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POPIS SKRACENICA I AKRONIMA

ACE-I — inhibitor angiotenzin konvertiraju¢eg enzima

AIM — akutni infarkt miokarda

AKS — akutni koronarni sindrom

ARB — blokator angiotenzinskih receptora

ASK — acetilsalicilna kiselina

BB — beta blokator

BMS — metalni stent (engl. Bare Metal Stent)

CCB - blokatori kalcijskih kanala (engl. Calcium Channel Blockers)
CABG - koronarna premosnica (engl. Coronary Artery Bypass Graft)
cTn — sr¢ani troponin, biomarker za dijagnostiku AKS-a (engl. Cardiac Troponin)
DES - stent koji otpusta lijek (engl. Drug Eluting Stent)

DM — Secerna bolest (lat. Diabetes mellitus)

EKG — elektrokardiogram

GUK - glukoza u krvi

Hs — TnT — visokosenzitivni troponin T (engl. High sensitive Troponin T)
Hgb — hemoglobin

HLP - hiperlipidemija

IBIS — integrirani bolnicki informacijski sustav

ISR — restenoza u stentu (engl. In Stent Restenosis)

ITM — indeks tjelesne mase

KBB — kroni¢na bubrezna bolest

KBC — Klinicki bolni¢ki centar



KBS — koronarna bolest srca

KVB — kardiovaskularne bolesti

LBBB — blok lijeve grane (engl. Left Bundle Branch Block)

LVEF — ejekcijska frakcija lijevog ventrikla (engl. Left Ventricle Ejection Fraction)
MACE - veliki neZeljeni sréani dogadaj (engl. Major Adverse Cardiac Event)
MKB 10 — Medunarodna klasifikacija bolesti, 10. revizija

NAP — nestabilna angina pektoris

NOAK - novi oralni antikoagulans

NSTE-ACS - akutni koronarni sindrom bez ST elevacije (engl. Non ST Elevation — Acute

Coronary Syndrome)

NSTEMI — akutni infarkt miokarda bez ST elevacije (engl.: Non ST Elevation Myocardial

Infarction)
PCI — perkutana koronarna intervencija

PTCA — perkutana transluminalna koronarna angioplastika (engl. Percutaneous Transluminal

Coronary Angioplasty)

RTG - radiogram

STEMI — akutni infarkt miokarda s ST elevacijom (engl.: ST Elevation Myocardial Infarction)
UZV — ultrazvuk

WHO - Svjetska zdravstvena organizacija (engl. World Health Organization)






1. UvOD | SVRHA RADA

1.1. Kardiovaskularne bolesti

Kardiovaskularne bolesti (KVB) predstavljaju jedan od vode¢ih uzroka smrti u svijetu,
posebice u razvijenim zemljama. Sjedilacki nacin zivota, §to podrazumijeva smanjenu fizicku
aktivnost, nepravilnu prehranu i ograni¢eno kretanje, ima najvecu ulogu u razvoju KVB-a.
Razvoj suzenja ili okluzije koronarnih, cerebralnih i perifernih krvnih zila dovodi do razlicitih
manifestacija bolesti. Izvjes¢e Svjetske zdravstvene organizacije (WHO) iz 2012. godine
navodi da je 17,5 milijuna ljudi umrlo od nekog oblika KVB-a, od ¢ega ¢ak 7,4 milijuna od
koronarne bolesti srca (KBS) [3]. Hrvatska po statistikama spada u skupinu zemalja s visokim
rizikom incidencije i prevalencije KVB-a [4]. KBS je najée$¢a manifestacija KVB-a i mozemo
ju podijeliti u sedam zasebnih entiteta. Predmet ovog istrazivanja je jedan od njih, pod nazivom

akutni koronarni sindrom (AKS).

Akutni koronarni sindrom (AKS) klini¢ki je entitet KBS-a. Ukljucuje nestabilnu anginu
pektoris (NAP) te akutni infarkt miokarda (AIM). AIM se dodatno dijeli na akutni infarkt
miokarda sa ST elevacijom (STEMI) i akutni infarkt miokarda bez ST elevacije (NSTEMI).
AKS se definira tipicnom klinickom slikom, promjenama u elektrokardiogramu (EKG) 1
poviSenim laboratorijskim vrijednostima sré¢anog troponina (cTn). Patoloski uzrok ove klinicke
slike je ruptura plaka ili tromboza koronarnih arterija. NeSto rjedi uzrok moze biti embolija,
koronarni spazam ili vaskulitisi, stanja koja ¢eS¢e zahvacaju zdrave koronarne arterije. Klinicki,
bolesnici se mogu prezentirati na razliite nac¢ine. Naj¢esca klinicka slika bolesnika s AKS-om
ukljucuje naglu pojavu boli u prsiStu koja se Siri u lijevu stranu vrata 1 lijevu ruku, osjecaj
mucnine, pojacano znojenje, dispneju (zaduhu) i palpitacije (osje¢aj pojacanog rada srca).
Postoje i oblici koji se prezentiraju kratkim gubitkom svijesti (sinkopa), pluénim edemom, boli
u epigastriju, konfuznosc¢u te ishemijskim mozdanim udarom. Ovakvu klinicku sliku pokazuju
kroni¢ni bolesnici u sklopu hipertenzije ili Se¢erne bolesti (DM), ¢esce starija populacija iznad
70 godina [1][5]. Vazno je napomenuti da su ovi bolesnici hitni te da je njihovo pravilno
zbrinjavanje kljucan korak u ishodu lije¢enja i oporavku. Brza i pravovremena reakcija spaSava
zivot, ali smanjuje i posljedice ovakvog teskog stanja koje mogu bitno utjecati na buducu

kvalitetu Zivota.



1.2. Akutni koronarni sindrom

U dijagnozi AKS-a potrebne su nam tri komponente: klinicka slika, 12-kanalni EKG zapis i
vrijednosti cTn-a. Pomocu tih komponenti razlikujemo da li se radi o AKS-u s ili bez ST

elevacije.

Angina pektoris je stanje definirano kao bol u prsima nastala kao posljedica ishemije miokarda.
Do ishemije dolazi zbog postoje¢e KBS koja za posljedicu ima smanjenu dopremu potrebne
koli¢ine oksigenirane krvi miokardu usprkos stvarnim potrebama. Kriteriji pomoc¢u kojih se
definira angina pektoris su bol u prsima, uzrokovana naporom, koja prolazi par minuta nakon
primjene nitrata. Klju¢no je za napomenuti da se radi o reverzibilnome stanju koje najcesce
prolazi nakon primjene nitrata koji dovode do periferne vazodilatacije i samim time smanjenja
venskog priljeva, §to za rezultat ima smanjenje volumnog optereCenja miokarda. Ako su
ispunjena sva tri kriterija, tada se radi o angini pektoris. Angina pektoris koja je prisutna tijekom
odredenog vremena, bez promjena u frekvenciji, duljini ili intenzitetu tegoba naziva se
stabilnom. Iako ne spada u AKS, poznavanje karakteristika ovog entiteta vazno nam je za lakse

razumijevanje NAP-a.

Akutni infarkt miokarda moze se definirati na nekoliko razina: klinicki, patoloski i biokemijski.
Klini¢ki, AIM definiramo kao prisustvo ozljede miokarda nastalo zbog ishemijskog ostecenja,
dokazanog detekcijom abnormalnih vrijednosti biomarkera. PatoloSka definicija dodatno
ukljucuje 1 smrt miocita zbog prolongirane ishemije. Biokemijski, radi se o povecanju
vrijednosti cTn-a visoke osjetljivosti iznad 99-te percentile gornje referentne vrijednosti
pojedinog laboratorija, ¢ime je definirana i1 ozljeda miokarda. Ozljeda se smatra akutnom ako
postoji porast i/ili pad vrijednosti u cjelokupnom vremenskom periodu prac¢enja [7]. Klini¢ka
slika bolesnika s AIM moze varirati, ali najcesSc¢a je tipicna slika AKS-a. Ono §to diferencira

AIM od NAP-a su povisene vrijednosti cTn-a.

Vazna komponenta u dijagnostici AIM-a je EKG zapis. Pomo¢u EKG-a evidentira se elektricna
aktivnost srca koja se biljezi elektrodama na povrSini koZe i1 zapisuje u obliku krivulje.
Promjene se javljaju ovisno o stupnju ozljede miokarda. EKG zapis se mora, naravno,
analizirati u potpunosti, medutim u AKS-u klju¢no je prepoznati promjene ST spojnice. Ovisno
o promjeni, AIM se dijeli na akutni infarkt miokarda bez ST elevacije (NSTEMI) i s ST
elevacijom (STEMI).



