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Prikaz slucaja

Trojna antitrombocitna terapija
i akutni koronarni sindrom

Zeljko Deli¢, Slavica Cirkovi¢?

10psta bolnica, Vrbas, ?Opsta bolnica, PoZarevac

Uvod

Bolesnici sa atrijalnom fibrilacijom (AF ) imaju pet puta
vedi rizik nastanka mozdanog tromboembolizma i sistem-
skih embolija, uz isti rizik, bez obzira, da li je AF paroksiz-
malna, perzistentna ili permanentna. Ova aritmija, koja
poprima dimenzije epidemije milenijuma, najcesce se
javlja kod osoba sa arterijskom hipertenzijom, srcanom
insuficijencijom i boles¢u koronarnih arterija. Vaznu ulo-
gu u terapiji AF ima prevencija mozdanog udara adekvat-
nom trmboprofilaksom. Trojna antirombocitna terapija
je prema smernicama ECS indikovana kod bolesnika sa AF,
kako u pocetnoj fazi leCenja AKS, tako i posle primarne PCI
(pPCl) zavrsene implantacijom stenta. Primenom trojne
terapije smanijuje se broj sr¢anih udara i tromboze stenta,
ali uz udruzenost sa povecanim rizikom krvarenja. Terapi-
jatreba da bude najkra¢e moguca. DuZina primene trojne
terapije, kao procena koristi i rizika iste, odreduje se na
oshovu CHA,DS,VASc i HAS-BLED scor-a. Konsenzusom
eksperata, ukoliko postoji nizak ishemicni rizik (npr
CHA,DS,VASc scor, moze se odmah poceti sa dvostrukom
terapijom (VKA ili NOAK plus Klopidogrel). U nekim situ-
acijama dovoljna je i samostalna dvostruka antirtombo-
citna terapija. Umesto VKA, moZe da se koristi i NOAK, ali
u dozi, koja je manja od testirane doze kod bolesnika sa
visokim rizikom od krvarenja.

Prikaz slucaja

Bolesnica starosti 69 godina, hospitalizovana na |0 OB
Vrbas radi evaluacije stanja i nastavka terapije, a posle
ekstenzivnog ST eleviranog infarkta anteriorne regije
leCenog pPCl, kada su implantirana dva BMS u LAD. Vi-
Segodisnji je hipertonicar u permanentnoj atrijalnoj fi-
brilaciji, ali do koronarnog dogadaja, bez pokrivenosti

VKA. Pri prijemu kardiopulmonalno kompenzovana,
intrizickog ritma atrijalne fibrilacije uz kontrolisan ko-
morski odgovor. EKG: pretkomorska fibrilacija sa apso-
lutnom aritmijom komora, sf oko 80/min, kompleksa
nize voltaze uz QS u V1-V3 i zamrznutu blagu ST eleva-
ciju, redukovan R u V4, negativni T talasi u D1,aVL,V1-
V6. UZ SRCA: LP uvecéana (50 mm). Mitralna valvula
uredne morfologije uz registrovanu MR 2-3+. Aorta u
korenu 23 mm. Aortna valvula trolisna, uredne separa-
cije zalistaka. LK dimenzija 53/38 mm. EF oko 51%. Infe-
riorni zid u bazalnom delu hipokinetican, uz hipokinezi-
ju anteroapikalno. DK 23 mm. TR u Sirokom mlazu do 2+
uz SPDK procenjen na 47 mmHg.U perikardu nema slo-
bodne tec¢nosti. Obzirom na prisustvo AF i BMS, ukljuce-
na trojna antitrombocitna terapiju - CHA,DS,VASc scor
procenjen na 3 poena (rizik 3,3 %) a rizik od krvarenja
HAS-BLED scor sistemom na 2 poena (rizik 4,1%). Odlu-
¢eno da se trojna terapija sprovede u skladu sa aktuel-
nim smernicama ESC u trajanju od 6 meseci uz redovnu
kontrolu INR/a. Tokom hospitalizacije pojava hematoma
po koZi, ali je nakon izvrSene korekcije INRa, nastavljena
dalja primena trojne antrombocitne terapije.

Zakljucak

Kod bolesnika sa ACS i implantiranim BMS tokom pPClI,
koji se prezentuju intrinzickim ritmom AF, u cilju preven-
cije tromboembolijskih komplikacija AF i stent trombo-
ze, neophodno je primeniti trojnu antitrombocitnu te-
rapiju (VKA + dvojna antitrombocitna terapiju ), koja se
sprovodi u vremenskom okviru u skladu sa smernicama
ESC i procenjenim rizikom krvarenja prema HAS BLED
scoru. Pojava hematoma koZe uz INR u terapijskom op-
segu nije indikacija za obustavljanje trojne antitrombo-
citne terapije.
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Introduction

It is considered that abdominal obesity is one of the
mediators of association between atrial fibrillation (AF)
and metabolic syndrome.

Aim
To evaluate anthropometric parameters in valvular and
non-valvular AF and to establish the correlation be-

tween waist circumference and thromboembolic risk
score in the non-valvular AF group.

Method

History, anthropometric parameters, standard 12-lead
ECG and heart ultrasound.

Results

The study analyzed 90 subjects with AF. The Group 1 in-
cluded 12 (13.3%) subjects with valvular AF, while the

Group 2 included 78 (86.7%) subjects with non-valvular
AF. The body weight was 66.6+13.5 vs. 80.0+13.2 kg, re-
spectively (p=0.002); body height 165.3%+5.6 vs.
171.4+8.0 cm, respectively (p=0.012); waits circumfer-
ence 79.2+12.7 vs. 97.0£15.9 cm, respectively (p<0.001);
hip circumference 93.3+12.7 vs. 101.6+12.2 cm, respec-
tively (p=0.030); and BMI (body mass index) 23.8+3.8 vs.
26.7%3.9 kg/m2, respectively (p=0.016). CHA,DS,VASc
score was 4.0 (1.0-6.0) vs. 3.0 (0.0-7.0). There was no sig-
nificant correlation between waist circumference and
CHA,DS,VASc score (r=-0.135; p=0.239) in the non-valvu-
lar AF group.

Conclusion

Body weight, body height, waist circumference, hip cir-
cumference and BMI were significantly higher in the
non-valvular AF group compared to valvular AF group.
Waist circumference was not correlated with CHA,DS-
,VASc score in our non-valvular AF group.



35

Srce i krvni sudovi 2015; 34(2):35

ProSiren apstrakt

Analiza faktora rizika kod bolesnika sa
paroksizmalnom i permanentnom atrijalnom
fibrilacijom visokog tromboembolijskog rizika

Milan Zlatar!, Dragan Mati¢', Branislava Zlatar?, Marija Marjanovic3, Dario Jeli¢*, Milan Gajic¢*

1Urgentni centar; Odelenje urgentne kardiologije; Klinicki centar Srbije; Beograd, *Gradski zavod za javno zdravlje; Beo-
grad, *Klinika za kardiologiju; Centar za ispitivanje, dijagnostiku i leCenje arterijske hipertenzije; Klinicki centar Srbije;
Beograd, *Institut za medicinsku statistiku i informatiku; Medicinski fakultet; Univerzitet u Beogradu

Uvod

Atrijalna fibrilacija predstavlja jednu od najéescih aritmija
sa duzim trajanjem u modernoj kardioloskoj praksi. Ona
predstavlja veliki rizik za nastanak ishemijskog mozdanog
udara, sréane slabostic kao i smrtnog ishoda. Cilj nase stu-
dije je bio da se u grupi bolesnika sa paroksizmalnom i
permanentnom atrijalnom fibriacijom analiziraju znacajni
faktori rizika za nezeljene kardiovaskularne dogadaje.

Materijal i metode

U nasoj studiji bilo je analizirano ukupno 229 boslesnika
sa elektrokardiografski dokazanom atrijalnom fibrilaci-
jom i visokim tromboembolijskim rizikom koji su leceni
u prijemnoj kardioloskoj ambulanti Urgentnog centra u
Beogradu, u periodu od 1/2009 do 12/2012. Visok trom-
boembolijski rizik procenjen je kao ukupna vrednost
CHADS2 skora 22.

Rezultati

U nasoj studiji bilo je 77 bolesnika sa paroksizmalnom
atrijalnom fibrilacijom i 152 bolesnika sa permanen-

tnom atrijalnom fibrilacijom. Od faktora rizika za neze-
ljene kardiovaskulaarna dogadaje bolesnici sa paroksiz-
malnom atrijalnom fibrilacijom su ¢esc¢e bili pusaci
(26.0% prema 16.4%; p=0.087), cesée su imali hiperlipi-
demiju (45.5% prema 32.9%; p=0.063), dijabetes meli-
tus (48.1% prema 22.4%; p=0.000), hroni¢nu bubreznu
slabost (5.2% prema 1.3%; p=0.083) i hipertireozu
(18.4% prema 8.6%; p=0.030). Kod bolesnika sa perma-
nentnom atrijalnom fibrilacijom kongestivna sréana sla-
bost je bila ¢esce zastupljena u poredenju sa bolesnici-
ma sa paroksizmalnom oblikom (78.3% prema 48.1%;
p=0.000)

Zakljucak

Faktori rizika za neZeljene kardiovaskularne dogadaje su
u znacajnoj meri zastupljeni kod bolesnika sa atrijalnom
fibrilacijom. Bolesnici sa paroksizmalnom atrijalnom fi-
brilacijom imali su ¢e$ce zastupljeno pusenje, hiperlipi-
demiju, dijabetes melitus, hroni¢nu bubreznu slabost i
hipertireozu, dok su bolesnici sa permanentnom atrijal-
nom fibrilacijom znacajno ¢esce imali zastupljenu kon-
gestivnu sréanu slabost.
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Introduction

Atrial fibrillation is typically associated with rapid ven-
tricular response which reflects on patient’s clinical and
hemodynamic status. The loss of atrial systolic contribu-
tion to a total ventricular filling leads to a depression of
cardiac output with shortness of breath and fatigue.

Aim

To evaluate the rate of symptoms in both valvular and
non-valvular atrial fibrillation group.

Method
History, standard 12-lead ECG and heart ultrasound.

Results

The study included 90 consecutive subjects with atrial
fibrillation (AF): 12 (13.3%) of valvular etiology (Group
1), and 78 (86.7%) of non-valvular etiology (Group 2).

The initial hear rate registered with ECG of 120<121 was
the most common: in 6 (50%) subjects from the Group
1 and 34 (44%) subjects from the Group 2 (p=0.962).
Anterior-posterior diameter of the left atrium measured
using M-mod technique was 55.6+11.5 in the Group 1
vs. 46.316.2 mm in the group 2 (p<0.001). The most
common symptoms were: shortness of breath in 12
(100%) vs. 64 (82%), p=0.110, respectively; palpitations
in 9 (75%) vs. 39 (50%), p=0.106; chest discomfortin 10
(83%) vs. 63(81%), p=0.833; dizziness in 5 (42%) vs. 28
(36%), p=0.699; and syncope in 0 (0%) vs. 7 (9%),
p=0.280.

Conclusion

In our study population, the presence of symptoms was
not significantly different between valvular and non-
valvular group. Symptomatic atrial fibrillation may par-
tially be explained by rapid initial ventricular response
and supposedly by increased atrial pressure in dilated
left atrium in both study groups.
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Introduction

Although no additional benefit has been shown for com-
bined antiplatelet and vitamin K antagonists (VKA) ther-
apy in stroke prevention in atrial fibrillation (AF), certain
number of patients has comorbidities, including cerebro-
vascular and coronary heart disease, that require con-
comitant use of antiplatelet agents, which therefore
raises the questions of efficacy and safety of such thera-
peutic approach.

Aim
The aim was to compare the occurrence of bleeding and
thromboembolic (TE) events in patients using combined

VKA and antiplatelet therapy versus VKA monotherapy
and investigate its connection with age.

Method

A retrospective study was conducted on a sample of 657
patients with AF, treated with VKA for at least 3 months
at the Anticoagulation Clinic of the Department of
Thrombosis, Haemostasis and Haematology Diagnostics
at the Clinical Centre of Vojvodina. Efficacy outcomes
were stroke, venous and systemic thromboembolism,
while safety outcomes were all types of bleeding. Time

in therapeutic range (TTR) was calculated using the
method of linear interpolation by Rosendaal. Statistical
analysis was performed with X2 test of independence
and Student’s t-test.

Results

The average TTR was 52,71%, and showed no significant
difference between the group with VKA monotherapy
and combined therapy (52,18% vs. 53,66%, p=0,284).
The registered number of bleedings was 113 (7,6% per
patient-year - PPY), predominantly gastrointestinal - 28
(24,78%; 1,88% PPY), and of TE events 12 (0,81% PPY),
mostly ischaemic stroke - 6 (50%; 0,4% PPY). Concomi-
tant use of antiplatelet drugs significantly increased the
occurrence of bleeding events (7,35% vs. 7,96%,
p=0,007), while rates of TE events showed no significant
difference in the observed groups (0,91% vs. 0,66%;
p=0,633). No significant relation was found between
patients’ age, bleeding and TE rates in any group.

Conclusion

Combined use of VKA and antiplatelet agents tends to
increase the occurrence of bleeding events, without the
effect on TE rates. Age showed no significant connection
with rates of efficacy and safety outcomes.
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Introduction

Atrial fibrillation occurred frequently in patients with
pacemakers and were associated with a significantly
increased risk of ischemic stroke or systemic embolism.
Large numbers of patients with permanent pacemakers
have atrial fibrillation (AF), and anticoagulation rates in
this population have not been described.

Method

We made a prospective analysis of 220 consecutive
patients with AF who were attending the pacemaker
follow up in our Center. When it was necessary, pace-
maker was temporary reprogramming to low ventricular
rates utilized to facilitate the diagnosis of AF.

Results

In 136 patients (62%) were diagnosed AF. All of them
(100%) had CHA2DS2 VASCs high risk score factors for
thromboembolic stroke. 34 (25%) patients had been

anticoagulated with one of the new oral anticoagulants
(NOACs), 61 patients (45%) had been anticoagulated
with warfarin. 25% patients received only aspirin and
5% patients refused to take any kind of this kind of
drugs. Major bleeding events were similar in both
groups with anticoagulation therapy (2.3% per annum
with NOACs vs 2.1% with warfarin). Intracranial bleed-
ing was, however, significantly reduced with NOACs
(0.1% versus 0.9% per annum). But there were an in-
creased rate of major gastrointestinal bleeding with
NOACs (3.1% versus 2.2% per annum).

