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1. UVOD

1.1 Akutni infarkt miokarda

Najcesca kardiovaskularna bolest je koronarna bolest srca, odnosno suZenje ili zacepljenje
arterija koje opskrbljuju sréani misi¢, a javlja se kao posljedica ateroskleroze. Najteza

komplikacija koronarne bolesti srca svakako je sr¢ani udar ili infarkt miokarda.

Akutni infarkt miokarda ili sr¢ani udar definira se kao nekroza dijela miokarda zbog ishemije
1 zaustavljanja protoka krvi u srcu, najées¢e uzrokovanog nakupljanjem plakova u arterijama.
(1) Jedan je od glavnih uzroka morbiditeta u svijetu. Broj umrlih od kardiovaskularnih bolesti
2019. godine u cijelom svijetu iznosio je 18,6 milijuna, s poveéanim stopama smrtnosti u
isto¢noj Europi i srediSnjoj Aziji. Ustanovljeno je da, takoder 2019. godine, 197,2 milijuna
ljudi zivi s ishemijskom bolesti srca koja je ucestalija kod muSkaraca nego kod zena. Najveca

prevalencija koronarne bolesti srca zabiljeZena je u sjevernoj Africi i na Bliskom Istoku. (2)

Kardiovaskularne bolesti uzrok su smrti oko 17,9 milijuna ljudi godis$nje, a pretpostavlja se da
¢e ta brojka do 2030. godine narasti do 23 milijuna, prema Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji.
U Hrvatskoj su 2018. godine umrle 23 048 osobe od bolesti srca i krvnih Zila 1 prevladavajuci

su uzrok smrtnosti jer ta brojka ¢ini 43,7% od ukupnog broja preminulih. (3)

lako se pokazalo da je veci rizik za oboljenje od akutnog infarkta miokarda (MI) kod Zena, i
dalje se ¢eSc¢e pojavljuje kod muskaraca. S godinama ¢e se ucestalost kod zena i muskaraca

1zjednaciti zbog nepravilnog nacina Zivota ¢ime se povecavaju ¢imbenici rizika. (4)

Akutni infarkt miokarda dijelimo na dvije vrste: infarkt miokarda s elevacijom ST segmenta

(STEMI) i infarkt miokarda bez elevacije ST segmenta (NSTEMI). (5)



1.2 Histopatologija
S razvojem akutnog infarkta miokarda, mijenja se i njegova histolosSka prezentacija. Kroz 30
minuta do 4 sata, na perifernom tkivu vidljiva su valovita vlakna. Tijekom 4 do 12 sati na tkivu
su pojavljuju edemi i nekroza nakon cega ga, makroskopski kroz 12 do 24 sata,
vidimo kao izrazito tamnijeg. Potom kroz 1 do 3 dana apoptoticne stanice miokarda gube
jezgre, a kroz 3 do 7 dana bivaju uklonjene od strane makrofaga. Granulacijsko tkivo koje
zamjenjuje misi¢no tkivo vidljivo je kroz 7 do 10 dana, nakon cega se talozi i kolagen.

Formirani oziljak vidljiv je nakon 2 mjeseca. (5)

1.3 Uzrok

Smanjenjem promjera arterija, glavnih zila za prijenos oksigenirane krvi do srca, dolazi do
sr¢anog udara. Uzrok suZenjamoze biti 1 povisen lipoprotein niske gusto¢e LDL (od engl. Low
density lipoproteins) koji stvara plak, a samim time smanjuje normalan protok krvi. Zasi¢ene
masti prisutne u mesu i mlijecnim proizvodima kao i trans masti koje nalazimo ve¢inom u

industrijski preradenoj hrani, djeluju na na¢in da povecavaju koncentraciju LDL-a u krvi. (1,5)

Mnogi ¢imbenici povecavaju rizik od pojave akutnog infarkta miokarda, osim spola i godina

Zivota:

- Visoka koncentracija kolesterola koja se moze regulirati prehranom 1 lijekovima

- Visoki krvni tlak koji ubrzava nakupljanje naslaga i oStecenje krvnih zila

- Visoka razina triglicerida

- PoviSen LDL, a snizen HDL (od engl. High density lipoprotein) kolesterol

- Dijabetes, povecana koncentracija glukoze takoder djeluje na nac¢in da oStecuje arterije
- Prekomjerna tjelesna teZina

- PuSenje

- Dob, s godinama raste rizik od pojave infarkta miokarda 1 kardiovaskularnih bolesti
- Obiteljska anamneza sa zabiljezenim slucajevima infarkta i sr€anim bolestima

- Zlouporaba droga

- Stres. (6)



STEMI i NSTEMI infarkt razlikuju se po rizicnim faktorima kao i po broju obuhvacenih krvnih
zila odnosno postotku zacepljenja. Kod STEMI pacijenata uocava se veci broj lezija jedne Zile,

za razliku od NSTEMI pacijenata koji pokazuju veéi udio lezija vise zila. (7)

Rezultati ispitivanja razliCitosti 1 slicnosti STEMI 1 NSTEMI infarkta ukazali su na to da se
kod STEMI pacijenata puno brze prezentira bolest. Takoder se zakljucilo da i jedni i drugi
pacijenti imaju prognoze koje se mogu usporedivati, ali se lijece 1 tretiraju na razli¢ite nacine.

(8)

1.4 Simptomi

Simptomi infarkta miokarda se kod oboljelih pojavljuju u razli¢ito vrijeme i razlicito se o€ituju.
Kod oko dvije tre¢ine pacijenata simptomi su vidljivi i tjednima prije pojave infarkta. Za
razliku od njih, oko 20% akutnih infarkta miokarda je asimptomatski ili uz simptome koje

pacijent ne prepoznaje kao infarkt. (9)

Prvi i najc¢esce zabiljezeni simptom opisuje se kao pritisak u prsima, ledima, gornjem dijelu

tijela. (9)

Cesto je prisutno otezano disanje uz koje pacijenti navode i probavne smetnje, muénine,
znojenje, kaSalj te umor. (1) Ukoliko pacijent nije anksiozan i u stanju Soka, moze se izmjeriti
1 visoki krvni tlak. Ekstremiteti i koza mogu biti hladni 1 blijedi s edemima 1 mogu¢om
cijanozom. Prilikom pregleda ucestalo se otkrije nepravilan rad srca, odnosno ubrzan rad,
fibrilacija atrija ili ventrikularna aritmija. Nerijetki su i tahipneja i temperatura. (5) Zene
prijavljuju vrtoglavicu i bolove u trbuhu, a mnoge simptome poistovjec¢uju s onima od gripe.

Kod starijih pacijenata ¢esce se javlja dispneja nego pritisak u prsima. (1,5)

1.5 Elektrokardiografija, EKG

Elektrokardiogram je uredaj kojim se mjere elektricne aktivnosti srca. (Slika 1.1) Mjerenjem
elektricne aktivnosti mogu se registrirati brojne promjene u radu srca, kao S$to su nepravilni rad
srca — aritmije, pauze u radu srca, blokovi u radu srca ili promjene prilikom oStecenja sréanog
miSi¢a kao $to je ishemija srca ili infarkt sr¢anog misica, kao i druge promjene. Mjerenje se
prati pomocu elektroda na pacijentovim nogama, rukama i prsima koje su povezane sa samim

uredajem za snimanje. Uredaj je elektronski sklop kojemu su osnovni dijelovi pojacivac



elektricnog signala srca i filteri koji proCiS¢avaju elektri¢ni signal srca od ostalih elektri¢nih —

bioloskih signala tijela.(10)

Nomenklatura EKG zapisa je medunarodno dogovorena pocetkom 20. stoljeca, te se sastoji od
P-vala, QRS-kompleksa 1 T-vala, dok se U-val zbog svoje niske amplitude i smjestaja u QRS
kompleksu ne moze registrirati standardnim EKG aparatom. (11) (Slika 1.2). Temeljem
osnovnog zapisa dobivaju se i tzv. segmenti ili intervali, kao §to je PR-interval, ST-segment,

QT-interval.

