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Sazetak

Sekundarna prevencija aterosklerotskih oboljenja je skup mera usmerenih na
identifikaciju i modifikaciju faktora rizika kod pacijenata sa ispoljenom ateroskle-
rozom. Glavni cilj rada je analiza kvaliteta sekundarne prevencije na pocetku stu-
dije i posle Sestomeseéne primene interventnih mera. U istrazivanje je uklju¢eno
1.198 pacijenata mladih od 80 godina sa utvrdenom dijagnozom koronarne bolesti
i/ili cerebrovaskularnog oboljenja. Kao instrument istraZivanja kori§¢en je anketni
upitnik pomocu koga su registrovani i praceni faktori rizika i kvalitet interventnih
mera na inicijalnom pregledu i posle 2, 4 i 6 meseci. Analizom podataka dobijenih
na inicijalnom kontaktu, uoéeno je da su sve interventne mere pre pocetka istrazi-
vanja bile na suboptimalnom nivou. Na inicijalnom pregledu pusaca je bilo 21,2%,
nezadovoljavajuca fizicka aktivnost bila je prisutna kod 46,3% ispitanika, dok su
prekomerna telesna masa i gojaznost registrovani u 82,7% slu¢ajeva. Sistolni i di-
jastolni pritisak vec¢i od ciljnog nivoa imalo je 86,2%, odnosno 76,7% pacijenata.
Optimalne vrednosti glavnog prediktora koronarnog rizika - LDL holesterola, ima-
lo je samo 8,4% ispitanika, a normalnu glikoregulaciju 26,8%. Kardioprotektivni
lek koji je najrede primenjivan bio je aspirin (68,2%). Analizom podataka na kraju
istrazivanja utvrdeno je zna¢ajno poboljsanje svih aspekata sekundarne prevencije.
Broj pusaca je smanjen za 2,5%, broj fizi¢ki neaktivnih za 32,6%, dok je procenat
gojaznih redukovan za 14,6%. Optimalan LDL holesterol postignut je kod 18,6%
pacijenata, a normalna glikoregulacija uo€ena je u 70% slucajeva. Terapija antili-
pemicima u toku studije nije dostigla optimalni nivo, jer je manje od 50% pacije-
nata uzimalo ove lekove. Rezultati su pokazali da na nivou primarne zdravstvene
zaStite postoji veliki potencijal za poboljsanje kvaliteta sekundarne prevencije.

toga, tre¢ina IM se ne prepozna u akutnoj fazi, a prognoza

Istrazivanja sprovedena u protekloj deceniji pokazala su
znacajno smanjenje stope kardiovaskularnog morbiditeta i
mortaliteta u mnogim industrijalizovanim zemljama Amerike
i Evrope, $to je rezultat regulacije faktora rizika (FR) i savre-
mene medicinske nege. Uprkos napretku u oblasti prevencije
i le¢enja, aterosklerotska oboljenja sa svojim mnogobrojnim
komplikacijama i dalje predstavljaju vodec¢i uzrok smrti u sve-
tu, naro¢ito u zemljama u razvoju i tranziciji, gde je stopa
mortaliteta u porastu'. Oko 25% prvih infarkta miokarda (IM)
zavr$ava se fatalno, a ishod prezivelih je ozbiljan, sa deseto-
godi$njom stopom mortaliteta od 37% kod pacijenata sa angi-
nom pektoris i 55% kod pacijenata sa prelezanim IM. Pored

asimptomatskog oblika ovog akutnog vaskularnog dogadaja je
isto tako ozbiljna kao i kod simptomatskog’.

Statisti¢ki podaci Svetske zdravstvene organizacije poka-
zuju da su vaskularne bolesti odgovorne za 5-12 miliona smr-
ti svake godine u razvijenim zemljama i 10-40 miliona smrti u
zemljama u razvoju .

Najvazniji razlog visokog trenda obolevanja i sporog
opadanja mortaliteta usled komplikacija ateroskleroze pred-
stavlja starenje populacije, posebno u razvijenim zemljama
sveta. Ateroskleroza je bolest starijeg Zivotnog doba. Pored to-
ga, zabeleZen je i alarmantan porast prevalencije dijabetesa tip
2, predijabetickih stanja (intolerancija glukoze i metabolicki
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sindrom) i gojaznosti usled neadekvatne ishrane i sedentarnog

nacina Zivota. lako se ucestalost $tetne navike pusenja sman-

jila u periodu od 1950 do 1980. god., procenat pusaca u veli-
kom broju zemalja pokazuje kontinuirani porast u prethodnih

10 godina, posebno medu osobama Zenskog pola i kod mlade

populacije4.

Pacijenti sa klini¢ki ispoljenom aterosklerozom imaju
najveéi desetogodidnji rizik od akutnog koronarnog dogadaja
(>20%). U ovoj grupi pacijenata nastaje 50% svih slucajeva
akutnog IM i 70% svih smrti koronarnog porekla. Njihov rizik
je 5-7 puta veci nego u opstoj populaciji’.

Prethodnih godina rezultati velikih randomiziranih studi-
ja i zbirnih analiza studija obogatili su saznanja o efikasnosti
aktivne prevencije i dijagnostike faktora rizika za KVB i nji-
hovom agresivnom lec¢enju i eradikaciji na nivou primarne i
sekundarne prevencije. Kod pacijenata sa ispoljenim atero-
sklerotskim oboljenjima ove interventne mere daju najveci
ucinak.

Sekundarna prevencija aterosklerotskih oboljenja pred-
stavlja skup mera i aktivnosti usmerenih na identifikaciju i
modifikaciju faktora rizika primenom adekvatnog nadina Zi-
vota i farmakoterapije kod pacijenata sa aterosklerotskim
oboljenjima. Cilj ovih mera je prevencija smrti, glavnih koro-
narnih dogadaja, hroni¢ne sréane insuficijencije, mozdanog
udara i potrebe za koronarnom revaskularizacijom kod pacije-
nata posle prelezanog IM°.

Dokazanu efikasnost u smanjenju morbiditeta i mortali-
teta imaju:

* Prekid pusenja uz pomo¢ bihevioralnih metoda i farmakolo-
§kih intervencija. Pusenje povecava koronarni rizik za 2-3
puta. Tri godine posle eliminacije ove Stetne navike rizik se
smanjuje za 60%. Intervencija je visoko isplativa i u primar-
noj i u sekundarnoj prevenciji'.

* Lecenje dislipidemija promenom nacina Zivota, adekvatnom

ishranom i antilipemicima. Porast ukupnog holesterola (hol)

u serumu za 10% povecava rizik za koronarnu bolest za 20-

30%. Smanjenje ukupnog hol za 10% smanjuje smrtnost od

koronarne bolesti za 10%, a incidenciju akutnog koronarnog

dogadaja za 18%. Posle vise od pet godina redovne terapije,
incidencija koronarnih dogadaja se smanjuje za 25%’. Cilj

terapije prema NCEP ATP III* je smanjenje LDL-hol < 2,6

mmol/L, ukupnog hola < 5,2 mmol/L i triglicerida (TG) <

1,7 mmol/L, a poveéanje HDL-hol > 1,0 mmol/L kod mu-

Skaraca i > 1,25 mmol/L kod Zena.

Kontrola krvnog pritiska i le¢enje AH modifikacijom na¢ina

zivota, smanjenjem telesne mase, ograni¢enim unosom alko-

hola, redovnom fizi¢kom aktivno$cu i antihipertenzivnim le-
kovima. Porast krvnog pritiska za 7 mmHg iznad ciljne vred-
nosti povecava rizik od KVB za 27%, a redukcija krvnog
pritiska za 5-6 mmHg smanjuje rizik od mozdanog udara za

42% i rizik za KVB za 16%’. Cilj sekundarne prevencije je

krvni pritisak < 140/90, ako postoji bubrezna ili sréana insu-

ficijencija < 130/85, a kod dijabetidara < 130/80°.

Lecenje DM 1 odrzavanje normoglikemije adekvatnom is-

hranom, fizickom aktivno$cu, regulacijom telesne mase,

oralnim hipoglikemicima i/ili insulinom. Dijabetes tip 2 po-
vecéava vaskularni rizik za 2-4 puta kod muskaraca i 3-7 pu-

ta kod Zena'. Cilj le€enja dijabetesa je HgA |, < 7%,
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* Regulacija telesne mase kod osoba sa prekomernom tele-
snom masom i gojaznih dijetom, redovnom fizickom aktiv-
no$cu i lekovima. Uticaj gojaznosti na koronarni rizik obja-
$njava se vecom prevalencijom multiplih faktora rizika (AH,
dislipidemija, intolerancija glukoze, dijabetes tip 2) kod go-
jaznih osoba. Pored eliminacije drugih faktora rizika, odrza-
vanje idealne telesne mase moze da smanji rizik za IM i do
50%. Cilj je BMI=18,5-24,9°.