Conclusion

AF is common in patients with permanent pacemakers.
It is commonly asymptomatic, and anticoagulation is
markedly underutilized in reducing stroke risk in these
patients. Attention to the possibility of AF in paced pa-
tients should allow prompt diagnosis and allow both the
initiation of anticoagulation in order to reduce throm-
boembolic stroke risk.
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Rivaroxaban - efikasna zastita i terapija
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Sazetak

Kljucne reci

Pojava novih antikoagulantih lekova (NOAK) predstavlja znacajan razvoj u oblasti medicine, a posle
viSe od pola veka u kojem je varfarin bio jedini oralni antikoagulans na raspolaganju. Razvojem
novih antikoagulantnih lekova koji ciljano deluju na pojedinacne cinioce u koagulacionoj kaskadi,
narocito direktnih inhibitora aktiviranog desetog Cinioca i trombina, Cije farmakodinamske osobine
omogucavaju prevazilazenje ogranicenja antagonista vitamina K, pocinje nov aera u prevenciji i
lecenju tromboembolizma. Otkrice ovih agenasa pruZio nam je vise opcija. Prevencija moZdanog
udra i sistemske embolije je jedan od osnovnih principa lecenja atrijalne fibrilacije.Nove smernice
preporucuju nekoliko novih oralnih antikoagulanasa i vitamin K antagonista za lecenje plu¢ne em-
bolije. Medutim, u ovim studijama pacijenti koji su primili tromboliticku terapiju nisu ukljuceni, a
tacan protokol za uvodenje NOAK nije utvrden.Kada se odluc¢imo za dutrajnu upotrebu oralnog
antikoagulansa vazno je da usvojimo personalizoavni pristup.

novi antikoagulantni lekovi, atrijalna fibrilacija, plu¢na embolija, personalizovani pristup

Uvod

iSe od pola veka varfarin, antagonist vitamina

K bio je jedino dostupan antikoagulans. Nje-

gova uska terapijska Sirina i interreakcija sa

hranom i lekovima uticala su na bezbednost,
komplijansu i efikasnost. Meta analiza otkrila je da je
44% krvarenja povezanih sa varfarinom posledica vi-
sokih vrednosti internacionalnog normalizovanog
odnosa protrombinskih vremena (International Nor-
malized Ratio INR) a da je 48% tromboembolijskih
dogadaja nastalo zbog subdoziranja leka. Ovi nedostaci
podstakli su razvoj novih antikoagulantnih lekova koji za
cilj imaju klju¢ne faktore koagulacije kao sto su Xaill a
(thrombin) Sa pojavom tih lekova kao Sto su dabigatran
(direktni inhibitor trombina), rivaroksaban, apiksaban i
edoksaban ( inhibitori faktora Xa ) klini¢ari imaju Siri iz-
bor, samo se postavlja se pitanje prilikom odlucivanja
koji od njih je najpogodniji za pojedinacnog pacijenta.1
Rivoroxaban je prvi oralni inhibitor faktora Xa odobren
za upotrebu. Direktan je i reverzibilni inhibitor faktora
Xa, slobodne forme kao i u trombokinaza kompleksu
udruzenom sa F Va i stvorenom krvnom ugrusku ¢ime
sprecava njegov dalji rast. Ne vezuje se za trombocitni
faktor 4 i nema rizika za nastanak imunoloski posredo-
vane trombocitopenije.*. Primenjuje se jednom dnev-
no, u dozi zavisno od indikacije, preporucuje se uzima-
nje sa hranom, jer se tako povecava reapsorpcija,
maksimalna koncentracija u plazmi se postize za 2-4 sata
posle peroralne primene, poluZivot je 5-13 sati, trecina
se izluCuje u nepormenjenom obliku putem bubrega i

urina, a dve trecine se metabolisu u jetriiizlucuju jed-
nim delom putem bubrega, a drugim delom putem bili-
jarnog trakta i fecesa® Kontraindikacije za njegovu pri-
menu su teska oSteéenja bubreZne funkcije (klirens
kreatinina manji od 15ml/min) i tezak stepen osteéenja
jetre.Ne primenjuje se kod bolesnika sa mehanickim
vestackim valvulama, na hemodijalizi, trudica, dojilja,
dece, a malo je podataka o efikasnosti kod bolesnika sa
bioloskim vestackim valvulama i malignitetom.®
Primena novih oralnih antikoagulantnih lekova u sadas-
njoj praksi najcesca je u atrijalnoj fibrilaciji (AF). AF je
udruzena sa pretromboti¢nim stanjem i priblizno peto-
struko povecava rizik od sloga.” Rizik od sSloga je isti bez
obzira na tip AF ( paroksizmalna, perzistentna, perma-
netnta®® Jednomesecni mortalitet kod Sloga povezanog
sa AF iznosi 25 %™ a jednogodisnji mortalitet priblizno
50%.* Pretkomorska fibrilacija moze da direktno prou-
zrokuje sréanu insuficijenciju zbog nedostatka pretko-
morskog doprinosa sréanom ciklusu, kao i zbog smanje-
nja dijastolnog punjenja nastalog usled tahikardije . Ako
duze traje, atrijalna fibrilacija moze da dovede do tahi-
kardiomiopatije. Sréana insuficijencija poveéava rizik za
pojavu pretkomorske fibrilacije, koji raste sa njenom
teZzinom.

Indikacije
1. Postoperativna tromboprofilaksa kod operacije- za-
mene kuka ili kolena endoprotezama

Efikasnost i bezbednost leka dokazana je klinickim stu-
dijama koje su poredile Rivoroxaban u dozi od 10 mg
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Slika 1. EKGu pluénoj tromboemboliji s.-r.‘Fr iOO/min.

i

terapije

Slika 2. MSCT pulmoangiografija posle tromboliticke

dnevno sa Enoxaparinom u dozi od 40 mg jednom dnev-
no (RECORD1,2 i 3) i u dozi od 30 mg dva puta dnevno
(RECORD 4)**13 Statisticki je bilo znacajno manje pojave
venskog tromboembolizma i mortaliteta u bolesnika
tretiranih rivaroxabanom, nije bilo razlike u incidence
velikih krvarenja.?

2. Lecenje duboke tromboze vena (DTV) i plu¢ne trom-
boembolije (PTE). Studije EINSTEIN (DVT) i EINSTEIN
— PE (PTE) poredile su rivoroxaban u dozi 15 mg dva puta
dnevno, pracen dozom od 20 mg dnevno sa enoxapari-
nom pracenim vitamin K antagonistom (VKA) u trajanju
od 3,6,12 meseci. Rivoroxaban je bio neinferioran u od-
nosu na enoxaparin/VKA, u le¢enju, respektivno za po-
novne PTE. EINSTEIN —EXT (kontinuirani tretman) poredio
se efekat rivoroxabana u dozi od 20 mg dnevno 6,12 me-
seci sa placebom, gde je bio superioran u odnosu na pla-
cebo za ponovne PTE.Studijama je dokazana bezbedna
primena rivaroxasana u ispitivanoj populaciji.** U studiji
EINSTEIN - PE koja je uvela rivaroksaban u lecenje bole-
snika sa pluénom tromboembolijom (PTE) bili su iskljuce-
ni bolesnici koji su primali fibrinoliticku terapiju. Rivarok-
saban je verovatno jednako efikasan i bezbedankao
oralni antikoagulans kod bolesnika sa PTE koji su primali
fibrinoliticku terapiju na prijemu. Znacajno se skraduje
vreme hospitalizacije i nije potrebno merenje INR-a $to
znacajno olaksava praéenje ovih bolesnika.®

Prikaz 1.

Pacijentkinja N.D. 1948.god. primljena zbog naglo na-
stalog gusenja praéenog padom krvnog pritiska i cijano-
zom, Fr 110/min, TA 90/60mmHg, a zbog neprovocirane
PTE, hipertonicar, neredovno koristila terapiju. UZ srca
je pokazivao dilatiranu desnu komoru (DK), hipokineziju
i optereéenje pritiskom, TR 2-3 + SPDK 60mmHg. D di-
mer 13 839ng/ml odmah ordinirana tromboliticka tera-
pija — alteplaza brzim protokolom. MSCT pulmoangio-
grafija pokazala je manje tromne mase u distalnim
delovima zavrsnih grana arterije pulmonalis uz o¢uvan
iviéni protok. (slika 2.) Nastavljeno je lecenje frakcioni-
sanim heparinom dva puta dnevno, a od 7 dana uklju-
¢en je rivoroxaban u dozi od 15 mg dva puta dnevno uz
obrok.Posle tri nedelje pocetne terapije nastavljeno je
sa 20 mg rivaroksabana dnevno.
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Slika 3. EKG u plué¢noj tromboemboliji sr. Fr 120/min, blok desne grane
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Slika 4. MSCT pulmoang_iog;aﬁja
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Slika 6. Kalcifikacija aorte i prizidni tromb

Prikaz 2.

Pacijentkinja N.S. 1946. god. hospitalizovana je zbog
gusenja, izrazite malaksalosti, zamora koji su se javili na
dan skidanja gipsane imobilizacije, a zbog preloma V
metatarzalne kosti desnog stopala; hipertonicar nero-
dovno koristila terapiju. MSCT pulmoangiografije je po-
tvrdila postojanje plu¢ne tromboembolije — trombne
mase u obe grane pluéne arterije sa propagacijom de-
sno u lobarne grane za srednji i donji lobus, a levo za
donji lobus, sa ivicnim protocima. (slika 4) UZ srca poka-
zao je dilatiranu desnu komoru 4,0 TR 2+ SPDK 50mmHg.
(slika 5) Dopler krvnih sudova donjih ekstremiteta ne
pokazuje znake tromboze.Gasne analize u referentnim
vrednostima, D dimer 8 970ng/ml.

Slika 5. UZ srca trikuspidna regurgitacija
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Prikaz 3.

Pacijent Z.S. 1939. god. je hospitalizovan zbog krvavih sto-
lica, na redovnoj terapiji je varfarinom od 2014.god.U li¢-
noj anamnezi 2008. god lec¢en zbog PTE, samoinicijativho
posle izvesnog vremena prestao da korisiti oralnu antiko-
agulantnu terapiju; 2014. prelezao pluéni infarkt, hiperto-
nicar, otac umro od PTE, unuk le¢en zbog DTV - heterozi-
got je za F V Leiden. MSCT grudnog koSa pokazuje
prohodnu pluénu arteriju i svih granama, a aneurizmatski
izmenjenu aortu sa kalcifikacija u zidu i prizidnim trom-
bom. (slika 6.) Po hemodinamskoj stabilizaciji ukljuc¢en
frakcionisani heparin, a potom ordiniran rivoroksaban u
dozi 10 mg dnevno (CICr 21ml/min) uz visoke doze inhibi-
tora protonske pumpe, jer je ezofagogastroskopijom vi-
dena hiperemija sluznice antruma, uz manji broj tackastih
erozija, a irigografijom je dokazana divertikuloza kolona
predominantno u sigmodescedentnoj regiji. (slika 7.)
Prevencija cerebrovaskularnog insulta i sistemskih embo-
lizacija u nevalvulatnoj atrijalnoj fibrilaciji. Rivaroksaban
je poreden u jednodnevnoj dozi od 20 mg (15 mg kod
pacijenata sa bubreznom slaboscu) sa varfarinom u RO-
CKET AF studiji, pokazao se neinferioran uodnosu na var-
farin, a intrakranijalna hemoragija i fatalno krvarenje bilo
je manje izrazeno u grupi tretiranoj rivaroksabanom.!

Prikaz 4.

Pacijentkinja M.J. 1942.god. posle cerebrovaskularnog
infarkta, paroksizmalne AF, varijabilnih vrednosti INRa
na terapiji je rivaroksabanom u dozi od 15 mg dnevno.
EKG sr Fr 50/min, bo, UZ nalaz srca uredan.

Prikaz 6. Pacijent N.P. 1935.god. dilatativna kardiomio-
patija, EKG atrijalna fibrilacija sa apsolutnom aritmijom
vetnrikula Fr 120/min, hipotenzivan, sa znacima sréanog
slabosti leCen je bolnicki kada je uveden rivaroksaban u
dozi od 15 mg dnevno, CICr 32 ml/min.UZ srca dilatira-
na leva komora na EDD7,0 LP 4,6. EF 25%.

U toku perioda praéenja pacijenti svih prikazanih pacijena-
ta (3 meseca do godinu i po dana) redovno su periodi¢no
kontrolisani uz laboratorijsko pracenje krvne slike, bubrez-
ne i hepati¢ne funkcije. Nije bilo krvarenja, niti znakova
ponovnih venskih i sistemskih tromboembolizama.

Zakljucak

Rivoroksaban se karakterise stabilnim i predvidjivim an-
tikoagulantnim efektom, bez potrebe za laboratorijskim
pradenjem inteziteta antikoagulantnog dejstva.Potreb-
no je periodi¢no praéenje funkcije bubrega, jetre i krvne
slike, zbog otkrivanja eventualnih neZeljenih dejstava i
korekcije doze. Pristup leCenju treba da je maksimalno
personalizovan, u jednom slucaju zbog procene rizika/
koristi odlucili smo se za manju dozu leka nego istivanih
u klini¢kim studijama.Prevencija arterijskog tromboem-
bolizma je jedna od osnovnih principa leCenja AF, a AF
jeinajcesca klinicka indikacija za upotrebu rivoroksaba-
na. Rivoroksaban nije inferiorniji od varfarina u preven-
ciji moZdanog udara ili sistemskog tromboembolizma, a
rizik od hemoragijskog insulta je nizi u poredenju sa
varfarinom.

Slika 7. Divertikuloza creva
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Abstract

How to apply knowledge that we have: Rivaroxaban effective protection and therapy

Zeljko Delic, Slavica Cirkovic
10psta bolnica, Vrbas, ?°Opsta bolnica, PoZarevac

The advent of NOACs represents a major development in the field of medicine, after more than half a century in which warfarin
was the only oral anticoagulant available. New era in the management of thromboembolism has arrived with the development
of novel oral anticoagulant drugs that act by inhibiting a single anticoagulant protein in the coagulation cascade either activa-
ted factor X or thrombin, thus providing a pharmacodynamic advantage over vitamin K antagonists. The discovery of these agents
has provided us with more options. Prevention of stroke and systemic embolism is one of the principal treatment goals in patients
with atrial fibrillation . The novel guidelines recommend several novel anticoagulant drugs for the treatment of pulmonary
embolism. However, in all studies which studied novel anticoagulants, patients who received thrombolytic therapy were excluded
and the exact protocol for the introduction of NOACs are not established When identifying a long-term oral anticoagulant for a
patient, it is important to adopt a personalized approach.

Keywords: novel anticoagulans, atrial fibrillation, pulmonary embolism , personalized approach
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Uvod

Uzroci atrijalne fibrilacije su razli¢iti anatomski ili funkci-
onalni poremecaji koji dovode do povecanja zapremine
pretkomora, poveéanja pritiska u njima, promena struk-
turnih osobina miokarda kao i promene tonusa autono-
mnog nervnog sistema. Neke bolesti, navike painaslede
ceSée stvaraju preduslove za nastanak atrijalne
fibrilacije(AF).

Cilj
Utvrditi predisponirajuce faktore kod razli¢itih formi atri-
jalne fibrirlacije

Metode i materijal

50 pacijenata sa AF podeljeno je u tri grupe prema klinic-
kom obliku AF -paroksizmalna, permanentna i perzisten-
tna. Svi su popunili upitnik i analizirani su hipertenzija,
postojanje aritmije od ranije, pozitivna porodicna ana-
mneza, konzumacija alkohola i pusenje.

Rezultati

Najzastupljeniji predisponirajuci faktor u sve tri grupe je
hipertenzija, drugi je postojanje nekog oblika aritmije od
ranije i treci Cinilac je prisustvo AF u porodici. Hipertenzi-
ja je zastupljena u visokom procentu na inicijalnom pre-
gledu kod pacijenata iz sve tri grupe sa AF( paroksizmalna
45.7% vs. permanentna 66.7% vs. perzistentna 80%) bez
statisticki znacajne razlike u zastupljenostiizmedu ove tri

forme(p=0.254) . Medutim, na otpustu zastupljenost hi-
pertenzije je veca (paroksizmalna 70%, permanentna
87% vs. perzistetna 80% ) i namece se zakljucak da je ne-
prepoznata i nelecena hipertenzija znacajan predisponi-
rajuci faktor posebno kod paroksizmalne AF. Poremecaj
ritma od ranije bio je prisutan kod 50% pacijenata( per-
manentna 73%, perzistentna 68%, paroksizmalmna 37%)
i ima statisticki najvecu ucestalost kod pacijenata sa per-
manentnom AF (hi-kvadrat=4.667, DF=1, p<0.05). 24%
pacijenata navodi podatak o postojanju aritmije u poro-
dici. Pozitivna porodi¢na anamneza ima statisticki najve-
¢u ucestalost kod pacijenata sa permanentnom AF (hi-
kvadrat=6.036, DF=1, p<0.05) gde cak 46% pacijenata
navodi da su ¢lanovi uZe porodice leceni zbog “preskaka-
nja srca”. Navika pusenja zastupljena je kod 20% ispitani-
ka i nije bilo statisticki znacajne razlike u zastupljenosti
izmedu ove tri klinicke forme (hi-kvadrat=1.389, DF=1,
p=0.239). Ucestalost konzumiranja alkohola kod pacije-
nata sa paroksizmalnom AF je 20%, sa permanentnom
40% a nije ih bilo u grupi sa perzistentnom AF. Analizom
nasih podataka nalazimo da nema razlike u konzumaciji
alkohola i navike pusenja kod pacijenata sa razlic¢itim kli-
nickim oblicima AF.

Zakljucak

Nelecena hipertenzija predstavlja znacajan predisponira-
juéi faktor u nastanku narocito paroksizmalne forme AF
a kod pacijenata sa permanentnom AF su znacajni pozi-
tivna porodi¢na anamneza i postojanje nekog oblika ari-
tmije od ranije.
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Introduction

Cardiovascular diseases (CVD) are the leading cause of death
globally. Modern media and other information technologies
have important role in promoting health (primary preven-
tion) and disease treatments (secondary prevention).

Aim

We aimed to assess the predominant sources of health and
disease-related information currently used by individuals
with cardiovascular risk factors or diseases in Serbia, in or-
der to understand to what extent modern technologies
could be used presently for a more active involvment of

cardiovascular patients in health-related decision-making
and implementation of therapy in Serbia.

Materials and Methods

This single-day snapshot multicenter study included con-
secutive hospitalized patients and outpatients treated by
cardiologists or internal medicine specialists in hospitals and
outpatient centres in Belgrade, PoZarevac, Kostolac, Veliko
Gradiste, Golubac, Malo Crnic¢e and Zabari. Patients com-
pleted a questionnaire formulated by study investigators.

Results

In the cohort of 289 patients (mean age 56,6+14,4 years,
41,5% men), hypertension 162(56.4%) and hyperlipid-
emia 122(42.2%) were the most prevalent patient self-
reported co-morbidity/cardiovascular risk factor, whilst a
quarter of our patients 73(25.4%) reported that they
were diagnosed with a cardiac arrhythmia. Overall, 98
(37.81%) stated that they were using internet to get in-
formation about health and disease, less than 5% of pa-
tients were using smart phones and 201 patients (69.0%)
stated that they always seek additional health informa-
tion from their general practitioners.