P-val oznacava depolarizaciju atrija ¢ija je normalna osovina 0°-75°, a amplituda se povecava

prilikom hipertrofije ili proSirenja atrija. (11)

PR-interval oznac¢ava vremenski raspon izmedu depolarizacije atrija i depolarizacije ventrikula

i njegovo normalno trajanje je od 0,10 do 0,20 sekundi. (11)

QRS-kompleks oznaCava depolarizaciju ventrikula i normalnog je trajanja 0,07 do 0,12
sekundi, elektricne osovine 90° do —30°. Njegovo proSirenje moze ukazivati na smetnje
provodenja, hiperkalijemiju, fibrilaciju ventrikula (poremeceni srcani ritam, nepovezani trzaji

ventrikula, izostaje pravilna kontrakcija). (11)

QT-interval je vremenski raspon izmedu pocetka depolarizacije ventrikula i kraja
repolarizacije ventrikula. Kod bolesti srca, proSirenja sr¢ane veli¢ine, infarkta miokarda, vidljiv

je kao produzen. (11)

ST-segment oznacava dio depolarizacije ventrikula. Depresija ukazuje na ishemiju sréanog

miSica, a elevacija na akutni infarkt miokarda. (11)

T—val oznacava repolarizaciju ventrikula sa smjerom jednakim kao i QRS-kompleks, a sve

suprotno polarno moze znaciti akutni ili preboljeli infarkt. (11)



Slika 1.1 Aparat za snimanje elektrokardiograma s pripadaju¢om opremom

Izvor: https://mateaandrijic.wixsite.com/doctorinthetardis/untitled-c19q1

Preuzeto: 20.07.2021. g.


https://mateaandrijic.wixsite.com/doctorinthetardis/untitled-c19q1
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Slika 1.2 Primjer normalnog nalaza EKG kompleks s pripadaju¢im oznakama

Izvor: Hank van Helvete: File:EKG Complex en.svg
Preuzeto: 20.07.2021. g.

Snimanje EKG-a kao metoda, zbog svoje prakti¢nosti i jeftine cijene predstavlja izvrstan
dijagnosticki alat za rani probir pacijenata sa suspektnim smetnjama u radu srca, a osobito je
indiciran kod svih pacijenata s bolovima u prsima i ostalim simptomima koji ukazuju na akutni

infarkt miokarda. (5)

EKG ima izraZenu karakteristiku specifi¢nosti, ali ne i osjetljivosti. Zbog toga se uz EKG, Cesto
kao pokazatelji razine rizika analizira 1 koncentracija visoko osjetljivog troponina T ili I, kod
sumnje na oStecenja sr¢anog misi¢a razliCite etiologije, a posebice kod STEMI infarkta

miokarda, kod kojeg se izlucuju najviSe koncentracije troponina. (5,12)

U globalu, klini¢ki tijek razmisljanja kod pacijenta s prsnom boli je prvo usmjeren na snimanje
EKG-a, a potom na mjerenje serumskih biljega oStecenja sr¢anog misica. I jedna i druga
aktivnost usmjerene su ne samo na postavljanje dijagnoze oSte¢enja sr¢anog misica, nego i na
pracenje daljnjeg tijeka klinickog statusa pacijenta, kao i na pra¢enje samog uspjeha lijecenja
i oporavka pacijenta. Obzirom na moguce varijante oSteCenja sréanog miSica tek
kombiniranjem metode elektrokardiografskog zapisa i mjerenja razine serumskih enzima

mozemo postaviti tocnu dijagnozu.



Kod akutne ishemije miokarda, EKG se manifestira na sljede¢i nacin (Slika 1.3):

- ST elevacija kao marker oste¢enja sréanog misic¢a pojavljuje se iznad onih odvoda gdje
se desio srcani infarkt, te se promatranjem odvoda moZze poprili¢no tocno odrediti regija
srca zahvacena infarktom. Najc¢esc¢e su to prednja regija srca, inferiorna regija srca,
lateralna strana srca ili kombinacija navedenih podrucja. Elevacija ST segmenta se
definira kao novo ST poviSenje u J-to¢ki s grani¢nim vrijednostima > 0,2 mV u
muskaraca ili > 0,15 mV u Zena u odvodima V2 — V3 i/ii > 0,1 mV u ostalim
odvodima

- Nova ST depresija koja moze biti nagnuta ili vodoravna > 0,05 mV u dva susjedna
odvoda; i/ili T inverzija > 0,1 mV u dva susjedna odvoda s istaknutim R-valom ili R /

S omjerom > 1 (12)

Kod NSTEMI bolesnika, javlja se akutna bol u prsima popracena promjenama na 12-kanalnom
EKG-u. Te promjene ocituju se kao trajna ili prolazna depresija ST-segmenta, inverzija T vala,
ravan T-val ili njegova pseudonormalizacija. Kod nekih NSTEMI slu¢ajeva, EKG ne mora

pokazivati nikakve promjene. (18)

Kod STEMI bolesnika dolazi do potpune okluzije koronarne krvne zile, nekroze miocita i
poviSenih razina srcanog troponina. Na EKG-u je vidljiva perzistentna ST-elevacija u
minimalno 2 susjedna odvoda. Vrijednosti EKG-a sa ST-elevacijom koje se mjere od J-tocke
iznose: > 0,25 mV u muskaraca mladih od 40 godina; > 0,2 mV u muskaraca starijih od 40

godina ili > 0,15 mV u Zena u odvodima V2 1 V3 1/ili > 0,1 mV u ostalim odvodima. (18)

Nestabilna angina pektoris (UA) koja je takoder jedan od akutnih koronarnih sindroma, zajedno
s NSTEMI ¢ini NSTE-ACS (engl. non-ST-elevation acute coronary syndrome). Kod bolesnika
klinicka slika prezentira se slikom akutnog koronarnog sindroma, ali ne postoji perzistentna

elevacija ST-segmenta u minimalno 2 susjedna odvoda 12- kanalnom EKG-u. (18)
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Slika 1.3 Razlike EKG zapisa u zdravih i pacijenata s infarktom miokarda

Izvor: Pleister, Adam & Selemon, Helina & Elton, Shane & Elton, Terry. (2013).
Circulating miRNAs: Novel biomarkers of acute coronary syndrome?. Biomarkers in

medicine. Preuzeto: 06.08.2021. g.

1.5.1 Razvijanje EKG-a za vrijeme infarkta miokarda

Nekoliko minuta od pojave akutnog infarkta miokarda, pojavljuju se visoki T valovi 1 ST

elevacija s ishemijskim oste¢enjima. (12) (Slika 1.4)



Slika 1.4 Primjer nalaza EKG zapisa u pacijenata s infarktom miokarda s elevacijom ST-

segmenta, osobito vidljiva u odvodima V2 do V5
Izvor: https://www.aclsmedicaltraining.com/ecg-in-acute-myocardial-infarction/

Preuzeto: 08.08.2021. g.

Nekoliko sati od pojave, vidljiva je ST elevacija, ali s negativnim T valovima i dolazi do

nekroze miokarda. (12)

Nekoliko dana od infarkta, vidljivi su patoloski Q valovi 1 stvara se oziljak. (12)

1.6 Biomarkeri
Biomarkeri su bioloski faktori koji sluZze za procjenu bolesti, njenu dijagnozu i samim time
utjeCu na nacin lijeCenja i propisivanje adekvatne terapije, ali u nekim slu¢ajevima ukazuju 1
na rizik od bolesti. Rutinski se koriste uz elektrokardiogram 1 klini¢ku procjenu. Noviji

biomarkeri mogu dati informacije i o prognozi nakon infarkta miokarda. (13)

Nekoliko je karakteristika koje ¢ine sréani marker pogodnijim za uklju€ivanje u klini¢ku

praksu: visoka osjetljivost i specifi¢nost za kardiovaskularni sustav i sr¢ani misi¢, brzo, lako i


https://www.aclsmedicaltraining.com/ecg-in-acute-myocardial-infarction/

jeftino mjerenje, korelacija koncentracija s tezinom infarkta; klinicki je koristan kao prediktivni

marker ali pomaze i1 u kasnoj dijagnozi. (14)
Mozemo ih podijeliti u tri kategorije.

