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Background. Several studies outlined the role of stressful life events in the pathogenesis of coronary
heart disease. It has recently been emphasized the role of depression, both clinical and subclinical, in the
course of myocardial infarction. The relationship between recent life events, major depression, depres-
sive symptomatology and onset of acute coronary heart disease has been less considered.

Methods. Ninety-seven consecutive patients with first episode of coronary heart disease and 97
healthy subjects matched for sociodemographic variables were included. All patients were inter-
viewed by Paykel’s interview for recent life events, a semistructured interview for determining the
psychiatric diagnosis of mood disorders, a semistructured interview for demoralization. Patients
were assessed while on remission from the acute phase. The time period considered was the year pre-
ceding the first episode of coronary heart disease, and the year before interview for controls.

Results. Patients with acute coronary heart disease reported significantly more life events than
control subjects (p < 0.001). All categories of events (except entrance events) were significantly more
frequent. Thirty percent of patients were identified as suffering from a major depressive disorder;
9% of patients were suffering from minor depression, and 20% from demoralization. Even though
there was an overlap between major depression and demoralization (12%), 17 % of patients with ma-
jor depression were not classified as demoralized and 7% of patients with demoralization did not sat-
isfy the criteria for major depression. Independently of mood disorders, patients have a higher (p
< 0.001) mean number of life events than controls. With regard to life events, the same significant dif-
ference (p < 0.001) compared to controls applied to patients with and without mood disorders.

Conclusions. Our findings emphasize the relationship between life events and acute coronary
heart disease. These data, together with those regarding traditional cardiac risk factors, may have

clinical and prognostic implications to be verified in longitudinal studies.

(Ital Heart J Suppl 2005; 6 (2): 105-110)

Introduzione

Accanto ai tradizionali fattori di rischio
cardiovascolare, la letteratura sottolinea il
ruolo dei fattori psicosociali nella genesi e
nel decorso della patologia coronarica acu-
ta. Alcuni studi'? evidenziano che i pazien-
ti affetti da infarto miocardico hanno pre-
sentato un numero maggiore di eventi di vi-
ta stressanti rispetto ai controlli. Studi re-
centi*?, inoltre, hanno posto particolare at-
tenzione sul ruolo sia della depressione
maggiore che della depressione minore nel
decorso della malattia coronarica. E stato
evidenziato che il rischio di mortalita e
morbilita cardiache ¢ 3 volte superiore nei
pazienti postinfartuati con depressione ri-
spetto ai pazienti senza depressione. In par-
ticolare Appels e Mulder'? hanno constata-
to che il fenomeno della “stanchezza vita-
le”, costituito da un aumento di irritabilita e
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sentimenti di demoralizzazione, € associato
ad un aumentato rischio di infarto miocar-
dico. Minore attenzione ¢ stata posta sul
ruolo degli eventi di vita stressanti, in rap-
porto alla depressione maggiore e minore e
alla demoralizzazione, nell’insorgenza di
un primo evento coronarico acuto.

Gli scopi del presente studio sono: 1)
valutare la presenza di eventi di vita stres-
santi, di depressione maggiore e minore, di
depressione ricorrente e di demoralizza-
zione nei 12 mesi precedenti la comparsa
di un primo infarto miocardico acuto o di
un primo episodio di angina instabile in un
gruppo di pazienti ricoverati per sindrome
coronarica acuta (SCA); 2) confrontare la
presenza di eventi di vita stressanti, in rap-
porto o meno con le diagnosi di depressio-
ne, nel gruppo SCA rispetto a un gruppo di
soggetti sani di controllo (gruppo control-
lo).
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Materiali e metodi

Pazienti. Novantasette pazienti con un primo episodio
di SCA (91 con infarto miocardico acuto, 6 con angina
instabile) ricoverati presso 1’unita di terapia intensiva
coronarica (UTIC) dell’Ospedale di Bentivoglio e 97
soggetti sani di controllo accoppiati ai pazienti per eta,
stato civile e classe sociale, sono stati arruolati conse-
cutivamente nell’arco di 18 mesi (febbraio 2003-luglio
2004). L’eta media era di 65.5 + 11.8 anni (range 44-86
anni). Vi erano 76 maschi e 21 femmine; 27 appartene-
vano alla classe operaia e 21 alla classe medio-alta se-
condo la classificazione del lavoro di Goldthorpe e
Hope!!. Settantasei pazienti erano sposati, 5 non sposa-
ti, 14 vedovi e 2 divorziati.