Klinic¢ka klasifikacija AIM-a nesto je opSirnija i navodi pet vrsta infarkta miokarda [7]:

1.2.1.

Infarkt miokarda tip 1 - povezan s trombozom, erozijom ili rupturom plaka koronarnih
arterija

Infarkt miokarda tip 2 - uzrokovan aterosklerotskim promjenama koronarnih arterija i
disbalansom kisika, vazospazmom koronarnih arterija ili disekcijom

Infarkt miokarda tip 3 - srcana smrt s promjenama u EKG-u bez dokazanih
laboratorijskih vrijednosti cTn-a

Infarkt miokarda tip 4 - povezan s perkutanom koronarnom intervencijom (PCI),
nastaje zbog tromboze ugradenog stenta ili restenoze, ocituje se porastom cTn-a nakon
izvrSenog zahvata

Infarkt miokarda tip 5 - povezan s kirurSkom ugradnjom koronarne premosnice

(CABQG), o¢ituje se porastom cTn-a postproceduralno zbog okluzije premosnice

Akutni koronarni sindrom s ST elevacijom

Akutni koronarni sindrom s ST elevacijom podrazumijeva infarkt miokarda s ST elevacijom.

Najces¢e se radi o infarktu tip 1. Klinicka slika STEMI-a pracena je promjenama u 12-

kanalnom EKG zapisu u obliku ST elevacije te porastom vrijednosti cTn-a, odnosno postoji

direktan dokaz ishemijske ozljede miokarda.

Od izuzetne je vaznosti prepoznati ovo stanje 1 zapoceti s lijeCenjem u najkracéem mogucem

roku. Od trenutka dijagnoze do lijeenja ne bi trebalo proc¢i vise od 60 minuta zbog o¢uvanja

funkcionalnosti i smanjenja zahvacenosti miokarda ishemijskom ozljedom. Lijecenje

podrazumijeva hitnu PCI te primjenu antiagregacijske terapije. Brza intervencija osigurava

bolji ishod i manju ozljedu, samim time i bolji oporavak [10].



1.2.2. Akutni koronarni sindrom bez ST elevacije

Akutni koronarni sindrom bez ST elevacije u literaturi se navodi kao NSTE-AKS upravo iz
razloga jer objedinjuje dvije dijagnoze, NAP i NSTEMI, dakle stanje bez ST elevacije u 12-
kanalnom EKG zapisu.

Nestabilna angina pektoris opisuje se kao stanje gdje se bol u prsima javlja u mirovanju,
postepeno se pojacava intenzitetom i ne prolazi nakon primjene nitrata. Ovakvo stanje dovodi
do agitiranosti bolesnika, straha, pojacanog znojenja i bljedo¢e koze §to su simptomi koji
upu¢uju na AKS. Da bi se ovo stanje diferenciralo od AlM-a, potrebno je u€initi 12-kanalni
EKG zapis i laboratorijsku obradu. EKG u NSTE-AKS ne mora nuzno pokazivati promjene, a
ako se jave onda ne upuéuju na STEMI ve¢ idu u prilog ishemiji miokarda (nema ST elevacije).
Laboratorijska dijagnostika (cTn) takoder ne pokazuje porast vrijednosti koje bi upucivale na
AIM. Zbog povecanog rizika za razvoj AIM-a, potrebna je cjelovita obrada bolesnika [1][6].
Bolesnici s NSTEMI su predmet ovog istrazivanja, te ¢emo ovaj entitet detaljnije opisati u

slijedecem odlomku.

1.2.3. Akutni infarkt miokarda bez ST elevacije (NSTEMI)

Akutni infarkt miokarda bez ST elevacije je klinicko stanje kod kojeg, uz prisustvo klinicke
slike AKS-a, ne postoji ST elevacija u 12-kanalnom EKG-u usprkos nastaloj ishemijskoj ozljedi
miokarda. Kako bi razlikovali NAP od NSTEMI-a potrebna nam je laboratorijska dijagnostika,
odnosno poviSene vrijednosti cTn-a. Patofizioloski mehanizam nastanka objasSnjava se
rupturom postojeeg plaka u koronarnim arterijama u sklopu KBS-a te posljedi¢no

subokluzijom ili okluzijom arterije $to dovodi do ishemijske ozljede.

Epidemioloski, biljezi se porast incidencije NSTEMI-ja u usporedbi s STEMI. Pojavom
senzitivnih dijagnostickih markera poput cTn-a, zabiljezZena je sve veca incidencija NSTEMI u
usporedbi s NAP. U studiji koja je ukljucivala 190 kardioloskih centara u Europi u ¢ak 32
zemlje prikazano je sljedece: od 6385 bolesnika, 3063 su bili dijagnosticirani kao NSTEMI.
Prosjek godina bolesnika s NSTEMI je nesto visi nego za STEMI i iznosi 66,1 godinu.

Distribucija po spolu pokazuje da muskarci ¢eS¢e imaju AIM, i to ¢eS¢e STEMI (74%) nego
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NSTEMI (67%). Bolesnici s komorbiditetima poput DM, kroni¢ne bubrezne bolesti (KBB),
hipertenzije 1 hiperlipidemije ¢esce obolijevaju od NSTEMI, kao i oni bolesnici koji su prestali
pusiti [20]. Mortalitet kod bolesnika s NSTEMI je, kratkorocno gledano, manji nego u onih s

STEMI, ali dugotrajnijim prac¢enjem vrijednosti se izjednacavaju [8][9].
Bolesnici s NSTEMI se mogu podijeliti u rizi¢ne skupine ovisno o klini¢koj prezentaciji [8]:

e vrlo visokog rizika - hemodinamska nestabilnost ili kardiogeni $ok, grudna bol
rezistentna na terapiju, zivotno ugrozavajuca aritmija, akutno =zatajivanje srca,
ponavljajuc¢e dinami¢ne promjene ST spojnice i T vala

e visokog rizika = dijagnoza NSTEMI temeljena na povisenim vrijednostima cTn-a,
dinami¢ne promjene ST spojnice i T vala, GRACE score >140

e srednjeg rizika - bolesnici s DM i/ili KBB, zatajivanjem srca s izbacajnom frakcijom
<40%, rana post-infarktna angina, GRACE score >109 i <140 ili rekurentni simptomi
ishemije

e niskog rizika

Urgentna invazivna dijagnostika i evaluacija koronarnih arterija provodi se ovisno o stupnju
rizika. Kod bolesnika vrlo visokog rizika potrebno je uciniti koronarografiju unutar 2 sata, dok

je kod bolesnika visokog i srednjeg rizika moguce pricekati 24 sata odnosno i do 72 sata [1][8].

Klinicka slika je tipi¢na kao 1 kod ostalih oblika AKS-a. Bolesnici se prezentiraju s sljede¢im
promjenama: anginozna bol koja traje dulje od 20 minuta, novonastala angina pektoris ili
destabilizacija postojeCe angine pektoris [8]. Specificnost NSTEMI-a je ta da se nalazi u
dijagnostickoj ,,sivoj zoni* koja isklju¢uje NAP i STEMI. Pomoc¢u 12-kanalnog EKG-a kod
ovih bolesnika vide se nespecifi¢ne promjene koje mogu varirati. Promjene spojnice ukljucuju
normalan EKG zapis ili prolaznu ST elevaciju, a najée$ée perzistentnu ili prolaznu ST
depresiju, inverziju T valova ili zaravnjene T valove. Laboratorijske vrijednosti
visokosenzitivnog cTn-a glavno su dijagnosticko sredstvo u ovom sluc¢aju te se mora pratiti
porast kroz vrijeme i to u dva navrata po modelu Oh/1h. To znaci da se gledaju vrijednosti
prilikom prvog vadenja krvi te sat vremena nakon toga. Na taj nacin se iskljucuje ili potvrduje
dijagnoza NSTEMI [8]. Zbog specifi¢nosti stanja, dijagnostika se Cesto mora prosiriti
radiogramom grudnih organa i ultrazvukom (UZV) srca.

