Folia Cardiologica Excerpta

E:MJ 2011, tom 6, nr 3, 153-161
Copyright © 2011 Via Medica

VIA MEDICA PRACA ORYGINALNA — PRZEDRUK ISSN 18962475

Zalezne od plci korzySci wynikajace z transportu
na zabieg pierwotnej angioplastyki wiencowej
— czy w przypadku mezczyzn i1 kobiet
sa one takie same?

Marcin Sadowski', Agnieszka Janion-Sadowska', Mariusz Gasior?,
Marek Gierlotka®, Marianna Janion"?, Lech Polonski?

'Swietokrzyskie Centrum Kardiologii w Kielcach
ZSIQSkie Centrum Chordéb Serca w Zabrzu
*Uniwersytet Humanistyczno-Przyrodniczy Jana Kochanowskiego w Kielcach

Przedrukowano za zgoda z: Cardiology Journal 2011; 18, 3: 254-260

Streszczenie

Wstep: Wielkosc zawalu serca koreluje z dlugosciq okrvesu, przez ktory letnica wiencowa
pozostaje zamknieta. Chociaz ze zgromadzonych dotychczas dowodow naukowych wynika, ze
transport pacjenta na zabieg pierwotnej angioplastyki wienicowej poprawia wyniki leczenia, to
jak na razie nie osiggnieto konsensusu co do ewentualnych roznic w rokowaniu pomiedzy
mezczyznami a kobietami. W przeprowadzonym badaniu porownano rezultaty leczenia u mez-
czyzn 1 kobiet z zawalem serca z uniesieniem odcinka ST (STEMI) przenoszonych z innego
szpitala z wynikami leczenia u mezczyzn i kobiet ze STEMI, ktorzy zostali bezposrednio
przetransportowani do osrodka prowadzqcego leczenie inwazyjne.

Metody: Pierwotng angioplastyke wienicowq wykonano u 10 708 pacjentow. Sposrod tych
chorych 3359 mezczyzn 1 1469 kobiet przetransportowano bezposrednio do pracowni kardio-
logii inwazyjnej, a 4135 mezczyzn i 1745 kobiet przeniesiono z innej placéwki. Smiertelnos¢
wewngqtrzszpitalna oraz smiertelnos¢ w 1., 6. 1 12. miesigcu po wypisaniu ze szpitala byla
znamiennie wieksza u kobiet niz u mezczyzn. Rokowanie u kobiet transportowanych bezpo-
srednio do pracowni kardiologii inwazyjnej bylo podobne do rokowania u kobiet przenoszo-
nych z innej placowki. U kobiet transportowanych z innego szpitala stwierdzono jednak nie-
znamienny statystycznie trend w kierunku wiekszej smiertelnosci w 6. 1 12. miesigcu po
wypisie ze szpitala.

Whnioski: Aby zmniejszyc smiertelnosc u chorych ze STEMI, nie wolno opozniac natychmia-
stowego leczenia reperfuzyjnego. Jest to szczegolnie istotne w przypadku kobiet, ktore sq nara-
zone na wieksze ryzyko zgonu. (Folia Cardiologica Excerpta 2011; 6, 3: 153-161)

Stowa kluczowe: zawal serca z uniesieniem odcinka ST, czas do reperfuz;ji,
transport chorego, plec
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Wstep

WielkoS¢ martwicy w zawale serca z uniesie-
niem odcinka ST (STEMI, ST-segment elevation
myocardial infarction) koreluje z diugoScig okresu,
przez ktory tetnica wiehcowa pozostaje zamknieta.
Jak wykazali De Luca i wsp. [1], op6Znienie lecze-
nia rewaskularyzacyjnego o kazde 30 minut zwiek-
sza $miertelno$¢ roczng o 7,5%. Z dostepnych do-
wodow naukowych wynika, ze transport na zabieg
pierwotnej angioplastyki wiehcowej poprawia roko-
wanie krotkoterminowe i odlegte wyniki leczenia
w wiekszym stopniu niz natychmiastowa tromboli-
za [2, 3]. W badaniu DANAMI-2 [4] nie wykazano
jednak tego rodzaju korzysci u chorych na cukrzy-
ce. Taka sama sytuacja moze dotyczy¢ innych pa-
cjentow ze STEMI. Kontrowersje budza réznice
miedzy mezczyznami i kobietami w zakresie prze-
biegu klinicznego zawalu serca i rokowania. Cze$¢
autorow przypisuje wieksza Smiertelno$¢ wsrod
kobiet mniej korzystnemu profilowi ryzyka i mniej
intensywnej strategii stosowanego leczenia [5-7].
Inni z kolei uwazaja, ze ple zefiska stanowi nieza-
lezny czynnik predykcyjny gorszych wynikow te-
rapii [8, 9]. Powszechnie wiadomo, ze kobiety s3
bardziej narazone na wystapienie powiklan zwigza-
nych z zabiegami inwazyjnymi [10]. Celem badania
byto poroéwnanie rezultatow leczenia u mezczyzn
1kobiet ze STEMI przenoszonych do pracowni cew-
nikowania serca z innego szpitala z wynikami lecze-
nia u mezczyzn i1 kobiet ze STEMI transportowa-
nych bezposrednio do placowki zajmujacej sie le-
czeniem inwazyjnym.

