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Czy przedoperacyjne stezenia BNP lub NT-proBNP s3 niezaleznymi
czynnikami ryzyka incydentéw sercowo-naczyniowych

w ciagu 30 dni od operacji niekardiochirurgcznych?

Przeglad systematyczny i metaanaliza badan obserwacyjnych

na www.ptkardio.pl od 2010-05-06
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Podwyzszone stezenia mézgowego peptydu natriure-
tyczngo (BNP, brain natriuretic peptide) lub N-koncowe-
go odcinka pro-BNP (NT-proBNP, N terminal pro-BNP)
sg potwierdzonymi czynnikami ryzyka incydentéw sercowo-
-naczyniowych w wielu sytuacjach klinicznych niezwia-
zanych z leczeniem chirurgicznym.

Dokonujac metaanalizy i przegladu systematycznego
dostepnych badan, autorzy prezentowanej pracy prébo-
wali odpowiedzie¢ na pytanie, czy podwyzszone steze-
nia powyzszych peptydéw stwierdzane w okresie przed-
operacyjnym sa réwniez niezaleznymi czynnikami ryzyka
powikfai sercowo-naczyniowych w ciagu 30 dni po ope-
racjach niekardiochirurgicznych. Ze wzgledu na podobna
interpretacje wyniku badania autorzy przeanalizowali
tacznie badania, w ktérych stosowano oznaczenie BNP
i NT-proBNP.

Na potrzeby prezentowanej pracy jako powiktania
sercowo-naczyniowe wyszczegblniono: zgon niezalez-

nie od przyczyny, zgon z przyczyn sercowo-naczynio-
wych, zgon z przyczyn sercowych, zawat serca, ostry
zesp6t wiericowy, niestabilng chorobe wieficowa, re-
waskularyzacje wieficowa, zatrzymanie krazenia, zabu-
rzenia rytmu powodujace destabilizacje hemodyna-
miczna lub wymagajace dodatkowego leczenia, niewy-
dolnos¢ serca, ponowna hospitalizacje z przyczyn kar-
diologicznych.

Do swojej pracy autorzy wiaczyli 9 prospektywnych
kohortowych badan obejmujacych tacznie 3281 chorych
operowanych do 2006 roku. W 8 badaniach uczestniczy-
li chorzy operowani planowo, w 1 — operowani z przy-
czyn nagtych; dominowaty operacje sredniego i wysokie-
go ryzyka powikfan kardiologicznych. Liczebno$¢ chorych
w badaniach byta bardzo zréznicowana: od 40 do 1590 cho-
rych. Okres obserwacji wynosit od 72 godzin do 30 dni.
Stezenia BNP lub NT-proBNP byly oznaczane w okresie
przedoperacyjnym od 21 = 11 dni przed operacja do
momentu bezposrednio przed zabiegiem. Gérna granica
normy w zaleznosci od badania dla BNP wynosita 40—
~189 pg/ml, a dla NT-proBNP 201-533 pg/ml. Sredni wiek
chorych wynosit 74 lata. Podwyzszone stezenie BNP
stwierdzono $rednio u okoto 24,8% 0sob (95% CI 20,1-
-30,4%, 1> = 89%).

We wszystkich badaniach zanotowano istotng staty-
stycznie zalezno$¢ miedzy podwyzszonym stezeniem
przedoperacyjnego BNP i réznie zdefiniowanymi incyden-
tami sercowo-naczyniowymi; OR wynosito od 7,5 (95%
Cl 1,9-29,4) do 104 (95% CI 20-540). W 3 badaniach,
w ktérych jednym z czynnikéw wzgledem ktérych kory-
gowano stezenie BNP, byta frakcja wyrzutowa lewej ko-
mory (LVEF), OR wynosito od 7,6 (95% Cl 2,2-26,6), do
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34,5 (95% Cl 17,08-68,62), co wskazuje na niezalezng
od LVEF warto$¢ rokownicza oznaczania BNP.

Na podstawie metaanalizy danych z 7 badan, w kt6-
rych punktami koncowymi byty powazne powikfania ser-
cowo-naczyniowe, autorzy analizy obliczyli ryzyko powi-
ktar sercowo-naczyniowych zwigzanych z podwyzszonym
przedoperacyjnym stezeniem BNP: OR 19,3 (95% Cl 8,5—
—43,7, 12 = 58%; p = 0,03). Do tacznej analizy nie wia-
czono 2 badan: w pierwszym punktem koncowym byto
migotanie przedsionkéw, w drugim definicje uszkodze-
nia serca wyczerpywaty nowe zmiany w EKC.

Przedoperacyjne stezenie BNP byto niezaleznym
czynnikiem ryzyka powiktar sercowo-naczyniowych
zarébwno w badaniach uwzgledniajacych wyfacznie
powiktania najciezsze: zgon, zgon z przyczyn sercowo-
-naczyniowych, zawat serca (OR 44,2, 95% Cl 7,6-257,
12 = 51,2%), jak i w badaniach uwzgledniajacych inne
powikfania (OR 14,7, 95% ClI 5,7-38,2, 12 = 62,2%);
wartos¢ p dla interakcji wynosita 0,28.

Wyniki swojej pracy autorzy podsumowuja stwierdze-
niem, ze podwyzszone stezenia BNP lub NT-proBNP sa
istotnymi niezaleznymi czynnikami ryzyka powikfan ser-

cowo-naczyniowych w okresie 30 dni po operacji niekar-
diochirurgicznej. Przyznaja jednak, ze ich znaczenie kli-
niczne wymaga przeprowadzenia dalszych badan. Auto-
rzy zwracaja uwage na istotng heterogennosc (12 > 25%)
wynikéw analizowanych badan, ktéra nie zostata wyja-
$niona zafozonymi wstepnie zmiennymi (rodzaj BNP, ro-
dzaj operacji, zaslepienie v. jego brak wsréd osob zbiera-
jacych dane i oceniajacych wyniki, liczba zmiennych,
wzgledem ktérych korygowano wynik < 2 v. wiecej), sze-
rokie przedziaty ufnosci uzyskanych wynikéw w badaniach
wyjéciowych i niniejszej analizie, bfedy popetnione w trak-
cie projektowania badar dostarczajacych danych do obec-
nej analizy, miedzy innymi zbyt liczne zmienne, wzgle-
dem ktérych korygowano wyniki w stosunku do liczby in-
cydentéw, co obniza wiarygodno$¢ modelowania. Nie jest
tez jasne, jaki zastosowa¢ poziom odciecia dla wartosci
BNP. By¢ moze na cze$¢ z tych pytan odpowie aktualnie
toczace sie w ramach badania VISION (Vascular events in
noncardiac surgery patients cohort evaluation) prospek-
tywne subbadanie obejmujace 10 000 chorych, w kt6-
rym zostanie oceniona wartos¢ przedoperacyjnego ozna-
czenia NT-proBNP.