Conclusion

Only one third of our patients were using internet as an
additional source of health information, whereas the
dominant source of health information still was the phy-
sician. These results emphasize the necessity for a more
active role of physicians and health care professionals in
promoting modern media as a source of additional health
information. In addition, more work is needed for devel-
oping the modern media contents in the Serbian lan-
guage.
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Uvod

Atrijalna fibrilacija (AF) je najucestalija dugotrajna sr¢ana
aritmija kod odraslih; procenjuje se da 1-2% populacije
boluje od ove aritmije’. Ucestalost obolevanja od AF je u
porastu zbog starenja stanovnistva i povecanja prevalen-
cije oboljenja koja olakSavaju pojavu aritmije?. AF nega-
tivno utic¢e na kvalitet Zivota i pove¢ava morbiditet i mor-
talitet obolelih, prvenstveno zbog povisenog rizika od
sr¢ane insuficijencije i tromboembolijskih komplikacija®.
Procena tromboembolijskog rizika kod bolesnika sa AF vrsi
se na osnovu prisutnih faktora rizika, a prema preporuka-
ma Evropskog udruzenja kardiologa kod svih bolesnika koji
imaju CHA2DS2-VASc skor 21 (Tabela 1) treba sprovesti
tromboprofilaksu oralnom antikoagulantnom terapijom
(OAK), koja najcesce podrazumeva primenu antagonista
vitamina K*. Bezbedna i efikasna primena ovih lekova po-
drazumeva redovne kontrole pokazatelja intenziteta anti-
koagulantnog efekta antagonista vitamina K, INR-a (inter-
nacionalni normalizovani odnos protrombinskih
vremena), koji treba da bude u opsegu od 2,0 do 3,0°.

Da bi se postigao stabilan intenzitet antikoagulacije, po-
trebno je da bolesnik redovno obavlja kontrole INR-a,
poznaje terapijski opseg INR-a i primenjuje korekcije
doze leka prema savetu lekara. Antagonisti vitamina K
neretko imaju interakcije sa drugim lekovima i hranom
koje zahtevaju ¢esée kontrole INR-a i promene doze
leka. Velike varijacije vrednosti INR-a mogu da budu pra-
¢ene tromboembolijskim i hemoragijskim komplikacija-
ma?®. Stoga je neophodno da bolesnici koji primaju oral-
ne antagoniste vitamina K dobro razumeju razloge i
osnovne principe primene ovih lekova i prihvate potre-
bu za redovnim kontrolama INR-a. Medutim, primena
antagonista vitamina K neretko je pracena oseéajem
smanjenja kvaliteta Zivota obolelih, narocito prvih me-
seci nakon uvodenja ovih lekova®.

Cilj ovog istrazivanja je da se kod bolesnika sa AF koji pri-
maju OAK antagonistima vitamina K proceni: 1) poznava-
nje principa primene ovih lekova, 2) poznavanje trombo-
embolijskog i hemoragijskog rizika i 3) zadovoljstvo
obolelih primenjenom terapijom.

Metod

U ovo opservaciono istrazivanje prospektivno su ukljuce-
ni bolesnici oboleli od nevalvularne AF koji primaju OAK
(antagonistime vitamina K), a hospitalizovani su ili su am-
bulantno pregledani u Klinici za kardiologiju Klinickog
centra Srbije. Prilikom ukljué¢enja u studiju bolesnici su
zamoljeni da popune upitnik sastavljen od strane istrazi-
vaca, koji sadrzi 9 pitanja koja se odnose na poznavanje
nacina primene OAK, rizika od krvarenja i tromboembo-
lijskih komplikacija, kao i subjektivnu procenu uticaja OAK
na kvalitet Zivota. Poznavanje principa OAK procenjeno
je odgovorima na pitanja koja se odnose na to da li je
bolesnicima objasnjen razlog primene OAK i potrebe za
kontrolom INR-a; da li znaju terapijski opseg vrednosti
INR-a (od 2,0 do 3,0); koliko ¢esto obavljaju kontrolu INR-
a i u kojoj zdravsvenoj ustanovi se savetuju o doziranju
antagonista vitamina K. Poznavanje tromboembolijskog i
hemoragijskog rizika ispitano je pitanjima o sopstvenoj
proceni o riziku od cerebrovaskularnog insulta, nacina
sticanja informacija o poviSenom tromboembolijskom
riziku i eventualne zabrinutosti oko povisenog rizika od
krvarenja zbog primene antikoagulantnih lekova. Subjek-
tivna ocena zadovoljstva primenjenom OAK evaluirana je
kroz pitanja da li bolesnici smatraju da im OAK smeta i
kvari kvalitet Zivota.

Demografski i klinicki podaci o bolesnicima (npr. pridru-
Zena oboljenja, primenjena terapija i ehokardiografski
nalaz) dobijeni su uvidom u medicinsku dokumentaciju.
Svi bolesnici su dali pisani pristanak za dobrovoljno uce-
Sée u istazivanju.

Za statisticku analizu koris¢en je program SPSS 20 (Stati-
stical Package for Social Science Version 20). Sve vredno-
sti parametarskih obeleZja posmatranja su prikazane kao
srednja vrednost i pripadajuca standardna devijacija, dok
su neparametarske varijable prikazane kao apsolutni bro-
jevi i odgovarajudi procenti. Provera normalnosti raspo-
dele obelezja posmatranja je izvrSena primenom Kolmo-
gorv-Smirnof testa. Povezanost izmedu ispitivanih
obeleZja posmatranja procenjena primenom Spearman-
ove linearne korelacije.

Adresa za korespodenciju: Tatjana S. Potpara, Klinika za kardiologiju, KCS, Dr Suboti¢a 13, 11000 Beograd, Tel +381 11 361 63 19, Email: tatjana.potpara@mfub.bg.ac.rs
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Tabela 1. CHA2DS2-VASc skor za procenu tromboembolijskog rizika

FAKTOR RIZIKA

Poeni

Sréana insuficijencija

Hipertenzija

Starost > 75 godina

Dijabetes mellitus

CVlinsult/ TIA/ Trom?oembolija

Bolest krvnih sudova

Starost 65-74 god

Pol (Zenski)

O I N[O U | W|IN|PF

Maksimum

Modifikovano prema: European Heart Rhythm Association1; European Association for Cardio-Thoracic Surgery, Camm AJ, Kirchhof P, Lip GY et
al. Guidelines for the management of atrial fibrillation: the Task Force for the Management of Atrial Fibrillation of the European Society of

Cardiology (ESC). Europace. 2010 Oct;12(10):1360-420.

! Prethodni infrakt miokarda, bolest perifernih arterija, aortni plak. CVI-cerebrovaakularni insult; TIA- tranzitorni ishemijski atak;

Rezultati

U istraZzivanje je uklju¢eno 100 bolesnika sa nevalvular-
nom AF koji primaju preparate antagonista vitamina K
(varfarin ili acenokumarol). Srednja starost ispitanika je
bila 65,0+8,5 godina, a 66% ucesnika bili su muskarci. Naj-
cesce pridruZene bolesti bile su arterijska hipertenzija
(84% ispitanika) i dijabetes melitus (23% ucesnika). Osta-
li demografski i klini¢ki podaci prikazani su u Tabeli 2.
Procena tromboeboliskog rizika primenom CHA2DS2-
VASc skora pokazala je da je srednja vrednost ovog skora
2,5+1,4, odnosno da je tromboemolijski rizik ispitanika u
studiji umereno povisen.

Kod 24% bolesnika oralna antikoagulantna terapija je
uvedena pre manje od 6 meseci (10% ispitanika primalo
je oralnu antikoagulantnu terapiju manje od mesec
dana), a 76% bolesnika je primalo varfarin ili acenokuma-
rol duZe od 6 meseci (62% duZe od 12 meseci). Varfarin i
acenokumarol su bili gotovo jednako zastupljeni kod uce-
snika studije (varfarin je primalo 46% ucesnika, a aceno-
kumarol 54%). Uz oralnu antikoagulantnu terapiju, 11%
ispitanika je primalo i aspirin u dnevnoj dozi od 100 mg,
uglavnom zbog pridruZene koronarne bolesti.

Prvi cilj istrazivanja odnosio se na procenu poznavanja
osnovih principa OAK, a rezultati su prikazani u Tabeli 3.
Znacajna vecina ispitanika (92%) je dala potvrdan odgo-
vor na pitanje da liim je objasnjeno zbog Cega je uvedena
OAK. Na pitanje da li znaju koliki je terapijski opseg vred-
nosti INR-a, tacan odgovor dalo je 59% bolesnika. Trece
pitanje se odnosilo na redovnost kontrole INR-a, a veéina
ispitanika (82%) odgovorila je da redovno kontrolise INR
(najmanje jednom meseéno). Cetvrtim pitanjem prove-
reno je u kojoj zdravstvenoj ustanovi se bolesnici najcesée
savetuju oko daljeg doziranja varfarina ili acenokumarola.
Pokazalo se da se najvise bolesnika (57%) o doziranju an-
tikoagulantnih lekova savetuje sa specijalistima interne
medicine ili kardiologije u Klini¢kom centru Srbije ili dru-
gim vecim bolni¢kim centrima, dok se 24% ispitanika sa-
vetuje sa internistom ili kardiologom u nadleznom Domu
zdravlja. Samo mali procenat ispitanika (11%) izjasnio se

da savete o doziranju oralnih antikoagulantnih lekova do-
bija od lekara opste medicine ili u privatnim lekarskim
ordinacijama.

Drugi cilj istraZivanja bio je da se proceni koliko su obole-
li od AF upoznati sa tromboembolijskim rizikom (koji je
posledica same aritmije i ostalih faktora rizika) i koliko su
upoznati sa povisenim rizikom od krvarenja (uslovljenim
pridruZzenim oboljenjima i konkomitantnom terapijom) u
toku primene OAK. Rezultati su prikazani u Tabeli 4.
Vedina bolesnika je sopstveni rizik od tromboembolijskih
komplikacija ocenila kao nizak (45%) ili umereni (37%).
Medutim, ova procena tromboembolijskog rizika nije u
korelaciji sa realnim, individualnim rizikom od Sloga pre-
ma CHA2DS2-VASc skoru (Spirmanov koeficijent korela-
cije: 0,09; P=0,366).

Vedina ispitanika (84%) je dobila informacije o povisenom
tromboembolijskom riziku od svoglekara, dok je mali pro-
cenat ispitanika naveo druge izvore (Tabela 4). Kada je u
pitanju rizik od krvarenja, skoro polovina ispitanika (49%)
je odgovorila da su u nekoj meri zabrinuti zbog opasnosti
od nastanka krvarenja tokom OAK, dok je 17% bolesnika
odgovorilo da nisu zabrinuti zbog povisenog hemoragij-
skog rizika.

Tredi cilj istrazivanja je bio da se proceni da li su ispitanici
zadovoljni terapijom (OAK). Dve tredine ispitanika (67%)
dalo je odgovor da im OAK ne smeta (Grafik 1) i da ne
smatraju da OAK negativno utice na kvalitet Zivota (66%
ispitanika). Medutim, jedna tre¢ina ucesnika istrazivanja
(31%) navodi da im OAK smeta, odnosno da je primenom
ove terapije smanjen kvalitet Zivota (29% ispitanika). Po-
kazana je znacajna pozitivna korelacija izmedu percepci-
je tromboembolijskog rizika od strane bolesnika i prihva-
tanja oralne antikoagulantne terapije (Spirmanov
koeficijent korelacije=0.3; P=0.004).

Diskusija
Rezultati naeg istraZivanja pokazuju da je vecina ispitani-

ka (92%) dobila objasnjenje od lekara o znacaju primene
OAK u lecenju AF, kao i o nacinu sprovodenja OAK, odno-
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Tabela 2. Demografske i klinicke karakteristike ucesni-

ka istrazivanja

Tabela 3. Poznavanje principa oralne antikoagulantne

terapije antagonistima vitamina K

Podaci su prikazani kao srednja vrednosttstandardna devijacija ili kao
procenat ispitanika; ACE — angiotenzin konvertujuci enzim

DEMOGRAFSKE KARAKTERISTIKE N=100 Objasnjenje zbog cega je primenjena OAK
Pol Objasnjeno 92%
Muskarci 66% Nije objasnjeno 7%
Zene 34%
- Bez odgovora 1%
%ta rost (godine) 65,0+8,5 Poznavanje tacnog terapijskog opsega INR-a
(Sjlézlgl\ii;prema 11% Tacan odgovor (od 2,0 do 3,0) 59%
(o]
Srednja 41% Netacan odgovor 40%
Visa/visoka 48% Bez odgovora 1%
KLINICKE KARAKTERISTIKE Redovnost kontrole INR-a
Indeks telesne mase (kg/m2) 27,3+3,9 vise puta mesecno 16%
Putenje dva puta mesecno 25%
Sadasnji pusadi 37% jednom mesecno 41%
Bivsi pusadi 16% jednom u 3 meseca 14%
Nepusaci 39% jednom u 6 meseci 1%
Prateca oboljenja jednom godiénje 2%
Arerijska hipertenzija 84% rede od jednom godi$nje 1%
Dijabetes mellitus 23% Savetovanje o doziranju oralnog antikoagulantnog
Koronarna bolest* 9% leka
Revaskularizacija miokarda** 6% lekar opSte medicine u Domu zdravlja 8%
Prethodni cerebrovaskularni insult 12% internista/kardiolog u Domu zdravlja 24%
Sréana insuficijencija 13% internista/kardiolog u privatnoj ordinaciji 3%
Periferna arterijska bolest 4% internista/kardiolog u Klinickom centru ili 57%
—— — regionalnoj bolnici
BubreZna insuficijencijat 5% .
hokardiografski nal samo-doziranje 6%
Ehokardiografski nalaz bez odgovora 2%
Enddijastolna dimenzija leve komore (mm) | 54,4+6,4 i - i i i
OAK—oralna antikoagulantna terapija; INR — International Normalized ratio
Endsistolna dimenzija leve komore (mm) | 37,7+6,5
Ejekciona frakcija leve komore (%) 57,8+8.8 Tabela 4. Procena sopstvenog tromboembolijskog i
: hemoragijskog rizika
Anteroposteriorni dijametar leve 47,0+7.5
pretkomore (mm) Procena sopstvenog tromboembolijskog rizika
Primenjena terapija Nizak A5%
- _J PY . Umeren 37%
Digoksin 11% Visok 11%
Beta blokatori 54% bez odgovora 7%
Verapamil 10% Izvor informacija o tromboembolijskom riziku
Diltiazem 2% Lekar 84%
Amiodaron 36% Farmaceut 2%
Propafenon 17% novinski ¢lanci 2%
ACE inhibitori 67% televizijske emisije 2%
internet stranice 5%
Antagonisti angiotenzinskih receptora 11% —

— - — 5 drugi pacijenti 2%
Kalcijumski antaonisti 28% bez odgovora 3%
Tiazidni diuretici 58% Zabrinutost zbog povisenog rizika od
Diuretici Henleove petlje 37% krvarenja u toku primene OAK
Spironolakton 24% Zabrinuti 30%
Statini 47% nisu zabrinuti 17%
Asoir 11% Neodlucni 49%

>pirin > bez odgovora 4%

OAK — oralna antikoagulantna terapija
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2%

31%

7] Ne smeta OAK

B Smeta OAK

koagulantnom terapijom (OAK)

[ ] Neodlugni

Slika 1. Procena zadovoljstva bolesnika primenjenom oralnom anti-

objektivnih pokazatelja, kao Sto je
CHA2DS2-VASc skort. Medutim, raskorak
uindividualnoj percepciji rizika od kompli-
kacija i realnog tromboembolijskog rizika
kod obolelih od AF pokazala su i druga
istraZivanja (9,10). Oboleli od AF su neret-
ko skloni da potcenjuju sopstveni rizik od
cerebrovaskularnog insulta i drugih kom-
plikacija, Sto upuéuje na poseban znacaj
edukacije bolesnika o rizicima i komplika-
cijama AF?,

Nasa studija je pokazala i da je skoro polo-
vina bolesnika (49%) u odredenoj meri
zabrinuta zbog opasnosti od krvarenja pri-
likom uzimanja antagonista vitamina K.
Poznato je da rizik od hemoragijskih kom-
plikacija raste ukoliko je INR znacajno po-
viSen u odnosu na gornju granicu terapij-
skog opsega, kao i u slucaju istovremene

sno o vaznosti kontrole INR-a kao pokazatelja jacine tera-
pijskog efekta antagonista vitamina K. Medutim, samo
59% isptanika je ispravno navelo terapijski opseg INR-a.
Ovi rezultati su u saglasnosti sa nalazima drugih autora
koji su takode pokazali da oboleli od AF neretko ne razu-
meju stvarnu opasnost od komplikacija AF i nisu svesni
znacaja i ciljeva terapije antagonistima vitamina K’. Upu-
¢enost obolelih u znacaj ispravnog doziranja OAK, kao i
ostvarivanje redovne kontrole INR-a i njegovo odrZavanje
u terapijskom opsegu (od 2,0 do 3,0) povecava izglede da
se OAK primeni bezbedno i efikasno, ¢ime se moze uma-
njiti rizik od tromboembolijskih komplikacija i neZeljenih
efekata terapije (5,8). Stoga je vazno da bolesnik koji prima
anagoniste vitamina K bude upoznat sa terapijskim opse-
gom INR-a (od 2,0 do 3,0), kao i da razume da subterapij-
ski INR (tj. INR <2,0) povecava rizik od tromboembolijskih
komplikacija, a da INR znacajno iznad terapijskog opsega
(narocito INR>4,5) povecava rizik od krvarenja. Preporu-
Cuje se da bolesnici kontrolisu INR bar jednom mesecno,
a na pocetku terapije i cesée, sve do postizanja stabilnog
intenziteta antikoagulacije®. Vecina ispitanika (82%) u na-
Sem istrazivanju kontrolise INR u intervalu od mesec dana
i CeSce ukoliko im je tako savetovano (41%), Sto ukazuje
da savesno pristupaju kontroli intenziteta OAK, te da sama
kontrola INR-a ne bi trebalo da predstavlja prepreku u
ostvarivanju dobrog terapijskog efekta.

