30BAHME O30HOTEPAIINY B /IEYEHNII ITAL[YIEHTOB C MIIEMITYeCKOi1 GOIE3HbIO0 Cep/La YIYULINIO
CTaHJAPTHYIO TePAINIO, KOTOPast IPOSB/IANACH YMEHBIIEHNEM YaCTOThI GO/MEBBIX IIPUCTYIIOB CTEHOKAPAMN U, KaK CIe[ICTBIIE, yMEeHbIIeHNeM IIpreMa

TabIeTOK HUTPOIINLEPMHA.

KiroueBble c1oBa: cTabuibHas CTEHOKAp/Iis, 030H, CTAplIile BO3PACTHBIE IPYIIIIBI, BeIOIPIrOMETPILA.

Introducere

Cardiopatia ischemicd este una din principalele cauze ale
morbiditatii si mortalitatii in societate, prezentand o problemd
economica si sociala, devenind la inceputul secolului XXI una
dintre cele mai actuale probleme medicale, gratie frecventei si
mortalitatii majore, spitalizdrilor frecvente si cheltuielilor sporite.

Rezultatele studiilor efectuate demonstreaza faptul, ca 3-5%
din populatia mai in varsta de 65 de ani suferd de CI, iar cea mai
in varsta de 75 de ani - 10%. Riscul de aparitie a CI pe parcursul
vietii atinge 20% atét la femei, cat si la barbati. Cresterea mor-
biditatii cu CI, caracterul progresiv cu dezvoltarea insuficientei
cardio-pulmonare ce duce la pierderea persistenta a capacitatii de

muncé a populatiei active, schimbarea statutului social al bolna-
vilor si inrautatirea calitatii vietii acestora, determind importanta
sociala a problemei [1, 2, 3].

Globalizarea problemelor definite de angorul pectoral de
efort stabil dicteaza necesitatea de a preciza aspectele particu-
laritatilor structurale, de a optimiza diagnosticul si tratamentul
complex al acestor maladii la persoanele varstnice.

Astfel, elaborarea si implementarea unor abordari terapeuti-
ce individualizate si complexe prin administrarea concomitenta
a ozonoterapiei la bolnavii varstnici cu angor pectoral stabil este
o problemd importantd in managementul mai eficient al pacien-
tilor, prin diminuarea si controlul mai riguros al simptomelor
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patologiei, cat i imbunatétirea pronosticului si a calitatii vietii
bolnavilor.

Testele de stres (cicloergometria, treadmill-test) sunt cele mai
frecvente metode de investigare in diagnosticul bolii ischemice
a cordului la pacientii cu CPI si pentru selectarea dozelor adec-
vate de medicamente antianginoase §i estimarea tratamentului
prompt. Conform cercetarilor clinice, selectia si evaluarea tipu-
lui de tratament poate fi realizata cu ajutorul testului de mers pe
bicicleta (cicloergometria) [5]. Cel mai sensibil si specific semn
de ischemie miocardica este aspectul de orizontala sau oblic des-
cendent (mai mare de 1 mm la 0,08 sec de la punctul j), depresia
segmentului ST pe ECG, deseori asociat cu un acces de angor
pectoral.

Utilizarea acestei metode pentru studiul eficacitétii trata-
mentului combinat medicamentos este o buna reproductibilitate
a testdrii repetate a nivelului pragului cu exercitii fizice, efectuate
pe un teren curat. Eficacitate terapeuticé va fi considerata in ca-
zul, in care durata pragului de sarcina va avea loc la maximu-
mul posibil si o depéseste pe cea din proba electrocardiografica
originald la efort fizic timp de 2 minute sau mai mult. Aplicarea
metodei de cicloergometrie ne va permite si oferim o evaluare
obiectivi a eficientei tipului de tratament [6, 7].

Cu elaborarea noilor metode nemedicamentoase de trata-
ment al cardiopatiei ischemice, care vor permite micsorarea do-
zelor preparatelor medicamentoase i, ulterior, reducerea influ-
entei iatrogene asupra sistemului cardio-vascular.

Scopul: aprecierea eficacitatii clinico-paraclinice si tolera-
bilitatii ozonoterapiei, cu ajutorul probei de cicloergometrie la
bolnavii varstnici in asociere cu angor pectoral stabil.