U pacjentdw z utrwalonym migotaniem przedsionkéw dopuszczalna jest
mniej rygorystyczna kontrola czestotliwosci rytmu komér

na www.ptkardio.pl od 2010-05-07
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Strategia kontroli czestotliwosci rytmu komér (HR, he-
art rate) jest obecnie powszechnie akceptowanym podej-
Sciem do leczenia pacjentéw z utrwalonym migotaniem
przedsionkéw (AF, atrial fibrillation). Optymalny zakres
HR u 0séb z AF definiowano dotychczas jako 60-80/min
w spoczynku i 90-115/min w trakcie umiarkowanego
wysitku. Uzyskanie tak Scistej kontroli HR bywa trudne
i wiaze sie z czestszym stosowaniem skojarzonego lecze-
nia dromotropowo-ujemnego oraz wiekszymi dawkami
stosowanych lekéw.

RACE Il byto prospektywnym, wieloosrodkowym, ran-
domizowanym, niezaslepionym badaniem, w ktérym oce-
niono dwa modele kontroli HR u pacjentéw z utrwalo-
nym AF — model rygorystycznej kontroli czestotliwosci
rytmu komor (spoczynkowa $rednia HR < 80/min i $red-
nia HR < 110/min w trakcie umiarkowanego wysitku) oraz
model nierygorystycznej kontroli czestotliwosci rytmu
komor (spoczynkowa $rednia HR < 110/min, bez oceny
w trakcie wysitku).

Badanie przeprowadzono w 33 o$rodkach w Holan-
dii. Rekrutacja trwafa w latach 2005-2007. Czas obser-
wagji wynosit okofo 3 lat. Do badania wiaczono 614 pa-

cjentéw (311 do grupy nierygorystycznej kontroli HR,
303 do grupy rygorystycznej kontroli HR).

Kryteria wiaczenia do badania spetniali pacjenci
z utrwalonym AF, ze $rednig HR przekraczajaca 80/min,
w wieku nieprzekraczajacym 80 lat, stosujacy leczenie
doustnym antykoagulantem (lub kwasem acetylosalicylo-
wym u o0s6b bez czynnikéw ryzyka powiktar zatorowo-
zakrzepowych).

Sredni wiek wynosit 68 lat. Mezczyzni stanowili 65%
populacji badania. Grupy badane byty podobne, z wyjat-
kiem czestszego wystepowania choroby wiericowej (21,5
v. 14,5%), czestszego stosowania statyn oraz nieco wyz-
szego cisnienia tetniczego w grupie nierygorystycznej kon-
troli HR. Hospitalizacje z powodu niewydolnosci serca
(HF, heart failure) przebyto uprzednio okoto 10% pacjen-
tow. Frakcja wyrzutowa lewej komory (LVEF, left ventri-
cular ejection fraction) wynosifa srednio 52%. Obnizona
LVEF (< 40%) stwierdzano u 15,1% pacjentow.

Wizyty kontrolne odbywaly sie co 2 tygodnie do czasu
osiagniecia docelowego HR, a nastepnie co rok. Spoczyn-
kowa HR oceniano za pomoca 12-odprowadzeniowego
elektrokardiogramu po 2-3 minutach odpoczynku w po-
zycji lezacej, natomiast HR podczas wysitku w grupie ry-
gorystycznej kontroli HR oceniano na cykloergometrze.

Pierwotny ztozony punkt koricowy stanowity: zgon
z przyczyn sercowo-naczyniowych, hospitalizacja z po-
wodu HF, udaru mézgu, zatorowosci obwodowej, duze-
go krwawienia i zdarzer zwiazanych z arytmia (utrata przy-
tomnosci, utrwalony czestoskurcz komorowy, zatrzyma-
nie krazenia, zagrazajace zyciu efekty uboczne lekéw dro-
motropowo-ujemnych, wszczepienie stymulatora serca
z powodu bradykardii, wszczepienie kardiowertera-defibry-




latora z powodu utrwalonego czestoskurczu komorowe-
go). Wtérny punkt koricowy uwzgledniat sktadniki pier-
wotnego punktu koricowego, zgon z jakiejkolwiek przy-
czyny, objawy kliniczne i ocene czynnosciowa.
Niewydolnos¢ serca definiowano jako hospitalizacje
z powodu HF wymagajaca rozpoczecia lub zwiekszenia
dawki diuretykow. Udar mézgu definiowano jako nagfe
wystapienie ogniskowego ubytku neurologicznego zwia-
zane z zamknieciem duzej tetnicy mézgowej udokumen-
towanym w badaniu obrazowym. Duze krwawienie defi-
niowano jako objawowe krwawienie, krwawienie powo-
dujace spadek hemoglobiny o co najmniej 20 g/l lub wy-
magajace przetoczenia co najmniej 2 jednostek krwi.
W grupach nierygorystycznej i rygorystycznej kontroli
HR stosowano odpowiednio: beta-adrenolityki w mono-
terapii u 42,4 v. 20,1% pacjentéw (p < 0,001), werapa-
mil lub diltiazem w monoterapii u 5,8 v. 5,3% (p = 0,78),
digoksyne w monoterapii u 6,8 v. 1,7% (p = 0,002), beta-
-adrenolityk w pofaczeniu z werapamilem lub diltiaze-
mem u 3,9 v. 12,5% (p < 0,001), beta-adrenolityk w po-
taczeniu z digoksyna u 19,3 v. 37,3% (p < 0,001), digok-
syne w pofaczeniu z werapamilem lub diltiazemem u 5,8
v. 9,6% (p = 0,08), beta-adrenolityk w potaczeniu z di-
goksyna oraz werapamilem lub diltiazemem u 1,0v. 8,9%
(p < 0,001). Leczenia dromotropowo-ujemnego nie wy-
magato 10,3% pacjentéw w grupie nierygorystycznej
kontroli HR i 1,0% w grupie rygorystycznej kontroli HR
(p < 0,001). W grupie nierygorystycznej kontroli HR daw-
ka beta-adrenolityka w przeliczeniu na metoprolol byfa
nizsza (120 v. 162 mg; p < 0,001), podobnie dawka we-
rapamilu byta nizsza (166 v. 217 mg; p < 0,001), réznice
dotyczace dawki diltiazemu i digoksyny nie byty istotne
statystycznie. Antagoniste witaminy K stosowano u 98,7%
0s6b, a kwas acetylosalicylowy u pozostatych pacjentéw.
taczna liczba wizyt niezbedna do uzyskania pozada-
nej czestotliwosci rytmu komoér byta znacznie wyzsza
w grupie rygorystycznej kontroli HR (684 v. 75; p < 0,001).
W grupie nierygorystycznej kontroli HR pozadana cze-
stotliwos¢ rytmu komér osiagnieto u 97,7%, natomiast
w grupie rygorystycznej kontroli HR u 75,2% os6b. Poza-
dang czestotliwo$¢ rytmu komér w trakcie umiarkowane-
go wysitku osiagnieto w tej grupie u 72,6% pacjentéw. Po
osiagnieciu docelowej HR $rednia spoczynkowa czesto-
tliwos¢ rytmu komér w grupach nierestrykeyjnej i restryk-

cyjnej kontroli HR wynosita 93 v. 76/min (p < 0,001).
Srednia spoczynkowa HR podczas wizyty rocznej wyno-
sifa 86 v. 75/min (p < 0,001), podczas wizyty 2-letniej —
84 v. 75/min (p < 0,001), a podczas wizyty koricowej —
85 v. 76/min (p < 0,001).