LijeCenje bolesnika s NSTEMI ovisi o klini¢koj procjeni 1 progresiji stanja. PoCetna terapija
ukljucuje opce suportivne mjere (odrzavanje tlaka, pulsa, smanjenje potreba miokarda za
kisikom) koje ukljucuju davanje kisika u sluc¢aju pada saturacije ispod 90%, intravenskih
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kristaloidnih otopina prema potrebi, nitrata i beta-blokatora. Daljnje specifi¢cno medikamentno
lijecenje ukljucuje dvojnu antiagregacijsku terapiju acetilsalicilnom kiselinom 1 inhibitorima
P2Y 1> receptora (klopidogrel ili tikagrelor) zbog boljeg ishoda, ocuvanja stabilnosti plaka te
kao pripremu za eventualnu intervenciju. Slijedi antikoagulantna terapija heparinom
(niskomolekularni ili nefrakcionirani) zbog dodatnog smanjenja rizika pojave i progresije
tromboze. Nakon primjene pocetne medikamentne terapije i procjene rizika slijedi
koronarografija i eventualna intervencijska terapija - PCIL. Vazno je za napomenuti da PCI nije
indicirana kod svih bolesnika. Definirana strategija revaskularizacije kao kod STEMI-a ne
postoji te je potreban individualni pristup na temelju procjene operatera. Neki zahvati se mogu
izvrsiti prilikom prve koronarografije, dok se neki mogu odgoditi ili uopée ne provoditi. Kod
odredenog broja bolesnika kao jedina moguénost pruza se kirursSko revaskularizacijsko lije¢enje

premoshicom (CABG) [8][17].



1.3. Perkutana koronarna intervencija

Perkutana koronarna intervencija je postupak koji objedinjuje dijagnosticki i terapijski pristup
koji se provodi prilikom procjene stanja i lijecenja bolesnika s KBS-om. Cilj ovakvog lijecenja
je invazivna procjena prohodnosti koronarnih arterija te otklanjanje okluzije ili suzenja u svrhu
uspostave normalnog krvnog protoka. Cijeli postupak ukljucuje koristenje rendgenskog

zraenja i kontrastnih sredstava.

Moderna angiografija primjenjuje se od 1953. godine kada je Sven-Ivar Seldinger, Svedski
interventni radiolog, predstavio metodu pristupa krvotoku uz pomo¢ igle, zice, uvodnice i
katetera i na taj nacin stvorio temelje te uvelike olakSao sam proces invazivne dijagnostike [12].
Pocetak svakog modernog invazivnog zahvata ukljucuje Seldingerovu tehniku. Napredak nije
stao na tome te je ubrzo predstavljen i terapijski pristup. Dotter i Judkins teoretski su opisali
terapijski zahvat 60-tih godina 20. stoljeca, nedugo nakon Seldingerovog pristupa. Prvi
uspjesan terapijski zahvat na srcu ucinio je Andreas Gruentzig 1977. godine. Ta metoda zove
se PTCA (engl. Percutaneous Transluminal Coronary Angioplasty) i sastoji od prolaska mjesta
suzenja zicom vodilicom te Sirenje balon kateterom. Zbog cestih restenoza na mjestu
prethodnog suzenja i/ili komplikacija u vidu disekcije stijenke ili tromboze arterije, ovaj

postupak se morao unaprijediti [14].

Razvojem tehnologije, 80-tih godina 20-tog stoljeca, predstavljeni su stentovi (potpornice). To
su metalne strukture, izgledom poput mreZice, koje su postavljene na balon na kraju katetera.
Prvi stentovi bili su gradeni samo od metala i zato su nazvani BMS (engl. Bare Metal Stent).
Prilikom PCI, nakon §to se uspostavi protok kroz koronarnu arteriju, na mjestu gdje se
prethodno raspuhao balon 1 raSirila lezija, slijedi ugradnja stenta. Razvijeni su
samoekspandirajuci stentovi te stentovi postavljeni na balon kateter. Koronarni stentovi su
predominantno postavljeni na balon kateter, te se Sirenjem balona utiskuju u stijenku krvne Zile,
pri ¢emu smanjuju moguénost ponovne restenoze. Cinjenica da se radi o stranom tijelu i da ipak
postoji Sansa tromboze na mjestu postavljanja stenta zahtijevala je dodatnu primjenu dvojne

antiagregacijske terapije [13].

BMS, iako ucinkovit, ipak je imao tendenciju restenoze zbog odsustva normalnog motiliteta i
elasticnosti koronarne arterije na mjestu implantacije te lokalnoj upalnoj reakciji i pojavi
fokalne hiperplazije endotela. Zbog toga je postojala potreba za razvojem novih stentova.

Danasnji moderni PCI ukljucuje koristenje DES-ova (engl. Drug Eluting Stent). Radi se o stentu
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koji je prekriven slojem citostatika te na taj nadin sprjeCava pojavu proliferacije endotela

odnosno restenoze unutar stenta (ISR- engl. In-Stent Restenosis) [14][15][16].

U lijecenju AKS-a, pokazalo se kako PCI ima vaznu ulogu. Kod STEMI-ja dapace klju¢nu jer
predstavlja najbolju mogucu metodu lijecenja. Svaki bolesnik koji ima dokazani STEMI, trebao
bi unutar sat vremena od kontakta s medicinskom pomoc¢i biti upucéen u centar gdje je moguce

izvesti primarnu perkutanu koronarnu intervenciju [10][17].

Lije¢enje NSTEMI-ja ovisi 0 stupnju rizika pojedinog bolesnika. PCI se kao terapijski postupak
preporuca napraviti kod bolesnika vrlo visokog rizika odnosno lezija se tretira kao i kod
bolesnika s STEMI-jem. Kod takvih bolesnika ishod lije¢enja je puno bolji te je oporavak kraéi.
Kod bolesnika s nizim stupnjem rizika, PCI se najée$¢e se odgada ovisno 0 stanju, ali i
preporukama smjernica te se lijeCenje provodi u bolnici medikamentno. Medutim, ako je
potrebno, PCI pokazuje dobre rezultate u lijecenju bolesnika nizeg rizika, poglavito ako se radi

o onim bolesnicima koji ne boluju od tezih kroni¢nih bolesti [8][17].

Kako bi terapija bila kompletna, ugradnja stenta i dvojna antitrombotska terapija nisu dovoljni.
Bolesnici koji su bili na PCI redovito dolaze na kontrole i, ako za time postoji potreba, korekciju
terapije. Takoder vaznu ulogu igra promjena zivotnih navika te se takvim bolesnicima predlaze
bolja kontrola postoje¢ih kroni¢nih bolesti, gubitak na tjelesnoj tezini, prestanak pusenja i

tjelesna aktivnost. Sve ovo spada u tzv. sekundarnu prevenciju KVB.

1.4. Svrha rada

Ovim istrazivanjem pokusali smo utvrditi trendove u lijeCenju 1 ishode lijeCenja u specifi¢noj
populaciji NSTEMI bolesnika i usporediti ih s recentnim europskim smjernicama za lijeCenje

NSTEMI iz 2015. godine te revaskularizacijskim smjernicama iz 2018. godine.

Usporedivali smo bolesnike koji su dijagnosticirani s NSTEMI u Klinickom bolni¢kom centru
Rijeka u dva razdoblja od Cetiri mjeseca, s razmakom od pet godina (1.1.2014. — 30.4.2014. te
1.1.2019. — 30.4.2019.). Smatrali smo da je vremenski razmak od pet godina dovoljan kako bi
dobili uvid o promjenama u nacinu lije¢enja, ishodima i pradenju. Takoder smo pokusali
utvrditi da li postoje razlike u osnovnim demografskim 1 klinickim karakteristikama tih

bolesnika.



2. ISPITANICI | POSTUPCI

Istrazivanje je provedeno u Klini¢kom bolni¢kom centru (KBC) Rijeka, na Klinici za bolesti
srca 1 krvnih zila. Klinika je ujedno i jedan od centara primarne perkutane koronarne
intervencije u Republici Hrvatskoj. Istrazivanje je obuhvacalo dva ista vremenska perioda u
2014.12019. godini. Za istrazivanje uzeti su podaci bolesnika koji su bili primljeni na Kliniku
u periodu od 1. sije¢nja do 31. travnja te otpusteni pod dijagnozom akutnog infarkta miokarda
bez ST elevacije (Sifra 121.4, Medunarodna klasifikacija bolesti (MKB), 10. revizija). U

istrazivanju je sudjelovalo ukupno 247 ispitanika.

