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1. Sta je prevencija kardiovaskularnih
bolesti?

1.1. Definicija i obrazloZenje

Prevencija kardiovaskularnih bolesti (CVD) se defini-
se kao koordinisani skup akcija na nivou populacije ili
ciline grupe, koji ima za cilj da eliminise ili minimalizuje
uticaj kardiovaskularnih bolesti i sa njima povezanih po-
teskoc¢a. CVD predstavljaju vodeci uzrok morbiditeta i
mortaliteta, uprkos poboljSanom ishodu. Mortalitet od
koronarne bolesti (CAD) je opao od osamdesetih godina,
narocito u visoko zahvaé¢enim podrucjima. U mnogim
evropskim drzavama stope CAD su sada manje od polo-
vine nego Sto su bile ranih osamdesetih zahvaljujuci
preventivnim merama kao $to je zakon o pusenju. Ipak,
razli¢itost medu drzavama perzistira i mnogi rizikofak-
tori, narocito gojaznost i dijabetes mellitus, znacajno su
u porastu. Ako bi prevencija bila primenjena prema in-
strukcijama, znacajno bi se redukovale prevalence CVD.

Nivo dokaza
Nivo
dokaza A
Nivo
dokaza B
Nivo
dokaza C

Podaci dobijeni multiplim randomiziranim
klinickim studijama ili meta analizama.

Podaci dobijeni iz jedne randomizirane klinicke
studije ili velikih nerandomiziranih studija.
Konsenzus ekspertskih misljenja i/ili malih
studija, retrospektivnih studija, registra.

Klase preporuka

Klase Definicija PredloZeni izrazi
preporuka za koriséenje
Klasa | Dokazi i/ili uopstena Preporucuje se/
saglasnost da je doticno  indikovano je
lecenje ili procedura
korisna, efektivna.
Klasa Il Konfrontirajuéi dokazi i/
ili razlicita misljenja o
koristi/efikasnosti datog
le€enja ili procedure.
Klasa lla Tezina dokaza /misljenja  Treba razmotriti
je u korist efikasnosti.
Klasa llb Korisnost/efikasnost je MoZe se
manje zasnovano na razmotriti
dokazima/misljenjima.
Klasa Il Dokazi ili generalne Nije

saglasnosti da dato
lecenje ili procedura nije
korisna/ efektivna i da u
nekim slucajevima moze
biti Stetna.

preporucljivo.

Stoga, nisu samo riziko faktori zabrinjavajudi, vec i
slaba implementacija preventivnih mera. Prevencija bi
trebala biti usmerena na generalnu populaciju u vidu
promocije zdravih Zivotnih navika i na individualnom
nivou t.j. kod osoba sa umerenim i visokim rizikom od
CVD i pacijenata sa dokazanom CVD, eliminisanjem
nezdravog Zivotnog stila (npr. nekvalitetne ishrane, fizic-
ke neaktivnosti, pusenja) i optimalizacijom riziko faktora.
Efektivnost prevencije se ogleda u eliminisanju Stetnih

Zivotnih navika kojim se moZe prevenirati ¢ak 80 % CVD
i 40 % malignih tumora.

1.2. Kreiranje ,,6. Joint Task Force” vodica

Aktuelni vodiéi predstavljaju konsenzus zasnovan na
,evidence — based medicine” od strane 6. JTF koji se
sastoji od 10 stru¢nih udruZenja.

Na osnovu procene sadasnjih dokaza i identifikova-
njem ostalih nedostataka u znanju menadZzmenta preven-
cije CVD, TF je formulisao preporuke prevencije CVD u
klinickoj praksi. TF je sledio kriterijume za kreiranje vodica,
koje mozete pronacdi na http://www.escardio.org/Guide-
lines-&Clinical-Practice-Guidelines/Guidelines-deve-
lopment/Writing- ESC-Guidelines. Radi upros$¢avanja i
vodenja koraka sa drugim vodi¢ima Evropskog udruzenja
kardiologa (ESC), JTF je zadrZao ESC sistem zasnovan na
klasi preporuka i nivou dokaza, svestan Cinjenice daonu
potpunosti nije podoban za merenje uticaja preventivnih
strategija posebno onih koji se odnose na Stetne Zivotne
navike vezane za populaciju.

Ovaj vodic je kreiran da podrzi zdravstvene radnike
u komunikaciji sa pojedinicima u vezi njihovih kardiova-
skularnih rizika i benefita zdravih zivotnih navika i ranom
modifikovanju CV rizika. U prilog tome, vodi¢ nudi zdrav-
stvenim radnicima metode u promociji populacione
strategije i integrisanju strategije u nacionalne i regio-
nalne okvire rada i prevodeniju strategija na lokalni nivo
zdravstvenog sistema, a u skladu sa preporukama Svet-
ske zdravstvene organizacije (WHO), za nezarazne bole-
sti iz 2010.godine.

Kao i u aktuelnom vodic¢u, model predstavljen u pret-
hodnom dokumentu 5-og evropskog JTF je formiran na
osnovu kljuénih pitanja: 1) Sta je prevencija CVD? 2) Ko
ima dobiti od prevencije? 3) Kako delovati? 4) Gde
delovati?

U poredenju sa prethodnim vodi¢em, poseban na-
glasak je na populacionoj strategiji, na posebnim mera-
ma usmerenim ka specificnim bolestima i Zenskim spe-
cificnim stanjima, mladim pojedincima i etnickim
grupama. Pogavlje o posebnim merama usmerenim
prema specificnim bolestima, zajedno sa tabelamai sli-
kama moZete nadi na web-u.

Vazino je pracenje CV rizika kroz sve Zivotne dobi s
obzirom da su CV rizici i prevencija dinamic¢ni i kontinu-
irani procesi koji se akumuliraju s godinama i komorbi-
ditetima. To podrazumeva da zdravi ljudi svih Zvotnih
dobi treba da budu podstaknuti da usvoje zdrave Zivotne
navike, nezavisno od pobolj$anja Zivotnih navika i redu-
kovanja riziko faktora kod pacijenata sa dokazanom CVD
i onih kod kojih postoji visok rizik od razvoja CVD. Zdrav-
stveni radnici igraju bitnu ulogu u ostvarivanju toga u
klinickoj praksi.

1.3. Isplativost prevencije

Kljucne tacke:

e Prevencija CVD, bilo promenom Zivotnog stila ili
redovnim uzimanjem lekova, isplativa je u mnogim sce-
narijima, ukljucujuéi populacionu strategiju i metode
usmerene na visoko rizicnu populaciju.
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e Isplativost zavisi od nekoliko faktora, ukljucujudi
osnovne CV rizike, troskove lekova i drugih intervencija,
naknadne procedure i implementacije preventivnih
strategija.

Preporuke za efektivnu prevenciju kardiovaskularnih
bolesti

RERC Klasa® Nivo , Referenca*
dokaza

Cilj ocene u promociji

zdravog nacina Zivota lia B 12,12

u populaciji treba
razmotriti.

Troskovi povezani sa CVD iznosili su 2009. godine oko
106 milijardi dolara, i predstavljali su oko 9 % od ukupnih
troskova za zdravstvo u Evropskoj uniji (EU). Stoga CVD
predstavlja znacajan ekonomski teret drustvu i efektivne
mere prevencije su neophodne. Postoji konsenzus koji
favorizuje pristup kombinovanim strategijama u cilju
poboljsanja CV zdravlja cele populacije, pocev od detinj-
stva, sa specificnim merama usmerenim ka visoko rizic-
nim pojedinaca i onima sa dokazanom CVD.

Mnoge studije ocenjuju isplativost CVD prevencije
poredenjem dokaza klinickih istrazivanja sa simultanim
pristupima, dok su podaci o isplativosti randomizovanih
kontrolisanih studija (RCTs) relativno oskudni. Isplativost
veoma zavisi od parametara kao Sto su godine ciljne po-
pulacije, sveobuhvatnog rizika od CVD na nivou popula-
cije i troSkova intervencija. Stoga rezultati dobijeni u
jednoj drzavi moZzda nisu validni u drugoj. Osim toga,
promene kao Sto su uvodenje generickih lekova mogu
znatno promeniti isplativnost. Prema WHO, zastita zi-
votne sredine moZe znacajno redukovati CVD u svim
zemljama za manje od 1 dolara po osobi, godisnje. lzve-
Staj National Institute for Health and Care Excellence
(NICE) je pokazao da bi se u UK nacionalnim programom
mogao smanjiti populacioni CV rizik za 1 %, ¢ime bi se
preveniralo 25000 CV dogadaja i ustedelo 40 miliona
dolara godisnje. Mortalitet od CVD bi mogao biti prepo-
lovljen spustanjem riziko-faktora u umerene vrednosti.
Naglaseno je da samo korekcije ishrane mogu prepolo-
viti smrt od CVD.

U poslednje tri dekade, vise od polovine smanjenog
CV mortaliteta se pripisuje smanjenju nivoa riziko fakto-
ra u populaciji, prvenstveno redukciji nivoa holesterola
i krvnog pritiska (BP) i pusenju. Ovaj favorizujudi trend
je delimi¢no nadoknaden poveéanim uticajem drugih
riziko-faktora, najvise gojaznoscu i dijabetesom tip Il.
Starenje populacije takode povecava rizik od CVD
dogadaja.

Nekoliko populacionih mera su efikasno modifikovale
Zivotni stil pojedinaca. Na primer, poveéanjem broja
obavestenja kako zdrave Zivotne navike mogu pomoci u
redukciji pusenja i smanjenju nivoa holesterola. Mere
usmerene ka Zivotnom stilu deluju na nekoliko CV fak-
tora rizika i mogu biti primenjene samostalnoili u kom-
binaciji sa medikamentnom terapijom. Takode, zakono-
davstvo ima za cilj da smanji upotrebu (sadrzaj) soli i
transmasnih kiselina u namirnicama i da smanji Stetnu
naviku pusenja, a sve u cilju CVD prevencije.

SniZavanje nivoa holesterola primenom statinske te-
rapije i poboljSanje kontrole arterijskog krvnog pritiska
(BP) isplativo je ako su targetovani pacijenti sa visokim
CV rizikom. Znacajan broj pacijenata na statinskoj i anti-
hipertenzivnoj terapiji ne uzima adekvatno propisanu
terapiju i ne postiZe terapijske rezultate, sa posledi¢nim
klini¢kim i ekonomskim konsekvencama.

Nedostatak dokaza

e Vecina studija isplativosti se oslanja na simulaciju.
Vise podataka, vecinski od RCTs, neophodno je.

2. Ko ima korist od prevencije? Kada i kako
proceniti rizike i prioritete?

2.1. Procena ukupnog kardiovaskularnog
rizika

Svi vaZeci vodici prevencije CVD u klinickoj praksi pre-
porucuju procenu ukupnog CV rizika, pocev od atero-
skleroze koja je obi¢no posledica brojnih riziko faktora.
Prevencija CVD usmerena ka pojedincu trebalo bi da
bude prilagodena njenim ili njegovim ukupnim CV rizi-
kom: vise faktora rizika, viSe preduzetih mera.

Vaznost procene ukupnog rizika kod naizgled zdravih
pojedinaca pre donosenja odluka prikazana je na Slici A
i uTabeli 1, koja je izvedena iz ,,high — risk Systemic Co-
ronary Risk Estimatiom (SCORE) grafikona. Ona pokazuje
da ljudi sa holesterolom 7 mmol/I mogu biti u 10 puta
manjem riziku od nekoga sa holesterolom 5 mmol/I ako
je taj prvi zenskog roda, a drugi muskarac pusac sa
hipertenzijom.

Tabela 1. Uticaj kombinacije riziko-faktora na rizik

Pol Starost Holesterol SKP Pusaci Rizik (10
(godine) (mmol/l) (mmHg) godisniji rizik od
fatalnih KVB)
F 60 7 120 NE 2%
F 60 7 140 DA 5%
M 60 6 160 NE 9%
M 60 5 180 DA  21%

Skorasnja meta-analiza redukcije CV rizika primenom
antihipertenziva je podrzala koncept da apsolutna re-
dukcija rizika ima vedi znacaj kod osoba sa visokim po-
laznim rizikom. To je potvrdeno u mnogim daljim meta-
-analizama koje su takode pokazale da vedi rezidualni
rizik tokom tretmana postoji kod onih sa visokim baznim
rizikom.

Klinicari ¢esto pitaju koji je to odlucujudi prag koji ¢e
pokrenuti intervenciju. Na ovo pitanje je problematicno
odgovoriti s obzirom da je rizik kontinuirani proces i da
ne postoji jasno definisan momenat koji bi, na primer,
odredio kada je indikovana terapija, i kada viSe promena
Zivotnog stila nema svrhe.

Riziko kategorije prikazane kasnije u poglavlju date su
da bi olaksale lekarima svakodnevni rad sa pojedincima.
Oni otkrivaju da ¢e osoba pod visokim rizikom imati naj-
vecu korist od mera prevencije riziko-faktora, i da najveci
broj smrtnih slucajeva u populaciji dolazi od onih sa ni-
skim rizikom, jer su oni brojniji od pojedinaca sa visokim
rizikom. Tako strategija o pojedincima sa visokim rizikom
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mora biti upotpunjena javnim zdravstvenim merama da
bi se poboljSao zdrav Zivotni stil i redukovao populacijski
nivo od CV riziko-faktora.

To je klju€no za klinic¢are kako bi bili sposobni da ra-
pidno procene CV rizike sa dovoljnom preciznos$cu. Re-
alizaciju toga podrZavaju grafikoni o rizicima korisc¢eni u
vodi¢ima iz 1994. i 1998. godine. Ovi grafikoni razvijeni
na konceptu pionira Anderson, koriste godine, pol, pu-
Sacki status, nivo holesterola u krvi i sistolni arterijski
krvni pritisak u cilju procene desetogodisnjeg rizika pr-
vog fatalnog ili nefatalnog CVD dogadaja. Postoji neko-
liko problema vezanih za ovaj grafikon, sto je navedeno
u 4. zajednickom evropskom vodicu o prevenciji. To je
dovelo do stvaranja SCORE sistema koji se koristi u pro-
ceni desetogodisnjeg rizika od fatalne CVD. SCORE gra-
fikon je napravljen radi procene rizika kod visoko i nisko
rizicne evropske populacije; primena na nekavkasku
populaciju nije procenjena.

2.2. Kada proceniti ukupni kardiovaskularni
rizik?
Preporuke za procenu kardiovaskularnog rizika

Nivo
dokaza®

Preporuke Klasa®

Sistemska procena KV rizika se

preporucuje indivudalno kod povecanog

KV rizika, npr. sa porodi¢cnom istorijom

ranih KVB, porodicna hiperlipidemija, | C
veliki riziko-faktori (kao Sto je pusenje,
visok KP, DM ili povecan nivo lipida) ili
komorbiditeti koji povecavaju KV rizik.
Preporucuje se ponoviti KV rizik svakih 5
godina i ¢eSce za indivudue.

Sistemska procena KV rizika se moze
preprouciti kod muskaraca > 40

godina i kod Zena >50 godina u post- Ilb C
menopauzalnom periodu bez poznatih

KV riziko-faktora.

Sistemska procena Kv rizika kod
muskaraca <40 godina i Zene <40 godina
bez poznatih KV riziko-faktora se ne
preporucuje.

I C

Skriningovanje je identifikacija neprepoznatih bolesti
ili, u ovom slucaju, neprepoznato povecanje rizika CVD u
pojedinaca bez simptoma. Procena CV rizika ili skrining
moZze biti uradena oportunisticki ili sistemski. Oportuni-
sticki skrining znaci da ne postoji prethodno definisana
strategija i radi se kada za to postoji mogucnost (npr. kada
pojedinac pita svog lekara opste prakse (GP) za razloge).
Sistemski skrining moZe biti raden na nivou opste popu-
lacije ili kao skrining program usmeren ka ciljnoj subpo-
pulaciji, kao $to su pojedinci sa pozitivnom porodi¢cnom
anamnezom CVD ili porodi¢nom hiperlipidemijom.

Idealan scenario bi bio kada bi se za sve odrasle pro-
cenio njihov rizik, sto nije izvodljivo u mnogim drustvima.
Odluku o tome ko ¢e sprovoditi skrining mora doneti sva-
ka drzava za sebe i mora imati nezavisne resurse za to.

Prema meta-analizama, GP baziraju zdravstvenu pro-
veru na holesterolu, BP, body mass index-u (BMI) i

pusenju, gde se efikasnost ogleda u poboljsanju surogat
ishoda, posebno kod visoko rizicnih pacijenata. U velikoj
studiji CV rizika sprovedenoj na nivou celokupne popu-
lacije pronadeno je da, iako su ¢lanovi populacije bili
upoznati sa faktorima rizika, nije bilo uticaja na dobijene
rezultate na populacijskom nivou. Cochrane je pregle-
dao RCTs savetujudi ili edukujuci o modifikaciji CV rizika
odraslih pripadnika opste populacije, specificnih grupa
i onih sa specificnim faktorima (npr. dijabetesom, hiper-
tenzijom). Zakljucio je da je pokazivanje riziko-faktora
dalo skromne rezultate i da sama intervencija nije redu-
kovala CV mortalitet u opstoj populaciji, ali je smanjila
mortalitet u hipertenzivnoj i dijabetesom ugrozenoj po-
pulaciji. Takode, benefiti od leCenja asimptomatskih
stanja kao Sto je hipertenzija, dijabetes i dislipidemija,
izraZzeni na mortalitet i morbiditet su dokumentovani
Cochranovim pregledom postojecih studija je zaklju¢eno
da generalna zdravstvena provera (ukljucujudi skrining
navedenih stanja) ne smanjuje sve uzroke ili CV morbi-
ditet i mortalitet. Vecina studija je sprovedena pre tri ili
Cetiri dekade, tako da mere koje su tada sprovedene u
cilju redukcije faktora rizika vise nisu vazece. Ipak, pri-
nog stila bila je klju¢na komponenta (srz) vecine ovih
studija, i pokazala se efikasnom.

Vedina vodica preporucuje kombinovani oportunistic-
ki i sistemski skrining. Skrining ljudi sa umereno niskim
rizikom od CVD je delimi¢no neefektivan u redukciji rizika
od CV dogadaja. Cena ovakve metode je visoka i te re-
surse je bolje utrositi na ljude sa visokim kardiovaskular-
nim rizikom ili na one sa dokazanom CVD. U mnogim
drzavama GP imaju jedinstvenu ulogu u identifikovanju
osoba pod rizikom, bez otkrivanja CVD i proracunavanju
njihove dobiti od metoda. Modelovana studija bazirana
na Evropskom prospektivnom istraZivanju karcinoma —
Norfolk (EPIC — Norfolk) dala je kohortne podatke koji
zakljucuju da, u poredenju sa Nacionalnim zdravstvenim
servisom (NHS), nacionalna strategija skrininguje sve
odrasle osobe izmedu 40i 74 godine na CV rizike, pribav-
lja 60 % sa visoko rizi¢nih, u skladu sa integrativnim sko-
rom rizika, Sto je jednako efektivno u prevenciji novih
sluc¢ajeva CVD i ima potencijalnu ustedu.

Generalni koncept skrininga, ukljucujudii procenu CV
rizika, potencijalno je Stetan. Lazno pozitivni rezultati
mogu izazvati nepotrebnu brigu i medicinski neopravdan
tretman. Obrnuto, laZno negativni rezultati mogu dove-
sti do neadekvatnog uveravanja i nedovoljne promene
Zivotnog stila. Medutim, dosadasnji podaci pokazuju da
ucesce u CV skriningu, generalno, ne izaziva zabrinutost
kod onih koji su skriningovani. Potrebna su jos mnoga
istrazivanja o tome kako znacajne podgrupe, kao sto je
starija populacija, socijalno ugrozeni i etnicke manjine,
reaguju na istrazivanje.

Uprkos limitiranim dokazima, vodici preporucuju te-
meljan pristup CV riziku kod onih pacijenata sa pozitivnom
porodicnom anamnezom CVD. Tako temeljna procena CV
rizika kod muskaraca ispod 40 godina starosti i Zzena ispod
50 godina starosti sa nepozntim CV rizikom nije preporuc-
ljiva. Dodatno, skrining specifi¢nih grupa ljudi Cije je radno
mesto takvo da svojim poslom izlazu opasnosti druge lju-
de, kao sto su vozaci autobusa i piloti, mogao bi biti od
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znacaja, kao i skrining CV riziko-faktora kod Zena pre pro-
pisivanja oralnih kontraceptivnih pilula, iako nema poda-
taka da to podrzava bolji efekat. Izvan ovoga, sistemska
CV procena rizika u osoba mladih od 40 godina sa nepo-
znatim CV riziko faktorima nije preporucljiva kao glavna
strategija u poredenju cene — efikasnosti. Sistemska CV
procena se podrazumeva kod muskaraca preko 40 godina
starosti i zena preko 50 godina starosti ili postmenopau-
zalnih Zena, sa nepoznatim CV rizicima. Procena rizika nije
jednovremeni dogadaj, potrebno je ponavljanje, npr,
svakih 5 godina.

2.3. Kako proceniti totalni rizik od CVD?

Klju€éne poruke

e Kod naocigled zdravih ljudi CV rizik je generalno
rezultat multiplih, interaktivnh faktora rizika. To je osno-
va totalne prevencije CV rizika.

e SCORE, koji procenjuje 10 rizika od fatalne CVD,
preporucen je za procenjivanje rizika i moze pomodi u
donosenju logi¢nih odluka — sprecavanju nelecenja i pre-
teranog lecenja. ,Validated local risk” je korisna alterna-
tiva SCORA.

e Za osobe koje su pod visokim ili veoma visokim ri-
zikom ne treba koristiti skorove, veé istog momenta re-
dukovati faktore rizika.

e U mladih osoba, nizak apsolutni rizik moze prikriti
veoma visok relativni rizik, i koriS¢enje grafikona relativ-
nog rizika ili ra¢unanjem njihovog ,risk age” moze po-
moci u savetovanju ili potrebi za intenzivnim merama.

e Kako su Zene pod niZim rizikom nego muskarci, nji-
hov rizik je za 10 godina kasnije odlozen.

e Pristup totalnom riziku dozvoljava fleksibilnost; ako
perfekcija ne moze biti postignuta jednim faktorom rizi-
ka, treba pokusati sa ostalim sve dok se ne umaniji
rizik.

Klasa Nivo b Referenca c
a

Preporuke

Totalna procena KV

rizika, koristedi sistem za

procenu rizika kao sto je

SCORE je preporucljiva za

odrasle preko 40 godina

starosti, osim u slucaju

da su oni automatski

oznaceni kao visoko | (o
rizicni ili vrlo visoko

rizicni, zasnovano na

dokumentovanim KVB.

DM (preko 40 godina

starosti), bubrezna bolest

ili jedan visoko povisen

faktor rizika (Tabela 5).
KV-kardiovaskularni; DM-dijabetes melitus; SCORE-sistematska

provera koronarnog rizika, *klasa preporuke, "nivo dokazanosti,
zasnovano na preporukama

I, 25

2.3.1. 10-godisnji kardiovaskularni rizik

Mnogi sistemi za procenu CV rizika su nedostupni za
upotrebu kod naizgled zdravih pojedinaca (tabela 2),
uklju€ujuéi Framnngham, SCORE, ASIGN (CV rizik proce-
njen prema modelu ,Scottish Intercollegiate Guidelines
Network), Q — Risk, PROCM (Prospecitve Cardiovascular
Munster Study), CUORE, Pooled Cohort equation, Arriba
i Globorisk. U praksi, veéina sistema za procenu rizika
fukcionise prilicno ujednaceno kada se primeni na po-
pulaciju koju je moguce komparirati sa onom iz koje je
sistem izveden. Od 2003. godine Evropski vodic za CV
prevenciju u klini¢koj praksi je preporucio primenu SCO-
RE sistema, jer je zasnovan na velikoj evropskoj kohor-
tnoj bazi podataka. SCORE sistem je sveopste priznat.

Tabela 3. pokazuje prednosti SCORE sistema

SCORE sistem procenjuje 10-godisnji rizik od prvog
fatalnog dogadaja uzrokovanog aterosklerozom. Sve Si-
fre Internacionalnih klasifikacija bolesti (ICD) za koje se
moze predpostaviti da oznacavaju aterosklerozu, jesu
ukljucene u skor sistem, ukljucujuci CAD, cerebrovasku-
larniinzult i aneurizmu abdominalne aorte. Tradicional-
no vecina sistema procenjuje samo CAD; medutim, broj-
ni noviji sistemi za procenu rizika su promenjeni te
procenjuju rizike svih CVDs.

Izbor CV mortaliteta pre nego totalnog (fatalnog plus
ne fatalnog) dogadaja razmatran je, iako nije univerzalno
popularan. Stopa nefatalnog dogadaja zavisi od definicije
i od metode konstatacije. Kriticki gledano, koriséenje mor-
taliteta omogucava rekalibraciju tokom vremena. Svaki
sistem za procenu rizika je precenio mortalitet u drzava-
ma u kojim je on opao, i potcenio u drzavama u kojim je
u porastu. Rekalibracija dozvoljava sekularne promene,
ako su dostupni up — to date mortaliti i prevalenca riziko
faktora. Kvalitet podataka ne dopusta ovo za ne-fatalne
dogadaje. Iz tih razloga, grafikoni CV mortaliteta su kori-
Séeni i rekalibrisani za mnoge evropske zemlje.

Prirodno, rizik od totalnih fatalnih i nefatalnih doga-
daja je vedi kako klinicari ¢esce traze da rizik bude izra-
Cunat. Podaci SCORE-a pokazuju da je ukupni rizik od CV
dogadaja oko tri puta veci od rizika od fatalnog CVD za
muskarce, tako SCORE rizik od fatalnog CVD od 5 % se
prevodi u fatalni plus nefatalni CV rizik od oko 15 %;
multipliciranje od oko Cetiri puta kod Zena i nesto manje
od tri u starijih osoba, kod kojih je vise verovatno da ¢e
prvi dogadaj biti fatalan.

Kao sto je napisano u uvodu, prag za reakciju je pro-
blematic¢an s obzirom da je rizik sve prisutan, i ne postoji,
na primer, momenat kada bi se moglo reci da je medi-
kamentni tretman apsolutno indikovan. Jasno je, odluku
o pocetku terapije treba zasnovati na preferencama sa-
mog pacijenta.

Delimic¢an problem postoji kod mladih ljudi sa viso-
kim nivoom riziko-faktora gde nizak apsolutni rizik pri-
kriva veoma visok relativni rizik i zahteva intenzivne
savete o promeni Zivotnog stila. Nekoliko pristupa u
komunikaciji sa mladim ljudima pod rizikom je prezen-
tovan (2.5.1.). To ukljucuje koriséenje relativnog rizika ili
Hrisk age” ili , lifetime risk“. Cilj takve komunikacije je
promena zivotnog stila koja moze bitno redukovati rela-
tivni rizik, a takode i jednako dobro smanjiti uticaj sa
godinama nadolazedih rizika.
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Tabela 2. Aktuelni sistem za procenu rizika od kardiovaskularnih bolesti za primenu kod naizgled zdravih ljudi.

Podatak

Populacija

Veli¢ina
uzorka

Racunica

Godine
Parametri

Komentari/
otkrica

Preporuke
vodica

Prospektiv-
ne studije:
Framlingham

Heart studija i

Framlingham
offspring
studija; Po-
slednja ver-
zija ukljucuje
obe

Generalna
populacija,
Framlingham,
Mancdester,
SAD

3969 muskih
4522 zenskih

10-ogodisnji
rizik u razvoj

30-75

Pol, godine,
holesterol,
pusenje, DM,
hipertenzija

Poslednje
verzije uklju-
Cuju verzije
iskljucivo
zasnovane na

nelaboratorij-

skim parame-
trima

NCEP vodic,
CV vodic

12 izvedenih
Prospektiv-
nih

studija

12 pros-
pektivnih
studija iz 11
evropskih
zemalja

117 098
muskih

88 080 Zen-
skih

10-godisnji
rizik smrt-
nosti

40-55

Pol, godine,
holesterol,
pusenje,
DM, verzije
za koris¢enje
u visoko i ni-
skorizi¢nim
zemljama
Nacionalno
razvijene
sisteme

Evropski
vodic¢ za CVB
prevenciju

SHHEC
Prospektiv-
na studija

Slucajni
primeri iz
celokupne
populacije
Skotske

6540
muskih
6757
Zenskih

10-godisnji
rizik KV
dogadaja

30-74

Pol, godine,
holesterol,
pusenje,
DM, poro-
di¢na ana-
menza

SING

QAESEARCH
podaci

Podaci sa-
kupljeni od
1984-2003 iz
GP baze-uklo-
njeni podaci
koji nedostaju
1,28 miliona
muskih

2,29 Zenskih

10-godisnji
rizik Kv doga-
daja

35-74

Pol, godine,
holesterol,
pusenje, DM,
porodicna
anamneza,
BMI, hroni¢-
ne bolesti

Q risk uklju-
Cuje inter-
nacionalne
teme da se
prilagode in-
terakcijama
izmedu go-
dina i nekih
varijabli

NICE vodic

Prospektiv-
na
studija

Zdravi rad-
nici

18 460
muskih
8515

Zenskih

Dva odvoje-
na rezultat
ukljucuju
10godisniji
rizik vecih
koronarnih
dogadaja i
cerebroishe-
mijski rizik
20-75
Godine, pol,
LDL, HDL,
DM, puse-
nje

Nedavne
promene
metoda
dozvoljavaju
procenu
rizika proce-
njenih kod
Zenaiveceg
raspona
godina
Internacio-
nalni vodic¢
za prevenci-
ju koronar-
nih bolesti

4 izvedene
Prospektiv-
ne

Studije
ARIC

CHS
CARDA
Fra-
mlingham
(originalna
u offspring)

Osnove iz
1987, 1990,
1992

11 240 zena
bele rase
9098 mus-
karaca bele
rase

2641 afro-
americkih
Zenai 1647
Zena
10-godisnji
rizik za ate-
rosklerozu

20-79
Godine, pol,
holesterol,
hipertenzija,
DM, puse-
nje

Rizik speci-
fican beta
koeficijent
za faktore
rizika je
uvrséen.

2003 AHA
ACC vocic

CUORE

1980. i
1990.

7520
muskih
13 127
Zena

10-godis-
nji rizik
za razvoj
prvih
velikih
KV doga-
daja

35-69
Godine,
pol, ho-
lesterol,
antihi-
perten-
zivna
terapija i
pusenje

DENVAOON
tabela 8
prospektivnih
studija-Ate-
rosklerot-

ksi rizik u
populaciji,
kardiovasku-
larna studija,
Framlinham
studija, origi-
nal i offspring
8 prospek-
tivnih studija
iz Severne
Amerike

33 323 mus-
kih
16 806 Zena

10-godisnji ri-
zik za fatalne
KV dogadaje

40-84
Godine, pol,
pusenje,
holesterol,
DM, sistolni
pritisak

Reevaluacija
je preuzeta u
11 zemalja
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Drugi problem je povezan sa starijom populacijom.
U nekim dobnim kategorijama, ogromna vecina, naro-
¢ito muskarci, imaju procenjen rizik od CV smrti na preko
5-10 %, bazirano samo prema godinama (i polu), u slu-
Caju da su drugi riziko faktori niski. To moZe doveti do
prekomerne upotrebe lekova kod starijih.

Prednosti i ogranicenja u koris¢enju Score grafikona

PREDNOSTI

Sveobuhvatni, laki za koris¢enje

Usaglaseni sa najcesc¢im terminima za fakore rizika medu
profesionalcima

Dozvoljavaju vise objektivno posmatranje rizika

Uzimaju u obzir multifaktorski uticaj nasleda u nastanku KVB
Dozvoljava felksibilnost u rukovodenju, ako idealan nivo fak-
tora rizika ne moZze biti dostignut, celokupan rizik se i dalje
moZze smanijiti ako se smanje ostali faktori rizika.

Nosi se sa problemima niskog apsolutnog faktora rizika kod
mladih sa vise faktora rizika: grafikon za relativan faktor rizika
nam pomaze u prikazivanju kako mladi ljudi sa niskim ap-
solutnim faktorom rizika mogu biti u konstantno visokom ili
znacajno redukovanom relativnom riziku; parametar kao sto
je *godine starosti* se takode moze koristiti u ovoj situaciji.

OGRANICENJA

Procenjuje fatalni, ali ne totalni (fatalni+ne-fatalno) KV rizik
za razloge izvan teksta.

Adaptiran za razliCite evropske nacije, ali ne i za razlicite et-
nicke grupe unutar ovih nacija.

Ograniceno za vecéinu determinanti rizika.

Drugi sistemi su vise funkcionalni, iako je primenjivost u
vecini zemalja neznatna.

Ogranicen raspon godina (40-65 godina).

Ovo pitanje je obradeno kasnije u poglavlju. Treba
zapamtiti da su podaci RCT za koris¢enje medikamentne
terapije ograniceni (uputiti na poglavlje 2.5.2.).

Procena uloge lipoproteina visokog denziteta hole-
sterola (HDL-C) u riziku je ponovo ispitana koris¢enjem
SCORE baze podataka. UopsSteno, HDL ima skroman ali
koristan efekat u redefinisanju procene rizika, ali to nije
slucaj u nekih nisko rizi¢nih populacija. Ocenjivanje HDL-C
je delimi¢no vazno kod procenjivanja rizika koji je iznad
praga za intenzivno delovanje, gde mnogi od ovih subje-
kata zahtevaju intenzivne savete ako je njihov HDL-C
nizak. SCORE grafikon je inkorporirao HDL-C u dodatku
Figure B-I. U ovim grafikonima je koris¢en kategoricki.
Elektronska verzija SCORE-a HeartScore modifikovan je
da koristi HDL-C u proracunu kontinuirane baze i njihove
vece tacnosti.

O ulogi plazma triglicerida kao prediktora CVD disku-
tovalo se (debatovalo) mnogo godina. Trigliceridi su
proglaseni za riziko faktor koriS¢enjem univerzalnih ana-
liza, ali njihov efekat je atenuiran podesavanjem drugih
faktora, narocito HDL-C.

Razmatranje uticaja ostalih faktora rizika kao Sto su
telesna masa, porodicna istorija i drugih, veoma je ogra-
ni¢eno ramatraju¢em samo grafikona na papiru. Potreb-
no je naglasiti da iako su mnogi faktori rizika identifiko-
vani, njihov doprinos proceni apsolutnog CV rizika je
veoma skroman. Skroman doprinos navedenih faktora
rizika prisutan je i prilikom reklasifikacije individualnog
u drugu grupe rizike. (tabela 4)

Primeri modifikatora rizika koji imaju potencijal za
reklasifikaciju.

Socioekonomski status, socijalna izolacija, ili nedostatak
socijalne podrske

Pozitivna porodi¢na anamneza ranih KVB

BMI i centralna gojaznost

CT koronarni kalcijum rezultat

Aterosklerotski plakovi registrovani skenerom karotida
ABI

ABI - indeks krvnog pritiska ¢lanak-nadlaktica

SCORE grafikoni su prikazani kao Figure 1-4, ukljucu-
jucdi grafikone relativnog rizika (Figura 3). Slede instruk-
cije i o njihovoj upotrebi.

Potrebno je naglasiti da Figura 3 prikazuje relativnia
ne apsolutni rizik. Imajuéi ovo na umu, kod osobe koja
bi na osnovu rizika bila kategorizovana u desno gornje
polje, sa multiplim CV rizicima, postoji 12 puta veci rizik
od osobe sa normalnim nivoom rizika iz levog donjeg
polja. Ova informacija moze biti od koristi prilikom save-
tovanja mlade osobe, sa niskim apsolutnim a visokim
relativnim rizikom, o potrebi za promenom stila Zivota.

2.3.2. Rizikom modifikovana kardiovaskularna
starost (RMKS )

Rizikom modifikovana kardiovaskularna starost oso-
be sa nekoliko CV rizika je ekvivalenta dobu osobe istog
pola sa istim brojem CV rizika, ali sa idealnim nivoima
navedenih faktora rizika. Primer je 40-godiSnjak koji sa
visokim nivoima odredenih riziko-faktora moZe imati 60
godina rizikom modifikovane CV starosti jer mu je stepen
rizika jednak sa 60-godisnjakom sa idealnim nivoima
istih faktora rizika (npr. nepusac, sa nivom holesterola
od 4 mmol/l i tenzijom od 120/80 mmHg). Rizikom mo-
difikovana CV starost rizika je intuitivan i lako razumljiv
pokazatelj verovatne redukcije o¢ekivane duZine Zivota
kojoj je mlada osoba sa niski apsolutnim ali visokim re-
lativnim rizikom od CVD izloZena ukoliko ne usovoji
predloZzene preventivne mere. Tabela A prikazuje kom-
binacije raznih faktora rizika unesene u tabelu u cilju
tacnije procene kardiovaskularnog rizika. Rizikom modi-
fikovana kardiovaskularna starost se automatski izracu-
nava u okviru poslednje revizije HeartScore.

Dokazano je da je rizikom modifikovana kardiovasku-
larna starost nezavisna od CV ,,endppoints”, koja resava
dilemu upotrebe sistema procene rizika zasnovanih na
CV mortalitetu ili na sumi svih CV parametara. RMKS
moze biti upotrebljena u svim populacijama bez obzira
na osnovni rizik i sekularne promene u mortalitetu i na
ovaj nacin izbegava potrebu za rekalibracijom. Za sada,
RMKS je preporucena prilikom informisanja bolesnika o
stepenu rizika, posebno mladih osoba sa niskim apso-
lutnim ali visokim relativnim rizikom.