Vise od polovine ispitanika (57%) savet o doziranju anta-
gonista vitamina K dobija od kardiologa ili internista u Kli-
nickom centru Srbije ili u nekoj drugoj vecoj bolnici. Tako-
de, vecinaispitanika (84%) je informacije o znacaju OAK u
lecenju AF dobila od specijalista kardiologije i interne me-
dicine (odnosno na sekundarnom i tercijaranom nivou
zdravstvene zastite). Ovi nalazi su u saglasnosti sa rezulta-
tima drugih istraZivanja u kojima je vecina bolesnika sa AF
informacije o svojoj bolesti dobila od kardiologa’, Sto uka-
zuje da treba posvetiti vecu paznju razvoju edukativne
delatnosti o AF na primarnom nivou zdravstvene zastite.
Vecina ispitanika u nasem istrazivanju smatra da je njihov
rizik od tromboemboijskih komplikacija nizak (42%) ili
umeren (37%), $to, nazalost nije u korelaciji sa stvarnim
tromboembolijskim rizikom procenjenim primenom

primene nesteroidnih antiinflamatornih

lekova, aspirina, klopidogrela, kao i prilikom preterane
konzumacije alkoholih pi¢a®!. Takode, pod povisenim rizi-
kom su bolesnici sa neregulisanom arterijskom hiperten-
zijom, bubreznom insuficijencijom i bolestima jetre?. Kako
bi se smanijila zabrinutosi bolesnika zbog rizika od krvare-
nja u toku OAK, treba korigovati sve Cinioce koji poviSavaju
hemoragijski rizik (npr. treba postici dobru regulaciju krv-
nog pritiska) i pruziti obolelima dodatne informacije u vezi
sa interakcijama antagonista vitamina K sa drugim lekovi-
ma, alkoholnim pi¢imai odredenom vrstom hrane (zeleno
povrce, luk, riba).

Dosadasnja ispitivanja pokazala su da AF negativno utice
na kvalitet Zivota obolelih i na obavljanje svakodnevnih ak-
tivnosti zbog Cestih hospitalizacija, rekurentnih simptoma,
smanjene tolerancije fizickog naprezanja, potrebe kontro-
lisanja INR-a, ogranicenja u socijalnim aktivnostima, izme-
njenog opsteg zdravstvenog i mentalnog stanja 7 1*1°. Po-
stoje podaci da se kod trecine bolesnika sa AF ispoljavaju
simptomi hronicine depresije!4, a anksioznost je veoma
Cesta afektivna reakcija kod novodijagnostikovanih bolesni-
ka sa AF*¢. Smanjenje anksioznosti predstavlja znacajan
pocetni korak u uspostavljanju dobrog odnosa lekar-bole-
snik®. U nasem istraZivanju trecina bolesnika se izjasnila da
imaju utisak da im je kvalitet Zivota narusen usled primene
OAK, kao i daim smeta odredivanje INR-a. Ovo je znacajan
pokazatelj da razliciti zahtevi koje bolesnik mora da ispuni
prilikom primene antagonista vitamina K mogu da pred-
stavljaju veliko subjektivno opterecenje i da se negativno
odraze na li¢ni dozivljaj kvaliteta Zivota i spremnost bole-
snika da ostvari dugotrajnu terapijsku komplijansu. Sre¢om,
tokom poslednjih godina, ostvaren je znacajan napredak u
tromboprofilaksi AF pojavom novih oralnih antikoagulan-
tnih lekova koji ne zahtevaju kontrolu INR-a, Sto ¢e nesum-
njvo doprineti poboljsanju kvaliteta zdravstvene zastite i
kvaliteta Zivota bolesnika sa AF koji primaju OAK%,
Glavno ogranicenje naseg istrazivanja odnosi se na Cinje-
nicu da je sprovedeno na relativno malom broju ispitani-
ka u tercijarnom zdravstvenom centru, Sto najverovatnije
ne odrazava realnu klinicku praksu na primarnom i sekun-
darnom nivou zdravstvene zastite i smanjuje moguénost
generalizacije zakljucaka.
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Abstract

Basic knowledge of oral anticoagulant therapy
Vera Jokic¢!, Nada Jokic¢t, Marija Polovina?, Tatjana S. Potpara?
IMedical school, Unicersity of Belgrade, “Cardiology clinic, Clinical center of Serbia

Introduction: Most patients with atrial fibrillation need life-long thromboprophylaxis, principally with oral vitamin K antago-
nists. Treatment is safe and effective only with therapeutic INR (International-Normalized-Ratio) of 2.0-3.0, which requires
regular blood sampling for monitoring and may reduce the patient’s quality of life. Patients’ understanding of the treatment
principles strongly influences their compliance and treatment effects.

Aim: We aimed to assess whether patients understand the principles of oral anticoagulation (OAC) therapy and whether
such treatment affects their quality of life.

Methods: In this observational study we prospectively enrolled patients with AF treated at the Clinical Center of Serbia, who
voluntarily agreed to complete a questionnaire assessing the understanding of the principles of OAC therapy, knowledge of
thromboembolic and hemorrhagic risk and satisfaction with oral anticoagulant therapy.

Results: Of 100 consecutive AF patients (mean age 65.0+8.5 years, men 66%), 92% confirmed that they understood the impor-
tance of the OAC implementation, but only 59% correctly identified the therapeutic INR range. Most patients tended to undere-
stimate the thromboembolic risk, rating their own risk as low (45%) or moderate (37%), while 49% expressed concern about the
increased hemorrhagic risk. A third of patients stated that OAC reduced their quality of life mostly due to the INR control.
Conclusion: Most AF patients understand the importance of OAC, but they are not sufficiently familiar with the INR therape-
utic range. One third of patients considered that AF reduced their quality of life. These results emphasize the need for better
education of patients and support in relation to OAK therapy.

Keywords: atrial fibrillation, oral anticoagulation therapy, quality of life, quality of health care
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Prikaz slucaja

Optimal non-vitamin K antagonist oral
anticoagulant choice in a patient at higher
risk of treatment complications

Marija Polovina'?, Tatjana Potpara’?

1University Cardiology Clinic, Clinical Center of Serbia, °Medical Faculty, Belgrade University

Introduction

Thromboprophylaxis with either optimally managed vita-
min K antagonists (VKAs) or non-VKA oral anticoagulants
(NOACs) should be regarded as mandatory for the second-
ary stroke prevention in patients with a stroke of cardio-
embolic origin, such patients with atrial fibrillation (AF).
Although NOACs offer a more stable anticoagulant effect
owing to their predictable pharmacological properties,
and are deemed as a more convenient therapeutic option
compared to VKAs, appropriate choice of the NOAC and
management of NOAC therapy should consider specific
individual patient characteristics in terms of age, medical
co-morbidities and concomitant medications.

Case Report

We present a case of an 74 year old female who was pre-
scribed with dabigatran 150 mg BID for secondary stroke
prevention. The patient was initially prescribed with a
VKA after the first ischemic stroke, when paroxysmal AF
was also first diagnosed. Besides AF, medical comorbidi-
ties included: controlled arterial hypertension and mod-
erate chronic kidney dysfunction (creatinine clearance -
CrCL, 52 mL/min). The second ischemic stroke occurred
4 months following the first event, most likely due to in-
ability to achieve tight control of the International Nor-
malized Ratio, which prompted the decision to “switch”
from a VKAt to dabigatran 150 mg BID. After dabigatran
prescription, the patient was medically followed, but re-
nal function and blood counts were not checked. Six

months on dabigatran, the patient (75 years old) pre-
sented with anemia (hemoglobin, 86 g/L; MCV, 74 flL)
without overt bleeding, but with a positive occult blood
test. Endoscopy of the gastrointestinal tract has not rev-
eled manifest pathology except increased hyperemia of
the stomach mucosa. At that time, CrCl was 37 mL/min.
Considering patient’s advanced age and declining renal
function, it was decided to substitute dabidatran, which
is highly dependent on renal excretion, with apixaban 5
mg BID, which is less renally excreted. Anticoagulation
therapy was not interrupted and appropriate anemia
treatment was recommended along with regular blood
count and renal function controls. During follow-up, the
patient’s hemoglobin level normalized and she has not
suffered further complications. However, a slow decline
in renal function was present during follow-up (last CrCl,
30 mL/min).

Conclusions

As illustrated by the present case, the choice of the ap-
propriate NOAC should account for individual patient
characteristics, including thromboembolic and bleeding
risk factors, co-morbidities and co-medications, as well
as NOAC properties and dosages that influence their use
in particular clinical settings. Regular clinical follow-up
should be recommended to all patients on NOACs, but
more intensive follow-up is warranted for subjects at
higher risk of treatment complications, such as the el-
derly and patients with kidney dysfunction.
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ProSiren apstrakt

Uticaj intraoperativnih parametara na pojavu
postoperativne atrijalne fibrilacije kod hirurski
revaskularizovanih koronarnih bolesnika

M. Vukiéevic?, S. Putnik?3

IKlinika za kardiologiju, KCS; *Klinika za kardiohirurgiju, KCS;*Medicinski fakultet, Univerzitet u Beogradu

Uvod

Postoperativna atrijalna fibrilacija (POAF) je najces¢a po-
stoperativna aritmija koja se dokumentuje kod 10-40%
hirurski revaskularizovanih koronarnih bolesnika. Pojava
POAF u ranom postoperativnom periodu poveéava mor-
biditet i mortalitet. Intraoperativni parametri i tip hirurske
revaksularizacije miokarda-primena ekstrakorporalnog
krvotoka (EKK)/operacija na kucaju¢em srcu (OFF-PUMP),
mogu doprineti pojavi POAF.

Cilj
Ukazati na incidencu POAF u odnosu na tip hirurske reva-
skularizacije miokarda. Ispitati koji su intraoperativni pa-

rametri znacajni nezavisni prediktori za nastanak POAF u
odnosu na tip kardiohirurske revaskularizacije.

Metod

Retrospektivnom studijom, sprovedenom na Klinici za
kardiohirurgiju KCS-a (1.9.2014.-1.12.2014.) obuhvaéeno
je 226 bolesnika naknadno podeljenih u dve grupe: EKK
(N:176) i OFF-PUMP (50). U obe grupe ispitivan je uticaj
intraoperativnih parametara na pojavu POAF. Posmatrani
su broj, vrsta (LIMA) i lokalizacija bypass graftova, trajanje
primene EKK i trajanje klemovanja aorte. Kriterijumi za

iskljuenje iz studije bili su postojanje preoperativne AF i
mitralne insuficijencije znacajnog stepena (MR>3+). De-
skriptivnim i analitickim statistickim metodama poredeni
su navedeni parametriizmedu grupa, a logistickom regre-
sionom analizom izvojeni su znacajni prediktori za nasta-
nak POAF u svakoj od grupa.

Rezultati

U OFF-PUMP grupi registrovana je veca incidenca POAF
u odnosu sa EKK grupu, ali bez statisti¢ki znacajne razlike
(X2=0,740; p=0,390). Vrsta i lokalizacija bypass graftova i
trajanje primene EKK nisu uticali na pojavu POAF. U OFF-
PUMP gupi znacajan prediktor za nastanak POAF jeste
broj bypass graftova (X2=4.955; p=0,044). Bolesnici sa
dva bypass grafta imaju dva puta vedi rizik od pojave
POAF u odnosu na bolesnike sa jednim bypass graftom.
U EKK grupi klemovanje aorte trajanja preko 90 min ima
znacajnu prediktivnu vrednost u nastanku POAF (Z=2.667;
p=0,008).

Zakljucak

Nije registrovana statisticki znacajna razlika izmedu posma-
tranih grupa bolesnika u incidenci POAF. Znacajan predik-
tivni faktor u nastanku POAF u EKK grupi je trajanje klemo-
vanja aorte, a u OFF-PUMP grupi broj bypass graftova.
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Pregledni rad

Pretilost - gojaznost

Dragana Ivanovic¢
ZU Apoteka PoZarevac, Golubac, UFTS Sveti Sava

aradoks je da su glad sa jedne strane i gojaznost
sa druge strane istinski svetski problemi. Prema
podacima Svetske zdravstvene organizacije, vi-
Se od milijardu odraslih osoba na nasoj planeti
ima prekomernu telesnu masu. Veliki problem pred-
stavlja Cinjenica da je sve visSe gojazne dece. Gojaznost
je €esto uzrok drugih bolesti: hipertenzije, dijabetesa
tipa 2, mozdanog udara, malignih bolesti, osteoartritisa,
gihta i dr. S obzirom na to koliki uticaj ima na zdravlje,
gojaznosti treba da posvete mnogo veéu paznju ne sa-
mo zdravstveni radnici nego i drustvo u celini.
Do gojaznosti dovode lose Zivotne navike, pre svega ne-
pravilna ishrana i odsustvo fizicke aktivnosti. Prema
tome, kada bi smo se pravilno hranili i bili dovoljno fizi¢-
ki aktivni, ne bi bilo problema sa viskom kilograma. Go-
jaznost je hroni¢na bolest, ne moZe da se resi preko
noci, pa je zato neophodna edukacija pacijenata o pra-
vilnoj ishrani i zdravim stilovima Zivota. Pravilna ishrana
je obavezan deo prevencije bolesti.

ISTINA — hormoni diktiraju koliko Zzudimo
za hranom.

Svetska zdravstvena organizacija je objavila da je goja-
znost bolest pandemijskog znacaja koja ugrozava razvi-
jeni svet. Gojaznost je poremecaj energetskog bilansa u
kome je hroni¢ni unos kalorija veéi od njihove potrosnje.
Energetski bilans zavisi od unosa hrane, deponovanja
energije u masnom tkivu i potrosnje energije.
Gojaznost je multifaktorski poremecaj. Najznacajniji fak-
tori su: genetski, metabolicki, nezdrav nacin Zivota,
ishrana neprimerena potrebama organizma, brza hrana,
velike porcije, emocionalno prejedanje, sociokulturolos-
ki, psiholoski i neuroloski faktori.

Simtomi gojaznosti: gubitak daha pri manjem naporu,
umor, depresija, teSkoce pri spavanju, bol u ledima, kuko-
vima, kolenima, gubitak libida, menstrualni poremedaji,
menoreja, oligomenoreja, neplodnost, izraZzeno znojenje.
Indeks uhranjenosti odreduje se BMI-Body Mass Index-
om( indeksom telesne mase) :

Gde su:
m —masa osobe u kilogramima
h —visina osobe u metrima

Tretman gojaznosti ima za cilj:

- specavanje daljeg dobijanja u tezini

- smanjenje telesne tezine

- odrZavanje telesne tezine u duzem periodu.

ZANIMLjIVOST-misicave osobe imaju
visok BMI bez dodatnog rizika po zdravlje.

Naslage na stomaku povecavaju rizik od oboljenja srca,
mozdanog udara, artritisa. Pojedini hormoni uti¢u na
raspored masnog tkiva u telu. Na primer: u menopauzi
zbog smanjenog nivoa estrogena dolazi do skladistenja
masnoca na stomaku i naglog dobijanja viska kilograma.
Procena faktora rizika po zdralje: povisen nivo triglece-
rida, holesterola, nivo glukoze u krvi, povisen krvni pri-
tisak i abdominalna gojaznost.