Pierwotny punkt korficowy osiagneto 81 pacjentow
(38 w grupie nierygorystycznej kontroli HR i 43 w grupie
rygorystycznej kontroli HR). Trzyletnie skumulowane ry-
zyko wystapienia pierwotnego punktu kofcowego byto
0 2% nizsze w grupie nierygorystycznej kontroli czestotli-
wosci rytmu komoér (12,9 v. 14,9%; p < 0,001, HR 0,84).
Skorygowane ryzyko wzgledne po korekcji uwzgledniaja-
cej réznice dotyczace wystepowania choroby wieicowej,
czestosci zastosowania statyn i ciSnienia tetniczego wyno-
sifo 0,80.

Wsréd 241 pacjentéw duzego ryzyka ocenionych na
2 lub wiecej punktéw w skali CHADS pierwotny punkt
kofcowy wystapit u 17 ze 133 w grupie nierygorystycznej
kontroli HR oraz u 25 ze 108 pacjentéw w grupie rygory-
stycznej kontroli HR (p dla braku nizszosci < 0,001).
Wsréd 373 oséb ocenionych na mniej niz 2 punkty
w skali CHADS pierwotny punkt koncowy wystapit u 21 ze
178 o0s6b z grupy nierygorystycznej kontroli HR i 18 ze
195 os6b grupy rygorystycznej kontroli HR (p dla braku
nizszosci = 0,02).

Objawy zwigzane z AF stwierdzano u 45,6% pacjen-
téw z grupy nierygorystycznej kontroli HR i u 46,0% pa-
cjentéw z grupy rygorystycznej kontroli HR (p = 0,92).
Objawy obejmowaty: duszno$¢ wysitkowa, zmeczenie,
kofatanie serca.

Czestos¢ wystepowania HF byta podobna w obydwu
grupach (3,8 v. 4,1%, HR 0,97). Pomiedzy grupami niery-
gorystycznej i rygorystycznej kontroli HR nie stwierdzano
istotnych réznic w klasyfikacji wg NYHA (NYHA 1 70,0 v.
70,4%, NYHA 11 23,3 v. 23,4%, NYHA Il 6,7 v. 6,2%).
Czestsze zastosowanie skojarzonego leczenia dromotro-
powo-ujemnego i wieksze dawki stosowanych lekéw rzad-
ko przektadaty sie na zwiekszone ryzyko zwiazane z le-
czeniem. Czestos¢ wystepowania utraty przytomnosci byta
podobna w obu badanych grupach (1,0%). Zagrazajace
zyciu dziafania niepozadane lekéw dromotropowo-ujem-
nych wystepowaty rzadko (1,1 v. 0,7%), podobnie rzad-
ko istniata koniecznos¢ implantacji stymulatora serca
z powodu bradykardii (0,8 v. 1,4%).

Czy spozycie alkoholu zmniejsza Smiertelno$¢ u pacjentow
z rozpoznang choroba sercowo-naczyniowa — metaanaliza

na www.ptkardio.pl od 2010-05-12
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Umiarkowane, regularne spozywanie alkoholu postrze-
gane jako korzystne dla zdrowia wigze sie ze zmniejszong
zachorowalnoscig i $miertelnoscia sercowo-naczyniowa
w poréwnaniu z abstynentami. Najczesciej wymieniane
mechanizmy wyjasniajace te obserwacje to m.in. korzyst-
ny wptyw alkoholu na regulacje gospodarki lipidowej, fi-
brynolize, obnizenie agregacji ptytek krwi i wptyw na inne
czynniki prozakrzepowe, a takze korzystny wptyw na funk-
cje srédbfonka i dziatanie hamujace odczyn zapalny oraz
zmniejszenie insulinoopornosci. Mechanizmy te wyste-




puja u oséb zdrowych, moga wiec réwniez okazac sie ko-
rzystne u pacjentéw z wywiadem choréb sercowo-naczy-
niowych (CVD). Naduzywanie alkoholu pozostaje nie-
zmiennie czynnikiem szkodliwym dla zdrowia. Zwiazek
miedzy spozyciem alkoholu a niedokrwiennymi zdarze-
niami sercowo-naczyniowymi, a takze $miertelnoscia
ogolng wiréd oséb zdrowych zostat zdefiniowany jako
krzywa J, opisujaca zalezne od dawki korzystne i nega-
tywne wplywy spozycia alkoholu. Ta nielinearna zalez-
no$¢ potwierdza ryzykowno$¢ nadmiernego spozycia al-
koholu, ale réwniez sugeruje istnienie potencjalnych efek-
tow korzystnych netto, przynajmniej w zakresie przezy-
walnosci oséb ogélnie zdrowych. Dla oséb, ktére
doswiadczyly juz zdarzer sercowo-naczyniowych, pod-
stawowa kwestig jest zapobiezenie nawrotom epizodéw
niedokrwienia (prewencja wtérna). Sposréd czynnikéw
istotnych dla takiej prewencji niezmiennie podstawowe
znaczenie ma prozdrowotne skorygowanie trybu zycia,
w tym zmiana nawykéw zywieniowych. Dotychczasowe
wytyczne w tym zakresie oparto na badaniach oséb zdro-
wych, tylko nieliczne z nich skupialy sie na pacjentach
z CVD.

Autorzy przedstawili informacje zebrane na podstawie
2 mataanaliz oceniajacych zwigzek miedzy spozyciem
alkoholu i wystepowaniem zgonéw wywotanych zaréw-
no przez przyczyny sercowo-naczyniowe, jak i spowodo-
wanych innymi czynnikami u 0séb z historig wystepowa-
nia CVD.

Dane zbierano do pazdziernika 2009 roku za pomoca
baz PubMed i EMBASE, w ktérych zidentyfikowano
54 publikacje. Sposréd tych 54 tytutéw wyselekcjono-
wano 8 dotyczacych pacjentéw z historig CVD. Wszyst-
kie wybrane badania byty prospektywne, z czego 3 pier-
wotnie zaprojektowano w celu zbadania konkretnej te-
rapii u pacjentéw z CVD. W odniesieniu do spozycia
alkoholu wszystkie badania mialy charakter obserwacyj-
ny. W 6 badaniach oddzielnie oceniano wyniki $mier-
telnosci ogélnej i sercowo-naczyniowej, w 1 analizowa-
no wylacznie Smiertelnos¢ ogélna, a w 1 jedynie Smier-
telno$¢ sercowo-naczyniowa. Wykonano 2 metaanalizy,
jedna uwzgledniata zsumowane dane z 7 badan opisu-
jacych zagrozenie zgonem sercowo-naczyniowym, dru-
ga uwzgledniata zsumowane dane z 7 badan opisuja-
cych $miertelno$¢ ogolna.

Badania odnoszace sie do zagrozenia $Smiertelnoscia
sercowo-naczyniowa obejmowaty 12 819 pacjentéw
z wywiadem CVD. Ogblnie badang zalezno$¢ mozna opi-
sac jako krzywa w ksztalcie litery J, wykazujaca wptyw
ochronny alkoholu (Srednio 22%), ktéry byt maksymalny
dla spozycia 5-10 g/dz. i wykazywat istotne znaczenie az
do 26 g/dz. Trzy uwzglednione badania zawieraty wyniki
tylko dla mezczyzn, pozostate 4 zaréwno dla mezczyzn,
jak i dla kobiet, jednak dalsza analiza nie wykazata zna-
czacej réznicy miedzy tymi dwiema grupami badan
(p = 0,90). Potaczona analiza danych z 3 badan, w kto-
rych z grupy odniesienia wykluczono osoby pijace w prze-
sztosci, potwierdzity ochronny wptyw spozywania umiar-
kowanych ilosci alkoholu w stosunku do $miertelnosci
z powodu CVD.