Metody

Dane uzyskano z Ogolnopolskiego Rejestru
Ostrych Zespolow Wiencowych [11]. Obejmowaly
one okres od czerwca 2005 roku do maja 2006 roku.
W Rejestrze gromadzi sie dane dotyczace pacjen-
tow z 456 oSrodkow zlokalizowanych w Polsce. In-
formacje na temat Smiertelno$ci po wypisie ze szpi-
tala w odniesieniu do wszystkich uwzglednionych
w badaniu os6b uzyskano z bazy danych Narodowe-
go Funduszu Zdrowia. W Rejestrze znalezli sie
wszyscy kolejni pacjenci zglaszajacy sie ze STEMI
rozpoznanym zgodnie z obowigzujacymi wytyczny-
mi. Do analizy w ramach niniejszego badania wig-
czono chorych, u ktérych przeprowadzono pier-
wotng angioplastyke wiencowa w pierwszych 12
godzinach od pojawienia sie objawow. Analizie pod-
dano takie parametry demograficzne, jak: wiek
1 pleé¢, choroby wspdlistniejace, czynniki ryzyka
wiencowego, przebyte zawaly serca oraz zabiegi

rewaskularyzacyjne. Notowano tez czas, jaki minat
od pojawienia sie pierwszych objawow do wykona-
nia zabiegu przezskornej interwencji wiehcowej
(PCI, percutaneous corvonary interventions), czas od
przyjecia do wykonania PCI, warto$¢ przeplywu we-
dtug skali Thrombolysis In Myocardial Infarction
(TIMI) przed rewaskularyzacja i po niej, frakcje wy-
rzutowa lewej komory (LVEF, left ventricular ejec-
tion fraction), a takze powiklania krazeniowe, neu-
rologiczne 1 krwotoczne. GIownym punktem kon-
cowym byl zgon podczas hospitalizacji, po miesigcu,
6 miesigcach 1 12 miesigcach po wypisie ze szpitala.

Analiza statystyczna

Zmienne ciagle, w zalezno$ci od rodzaju roz-
ktadu, wyrazono w postaci Srednich z podaniem
odchylenia standardowego (SD, standard deviation)
albo w postaci median z podaniem zakresu miedzy-
kwartylowego. Istotno$¢ statystyczna roznic mie-
dzy grupami ustalano za pomoca testu ¢-Studenta
dla zmiennych o rozkladzie normalnym lub testu
U Manna-Whitneya dla zmiennych niewykazujacych
rozkladu normalnego. Rodzaj zastosowanego testu
parametrycznego zalezal od homogenno§ci warian-
cji testowanej za pomoca testu F. Zmienne jakoScio-
we testowano, wykorzystujac test y°. Smiertelno$é
w 12. miesigcu po wypisie ze szpitala analizowano
za pomoca krzywych przezycia Kaplana-Meiera
1testulog-rank. W celu skorygowania wplywu prze-
niesienia pacjentOw na Smiertelno§¢ w 12. miesia-
cu po wypisaniu ze szpitala, jak rowniez zidentyfi-
kowania czynnikow predykcyjnych SmiertelnoSci
w 12. miesiagcu po wypisaniu ze szpitala u kobiet
1 mezczyzn zastosowano model proporcjonalnego
hazardu Coxa. Obliczono wspotczynniki hazardu
(HR, hazard ratio) i 95-procentowe przedzialy uf-
nosci (95% CI, 95% confidence interval). Za znamien-
ne statystycznie uznano roznice charakteryzujace
sie wartoS§cig p nieprzekraczajaca 0,05 (testy dwu-
stronne).

Wyniki

Charakterystyka wyjSciowa

W okresie badania Ogolnopolski Rejestr Ostrych
Zespolow Wiencowych zawieral dane 26 035 pacjen-
tow ze STEMI. Wérdd tych chorych pierwotng an-
gioplastyke wieficowa wykonano u 10 708 (41,1%)
0s0b — u 7494 mezczyzn i 3214 kobiet (odpowied-
nio u 70% 1 30% pacjentéw, p < 0,0001). W popula-
cji tej 4827 (45%) pacjentow [3358 (69,6%) mez-
czyzn i1 1469 (30,4%) kobiet] przetransportowano
bezposrednio do pracowni hemodynamicznej, nato-
miast 5880 (55%) chorych [4135 (70,3%) mezczyzn
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Tabela 1. Wyjsciowa charakterystyka kliniczna pacjentéw

Transport bezposredni
(n = 4827)

Kobiety
(n = 1469,
30,4%)

Mezczyzni
(n = 3358,
69,6%)

Przeniesienie z innego
szpitala (n = 5880)

Kobiety
(n = 1745,
29,7%)

Istotnosé
statystyczna réoznic
miedzy grupami (p)

Mezczyzni
(n = 4135,
70,3%)

Kobiety Mezczyzni

Wiek 71,0+ 11,8 62,9+ 12,3 <0,0001 66,8+ 11,4 60,4 +11,4 <0,0001 < 0,0001 < 0,0001

($rednia = SD)

Wiek = 65 lat 873 1199 < 0,0001 1018 1486 < 0,0001 0,53 0,84
(59,4%) (35,7%) (58,3%) (35,9%)

Wiek < 65 lat 596 2159 < 0,0001 727 2649 < 0,0001 0,53 0,84
(40,6%) (64,3%) (41,7%) (64,1%)

Nadcisnienie 973 1850 < 0,0001 1152 2352 < 0,0001 0,90 0,12

tetnicze (66,2%) (65,1%) (66%) (56,9%)

Cukrzyca 342 458 < 0,0001 459 613 < 0,0001 0,048 0,14
(23,3%) (13,6%) (26,3%) (14,8%)

Hiperchole- 594 1454 0,064 802 1830 0,23 0,0017 0,41

sterolemia (40,4%) (43,3%) (46%) (44,3%)

Palenie tytoniu 445 1712 < 0,0001 526 2185 < 0,0001 0,93 0,11
(30,3%) (51%) (30,1%) (52,8%)

BMI > 30 kg/m? 300 418 < 0,0001 447 501 < 0,0001 0,0005 0,66
(20,4%) (12,4%) (25,6%) (12,1%)