2.3.3. ,Lifetime” ili 10-godisnja procena CV rizika

Konvencionalni modeli predikcije CV rizika zasnovani
su na 10-godisnjoj proceni. , Lifetime” CV modeli proce-
ne rizika indetifikuju visokorizi¢ne individue kako u krat-
kom tako i dugom periodu. Ovakvi prediktivni modeli
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uzumaju u obzir i rizike nastale od komorbiditeta i njihovi
sumirani rizik na preostali Zivotni vek individue.

Uocljivo je da 10-godisnji model najbolje identifikuje
individue za koje se ocekuje da ¢e ubrzo nakon uvodenja
medikamentozne terapije imati najvise benefita. Medi-
kamentozni tretman daje rezultate u kratkom roku te se
bolesnik o stepenu rizika moZze informisati na kratkoroc-
noj osnovi, kao sto je 10-godisniji rizik. Problem sa krat-
koro¢nim procenama rizika je veliki uticaj starosne dobi
i kao posledica toga mali broj mladih osoba, posebno
Zena, dostizu ciljani efekat terapije. Zbog toga postoji
pitanje dali ,lifetime” procena CV rizika moZe uticati na
bolje razumevanja CV rizika, posebno od strane mladih
osoba i Zzena.

Nedostaju dokazi o iskoristivnosti , lifetime” procene
CV rizika prilikom razmatranja uvodenja terapijskih mo-
daliteta. Takode nedostaju suficijetni podaci za sveobu-
hvatnu , lifetime” proccenu rizika, kao i jasni pragovi za
smislenu kategorizaciju. Davanje ,lifetime” procene CV
rizika za grupe sa visokorizi¢nim mortalitetom usled ne-
kardiovaskualarnih komorbiditeta moZe biti veoma tes-
ko za interpretaciju. Posebno nedostaju dokazi o upo-
trebi celoZivotne preventivne terapije (BP ili statina) kod
mladih osoba sa niskim kratkoroc¢nim ali visokim ,,lifeti-
me*“ rizikom od CV bolesti. Iz navedenih razloga ne pre-
porucujemo upotrebu ,lifetime” procene rizika prilikom
odluke o uvodenju terapije. Medutim, poput RMKS ili
relativnog rizika, ,lifetime” procena CV rizika moZze biti
veoma korisno oruzje u prezentovanju rizika individua-
ma sa visokim dugoroc¢nim stepenom rizika, ali sa niskim
10-godisnjim stepenom rizika od CV dogadaja, kao sto
su mladi ljudi. Bilo koji pristup da je upotrebljen, kako
osoba stari, u sluc¢ajevima kada je apsolutni rizik nizak,
a ralativni rizik visok ili je RMSK visok, svest o promeni
Zivotnih navika ili eventaualnom uvodenju medikamen-
tozne terapije mora biti prisutna. RMKS il , lifetime“ rizik
su bliZze relativnom nego apsolutnom riziku, a nijedna ne
pruZa jasne dokaze o potrebi uvodenja medikamentozne
terapije.

2.3.4. Nisko rizicne, visokorizice i veoma visoko
rizicne drZave
DrZave koje su uzete u razmatranje jesu one sa naci-

onalnim udurZenjima kardiologa koja su ¢lanovi ESC,
kako evropskih tako i van evropskih.

2.3.4.1. Koje su zemlje sa niskim rizikom?

Cinjenica da je stopa CVD mortaliteta znacajno opala
u mnogim evropskim drZava dovela je do toga da je vise
drzava preslo u kategoriju niskog rizika. Dok su sve granic-
ne vrednosti arbitrarne i otvorene za debatu, u ovim vo-
di¢ima granicne vrednosti, da bi se drzava svrstala u grupu
nisko rizi¢nih, zasnovane su na godinama korigovanim
2012 CVD stopama mortaliteta u grupi ljudi od 45 do 75
godina starosti (<225/100 000 kod muskaraca i< 175/ 100
000 kod Zena). Uzimajuéi u obzir ove parametre sledece
drzave spadaju u grupu nisko rizi¢nih: Andora, Austrija,
Belgija, Kipar, Danska, Finska, Francuska, Nemacka, Gréka,
Island, Irska, Izrael, Italija, Luksemburg, Malta, Monako,
Holandija, Norveska, Portugal, San Marino, Slovenija, Spa-
nija, Svedska, Svajcarska i Velika Britanija.

2.3.4.1.

Visokorizi¢ne drZave jesu: Bosna i Hercegovina, Hrvat-
ska, Ceska, Estonija, Madarska, Litvanija, Crna Gora, Ma-
roko, Poljska, Rumunija, Srbija, Slovacka, Tunis i Turska.

Kod veoma visokorizi¢nih drzava stepen rizika je vise
nego dvostruko veci nego kod drZava sa niskim rizikom
(npr. CVD >450/100 000 za muskarce i >340/100 000 za
Zene). Plus odnos Zene/muskarci j emanji nego kod nisko
rizicnih drzava, ukazujuci na znacajne probleme u Zen-
skoj populaciji. Veoma visokorizi¢ne zemlje su: Albanija,
Alzir, Jermenija, AzerbejdZan, Belorusija, Bugarska, Egi-
pat, Gruzija, Kazakstan, Kirgistan, Letonija, Makedonija,
Moldavija, Rusija, Sirija, TadZikistan, Turkmenistan,
Ukrajina i Uzbekistan.

2.3.5. Uputstvo za upotrebu tabela za procenu rizika

Score tabele se koriste kod naizgled zdravih ljudi,a ne
kod onih sa ve¢ dijagnostikovanim CVD, onih koji su ve¢
visokorizi¢ni bilo zbog CV bolesti, hronic¢nih bolesti bu-
brega (CKD, pogledati deo 2.4.5.1), ili iz drugih razloga
(DM, polgedati deo 3,a8), i kojima je intenzivna redukcija
rizika neophodna u svakom slucaju.

10-godisniji rizik od fatalnih kardiovaskularnih bolesti
u populaciji sa visokim rizikom od kardiovaskularnih
bolesti

ZENE MUSKARCI

nepusaci pusaci Godine  nepusaci pusaci

starosti
13 15 17 19 22

10 12 13 16

13 16 19 22 26
11315 16
65 113

26 30 35 41 47
18 21 25 29 34
13 15 17 20 24

10 12 14 17

18 21 24 28 33
12 18 17 20 24

60 10 12 14 17
10 12

2 3 3 4 4

180 2 23 3 &4 4
1601 2 2 2 3 3 3 4 4
?‘3140::112 22233 55
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c
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‘S 1801 11 22 2 2/334
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%
wv
11122 22/333
11 22 203
40 111t 1122
[ R I I
7 8 4 5 6 7 8 4 5 & 7 8
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Holesterol (mmol/l) 150 200 250 300
o

mg/dL

Tabela 1. SCORE: 10-godisnji rizik od fatalnih kardio-
vaskularnih bolesti u populaciji zemalja sa visokim
kardiovaskularnim rizikom baziranim na pracenju:
godina starosti, sistolnog krvnog pritiska, ukupnog
holesterola.

Upotreba tabela sa niskim rizikom preporucena je za
navedene drzave. Upotreba tabela sa visokim rizikom
preporucena je za sve ostale evropske i mediteranske
drzave, uzimajudi u obzir da njihova upotreba moze
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potceniti rizik u drzavama sa veoma visokim rizikom (po-
gledati gore). Nekoliko drzava je pristupilo nacionalnoj
rekalibraciji usled promene mortaliteta tokom vremena
i promene distribucije faktora rizika. Takve tabele vero-
vatno bolje reprezentuju nivoe rizika.

Da bi se procenio individualni 10-godisnji rizik od CV
smrti, potrebno je pronaci tabelu za odgovarajudi pol,
pusacki status i dob. U tabeli je potrebno pronaci deo sa
najblizim BP i ukupnim holesterolom. Procenu rizika je
potrebno modifikovati ka viSem stepenu kako se osoba
pribliZava sledecoj starosnoj grupi.

Dok grani¢ne vrednosti nisu uvek upotrebljive, ste-
pen savetovanja o potrebi prevencije neophodno je in-
tezivirati sa porastom rizika. Efeket intervencije na ap-
solutnu verovatnodu razvoja CV dogadaja raste sa
povecéanjem bazi¢nog rizika i predstavlja broj individua
koje je potrebno tretirati kako bi se prevenirao i smanjio
jedan CV dogadaj pri povecanju rizika.

10- godisnji rizik od fatalnih kardiovaskularnih bolesti
u populaciji sa niskim kardiovaskularnim rizikom

ZENE MUSKARCI

pusaci Godine
starosti
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Tabela 2. SCORE: 10-godisniji rizik od fatalnih kardiova-
skularnih bolesti u populaciji zemalja sa niskim kardiova-
skularnim rizikom baziranim na pracenju: godina starosti,
sistolnog krvnog pritiska, ukupnog holesterola.
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Tabela 3. Relativni dijagram rizika, izveden iz rezultata
SCORE konverzije holesterola: mg/dl 8=310, 7=270,
6=230, 5=190, 4=155.

10-godisniji rizik od fatalnih kardiovaskularnih bole-
sti u populacji sa visokim kardiovaskularnim rizikom.

ZENE MUSKARCI

nepusaci pusaci Godine nepusaci pusaci

g
manxnn
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Rizik ovog 40-godisnjeg
pusaca, muskog pola sa
faktorima rizika je isti
kao i kod 60-godisnjeg
muskarca sa idealnim
faktorima rizika - go-
dine starosti su njegov
faktor

Sistolni krvni pritisak

2 :
23
F
1
7T oE

Holesterol (mmol/I)
S ——— 130 760 350 309
il

SCORE grafikon (za upotrebu u zemljama Evrope sa
visokim faktorima rizika) prikazuje kako se godine sta-
rosti kao faktor rizika mogu ocitati sa grafikona
SCORE.

Nisko do umereno rizicnim osobama (calculated
SCORE < 5 %) potrebno je ponuditi savete u cilju odrza-
vanja njihovo niskog do umerenog statusa.

Visoko riZicne osobe (calculated SCORE 25 % i <10 %)
jesu kandidati za intezivno savetovanje o promeni stila
Zivota i evenutalno uvodenje medikamentoznog
tretmana.

Veoma visoko rizicne osobe (calculated SCORE 210 %)
Cesto zahtevaju medikamentozni tretman. U grupi ljudi
starijih od 60 godina ovi nivoi se moraju blaZe interpre-
tirati, jer je njihov dobno specifican rizik oko ovog nivoa,
Cak i u slucaju kada su nivoi CV rizika normalni. Posebno
treba obeshrabriti nekriticno uvodenje medikamento-
zne terapije kod svih starijih ljudi kod kojih je SCORE ri-
zika preko 210 %.

Prilikom upotrebe tabela potrebno je znati sledede:

Tabele pomaZu u procenirizika, ali moraju biti inter-
pretirane zajedno sa znanjem i iskustvom klinicara uzi-
majuci u obzir faktore koji mogu modifikovati izra¢unati
rizika (pogledati dole).

Relativni rizik moze biti visok kod madih osoba, iako
je apsolutni 10-godisnji nivo nizak, jer se ocekivani CV
dogadaji desavaju kasnije u Zivotu. Relativna tabela rizi-
ka ili procena RMKS mogu biti korisni u identifikovanju i
savetovanju takvih individua. (Tabela 5)

Manji stepen rizika kod Zena objasnjava se Cinjeni-
com da je stepen rizika umanjen za 10 godina, tj. da je
stepen rizika kod 60-godiSnje Zene slicna onom kod
50-godisnjeg muskarca. NaZalost, vise Zena nego mus-
karaca umire od CVD.

Tabele mogu biti pokazetelji efekta redukcije riziko-
faktora, pod uslovom da prode odredeno vreme pre no
Sto se rizik redukuje i da rezultati RCT generelno daju
bolju procenu benefita od intervencije. Individue koje
prestanu sa pusenjem generalno prepolovljavaju svoj
rizik od nastanka CV dogadaja.
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Tabela 5. Rizi¢ne kategorije®®

Veoma Osoba sa jednom od navedenih karakteristika:
visok rizik e Osoba sa potvrdenim kardiovaskularnim oboljenjem, klinicki manifestnim ili potvrdenim dijagnostickim
testovima. Potvrdena klini¢ki manifestna bolest predstavlja preboleli akutni infarkt miokarda, akutni ko-
ronarni sindrom, prethodno uradena koronarna revaskularizacija ili druga arterijska revaskularizaciona
procedura, mozdani udar ili tranzitorni ishemijski atak, aortna aneurizma ili periferna arterijska bolest.
Klinicki nemanifestna dokumentovana kardiovaskularna bolest podrazumeva hemodinamski signifikantan
plak registrovan na koronarnoj angiografiji ili karotidnom ultrazvuénom pregledu. Ne ukljucuje parametar
kao Sto je debljina intime medije karotidne arterije.
e Dijabetes melitus sa oStecenjem ciljnih organa, kao Sto je proteinurija, ili udruzen sa faktorom rizika kao
Sto je pusenje, hiperholesterolemija ili hipertenzija.
e Viskok stepen hroni¢ne bubreZne slabosti (GFR manji od 30 ml/min/1.73 m2)
e IzraCunata vrednost SCORE-a veca ili jednaka od 10%
Visok rizik  Osobe sa:
e Visestruko povisenim faktorom rizika, narocito holesterol ve¢i od 8 mmol/I (veéi od 310 mg/dl) (na primer
porodi¢na hiperholesterolemija) ili krvni pritisak ve¢i ili jednak 180/110 mmHg
e Osobe obolele od dijabetes melitusa (osim mladih osoba obolelih od DM tip | i bez ostalih faktora rizika
mogu imati umeren ili mali rizik)
e Umerena bubrezna slabost (GFR 30-59 ml/min/1.73 m2)
e IzraCunata vrednost SCORE-a 25% i <10%
Umeren SCORE 21% i « 5% za desetogodisnji period. Mnoge sredovecne osobe pripadaju ovoj kategoriji.
rizik
Nizak rizik SCORE < 1%

2.3.6. Parametri koji uti¢u na totalni kardiovasku-
larni rizik

Pored velikih konvencionalnih faktora CV rizika uklju-
¢enih u tabele rizika postoje i drugi faktori rizika koji
mogu biti relevantni u porceni totalnog CVD rizika. Ope-
rativna grupa preporucuje procenu dodatnih faktora
rizika ako isti uticu na klasifikaciju rizika (npr. raCunanjem
NRI - ner terclassification index) i ako je njihova procena
upotrebljiva u svakodnevnoj praksi. Generalno, reklasi-
fikacija je najkorisnija u slu¢ajevima kada je rizik indi-
vidue blizu grani¢nih vrednosti, kao kada je SCORE rizik
blizu 5 %. U veoma rizi¢nim ili veoma nisko rizi¢nim si-
tuacijama, uticaj dodatnih faktora rizika nec¢e imati zna-
Cajan uticaj na dalji postupak. Dok prisustvo parametara
koji modifikuju rizik moZe povecati nivo ukupnog rizika
individue, dotle njihovo odsustvo dovodi do smanjenja
procenjenog nivoa rizika.

Tabela 4 navodi primere koji ispunjavaju gore navede-
ne kriterijume. Jo$ nekoliko faktora ¢esto spominjanih u
literaturi, ali koji nemaju znacajan uticaj na modifikaciju
procene rizika, bi¢e razmotreni u paragrafima koji slede.
Takode ce biti razmotreni uloga entickog porekla i speci-
ficnih stanja ili bolesti koji mogu biti udruzeni sa viSim ri-
zikom od izracunatog, kao Sto su CKV, autoimune bolesti
itd. Nacin na koji su ovi parametri povezani sa CV rizikom
veoma su raznoliki. Socijalno izopStavanje i gojaznost jesu
primer povezanosti kao ,,uzrok uzroka” CVD, i kao takvi
mogu biti udruZeni sa visim nivoom konvencionalnog fak-
tora rizika. Porodi¢na istorija moZe uticati na zajednicke
spoljasnje faktore, genetske faktore ili oba. Markeri kao
CT izracunat kalcijumski skor pre su indikatori prisustva
bolesti nego rizici za bududi ravoj bolesti.

2.3.7. Kategorije rizika: prioriteti

Individue sa visokim rizikom imaju najviSe benefita
od prevencija i ova ¢injenica kreira prioritete koji su na-
vedeni u tabeli 5.

2.3.8. Ciljevi izracunavanija rizika

Ciljevi i visina faktora rizika za vazne CV faktore rizika
navedeni su u tabeli 6.

2.3.9. Zakljucci

Procena totalnog CV rizika ostaje krucijalni deo ovog
vodica. Prioriteti (kategorije rizika) definisani u ovom delu
namenjeni su za klinicku upotrebu i odrazavaju ¢injenicu
da kod onih sa najvecim rizikom od CVD dogadaja preven-
tine mere daju najbolje rezultate. Ovaj pristup trebalo bi
da bude komplementaran sa javnim naporom u cilju sma-
njenja nivoa rizika zajednice i promovisanjem zdravog
nacina Zivota. Princip procene rizika i definisanje priorite-
ta odraZzava pokusaj da se kompleksne stvari simplifikuju
i ucine dostupnijim, ali ih ¢injenica da su simplifikovane
Cini podloZznim kritikama. Iznad svega oni moraju biti in-
terpretirani zajedno sa sveobuhvatnim znanjem klini¢ara
0 pacijentu zajedno sa lokalnim nalazom i stanjem.

Rupe u dokazima

Ne postoje novi RCT totalnog rizika za procenu i
menadZment.

Mladi, Zene, stari ljudi i nacionalne manjine nastav-
ljaju da budu zapostavljene u klinickim studijama.

Potrebna je sistematska komparacija postoje¢ih me-
dunarodnih vodica kako bi se definisali delovi oko kojih
postoje diskrepance kao i oni koji se u potpunosti
podudaraju.

2.4. Ostali faktori rizika
2.4.1 Porodicna istorija/ genetika

Kljucne poruke:

Porodic¢na istorija preranog CVD u prvom kolenu, pre
55 godine kod muskaraca i 65 godine kod Zena, poveéa-
va rizika od CVD.
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Ciljevi redukcije faktora rizka za oboljevanje od kardiovaskularnih bolesti'®

Pusenje Neizlaganje duvanu u bilo kojoj formi
Ishrana

Fizicka aktivnost

Redukcija zasi¢enih masnih kiselina sa fokusom na Zitarice, povrce, voce i ribu
Najmanje 150 minuta nedeljno umerene aerobne fizicke aktivnosti (30 minuta 5 dana nedeljno) ili

75 minuta nedeljno intenzivne fizicke aktivnosti (15 minuta 5 dana nedeljno)

Telesna masa
Krvni pritisak
Lipidi

LDL je primarni cilj

< 140/90 mmHg

iznosila izmedu 1,8 i 3,5 mmol/I.

BMI 20-25 kg/m2. Obim struka < 94 cm (muskarci) ili 80 cm (Zene)

Osobe sa veoma visokim rizikom <1,8 mmol/I ili 50% smanjenje ukoliko je inicijalna vrednost

Osobe sa visokim rizikom <2,6 mmol/I ili smanjenje za 50% ukoliko je inicijalna vrednost iznosila

izmedu 2,6 i 5,1 mmol/I.

Osobe sa umerenim i niskim rizikom vrednost manja od 3 mmol/I.

HDL-C

Trigliceridi

Ne postiji referentna vrednost, ali vrednost >1 mmol/l kod muskaraca i 1,2 mmol/I ukazuje na nizak rizik.

Ne postoji referentna vrednost, ali vrednost <1,7 mmol/l ukazuje na nizak rizik. U slu¢aju povisene

vrednosti, potrebno je sagledati i ostale faktore rizika.

Dijabetes melitus HbA1C <7 %

Nekoliko genskih markera je udruzeno sa povecanim
rizikom od CVD, ali njihova upotreba u svakodnevnoj
praksi nije preporucljiva.

Preporuke za ispitivanje porodicne istorije?’

Klasa Nivo Referenca

preporuka dokaza
Preporuceno je ispitivanje
porodicne istorije prevre-
menog oboljevanja od
kardiovaskularnih bolesti
(fatalno ili nefatalno | C 71
oboljevanje muskih srod-
nika mladih od 55 godina
i zenskih srodnika mladih
od 65 godina)

Genetsko testiranje

oboljevanja od kardio-

vaskularnih bolesti u I B
opstoj populaciji nije

preporuceno

Preporuka

72,73

2.4.1.1. Porodicna istorija

Porodicna istorija prerane CVD je grub ali jednostavan
indikator rizika za razvoj CVD, koja se istovremeno odnosi
na genetiku kao i na spoljasnje uticaje koji imaju efekta
na sve ¢lanove domacdinstva. Pozitivna porodicna istorija
prerane CV smrti je povezana sa povecanim rizikom kako
od ranog tako i sveobuhvatnog CVD. U nekoliko studija
koje su simultano procenjivale i iznele efekte porodi¢ne
istorije i genskih skorova, dokazano je da je porodi¢na
istorija znacajno povezana sa incidencnom CVD posle
uskladivanja sa genetskim skorovima. Postoje ogranicene
informacije o uticaju podatka iz porodicne istorije na mo-
guénosti bolje predikcije nastanka CVD izvan konvencio-
nalnih CV faktora rizika. Jedno od mogucih objasnjena
zasnovano je na Cinjenici da ne postoji jasna definicija
porodi¢ne istorije i da konvencionalni CV faktori rizika
mogu delimi¢no objasniti uticaj porodicne istorije.

Porodi¢na istorija preranog CVD je jednostavna, lako
dostpuna informacija koja bi trebalo da bude deo procene
CV rizika kod svih individua. Porodi¢na istorija mozZe biti
faktor koji modifikuje nivo rizika za optimalni menad-
Zment u slucaju kada se kalkulisani SCORE rizik nalazi blizu
praga za donosenje odluke. Pozitivna porodic¢na istorija
iSla bi u ovom slucaju u korist intezivnijeg delanja, dok bi
njen izostanak vodio manje intezivhom delanju.

2.4.1.2.

Genetski skrinig i savetovanje jesu veoma efektivni
kod nekih stanja, poput porodi¢ne hiperholesterolemije
(pogledati deo 3a.7.9). Ovaj paragraf je fokusiran na ge-
netski skrining uperen ka visokom CV riziku u opstoj
populaciji.

Nekoliko skorasnjih Siroko genskih studija identifiko-
valo je gene povezane se CVD. Posto je efekat svakog
genskog polimorfizma mali, vecina studijskih programa
je koristila skorove kako bi napravila sumaciju genskih
komponenti. Ne postoji koncenzus koji geni i koji njihov
pojedinaéni korespondirajuéi polimorfizam treba biti
implementovan u genetske skorove procene rizika, kao
ni koje metode bi trebale biti upotrebljene u njihovom
izraCunavanju.

Udruzenost genskih skorova i incidence nastanka
CVD prospektivno je istrazivana, korigujuci glavne CV
faktore rizika, pri ¢emu je vedina studija pronasla zna-
¢ajnu povezanost, sa relativnim rizikom koji varira izme-
du 1.02i 1.49 povecanja u jednom parametru skora.
Mogucénost genskih skorova da predvide CV dogadaje
izvan tradicionalnih CV faktora rizika ) definisani od stra-
ne NRI) je potvdeno u otprilike polovini studija. NRI je
statisticki pokazatelj koji pokazuje korist od dodavanja
novih varijabli u jednacinu koja predvida stepen rizika.
Najveda poboljSanja u NRI uo¢ena su kod individua sa
umerenim rizikom, dok je malo ili nimalo benefita vide-
no kod onih sa visokim rizikom. Jedna studija je dokazala
da jedan dodatni CAD dogadaj na 318 skriningovanih
ljudi umerenog rizika moze biti spre¢en preventivnim
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merama ako bi se uz veé utvrdene faktore rizika izracu-
navali i CAD specificni genetski skorovi. Bitnu ¢injenicu
predstavlja i varirajuca frekvenca genskog polimorfizma
zbog koje rezultati mogu varirati medu razlic¢itim popu-
lacijama. Novi kreirani genski skor zasnovan na 27 gen-
skih varijacija omogucava identifikovanje subjekata sa
povecanim rizikom od CAD, koji bi imali najvise benefita
od terapije statinima, cak i posle modifikavanja rizika
unosenjem porodicne istorije. Medutim, veoma je ve-
rovatno da su neke pozitivne korelacije pitanje slucajno-
sti, pa su radi potvrde dobijenih rezultata potrebne stu-
dije sa istim finalnim rezultatima.

U ovom trenutku dostupni su mnogi komercijalni te-
stovi koji omogucavaju skoro kompletnu procenu geno-
ma individue. Postoji jak pritisak da se informacije dobi-
jene na ovaj nacin koriste za predikciju genskog rizika,
kao i da gensko testiranje postane rutinska metoda.
Uzimajudi u obzir nedostatak konsenzusa koji genski
markeri trebaju da budu ukljuceni, nacina na koji genski
skorovi rizika trebaju biti racunati, kao i nesigurnosti ko-
liko boljitka oni donose u CV predikciji rizika, upotreba
genskih markera za predikciju CVD nije preporucena.

Nedostatak dokaza:

e Trebalo bi proceniti uticaj pozitivne porodi¢ne ana-
mneze na sadasnji SCORE sistem rizika.

e Buduce studije bi trebalo da procene uticaj razli¢itih
genetskih faktora na uticaj nastanka CVD kod razlicitih
populacija, na broj preveniranih dogadaja i generalnu
isplativost ukljucivanja genetskih podataka u procenu
rizika.

2.4.2. Psihosocijalni faktori rizika

Kljucne poruke:

e Nizak socio-ekonomski status, nedostatak socijalne
pomodi, stres na poslu i u porodi¢nom Zivotu, depresija,
anksioznost i drugi mentalni poremecaji, doprinose rizi-
ku nastanka CVD i losijoj CVD prognozi, dok je odsustvo
ovih stavki povezano sa nizim rizikom od razvoja CVD i
boljom CVD prognozom.

e Psihosocijalni faktori rizika predstavljaju prepreku
u lecenju i radu na poboljSanju Zivotnog stila, kao i u
promociji zdravlja kod pacijenata i populacije.

Preporuka za procenu psihosocijalnih faktora rizika

Klasa Nivo Reference
90-92

Preporuke

Procena psihosocijalnog faktora lla B
rizika, kroz klinicki razgovor ili
standardizovani upitnik, trebalo

bi da omogudi prepoznavanje

mogucih ogranicenja za promenu

Zivotnog stila ili pridrzavanje

lecenju, kod onih pojedinaca sa

visokim rizikom od KVB ili sa ve¢
utvrdenom KVB.

KVB = kardiovaskularna bolest

Nizak socio-ekonomski status definise se niskim ni-
voom edukacije, niskim primanjima, radu na slabo pla-
¢enim radnim mestima i Zivotom u siromasnim

kvartovima, potvrdeno povecava rizik od CVD; kao i re-
lativni rizik (RR) od CAD mortaliteta koji iznosi 1.3-2.0.
Prema Framingovom skoru rizika, procenjeno je da do-
datak socijane deprivacije CV riziku znacajno redukuje
stepen nerazjasnjenih rizika CVD.

Ljudi koji su izolovani ili u diskonekciji sa drugima u
povisenom su riziku od razvoja prerane smrti od CAD.
Slicno tome, nedostatak socijalne pomoci povec¢ava CAD
rizik i pogorsava njihovu prognozu.

Akutni stresni dogadajigra ulogu trigera za nastanak
akutnog koronarnog dogadaja (ACS). Ovi stresori u koje
ubrajamo izloZenost prirodnim katastrofama, kao i li¢ni
stresovi (npr. porazili drugi ozbiljni Zivotni dogadaji) re-
zultiraju aktivnim jakim negativnim emocijama (npr.
naletima besa ili bola). Nakon smrti bliske osobe, inci-
denca akutnog infarkta miokarda (AMI) povecava se za
21 put u prva 24h, a opada sa narednim danima.

Hronicni stres na poslu (npr. posao sa puno radnih sati,
prekovremeni rad, visoki psiholoski zahtevi, nepravda i
naprezanje) prediktori su prevremenog incidenta CAD u
muskaraca (RR oko 1.2—1.5). Dugotrajna stresna situacija
u porodici povecava razvoj CAD za RR oko 2.7-4.0.

Klinicka depresija ili depresivni sindrom su prediktori
CAD (RR 1.6—-1.9) i pogorsavaju prognozu (RR 1.6-2.4).
Vitalna iscrpljenost, koja se najc¢esce reprezentuje somat-
skim simptomima depresije, signifikantno doprinosi pojavi
CAD (populaciono propisan rizik za Zene 21,1 %, a 27,7 %
za muskarce). Panic¢ni napadi takode znacajno povecavaju
CD (RR4,2). Anksioznost je nezavisni faktor rizika za pojavu
CAD (RR 1,3) i mortalieta zbog AMI (odnos kvote (OR) 1,2)
i kardijalnog dogadaja (OR 1,7).

Meta-analize beleze 1,5 preklapajucih faktora rizika
za CVD, 1,2 za CAD i 1,7 za cerebrovaskularni inzult kod
pacijenata sa shizofrenijom i 1,3 preklapajuca faktora
rizika za CAD kod onih sa regulisanom depresijom i pa-
cijenata sa posttraumatskim stresnim dogadajem.

Neprijateljstvo je licna osobina koja se karakterise
dugotrajnim nepoverenjem, besom i ljutnjom, koja
moze da preraste u agresiju i nedostatak socijalne ko-
munikacije. Meta analize potvrduju da su ljutnja i nepri-
jateljstvo povezanisa malim aliipak znacajnim poveca-
njem rizika od CV dogadaja, kako u zdravoj tako i u CVD
populaciji (RR1,2). Tip ,,D“ (depresivnih) licnosti podra-
zumeva trajnu tendenciju u osecaju Sirokog spektra ne-
gativnih emocija (negativan afekat) i inhibiciju samopro-
mocije u odnosu sa drugima (socijalna inhibicija). Tip D
linosti je dokazan kao los prediktor kod pacijenata sa
CAD (RR 2,2). U vedini situacija, postoje grupe psihoso-
cijalnih faktora rizika kod pojedinacaili grupa, npr. Zene
i muskarci niskog ekonomskog statusa i sa hronic¢nim
stresom imaju vece Sanse da budu depresivni, neprijatni
i socijalno izolovani. INTER HEART studija je pokazala da
su grupe psihosocijalnih faktora rizika (kao Sto je socijal-
na deprivacija, stres na poslu ili u porodici, depresija...)
povezane sa povecanim rizikom od nastanka IM (RR 3,5
za Zene, i 2,3 za muskarce). Populaciono proracunat rizik
za zene je 40 % a za muskarce 25 %.

Mehanizam koji povezuje psihosocijalne faktore u
povecavanju CV rizika ukljucuje nezdrav nacin Zivota (ni-
kotinizam, nezdrav nacin ishrane i manjak fizicke aktiv-
nosti), kao i nedostatak u pridrzavanju preporuka za
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korekciju Stetnih navika i koris¢enje medikamentne te-
rapije. Takode, depresija ili hronic¢an stres su povezani
saizmenama u funkcionisanju hipotalamicko-hipofizne
osovine i drugih endokrinih Zlezda, koje uti¢u na home-
ostazu i inflamatorne procese, endotelijalnu funkciju i
miokardnu perfuziju. Povecan rizik kod pacijenata sa
depresijom moze biti i posledica dejstva triciklicnih
antidepresiva.

Procenu psihosocijalnih faktora kod pacijenata i oso-
ba sa CV rizikom bi trebalo koristiti kao modifikovani
prediktor CV rizika, narocito kod osoba sa grani¢nim
SCORE rizikom. Takode, psihosocijalni faktori mogu po-
mocdi u prepoznavanju mnogih barijera koje koce pro-
menu Zivotnog stila i pridrZzavanju propisane terapije.

Standardizovane metode za procenu psihosocijalnih
faktora rizika su dostupne u mnogim zemljamaina mno-
gim jezicima. Alternativno, preliminarna procena psiho-
socijanih faktora moze biti uradena i bez fizicko-klinickog
pregleda. (Tabela 7).

Nedostatak dokaza:

e Ostaje nepoznato da li rutinski skrining psihosoci-
jenih faktora doprinosi manjem broju kardijalnih
dogadaja.

Tabela 7. Osnovna pitanja za procenu psihosocijalnih
riziko faktora u klinickoj praksi

Nizak socio- Koji je vas najvisi stepen obrazovanja?

ekonomski Da li ste fizicki radnik?

status

Stres na poslui Da li odrzavate kontrolu nad ve¢inom

u kudi obaveza na poslu?
Da li je vasa nagrada prikladna za vas trud?
Da li imate ozbiljne problem sa vasim
supruznikom?

Socijalno Da li Zivite sami?

okruZenje Da li se povlacite u sebe?
Da li ste izgubili vaznu stvar ili prijatelja u
poslednjih godinu dana?

Depresija Da li se osecate bezvoljo, depresivno i

beznadezno?
Da li ste izgubili interesovanje i
zadovoljstvo u Zivotu?

Da li se iznenada osecas sreéno ili
pani¢no?

Da li ¢esto ne mozete da zaustavite ili
kontrolisete zabrinutost?

Da li se ¢esto naljutite zbog sitnica?

Da li se Cesto iznervirate zbog navika
drugih ljudi?

Uopsteno, da li se Cesto osecate
iznervirano, iziritirano ili depresivno?
Da li izbegavate da podelite svoje
misljenje i osec¢anja sa drugim ljudima?
Da li ste bili izloZzeni traumatskom

Anksioznost

Neprijateljstvo

Tip D osobe

Post traumatski

stresni dogadaj dogadaju?
Dali patite od no¢nih mora ili iluzovanih
misli?
Drugi Dali patite od drugih poremecaja
poremecaji

2.4.3. Krvni i urinarni biomarkeri

KV krvni i urinarni biomarkeri ili uopste nemaju ili
imaju limitiran znacaj u proceni CVD rizika prema SCORE
sistemu.

Postoje dokazi o pristrasnosti prilikom objavljivanja
dokaza o novim biomarkerima kardiovaskularnog ri-
zika, Sto doprinosi znacajnijoj povezanosti i potenci-
jalno vecem znacaju.

‘ Preporuke Klasa Nivo Ref
Rutinska procena cirkulatornih i urinar-
- - 114,
nih biomarkera se ne preporucuje za 1] B 115

stratifikaciju kardiovaskularnog rizika

Generalno, biomarkeri se mogu klasifikovati u infla-
matorne (npr. CRP, fibrinogen), trombotske (homociste-
in, lipoprotein povezan sa fosfolipazom A2), glukozo i
lipido povezane markere (npr. apolipoprotein) i organ
specificne markere (npr. bubrezni, sr¢ani...). Medutim,
u svrhu procene uopstenog CV rizika, ove razlike nisu
relevantne. Takode, prospektivna stratifikacija rizika
(predikcija buducih CV rizika) postavlja pitanje da li su
biomarkeri uzro¢no povezani sa CVD ili su mozda mar-
keri u pretklinickoj fazi gotovo irelevantni.

Medu najobimnijim studijama i diskusijama je bio-
marker hsCRP. Ovaj biomarker pokazuje doslednost kroz
mnoge prospektivne studije kao faktor rizika integrisan
u mnoge metabolicke i inflamatorne faktore sa malim
uticajem, sa RR koji se priblizava klasi¢nim faktorima ri-
zika. Medutim, doprinos ve¢ postoje¢im metodama za
procenu CV rizika je verovatno mali.

Meta-analize i sistemski ¢lanci sugerisu da velika ve-
¢ina drugih krvnih i urinarnih biomarkera ima malu ili
uopste nema dokazanu mogucnost da poboljsaju klasi-
fikaciju rizika. Medutim, obim na kom je testirana njiho-
va sposobnost za poboljSanje stratifikacije rizika znacaj-
no varira sa jakim dokazima o zabelezenim navikama.

Organ specifi¢ni biomarkeri mogu biti znacajni u uvo-
denju terapije u specificnim stanjima (npr. albuminurija
kod hipertenzije ili dijabetesa moze predvideti bubreznu
disfunkciju i naloZiti renoprotektivnu intervenciju) (vidi
poglavlje 3A).

Ako, uprkos preprekama, biomarkeri budu koriséeni
kao rizik modifikatori, znacajno je zabeleZiti da nepovolj-
ni profili biomarkera mogu biti povezani sa nesto visim
rizikom, kao Sto su i bolji profili biomarkera povezani sa
nizim rizikom nego $to je prvobitno procenjeno. Do kog
stepena biomarker ima uticaja kod vec¢ procenjenog ri-
zika je generalno nepoznat, ali se smatra da je manji
nego Sto RRs belezi u literaturi. S toga, kod pacijenata sa
srednjim profilom rizika relativno mala prilagodavanja
u racunanju rizika su opravdana, dok kod pacijenata sa
jasno visokim ili niskim rizikom rizik ne treba reklasifiko-
vati na osnovu biomarkera.

Nedostatak dokaza:

e Nisu svi biomarkeri potencijelno korisni i nisu vr-
hunski u proceni prilagodavanja CV rizika u odnosu na
konvencionalne faktore rizika.

e Biomarkeri mogu biti korisni u specificnim subgru-
pama, ali je to adresirano samo na mali broj studija.
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e Uloga metbolita u faktorima rizika CVD i u pobolj-
Sanju predikcije izvan konvencionalnih faktora rizika
nadalje e biti procenjena.