Redovna fizi¢ka aktivnost. Optimalni cilj sekundarne pre-
vencije je svakodnevna fizic¢ka aktivnost, a preporu¢eni mi-
nimum je 3-4 puta nedeljno’.

Antiagregaciona terapija. Aspirin smanjuje incidenciju va-
skularnih dogadaja za 25% kod pacijenata sa bilo kojim kli-
ni¢kim oblikom ateroskleroze; redukuje mortalitet za 12%,
incidenciju reinfarkta za 31% i stopu nefatalnih cerebrova-
skularnih dogadaja za 42%. Preporuc¢ena doza aspirina u se-
kundarnoj prevenciji je 75-325 mg/dan’.

Terapija sa beta blokatorima koji se, u odsustvu kontraindi-
kacija, uvode na neodredeno vreme kod svih pacijenata po-
sle IM, smanjuje vaskularni rizik za 20-35%'°.

Terapija sa ACE-inhibitorima kod svih pacijenata posle IM,
posebno ako postoji sistolna disfunkcija leve komore sa
ejekcionom frakcijom < 40%. ACE inhibitori redukuju rizik
od rekurentnog IM za 23%, a nestabilne angine pektoris za
20%"".

Prethodnih godina su u Americi i Evropi objavljene nove
nacionalne i internacionalne smernice za sekundarnu preven-
ciju aterosklerotskih oboljenja i ameri¢ki NCEP ATP III. Pre-
poruke su zasnovane na zaklju¢cima grupa eksperata iz ove
oblasti. Formirane su na osnovu velikih multicentri¢nih rando-
miziranih istrazivanja, odmeravanjem korisnog efekta bilo ko-
je preventivne mere u odnosu na rizik i cenu intervencije. Pri-
mena ovih smernica u svakodnevnoj praksi predstavlja tezak
zadatak. Jedno istrazivanje sprovedeno u Engleskoj'? i multi-
nacionalna EUROASPIRE studija® pokazali su da je obim re-
gistrovanja, modifikacije faktora rizika, kao i primena kardio-
protektivnih lekova na suboptimalnom nivou. Prvo EUROA-
SPIRE istrazivanje sprovedeno u devet evropskih zemalja me-
du koronarnim bolesnicima, utvrdilo je da je Sest meseci posle
hospitalizacije 19% osoba nastavilo sa puSenjem, 25% je ima-
lo prekomernu telesnu masu, 53% neregulisanu hipertenziju, a
86% ukupni holesterol > 5,5 mmol/L'". Loga inplementacija
smernica zapaZena je i u Americi, gde je istrazivanjem utvrde-
no da 30% pacijenata sa dijagnostikovanom KB ima dva ili vi-
$e faktora rizika, a samo 18% obolelih je ostvarilo ciljne vred-
nosti LDL-hol < 2,6 mmol/L".

Cilj rada

1 Procena zastupljenosti kardiovaskularnih faktora rizika kod
pacijenata sa verifikovanom dijagnozom koronarne bolesti
i/ili cerebrovaskularnog oboljenja, na pocetku istrazivanja i
posle Sestomese¢ne primene nefarmakoloskih i farmakolo-
$kih mera sekundarne prevencije .

2 Utvrdivanje sociodemografskih i socioekonomskih karakte-
ristika ispitivane populacije

3 Analiza kvaliteta interventnih mera sekundarne prevencije
na pocetku i na kraju istrazivanja



4 Definisanje prioritetnih preventivnih mera i strategija za po-
boljsanje kvaliteta sekundarne prevencije.

5 Prepoznavanje uloge lekara primarne zdravstvene zastite u
otkrivanju i modifikaciji kardiovaskularnih faktora rizika i
unapredenju kvaliteta leCenja pacijenata sa aterosklerotskim
oboljenjima.

Istrazivanje predstavlja multicentri¢nu prospektivnu in-
terventnu studiju kvaliteta sekundarne prevencije koronarne
bolesti i cerebrovaskularnih oboljenja.

Metod

Istrazivanje je sprovedeno u domovima zdravlja u Srbiji
u prvoj polovini 2005. god. Pri uklju¢ivanju u studiju obavljen
je pregled prema zahtevima koji su navedeni u upitniku - lista
pra¢enja. Merenje krvnog pritiska i sva antropometrijska i la-
boratorijska merenja izvr$eni su u ambulantnim uslovima, is-
tim instrumentom i istom tehnikom. U toku inicijalnog pregle-
da utvrdeno je prisustvo ili odsustvo kardiovaskularnih fakto-
ra rizika i procenjeno stanje farmakoloskih mera sekundarne
prevencije. Neposredno posle pocetne obrade ispitanika, za-
poceto je sprovodenje interventnih mera sekundarne prevenci-
je kroz zdravstveno-vaspitni rad (individualni ili grupni), ak-
tivno le€enje postojecih faktora rizika i uvodenje specifi¢ne
farmakoterapije (aspirin, beta blokatori, ACE inhibitori, stati-
ni/fibrati, metformin). Svi pacijenti su na pocetku istraZivanja
dobili usmene savete o promeni stila Zivota i pisana uputstva
o ishrani, neZeljenim dejstvima kardioprotektivnih lekova i
merama koje moraju preduzeti pre merenja krvnog pritiska i
uzimanja uzoraka za laboratorijske analize. Kontrolni pregle-
di sa procenom efekata primenjenih intervencija izvrSeni su
posle dva, Cetiri i est meseci (tacke preseka) pod istim uslo-
vima. Ostvareni efekat mera sekundarne prevencije procenji-
van je na osnovu modifikovanih AHA/ACC smernica za se-
kundarnu prevenciju koronarne bolesti i drugih aterosklerot-
skih oboljenja (Apendiks 1).

U istrazivanje su ukljuéeni pacijenti oba pola, starosti do
80 god. sa verifikovanom dijagnozom koronarne bolesti (sta-
bilna ili nestabilna angina pektoris i IM) i/ili cerebrovaskular-
nog oboljenja. Sistematski uzorak je formiran metodom slu-
¢ajnog izbora, na osnovu analize medicinske dokumentacije.
Iz istrazivanja su iskljuéeni svi nepotpuni i neta¢no popunjeni
anketni upitnici.

Kao instrument istrazivanja kori§cen je originalni anket-
ni upitnik prilagoden za kompjutersku obradu. Upitnik se sa-
stoji od 19 obelezja, na osnovu kojih su dobijene sledecée in-
formacije:

* Li¢ni podaci o ispitaniku, polu, godinama Zivota, bratnom
statusu, §kolskoj spremi, zanimanju i genetskom optereéenju.

* Podaci o kardiovaskularnim faktorima rizika na pocetku is-
trazivanja i u toku sprovodenja interventnih mera posle dva,
Cetiri i Sest meseci.Vrednosti sistolnog i dijastolnog krvnog
pritiska i sréane frekvencije, kao i laboratorijskih parameta-
ra (glikemija, ukupni holesterol, LDL-hol, HDL-hol, TG), na
inicijalnom pregledu i na kontrolama.

* Podaci o farmakoloskoj terapiji sa aspirinom, beta-blokato-
rima, ACE-inhibitorima i metforminom na pocetku istrazi-
vanja.

* Dijagnozni rezime ispitanika

Podaci su statisti¢ki obradeni pomocu SPSS v. 7,5 pro-
grama kori¥¢enjem c’-testa i t-testa.

Rezultati

U istrazivanju koje je sprovedeno u prvoj polovini 2005.
god. ucestvovalo je 185 lekara i specijalista opSte medicine iz
38 domova zdravlja u Srbiji. U studiju je uklju¢eno 1.189 pa-
cijenata oba pola sa verifikovanom dijagnozom koronarne bo-
lesti i/ili cerebrovaskularnog oboljenja. Zena je bilo 51,4%, a
muskaraca 48,6%.

Prose¢na starost ispitanika iznosila je 59,45 god.
(SD#9,77). Najve¢i broj pacijenata imao je 50-59 god.
(35,9%) 1 60-69 god. (32,9%); mladih od 50 godina bilo je
14,4%, a najstarijih ¢ 70 god.) 16,7% ispitivane populacije.

Najveci broj ispitanika pripadao je kategoriji sa srednjom
Skolom (48,8%), dok je svaki Cetvrti pacijent imao samo
osnovno obrazovanje. Visu i visoku $kolu imalo je 11,5%, od-
nosno 12,1% pacijenata; 80,1% ispitanika oba pola nalazilo se
u kontingentu oZenjen-udata, dok su 12,1% bili udovci i udo-
vice. Braéni status razveden-razvedena je registrovan u 4,9%
slu¢ajeva, a neozenjen-neudata kod 1,9% pacijenata.
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Grafikon 1. Genetsko opterecenje

Porodi¢no ispoljavanje oboljenja bilo je najuoéljivije za
hipertenziju, jer je 82,1% pacijenata navelo prisustvo ove bo-
lesti medu najblizim srodnicima. Svaki drugi pacijent imao je
genetsko opterecenje za anginu pektoris, dok je u 43,2% slu-
¢ajeva registrovan mozdani udar medu ¢lanovima porodice
(grafikon 1).