Przebyty MI 140 376 0,085 164 528 0,0003 0,90 0,038
(9,5%) (11,2%) (9,4%) (12,8%)

Przebyta PCI 11 44 0,091 14 49 0,19 0,86 0,63
(0,7%) (1,3%) (0,8%) (1,2%)

Przebyte CABG 39 158 0,0009 45 187 0,0005 0,89 0,71
(2,7%) (4,7%) (2,6%) (4,5%)

SD (standard deviation) — odchylenie standardowe; BMI (body mass index) — wskaznik masy ciata; Ml (myocardial infarction) — zawat serca;
PCI (percutaneous coronary intervention) — przezskorna interwencja wiencowa; CABG (coronary artery by-pass grafting) — pomostowanie aortalno-

-wiencowe

11745 (29,7%) kobiet] przeniesiono z innej placow-
ki. W por6wnaniu z pacjentami przywiezionymi pro-
sto z domu zaré6wno mezczyzni, jak i kobiety prze-
niesione z innej placowki charakteryzowali sie nie-
co mlodszym wiekiem, jednak u kobiet czeSciej
stwierdzano cukrzyce, hipercholesterolemie i oty-
fo§¢, natomiast u mezczyzn przebyty zawal serca.
W obu grupach kobiety byly starsze od mezczyzn,
czeSciej wystepowalo u nich nadci$nienie tetnicze,
cukrzyca i otyloS¢, lecz rzadziej byly to osoby pala-
ce, 0soby po przebytym w przeszlo$ci zawale serca
czy po pomostowaniu tetnic wiencowych (CABG, co-
ronary artery bypass grafting) (tab. 1).

Czas do PCI

W obu grupach PCI w ciagu pierwszych 3 go-
dzin od pojawienia sie objawow wykonano u wiek-
szego odsetka mezczyzn niz kobiet (55,0% v. 51,5%,
p = 0,033; 39,9% v. 35,3%, p = 0,001). Sredni czas
od wystgpienia objawoéw do momentu wykonania
PCI byt znamiennie diuzszy zaréwno w przypadku
kobiet, jak i mezczyzn przeniesionych z innej pla-
cowki i dodatkowo diuzszy u kobiet w obu grupach.

Z kolei czas od przyjecia do wykonania PCI byt krot-
szy u pacjentdow przenoszonych z innych placowek
1 porownywalny w przypadku mezczyzn i kobiet
(tab. 2).

Skutecznos¢ PCI

W obu grupach i w przypadku obu pici odsetek
pacjentoéw, u ktorych przeprowadzono stentowanie
tetnicy odpowiedzialnej za zawal, byl podobny
1 przekraczal 90%. Antagonistow receptora GP IIb/
/Illa stosowano u mniej wiecej 1/3 chorych, przy
czym znamiennie czeSciej w przypadku pacjentow
transportowanych bezposrednio z domu i znamien-
nie rzadziej w przypadku kobiet. Odsetek chorych
z przeplywem TIMI 0 przed leczeniem byl podob-
ny u mezczyzn 1 kobiet w obu grupach. Przeplyw
TIMI 3 po PCI uzyskiwano znamiennie rzadziej
u kobiet niz u mezczyzn (tab. 2).

Przebieg wewnatrzszpitalny

Odsetek powiklan wewnatrzszpitalnych u pa-
cjentow ze STEMI poddawanych pierwotnej angio-
plastyce wiencowej byt niski. Przypadki ponowne-
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Tabela 2. Czas do reperfuzji, leczenie wspomagajace i wynik angiograficzny pierwotnej interwencji
wiencowej (PCI)

Transport Przeniesienie Istotnos¢
bezposredni z innego szpitala statystyczna
réznic miedzy
grupami (p)
Kobiety Mezczyzni Kobiety Mezczyzni p Kobiety Mezczyzni
Czas od pojawienia sie 699 1724 0,033 582 1571 0,0010 < 0,0001 < 0,0001
pierwszych objawéw (51,5%) (55%) (35,3%) (39,9%)

do angioplastyki

wiencowej: 0-3 h

Czas od pojawienia sig 658 1413 0,033 1069 2362 0,0010 < 0,0001 < 0,0001
pierwszych objawéw (48,5%) (45%) (64,7%) (60,1%)

do angioplastyki

wiencowej: 3-12 h

Czas od pojawienia sie 231 220 0,0081 272 260 0,0009 < 0,0001 < 0,0001
pierwszych objawéw (160-350) (150-330) (195-395) (180-380)

do angioplastyki

wiencowej (min)

Czas od przyjecia 50 49 0,078 40 40 0,21 < 0,0001 < 0,0001
do angioplastyki (33-80) (30-75) (28-60) (26-60)
wiencowej (min)
Wlew antagonisty 406 1032 0,031 411 1126 0,0034 0,0081 0,0009
receptora GP llb/llla (27,6%) (30,7%) (23,6%) (27,2%)
Stentowanie zmiany 1345 3118 0,12 1609 3871 0,050 0,50 0,19
odpowiedzialnej za zawat (91,6%) (92,9%) (92,2%) (93,6%)
Przeptyw TIMI przed PCI:
0 989 2313 0,29 1133 2615 0,16 0,18 < 0,0001
(67,5%) (69%) (65,2%) (63,3%)
1 208 421 0,12 185 488 0,20 0,0023 0,32
(14,2%) (12,6%) (10,6%) (11,8%)
2 159 355 0,79 233 568 0,73 0,028 < 0,0001
(10,8%) (10,6%) (13,4%) (13,7%)
3 110 264 0,66 187 463 0,62 0,0016 < 0,0001
(7,5%) (7,9%) (10,8%) (11,2%)
Przeptyw TIMI po PCI:
0 40 64 0,072 50 70 0,0037 0,81 0,49
(2,7%) (1,9%) (2,9%) (1,7%)
1 37 46 0,0047 36 44 0,0025 0,39 0,23
(2,5%) (1,4%) (2,1%) (1,1%)
2 72 166 0,95 103 215 0,28 0,21 0,62
(4,9%) (4,9%) (5,9%) (5,2%)
3 1320 3082 0,030 1556 3806 0,0004 0,53 0,68
(89,9%) (91,8%) (89,2%) (92%)