Prva kategorija biomarkera akutnog infarkta miokarda jesu biomarkeri biomehanic¢kog stresa:
srednjoregionalni pro-atrijalni natriureticki peptid (MRproANP), ¢imbenik diferencijacije
rasta-15 (GDF-15), supresor tumorogenosti 2 (ST2), endotelin-1 ili stabilniji C-terminalni dio

pro-Endotelina-1 (ET1 / CTproET1), BNP ili NTproBNP. (13)

Natriuretski peptid tipa B (BNP), kratkog poluvijeka zivota od 20 minuta, lako je mjerljiv,
oslobada se kod zatajenja srca kao prekursor s N-terminalnim dijelom pro-BNP peptida koji je
stabilan u serumu. Sinteza i izlu¢ivanje BNP-a i NT-proBNP-a iz stanica miokarda povecava
se kada dode do rastezanja lijevog ventrikula srca. (15) Fiziolosko djelovanje zasniva se na
aktivaciji receptora Sto rezultira smanjenjem srediSnjeg venskog tlaka i sistemskog krvozilnog
otpora. Vazan je biomarker jer daje informacije o prognozi nakon infarkta miokarda, a kod
NSTEMI infarkta moZe predvidjeti 1 180-dnevnu smrtnost ili zatajenje srca. I BNP i
NTproBNP rutinski se koriste u svakodnevnoj klini¢koj praksi. (13)

Druga kategorija markera jesu biljezi aktivacije neurohormonalnog puta koji ukljucuju srednjo-
regionalni-pro-Adrenomedullin (MRproADM) i kopeptin. U rutinskoj dijagnostici i pracenju

jos uvijek se ne koriste. (13)

Posljednja kategorija su biomarkeri nestabilnosti plaka i upale, a njih ¢ine mijeloperoksidaza
(MPO), protein plazme povezan s trudnoc¢om (PaPPA) 1 najpoznatiji hsCRP (C-reaktivni

protein visoke osjetljivosti). (13)

Dokazano je da su plakovi, koji dovode do zacepljenja Zila, uzrok akutnog koronarnog
sindroma. Zbog visoke osjetljivosti, poviSeni hsC-reaktivni protein ukazuje na niski, srednji 1
visoki rizik oboljenja od kardiovaskularnih bolesti, ali je nespecifi¢an 1 poviSen i1 kod drugih
upalnih stanja. ViSe se koristi prilikom otkrivanja bolesti, nego kod kasnijih istraZivanja nakon
pojave infarkta jer se tada njegova poviSena koncentracija povezuje s upalom miokarda i nece

predvidjeti ponovni infarkt. (13)
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Istrazivanje Chan D. i sur. ukazalo je na vaznost mjerenja koncentracija hsCRP jer se tako
predvidjela pojava zatajenja srca (HR = 2,6, P = 0,04) i smrti (HR = 2,7, P = 0,02) nakon MI.
Povisene razine CRP-a nakon MI tijekom 2 do 4 dana, moze ukazati na sumnju formiranja
tromba, sr¢anu rupturu i ventrikularnu aneurizmu. Potrebno je oko 8 do 12 tjedana da se razine

CRP-a vrate na pocetnu. (13)

Ostala dva navedena biomarkera nestabilnosti plaka se jo$ uvijek ne koriste u rutinskom radu.

1.7 Laboratorijska dijagnostika
Uz klini¢ku 1 EKG procjenu lijecnika, potrebno je napraviti i laboratorijska ispitivanja zbog
dodatnih potvrda i1 olakSavanja pri postavljanju dijagnoze, kao i za pracenje uspjeSnosti

terapije. (15,16)

Glavni zadatak laboratorijske dijagnostike je rano otkrivanje zatajenja srca i postavljanje tocne

dijagnoze. (15)
1.7.1 Visoko osjetljivi sréani troponin

U algoritmu za dijagnozu akutnog infarkta miokarda najvazniji preporuceni test je srcani
troponin [ ili troponin T s visokom osjetljivosti. Analize sréanog troponina izvedene u
automatiziranim laboratorijima omogucuju otkrivanje sréanog troponina kod otprilike 20-50%
zdravih osoba za razliku od visoko osjetljivih testova (hs-cTn) koji ga otkrivaju kod 50-95%
zdravih osoba. Takoder, visoko osjetljivi testovi imaju vecu negativnu prediktivnu vrijednost
(NPV) za akutni infarkt miokarda i dovode do njegovog ranijeg otkrivanja zbog smanjenja
intervala ,,slijepog troponina®“. Sve te karakteristike daju vec¢u prednost hs-cTn testovima u

usporedbi sa standardnim analizama sréanog troponina. (17)

Pocetna procjena ukljucuje prac¢enje simptoma, 12-kanalni EKG-a i koncentracije troponina
koji se smatra kvantitativnim markerom. Sto je njegova koncentracija via, to je vjerojatnije da

je prisutan infarkt miokarda. (17) (Slika 1.5)
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Slika 1. 5 Algoritam za postavljanje dijagnoze u pacijenata sa sumnjom na akutni koronarni

sindrom
Izvor: https://academic.oup.com/eurheartj/article/42/14/1289/5898842
Preuzeto: 31.08.2021. g.

Testovi hs-cTn T (visoko osjetljivi sr¢ani troponin T) i hs-cTn I (visoko osjetljivi sréani
troponin I) pruzaju iznimnu dijagnosti¢ku to¢nost u ranoj dijagnozi IM 1 dijagnosticiranju
ozljede kardiomiocita. (17)

Ukoliko klinicka slika ukazuje na ishemiju miokarda, tada dinamicko poviSenje sréanog

troponina iznad 99. percentila zdrave osobe znaci infarkt miokarda. (17)
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Kod bolesnika s MI, razine sréanog troponina brzo rastu (obi¢no unutar 1 h od pocetka
simptoma pomocu testova visoke osjetljivosti) nakon pojave simptoma i ostaju poviSeni

tijekom promjenjivog vremenskog razdoblja (obi¢no 7-10 dana). (16,17)

Podaci razlicitih studija pokazali su da testovi hs-cTn povecavaju dijagnosticku to¢nost za
infarkt miokarda u vrijeme prezentacije u usporedbi s konvencionalnim testovima, osobito kod
bolesnika koji su se javili rano nakon pocetka boli u prsima, a samim time osigurava i brze

‘rule-in’ 1 ‘rule-out’ IM. (17) (Slika 1.6)

Conventional assay High-sensitivity assay
ng/L x1000 ——>» ng/L

Pathological Most POCT

Pathological

0.030-0.040 CoV of 10%
Likely pathological |

Slika 1. 6 Razlike u koncentracijama troponina i visoko osjetljivog sréanog troponina s

undetectable

©ESC 2020

definiranim granicama odluke za dijagnozu akutnog infarkta miokarda
Izvor: https://academic.oup.com/eurheartj/article/42/14/1289/5898842
Preuzeto: 31.08.2021. g .

hs-cTn testovi prikazani su u ng/L za razliku od konvencionalnih prikazanih (pg/L). Ukoliko
je koncentracija troponina znacajno povisena (iznad 100 ng/L), navedeni testovi daju identi¢ne
rezultate. S druge strane, samo visoko osjetljivi testovi omoguéavaju preciznu razliku izmedu

normalne i blago povisene koncentracije. hs-cTn otkriva relevantan udio pacijenata s prethodno
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nemjerljivim koncentracijama sréanog troponina konvencionalnim testom koji imaju

koncentracije hs-cTn iznad 99. percentila koji su vjerojatno povezani s AMI. (17) (Slika 1.6)

Granica detekcije varira medu razli¢itim analizama hs-cTn izmedu 1 ng/L i 5 ng/L. Sli¢no, 99.