Druga cze$¢ analizy dotyczy wplywu spozywania al-
koholu u 0s6b z wywiadem CVD na $miertelnos¢ ogdlna.
Zebrane dane dotyczyty 16 398 pacjentéw. Maksymalny

wplyw ochronny wynosit 18% w modelu ustalonym i 20%
w modelu losowym dla dawek alkoholu na poziomie 5-
—10 g/dz. Réwniez tutaj niektére badania obejmowaty tyl-
ko mezczyzn, jednak nie miato to istotnego wplywu na
ostateczny rezultat (p = 0,47). Zblizone wyniki uzyska-
no, skupiajac sie wylacznie na pacjentach z przebytym
ostrym zawatem serca: potwierdzaly one ksztalt krzywej
zblizony do litery ] oraz 24-procentowa, maksymalna
redukcje ryzyka zgonu przy spozyciu alkoholu w dawce
8 g/dz., z wptywem ochronnym utrzymujacym sie az do
spozycia 24 g/dz.

Dzieki tej podwdjnej metaanalizie po raz pierwszy
wykazano, ze alkohol spozywany w rozsadnych ilosciach
ma dziatanie ochronne nie tylko wsréd oséb zdrowych,
ale takze u pacjentéw z udokumentowana CVD. Spozy-
wanie alkoholu w matych i umiarkowanych ilosciach (5-
—15 g/dz.) wyraznie wigze sie z redukcja zaréwno $mier-
telnosci ogdlnej, jak i sercowo-naczyniowej u 0s6b z wy-
wiadem CVD. Ten korzystny wptyw alkoholu pozostaje
istotny az do dawki 25 g/dz. Potwierdzono réwniez, ze
graficznie zalezno$¢ miedzy spozyciem alkoholu a $mier-
telnoscig catkowita ma ksztaft krzywej J, co wykazano we
wczesniejszych badaniach przeprowadzonych wséréd oséb
zdrowych. Ksztaft krzywej mozna wyttumaczy¢ faktem,
ze ostateczny efekt jest kombinacja zaleznych od dawki
efektéw korzystnych i niekorzystnych, takich jak wzrost
ryzyka wystepowania pewnych typéw nowotworéw, mar-
skosci watroby czy zgonu w wyniku wypadku. Biorac pod
uwage wylacznie dane z 6 badar opisujacych zaréwno
$miertelnoé¢ ogdlna, jak i CVD, otrzymano dwie, zblizo-
ne do siebie krzywe. Poniewaz gléwna przyczyna zgo-
néw u pacjentéw z wywiadem wystepowania CVD jest
kolejne zdarzenie sercowo-naczyniowe, redukcja ryzyka
zwiazanego z CVD z powodu spozywania alkoholu naj-
prawdopodobniej przewaza nad innymi przyczynami
zgonu niezwigzanymi z CVD.

Podjeto prébe przeprowadzenia analizy potencjalnych
interakcji alkoholu z lekami stosowanymi w prewencg;ji
zdarzeri sercowo-naczyniowych, gtéwnie lekami przeciw-
ptytkowymi i przeciwzakrzepowymi. Mozliwe interakcje
wystepuja na réznych obszarach: wchtanianie, dystrybu-
cja, metabolizm alkoholu i lekéw moga by¢ zmienione,
co wplywa zaréwno na efekty terapeutyczne, jak i dziafa-
nia niepozadane. Przez wzglad na ograniczony zaséb
danych bardziej szczegétowa analiza tego problemu nie
mogla by¢ jednak przeprowadzona.

Przedstawione wnioski z pracy stanowia istotne po-
parcie dla tezy o korzystnym wpltywie niewielkiego i umiar-
kowanego spozywania alkoholu na $miertelnos¢ ogélna
i sercowo-naczyniowa. Dodatkowo udowodniono, Ze od-
nosi sie to nie tylko do oséb zdrowych, ale takze do pa-
cjentéw obcigzonych wystepowaniem CVD. Dlatego tez
nalezy informowac pacjentéw, ze niewielkie i umiarko-
wane spozycie alkoholu (1 drink/dz. dla kobiet do 2 drin-
ki/dz. dla mezczyzn) nie powinno by¢ szkodliwe dla ich
zdrowia. Nie nalezy jednak zachecac¢ do regularnego spo-
zywania alkoholu pacjentéw, ktérzy tego nie robig, ze
wzgledu na brak kontrolowanych badan interwencyjnych
dotyczacych alkoholu (ktérych przeprowadzenie bytoby
trudne i watpliwe etycznie). Pewny natomiast pozostaje
fakt, ze picie duzych ilosci alkoholu i epizody upijania sie
maja niekorzystny wptyw na zdrowie cztowieka; jesli pa-



gjent z CVD naduzywa alkoholu, nalezy go nakfoni¢ do
zaprzestania lub przynajmniej ograniczenia spozywania
alkoholu.

Lekarze, zwlaszcza kardiolodzy, powinni mie¢ $wia-
domos¢, ze regularne, rozsadne spozywanie alkoholu przy

jednoczesnie zachowanym zdrowym stylu zycia (aktyw-
nos¢ fizyczna, odpowiednia dieta, brak nafogéw) i odpo-
wiedniej farmakoterapii zmniejszaja ryzyko pacjentéw
w stosunku do 0séb naduzywajacych alkoholu oraz caf-
kowitych abstynentéw.

Stezenie glukozy we krwi a ryzyko pokontrastowego uszkodzenia nerek

zwiazanego z badaniem angiograficznym

na www.ptkardio.pl od 2010-05-12

Zrodlo informacji:

Stolker JM, McCullough PA, Rao S i wsp. Pre-procedural
glucose levels and the risk for contrast-induced acute kid-
ney injury in patients undergoing coronary angiography.
J Am Coll Cardiol 2010; 55: 1433-1440

Autor doniesienia:
Aleksandra Cegiel

Ostre uszkodzenie nerek powodowane podaniem
Srodkéw kontrastujacych (CI-AKI, contrast-induced acute
kidney injury) jest powiktfaniem angiografii naczyn wien-
cowych, ktére powszechnie wystepuje przy diagnostyce
ostrego niedokrwienia miesnia sercowego (AMI, acute
myocardial infarction). Wiaze sie ono z powaznymi nie-
korzystnymi zdarzeniami, takimi jak przewlekfe zaburze-
nia czynnosci nerek, wyzsza Smiertelnos¢ szpitalna i dfu-
goterminowa, nawracajace epizody niedokrwienne,
przedtuzony czas hospitalizacji i wyzsze koszty leczenia.
Proponowany patomechanizm, w jakim podanie kontra-
stu moze nasila¢ uszkodzenie nerek, dotyczy stresu oksy-
dacyjnego, uszkodzerh wywotanych przez wolne rodniki
i dysfunkgcji srédbfonka. Aktywacja wymienionych proce-
séw zachodzi réwniez w przypadku hiperglikemii, ktéra
jest powszechna u pacjentéw z AMI i rokuje niekorzyst-
nie, szczegblnie wsréd oséb z niewyréwnang cukrzyca.
Jest zatem mozliwe, ze hiperglikemia obecna przed wy-
konaniem procedury i ekspozycja na srodki kontrastujace
podczas angiografii naczyn wieficowych moga znaczaco
zwiekszac¢ ryzyko CI-AKI.