Material si metode

Studiul a fost axat pe evaluarea a 36 de pacienti varstnici cu
angor pectoral de efort stabil, dintre care 24 de bérbati si 12 femei,
cu varsta cuprinsa intre 61-70 de ani (in mediu 65,6 £ 4,4 ani),
observati pe parcursul a 5 ani de la debutul maladiei. Bolnavii
varstnici au administrat terapia standard antianginoasa, inclusiv
23 de pacienti au administrat f-blocante, 4-blocante ale canalelor
de calciu, 11 - inhibitori ai enzimei de conversie ai angiotensinei.
Pacientii varstnici, care au urmat tratamentul complex cu ozon,
au continuat tratamentul cu P-blocante, antagonisti de calciu,
medicamente antihipertensive, antiplachetare. Modul de admi-
nistrare al medicamentelor antianginoase a rimas neschimbat pe
toatd perioada de tratament.

S-au studiat particularitétile clinico-evolutive si ale tolera-
bilitatii ozonoterapiei cu ajutorul probelor cicloergometrice la
bolnavii cu CPI, cu angor pectoral stabil din grupul pacientilor
varstnici. Toti bolnavii varstnici prezentau semne de angind pec-
torala de efort CF I-III. Angina pectorald de efort de CF I s-a
diagnosticat la 31,25% dintre bolnavi, CF II - la 56,25%, CF III
-12,5%.

S-a efectuat un studiu simplu, deschis observational vizavi de
eficacitatea tratamentului complex cu ozon prin perfuzii intra-
venoase de ser fiziologic ozonat de 200 ml, cu concentratia de
ozon 2,5 mg/litru, la interval de o zi, numarul total fiind de 10
proceduri. Terapia cu ozon se administra din a 2-3-a zi de la in-
ternarea pacientului in stationar, dupa stabilirea diagnosticului, a
gradului de gravitate, a contraindicatiilor pentru tratament. Toti
pacientii au fost supusi unui examen clinic, cu evaluarea starii

lor, frecventei crizelor anginoase, numarului de comprimate de
nitrati administrate pe parcurs de o siptiménd, tolerabilitatea si
efectele adverse ale ozonoterapiei.

Criteriile de includere a pacientilor in loturile de studiu au
fost: pacienti aflati in stationar sau tratati ambulatoriu, ambele
sexe, cu stabilirea diagnosticului de angor pectoral de efort CF
L, 11, III. Criteriile de excludere au fost: viciile cardiace congeni-
tale si dobéndite, angina pectorald instabild, dereglirile de ritm
cardiac, astmul bronsic asociat, patologiile sistemice ale tesutului
conjunctiv, patologiile sistemului hepato-biliar cu hipertensiune
portald, bolile de sange.

Diagnosticul de cardiopatie ischemici si angor pectoral de
efort s-a stabilit in conformitate cu recomandaérile OSRC si CIM-
10 si in baza rezultatelor examenului clinic, electrocardiografic,
radiografic, functional si de laborator. Examenul electrocardio-
grafic a inclus cele 12 derivate standarde si s-a efectuat conform
protocolului standard, cu evaluarea ulterioara a parametrilor de
baza. Monitorizarea ECG dupa Holter (Holter-ECG) a fost efec-
tuatd cu scopul vizualizarii activitatii ventriculare cu prelucrarea
ulterioara a rezultatelor.

Toti bolnavii cu angina pectorala de efort CF II au fost ran-
domizati in 2 loturi: lotul I (de bazi; n = 24) care, concomitent
cu tratamentul de bazd, administra cure cu ozon conform meto-
dologiei instructionale; lotul II (martor; n = 12) administra doar
tratamentul de baza.

Metodele de studiu au inclus: evaluarea minutioasa a statutu-
lui clinic, inclusiv si aprecierea frecventei contractiilor cardiace,
a tensiunii arteriale sistolice si diastolice, clasei functionale a in-
suficientei cardiace cronice si cardiopatiei ischemice; eletrocardi-
ografia in 12 derivate; cicloergometria; ecocardiografia cordului;
hemoleucograma si urograma; evidenta reactiilor adverse prin
interogarea pacientilor la fiecare vizitd de control; aprecierea ca-
lititii vietii.

Testele de stres (cicloergometria, treadmill-test) sunt cele mai
frecvente metode de investigare in diagnosticul bolii ischemice a
cordului la pacientii cu CPI si pentru selectarea dozelor adecvate
de medicamente antianginoase si alegerea tratamentului corect.
Cel mai sensibil si specific semn de ischemie miocardica este as-
pectul de orizontala sau oblic descendent (mai mare de 1 mm la
0,08 sec de la punctul j), depresia segmentului ST pe ECG, dese-
ori asociat cu un acces de angind pectorala.