Per la diagnosi di infarto miocardico acuto i pazien-
ti dovevano soddisfare almeno due dei tre criteri se-
guenti: 1) sintomi ischemici tipici della durata > 10
min; 2) livelli di creatinchinasi isoenzima-MB > 2 vol-
te i limiti normali; 3) reperto elettrocardiografico di sot-
toslivellamento del segmento ST, sopraslivellamento
del segmento ST, oppure nuove onde Q patologiche.

La sede della necrosi era anteriore (46 casi), latera-
le (10 casi), inferiore (25 casi) o infero-postero-laterale
(8 casi).

Per la diagnosi di angina instabile i pazienti dove-
vano soddisfare il criterio di esordio recente di dolore
toracico ingravescente con evidenza di modificazioni
del segmento ST-T.

Il gruppo controllo era costituito da soggetti sani
con anamnesi negativa per angina pectoris o disturbi
cardiaci.

Tutti i pazienti sono stati intervistati tra il quinto e il
settimo giorno dopo I’ammissione in UTIC, quando la
fase acuta della SCA era trascorsa. Tutti i soggetti,
edotti sugli scopi della ricerca, hanno acconsentito a
parteciparvi rilasciando un consenso informato.

Metodi. I1 personale infermieristico, motivato ed adde-
strato dallo psichiatra e dallo psicologo coinvolti nello
studio, ha somministrato al gruppo SCA e al gruppo
controllo le seguenti interviste che indagano i 12 mesi
di vita precedenti:

e intervista semistrutturata di Paykel'? per rilevare la
presenza di una lista di 64 eventi stressanti secondo
dieci “aree di attivita” (lavoro, istruzione, problemi
economici, salute, lutto, emigrazione, vita sentimenta-
le, problemi legali, familiari e sociali, conflitti coniuga-
li); I’intervista permette di rilevare anche aspetti quali-
tativi dell’evento quali I’indipendenza rispetto alla ma-
lattia in atto, I’impatto oggettivamente negativo, la de-
siderabilita o 1’indesiderabilita sociale, la direzione del
cambiamento nell’ambito sociale (le entrate, cioe 1’in-
serimento di nuove persone nella vita del paziente, op-
pure le uscite, come la morte di un familiare), la con-
trollabilita o I’'incontrollabilita dell’evento da parte del
soggetto. Due parametri quali I’impatto oggettivamen-
te negativo dell’evento e I’indipendenza dell’evento so-
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no stati esaminati da un valutatore indipendente, in si-
tuazione di cecita rispetto al fatto di sapere se I’evento
era occorso ad un paziente del gruppo SCA o ad un sog-
getto di controllo;

e la parte dell’intervista semistrutturata basata sui crite-
ri diagnostici del manuale statistico e diagnostico dei
disturbi mentali (DSM-IV)!3 che riguarda le diagnosi di
depressione maggiore e minore e la diagnosi di depres-
sione ricorrente;

* la parte dell’intervista semistrutturata che si basa sui
nuovi criteri diagnostici in medicina psicosomatica
(DCPR)' per la diagnosi di demoralizzazione.

Le risposte ai questionari psicologici sono state in-
tegrate con i dati riguardanti i tradizionali fattori di ri-
schio cardiovascolare (colesterolemia totale e LDL,
ipertrigliceridemia, ipertensione arteriosa, diabete mel-
lito, fumo, obesita, familiarita per cardiopatia ischemi-
ca), il livello di rischio cardiovascolare assoluto, la pre-
senza in anamnesi di episodi di aritmia, la presenza di
malattie croniche, 1’assunzione continuativa di farmaci
per patologia organica conclamata, I’assunzione di psi-
cofarmaci.

Analisi statistica. Le differenze emerse dal confronto
tra il gruppo SCA e gruppo controllo sono state analiz-
zate statisticamente mediante il test t di Student per
campioni indipendenti e il test del x2. Per ogni test uti-
lizzato il livello di significativita ¢ stato fissato a 0.05 a
due code.