2.4.4 Merenje preklinickog vaskularnog ostecenja

Klju€éne poruke

e Rutinski skrining pomodu imidZing modaliteta u
cilju predvidanja buducih CV (kardiovaskularnih) doga-
daja se generalno ne preporucuje u klinickoj praksi.

e ImidZing metode se mogu uzeti u obzir kao modifi-
katori rizika u proceni CV rizika, t.j. u osoba sa izracuna-
tim CV rizicima zasnovanim na velikim konvencionalnim
faktorima rizika oko pragova odlucivanja.

Preporuke za imidZzing metode

Preporuke Klasa® Nivo® Reference*

Koronarni arterijski kalcijum
skoring moze se razmotriti kao
modifikator rizika u proceni CV
rizika.

Detekcija aterosklerotskog
plaka snimanjem karotidnih
arterija se moze razmotriti kao
modifikator u proceni CV rizika.
ABI se moZe razmotriti kao
modifikator u proceni CV rizika.
IMT skining ultrazvukom
karotida se ne preporucuje u |} A
proceni CV rizika.

IIb B 120-125

IIb B 126-128

IIb B 129-132

128,133

ABI= ankle-brachial index; CV= cardiovascular; IMT = intima media
thickness, °Klasa preporuka, "Nivo dokaza, “Reference koje podrza-
vaju preporuke.

lako vecina kardiovaskularnih bolesti moze biti objas-
njena tradicionalnim faktorima rizika, postoji znatna
varijacija u kolic¢ini ateroskleroze. Odatle se interes na-
stavlja u upotrebi neinvazivnih imidZing tehnika u cilju
poboljsanja procene rizika. U osoba sa izracunatim KV
rizicima zasnovanim na major konvencionalnim faktori-
ma rizika blizu praga odlucivanja, neke imidzing tehnike
se mogu upotrebljavati kao modifikatori rizika u cilju
poboljsanja predvidanja rizika i donosenja odluka.

2.4.4.1 Koronarni arterijski kalcijum

Koronarni arterijski kalcijum (CAC) se ispituje putem
elektronskog snopa ili multislajs CT-a. Kalcifikacije uka-
zuju na kasni stadijum supklinicke ateroskleroze.**Ater
oskleroti¢ne koronarne arterije ne pokazuju uvek kalci-
fikacije. Ekstenzivnost kalcifikacija korelira sa obimom
ukupnog opterecéenja koronarnim plakom.** CAC nije
indikator (ne)stabilnosti aterosklerotskog plaka.'** U pa-
cijenata sa akutnim koronarnim sindromom, obim CAC
je vise izrazen nego u pacijenata bez koronarne arterij-
ske bolesti.*¢

Kvantifikacija CAC skoringa je stvarno konzistentna
kroz studije. Vecina studija koristi Agatston skor.*” Vred-
nost skora se moZe dalje povecavati ukoliko se distribu-
cija prema starosti i polu unutar percentila uzme u obzir.
Smatra se da CAC skor 2300 Agatston jedinica ili 275.
percentila za starost, pol i etnicitet ukazuje na povisen
CV rizik.

CAC je pokazao veoma visoku negativnu prediktivhu
vrednost, obzirom da Agatston skor od 0 ima negativnu
prediktivnu vrednost blizu 100% za iskljucivanje signifi-
kantog koronarnog suzenja.'?°Ipak, studije su dovele u
pitanje negativnu prediktivnu vrednost CAC, jer je posto-
janje signifikantne stenoze u odsustvu CAC mogucde.'?
Mnoge prospektivne studije su pokazale vezu izmedu CAC
sa koronarnom arterijskom boles¢u i da je Agatston skor
nezavisni prediktor CAD.!2Stavise, raunanje CAC kao
dodatak konvencionalnim faktorima rizika moze pobolj-
Sati predikciju CV rizika.'?® Stoga, racunanje CAC skora se
moZze razmotriti u osoba sa izracunatim SCORE rizikom
oko 5 % ili 10 % od grani¢nih vrednosti.*?#12>

lako su skorasnje studije takode pokazale prisustvo
CAC u nisko-rizi¢nim populacijama, dodatna prediktivna
vrednost za CV dogadaje ostaje da se dokaze.!3%14

Postoji briga koja se odnosi na troskove i izloZenost
zracenju. Za CAC skoring, izloZenost zracenju sa pravilno
izabranom tehnikom jeste £1 mSv.

2.4.4.2 Ultrazvuk karotida

Studije bazirane na populacijama su pokazale vezu
izmedu teZine ateroskleroze u teritoriji jedne arterije i
zahvatanja drugih arterija.'?® Odatle se rana detekcija
arterijske bolesti u naizgled zdravih osoba fokusirala na
periferne arterije, a narocito na karotidne arterije. Pro-
cena rizika preko ultrazvuka karotida se fokusirala na
merenju intima-media zadebljanja (IMT) i prisustva i
karakteristika plaka.

IMT nije samo mera rane ateroskleroze, vec i hipertro-
fije/hiperplazije glatke muskulature. Sa pove¢anjem IMT
postepeno raste i CV rizik,'?® a vrednost od >0,9 mm se
smatra abnormalnom. Rizik od Sloga povezan sa IMT nije
linearan, sa opasnostima koje rastu brze kod nizih IMT
nego kod visih IMT. Rizik kardioloskih dogadaja povezanih
sa IMT, takode nije linearan.'?” Ekstenzivnost karotidnog
IMT-a je nezavisan faktor kardiovaskularnih bolesti, ali
izgleda da je prediktivniji u Zena nego u muskaraca.

Nedostatak standardizacije koja se odnosi na defini-
ciju i merenje IMT, velika varijabilnost i niska intra-indi-
vidualna reproducibilnost povecale su paznju. Nedavna
meta-analiza nije uspela da pokaze bilo kakvu dodatnu
vrednost IMT-a u poredenju sa Framingham Risk Skorom
u predvidanju nastanka CVD, ¢ak i u grupi srednjeg rizi-
ka.!?® Odatle se sistemska upotreba IMT-a procenjenog
ultrazvukom karotida u cilju poboljSanja procene rizika
ne preporucuje.

Plak se obi¢no definiSe kao prisustvo fokalnog zade-
bljanja zida koje je najmanje 50 % vecée od okolnog zida
krvnog suda ili kao fokalna regija sa izmerenim IMT 21,5
mm koja izbocuje lumen ka unutra.*! Plakovi mogu biti
okarakterisani brojem, veli¢inom, iregularnos$éu i eho-
denzitetom (prozracni vs. kalcifikovani). Plakovi su po-
vezani kako sa koronarnim tako i sa cerebrovaskularnim
dogadajima, a eholucentni (svetli) (suprotni od kalcifi-
kovanih) plakovi poveéavaju ishemijske cerebrovasku-
larne dogadaje.’® Mnoge studije naglasavaju da je u
prognoziranju CVD veca vrednost merenja ona koja uk-
ljuCuje i okolinu plaka i debljinu, nego merenje IMT sa-
mostalno. Odatle se procena plaka karotidnih arterija
ultrazvukom moze u nekim sluc¢ajevima razmotriti kao
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modifikator procene CV rizika iako formalne reklasifika-
cione analize nisu sprovedene.

2.4.4.3. Krutost arterija

Arterijska krutost se najces¢e meri ili preko brzine
pulsnog talasa (PWV) aorte ili preko indeksa arterijskog
povecanja. Poveéanje arterijske krutosti je obi¢no pove-
zano sa ostecenjem arterijskog zida, kako se pokazalo u
hipertenzivnih bolesnika.'*? lako je veza izmedu aortne
krutosti i kardiovaskularnih bolesti kontinuirana, PWV
prag od 12 m/s je predloZen kao konzervativna procena
znacajnih promena u aortnoj funkciji u hipertonicara
srednjih godina. Meta analiza je pokazala da arterijska
krutost predvida buduca cerebrovaskularna oboljenja i
poboljsava klasifikaciju rizika.'** Ipak, validnost ovog za-
kljucka je neutralizovana dokazom o znatnoj pristrasto-
nosti publikacije.*'” Zaklju¢ak Radne grupe je da krutost
arterija moze posluziti kao koristan biomarker u pobolj-
Sanju predikcije kardiovaskularnog rizika za pacijente
koji su blizu pragova odlucivanja, ali njihova sistematska
upotreba u opstoj populaciji u poboljsanju procene rizi-
ka nije preporucena.

2.4.4.4. Ankle-brachial indeks

Ankle-brachial index (ABI) je lak za izvodenje i reprodu-
cibilan test za detekciju asimptomatske aterosklerotske
bolesti. ABI < 0,9 ukazuje na 250 % stenozu izmedu aorte
i distalnih arterija nogu. Zbog prihvatljive senzitivnosti (79 %)
i specificnosti (90 %), ABI < 0,9 se smatra pouzdanim
markerom periferne arterijske bolesti (PAD).}?° Vrednost
ABI koja ukazuje na signifikantnu PAD dodaje vrednost isto-
riji bolesti, jer 50—-89 % pacijenata sa ABI<0,9 nemaju tipic-
ne klaudikacije'® i prisutna je u 12-27 % asimptomatskih
osoba preko 55 godina starosti.

ABI je obrnuto srazmeran kardiovaskularnom rizi-
ku,**? ali postoji kontraverza koja se odnosi na njegov
potencijal da reklasifikuje pacijente u drugacije katego-
rije rizika. 131143

2.4.4.5. Ehokardiografija

Ehokardiografija je senzitivnija od elektrokardiogra-
fije u dijagnozi hipertrofije miokarda leve komore (LVH)
i ona precizno kvantifikuje masu miokarda leve komore
(LV) i njene geometrijske LVH karakteristike. Abnormal-
nosti srca detektovane ehokardiografijom imaju dodat-
nu prediktivnu mo¢.***1%> U svetlu nedostatka dokaza da
ehokardiografija poboljsava reklasifikaciju kardiovasku-
larnog rizika, kao i zbog logistickih izazova u izvodenu
iste, ovo sredstvo za imidZing se ne preporucuje u po-
boljsanju predikcije kardiovaskularnog rizika.

Nedostaci u dokazima

e Trenutno vecina imidzing tehnika nisu rigorozno
testirane kao skrining metode za procenu CV rizika; ne-
dostaje joS dokaza za kalibraciju, reklasifikaciju i
cost-effectivness.

e Redukcija CV rizika u pacijenata le¢enih medika-
mentima koji sniZzavaju nivo lipida ili krvnog pritiska koji
su reklasifikovani na osnovu , na primer, CAC ili ABI osta-
je da se dokaze.

2.4.5 Klinicka stanja koja uti¢u na rizik od
kardiovaskularnih bolesti

2.4.5.1. Hronicna bubreZna slabost

Klju€na poruka

e Hroni¢na bubrezna slabost je udruzena sa rizikom
od kardiovaskularnih bolesti, nezavisno od konvencio-
nalnih kardiovaskularnih faktora rizika.

Hipertenzija, dislipidemija i DM su ¢esti medu paci-
jentima sa HBI. Zatim inflamatorni medijatori i promo-
teri kalcifikacije uzrokuju vaskularno osteéenje i mogu
objasniti zasto je HBI udruzena sa kardiovaskularnim
bolestima ¢ak i nakon regulisanja konvencionalnih fak-
tora rizika.* Smanjenje brzine procenjene glomerularne
filtracije (eGFR) vazan je znak postepeno rastuceg rizika
za kardiovaskularni mortalitet, pocevsi od <75 mL/
min/1,73 m2 pa sve do otprilike tri puta povecanog rizika
u pacijenata sa vrednostima od 15 mL/min/1,73 m2.

Terminalni stadijum bubreZne slabosti je udruzen sa
veoma visokim kardiovaskularnim rizikom. Nezavisno od
eGFR, povecana ekskrecija albumina je takode udruzena
sa rizikom od kardiovaskularnog mortaliteta; RR je ~2,5u
prekomernoj proteinuriji.¥’ Studije koje procenjuju da li
se tacnost u stratifikaciji kardiovaskularnog rizika pobolj-
Sava sa dodavanjem nivoa eGFR su u povoju,** ali ne po-
stoji konsenzus o tome koja mera bubrezne funkcije (t.].
koja formula, da li bazirana na kreatininu ili cistatinu C)
najbolje predvida kardiovaskularne bolesti.}*** Zasno-
vano na dokazima, Radna grupa je odlucila da stratifikuje
pacijente sa teSkom HBI (GFR < 30 mL/min/1,73 m?) kao
,veoma visoko rizicne”, a one sa umerenom HBI (GFR
30-59 mL/min/1,73 m?) kao ,visoko rizicne“ (Tabela 5).

Nedostatak u dokazima
e Doprinos razli¢itih HBI markera u stratifikaciji kar-
diovaskularnog rizika ostaje nejasan.

2.4.5.2. Influenca

Klju€na poruka

e Postoji povezanost izmedu akutnih respiratornih in-
fekcija, narocito onih koje se deSavaju u periodu pika kru-
Zenja virusa influence, sa akutnim infarktom miokarda.

Preporuka za vakcinaciju protiv gripa

‘Preporuka Klasa Nivo Reference ‘

Godisnja vakcinacija protiv gripa
se moze razmotriti u pacijenata sa
ustanovljenom kardiovaskularnom
boles¢u.

b C 151-154

*Klasa preporuka, °Nivo dokaza, Reference koje podrzavaju preporuke.

Influenca moze biti okidac€ za kardiovaskularni dogo-
daj. Studije pokazuju porast ucestalosti infarkta miokar-
da za vreme godisnje sezone gripa. Rizik od infarkta
miokarda ili Sloga je bio poveéan vise od Cetiri puta na-
kon infekcije respiratornog trakta, sa najveéim rizikom
tokom prva tri dana.'® Skorasnja meta-analiza sugerise
da preveniranje gripa, narocito vakcinacijom, moze da
spreci gripom izazvani akutni infarkt miokarda,*** ali po-
stoji briga da su neke studije pristrasne.1>1153% 1%
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Nedostatak u dokazima

e Randomizovane kontrolisane studije (RCT) velikih
razmera bi trebalo da procene efikasnost vakcinacije
protiv gripa u prevenciji gripom izazvanog akutnog in-
farkta miokarda.

2.4.5.3 Periodontitis

Studije su povezale periodontalno oboljenje kako sa
aterosklerozom tako i sa kardiovaskularnim bolesti-
ma,’***%’ i seroloske studije su povezale povisen titar
antitela periodontalnih bakterija sa aterosklerotskom
boles¢u.’® Longitudinalna studija sugeriSe da je pobolj-
Sanje klinickog i mikrobioloskog paraodontalnog statusa
povezano sa smanjenom ucestaloS¢u progresije IMT
karotidnih arterija tokom trogodisnjeg perioda prace-
nja,**® ali se ne Cini da je IMT progresija povezana sa
kardiovaskularnim dogadajima.* Stoga, ako se poboljsa
aktivno lecenje ili prevencija periodontitisa, klini¢ka pro-
gnoza je jos uvek nejasna.

2.4.5.4 Bolesnici leceni od kancera

Klju€éne poruke

e Pacijenti koji su preZiveli kancer,posle lec¢enja he-
mioterapijom ili radioterapijom, u povisenom su riziku
od kardiovaskularnih oboljenja.

e Povecana incidencija kardiovaskularnih oboljenja
korelira sa (kombinacijom) datom terapijom i primenje-
nom dozom.

e Prisustvo tradicionalnih kardiovaskularnih faktora
rizika u pacijenata sa kancerom jos vise povecava CV
rizik.

Preporuke za pacijente lecene od kancera

Preporuke Klasa Nivo Reference
U visoko rizi¢nih pacijenata koji

primaju tip 1 hemioterapiju

treba razmotriti kardioprotekciju  lla B 160,161
u cilju prevencije disfunkcije leve

komore.

Treba razmotriti optimizaciju

profila kardiovaskularnog rizikau  lla C

pacijenata lec¢enih od kancera.

CV= kardiovaskularni; LV=leva komora, *Klasa preporuka, "Nivo do-
kaza, ‘Reference koje podrzavaju preporuke, ¢Visoko rizi¢ni pacijenti
su veéinom oni koji primaju visoko kumulativne doze tip | hemiote-
rapije i/ili kombinovani tretman sa drugim hemioterapijskim agen-
sima i radioterapijom, i/ili sa nekontrolisanim faktorima rizika.

Pacijenti koji su preziveli kancer predstavljaju sve Siru
populaciju, a veéina je leCena hemio i/ili radioterapijom.
Kardiotoksi¢nost izazvana hemioterapijom je povezana
sa direktnim efektom na ¢eliju (antraciklinu-sli¢ni) preko
generacija slobodnih kiseonicnih radikala (ROS). Ovi pro-
cesi mogu biti posredovani topoizomerazom |1 u kardi-
omiocitima formiranjem trojnih kompleksa (topoizome-
raza liB-antraciklin-DNK) koji izazivaju prekidanje
dvostrukih lanaca DNK i menjanje transkriptoma odgo-
vornog za defektnu mitohondrijalnu biogenezu i formi-
ranje ROS-a. Neki agensi (fluorouracil, bevacizumab,
sorafenib i sunitinib) mogu izazvati direktni ishemijski
efekat koji nije povezan sa prevremenim razvojem

aterosklerotskih lezija. Stavide, oni mogu povedati fak-
tore rizika kao Sto su hipertenzija i ubrzati aterosklerozu,
narocito u starijih pacijenata. Ovi efekti mogu biti irever-
zibilni (tip | agenasa) ili parcijalno reverzibilni (tip Il age-
nasa) i mogu se razviti vise godina nakon izlaganja tre-
tmanu. Tipi¢ni predstavnici tipa | su antraciklini, a tipa Il
je trastuzumab.16?

Kardiotoksi¢nost izazvana radioterapijom grudnog
koSa mozZe da izazove mikro- i makrovaskularno ostece-
nje. Moze da ubrza aterosklerozu, ali ovo se moze desiti
i viSe godina nakon inicijalnog izlaganja.'®*'%Latenca i
tezina kardiotoksi¢nosti izazvane radioterapijom je po-
vezana sa vise faktora, ukljucujuci dozu (totalnu po frak-
ciji), volumen zracenog dela srca, pratecu primenu dru-
gih kardiotoksi¢nih lekova i karakteristike pacijenta
(mlada Zivotna dob, tradicionalni faktori rizika,*”® istorija
kardioloske bolesti).

Prvi stepen u identifikaciji viSeg rizika za kardiotok-
si¢nost se sastoji od pazljive inicijalne procene kardio-
vaskularnih faktora rizika. Primarna zdravstvena zastita,
kardiologija i onkologija bi trebale zajedno da brinu o
optimalnom prezivljavanju koje se odnosi kako na CVD
faktore rizika tako i na dominantno oboljenje. Pozitivho
ponasanje u cilju promocije zdravlja (zdrava ishrana,
prekid pusenja, redovno vezbanje, kontrola tezine) tre-
balo bi ¢vrsto savetovati. Narocito aerobne vezbe bi tre-
balo razmotriti kao obecavaju¢u nefarmakolosku strate-
giju u prevenciji i/ili le¢enju hemioterapijom indukovane
kardiotoksi¢nosti.'”*

Pre i periodi¢no tokom terapije trebalo bi pratiti zna-
ke i simptome kardijalne disfunkcije u cilju rane detekcije
cak i asimptomati¢nih abnormalnosti u pacijenata koji
primaju potencijalno kardiotoksi¢nu hemioterapiju, a
preporuke vodica za sr¢anu slabost (HF) bi trebalo pratiti
ukoliko je indikovano.”? Odatle je potrebna evaluacija
funkcije leve komore pre tretmana.'”® Ciljani pristup je
preporucen u leCenju pacijenata sa ranim znacima dis-
funkcije leve komore, u kombinaciji sa globalnim longi-
tudinalnim strain abnormalnostima i porastom biomar-
kera (znacajno troponina).t’3174

U slucaju snizenja funkcije leve komore tokom ili nakon
hemioterapije, upotrebu kardiotoksi¢nih agenasa bi tre-
balo izbegavati ili odloZiti, ukoliko je moguce, sve dok se
ne obavi konsultacija sa onkoloskim timom. Ovo trazi
adekvatnu komunikaciju izmedu onkologa i kardiologa.

U cilju sprecavanja tipa | kardiotoksi¢nosti, razni pro-
filakticki tretmani, ukljucujudi B- blokatore, inhibitore
angiotenzin-konvertuju¢eg enzima (ACE-I), deksrazoza-
ne i statine, testirajuse i sastavljaju u skorim meta-ana-
lizama.*!IstiCe se da je rani preventivni tretman obave-
zan kako bi se postigao maksimalni efekat.2’>176

Nedostaci u dokazima

e Dokazi o efektu ranih preventivnih mera u cilju
sprecavanja tipa | kardiotoksi¢nosti su inkonkluzivni.

o Najprikladnija strategija u poboljSanju stratifikacije
rizika i prevencije kardiovaskularnih bolesti u pacijenata
lecenih od kancera se mora prospektivno testirati.
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2.4.5.5 Autoimuna oboljenja

Klju¢ne poruke

e Reumatoidni artritis (RA) povecava kardiovaskular-
ni rizik nezavisno od tradicionalnih faktora rizika, sa RR
od 1,4 kod muskaracai 1,5 kod Zena.

e Postoje Cvrsti dokazi da druga imunoloska obolje-
nja, kao Sto je ankilozirajuéi spondilitis ili rana teska pso-
rijaza, takode povecavaju kardiovaskularni rizik, sa RR-
ovima koji se pribliZzavaju onima kod RA.

e Post hoc analize dve studije sa statinima sugerisu
da se relativna redukcija incidencije kardiovaskularnih
bolesti u autoimunih bolesti moZe porediti sa onom koja
se vida u drugim stanjima.

Preporuke za autoimuna oboljenja

Nivo Reference

dokaza

Preporuke Klasa

Upotreba 1,5 multiplikatora fak-

tora rizika za kardiovaskularni

rizik u reumatoridnom artritisu lla B
se moze razmotriti, narocito ako

je aktivnost bolesti visoka.

Upotreba 1,5 multiplikatora

faktora rizika kod imunoloskih
inflamatornih bolesti osim

reumatoidnog artritisa se llb C
moze razmotriti od pacijenta

do pacijenta, u zavisnosti od

aktivnosti/ tezine bolesti.

177

177

3Klasa preporuka, °Nivo dokaza, ‘Reference koje podrza-
vaju preporuke.

Sada postoje jasni dokazi da je visokostepena infla-
macija put ka ubrzanom vaskularnom oboljenju. 2lzgle-
da da sistemska inflamacija povecava kardiovaskularni
rizik direktno i indirektno naglasavanjem postojecih
puteva rizika. ’® Dok su male studije sugerisale da RA
povecava CV rizik vise od ostalih markera rizika, skoras-
nja analiza nacionalne QRESEARCH baze podataka na 2,3
miliona ljudi obezbedila je najbolje dostupne dokaze za
ovo. * Ovakvi dokazi se sada implementiraju u neke na-
cionalne skorove rizika >® i evropske vodice.””

Dokazi za psorijazu su manje rigorozni, ali skorasnja
studija pokazuju veoma komparabilne kardiovaskularne
rizike za RA i ranu tesku psorijazu.’® Snazni dokazi za
nezavisno povisene kardiovaskularne rizike kod drugih
autoimunih stanja generalno nedostaju. Stoga bi klinicke
odluke trebalo da se donose od sluc¢aja do slu¢aja. Po-
stoje dokazi iz posthoc analiza randomizovanih istrazi-
vanja koji podrZavaju redukciju kardiovaskularnog rizika
udruZenu sa upotrebom statina u autoimunim stanji-
ma.*®°Na kraju, u svim autoimunim oboljenjima interak-
cije antiinflamatornih i imunosupresivnih lekova sa na
primer statinima, antitrombocitnim i antihipertenzivnim
lekovima zasluZuju posebnu paznju.

Nedostaci u dokazima

e Udruzenost non-RA imunih inflamatornih bolesti i
kardiovaskulkarnih oboljenja je manje jasna nego kod RA.

e \Veza izmedu antireumatskih lekova i kardiovasku-
larnog rizika je nepoznata.

2.4.5.6 Sindrom opstruktivne sleep apnee

Klju€na poruka

e Postoje dokazi o udruZenosti opstruktivne sleep
apnee (OSAS) i hipertenzije, koronarne arterijske bolesti
(CAD), atrijalne fibrilacije (AF), Sloga i sréane slabosti (HF).

OSAS se karakterise ponavljaju¢im parcijalnim ili
kompletnim kolapsom donjih disajnih puteva tokom
spavanja. Procenjeno je da pogada 9 % odraslih Zena i
24 % odraslih muskaraca i udruZena je sa RR od 1,7 za
kardiovaskularni mortaliltet i morbiditet.’®* Smatra se da
ponavljani naleti simpaticke aktivnosti, skokovi krvnog
pritiska i oksidativni stres, izazvani bolom i epizodama
hipoksemije,a udruZeni sa povisenim nivoima medijato-
ra inflamacije, ubzavaju endotelnu disfunkciju i atero-
sklerozu.®! Skrining opstuktivne sleep apnee se moze
izvoditi upotrebom Berlin upitnika, a dnevna pospanost
se moZze proceniti Epworth-ovom skalom pospanosti i
oksimetrijom preko no¢i.'®? Definitivna dijagnoza ¢esto
zahteva polisomnografiju, gde se obi¢no u laboratoriji
za spavanje tokom nodi kontinuirano snima vise fiziolos-
kih varijabli. Opcije za lecenje uklju¢uju promene pona-
Sanja, kao Sto je izbegavanje alkohola, kofeina i drugih
stimulanasa budnosti pre spavanja, poveéanje fizicke
aktivnosti, prekid upotrebe sedativa i kontrola gojazno-
sti. Zlatni standard terapije je primena kontinuiranog
pozitivnog pritiska vazduhom koja redukuje kardiova-
skularni mortalitet i dogadaje.'®

Nedostaci u dokazima

e Potrebno je vise studija kako bi se utvrdilo da li
rutinski skrining smanjuje (ne)fatalne kardiovaskularne
dogadaje.

2.4.5.7 Erektilna disfunkcija

Klju€na poruka

e Erektilna disfunkcija (ED) je udruzena sa buducim
kardiovaskularnim dogadajima u muskaraca sa ustanov-
ljienim kardiovaskularnim oboljenjem ili bez njega.

Preporuka za erektilnu disfunkciju

‘ Preporuka Klasa Nivo
Procena kardiovaskularnih faktora rizika
i znakova i simptoma kardiovaskularnih lla C

oboljenja u muskaraca sa erektilnom
disfunkcijom bi se mogla razmotriti.

CV= kardiovaskularni, CVD= kardiovaskularno oboljenje; ED= erek-
tilna disfunkcija, *Klasa preporuka, ®Nivo dokaza.

ED, definisana kao konzistentna nemoguénost posti-
zanja i odrzavanja erekcije koja zadovoljava seksualnu
aktivnost, ¢esta je, pogada skoro 40 % muskaraca starijih
od 40 godina (sa razli¢itim stepenima teZine), a ucesta-
lost se povecdava sa staro$cu. ED i CVD dele sli¢ne faktore
rizika, ukljucujuci godine, hiperholesterolemiju, hiper-
tenziju, insulinsku rezistenciju i dijabetes melitus, puse-
nje, gojaznost, metabolic¢ki sindrom, sedenterni nacin
Zivota i depresiju. CVD i ED takode dele sli¢nu patofizio-
losku bazu etiologije i progresije.’®* sBrojne studije su
utvrdile da je ED udruZena sa asimptomatskom koronar-
nom arterijskom bolesc¢u (CAD).*>8 ED prethodi CAD,
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Slogu i PAD u periodu koji se obi¢no krec¢e izmedu dve i
pet godina (u proseku tri godine). Meta-analiza je uka-
zala da pacijenti sa ED u poredenju sa pacijentima bez
ED imaju 44 % vecdi rizik za ukupne CV dogadaje, 62 % za
akutni infarkt miokarda, 3 % za Slog i 25 % za ukupni
mortalitet.’®® Prediktivna sposobnost ED je visa u mladih
pacijenata sa erektilnom disfunkcijom uprkos Cinjenici
da verovatnoca pojave erektilne disfunkcije raste sa
staroScu i najverovatnije izdvaja grupu pacijenata sa ra-
nom i agresivnom kardiovaskularnom boleséu. Procena
teZine ED uzimanjem anamnestickih podataka, ukljucu-
jucii simptome kardiovaskularnih bolesti, prisustvo fak-
tora rizika i komorbiditeta, kao i fizikalni pregled obave-
zna su prva linija u ispitivanju. Promene Zivotnih navika
su efektivne u poboljsanju seksualne funkcije u muska-
raca i podrazumevaju: fizicku aktivnost, poboljsanje
ishrane, kontrolu telesne teZine i prekid pusenja.®

Nedostatak u dokazima
e Korist od rutinskog skrininga ED i najefikasnije sred-
stvo za njegovu procenu su jos uvek nejasni.

2.5 Posebne grupe

2.5.1 Osobe mlade od 50 godina

Klju€éne poruke

e Neke osobe mlade od 50 godina imaju visok rela-
tivni ili Zivotni kardiovaskularni rizik i najmanje Sto im
treba ponuditi je savet o nacinu Zivota.

e Neke mlade osobe ¢e imati visoke pojedinacne fak-
tore rizika koji sami po sebi opravdavaju intervencije,
poput nivoa holesterola >8 mmol/L ili vrednosti krvnog
pritiska >180/110 mmHg.

e Najvaznija grupa ljudi mladih od 50 godina koju
treba identifikovati je ona sa pozitivnom porodi¢nom
anamnezom za rane kardiovaskularne bolesti. Ove oso-
be bi trebalo testirati na familijarnu hiperholesterolemi-
ju (FH) i adekvatno tretirati.

Preporuke za osobe mlade od 50 godina

Preporuke Klasa Nivo Reference

Preporucuje se skrining svih oso-

ba mladih od 50 godina sa pozi-

tivom porodi¢nom anamnezom

rane kardiovaskularne bolesti

u rodaka prvog reda (ispod 55 | B
godina kod muskaraca, ispod 65

godina kod Zena) za porodic¢nu
hiperholesterolemiju korsteci

187-189

validne klinicke skorove.

Klasa preporuka, °Nivo dokaza, “Reference koje podrzavaju preporuke.

Najsnazniji upravljac rizikom u kratkoro¢nim (5 do 10
godina) kardiovaskularnim algoritmima rizika su godine
starosti. Kao posledicu, svi standardni kalkulatori rizika
pokazuju da su osobe mlade od 50 godina niskog rizika
za kardiovaskularna oboljenja, bez obzira na osnovne
faktore rizika. Ipak, neke mlade osobe imaju veoma vi-
sok relativni rizik u poredenju sa osobama sli¢ne zivotne
dobi i mogu imati visoki rizik tokom Zivota: imaju veéu
verovatnocu da razviju kardiovaskularno oboljenje rano

i mogu prerano da dozive fatalni ili nefatalni kardiova-
skularni dogadaj. Stoga je pokusaj da se identifikuju oso-
be sa takvim rizikom vaZan izazov.

2.5.1.1 Procena rizika od kardiovaskularnih bolesti u
osoba mladih od 50 godina

Informacije o CV faktorima fizika bi trebalo rutinski
prikupljati u svih odraslih mladih od 50 godina sa pozi-
tivnom porodi¢nom anamnezom rane kardiovasklarne
bolesti u rodaka prvog kolena (na primer < 55 godina u
muskih i manje od 65 godina u Zenskih rodaka). Nema
tacnih podataka koje je pravo Zivotno doba za uzimanje
ovih informacija u opstoj populaciji, ali neke preporuke
podrzavaju stav da treba poceti od 40. godine.'*® Ponav-
ljanje ovakvih procena s vremena na vreme, na primer
na pet godina, savetuje se, ali nema podataka koji bi
preporucili ovaj interval.

Osobe mlade od 50 godina bi trebalo procenjivati
upotrebom standardnih algoritama u smislu odluka o
nacinu leCenja. Ipak u odsustvu veoma visokog nivoa
individualnog rizika ili dijagnoze familijarne hiperhole-
sterolemije, njihov desetogodisniji rizik nikada nece biti
dovoljno visok da opravda antihipertenzivnu ili terapiju
za shizavanje nivoa masnoca u krvi. Lekari bi mogli dalje
da diferenciraju kardiovaskularni rizik u mladih ljudi ko-
ristedi tablice sa relativnim rizikom (Slika 3, odeljak
2.3.1); ovo bi moglo da bude korisno u pomodi osobama
ispod 50 godina Zivota da procene svoj rizik u poredenju
sa nekim istih godina sa niskim nivoom faktora rizika.

Alternativno, lekari bi trebalo da uzmu u obzir kalku-
lator rizika od godina (Slika 4, odeljak 2.3.2) ili kalkulator
rizika tokom Zivota, kao Sto je JBS3 web-based alatka
(Slika J u web dodacima),’® koji moZe da ¢ini edukativno
sredstvo u smislu kako promena faktora rizika moze da
promeni Zivotni skor rizika, kao i da oslika dugorocni rizik
od kardiovaskularnih bolesti.

Osobe mlade od 50 godina sa pozitivnom porodic-
nom anamnezom rane kardiovaskularne bolesti bi tre-
balo podvrgnuti skriningu za familijarnu hiperholestero-
lemiju (pogledati odeljak 2.4.1) prema klini¢kim
kriterijumima (ili po potrebi genetskom testiranju), kao
$to su oni definisani Dutch Lipid klinickom mrezom.*®’
Alternative su kriterijumi Simon Broome registra'ili US
MedPed program.®

2.5.1.2 Upravljanje rizikom od kardiovaskularnih bolesti
u osoba mladih od 50 godina

Sve osobe mlade od 50 godina sa povisenim faktori-
ma rizika za kardiovaskularne bolesti trebalo bi posave-
tovati o faktorima nacina Zivota (sa naglaskom na izbe-
gavanje pusenja, prekomernu telesnu tezinu i sedenterni
nacin Zivota) i povezanosti izmedu faktora rizika i posle-
di¢ne bolesti. Ne postoje podaci o tome $ta su najefika-
snije metode promene ponasanja u vezi sa zdravljem
kod mladih ljudi. Ipak, prekid pusenja, odrZavanje zdrave
telesne teZine i redovna aerobna aktivnost su vazna po-
nasanja koja treba savetovati i podrzavati.

Mlade osobe sa veoma visokim vrednostima krvnog
pritiska koje opravdavaju le¢enje trebalo bi tretirati isto kao
i starije osobe sa hipertenzijom. U mladih ljudi koji su po-
godni za statine na osnovu ili familijarne



275

hiperholesterolemije ili veoma visokih vrednosti lipida,
lecenje koje se nudi je isto kao i za starije osobe. Veoma je
vazno da bi, kod svih pacijenata sa sumnjom da boluju od
familijarne hiperholesterolemije, lekar koji donosi odluke
o tretmanu trebao da organizuje skrining za ¢lanove poro-
dice (pogledati odeljak 3a.7.9).

Nedostaci u dokazima

e Godine u kojim treba poceti formalnu procenu kar-
diovaskularnog rizika.

e Da li i kako vrsiti skrining populacija za familijarnu
hiperholesterolemiju.

2.5.2 Stariji

Starost je dominantan upravljac kardiovaskularnim
rizikom i vecina osoba su vec sa (veoma) visokim rizikom
sa 65 godina starosti (pogledati odeljak 2.3.1). Narocito
kod najstarijih, upravljanje kardiovaskularnim rizikom je
kontraverzno. Protivnici tvrde da rizik ne treba tretirati
kada je u sustini voden godinama. Zagovornici, sa druge
strane, isti¢u da su mnoge preventivhe mere jos uvek
efektivne u odlaganju morbiditeta i mortaliteta.

Radna grupa je zauzela stav da je epidemioloski do-
kaz o apsolutnom snizavanju rizika u klini¢kim studijama
glavni upravljac preporukama u ovom vodicu. Ipak, po-
drzavamo diskusiju sa pacijentima koja se odnosi na
kvalitet Zivota i potencijalno stecene godine Zivota, kao
i eticke dileme koje se odnose na tretiranje rizika svoj-
stvenog za starenje, ukupan teret leCenja lekovima i ne-
izbeZnu neizvesnost od koristi.

U ovom vodicu odeljci o tretmanu glavnih faktora
rizika sadrze preporuke ili razmatranja specifi¢na za sta-
rije ukoliko su dokazi dostupni.

2.5.2.1 Hipertenzija

Vecina dokaza specifi¢nih za stariju populaciju su do-
stupni u vezi krvnog pritiska (odeljak 3a.9). U nacelu,
hipertenziji takode sadrzi rastuée dokaze da je bioloSka
starost vaznija od kalendarske.'**

2.5.2.2 Dijabetes melitus

Dokazi koji podrzavaju blazu glikemijsku kontrolu u
starijih su takode dostupni za DM (odeljak 3a.8). Uloga
bioloske starosti/slabosti je losije utvrdena u odnosu na
krvni pritisak, ali i pored toga, klasa lla preporuka je data
za popustljivije glikemijske ciljeve u starijih ili slabih
pacijenata.