Cu scopul determindrii tolerantei testului de efort a fost
efectuat testul pe bicicleta companiei «Marquette Ergomette 900
ERG» (Germania), folosind un complex Cardiosys de sarcina.
Testele au fost efectuate in conditii standard, pana si dupd ad-
ministrarea tratamentului. Tratamentul a fost considerat efici-
ent in cazul aparitiei pe parcursul reprobei de cicloergometrie a
depresiei segmentului ST si/sau dezvoltarea unui acces anginos
de intensitate medie, cu o majorare la 2 minute sau mai mult,
comparativ cu rata obtinuta pe parcursul sarcinii initiale. Primul
pas al sarcinii a fost de 25 W (150 kgm/min), fiecare pas ulte-
rior a crescut cu aceleasi valori, durata fiecirei etape a fost de
3 minute. Esantionul a fost considerat pozitiv atunci, cind s-au
inregistrat pe ECG depresii orizontale sau oblice ale segmentului
ST mailung de 1 mm lungime, 0,08 sec pana la punctul j, precum
si supradenivelarea segmentului ST de 1 mm sau mai mult. Au
fost analizati urmdtorii indici ai testului: sarcina de prag (SP, in
Watt); "dublul produs” (DP), calculat prin formula: DP = FCC
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maxima x TAs maxima/100; durata timpului de lucru fara repaus
pe bicicleta ergometrica; rezultatul probei (pozitiv, negativ, ne-
concludent).

Criteriile pentru evaluarea eficientei tratamentului au fost
divizate in 3 grupuri principale. Cele din primul grup s-au ba-
zat pe rezultatele cicloergometriei repetate. Criteriile din grupul
2 au fost asociate cu manifestarile clinice ale maladiei: numarul
mediu de accese anginoase pe siptdmand, valoarea medie de
comprimate de nitroglicerina luate pentru sistarea durerilor car-
diace timp de o sdptdmand; clasa functionala in angina pectorald
clasificata de Societatea Canadia-né de Cardiologie, pana si dupa
tratamentul administrat. Criteriile pentru al 3-lea grup au fost
estimate de cétre pacienti si medici vizavi de evaluarea eficacitétii
tratamentului. Prelucrarea statisticd a rezultatelor obtinute a fost
efectuatd prin intermediul pachetului de programe statistice Mi-
crosoft Excel 2007.

Rezultate

Conform studiului efectuat s-a estimat la 36 de pacienti varst-
nici evaluati, in 43,5% acuze la cardialgie, palpitatii, deregléri de
ritm cardiac si dispnee (p < 0,05). La 30,4% dintre bolnavii varst-
nici cu angor pectoral de efort stabil s-au apreciat manifestéri ale
sindromului cardialgic: in 10,8% din cazuri durerile aveau carac-
ter intepator, iar la 19,6% dintre pacienti — caracter ischemic.

Conform rezultatelor evaludrii la 76,1% dintre pacientii
varstnici au fost inregistrate diferite tipuri de dispnee: expiratorie
- 26,1%, inspiratorie — 13%, mixtd - 54,4% cazuri.

La bolnavii varstnici cu angor pectoral de efort stabil, care ad-
ministrau tratament combinat cu ozon aditional la tratamentul
de bazi, s-a marcat scaderea numarului de episoade anginoase pe
sdptdméana cu 87,3%, dela 9,1 + 0,5 pani la 0,25 + 0,03 min (p <
0,001), diminuarea consumului de nitroglicerind la 0-1 compri-
mate/zi, scaderea amplitudinii medii de deviatie a segmentului
ST dela 1,5 £ 0,3 pand la 0,2 £ 0,1 mm (p < 0,01), diminuarea
subiectivd a senzatiei de dispnee, a palpitatiilor si a dereglarilor
de ritm cardiac.

Aceastd dinamicd a simptomelor a fost inregistratd deja dupa
8-10 zile de tratament si a persistat stabil pana la finele perioadei
de tratament. In lotul martor, consumul de nitroglicerini a dimi-
nuat cu 45%, iar durata episoadelor anginoase — de la 9,3 + 0,5
panala 2,4 £ 0,09 min (p < 0,01).

Deviatia segmentului ST in acest lot s-a micsorat de la 1,6 +
0,3 panala 0,7 + 0,2 mm (p < 0,01). La finele curei de tratament,
simptomele principale ale angorului pectoral de efort stabil la
persoanele varstnice au regresat semnificativ in ambele loturi,
insd la cei ce au efectuat concomitent si ozonoterapie, acest indi-
cator a avut o dinamica mai semnificativa in comparatie cu lotul
martor (tab. 1).