percentila varira medu razli¢itim analizama hs-cTn, uglavnom izmedu 10 ng/L 1 20 ng/L. (17)

1.7.1.1 Algoritmi ‘rule-in’ i ‘rule-out’

Dva su algoritma vadenja krvi koja se preporucuju: 0 h/1 h (prvi izbor, po¢etno vadenje i nakon

1 h) te 0 h/2 h (poc€etno vadenje i nakon 2 h). (17) (Slika 1.7)

Medicinski tim bi trebao uzeti uzorke krvi za hs-cTn na samom pocetku (0 h) i nakon jednog
sata. lako postoje pacijenti (10-15%) s vrlo niskim koncentracijama hs-cTn pri 0 h i s bolovima
u prsima koji po¢nu za vise od 3 h, mjerenje pri 0 h uvelike olakSava proces i pruza dodatnu
sigurnost pri dijagnozi. Dokumentiranje vremena prvog uzorkovanja omogucuje tocno
odredivanje vremenskog okvira (= 10 min) vadenja krv nakon jednog sata Samo u slu¢aju da
uzorkovanje krvi nije bilo moguce izvesti u trajanju od 1 h (= 10 min), treba se primijeniti 0

h/2 h algoritam. (17)
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Slika 1. 7 Jednosatni algoritam 0 h/1 h za ‘rule-in’ i ‘rule-out’ pacijenata sa sumnjom na

akutni koronarni sindrom koriste¢i visoko osjetljivi sréani troponin
Izvor: https://academic.oup.com/eurheartj/article/42/14/1289/5898842

Preuzeto: 31.08.2021. g.

Kao alternativu, moZe se razmotriti i prethodni algoritam 0 h/3 h Europskog kardioloSkog

drustva (ESC). (Slika 1.8)

No, razli¢itim istrazivanjima doslo se do zakljuc¢ka da je navedeni algoritam slabije u¢inkovit

1 siguran u usporedbi s algoritmima koji koriste nize koncentracije iskljucenja (0 h/1 h). (17)
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GRACE = Global Registry of Acute Coronary Events score; hs-cTn = high sensitivity cardiac troponin; ULN = upper limit of normal, 99th percentile of healthy controls.
*AA change, dependent on assay. Highly abnormal hsTn defines values beyond 5-fold the upper limit of normal.

Slika 1.8 Trosatni algoritam 0 h/3 h za ‘rule-in’ i ‘rule-out’ pacijenata sa sumnjom na akutni

koronarni sindrom koristeci visoko osjetljivi sréani troponin
Izvor: https://academic.oup.com/eurheartj/article/37/3/267/2466099

Preuzeto: 31.08.2021. g.

Definirane su grani¢ne koncentracije troponina za isklju¢ivanje kako bi se osigurala negativna
prediktivna vrijednost, NPV od 99% te kako bi se osigurala minimalna pozitivna prediktivna

vrijednost (PPV) od 70%.

Pacijentima koji zadovoljavaju ‘rule-in’ uvjete, pozitivna prediktivna vrijednost, PPV za

infarkt miokarda iznosi 70-75%. (17)

Hs-cTn iskazuje pozitivnu korelaciju i njegovim povecanjem, povecana je vjerojatnost pojave
akutnog infarkta miokarda. Ukoliko se uz algoritme 0 h/1 h 1 0 h/2 h prate klini¢ki nalazi i
EKG, na vrijeme se mogu identificirati pacijenti ili za rani otpust ili za ambulantno

zbrinjavanje. (17)

Bez obzira na simptome 1 bol u prsima, algoritmi 0 h/1 h i 0 h/2 h primjenjuju se na svim
pacijentima, a specifi¢nost i osjetljivost iznimno su visoke (>99%). Kod 1% bolesnika

zabiljezeno je kasno poviSenje koncentracije sranog troponina. Stoga, ukoliko je klini¢ka
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sumnja 1 dalje visoka ili pacijent razvije stalnu ili ponavljaju¢u bol u prsima, potrebno je

provesti serijsko testiranje troponina. (17)
1.7.2 Ostala laboratorijska ispitivanja

Jedan od sréanih markera je i sréani izoenzim kreatin kinaze (CK-MB) koji je osjetljiv, ali
nespecifiCan isklju¢ivo za srani miSi¢ kao i mioglobin koji je takoder osjetljiv, ali ne i
specifiCan, i upravo se zbog toga ne koriste cesto 1 ne preporucuje se njihova upotreba u ranoj

dijagnostici. (16) (Slika 1.9)

Sréani troponin znacajno je osjetljiviji i specific¢niji od svih ostalih laboratorijskih ispitivanja i

markera. (17)

Jo$ neki od dostupnih testova su: kreatinin kinaza (CK), aspartat aminotransferaza (AST),
laktat dehidrogenaza (LDH), izoenzimi laktat dehidrogenaze, ali zbog manjka specifi¢nosti ili
osjetljivosti za pouzdanu dijagnozu vise se ne koriste ili se koriste u kombinaciji s gore

navedenim testovima ili markerima. (16)

Takoder, kalij i magnezij promjenom svojih koncentracija mogu ukazati na opasne aritmije.

(18)

Mjerenjem aktiviranog parcijalnog tromboplastinskog vremena (aPTV) i i protrombinskog

vremena (PV) pratimo unutarnji, odnosno vanjski put zgruSavanja. (18)

Ostali dodatni testovi su kompletna krvna slika (leukociti mogu pokazivati infekciju, eritrociti

anemiju), urea, kreatinin, glukoza, elektroliti, acidobazni status. (15)

Takoder, mogu se koristiti 1 pretrage LDL 1 HDL, kolesterol kao 1 trigliceridi. (15)
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Slika 1.9 Vrijeme i koncentracije sr¢anih biomarkera nakon prezentacije simptoma akutnog

infarkta miokarda

Izvor: http://www.msd-prirucnici.placebo.hr/msd-prirucnik/kardiologija/koronarna-

bolest/akutni-koronarni-sindromi  Preuzeto: 08.08.2021. g.

1.8 Lijecenje
1.8.1 Prehospitalna njega

Prehospitalna njega ukljucuje uspostavljanje intravenoznog puta zbog primanja kisika kao 1
pracenje EKG-a. Rizik od komplikacija i smrtnosti mogu smanjiti prehospitalne intervencije
medicinskog osoblja hitne pomo¢i (EKG, aspirin, lije€enje nitratima), kao 1 rana dijagnoza i

odgovor na lije¢enje. Sve to takoder utjeCe na utvrdivanje vremena revaskularizacije. (9)
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1.8.2 Prijem u bolnicu i reperfuzijska terapija

Na temelju reperfuzijske strategije, odreduje se terapija lijekovima. Reperfuzijska strategija
STEMI pacijenata moze ukljucivati neposrednu perkutanu koronarnu intervenciju ili
fibrinoliticku terapiju. Hitni PCI (od engl. Peripheral Component Interconnect) uvijek ima
prednost ukoliko je pravovremeno dostupan. Alternativna metoda je tromboliza. Svoj
maksimalni u€inak reperfuzija uporabom fibrinolitika pokazuje ako se daje u prvih nekoliko
minuta do sati od pocetka infarkta miokarda. Fibrinolitici se ne primjenjuju kod NSTEMI

pacijenata jer je veci rizik nego korist. (9)

Za NSTEMI pacijente koji su klinicki stabilni, moguce je napraviti angiografiju u roku od 24
do 48 sati od prijema.