TIMI — Thrombolysis In Myocardial Infarction

go zawatu (STEMI lub NSTEMI), udaru mézgu czy Rokowanie

zgonu z przyczyn pozawiencowych odnotowywano Smiertelnoéé we wszystkich ocenianych punk-
rownie czesto we wszystkich badanych grupach. tach czasowych byla znamiennie wieksza u kobiet niz
Powiklania krwotoczne najczeSciej stwierdzano u mezczyzn. Rokowanie u kobiet transportowanych
u kobiet przenoszonych z innej placowki. Warto$¢ bezposrednio z domu bylo podobne do rokowania
LVEF przed wypisem ze szpitala u mezczyzn i ko- u kobiet przenoszonych z innych placowek, choé
biet byta porownywalna. Wsrod pacjentow transpor- stwierdzono nieznamienny statystycznie trend w kie-
towanych bezpoSrednio z domu warto$ci LVEF cze$- runku wiekszej Smiertelno$ci w 12. miesigcu po wypi-
ciej przekraczaly 50%, natomiast wsrod osob prze- sie ze szpitala u kobiet przenoszonych z innego szpita-
noszonych z innych placowek zazwyczaj mieScily la (tab. 4). Krzywe przezy¢ Kaplana-Meiera dla wszyst-
sie one w zakresie 30-50% (tab. 3). kich badanych grup przedstawiono na rycinie 1.
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Tabela 3. Frakcja wyrzutowa lewej komory a powikfania wewnatrzszpitalne

Transport Przeniesienie z innego Istotnosé
bezposredni szpitala statystyczna
réznic miedzy
grupami (p)
Kobiety Mezczyzni p Kobiety Mezczyzni Kobiety Mezczyzni
LVEF:
> 50% 582 (54,6%) 1353 (52,2%) 0,17 573 (46,6%) 1326 (45,6%) 0,53 0,0001 < 0,0001
30-50% 447 (42%) 1135 (43,8%) 0,32 597 (48,6%) 1451 (49,8%) 0,46 0,0015 < 0,0001
< 30% 36 (3,4%) 105 (4%) 0,34 59 (4,8%) 134 (4,6%) 0,78 0,087 0,31
Powiktfania:
STEMI 35 (2,4%) 66 (2%) 0,35 34 (1,9%) 60 (1,5%) 0,16 0,40 0,085
NSTEMI/UA 10 (0,7%) 21(0,6%) 0,82 12 (0,7%) 23(0,6%) 0,55 0,98 0,70
Udar moézgu 7 (0,5%) 9 (0,3%) 0,37 15 (0,9%) 6 (0,1%) < 0,0001 0,19 0,24
Krwawienie 17 (1,2%) 21(0,6%) 0,054 27 (1,5%) 17 (0,4%) < 0,0001 0,34 0,19
Ponowna 11 (0,7%) 39 (1,2%) 0,19 19 (1,1%) 44 (1,1%) 0,93 0,32 0,69
PCI (TLR)

LVEF (/eft ventricular ejection fraction) — frakcja wyrzutowa lewej komory; STEMI (ST-segment elevation myocardial infarction) — zawat serca z unie-
sieniem odcinka ST; NSTEMI (non-ST-segment elevation myocardial infarction) — zawat serca bez uniesienia odcinka ST; UA (unstable angina)

— dtawica niestabilna; PCI (percutaneous coronary intervention) — przezskorna interwencja wiencowa; TLR (target lesion revascularization)

— rewaskularyzacja zmiany docelowej

Tabela 4. Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna w ciagu pierwszych 30 dni, 6 miesiecy i roku

Transport
bezposredni

Przeniesienie z innego
szpitala

Istotnosé statystyczna
réznic miedzy
grupami (p)

Kobiety Mezczyzni Kobiety Mezczyzni Kobiety Mezczyzni

Smiertelnosé 88 (6%) 137 (4,1%) 0,0038 111 (6,4%) 139 (3,4%) < 0,0001 0,66 0,10
wewnatrz-

szpitalna

Smiertelnogé 102 (6,9%)
w pierwszych

30 dniach

po wypisie

ze szpitala

Smiertelno$é 152 (10,3%) 278 (8,3%) 0,020
w pierwszych

12 miesigcach

po wypisie

ze szpitala

156 (4,6%) 0,0011 129 (7,4%) 196 (4,7%) < 0,0001 0,62 0,85

215 (12,3%) 336 (8,1%) < 0,0001 0,080 0,81

Analiza Smiertelno$ci w zalezno$ci od calkowi- Analiza wieloczynnikowa

tego czasu niedokrwienia wyrazonego czasem od
pojawienia sie pierwszych objawow do PCI (bez
wzgledu na to, czy pacjent trafit do pracowni hemo-
dynamiki bezposrednio z domu, czy tez zostal prze-
niesiony z innej placowki) ujawnia wyrazny 1 zna-
mienny statystycznie trend w kierunku wiekszej
SmiertelnoSci w przypadku diuzszego czasu do
udroznienia tetnicy odpowiedzialnej za zawal.
Smiertelno$¢ u kobiet jest wieksza niz u mezczyzn
we wszystkich zakresach op6zZnien (tab. 5).