Na inicijalnom pregledu je samo 4,7% pusaca navelo po-
datak da od svog lekara nije dobilo dovoljno saveta o prekidu
pusenja. Na prvom kontaktu 78,8% pacijenata pripadalo je ka-
tegorijama nepusac i bivsi pusac. Posle primene interventnih
mera ovaj broj se povecao za 2,5% (€*=0,47; p<0,05). Broj
pusaca koji su konsumirali do 10 cigareta na prvom kontaktu,
povecao se na kraju istraZivanja 3,5 puta (c*=44,83; p<0,01).
U kategoriji pusaca preko 20 cigareta, na kraju §estomesenog
perioda intervencije i pracenja doslo je do smanjenja broja is-
pitanika sa 10,4% koliko je bilo na 1. kontaktu na 1,2%
(c*=87,68; p<0,01) tabela (1).

Na inicijalnom pregledu 96,3% svih ispitanika je navelo
da su od svog lekara dobili dovoljno saveta o fizi¢koj aktivno-
sti.
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Tabela 1. Uporedni pregled statusa pusenja na 1. i na 4. kontaktu

Status puSenja na 4. kont.
Nepusaci i bivsi do 10 11-20 vise od 20 Ukupno
pusaci cigareta cigareta cigareta

gj\fflu;fiz;;l 78,8% 0 0 0 78,8%

Status puSenja na do 10 cigareta 0,3% 2,5% 0 0 2,8%

1. kont 11-20 cigareta 0,8% 4,4% 2,7% 0,1% 8,0%

viSe od 20 cigareta 1,4% 2,8% 5,1% 1,1% 10,4%

Ukupno 81,3% 9,7% 7,8% 1,2%

Tabela 2. Uporedni pregled fizicke aktivnosti na 1. i 4. Tabela 3 . Uporedni pregled BMI na 1. i 4.kontaktu

kontaktu BMI (4. kont.)
Ukupno
Fizicka aktivnost na 4. kont. <25,0 |25,0-29,9] =30,0
zadovo- | nezado- Ukupno <250 16,7% 0,5% 0,1% 17,3%
odlicna | ljavaju-) voljava- BMI(L 1550200 | 93% | 423% | 07% | 523%
¢a juca kont.)
=30,0 0,19 15,39 15,09 30,49
odli¢na 6,9% 0,4% 0,1% 7,4% ’ 1% 3% 0% A%
Fizicka Sovol Ukupno 26,1% 58,1% | 15,8% | 100,0%
aktivnost| ZACOVOI 10005 | 35.1% | 12% | 46,3% . .
nal. vajuca Na 4. kontaktu broj ispitanika u grupi sa BMI < 25,0 po-
kont. n.ezad.ovyo— 3.8% 301% | 12.4% | 463% Veé.a.(.) se. 1,5 .puta u odnosuvna poéetng .stanje, dg}( se u kate.-
ljavajuca goriji gojaznih osoba posle $est meseci intervencije broj paci-
Ukupno 20,7% 65.6% | 13.7% jenata.smar.ljio. za 14,6%. Prose¢na vrednost BMI na 1. kon-
s ’ ’ ’ taktu iznosila je 28,28 kg/mz, a na 4. kontaktu 26,84 kg/mz.

Prose¢na razlika BMI na 1. i 4. kontaktu iznosila je 1,44 kg/m?

Odli¢na fizi¢ka aktivnost na 1. kontaktu registrovana je
kod 7,4% pacijenata. Na 4. kontaktu ovaj broj se povecao na
20,7% (C’*=75,47; p<0,01). Broj pacijenata sa nezadovoljava-
jucom fizickom aktivno$cu na pocetku studije (43,3%) sma-
njio se posle Sest meseci na 13,7% ((:2:210,85, p<0,01)

(t=28,15; p<0,01) (tabela 3).

Ciljne vrednosti sistolnog (< 140 mmHg) i dijastolnog (<
90 mmHg) pritiska na 1. kontaktu imalo je samo 13,8%, od-
nosno 23,3% ispitanika. Posle $est meseci, optimalan nivo si-
stolnog i dijastolnog pritiska ostvaren je kod 43%, odnosno

(tabela 2).

66,8% pacijenata (tabela 4).

Tabela 4. Uporedni prikaz sistolnog i dijastolnog pritiska na 1. i 4. kontaktu

Sistolni i dijastolni pritisak (4. kont.)
) . - Q) " 16)) ” @ Ukupno
Normalan Prehipertenzija Stadijum I Stadijum II
S* (%) | D** (%) | S (%) D (%) S (%) D (%) S (%) D (%) S (%) D (%)
S (%) 0,7 1,6 0,2 0,2 2,7
Normalan|
D (%) 2,0 2,1 0,4 0,1 4,6
. 0,
Sistolni ;| Prehiper-| SC0) | 10 7.6 2.4 0,1 11,1
dijastolni tenzya | D (%) 34 13,7 1,5 0,1 18,7
pritisak Stadijum | S (%) 1.5 16,5 12,6 1,2 31,8
(1. kont.)
I D (%) 3,9 20,2 7,1 0,5 31,8
Stadijum| S (%0) 0,8 13,3 33,2 7,1 54,4
1 D (%) 2,9 18,6 18,8 4.6 449
S (%) 4,0 39,0 48,4 8,6
ukupno
D (%) 12,2 54,6 27,8 53

Dnormalan (TA <120 i TA 4 <80); *prehipertenzija (TA =120-139 ili TA ;=80-89); Pstepen I (TA=140159 ili TA ;=90-99) ; “stepen II (TA = 160 ili TA =
100); *sistolni pritisak, **dijastolni pritisak
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Prose¢na izmerena vrednost sistolnog pritiska na inicijal-
nom pregledu (157,34 mmHg) je smanjena na 4. kontaktu za
19,63 mmHg (t = 34,72; p<0,01). Na kraju studije prosek di-
jastolnog pritiska koji je registrovan na 1. kontaktu (94,55
mmHg), smanjen je za 10,54 mmHg (t = 34,63; p<0,01).

Tabela 5. Uporedni pregled ukupnog holesterola na 1. i
4. kontaktu

Ukupni hol* (1. kont.)
i¢ Ukupno
pozeljan M g‘,l;::)lll(cno visok )

. pozeljan 7,5% 2,0% 0,6% 10,1%
Ukupni grani¢no

. , /70 5170 34 /0 5970

hol visok 6,7% 6,7% 2,2% 15,6%

(4. kont.)
visok 10,0% 30,7% | 33,6% 74,3%
Ukupno 24,2% 39,4% | 36,4%

*U-hol: ukupni holesterol; poZeljan (<5,20 mmol/L); “grani¢no visok
(5,20-6,19 mmol/L); ®visok (= 6,20 mmol/L)

Pozeljan nivo ukupnog HOL na pocetku studije registro-
van je kod 10,1% ispitanika. Posle $estomese¢ne intervencije
pozeljne vrednosti su ostvarene kod 24,2% pacijenta. Visok
nivo ukupnog HOL na prvom pregledu imalo je skoro dve tre-
¢ine ispitanika, dok se na 4. kontaktu broj pacijenata u ovoj
kategoriji vrednosti ukupnog HOL dva puta smanjio.

Prose¢na vrednost ukupnog HOL na 1. kontaktu bila je
7,02 mmol/L, a na 4. kontaktu 5,87 mmol/L, §to daje prosec-
no smanjenje izmerenih vrednosti od 1,15 mmol/L (t = 30,87;
p<0,01) (tabela 5).

Optimalne vrednosti LDL-hol pre pocetka intervencije
imalo je 8,4%, a na kraju studije 18,6% pacijenata. Visok i ve-
oma visok nivo LDL-hol registrovan je kod 53,2% ispitanika na
1. kontaktu, dok se posle 4. kontakta ovaj broj smanjo 2,8 puta.

Prose¢an nivo LDL-hol na prvom kontaktu bio je 4,26
mmol/L, a na 4. kontaktu 3,47 mmol/L. Prose¢no smanjenje
nivoa ove lipidne frakcije na 4. u odnosu na 1. kontakt iznos+
lo je 0,79 mmol/L (t=23,41; p<0,01) (tabela 6).