Za NSTEMI klini¢ki nestabilne pacijente, $to podrazumijeva npr. hipotenziju, trajne aritmije,
potrebno je angiografiju napraviti odmah po prijemu te identificirati koronarne lezije za PCI ili

premosnicu koronarne arterije. (9)

1.8.3 Lijekovi
Antiagregacijski lijekovi, antikoagulansi (heparin, bivalirudin), antitrombocitni lijekovi
(aspirin) daju se svim bolesnicima, a antianginalni lijekovi (nitroglicerin) bolesnicima s
1zraZenim bolovima u prsima. Ovisno o strategiji reperfuzije i ostalim ¢imbenicima, odabiru se
1 upotrebljavaju specifi¢ni lijekovi. Odmah tijekom prijema pacijentima treba dati lijekove

poput inhibitora angiotenzinske konvertaze (ACE), statina i beta blokatora. (9)

Aspirin uvelike smanjuje rizik smrtnosti, a njegovu apsorpciju ubrzava zvakanje pripravka

prije gutanja. Prasugrel i tikagrelor djeluju brzo i pozeljni su prilikom hitne PCI.

Za lezije visokog rizika, pozeljno je pacijentu dati inhibitor glikoproteina IIb / IIIa tijekom PCI-
ja.
Nitroglicerin se koristi za lijeCenje bolova u prsima. Alternativni lijek za bolesnike s

kontraindikcijom na nitroglicerin ili boli unato¢ terapiji je morfij koji se treba koristiti

ograni¢eno jer moze smanjiti kontraktilnost miokarda 1 slabi disanje. (9)

U terapiji pacijenata s nestabilnom anginom primjenjuju se beta blokatori, ACE inhibitori 1
statini. Terapiju statinima treba nastaviti koristiti bez obzira na razinu lipida. Beta blokatori
smanjuju potrebu za kisikom jer smanjuju brzinu otkucaja srca, arterijski tlak i kontraktilnost,

Preporuceni su uvijek, osim ako su kontraindicirani npr. kod kod bradikardije, hipotenzije ili
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astme. ACE inhibitori poboljsavaju funkciju endotela, a mogu biti zamijenjeni blokatorom
receptora za angiotenzin II ukoliko je pacijent intolerantan na ACE inhibitor zbog kaslja ili

osipa. (9)

1.8.4 Rehabilitacija i lije¢enje nakon otpusta iz bolnice

Kroz lijecnikovu procjenu tjelesnog i emocionalnog statusa pacijenta, kroz razgovor i
savjetovanje o promjeni nacina zivota (prestanak pusenja, prilagodba prehrane i aktivno
vjezbanje §to dovodi do gubitka kilograma), uvelike se moze poboljsati prognoza. Pacijenta

treba upoznati s vaznosti nastavka uzimanja terapije odgovarajuc¢im lijekovima. (5,9)

Razlicita stresna testiranja rade se prije ili kratko nakon otpustanja iz bolnice kod pacijenata
koji ne pokazuju znacajke visokog rizika od pojavljivanja ventrikularne tahikardije ili

fibrilacije. (9)

1.9 Prognoza
Stopa smrtnosti za akutni infarkt miokarda izrazito je visoka i unutar i izvan bolnice.
Istrazivanja ukazuju na to da mnogi pacijenti umru i prije samog dolaska u bolnicu, malo manje
od 50% smrtnih slucajeva dogodi se po dolasku. Takoder, ponovni prijem i hospitalizacija su

potrebni oko 50% pacijenata u prvih godinu dana nakon infarkta. (5)

Bolji ishod imaju pacijenti s ofuvanom funkcijom lijeve klijetke, pacijenti podvrgnuti
revaskularizaciji, ranoj perfuzijskoj i tromboliti¢koj terapiji kroz 30 minuta od dolaska ili PCI
kroz 90 minuta, kao 1 oni koji kontrolirano uzimaju terapije aspirinom, beta blokatorima i ACE

inhibitorima. (5)

Dijabetes, odgodena reperfuzija, uznapredovala dob, depresija, poviSene razine CRPa 1 BNPa,
prisutnost kongestivnog zatajenja srca (CHF)karakteristike su koje mogu negativno utjecati na

prognozu akutnog infarkta miokarda. (5)
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2. CILJ RADA

Glavni cilj ovog istraZivanja je usporediti serumske koncentracije visoko osjetljivog troponina

I u dvije ispitivane skupine bolesnika sa STEMI i NSTEMI.

Sekundarni ciljevi istrazivanja su:

1. utvrditi postoji li statisticki znacajna razlika u broju leukocita te diferencijalnoj krvnoj
slici izmedu dvije ispitivane skupine bolesnika

2. usporediti vrijednosti upalnog parametra hsCRP u bolesnika sa STEMI i NSTEMI

3. ispitati postoji li statisticki znacajna razlika izmedu aktivnosti serumskog enzima AST
u dvije ispitivane skupine

4. utvrditi koncentracije glukoze te razlike u STEMI i NSTEMI bolesnika
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3. ISPITANICI I METODE

Ovo istrazivanje ukljucilo je 60 ispitanika sa simptomima srcanog zatajenja, a bili su lijeCeni
na Klinici za bolesti srca i krvnih zila KBC-a Split u periodu sijecnja 2018. do veljace 2019.

godine.

Eticko povjerenstvo KBC-a Split dalo je odobrenje za ispitivanje, kao 1 svi ukljuceni bolesnici

od kojih je uzet potpisani informirani pristanak.

3.1 Ispitanici

Istrazivanje je obuhvacalo ispitanike oba spola s dijagnosticiranim kroni¢nim sréanim
zatajenjem. Prema kriterijima Europskog udruzenja kardiologa (engl. European Society of
Cardiology, ESC) od strane specijalista kardiologa dijagnosticirano je akutno pogorSanje
bolesti. Ukoliko su bolesnici zadovoljavali neki od isklju¢nih faktora: koagulopatija,
imunosuprimiranost, mladi od 53 1 stariji od 86 godina, novodijagnosticirani slucajevi
zatajenja, zloupotreba alkohola i opojnih sredstava, Secerna bolest tipa 1, srcani ili moZdani
udar unutar zadnja 3 mjeseca, uznapredovala bolest sréanih zalistaka; bivali su iskljuceni iz
ispitivanja. Nadalje, mjerila se 1 koncentracija NT-proBNP-a kod prijema. Oni pacijenti kod

kojih je ta koncentracija bila manja od 300 pg/mL, takoder su bili iskljuceni iz ispitivanja.

3.2 Anamneza i klinicki pregled
Svim pacijentima uzeta je detaljna anamneza nakon ¢ega su obradeni podaci iz povijesti
medicinske dokumentacije. Klasificiralo ih se prema prethodnom akutnom infarktu miokarda
(ishemijska etiologija) 1 svim ostalim uzrocima (neishemijska etiologija). Nakon temeljite
klini¢ke procjene, pacijenti su podijeljeni u NYHA (engl. The New York Heart Association)

stupnjeve bolesti.
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3.3 Antropometrijska mjerenja

Sva antropometrijska mjerenja izvedena su u skladu s NHANES (engl. National Health and
Nutrition Examination Survey) smjernicama iz 2009.godine. Ispitanici su na sebi imali
odjevenu laganu odjecu, a za vrijeme mjerenja skinuli su cipele. Za mjerenje visine koja je u
centimetrima i zaokruzena na jednu decimalu, upotrebljen je stadiometar uza zid. Za mjerenje
tjelesne mase izrazene u kilogramima i zaokruzena takoder na jednu decimalu, upotrebljena je
digitalna vaga. Kako bi se izmjerio opseg struka, koriStena je neelastiéna mjerna vrpca na
srednjoj udaljenosti od zadnjeg rebra do zdjelice pri izdisaju, a opseg bokova izmjeren je na
razini najvece cirkumferencije gluteusa. Sve je izrazeno u centimetrima. Takoder je izmjeren i
indeks tjelesne mase (ITM, engl. BMI-Body Mass Index) prema formuli = [tjelesna masa (kg)]
/ [visina na kvadrat (m2)]. Prema smjernicama NHLBI (engl. National Heart, Lung and Blood
Institute), BMI <18,50 kg/m? predstavlja pothranjenost, BMI 18,5-24,9 kg/m? normalnu
tjelesnu masu, BMI 25,00-29,99 kg/m? prekomjernu tjelesnu masu, a BMI >30 kg/m? pretilost.