W analizie wieloczynnikowej w przypadku
wszystkich pacjentow na SmiertelnoS¢ w 12. mie-
sigcu po wypisie ze szpitala znamiennie wplywaly
wiek, zatrzymanie akcji serca, zawat przednie;j Scia-
ny serca oraz III lub IV klasa Killipa. Nie stwier-
dzono znamiennego wplywu przeniesienia z inne-
go szpitala. U kobiet najwazniejszymi czynnikami
zwiekszajacymi Smiertelno$¢ byty: III lub IV klasa
Killipa (HR 4,21, 95% CI: 3,27-5,43, p < 0,0001)
oraz przeplyw TIMI 2 lub nizszy po pierwotnej PCI
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Smiertelnoé w pierwszych 12 miesigcach
0% po wypisie ze szpitala
0
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— MezczyZni — przeniesieni z innego szpitala
»»»»»»»» Kobiety — transport bezposredni
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Liczba dni od wskaZznikowego zawatu serca

Rycina 1. Krzywe Kaplana-Meiera dla $miertelnosci
w pierwszym roku po wypisie ze szpitala dla wszystkich
grup

(HR 3,25, 95% CI: 2,58-4,08, p < 0,0001). Podob-
ne wyniki uzyskano u mezczyzn (tab. 6 1 7).

Dyskusja

Dobrze znana zasada odnoszaca sie do pacjen-
tow ze STEMI jest powiedzenie ,,czas to miesien”
[1]. Starajac sie skrocic czas od pojawienia sie do-
legliwo$ci bolowych do momentu udroznienia tet-
nicy odpowiedzialnej za zawal, lekarze zatrudnieni
w szpitalach nieposiadajacych pracowni kardiologii
inwazyjnej czesto staja przed dylematem, czy nale-
zy skierowac pacjenta do pracowni cewnikowania
serca, czy tez leczy¢ go na miejscu.

W badaniach DANAMI-2 [12] i PRAGUE-2 [13]
wykazano pozytywny wplyw transportu na zabieg
pierwotnej PCI w por6wnaniu z wykonywang na
miejscu fibrynoliza w zakresie przezy¢ 30-dniowych

u kobiet. W dostepnym piSmiennictwie brak porow-
nan uwzgledniajacych réznice miedzypliciowe doty-
czace pacjentow ze STEMI nietransportowanych
1 przenoszonych do innej placowki w celu poddania
pierwotnej PCI. W przeprowadzonym przez auto-
rOw niniejszej pracy badaniu nie stwierdzono roz-
nic w zakresie $miertelno$ci 30-dniowej miedzy
kobietami przenoszonymi z innych placowek na
zabieg pierwotnej angioplastyki wieicowej a kobie-
tami przyjmowanymi bezpo$rednio do pracowni
cewnikowania serca. W przeciwienstwie do mez-
czyzn odnotowano trend w kierunku wiekszej
Smiertelno$ci po roku od wypisu ze szpitala wsrod
transportowanych kobiet, podczas gdy rokowanie
12-miesieczne u mezczyzn bylto podobne w obu gru-
pach (nalozenie sie krzywych Kaplana-Meiera)
mimo znamiennego wydluzenia czasu od pojawie-
nia sie pierwszych objawow do PCI w grupie trans-
portowanej. Opoznienie zwigzane z przeniesieniem
z innej placowki wynosito okoto 40 minut w przy-
padku obu plci. Autorzy przypuszczaja, ze gorsze
rokowanie odlegte w przypadku kobiet przenoszo-
nych z innych placéwek wynika nie tylko z op6z-
nionej reperfuzji, ale tez z bardziej niekorzystnej
charakterystyki wyjSciowej, w tym z czestszego
obcigzenia cukrzyca, ktora — jak sie uwaza —
zmniejsza odlegte korzySci plynace z transportu na
zabieg pierwotnej PCI [4].

Niepelne zapoznanie sie¢ z niniejszym badaniem
moze prowadzi¢ do blednego wniosku, ze czas do
rewaskularyzacji nie wykazuje zwiazku ze Smier-
telno$cia — wniosku, ktory stoi w oczywiste]j
sprzeczno$ci z dotychczasowymi doniesieniami
1 wytycznymi. W przeprowadzonym przez autorow
niniejszej pracy badaniu analiza wieloczynnikowa
nie wykazala, aby przeniesienie z innego szpitala
znamiennie wplywalo na §miertelno$c.

Aby wyjasnic te obserwacje, przeprowadzono
dodatkowa analize Smiertelno$ci w zaleznoSci od

Tabela 5. Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna i w ciagu pierwszych 12 miesiecy po wypisie ze szpitala
w zaleznosci od czasu od pojawienia sie pierwszych objawéw do wykonania angioplastyki wiencowej
u pacjentéw transportowanych bezposrednio z domu i przenoszonych z innych szpitali

Opéznienie

Kobiety Mezczyzni P

Transport bezposredni

Przeniesienie z innego szpitala

Kobiety Mezczyzni

Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna:
0-3h 5,6%
3-12h 6,3%

Smiertelno$é w pierwszych 12 miesiacach
po wypisie ze szpitala:
0-3h 9,0%

3-12h 11,2%

4,8% 0,53 6,5% 2,9% 0,0018
3,4% 0,0004 6,3% 3,4% < 0,0001
8,1% 0,58 11,7% 7.1% 0,007

8,0% 0,0056 12,3% 8,3% < 0,0001
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Tabela 6. Analiza wieloczynnikowa $miertelnosci w pierwszych 12 miesigcach po wypisie ze szpitala
— wszyscy pacjenci