2.5.2.3 Hiperlipidemija

Samo nekoliko oblasti u kardiovaskularnoj prevenciji
su kontraverznije od masovne upotrebe statina u stari-
jih. Kako se u odeljaku o lipidnoj kontroli istice, nema
dokaza o smanjenoj efektivnosti statina u pacijenata
starijiih od 75 godina (odeljak 3a.7). Sa druge strane,
odnos cene i efikasnosti statina u ovih pacijenata se
izjednacava Cak i sa malim neZeljenim efektima specific-
nim za gerijatrijsku populaciju.'®* Takode, dokazi koji
podrzavaju efektivnost u starijih (tj. starijih od 80 godina)
veoma su ograniceni. Skorasnje istrazivanje je pokazalo
da nema Stete od stopiranja statina u pacijenata sa ogra-
ni¢enim ocekivanim Zivotnim vekom.*®* Uzimajuéi sve u

obzir, preporuke za tretman povisenih vrednosti hole-
sterola bi trebalo pratiti sa oprezom i voditi se zdravim
razumom, nezeljene efekte bi trebalo paZljivo pratiti, a
lecenje bi periodi¢no trebalo preispitati.

2.5.3 Stanja specificna za Zene

Klju€ne poruke

o Nekoliko opstretrickih stanja, narocito pre-eklamp-
sija i hipertenzija udruZena sa trudno¢om, povezane su
sa visim rizikom od kardiovaskularnih oboljenja u kasni-
jem Zivotu. Ovaj visi rizik se, bar delimi¢no, objasnjava
hipertenzijom i dijabetes melitusom.

e Sindrom policisti¢nih ovarijuma (PCOS) dodeljuje i
znacajan rizik za bududi razvoj dijabetes melitusa.

Preporuke u vezi stanja specifi¢nih za Zene

Nivo Reference

dokaza

Preporuke Klasa

U Zena sa podatkom u istoriji

bolesti o preeklampsijii/ili

trudnoé¢om indukovanom

hipertenzijom, treba Ila B
razmotriti periodi¢ni skrining
hipertenzije i dijabetes
melitusa.

U Zena sa podatkom u

istoriji bolesti o sindromu
policisticnih jajnka ili
gestacijskom DM, trebalo

bi razmotriti periodi¢ni
skriningna DM.

U Zena sa podatkom u istoriji
bolesti o prevremenom
porodaju, trebalo bi razmotriti  Ilb B
periodi¢ni skrining na

hipertenzijui DM.

194-197

lla B 198-201

202, 203

DM = dijabetes melitus; PCOS = sindrompolicisti¢nihovarijuma, *Klasa
preporuka, °Nivo dokaza, ‘Reference koje podrzavaju preporuke

Specifi¢na stanja koja se mogu pojaviti iskljucivo u
Zena i mogu imati uticaj na kardiovaskularni rizik mogu
se podeliti na ona koja su povezana i ona koja nisu po-
vezana sa trudnocom.

2.5.3.1 Stanja povezana sa trudnocom

Pre-eklampsija (definisana kao hipertenzija povezana
sa trudnocom pracena proteinurijom) srece se u oko 1-2 %
svih trudnoda. Studije sugerisu da je pre-eklampsija udr-
Zena sa povecanjem CV rizika za faktor 1,5-2,5%%1% dok
je RR za razvoj hipertenzije ~31% i DM~2.194197 Kako veci-
na studija nije prilagodila povisen rizik od buduceg kar-
diovaskularnog oboljenja za razvoj konvencionalnih
faktora rizika, ne mozZe se utvrditi da li se poveéan CV
rizik nakon pre-eklampsije pojavljuje nezavisno od CV
faktora rizika. ObrazloZenje za skrining ovih Zena za po-
javu hipertenzije i DM ipak je veoma snazno.

Hipertenzija u trudnodi pogada 10-15 % svih trudno-
¢a. Udruzeni rizik od kasnijeg kardiovaskularnog oboljenja
je nizi nego kod preeklampsije, ali je jos uvek povisen (RR
1,9-2,5).29|sto tako, rizik za postojanu ili buducu hiper-
tenziju je povisen (RR-ovi Siroko variraju, od 2,0 do 7,2 ili
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Cak vise).1®2% |pak, ponovo je postojalo nekompletno
prilagodavanje konvencionalnim faktorima rizika. Rizik od
razvoja DM je verovatno povisen u ovih Zena, ali tacne
procene nisudostupne.

Nema podataka koji ukazuju da je rekurentni gubitak
trudnode udruZen sa povisenim kardiovaskularnim rizi-
kom. Pozitivna istorija prevremenog porodaja je moguce
udruZena sa povisenim rizikom od kardiovaskularnog
oboljenja kod potomaka (RR 1,5-2,0)2°*?% koja moze biti
delimi¢no objasnjena pove¢anom incidencijom hiper-
tenzije i DM.

Konacno, gestacijski dijabetes oStro povecava rizik
od buduceg DM, sa do 50% razvojem DM, unutar 5 go-
dina nakon trudnode.?® Pre je oralni test na toleranciju
glukoze savetovan kao skrining dijabetes melitusa u ova-
kvih pacijenata, ali skrining preko glukoze naste ili gliko-
liziranog hemoglobina se moZe preferirati.?’

2.5.3.2 Stanja koja nisu povezana sa trudnocom

PCOS pogada ~5 % svih Zena tokom generativhog
perioda. PCOS je udruzen sa povisenim rizikom za bududi
razvoj kardiovaskularnih oboljenja, ali vece studije imaju
oprecne rezultate.®®2% Rizik od razvoja hipertenzije je
verovatno nesto povisen, ali opet podaci su suprotstav-
ljajuci.?® Izgleda da je PCOS udruZen sa visim rizikom od
razvoja DM (RR 2-4),%%% 1% ykazujudi na to da je periodic-
ni skrining na DM opravdan.

Prevremena menopauza, bolje definisana kao primar-
na ovarijalna insuficijencija, pojavljuje se u oko 1% Zena
<40 godina. Prijavljeno je da je udruZena sa povisenim
rizikom od kardiovaskularnih oboljenja (RR~1,5), 2% ali
studije su retke. Nedostaju podaci da bi se izvukli zakljucci
o0 mogucéem povisenom riziku od hipertenzije ili DM.

Nedostaci u dokazima

e Stepen do kog se povisen rizik od kardiovaskularnih
oboljenja udruZen sa nekoliko stanja specifi¢nih za Zene
pojavljuje nezavisno od konvencionalnih faktora rizika
za kardiovaskularna oboljenja, nepoznat je.

e Informacije da li stanja specifi¢na za Zene poboljsa-
vaju klasifikaciju rizika su nepoznate.

2.5.4 Etnicke manjine

Klju€ne poruke

e Rizik od kardiovaskularnih oboljenja znatno varira
medu imigrantskim grupama. Juzno Azijci i Sub-Sahardni
Afrikanci imaju visi rizik, dok Kinezi i Juzno Amerikanci
imaju nizi rizik.

e Juzno Azijci se karakteriSu visokom prevalencom i
neadekvatnim leCenjem DM.

e Trenutne jednacine za procenu rizika ne obezbedu-
ju adekvatne procene kardiovaskularnog rizika u etnic-
kim grupama.

Evropa ugoscava veliki broj neevropskih imigranata
godisnje, ve¢inom iz Indije, Kine, Severne Afrike i
Pakistana. Jedan od 25 Evropljana dolazi izvan Evrope,
ali podaci koji se odnose na kardiovaskularni rizik ili kar-
diovaskularne faktore rizika medu imigrantima oskudni
su i razli¢itog kvaliteta.?®®

Preporuke za etnicke manjine

‘ Preporuke Klasa Nivo dokaza Reference
Etnicitet bi trebalo razmo-
triti u proceni kardiova- lla A 207, 208

skularnog rizika.

CVD= kardiovaskularna oboljenja, ®Klasa preporuka, °Nivo dokaza,
‘Reference koje podrzavaju preporuke.

Prva generacija migranata obi¢no ima nizu stopu kar-
diovaskularnog mortaliteta od starosedalaca zemlje do-
macina,?° ali vremenom, migranti imaju tendenciju da
dostignu kardiovaskularni rizik zemlje domacdina.?1%2!!
Zavisno od stanovnika zemlje domacina, kardiovaskularni
mortalitetni rizik, kao i prevalenca i le¢enje kardiovasku-
larnih faktora rizika kod migranata, varira prema zemlji
porekla i zemlji domacinu.?!*2!* S obzirom na znacajnu
varijabilnost u kardiovaskularnim faktorima rizika medu
imigrantskim grupama, nijedan kardiovaskularni skor ri-
zika nije adekvatan za sve grupe i upotreba nacionalno
specifi¢nih skorova ¢ée moZda biti neophodna.*”

Imigranti iz juzne Azije (narocito Indije i Pakistana)
imaju vise stope kardiovaskularnih oboljenja?4%¢ i imaju
mnogo visu prevalenciju DM,?2 dok je prevalencija
drugih kardiovaskularnih faktora rizika nesto niza u po-
redenju sa stanovnistvom zemlje domacina.?”219
Interesantno je da povecana prevalencija DM povecava
kardiovaskularni rizik u Juzno Azijata u nekim studija-
ma?, ali ne i u drugim. Tretman DM je takode znacajno
losiji, dok je tretman povisenog krvnog pritiska i hiper-
holesterolemije bolji kod JuZzno Azijata nego kod nativ-
nog stanovnistva.?® Visi kardiovaskularni rizik medu
JuZno Azijatima Cini skrinig kost-efektivnijim nego u dru-
gim imigrantskim grupama, ali predvidanje rizika upo-
trebom SCORE-a moZda nije optimalno.?*!

Imigranti iz Kine i Vijetnama imaju niZi kardiovasku-
larni rizik od domacina,**iako je ovaj nalaz upitan. 2**
Ovakav nizi rizik se moze pripisati nizim nivoima kardio-
vaskularnih faktora rizika?’ i viSim nivoima HDL-C.???

Imigranti iz Turske imaju visi procenjeni CVD rizik i
viSe stope CVD mortaliteta?*? od domacina. Ovo je izgle-
da najvise zbog veée prevalencije pusenja, DM, dislipi-
demije, hiperteznije i stope gojaznosti.??*2% Tretman
kardiovaskularnih faktora rizika varira prema zemlji do-
madinu; nema razlike u kontroli hipertenzije u poredenju
sa nativnim stanovnistvom Holandije,??* ali kontrola je
losija u Danskoj.?®

Imigranti iz Maroka imaju niZe stope kardiovaskular-
nih oboljenja od nativnog stanovnistva zemlje domaci-
na.?? Moguca objasnjena su nizi krvni pritisak i nivo
holesterola i uCestalost pusenja??*??* iako je utvrdena i
visa prevalencija DM i gojaznosti.?** Nema razlika izmedu
Marokanskih imigranata i Holandana u odnosu na kon-
trolu hipertenzije.?®

Imigranti iz Sub-Saharske Afrike i sa Kariba imaju vise
stope kardiovaskularnih oboljenja od nativnog stanovnis-
tva zemlje domacina u nekim studijama?!*#14226 3li ne
sve.?!* Africki imigranti imaju vise stope DM?* ali manje
puse?® od domaceg stanovnistva. Upravljanje kardiova-
skularnim faktorima rizika je bilo loSije medu domaéim
stanovnistvom u jednoj studiji,?® ali ne i u drugoj.?’
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Preporuke za olakSavanje promena u ponasanju®

Preporuka Klasa Nivo
Referenca
preporuka dokaza

Preporuceno je stvaranje kognitivno-bihejvioralnih strategija. | A 231
Preporuceno je angazovanje multidisciplinarnog tima zdravstvenih radnika (npr.

S L . I A 232,233
medicinskih sestara, nutricionista, psihologa).
Kod osoba sa veoma povisenim rizikom oboljevanja od kardiovaskularnih bolesti
preporucen je multimodalni pristup, koji obuhvata edukaciju o zdravim Zivotnim | A 233,234
navikama, fizickoj aktivnosti i psihosocijalnim faktorima.

Imigranti iz Juzne Amerike imaju niZe stope kardiova-
skularnog mortaliteta od domaceg stanovnistva Spanije,
28 dok nisu nadene razlike u Danskoj.?”® Imigranti iz Juzne
Amerike u Spaniji imaju niZe prevalencije kardiovaskular-
nih faktora rizika i stope kardiovaskularnih oboljenja od
nativnog stanovnistva u Spaniji, ali ove razlike se smanjuju
sa povecavanjem duZine boravka.?*

Na osnovu dostupnog mortaliteta i prospektivnih
podataka,’® slededi korekcioni faktori bi se mogli prime-
niti kada se procenjuje kardiovaskularni rizik upotrebom
SCORE-a samo medu prvom generacijom imigranata.

e Juzna Azija: pomnotiti rizik sa 1,4

e Sub-Saharska Afrika i Karibi: pomnoZiti rizik sa 1,3

e Zapadna Azija: pomnoziti rizik sa 1,2

e Severna Afrika: pomnoziti rizik sa 0,9

e |sto¢na Azija ili Juzna Amerika: pomnotiti rizik sa 0,7

Ove vrednosti reflektuju najbolje procene iz dostupnih
podataka i trebalo bi ih tumaciti sa oprezom, ali mogu se
koristiti kao vodic za tretman kardiovaskularnog rizika.

Nedostaci u dokazima

e Potrebne su studije koje se fokusiraju na CVD rizik i
prevalencu CVD faktora rizika medu manjinama u Evropi.

e Potrebna je validacija SCORE procene rizika medu
nacionalnim manjinama.

e Specifitne pragove za nacionalnosti u definisanju
visokog rizika (na osnovu SCORE procene) trebalo bi
identifikovati. Alternativno, jednacine za etnicki specifi-
¢an CVD rizik trebalo bi razvijati.

3a. Kako delovati na individualnom nivou:
ucinak faktora rizika

3a 1. Promena ponasanja

Klju¢na poruka
e Kognitivne bihejvioralne metode su efikasne u
podsticanju osoba u prisvajanju zdravog nacina Zivota.

,Stil Zivota” je obi¢no zasnovan na dugogodisnjim bi-
hejvioralnim obrascima koji se odrzavaju u socijalnom
okruzenju. Individualni faktori kao i faktori sredine oteza-
vaju sposobnost usvajanja zdravog nacina Zivota, poput
kompleksnog ili zbunjujuéeg saveta dobijenog od zdrav-
stvenih radnika. Prijateljska i pozitivna interakcija pobolj-
Sava sposobnost pojedinaca da se bore s boles¢u, kao i da
prisvoje preporucene promene nacina Zivota (,,osnaziva-
nje”). Vazno je spoznati iskustva, misli, brige, prethodno
steceno znanje, kao i okolnosti svakodnevice svakog pa-
cijenta ponaosob. Zbog toga je individualno savetovanje
osnova motivacije i posvecenosti. Odlucivanje bi trebalo

biti podjednako izmedu zdravstvenog radnika i pacijenta
(ukljuéujuéi supruznike i porodicu).?*2%% Kori$¢enje prin-
cipa efektivne komunikacije (Tabela 8) olaksa ¢e leCenje i
prevenciju kardiovaskularnih bolesti.

Tabela 8. Komunikacione vestine koje doprinose olak-
$avanju promene ponasanja?

Provodenje dovoljno vremena sa pojedincem sa ciljem
jacnja odnosa izmedu lekara i pacijenta — i nekoliko
minuta vise, ako doprinisti osnaZivanju odnosa.

Edukacija bolesnika o njegovom zdravstvenom satnju, kao
i o faktorima koji doprinose razvoju bolesti

Ohrabrivanje bolesnikovog izrazavanja zabrinutosti o
zdravstvenom stanju.

Recnik prilagoden obrazovnom statusu bolesnika, kao i
podrZavanje promena u njegovim Zivotnim navikama.
Postavljanje pitanja sa ciljem provere informisanosti
bolesnika i njegovih saznanja o postoje¢em zdravstvenom
problemu.

Informisanje pacijenta da dugoro¢ne promene Zivotnih
navika doprinose poboljSanju zdravstvenog stanja u
poredenju sa kratkoro¢nim promenama.

Pruzanje dugorocne podrske bolesnicima u promeni
njihovih navika.

Koordinacija timom medicinskih radnika sa ciljem da svi
pruZaju jednake i ispravne informacije.

Pored toga, zdravstveni radnici mogu izgraditi kogni-
tivne bihejvioralne strategije radi saznanja o mislima,
stavovima i uverenjima pojedinaca uzimajudi u obzir
individualnu percepciju o mogucnosti promene nacina
Zivota i kontekst okruZenja. Bihejvioralne intervencije
poput ,,motivacionog ispitivanja“ povecavaju motivaciju
i samoefikasnost?l. Prethodni neuspeli pokusaji cesto
loSe uticu na samoefikasnost promena u buducénosti.
Klju¢ni korak je postavljanje realnih ciljeva u kombinaciji
sa samopraéenjem izabranog obrasca ponasanja.?*? Ko-
munikacijske vezbe su stoga vaZzne za zdravstvene rad-
nike. , Deset strateskih koraka“ navedenih u Tabeli 9
mozZe povecati uCinak savetovanja o promenama nacina
ponasanja.®’

Kombinovanje znanja i vestina zdravstvenih radnika
(kao Sto su klinicki lekari, medicinske sestre, psiholozi,
nutricionisti, kardiolozi i sportski lekari) u multimodalnu
bihejvioralnu intervenciju moZe optimizovati napore pre-
vencije.?*2%4 Multimodalne bihejvioralne intervencije se
posebno preporucuju za pojedince pod veoma visokim
rizikom.%=2234 Qve intervencije podrazumevaju promociju
zdravog nacina Zivota kroz promene ponasanja, ukljucu-
juéiishranu, fizicku aktivnost, vezbe relaksacije, kontrolu
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telesne teZine i programe za odvikavanje od pusenja kod
strastvenih pusaca.?®**2** One olaksavaju borbu s boles¢u,
povecavajudi privrzenost pacijenata kao i ishod kardiova-
skularnih oboljenja.?382*

Tabela 9. 10 strateskih koraka za postizanje promene
ponasanja
1. Postidi terapeutski savez sa pacijentom

2. Pruzanje saveta svim pojedinima sa faktorima rizika ili
manifestnom kardiovaskularnom boleséu

3. Pomoci pojedincima da uvide povezanost izmedu nji-
hovog ponasanja i zdravlja

4. Pruzanje pomodi prilikom savladivanja prepreka za
promenu obrasca ponasanja

5. Postizanje dogovora sa pojedincima u vezi s promenom
obrasca ponasanja

6. Ukljucivanje pojedinca u odluku i selekciju faktora rizi-
ka koji bi se mogao menjati

7. Koristiti kombinaciju strategija, ukljucujuéi podsticanje
sposobnosti pojedinca da se menja

8. Dizajniranje plana o promeni stila Zivota

9. Ukljucivanje ostalih medicinskih radnika kad god je to
moguce

10. Pracenje napretka kontinuiranim pra¢enjem pojedinca

Postoje dokazi da ekstenzivnije/dugotrajnije inter-
vencije dovode do boljih dugorocnih rezultata bihejvio-
ralnih promena i prognoze bolesti.?®2 Pojedincima niskog
socio-ekonomskog statusa, starijoj populaciji ili osoba-
ma Zenskog pola trebalo bi prilagoditi programe radi
zadovoljavanja njihovih specifi¢nih potreba u vidu do-
datnih informacija i emotivne podrske.?3%240.241

Nedostaci u dokazima

Postoje ogranic¢eni dokazi na osnovu kojih bi se opre-
delilo za intervencije koje su najpodobnije za specificne
populacione grupe (npr. mladi-stari, muskarci-Zzene, vi-
soki vs. nizak socio-ekonomski status).

3a 2. Psiholoski faktori

Klju€éne poruke

e Lecenje psihosocijalnih faktora rizika moZe se su-
protstaviti psihosocijalnom stresu, depresiji i anksiozno-
sti, ¢ime se olakSava menjanje obrazaca ponasanja, po-
boljSava se kvalitet Zivota i prognoza bolesti.

Preporuke za psihosocijalne faktore

Preporuke

lo njihovo psihosocijalno zdravlje.

Upucivanje na psihoterapiju, medikamentozni ili udruzeni tretman trebalo bi razmotriti kod
bolesnika sa klinicki signifikantnim simptomima depresije, anksioznosti ili agresije.

Lecenje psihosocijalnih faktora rizika sa ciljem prevencije kardiovaskularnih bolesti trebalo
bi razmotriti u slucaju da je rizikofaktor sam po sebi dijagnostikovan poremecaj (npr. depre-  lla B
sija) ili kada navedeni faktor pogorsava klasi¢ne faktore rizika.

e Odnos lekar-pacijent treba da postuje principe ko-
munikacije orijentisane ka pacijentu. Treba razmotriti
specificne psiholoske aspekte u vezi sa Zivotnom dobi i
polom.

Zdravstveni radnici u klinickoj praksi imaju jednistve-
nu moguénost pruzanja direktne podrske svojim paci-
jentima u zavisnosti od psihosocijalnih faktora rizika kod
pojedinaca sa visokim rizikom za razvoj kardiovaskular-
nih bolesti ili sa vec¢ dijagnostikovanim bolestima. Emap-
ticna, prema pacijentu orijentisana komunikacija poma-
Ze uspostavljanju i odrZavanju poverljivog odnosa i
predstavlja vazan izvor emotivne i profesionalne podrske
u svakodnevnom suocavanju sa psiholoskim stresovima,
depresijom, anksioznosti, kardiovaskularnim faktorima
rizika i kardiovaskularnim bolestima ##72*8, Principi su-
portivne lekar-pacijent interakcije su 247-24:

e Provesti dovoljno vremena sa pacijentom, slusati
paZljivo i ponavljati esencijalne klju¢ne reci

e Uzeti u obzir specifi¢ne psiholoske faktore u vezi sa
Zivotnom dobi i polom

e Ohrabriti ekspresiju emocija, ne trivijalizirati psiho-
socijalna opterecenja i brige

e Objasniti esencijalne medicinske Cinjenice pojed-
nostavljeno na maternjem jeziku pacijenta, ne obeshra-
briti ga, osloboditi ga osecaja krivice i podstaknuti adap-
tivne misli i dela

e U slucaju teskih mentalnih smptoma, postaviti Ze-
ljene ciljeve lecenja i proceniti korisnost zajednickog
donosenja odluka u odnosu na dijagnosticki i terapijski
postupak

e Rezimirajte vazne stavke u konverzaciji sa pacijen-
tom radi potvrde da li je pacijent sve razumeo

e Ponudite redovne preglede

Specijalne psiholoske intervencije imaju koristan efe-
kat na distres, depresiju i anksioznost, ¢ak i kad se doda-
ju standardnom programu rehabilitacije %*2. Ove inter-
vencije podrazumevaju individualna ili grupna
savetovanja o psihosocijalnim faktorima rizika i souca-
vanjem s bolescu, kao i programe upravljanja stresom,
meditacije, autogene treninge, biofidbek, disajne ili
vezbe misi¢ne relaksacije.

Veliki i dosledni uticaji na depresiju prikazani su u
,kolaborativnoj nezi“, koja ukljucuje sistematsku proce-
nu depresije, (neklini¢ki) menadZment zdravstvene za-
Stite za dugorocnu kontrolu simptoma, intervencijskih
tretmana i koordinaciju nege, kao i specijalisticke

Multimodalne bihejvioralne intervencije, integrisana zdravstvena edukacija, fizicka aktiv-
nost i psiholoska terapija; procena psihosocijalnih faktora rizika kao i suo¢avanje s bolescu
su preporucljivi kod bolesnika s dokazanom kardiovaskularnom boles¢u kako bi se poboljsa-

Klasa® Nivo® Referenca®
| A 242
lla A 243,244
245,246

*Klasa preporuke, °Nivo dokaza, “Referenca koja potkrepljuje preporuku
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Preporuke za fizicku aktivnost

Preporuke Klasa Nivo Referenca
Preporuka za sve zdrave odrasle osobe je da budu fizi¢ki aktivne; preporuceno je minimum 150
minuta umerene fizicke aktivnosti nedeljno, 75 minuta nedeljno intenzivne aerobne aktivnosti, I A 258-261
ili ekvivalentna kombinacija ove dve vrste aktivnosti
Za dodatne zdravstvene pogodnosti, zdravim odraslim osobama se preporucuje postepeno
povecanje u aerobnoj fizickoj aktivnosti na dodatnih 300 minuta umerenog, ili dodatnih 150 A 259,260
minuta intenzivnog treninga (ili ekvivalentna kombinacija ove dve vrste aktivnosti)
Redovna procena i savetovanje u vezi sa fizickom aktivnoS¢u su preporuceni radi povecanja

S y ; . . . . I B  262-264
motivacije i angazmana, kao i povecanja intenziteta aktivnosti tokom vremena
Fizicka aktivnost je preporucljiva kod osoba sa niskim rizikom za kardiovaskularne bolesti, bez | C 256266
dalje procene !
Treba da se razmotri ponavljanje sesije fizicke aktivnosti, gde bi svaka trajala 10 i viSe minuta i koje
bi bile ravnomerno rasporedene tokom dana, na primer 4-5 dana nedeljno, a idealno svakodevno lla B 267, 268
Treba razmotriti klinicku evaluaciju, ukljucujuci i procenu vezbi, za ljude sa sedentarnim stilom
zivota koji imaju rizik od razvoja kardiovaskularnih bolesti, a planiraju da se bave intenzivnom Ila C 265
fizickom aktivnoscu, ili sportom

preporuke za zdrasvtvenu zastitu i leCenje.?** Kolabora-
tivni pristup depresiji rezultira u smanjenju rizika za ra-
zvoj kardiovaskularnih bolesti, za 48% nakon 8 godina
od pocetka lecenja, u poredenju sa uobicajnim pristu-
pom lecenju depresija (RR 0,52 (95% Cl 0,31; 0,86)).2*°
LecCenje kognitivno-bihejvioralnom terapijom putem
interneta, kod pacijenata sa depresijom sa velikim rizi-
kom za razvoj KVB ukazuje na malo, ali ipak robusno
poboljSanje simptoma depresije, kao i pridrzavanje za
odredene bihejvioralne promene.?#

Kod pacijenata sa ustanovljenim KVB, lecenje men-
talnog zdravlja depresivnih pacijenata (psihoterapija i/
ili lekovi) ima umerenu efikasnost u redukciji nezeljenih
kardiovaskularnih dogadaja (NNT 34), ali ne redukuje
ukupni mortalitet.?*®* Kolaborativni pristup je posebno
efektivan na depresivne simptome i delimi¢no efektivan
na kardiolosku prognozu.?*%2*° Postoje dokazi da fizicka
aktivnost moze poboljsati stanje depresivnih pacijenata,
posebno kod onih sa KVB.?*!

Postoji nekoliko drugih pristupa psiholoskih interven-
cija u leCenju promena raspolozZenja, koje su se pokazale
korisnim. Dve randomizirane kontrolne studije®%%3 su
favorizovale uticaj kontrole stresa i grupa socijalne podrske
na klinicku prognozu KVB. Intervencije vodene od strane
sestara imaju korisne efekte na anksioznost, depresiju i
generalno dobro opste stanje kod pacijenata sa KVB*%23,

Kod neljubaznih pacijenata sa KVB, intervencije za-
snovane na kontroli neljubaznosti mogu prouzrokovati
ne samo smanjenje nivoa neljubaznosti, nego i depresi-
je, smanjiti sréanu frekvencu u mirovanju i kardiovasku-
larnu reaktivnost na mentalni stres, kao i na manjak
socijalne podrske i zadovoljstva u Zivotu.?*® Reorganiza-
cija poslovnih obaveza u cilju poboljsanja autonomije i
poslovne kontrole moze poboljsati socijalnu podrsku i
redukovati psiholoski odgovor na stres. Zbog toga, re-
dukcija stresa na poslu moZe imati povoljne efekte na
zdravlje ciljanih pojedinaca, a takode mozZe da poboljsa
socijalnu podrsku u njihovoj okolini.?*”

Nedostaci u dokazima

e Dokazi da lecenje klini¢ki znacajne depresije i ank-
sioznosti samo dovodi do prevencije KVB i poboljSanju
krajnjih ishoda bolesti su nepotpuni.

3a.3 Sedentarno ponasanje i fizicka aktivnost

Kljucéne poruke

e Redovna fizi¢ka aktivnost je osnova prevencije KVB,
smanjuje sveukupni i KV mortalitet.

o Fizicka aktivnost povecava pokretljivost i poboljSava
mentalno zdravlje.

e Osobe koje vode sedentarni nacin Zivota treba ohra-
briti da se bave fizickom aktivnoséu lakog inetenziteta.

3a 3.1 Uvod

Redovna fizi¢a aktivnost smanjuje mogucnost mnogih
ozbiljnih neZeljenih zdravstvenih ishoda Sirokog spektra:
sveopsti mortalitet i KV mortalitet su redukovani kod zdra-
vih pojedinaca za 20-30 %,2°%%60.267.269 kod pacijenata sa
kardiovaskularnim faktorima rizika®? i sréanim bolesnici-
ma?’%, Fizi¢ka aktivnost pozitivno utice na mnogobrojne
faktore rizika ukljucujuci hipertenziju, lipoproteinski ho-
lesterol niske gustine (LDL-H) i HDL-H, telesnu masu i DM
tip 2.%7 Ovo se podjednako odnosi i na muskarce i na
Zene, kao i na Siroki raspon od detinjstva do starijeg Zivot-
nog doba. Sedentarni nacin Zivota je jedan od glavnih
faktora rizika za nastanak KVB nezavisnih od fizicke
aktivnosti.?’?

3a3.2 Preporuke za fizicku aktivnost

Zdravstveni radnici treba da procene nivo fizicke ak-
tivnosti kod svakog pojedinca (koliko dana i minuta dnev-
no troSe u proseku na fizicku aktivnost umerenog do vi-
sokog intenziteta). Oni treba da upozore na negativne
efekte fizicke neaktivnosti i da pomognu da se sprovodi
svakodnevna fizicka aktivnost. Treba da savetuju ljude
koje fizicke aktivnosti da obavljaju i o naginima napredo-
vanja, kao i da im pomognu da ostvare li¢ne ciljeve i be-
nefite. Na kraju krajeva, pojedince bi trebalo ohrabriti da
izaberu aktivnost koju vole i/ili onu koju mogu da ukljuce
u svakodnevne aktivnosti. Za efektivnije promene Zivot-
nog stila, klinicari bi trebalo da pronadu prakti¢ne nacine
zaobilaZenja barijere za vezbanje. Iz tog razloga veza iz-
medu primarne zdravstvene zastite i lokalnih aktivnosi u
zajednici, rekreacija i sport su krucijalni.®* Trebalo bi re-
dukovati vreme provedeno u sedentarnom nacinu Zivota
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aktivnim kretanjem (voznjom bicikla ili Setnjom), pauza-
ma u dugotrajnom sedenju i smanjenju vremena prove-
denog ispred TV-a.?’? Kratkotrajne vezbe su kost-efektiv-
nije fitnes u teretanama nadgledan od strane trenera.?®*

3a 3.2.1 Aerobna fizicka aktivnost

rucljiviji modalitet sa korisnim doza-odgovor efektom na
prognozu,?%0268 sastoji se od pokretanja velike misiéne
mase u odredenom ritmu tokom odredenog perioda. To
ukljucuje svakodnevnu aktivnost, kao npr. aktivno kreta-
nje (biciklizam ili Setnja), tezak ku¢ni posao, bastovanstvo,
okupacione aktivnosti i aktivnosti u slobodno vreme, kao
npr. brzo hodanje, nordijsko hodanje, planinarenje, dzo-
giranje ili trcanje, biciklizam, skijanje, aerobno plesanje,
klizanje, veslanje ili plivanje.

Poput drugih intervencija, i propisivanje fizicke aktiv-
nosti se moze korigovati prema frekvenci, trajanju i in-
tenzitetu. Medutim, treba ohrabrivati pojedince koji ne
mogu da urade ni minimalno preporucenu dnevnu fizic-
ku aktivnost, kao i one sa sedentarnim nacinom Zivota,
da ipak upraznjavaju i minimalnu fizicku aktivnost, sa
postepenim pojacavanjem intenziteta.

Preporucuje se umerena ili intenzivna fizicka aktiv-
nost. Ona se moZze izraziti u apsolutnim ili relativnim
terminima. Apsolutni intenzitet je koli¢ina energije po-
troSena u minuti fizicke aktivnosti, procenjena na osno-
vu potros$nje kiseonika u jedinici vremena (ml/min ili |/
min) ili na osnovu metaboli¢kog ekvivalenta (MET), koji
je procenjen kao stopa potrosnje energije u sedec¢em
stavu u mirovanju. Po konvenciji ovo odgovara do
3,5ml0,/kg/min.?”® Postoji lista fizicke aktivnosti na
osnovu broja MET-a.?’* Apsolutna merenja potrosnje
energije ne ubrajaju individualne faktore kao Sto je te-
lesna masa, nivo fitnesa: starije osobe koje vezbaju pri
intenzitetu od 6MET-a mogu zapravo tom prilikom vez-
bati do svojih maksimalnih mogucnosti, dok mlade oso-
be vezbajuci u istim apsolutnim vrednostima MET-a
mogu zapravo vezbati umerenim intenzitetom.

Relativni intenzitet je nivo napora potreban da bi se
obavila odredena fizicka aktivnost. Osobe koje su u ma-
njoj fizickoj kondiciji zahtevaju veci napor u odnosu na
fizicki spremnije pojedince pri obavljanju istih fizickih
aktivnosti. Utvrduje se individulano prema kardiorespi-
ratornoj spremnosti pojedinca (V? O,max) ili kao proce-
nat izmerene ili procenjene maksimalne sréane

frekvence (%SFmax), koja je 220 — godine Zivota. Takode
se moze predstaviti kao indeks individualne stope napo-
ra (koliko osoba smatra da je naporna fizicka aktivnost),
odnosno na osnovu rejtinga percipiranog napora (RPE)
ili prema frekvenci disanja (tkz. test govora). Za pojedin-
ce na medikamentnoj terapiji, treba razmotriti moguce
modifikacije odgovora SF i u odnosu sa drugim relativ-
nim parametrima intenziteta. To se narocito odnosi na
stariju populaciju i osobe lose fizicke kondicije, kada je
odredivanje relativnog intenziteta prikladnije. Klasifika-
cije apsolutnog i relativnog intetnziteta sa primerima
prikazane su u Tabeli 10.

Preporucuje se upraznjavati fizicku aktivnost mini-
mum tri do pet puta nedeljno, ali pozeljno je i
svakodnevno.