3.4 Mjerenje arterijskog krvnog tlaka
Pomocu sfigmomanometara, automatiziranih 1 ranije testiranih, 1 u skladu sa smjernicama
ESH/ESC (engl. European Society of Cardiology/ European Society of Hypertension) mjeren
je arterijski krvni tlak. Svaki sudionik trebao se odmoriti 3 do 5 minuta prije pocetka mjerenja.
U sjede¢em polozaju napravljena su 2 mjerenja s vremenskim razmakom 1 do 2 minute, a ako
bi bilo razlike izmedu prva dva mjerenja, napravljeno je i trece. Ispitani sudionici razvrstani su
u tri kategorije prema preporukama ESC/ESH iz 2018.godine. Prvu normalnu skupinu €inili su
oni sa sistolickim tlakom (ST) manjim od 130 mmHg i dijastolickim tlakom (DT) manjim 85
mmHg. Drugu kategoriju Cinili su sudionici sa ST-om od 130 do 139 mmHg i/ili DT-om od 85
do 89 mmHg ukazujuéi na poviseni tlak, dok su posljednji bili sudionici s ST-om vec¢im ili

jednakim 140 mmHg i/ili DT-om ve¢im ili jednakim 90 mmHg S$to je ukazivalo na hipertenziju.

3.5 Laboratorijske analize
Pacijentima je u bolnici uzorkovana venska krv koja se dalje obradivala u istom biokemijskom

laboratoriju, na Zavodu za medicinsko laboratorijsku dijagnostiku KBC Split.
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Na platformi proizvodaca Abbott Architect c¢i 16200 odreden je visoko osjetljivi sréani
troponin I (hs-cTnl, Abbott Laboratories, Abbott Park, SAD) imunokemijskom metodom FPIA
(Imunoloski test polarizacije fluorescencije). Imunokemijske metode zasnivaju se na reakciji
izmedu protutijela i antigena, a koriste se za razlikovanje i mjerenje koncentracije razli¢itih

antigena (Ag) i protutijela (At).
Koncentracija C-reaktivnog proteina (CRP) odredivala se imunoturbidimetrijskom metodom.

Preostali laboratorijski parametri kao Sto su brojevi leukocita, limfocita, neutrofila, eritrocita,
koncentracije natrija, glukoze, AST-a odredivani su standardnim laboratorijsko-biokemijskim

metodama.

3.6 Statisticke analize

Statisticke analize provedene su koriste¢i statisticki paket MedCalc za Windows, verzija

11.5.1.0 (MedCalc Software, Mariakerke, Belgija).

Kontinuirani podatci prikazani su kao srednja vrijednost + standardna devijacija, dok su
kategorijske varijable prikazane kao cijeli brojevi i postotci. Za procjenu distribucije podataka

koriSten je Kolmogorov- Smirnovljev test.

Za analizu razlika izmedu skupina koriSten je Studentov t-test. StatistiCka znacajnost

postavljena je pri P<0,05.
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4. REZULTATI

U istrazivanje je uklju¢eno ukupno 60 pacijenata kod kojih je dijagnosticirano akutno
pogorsanje kroni¢nog zatajenja srca i od njih je 44 muskog spola (N=44; 73,3%). Svi ukljuceni
pacijenti prosli su razliita mjerenja, kao §to su indeks tjelesne mase (27,0 £ 2,7 kg/m2),
sistolicki tlak (134,9 =21,9 mmHg) i1 dijastolicki tlak (78,7 + 12,0 mmHg) te im je procijenjena
brzina glomerularne filtracije (68,2 + 17,9 mL/min). (Tablica 1.)

Tablica 1. Osnovni demografski i biometrijski podatci ukljucenih pacijenata

Parametar Pacijenti (N=60)
Muski spol (N; %) 44 (73,3%)
Dob (godine) 69,8+7,7
ITM (kg/m2) 27,0+2,7
Sistolicki tlak (mmHg) 134,9+21,9
Dijastolicki tlak (mmHg) 78,7+ 12,0
eGFR (mL/min) 68,2+17,9

Podatci su prikazani kao srednja vrijednost + standardna devijacija ili cijeli broj (postotak).

ITM — indeks tjelesne mase; eGFR — procijenjena brzina glomerularne filtracije

Svi ukljuceni pacijenti podijeljeni su na STEMI (N=30; 50,0%) 1 NSTEMI (N=30; 50,%).
Takoder, promatrana je i povijest pojavljivanja kardiovaskularnih bolesti kao i povijest
hospitalizacija. Kod 47 pacijenata (N=47; 78,3%) izvedena je perkutana koronarna intervencija

(PCI). (Tablica 2.)
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Tablica 2. Anamnesticki podatci ukupne ispitivane populacije

Parametar Pacijenti (N=60)
STEMI (N; %) 30 (50,0%)
Izvedena PCI (N; %) 47 (78,3%)
Hospitalizacija zbog KVB (N; %) 16 (26,7%)
Pozitivna obiteljska anamneza na KVB 10 (16,7%)
(N, %)
Ranija PCI (N, %) 9 (15,0)

U ukupnoj populaciji ispitanih pacijenata, najéeSée koriStene terapije su blokatorima
angiotenzinskih receptora (ARB) ili ACE-inhibitorima (N=30; 50,0%) te beta blokatorima
(N=20; 33,3%). Medu rjede koriStenima su terapije: statinima (N=10; 16,7%), varfarinom
(N=2; 3,3%) te aspirinom (N=12; 20,0%). (Slika 4.1)
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Slika 4.1 Terapija primijenjena u ukupnoj populaciji pacijenata
ACE - angiotenzin konvertirajuéi enzim; BKK- blokatori kalcijevih kanala; MRA —

antagonisti mineralokortikoidnih receptora; NOAC — novi oralni antikoagulantni lijekovi

U ukupnoj populaciji ispitanika najées¢e prisutan komorbiditet bila je arterijska hipertenzija
(N=36; 60,0%). Takoder, nadalje su prisutni i pretilost (N=8; 13,3%), dislipidemija (N=10;
16,7%), fibrilacija atrija (N=7; 11,7%). (Slika 4.2)
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KOMORBIDITETI U UKUPNOJ ISPITIVANOJ
POPULACIJI

KOPB ili ast
Atrijska fibrilacija i
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Pretilost

Secerna bolest tipa
II

Slika 4.2 Komorbiditeti u ukupnoj populaciji pacijenata

KOPB- kroni¢na opstruktivna bolest pluc¢a

Nakon napravljenih laboratorijskih ispitivanja, utvrdeno je da se odredeni parametri uvelike
razlikuju kod STEMI i NSTEMI, dok kod nekih ne postoji zna¢ajna razlika. Statisti¢ki znacajne
razlike vidljive su kod broja leukocita STEMI pacijenata (11,4 = 2,9 x10"9/L) i NSTEMI
pacijenata (9,2 + 3,0 x10"9/L). Takoder uo¢avamo ih i u broju limfocita, neutrofila, kod

mjerenja aktivnosti AST-a u krvi: STEMI (90,1 = 108,9 IU/L) i NSTEMI (41,4 + 28,3 TU/L).

S druge strane, parametri kod kojih nema znacajnih razlika su protrombinsko vrijeme- STEMI
(1,1 £ 0,3 INR) i NSTEMI (1,0 + 0,1 INR); glukoza, eritrociti, natrij. Visoko osjetljivi sr¢ani
troponin I (Oh), kao i1 visoko osjetljivi src¢ani troponin II (1h) ne pokazuje velike razlike u
STEMI i NSTEMI pacijenata. C-reaktivni protein pokazuje sljedece vrijednosti pri prijemu:
STEMI (11,2 + 17,0 mg/L) i NSTEMI (16,1 £+ 26,8 mg/L) (Tablica 3.)
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Tablica 3. Razlike biokemijskih parametara kod STEMI i NSTEMI

Parametar
Leukociti (x10"9/L)
Limfociti (%)

CRP (mg/L)
Visoko osjetljivi troponin [

(ng/L)

Visoko osjetljivi troponin [
nakon 1 sata (ng/L)

Neutrofili (x10"9/L)
AST (IU/L)
PV (INR)
Glukoza (mmol/L)
Eritrociti (x 10"12/L)

Natrij (mmol/L)

STEMI
N=30
11,4+29
21,7+ 104
11,2+ 17,0

417,8+617,6

3988,3 + 3666,7

84+29

90,1 +108,9

1,1+£0,3

7,8+29

4,7+0,4

138,8 £2,5

NSTEMI
N=30
9,2+3,0
22,4+ 10,6
16,1 +£26,8

314,9 + 406,6

2616,7+5121,2

6,4+23

41,4+283

1,0+0,1

8,6 £4,6

4,6 £0,5

137,7+3.,9

Podatci su prikazani kao srednja vrijednost + standardna devijacija.