Pretilnost je hroni¢na bolest, nastaje prekomernim naku-
pljanjem masnog tkiva u organizmu, a time i pove¢anjem
telesne tezine. Indeks telesne mase preko 30 kg/m? uka-
zuje na pretilnost, dok osobe sa prekomernom telesnom
teZinom imaju indeks telesne mase od 25 do 29.9 kg/m?.
Metabolicki sindrom predstavlja skup kardiovaskularnih
faktora rizika u osoba sa insulinskom rezistencijom ili
kod gojaznih. Uveden je u klinicku praksu zbog neop-
hodnosti definicije faktora rizika i njihovog suzbijanja
radi spreCavanja daljeg Sirenja epidemija XXl-og veka:
gojaznosti, dijabetesa, kardiovaskularnih oboljenja uk-
ljuujudi i hipertenziju. Smatra se da su glavni etioloski
faktori insulinska rezistencija i abdominalna gojaznost.
Patogeneza je kompleksna. Ukratko, metabolicki sin-
drom je grupa karakteristika, to nije bolest, naziva se jos
sindrom insulinske rezistencije ili sindrom H.

Dijagnoza metaboli¢kog sindroma je abdominalna goja-
znost i 2 od ostala 4 faktora. Premetabolicki sindrom je pri-
sustvo 1 do 2 faktora rizika i bitan je za pocetak korigovanja
telesne teZine i suzbijanje razvijanja metabolickog sindro-
ma. Primarna terapijska mera je: umerena restrikcija kalo-
rija, umeren porast fizicke aktivnosti i promena navika
ishrane. Sekundarna terapijska mera je primena lekova.
Potreba za hranom se javlja kad se oseti glad. Glad se
definise kao Zelja za hranom. Simtomi gladi: kontrakcije
Zeluca — grcevi gladi, poznati kao kréanje creva; nape-
tost, nemir.

Apetit je Zelja za odredenom vrstom hrane. Sitost je ose-
¢aj suprotan osecaju gladi, ne postoji potreba za unose-
njem hrane. Takav osecaj se javlja posle obroka i mani-
festuje se kao zadovoljstvo, fizicka i psihicka obamrlost.
Centri za uzimanje hrane nalaze se u lateralnom delu
hipotalamusa. Zelja za uno$enjem hrane nastaje kada je
hipotalamus nadrazen. Hipotalamus kontrolise hranu
koja se unosi i postiZe ravnotezu izmedu unosenja i ko-
licine hranljivih materija koja se razgradi pri metaboli¢-
kim procesima. Na unosSenje hrane uticu:
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¢ viSi delovi nervnog sistema
¢ pojedini produkti metabolizma i veliki broj digestiv-
nih enzima
Regulaciju unosenja hrane delimo na kratkoro¢nu i du-
gorocnu. Dugorocna regulacija odvija se tokom nedelja
i meseci i time se obezbeduje fizioloska rezerva hranlji-
vih materija. Ova regulacija omoguéena je mehanizmom
negativne povratne sprege. Kratkoroc¢na regulacija je na
dnevnom nivou i sastoji se u navici da se hrana uzima u
odredeno vreme, npr. broj obroka. Omogucena je re-
fleksima digestivnog trakta — rastezanje Zeluca usled
prisustva hrane, refleksi pri Zvakanju, gutanju, lu¢enju
pljuvacke.
Cilj ovih mehanizama je da se odrZi ravnoteza izmedu
unosa hrane i energetskih potrebe organizma. Kada
dode do poremecaja ove ravnoteze javlja se gojaznost
ili pothranjenost.

Cirkadijalni ritam su ciklicne promene u nasem fizickom,
psihickom i mentalnom funkcionisanju tokom 24 sata.
Promene su u stvari odgovor naseg organizma na pro-
menu dnevne svetlosti, u stvari, na gubitak i pojavljiva-
nje dnevne svetlosti. Cirkadijalni ritam se javlja i kod Zi-
votinja i kod biljaka.

Na$ oganizam ima svoj master clock — glavni sat sastav-
lien od mreZe preko 20000 mozdanih ¢elija koje kontro-
lisu cirkadijalni ritam, Sto direktno uti¢e na pospanost i
budnost, lu¢enje hormona, na lucenje melatonina na
telesnu temperaturu i dr. Kada je napolju mrak a osoba
je pod uticajem vestacke svetlosti smanjeno je lucenje
melatonina $to dovodi do poremedaja spavanjai to je
put do nesanice.

Osobe na dijeti cesto ne mogu da izdrze glad. Upravo
zbog toga je neophodno koli¢inu masnog tkiva dovesti
u normalu, da bi leptin i grelin odradili svoj deo posla. Iz
tih razloga dijete moraju biti planski sprovedene.

Principi pravilne ishrane

Krilatica: HRANA KAO LEK,
A LEK KAO HRANA!

ZANIMLjIVOSTI jo — jo efekat je ostao u nasim
genima od predaka. Zahvaljujuci njemu nasi
preci su Ziveli od ulova do ulova. U vreme
gladovanja njihov organizam je maksimalno
Stedeo rezerve. Danas je to uzrok mnogih
neuspesnih dijeta.

Za dobro zdravlje najznacajniji su: Zivotna sredina, pra-
vilna ishrana i zdrave Zivotne navike.

Hipokrat, najveci lekar antickog sveta, jos pre dva i po mi-
lenijuma je ustanovio da izbor hrane utice na zdravlje ljudi.
Postavio je prve temelje zdravstvene zastite. Pravilna ishra-
na je postala jedna od najvaznijih ideala stare Grcke.
Naucne discipline koje se danas bave izu¢avanjem ishra-
ne su bromatologija i dijetetika. Pod racionalnom ishra-
nom podrazumevamo nacin na koji moZzemo da zadovo-

ljimo energetske potrebe organizma. Postavljena su

Cetiri principa:

1. Energetske potrebe zadovoljavaju se:

e 55-60 % iz ugljenih hidrata od ¢ega: 45-50 % iz slozZe-
nih, a 10 % iz prostih Secera

e 25-30 % iz masti, koje su rezervni izvor energije u
stanju gladovanja kada je neophodna energija za ba-
zalni metabolizam; deponuju se u masnom tkivu.

e 12-15 % iz proteina kojima su najvaznije uloge gra-
divna i imunoloska

2. Biomolekuli bez kojih nema normalnog funkcionisa-

nja organizma: vitamini, minerali, esencijalne aminoki-

seline i esencijalne masne kiseline.

3. Ovaj princip govori o odnosu unosa proteina i masti

biljnog i Zivotinjskog porekla

4. Hrana mora biloski vredna i zdravstveno ispravna.

Ubrzani industrijski razvoj doveo je do pada u kvalitetu

ishrane. Zaboravlja se da nam hrana pruza mnogo toga

— podiZe raspolozZenje, izvladi iz depresije; ali moZe da

utice na agresiju. Pravilna ishrana podrazumeva pravilan

izbor namirnica, pravilnu koli¢inu, pravilnu pripremu

obroka. Vazino je izbegavanje prejedanja — unosenje su-

visnih kalorija.

Mediteranska ishrana je bitna jer je unjoj zastupnjeno

obilje voca, povrca, Zitarica koje su bogate dijetetskim

vlaknima i antioksidansima, plave ribe dubokih mora —

skusa, tuna, losos, masline, orasasti plodovi posebno

orah i maslinovo ulje. Unos dijetetskih materija je preko

potreban, jer danasnja hrana ima 5-8 grama a treba

dnevno uneti 30-35 grama. Glavni izvor dijetetskih vla-

kana su voce, povrée, integralne Zitarice.

Osnovni postulati pravilne ishrane:

o Adekvatna - sadrzi dovoljnu koli¢inu i optimalan od-
nos nutrijenata, osigurava osecaj sitosti

e Umerena — kontrola koli¢ine porcije

¢ UravnoteZena — prisustvo odgovarajucih grupa na-
mirnica, dobar odnos ¢vrstih i te¢nih namirnica

e raznovrsna — Sto viSe boja u tanjiru

e preporuke za procetntualni unos energije po obroku:
dorucak 20-25 %, uzina 5%, rucak 35-40%, uzina
5-10 %, vecera 25-30 %.

Sta ne treba jesti i piti?

e przenoipohovano na ulju

e suhomesnate proizvode, iznutrice, pastete, umake

e Secerne koncetrate: torte, kolace, mle¢ne ¢okolade

e gazirane napitke

Izbeci sedanterni nacin Zivota.

Nutrijenti su sastojci hrane koji obezbeduju fizioloske

funkcije organizma. To su: makronutrijenti (proteini,

masti, ugljeni hidrati), vitamini, minerali i voda.

Proteini su prvenstveno gradivni nutrijenti, sastoje se od

9 esencijalnih i 11 amino kiselina koje mozZe da sintetise

organizam. Oorganizma ali i energetske su materije u

slucaju kada nema dovoljno ugljenih hidrata i masti.

1g proteina = 4 kcal

Ugljeni hidrati su nosioci energetskih potreba organiz-
ma, ali su bitni i kao izvor dijetetskih vlakana. Podela
ugljenih hidrata:
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e prosti —to su monosaharidi: glukoza, fruktoza; i di-
saharidi

¢ slozeni—polisaharidi: skrob, celuloza

1 g ugljenih hidrata = 4 kcal

Masti su izvor energije ali i nosioci esencijalnih masnih
kiselina i liposolubilnih vitamina, pored toga masti su i
gradivne materije. Delimo ih na zasiéene i nezasi¢ene
masti.

1 g masti = 9 kcal

Trans-masne kiseline nastaju kada se polinezasi¢ena ulja
hidrogenizuju da bi postala ¢vrsta i da biim se produZio
rok trajanja.

Zdravstvena piramida ishrane deli sve Zivotne namirnice
u 6 kategorija. U isto vreme ukazuje slikovito na najbolje
izvore tih hranljivih i zastitnih materija. Postujuci te pre-
poruke osigurava se ravhomeran unos namirnica koje
imaju hranljivu i zastitnu vrednost.

Tabela 1. Prosecne vrednosti dobijene sagorevanjem
proteina, masti, ugljenih hidrata i alkohola.

Materija kcal/g ki/g
Proteini 4 17
Masti 9 37
Ugljeni hidrati 4 17
Alkohol 7 29

Nula kalorija — nula krivice

Dijeta je terapija koju propisuje lekar kao osnovno ili po-
mocno sredstvo kod lecenja nekih bolesti (celijakije, hi-
pertenzije, poremecaja masnoce i Secera u krvi i drugo).
Pod dijetama u svakodnevnom Zivotu podrazumeva se
restrikcija hrane u cilju regulacije telesne mase. Sam naziv
—restrikcija hrane ukazuje na mehanizam; iskljucivo fun-
cionisu tako sto obezbeduju manje kalorija nego Sto je
potrosnja. Gubitak teZine zavisi od deficita kalorija.

Medicinske dijete su individualne. Kada se utvrdi zdrav-
stveno stanje osobe, prisustvo ili odsustvo nekih bolesti,
urade laboratorijske analize, izraCuna energetska potre-
ba osobe, odreduje se 30% deficita energije ili 500-1000
kcal manje u odnosu na ono §to je utvrdeno kao ener-
getska potreba pojedinca. U praksi to su dijete 1200-
1500 kcal za Zene i 1500-1800 kcal za muskarce. Izbor
namirnica zavisi od zdravstvenog stanja pacijenta, navi-
ka, materijalnog stanja, jer se zasnivana na izmenama
namirnica iz 7 osnovnih grupa: Zitarice i zamena; mleko
i mlecni proizvodi; meso, jaja, riba i mahunarke; povrée,
voce, vidljive masti i Secer. Da bi restrikcija kalorija bila
kontrolisana, postize se kontrolom porcije, odnosno me-
renjem. Gubitak u teZini je za 3 meseca 10-15 kg. Kako
su prisutne sve neophodne hranljive materije mogu se
koristiti duzi vremenski period, koliko je potrebno.

Formule dijete — prasak ili napitak u kome su upakovani
najvazniji hranljivi sastojci u svega 600-800 kcal. Gubici
u teZini su ovde najveci-preko 20% pocetne teZine za 3
meseca. Ovakav proizvod mora da ispuni 2 uslova:

e prisustvo belanéevina, vitamina i minerala

¢ nepromenljivost sadrZaja proizvoda duZe od 3 meseca

Dijetetski suplementi koji se nalaze u slobodnoj prodaji

na trzistu deluju tako sto:

e lzazivaju osecaj sitosti jer bubre i zadrzavaju vodu u
lumenu creva, povecéavaju zapreminu crevnog sadr-
Zaja i time ubrzava peristaltiku, deluju laksativno
(metilceluloza, psilijum).

e Povecavaju izluéivanje tecnosti iz organizma (masla-
cak, kofein)

o Blokiraju apsorpciju masti (hitozan)

e Uti¢u na metabolizam masti (L-karnitin, zeleni ¢aj)

NajceSce komponente dijetetskih suplemenata:

PEKTIN — je slozeni ugljeni hidrat koji se ne resorbuje iz

digestivnog trakta, te spada u dijetna vlakna. Najvise ga

ima u ljuskama voca. Rastvorljiv je u vodi. Delovanje di-

jetnih vlakana — vezuju holesterol, minerale, toksi¢ne

elemente. Potreba odraslih osoba je 20 grama dnevno,
dok vedi unos moze smanjiti resorpciju kalcijuma, gvoz-
da, karotenoida, tetraciklina, digiksina, klindamicina.

Trudnice i dojilje poZeljno je da izbegavaju vecu koli¢inu

zbog intestinslnih tegoba.

HITOZAN — dobijen iz hitinskog omotaca rakova i $koljki.

Ovaj polisaharid nalazi se i u gljivama. Spada u dijetna

vlakna nerasvorna u vodi. Uti¢e na laksaciju, motalitet

creva, smanjuje resorpciju masti i ugljenih hidrata. Iz tih
razloga ima dobar ucinak na nivo holesterola u krvi.

Zbog mogucih intestinalnih tegoba ne treba da koriste

deca, trudnice i dojilje. Uzima se 2 sata pre jela jer mozZe

da veZe neke minerale, cink, liposolubilne vitamine A,

D, E, K, karotenoide, flavonoide, lipofilne lekove.

L-KARNITIN (/levokarnitin) je hidrosolubilni kvaternalni

amin. Oganizam moZe da ga sintetiSse od aminokiseline

lizin i metionin. Nalazi se namirnicama biljnog i Zivotinj-
skog porekla: govedem i svinjskom mesu, ribi, mleku,
mlecnim proizvodima, avokadu i nekin fermetisanim
sojinim proizvodima. Uloga ove supstance u organizmu
je da deluje na transport masnih kiselina kroz mitohon-
drijalnu membranu, u metabolizmu masti i njenom isko-

riS¢avanju kao izvora energije Sto je bitno za sréane i

skeletne misié¢e. Otuda njegovo kardioprotektivno delo-

vanje: snizava nivo triglicerida i povecava nivo HDL ho-
lesterola. Ne davati deci, trudnicama dojiljama i osoba-
ma koje boluju od epilepsije.

FORMULA MRSAVLJENjA = DIJETA +
DISCIPLINA + DOSLEDNOST

BROMELIN — proteoliticki enzim ananasa. SadrZe ga po-
red ananasa i papaja, kivi i smokva. PomaZze proteolitic-
kim enzimima ¢oveka u digestiji. Ne davati deci, trudni-
cama, dojiljama i osobama sa antikoagulantnim i
antitrombotskim lekovima.

Farmakoloska terapija se primenjuje kod pacijenata koji
ne mogu da smanje svoju telesnu tezinu primenom nefar-
makoloskih mera tokom 3-6 meseci. Registrovani lek je:
ORLISTAT — mehanizam dejstva zasniva se na inhibiciji
lipaza gastrointestinalnog trakta, masti unete hranom
zbog toga se ne razgraduju do masnih kiselina i i trigli-
cerida, ¢ime je resorpcija masti smanjena za oko 30%.
Indikacija za upotrebu ovog leka je BMI > 30ili BMI > 27
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i prisustvo nekih od faktora rizika: hipertenzija, dislipi-
demija, dijabetes tipa 2, opstruktivna SLEEP apnea. Uo-
bi¢ajene gastrointestinalne smetnje kod upotrebe ovog
leka su: masna urgentna stolica i hitni nagon za defeka-
cijom. Kontraindikacije: holestaza, laktacija i trudnoca.
Upotreba: uz glavni obrok, najkasnije 1 sat posle jela.
Savetodavna uloga zdravstvenih radnika je da ukazu pa-
cijentu na neophodnost ostvarivanja balansa izmedu
energije koja se unese i one koju trose na dnevnom ni-
vou. ldealna teZina se ostvaruje dijetama u kojima po-
stoji kalorijski deficit od 500 do 1000 kcal.
Nefarmakoloski tretman povecane telesne teZine obu-
hvata:
e restrikcija ishrane
¢ svakodnevna fizi¢ka aktivnost od 30 minuta
¢ bihejvioralna terapija — pronalazi nacin za prevazila-
Zenje individualne barijere za gubitak teZine. Osoba
mora da postane svesna da ostvarujudi idealnu tezi-
nu utice povoljno na svoje zdravstveno stanje. Zdravi
Zivotni stilovi ne mogu se postici brzo.