Preporucuje se umerena fizicka aktivnost 30 min/
dan, 5 dana nedeljno (oko 150min/nedeljno) ili 15 min/
dan, 5 dana u nedelji intenzivne fizicke aktivnosti (oko
75 min/nedeljno), ili kombinacija obe u serijama od po
minimum 10 min. Takode se mogu preporuciti i vezbe
kradeg trajanja od 10 min. posebno kod osoba u lo3oj
fizickoj kondiciji.?®”?7%27” Zbog kontrole lipidnog statusa
i telesne mase preporucuju se vezbe duzeg trajanja 40
do 60-90 min/dan.?’®

Aerobniintervali treninga i intervali veoma intenziv-
ne fizicke aktivnosti jos ne mogu biti preporuceni svima
dok ne budu dostupni podaci o bezbednosti i efikasnosti
istih.266

3a.3.2.2 Fizicka aktivnost zavisna od misi¢ne snage/
otpora

Izotonic¢na fizicka aktivnost stimuliSe formiranje ko-
stiju i redukuje gubitak koStane mase, ¢uva i pojacava
misiénu masu, snagu, moc i funkionalnu sposobnost
misica, a prema dokazima ima koristan efekat na kon-
trolu lipida u krvi, sréane frekvence, insulinske senzitiv-
nosti, posebno u kombinaciji sa aerobnim vezbama.?¢”:?°
Treba da obuhvati velike miSi¢ne grupe (agoniste i anta-
goniste) i da ukljuci sloZene visezglobne pokrete, kroz
pun obim pokreta u zglobovima, kao Sto je vezbanje sa
otporom, koris¢enje sopstvene mase kao otporinosenje
teskog tereta. Za svaki modalitet vezbi preporuceno je
dva do tri seta sa 8-12 ponavljanja pri inetnzitetu 60-
80% od maksimalnog individualnog intenziteta pri pr-
vom ponavljanju (maksimalna repeticija-1RM, tj. mak-
simalna teZina koja se moZe podiéi u tom trenutku),

Tabela 10. Klasifikacija intenziteta fizicke aktivnosti sa primerima apsolutnih i relativnih nivoa intenziteta

Apsolutni intenzitet Relativni intenzitet
Intenzitet ~ MET Primeri %HRmax RPE (Borg skor) Test govora
Blag 1.1-2.9 Hod <4,7 km/h; laksi kuéni poslovi 50-63 10-11
Brzo hodanje (4.8-6.5 km/h), spora Ubrzano disanje, ali
voznja bicikla (15km/h), farbanje ograde, moguénost odrzavanja
Umeren 3-5.9 usisavanje, rad u basti (kosSenje trave), golf, 64-76 12-13 konverzacije
tenis (dubl), ples, akvabik
Izuzetno brzo hodanje, dzoging ili tr¢anje, Veoma ubrzano disanje,
voznja bicikla >15 km/h, intenzivan rad u nekompatibilno sa kom-
basti (kontinuirano kopanije ili grabuljanje), fornim odrzavanjem
Energic¢an 26 plivanje, tenis (singl) 77-93 14-16 konverzacije

MET (metabolicki ekvivalent) je procenjen kao utrosak energije kod odredene aktivnosti, podeljen sa utroskom energije u mirovanju: 1MET
=35ml 02 kg-1 min — utrosak kiseonika (VO2), RPE, procena percipiranog napora, Modifikovan Howely
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minimum dva dana nedeljno. Za starije odrasle ili osobe
slabe fizicke kondicije preporucuje se zapoceti ove vezbe
setom od 10-15 ponavljanja pri 60—70 % 1RM.?®

3a.3.2.3 Neuromotorna fizicka aktivnost

Za starije odrasle koji su u velikom riziku od padova
pri vezbanju, neuromotorne vezbe pomaZzu u o¢uvanju
i poboljsanju balansa i motornih vestina (balansa, agil-
nosti, koordinacije i hoda). To podrazumeva viSestruke
aktivnosti, kao Sto su tai chi, joga, sportske aktivnosti
gde se korste pedale, ili sportovi sa loptom radi pobolj-
Sanja koordinacije ruka — oko. Nepoznat je optimalan
volumen ovih vezbi.?’¢

30.3.2.4 Faze i progresija fizicke aktivnosti

Serije fizickih aktivnosti treba da sadrZe odredene
faze: zagrevanje, kondicioni trening (aerobne vezbe, vez-
be misi¢ne snage i otpora i neuromotorne vezbe), hla-
denje i istezanje/fleksibilnost. Vezbe progresivnog za-
grevanja, a nakon toga vezbe istezanja sprecavaju
nastanak povreda i nezZeljene kardioloske dogadaje.
Neaktivni odrasli treba da zapocnu postepeno s vezba-
njem lakog do umerenog intenziteta (¢ak i do 10 min)
tokom cele nedelje. S poboljSanjem tolerencije na fizicku
aktivnost povecava se nivo fizicke aktivnosti, ali poveca-
nje bilo koje komponente (tj. ucestalost, trajanje i inten-
zitet) treba da bude postepeno, da minimizira rizik od
preteranog treninga.?’® Pored korekcija fizicke aktivnosti,
trebalo bi proveriti i nastanak neZeljenih efekata (npr.
prekomerno oteZzano disanje) i ukoliko ih ima treba po-
novo korigovati fizicku aktivnost.?’®

3a.3.3 Procena rizika

Rizik za razvoj neZeljenog kardiovaskularnog odgo-
vora tokom fizicke aktivnosti je izuzetno nizak u popula-
ciji zdravih odraslih (5—-17 iznenadnih smrti/milionska
populacija/godina).®! Ovaj rizik je prevaziden zdravstve-
nim benefitima koje doprinosi fizi¢ka aktivnost.?®” Rizik
je nizi pri vezbama lakog ili umerenog intenziteta, nego
tokom teze fizicke aktivnosti,?®’” zbog cega preliminarna
medicinska evaluacija nije neophodna kod zdravih indi-
vidua koji Zele da zapo¢nu umerenu fizicku aktivnost,
poput Setnje.2%®

Pre zapocinjanja intenzivnije fizicke aktivnosti (npr.
profesionalne ili takmicarske aktivnosti, amaterskih
sportova, vezbi fitnesa i treninga), trebalo bi proceniti
rizik u zavisnosti od individualnih klinickih (npr. metabo-
lickih, misi¢no-skeletnih stanja/bolesti) i kardioloskih
faktora rizika, aktuelnog nivoa fizicke spremnosti i Zelje-
nog nivoa iste.?®® Pojedinci koji povremeno vezbaju izgle-
da da imaju povecan rizik akutnih koronarnih dogadaja
iiznenadne sréane smrti tokom ili nakon fizi¢ke aktivno-
sti.?®2 Pojedinci koji Zive sedentarnim nacdinom Zivota i
oni sa KV faktorima rizika trebalo bi da zapocnu fizicku
aktivnost niskog intenziteta i zatim da je postepeno po-
jaCavaju. Trebalo bi evaluirati klini¢ku sliku, testiranje
odgovarajucih vezbi za ljude koji Zive sedentarnim naci-
nom Zivota sa KV faktorima rizika, koji planiraju da se
podvrgnu intenzivnoj fizickoj aktivnosti. Informacije pri-
kupljene o testovima o fizickoj aktivnosti mogu biti

korisne da se ustanove bezbedne i sigurne vezbe za po-
jedince. Preporucuju se provereni upitnici samo-proce-
ne za pojedince koji Zive sedentarnim nacinom Zivota, a
koji u slobodno vreme zapocinju sportske aktivnosti
niskog ili umerenog intenziteta®® (videti Tabelu B na
webu).

Nedostaci u dokazima

e Nepoznate su gornje i donje granice intenziteta,
trajanja i frekvence aerobne fizicke aktivnosti koje ispo-
ljavaju korisne efekte na zdravlje.

e Nepoznata je efektivnost pracenja obavljanja fizicke
aktivnosti u odnosu na jednostavno savetovanje o istoj
radi motivacije pacijenata da prihvate aktivan nacin
Zivota.

e Nije ustanovljena uloga i odrzivost moderne teh-
nologije (poput nosive tehnologije, ,,exergaming” i apli-
kacija pametnih telefona) za motivisanost ljudi da se vise
bave fizickom aktivnosti.

3a.4 Uloga pusenja

Klju€ne poruke

e Najefikasnija strategija za prevenciju KVB je presta-
nak pusenja

e Postoje snazni dokazi o kratkotrajnim intervencija-
ma uz savete o prestanku pusenja, poput svih tipova
treapije zamene nikotina (NRT), bupropion, vareniklin,
kao i o vecoj efikasnosti kombinacije ovih lekova, osim
NRT plus vareniklin. Najvecu efikasnost pruzaju NRT uz
savete o prestanku uzimanja lekova protiv pusenja, kao
i podrska kroz follow-up period.

e Elektronske cigarete (e-cigarete) mogu pomodi to-
kom ostavljanja pusenja, ali moraju biti proprac¢ene mar-
ketinskom zabranom poput klasi¢nih cigareta.

e Sekundarno pasivno pusenje nosi znacajan rizik, uz
potrebuzastite nepusaca.

Tabela 27. Preporuke za strategiju kod upotrebe
duvana

Preporuke Klasa Nivo Reference

Preporuka je da se identifikuju
pusaci i obezbedi davanje i
ponavljanje saveta o prestanku
pusenja i da se ponudi pomo¢
kroz sledstvenu podrsku,
terapiju nikotinskom zamenom,
varenikilinom i bupropionom,
pojedinacno ili u kombinaciji.
Preporuka je potpuni prekid
upotrebe duvana ili drugih
biljnih produkata, jer je to
snazan i nezavisan uzrok KVB.
Preporuka je izbegavanje
pasivnog pusenja.

A 283-286

B  287-291

B 292-293

3a.4.1 Uvod

Pusenje cigareta je letalan poremecaj zavisnosti. Du-
gorocni pusaci imaju 50 % verovatno¢u da umru zbog
pusenja i u proseku izgube oko 10 godina Zivota,?®” u
poredenju sa <3 godine Zivota kod osoba sa teSkom
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hipertenzijom i <1 godine kod osoba sa umernom hiper-
tenzijom.?® Ustanovljeno je da puSenje prouzrokuje
mnoge bolesti i da je odgovorno za 50 % svih smrti kod
pusaca, a da uzrokuje polovinu udruzeno sa KVB. Dese-
togodisnji kardiovaskularni rizik je skoro udvostrucen
kod pusaca. Relativni rizik (RR) kod pusaca mladih od 50
godina je pet puta visi nego kod nepusaca.?®

Procenjuje se da pusaci provedu nesto manje od po-
lovine svog Zivota pusedi cigarete do smrti. Priblizno 70%
pusaca u Ujedinjenom Kraljevstvu Zeli da prestane da
pusi jednom u buducnosti,?*° od toga 43 % njih se trude
da prestanu da puse u poslednjih godinu dana, od kojih
medutim samo 2—-3% populacije uspe u tome.?* Cak i
pusenje cigareta u malim koli¢cinama povecava vaskular-
ni rizik.**

lako je stopa pusenja cigareta u opadanju u Evropi,
ostaje zajednicka karakteristika Zenskog pola, kod kojih
je u porastu, kao i kod adolescenata i socijalnih slucaje-
va.2% Sirenje nejednakosti informisanja u vezi sa odvika-
vanjem od pusenja problem je u velikom broju evropskih
drZzava. U EUROASPIRE 1V istraZzivanju sprovedenom
medu KV bolesnicima, 16 % ispitanika je pusilo cigarete
tokom Sesnaestomesecnog pracenja nakon neZeljenog
koronarnog dogadaja, od toga je priblizno polovina ak-
tivno pusila tokom dijagnostikovanja KVB, kao i nakon
neZeljenog koronarnog dogadaja. IstraZivanje je takode
utvrdilo da je lecenje zasnovano na dokazima o odvika-
vanju od pusenja nedovoljno istrazeno.®

3a.4.2 Doza i tip

Rizici udruzZeni s puSenjem pokazuju vezu izmedu
koli¢ine popusenih cigareta i posledica njihovog konzu-
miranja bez donje granice za izazivanje Stetnog efekta.?®
Pusacki staz takode igra znacajnu ulogu u svemu tome.
| dok je najcesce pusSenje cigareta, pusenje duvana uk-
lju€ujucéi niskonikotinske (,,umerene”ili ,slabe“) cigare-
te, filtrirane cigarete, cigare i lule je takode vrlo Stetno
po zdravlje.?? Pusenje je vrlo Stetno bez obzira na nacin
pusenja, ukljucujudiivodene lule. Duvanski dim je opa-
sniji ukoliko se inhalira, ali pusaci koji tvrde da ne inha-
liraju dim cigarete (npr. pusaci lula) takode su pod veli-
kim rizikom za razvoj KVB. Pusenje elektronskih cigareta
je isto tako udruzeno sa malim, ali statisticki znacajnim
rizikom za razvoj infarkta miokarda i mozdanog udara.

3a.4.3 Pasivno pusenje

Pasivno pusenje povecava rizik za razvoj KVB.?%%297
Pusenje od strane supruznika ili pusacka okolina pove-
¢avaju rizik za razvoj KVB kod nepusaca za 30 %. Najveci
benefit za zdravlje ima smanjenje pusenja u Zivotnoj
sredini, poput razli¢itih zabrana pusenja na javnim me-
stima i odredenih geografskih lokaliteta, smanjujudi sto-
pu infarkta miokarda (videti Odeljak 3c.4).

3a.4.4 Mehanizmi kojima pusenje cigareta
povecava rizik

Pusenje ubrzava razvoj ateroskleroze i slepljivanja
trombocita. Pusenje utice na endotelnu disfunkciju, ok-
sidativne procese, disfunkciju trombocita, fibrinolizu,
inflamatorne procese, oksidaciju lipida i vazomotornu

disfunkciju. U ekperimentalnim studijama je dokazano
da su efekti pusenja na ove procese delimicno ili u pot-
punosti reverzibilni u veoma kratkom vremenskom pe-
riodu. Formiranje aterosklerotksog plaka nije u potpu-
nosti reverzibilno, s toga se ne ofekuje od pusaca da
dosegnu rizik za razvoj KVB nepusaca. Zamena nikotina
ne pokazuje nikakve Stetne posledice na ishod bolesti
kod dugorocnih kardiovaskularnih bolesnika.2892%°

3a.4.5 Odvikavanje od pusenja

Postoje mnogobrojni dokazi o benefitima koje ima
odvikavanje od pusenja na zdravlje. Neke prednosti su
gotovo momentalne po prestanku konzumiranja cigareta,
dok za druge treba vremena. Kardiovaskularni rizik kod
bivsih pusaca je negde izmedu KV rizika nepusaca i pusa-
¢a. Najvise efekata ima prestanak pusenja nakon prebo-
lelog IM-a. Dokazano je u sistemati¢nim izvestajima i
meta-analizama da prestanak pusenja smanjuje rizik ra-
zvoja IM-a i smrti od IM-a (RR 0,57 i 0,74 respektivno) u
poredenju sa aktivnim kontinuiranim pusenjem.** Bene-
fit prestanka pusenja je u korelaciji sa polom, trajanjem
medicinskog praéenja pacijenata, obuhvatom studija i
vremenskim periodom istih. Signifikantne redukcije mor-
biditeta su zabelezene tokom prvih 6 meseci nakon pre-
stanka pusenja.*** Randomizovane studije podrZavaju
odvikavanje od pusenja, uz dokaze pribliZzavanja rizika za
razvoj KVB kod pusaca razvoju za KVB kod nepusaca (koje
medutim nikad ne dosegne te nivoe) u periodu od 10 do
15 godina po prestanku pusenja.

Smanjenje pusenja nije ukazalo na povecanje vreo-
vatnode ostavljanja pusenja u nekom periodu u budu¢-
nosti, a ¢ak su neki zavisinici od pusenja u nemoguénosti
da prekinu isto ili to ni ne Zele. Trebalo bi podrzati pre-
stanak pusenja (Tabela 11). Ne postoje granice Zivotnog
doba kada se ne bi pokazali korisni efekti od prestanka
pusenja. trebalo bi izbegavati pasivno pusenje.

Profesionalna pomo¢ pri odvikavanju od pusenja je
povecala Sanse za prestanak istog (RR 1,66 (95 % Cl 1.42,
1.94)).3% Podsticanje odvikavanja od pusenja treba za-
poceti tokom dijagnostike ili (invazivnog) leCenja KVB.
Ohrabrivanje osobe da prekine pusenje, pracenje toka
KVB i drugih bolesti su klju¢ne intervencije zasnovane
na dokazima (videti Figuru K na web agendi).

Programe za odvikavanje od pusenja treba nastaviti
i nakon prijema na hospitalno lecenje. Istorija pusenja
ukljuéujuci dnevno konzumiranje cigareta, kao i stepen
zavisnosti od istih (najcesée racunatog preko Fagerstrom
testa®??) mogu da predvide dalji stepen psiholoske po-
drske i farmakoloSke pomoci u odvikavanju od pusenja.
Treba upozoriti pusace o dobijanju u proseku oko 5 kg u
telesnoj masi po odvikavanju od pusenja, ali i predociti
im korisne efekte istog na zdravlje u odnosu na dobijanje
na tezini.

3a.4.6 Farmakoterapija zasnovana na dokazima

U slucaju neuspeha savetovanja, ohrabrivanja i mo-
tivacije u odvikavanju od pusenja, trebalo bi razmotriti
NRT (terapija zamene nikotina), vareniklin ili bupropion
25 Sve forme NRT (Zvakace gume, transdermalni niko-
tinski pacevi, nazalni sprejevi, inhalacije, sublingvalne
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tablete) su efikasne. U sistematicnom pregledu istrazi-
vanja RR (relativni rizik) apstinencije sa NRT u odnosu na
kontrolnu grupu je 1,60, NRT povecava stopu odvikava-
nja od pusenja za 50-70%.3%,

Slican ucinak na dugoroc¢no odvikavanje od pusenja
kao NRT ima antidepresiv bupropion.?® Meta analiza 44
slucaja koja je uporedivala stope dugorocnog odvikava-
nja od pusenja primenom bupropiona u odnosu na kon-
trolnu grupu pokazala je relativnu stopu uspeha bupro-
piona za 1,62.%% Bupropion dovodi do poznatog rizika od
epi napada (prijavljenjih 1/1000 pacijenata),?® bez po-
vecavanija rizika za razvoj neuropsihijatrijskih, sréanih ili
cirkulatornih problema. Sveobuhvatno NRT i bupropion
pomazu u proseku oko 80 % vise ljudi da ostave pusenje
u odnosu na placebo, sto znaci da za svakih 10 ljudi koji
ostave cigarete zahvaljujuci placebu, oc¢ekuje se da ce
oko 18 ljudi ostaviti cigarete uz NRT ili bupropion.?®

Parcijalni nikotin-receptor agoista vareniklin u stan-
dardnim dozama povecava Sanse za odvikavanje od pu-
Senja dvostruko vise u odnosu na placebo (14 studija,
6166 ljudi).?® Vedi je broj ljudi koji ostave pusenje uz
pomo¢ vareniklina nego bupropiona (tri studije, 1622
osobe). S obzirom da vareniklin dvostruko povecava San-
su za odvikavanje od pusenja u odnosu na placebo, to
znadi da za 10 ljudi koji ostave cigarete uz pomoc¢ place-
ba, u proseku 28 ljudi ¢e ostaviti cigarete uz pomo¢ va-
reniklina. Vareniklni pomaze oko 50 % vise ljudi da osta-
ve cigarete u odnosu na nikotinske paceve i druge
predstavnike NRT (tablete, sprejeve, lozenge iinhalere)
i 70 % vise ljudi u odnosu na nikotinske Zvake. Dakle, za
svih 10 ljudi koji ostave cigarete uz pomo¢ NRT paceva
ili drugih NRT u proseku 15 ljudi ¢e ostaviti cigarete uz
vareniklin, kao i za 10 ljudi koji ostave cigarete uz pomoc¢
NRT Zvaka, za oko 17 ljudi se oCekuje da Ce prestati s
pusenjem uz vareniklin.?®

Niske doze vareniklina (4 studije, 1272 osobe) grubo
udvostrucuje Sanse prestanka pusenja i smanjuje broj i
tezinu neZeljenih efekata leka. Glavni neZeljeni efekat
vareniklina je mucnina, ali je najéesce srednjeg ili ume-
renog stepena, koji iS¢ezava vremenom.?® lako je zabri-
nutost od pojave neZeljenih efekata u poslednje vreme
u porastu, retrospektivne kohortne studije i RCT3* ne
ukazuju na ozbiljne neZeljene efekte upotrebe varenikli-
na kod pacijenata sa AKS, posebno dokazano u velikoj
EVITA studiji pracenjem pacijenata sa AKS.

Tabela 28. Tabela 11, Pet As“ za strategiju prekida-
nja pusenja u rutinskoj praksi

A—ASK - Sistemati¢no ispitivati pusacki status u

PITAJ svakoj prilici.

A—ADVISE- Nedvosmisleno instisirati kod svih pusaca

SAVETUJ da prekinu.

A —ASSESS -  Odrediti stepen zavisnosti kod osobe i

PROCENI spremnost da prestane.

A — ASSIST - Usuglasiti strategiju prekida pusenja,

UCESTVUJ ukljuéujuéi odredivanje datuma
prestanka, savete o ponasanju i
farmakolosku podrsku.

A — ARRANGE Pripremiti plan koji ¢e da se isprati.

- PRIPREMI

Klonidin je pomogao ljudima u ostavljanju cigareta,
ali zbog mnogobrojnih nezeljenih efekata predstavlja
terapiju drugog reda. Ne postoje jasni dokazi da meka-
milamin zajedno sa NRT pomaZze u odvikavanju od pu-
Senja. Veruje se da drugi tretmani nemaju uspeha. Ak-
tuelno, nikotinske vakcine nisu licencirane da bi se
koristile Sirom sveta.?®

3a.4.7 Elektronske cigarete

Elektronske cigarette (e-cigarete) su uredaji opre-
mljeni baterijom, koji simuliraju prave cigarete zagreva-
judi nikotin i druge hemikalije i pretvarajuciih u paru koja
se inhalira. Elektronske cigarete isporucuju nikotin bez
vecine Stetnih hemikalija koje se nalaze u klasi¢nim ci-
garetama i samim tim su manje Stetne.3%

Ne postoji dovoljno dokaza o efektu e-cigareta zbog
malog broja studija o njima, manjem broju ljudi koji ih
koriste i nedovoljnom vremenskom intervalu njihovog
koriséenja.>®® Prema nekim randomiziranim studijama
postoje dokazi o slicnom efektu prve generacije e-ciga-
reta i NRT paceva®” ili NRT inhalera.?®® Korisni efekti pro-
izilaze iz male isporuke nikotina ili nepostojanja neniko-
tinskog sadrZaja u e-cigaretama. Oko 6% bivsih pusaca
koji su posle mesec dana umesto klasi¢nih presli na e-
cigarete, kao i oko 6% onih koji su isto ucinili nakon go-
dinu dana tvrde da su e-cigarete efikasnije u prevenciji
relapsa i u odvikavanju od pusenja.?® Ove studije i po-
daci iz sveta ukazuju da e-cigarete imaju umereni uc¢inak
u odvikavanju od pusenja i smanjenju Stetnih efekata
istog, ali da znacajnu ulogu u svemu tome imaju prome-
ne ponasanja ljudi, pre nego ispostava nikotina e-ciga-
retama. Nedavna istraZivanja ukazuju da je upotreba
e-cigareta povezana sa znacajnim smanjenjem broja
odvikavanja od pusenja medu aktivnim pusacima.3° Po-
trebno je jos ispitivanja u ovom podruciju, radi otkriva-
nja dugorocnih efekata e-cigareta na zdravlje (posebno
pri dvostrukoj upotrebi istih i klasi¢nih cigareta).3®

3a.4.8 Druge metode odvikavanja od pusenja

Podjednako su efektivne individualne i grupne bihej-
vioralne intervenicje u odvikavanju od pusenja. Vrlo je
vazna podrska partnera i porodice individue u ostavlja-
nju cigareta. Ne postoje jasni dokazi da su akupunktura,
akupresura, laser-terapija, hipnoterapijaili elektrostimu-
lacija efektivhe mere u procesu odvikavanja od
pusenja.

Nedostaci u dokazima
e Potrebne su efikasnije, sigurnije i kost-efektivnije
mere u odvikavanju od pusenja

3a.5Ishrana

Klju€ne poruke

e Navike u ishrani uti¢u na rizik za razvoj KBV i drugih
hroni¢nih bolesti poput kancera.

e Energetski unos treba ograniciti na koli¢inu energije
neophodne za odrzavanje zdrave telesne teZine, a to je
BMI >20.0 do <25.0 kg/m?>.

e U sustini, ukoliko se poStuju pravila zdrave ishrane
nisu porebni nikakvi dijetetski suplementi.
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Tabela 29. Saveti za ishranu

Preporuke Klasa Nivo Ref

Zdrava ishrana se preporucuje kao
kamen temeljac u prevenciji KVB kod | B
svakog pojedinca.

311

KVB = kardiovaskularna bolest; Klasa - Klasa preporuke; Nivo - Nivo
dokaza; Ref - Reference koje podrzavaju preporuke

3a05.1 Uvod

Dijetetske navike imaju uticaj na KV rizik, bilo preko
efekata na rizikofaktore poput holesterola, krvnog priti-
ska (KP), telesne mase i Se¢erne bolesti (DM) ili putem
drugih efekata.** U Tabeli 12 prikazane su karakteristike
zdrave ishrane. Najvise dokaza o uticaju ishrane i KVB
ima u opservacionim studijama, dok su dokazi vrlo
oskudni u klinickim randomiziranim studijama. Uticaj
ishrane se prati na tri nivoa: specifi¢ni nutritijenti, spe-
cificne grupe hrane i specifi¢ni nacini ishrane, od kojih
je mediteranska ishrana najvise izucavana.

Nutritijenti od interesa za razvoj KVB su masne kise-
line (koje uglavnom uti¢u na nivoe lipoproteina), mine-
rali (koji uticu na nivo KP), vitamini i vlakna.

Tabela 12. Karakteristike zdrave ishrane

Zasicene masne kiseline svesti na <10% ukupnog dnevnog
energetskog unosa, kroz zamenu za polinezasi¢ene masne
kiseline.

Transmasne nezasi¢ene kiseline unositi Sto je moguce
manje, preporucljivo je da nema unosa kroz preradenu
hranu i da ¢ine <1% ukupnog energetskog unosa
prirodnog porekla.

<5 g soli na dan.

30-45 g vlakana na dan, preporucljivo kroz proizvode od
celog zrna.

>200 g voca na dan (2-3 porcije ).

>200 g povréa na dan (2-3 porcije ).

Riba 1-2 puta nedeljno, od toga jedanput nedeljno bela riba.
30 g nesoljenih orasastih plodova na dan.

Konzumacija alkoholnih pi¢a bi trebalo da bude
ograni¢ena na 2 ¢ase na dan (20 g alkohola na dan ) za
muskarce i 1 ¢asu na dan (10 g alkohola na dan ) za Zene.
Konzumacija zasladenih osveZavajucih bezalkoholnih
napitaka i alkoholnih pi¢a mora biti ukinuta.

30.5.2 Masne kiseline

Za prevenciju KVB vaZniji su tipovi konzumiranih ma-
snih kiselina od ukupnog unosa masti u organizam.

Rizik za razvoj KVB se smanjuje za 2—3% ukoliko se 1 %
energetskog unosa u vidu zasi¢enih masnih kiselina za-
meni polinezasiéenim masnim kiselinama. Ne postoje
jasni dokazi da li se isto moze primeniti ukoliko se zame-
ne ugljeni hidrati sa mononezasi¢enim masnim kiselina-
ma (MUFAs). Treba redukovati unos zasi¢enih masnih
kiselina na 10 % sveukupnog dnevnog energetskog uno-
sa i zameniti ga polinezasi¢enim masnim kiselinama.3?

MUFAs imaju najviSe efekta na nivoe HDL-H, kada
zamene zasi¢ene masne kiseline ili ugljenje hidrate,®3,ali
postoji malo dokaza o njihovom ucinku na smanjenje
rizika za razvoj KVB.

Polinezasi¢ene masne kiseline smanjuju nivoe LDL-H,
a u manjoj meri i nivoe HDL-H, kada zamene zasi¢ene
masne kiseline. Polinezasi¢ene masne kiseline se mogu
podeliti u dve grupe: omega-6 masne kiseline, poreklom
iz biljne hrane i omega-3 masne kiseline, poreklom
uglavnom iz ribljeg ulja i masti. U okviru podgrupe ome-
ga-3 masnih kiselina spadaju eikozapentenska i dokoza-
heksenska kiselina (EPA/DHA) i narocito su vazne. One
ne menjaju nivoe holesterola u serumu, ali diskutabilno
je dali uz aktuelnu kardioprotektivnu terapiju imaju ko-
risne efekte na sve uzroke mortaliteta, mortaliteta zbog
KVB i moZzdanog udara.3!#3

Trans masne kiseline, podgrupa nezasi¢enih masnih
kiselina, posebno su Stetne zbog nezeljenog dejstva na
nivoe ukupnog holesterola u krvi (povecéanje) i HDL-H
(smanjenje). Ove masne kiseline se formiraju tokom in-
dustrijske prerade (stvrdnjavanje) mastii prisutne su npr.
u margarinu i pekarskim proizvodima. Meta-analiza pros-
pektivnih kohortnih studija pokazala je da poveéanje
energetskog unosa u vidu trans masti za 2% povecava KV
rizik za 23 %. 3¢ Preporucuje se da energetski unos u vidu
trans masti bude manji od 1 %, Sto maje-to bolje.

Uticaj holesterola unetog hranom na nivoe serum-
skog holesterola mali je u poredenju sa sadrzajem ma-
snih kiselina u ishrani. Ukoliko se prate Vodici za smanje-
nje unosa zasi¢enih masnih kiselina, to takode dovodi
do smanjenja unosa holesterola ishranom. Zbog toga
pojedini Vodici zdrave ishrane (ukljuc¢ujuci i ovaj) ne
predlazu specificne smernice unosa holesterola putem
ishrane, dok drugi preporucuju <300 mg/dan.

3a.5.3 Minerali

Meta analiza je procenila da ¢ak i malo smanjenje uno-
sa soli za samo 1g/dnevno smanjuje sisolni krvni pritisak
(SKP) za 3,21mmHg kod hipertenzivnih pacijenata i za
1,6mmHg kod normotenzivnih pacijenata.?” The Dietary
Approaches to Stop Hypertension (DASH) studija je poka-
zala doznu zavisnost izmedu smanjenja unosa solii snize-
nja krvnog pritiska (KP).3*® U vecini zapadnih zemalja, unos
soli je visok (~9—10 g/dan), dok je maksimalni preporuceni
dnevni unos 5g/dan. Optimalni preporuceni dnevni unos
iznosi ~3 g/dan. lako je povezanost izmedu unosa solii KP
kontroverzna, vecina dokaza upucuje da je smanjenje
unosa soli znacajan nacin prevencije koronarne arterijske
bolesti (CAD) i moZzdanog udara. Prose¢no 80 % unete soli
potice od preradene hrane, dok je svega 20 % kasnije do-
dato. Smanjenje unosa soli moZe biti postignuto izmenom
nacina ishrane (manje preradene hrane, vise osnovnih
namirnica) i izmenom hrane (smanjenje unosa soli) (videti
poglavlje 3c.2).

Kalijum ima povoljne efektena KP. Glavni izvori kali-
juma su voce i povrée. Postoji obrnuta klini¢ki znacajna
povezanost izmedu unosa kalijuma i rizika za nastanak
mozdanog udara [RR0.76 (95 % CI 0.66, 0.89)].3*° Nasu-
prot smanjenja unosa natrijuma, povecéanje unosa kali-
juma dovodi do sniZenja KP.

3a.5.4 Vitamini

Mnoge case-control i prospektivne opservacione stu-
dije su pokazale obrnutu povezanost izmedu nivoa
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vitamina A i E i rizika za nastanak kardiovaskularnih bo-
lesti (CVD). Ipak, interventna istraZzivanja nisu potvrdila
rezultate opservacionih studija. Takode, za vitamine
grupe B (B6, folna kiselina i B12) i vitamin C, studije nisu
pokazale znacajan efekat.

Za najnizi tercil serumskih vrednosti vitamina D, kar-
diovaskularni (CV) i totalni mortalitet je 35% visi [RR 1.35
(95 %Cl 1.13, 1.61)] nego u najvisem tercilu.3?° 41% visi
rizik od CV mortaliteta [RR 1.41 95%Cl 1.18, 1.68)] i 57%
visi rizik ukupnog mortaliteta [RR 1.57 (95 %Cl 1.36,
1.81)] prijavljen je u najnizem nasuprot najvisem kvinti-
lu.3* Mnogo maniji efekat je primecen kod RCT: smanje-
nje rizika mortaliteta svih uzroka od 11% je primeéeno
kod primene suplemenata vitamina D3 [RR 0.89 (95 %Cl
0.80, 0.99)], dok isto nije primeéeno kod primene suple-
menata vitamina D2.3%° Zbog nedostatka modi, nije bilo
moguce specificno tumaciti CV mortalitet. Stoga zakljuc-
ci o primeni suplemenata vitamina D [vrsta suplementa
(D2 ili D3), doze i trajanje] u prevenciji CVB jos uvek ne
mogu da budu izvuceni.

3a.5.5 Vlakna

Skorasnja meta-analiza prospektivnih kohortnih stu-
dija je pokazala da povecanje unosa vlakana za 7g/dan
smanjuje rizik od nastanka CAD za 9% [RR 0.91 (95 %ClI
0.87,0.94)]*22, a da je povecani unos ukupnih vlakana od
10g/dan povezan sa 16% smanjenjem rizika za nastanak
mozdanog udara [RR 0.84 (95 %Cl 0.75, 0.94)1*2i 6 %
smanjenjem rizika za nastanak tipa 2 DM [RR 0.94 (95 %Cl
0.91, 0.97)].3* Jos uvek ne postoje dokazi sa slicnu po-
vezanost sa vlaknima iz voéa i povréa. lako mehanizam
jos uvek nije potpuno razjasnjen, poznato je da unos
vlakana smanuje postprandijalni glukozni odgovor nakon
unosa obroka bogatog ugljenim hidratima i smanjuje
nivo ukupnog holesterola i LDL-C.

3a.5.6 Hrana i grupe hrane

30.5.6.1 Voce i povrce

Prospektivne studije su pokazale protektivni efekat
unosa voca i povréa na CVD, ali RCT su retki. Meta analiza
je pokazala smanjenje za 4 % [RR 0.96 (95 %Cl 0.92,
0.99)] CV mortaliteta sa svakom dodatnom porcijom
voca (ekvivalent 77 g) i povréa (ekvivalent 80 g) dnevno,
dok mortalitet svih uzroka nije bio dodatno smanjen
unosom vise od 5 porcija.??* Meta analiza je pokazala
smanjenje rizika za nastanak mozdanog udara od 11%
[RR 0.89 (95 %Cl 0.83, 0.97)] prilikom unosa vise od pet
porcija u poredenju sa manje od tri porcije.3?®* Meta ana-
liza CAD je pokazala 4% smanjenje CAD rizika [RR 0.96
(95 %Cl 0.93, 0.99)] za svaku dodatnu porciju voca il
povréa dnevno.3?’

30.5.6.2 Orasasti plodovi

Meta analiza prospektivnih kohortnih studija je po-
kazala da dnevni unos 30g orasastih plodova smanjuje
rizik od nastanka CVD za ~30 % [RR 0.71 (95 %CI 0.59,
0.85)].32¢ Ovde mora biti spomenuto da je energetska
vrednost orasastih plodova visoka.

3a0.5.6.3 Riba

Za protektivni efekat ribe na nastanak CVD odgovo-
ran je n-3 sadrzaj masnih kiselina. Ukupni rizik procenjen
iz prospektivnih kohortnih studija je pokazao da konzu-
miranje ribe najmanje nedeljno rezultuje u 16% smanje-
nju rizika za nastanak CAD [RR 0.85 (95 %Cl 0.75, 0.95)]
u poredenju sa manjim unosom ribe.3?° Skorasnja meta
analiza je pokazala da konzumiranje ribe od dva do Cetiri
puta nedeljno smanjuje rizik od nastanka moZdanog
udara za 6% [RR 0.94 (95%Cl 0.90, 0.98)] u poredenju sa
konzumiranjem ribe manje od jednom nedeljno.3* Po-
vezanost unosa ribe i CV rizika nije linearna. Narocito u
opsegu neunosenja ili vrlo malog unosenja, rizik je po-
vecan. Uticaj javnog zdravlja na malo povecanje unosa
ribe u opstoj populaciji je, stoga, potencijalno velik.

Za unos ribljeg ulja, objavljene su tri preventivne ran-
domizovane kontrolisane studije. Sve tri studije, kod
pacijenata nakon akutnog infakta miokarda (AMI) i CAD
pacijenata koji su primili dodatnu koli¢inu od 400-1000g
EPA/DHA dnevno, nije registrovana redukcija CV doga-
daja. Skorasnja meta-analiza 20 studija, koje su se naj-
veéim delom odnosile na prevenciju ponovnih CV doga-
dajaivecinom sa koris¢enjem ribljeg ulja, nije dokazano
da koriscenje ribljeg ulja ima benefit na CV ishode.3?®

3a.5.6.4 Alkoholna picéa

Unos tri ili vise alkoholnih pi¢a dnevno je povezan sa
povecanim CVD rizikom. Rezultati epidemioloskih studija
su sugerisali smanjeni rizik od nastanka CVD kod osoba
koje umereno konzumiraju alkohol (jednuili dve jedinice
dnevno) u poredenju sa osobama koje uopste ne kon-
zumiraju alkohol. Ova povezanost izgleda da ne moze
biti objasnjena specijalnim karakteristikama apstinena-
ta,*! iako potencijal za zaostalu zbunjenost i obrnutu
kauzalnost ne moZe biti u potpunostiisklju¢en. Nadalje,
skora Mendelian randomizaciona studija, koja je uklju-
Cila analizu 59 epidemioloskih studija, dovela je u pitanje
bilo kakav povoljni efekat umerenog konzumiranja alko-
hola,*? sugerisudi da je najniZi rizik od nastanka CV do-
gadaja bio u grupi apstinenata i da je svaka koli¢ina al-
kohola povezana sa povisenim KP i BMI.

3a.5.6.5 Bezalkoholna pica i secer

Zasladena bezalkoholna piéa predstavljaju najveci
pojedinacni izvor kalorija u iShrani u US i znacajan u
Evropi. Kod dece i adolescenata, bezalkoholna pica
mogu biti odgovorna za 10-15 % ukupno unetih kalorija.
Regularni unos bezalkoholnih pic¢a je povezan sa pove-
¢anom telesnom masom, metabolickim sindromom i
tipom 2 DM. Zamena zasladenih bezalkoholnih pica pri-
rodno zasladenim pi¢ima rezultovala je u manjem pora-
stu telesne teZine kod dece tokom perioda od 18 mese-
ci.?® Zasladena bezalkoholna pic¢a takode dovode do
porasta telesne teZine kod odraslih osoba. Regularni
unos zasladenih bezalkoholnih piéa (npr. dve porcije
dnevno u poredenju sa jednom porcijom mesecno) po-
vezan je sa 35 % povecanim rizikom za nastanak CAD kod
Zena, Cak i pored drugog nezdravog stila Zivota i navika
uishrani, dok prirodno zasladena bezalkoholna pica nisu
bila povezana sa CAD. WHO vodic predlaze maksimalni
unos energije iz Se¢era (mono- i disaharida) od 10 %, Sto
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uklju€uje dodati Secer, kao i Secer prisutan u vocu i vo¢-
nim sokovima.

30a.5.7 Funkcionalna hrana

Funkcionala hrana koja sadrzi fitosterole (steroli bi-
ljaka i stanoli) efektivna je u smanjenu nivoa LDL-C za
prosecno 10 % kada se konzumira u kolicini od 2 g/dan.
Efekat na smanjenje holesterola je dodatni na efekat koji
se dobija dijetom siromasnom mastima ili primenom
statina. Dalje smanjenje holesterola moze biti postignu-
to vis$im dozama fitosterola.>** Nijedna studija sa klinic-
kim endpoint-ima do sada nije sprovedena.