Tabela 7. Uporedni pregled HDL-hol na 1. i 4. kontaktu

HDL-hol (4. kontakt)
Ukupno
nizak optimalan @
HDL-hol nizak 13,5% 13,1% 26,6%
(Lkont) | htimalan | 53% 68,1% 73,4%
Ukupno 18,8% 81,2%

Dnizak (za muskarce <1,0 mmol/L ; za Zene < 1,25 mmol/L);
(z)optimalan (za muskarce 3 1,0 mmol/L; za Zene 2 1,25 mmol/L)

Nizak nivo HDL-hol na inicijalnom pregledu uocen je
kod 26,6% ispitanika. Optimalne vrednosti posle $est meseci
imalo je 7,8% pacijenata viSe nego na pocetku studije. Ipak,
prose¢na vrednost HDL-hol, koja je na 1. kontaktu iznosila

1,55 mmol/L, smanjila se na 4. kontaktu na 1,54 mmol/L
(tabela 7).

TG (4. kontakt)
normalni| 87| yior; | Yeoma | Ukupno
) noviso- &) visoki
l{i(Z) (&)
normalni | 20,7% 5,2% 0,9% 0 26,8%
grani¢no-
G visoki 8,9% 13,9% | 1,9% 0 24,7%
(Lkont)l visoki | 83% | 23,9% | 12,5% | 03% | 45.0%
VeOma - 04% | 0,6% | 2,1% | 04% | 3,5%
visoki
Ukupno 38,3% | 43,6% | 17,4% | 0,7%

Tabela 8. Uporedni pregled triglicerida na 1. i 4.kontaktu
Dnormalni (<1,70 mmol/L); ( grani¢no visoki (1,70-2,29 mmol/L); Glyvisoki
(2,30-5,59 mmol/L); “veoma visoki (= 5,60 mmol/L)

Tabela 6. Uporedni pregled LDL holesterola na 1. i 4. kontaktu

LDL-hol (4. kont.)
. Blizu Grani¢no . . Ukupno
Optimalan M optimalnog @ visok @ Visok ¥ Veoma visok

Optimalan 7.2% 0,7% 0,3% 0,1% 0,1% 8,4%

Blizu 5,0% 8,1% 1,5% 0,3% 0.2% 15,1%
LDL-hol optimalnog

(1. kont.) Grani¢no visok 3,6% 7,9% 9,6% 1,3% 0,9% 23,3%

Visok 1,0% 4,8% 11,2% 4,9% 0,9% 22,8%

Veoma visok 1,8% 5,7% 11,7% 5,6% 5,6% 30,4%

Ukupno 18,6% 27.2% 34,3% 12,2% 7.7%

Doptimalan (< 2,6 mmol/L) ; @blizu optimalnog (2,6-3,39 mmol/L);
Gyeoma visok (= 4,90 mmol/L)

mgraniéno visok (3,40-4,19 mmol/L); ®yisok (4,20-4,89 mmol/L);

135



Na 1. kontaktu normalan nivo TG je imalo 26,8% pacije-
nata. Posle $est meseci ovaj broj se povecao za 11,5%. Na 4.
kontaktu, broj ispitanika u kategoriji visokih i veoma visokih
vrednosti TG smanjio se 2,7 puta u odnosu na inicijalno stanje.

Prose¢na vrednost TG na pocetku studije iznosila je 2,57
mmol/L, a na 4. kontaktu 1,87 mmol/L, tako da je prose¢no
smanjenje bilo 0,70 mmol/L (t=18,37; p<0,01) (tabela 8).

Tabela 9. Uporedni pregled glikemije na 1. i 4. kontaktu

Glikemija (4. kontakt)
<6,1 6,1-6,9 | 37,0 | Ukupno
mmol/L | mmol/L | mmol/L
m;%]l/L 46,0% 2,3% 0,4% 48,7%
gl ] ot | 142 | 3 | 09w | 182w
370 o ) R )
mmolL | %1% | 7.9% | 16,1% | 33,1%
Ukupno 693% | 133% | 17.4%

Normalna glikoregulacija na pocetku intervencije regi-
strovana je u 48,7% sluéajeva. Na kraju studije ciljni nivo glu-
koze u krvi ostvarilo je skoro 70% ispitanika. Vrednosti glike-
mije 3 7,0 mmol/L na 4. kontaktu bile su prisutne kod 1,9 pu-
ta manje pacijenata nego na inicijalnom pregledu.

Prosek glikemije na 1. kontaktu bio je 6,87 mmol/L, §to
je za 0,95 mmol/L vi$e od proseénih vrednosti na 4. kontaktu
(t=14,75; p<0,01) (tabela 9).

Tabela 10. Terapija aspirinom, beta blokatorima, ACE
inhibitorima i metforminom na inicijalnom pregledu

. . Beta ACE .
Aspirin blokatori | inhibitori Metformin

nikada nije uzimao | 18,2% | 22,3% 17,6% 77,2%

neuzima zbog ¢ 4o |4 9o, 0,4% 0

kontraindikacija

ne uzima zbog |, o0 | go 3,6% 0
nezeljenih dejstava

uzima redovno 68,2% | 70,7% 78,4% 22,8%

Na inicijalnom pregledu redovna terapija sa ACE inhibi-
torima je registrovana kod vi$e od 2/3 ispitanika. Beta bloka-
tore je uzimalo 70,7%, a aspirin 68,2% pacijenata. Izostanak
terapije zbog kontraindikacija i ispoljenih neZeljenih efekata
najuodljivije je za aspirin - 6,4, odnosno 7,2% ispitanika (ta-
bela 10).

Od ukupnog uzorka validni podaci o terapiji sa antilipe-
micima su dobijeni kod 390 pacijenata (32,6%). Vise od 50%
pacijenata nije dobijalo antilipemik u okviru interventnih me-
ra sekundarne prevencije. Statine je uzimalo 41,8% ispitanika,
dok su fibrati koriséeni 6,5 puta rede (grafikon 2).

Najveéi broj ispitanika imalo je dijagnozu hipertenzije
(91,0%) 1 angine pektoris (61,9%), dok je stenoza karotida regi-
strovana kod najmanjeg broja pacijenata (16,9%) (grafikon 3).
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Napredak medicine u prevenciji i leGenju aterosklerot-
skih oboljenja doveo je do globalnog pada kardiovaskularnog
morbiditeta i mortaliteta. Ipak, ova oboljenja i njihove sekve-
le ostaju vodec¢i uzrok smrti u celom svetu, §to jasno ukazuje
na potrebu daljeg poboljsanja strategija za redukciju vaskular-
nog rizika. U klini¢kim istraZivanjima, sprovedenim u pret-
hodnoj deceniji, dokazana je ubedljiva korist od modifikacije
nadina Zivota i faktora rizika kao vodecih mera sekundarne
prevencije kod pacijenata sa dijagnostikovanim aterosklerot-
skim oboljenjima.

Brojni nacionalni i internacionalni vodi¢i iz ove oblasti
podrzavaju integrisani pristup modifikaciji faktora rizika i po-
boljsanju kvaliteta sekundarne prevencije. Uprkos obilju do-
kaza dobijenih u velikim randomiziranim studijama, nekoliko
istrazivanja sprovedenih u Evropi je utvrdilo je da je u dome-
nu sekundarne prevencije ostvaren neznatan progreslz’m.

U multicentri¢nu prospektivnu interventnu studiju, koja
je sprovedena u 38 domova zdravlja u Srbiji u prvoj polovini
2005. god, bilo je uklju¢eno 1.198 pacijenata, oba pola, sa
utvrdenom dijagnozom koronarne bolesti i/ili cerebrovasku-
larnog oboljenja - 51,4% Zena i 48,6% muskaraca. Ovako vi-
sok procenat Zena u istraZivanju moZe se delimi¢no objasniti
¢injenicom da su zene &e$éi korisnici zdravstvene zastite.
Ipak, ne mogu se zanemariti podaci iz nedavnih istrazivanja



koji se odnose na trend porasta morbiditeta i mortaliteta od
aterosklerotskih oboljenja kod Zena. Najveci broj smrti vasku-
larnog porekla de$ava se kod Zena (53,5%) 1 mortalitet od ko-
ronarne bolesti je dva puta veci kod Zena. Sa starenjem popu-
lacije mortalitet i morbiditet od aterosklerotskih bolesti se po-
vecéava, §to je posebno uoéljivo kod Zena koje imaju duzi oce-
kivani Zivotni vek'”.

Prose¢na starost ispitanika iznosila je 59,45 god.
(SD+9,77). Pomeranje starosne granice obolevanja od atero-
sklerotskih bolesti ka mladem Zivotnom dobu uoceno je i u
ovom istrazivanju, $to je jo§ jednom opovrglo stari mit da su
koronarna bolest i druge manifestacije ateroskleroze stigma
starosti. Svaki drugi ispitanik je bio mladi od 60 god., a svaki
sedmi imao je manje od 50 god. Cinjenica da se vise od jedne
polovine ispitanika nalazilo u najproduktivnijem Zivotnom
dobu zabrinjava, jer pored invaliditeta i narusavanja kvaliteta
Zivota oznacava dodatno opterec¢enje zdravstvenog sistema
potrebama koje ne bi trebalo da se javljaju u ovom dobu.