BITNO: Izbalansirana,
a ne restriktivna ishrana.

Kod izbora namirnica vodi se racuna o raznovrsnosti hra-
ne, ukusu, navikama, materijalnoj moguénost osobe
kojoj se ishrana odreduje.

Osnovno pravilo: ¢esti manji obroci ravhomerno raspo-
redeni, zastupljene esencijalne hranljive materije u ko-
licini hrane koja ne optereéuje metabolizam velikom
energijom. Vazno je da se ni jedna namirnica ne iskljuci
potpuo iz ishrane.

Vazno je spreciti oksidativni stres organizma, koji podsti-
Ce zapaljenske procese, remeti imunitet, smanjuje fizicku
izdrZljivost. Antioksidansi iz voca i povrca kao i odgovara-
judi dijetetski suplementi dobar su izbor u borbi protiv
oksidativnog stresa i slobodnih radikala.To je sve u cilju
unapredenja zdravlja, a ne samo gubitka kilograma.
Debljina je uglavnom bolest poremecaja jedenja, pa je
neophodno shvatiti uzrok prekomernog unosa hrane.
Zbog toga je neophodno promeniti ponasanje u vezi sa
ishranom i pronaci svoj program vezbi.

Saveti:

¢ dovoljno sna, spreci¢e potrebu za prostim Seé¢erima
i belim ugljenim hidratima

e uravnotezena ishrana: dorucak, rucak, vecera i dve
uzine

o kontrolisati veli¢inu porcije

¢ belancevine daju osecaj sitosti

e uZine odrzavaju gladi pod kontrolom i onemoguca-
vaju oscilaciju Secera u krvi

e ponesto i udovoljiti sebi

Ako se kilogrami gube suvise brzo, moZe imati negativne

posledice po zdravlje (nervoza,usporenost, iscrpljenost).

Brzo gubljenje kilograma je u sustini gubitak te¢nosti i

misi¢ne mase, jer telo cuva masno tkivo. Telo prvo kori-

sti energiju iz ugljenih hidrata, tek kada se oni iskoriste

prelazi se na mast.

Kalorijski deficit — unos se smanjuje za 200-500 kcal od

potrebe organizma, jer sa konstantnim unosom mnogo

manje hrane organizam privikava na to i dolazi do efek-
ta-usporenog metabolizma. Kako bi se to izbeglo treba
jedanput u 2 nedelje uneti optimalne dnevne potrebe
organizma.

Dnevne energetske potrebe kod pretezno sedenternih
osoba je 2200-2500 kcal muskarca i 1800-2100 kcal
Zene. Prosecni bazalni metabolizam je 1000-2400 kcal.
Osobe sa ve¢om koli¢inom misi¢a imaju i veéi bazalni
mrtabolizam. Zene imaju veci procenat masnog tkiva i
nizi procenat misicne mase od muskarca. Svaka fizicka
potreba podrazumeva i potrosnju energije.

Korekcija dnevnih energetskih potreba vrsi se u odnosu
na spoljasnju temperaturu. Svako povecéanje tempera-
ture iznad 10 stepeni prose¢ne godisnje temperature,
zahteva smanjenje energetskog unosa za 5%. Smanje-
njem temperature za 10 stepeni zahteva povecanje
energetskog unosa za 5%.

ZANIMLjIVOST: Da bi se telesna tezina
povecala za 1 kg potrebno je telu 7000 kcal.

1 kcal =4.184 )

UsavrSene su 2 metode barijatrik hirurgije: restriktivni

zahvati na Zelucu ¢ime se iskljucuje 90% donjeg Zeludac-

nog dzepa Sto ogranicava veci unosa hrane zbog manjeg

Zeludacnog prostora, pa se oseéa punoc¢a nakon manjeg

obroka; i malabsorptivna operacija (bypass-premoséa-

vanje Zeluca) na digestivnom traktu kojom se uti¢e na
varenje i resorpciju hrane.

Kada mrsavljenje ne uspeva?

o osecate se liSeni necCega — eliminisanje cele jedne
grupe namirnica stvara se izrazita neravnoteza u
ishrani Sto moze imati negativne posledice

o mrsavljenje prestaje posle samo par kilograma — su-
stina je da uz promenu rezima ishrane obavezno ide
i fizicka aktivnost. Kada nema fizicke aktivnosti ne
mogu se utrositi kalorije, a telo se brzo navikne na
promenu ishrane

e pravilnaishrana je ono ¢emu se tezi

Fizicka aktivnhost

Prilikom veZbanja dolazi do intezivnog energetskog me-
tabolizma koji dovodi do stvaranja toplotne energije i
zagrevanja krvi i celog organizma. Fizi¢ka aktivnost ima
brojne fizioloske i psiholoske pozitivne efekte po zdrav-
lije. Ne postoji deo naseg organizma na koji fizicka aktiv-
nost pozitivno ne utice. Bitno je vezbati redovno, koliko
osobi odgovara. Za fizicku aktivnost postoji indikacija i
kontraindikacija. Postoji i doziranje: premala doza nema
efekta, a predoziranje moZze biti Stetno. Fizicka aktivnost
ima svoje oblike: hodanje, tr¢anje, plivanje, sportovi sa
loptom... UCestalost: 5h nedeljno umerene fizicke aktiv-
nosti ili 3h nedeljno intezivne. Trajanje: 30 minuta ili 3
sesije od 10 minuta, najmanje 20 minuta. Kako bi fizicka
aktivnost bila zadovoljstvo a ne obaveza a njeni efekti
najbolji:

 izabrati deo dana koji najviSe odgovara

e najmanje 2 sata nakon obroka ne ic¢i na trening

e unositi tecnost da ne dode do dehidratacije

e adekvatna odeca
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e vezbati uz muziku
¢ trening treba da se sastoji iz 3 dela:
0 da se misiéi zagrej
0 maksimalno vezbanje
0 miSice opustiti, istegnutui pospesiti eliminaciju
Stetnih materija nastalih u toku vezbanja

REDOVNOST - osnova uspeha kod
skidanja kilograma.

Zdravi stilovi zZivota

Zdrave Zivotne navike ne podrazumevaju robovanje.
Umerenost iskljucuje grizu savesti. Za odricanje od losih
navika i uvodenje pozitivnih, potrebno je vreme, strplje-
nje i dobra volja. Rezultati nisu trenutni, Sto deluje obe-
shrabrujuce ali obezbeduju zdravlje i dugovecénost. LoSe
navike se ukratko menjaju primenom formule 505 i 30
minuta fizicke aktivnosti dnevno.

5 - pet obroka dnevno: dorucak, rucak, vecera, dve uzine
- izbalansirana ishrana bez prostih Seéera, do 0.5 kafene
kasicice morske soli dnevno, izbegavanje masne hrane,
belog brasna i proizvoda od njega, izbegavanje gaziranih
napitaka i alkoholnog pi¢a osim 1 do 2 ¢aSe crnog vina.
O —nula: cigarete potpuno izbaciti iz upotrebe

5 —Setnja 5 km dnevno: Setnja takva da se oseti malo
ostrije disanje i malo ubrzaniji sr¢ani rad, unositi 2-2.5
litra te€nosti dnevno.

SAVET JE KAO RICINUSOVO ULE -
LAKO GA JE DATI, A TESKO PROGUTATI.

Zivimo u vremenu u kome se sve manje paznje posve-
¢uje zdravom nacinu Zivota, nepravilno i uglavnhom se
nezdravo hranimo, previse se sedi, bez volje i vremena
za rekreacijom i fizickom aktivnoscu. Nije dovoljno ne-
kome redi kako da vezba, ve¢ mu te vezbe i pokazati, sa
njim vezbati svakodnevno kako bi naucio, istrajao kada
posustane i uspe u pobedi nad svojim sedentarnim na-
¢inom Zivota koji je dobrim delom i doveo do povecéane
telesne tezZine.
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Pregledni rad

Prosirene vene

Dragana Ivanovic¢
ZU Apoteka PoZarevac, Golubac, UFTS Sveti Sava

Uvod

Prosirene vene su dominatno oboljenje povrsnog venskog
sistema. Pod proSirenim venama podrazumevamo dilati-
rane i izvijugane povrsne vene donjih ekstremiteta. Bolest
je lake prirode i bezopasna po Zivot. U razvijenim zemlja-
ma predstavlja socijalno — medicinski problem zbog velike
ucestalosti i ogranicene radne sposobnosti obolelih.

JESTE LI ZNALI?
Prosirene vene se ne javljaju kod
Cetvoronoznih zivotinja

Anatomija i fiziologija vena

Celokupni krvotok ljudskog organizma delimo na:

e Sistemska (opsta) cirkulacija

e Pulmonarna (pluéna) cirkulacija

Sistemsku cirkulaciju nazivamo jos i veliki krvotok ili pe-

riferna cirkulacija, jer ova cirkulacija krvlju snabdeva sva

tkiva i organe osim pluca.

Arterije prenose krv do tkiva pod velikim pritiskom pa

su i njihovi zidovi jaki, one se granaju i na kraju svakog

arterijskog sistema su arteriole kroz koje se krv propusta

u kapilare. U kapilarima se vrsi razmena tec¢nosti, hran-

ljivih materija, elektrolita, hormona i gasova. Krv iz ka-

pilara dolazi u venule gde se sakuplja i kre¢e nazad ka

srcu. Venule se stapaju u sve veée krvne sudove. Pritisak

u venama je nizak pa su ovi krvni sudovi tanki. Vene su

krvni sudovi razli¢ite duZine i razli¢itog promera. Zidovi

vena se sastoje iz 3 sloja:

e Spoljasni omotac sastoji se uglavnhom od vezivnog
tkiva

¢ Srednji omotac sastoji se od glatkih misi¢nih vlakana
i elasticnog tkiva (kontrakcija ovog omotaca smanju-
je promer krvnog suda)

e Unutrasnji omotac —vezivno tkivo prevuceno slojem
plocastih celija

Zarazliku od grade arterija zid vena ima manje elasticnih

vlakana i misi¢nih Celija pa im zid nije tako Cvrst i elasti-

¢an. U unutrasnjem zidu vena su zalisci koji se otvaraju

u pravcu proticanja krvi i ne dozvoljavaju povratak u su-

protnom pravcu.

Sve vene moZzemo podeliti na: povrsinske i duboke. One

su spojene sistemom spojnih vena.

Duboke vene obicno prate duboke arterije i idu uz njih.

Uz jednu arteriju obi¢no idu dve duboke vene koje nose

isti naziv kao i arterija koju prate.

Povrsinske vene idu potkoznoi ulivaju se u duboke vene.

Najveca povrsinska vena noge je velika potkozna vena

v.saphena magna. Potice iz venske mreze stopala i ide

unutrasnjom stranom noge. U gornjem delu prednjeg

predela butine zavrsava se, probija fasciju i uliva se u

butnu venu. Mala potkoZna vena noge v.saphena parva

polazi iz povrSne mreZe stopala ali se uliva u zatkolenu
venu. Mreza povrsinskih vena noge je razgranata i razli-
¢itog oblika. Na kretanje krvi kroz vene utice:

e Radsrca

e Usisavajuce dejstvo srca i grudnog kosa (zbog razlike
u pritiscima)

e Kontrakcija telesnih misi¢a

e Venski zalisci

Regulacija cirkulacije:

e Auto regulacija (potreba tkiva za kiseonikom)

e Nervna regulacija (uti¢e na Sirenje krvnih sudova)

e Humoralna regulacija — najce$ée uticaj hormona i
produkata metabolizma iz krvi koji uticu na glatke
misSice krvniih sudova.

Misi¢i vena omogucavaju peristaltiku — mogu da se suze

ili proSire kako bi bili u mogucénosti da zadrze i veliku i

malu kolic¢inu krvi. U venama sistemske cirkulacije nalazi-

mo najvecu koli¢inu krvi (moZe da se nade i do 60% krvi

cirkulacije). Zato je poprecni presek vena u proseku 4

puta vedi od preseka odgovarajucih arterija. Brzina toka

krvi u svakom segmentu cirkulacije obrnuto je proporci-
onalna popre¢nom preseku krvnog suda. Venski zalisci su
tako postavljeni da je tok krvi moguc samo u jednom sme-
ru—u smeru ka srcu. Pri svakom pokretu noge, ili samo
ako se napne misi¢, vrsi se kompresija na vene i krv se

istiskuje iz vene. Ovaj sistem za pumpanje je efikasan i

poznat kao ,venska pumpa“ ili ,misi¢na pumpa“. Venska

pumpa ne radi kada ekstremiteti potpuno miruju. Kao
rezultat toga noga otekne ili se smanji volumen krvi.

Venama se krv transportuje od periferije prema srcu i

zato je to povratna cirkulacija. Kako su vene vec¢eg lume-

na od arterija sluze kao rezervoar krvi u organizmu. Krv
se u venama krece sporo. Zid vena je mnogo tanji od
arterijskog, ima manje misi¢nog i elasti¢nog tkiva. Nji-
hova anatomska osobenost je da imaju zaliske — valvule.

Uzroci nastanka prosSirenih vena

Kada se govori o prosirenim venama misli se na povrsin-
ske vene.

,varikozan“ (lat.) — prosiren

U osnovi vecine venskih oboljenja nalazi se osteéenje
venskih zalistaka ili poremecaj protoka krvi zbog ugru-
Saka — venskih tromboza.

Varikozne vene nastaju kada zalisci venskog sistema
budu razoreni patoloskim procesima. Takve vene su pro-
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Sirene duZi vremenski period dok su dimenzije venskih
zalistaka ostale iste. To se najceSée desSava kod trudnica
ili kod osoba koje veéi deo radnog vremena stoje. Oste-
¢ene valvule nikada viSe se neée potpuno zatvoriti i
sprecavati tok krvi u suprotnom smeru. U situaciji kada
zataji venska pumpa, pritisak u venama noge raste, a to
vodi daljem proSirenju vena i potpunom unistenju val-
vula. Tako nastaju varikozne vene — kvrgava ispupcenja
ispod koze. U isto vreme pritisak u venama i kapilarima
postaje jako visok, pa izlaskom tec¢nosti iz kapilarne krvi
u tkivima nastaje edem. Ovaj edem sprecava kapilarnu
razmenu gasova i hranjivih materija izmedu kapilara i
prvo atrofira i na kraju se razvije ulkus ili gangrena. Takve
noge dobro je odmoriti dizanjem u visini srca i zavijanje
noge kompresivnim zavojima da bi se umanjio edemiu
krajnjem slucaju njegove posledice.

Klinicke manifestacije venskih oboljenja

ZABLUDA:

Bolest prosirenih vena u trudnoci se tretira kao
estetski problem. Naime, trudnoca je stanje gde
je povecana sklonost ka nastanku tromboze sto
moze ugroziti Zivot majke i deteta.

Oboljenje povrsnog venskog sistema

ProsSirene vene (varices)

primarni varikoziteti

sekundarni varikoziteti

Komplikacije varikoziteta

tromboza i zapaljenje — thrombophlebitis
krvarenje, sekundarne lezije i venska ulceracija
—ulcus venosum

Oboljenje dubokog venskog sistema

1. Duboka venska tromboza — phlebothrombosis
profunda

Komplikacije duboke venske tromboze —embo-
lija plu¢a, hroni¢na venska insuficijencija, otok
i na kraju venska ulceracija.

PREPERRER
PEPENOOR
N =

N

=N

1.2.

Etiologija
¢ joS uvek nije razjasnjeno
kod coveka su nepovoljni hemodinamski uslovi u
donjim ekstremitetima, jer se krv vra¢a prema srcu
nasuprot sili zemljine teZe — zbog uspravnog stava i
dvonoznog kretanja.
Postoje dve teorije Sta je uzrok nastanka proSirenih
vena:
1. Insuficijencija valvula — $to omogucava vracanje krvi
i povecanje pritiska u distalnim segmentima.
2. Slabost venskih zidova
Nastankom prosirenih vena dolazi do oteZzanog vracanja
krvi u duboke vene, dolazi do venske staze i povecanog
venskog pritiska (hroni¢ne venske insuficijencije) u koZzi
i potkoZnom tkivu. Sekundarne proSirene vene pred-
stavljaju komplikaciju oboljenja dubokih vena.
Blazi stadijum varikoznih vena je viSe estetski problem i
ne trazi medicinski tretman. Stanje vremenom moZe da
se pogorsa do te mere da kod najtezih slucajeva bude

zastupljena ozbiljna venska insuficijencija. Krv se sve

teze vracda u srce, Sto moze da izazove stvaranje krvnih

ugrusaka i ozbiljnih infekcija. Krvni ugrusci mogu izazva-

ti zastoj u radu srcaili pluca, a koza oko prosirenih vena

moze biti bolno osetljiva na dodir, noga moze otedi i ja-

viti se ulceracije.