Cho¢ cukrzyca jest dobrze poznanym czynnikiem ry-
zyka CI-AKI, zwigzek miedzy stezeniem glukozy we krwi
przed zabiegiem a ryzykiem CI-AKI (bez wzgledu na wcze-
$niejsze rozpoznanie cukrzycy) pozostaje nieznany. Ze
wzgledu na dane méwiace, ze blisko 50% pacjentéw
z AMI, u ktérych wystepuje hiperglikemia, nie ma rozpo-
znanej cukrzycy, ustalenie zwiazku miedzy podwyzszo-
nym stezeniem glukozy we krwi przed zabiegiem a p6z-
niejszym CI-AKI miafoby bardzo duze znaczenie klinicz-
ne. Przede wszystkim chodzi o zidentyfikowanie wcze-
$niej nieznanej grupy wysokiego ryzyka, u ktérej istniataby
mozliwos¢ wdrozenia profilaktyki CI-AKI, oraz o podkre-
Slenie potencjalnego celu dla interwencji, aby zapobie-
gac CI-AKI.

W badaniu wykorzystano dane pochodzace z 40 szpi-
tali w Stanach Zjednoczonych. Dotyczyty one pomiaréw
stezenia glukozy we krwi oraz oceny funkcji nerek u oséb

z AML. Analize przeprowadzono na podstawie danych
pacjentéw, ktérzy byli hospitalizowani w okresie od
1 stycznia 2000 do 31 grudnia 2005 roku. Do grupy ba-
danej wiaczono 6358 pacjentéw przyjetych z powodu
pierwszego AMI, kt6rzy zostali poddani koronarografii. Po-
zostate kryteria dotyczyty kompletu badan przed- i poza-
biegowych: stezenie glukozy we krwi zmierzone przy przy-
jeciu, przynajmniej 1 udokumentowana nieprawidtowa
warto$¢ troponiny lub CK-MB, przynajmniej jednokrot-
nie zmierzone stezenie kreatyniny przed zabiegiem i po
jego zakorczeniu.

Oceniane stezenie glukozy sprzed zabiegu pochodzi-
fo z pobrania wykonanego w czasie jak najblizszym za-
biegowi. Pacjenci byli diagnozowani jako chorzy na cu-
krzyce, jesli w ich dokumentacji istniato odpowiednie
oznaczenie w kodzie ICD-9 lub przyjmowali leki hipogli-
kemizujace (doustne, insulina). Wystapienie CI-AKI zo-
stato zdefiniowane jako bezwzgledny wzrost stezenia kre-
atyniny w surowicy o = 0,3 mg/dl lub wzgledny wzrost
0 = 50% w ciagu 48 godzin po zabiegu. Jesli pacjent zo-
stat poddany wiecej niz 1 koronarografii, w badaniu ana-
lizowano pierwsza z nich.

Pacjentéw podzielono na 5 grup w zaleznosci od wyj-
Sciowego stezenia glukozy we krwi (< 110 mg/dl, 110 do
< 140 mg/dl, 140 do < 170 mg/dl, 170 do < 200 mg/dl
i = 200 mg/dl), a w kazdej z nich wprowadzono dodat-
kowy podziat uwzgledniajacy wartos¢ filtracji ktebuszko-
wej (GFR: < 30 ml/min, 30-59 ml/min, = 60 ml/min).

Hiperglikemie przed zabiegiem (= 140 mg/dl) obser-
wowano u 42% pacjentéw, a sposrod oséb z podwyzszo-
nym stezeniem glukozy we krwi przed procedura 48%
nie miafo stwierdzonej cukrzycy. Mediana czasu, jaki
uptynat od pobrania prébki krwi do zabiegu, wynosita 8,3 h
(przedziat miedzykwartylowy 5,3-16,3 h). Cukrzyce zdia-
gnozowano u 30% (1929) pacjentéw. U 823 (13%) oséb
rozwinefo sie CI-AKI po angiografii. Srednie stezenie kre-
atyniny u nich wzrosto od 1,73 + 1,5 mg/dl (poziomu
wyjéciowego) do 2,54 = 1,8 mg/dl, podczas gdy u pa-
cjentéw bez CI-AKI nie obserwowano znaczacych zmian
(z poziomu 1,16 = 0,8 mg/dl do 1,14 = 0,7 mg/dl). Me-
diana liczby pomiaréw stezenia kreatyniny po zabiegu
angiografii wynosita 1 dla pacjentéw z grupy ze stezeniem
glukozy < 110 mg/dli 2 dla pacjentéw z pozostatych grup.
Mediana liczby wykonanych angiograméw w czasie ho-
spitalizacji z powodu AMI wynosifa 1 dla wszystkich grup
pacjentéw. Podobnie mediana liczby wykonanych PCI
wynosita 1. Ogdlnie tylko 43% chorych zostato podda-
nych jedynie diagnostycznej angiografii; 50% poddano jed-
nonaczyniowej PCl, a 7% wielonaczyniowej PCI. Media-




na dtugosci pobytu w szpitalu wynosita 113 h (przedziat
miedzykwartylowy 74-193 h).

W poréwnaniu z pacjentami, u ktérych obserwowano
nizsze stezenie glukozy przed zabiegiem, wiekszos¢ spo-
$rod pacjentdéw z wyzszym stezeniem glukozy stanowity
kobiety, pacjenci z niewydolnoscig serca i cukrzycy. Pa-
cjenci z hiperglikemia podczas przyjecia charakteryzowali
sie nizszym GFR, wyzszym stezeniem troponiny i nizszym
hematokrytem, czesciej byli leczeni diuretykami, inhibi-
torami ACE, antagonistami receptora angiotensyny, do-
ustnymi lekami hipoglikemizujacymi i insuling. Okotoza-
biegowy wlew z wodoroweglanu sodu, PCl oraz pomo-
stowanie aortalno-wieficowe czesciej przeprowadzano
u 0s6b z wyzszymi stezeniami glukozy.

Nieskorygowana analiza wykazata, ze wyzsze steze-
nia glukozy we krwi u pacjentéw przed procedura byly
Scisle zwigzane z wyzszymi stopniami CI-AKI. Jednak
charakter samego zjawiska zwiazku miedzy stezeniem
glukozy a CI-AKI byt znaczaco rézny u chorych na cu-
krzyce i bez rozpoznanej cukrzycy (interakcja stezenie
glukozy x cukrzyca p < 0,001). Zaobserwowano silny
zwiazek miedzy stezeniem glukozy a ryzykiem CI-AKI
u pacjentéw bez rozpoznanej cukrzycy (wskaznik CI-AKI
w 5 grupach stezenia glukozy od najnizszego do najwyz-
szego: 8,2%, 9,9%, 12,4%, 14,9%, 24,3%; p < 0,001).
Z kolei w grupie 0séb z wyréwnana cukrzyca nie zaobser-
wowano znaczacego zwiazku (CI-AKI w grupach stezenia
glukozy od najnizszego do najwyzszego: 20,9%, 16,1%,
16,3%, 14,8%, 19,2%; p = 0,24).