Risultati

Nell’anno precedente 1’evento coronarico acuto, il
gruppo SCA (62 su 97 pazienti) ha riportato un nume-
ro totale di 129 eventi di vita stressanti, 99 eventi indi-
pendenti e 92 eventi con impatto oggettivamente nega-
tivo rispetto al gruppo controllo (21 su 97 soggetti) che
ha riportato un numero totale di 21 eventi di vita stres-
santi, 20 eventi indipendenti e 19 eventi con impatto
oggettivamente negativo. Confrontando le medie per
paziente e soggetto di controllo degli eventi totali, indi-
pendenti e con impatto oggettivamente negativo, le dif-
ferenze tra i due gruppi hanno raggiunto la significati-
vita statistica (p < 0.001) (Tab. I); nel gruppo SCA, ri-
spetto al gruppo controllo, inoltre, ¢ stato rilevato un
numero significativamente superiore di casi che ripor-
tano almeno un evento di uscita (26 vs 13 casi), deside-
rabile (12 vs 2 casi), indesiderabile (50 vs 14 casi), con-
trollabile (14 vs 1 casi) e non controllabile (46 vs 15 ca-
si). Non vi sono state differenze significative nei due
gruppi per cio che riguarda il numero di soggetti che ri-
portano almeno un evento di entrata (5 vs 3 casi) (Tab.
II). Nel gruppo SCA, gli eventi che si sono verificati
con maggiore frequenza riguardano le aree del lutto fa-
miliare, del lavoro e della salute.

Nel gruppo SCA, 29 pazienti (29.9%) erano affetti
da depressione maggiore € 9 (9.3%) da depressione mi-
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Tabella I. Numero di eventi di vita nel gruppo sindrome coronarica acuta (SCA) rispetto al gruppo controllo.

Eventi di vita Gruppo SCA Gruppo controllo Test t di Student p
(n=97) (n=97) (df=192)

Numero totale 1.33+£1.47 0.22 +0.41 7.180 <0.001

Indipendenza 1.02+1.24 0.21 £0.41 6.140 <0.001

Impatto negativo 0.95 £ 1.11 0.2+04 6.273 <0.001

Tabella II. Categorie di eventi di vita nel gruppo sindrome coronarica acuta (SCA) rispetto al gruppo controllo. Numero di soggetti che

riportano almeno un evento in ogni categoria.

Categoria Gruppo SCA Gruppo controllo x> P
(n=97) (n=97) (df=1)

Entrate 5(5.2%) 3(3.1%) 0.522 NS
Uscite 26 (26.8%) 13 (13.4%) 5.424 <0.05
Desiderabili 12 (12.4%) 2(2.1%) 7.628 <0.01
Indesiderabili 50 (51.5%) 14 (14.4%) 30.219 <0.001
Controllati 14 (14.4%) 1 (1%) 12.211 <0.001
Incontrollati 46 (47.4%) 15 (15.5%) 22.980 <0.001

nore secondo i criteri diagnostici del DSM-IV'3; le don-
ne hanno riportato una percentuale superiore di depres-
sione maggiore (47.5%) rispetto agli uomini (25%) (p
< 0.05). Tredici pazienti (13.4%) presentavano in
anamnesi episodi ricorrenti di depressione maggiore
secondo il DSM-1V; 19 pazienti avevano sofferto di de-
moralizzazione secondo i criteri DCPR'4; in 12 pazien-
ti (12.4%) erano presenti entrambe le diagnosi di de-
pressione maggiore e di demoralizzazione. Diciasette
pazienti (17.5%) affetti da depressione maggiore non
erano demoralizzati e 7 pazienti (7.2%) demoralizzati
non avevano diagnosi aggiuntiva di depressione mag-
giore.