Zene su vie izloZene ovom oboljenju. Faktori rizika kod

Zena:

e promene u nivou hormona u krvi u vr.eme menopa-
uze, trudnoce i pred menstruaciju

e koriS¢enje kontraceptivnih pilula ili hormonske sup-
stitucione terapije

e genetski faktor

e gojaznost

U toku trudnoce ukupna zapremina krvi se povecéana pa

je to dodatni napor za vene. Veca koli¢ina estrogena do-

vodi do dilatacije zidova vena i usporava kretanje krvi u

njima. Plod moze vrsiti pritisak na venu cavu.

Venska tromboza

Tromboembolijski poremedaji kardiovaskularnog siste-
ma povezani su sa formiranjem tromba i embolusa u
krvnim sudovima.

Tromb je abnormalni, nepokretan krvni ugrusak sastav-

lien od fibrina, trombocita i ostalih ¢elijskih elemenata.

On ¢e se u jednom momentu odvojiti zbog stalnog pro-

toka krvi.

Ugrusak koji slobodno plovi — embolus — je fragment

krvnog ugruska.

Tromboza je okluzija vene ili arterije od strane tromba.

Embolija ili tromboembolija je okluzija krvnog suda em-

bolusom.

Emboli se ne zaustavljaju sve dok ne dodu do uskog grla

u cirkulaciji. Oni koji poti¢u iz velikih arterija ili iz leve

strane srca zaCepe male sistemske arterije. Emboli koji

potiCu iz venskog sistemaili iz desne strane srca dolaze
do pluénih krvnih sistema i uzrokuju pluénu emboliju.

Uzroci tromboembolijskih stanja:

e hrapava endotelna povrsina krvnog suda — uzrok su
arterioskleroza, infekcija ili trauma

e spor tok krvi kroz krvni sud

Tromboembolija moze da se javi u bilo kom delu cirku-

lacije. Za njen nastanak bitni su slededi Cinioci:

e hiperkoaguabilna stanja krvni (posledica trudnoce,
maligniteta, postojanje antitela, npr. kod autoimunih
bolesti),terapije estrogenima — primena oralnih kon-
traceptiva ili hormonske supstitucione terapije.

e oStecenje endotela krvnog suda — npr. itravenskim
kateterom

Venska tromboembolija obi¢no je posledica staze krvi.

Venski tromb obi¢no ima ,, crveni rep “ fibrina koji ima

mogucénost da zacepi vene. On se obi¢no odvaja i formi-

ra embolus. Tromboza u venskoj cirkulaciji izaziva edem

i inflamaciju tkiva. Venska tromboembolija postoji kod

svih hospitalizovanih pacijenata koji su podvrgnuti hirur-

Skoj intervenciji, mada stepen zavisi od tezine interven-

cije, starosti pacijenta, prisustva drugih bolesti. Zastu-

pliena je i kod druge duZe imobilnosti: dugo sedenje pri
putovanju i poseban rizik su trudnocde.

Tromboza dubokih vena je najéesdi tip venske tromboze.

Karakterise se bolom, otokom, noga je topla, ¢esto cija-
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nozna, opipljiv je ¢vor. Njena najceséa komplikacija je
plué¢na embolija —kada deo tromba migrira i zapusi plué-
nu arteriju.

ZABLUDE:

1. operacijom obolela vena se odstranjuje
pa se ne moze ,vratiti“. Ako operisani
pacijent ne ukloni faktore rizika mogu se
javiti novi problemi.

2. ukoliko postoje, a ne lecCe se, proSirene
vene spontano ne prolaze.

Profilakticke metode

¢ fizicke — povecanje venskog protoka: brzo ustajanje
nakon operacije, podizanje nogu, nosenje kompre-
sivnih zavoja ili ¢arapa

e farmakoloske metode — primena antikoagulanasa:
heparin ili oralni antikoagulansi

Tromboflebitis

Predstavlja kombinaciju tromboze i flebitisa - inflama-
cija povrsinske vene bilo koje lokalizacije. Tromboflebitis
je pojava tromba sa jedne strane i pojava inflamatorne
reakcije zida povrsinskih vena. To je Cesta pojava kod
varikoziteta donjih ekstremiteta, narocito kod Zenskog
pola. MoZe dovesti do septikemicnih apcesnih i embo-
lijskih komplikacija.

Uzroci nastanka:

e ostecenje endotela zida vene

e usporeni venski krvotok

¢ hiperkoaguabilnost krvi

Ovi uzroci su zastupljeni kod:

e varikoziteta

e traumavena

e dugotrajnog lezanja u krevetu

e koris¢enja oralnih kontraceptiva

e septicka stanja

¢ maligne inflamacije zidova vena

Klinicka slika

Zapaljenjske i inflamatorne promene najcesée su u va-
rikoznim venama butine i potkolenice. Taj deo vene je
indusiran (otvrdnuo) pa se palpira kao otvrdnuce u obli-
ku olovke, bolno je, a koZa iznad vene je edematozna
(otecena) i eritematozna (crvena), telesna temperatura
je povisena. Kada posle nekoliko dana tromboflebitis
regredira, u vezivnom tkivu zahvacenog segmenta vene
zaostaje deo vezivnog tkiva (fleboskleroza). Recidivi su
Cesti. Dijagnoza se postavlja na osnovu anamneze, kli-
nicke slike, dermatoloskog pregleda i ultrazvuéni dopler
krvnih sudova.

LeCenje

e nesteroidni antireuamatici

¢ salicilatiiinhibitori agregacije trombocita

¢ antibiotici — indikovani samo kod septickih stanja
¢ |okalno se koriste heparinski preparati

¢ alkoholne obloge

e elevacija obolele noge

e ukloniti sve faktore koji pospesuju nastanak trombo-
flebitisa

e savetuje se hodanje zbog aktiviranja misi¢cne pumpe
(mirovanje i pasivno stajanje pogoduje rastu tromba)

e parenteralno - niskomolekularni heparin

Lecenje obi¢no traje 3 — 6 nedelja. Naj¢es¢e komlikacije

Su pojava apscesa, sepse i embolije.

Tromboflebitis najéesée pocinje u potkolenom segmen-

tu i napreduje naviSe. MoZe zahvatiti v.saphenu magnu.

Tromboza ove vene moZze dati proksimalnu propagaciju

tromba i embolije. Kod takvih stanja neophodno je hi-

rursko lecenje, upotreba niskomolekularnog heparina

radi prevencije propagacije trombovskog procesa. Kod

povrsinskih variksa moze se vrsiti incizija i evakuacija

trombne mase.

Najceséi simptomi su:

1. osedaj tezine u nogama na kraju danaili posle duzeg
stajanja

2. svrab na kozi i bolni gréeve tokom nodi

3. otoci u predelu sko¢nog zgloba koji se povlace tokom
nodi ili podizanjem ekstremiteta

Stadijumi i tok bolesti kod prosirenih vena

Bolest najcesce prolazi asimptomatski i pracena je samo
estetskim problemima

Na osnovu progresije bolesti mnogi autori uobicavaju
podele na Cetiri klinicka stadijuma:

1. stadijum prosirenih vena — kozmeticke (estetske pro-
mene)
Nema poremecaja venske cirkulacije, prosireni venski
sudovi su mrezastog, metli¢astog izgleda.

2. stadijum prosirenih vena
Venska prosirenja su veca, lokalizovana uglavnom oko
skoénog zgloba i na stopalu i tu se posle duZeg staja-
nja moZze javiti otok. Najces¢i simptomi: bolovi, oseéaj
napetosti i nadutosti nogu, poviSena lokalna tempe-
ratura i osecaj teZzine u nogama. Tegobe su uglavnhom
izraZzene nocu.

3. stadijum prosirenih vena
PotkoZne vene su prosSirene do debljine prsta, izuvijane,
Cesto sa znacima tromboflebitisa (fiksiranog ugruska)
i promenom u boji okolne koZe. Ovde su osteéeni zalis-
ci na uscu povrsnih u duboke vene. Poremecaj u ven-
skom protoku uzrokuje ostecenje limfne i mikrocirku-
lacije. Simptomi: bolovi, osecaj nadutosti, gréevi nocu,
trnjenje, otoci pri stajanju, jaca prokrvljenost kapilara,
osStecéenje koZe u predelu stopala i sko¢nog zgloba.

4. klinicki stadijum proSirenih vena
Zastupljene su troficke promene koZe i potkoznog
tkiva. Variksi su slabo ili enormno ispunjeni. Karakte-
risticna je koZna promena koja je prouzrokovana ven-
skim zastojem. KoZna oStecenja mogu biti: dermati-
ticna, ekcematoidna, pigmentna i dr. Podkozno tkivo
i koZa postaju sve viSe istanjeni, atrofi¢na, ljuspasta i
edematozna. Ceste su venske razjedine (ulkus veno-
sum) bilo hipostatic¢kog ili postrombotskog toka. U
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terminalnoj fazi variksi su skloni prskanju pri lakSim
ozledama. Ako je koZa istanjena moze nastati obilno
spoljasnje vensko krvarenje. U razvijenim variksima
dolazi do zastoja krvi, pa mogu nastati tromboze, koje
ako se Sire mogu zahvatiti i glavna povrsinska stabla
pa su Ceste i tromboembolijske komlikacije.

Dijagnoza

e osnovna dijagnoza utvrduje se inspekcijom u usprav-
nom stavu bolesnika

e palopacijom se otkrivaju trombozne mase unutar
variksa

e EHO Doppler ultrazvuka (smanjuje upotrebu flebo-
grafije ili drugih invazivnih metoda)

Plan leCenja prosirenih vena

¢ konzervativno

e sklero—kompresivno

e hirursko

[ ]

VENEKTAZIJA

¢ uvecanje, hipertrofija

® ravnomerno prosirenje venskog stabla izazvano pove-
¢anim protokom venske krvi (kod sportista i fizickih
radnika)

ZABLUDA: pogresno uverenije:
da obolelim venama nema leka

Konzervativna terapija

Sastoji se u davanju saveta i ima niz mera da bi se spre-
Cila progresija bolesti i tegobe pacijenata.

Svrha nosenja elasti¢nih zavoja ili ¢arapa je da se spo-
ljaSnjom kompresijom na prosSirene vene ne dozvoli nji-
hovo punjenje krvlju.

Zavoji i Carape moraju imati odogovarajucu velicinu i
¢vrstinu. Stavljaju se samo ujutru odmah posle budenja
u leze¢em poloZaju. Noga koja se povija treba da je po-
dignuta iznad grudnog kosa ¢ime su stvoreni hemodi-
namski uslovi da se prazne venski depoi i sudovi noge.
Zavoj se plasira od prstiju na stopalima sve do prepona.
Svaki slededi nivo zavoja pokriva najmanje jednu polo-
vinu do jedne trecine prethodnog navoja. Kako je po-
trebno da je noga podignuta elevaciju je najbolje da
uradi neka druga osoba. U pocetku zavoj treba da je
blago zategnut a kasnije vise.

Pacijentu sa ulceracijama ili alergijom na gumu stavlja
se prvo lokalno obloga, 3 — 4 sloja gaze pa tek onda ela-
sti¢ni zavoj. Elasti¢ne Carape se plasiraju na sli¢an nacin,
stim da treba voditi racuna da se ne stvaraju nabori koji
bi usporili vensku cirkulaciju. Svrha ovih kompresija je
da se postigne pritisak na duboki venski sistem i nado-
knadi gubitak funkcije misi¢a. Time se ujedno pospesu-
je protok krvi kroz vene.

Sklero — kompresivna terapija

Cesto se upotrebljava i jos ¢esce zloupotrebljava. Princip
metode: u ispraznjeni venski sud gde ne preti mogucé-

nost nastanka i Sirenja tromba ubrizga se sklerozantno
sredstvo. Vena se potom komprimuje tupferom, i drzi
pod elasti¢nim zavojem najmanje dve nedelje. Kompli-
kacije ove metode: postinjekcioni ulkus, venska trombo-
za, pigmentacija i zadebljanje koZe, alergijske i anafilak-
ticke reakcije.

Hirursko lecCenje

Neophodno je ako preventivne mere, sklorozantna i
druga terapija ne daju rezultate, ako dode do trombo-
flebitisa, hroni¢nog venskog zastoja, embolija pluca i ako
dode do krvavljenja varikoziteta ili ako se insistira iz
estetskih razloga.

Lecenje po stadijumima

e 1.stadijum —lokalno se koriste mastii po potrebi an-
tiagregaciona terapija. Preventivha mera je upotreba
elasti¢nih zavoja ili ¢arapa, fizicka aktivnost, redukci-
ja telesne teZine, izbegavanje dugog stajanja.

e 2.stadijum—nastavlja se primena elasti¢ne bandaze,
preventivnih mera, antiagregaciona terapija i sklero-
zantna terapija.

e 3.i4.stadijum —zahteva operativno lecenje.

Ima antioksidativno i vazodilatatorno dejstvo. Kontrai-
dikovana je upotreba kod trudnica, doilja, dece, osoba
koje koriste antikoagulante i osoba koje cekaju hirursku
intervenciju. Interakcije: istovremena upotreba sa anti-
koagulantnim lekovima, nesteroidnim antiinflamator-
nim lekovima, acetilsalicilnom kiselinom jer moze dove-
sti do pojacanog krvarenja.

Farmakoloske metode

Koagulacija krvi odvija se u nekoliko faza. Zapocinje
agregacijom trombocita i posle nekoliko procesa zavrsa-
va se formiranjem fibrina. Ovu lan¢anu reakciju mogu
prekinuti lekovi iz nekoliko grupa. U oblasti ovih lekova
desile su se velike promene, uvedeni su novi lekovi pa
se podela prema mehanizmu dejstva deli na:
e antagonisti vitamina K —nekadasnji oralni antikoagu-
lansi — varfarin, acenokumarol
e direktniinhibitori trombina
Antikoagulantna terapija kre¢e heparinom frakcionisanim
i nefrakcionisanim u vidu intravenske bolus injekcije. Posle
njega obicno se daju antagonisti vitamina K. Trombolitici
omogucavaju brzu lizu tromba i na taj nacin se Cuvaju ven-
ske valvule. Po potrebi se daju antibiotici i analgetici.
Flebotonicki i vazoprotektivni lekovi poveéavaju otpor-
nost kapilara, smanjuju eksudaciju i vrSe zastitu endote-
la kao posledicu venske staze. Koriste se kod blagih te-
goba. Registrovani oralni preparati su diosmin,
diosmin+hesperidin, trokserutin.
Lokalno se koriste gelovi i masti koji sadrze heparin ¢ime
se ubrzava resorpcija edema. Uspesno se koristi kod
tromboflebitisa. 1z mastocita posle povrede tkiva oslo-
bada se histamin koji u¢estvuje u inflamatornim proce-
sima. Heparin se vezuje za histamin i tako se smanjuje
inflamacija.
Ginkgo biloba — poreklom je iz Kine, dugogodisnja biljka.
Danas se gaji u svim delovima sveta. Od lis¢a ove biljke
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spremaju se ekstrakti i tinkture. Aktivna jedinjenja su
polifenoli i diterpenska jedinjenja.

Aesculus hippocastanom — divlji kesten je drvenasta vi-
SegodisSnja biljka balkanskog poluostrva. Od njega se
koristi seme i kora, rede cvet. Seme sadrzi: skrob, sapo-
nine, ulja, glikozide, eskuline, sterole. Kora sadrzi: tani-
ne, eskulin. Cvet sadrzi: tanine, i kvercitrin. Dejstvo fla-
vonoida i tanina ispoljava se na povecéanju otpornosti
kapilara i smanjivanju njihove propustljivosti.

Vitis vinifera — vinova loza je bogata taninima, flavonoi-
dima, i leukoantocijanom. Svojstvo vitamina P (flavono-
idi) je da su dobri hemostatici.

Kada su u pitanju lekovi iz grupe antikoagulanasa, a naj-
cesce je u pitanju varfarin mora da se ima u vidu da se
metabolizuje u jetri preko izoenzima CYP 450 pa su mo-
guée mnoge interakcije: indukcija i inhibicija kako sa leko-
vima koji se metabolizuju istim putem tako i sa hranom
bogatom vitaminom K (spana¢, brokoli, kelj, blitva, karfi-
ol, kupus). U interakcije stupa i sa biljnim preparatima
kantariona, Zen — Sena, zelenog ¢aja, ginko — bilobom,
belim lukom, brusnicom, vitaminom E, glukozaminom.
Najcesce interakcije varfarina su sa: amjodaron, azolni
antimikotici, statini — fluvastatin, rosuvastatin, simvasta-
tin, fibrati, antibiotici (sulfametoksazol trimetoprin, me-
tronidazol, makrolidiizuzev azitromicini, hinoloni — ci-
profloksacin, acetilsalicilna kiselina, klopidogrel i neki
antidepresivi).