Po skorygowaniu analizy pod wzgledem czynnikéw
rozpraszajacych (w tym wyjéciowy GFR) charakterystyka
zaleznoéci pozostata niezmieniona. W4réd pacjentow bez
rozpoznanej cukrzycy obserwowano stopniowy wzrost
ryzyka wystapienia CI-AKI wraz ze wzrostem stezenia glu-
kozy [iloraz szans (95% Cl) dla poszczegélnych grup ste-
zenia glukozy wzgledem poziomu < 110 mg/dl: 110 do
< 140 mg/dl — 1,31 (1,00-1,71); 140 do < 170 mg/dl
— 1,51 (1,11-2,10); 170 do < 200 mg/dl — 1,58 (1,03

-2,43); = 200 mg/dl — 2,14 (1,46-3,14). W grupie pacjen-
téw z wyréwnang cukrzyca nie zaobserwowano znaczace-
go wzrostu ryzyka [iloraz szans (95% Cl) dla poszczegdlnych
grup stezenia glukozy wzgledem poziomu < 110 mg/dl: 0,71
(0,44-1,14); 0,82 (0,52-1,30); 0,73 (0,45-1,12); 0,94
(0,63-1,40). Skorygowana wartos¢ p dla interakcji gluko-
za X cukrzyca wynosifa 0,04].

Wyniki analizy zwiazku miedzy stezeniem glukozy
a ryzykiem CI-AKI r6znity sie w zaleznosci od wyjscio-
wego GFR. U pacjentéw z GFR = 60 ml/min ryzyko
CI-AKI w grupach stezenia glukozy wynosito 6%, 7%,
9%, 10% i 18% (p < 0,001). Przy GFR wynoszacym
30-59 ml/min wynosifo odpowiednio 11%, 16%, 19%, 18%
i 27% (p = 0,003). U pacjentéw z GFR < 30 ml/min
ryzyko CI-AKI byto wysokie bez wzgledu na stezenie
glukozy: 39%, 30%, 33%, 44% i 44% (p = 0,66). Wsréd
pacjentéw z wyréwnana cukrzyca nie obserwowano
znaczacych réznic w stopniu ryzyka wystapienia CI-AKI
w zadnej z podgrup GFR.

Podsumowujac, wyniki badania wykazaly, ze istnieja
réznice w ryzyku wystapienia CI-AKI miedzy pacjentami
z wysokim stezeniem glukozy we krwi przed angiografia,
miedzy pacjentami z rozpoznang cukrzycg i tych, u kto-
rych nie zostata ona zdiagnozowana. Podwyzszone ste-
zenie glukozy wiazato sie ze wzrostem ryzyka CI-AKI
u pacjentdéw bez rozpoznanej cukrzycy. Nie zaobserwo-
wano takiego zwiazku u chorych na cukrzyce, bez wzgle-
du na ich wyjsciowe stezenie glukozy. Zwiazek miedzy
podwyzszonym stezeniem glukozy i zwiekszonym ryzy-
kiem CI-AKI byt szczegdlnie wyrazny u pacjentéw bez cu-
krzycy, ktérzy nie mieli znaczaco uposledzonej funkgji
nerek. Sa to pacjenci, ktérzy aktualnie nie sa zaliczani do
grup wysokiego ryzyka wystapienia CI-AKI. Badanie su-
geruje, ze u pacjentéw z hiperglikemia, ktorzy nie cho-
ruja na cukrzyce, powinno sie stosowac taka sama profi-
laktyke jak w przypadku innych grup wysokiego ryzyka.
Ponadto funkcja nerek u oséb z tej grupy powinna by¢
Scisle monitorowana w okresie po angiografii.

Dwuplatkowa zastawka aortalna a tetniaki wewnatrzczaszkowe
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Dwuptatkowa zastawka aortalna (BAV, bicuspid aortic
valve) to najczesciej spotykana wrodzona wada serca wy-
stepujaca u dorostych (1-2% populacji). W 20% przypad-
kéw wadzie tej moga towarzyszy¢ inne choroby, z kt6-
rych najczestsze to koarktacja aorty i przetrwaty przewéd
tetniczy. Zazwyczaj BAV funkcjonuje prawidtowo, cze-
Sciej jednak niz w przypadku zastawki tréjptatkowej moze

dojs¢ do zwezenia lub niedomykalnosci BAV. U chorych
z BAV istnieje podwyzszone ryzyko rozwoju infekcyjnego
zapalenia wsierdzia. Udowodniono réwniez, ze wadzie
tej moze towarzyszy¢ tworzenie sie tetniakéw i rozwar-
stwienie $cian tetnic. Dwupfatkowa zastawke aortalng
zaliczono do grupy dziedzicznych choréb tkanki facznej,
takich jak zesp6t Marfana czy Ehlers-Danlos. Jest ona naj-
prawdopodobniej genetycznie heterogenna, chociaz
u niektérych rodzin, u ktérych wystepuje, opisano mu-
tacje NOTCH1. Zaburzenia rozwoju $cian tetnic u cho-
rych z BAV dotycza nie tylko aorty, ale réwniez tetnic
szyjnych i wewnatrzczaszkowych (co wynika z rozwoju
embrionalnego).

Autorzy prezentowanej pracy postanowili ustali¢, jak
czesto u 0s6b z BAV moga wystepowac tetniaki wewnatrz-
czaszkowe mogace stac sie przyczyna potencjalnie Smier-
telnego krwawienia do osrodkowego uktadu nerwowe-




go. Autorzy pracy przebadali pacjentéw z BAV przyje-
tych miedzy 1 stycznia 2003 a 1 stycznia 2008 roku na
Oddziat Chirurgii Klatki Piersiowej szpitala Cedars-Sinai
Center w Los Angeles w Stanach Zjednoczonych. Z grupy
tej wytoniono osoby w wieku 21-70 lat, ktére poddano
badaniu przesiewowemu w kierunku obecnosci tetnia-
kow wewnatrzczaszkowych. Do badania nie wtaczono
0s6b w ztym stanie ogélnym i z wywiadem tetniaka we-
wnatrzczaszkowego. Na udziat w badaniu nie wyrazito
zgody 36 0s6b z zakwalifikowanej grupy. Ostatecznie ba-
daniu przesiewowemu poddano 61 os6b z BAV: 20 ko-
biet i 41 mezczyzn w Srednim wieku 49,1 roku (29-70 lat;
SD 10,3). Zadna z badanych os6b nie miata zespotu Mar-
fana, Ehlers-Danlos czy Loeys-Dietz. U 2 pacjentéw wspét-
istniata koarktacja aorty. U 59 oséb wykonano badanie
MRI, a u 2 CT. Grupe kontrolng stanowili kolejni chorzy
kierowani na badanie obrazowe mézgu z powodu podej-
rzenia udaru lub guza mézgu (291 os6b).