Podaci su prikupljani u periodu od 18. svibnja do 5. lipnja 2020. godine, uvidom u podatke
bolesnika pomocu integriranog bolnickog informacijskog sustava (IBIS). Za prikupljanje
podataka sluzila je posebno izradena baza podataka u programu Microsoft Access 365
(Microsoft Inc., Redmond, Washington, SAD), dok su za statisti¢ku obradu podataka koristeni
programi Microsoft Excel 365 (Microsoft Inc., Redmond, Washington, SAD) i Statistica
(TIBCO Software Inc., Palo Alto, California, SAD). Koristene su standardne statistiCke metode

ispitivanja dvaju nezavisnih uzoraka na razini znacajnosti p<0,05.

Istrazivanjem smo bolesnike pratili kroz tri grupe varijabli. Prvi dio obuhvaca opcée podatke,
simptome te njihovo vrijeme nastanka, postoje¢e kroni¢ne bolesti, prethodne medicinske
zahvate, kroni¢nu terapiju te vrijednosti tlaka 1 pulsa. Takoder smo obuhvatili inicijalne

laboratorijske vrijednosti (hemoglobin, glukoza u krvi, kolesterol, urea, kreatinin, troponin T).

Drugi dio ukljucuje postupke ucinjene tijekom hospitalizacije: datum i vrijeme koronarografije
(ako je bila ucinjena), terapijske procedure (PCI ili CABQG), ultrazvucéne parametre srca
(posebice ejekcijsku frakciju), hospitalni ishod te terapiju koja je propisana pri otpustu

bolesnika s odjela.

Tre¢i dio obuhvaca pracenje bolesnika u periodu od mjesec dana i do 12 mjeseci nakon otpusta.
Pratili smo predefinirane nezeljene velike sr¢ane dogadaje (MACE), kardiovaskularnu 1 ukupnu
smrtnost te koriStenje kronicne terapije koja je dana prilikom otpusta. Predefinirani MACE-evi
su ukljucivali: ponovna hospitalizacija zbog sré¢anih razloga, ponovni infarkt miokarda, potreba

za ponovnom PCI, cerebrovaskularni incident.



3. REZULTATI

3.1. Op¢i podaci o ispitanicima

Ispitivani uzorak je Cinilo 247 bolesnika zaprimljeno pod dijagnozom 1 21.4 po MKB-u 10, od

kojih je 119 bilo lijeceno 2014. godine, a 128 je bilo lije¢eno 2019. godine.

Tablica 1. Spol, dob, vrijednosti tlaka i pulsa i indeks tjelesne mase u ukupnom uzorku

Svi bolesnici | Bolesnici iz | Bolesnici iz
2014. godine | 2019. godine
(n=247)
(n=119) (n=128)
Spol, n (%)
Muski 152 (62%) 70 (59%) 82 (64%) 0,420
Zenski 95 (38%) 49 (41%) 46 (36%) 0,638
Dob / god., sr.vr. £ SD 72,1+£119 |[72,6+11,7 |71,7+123 | 0,557
RR sistola / mmHg, medijan (Q1-Q2) | 140 (60-230) | 140 (60-230) | 140 (85-200)
RR dijastola/ mmHg, medijan (Q1-Q2) | 80 (40-135) | 80 (40-135) | 80 (40-120)
Puls / min?t, sr.vr. £ SD 87,9+225 |90,4+23,1 |857+217 |0,101
ITM / kgm™2, sr.vr. £SD 27,6 £4,5 27,5+42 |27,7+4,7 |0,725

ITM — indeks tjelesne mase

Iz podataka u Tablici 1. vidljivo je da uzorak ¢ini 152 (62%) muskarca i 95 (38%) zena. U 2014.

godini zaprimljeno je 70 (59%) muskaraca 1 49 (41%) Zena, dok je u 2019. godini zaprimljeno

82 (64%) muskarca i 46 (36%) zZena. Spolna raspodjela po skupinama se statisticki ne razlikuje

znacajno.
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Prosjecna starost ukupnog uzorka iznosi 72,1 = 11,9 godina. Dob se statisticki znac¢ajno ne

razlikuje.

Prosje¢na vrijednost tlaka bolesnika pri prijemu ima srednju vrijednost od 140 (60-230) mmHg
sistolickog tlaka 1 80 (40-135) mmHg dijastolickog tlaka. Vrijednosti se ne razlikuju znacajno

izmedu ispitivanih skupina.

Prosje¢ne vrijednosti pulsa ukupnog uzorka iznose 87,9 + 22,5 min™. Za bolesnike iz prve
skupine te vrijednosti su nesto vise, ali se naspram bolesnika iz druge skupine statisticki

znacajno ne razlikuju.

Indeks tjelesne mase (ITM) bolesnika prosje¢ne je vrijednosti 28,7 + 17,7 kgm™. U 2014. godini
prosjecna vrijednost ITM-a nesto je niza nego kod pacijenata iz 2019. godine, medutim

vrijednosti ITM-a se statisti¢ki zna¢ajno ne razlikuju.

Uzimanjem anamnestickih podataka i uvidom u prethodnu dokumentaciju bolesnika koji su se
prezentirali s simptomima AKS-a, utvrdeno je postojanje kroni¢nih bolesti za koje je poznato
da povecavaju rizik od nastanka, odnosno da su prisutne kod bolesnika s postavljenom

dijagnozom IM-a (Slika 1.).
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2014. m2019.
DM — Seéerna bolest, HA — arterijska hipertenzija, HLP — hiperlipidemija, KBZ — kroni¢no bubrezno zatajivanje,

FAAA — atrijska fibrilacija s apsolutnom aritmijom, IM — infarkt miokarda, PAB — periferna arterijska bolest,
CVB — cerebrovaskularna bolest

Slika 1. Usporedba raspodjele kroni¢nih bolesti prisutnih kod bolesnika 2014. 1 2019. godine
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Takoder, ispitivali smo postoje li tegobe u mirovanju vise od dva puta u periodu od 24 sata. U
2014. godini takvih bolesnika je bilo svega 18 (15,1%), dok je u 2019. godini njih bilo 22
(17,2%). Pusenje je anamnesticki potvrdeno kod 19 (16%) bolesnika u 2014. godini i u 24

(18,8%) bolesnika u 2019. godini. Obje kategorije ne pokazuju znacajnu statisticku razliku.

Terapijskim postupcima prije pojave simptoma 2014. godine pristupilo je ukupno 25 bolesnika,
od kojih je 12 (10%) imalo prethodnu PCI, a 13 (10,9%) prethodni CABG. U 2019. godini
takvih je bolesnika bilo 24, od kojih je 18 (14,1%) imalo prethodnu PCI, a 6 (4,7%) prethodni
CABG. Iz prikupljenih podataka mozemo zakljuciti da je znacajnija razlika u broju CABG-3,

pri ¢emu je veci broj bolesnika primljenih 2014. godine.

Pozitivnu obiteljsku anamnezu na kardiovaskularne bolesti imalo je 11 bolesnika u 2014. godini
17 bolesnika u 2019. godini, medutim kako taj podatak nije ispitan kod svih bolesnika, izostavili

smo ga iz konac¢ne analize.
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3.2. Kroni¢na terapija kod prijema

Prilikom prijema, za svakog bolesnika zabiljeZzena je kroni¢na terapija koju su do tada uzimali.

Tablica 2. Kroni¢na terapija bolesnika kod prijema

Bolesnici iz | Bolesnici iz

2014. godine 2019. godine

(n=119) (n=128)
ASK, n (%) 50 (42%) 53 (41,4%) 0,924
BB, n (%) 56 (47,1%) 61 (47,7%) 0,925
CCB, n (%) 30 (25,2%) 35 (27,3%) 0,709
ACE-1/ARB, n (%) 72 (60,5%) 79 (61,7%) 0,847
Statin, n (%) 50 (42%) 52 (40,9%) 0,861
Diuretik, n (%) 51 (42,9%) 57 (44,5%) 0,800
Antikoagulantna terapija, n (%)
Varfarin 14 (12%) 8 (6%) 0,099
NOAK 0 (0%) 3 (2%)
Antiagregacijska terapija, n (%)
Klopidogrel 19 (16%) 21 (17%) 0,833
Tikagrelor 0 (0%) 4 (3%)

ASK - acetilsalicilna kiselina, BB — beta blokator, CCB — blokator kalcijskih kanala, ACE-I — inhibitor angiozin
konvertirajuceg enzima, ARB — blokator angiotenzinskih receptora, NOAK — novi oralni antikoagulans

Uvidom u podatke u Tablici 2., vidimo koliki je postotak primljenih bolesnika konzumirao
odredenu kroni¢nu terapiju. Moramo naglasiti da je veci dio bolesnika konzumirao nekoliko
lijekova, a ne samo jedan, zbog ¢ega nam ukupni postotak ne iznosi 100%. Ono $to je vidljivo
je da je vecina pacijenata konzumirala neki oblik antiishemijske te antihipertenzivne terapije. S
obzirom na starost populacije, o¢ekivano je da upravo ovi lijekovi budu najces¢e konzumirani.
Nema statisti¢ki znacajne razlike u primjeni kroni¢ne terapije kod prijema. Takoder, niti jedan
bolesnik iz prve skupine bolesnika prije prijema nije konzumirao NOAK (nhovi oralni

antikoagulans), odnosno tikagrelor.
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3.3. Laboratorijski nalazi kod prijema

Obrada bolesnika sa sumnjom na AKS ukljucivala je vadenje laboratorijskih nalaza cije

vrijednosti su prikazane u Tablici 3. i Tablici 4.