Obrazovni nivo ¢esto reflektuje i nivo svesti pacijenata o
potrebi i znacaju promene nacina Zivota - kljué¢ne komponen-
te sekundarne prevencije. Obrazovani ljudi lakse prihvataju
edukativne sadrzaje i brze usvajaju principe zdravog Zivotnog
stila. NaZalost, svaki ¢etvrti pacijent u ovom istrazivanju imao
je samo osnovno obrazovanje. Najveci broj ispitanika pripa-
dao je kategoriji sa srednjom $kolom (48,8%), a sa viSom i vi-
sokom $kolom samo 23,6%.

Vise od tri etvrtine pacijenata pripadalo je kategoriji
oZenjen-udata, dok su 12,1% bili udovci, odnosno udovice.

Kardiovaskularne bolesti nesumnjivo imaju genetsku
osnovu. Genetsko opterecenje predstavlja jedan od glavnih
nepromenljivih faktora rizika i podrazumeva postojanje bole-
sti kod najblizih muskih srodnika (otac, deda, brat) pre 55.
god. i Zenskih srodnika (majka, baba, sestra) pre 65. god. Do-
kazano je da nasledni ¢inioci imaju znacajnu etiolo$ku ulogu
kod mladih osoba, naro¢ito kod mladih muskaraca obolelih od
koronarne bolesti i infarkta miokarda'®. Podatak o postojanju
hipertenzije u porodici navelo je 82,1% ispitanika. Kod sva-
kog drugog pacijenta registrovana je pojava angine pektoris
medu najblizim srodnicima, dok je porodi¢no ispoljavanje in-
farkta miokarda i mozdanog udara naveo podjednak broj ispi-
tanika (43%). U patogenezi dijabetes melitusa potvrdena je
znacajna uloga genetskih ¢inilaca. U ovom istraZivanju genet-
sko opterec¢enje za dijabetes melitus postojalo je kod 36,5%
pacijenata.

Pusenje je snazan nezavisni faktor rizika za nastanak ate-
rosklerotskih oboljenja i fatalni infarkt miokarda. PuSa¢i mo-
gu da dozive prvi infarkt miokarda vise od deset godina pre
nego nepusaci. Posle prekida pusenja rizik se rapidno smanju-
je, da bi se posle tri godine od eliminacije ove §tetne navike ri-
zik izjednadio sa rizikom kod nepusaca. Prekid pusenja kod
osoba sa klini¢ki ispoljenom aterosklerozom smanjuje rizik od
rekurentnih koronarnih dogadaja za 50%".

Adekvatan savet o prekidu pusenja moze biti uspeSan
kod 10% pusaca'®. U ovom istrazivanju samo 4,7% pusacéa od
svog lekara nije dobilo dovoljno saveta o prekidu pusenja.

Na inicijalnom kontaktu utvrdeno je da je 78,8% pacije-
nata pripadalo kategoriji nepusaca i biv§ih pusaca. Na kraju is-
trazivanja broj pacijenata u ovoj kategoriji se povecao na

81,3%, $to predstavlja statisti¢ki znadajnu razliku (p<0,05).
Broj pusaca koji su na 1. kontaktu pusili do 10 cigareta dnev-
no, povecéan je na kraju istrazivanja 3,5 puta (p<0,01), §to se
objasnjava ¢injenicom da su u ovu kategoriju pusaca, posle Se-
stomesecnog sprovodenja interventnih mera, presli mnogi pa-
cijenti iz kategorija tezih pusaca. Broj pusaca u grupi >20 ci-
gareta dnevno smanjio se na kraju studije 8,7 puta u odnosu na
pocetno stanje, $to predstavlja statisti¢ki veoma znaéajnu raz-
liku (p<0,01).

Na kraju studije ukupan broj pusaca se smanjio sa 21,2%
na 18,7%, §to je za 2,5% manje u odnosu na pocetno stanje.
Uspesnost intervencije mogla bi biti i veca da su tokom pra-
¢enja primenjivani posebni programi za prekid pusenja. U jed-
nom istraZivanju sprovedenom u Spaniji, primenom specifi¢-
nih programa za odvikavanje od pusenja postignuti su impre-
sivni rezultati, jer je samo 3,6% pacijenata zadrzalo ovu §tet-
nu naviku posle 12 meseci praéenjazo. U drugim studijama,
kao §to je ASPIRE koja nije ukljucila poseban interventni pro-
gram, broj puSaca ostao je visok (18% muskaraca i 19% Ze-
na)lz.
U zbirnoj analizi 10 randomiziranih studija, koje su ispi-
tivale uticaj fizi¢ke aktivnosti na morbiditet i mortalitet kod
pacijenata sa preleZanim infarktom miokarda, utvrdeno je zna-
¢ajno smanjenje smrtnosti - 20%>".

Lekari prepoznaju znacaj fizicke aktivnosti u smanjenju
vaskularnog rizika i modifikaciji drugih faktora rizika, kao $to
su gojaznost i hiperlipidemija. Na pocetku istrazivanja 96,3%
ispitanika je izjavilo da su od svog lekara dobili dovoljno sa-
veta o fizickoj aktivnosti. Ipak, rezultati dobijeni na inicijal-
nom pregledu govore da samo usmeni savet lekara nije dovo-
ljan da bi pacijenti prihvatili redovnu fizi¢ku aktivnost kao sa-
stavni deo zdravog nacina Zivota i kao vaznu nefarmakolosku
meru sekundarne prevencije. Analizom podataka sa 1. kontak-
ta utvrdeno je da je 46,3% ispitanika imalo nezadovoljavaju-
¢u fizi¢ku aktivnost i pored dobijenih saveta. Posle $est mese-
ci intervencije ovaj broj se smanjio na 13,7% (p<0,01), $to
predstavlja statisti¢ki veoma znacéajnu razliku i ukazuje na od-
lican kvalitet intervencije koja je sprovodena u istrazivanju.
Na 4. kontaktu broj pacijenata sa odliénom i zadovoljavaju-
¢om fizi€kom aktivno$éu povecao se u odnosu na inicijalno
stanje za 13,3% (p<0,01), odnosno 19,3% (p<0,01).

Znacaj prekomerne telesne mase i gojaznosti kao faktora
rizika za KVB, sastoji se u njihovom doprinosu u nastanku hi-
pertenzije, hiperlipidemije, poremecaja glikoregulacije i dija-
betes melitusa tip 2. Prevalencija gojaznosti se dramati¢no po-
vecala prethodnih decenija. U EUROASPIRE istrazivanju je
utvrdeno da je 75% Zena i 80% muskaraca $est meseci posle-
infarkta miokarda imalo prekomernu telesnu masu, a 33%, od-
nosno 23% gojaznost*,

Na pocetku studije broj pacijenata sa prekomernom tele-
snom masom iznosio je 52,3%; 30,4% su bili bili gojazni, a
tek svaki esti pacijent je imao BMI < 25,0 kg/m2. Na 4. kon-
taktu, posle intenzivnog sprovodenja interventnih mera BMI <
25 kg/m” imalo je 1,5 puta vise pacijenata u odnosu na 1. kon-
takt. Broj gojaznih pacijenata na inicijalnom pregledu smanjio
se na kraju studije 1,9 puta. Povecanje broja ispitanika sa pre-
komernom telesnom masom na kraju istrazivanja, za oko 5%
u odnosu na prvi pregled, objasnjava se prelaskom odredenog
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broja gojaznih pacijenata u ovu kategoriju BMI. Ovo znaci da,
iako je intervencija bila uspe$na, §estomeseéni period sprovo-
denja nije dovoljan da bi se kod veéine pacijenata postigla cil -
jna vrednost BMI (18,5-24,9 kg/m?).

Prose¢na razlika u vrednosti BMI na 1. i 4. kontaktu iz-
nosila je 1,44 kg/m” (p<0,01).

Hipertenzija je jedan od glavnih faktora rizika za razvoj
aterosklerotskih oboljenja. Iako savremena medicina ima na
raspolaganju brojne antihipertenzivne lekove, a zna¢aj regula-
cije krvnog pritiska je ve¢ decenijama evidentan (redukcija
mozdanog udara za 42%, koronarne bolesti za 25%, IM za
15% i sr¢ane insuficijencije za 50%), istrazivanja su pokazala
da je leCenje ovog oboljenja i faktora rizika na suboptimalnom
nivou. U jednoj preglednoj studiji sprovedenoj u SAD 1990.
god. utvrdeno je da iako oko 50% pacijenata sa hipertenzijom
uzima antihipertenzivne lekove, samo 15-24% ima adekvatnu
kontrolu krvnog pritiska. Drasti¢an podatak dobijen iz ovog
istragivanja je da 27-41% osoba ne zna da boluje od hiperten-
zije™.