Nel gruppo controllo, 8 soggetti (8.2%) erano affet-
ti da depressione maggiore e 10 (10.3%) da depressio-
ne minore; le donne hanno riportato una percentuale
maggiore, statisticamente non significativa, di depres-
sione maggiore rispetto agli uomini (9.5 vs 7.6%). Nes-
sun soggetto presentava in anamnesi episodi ricorrenti
di depressione maggiore; 20 soggetti avevano sofferto
di demoralizzazione; in un solo soggetto (1%) erano
presenti entrambe le diagnosi di depressione maggiore
e demoralizzazione. Sette soggetti (7.2%) affetti da de-
pressione maggiore non erano demoralizzati e 19 sog-
getti (19.6%) demoralizzati non avevano diagnosi ag-
giuntiva di depressione maggiore.

Il gruppo SCA ¢ stato in seguito analizzato separan-
do i pazienti con diagnosi di disturbo dell’umore (com-
prendendo sia la depressione maggiore, sia la depres-
sione minore, sia la demoralizzazione) dai pazienti sen-
za diagnosi di disturbo dell’umore. Ognuno di questi
sottogruppi ¢ stato confrontato con il proprio sotto-
gruppo di controllo per quanto riguarda il numero di
eventi stressanti. Indipendentemente dalla presenza o

107

meno di uno stato depressivo, il gruppo SCA ha ripor-
tato un numero medio di eventi di vita stressanti signi-
ficativamente superiore (p < 0.001) rispetto al gruppo
controllo. Nel gruppo SCA, infatti, i pazienti con stato
depressivo hanno riportato 1.6 = 1.6 eventi stressanti e
i pazienti senza stato depressivo hanno riportato 1.1 +
1.4 eventi stressanti; nel gruppo controllo i soggetti con
o senza stato depressivo hanno riportato 0.2 + 0.4 even-
ti stressanti.

Discussione

I risultati di questo studio hanno individuato, me-
diante una metodologia diagnostica valida ed attendibi-
le, un numero significativamente superiore di eventi di
vita stressanti nel gruppo SCA rispetto al gruppo con-
trollo. Nel gruppo SCA, gli eventi hanno un impatto og-
gettivamente negativo, sono prevalentemente eventi di
uscita, a volte desiderabili, altre volte indesiderabili, a
volte controllati, altre volte incontrollati. Questi risulta-
ti sono in accordo con quelli di Magni et al.!, che sotto-
lineano che non solo gli eventi di vita valutati con I’in-
tervista di Paykel, ma anche la qualita degli eventi stes-
si, possono essere considerati come fattori di rischio
cardiovascolare. Rispetto al suddetto studio, abbiamo
valutato, oltre agli eventi stressanti, anche la sintoma-
tologia depressiva, poiché vi sono evidenze di una con-
sistente relazione tra eventi di vita ed esordio della de-
pressione'>,

In letteratura vi sono dati'¢ che riguardano la pre-
senza di depressione maggiore o minore antecedente ad
un episodio di infarto miocardico acuto che sono in ac-
cordo con le percentuali riscontrate nel nostro studio; vi
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sono tuttavia poche informazioni che riguardano la pre-
senza di demoralizzazione e di depressione ricorrente
nei pazienti nella fase antecedente ad un episodio di
SCA.

La demoralizzazione, riscontrata nel 20% dei nostri
pazienti, da sola o associata alla depressione maggiore,
potrebbe individuare un sottogruppo di pazienti con un
rischio piu alto di morbilita cardiaca. Questi risultati
sottolineano 1’importanza di valutare i sintomi subcli-
nici della depressione!’. Inoltre, il 13% dei pazienti
aveva presentato in anamnesi almeno due episodi di de-
pressione maggiore (depressione ricorrente); dal mo-
mento che i dati attuali'®'® considerano la depressione
antecedente all’infarto un fattore di rischio per la de-
pressione postinfarto, I’impatto prognostico della de-
pressione ricorrente potrebbe essere ancora piut ampio.
Questo dato dovra essere confermato in studi longitu-
dinali.