Tablica 3. Vrijednosti laboratorijskih nalaza kod prijema

Bolesnici iz Bolesnici iz
2014. godine 2019. godine
(n=119) (n=128)

Hgb / g/L, medijan (Q1-Q2)

133 (44-181)

136 (66-171)

GUK / mmol/L, medijan (Q1-Q2) | 8,35 (1,5-35,7) | 7,8(3,3-29,9)

Kolesterol / mmol/L, sr.vr. £+ SD | 5,1 £54 4,8 +1,3 0,542
Urea / mmol/L, sr.vr. £ SD 93+5 9,5+6,2 0,781
Kreatinin / mmol/L, sr.vr. £ SD 134,9 £ 130,2 111,6 £ 68 0,076

Hgb — hemoglobin, GUK — glukoza u krvi

U Tablici 3. prikazane su vrijednosti hemoglobina (Hgb), glukoze u krvi (GUK), kolesterola,
uree i kreatinina. Ispitivani laboratorijski nalazi imaju vaznu ulogu u pracenju pacijenata s
AKS-om jer daju uvid u trenutno stanje eventualnih kroni¢nih oboljenja poput anemije, DM,
KBB i hiperlipidemije, kao vaznih ¢initelja rizika u nastanku AKS-a. Rezultati laboratorijskih

vrijednosti se statisticki bitno ne razlikuju.
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Tablica 4. Vrijednosti visokosenzitivnog troponina T

Bolesnici iz 2014.

godine

(n=119)

Bolesnici iz 2019.

godine

(n=128)

hs — TnT prijem / ng/L, medijan (Q1-Q2)

172 (4,7-4813)

164,5 (11-9206)

hs — TnT max / ng/L, medijan (Q1-Q2)

506 (40-10311)

694 (11-9206)

hs — TnT — visokosenzitivni troponin T

U Tablici 4. prikazane su vrijednosti visokosenzitivnog troponina T (hs - TnT) prilikom prijema
te maksimalno izmjerene vrijednosti na odjelu za vrijeme hospitalizacije. Vrijednost kod
prijema je prvi zabiljezeni laboratorijski rezultat, a maksimalna vrijednost je najviSa izmjerena

vrijednost za vrijeme hospitalizacije. Vazno je naglasiti da vrijednosti hs-TnT-a, iako sli¢ne,
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3.4. EKG i ultrazvuk srca za vrijeme trajanja hospitalizacije

Istaknuli smo vaznost laboratorijskih vrijednosti ¢Tn-a prilikom razlu¢ivanja IM-a od NAP-a,
ali i napomenuli da EKG ima veliku vaznost u razlu¢ivanju STEMI-ja od NSTEMI-ja. Takoder
smo za vrijeme hospitalnog lije¢enja bolesnicima izmjerili ejekcijsku frakciju lijevog ventrikula
(LVEF), koja nam je bitan parametar u kasnijem pracenju remodeliranja klijetke nakon
preboljelog IM-a. U Tablici 5. prikazani su sr¢ani ritmovi i promjene spojnice bolesnika te

postotak LVEF.

Tablica 5. Puls, promjene u EKG-u i vrijednosti LVEF

Bolesnici iz Bolesnici iz

2014. godine 2019. godine

(n=119) (n=128)
Puls / min?, sr.vr. £ SD 90,4 + 23,1 85,7 +21,7 0,101
Sréani ritam, n (%)
SR 100 (84%) 106 (82%) 0,677
FA 16 (13%) 13 (10%) 0,460
AVB 2 (2%) 1 (1%) 0,517
SVT 1 (1%) 0 (0%) 0,258
Promjene ST/T, n (%)
Uredan nalaz 42 (35%) 35 (27%) 0,175
ST depresija 47 (39%) 48 (38%) 0,872
ST elevacija 2 (2%) 3 (2%) 1,000
Negativan T val 18 (15%) 25 (20%) 0,303
Blok lijeve grane 10 (8%) 9 (7%) 0,766
LVEF /%, sr.vr. + SD 43,7+14,6 48,2+10,5 0.0056

SR — sinus ritam, FA — fibrilacija atrija, AVB — atrioventrikularni blok, SVT — supraventrikularna tahikardija,

LVEF — ejekcijska frakcija lijevog ventrikula
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Vrijednosti pulsa kod bolesnika iz ispitivanih skupina se znac¢ajno ne razlikuju.

ZabiljeZeni sr¢ani ritam kod bolesnika u obje godine ve¢inom je bio sinusni. U obje ispitivane
skupine, kod vise od 80% bolesnika zabiljezen je sinusni ritam. Aritmije koje su zabiljeZene

bile su prisutne kod 19 (16%) bolesnika u 2014. godini i kod 14 (11%) bolesnika u 2019. godini.

Promjene ST spojnice i T vala bile su zabiljezene kod dvije tre¢ine bolesnika u obje ispitivane
skupine. Najces¢a promjena spojnice bila je ST depresija. Ona je zabiljezena kod 47 (39%)
bolesnika 2014. godine i 48 (38%) bolesnika 2019. godine. Sve vrijednosti frekvencije pulsa,

vrste sr¢anih ritmova i promjena spojnice ne razlikuju se statisti¢ki znacajno.

LVEF, koja je mjerena UZV-om srca prije otpusta, pokazuje statisticki zna¢ajno visu vrijednost
2019. godine (43,7£14,6 % 2014. vs 48,2+10,5 % 2019.; P<0.0056).

3.5. Koronarografija i terapijski postupci za vrijeme hospitalizacije

Tablica 6. Koronarografija kod hospitaliziranih bolesnika

Bolesnici iz 2014. Bolesnici iz 2019.
godine godine p
(n=119) (n=128)

Koronarografija, n (%) | 57 (47,9%) 94 (73,4%) <0,00001

Na temelju rezultata vidimo statisticki znac¢ajno povecanje broja koronarografija u 2019. godini,
Broj pojedinih dijagnostickih i terapijskih zahvata po godinama vidljiv je na Slici 2. Statisticki
znacajno vise PCI ucinjeno je 2019. godine. Podjednak je broj hitnih CABG-a, izvrSenih u
akutnoj hospitalizaciji, dok je znacajno vise bolesnika kirurSki zbrinuto u odgodenom terminu.
Nema znacajne razlike u broju bolesnika s urednim nalazom koronarnih arterija, te broju

bolesnika kod kojih je zbog opseznih promjena preporucena optimalna medikamentna terapija.
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3.6. Trajanje hospitalizacije

Kod bolesnika je prac¢eno i trajanje hospitalizacije, te duljina boravka na odjelu intenzivnog

lijec¢enja, Sto je prikazano u Tablici 7.

Tablica 7. Trajanje hospitalizacije i boravak na odjelu intenzivnog lijecenja

Bolesnici iz | Bolesnici iz
2014, 2019. 5
godine godine
(n=119) (n=128)
Trajanje hospitalizacije / dani, medijan (Q1-Q2) | 7 (1-27) 5(1-21)
Trajanje hospitalizacije / sr.vr. £ SD 7,55+ 4,24 | 5,29+ 3,89 |<0,0001
Boravak u OIL-u / dani, medijan (Q1-Q2) 2 (0-18) 0 (0-10)
Boravak u OIL-u / sr.vr. £ SD 2,72+234 | 237+165 | 0,17

OIL — odjel intenzivnog lijecenja

Prosjec¢no trajanje hospitalnog lije¢enja za bolesnike iznosilo je 7,55 (1-27) dana u 2014. godini
1 5,29 (1-21) dana u 2019. godini, te je ova razlika visoko statisti¢ki znacajna.