Tabelul 1

Dinamica principalelor simptome clinice pe parcursul
tratamentului administrat

Gradul de exprimare al simptomelor (in puncte)
Lotul de baza (n = 24) Lotul martor (n=12)
Simptome La finele La finele
Initial curei de Initial curei de
tratament tratament
Cardialgie 28+0,20 |093+0,16*** | 2,7+0,17 | 2,0+0,18**
Palpitatii 26+0,19 | 1,9+0,16** | 2,6+0,16 | 2,0+0,13**

'Z'fiﬂ':?;i': 24+021 | 1,2£0,16"* | 25+0,18 | 2,1%0,14
ari 19+
Dereglaride | , . 19 |1,1440,00%* | 2,7+0,15
ritm 0!—' GR¥x
i - 10,6 = ,0 £
Indice cumu 06 | o 17011 | 107+0,16 80
lativ 0,18 0,14%*

Notd: * - p < 0,05 ** - p < 0,01; *** - p < 0,001 diferenta
indicilor este statistic veridica vizavi de datele initiale.

Includerea in tratamentul complex a ozonoterapiei a contri-
buit la atenuarea cardialgiei de la 2,8 + 0,20 pani la 0,93 + 0,16; (p
< 0,001), frecventa palpitatiilor a diminuat de la 2,6 + 0,19 pana
la 1,9 £ 0,16; (p < 0,01), frecventa asocierii dereglarilor de ritm
a scizut de la 2,8 + 0,19 pana la 1,14 + 0,09 puncte; (p < 0,001).
La finele curei de tratament, s-a constatat diminuarea dispneei la
toti bolnavii, dar cu o veridicitate mai accentuata pe fundalul tra-
tamentului cu ozonoterapie: de la 2,4 + 0,21 la 1,2 + 0,16 puncte
(p < 0,001) la persoanele varstnice din lotul de baza, comparativ
cu lotul martor al pacientilor varstnici: de la 2,5 + 0,18 pand la
2,1 0,14 puncte (p > 0,1). La administrarea tratamentului com-
plex cu ozon indicele cumulativ a diminuat catre ziua a 10-12-a,
de la 10,6 £ 0,18 péani la 5,17 + 0,11 (cu 51,2%) sau de 1,5 ori,
comparativ cu datele lotului martor. Analiza corelatiilor a esti-
mat eficienta tratamentului complex cu ozon vizavi de tratamen-
tul standard, care se caracterizeaza prin: diminuarea marcantd a
intensitatii cardialgiei (r = 0,41), diminuarea semnificativd a de-
pendentei aparitiei dispneei la efort mediu (r = 0,49), micsorarea
numarului de pacienti vérstnici cu dereglari de ritm (r = 0,33).

La contingentul de bolnavi vérstnici cu angor pectoral de
efort stabil, care administrau cure de tratament cu ozon aditional
la tratamentul de baz4, s-a estimat scdderea numarului de episoa-
de anginoase pe saptiménd cu 87,3%, diminuarea consumului de
nitroglicerina la 0-1 compr./zi, diminuarea subiectivd a senzatiei
de dispnee, a palpitatiilor si a dereglarilor de ritm cardiac. Aceas-
ta dinamica a simptomelor a fost inregistratd deja dupa 8-10 zile
de tratament si a persistat stabil pana la finele perioadei de trata-
ment. Administrarea curelor de tratament in complex cu ozon a
determinat reducerea amplitudinii medii de deviatie a segmen-
tului ST de la 1,5 + 0,3 pand la 0,2 + 0,1 mm (p < 0,01). In lotul
martor, consumul de nitroglicerind a diminuat cu 45%, deviatia
segmentului ST in acest lot s-a micsorat dela 1,6 + 0,3 pani la 0,7
+0,2mm (p < 0,01).

In cadrul studiului actual s-a constatat, ci la efort maxim in
timpul cicloergometriei avea loc depresiunea segmentului ST
pand la 2,1 + 0,3 mm la pacientii vérstnici din lotul de baza si
pandla 2,3 0,2 mm in lotul martor (p > 0,1). Timpul de recupe-
rare a indicilor ECG péni la cei initiali dupa incetarea efortului a
fost de 4,1 £ 0,4 si 4,2 £ 0,5 min, respectiv (p > 0,1). Nu s-au de-
pistat diferente statistic semnificative intre durata ischemiei mi-
ocardice si amplitudinea de deviatie a segmentului ST (p > 0,1).