3a5.8 Dijetetski obrasci

Izucavajudi uticaj kompletnog dijetetskog obrasca,
teoretski je dokazan potpuni preventivni potencijal di-
jete, s obzirom na doprinos kombinovanoj proceni efek-
ta nekoliko preferiranih dijetetskih navika. Mediteranska
dijeta sadrzi mnoge nutrijente o kojima je ranije bilo reci:
visok unos voca, povrca, leguminoza, produkata od celog
zrna, ribe i nezasic¢enih masnih kiselina (narocito masli-
novog ulja); umereno konzumiranje alkohola (najvise
vina, pozZeljno konzumiranog sa hranom) i smanjeno
konzumiranje (crvenog) mesa, mlecnih proizvoda i sa-
turisanih masnih kiselina. Meta-analiza prospektivnih
kohortnih studija je pokazala vecu privrzenost medite-
ranskoj dijeti koja je povezana sa 10 % smanjenjem in-
cidence CV mortaliteta [ukupni RR 0.90 (95 %Cl 0.87,
0.93)] i 8 % smanjenjem u ukupnom mortalitetu [RR 0.92
(95 %Cl1 0.90, 0.94)].%¢ RCT kod osoba sa visokim rizikom
sugerisao je da je drzanje mediteranske dijate u periodu
od 5 godina, u poredenju sa kontrolnom dijetom pove-
zano sa 29 % smanjenim rizikom za nastanak CVD [RR
0.71 (95 %Cl 0.56, 0.90)].3¥

Nedostaci u dokazima

e Najvedi izazov u dijetarnoj prevenciji CVD je da se
razviju efektivnije strategije koje bi naterale ljude da pro-
mene svoje prehrambene navike (i kvalitativno i kvanti-
tativno) i da se pridrZavaju zdravog nacina ishrane i nor-
malne teZine.

e |strazZivanje supstanci u hrani koje leZe u osnovi pro-
tektivnih efekata je u toku.

3a.6 Telesna tezina

Klju¢ne poruke

e | prekomerna telesna teZina i gojaznost su povezani
sa povisenim rizikom za nastanak smrtnog ishoda od
CVD, kao i smrti svih uzroka. Mortalitet svih uzroka je
najnizi sa BMI 20-25 kg/m? (kod mladih od 60 godina);
dalje smanjenje telesne teZine ne moZe biti smatrano
protektivnim protiv CVD.

e Zdrava telesna teZina kod starijih osoba je visa nego
kod mladih i osoba srednjih godina.

e Postizanje i odrzavanje zdrave telesne tezine ima
povoljan efekat na metabolicke faktore rizika (KP, lipidi
u krvi, tolerancija glukoze) i smanjuje CV rizik.

Preporuka za telesnu tezinu

Preporuka Klasa® Nivo®  Refe

Preporuceno je da subjekti
sa zdravom telesnom tezi-
nom¢ odrZe svoju tezinu.
Preporuceno je da osobe sa
prekomernom telesnom tezi-
nom i gojazne osobe postignu
zdravu telesnu teZinu (ili imaju
za cilj smanjenje telesne tezi-
ne) u cilju smanjenja KP, disli-
pidemije i rizika od nastanka
tip 2 DM i na taj nacin pobolj-
$aju CV profil rizika.
KP = krvni pritisak; CVD = kardiovaskularna bolest; DM = diabetes
mellitus, *Klasa preporuke, ®Nivo dokaza, ‘Referenca koja govori u
prilog preporuci, BMI 20-25 kg/m?. Postoji dokaz da je optimalna
telesna tezina kod starijih osoba visa nego kod mladih i osoba sred-
njih godina.?*

A 338,339

3a.6.1 Uvod

U mnogim zemljama povoljni trend u glavnim fakto-
rima rizika, kao S$to su nivo holesterola, KP i prevalenca
pusenja bili su posmatrani dovodeci do snizenog CV
mortaliteta. Ipak, BMI je u velikoj meri dobio na znacaju
u svim zemljama u poslednjih nekoliko dekada, rezultu-
juéiu pridruzenom porastu prevalence tip 2 DM. U SAD,
projektovano je da ukoliko se trend gojaznosti iz 2005.
do 2020. godine nastavi, gojaznost ¢e u rastu¢em trendu
predstavljati protivtezu pozitivnih efekata smanjenja
stope pusenja.?* Glavne klinicke komplikacije porasta
telesne tezZine su porast KP, dislipidemije, insulinske re-
zistencije, sistemske inflamacije i protromboti¢nog sta-
nja i albuminurije i razvoja CM i CV dogadaja (HF, CAD,
AF, moZdanog udara).

3a.6.2 Koji indeks gojaznosti je najbolji prediktor
kardiovaskularnog rizika?

BMI [tezina(kg)/visina(m?)] moZze biti lako izmerena
i Siroko korisé¢ena u cilju definicije kategorija telesne te-
Zine (vidi tabelu C u web dodatku).3** Pored kolicine te-
lesne masti, znacajna je i njena distribucija. Telesna mast
u predelu abdomena (intraabdominalna mast) nosi visi
rizik u poredenju sa potkoZnim masnim tkivom.

Nekoliko merenja telesnih masti su dostupna (vidi
tabelu D u web dodatku). Vecéina podataka su dostupni
za BMI, odnos obima struk/kuk i prost obim struka.
Optimalni nivo na kome se meri obim struka je polovina
rastojanja od donje ivice rebara do prednjeg gornjeg
ilijacnog grebena, u stoje¢em stavu. WHO prag za obim
struka je najSire prihvac¢en u Evropi. Na osnovu ovog
praga, preporucena su dva nivoa akcije:

(i) obim struka 294 cm kod muskaraca i 280 cm kod
Zena predstavlja prag kod koga ne bi trebalo da dode do
daljeg porasta telesne tezZine

(ii) obim struka 2102 cm kod muskaraca i 288 cm kod
Zena predstavlja prag za koji bi trebalo savetovati sma-
njenje telesne teZine.

Nivo praga je sracunat prema beloj rasi, a ocito je da
su razli¢ite cut-off vrednosti potrebne za antropometrij-
ska merenja izmedu razli¢itih rasa i etnickih grupa. Meta
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analiza je potvrdila da su i obim struka i BMI podjednako
jaki i kontinuirano povezani sa CVD i tipom 2 DM 3%
Stoga je BMI generalno dovoljan u rutinskoj praksi.

3a.6.3 Da li ,,metabolicki zdrava gojaznost” postoji?

Fenotip ,metabolicki zdrave gojaznosti“(MHO), koji
se definiSe kao prisustvo gojaznosti u odsustvu metabo-
lickih faktora rizika pridobio je mnogo interesa. Neke
studije govore da je specificna podgrupa gojaznih poje-
dinaca rezistentna na metabolicke komplikacije, kao sto
su arterijska hipertenzija i insulinska rezistencija. Ipak,
MHO osobe imaju povisen mortalitet svih uzroka u po-
redenju sa osobama normalne telesne tezine, koje su
metabolicki zdrave.3*33* Dugoroc¢ni rezultati Whitehall
studije govore u prilog utiska da je MHO prelazna faza®#
prema glikometaboli¢kim abnormalnostima, pre nego
specificno ,,stanje”.

30a.6.4 Paradoks gojaznosti u postojecoj bolesti srca

Na nivou populacije gojaznost je povezana sa rizikom
od nastanka CVD. Ipak, medu osobama sa poznatom
CAD dokazi su kontradiktorni. Sistematski pregled paci-
jenata sa CAD ili kod kojih je uradena perkutana koro-
narna intervencija predlozili su ,, paradoks gojaznosti“,
gde gojaznost izgleda da ima protektivno dejstvo.33834¢
Ovo je takode slucaj sa pacijentima sa HF. Ipak, dokazi
ne treba da budu pogresno protumaceni u smislu pre-
poruke da viseg cilinog BMI kod osoba sa dokazanom
CVD, s obzirom da u osnovi moZe da bude obrnuta po-
vezanost. Kardiorespiratorna utreniranost moze da utice
na vezu izmedu adipoziteta i klinicke prognoze kod pa-
radoksa gojaznosti. Neutrenirane osobe normalne tele-
sne mase imaju vedi rizik smrtnosti nego utrenirane
osobe, nezavisno od BMI. Utrenirane osobe sa preko-
mernom telesnom masom i gojazne osobe imaju rizik
smrtnosti slican utreniranim osobama normalne telesne
mase.>*’ Nadalje, rezultati EPIC studije su ukazali da je
uticaj fizicke neaktivnosti na smrtnost veci nego uticaj
povisenog BMI.34

3a.6.5 Ciljevi i modaliteti lecenja

CVD rizik ima kontinuranu pozitivhu povezanost sa
BMI i ostalim merenjima telesne masti. S obzirom da
smrtnost svih uzroka raste kod BMI <20%°, mi ne prepo-
rucujemo tako nizak BMlI kao cilj leenja.

lako dijeta, vezbanje i promena stila Zivota i ponasanja
predstavljaju glavnu terapiju kod osoba sa pove¢anom
telesnom masom i kod gojaznih, oni su obi¢no neupesni
kao dugorocni tretman. Medicinska terapija orlistatom i/
ili operacija Zeluca predstavljaju dodatne opcije. Skorasnja
meta-analiza sugerise da pacijenti kod kojih je ucinjena
operacija Zeluca imaju smanjenirizik za nastanak infarkta
miokarda, moZzdanog udara, CV dogadaja i mortaliteta u
poredenju sa neoperisanim kontrolama.3*

Nedostaci u dokazima

e Znanje i implementacija efektivnih strategija u cilju
postizanja smanjenja telesne teZine i odrzavanja dugo-
roCne zdrave teZine.

e |[dentifikacija relativne uloge dijete, veZzbanja i pro-
mene stila Zivota u tretmanu prekomerne telesne teZine
i gojaznosti.

e Optimalni nivo BMI tokom Zivota (u starijim godi-
nama i nakon CV dogadaja).

3a.7 Kontrola lipida

Klju€ne poruke

e PoviSeni plazma nivo LDL-C je uzrok nastanka
ateroskleroze.

e Smanjenje nivoa LDL-C smanjuje CVD.

e Nizak nivo HDL-C je povezan sa povecanim CV rizi-
kom, ali postupci za povecanje nivoa HDL-C nisu pove-
zani sa smanjenjem CV rizika.

e Promena stila Zivota i nacina ishrane je preporuce-
na za sve.

e Ukupni CV rizik treba da predstavlja vodic za inten-
zitet intervencije.

e Ukupni holesterol i HDL-C se adekvatno mere na
uzorku bez prethodnog gladovanja, na taj nacin dozvo-
ljavajuci HDL-C da bude izveden.

Preporuke za kontrolu lipida

Preporuke (d, e) Klasa® Nivo® Referenca®

Kod pacijenata sa VEOMA
VISOKIM CV rizikom
preporucena je ciljna vrednost
za snizenje LDL-C <1.8 mmol/I
(<70 mg/dL) ili smanjenje za
najmanje 50 % ukoliko je os-
novna vrednost izmedu 1.8 i
3.5 mmol/I (70 i 135 mg/dL).f

Kod pacijenata sa VISOKIM

RIZIKOM preporucena je ciljna

vrednost LDL-C < 2.6 mmol/I

(<100 mg/dL) ili smanjenje 1 B
za najmanje 50% ukoliko je

osnovna vrednost izmedu 2.6 i

5.1 mmol/l (100 i 200 mg/dL).

Kod ostalih pacijenata koji su

na tretmanu sniZenja nivoa

LDL-C, ciljna vrednost LDL-C lla C
koja treba da bude razmotrena

je <3.0 mmol/I (<115 mg/dL)

CV = kardiovaskularni; HDL-C = lipoprotein holesetrol visoke gustine;
LDL-C = lipoprotein holesterol niske gustine, *Klasa preporuke, °Nivo
dokaza, “Reference koje podrzavaju preporuke, “Ne-HDL-C je razumni i
prakticni alternativni cilj zato Sto ne zahteva post. Ne-HDL-C sekundar-
ni ciljevi su <2.6, <3.3 i <3.8 mmol/I (<100, <130, <145 mg/dL) i oni
su preporuceni za osobe sa veoma visokim, visokim i niskim do ume-
renim rizikom, pogledati sekciju 3a7.10 za vise detalja, °Pregled je po-
kazao da bi lekari primarne zdravstvene zastite mogli da preferiraju je-
dan cilj od <2.6 mmol/I (100 mg/dL). Prihvatajuci jednostavnost ovog
pristupa, kao i da bi ona mogla biti korisna u odredenim uslovima,
postoji bolja naucna potvrda da tri ciljne vrednosti odgovaraju nivoi-
ma rizika, fOvo je opsta preporuka za osobe sa veoma visokim rizikom.
Treba napomenuti da je dokaz za pacijente sa CKD manje snazan.

| B 350-353

350-353

350-353

3a.7.1 Uvod

Presudna uloga dislipidemije, posebno hiperholeste-
rolemije, u razvoju CVD je dokumentovana bez ikakve
sumnje genetskim, patoloskim, opservacionim i inter-
ventnim studijama.
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U krvnoj plazmi lipidi kao Sto su holesterol i triglice-
ridi cirkuliSu kao lipoproteini, povezani sa razli¢itim pro-
teinima (apolipoproteini). Glavni prenosnik holesterola
u plazmi (LDL-C) ima aterogeno dejstvo. Uloga lipopro-
teina bogatih trigliceridima je trenutno predmet aktivne
istrage: hilomikroni i veliki lipoproteini veoma niske gu-
stine (VLDLs) izgleda da nisu aterogeni, ali veoma visoke
koncentracije ovih trigliceridima bogatih lipoproteina
mogu da uzrokuju pankreatitis. Ostatak lipoproteina
[ukupni holesterol — (LDL-C + HDL-C)] skoro su bili iden-
tifikovani kao pro-aterogeni lipoproteini.

3a.7.2 Ukupni i lipoprotein holesterol niske gustine
(LDL-C)

Vedina holesterola se normalno prenosi u obliku LDL-C.
S obzirom na Sirok spektar koncentacija plazma holeste-
rola postoji jaka i stepenovana povezanost izmedu uku-
pnog holesterola i LDL-C i rizika za nastanak CVD.(354)
Ova povezanost postoji i kod muskaraca i kod Zena, kod
onih bez CVD, kao i kod poznate CVD.

Dokaz da snizenje plazma nivoa LDL-C dovodi do sni-
Zenja CVD rizika nedvosmislen je; rezultati epidemiolos-
kih studija i eksperimenata sa statinima bez njih koristeci
angiografske ili klinicke endpoint-e potvrduju da je sni-
Zenje LDL-C od presudnog znacaja u prevenciji CVD.3®

Meta analize mnogih istraZivanja sa statinima poka-
zuju dozno zavisno relativno smanjenje CVD sa smanje-
njem LDL-C. Smanjenje LDL-C za svakih 1.0 mmol/L je
povezano sa 20-25 % smanjenjem CVD smrtnosti i ne-
fatalnog IM.3*°

3a.7.3 Apolipoprotein B

Nivo apolipoproteina B (apoB; glavni apoprotein ate-
rogenih lipoproteina) takode je odredivan u studijama
ishoda paralelno sa LDL-C.*** Bazirano na dostupnim
dokazima, izgleda da je apoB slican marker rizika kao i
LDL-C.**¢ Takode, prilikom laboratorijskog odredivanja,
izgleda da postoji manja laboratorijska greska prilikom
odredivanja apoB u poredenju sa LDL-C, posebno kod
pacijenata sa znacajnom hipertrigliceridemijom
[>3.4mmol/L (>300mg/dL)], ali ne postoji dokaz da je
apoB bolji prediktor CVD nego LDL-C.3%’

3a.7.4 Trigliceridi

Hipertrigliceridemija je znacajni nezavisni CVD faktor
rizika, ali je povezanost slabija nego za hiperholestero-
lemiju.3>8 Rizik je snaZnije povezan sa umerenom, nego
sa veoma teskom hipertrigliceridemijom [>10 mmol/L
(>~900 mg/dL)], koja predstavlja faktor rizika za nasta-
nak pankreatitisa. Ipak, za sada ne postoje randomizo-
vane studije, koje bi obezbedile dovoljno dokaza za odre-
divanje ciljnog nivoa triglicerida. Meta analize predlazu
da ciljno sniZenje nivoa triglicerida moze sniziti CVD u
specificnim podgrupama sa visokim trigliceridima i ni-
skim HDL-C. Za sada, nivo triglicerida > 1,7 mmol/L
(>~150 mg/dL) nastavlja da bude marker povisenog ri-
zika, ali koncentracije < 1.7 mmol/L nisu ciljne vrednosti
zasnovane na dokazima za terapiju.

3a.7.5 Lipoprotein holesterol visoke gustine
(HDL-C)

Nizak nivo HDL-C je nezavisno povezan sa povisenim
CVD rizikom.** Nizak nivo HDL-C ¢ak mozZe biti rival hi-
perholesterolemiji (zbog visokih koncentracija LDL-C)
kao faktor rizika za nastanak CAD.3*° Kombinacija ume-
reno povisenih triglicerida i niskih koncentracija HDL-C
je veoma Cesta kod pacijenata sa tipom 2 DM, abdomi-
nalnom gojaznoséu i insulinskom rezistencom i kod fi-
zicki neaktivnih osoba. Lipidni uzorak je takode karakte-
risan prisustvom malih, gustih, aterogenih LDL partikula.
Nivo HDL-C < 1.0 mmol/L (< 40 mg/dL) kod muskaraca i
< 1.2 mmol/L (<45 mg/dL) kod Zena je oznacen kao mar-
ker povisenog rizika. Skorasanje randomizacione studije,
ipak, podiZu sumnju na uobicajeno poznatu ulogu HDL-C
u nastanku CVD.?®! Fizi¢ka aktivnost i ostali faktori stila
Zivota, pre nego tretman lekovima, ostaju znacajni u po-
dizanju nivoa HDL-C.

3a.7.6 Lipoprotein(a)

Lipoprotein(a) [Lp(a)] je niskomolekularni lipoprotein
sa kojim je povezan dodatni protein nazvan apolipo-
protein(a). Visoke koncentracije Lp(a) su povezane sa po-
visenim rizikom za nastanak CAD i ishemijskog moZdanog
udara i randomizacione studije potvrduju kauzalnu ulogu
Lp(a) u nastanku CVD. Do sada nije sprovedena randomi-
zaciona interventna studija koja bi pokazala da smanjenje
nivoa Lp(a) smanjuje CVD rizik.3®? Za sada, ne postoji
opravdanje za skrining opste populacije za Lp(a), ali moze
biti razmotren kod pacijenata sa umerenim rizikom, kako
bi se pojacala evaluacija rizika ili kod pacijenata sa poro-
di¢nom istorijom rane CVD.

3a.7.7 Apolipoprotein B/apolipoprotein A1 odnos

Apolipoprotein Al (apo Al) je glavni apoprotein li-
poproteina visoke gustine. Bez sumnje, odnos apoB:
apoAl je jedan od najsnaznijih markera rizika.'*?3% Ipak,
ne postoji dovoljno dokaza kako bi se ova varijabla sma-
trala za cilj terapije. Kako merenje apolipoproteina nije
dostupno svuda u Evropi, kako vise kosSta u poredenju
sa trenutno koris¢enim lipidnim varijablama i samo
umereno doprinosi informacijama izdvojenim iz trenut-
no primenjenih lipidnih parametara, njegova primena
se ne preporucuje.

3a.7.8 Izracunate lipoproteinske varijable

3a.7.8.1 Lipoprotein holesterol niske gustine (LDL-C)

LDL-C moze biti izmeren direktno, ali je u vecini stu-
dija u mnogim laboratorijama izracunat koris¢enjem
Friedwald formule:3

e U mmol/L: LDL-C = ukupni holesterol — HDL-C —
(0.45 x trigliceridi)

e U mg/dL: LDL-C = ukupni holesterol — HDL-C — (0.2
x trigliceridi)

Ova kalkulacija je validna samo kada je koncentracija
triglicerida < 4.5 mmol/L (<~ 400 mg/dL). Sa sli¢nim pro-
blemom se moZemo susresti kada je nizak nivo LDL-C
[<~1.3 mmol/L (<50 mg/dL)]. Direktne metode mogu biti
manje senzitivne prema nivou plazma triglicerida. Ipak,
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skorasnji podaci pokazuju da direktne metode mogu biti
pristrasne, kada je nivo triglicerida visok. Takode, vred-
nosti dobijene koris¢enjem razlicitih direktnih metoda
nisu neminovno identi¢ne, posebno za niske i visoke
vrednosti LDL-C.

3a.7.8.2 Lipoprotein holesterol koji nije visoke gustine
(ne-HDL-C) (tac¢an u uzorcima bez posta)

Ne-HDL-C obuhvata holesterol u LDL, IDL, ostalom i
VLDL, na taj nacin prikupljajudi sve informacije koje se
odnose na pro-aterogene lipoproteine. Ne-HDL-C pred-
stavlja bolji prediktor CVD rizika nego LDL-C.**! Granice
LDL-C mogu biti prenete na ne-HDL-C granice dodava-
njem 0.8 mmol/L (30 mg/dL). Racunato prostim oduzi-
manjem HDL-C od ukupnog holesterola, ne-HDL-C, za
razliku od LDL-C, ne zahteva da nivoi triglicerida budu <
4.5 mmol/L (< 400 mg/dL). Stoga, on svakako predstavlja
bolju meru nego sracunati LDL-C za pacijente sa poviSe-
nim koncentracijama plazma triglicerida, a takode ima
dodatnu prednost, s obzirom da ne zahteva od pacije-
nata da ne uzimaju hranu pre uzimanja uzorka krvi. Po-
stoje dokazi za ulogu ne-HDL-C kao ciljne terapijske vred-
nosti.3** S obzirom da ne-HDL-C skuplja informacije koje
se odnose na sve aterogene lipoproteine koji sadrze
apoB, predlazemo da on predstavlja alternativni razumni
terapijski cilj, uz napomenu da on jos uvek nije oznacen
kao endpoint u terapijskim studijama.

3a.7.8.3 Preostali holesterol

Skoro je u randomizovanim studijama za preostali
holesterol [ukupni holesterol — (HDL-C + LDL-C)] poka-
zano da je uzrocno povezan sa aterosklerozom. Ovaj
parametar, ipak, nije predloZen kao prediktor ili glavni
cilj terapije, te se ocekuju dalji populacioni podaci i kli-
nicke studije.

3a.7.9 Iskljucivanje sekundarne ili porodicne
dislipidemije

Prisustvo dislipidemije kao posledice drugih stanja
mora biti isklju¢eno pre zapocinjanja terapije, s obzirom
da tretman postojece bolesti popravlja hiperlipidemiju
bez primene antilipemijske terapije. Ovo narocito vaZi
za hipotireoidizam. Sekundarne dislipidemije takode
mogu biti uzrokovane: prekomernim unosom alkohola,
DM, KuSingovim sindromom, bolestima jetre i bubrega
i koris¢enjem nekih lekova (npr. kortikosteroida). Paci-
jenti koji bi mogli da imaju genentski uzrokovanu disli-
pidemiju, kao Sto je FH, mogu da budu identifikovani
ekstremnim lipidnim abnormalnostima i/ili porodi¢nom
istorijom. Ukoliko je moguce, ovi pacijenti bi trebalo da
budu upuéeni lekaru specijalisti na pregled. Preporuke
za terapiju u ovom vodicu se ne mogu primeniti za ove
specificne pacijente, a za €iju terapiju su detaljno opisa-
ne preporuke u ESC/European Atherosclerosis Society

Tabela 13. Terapijske mogucnosti kao funkcija ukupnog kardiovaskularnog rizika i nivoa lipoprotein holesterola niske

gustine (LDL-C)

Ukupni CV rizik
(SCORE)
%

<1

Klasa?/Nivo®
>1do<5

Klasa?/Nivo®
>5do< 10,
ili visoki rizik

Klasa?/Nivo®
>10ili
veoma visoki rizik

Klasa?/Nivo®

LDL-C nivo

<70 mg/dL
< 1.8 mmol/L

Promena stila
Zivota

1/C
Promena stila
Zivota

1/C
Promena stila
Zivota

lla/A

Promena stila
Zivota, razmotriti
lek

lla/A

70 — < 100 mg/dL
1.8 —-< 2.6 mmol/L
Promena stila zi-
vota

1/C
Promena stila Zi-
vota

1/C

Promena stila Zivo-
ta, razmotriti lek,
ukoliko je nekon-
trolisano

lla/A

Promena stila Zivo-
ta i konkomitantna
terapija lekovima

lla/A

100 — < 155 mg/dL
2.6 —<4.0 mmol/L
Promena stila zi-
vota

1/C

Promena stila Zivo-
ta, razmotriti lek,
ukoliko je nekon-
trolisano

lla/A

Promena stila Zivo-
ta i terapija lekovi-
ma za vecinu

lla/A

Promena stila zivo-
ta i konkomitantna
terapija lekovima

I/A

155 - <190 mg/dL
4.0-<4.9 mmol/L
Promena stila Zi-
vota

1/C

Promena stila Zivo-
ta, razmotriti lek,
ukoliko je nekon-
trolisano

lla/A

Promena stila
Zivota i terapija
lekovima

I/A

Promena stila Zivo-
ta i konkomitantna
terapija lekovima

I/A

>190 mg/dL

> 4.9 mmol/L
Promena stila Zivo-
ta, razmotriti lek,
ukoliko je nekontro-
lisano

lla/A

Promena stila Zivo-
ta, razmotriti lek,
ukoliko je nekontro-
lisano

I/A

Promena stila Zivota
i terapija lekovima

I/A

Promena stila Zivota
i konkomitantna
terapija lekovima

I/A

CV = kardiovaskularni; LDL-C = lipoprotein holesterol niske gustine; SCORE = Sytematic Coronary Risk Stratification, °Klasa
preporuka, °Nivo dokaza, Preporuke za koriséenje terapije moraju biti interpretirane prema proceni lekara i znanju, a prema
svakom individualnom pacijentu. Notirati da stratifikacija rizika ne vazi za familijarnu hiperholesterolemiju, gde je terapija
preporucena i da, u ovoj tabeli, tretman lekovima moZe da bude razmotren i pri niZim nivoima rizika, nego $to je to navedeno
u paragrafu 2.3.5. Stoga, tretman moZe povremeno biti razmotren u grupi pacijenata sa umerenim rizikom (1-5%), uzimajuci
u obzir da su pacijenti dobro informisani o ogranicenoj apsolutnoj redukciji rizika i velikom broju pacijenata potrebnih za
lecenje. U grupi pacijenata sa visokim rizikom (5—-10 %), terapija lekovima je povezana sa nesto visSim apsolutnim benefitom,
i trebalo bi bar da bude razmotrena. Terapija lekovima je snazno preporucena kod pacijenata sa veoma visokim rizikom (>
10 %). Ukoliko je pocetni nivo LDL-C u ovoj kategoriji ve¢ ispod ciljnog nivoa od 1.8 mmol/L, korist od zapocdinjanja terapije

statinima je manje jasna, mada i dalje moze biti prisutna.
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vodicu za dislipidemije.®*32 Nivo LDL-C > 5.1 mmol/L (>
200 mg/dL) kod terapijski naivnih pacijenata zasluzuje
pazljivu evaluaciju za mogucdu FH. Ipak, u prisustvu pre-
rane CVD ili porodi¢ne istorije moguca FH treba da bude
razmotrena pri nizim LDL-C nivoima.

3a.7.10 Koga tretirati i koji su ciljevi?

Generalno, RCT su idealna baza podataka za odredi-
vanje odlucujucih pragovaii ciljeva terapije. U svrhu odre-
divanja ciljeva terapije, RCT moraju da budu tako organi-
zovane da randomizuju pacijente u grupe sa razli¢itim
ciljnim vrednostima lipida. Ipak, najvedi broj dokaza dolazi
iz opservacionih studija i iz post hoc analize RCT (i meta
regresionih analiza istih). Stoga, preporuke predstavljaju
izraz koncenzusa baziranog na epidemioloskim podacima
velikih razmera i RCT, koje porede terapijske moguénosti,
a ne na RCT koje porede razlicite ciljne nivoe lipida.

U proslosti nivo LDL-C od 2.6 mmol/L (100 mg/dL)
bio je smatran terapijskim pragom i ciljem. Ovaj cilj osta-
je razuman za vedinu pacijenata koji imaju indikaciju za
smanjenje terapije LDL-C, koja je bazirana na kalkulaciji
CV rizika (videti sekciju 2).

Dokazi iz ispitivanja su doveli do predloga za sniZava-
nje nivoa LDL-C na vrednosti £ 1.8 mmol/L (70 mg/dL),
koje je povezano sa nizim rizikom od rekurentnih CVD
dogadaja.>** Stoga, nivo LDL-C od 1.8 mmol/L (70 mg/
dL) predstavlja razuman cilj za prevenciju rekurentnih
CV dogadaja i kod ostalih pacijenata sa veoma visokim
rizikom. Terapijski cilj smanjenja nivoa LDL-C za najma-
nje 50 % je takode preporucen ako je pocetni nivo LDL-C
1.8-3.5 mmol/L (70-135 mg/dL).

Ne-HDL-C ciljne vrednosti mogu biti alternativni cilj
ukoliko je uzet uzorak krvi bez prethodne dijete, i ciljne
vrednosti bi trebalo da budu < 2.6, <3.3 i < 3.8 mmol/L
(<100, <130 < 145 mg/dL) kod pacijenata sa veoma
visokim, visokim i niskim do umerenim CV rizikom, re-
dom. Dodatno, ovo predstavlja sekundarni cilj kod ljudi
sa poviSenim trigliceridima. Kod istih subjekata, iako nije
generalno preporuceno, apoB nivo < 80 i < 100 mg/dL
mogu biti razuman cilj za subjekte sa veoma visokim,
odnosno visokim CV rizikom.

Korist od terapije snizavanja holesterola zavisi od inici-
jalnog nivoa rizika: $to je veci rizik, veca je korist apsolutne
redukcije rizika (Tabela 13). Ne postoje razlike u relativnom
smanjenju izmedu muskaraca i Zena i izmedu osoba mla-
dih i starijih godina ili izmedu onih sa ili bez DM.3¢¢

3a.7.11 Pacijenti sa bolesc¢u bubrega

HBI moZze biti karakterisana mesanom dislipidemijom
(visoki trigliceridi, visoki LDL-C i niski HDL-C).% Terapija
statinima ima povoljan efekat na CVD ishode u HBI*®8j u
nekim studijama smanjuje brzinu gubitka bubrezne
funkcije.*%27° Sli¢ni podaci su opservirani za kombinova-
nu terapiju statinima i ezetimibom, ali ne samo za eze-
timib.3%8 Za pacijente sa terminalnom boles¢u bubrega,
ne preporucujemo zapocinjanje hipolipemijske terapije.
Ukoliko pacijenti sa HBI, koji su ve¢ na hipolipemijskoj
terapiji, predu u terminalni stadijum bolesti, terapija
moze da se nastavi.??

3a.7.12 Lekovi

Trenutno dostupni lekovi za smanjivanje masnocda
ukljucuju inhibitore 3-hidroksi-3-metiglutaril-koenzim A
reduktaze (statine), fibrate, smole Zucne kiseline (smole
anjonskih razmenjivaca), niacin (nikotinsku kiselinu),
selektivne inhibitore apsorpcije holesterola (npr. ezeti-
mib) i, skorije, inhibitore proprotein konvertaze subtili-
sin/kexin tip 9 (PCSK9). Odgovor na terapiju veoma va-
rira medu pojedincima i stoga je preporu¢en monitoring
efekta na nivo LDL-C.

SniZenjem nivo LDL-C, statini smanjuju i CV morbiditet
i mortalitet, kao i potrebu za koronarnom intervenci-
jom.3"%372J dozama koje snizavaju nivo LDL-C za najmanje
50 %, izgleda da statini zadrzavaju progresiju ili cak dovo-
de do regresije koronarne ateroskleroze.3* Statini takode
sniZavaju vrednosti triglicerida i rezultati meta analiza
pokazuju da statini mogu da smanje rizik od nastanka
pankreatitisa.3”* Trebalo bi stoga da se koriste kao lekovi
prvog izbora kod pacijenata sa hiperholesterolemijom ili
kombinovanom hiperlipidemijom.

Podaci iz Cholesterol Treatment Trialists’ (CTT) Colla-
boration meta analize upucuju da kombinovana terapija
sa ezetimibom ima benefit, podrzavajudi stav da je sni-
Zenje nivoa LDL-C klju¢ postignutog benefita, nezavisno
od koriséenog pristupa.3>¥37

Povisenje nivoa jetrinih enzima moze se povremeno
javiti tokom statinske terapije i u najve¢em broju sluca-
jeva je reverzibilno. Rutinsko laboratorijsko pracenje
vrednosti jetrinih enzima nije indikovano. Dodatno,
5-10 % pacijenata koji koriste terapiju statinima se zale
na mialgiju, ali je rabdomioliza ekstremno retka. Rizik od
nastanka miopatije (ozbiljnih misi¢nih simptoma) moze
biti sveden na minimum identifikovanjem vulnerabilnih
pacijenata i/ili izbegavanjem interakcije statina sa spe-
cificnim lekovima®’® (vidi tabelu E u web dodatku). S ob-
zirom na to da se statini propisuju na dugorocnoj bazi,
moguce interakcije sa drugim lekovima zasluZuju poseb-
nu i kontinuiranu paznju, jer mnogi pacijenti primaju
farmakolosku terapiju za konkomitantna stanja.?”” Zbri-
njavanje pacijenta sa mialgijom, ali bez znacajnog pora-
sta kreatinin kinaze, u praksi se bazira na pokusaju i
greski i obi¢no ukljucuje isprobavanje razliitih statina,
ali koris¢enje vrlo niskih doza nekoliko dana nedeljno, sa
postepenim poveéanjem.37

Generalno, bezbednosni profil statina je prihvatljiv i
ranije opservacije da terapija snizavanja masnoca u krvi
moze doprineti ne-CV mortalitetu (npr. rak, samoubi-
stvo, depresija) ili mentalnim poremecajima nisu potvr-
dene u velikim meta analizama.?”® Nakon primene stati-
na dolazi do porasta vrednosti Se¢era u krvi i nivoa
glikoziraju¢eg hemoglobina (HbAlc) (povecan rizik od
tipa 2 DM), koji su dozno zavisni, delom su povezani sa
veoma malim porastom u telesnoj tezini, ali benefiti te-
rapije statinima nadmasuju moguce rizike za vecinu pa-
cijenata.?”’37 Pacijenti treba da budu upozoreni da se
pridrZavaju promena u stilu Zivota, kada im je propisana
terapija statinima, ¢ime bi se izbegao i najmaniji rizik od
nastanka DM.379-382

Za ne-statinsku terapiju, selektivni inhibitori apsorpcije
holesterola (npr. ezetimib) uobicajeno se ne koriste kao
monoterapija u cilju smanjenja koncentracije LDL-C, izuzev
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ukoliko su pacijenti netolerantni prema statinima. Oni se
preporucuju kao kombinovana terapija sa statinima kod
izabranih pacijenata, kada specificni cilj nije postignut sa
primenom maksimalno tolerisane doze statina.

Smole Zucne kiseline takode snizavaju ukupni hole-
sterol i LDL-C, ali se loSe toleriSu i imaju tendenciju da
povecaju koncentraciju triglicerida u plazmi. Oni, stoga,
nisu preporuceni za rutinsku primenu u prevenciji CVD.

Fibrati i niacin se primarno koriste za sniZenje nivoa
triglicerida i povisenje HDL-C, dok se riblje ulje (n-3 ma-
sne kiseline) u dnevnoj dozi 2—4 g koriste za sniZzavanje
triglicerida.?®® Dokazi, koji potkrepljuju koriséenje ovih
lekova za snizenje CV dogadaja, ograniceni suis obzirom
na postojanje snaznih dokaza koji favorizuju primenu
statina, rutinska primena ovih lekova u prevenciji CVD
se ne preporucuje. U cilju prevencije pankreatitisa, kada
je nivo triglicerida > 10 mmol/L (> 900 mg/dL), oni mo-
raju biti sniZeni, ne samo lekovima, vec i restrikcijom
unosa alkohola, terapijom DM, ukidanjem terapije estro-
gena, itd. Kod onih retkih pacijenata sa ozbiljnom pri-
marnom hipertrigliceridemijom upudivanje specijalisti
bi trebalo da bude razmotreno.

Sto se ti¢e savremenih terapija, skora$nji podaci iz
I-11l faze studija, upucuju da PCSK9 inhibitori oStro sni-
Zavaju nivo LDL-C do ¢ak i 60 %, bilo kao monoterapija
ili kao dodatak maksimalnim dozama statina. U velikim
studijama ishoda se razmatra da li ovaj pristup rezultuje
u predikovanom smanjenju CV dogadaja; preliminarni
rezultati govore da je upravo to slucaj.3833

3a.7.13 Kombinacije lekova

Pacijenti sa dislipidemijom, posebno oni sa pozna-
tom CVD, DM ili asimptomatski pojedinci sa visokim ri-
zikom, ne moraju obavezno da dostignu terapijski cilj,
Cak i sa maksimalno tolerisanim dozama statina. Stoga,
kombinovana terapija bi bila potrebna. Mora se nagla-
siti, ipak, da je jedina kombinacija za koju je dokazano
daima klinickog znacaja (jedna velika RCT), kombinacija
statina sa ezetimibom.3* Bazirano na veoma ogranice-
nim podacima, klini¢ari bi trebalo da ogranice koris¢enje
ove kombinacije samo za pacijente sa visokim ili veoma
visokim rizikom za nastanak CVD.