Od svih hospitaliziranih bolesnika 36 bolesnika iz 2014. godine i 74 bolesnika iz 2019. godine
nije uopce bilo lijeCeno na Odjelu intenzivnog lijecenja. U onih bolesnika koji su primljeni na
Odjel intenzivnog lijeCenja prosje¢na duljina boravka i lijeCenja podjednaka je u obje ispitivane

skupine.
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3.7. Terapija i ishod lijeCenja bolesnika pri otpustu

Terapija koja je dana prilikom otpusta te ishodi bolesnika za vrijeme hospitalnog lijecenja

prikazani su u Tablici 8. i Tablici 9. te na Slici 3.

Tablica 8. Terapija kod otpusta iz bolnice

Bolesnici iz | Bolesnici iz

2014. godine 2019. godine

(n=119) (n=128)
ASK, n (%) 90 (75,6%) 105 (82%) 0,219
BB, n (%) 91 (76,5%) 105 (82%) 0,287
CCB, n (%) 20 (16,8%) 32 (25%) 0,115
ACE-I/ARB, n (%) 85 (71,4%) 105 (82%) 0,049
Statin, n (%) 92 (77,3%) 108 (84,4%) 0,156
Diuretik, n (%) 58 (48,7%) 62 (48,4%) 0,963
Antikoagulantna terapija, n (%)
Varfarin 17 (14,3%) 11 (8,6%) 0,159
NOAK 0 (0%) 10 (7,8%)
Antiagregacijska terapija, n (%)
Klopidogrel 66 (55,5%) 60 (46,9%)
Tikagrelor 0 (0%) 32 (25%)
Inhibitori P2Y 1> receptora ukupno | 66 (55,5%) 92 (71,9%) 0,0078

ASK - acetilsalicilna kiselina, BB — beta blokator, CCB — blokator kalcijskih kanala, ACE-I — inhibitor angiozin
konvertirajuceg enzima, ARB — blokator angiotenzinskih receptora, NOAK — novi oralni antikoagulans

1z podataka u Tablici 8. vidljiva je veca primjena antiishemijskih lijekova pri otpustu u 2019.
godini, u svrhu sekundarne prevencije tj. pojave velikog nezeljenog kardijalnog dogadaja
(MACE). Ta razlika nije postigla statisticku znacajnost osim u primjeni inhibitora P2Y 12
receptora. Primjetan je pad postotka propisivanja klopidogrela i prelazak na novi lijek

(tikagrelor).

Povecanje broja lijekova pri otpustu naspram onih kod prijema vidljivo je na Slici 3.
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Slika 3. Usporedba terapije kod prijema i pri otpustu kod bolesnika 2014. i 2019. godine

Tablica 9. Ishodi lijeenja bolesnika

Bolesnici iz 2014. | Bolesnici iz 2019.
godine (n =119) | godine (n = 128)
Hospitalni mortalitet, n (%) | 17 (14,3%) 11 (8,6%) 0,159

Hospitalna smrtnost bila je visa 2014. godine, no nije postignuta statisti¢ki znacajna razlika

medu ispitivanim skupinama.

3.8. Kontrolni pregled i neZeljeni ishodi bolesnika do 12 mjeseci iza otpusta

Bolesnike smo pratili do 12 mjeseci iza otpusta putem narudzbi na kontrolu u kardioloskoj
ambulanti. Takoder smo pratili da 1i je netko od bolesnika imao MACE unutar prvih mjesec
dana od otpusta ili nekad u periodu od 12 mjeseci. Rezultati su prikazani u Tablici 10. i Tablici
11., a ukupni broj u Tablici 12.
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Tablica 10. MACE i broj umrlih bolesnika unutar mjesec dana od otpusta

Bolesnici iz 2014. | Bolesnici iz 2019.

godine (n = 102) godine (n = 117) P
MACE, n(%) 14 (13,7%) 5 (4,3%) 0.0139
Broj umrlih, n(%) 4 (3,9%) 0 (0%) 0.0315

MACE - veliki nezeljeni srcani dogadaj

Iz podataka u Tablici 10. mozemo odbaciti pretpostavku da je broj MACE-eva u 2014. godini
jednak broju u 2019. godini, u korist pretpostavke da je on statisticki znacajno veéi 2014.
godine. Smrtnost unutar mjesec dana od otpusta u 2014. godini znacajno je visa od one u 2019.

godini.

Tablica 11. MACE i broj umrlih bolesnika od prvog do 12 mjeseci nakon otpusta

Bolesnici iz 2014. | Bolesnici iz 2019.

godine (n = 98) godine (n = 117) P
MACE, n(%) 35 (35,7%) 39 (33,3%) 0.7128
Broj umrlih, n(%) 11 (11,2%) 3 (2,6%) 0.0111

MACE - veliki nezeljeni srcani dogadaj

Iz podataka prikazanih u Tablici 11. vidljiv je podjednaki broj MACE-eva u razdoblju od
jednog do 12 mjeseci od otpusta u obje promatrane godine. Mortalitet u istom promatranom

periodu je 1 dalje je znaCajno veci kod bolesnika lijecenih 2014. godine.
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Tablica 12. Ukupan broj MACE-eva, prezivjelih i umrlih bolesnika u periodu od 12 mjeseci iza

otpusta
Bolesnici iz | Bolesnici iz
2014. godine 2019. godine
(n=102) (n=117)
MACE, n(%) 64 (62,7%) 47 (40,2%) 0.0009
MACE s pozitivnim ishodom, n(%) | 49 (48,0%) 44 (37,6%) 0.1212
Broj umrlih, n(%) 15 (14,7%) 3 (2,6%) 0.0012

MACE - veliki nezeljeni sréani dogadaj

Podaci u Tablici 12. pokazuju nam ukupan broj MACE-eva u cjelokupnom periodu pracenja
bolesnika nakon otpusta. Statisti¢ki je znacajna razlika izmedu ukupnog broja MACE-eva (ako
u MACE uklju¢imo 1 mortalitet). Vise je preZivjelih bolesnika s nekim oblikom MACE-a u
skupini bolesnika lijecenih 2014. godine, no razlika nije dosegla statisticku znacajnost.

Mortalitet je znacajno vec¢i kod bolesnika lijecenih 2014. godine.

Ako zbrojimo hospitalni mortalitet i onaj u ukupnom pracenju ta je razlika u korist bolesnika
lije¢enih 2019. godine jos izrazitija (2014.: 32 bolesnika, 26,9%; 2019.: 14 bolesnika, 10,9%;
P =0.0013).
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4. RASPRAVA

U lijecenju bolesnika s AKS-om vazno nam je razluciti o kojem se entitetu radi kako bi znali
pristupiti pravilnom lijecCenju. Za ovu studiju odabrali smo bolesnike lijeCene na Klinici za
bolesti srca i krvnih Zila u KBC-u Rijeka, koji su bili primljeni pod radnom dijagnozom AKS-
a, a otpusteni pod dijagnozom NSTEMI. Ove smo bolesnike odabrali upravo zbog specificnog
i individualiziranog pristupa lijeCenju. Pritom smo usporedili dvije skupine bolesnika u
razmaku od pet godina. Nakon uvodenja novih smjernica za lijeGenje NSTEMI-a iz 2015.
godine te smjernica za revaskularizaciju miokarda iz 2018. godine, te shodno tome promjene

nacina lijeCenja nasih bolesnika, zeljeli smo vidjeti da li su te razlike dovele do boljih ishoda.

Bolesnici koje smo odabrali bili su prosjecne starosti 72,1 godinu, ¢ime je vidljivo da je uzorak
vece prosjecne starosti nego u bolesnika ispitivanih u velikim epidemioloskim europskim
studijama o0 AKS-u. Spolna raspodjela bolesnika takoder se nije razlikovala, a ve¢ina bolesnika
bili su muskarci. Prosje¢ne vrijednosti ITM-a od 27,6 kgm te vrijednosti tlaka i pulsa kod
prijema takoder nam se nisu statisticki bitno razlikovale od podataka iz ESC smjernica za
lije¢enje NSTEMI i Second Euro Heart Survey on ACS studije [8][18]. Podaci o pozitivnoj
obiteljskoj anamnezi i o puSenju se nisu redovito uzimali kod bolesnika i na temelju malog
broja nismo mogli zakljuciti razlike izmedu nasih ispitivanih skupina niti ih usporediti s ve¢im

studijama.