HR (95% CI) p

Wiek (dla kazdych 10 lat lub wiecej) 1,68 (1,58-1,79) < 0,0001
Pte¢ zenska 1,00 (0,87-1,14) 0,95
Nadcisnienie tetnicze 0,95 (0,83-1,09) 0,45
Cukrzyca 1,48 (1,28-1,71) < 0,0001
Hipercholesterolemia 0,81 (0,71-0,92) 0,0018
Palenie tytoniu 1,01 (0,88-1,18) 0,85
Otytosé 1,04 (0,88-1,24) 0,64
Przebyty Mi 1,33 (1,11-1,60) 0,0024
Przebyta PCI lub CABG 1,21 (0,90-1,62) 0,20
Zatrzymanie akcji serca przed przyjeciem 1,74 (1,39-2,17) < 0,0001
Zawat przedniej $ciany serca 1,55 (1,37-1,76) < 0,0001
Il lub IV klasa Killipa 6,67 (5,77-7,71) < 0,0001
Przeniesienie z innego szpitala 1,01 (0,89-1,15) 0,88

CABG (coronary artery bypass grafting) — pomostowanie aortalno-wiencowe; HR (hazard ratio) — wspodtczynnik hazardu; Ml (myocardial infarction)
— zawat serca; PCl (percutaneous coronary intervention) — przezskérna interwencja wiericowa

Tabela 7. Analiza wieloczynnikowa smiertelnosci w pierwszych 12 miesigcach po wypisie ze szpitala
— pacjenci obu pfci

Kobiety Mezczyzni

HR (95% CI) HR (95% CI)
Wiek (dla kazdych 10 lat lub wiecej) 1,48 (1,32-1,66) < 0,0001 1,56 (1,45-1,68) < 0,0001
Nadci$nienie tetnicze 1,04 (0,83-1,31) 0,72 0,96 (0,81-1,13) 0,62
Cukrzyca 1,17 (0,93-1,47) 0,19 1,45 (1,2-1,76) 0,0001
Hipercholesterolemia 0,79 (0,64-0,99) 0,042 0,81 (0,68-0,97) 0,018
Palenie tytoniu 0,86 (0,63-1,18) 0,36 1,04 (0,88-1,23) 0,61
Otytos¢ 1,11 (0,87-1,42) 0,42 0,92 (0,72-1,18) 0,52
Przebyty Ml 1,52 (1,13-2,04) 0,0051 0,94 (0,74-1,2) 0,63
Przebyta PCI lub CABG 1,05 (0,60-1,84) 0,85 1,32 (0,93-1,86) 0,12
CA przed hospitalizacja 2,07 (1,36-3,14) 0,0006 1,71 (1,31-2,24) 0,0001
Zawat przedniej $ciany serca 1,36 (1,10-1,69) 0,0052 1,29 (1,09-1,52) 0,0025
Il lub IV klasa Killipa 4,21 (3,27-5,43) < 0,0001 5,03 (4.14-6.1) < 0,0001
Czas od pojawienia sie pierwszych 1,02 (0,80-1,32) 0,85 1,01 (0,84-1,22) 0,89
objawéw do PCI: 0-3 h
TIMI < 3 po PCI 3,25 (2,58-4,08) < 0,0001 2,73 (2,26-3,3) < 0,0001
Choroba wielonaczyniowa 1,77 (1,40-2,23) < 0,0001 1,43 (1,2-1,7) < 0,0001
LVEF (na kazde zmniejszenie o 5%) 1,18 (1,11-1,24) < 0,0001 1,19 (1,14-1,24) < 0,0001

HR (hazard ratio) — wspotczynnik hazardu; Ml (myocardial infarction) — zawat serca; PCI (percutaneous coronary intervention) — przezskérna
interwencja wiencowa; CABG (coronary artery bypass grafting) — pomostowanie aortalno-wiencowe; CA (cardiac arrest) — zatrzymanie krazenia;
TIMI — Thrombolysis In Myocardial Infarction; Cl (confidence interval) — przedziat ufnosci; LVEF (left ventricular ejection fraction) — frakcja wyrzutowa
lewej komory

czasu od pojawienia sie pierwszych objawéw do PCIL. a priori, ze transport dwuetapowy bedzie zbyt dtugo-
Z analizy tej wyraznie wynika, ze Smiertelno$c, za- trwaly. Druga wazna obserwacjg poczyniong przez
rowno wewnatrzszpitalna, jak i dtugookresowa, za- autorow bylo stwierdzenie wiekszej SmiertelnoSci
lezy od catkowitego czasu niedokrwienia bez wzgle- u kobiet niz u mezczyzn, szczegolnie wtedy, gdy
du na rodzaj transportu, gdyz nie nalezy zakladac pierwotna PCI wykonuje sie p6Zniej niz w ciggu
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pierwszych 3 godzin od pojawienia sie pierwszych
objawow.