Indipendentemente dallo stato psicologico di de-
pressione, il gruppo SCA ha mostrato un numero di
eventi di vita significativamente superiore rispetto al
gruppo controllo. Questo dato giustifica 1’interesse
sempre vivo e crescente nei riguardi dello stress acuto
come fattore di rischio predittivo di una SCA. In questo
caso, come suggerisce Reich?, gli eventi di vita avreb-
bero il ruolo di scoprire la vulnerabilita dell’individuo
nei confronti della malattia coronarica. Alla luce dei ri-
sultati & anche ipotizzabile?!' che vi sia un sottogruppo
di pazienti in cui gli eventi di vita stressanti possano
peggiorare un vago malessere psicologico in un distur-
bo psichiatrico conclamato; sarebbe quindi auspicabile
indirizzare, su questo tipo di soggetti, un intervento psi-
cologico capace di rallentare 1’evoluzione da una sinto-
matologia psicologica subclinica verso un disturbo pit
gravel>,

Inoltre, dal momento che sono stati utilizzati meto-
di validi ed affidabili?>* per la raccolta delle informa-
zioni che riguardano gli eventi di vita e per formulare le
diagnosi psicologiche, e poiché la raccolta delle infor-
mazioni ¢ stata condotta dopo la fase acuta della SCA
(cio ha potuto diminuire, anche se non eliminare del
tutto la possibilita da parte dei pazienti di distorcere il
ricordo o di attribuire in modo eccessivo un significato
alla malattia che li ha colpiti, come evidenziato nel pa-
ragrafo sui limiti dello studio), i risultati suggeriscono
un ruolo potenziale dei fattori psicosociali nella pato-
genesi della SCA. I fattori psicosociali da noi indagati
potrebbero quindi agire in maniera sinergica o indipen-
dente rispetto ai convenzionali fattori di rischio cardio-
vascolare.

Un dato innovativo della nostra ricerca ¢ stato di
aver coinvolto il personale infermieristico dedicato al-
I’assistenza di un reparto di UTIC e Cardiologia del-
I’Ospedale di Bentivoglio. Dopo un adeguato periodo
di training di addestramento e di supervisioni da parte
di uno psichiatra e di uno psicologo dell’ Universita de-
gli Studi di Bologna, un gruppo motivato di infermieri
professionali ha effettuato i colloqui con i pazienti con
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lo scopo di raccogliere i dati riguardanti gli eventi stres-
santi e le diagnosi psicologiche, attraverso le interviste
semistrutturate.

Limiti dello studio. Il presente studio presenta alcuni
limiti, inerenti principalmente al tipo di metodologia
utilizzata nel colloquio con i pazienti. Le interviste che
riguardano la valutazione psicologica, infatti, sono sta-
te condotte attraverso un metodo retrospettivo, chie-
dendo ai pazienti e ai soggetti di controllo di focaliz-
zarsi sui 12 mesi di vita precedenti. Si potrebbe obiet-
tare che I’avere riscontrato nei pazienti rispetto ai con-
trolli un maggior numero di eventi di vita o di disturbi
depressivi maggiori, potrebbe essere dovuto al fatto che
i pazienti ricordino molti eventi di vita stressanti o vari
stati depressivi come conseguenza della malattia car-
diaca in atto. Per esempio, lo stato depressivo o di irri-
tabilitd come reazione disadattiva al ricovero per SCA
potrebbe portare, come conseguenza, ad eventi stres-
santi tra i quali i conflitti coniugali. Tuttavia, nel nostro
studio, quando sono stati esclusi gli eventi di vita stres-
santi potenzialmente dipendenti dalla malattia corona-
rica o da uno stato depressivo in atto, ¢ stata nuova-
mente riscontrata una differenza altamente significativa
nel numero di eventi tra pazienti e controlli. Inoltre, vi
¢ da sottolineare che le valutazioni sull’indipendenza e
sull’impatto oggettivamente negativo degli eventi stres-
santi sono state condotte da un valutatore indipendente
che era in condizioni di cecita rispetto al fatto di sape-
re se I’evento era occorso ad un paziente o ad un sog-
getto di controllo. Si potrebbe obiettare inoltre che i pa-
zienti, piu che avere esperito realmente un numero
maggiore di eventi stressanti o di stati depressivi, in
realta ne ricordino in numero maggiore, oppure presen-
tino un’attenzione selettiva nei riguardi di eventi o si-
tuazioni pill tristi?*. E vero che se si chiede al paziente
o0 ai suoi familiari di ricordare eventi o stati depressivi
nella fase acuta della malattia, essi tenderanno a distor-
cere il ricordo, sia come significato, sia come carico
emotivo, mentre quando i pazienti migliorano, tende-
ranno a minimizzare il ricordo di eventi negativi®. Pro-
prio per ovviare a questi rischi, nel nostro studio I’in-
tervista ¢ stata condotta una volta superata la fase acu-
ta della malattia, tra la quinta e la settima giornata di de-
genza. Un’altra possibile fonte di errore negli studi re-
trospettivi ¢ la distorsione del richiamo alla memoria:
piu ¢ distante il periodo che si deve ricordare e piu ¢
probabile che il paziente sottostimi il cambiamento di
vita passato o che non possa ricordarlo in modo accu-
rato?. Tuttavia, diversamente dai metodi autovalutativi,
gli strumenti di intervista eterovalutativi, quelli che noi
abbiamo utilizzato, sono costruiti proprio per facilitare
I’organizzazione temporale degli eventi della propria
vita?’.