Anamnesti¢kim podacima Zeljeli smo utvrditi postojanje kroni¢nih bolesti od kojih su bolesnici
bolovali kod prijema i koje povecavaju rizik od nastanka AKS-a. Ustanovljeno je da je u obje
promatrane skupine arterijsku hipertenziju imao podjednak broj bolesnika. Isto vrijedi i za DM,
KBB i cerebrovaskularnu bolest. Pritom ne postoji statistiCki znacajna razlika izmedu
prevalencije pojedinih skupina naSih ispitanika u usporedbi s studijama. Hiperlipidemiju je
imalo viSe bolesnika iz druge skupine (19,3% u 2014. i 36,7% u 2019.), dok je preboljeli IM
(25,2% u 2014. 1 17,2% u 2019.) 1 perifernu arterijsku bolest imalo viSe bolesnika iz prve
skupine (10,1% u 2014. i 2,3% u 2019.). Ovdje postoji razlika u prevalenciji u usporedbi s
Second Euro Heart Survey on ACS studijom te podacima iz studije Hasdai i sur., koja govori u
prilog manjeg broja ovih kroni¢nih bolesti u nasoj populaciji. Vjerojatno je objasnjenje u

manjem ispitivanom uzorku [18][19].
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Na temelju malih razlika u broju bolesnika, ne mozemo zaklju€iti znacajnost povezanosti
prethodnih terapijskih postupaka (PCl i CABG) u nastanku AKS-a.

Farmakoloska terapija koju su bolesnici iz promatranih skupina konzumirali prije pojave
simptoma se ne razlikuje medu skupinama, osim za NOAK-e i tikagrelor. Tikagrelor je uveden
u lijeCenje AKS-a u Republici Hrvatskoj od 2018. godine, a NOAK-e se rijetko primjenjivalo

prije 2015. godine zbog financijskih i administrativnih ogranic¢enja.

Analizom EKG zapisa, uocili smo da je kod vecine nasih bolesnika prisutan sinus ritam,
Promjene spojnice koje smo zabiljezili kod nasih ispitanika uglavnom su ST depresija ili uredan
nalaz te se bitno ne razlikuju u ispitivanim skupinama. Ovaj podatak nas ne iznenaduje iz

razloga $sto NSTEMI daje nespecifi¢ne promjene u EKG zapisu ili uredan nalaz [1][8].

Laboratorijski nalazi su bitni za razlikovanje NSTE-AKS i dijagnozu NSTEMI. Od svih
laboratorijskih nalaza, najbitnije su nam vrijednosti troponina T koji je direktan pokazatelj
ostecenja miokarda. Kod svih bolesnika pri prijemu zabiljeZen je porast vrijednosti iznad 99-te
percentile gornje referentne vrijednosti ¢ime je potvrdena dijagnoza NSTEMI-a. Takoder, kod
svih bolesnika je zabiljezen porast vrijednosti u kontrolnim nalazima za vrijeme hospitalizacije.
Razlog zbog kojeg vrijednosti troponina T rastu naknadno je taj da se iz nekrotiziranih miocita
troponin otpusta tek jedan do dva dana nakon infarkta miokarda. Maksimalne vrijednosti se pak
uvelike razlikuju i smatra se da je maksimalna vrijednost troponina pokazatelj opseznosti
ozljede [1][21]. U usporedbi dviju ispitivanih grupa, vrijednosti troponina T se bitno ne
razlikuju, ali nam ukazuju na vaznost pra¢enja ovog parametra. Ostali laboratorijski parametri
se takoder bitno ne razlikuju, a na temelju prosjecnih vrijednosti kolesterola mozemo re¢i da
postoji jasna korelacija izmedu prevalencije hiperlipidemije i veéih vrijednosti ITM-a, odnosno

da su promatrane populacije pretile.

Koronarografija je zlatni standard u dijagnostici i procjeni stanja koronarnih arterija. Njome
dokazujemo ili iskljuujemo postojanje lezije koja moZze biti uzrokom nastanka AKS-a. Ve¢
smo nekoliko puta napomenuli kako je invazivna dijagnostika i kasnije lijeCenje specifi¢na za
svakog bolesnika koji boluje od NSTEMI-a te da ovisi 0 Stupnju rizika. Zna¢ajno je manji broj
bolesnika iz 2014. godine podvrgnut koronarografiji, te je posljedicno manji i broj izvrSenih
terapijskih procedura — PCl-ja. Bolesnici iz 2019. godine lijeCeni su prema zadnjim
smjernicama Europskog kardioloskog drustva, uz primjenu suvremenog implantabilnog

materijala (DES-ova druge i trece generacije) [8][17].

25



Ultrazvuk srca napravljen je svim bolesnicima prije otpusta. Mjerili smo LVEF kao pokazatelj
ocuvanosti kontraktilne sposobnosti lijevog ventrikula odnosno direktni prikaz oSteéenja
miokarda nakon preboljelog IM-a. Znacajno visa LVEF u bolesnika lijecenih 2019. godine
vjerojatni je odraz veceg broja PCI, tj. postizanja reperfuzije u veceg broja bolesnika. Takav
rezultat nam daje nagovjestaj u rezultate pracenja, obzirom da ocuvanost kontraktilnosti lijeve
klijetke direktno utjece na kvalitetu zivota i prezivljenje nakon AIM-a. Kontrolni ultrazvuk srca
unutar godine dana od indeksnog dogadaja dao bi nam dodatni uvid u kasno remodeliranje
stijenke i eventualne promjene kontraktilne moci. Nazalost, malom je broju bolesnika kontrolni

ultrazvuk 1 u¢injen, neovisno o godini lijeCenja, te je bilo kakva statisticka analiza besmislena.

Trajanje hospitalizacije je, u usporedbi dvije ispitivane skupine, u 2019. godini krace za dva
dana, kao i vrijeme provedeno na OIL-u. Veliki broj bolesnika u 2019. godini (74; 57,8%)
opserviran je u intermedijarnoj jedinici intenzivne njege, bez prijema na OIL, ¢ime se postiZze
znacajno manja potros$nja bolnickih resursa. Navedeno nije uzrokovalo povecani broj bolnickih

nezeljenih dogadaja ili poviSenje mortaliteta.

Terapija pri otpustu ne pokazuje znacajnije razlike izmedu dviju ispitivanih skupina. Ono $to
mozemo primijetiti je da je sva terapija u skladu s smjernicama Europskog kardioloskog drustva
te smjernicama o sekundarnoj prevenciji KBS-a [8][22]. Dvojna antiagregacijska terapija (ASK
1 klopidogrel/tikagrelor) preporucena je skoro svim bolesnicima, neovisno o tome da li su bili

na PCl ili ne. Isto vrijedi i za ACE-i/ARB, beta blokatore i statine.

Tijekom hospitalnog lijecenja, zabiljeZena je smrtnost od 14,3% u prvoj ispitivanoj skupini 1
8,6% u drugoj. Ove brojke nam ukazuju na statisticki znacajan pad hospitalnog mortaliteta u
drugoj skupini ispitanika, §to je vjerojatno rezultat boljeg terapijskog pristupa: primjene
modernijeg inhibitora P2Y1, receptora, veCeg broja invazivnih dijagnostickih zahvata i
posljedi¢no veéeg broja terapijskih zahvata. Najces¢i uzrok smrti bilo je zatajivanje srca kod
bolesnika s ve¢ postoje¢im kroni¢nim tegobama ili kardiogeni Sok. U usporedbi studijama
Second Euro Heart Survey on ACS i one od Hasdai i sur., uzroci smrti se ne razlikuju izmedu
svih promatranih skupina, a hospitalni mortalitet znacajno je veci u prvoj skupini. U drugoj
skupini ne postoji znacajna razlika u nasem i europskom mortalitetu, §to nam ukazuje na

poboljsanje ishoda hospitalnog lijecenja [18][19].

Pracenje bolesnika nam je bitno kako bi imali uvid u terapijski ishod nakon otpusta iz bolnice,
bilo da se radilo o optimalnom medikamentnom pristupu lijecenja ili PCIL. Ispitivani period

ukljucivao je mjesec dana nakon otpusta i do 12 mjeseci iza otpusta iz bolnice. Prvih mjesec
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nam je bilo vazno zbog eventualnih MACE-eva kod bolesnika kojima je raden PCI ili onih
najtezih srcanih bolesnika s visokim stupnjem zatajivanja srca, teSkom KBS ili nekim tezim
oblikom drugih kroni¢nih bolesti poput DM ili KBB. Bolesnici su naj¢es¢e bili naruc¢eni na
redoviti pregled unutar Sest mjeseci iza otpusta, medutim prve su kontrole bile nekada izvrSene
mjesecima nakon preporu¢enog termina. Iz tog razloga smo period pra¢enja produzili na 12

mjeseci.