Kombinacije niacina i statina povecavaju HDL-C i sni-
Zavaju trigliceride, bolje nego bilo koja od ovih grupa po-
jedinacno, ali su potisnuti glavnim nezeljenim dejstvom
niacina, koji moZe uticati na komplijansu. Ne postoje do-
kazi za klini¢ki benefit ove kombinacije.*®¢

Fibrati, posebno fenofibrat, mogu biti korisni, ne
samo za snhiZenje visokog nivoa triglicerida i poveéanje
HDL-C, vec i za dalje snizenje LDL-C u kombinaciji sa sta-
tinom. Postoje ograniceni dokazi za povoljno dejstvo ove
kombinacije u cilju smanjenja CVD dogadaja. U izabra-
nim slucajevima, ipak, ovaj pristup bi mogao biti razmo-
tren, kao kada, tokom terapije statinima, vrednosti tri-
glicerida ostanu visoke i/ili je HDL-C veoma nizak. Drugi
lekovi koji se metabolisu preko citohroma P450 treba da
se izbegavaju, kada je ova kombinacija propisana. Fibrati
bi trebalo da se koriste ujutru, a statini uvece, kako bi se
smanjio vrh doznih koncentracija i rizik od nastanka mi-
opatije. Pacijenti treba da budu obavesteni o upozora-
vajuéim simptomima (mialgija), ¢ak i pored toga Sto su

takvi simptomi izrazito retki. Gemfibrozil ne treba da se
dodaje statinskoj terapiji, zbog visokog potencijala za
nastanak interakcija.

Ukoliko ciljne vrednosti ne mogu da se dostignu, ¢ak
i sa maksimalnim dozama terapije snizavanja masnoca
ili kombinacijom lekova, pacijenti ¢e i dalje imati korist
od terapije, do nivoa popravke dislipidemije. Kod ovih
pacijenata povecana paznja za druge faktore rizika moze
pomocdi da se smaniji ukupni rizik.

Nedostaci u dokazima

e Vrednosti triglicerida i HDL-C kao terapijski cilj.

e Dali Lp(a) sniZzenje nasuprot statinskoj terapiji moze
da dovede do sniZenja rizika od nastanka CVD.

e Kako povecati prihvatanje HDL-C i uzimanje uzoraka
krvi bez prethodne dijete u klini¢koj praksi.

e Da li funkcionalna hrana i suplementi u ishrani sa
efektom snizenja lipida mogu bezbedno da snize rizik od
CVD.

SKP —sistolni krvni pritisak

KP —krvni pritisak

CAD — koronarna arterijska bolest

CVD - kardiovaskularna bolest

CV — kardiovaskularni

DM — dijabetes melitus

AMI — akutni infarkt miokarda

BMI — body mass index

SAD - Sjedinjene Americke Drzave

HF — sréana slabost

AF — atrijska fibrilacija

RCT — randomizovane kontrolisane studije
IM —infarkt miokarda

FH — familijarna hiperholesterolemija
HBI — hroni¢na bubreZna insuficijencija

3a.8 Diabetes melitus (tip 2 i tip 1)

Klju€ne poruke

e Multifaktorijalan pristup je izuzetno vazan kod pa-
cijenata saDM tip 2.

e Nadin Zivota u cilju postizanja kontrole telesne te-
Zine preko promena u ishrani i poveéanja nivoa fizicke
aktivnosti (FA) treba da ima centralno mesto u zbrinja-
vanhju pacijenata saDM tip 2.

e Intenzivno zbrinjavanje hiperglikemije smanjuje
rizik od mikrovaskularnih komplikacija i, u manjoj meri,
rizik od kardiovaskularnih bolesti. Medutim, ciljevi treba
da budu nizi kod starijih i slabih osoba, onih sa dugotraj-
nim DM i onih sa postoje¢im KVB.

e Intenzivan tretman KP kod DM, sa ciljnim sistolnim
pritiskom do 140 mmHg za vecinu, smanjuje rizik od ma-
krovaskularnih i mikrovaskularnih promena. Ciljni SKP
nizi od 130 mmHg dalje smanjuje rizik od moZdanog
udara, retinopatija i albuminurija i treba da se primeni
kod odabranih pacijenata.

e Smanjenje nivoa lipida je klju¢ni mehanizam za
smanjenje rizika od KVB kod tip 2 i tip 1 DM. Svim paci-
jentima > 40 godina starosti i odabranim mladim paci-
jentima sa povedéanim rizikom, preporucuje se terapija
statinima.
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e Kod pacijenata sa DM i postoje¢im KVB, upotreba
natrijum-glukoza ko-transporter-2 (SGLT2) inhibitora
znacajno smanjuje KV morbiditet, ukupni mortalitet i
hospitalizacije zbog src¢ane slabosti,bez znacajnih stetnih
efekata. Inhibitore SGLT2 treba razmotriti u ranim faza-
ma lecenja DM kod ovih pacijenata.

e Nedavni dokazi ukazuju na znacajno smanjenje
smrtnosti od KVB kod pacijenata sa DM preko poboljsa-
nja kontrole faktora rizika, iako ¢e porast prevalence DM
u svetu predstavljati velike izazove. Treba vise raditikako
bi se sprecio DM.

Osobe sa DM imaju u proseku duplo visi rizik od
KVB.**° Jednostavan upitni DM rizika moZe ukazati koji
pacijenti bez kardiovaskularnih bolesti treba da se testi-
raju na DM .40

Odrzavanje preporucenih ciljnih vrednosti KP, kon-
trole lipida, glikemije i HbAlc vazno je za prevenciju kar-
diovaskularnih bolesti.Doslo je do vidljivog smanjenja
stope smrtnosti od KVB kod pacijenata sa DM sa boljom
kontrolom faktora rizika, iako povecanje prevalence DM
i dalje stvara pritisak na sve zdravstvene sistemime.

Ciljne vrednosti, narocitoglikemije i u nekim slucaje-
vima lipida, treba manje striktno postovati kod starijih
osoba sa DM, onih sa duZim trajanjem DM, sa dokaza-
nim KVB i kod slabih.**

Sve je vise dokaza o vrlo visokom relativnom riziku
kod mladih osoba sa tipom 2 DM (starost <40 godina),*®
i potrebne su dodatne smernice.

Osim u kontroli glukoze, u prevenciji KVB postuju se
isti opsti principi kao kodosoba bez DM. Postizanje pre-
porucenih vrednosti KP, LDL-C i ukupnog holesterola je
posebno vazno. Mnogi ciljevi lecenja su stroZiji za pacijen-
te sa DM. Tipi¢no, pacijenti sa tipom 2 DM imaju mnoge
faktore rizika ua KVBV, svaki zahteva tretman prema
postojeé¢im smernicama.

3a.8.1 Promena nacina Zivota

ESC i Evropska asocijacija naucnika za dijabetes po-
drZavaju stav da je promena nacina Zivota prva mera u
prevenciji i menadZmentu DM.*®7 Veéina pacijenata sa
DM su gojazni, tako da kontrola teZine predstavlja

Preporuke Klasa? Nivo®  Refe¢
Promena nacina Zivota, ukljucujuci prestanak pusenja, niskokalorijska ishrana, bogata
) - . A . | A 387
vlaknima, aerobna fizicka aktivnost i veZzbe snage se preporucuju.
Smanjenje energetskog unosa se preporucuje pacijentima kako bi redukovali tezinu ili sprecili | B 337
dobijanje na telesnoj teZini.
Ciljna vrednost HbAlc radi smanjenja KV rizika i mikrovaskularnih komplikacija kod DM od < | A 388,
7% (<53 mmol/mol) se preporucuje kod veéine odraslih sa tip 1 ili tip 2 DM, izuzev trudnica. 389
Kod pacijenata sa dugotrajnijim DM, starih, ili onih sa KVB, treba razmotriti opustenije HbAlc I3 B 389
ciljeve (manje striktne).
Ciljnu vrednost HbA1lc £ 6,5% (< 48mmol/mol) treba razmotriti pri postavljanju dijagnoze ili u lla B 339
ranom stadijumu tip 2 DM kod pacijenata koji nisu slabi i nemaju KVB
Kod skrininga DM sa ili bez KVB, treba razmotriti odredivanje HbAlc (koji se moZe meriti bez
. o, . . . . - . lla A 390
pripreme) ili Secer u krvi. Test oralne tolerancije glukoze se moZe raditi ako postoji sumnja.
Metformin se preporucuje kao prva linija terapija, ako se toleriSe i nije kontraindikovan, uz | B 391
pracenje bubrezne funkcije.
Izbegavanje hipoglikemije i prekomerne telesne tezine treba razmotriti i zauzeti individualni 389,
pristup (postujuci i ciljeve lecenja i izbor lekova) kod pacijenata sa uznapredovalom bolesti. lla B 392,
393
Kod pacijenatasa tip 2 DM i KVB, upotrebu SGLT2 inhibitora treba razmotriti u ranoj fazi u cilju
L . . lla B 394
smanjenja KV i ukupnog mortaliteta.
Sredstva za snizavanje lipida (posebno statini) preporucuju se u cilju redukcije KV rizika kod | A 371,
svihpacijenata sa tip 2 | tip 1 DM starijih od 40 godina. 372
Sredstva za sniZavanje lipida (posebno statini) mogu se razmotriti kod osoba mladih od
; . - Y I o - 371,
40 godina ukoliko postoji znacajno povisen rizik, na osnovu postojanja mikrovaskularnih Il B 372
komplikacija ili postojanja multiplih KV faktora rizika
Kod pacijenata sa DM i veoma visokim rizikom (viditabelu 5), preporucuje se ciljna vrednost
LDL-C <1,8mmol/I (<70mg/dL) ili smanjenje za najmanje 50% ako je pocetni LDL-C izmedu 1,8 i
3,5mmol/I (70 1 135 mg/dL).¢ | B 395
Kod pacijenata sa visokim rizikom (viditabelu 5), preporucuje se LDL-C < 2,6 mmol/I (<100 mg/dL)
ili smanjenje od najmanje 50% ako je pocetni LDL-C izmedu 2,6 i 5,1 mmol/I (100 i 200 mg/dL).¢
Ciljne vrednosti KP kod tip 2 DM se generalno preporucduju da budu<140/85 mmHg, ali se
kao dugoro¢niji cilj preporucuje <130/80 mmHg kod selektovanih pacijenata (npr. mladih
pacijenata sa povisenim rizikom za specificne komplikacije) kod dodatnog povisenog rizika za 396,
Y . . Lo U . . . L . | B
mozdani udar, retinopatiju i albuminuriju. Blokatori renin angiotensin sistema se preporucuju 397
u le¢enju pacijenatasa DM, posebno u prisustvu proteinurije ili mikroalbuminurije.
Preporucene ciljne vrednosti KP kod pacijenata sa tip 1 DM je <130/80 mmHg.
Upotreba lekova koji povecavaju nivo HDL-C u cilju prevencije KVB kod tip 2 DM generalno se " A 336
ne preporucuju .
Antitrombocitnaterapija (npr. aspirin) se ne preporucuje za osobe sa DM koje nemaju KVB. 1] A 398
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centralnu meru. Nekoliko obrazaca ishrane mogu da se
usvoje, gde je vaznije da preovladava upotreba voda,
povréa, Zitarica od celog zrna i nisko-masnih proteinskih
izvora nego tac¢an odnos ukupne energije koju pruzaju
glavni makronutrijenati. Treba ograniciti unos soli. Spe-
cificne preporuke u ishrani uklju¢uju ogranic¢avanje
zasi¢enih i trans masti i konzumiranje alkohola, prac¢enje
unosa ugljenih hidrata i ve¢u upotrebu dijetetskih vla-
kana. Mediteranski tip ishrane je prihvatljiv jer su izvori
masti prvenstveno od mononezasic¢enih ulja.

Kombinacija aerobnih i vezbi otpora je efikasna u
prevenciji progresije DM i u kontroli glikemije. Malo se
zna o tome kako da se promovise i odrzava FA; Medutim,
povecanje uticaja zdravstvenog sistema da pacijentima
pomogne da pronadu odrzivi nacin za povecanje FA od
klju¢nog je znacaja. Pusenje povecava rizik od DM, KVB
i prerane smrti Sto treba da bude uvek naglaseno (vidi
odeljak 3a.4.5).3874% promena nacina Zivota moZe da
spreci razvoj DM kod onih sa povecanim rizikom i, da
smanjuje buduce mikrovaskularne i makrovaskularne
rizike.*0*

3a.8.2 Kardiovaskularni rizik

Pri postavljanju dijagnoze kod onih sa kratkim traja-
njem bolesti, DM nije ekvivalnet rizika KVB.%4% General-
no, postaje rizikekvivalent KVB nakon otprilike jedne de-
cenije ili kod onih sa proteinurijom ili niskim eGFR.406-08
Noviji podaci ukazuju da su pacijenti koji dobiju DM u
mladem uzrastu vise opterec¢eni komplikacijama.** Oso-
be sa DM i postojeéim KVB imaju vedi vaskularni rizik od
onih sa KVB ali bez DM i znacajno nize prezivljavanje.®

Statini se preporucuju za sve one kojima je tek dija-
gnostikovan tip 2 DM preko odredenog uzrasta (> 40
godina se trenutno preporucuje). Ova preporuka odra-
Zava vedi rizik trajanja vaskularnih puteva kod ovih po-
jedinaca. Medutim, odreden procenat DM pacijenata
starosti od 40 do 50 godina mogu imati nizak 10-godi$nji
CV rizik obzirom na normalne vrednosti KP i nivoa lipida,
nepusaci, i u takvim slucajevima ostaje na lekaru da do-
nese odluku. Isto tako, kod nekih pacijenata <40 godina
starosti sa tipom 2 DM i dokazima ostecenja ciljnih or-
gana ili znacajnim faktorima rizika, statini mogu biti
indikovani.

3a.8.3 Kontrola glukoze

UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes Study)
ustanovila je znacaj intenzivnog sniZzavanja glukoze u
odnosu na smanjenje rizika KVB kod novodijagnostiko-
vanih pacijenata sa DM koji nisu tretirani sa modernnim
merama snizenja KP ili lipida, sa najboljim dokazima koji
podrzavaju metformin, zbog ¢ega prestavlja prvu liniju
terapije. Tri studije ssu sprovedene kako bi ispitali da li
CV dogadaji mogu biti dodatno smanjenisaintenzivnijim
tretmanom glikemije i sniZavanjem ciljnih vrednosti
HbA1c.389393410 Medutim, rezultati su bili iznenadujudi,
sa neocekivanim poveéanjem ukupnog mortaliteta i KVB
smrtnih ishoda u studiji ACCORD (Action to Control Car-
diovascular Risk in Diabetes) i trend poveéanja KVB smrti
u VADT studiji (Action to Control Cardiovascular Risk in
Diabetes). Rezultati su izazvali zabrinutost u pogledu

bezbednosti intenzivnog snizavanja glukoze i primere-
nosti sprovodenja stroge kontrole glukoze, narocito kod
starijih osoba sa DM i kod onih sa postojeé¢im KVB. Na-
knadne meta-analize intenzivne kontrole glukoze,
ukljuéujuci i podatke iz UKPDS, PROactive (Prospective
Pioglitazone Clinical Trial in Macrovascular Events),
ACCORD, ADVANCE (Action in Diabetes and Vascular
disease: PreterAx and Diamicron MR Controlled Evalu-
ation) i VADT*!! pokazale su znacajno smanjenje u nefa-
talnim AMI i KVB dogadaja, ali bez uticaja na mozZdani
udar ili ukupni mortalit.**>*!* Dodatne analize ovih ispi-
tivanja su ukazale da je KV benefit kod prosecnog sma-
njenja HbAlc od ~0.9% u periodu od 5 godina daleko
manji nego pri uobi¢ajenom smanjenju holesterola i
krvnog pritiska pri upotrebi statina i raspolozZivihantihi-
pertenziva. Cetiri skorasnje studije noveterapije DM
(DPP-4 i GLP-1)*%4'7 kod bolesnika sa DM i postoje¢im
kardiovaskularnim bolestima ili sa visokim rizikom nisu
pokazale inferiornost (tj. bezbednost), ali ni superiornost
u odnosu na KV rizik. Postojalo je, medutim, povecanje
stope hospitalizacije zbog sréane slabosti sa saksaglipti-
nom u studiji SAVOR-TIMI 53 (Saxagliptin Assessment of
Vascular Outcomes Recorded in Patients with Diabetes
Mellitus — Trombolysis in Myocardial Infarction.*®

Nedavno je pokazano da SGLT2 inhibitor empagliflo-
zin znatno smanjuje KVB smrt (38 %) i ukupni mortalitet
(od 32 %), kao i ucestalost HF hospitalizacija (za 35 %) u
poredenju sa standardnim tretmanom, sto ukazuje da
upotrebu jednog SLGT2 inhibitora treba zapoceti vrlo
rano u lecenju pacijenata sa DM i KVB.3%* S obzirom na
rezultate istraZivanja kojim ne-fatalne IM i moZdani udar
nisu bili smanjeni aktivnim tretmanom, kao i na brzo
odvajanje kriva smrtnosti, verovatno je benefit ostvaren
preko kardio-renalne hemodinamike a ne aterotrombo-
tickim delovanjem ili uticajem samog sniZavanja glukoze.
Potrebna su dalja istrazivanja radi razumevanja dobije-
nih rezultata.

3a.8.4 Krvni pritisak

Kod osoba sa tip 2 DM, pored promene nacina Zivota,
snizavanje krvnog pritiska (i holesterola) treba da bude
strogo odredeno, kao i ciljanje vrednosti nivoa glukoze
/ HbAlc. SniZenje KP treba razmotriti bez obzira na uku-
pni CV rizik kod pacijenata sa tip 2 DM.

Hipertenzija je ¢es¢a kod pacijenata sa tip 2 DM u po-
redenju sa opStom populacijom. Skorasnji sistematicni
pregledi i meta-analiza randomiziranih studija sredstava
za snizavanje KP kod > 100 000 pacijenata sa tip 2 DM
potvrdili su da sniZzavanje KP smanijuje rizik od smrtnosti
svih uzroka, KV dogadaje, CV dogadaje, mozdani udar, HF,
retinopatije, novonastalu ili pogorsanje albuminurije i
bubrezne insuficijencije.*® Rezultati su sli¢ni kada su oda-
brane studije sa niskim rizikom. Osim toga, ciljna vrednost
sistolnog pritiska <140 mmHg umanjuje rizik od ukupnog
mortaliteta i razlicitih ishoda. Dodatno smanjenije rizika
za albuminuriju, retinopatiju i mozdani udar, ali ne i uku-
pnog prezivljavanja ili ukupnih klinickih krajnjih ciljeva,
ostvareni su pri ciljnim vrednostima sistolnog pritiska
<130 mmHg. Kod osoba starijih od 80 godina treba posta-
viti drugacije ciljeve, teziti pritisku<150/90 mmHg, osim
ako je prisutno osteéenje bubrega.



294

Kombinovani tretman je obi¢no potreban za efikasno
snizavanje KP kod DM. ACE-l iliblokatori angiotensin re-
ceptora (ARB), ako se tolerisu, treba uvek da budu uklju-
Ceni kao prva linija terapije zbog dokazanog superiornog
protektivnog delovanja u odnosu na nastanak ili progre-
siju nefropatije.

3a.8.5 Terapija sniZenja lipida

HPS (Heart Protection Study) pokazala je da tretman
simvastatinom 40 mg smanjuje rizik od KVB | moZdanog
udara kod ljudi sa DM i osoba bez DM koji ranije nisu
imali AIM ili anginu pektoris.?”? Dalja snazna podrska
statinima dosla je iz CARDS studije (Collaborative Ator-
vastatin Diabetes Study), koja je poredila 10mg atorva-
statina sa placebom,*”* i iz CTT meta-analiza kod pacije-
nata sa DM.*° Postoje studije koje dokazuju vece
smanjenje KV rizika sa intenzivnijomterapijom statinima
kod pacijenata sa DM.3%* Novije studije su pokazale jasan
KV benefit od sniZzavanja LDL-Cpri upotrebiezetimibauz
statin kod bolesnika sa tip 2 DM.** Noviji dokazi takode
pokazuju da su PCSK9 inhibitori podjednako efikasni u
snizavanju LDL-C kod pacijenata sa tip 2 DM, iako se re-
zultati studija CV-ishoda cekaju. NiZe ciljne vrednosti
treba postizati kod pacijenata sa tip 2 DM koji imaju evi-
dentnu KBV i HBI.

Dok su najceséi poremedaji lipida kod tip 2 DM povi-
Seni trigliceridi i nizak nivo HDL-C, studije koje su ispiti-
vale moguce KV benefite snizavanjem lipida (uglavnom
triglicerida) upotrebom fibrata kod DM nisu bile pozitiv-
ne. FDA (US Food and Drug Administration) navodi da
su trenutni dokazi nedovoljni da podrze fibrate u pre-
venciji KVB i da su potrebna dalja istrazivanja.*?°

Propisivanje preparata za snizavanje lipida kod stari-
jih osoba sa DM (> 85 godina) zahteva posebnu paznju
jerizlaganje ve¢im dozama (ili potentnijim) mozda nece
produZiti Zivotni vek, ali moZe povecati rizik od nezelje-
nih efekata.

3a.8.6 Antitrombocitna terapija

Pacijenti sa tip 1ili tip 2 DM imaju povecanu sklonost
za razvoj tromboti¢nih fenomena. Meta-analizom (An-
tiplatelet Trialists’ Collaboration) je pokazana prednost
antitrombotske terapije (uglavnom aspirin) kod pacije-
nata sa DM i klinicki utvrdenom KVB, cerebrovaskular-
nim bolestima ili drugim oblicima tromboti¢nih bolesti,
uz smanjenje od 25% rizika od KV dogadaja.**

Uloga aspirina kod pacijenata bez KVB ostaje nedo-
kazana. Meta-analizom Sest RKSnije nadeno statisticki
znacajno smanjenje rizika velikih KV dogadaja iliukupnog
mortaliteta kada je poreden aspirin sa placebom ili bez
aspirina kod osoba sa DM i bez prethodnog postojanja
KVB.3%8 Dalja ispitivanja su u toku.

3a.8.7 Mikroalbuminurija

Mikroalbuminurija (urinarna ekskrecija albumina od
30 do 300 mg/24 h) predvida pojavu nefropatije kod
pacijenata sa tip 1ili tip 2 DM, dok prisustvo proteinu-
rije (300 mg/24 h) generalno ukazuje na postojece oste-
¢enje parenhima bubrega. Kod pacijenata sa DM i

hipertenzijom mikroalbuminurija, ¢ak i ispod granicne
vrednosti, predvida KV dogadaje, a potvrdena jeitrajna
veza izmedu KV, kao i ne-KV mortaliteta i odnosa uri-
narnog proteina: kreatinina. Mikroalbuminurija se moze
meriti iz jednog uzorka urina (zbog nepreciznosti u uzor-
kovaniju, skupljanje urina tokom nodi ili 24 h se ne pre-
porucuje) indeksiranjem koncentracije albumina u urinu
prema koncentraciji kreatinina u urinu (2.5/3.5-25/35
mg/mmol). Pacijentima sa DM i mikroalbuminurijom ili
proteinurijom treba ukljuciti ACE-1ili ARB bez obzira na
bazni KP.

Nedostaci u dokazima

¢ Postoji potreba da se ispita da li tip 2 DM KV rizik
skor zasnovan bilo na 10 godisnjem ili doZivotnom riziku
pomaze da se poboljsa cilj preventivne terapije i vodi do
smanjenja KV rizika ili dobitka u godinama Zivota bez
bolesti.

¢ Dalji podaci iz studija treba da utvrde da li se rezultati
primene empagliflozina odnose i nadruge klase inhibitora
SGLT2 ida li doprinese boljem razumevanju mehanizma-
benefita. Takode bi bilo korisno utvrditi da li SGLT2 inhi-
bitori smanjuju KV smrtnost i rizik HF kod pacijenata sa
DM, ali bez KVB.

¢ Potrebno je vise istraZivanja o prednostima gluka-
gonu slicnog peptid 1 (GLP-1) receptora agonista na KVB
rizik i podataka iz studija u narednim godinama. Nova
istrazivanja ukazuju da nema benefita KVB pri kratko-
trajnoj upotrebi dipeptidil peptidaze 4 (DPP-4) inhibitora
kod osoba sa visokim rizikom za KVB.**

30.8.8 Tip 1 diabetes melitus

Klju€ne poruke

e KVB i rizik mortaliteta su smanjeni kod pacijenata
sa tip 1 DM, ali su i dalje neprihvatljivo poviSeni kod onih
sa veoma loSom kontrolom glikemije ili dokazanom bu-
breznom bolesti.

¢ Intenzivno le¢enje hiperglikemije kod DM smanjuje
rizik od makrovaskularnih komplikacija i preranog mor-
talitetai; preporucuje se ciljna vrednost 6.5-7.5% (48-58
mmol/mol) HbA1c.

® Preporucena ciljna vrednost KP kod vedine pacije-
nata sa tip 1 DM je 130/80 mmHg.

e Sredstva za snizavanje lipida usmerena na snizava-
nje LDL-C treba preporuciti veéini bolesnika > 40 godina
starosti i kod mladih sa dokazanom nefropatijom ili sa
viSestrukim faktorima rizika.

Tip 1 DM je rezultat nedovoljne proizvodnje insulina
u pankreasu, a potvrduje se snizenim nivoom C-peptida.
Prosecna starost pri pojavljivanju je ~14 godina, iako oso-
be svih uzrasta mogu dobiti tip 1 DM. Treba posumnjati
na tip 1 DM kod svakog pacijenta kod koga bolest napre-
duje do insulinske zavisnosti u prvoj godini od postavljanja
dijagnoze. Velika studija radena u Skotskoj pokazala je
relativni rizik za KVB dogadaje od 2,3 kod muskaracai 3
kod Zena sa tip 1 DM u poredenju sa opstom populaci-
jom,*? ukazujuci da rizik KVB mozda opada tokom vre-
mena, srazmerno sa poboljSanjem ocekivanog Zivotnog
veka.*?* Drugi izvestaj iz Svedske ukazuje da je stopa mo-
ratliteta od KVB kod tip 1 DM dva puta vece od stope u
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opstoj populaciji kod onih sa nivoom HbA1c <6,9 % (52
mmol/mol), a rizik je bio izuzetno visok (~10 puta) kod
onih sa veoma slabom kontrolom [>9.7 % (=83 mmol /
mol)].%>* U vedini studija rizik od KV dogadaja ili mortali-
teta bio je najvisi medu onima sa dijabetesnom nefropa-
tijom, makroalbuminurijom ili HBI. Prisustvo proliferativ-
ne retinopatije i autonomne neuropatije takode signalizira
na povisen KV rizik.

DCCT istrazivanjem (Diabetes Control and Complica-
tions Trial) ustanovljen je znacaj stroge kontrole glukoze
kako bi se smanjio rizik od mikrovaskularne i makrovasku-
larne bolesti. 27-godiSnje praéenje ovog istraZivanja po-
kazalo je da je 6,5-godisnje pocetno intenzivno lecenje
DM kod tip 1 DM povezan sa skromnim smanjenjem sto-
pe ukupnog mortaliteta u poredenju sa konvencionalnim
le¢enjem.*? Ciljna vrednost od 6.5-7.5% (48—-58 mmol/
mol) HbAlc izgleda da predstavlja uravnotezen pristup

za dugorocno zbrinjavanje pacijenata sa tip 1 DM. Upo-
treba insulinskih analoga, insulinskih pumpi i kontinuira-
nog monitoringa glukoze radi poboljsanja kontrole glike-
mije uz minimiziranje hipoglikemije predstavlja predmet
intenzivnog istraZivanja kao Sto je upotreba medikame-
nata (npr metformina, GLP-1 agonista) koji se obi¢no ko-
riste kod tip 2 DM.

CTT je predloZeno snizavanje lipida statinima podjed-
nako efikasno kod tip 1 pacijenata kao kod tip 2 DM.*?” Svim
pacijenatima > 40 godina starosti sa tip 1 DM treba prepo-
ruciti statine, osim ako imaju DM u kratkom periodu i ne-
maju drugih faktora rizika. Kod mladih pacijenata sa vise-
strukim faktorima rizika ili dokazanim oste¢enjem ciljnih
organa (albuminurija, niska eGFR, proliferativna retinopa-
tija ili neuropatija) treba razmotriti upotrebu statina.

Ciljna vrednost KP od 130/80 mmHg je prihvacena u
praksi kod tip 1 DM, sa dokazima o konkretnim

Preporuke u le€enju dijabetesa

Preporuke

Promena nacina zZivota, ukljuCujuci prestanak pusenja, niskokalorijska ishrana, bogata vlaknima,
aerobna fizicka aktivnost i vezbe snage se preporucuju.

Smanjenje energetskog unosa preporucuje se pacijentima kako bi redukovali tezinu ili sprecili
dobijanje na telesnoj tezini.

Ciljna vrednost HbAlc radi smanjenja KV rizika i mikrovaskularnih komplikacija kod DM od < 7%
(<53 mmol/mol) se preporucuje kod veéine odraslih sa tip 1 ili tip 2 DM, izuzev trudnica.

Kod pacijenata sa dugotrajnijim DM, starih, ili onih sa KVB, treba razmotriti opustenije HbA1lc ciljeve
(manje striktne).

Ciljnu vrednost HbAlc £ 6,5 % (< 48mmol/mol) treba razmotriti pri postavljanju dijagnoze ili u
ranom stadijumu tip 2 DM kod pacijenata koji nisu slabi i nemaju KVB

Kod skrininga DM sa ili bez KVB, treba razmotriti odredivanje HbAlc (koji se moze meriti bez
pripreme) ili Secer u krvi. Test oralne tolerancije glukoze se moZe raditi ako postoji sumnja.

Metformin se preporucuje kao prva linija terapije, ako se tolerise i nije kontraindikovan, uz praéenje
bubrezne funkcije.

Izbegavanje hipoglikemije i prekomerne telesne tezine treba razmotriti i zauzeti individualni pristup
(postujudi i ciljeve lecenja i izbor lekova) kod pacijenata sa uznapredovalom bolesti.

Kod pacijenata sa tip 2 DM i KVB upotrebu SGLT2 inhibitora treba razmotriti u ranoj fazi u cilju
smanjenja KV i ukupnog mortaliteta.

Sredstava za snizavanje lipida (posebno statini) se preporucuju u cilju redukcije KV rizika kod svih
pacijenata sa tip 2 | tip 1 DM starijih od 40 godina.

Sredstava za snizavanje lipida (posebno statini) mogu se razmotriti kod osoba mladih od 40 godina
ukoliko postoji znacajno povisen rizik, na osnovu postojanja mikrovaskularnih komplikacija ili
postojanja multiplih KV faktora rizika.

Kod pacijenata sa DM i veoma visokim rizikom (vidi tabelu 5), preporucuje se ciljna vrednost LDL-C
<1,8 mmol/l (<70 mg/dL) ili smanjenje za najmanje 50 % ako je pocetni LDL-C izmedu 1,8 i 3,5
mmol/I (70 1 135 mg/dL). ¢

Kod pacijenata sa visokim rizikom (vidi tabelu 5), preporucuje se LDL-C < 2,6 mmol/| (<100 mg/dL)
ili smanjenje od najmanje 50 % ako je pocetni LDL-C izmedu 2,6 i 5,1 mmol/I (100 i 200 mg/dL). ¢
Ciljne vrednosti KP kod tip 2 DM generalno se preporucuju da budu <140/85 mmHg, ali se kao
dugorocniji cilj preporucuje <130/80 mmHg kod selektovanih pacijenata (npr. mladih pacijenata
sa poviSenim rizikom za specificne komplikacije) kod dodatnog povisenog rizika za mozdani udar,
retinopatiju i albuminuriju. Blokatori renin angiotensin sistema se preporucuju u leCenju pacijenata
sa DM, posebno u prisustvu proteinurije ili mirkoalbuminurije. Preporucene ciljne vrednosti KP kod
pacijenata sa tip 1 DM su <130/80 mmHg.

Upotreba lekova koji poveéavaju nivo HDL-C u cilju prevencije KVB kod tip 2 DM generalno se ne
preporucuju .

Antitrombocitna terapija (npr. aspirin) se ne preporucuje za osobe sa DM koje nemaju KVB.

Klasa® Nivo® Refe

| A 387
| B 387
388,

l A 389
lla B 389
lla B 389
lla A 390
| B 391
389,

lla B 392,
393

IE] B 394
371,

l . 372
371,

Il B 372
| B 395
396,

l B 397
11 A 386
1l A 398

KP = krvni pristisak; KV = kardiovaskularni; DM = diabetes melitus; HbAlc = glikozirani hemoglobin; HDL-C = lipoprotein visoke gustine -
holesterol; LDL-C = lipoprotein niske gustine -holesterol; SGLT2 = Natrijum-glukoza ko-transporter-2, *Klasa preporuke, °Nivo dokaza, Re-
ference, “Ne-HDL-C je razumna i prakti¢na alternativa jer ne zahteva gladovanje. Ne HDL-C sekundarni cilj od <2.6 i <3,3 mmol / | (<100 i
<130 mg/ dl) preporucuju se kod veoma visoko, i visokog rizi¢nih osoba. Pogledajte odeljak 3a.7.10 za vise detalja.
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prednostima upotrebe ACE-I ili ARB na rani razvoj i pro-
gresijumikrovaskularnih bolesti kod mladih pacijenata sa
tip 1 DM. NiZe ciljne vrednostiKP od 120/75-80 mmHg
mogu biti korisne kod mladih pacijenata sa tip 1 DM (<40
godina starosti), sa upornom mikroalbuminurijom. Stu-
dije podrzavaju bolji KV ishod kod tip 1 DM uz smanjenje
KP. Kako sve vise pacijenata sa tip 1 DM dozivi staru dob,
ciljevi SKP kod nekih moZzda moraju biti opusteniji (140
mmHg) kako bi se izbegli nezeljeni efekti.

Postojeci dokazi ukazuju da mnogi pacijenti sa tip 1
DM stariji od 40 godina i dalje puse, joS uvek ne dobijaju
statine i, Sto je moZda najvaZznije, imaju veoma loSu kon-
trolu glukoze.*? Potrebni su dodatni napori kako bi se
postigli ciljevi kod ovih faktora rizika.

Nedostaci u dokazima

e Potrebna su dalja istrazivanja metformina i GLP-1
receptora agonista u (podgrupi) bolesnika sa tip 1 DM
kako bi se utvrdilo da li dovode do bolje kontrole glike-
mije, pomazu u smanjenju telesne tezine i dovode do
boljeg klinickog ishoda.

¢ Postoji potreba za KV rizik skorom kod tip 1 DM u
cilju boljeg vodenja pocetka preventivnih mera kod mla-
dih pacijenata.

3a.9 Hipertenzija

Klju€ne poruke

e Povisen KP je glavni faktor rizika za KVB, HF, cere-
brovaskularne bolesti, PAB, HBI, i AF.

e Odluka o zapocinjanju lecenja KP zavisi od vredno-
sti KP i ukupnog KV rizika.

e Korist le¢enja uglavnom se dobija zbog samog sni-
Zavanja KP, a ne zbog odredene vrste leka.

e Kombinovana terapija je potrebna za kontrolu KP
kod vecine pacijenata.

30.9.1. Uvod

Visoki KP je vodeci faktor rizika bolesti na globalnom
nivou, racunajuci 9,4 miliona smrtnih slucajeva i 7,0 %
globalnih DALY (Disability-adjusted life-years) u 2010.go-
dini.**° U poredenju sa 1990. godinom, uticaj visokog krv-
nog pritiska je povecan za ~2.1 miliona smrtnih slucaje-
va.* Globalno, prevalencija hipertenzije je ~30-45 % kod
odraslih osoba >18 godina starosti, sa strmim porastom
sa starenjem.

Povisen BP je faktor rizika za KVB, HF, cerebrovasku-
larne bolesti, PAB, HBI, i AF. Rizik od smrti zbog KVB ili
mozdanog udara raste progresivno i linearno sa pora-
stom sistolnog KP od 115 mmHg i dijastolnog 75 mm Hg
nagore,** iako su za apsolutni rizikkrive zaravljene u
donjim vrednostima KP.

3a.9.2 Definicija i klasifikacija hipertenzije

Definicija i klasifikacija hipertenzije su prikazane u
Tabeli 14.11

Tabela 14. Definicija i klasifikacija hipertenzije?

Kategorije Sistolni KP Dijastolni
(mmHg) KP (mmHg)
Optimalan <120 i <80
Normalan 120-129 i/ili 80-84
Visoko-normalan 130-139 i/ili 85-89
1.stadijum hipertenzije 140-159 i/ili  90-99
2.stadijum hipertenzije 160-179 i/ili  100-109
3.stadijum hipertenzije >180 i/ili =110
Izolovana sistolna hiper- 2140 | <90
tenzija

KP = blood pressure, 2KP kod nelecenih pojedinaca

3a.9.3 Merenje krvnog pritiska

Merenje KP u ordinaciji se preporucuje kao skrining i
za postavljanje dijagnoze hipertenzije, bazirano na naj-
manje dva merenja KP po poseti i najmanje dve posete.
Ako je KP samo neznatno povisen, treba ponoviti mere-
njau periodu od nekoliko meseci i prihvatiti definiciju
“uobicajenog” KP pojedinca i doneti odluku o zapocinja-
nju tretmana lekovima. Ako je KP znacajno povisen ili
postoje ostecenja ciljnih organa, drugi KV faktori ili posto-
jece KV ili bubrezne bolesti, ponavljanje merenja treba
izvrsiti u kracem roku kako bi doneli odluku o terapiji.