Ciljni nivo krvnog pritiska u sekundarnoj prevenciji kod
vecine pacijenata je < 140/90 mmHg. Na pocetku istraZivanja
ciljne vrednosti sistolnog i dijastolnog pritiska imalo je samo
13,8%, odnosno 23,3% pacijenata, §to je porazavajuci podatak
buducdi da se odnosi na pacijente sa visokim rizikom. Posebno
zabrinjava lo§ija regulacija sistolnog pritiska koji je bolji pre-
diktor kardiovaskularnog rizika nego dijastolni. Ovakvo stanje
je znadajno lo$ije nego u razvijenim zemljama Evrope i
SAD'21322.

Sistolni pritisak > 160 mmHg i dijastolni > 100 mmHg na
1. kontaktu imalo je 54,4%, odnosno 44,9% ispitanika.

Na kraju studije, Zeljeni nivo sistolnog i dijastolnog pri-
tiska postignut je kod 43%, odnosno 66,8% ispitanika, §to
ukazuje na odlican kvalitet primenjenih interventnih mera.
Broj pacijenata sa vrednostima sistolnog i dijastolnog pritiska
koje pripadaju hipertenziji Il stadijuma, smanjio se posle 4.
kontakta za 46,8%, odnosno 39,6%.

Prose¢na vrednost sistolnog pritiska na 1. kontaktu
(157,34 mmHg) je smanjena na 4. kontaktu na 137,7lmmHg,
tako da je prose¢na razlika (19,63 mmHg) statisti¢ki visoko-
znacajna (p<0,01). Prose¢no smanjenje dijastolnog pritiska na
4. u odnosu na 1. kontakt iznosilo je 10,54 mmHg, §to takode
predstavlja visokoznac¢ajnu razliku.

Hiperlipidemija, zajedno sa puSenjem i hipertenzijom,
odgovorna je za nastanak > 75% svih KVB u svetu?, a od ova
tri faktora rizika hiperlipidemija je najveéi. Komponente lipid-
nog profila, ¢ija redukcija dovodi do smanjenja vaskularnog
rizika su ukupni holesterol, LDL-hol i TG. Rizik od IM se po-
veéava pet puta kod osoba sa visokim vrednostima ukupnog
holesterolaL (= 6,20 mmol/L). Redukcija LDL-hol na vredno-
sti < 2,6 mmol/L je primarni cilj terapije, jer ova komponenta
lipidnog profila predstavlja najbolji prediktor koronarnog rizi-
ka. Uloga HDL-hol kao nezavisnog i mo¢nog prediktora KVB
jasno je ustanovljena u brojnim istrazivanjima. Utvrdeno je da
se rizik od KVB smanjuje za 2-3% sa svakim povecanjem
HDL-hol za 0,03 mmol/L8. Nizak nivo HDL-hol naj¢escée se
javlja udruzen sa hipertrigliceridemijom koja predstavlja ne-
zavisni kardiovaskularni FR i sekundarni terapijski cilj posle
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redukcije LDL-hol. Kardiovaskularni rizik je najizrazeniji ako
su vrednosti TG 1,7-5,6 mmol/L.

Iako se lecenje hiperlipidemija antilipemicima i dijetom
danas smatra esencijalnom komponentom sekundarne preven-
cije, veliki broj pacijenata sa najve¢im rizikom, kod kojih je
koristan efekat modifikacije lipidnog profila najizrazitiji, ne
le¢i se ili dobija neadekvatnu terapiju. Podaci iz EUROASPI-
RE studije pokazuju visoku prevalenciju hiperholesterolemije
medu pacijentima sa aterosklerotskim oboljenjima; 86% paci-
jenata imalo je povi$ene vrednosti ukupnog HOL, a samo 32%
je uzimalo antilipemike14. Ovi podaci ukazuju na postojanje
velikog nesklada izmedu rezultata velikih klini¢kih istrazivan-
ja i njihove primene u praksi i nagla$avaju veliki potencijal za
poboljsanje le¢enja hiperlipidemije.

U ovom istrazivanju pozeljan nivo ukupnog HOL na 1.
kontaktu postojao je samo kod 10% pacijenata, §to ukazuje na
prethodno veoma lo§ kvalitet leCenja hiperholesterolemije.
Posle Sestomesecne intervencije broj pacijenata sa pozeljnim
nivoom ukupnog HOL se povecao na 24,2%. U §panskoj in-
terventnoj studiji pozeljan ukuBmi HOL posle 12 meseci pra-
¢enja imalo je 66% pacijenata2 .

NCEP ATP III preporucuje ciljani nivo ukupnog HOL <
5,2 mmol/L8. Inicijalni nivo ukupnog holesterola je kod 90%
pacijenata bio visi od preporuc¢enih vrednosti, pri ¢emu je vi-
e od 2/3 pacijenata imalo visok nivo. Na 4. kontaktu broj pa-
cijenata sa ukupnim holesterolom veéim od ciljnog nivoa
smanjio se za 14,2%, dok se u grupi sa visokim vrednostima
smanjio za oko 38%. Proseéno smanjenje ukupnog holestero-
la na 4. kontaktu u odnosu proseéne na inicijalne vrednosti, iz-
nosilo je 1,15 mmol/L §to je statisti¢ki visokoznadajna razlika
(p<0,01).

Optimalni nivo LDL-hol, koji predstavlja cilj sekundarne
prevencije (prema NCEP ATP III), na 1. pregledu registrovan
je samo kod 8,4% pacijenata. Posle 4. kontakta ovaj broj se
povecéao na 18,6%. U $panskoj studiji®’, u kojoj je intervenci-
ja trajala dva puta duze, optimalan nivo LDL-hol ostvaren je
kod 12% ispitanika. Ovako nizak procenat mogao bi biti obja-
$njen nizom proseénom dozom statina.

Visok i veoma visok nivo LDL-hol imalo je 53,2% paci-
jenata na podetku studije, $to ukazuje na veoma lo$ kvalitet
prethodne intervencije. Posle Sestomeseéne dijete i primene
antilipemika ovaj broj je smanjen na 19,9%, §to je 2,7 puta
manje u odnosu na inicijalni pregled. Prose¢na razlika u vred-
nostima LDL-hol na kraju istraZivanja u odnosu na inicijalne
vrednosti bila je 0,79 mmol/L (p<0,01).

Nizak nivo HDL-hol je na 1. kontaktu uo¢en kod 26,6%
ispitanika, dok se posle 4. kontakta broj pacijenata u ovoj gru-
pi smanjio 1,4 puta. Optimalan nivo ove lipidne frakcije je na
1. kontaktu imalo 73,4%, a posle zavr$ene studije 81,2% paci-
jenata. Ipak, uporedivanjem prose¢nih vrednosti HDL-hol na
1. i 4. kontaktu nije dobijena statisticki znacajna razlika
(p>0,05). Ovaj nalaz zahteva dalja istrazivanja.

Najveci broj pacijenata imao je visok nivo TG na 1. kon-
taktu (45%), dok su normalne vrednosti registrovane u 26,8%
slu¢ajeva. Cilj sekundarne prevencije je nivo TG < 1,7
mmol/L, a skoro 2/3 ispitanika na pocetku studije imalo je ve-
¢e vrednosti od ciljnih. Posle $est meseci, normalan nivo TG
ostvaren je kod 38,3% pacijenata, dok je riziéne vrednosti i



dalje imalo 61,7% ispitanika. Prose¢an nivo TG na 1. kontak-
tu bio je 2,57 a na 4. kontaktu 1,87. Razlika izmedu prose¢nih
vrednosti TG na 1. i 4. kontaktu je statisti¢ki visokoznacajna
(p<0,01).

Najozbiljnija komplikacija dijabetes melitusa su atero-
sklerotska oboljenja, koja predstavljaju i vodeéi uzrok smrti
kod dijabeti¢ara. Pacijenti sa dijabetesom imaju 2-4 puta veci
rizik od IM i mozdanog udara i 3-4 puta ¢e$¢e umiru od posle-
dica koronarne bolesti nego osobe bez dijabetesa23 . Brojni kli-
ni¢ki dokazi ukazuju da pacijenti koji imaju poremecéenu tole-
ranciju glukoze i/ili poviSene vrednosti glikemije nataste koje
ne zadovoljavaju dijagnosti¢ke kriterijume za dijabetes meli-
tus, imaju takode poveéan rizik za KVB.

Normalnu glikemiju na inicijalnom pregledu imalo je
48,7% ispitanika. Ovaj broj se na 4. kontaktu povecao za oko
20%. Vrednosti glikemije koje odgovaraju dijabetesu (=7,0
mmol/L) imalo je 33,1% pacijenata na 1. kontaktu, a 17,4% na
4. kontaktu. Poremecena glikoregulacija nataste, koja ne is-
punjava kriterijume za dijabetes, uocena je na pocetku istrazi-
vanja kod 18,2% osoba, a na kraju intervencije bila je prisut-
na u 13,3% slu¢ajeva. Srednja vrednost glikemije na inicijal-
nom pregledu (6,87 mmol/L) smanjila se na 4. kontaktu za
0,92 mmol/L, §to je visokoznacajna razlika (p<0,01).