U prvih mjesec dana od otpusta iz bolnice, postoji statisticki znacajna razlika u broju MACE-
eva 1 smrtnih ishoda uz znacajno manji broj u skupini iz 2019. godine. Vidljiva je znacajna
razlika u broju MACE-eva i smrtnosti izmedu onih opisanih u Second Euro Heart Survey on

ACS studiji i ESC smjernicama za lijeCenje NSTEMI iz 2015. godine te prve ispitivane skupine
[8][18].

U periodu od mjesec dana do 12 mjeseci od otpusta takoder je vidljiva razlika. U tom
vremenskom periodu broj MACE-eva se izjednacava u obje promatrane skupine, a broj umrlih

statisticki je znacajno manji u skupini bolesnika iz 2019. godine.

Ukupan broj MACE-eva se statisticki znacajno razlikuje izmedu dvije promatrane skupine, $to
je odraz uvodenja modernijih metoda lije¢enja. Broj prezivjelih bolesnika s MACE-om ne
pokazuje znacajne razlike medu skupinama nakon 12 mjeseci pracenja. Ukupni mortalitet je
znafajno manji u skupini bolesnika lijeCenih 2019. godine i u potpunosti je usporediv s
podacima iz Second Euro Heart Survey on ACS studije i istrazivanja koje su proveli Fox i sur.
[18][23]. Jasno je uocljiva i korelacija izmedu broja ucinjenih invazivnih terapijskih procedura

i mortaliteta (2014.: PCI 21,8%, mortalitet 14,7%; 2019.: PCI 40,6%, mortalitet 2,6%).

Ovakav rezultat nam dokazuje da promjene u terapijskom pristupu, uvedene dijelom i temeljem
smjernica iz 2015. 1 2018. imaju bolje dugorocne ishode i da je preZivljenje vece. Ono §to nismo
ispitivali je razlika u primjeni novog antiagregacijskog lijeka (tikagrelor) naspram starog
(klopidogrel) te njegova uloga u dugorocnom ishodu lijecenja. Iako je otprilike Cetvrtini
ispitivanih bolesnika u 2019. godini propisan tikagrelor, zbog malog broja bolesnika nismo

mogli do¢i do zakljucka da li on predstavlja poboljSanje u lijeenju bolesnika s NSTEMI.
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. ZAKLJUCCI

. Lijecenje bolesnika s NSTEMI zahtjeva individualizirani terapijski pristup, uz primjenu
optimalne medikamentne terapije u svih bolesnika i eventualnih dodatnih invazivnih
metoda lijeCenja.

Zbrinjavanje bolesnika s NSTEMI u KBC-u Rijeka u skladu je s smjernicama lijecenja iz
2015. i revaskularizacijskim smjernicama iz 2018. godine.

. Visok je postotak bolesnika otpusten s maksimalnom antiishemijskom terapijom
preporucenom prema recentnim studijama i smjernicama.

. Usporedujué¢i promatrana dva vremenska perioda vidljiv je jasan i znacajan pomak u
kvaliteti lijeCenja bolesnika s NSTEMI u KBC-u Rijeka.

Bolesnici iz druge skupine (2019. godine) ¢esce su lije¢eni invazivnim postupcima.

. U promatranom periodu znac¢ajno je skrac¢en boravak bolesnika u OIL-u i ukupno trajanje
hospitalizacije.

. Bolesnici lijeceni 2019. godine su imali znacajno nizu hospitalnu smrtnost, te smrtnost
nakon 12 mjeseci praéenja. To jasno pokazuje da invazivne metode lije¢enja pokazuju bolji

ishod, pogotovo nakon uvodenja novih tehnologija stentova.
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6. SAZETAK

Uvod: Kardiovaskularne bolesti predstavljaju jedan od vodecih uzroka smrti u svijetu. Akutni
koronarni sindrom, kao jedan od sedam oblika koronarne bolesti srca, najces¢i je oblik koji
susrecemo u svakodnevnoj praksi. AKS se moze podijeliti na tri razli¢ita klinicka entiteta, NAP,
STEMI i NSTEML. Lije¢enje STEMI-a ukljucuje hitnu PCI i medikamentnu terapiju dok NAP
predstavlja entitet koji zahtjeva medikamentno lijeenje i pra¢enje zbog moguénosti prelaska u
IM. NSTEMI se lijeci ovisno o stupnju rizika bolesnika te je, zbog specifi¢nosti u lijecenju,

predmet ovog istrazivanja.

Cilj: Cilj ovog istrazivanja bio je dokazati razlike u nacinu lijeCenja izmedu dvije skupine

bolesnika u razmaku od 5 godina te prouciti njihove ishode.

Ispitanici i postupci: Ovo istrazivanje je bilo retrospektivno. Provedeno je uvidom u podatke
o lijecenju ukupno 247 bolesnika preko informacijskog bolnickog sustava. Bolesnici su bili
podijeljeni u dvije skupine, prva iz 2014. godine i druga iz 2019. godine. Uvjet za ukljucivanje
u studiju je bio da su primljeni na Kliniku za bolesti srca i krvnih zila u KBC-u Rijeka izmedu
1. sijecnja i 31. travnja te otpusteni pod dijagnozom NSTEMI. Pratilo se hospitalno lijecenje,

ishodi i1 pracenje do 12 mjeseci nakon otpusta.

Rezultati: Bolesnici lijeeni 2014. godine imali su manje koronarografija i invazivnih
terapijskih zahvata te su viSe bili lijeeni standardnom medikamentnom terapijom. Kod
bolesnika lijeenih 2019. godine provedeno je vise dijagnostickih koronarografija i PCI-ja.
Trajanje hospitalizacije znacajno je skra¢eno u drugoj skupini bolesnika. Ukupni broj MACE-
eva, hospitalna i smrtnost u ukupnom pracenju od 12 mjeseci znacajno su nizi u bolesnika

lijecenih 2019. godine.

Zakljucak: LijeCenje bolesnika s NSTEMI zahtjeva specifican pristup temeljen na recentnim
smjernicama. Dijagnostic¢ki i terapijski pristup ovim bolesnicima u KBC Rijeka pokazuje

znacajan kvalitativni pomak kroz ispitivane godine.

Kljuéne rijeci: Akutni koronarni sindrom; infarkt miokarda bez ST elevacije; troponin T,

primarna perkutana koronarna intervencija
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7. SUMMARY

Introduction: Cardiovascular diseases are one of the leading causes of death in the world.
Acute coronary syndrome, as one of the seven forms of coronary heart diseases, is the most
common form we encounter in everyday practice. Acute coronary syndrome can be divided into
three different clinical entities, NAP, STEMI and NSTEMI. Treatment of STEMI includes
emergency PCI and drug treatment while NAP is an entity that requires drug treatment and
follow-up due to the possibility of transition to IM. NSTEMI is treated depending on the degree

of risk of every patient and, due to the specificity of treatment, is the subject of this study.

Aim: The aim of this study was to demonstrate differences in treatment between the two groups
of patients 5 years apart and to study their outcomes.

Materials and methods: This research was retrospective. A total of 247 patients were treated
and the data of their treatment was collected through the hospital information system. Patients
were divided into two groups, the first from year 2014 and the second from year 2019. The
condition for inclusion in the study was that they were admitted to the Clinic for Cardiovascular
Diseases at the University Hospital Center Rijeka between January 1% and April 31% and
discharged under the diagnosis of NSTEMI. Hospital treatment, outcomes, and follow-up for

up to 12 months after discharge were also monitored.

Results: Patients treated in 2014 had fewer coronary angiograms and invasive treatments and
were treated more with standard drug therapy. In patients treated in 2019, multiple diagnostic
coronary angiograms and PCIls were performed. The duration of hospitalization was
significantly shortened in the second group of patients. The total number of MACEs,
hospitalizations, and mortality in the total follow-up of 12 months were significantly lower in

patients treated in 2019.

Conclusion: Treatment of patients with NSTEMI requires a specific approach based on recent
guidelines. The diagnostic and therapeutic approach to these patients at the Clinical Hospital
Centre Rijeka shows a significant qualitative shift through the examined years.

Key words: Acute coronary syndrome; myocardial infarction without ST elevation; troponin

T; primary percutaneous coronary intervention
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