La toti pacientii in perioada de varf a cicloergometriei a apa-
rut durerea tipic anginoasd si/sau modificari ischemice pe ECG
ca tip de depresie a segmentului ST orizontald sau oblic descen-
dentd de 1 mm sau mai mare la o distanta de 0,08 de la punctul j.

Au fost estimate rezultatele cicloergometriei efectuate pana si
la finele tratamentului administrat (tab. 2).
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Tabelul 2

Indicatorii testelor cicloergometrice la pacientii cu boala
coronariana pe fundal de ozonoterapie

Indicator De referinta | Dupa tratament
DP, un 188,0 + 38,8 197,0 + 44,3
Pragul de efort, Wt 70,0 + 25,7 93,9 + 28,8
Timpul de lucru fara repaus, min 70+3,0 10,5+3,4
TA sist, nmHg 154+£12,3 1169+ 15,9
TA diast, nmHg 88,5+8,7 74,0 +8,7
FCCin repaus, batai/min 89,7+10,2 71,5+£13,2

Conform datelor prezentate in acest tabel putem estima efi-
cienta tratamentului administrat, combinat cu ozon, la pacien-
tii varstnici prin majorarea DP de la 188,0 + 38,8 pana la 197,0
+ 44,3 unitati conventionale, pragului de efort de la 70,0 £ 25,7
péand la 93,9 + 28,8 Wt, totodatd, cu majorarea timpului de activi-
tate fara repaus dela 7,0 £ 3,0 pand la 10,5 + 3,4 min, in mediu, in
cadrul grupului. Paralel cu aceasta, a fost constatatd normalizarea
tensiunii arteriale sistolice, tensiunii arteriale diastolice si FCC.

In conformitate cu criteriile de evaluare a eficientei tratamen-
tului cu ozon, distributia de pacienti a fost in dependenta de: efi-
cienta evaluatd ca fiind foarte buna la 13 (43%) pacienti, precum
si la fel de bund - la 13 pacienti, fiind satisfacatoare in 10 (13%)
cazuri. La 5 (16,6%) pacienti, in primele 1-2 zile de tratament a
fost estimata cefaleea. La 1 pacient, dupd primele doud proceduri,
pe parcursul a doud ore a apdrut hipotensiune arteriala - 08/65
mm Hg, insotitd de vertij. Alte reactii adverse (bufeuri, palpitatii,
usciciunea gurii) nu au fost inregistrate. Reactiile adverse, in ori-
ce caz, nu au fost motive de intrerupere a tratamentului.

Rezultatele obtinute confirma efectul benefic si tolerabilitatea
tratamentului complex cu ozon, prin evaluarea cicloergometriei
la bolnavii varstnici in asociere cu angor pectoral stabil.

Concluzii

1. Tratamentul complex cu includerea ozonoterapiei al cardi-
opatiei ischemice si angorului pectoral de efort CF II la pacientii
varstnici a influentat benefic dinamica semnelor clinice ale ICC,
atat dupad 4, cat si dupa 8 sdptdmani, ceea ce a favorizat diminu-
area cu 87% a numarului de accese anginoase pe saptiméand in
lotul de bazd, in timp ce in lotul martor acest indice a constituit
doar 45%, prin diminuarea dispneei, palpitatiilor, slabiciunilor
generale, dereglarilor de ritm si a indicelui cumulativ de 2,1 ori,
comparativ cu bolnavii, care au administrat doar tratamentul de
bazd - de 1,3 ori. Tratamentul complex administrat a influentat

benefic dinamica mediei clasei functionale a angorului pectoral
de efort stabil.

2. Rezultatele obtinute au demonstrat, ca includerea trata-
mentului complex cu ozon in componenta terapiei angorului
pectoral de efort stabil are o influenta favorabila asupra indicilor
remodelarii miocardului. Pe fundalul administrarii tratamentu-
lui complex cu ozon la pacientii vérstnici s-a majorat veridic din
punct de vedere statistic toleranta pacientilor la efort fizic, fapt
care s-a manifestat prin majorarea volumului si a duratei efortu-
lui efectuat.

3. La finele studiului s-a estimat ca la bolnavii varstnici cu an-
gor pectoral de efort stabil, tratati in combinatie cu ozonoterapie,
s-a inregistrat majorarea tolerantei la efortul fizic si ameliorarea
indicilor hemodinamici in punctul efortului maxim, prin redu-
cerea frecventei acceselor anginoase si, in consecintd, micsorarea
numdrului de comprimate de nitroglicerind administrate.
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