PV- protrombinsko vrijeme; AST- enzim aspartat-aminotransferaza; CRP- C-reaktivni

protein
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5. RASPRAVA

U naSem istrazivanju ispitanike smo podvrgli antropometrijskim mjerenjima indeksa tjelesne
mase. Mjerenja su pokazala da je puno veéi postotak osoba normalne i prekomjerne tjelesne
tezine (86,7%) nego pretilih (13,3%). IstraZzivanje Pucarin-Cvetkovi¢ J. 1 sur. iz 2006.godine,
dio programa “1001 Dalmatinac”, koje je ukljucivalo populaciju hrvatskih otoka (Rab, Vis,
Lastovo i Mljet) sa sli¢nim nac¢inom zivota razlikovalo se, s ve¢im postotkom pretilih (26,8%)

nego u nasem istrazivanju. (18)

Nadalje, izmjerene su i vrijednosti sistolickog (134,9 £ 21,9 mmHg) i dijastolickog tlaka (78,7
+ 12,0 mmHg) koje ne odstupaju od brojnih do sada provedenih istrazivanja. Na istoj populaciji
bolesnika u Americi, rezultati istrazivanja iz 2018.godine pokazuju vrlo slicne vrijednosti

sistoli¢kog (135 mmHg) i dijastolickog tlaka (79 mmHg) s naSim istrazivanjem. (19)

Obzirom na spol, ovo istrazivanje je pokazalo da je vise sluc¢ajeva akutnog infarkta miokarda
zabiljezeno kod muskog (73,3%) nego kod zenskog spola (26,7%). I istraZzivanje Heim 1. 1 sur.
u Zagrebu u trajanju od 23 godine ukazuje na to da je vise slucajeva akutnog infarkta miokarda

zabiljezeno kod muskaraca (72,3%) nego kod Zena (27,7%). (20)

NaSe istrazivanje takoder pokazuje da je po€etna koncentracija troponina I ve¢a kod STEMI
pacijenata (417,8 = 617,6 ng/L) nego kod NSTEMI (314,9 &+ 406,6 ng/L). lako nismo pronasli
statistiCcki znacajnu razliku kako smo ocekivali zbog patofiziologije nastanka IM, trend
rezultata ipak je sukladan do sada objavljenim istrazivanjima, §to moZemo objasniti velikim

rasapom rezultata nasih bolesnika i malim brojem ukljucenih u studiju.

Hipoteza istrazivanja Harvell B. i sur. bila je da je troponin znacajno povisen kod slucajeva
akutnog infarkta miokarda (i STEMI 1 NSTEMI). Nasumi¢nim odabirom pacijenata dosli su
do sljedecih rezultata: u sluCajevima bez akutnog infarkta miokarda, pocetna pozitivna
koncentracija troponina I iznosila je 0,14 ng/mL; interval pouzdanosti [CI], 0,08-0,37; kod
STEMI pacijenata iznosila je 10,2 ng/mL; 95% CI, 0,75-20,1; a kod NSTEMI 0,4 ng/mL; 95%
Cl, 0,13-1,7. Zakljucili da su najviSe koncentracije troponina I bile kod STEMI, zatim kod
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NSTEMI pacijenata, a najnizu koncentraciju detektirali su u skupini pacijenata bez akutnog

infarkta miokarda. (21)

Visoko osjetljivi srcani troponin preporuca se kao najvazniji i najpreciziniji dijagnosticki
marker, iako njegova povisena koncentracija moze, osim na infarkt miokarda, ukazivati i na

razne druge ozljede kardiomiocita. Preporuca se koriStenje algoritma 0 h/1 h, a potom 0 h/2 h.

(17)

Uz infarkt miokarda, postoji jo$ klinickih varijabli koje mogu utjecati na koncentraciju
troponina: starost (razlike do 300% u koncentraciji zdravih mladih i zdravih starijih); bubrezna
disfunkcija (razlike u koncentraciji do 300% zdravih pacijenata i onih s poremec¢ajem eGFR-

a); pocetak boli u prsima (>300%). (17)

Pocetne razine ¢Tn mogu dati prognosti¢ke informacije o mortalitetu. Sto su veée razine hs-
cTn, vedi je rizik od smrti. Kod pacijenata s NSTE-ACS-om, takoder bi se trebali procijeniti

serumski kreatinin 1 eGFR zbog to¢nije dijagnoze. (17)

Nadalje, nasi rezultati pokazuju da su serumske aktivnosti enzima AST statisti¢ki znacajno

razliCite u bolesnika sa STEMI (90,1 + 108,9 IU/L) i NSTEMI (41,4 = 28,3 IU/L).

Lofthus D M i sur. proucavali su poviSenje AST-a prilikom STEMI akutnog infarkta miokarda.
Aspartat transaminaza bila je poviSena u 85,6% slucajeva. lako je poviSenje AST-a uobicajeno

kod STEMI pacijenata, ono se izravno ne odraZzava na mortalitet ili klinic¢ki ishod. (22)
Cesto koristen marker bolesti je i omjer AST-a i alanin transaminaze (ALT).

Tijekom istraZivanja, Djakpo DK i sur. otkrili su da je omjer AST i ALT u pacijenata sa STEMI
(3,22 + 2,143) poviSen u odnosu na pacijente s NSTEMI (2,208 = 1,631) IZ rezultata
istrazivanja zakljucuju da ¢e omjer AST/ALT biti vazna karika u predikciji smrtnosti nakon

akutnog infarkta miokarda. (23)

Oba istrazivanja se svojim rezultatima (povisen AST-a kod STEMI pacijenata) podudaraju s

rezultatima naseg istraZivanja.

Dosada3nja istrazivanja ukazala su na dvojbenu klinicku ulogu hsCRP-a kako u dijagnostici

tako 1 u predikciji reinfarkta 1 smrti .

U naSem istrazivanju nismo utvrdili postojanje statisticki zna¢ajne razlike u koncentracijama

hsCRP izmedu dvije ispitivane skupine kako smo to zbog upalne etiologije IM i ocekivali.
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Laboratorijski parametar sa statisticki zna¢ajnom razlikom je i broj leukocita. Kod STEMI

pacijenata iznosio je 11,4 = 2,9 x10"9/L, a kod NSTEMI 9,2 + 3,0 x10"9/L.

S druge strane, istrazivanje Gokdemir MT i sur. zasnovano na usporedivanju NSTEMI akutnog
infarkta miokarda i nestabilne angine pektoris (USAP), dovelo je do zakljucka da je broj
leukocita znacajno povisen kod NSTEMI bolesnika i da upala i oksidativni stres imaju ulogu

u patogenezi akutnog NSTEMI-ja. (24)

Na prognozu i lije€enje pacijenata s akutnim infarktom miokarda, negativno utjecu razliciti
komorbiditeti. Istrazivanje Yadegarfar i sur. u trajanju od 10 godina (2003.- 2013. g.) u
Ujedinjenom Kraljevstvu, ukazalo je na ¢injenicu dasu se dosadasSnje studije uglavnom bavile

utjecajem samo jednog komorbiditeta na lijeCenje AMI-a. (25)

Navedeno istrazivanje pokazalo je da je postotak osoba sa Secernom bolesti 17,6%, s

hipertenzijom 43,6%, a pacijenata s KOPB ili astmom 12,9%. (25)

Nase istrazivanje pokazalo je sljedeCe rezultate: osobe sa Secernom bolesti (13,3%),
hipertenzijom (60,0%) i astmom (3,3%), pa prema tome nisu uocljive velike razlike u postotku

osoba s komorbiditetima u dva navedena ispitivanja.