Obecnos¢ tetniaka wewnatrzczaszkowego stwierdzo-
no u 6z 61 0séb z grupy BAV (9,8%; 95% Cl 2,4-17,3%).
W grupie kontrolnej byty to 3 na 291 0séb (1,1%; 95% ClI
0-2,2%), p = 0,0012.

Sposréd 6 pacjentéw z BAV 4 miato tetniaki o wymia-
rach 2—4 mm, a 2 miato tetniaki 6 mm. U jednego z nich
wykonano zabieg zaklipsowania tetniaka, drugi nie wyra-
zit na to zgody. U wszystkich tych chorych wykonano ba-
danie kontrolne po uptywie roku i 3 lat. Zaden z tetnia-
koéw sie nie powiekszyt i u zadnego z chorych nie utwo-
rzyt sie nowy tetniak. Ponadto u 3 innych pacjentéw
z BAV po wczesniejszym zabiegu zaklipsowania tetniaka

wewnatrzczaszkowego wykonano badania kontrolne pod
katem rozwoju nowych tetniakéw w okresie 2-5 lat po
zabiegu. U zadnej z tych os6b nie powstat nowy tetniak
wewnatrzczaszkowy.

Zatem w prezentowanym badaniu 10% chorych z BAV
miafo tetniaki wewnatrzczaszkowe. Wystepowanie tetnia-
ka byto u nich 10-krotnie czestsze niz w grupie kontrolnej
(1,1%). Czestos¢ wystepowania tetniakéw wewnatrzczasz-
kowych w ogélnej populacji wynosita 0,5-2%, natomiast
wérdd chorych z BAV jest podobna to tej, z jakg wyste-
puja one u chorych na autosomalnie dominujaca wielo-
torbielowato$¢ nerek (ADPKD, autosomal dominant po-
lycystic kidney disease) i u pacjentéw z koarktacja aor-
ty. Jednak obie te choroby wystepuja znacznie rzadziej
(1:500-1000 oraz 1:1000) niz BAV (1:50-200). Dlatego
populacja chorych z BAV zagrozona obecnoscig tetniaka
wewnatrzczaszkowego moze by¢ dos¢ liczna. Zwiekszo-
na czestos¢ wystepowania tetniakéw wewnatrzczaszko-
wych wsréd pacjentéw z BAV nie mogta by¢ uzasadniona
czestszym wystepowaniem w grupie BAV uznanych czyn-
nikéw ryzyka, jakimi sa pte¢ zenska, wiek, palenie tyto-
niu i picie alkoholu, poniewaz wystepowaly one w grupie
badanej rzadziej niz w populacji ogdlnej. W grupie pa-
cjentéw z BAV w tym badaniu czesciej niz w innych pre-
zentowanych badaniach z udzialem oséb z BAV stwier-
dzano poszerzenie aorty wstepujacej, co sugeruje, ze eks-
presja choroby wsréd opisanych w niniejszej pracy pa-
cjentéw z BAV mogta by¢ wieksza. Nalezy zatem
przeprowadzi¢ dalsze badania z udzialem wiekszej gru-
py chorych z BAV.

Wartos$¢ prognostyczna wystapienia zespotu no-reflow u pacjentéw
z ostrym zawalem serca — wyniki 5-letniej obserwacji
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Zespot no-reflow wystepuje u znacznej liczby pacjen-
téw z ostrym zawafem serca z uniesieniem odcinka ST
(STEMI, ST-segment elevation myocardial infarction) leczo-
nych pierwotna przezskérna angioplastyka (PCl, percuta-
neous coronary intervention), a sposob jego leczenia po-
zostaje jednym z nierozwigzanych zagadnien kardiologii
interwencyjnej. Wiekszos¢ z tych badan obejmowata sto-
sunkowo nieduze grupy pacjentéw; mato jest réwniez
doniesiert na temat diugoterminowego rokowania. Wy-
kazano, ze zespét no-reflow zwieksza obszar martwicy
miokardium i $miertelnos¢. Niektérzy badacze uwazaja,
ze zesp6t no-reflow niesie ze soba pewna warto$¢ pro-
gnostyczna, jednak jak do tej pory zadne badanie tego

jednoznacznie nie potwierdzito. Autorzy postanowili wiec
oceni¢ wptyw wystapienia tego zespotu na 5-letnig Smier-
telnos¢ pacjentéw ze STEMI leczonych pierwotng PCl
oraz sprawdzi¢ czy jego obecno$¢ dostarcza dodatko-
wych informacji prognostycznych niezaleznych od roz-
miaru zawatu.

Do badania wfaczono 1406 pacjentéw hospitalizowa-
nych miedzy styczniem 2002 a grudniem 2007 roku,
u ktérych zdiagnozowano STEMI w ciagu 24 godzin od
poczatku objawéw. Wytaczono chorych leczonych zacho-
wawczo, poddanych trombolizie, operacji pomostowa-
nia aortalno-wieficowego (CABG, coronary artery bypass
graft), tych, u ktérych nie udafo sie udrozni¢ zamknietych
tetnic, z nieodpowiedniej jakosci koronarografia oraz bez
wykonanego badania scyntygraficznego. STEMI rozpozna-
wano wedtug obowigzujacych wytycznych.

Najczesciej implantowano stenty metalowe (BMS,
bare metal stents). Terapia przeciwptytkowa skfadata sie
z: klopidogrelu (w dawce nasycajacej 600 mg, a nastep-
nie 75 mg dziennie przez 4 tygodnie do 6 miesiecy),
kwasu acetylosalicylowego (200 mg dziennie na czas
nieokreslony). Kryteria rozpoznania zespotu no-reflow
obejmowaly: 1) angiograficzne cechy udroznienia za-
mknietego naczynia bez stenozy rezydualnej (< 50%),




dyssekcji, skurczu tetnicy lub widocznej skrzepliny;
2) przeptyw TIMI (Thrombolysis In Myocardial Infarction)
= 2 lub TIMI 3 z TMPG (TIMI myocardial perfusion gra-
de) 0 badZ 1 co najmniej 10 minut po koncu zabiegu
PCI. TMPG 0 okreslono jako brak naptywu kontrastu do
mikrokrazenia, a TMPG 1 jako powolny naptyw kontra-
stu do mikrokrazenia, ale bez odptywu. Badanie SPECT
(*"Tc-sestamibi single-photon emission computer tomo-
graphy) przeprowadzano 7-14 dni po PCI.

Pierwszorzedowym punktem koricowym byta 5-letnia
$miertelno$¢. Follow-up byt przeprowadzany telefonicz-
nie po 30 dniach, 6 miesigcach, roku oraz corocznie do
5. roku po zabiegu. Informacje o zgonach uzyskano
z dokumentagji szpitalnych, kart zgonu lub kontaktu tele-
fonicznego z rodzing pacjenta.