Kardioprotektivni lekovi ¢ine esencijalnu komponentu
sekundarne prevencije. Petogodi$nji rizik pacijenata sa verifi-
kovanom dijagnozom koronarne bolesti za akutni vaskularni
dogadaj iznosi 29%. Terapija sa statinima samostalno smanju-
je ovaj rizik na 18,6%. Kombinacija statina i aspirina dodatno
smanjuje rizik na 11,2%, a ako se ovoj kombinaciji dodaju be-
ta blokatori, rizik se redukuje na 8,6%. Ovi podaci ukazuju da
kombinovana terapija sa sva tri leka smanjuje rizik za 70%?°.

U nedavnoj zbirnoj analizi istrazivanja u kojima je ispiti-
vana dugoro¢na terapija sa antiagregacionim lekovima kod vi-
sokoriziénih osoba, utvrdena je redukcija nefatalnog IM i mo-
zdanog udara, kao i vaskularne smrti za 25%. Kod svih paci-
jenata apsolutna korist od aspirina znacajno je prevazilazila
apsolutni rizik od neZeljenih efekata terapije9.

Analiza rezultata ovog istraZivanja je pokazala subopti-
malan nivo sekundarne prevencije aspirinom, koji je redovno
uzimalo samo 68,2% pacijenata. Nedovoljna upotreba aspiri-
na se delimi¢no moZze objasniti pojavom neZeljenih efekata u
7,8% slu€ajeva i postojanjem kontraindikacija kod 6,4% ispi-
tanika. Ipak, postoji znatan prostor za poveéanje stope propi-
sivanja ovog leka kod osoba sa najveéim rizikom.

U velikim klini¢kim istrazivanjima je potvrdena kardio-
protektivna uloga beta blokatora u redukciji mortaliteta i nefa-
talnog reinfarkta kod pacijenata sa prelezanim IM za 20-35%.
Uprkos dokazima koji podrzavaju upotrebu ovih lekova u se-
kundarnoj prevenciji koronarne bolesti, beta blokatori se pro-
pisuju kod manje od jedne polovine pacijenata sa IM*'. U
ovom istrazivanju 22,3% ispitanika nikada nije uzimalo beta
blokatore iako su kontraindikacije bile prisutne u samo 2,8%
slu¢ajeva. Ipak, procenat pacijenata koji su ih redovno uzima-
li je 70,7%, $to predstavlja bolji rezultat nego u nekim istrazi-
vanjima koja su uklju¢ivala samo pacijente sa IM24.

Rezultati SAVE 1 SOLVD studije, kao i zbirne analize
klini¢kih istraZivanja pokazali su da ACE inhibitori redukuju
rizik od nestabilne angine pektoris i rekurentnog IM kod paci-

jenata sa aterosklerozom za 20-25%25. Mali broj neZeljenih
dejstava i kontraindikacija olak$ava njihovu $iroku primenu u
sekundarnoj prevenciji aterosklerotskih oboljenja. U ovom is-
trazivanju ACE inhibitori su redovno primenjivani kod vi§e od
3/4 pacijenata. Samo 0,4% ispitanika nije ih uzimalo zbog
kontraindikacija, a 3,6% zbog neZeljenih dejstava.

Metformin dovodi do umerenog pobolj$anja lipidnog
profila kod dijabeti¢ara i gojaznih pacijenata sa metaboli¢kim
sindromom ¢ak i u slu¢aju normalne glikoregulacije. Ova stu-
dija je pokazala da je na inicijalnom kontaktu 22,8% pacijena-
ta redovno uzimalo metformin. Cinjenica da je kod vise od
jedne polovine pacijenata na pocetku pracenja registrovana
poremecena glikoregulacija, a u 30,4% slucajeva gojaznost,
naglasava postojanje znacajanog potencijala za $iru primenu
metformina u sekundarnoj prevenciji aterosklerotskih obol-
jenja.

Postoje nesumnjivi dokazi da antilipemici, posebno stati-
ni, usporavaju proces ateroskleroze ne samo preko smanjenja
nivoa lipida, ve¢ i1 posredstvom antiinflamatornog dejstva.
Donosenje odluke o njihovom uvodenju u terapiju zasniva se
primarno na procenjenom kardiovaskularnom riziku, a zatim
na preterapijskom nivou LDL holesterola. Analizom podataka
velikih klini¢kih studija (LIPID, CARE, 4S), uoceno je da te-
rapija statinima redukuje stopu glavnih koronarnih dogadaja
za 24-34%. Koristan efekat uocen je i kod Zena, starih osoba i
dijabetiéara26.

Iako su antilipemici vazna komponenta sekundarne pre-
vencije, kod velikog broja pacijenata sa visokim vaskularnim
rizikom nisu ukljuceni u terapiju ili se suboptimalno koriste. I
pored postojanja brojnih nacionalnih i internacionalnih smer-
nica za le€enje hiperlipidemija, mnogi lekari §irom sveta su
jo§ uvek okrenuti tradicionalnom pristupu le¢enja KVB - le¢i
se ishemija a zanemaruje proces ateroskleroze koji lezi u nje-
noj osnovi. U ovom istrazivanju validni podaci o kori§¢enju
antilipemika dobijeni su kod 390 pacijenata (32,6%). Njiho-
vom analizom je utvrdeno suboptimalno kori§¢enje antilipe-
mika kod visokorizi¢nih pacijenata; 41,8% ispitanika uzimalo
je statine, a samo u 6,4% slucajeva su primenjivani fibrati.
Kod vise od jedne polovine pacijenata nije primenjen nijedan
antilipemik. Buduéi da kod pacijenata sa visokim rizikom od
akutnog koronarnog dogadaja koristan efekat antilipemika po-
stoji 1 u slu¢aju normalnih vrednosti lipida u krvi, podaci do-
bijeni u ovom istrazivanju otkrivaju veliki potencijal za §iru
primenu ovih lekova u sekundarnoj prevenciji.

Analizom strukture obolevanja ispitanika uklju¢enih u
ovu studiju, utvrdena je visoka prevalencija hipertenzije
(91%). Anginu pektoris imalo je 61,9% pacijenata. Svaki &e-
tvrti ispitanik imao je bolest perifernih arterija, a svaki treéi
stanje posle infarkta miokarda. Stanje posle mozdanog udara
registrovano je u 29,4% slugajeva. Uocljiva je veca prevalen-
cija dijabetes melitusa kod pacijenata sa aterosklerotskim
oboljenjima (31,7%) nego u opstoj populaciji. Prema rezulta-
tima MCS studije, koja je sprovedena u Srbiji 1995/96.god.,
utvrdeno je da 4,86% populacije boluje od dijabetesa27. Naj-
manja prevalencija obolevanja uocena je za stenozu karotid-
nih arterija koja je registrovana kod 16,9% ispitanika.

listrazivanje je pokazalo da u okviru domova zdravlja ko-
ji su ucestvovali u studiji postoji veliki potencijal za poboljsa-
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nje kvaliteta sekundarne prevencije aterosklerotskih obolje-
nja, jer je utvrdeno da su sve interventne mere na pocetku is-
trazivanja bile na suboptimalnom nivou. Ovo se posebno od-
nosilo na lecenje hiperlipidemije i hipertenzije kod kojih je
kvalitet intervencije bio najlosiji. Analogni rezultati dobijeni
su i u ASPIRE istrazivanju'>. Na osnovu ovoga se moZe za-
kljuciti da u poboljsanju kvaliteta sekundarne prevencije ate-
rosklerotskih oboljenja prioritet treba dati adekvatnoj kontroli
krvnog pritiska i le¢enju hiperlipidemije.

Glavne prepreke za primenu smernica sekundarne pre-
vencije u praksi, prema REACT istraZivanju, sprovedenom u
pet evropskih zemalja, jesu nedostatak vremena i losa komu-
nikacija na relaciji lekar-pacijent (38%), cena lekova (30%) 1
neadekvatna saradnja pacijenata (17%)%.

Jedna od najboljih strategija za unapredenje sekundarne
prevencije je integzg'ggnje ak‘.[ivn(')sti primarne i sekundame
zdravstvene za$tite”” . IstraZivanja sprovedena medu lekari-
ma opite medicine u Engleskoj®, ukazuju da bi najadekvatni-
ji nac¢in za usvajanje klini¢kih smernica zasnovanih na doka-

zima bio kori§éenje vodica i protokola, koji bi se formirali me-
du lekarima primarne i sekundarne zdravstvene zastite na lo-
kalnom nivou. Lekari smatraju da nacionalne smernice dopri-
nose neznatnom pobolj§anju kvaliteta sekundarne prevencije
ako su odvojene od lokalnih specifi¢nosti u sistemu zdravstve-
ne zastite. Za formiranje lokalnih vodic¢a potrebno je prevazi-
¢i jaz koji trenutno postoji izmedu bolnica i domova zdravlja.