Sharma KH 1 sur. proveli su istrazivanje koje povezuje vrste krvnih stanica s razli¢itim

komorbiditetima koji utjecu na AMI.

Primjerice, pacijenti s hipertenzijom, dijabetesom 1 pusaci imali su statisti¢ki znacajne razlike

u broju leukocita 1 neutrofila, ali komorbiditeti ne utjeCu na koncentraciju troponina I.

Nakon pojave ateroskleroze, dolazi do ozljede endotela $to povecava broj leukocita kao upalni
odgovor. Razli¢iti komorbiditeti takoder utjeCu na ozljedu endotela Sto doprinosi Stetnim

posljedicama ateroskleroze. Sve navedeno ocituje se i1 u nasem istraZivanju. (26)

Kod odredenih parametara, kao npr. glukoza, nema statisticki znacajnijih razlika. Kod STEMI
iznosi 7,8 £ 2,9 mmol/L, a kod NSTEMI 8,6 + 4,6 mmol/L. Njena koncentracija povisena je
jer organizam nastoji osigurati dovoljne koli¢ine energije za metabolizam. Takoder, luci se
visoka koncentracija stresnih hormona, prvenstveno kortizola, koji je kontraregulatoran

inzulinu.
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Nedostatci 1 ogranicenja ove studije su u tome da se temelji na rezultatima iz KBC-a Split,
odnosno samo jednog Klinickog bolnickog centra i bez rezultata naknadnog pracenja

ispitanika.

Nadalje, zbog potencijalno nedostatnog broja ukljucenih ispitanika neophodno je prosiriti 1
nastaviti istrazivanje kako s ve¢im brojem ispitanika, tako i s ve¢im brojem laboratorijskih

biljega.
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6. ZAKLJUCAK

Zakljucci koji proizlaze iz glavnih 1 sporednih ciljeva istrazivanja su sljedeci:

1. Nema statisti¢ki znacajne razlike u koncentracijama troponina u dvije ispitivane
skupine bolesnika

2. Statisticki znacajne razlike utvrdili smo u aktivnosti enzima AST te u broju leukocita,
neutrofila i limfocita

3. Nema statisticki znacajne razlike u koncentracijama hsCRP i glukoze

Bez obzira na rezultate laboratorijskih pretraga, dijagnoza se mora postaviti zajedno s

klini¢kom prezentacijom pacijenta i zajedno s ostalim dijagnostickim testovima.
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8. SAZETAK

CILJ ISTRAZIVANJA: Usporediti serumske koncentracije visoko osjetljivog troponina I i
vrijednosti upalnog parametra hsCRP u STEMI i NSTEMI pacijenata. Utvrditi postoji li
statisticki znacajna razlika u broju leukocita, diferencijalnoj krvnoj slici, aktivnosti serumskog

enzima AST-a i glukoze u obje ispitivane skupine.

ISPITANICI I METODE: Ovo istrazivanje ukljucilo je 60 ispitanika sa simptomima sr¢anog
zatajenja, a bili su lijeCeni na Klinici za bolesti srca 1 krvnih zila KBC-a Split u periodu sije¢nja
2018. do veljace 2019. godine. Uzorci su obradeni i analizirani na Zavodu za medicinsko
laboratorijsku dijagnostiku KBC Split. Prikupljeni su klini¢ki podaci o dijagnozi ispitanika te

su napravljena razli¢ita mjerenja i biokemijska ispitivanja.

REZULTATI: Pacijenti su podijeljeni na STEMI (50%) i NSTEMI akutni infarkt miokarda
(50%). Svim pacijentima izmjeren je sistolicki 1 dijastoliCki tlak, kao i indeks tjelesne mase
koji je pokazao pretilost kod 13,3% uklju€enih u istrazivanje. Kod 78,3% pacijenata vec¢ je
izvedena PCI. Lijekovi koristeni tijekom terapije su statini, varfarin, aspirin, a najceSce
koriSteni su ACE-inhibitori (50%) 1 beta blokatori (33,3%). Usporeduju se komorbiditeti kao
Sto su: Secerna bolest, pusenje, pretilost, a najéeSce prisutna je arterijska hipertenzija (60%).
Mjerenjem aktivnosti enzima AST-a u krvi uocene su znacajne razlike kod STEMI (90,1 +
108,9 TU/L) 1 NSTEMI (41,4 + 28,3 IU/L), kao 1 kod broja neutrofila: STEMI (8,4 + 2,9
x1079/L) 1 NSTEMI(6,4 + 2,3 x10"9/L). Znacajne razlike uo€ene su i kod broja limfocita i
leukocita. Ostali biokemijski parametri nisu ukazivali na znacajne statisticke razlike: hsCRP
(STEMI (11,2 + 17,0 mg/L) i NSTEMI (16,1 + 26,8 mg/L), protrombinsko vrijeme, glukoza,
natrij, eritrociti. Jedan od parametara bez znacajne razlike je 1 visoko osjetljivi sr¢ani troponin
I: STEMI (417,8 £ 617,6 ng/L) 1 NSTEMI (314,9 + 406,6 ng/L), iako je vidljiva njegova visa

koncentracija kod STEMI ispitivane skupine.
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ZAKLJUCAK:

Bez obzira na rezultate laboratorijskih pretraga, dijagnoza se mora postaviti zajedno s

klinickom prezentacijom pacijenta i zajedno s ostalim dijagnostickim testovima.
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9. SUMMARY

OBJECTIVES: To compare the serum concentrations of highly sensitive troponin I and the
values of the inflammatory parameter hsCRP in STEMI and NSTEMI patients. To determine
whether there was a statistically significant difference in leukocyte count, differential blood

count, serum AST enzyme activity, and glucose in both study groups.

PATIENTS AND METHODS: This study included 60 subjects with symptoms of heart
failure, and were treated at the Clinic for Cardiovascular Diseases of the Clinical Hospital
Center Split in the period from January 2018 to February 2019. The samples were processed
and analyzed at the Department of Medical Laboratory Diagnostics, University Hospital Center
Split. Clinical data on the diagnosis of the subjects were collected and various measurements

and biochemical tests were performed.

RESULTS: Patients were divided into STEMI (50%) and NSTEMI acute myocardial
infarction (50%). All patients had systolic and diastolic blood pressure measured, as well as
body mass index, which showed obesity in 13.3% of those included in the study. PCI has
already been performed in 78.3% of patients. Medicaments used during therapy are statins,
warfarin, aspirin, and the most commonly used are ACE inhibitors (50%) and beta blockers
(33.3%). Comorbidities such as diabetes, smoking, obesity are compared, and arterial
hypertension is most common (60%). By measuring the activity of AST in the blood,
significant differences were observed in STEMI (90.1 £ 108.9 IU / L) and NSTEMI (41.4 +
28.3 IU /L), as well as by measuring the number of neutrophils: STEMI (8,4 £2.9 x10* 9/
L) and NSTEMI (6.4 + 2.3 x10"9/ L). Significant differences were also observed in the number
of lymphocytes and leukocytes. Other biochemical parameters did not indicate significant
statistical differences: hsCRP (STEMI (11,2 = 17,0 mg/L) i NSTEMI (16,1 £+ 26,8 mg/L),
prothrombin time, glucose, sodium, erythrocytes. One of the parameters without significant
difference is the highly sensitive cardiac troponin I: STEMI (417.8 = 617.6 ng / L) and
NSTEMI (314.9 + 406.6 ng / L), although its higher concentration is visible in STEMI study

groups.
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CONCLUSION:

Regardless of the results of laboratory tests, the diagnosis should be established with the

clinical presentation of the patient and other diagnostic tests.
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