No-reflow zaobserwowano u 410 pacjentéw z 1406
wiaczonych do badania (29,2%) — 193 miato TIMI < 2,
a 217 — TIMI 3 z TMPG < 2. Zaden z chorych z przy-
wréconym przeptywem w tetnicy i TIMI < 2 nie miat
TMPG 3. Pacjenci z no-reflow w poréwnaniu z chorymi
z przywréconym przeptywem byli starsi (odpowiednio:
65,31 61,3; p < 0,001), czesciej mieli CABG (5,4%
i 2,5%; p = 0,007), wyzsze wartosci piku troponiny (4,9 ug/l
i 3,5 ug/l; p < 0,001), kinazy kreatyninowej CK-MB
(157,5)./11123,5]./I; p < 0,001), biatka C-reaktywnego
(5,0 mg/l i 3,3 mg/l; p = 0,003), nizsze wartosci GFR
(80,3 ml/min i 85,7 ml/min; p = 0,005), rzadziej palili
tyton (34,1% i 45,6%; p < 0,001) oraz p6zniej trafiali
do szpitala od poczatku objawéw (5 hii 4 h; p < 0,001).
Ponadto klasa Killipa I rzadziej wystepowata w tej gru-
pie (65,8% i 73,6%; p = 0,026). Choroba wielonaczy-
niowa czesciej wystepowata w grupie no-reflow (69,0%
i 63,5%; p = 0,046). Ta grupa miafa takze nizszg frakcje
wyrzutowa lewej komory (48% i 50%; p < 0,001) i cze-
Sciej wystepowato w niej TIMI 0 lub 1 (58,5% i 14,9%
w poréwnaniu z 42,8% i 10,1%; p < 0,001). Stenty BMS
byty poréwnywalnie czesto wszczepiane w obu grupach
(66,8% i 66,3%; p = 0,20).

W analizowanej populacji mediana rozmiaru zawatu
oceniana w badaniu SPECT wyniosta 10,0% (2,0-24,0%)
lewej komory. Rozmiar zawatu podzielono na tercyle:
pierwszy 0-5,0%, drugi 5,0-18,1% i trzeci > 18,1%. Dla
chorych z no-reflow mediana rozmiaru zawatu wyniosta
15,0% (6,0-29,0%), a dla pozostatych 8,0% (2,0-21,0%)
lewej komory; p < 0,001. W czasie obserwacji zmarto
59 chorych z grupy no-reflow i 73 z drugiej grupy [Smier-
telnos¢ obliczona za pomoca krzywych Kaplana-Meiera
ksztattowata sie odpowiednio na poziomie 18,2% i 9,5%;
iloraz szans (OR) 2,02; 95% CI 1,44-2,82; p < 0,001].
Ponadto zanotowano 42 zgony z przyczyn sercowo-na-
czyniowych w grupie no-reflow i 48 w drugiej grupie (od-
powiednio $miertelno$¢ 12,4% i 6,3%; OR 2,18; 95% ClI
1,46-3,27; p < 0,001).

Piecioletnig $miertelno$¢ analizowano w odniesieniu
do tercyli rozmiaru zawatu z badania SPECT. Wykazano,
Ze wraz ze wzrostem rozmiaru zawatu czesciej wystepo-
wat zesp6t no-reflow (p < 0,001). W kazdym tercylu obec-
nos$¢ no-reflow zwiekszata ryzyko wystapienia zgonu
w ciagu 5 lat.

W analizie jednoczynnikowej nastepujace czynniki
korelowaty z 5-letnim zgonem (p < 0,05): no-reflow,
wiek, pte¢, BMI, cukrzyca, nadci$nienie tetnicze, po-
przedni zawat serca, poprzednie CABG, zawat $ciany
przedniej, klasa Killipa, GFR, CRP, LVEF, choroba wie-
lonaczyniowa, tetnica dozawatowa, rozmiar zawatu ob-
liczony w SPECT. W analizie wieloczynnikowej nieza-
leznymi czynnikami korelujgcymi z 5-letnim zgonem
byty: no-reflow, wiek, cukrzyca, klasa Killipa, CRP, cho-
roba wielonaczyniowa i rozmiar zawatu. Wiaczenie ze-
spotu no-reflow do analizy wieloczynnikowej wigzato sie
ze zwiekszong moca dyskryminacyjna w modelu prze-
widujacym wystapienie zgonu w ciagu 5 lat (catkowita
zintegrowana poprawa dyskryminacji = 0,0108, skore-
lowana zintegrowana poprawa dyskryminacji = 7,0%;
p = 0,028).

Powyzsze badanie obejmuje najwieksza liczbe pa-
cjentéw ze STEMI leczonych pierwotna PCl, u ktérych
oceniono dtugoterminowy wptyw no-reflow na $mier-
telnos¢. Wykazano, ze no-reflow zwieksza ryzyko wy-
stapienia zgonu w 5-letniej obserwacji oraz zespét no-
-reflow dostarcza niezaleznej informacji prognostycznej
o rokowaniu tych pacjentéw. Ponadto jest to pierwsze
badanie wskazujace na znaczenie no-reflow, ktéry moze
nie by¢ zwiazany tylko i wylacznie z rozmiarem zawatu.
Woplyw zespotu no-reflow na diugoterminowe rokowa-
nie wydaje sie szczegélnie istotny, jesli rozwazymy, ze
u okoto 50% pacjentéw jest on przejsciowy. W poprzed-
nich badaniach obejmujacych grupy okoto 120 0s6b wy-
kazano, ze no-reflow jest niezaleznym czynnikiem wy-
stapienia zgonu. Autorzy podkreslaja, ze ich badanie
obejmujace ponad 1400 chorych wraz z uzyciem pre-
cyzyjnej definicji no-reflow dostarcza najsilniejszego
potwierdzenia dfugoterminowego wptywu no-reflow na
rokowanie. Ponadto no-reflow dostarcza dodatkowej
informacji predykcyjnej oprécz rozmiaru zawatu: w kaz-
dym tercylu obecnos¢ no-reflow zwiekszata ryzyko zgo-
nu, a w analizie wieloczynnikowej no-reflow okazat sie
niezaleznym czynnikiem rokowniczym. Dalsze badania
sa niezbedne, aby wyjasni¢ silny wptyw no-reflow na
Smiertelno$¢ pacjentéw ze STEMIL.

Podstawa zespotu no-reflow jest zaburzenie mikrokra-
zenia, co jest gléwnym czynnikiem wplywajacym na na-
stepujacy remodeling lewej komory po PCl. U chorych
z no-reflow czesciej wystepuja arytmie komorowe, zasto-
inowa niewydolnos¢ serca i zgony z przyczyn sercowo-
-naczyniowych. Wydaje sie, ze no-reflow wptywa na dtu-
goterminowe rokowanie wifasnie poprzez negatywny re-
modeling lewej komory, a co sie z tym wiaze zwieksza
czesto$¢ wystepowania gtéwnych niekorzystnych zdarzen
sercowych i podwyzsza $miertelnos¢.

Podsumowujac, zesp6t no-reflow po pierwotnej PCI
okazat sie silnym czynnikiem wystapienia zgonu w ciagu
5 lat u pacjentéw ze STEMI. Ponadto jest on niezaleznym
czynnikiem prognostycznym zgonu w tym okresie. Wyni-
ki tego badania podkreslaja niekorzystne skutki wystapie-
nia zespotu no-reflow. Nalezy przeprowadzi¢ dalsze ba-
dania, aby lepiej zrozumie¢ i osiagnac skuteczniejsze le-
czenie no-reflow u pacjentéw ze STEMI.