Poczatkowo uwazano, ze najwazniejszym czyn-
nikiem rokowniczym jest czas od przyjazdu do ba-
lonikowania [14]. P6zniej Antoniucci 1 wsp. [15]
1 De Lucaiwsp. [1] wykazali, ze rownie istotng role
odgrywa czas od pojawienia sie pierwszych objawow
do balonikowania tetnic wiencowych (czyli catko-
wity czas niedokrwienia mieSnia sercowego).
W przeprowadzonym przez autorOw niniejszej pra-
¢y badaniu czas ten byt krotszy (220 minut u mezczyzn
1 231 minut u kobiet) niz w badaniu PRAGUE-2
[2] (okolo 277 minut u pacjentéw przenoszonych
z innych placowek), ale diuzszy niz w badaniu DA-
NAMI-2 [12] (gdzie wynosit 188 minut w przypad-
ku pacjentow leczonych na miejscu 1 224 minuty
w przypadku chorych przywozonych z innych pla-
cowek) 1 w badaniu przeprowadzonym przez
Le Maya i wsp. [16] (odpowiednio 158 1 230 minut).
Mniejsze op6znienie odnotowane w tych badaniach
najprawdopodobniej wynikalo z faktu, ze byly to ran-
domizowane badania kontrolowane, w ktorych
udzial wzielo duzo mniej pacjentow zamieszkuja-
cych mniejsze obszary. Ponadto sama Swiadomo$¢
uczestniczenia w badaniu naukowym mogta pozy-
tywnie wplynac¢ na organizacje transportu, skutku-
jac zmniejszeniem opoznien. Amerykanski krajowy
rejestr zawalow serca (NRMI, National Registry of
Myocardial Infarction) obejmuje dane dotyczace
czasu od pierwszego kontaktu z pracownikiem
ochrony zdrowia do momentu uzyskania reperfuzji
[17]. W latach 1999-2002 czas ten wynosit Srednio
180 minut (w tym Srednio 120 minut transportu na
zabieg PCI). Wedltug danych National Cardiovascu-
lar Data Registry [15] czas ten w latach 2005-2006
skrocit sie do 153 minut (w tym do 109 minut trans-
portu na zabieg PCI). Dalszg oszczedno$¢ czasu
umozliwia ponadto wystandaryzowany protokot
postepowania i zintegrowany regionalny system
transportu pacjentow ze STEMI [18].

W przeciwienstwie do danych amerykanskich
[17] w przypadku pacjentow uczestniczacych w opi-
sanym w niniejszej pracy badaniu, ktérych przeno-
szono z innej placowki, stwierdzano krotszy czas od
przyjazdu do balonikowania w szpitalu wykonuja-
cym zabiegu PCI niz w przypadku os6b przywozo-
nych bezposrednio z domu. Roznica ta najprawdo-
podobniej wynikala z wczeSniejszego powiadamia-
nia zespolu interwencyjnego i bezpoSredniego
przewozenia pacjenta do pracowni cewnikowania
serca. Na uwage zasluguje fakt, ze chociaz czas od
pojawienia sie pierwszych objawow do momentu
przeprowadzenia PCI byt §rednio 11-12 minut diuz-
szy u kobiet, to czas od przyjecia do szpitala do mo-

mentu wykonania PCI byl porownywalny u pacjen-
tow obu pici.

W ostatnim czasie przeprowadzono dokladne
badania dotyczace r6znic miedzy mezczyznami
a kobietami w przebiegu STEMI i rokowaniu w tej
jednostce chorobowej [5-9]. Podobnie jak w przy-
padku niniejszego badania stwierdzono, ze kobiety
ze STEMI sg starsze i obcigzone wieksza liczbg
chordéb wspotistniejacych niz mezczyzni. Fakt ten
bez watpienia zwieksza Smiertelno$S¢ u kobiet ze
STEMI, a wedtug niektorych autorow, jesli wezmie
sie poprawke na te czynniki, ryzyko w przypadku
mezczyzn i kobiet zrowna sie [5-7].

Na rokowanie zarowno kréotkookresowe, jak
1 odlegte moga wplywaé inne czynniki, takie jak
mlodszy wiek, uprzednie podawanie kwasu acety-
losalicylowego, klopidogrelu i1 heparyny, a takze
czestsze stwierdzanie przeplywu TIMI 2 lub 3 przed
PCI w grupie pacjentow przenoszonych z innych
placowek.

Innym powodem bardziej niekorzystnego roko-
wania u kobiet moze by¢ rzadsze stosowanie lecze-
nia inwazyjnego [5-7]. W przeprowadzonym bada-
niu wszystkie kobiety poddano pierwotnej PCI,
a mimo to wspolczynnik SmiertelnoSci okazatl sie
u nich wyzszy niz u mezczyzn. Moglo to wynikac
z bardziej niekorzystnego wyjSciowego profilu Kkli-
nicznego, diuzszego czasu od pojawienia sie pierw-
szych objawow do momentu wykonania PCI, sub-
optymalnej rewaskularyzacji i czestszego wystepo-
wania powiklan krwotocznych.

Ograniczenia badania

Przeprowadzone badanie bylo zakrojonym na
wielka skale wielooSrodkowym badaniem rejestro-
wym wraz ze wszystkimi ograniczeniami typowy-
mi dla tego rodzaju badan. Jego zaletg bylo przepro-
wadzenie go w populacji reprezentujacej warunki
codziennej praktyki lekarskiej. Jednym z giownych
ograniczen badania byt fakt, ze ple¢ nie stanowita
jedynej roznicy miedzy badanymi grupami, a rézni-
ce w charakterystyce wyjSciowej wskazywaly na
bardziej niekorzystny profil ryzyka u kobiet. Ponad-
to u mezczyzn stwierdzano znamiennie czesSciej
dodatni wywiad w kierunku incydentow wienco-
wych, wiec mozna przypuszczac, ze pacjenci po
przebytym zawale serca lub rewaskularyzacji juz
przyjmowali leki, ktore moga korzystnie wplywac
na przebieg ostrych incydentow sercowo-naczynio-
wych. Inng istotng kwestig jest fakt, ze nieznacz-
nie wieksza Smiertelno$¢ u kobiet wysytanych do
placowek oferujacych Swiadczenia z zakresu kardio-
logii interwencyjnej moze odzwierciedlaé blgd zwia-
zany z pierwotnie podjeta decyzja terapeutyczna.
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Whioski

Aby zmniejszy¢ $SmiertelnoS¢ u chorych ze
STEMI, nie wolno zwlekac z podjeciem decyz;ji
o natychmiastowym leczeniu reperfuzyjnym,
a wszystkich pacjentow bez przeciwwskazan do PCI
powinno sie kierowaé na leczenie inwazyjne. Naj-
wazniejsze, aby po postawieniu wstepnej diagnozy
STEMI wszystkie dzialania personelu medyczne-
go podporzadkowacé zasadzie ,,czas to miesien” i nie
zwlekac z podjeciem reperfuzji, nawet jeSli w tym
celu pacjenta trzeba przetransportowac do innej
placowki medycznej. Wniosek ten jest szczeg6lnie
istotny w przypadku kobiet, ktére sa narazone na
wieksze ryzyko zgonu.