Prema dana$njim saznanjima u¢injeni su neznatni poku-
$aji da se formira mreZa koordinisanog pristupa sekundarnoj
prevenciji ateroskleroze. Do danas, samo je Svedska u svoj
zdravstveni sistem ukljuc¢ila nacionalni program procene i
kontrole kvaliteta sekundarne prevencije, koji je zasnovan na
aktivnom uc¢es$cu pacijenata i prikupljanju prijava bolesti koje
se 3alju u centralni registar. Svedski program je uklju¢io 60%
svih zdravstvenih centara u drzavi®.

Dalja istrazivanja su neophodna da bi se utvrdili pravi
razlozi loseg kvaliteta dosada$nje intervencije na nivou Srbije
i oformili sistemi za prevazilazenje barijera u sprovodenju re-
zultata velikih klini¢kih istraZivanja u svakodnevnu praksu.

Prim dr Jasmina Maricic

Health Centre, Cacak
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Secondary prevention
Atherosclerotic diseases
Risc factors
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Secondary prevention of coronary
heart disease and cerebrovascular
diseases

Abstract

Secondary prevention of atherosclerotic diseases is the group of measures ai-
med at identification and modification of risk factors found at patients with appa-
rent atherosclerosis. The main point of this survey is the analysis of the quality of
secondary prevention at the beginning of this research and after six-month treat-
ment with intervening measures. This research is based on 1.198 patients younger
than 80 years with established diagnosis of coronary heart disease and/or cerebro-
vascular disease. As the research instrument it is used the poo! questionary. which
helped to register and to follow the risk factors as well as the quality of interve-
ned measures on initial examination and after 2, 4 and 6 months. Analysing the
data given at the initial contact it is noticed that all intervened measures before the
start were on suboptimal level. On the initial examination smokers were represen-
ted by 21,2%, unsatisfactory physical activity by 46,3% of examined, while the
overweight and obesity were registered by 82,7% of cases. Sistolic and diastolic
pressure higher than aimed level had 86,2% and 76,7% respectively.

Optimal values of the main predictor of coronary risk-LDL cholesterol had
only 8,4% of examined and normal glycoregulation 26,8% of patients. The least
applied cardioprotective drug was aspirin (68,2%). Analyzing the data at the end
of the research it is noticed significant improvement of all aspects in secondary
prevention. Number of smokers is reduced by 2,5%, number of physically inacti-
ve at 18,6% patients and normal glycoregulalion is noticed in 70% of cases. Li-
pid-modifying drug therapy during the research hasn’t achieved optimal level,
since less then 50% of patients took these medications. Results have shown that
there is a great potential for improvement of the quality of secondary prevention
on the level of primary health care.
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Apendiks 1. Modifikovane AHA/ACC smernice za sekundarnu prevenciju aterosklerotskih oboljenja

Ciljevi

Preporucene intervencije

Pusenje:
Cilj je potpuni prekid pusenja

Procena pusackog statusa, nivoa zavisnosti i spremnosti pacijenta da prestane sa pusenjem. Podr-
$ka pacijentu u procesu odvikavanja, individualno savetovanje, terapija ponasanja i farmakoloska
terapija (nikotinske zamene i bupropion). Upozoriti pacijenta da ukoliko koristi nikotinske zame-
ne ne sme da pusi.

Kontrola arterijskog pritiska:
Cilj:

1. <140/90 mmHg kod vecine pacijenata
2.<130/85 mmHg u slu¢aju sréane i
bubrezne insuficijencije
3.<130/80 mmHg kod dijabeti¢ara

Promena nacina zivota (redukcija telesne mase kod pacijenata sa BMI 3 25 kg/m?, fizi¢ka aktiv-
nost, umeren unos alkohola, restrikcija soli u ishrani, ishrana bogata voéem, povréem i niskoma-
snim namirnicama, prekid puSenja) kod svih pacijenata sa krvnim pritiskom 2 130/80 mmHg.An-
tihipertenzivi se uvode inicijalno kod svih pacijenata sa krvnim pritiskom >140/90 mmHg

(>130/85 kod sréane ili bubrezne insuficijencije i >130/80 kod dijabeticara. Lekovi izbora su beta,
blokatori i ACE inhibitori.

Lipidni profil:
Primarni cilj:
1. LDL-hol <2,6 mmol/L
2. ukupni HOL < 5,2 mmol/L

Kod pacijenata sa povisenim ukupnim HOL odmah se inicira promena nacina Zivota (ishrana si-

romas$na holesterolom, a bogata nezasi¢enim masnim kiselinama-omega-3, vec¢i unos voca, povr-

¢a i rastvorljivih dijetetskih vlakana, fizi¢ka aktivnost i regulacija telesne mase)
Antilipemici se dodaju u odnosu na nivo LDL-hol

LDL-hol=3,4-4,2mmol/L:

* intenzivirati terapiju (statini)
ili dati fibrate ili nijacin ako je
HDL-hol nizak, a TG visoki
* razmotriti kombinovanu tera-
piju (statint+fibrat ili niacin) ako
je HDL-hol nizak a TG visoki

LDL-hol >4,2mmol/L:
* intenzivirati terapiju za
snizenje LDL-hol
» intenzivna modifikacija stila
Zivota

LDL-hol<2,6mmol/L

* statini nisu potrebni

* razmotritiprimenu fibrata ili
nijacina ako je HDL-hol nizak
a TG visoki

Lipidni profil:

Sekundarni cilj:
Ako su TG 32,3 mmol/L non-HDL-hol*
treba da bude <3,4mmol/L' non-HDL-
hol je razlika ukupnog HOL i HDL-hol

* Ako su TG 3 1,7 mmol/L, ili HDL-hol<1,0 mmol/L potencirati kontrolu telesne mase, fizi¢ku
aktivnost, prekid pusenja i prekomernog konsumiranja alkohola
* Ako su TG 2,3-5,6 mmol/L razmotriti uvodenje fibrata ili nijacina, ali tek posle dostizanja
primarnog cilja
+ Ako su TG25,6 mmol/L razmotriti uvodenje fibrata ili niacina pre terapije za
regulaciju LDL-hol

Fizi¢ka aktivnost:

minimum: 30 minuta tri do Cetiri puta
sedmi¢no

optimum: svakodnevno

Intenzitet, trajanje i uCestalost veZzbanja se odreduju na osnovu procene kardiovaskularnog statusa
i opSteg zdravstvenog stanja. Preporucuje se aerobna fizi¢ka aktivnost (brzo hodanje, voznja bici-
kla, lagano tréanje, plivanje) uz intenziviranje svakodnevnih Zivotnih aktivnosti (rad u basti, kué-
ni poslovi). Kod pacijenata sa ve¢im rizikom program fizi¢ke aktivnosti mora biti pod strogim

nadzorom.

Regulacija telesne mase:
Cilj: BMI 18,5-24,9 kg/n?

Pozeljno je izmeriti obim struka kao deo procene telesne mase. Smanjenje telesne mase je indi-

kovano kod svih pacijenata sa BMI 3 25,0 kg/n?, a cilj je da obim struka bude <94 cm kod mu-

Skaraca i <80 cm kod Zena. Ohrabriti smanjenje kalorijskog unosa, pojacanu fizi¢ku aktivnost i

regulaciju stresa. Farmakologka terapija se razmatra tek ako Sestomese¢na nefarmakoloska
terapija nije dala rezultate.

Glikemija:

Cilj: Glu nataste < 6,2 mmol/L, a kod

dijabeti¢ara je pozeljno da vrednosti
budu $to blize normalnim

Uvodenje hipoglikemika kod dijabeti¢ara. Ostale nefarmakoloske mere se primenjuju i kod
dijabeticara i kod osoba sa intolerancijom glukoze

Antiagregaciona terapija
Aspirin je lek izbora,
a alternativni lek je klopidogrel

Kod svih pacijenata treba po&eti kontinuiranu terapiju sa aspirinom na neodredeno vreme u dozi
75-150 mg/dan, ukoliko nema kontraindikacija.

Beta blokatori

Uvode se trajno kod svih pacijenata posle infarkta miokarda i pacijenata sa nestabilnom anginom
pectoris.

ACE inhibitori

Uvode se trajno kod pacijenata posle infarkta miokarda, posebno ako je udruZen sa hroni¢nom sr-
¢anom insuficijencijom sistolnog tipa. Ovi lekovi su izbor u terapiji hipertenzije posle mozdanog
udara.

Metformin

Uvodi se kod gojaznih dijabeti¢ara, ali i kod pacijenata sa normalnom glikoregulacijom ako je
prisutan metaboli¢ki sindrom.
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