U interakciji acetilsalicine kiseline i varfarina dolazi do
ozbiljnog krvarenja, a kod acetilsalicine kiseline i ibupro-
fena smanjuje se antiagregacijski efekat.

Nefarmakoloske mere

¢ izbegavati sedenje i stajanje u jednom poloZaju vise
od 30 minuta i sedenje sa prekrStenim nogama

¢ izbegavati neudobnu obucu sa previsokim ili preni-
skim potpeticama, dokolenice sa jakom gumom

e veZbatii baviti se sportom: hodanje, gimnastika, vo-
Znja bicikla, plivanje

e regulisati telesnu tezinu

* ne nositi usku odecu oko struka, nogu, prepona

e rizicne grupe trebalo bi da nose elasti¢ne zavoje ili
Carape

e vodite racuna o ishrani sa $to manje soli i viSe biljnih
vlakana

e utoku dana podiéi noge iznad nivoa srca kako bise u
njima poboljsala cirkulacija

e izbegavati dugo izlaganje visokim temperaturama:
suncanje, podno grejanje, tople kupke, sauna, elek-
tricni pokrivaci, neposredna blizina grejnog tela.

* svako tusiranje nogu zavrsiti hladnom vodom i masi-
ranjem prema srcu

Elasti¢ni zavoji ili Carape vrse kompresiju od ¢lanaka pre-

ma butinama i pomazu da se zaostala krv vraca u srce i

poboljsa cirkulacija u nogama. Nose se tokom celog

dana. Carape za vene dostupne su u razli¢itim veli¢ina-

ma, dizajnu i nivou kompresije. Kod kompresije od 10 do

15mmHg i od 15 do 20mmHg izbor mogu da naprave

sami pacijenti. Za veci nivo kompresije potreban je savet

strucnjaka. Da bi se pacijent navikao na ¢arape u pocet-

ku je najbolje da ih nosi nekoliko sati, a kasnije ceo dan.

Kada pacijenta uputiti lekaru

e Ako se pojavi ili pojaca bol u nozi koja je natekla

e Ako koZa oko proSirenih vena poc¢ne naglo da krvari

e Ako se krvarenje zaustavlja tesko posle lakSe povrede

e Ako je edem na nozi bolan na dodir

e Ako je na koZi otvoren Cir

e Ako se simptomi proSirenih vena ne smiruju nakon
ku¢nog tretmana

e Ako je nastalo krvarenje koje ne moze da se zaustavi

e Ako je pojacano oticanje ruke ili noge.

Literatura

1. Guyton A. C. 1985. Medicinska fiziologija (VIII, hrvatskosrpsko,
preradeno i dopunjeno izdanje). Beograd — Zagreb: Medicinska
knjiga.

2. Tucakov J. 1990. Lecenje biljem — Fitoterapija.

3. Stajkovac A, Baji¢ M, Zivanovi¢ S, Andelkovié¢ I. 1980. Anatomija
i fiziologija sa praktikumom. Beograd: Zavod za udzbenike i na-
stavna sredstva.

4. Varagi¢ V, Milosevi¢ M. 1986. Farmakologija (peto, preradeno i
dopunjeno izdanje). Beograd — Zagreb: Medicinska knjiga.

5. Kazi¢ T. 2013. Gotovi lekovi — prirucnik za farmakoterapiju (XIV
izdanje). Beograd: Integra

6. Dordevic B, et all. 2007. Dijetetski suplementi na trZistu Srbije
2010 godine. (Gl. Urednik: Mileti¢ |, Sobaiji¢ S.). Beograd: BB-Soft

7. Tomic¢ M, Stepanovié-Petrovi¢ R. 2011. Terapija anemija i pore-
mecaji koagulacije krvi. Farmakoterapija za farmaceute (Gl.
Urednik: Ugresi¢ N.). Beograd: Farmaceutski fakultet

8. Harison — principi interne medicine. 1997. (Urednici: lvancevic et
all.). Split: Placebo



63

Srce i krvni sudovi 2015; 34(1):2-3

ProSiren apstrakt

Hipertenzija kao faktor rizika
za nastanak atrijalne fibrilacije

Milan Zlatar?, Dragan Matié¢?!, Branislava Zlatar?, Marija Marjanovié3, Dario Jelié¢?
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centar Srbije; Beograd

trijalna fibrilacija (AF) je najc¢e$éa dugotrajna
pretkomorska aritmija u svakodnevnoj klinic-
koj praksi i karakterise je posebno visoka pre-
valenca kod starijih bolesnika koja se rapidno
uvecava sa produzenjem Zivotnog veka. AF znacajno
uvecava stepen mortaliteta i morbiditeta pogotovo
zbog petostrukog povecanja rizika od nastanka mozda-
nog udara i embolijskih dogadaja kao i zbog Stetnih he-
modinamskih efekata koji ¢esto dovode do sréane sla-
bosti, a prosecna duzina Zivota kod bolesnika sa AF
iznosi 75 godina.! Definise se neuskladenom depolari-
zacijom pretkomora sa poremecéajem mehanicke funk-
cije i nepravilnom te promenljivom frekvencijom komo-
ra. AF je najceScée povezana sa arterijskom hipertenzijom
te posledi¢nom hipertrofijom leve komore, starenjem,
dijabetesom, sr¢anom slaboséu, prelezanim infarktom
miokarda i drugim strukturnim oboljenjima srca, a po-
sebno oboljenjima sréanih zalistaka. U poslednjih neko-
liko godina sve je viSe dokaza da pojedina stanja pove-
¢avaju rizik za nastanak AF medu kojima se najc¢esée
navode: oboljenja Stitaste Zlezde, hroni¢na bubrezna
slabost, gojaznost, stalno i povecano konzumiranje al-
kohola. Pored stabilizacije hemodinamskog stanja i us-
porenja sréane frekvencije te ponovnog uspostavljanja
sinusnog ritma, osnovni princip le¢enja predstavlja pre-
vencija mozdanog udara i drugih tromboembolijskih
komplikacija (TEK). Za prevenciju moZdanog udara se
koristi oralna antikoagulantna terapija (varfarin, aceno-
kumarol, dabigatran, rivaroksaban, apiksaban) i antia-
gregaciona terapija (aspirin, klopidogrel) u zavisnosti od
procene stepena rizika.
Najcesci faktori rizika za nastanak atrijalne fibrilacije pri-
kazani su na Tabeli 1.
Povecana pretkomora tj. uvec¢anje njene povrsine pogo-
duje stvaranju uslova za elektrofizioloske fenomene koji
dovode do nastanka AF. Pored uvecanja pretkomora, na-
stanku AF doprinosi i povecéanje pritiska u pretkomori,
lokalne promene u miofibrilima pretkomora (ishemija,
elektrolitni disbalans te promene u tonusu vegetativnog
nervnog sistema). Nastajanju AF pogoduju i hipertrofija
pretkomora kao i fibrozne degenerativne promene uzro-
kovane starenjem.
Mnogobrojna oboljenja koja su najéesée povezana sa AF
mogu se podeliti na sréana i nesréana. U sr¢ana spadaju:

hipertenzija, oboljenja srcanih valvula, koronarna bolest
srca, sve vrste kardiomiopatija, oboljenja perikarda, intra-
kardijalne mase, oboljenja sprovodnog sistema srca, sko-
rasnja kardiotorakalna operacija i kongenitalna oboljenja
srca. Nesrcana oboljenja su: oboljenja neurovegetativnhog
sistema (simpatikus i parasimpatikus), izlaganje toksinima
i otrovima, infekcije ,endokrinopatije (najcesée oboljenja
Stitaste Zlezde), oboljenja pluéa i neuroloska oboljenja. U
30-50% slucajeva se javlja Loun (Lone) ili idiopatska AF
koja neam jasan uzrok. lako se ranije smatralo da pred-
stavlja benigno oboljenje, Pariska prospektivna studija je
dokazala da je relativni rizik za kardiovaskularni mortalitet
i totalni mortalitet kod ovog oblika AF znacajno povisen.®
Ce¥ce se javlja kod osoba mladih od 50 godina i smatra
se da je njen nastanak uzrokovan idiopatski pove¢anom
ekscitabilnos¢u miokarda pretkomora ili promenama na
¢elijskom nivou koje se genetski nasleduju. Takode je
dokazano je postojanje miofibrila u pulmonalnim vena-
ma Cija prevremena depolarizacija pokrece AF.
Epidemioloske studije su dokazale da u¢estalost AF izno-
si 0,5-1% u opstoj populaciji mladih od 60 godina te da
je 4% ljudi starijih od 60 godina imalo epizodu AF, a zna-
Cajan porast prevalence je dokazan kod osoba starijih od
70 godina.

Framingamska (Framingham) studija je ustanovila inci-
dencu AF od 2% kod bolesnika starijih od 22 godine, sa
nesto ve¢om ucestalos¢u kod muskaraca u odnosu na
Zene.'® U istoj studiji je potvrdeno da je rizik od nastan-
ka AF tokom Zivota kod muskaraca starijih od 40 godina
iznosio 26 %, dok je kod Zena iznosio 23%.

Slicne rezultate je potvrdila i Roterdamska studija, iz
Cega se moze zakljuciti da rizik nastanka AF kod bolesni-
ka starijih od 40 godina iznosi 1 prema 4.”

U Framingamskoj studiji su ispitivane klinicke karakteri-
stike bolesnika starosti od 55 od 94 godine kod kojih se
razvila AF tokom 40 godina pracenja. Od 5209 bolesnika
na pocetku studije, AF je ustanovljena kod 296 muska-
raca i 325 Zena. Bolesnici sa AF su na pocetku pracenja
¢eSée imali hipertenziju, elektrokardiografske znake hi-
pertrofije leve komore, prelezan infarkt miokarda, kon-
gestivnu sréanu slabost, valvularne sréane mane, cere-
brovaskularne bolesti. Ova studija je ustanovila da je AF
povezana sa relativnim rizikom od smrtnog ishoda koji
iznosi 1,5 kod muskaraca i 1,9 kod Zena. (1)
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Tabela 1. Faktori rizika, klinicka stanja i biomarkeri odgovorni za nastanak atrijalne fibrilacije

Tradicionalni faktori rizika

Novi faktori rizika

Biomarkeri

Godine, muski pol

Redukovana vaskularna komplijansa

Povecana arterijska krutost

Hipertenzija/Dijabetes melitus

Ateroskleroza

ProduZeno trajanje QRS kompleksa

Konzumiranje alkohola/pusenje

Insulinska rezistencija

Depresija p talasa

Klini¢ka stanja

Faktori okoline (zagadenost vazuha itd.)

Niska telesna masa na rodenju

Hipertrofija leve komore Visak vitamina D

Inflamatorni markeri

Miokardni infarkt/sréana
insuficijencija

Atrijalna fibroza

Neurohormoni

Valvularna sréana obolenja Aritmogeni agensi

Genetske varijacije

Bolest Stitaste Zlezde Ekstremno vezbanje

Pulsni pritisak

Prethodna kardijalna hirurgija/
post-kardijalna hirurgija

Inflamacija, oksidativni stres

Tireoidni stimuliSuéi hormon, T3, T4

Kongenitalna sréana obolenja

Opstruktivna apnea tokom spavanja

Atrijalni natriuretski peptid

Kardiomiopatije

Gojaznost/metabolicki sindrom

Visoko senzitivni C reaktivni protein

Nasledne kanalopatije Zagadenost vazuha

Interleukin-6

Poremecaj autonomnog nervnog | Giht

sistema

Angiotenzin Il

Hroni¢na bubreZna bolest

Markeri fibroze

Elektrolitni disbalans

mMmRNA

Oboljenje pluda

Ehokardiografski prediktori AF

Frakciono skracenje leve komore

Kalcifikcija mitralnog prstena

Uvecanje leve pretkomore

Hipertrofija leve komore
(zadebljanje zida leve komore)

Modifikovano iz Shenasa M, Camm AJ. Management of Atrial Fibrillation. A Practical Approach. Oxford University Press, 2015.

Hipertenzija ili poviseni krvni pritisak je hroni¢na bolest
kod koje je krvni pritisak u sistemskim atrerijama trajno
povisen i prelazi vrednosti od 140 mm Hg za sistolni i 90
mm Hg za dijastolni krvni pritisak u mirovanju.

U razvijenim zemljama arterijska hipertenzija je najce-
Sce patolosko stanje koje prati AF, odnosno smatra se
najc¢eséim uzrokom atrijalne fibrilacije (AF), te zbog izu-
zetno visoke prevalencije najviSe doprinosu nastanku AF
u poredenju sa drugim faktorima rizika.! Hipertenzija
uvecava mogucnost nastanka AF za 40-50%. Dokazano
je da prisustvo hipertenzije uvedéava rizik za nastanak AF
za 1,5 puta kod muskaracai 1,4 puta kod Zena.? U nekim
istrazivanjima je dokazano da pored povisenog krvnog
pritiska i srednjeg arterijskog krvnog pritiska, ¢ak i gra-
ni¢ne vrednosti dijastolnog krvnog pritiska od 90 mm
Zivinog stuba predstavljaju faktor rizika za nastanak AF.2
Rizik nastanka AF kod bolesnika sa hipertenzijom i bez
dodatnih faktora rizika se povecava sa starenjem te sa
uvecanjem mase leve komore.* Takode kod bolesnika sa
hipertenzijom i hipertrofijom leve komore znatno ¢esce
nastaje AF u poredenju sa bolesnicima sa hipertenzijom
bez hipertrofije leve komore.

Treba napomenuti da skoro trecina bolesnika sa AF i ar-
terijskom hipertenzijom nema nikakve simptome. AF i
hipertenzija su zajedno prusutne kod 72% bolesnika

obolelih od mozdanog udara, 83% bolesnika sa hronic-
nom bubreznom slabos¢u, 77% bolesnika sa dijabe-
tesom, 73% bolesnika sa hroni¢nom slabo$cu srca i kod
62% bolesnika sa metabolickim sindromom. Hiperten-
zija je dijagnostikovana u rasponu od 49-90% bolesnika
sa AF koji su ucestvovali u razli¢itim studijama.®
Hipertenzivna bolest srca obuhvata negativne promene
u kardiovaskualrnom sistemu koje nastaju usled dugo-
godisnjeg povisenog krvnog pritiska. Ove promene obu-
hvataju: hipertrofiju leve komore srca, uvecanje leve
pretkomore, dijastolnu disfunkciju, nastanak slabosti
mitralne valvule uz posledi¢nu regurgiticiju i neurohor-
monalne promene.

Proaritmi¢ne patoanatomske promene u miokardu i en-
dokardu (hipertrofija pretkomora i komora, pojacan
pritisak na zidove pretkomora) te posledi¢no poreme-
¢eni neurohormonalni procesi (aktivacija renin-angio-
tenzin-aldosteron sistema) koji dovode do zapaljenskih
reakcija te fibroze uzrokuju ¢esci nastanak AF kod hiper-
tonicara. Pored navedenih procesa, proatrimijsko de-
stvo ima zasigurno i antihipertenzivna terapija i to pre
svega usled olakSanog nastanka hipokalemije.

Sa druge strane, adekvatna kontrola hipertenzije, koja
ukljucuje blokadu renin-angiotenzin- aldosteron sistema
preko blokatora angiotenzinskih receptora ili inhibitora



angiotenzin konvertuju¢eg enzima, znacajno usporava
remodelaciju pretkomora i tako sprecava pojavu AF. U
mnogobrojnim studijama je dokazano je da je antihiper-
tenzivna terapija koja smanjuje hipertrofiju leve komore
povezan sa smanjenom ucestaloS¢u AF.

Pored direktne povezanosti sa nastankom AF, neade-
kvatno lecena hipertenzija predstavlja glavni faktor rizi-
ka za nastanak mozdanog udara i sistemskih embolijskih
komplikacija ¢ak i kod bolesnika koji primaju antikogu-
lantnu terapiju. Takode treba napomenuti da novona-
stala AF kod bolesnika sa hipertenzijom i hipertrofijom
leve komore uveda rizik od nastanka iznenadne tj. na-
prasne sréane smrti kao i mozdanog udara, nezavisno od
ostalih faktora rizika?®.

Takode, nelecena hipertenzija dovodi do ostecenja sr-
canog misicéa te do nastanka posledi¢ne sréene slabosti.
Adekvatno lecenje hipertenzije ima nemerljiv doprinos u
sprecavanju nastanka AF i prevenciji nastanka i pogorsa-
nja sr¢ane slabosti i ishemijskog moZzdanog udara, pogo-
tovo $to hipertenzija danas predstavlja oboljenje koje se
Cesto podcenjuje i Cije se leCenje ne zapocinje na vreme.
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