Oswiadczenie

Autorzy nie zglaszaja zadnych konfliktow inte-
resow, jezeli chodzi o niniejsza prace.

PiSmiennictwo

1. De Luca G., Suryapranata H., Ottervanger J.P. i wsp. Time delay
to treatment and mortality in primary angioplasty for acute myo-
cardial infarction: Every minute of delay counts. Circulation
2004; 109: 1223-1225.

2. Widimsky P., Budesinsky T., Vorac D. i wsp.; ‘PRAGUE’ Study
Group Investigators. Long distance transport for primary angio-
plasty vs immediate thrombolysis in acute myocardial infarction.
Final results of the randomized national multicentre trial: PRA-
GUE-2. Eur. Heart J. 2003; 24: 94-104.

3. De Luca G., Biondi-Zoccai G., Marino P. Transferring patients
with ST-segment elevation myocardial infarction for mechanical
reperfusion: A meta-regression analysis of randomized trials.
Ann. Emerg. Med. 2008; 52: 665-676.

4. Madsen M.M., Busk M., Sondergaard H.M. i wsp.; for the
DANAMI-2 Investigators. Does diabetes mellitus abolish the
beneficial effect of primary coronary angioplasty on long-term
risk of reinfarction after acute ST-segment elevation myocardial
infarction compared with fibrinolysis? (a DANAMI-2 substudy).
Am. J. Cardiol. 2005; 96: 1469-1475.

5. Vaccarino V., Krumholz H.M., Berkman L.F. i wsp. Sex differences
in mortality after myocardial infarction. Is there evidence for an
increased risk for women? Circulation 1995; 91: 1861-1871.

6. Lundberg V., Wikstrom B., Bostrom S. i wsp. Exploring sex
differences in case fatality in acute myocardial infarction or cor-
onary death events in the northern Sweden MONICA Project. J.
Intern. Med. 2002; 251: 235-244.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

Milcent C., Dormont B., Durand-Zaleski I. i wsp. Gender differ-
ences in hospital mortality and use of percutaneous coronary
intervention in acute myocardial infarction: Microsimulation
analysis of the 1999 nationwide French hospitals database. Cir-
culation 2007; 115: 833-839.

Ferrer-Hita J.J., Dominguez-Rodriguez A., Garcia-Gonzalez M.J.
i wsp. Female gender is an independent predictor of in-hospital
mortality in patients with ST segment elevation acute myocar-
dial infarction treated with primary angioplasty. Med. Intensiva
2008; 32: 110-114.

Vakili B.A., Kaplan R.C., Brown D.L. Sex-based differences in early
mortality of patients undergoing primary angioplasty for first acute
myocardial infarction. Circulation 2001; 104: 3034-3038.
Stramba-Badiale M., Fox K.M., Priori S.G. i wsp. Cardiovascular
diseases in women: A statement from the policy conference of
the European Society of Cardiology. Eur. Heart J. 2006; 27:
994-1005.

Polonski L., Gasior M., Gierlotka M. i wsp. Polish Registry of
Acute Coronary Syndromes (PL-ACS). Characteristics, treat-
ments and outcomes of patients with acute coronary syndromes
in Poland. Kardiol. Pol. 2007; 65: 861-872.

Andersen H.R., Nielsen T.T., Rasmussen K. i wsp.; DANAMI-2
Investigators. A comparison of coronary angioplasty with fibrin-
olytic therapy in acute myocardial infarction. N. Engl. J. Med.
2003; 349: 733-742.

Motovska Z., Widimsky P., Aschermann M.; PRAGUE Study
Group Investigators. The impact of gender on outcomes of pa-
tients with ST elevation myocardial infarction transported for
percutaneous coronary intervention: analysis of the PRAGUE-1
and 2 studies. Heart 2008; 94: 5.

Cannon C.P., Gibson C.M., Lambrew C.T. i wsp. Relationship of
symptom-onset-to-balloon time and door-to-balloon time with
mortality in patients undergoing angioplasty for acute myocar-
dial infarction. JAMA 2000; 283: 2941-2947.

Antoniucci D., Valenti R., Migliorini A. i wsp. Relation of time to
treatment and mortality in patients with acute myocardial infarc-
tion undergoing primary coronary angioplasty. Am. J. Cardiol.
2002; 89: 1248-1252.

Le May M.R., So D.Y., Dionne R. i wsp. A citywide protocol for
primary PCI in ST-segment elevation myocardial infarction.
N. Engl. J. Med. 2008; 358: 231-240.

Chakrabarti A., Krumholz H.M., Wang Y., Rumsfeld ].S., Nalla-
mothu B.K.; National Cardiovascular Data Registry. Time-to-
-reperfusion in patients undergoing interhospital transfer for pri-
mary percutaneous coronary intervention in the U.S: An analy-
sis of 2005 and 2006 data from the National Cardiovascular Data
Registry. J. Am. Coll. Cardiol. 2008; 51: 2442-2443.

Henry T.D., Unger B.T., Sharkey S.W. i wsp. Design of a stan-
dardized system for transfer of patients with ST-elevation myo-
cardial infarction for percutaneous coronary intervention. Am.
Heart J. 2005; 150: 373-378.

www.fce.viamedica.pl 161