In conclusione, 1 nostri risultati enfatizzano il ruolo
potenziale dei fattori emotivi come fattori di rischio. La
valutazione delle variabili psicosociali in questi pazien-
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ti pud avere importanti implicazioni cliniche?. Nono-
stante i limiti, i dati evidenziati in questa ricerca, inte-
grati con quelli riguardanti i tradizionali fattori di ri-
schio cardiovascolare, possono fornire utili implicazio-
ni cliniche, sia di tipo preventivo primario (psicologia
della salute) sia di tipo prognostico, da verificare in stu-
di longitudinali.

Riassunto

Razionale. Numerosi studi hanno sottolineato il
contributo degli eventi di vita nella patogenesi della
malattia coronarica. Recentemente ¢ stato enfatizzato il
ruolo della depressione, sia sotto soglia, sia clinica-
mente rilevante, nel decorso della malattia coronarica.
Minore attenzione ¢ stata posta sul ruolo degli eventi di
vita stressanti associati alla depressione maggiore o mi-
nore, alla depressione ricorrente e alla demoralizzazio-
ne, nell’insorgenza di un primo evento coronarico acu-
to.

Materiali e metodi. Novantasette pazienti dopo la
fase acuta dell’evento coronarico e 97 soggetti sani di
controllo sono stati valutati con le seguenti interviste ri-
guardanti i 12 mesi di vita precedenti: 1) intervista di
Paykel per rilevare quantita e qualita degli eventi di vi-
ta stressanti; 2) intervista basata sui criteri diagnostici
in psichiatria per le diagnosi di depressione maggiore,
depressione minore e depressione maggiore ricorrente;
3) intervista basata sui nuovi criteri diagnostici in me-
dicina psicosomatica per la diagnosi di demoralizza-
zione.

Risultati. Nell’anno precedente 1’evento coronarico,
i pazienti hanno riportato un numero totale significati-
vamente superiore (p < 0.001) di eventi di vita stres-
santi, di eventi “indipendenti” e di eventi con impatto
oggettivamente negativo rispetto ai controlli; i pazienti,
inoltre, hanno presentato un numero significativamente
superiore di eventi di uscita (morte di familiari), con-
trollabili, non controllabili, desiderabili, indesiderabili.
Il 30% dei pazienti presentava depressione maggiore
(nel 13% dei casi era ricorrente); il 9% depressione mi-
nore; il 20% demoralizzazione. Nel 12% dei casi vi era
sovrapposizione tra depressione maggiore e demoraliz-
zazione; i pazienti con sola depressione maggiore era-
no il 17%, quelli con sola demoralizzazione erano il
7%. Indipendentemente dalla sintomatologia depressi-
va, 1 pazienti, rispetto ai controlli, hanno riportato un
numero medio di eventi di vita stressanti significativa-
mente superiore (p < 0.001).

Conclusioni. 1 risultati di questo studio evidenziano
la relazione esistente tra eventi di vita stressanti e sin-
drome coronarica acuta. Questi dati forniscono utili im-
plicazioni prognostiche da verificare in studi longitudi-
nali.

Parole chiave: Depressione; Sindromi coronariche acu-
te; Stress.
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