3a.9.4 Merenje krvnog pritiska u ambulanti ili bolnici

Auskultatorni ili oscilometrijski polu-automatski sfin-
go-manometri treba da budu ispravni i periodi¢no pro-
vereni.*! Preporucuje se merenje KP na nadlaktici, a
veli¢inu manzetne treba prilagoditi obimu ruke. Ako je
moguce, sprovoditi automatsko snimanje vise merenja
KP u ordinaciji, pri ¢emu je pacijent u izolovanoj prosto-
riji, moZe se smatrati ponovljivim i mogudée je porediti
merenje KP u ordinaciji sa dnevnim ambulantnim moni-
toringom KP (AKPM) ili merenjem KP u kuénim uslovima
(HKPM).*? Zapamtite da automatizovani uredaji nisu
validni za merenje KP kod pacijenata sa AF.

3a.9.5 Merenje krvnog pritiska van ordinacije

Merenje KP van ordinacije obi¢no podrazumeva am-
bulantni monitoring KP ili merenje KP u ku¢nim uslovi-
ma, obi¢no merenje vrsi sam pacijent; uglavnom su nize
vrednosti KP nego KP meren u ordinaciji i razlike su vece
Sto je izmeren visi KP u ordinaciji (Tabela 15).4%

Tabela 15. Vrednosti krvnog pritiska za definisanje
hipertenzije pri razli¢itim vrstama merenja KP

SKP (mmHg) DKP (mmHg)
Ordinacija ili bolnica 140 90
24h 125-130 80
Dan 130-135 85
Noé 120 70
Kod kuce 130-135 85

DKP = dijastolni krvni pritisak; SKP = sistolni krvni pritisak.
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Sledece opste principe i napomene treba uzeti u ob-
zir: (i) postupak treba adekvatno objasniti pacijentu, uz
usmene i pisane instrukcije; (ii) tumacenje rezultata tre-
ba uzeti u obzir da je reproducibilnost merenja KP izvan
ordinacije prilicno dobra za 24 h, dnevne i no¢ne pro-
secne vrednsti, ali ne toliko dobra za kraci period; (iii)
AKPM i HKPM pruZzaju nesto drugacije informacije o
statusu KP pojedinacaiiriziku, i dve metode stoga treba
posmatrati kao komplementarne, a ne konkurentne; (iv)
uredaji treba da budu ispravni i redovno kalibrisani, naj-
manje svakih 6 meseci.

Vrednosti i AKPM i HKPM su usko povezane sa pro-
gnozom.** Nocne vrednosti KP su izgleda bolji prediktor
od dnevnog KP. Merenje KP izvan ordinacije moZe biti
korisno ne samo kod nelecenih osoba, vec i kod lecenih,
sa ciljem pracenja efekta lecenja i povecanja komplijan-
se (Tabela 16).

Tabela 16. Klinicke indikacije za sprovodenje merenja
krvnog pritiska izvan ordinacije (merenje krvnog pri-
tiska u kuéi, ambulantno merenje krvnog pritiska)

Sumnja na hipertenziju belog mantila ili markiranu
hipertenziju

e Visok KP u ordinaciji bez ostec¢enja organa i nizak ukupni
KV rizik

e Noralan KP u ordinaciji sa oSte¢enjem organa ili sa viso-
kim ukupnim KV rizikom

® Znatna varijabilnost KP u ordinaciji tokom iste ili razlici-
tih poseta

e Automatska, posturalna, postprandijalna, siesta ili leko-
vima izazvana hipotenzija

e PoviSen KP u ordinaciji ili suspektna preeklampija kod
trudnica

e |dentifikovanje prave ili lazne rezistentne hipertenzije
Specifi¢ne indikacije za AKPM

® Znatno neslaganje u KP u ordinaciji i kod kuce

e Procena dipping statusa

e Sumnja na noc¢nu hipertenziju ili non-dipping, kao kod
pacijenata sa sleep apneom, HBI ili DM

e Procena varijabilnosti KP

AKPM = ambulantni monitoring KP, KP = krvi pritisak, HBI = hronic¢na
bubrezna insuficijencija; CV = kardiovaskularni

3a.9.6 Dijagnostic+ka evaluacija kod hiperten-
zivnih pacijenata

Laboratorijski testovi treba da sadrZze hemoglobin, Se-
cer u krvi (HbA1lc ako ne posti), serumski testoviza ukupni
holesterol, HDL-C, trigliceride, kalijum, mokraénu kiselinu,
kreatinin (i izracunatu bubreZnu funkciju) i tirotropin (kod
Zena u postmenopauzi). Analiza urina treba da sadrzi od-
nos albumin:kreatinin, Dipstick test, sediment i kvantita-
tivnu proteinuriju ako je Dipstick test pozitivan. Mogu se
razmotriti ehokardiografija i pregled oc¢nog dna. Ne pre-
porucuje se rutinska analiza dodatnih biomarkera i / ili
upotrebe vaskularnih imaging metoda.

3a.9.7 procena rizika kod hipertenzije

Odluka o zapocinjanju farmakoloskog le¢enja ne zavisi
samo od vrednosti KP vec i od ukupnog KV rizika, navede-
nog u odeljku 2. Medutim, ¢ak su supklini¢ka hipertenziv-
na oStecenja organa prediktori KV smrti nezavisno od

SKORA. | kombinacija moZe poboljsati predvidanje rizika,
posebno kod osoba sa umerenim rizikom (SKOR od
1-4 %)*>4% Ehokardiografija ima vecu senzitivnost nego
EKG u dijagnostici hipertrofije leve komore i u predvidanju
KV rizika, | moZe pomocdi u preciznijoj stratifikaciji ukupnog
rizika i u odredivanju terapije.**” Odnos albumin: kreati-
nin> 30 mg/g u urinu je takode marker subklinickog
osStecéenja kod hipertenzivnih pacijenata.

3a.9.8 Koga leciti, kada zapoceti antihipertenzivno
lec¢enje

Odluka o zapocinjanju antihipertenzivne terapije za-
visi od vrednosti KP i ukupnog KV rizika. Promena nacina
Zivota se preporucuju kod svih pacijenata sa suboptimal-
nim BP, ukljucujuéi i maskiranu hipertenziju. Brzo uvo-
denje lekova preporucuje se kod osoba u 3. stadijumu
hipertenzije sa bilo kojim stepenom KV rizika.**! Sniza-
vanje KP lekovima cesce je potrebno kada je ukupan KV
rizik veoma visok i treba razmotriti kada postoji velik rizik
(odeljak 2.3.5).%** Uvodenje antihipertenzivnih lekova
treba razmotriti u stadijumu 1i 2 hipertenzije bolesnika
sa malim do umerenim rizikom. Kada je KP u ovim okvi-
rima u nekoliko ponovljenih posetaili je povisen po am-
bulantnim kriterijumima, KP i ostaje u ovom opsegu,
uprkos razumnom vremenskom periodu promenjenog
nacina Zivota.*” Medutim, NNT u ovoj kategoriji pacije-
nata je veoma visok. Pacijenti treba da budu informisani
i moraju se uzeti u obzir njihove moguénosti.

Promena nacina Zivota sa opreznim monitoringom
KP se preporucuje kod mladih osoba sa izolovanim ume-
reno povisenim brahijalnim SKP**¢ i kod osoba sa visoko
normalnim KP, sa niskim ili umerenim rizikom.*’ Takode,
kod pacijenata sa hipertenzijom belog mantila bez do-
datnih faktora rizika, terapijske mere trebe da budu
ograni¢ene na promenu nacina Zivota, uz redovno pra-
¢enje. FarmakoloSka terapija se moZe razmotriti kod
pacijenata sa hipertenzijom belih manila sa povec¢anim
KV rizikom zbog metabolic¢kih poremedajaili u prisustvu
ostecenja organa.

30.9.9 Kako leciti

3a.9.9.1 Promena nacina Zivota

Promena nacina Zivota, kontrola telesne teZine i re-
dovna FA mogu biti dovoljni za pacijente sa visokim nor-
malnim vrednostima KP i 1. stadijumom hipertenzije.
Uvek treba savetovati pacijenate koji koriste antihiper-
tenzivne lekove da mogu smanjiti dozu antihipertenziva
potrebnu za postizanje kontrole KP. Promena nacina
Zivota specifi¢na za hipertenziju jeste ograni¢enje unosa
soli.Na individualnom nivou, efikasnu redukciju soli nije
nimalo lako posti¢i. Kao minimum, treba savetovati da
se izbegava dodavanje soli i visoko-solna hrana. Kako je
smanjenje KP usled povec¢anog unosa kalijuma dokume-
novano u DASH ishrani (bogatoj vo¢em, povréem i nisko-
masnih mlecnih proizvoda sa smanjenim sadrzajem di-
jetetskog holesterola, kao i zasi¢enih i ukupnih masti),
pacijente sa hipertenzijom treba generalno savetovati
da jedu viSe voda i povrca i da smanje unos zasié¢enih
masti i holesterola.*
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30.9.9.2 Lekovi za sniZavanje krvnog pritiska

Veliki broj randomizovanih ispitivanja antihiperten-
zivne terapije, kako onih gde su poredili aktivni lek i pla-
cebo, tako i onih gde su poredena razlicita sredstva,
potvrduju da (i) je glavni benefit od snizavanja KP samog
po sebi, u velikoj meri nezavisan od primenjenih lekova;
i (i) tiazidni i tiazidima sli¢ni diuretici (hlortalidon i inda-
pamid), beta-blokatori, antagonisti kalcijuma, ACE-| i
ARB mogu adekvatno sniziti KP i smanijiti rizik od KV mor-
biditeta | mortaliteta.**'*32 Svi navedeni lekovi se prepo-
rucuju za iniciranje i odrZzavanje kontrole KP, bilo kao
monoterapija ili u kombinaciji. Neke aspekte treba raz-
motriti za svaku grupu antihipertenzivnih lekova.

Polozaj beta-blokatora, kao prvog izabranog leka za
snizavanje KP doveden je u pitanje. Meta-analiza 147 ran-
domizovanih studija**! pokazala je samo malu inferiornost
beta-blokatora u prevenciji mozdanog udara (17 % sma-
njenje u odnosu na 29 % sa drugim agensima), ali slican
efekat u prevenciji KVB i HF, i vecu efikasnost kod pacije-
nata sa skorasnjim koronarnim dogadajem. Medutim,
posto beta-blokatori uzrokuju povecanje tezZine, imaju
Stetne efekte na metabolizam lipida i porast (u poredenju
sa drugim lekovima) incidence DM, nisu poZzeljni kod hi-
pertenzivnih pacijenata sa visestrukim metabolickim fak-
torima rizika i kod povecéanog rizika za nastanak DM (kao
Sto je gojaznost, intolerancija glukoze). Medutim, to se ne
odnosi na vazodilatorne beta-blokatore kao $to su karve-
dilol i nebivolol, koji imaju manje ili nemaju uopste dis-
metaboli¢ku aktivnost, i manju incidencu novonastalog
DM u poredenju sa konvencionalnim beta-blokatorima.

Tiazidni diuretici imaju dislipidemijske i diabetogene
efekte, narocito kada se koriste u visokim dozama. Tia-
zidi se Cesto primenjuju zajedno sa beta-blokatorima i
studije pokazuju relativnan porast novonastalih DM.

ACE-I i ARB su narocito efikasni u smanjenju hiper-
trofije leve komore, smanjuju mikroalbuminuriju i pro-
teinuriju, Sto dovodi do ocuvanja funkcije bubrega i od-
laganja krajnjeg stadijuma bubrezZne bolesti.

Dokazi o benefitu drugih klasa lekova su mnogo vise
limitirani a1l blokatori, lekovi sa centralnim delovanjem
(a2 adrenoreceptor agonisti i agonisti imidazolin-recep-
tora), anti-aldosteron lekovi i renin inhibitora aliskiren
efikasno snizavaju KP u hipertenzije, ali ne postoje po-
daci koji dokumentuju njihovu sposobnost da poboljsaju
KV ishod. Svi ovi agensi se Cesto koriste kao dodati lekovi
u studijama koje prate KV prevenciju i zato se mogu ko-
ristiti za kombinovano lecenje po preporucenim kombi-
nacijama (vidi dole).

Preporucuju se lekovi sa 24 h delovanjem. Pojedno-
stavljeno lecenje poboljsava pridrZavanje terapije i efika-
sna 24 h kontrola KP je prognosticki vazna pored kance-
larijskog kontrole KP u ordinaciji. Dugo-delujudi lekovi
takode minimiziraju varijabilnost KP, Sto doprinosi pre-
venciji progresije oStecenja organa i rizika KV dogadaja.

Bilo kakvo uopsteno rangiranje lekova za sniZzavanje
KP je neizvodljivo i ne postoje dokazi da je moguc izbor
odredene grupe na osnovu starosti i pola (osim oprez pri
koris¢enju ACE-l i ARB kod Zena u reproduktivnom dobu
zbog mogucdih teratogenih uticaja).**® Neke lekove treba
razmatrati kao najpogodniji izbor u specifiénim stanjima,
jer oni su bili koris¢eni u studijama koje su ukljucivale pa-
cijente sa tim stanjima ili zbog vece efikasnosti u pojedi-
nim vrstama osSteéenja organa (Tabela 17).*

30.9.9.3 Kombinovana terapija

Kombinovana terapija je je potrebna za kontrolu KP
kod vecine pacijenata. Dodavanje leka iz druge klase se
preporucuje kao strategija leCenja sem ako je potrebno

Tabela 17. Lekovi koji se preporucuju u specificnim stanjima

Klinicki KV dogadaj

Prethodni mozdani udar

Angina pectoris

Srcana slabost

Aneurizma aorte

Atrijalna fibrilacija: prevencija
Atrijalna fibrilacija: kontrola frekvence
ESRD/proteinurija

Periferna arterijska bolest

B-blokator

ACE-Il, ARB

ACE-I, kalcijum antagonisti, ARB

Stanje Lek

Asimptomatsko osStecenje organa

LVH

Asimptomatska ateroskleroza Kalcijum anatagonisti, ACE-I
Mikroalbuminurija ACE-I, ARB

BubreZna insuficijencija ACE-I, ARB

Bilo koji lek koji efikasno snizava KP
B-blokator, kalcijum antagonisti
Diuretk, B-blokator, ACE-I, ARB, antagonisti mineralokortikoidnih receptora

Razmotriti: ACE-I, ARB, B-blokator, antagonisti mineralokortikoidnih receptora
B-blokator, ne-hidropiridinski kalcijum antagonisti

ACE-I, kalcijum antagonisti

Ostalo

ISH (stari) Diuretik, kalcijum antagonisti

DM ACE-1, ARB

Trudnocda Metildopa, B-blokator, kalcijum antagonisti
Crna rasa Diuretik, kalcijum antagonisti

ACE-| = angiotensin-konvertujuci enzim inhibitor; ARB = angiotenzin receptor blokator; KP = krvni pritisak; KV = kardiovaskularni; Diuretik
= tiazidi ili tiazidima slicni; ESRD = terminalna bubrezna slabost; ISH = izolovana sistolna hipertenzija; LVH = hipertrofija leve komore; Ml =

infarkt miokarda.
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iskljuciti lek zbog nezeljenih efekata ili neefikasnog sniza-
vanja KP. Kombinovanom terapijom dva leka iz razli¢ite
klase prosecno se snizava KP oko pet puta vise nego ako
se udvostruci doza jednog leka*° i smanjuju se neZeljeni
efekti oba leka.Kombinacija dva leka kao pocetna terapija
ima prednost posebno kod pacijenata sa (veoma) visokim
rizikom kod kojih je poZeljna rana kontrola KP. U studija-
ma su posmatrana efikasnost, posebno za kombinacije
diuretika i ACE-I, ARB ili kalcijum antagonista.**

Uprkos dokazima iz studija o efikasnosti u sniZzavanju
KP, kombinacije beta-blokator / diuretik doprinose ra-
zvoju DM i zbog toga ih treba izbegavati, osim ako su
potrebno iz drugih razloga. Kombinacija ACE-l i ARB se
ne preporucuje.*? Specifican benefit ove kobinacije kod
pacijenata sa nefropatijom i proteinurijom (zbog supe-
riornog anti-proteinuri¢nog efekta) jos uvek ¢eka potvr-
du u studijama zasnovanim na dokazima. Ako se i koristi,
potreban je oprezan monitoring.

Kod 15-20 % hipertenzivnih pacijenata potrebna je
kombinacija tri leka za postizanje kontrole KP. Tada se pre-
porucuje kombinacija tri leka za snizavanje KP kao fiksna
kombinacija u jednoj tableti, jer se smanjenjem broja
dnevnih pilula poboljsava komplijansa, koja je niska kod
pacijenata sa hipertenzijom. Najracionalnija kombinacija
je izgleda blokator renin-angiotenzin sistema, antagonista
kalcijuma i diuretika u efektivnim dozama.

3a.9.10 Ciljne vrednosti krvnog pritiska

Postoji samo nekoliko randomizovanih klinickih ispi-
tivanja koje uporeduju razliite ciljeve leCenja. Stoga sve
preporuke o ciljnim vrednostima uglavnom potic¢u od
opservacionih studija i post hoc analize u RCT koje su
uglavnom poredile razlicite rezime lecCenja i prijavile
postignute nivoe KP.

Postoji dovoljno dokaza da se snizavanje SKP ispod
<140 mmHg i DBP <90 mmHg kod svih ne starih pacije-
nata sa hipertenzijom. Nedostaju dokazi kod starijih hi-
pertenzivnih pacijenta kod kojih benefit od sniZzavanja
SBP ispod <140 mmHg nije ispitan u randomizovanim
studijama.

DKP ispod <90 mmHg se uvek preporucuje, izuzev
kod pacijenata sa DM, kod kojih se prepurucuju vredno-
sti <85 mmHg. Ipak, treba imati u vidu da je vrednost
DBP izmedu 80 i 85 mmHg generalno bezbedna i dobro
se podnosi.3%37

Post hoc analize velikih studija (npr. ONTARGET, IN-
VEST, VALUE), iako imaju ogranicenja zbog poredenja
nerandomizovanih grupa, ukazuju na to da, bar hiperten-
zivni pacijenti sa visokim rizikom, nemaju korist od sniza-
vanja SKP na <130 mmHg, osim moZda za rizik od mozda-
nog udara. Pojava fenomena J kriv za postignut SKP <130
mmHg se ne moZe iskljuciti,**” uglavnom kod pacijenata
sa uznapredovalom aterosklerotskom bolesti.

Objavljivanje prvih rezultata SPRINT studije (Systolic
Blood Pressure Intervention Trial), gde je poreden be-
nefit tretmana SKP da se postigne ciljana vrednost < 120
mmHg i tretmana sa ciljem <140 mmHg, dovodi u pita-
nje gore navedene preporuke ciljnih vrednosti za paci-
jente sa visokim rizikom bez DM.** Slabi stariji pacijenti
su nedovoljno zastupljeni u ovoj studiji. Ciljane vrednosti
SBP <120 mmHg u poredenju sa<140 mmHg (prosek

vrednosti 121 mmHg i 136 mmHg, respektivno, u prvoj
godini) rezultirale su niZzom stopom kombinovanih isho-
da fatalnih i ne-fatalnih velikih KV dogadaja i svih uzroka
smrti. Medutim, znacajno vece stope ozbiljnih nezelje-
nih dejstava, hipotenzije, sinkope, elektrolitske abnor-
malnosti i akutne bubreZne slabosti, zabelezene su u
grupi sa intenzivnim tretmanom. Cinjenica da je studija
bila otvorena, sa uobicajenim tretmanom i Cestim vizi-
tama, omogucilo je da se podesi antihipertenzivna tera-
pija, ukoliko se pojave ozbiljne nuspojave i na taj nacin
su smanjenirizi¢ni dogadaji. Generalizovanje podataka
iz SPRINT na pacijente sa DM i slabe starije osobe je
diskutabilno.

Na osnovu trenutnih podataka, moZda je ipak mudro
preporuditi smanjenje SBP/DBP na vrednosti u rasponu
130-139/80-85 mmHg, mozda blize nizim vrednostima
u ovom opsegu, kod svih pacijenata sa hipertenzijom.

3a.9.11 Hipertenzija u specijalnim grupama

3a.9.11.1 Diabetes mellitus
Vidi odeljak 3a.8.4

30.9.11.2 Stariji

Velike meta'analize su potvrdile da je tretman od ve-
like koristi kod starijih hipertenzivnih pacijenata. Propor-
cionalna korist kod pacijenata > 60 godina nije manja od
one za mlade pacijente.

Kod pacijenata > 60 godina sa SKP > 160 mmHg, po-
stoje ¢vrsti dokazi za obaranje vrednosti krvnog pritiska
na 140-150 mmHg. Ipak, kod pacijenata u dobroj formi
< 80 godina tretman obaranja krvnog pritiska mozZze biti
razmotren pri vrednostima SKP > 140 mmHg, sa ciljnim
SKP < 140 mmHg ukoliko je tretman dobro tolerisan.

Dostupni su dokazi iz jedne studije ishoda da obara-
nje vrednosti krvnog pritiska takode ima efekta kod oso-
ba > 80 godina. S obzirom da su pacijenti ukljuceni u
Hypertension in the Very Elderly Trial (HYVET) studiju
bili generalno u dobroj formi, nivo do koga HYVET podaci
mogu da se koriste za slabe i stare je nesiguran. Kod
osoba > 80 godina sa inicijalnim SKP > 160 mmHg pre-
poruceno je obaranje SKP na vrednosti 140 — 150 mmHg,
pod uslovom da je osoba u dobroj fizickoj i mentalnoj
formi.**¢ Odluka o tretmanu bi trebalo da bude zasnova-
na na pojedinaénom slucaju i pacijenti bi trebalo da
budu paZljivo opservirani tokom tretmana, sa KP takode
merenim u stojecem stavu. Kod slabih starih pacijenata
preporuceno je biti oprezan i doneti odluku bazirano na
monitoringu klinickih efekata tretmana.

3a.9.12 Rezistentna hipertenzija

Definicija hipertenzije rezistentne na terapiju pred-
stavlja terapijsku strategiju koja obuhvata odgovarajuée
mere stila Zivota plus diuretik i dva druga leka za obaranje
KP, koji pripadaju razli¢itim klasama u adekvatnim dozama
(ali ne uklju€uju obavezno antagonist mineralokortikoid-
nih receptora), a koja ne dovede do pada vrednosti SKP i
DKP na vrednosti < 140 mmHg i < 90 mmHg, redom. Za-
visno od ispitivane populacije i nivoa medicinskog skrinin-
ga, prevalenca rezistentne hipertenzije varira od 5 % do
30 % u ukupnoj hipertenzivnoj populaciji sa vrednostima
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< 10 %, koje verovatno predstavljaju pravu prevalencu.
Rezistentna hipertenzija je povezana sa visokim rizikom
od CV i bubreZnih dogadaja.**® Pre nego $to se pacijent
smatra terapijski rezistentnim, treba razmotriti moguc-
nost nepridrzavanja terapije, sindrom belog mantila ili
visoki unos soli i alkohola, kao i moguce uzimanje lekova
sa potencijalnim presornim efektom, rekreaciono kori-
S¢enje drogaili sekundarnu hipertenziju. Kod ovih pacije-
nata, lekar treba da proveri da li lekovi ukljuc¢eni u posto-
jeci rezim multiplih lekova imaju efekat na obaranje KP i
daih iskljuci, ukoliko je njihov efekat minimalan ili nedo-
staje. Anti-aldosteronski lekovi, amilorid ili al blokator
doxazosin treba da budu razmotreni kao Cetvrti ili peti lek,
ukoliko ne postoje kontraindikacije (eGFR < 45 mL/min/m?
i/ili serumski nivo kalijuma > 4,5 mmol/L za mineralokor-
tikoidne receptor antagoniste).

U slucaju neefikasnosti (npr. rezistentna hipertenzija)
treba razmotriti upudivanje specijalisti. Invazivni pristup
kod ovih pacijenata bi trebalo da bude razmotren, samo
kod zaista rezistentnih hipertenzivnih pacijenata, sa kli-
nickim vrednostima SKP > 160 mmHg i DKP =2 110 mmHg
i sa porastom krvnog pritiska potvrdenim merenjem
istog.

3a.9.13 DuZina terapije i pracenje

Generalno, terapija za sniZenje arterijskog krvnog pri-
tiska bi trebalo da se odrZava neograniceno. Prekid tera-
pije kod hipertenzivnih pacijenata je naj¢es¢e pracen
povratkom vrednosti KP na vrednosti pre terapije. Kod
nekih pacijenata, kod kojih je tretman pracen efektivnom
kontrolom KP u duZzem periodu, moZe biti moguce da se
smanji broj i/ili doza leka. Ovo posebno moze biti slucaj
ukoliko je kontrola KP pra¢ena zdravim izmenama stila
Zivota. Smanjenje lekova bi trebalo da se sprovodi poste-
peno i pacijenta bi trebalo u€estalo kontrolisati zbog rizika
od ponovne pojave hipertenzije.

Pradenje pacijenta bi trebalo da bude vodeno od stra-
ne tima zdravstvene zastite, a koji bi trebalo da ukljuci
lekare, medicinske sestre i farmaceute u zajednickoj

Preporuke za antitrombocitnu terapiju

pacijenata sa stabilnom CAD bez prethodnog AKS.

terapija nije preporucena.

velikog krvarenja.

Preporuka Klasa® Nivo® Referenca®
U akutnom koronarnom sindromu preporucena je terapija P2Y12 inhibitora u trajanju od 12

meseci, kao dodatna terapija aspirinu, izuzev ukoliko postoje ozbiljne kontraindikacije, kao Sto I A 455-457
je ekscesivni rizik od nastanka krvarenja.

Primena P2Y12 inhibitora tokom kraceg perioda od 3 do 6 meseci nakon implantacije DES, za b A 458-461

pacijente za koje se smatra da imaju poviseni rizik od krvarenja.

Primena P2Y12 inhibitora u kombinaciji sa aspirinom u periodu duZzem od 1 godine moze biti
razmotrena nakon pazljive procene rizika od ishemije i krvarenja kod pacijenta.

U hronicnoj fazi (> 12 meseci) nakon IM, preporucena je primena aspirina. | A
Kod pacijenata sa ne-kardioembolijskim ishemijskim moZdanim udarom ili TIA, preporucena je

prevencija samo sa aspirinom, ili dipiridamol plus aspirin ili samo klopidogrel.
Prasugrel nije preporucen kod pacijenata sa stabilnom CAD. Ticagrelor nije preporucen kod

Kod pacijenata sa ne-kardioembolijskim cerebralnim ishemijskim dogadajima antikoagulantna

Antitrombocitna terapija nije preporucena kod osoba bez CVD s obzirom na poviseni rizik od

aktivnosti, iako Sirom Evrope postoje Siroke varijacije u
organizaciji sistema zdravstvene zastite. U nekim zemlja-
ma to je zadatak prvenstveno lekara, dok je u drugim ta
uloga poverena specijalno edukovanim i treniranim me-
dicinskim sestrama. Jednom kada je cilj dostignut, interval
poseta od nekoliko meseci je razuman; ne postoji razlika
u kontroli krvnog pritiska izmedu intervala od 3 i 6 meseci.
Regresija asimptomatskog ostecenja organa koja nastaje
tokom terapije odraZzava tretmanom uslovljenu redukciju
oboljevanja i smrtnih CV dogadaja;*** ipak analiza isplati-
vosti, u kojoj bi se ispitali znaci oSteéenja organa, najbolje
tokom perioda pracenja, do sada nije ucinjena.*”’

Nedostaci u dokazima

e Terapija lekovima kod hipertenzije u sklopu sindro-
ma belog mantila.

e Da li i kada bi trebalo zapoceti terapiju kod visoko
normalnog KP.

e Optimalna vrednost KP merena u ordinaciji (koja je
zastitna i bezbedna) i koja bi trebalo da bude postignuta
terapijski kod pacijenata u razli¢itim demografskim i kli-
ni¢kim uslovima.

e Ciljna optimalna vrednost KP u vanhospitalnim
uslovima (kuéa ili ambulantno) i da li je terapijska stra-
tegija bazirana na vanhospitalnoj kontroli KP predstavlja
prednost u odnosu na strategije bazirane na konvenci-
onalnoj (hospitalnoj) kontroli KP.

3a.10 Antitrombocitna terapija

Klju€ne poruke

e Antiagregaciona terapija se ne preporucuje kod
osoba koje nemaju CVD zbog povecanog rizika od veli-
kog krvarenja.

3a0.10.1 Antitrombocitna terapija kod osoba bez
kardiovaskularne bolesti

Prevencija kod osoba bez poznate CV ili cerebrova-
skularne bolesti je ispitivana koris¢enjem dugotrajne

IIb A 462,463

464
I A 465-467
I © 463
1 B 468,469
1 B 464

AKS — akutni koronarni sindrom; CAD — koronarna arterijska bolest; DES — stent oblozen lekom; IM — infarkt miokarda; TIA — tranzitorni is-
hemijski atak, *Klasa preporuke, °Nivo dokaza, “Referenca koja podrzava preporuke.
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upotrebe aspirina nasuprot kontroli u sistemskom pre-
gledu Sest studija, koje su ukljucile 95 000 osoba. Prema
rezultatima Antithrombotic Trialists’ Collaboration po-
kazana je redukcija rizika sa 0,57 % na 0,51 %/godisnje
ozbiljnih vaskularnih dogadaja.?* Veliko gastrointestinal-
no i ekstrakranijalno krvarenje je poraslo za 0,03 %/go-
disnje. Rizik od vaskularnog mortaliteta se nije menjao
primenom terapije aspirinom. U skorasnjoj japanskoj
studiji,*”® pacijenti starosti 60—85 godina, sa klinickom
slikom hipertenzije, dislipidemije ili DM bili su randomi-
zovani tako da dobijaju ili aspirin ili placebo. Petogodis-
nja kumulativna primarna stopa dogadaja (smrt CV uzro-
ka) nije bila znacajno razli¢ita medu grupama, ali je
terapija aspirinom znacajno povecala rizik od nastanka
ekstrakranijalne hemoragije koja je zahtevala transfuziju
ili hospitalizaciju (P = 0.004). Kod osoba sa viSestrukim
faktorima rizika, klopidogrel u kombinaciji sa aspirinom
u poredenju sa aspirinom zasebno testiran je u Clopido-
grel for High Atherothrombotic Risk and Ischemic Stabi-
lisation, Management and Avoidance (CHARISMA) stu-
diji i nije pokazao znacajnu korist.*”* Rezultati Cetiri velike
studije primarne prevencije, koje su u toku, dve kod
pacijenata sa DM,*?47% jedna kod pacijenata u napredo-
valim godinama*”* i jedna kod osoba sa umerenim rizi-
kom*”®> o€ekuju se u narednih pet godina.

3a.10.2 Antitrombocitna terapija kod osoba sa
kardiovaskularnom ili cerebrovaskularnom bolesc¢u

U akutnoj fazi moZdane ishemije, aspirin je smanjio
rizik od nastanka novih vaskularnih dogadaja u okviru 2—4
nedelje prevencijom nastanka rekurentnih mozdanih uda-
ra i vaskularnih smrti na 1000 tretiranih pacijenata.*’®

Prateci epizodu AKS, dvojna antiagregaciona terapija
ordinirana tokom perioda od 12 meseci standardni je
tretman koji se zasniva na rezultatima CURE,*> TRITON*®
i PLATO*7 studije, dok nijedna klini¢ka studija ne podr-
Zava primenu prasugrela i ticagrelora kod pacijenata sa
stabilnom CAD.

U dugorocnoj prevenciji nakon IM, mozdanog udara
ili PAD, aspirin je najizucavaniji lek. U meta-analizi 16 stu-
dija, koje su obuhvatile 17000 individua, Antithrombotic
Trialists’ Collaboration,*®* terapija aspirinom je bila pove-
zana sa ozbiljnim vaskularnim dogadajima u 6.7 % paci-
jent/godina nasuprot 8.2 % kontrola. Ukupni rizik od moz-
danog udara je iznosio 2.08 %/godisnje nasuprot 2.59 %
(P =0.002), arizik od nastanka koronarnog dogadaja je
bio 4.3 %/godisnje nasuprot 5.3% (P = 0.0001). Aspirin je
bio povezan sa 10 % smanjenjem ukupnog mortaliteta,
sa znacajnim porastom ukupnih krvarenja; ipak, korist od
primene aspirina je prerasla opasnost od krvarenja.

Preporuke za postizanje terapijske adherence

Preporuke

bi se prilagodile dalje intervencije.

razmotrene.

Koris¢enje polipilule i terapijskih kombinacija u cilju povecanja terapijske adherence mogu biti

Kod pacijenata sa prethodnim IM, moZdanim udarom
ili PAD, klopidogrel je pokazao blagu prednost u odnosu
na aspirin; stopa ozbiljnih neZeljenih dogadaja je iznosila
5.32 %/godisnje sa klopidogrelom nasuprot 5.83 % sa
aspirinom (P = 0.043). Bilo je nesSto vise krvarenja sa
aspirinom.*”’

Dodavanje aspirina klopidogrelu kod visoko rizi¢nih pa-
cijenata sa skorasnjim ishemijskim mozdanim udarom ili
tranzitornim ishemijskim atakom (TIA) bilo je povezano sa
nesignifikantnom razlikom u smanjenju velikih vaskularnih
dogadaja. Ipak, rizik od Zivotno ugrozavajuceg velikog kr-
varenja je znacajno porastao primenom aspirina.*’®

Sa druge strane, Clopidogrel in High-risk patients
with Acute Non-disabling Cerebrovascular Events
(CHANCE) studija je pokazala da kombinovana terapija
klopidogrelom i aspirinom smanjuje 90-dnevni rizik od
mozdanog udara, bez povecanja hemoragije u porede-
nju samo sa aspirinom kod 5170 kineskih pacijenata
randomizovanih u okviru 24 sata od nastanka simptoma
malog moZdanog udara ili TIA za klopidogrel-aspirin ili
za aspirin posebno.*”®

Kod pacijenata sa prethodnim ne-kardioembolijskim
ishemijskim moZzdanim udarom, dvojna antiagregaciona
terapija dipiridamol plus aspirin pokazala je superiornost
nad aspirinom posebno.*®® kod ovih pacijenata, oralni vi-
tamin K antagonisti nisu superiorni u poredenju sa aspi-
rinom i povezani su sa veéim rizikom od krvarenja.*6846°

Kod pacijenata sa ishemijskim mozdanim udarom,
direktno poredenje dipiridamol plus aspirin nasuprot
klopidogrela pojedinacno?®® pokazalo je slicne stope po-
novnog mozdanog udara, ukljucuju¢i hemoragijski. U
grupi dipiridamol plus aspirin postojala je veca frekvenca
velikih hemoragijskih dogadaja (4.1 % nasuprot 3.6 %).

Vorapaxar je savremeni antitrombocitni agens koji
selektivno inhibise celularnu akciju trombina kroz anta-
gonizam PAR-1. Kod 26 449 pacijenata koji su imali isto-
riju IM, ishemijskog mozdanog udara ili PAD, primarni
kompozitni endpoint — smrt CV uzroka, IM ili moZdani
udar — znacajno je bio smanjen primenom vorapaxara
kao dodatka standardnoj antiagregacionoj terapiji, ali sa
povecéanim rizikom za nastanak umerenog ili znacajnog
krvarenja.*® Vorapaxar ne moze da bude sistematski
preporucen kod pacijenata sa stabilnom aterosklerot-
skom boles¢u.

Nedostatak u dokazima

e [skustvo sa primenom nove antiagregacione tera-
pije kod pacijenata sa stabilnom CAD jos uvek je ograni-
¢eno, kao i njihova primena u kombinaciji sa antikoagu-
lantnom terapijom.

Preporuceno je pojednostavljenje terapijskog reZima do najnizeg prihvatljivog nivoa, uz repeti-
tivni monitoring i povratne informacije. U slucaju perzistentnog terapijskog nepridrzavanja, | A
preporucene su ponavljane sesije ili kobinovane bihejvioralne intervencije.

Preporuceno je da lekari ispitaju terapijsku adherencu i identifikuju razloge nepridrzavanja, kako

Klasa® Nivo®  Ref.c
481
| C 482-484
I1b B 485,486

*Klasa preporuka, °Nivo dokaza, “Reference koje podrzavaju preporuke.
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3a.11 Pridrzavanje terapije

Klju€éne poruke

e Pridrzavanje terapije kod osoba sa visokim rizikom
i kod pacijenata sa CVD je nisko.

e U cilju poboljSanja pridrzavanja terapije efektivno
je nekoliko tipova intervencija.

e Polipilula moze da poboljsa pridrZzavanje propisanoj
terapiji i da poboljSa kontrolu CV faktora rizika.

Terapijska adherenca kod individua sa povisenim ri-
zikom i kod pacijenata sa CVD je niska, rezultujudi u lo-
Sijim ishodima i veéim troskovima zdravstvene nege.*’
Nakon mesec dana od AlM, 25—-30 % pacijenata prestane
da uzima najmanje jedan lek, sa progresivnim smanje-
njem adherence tokom vremena. Nakon godinu dana
samo 50 % pacijenata navodi da je perzistentno uzimalo
statine, B-blokatore ili terapiju za sniZenje KP.*34# Razlo-
zi za loSu adherencu su multifaktorijalni (Tabela F u web
dodatku).*®

U mnogim sistemima zdravstvene zastite, ne-adheren-
ca povezana sa troskovima predstavlja znacajan problem.
Na primer, kod americkih veterana, adherenca uzimanja
terapije za sniZavanje masnoca je pala sa poveéanjem
participacije.*® Depresija takode nezavisno udvostrucava
rizik ne-adherence.*® Razlozi za nepridrZavanje imaju ten-
denciju grupisanja, na primer, kompleksni terapijski rezimi
mogu biti vazni kod osoba sa hroni¢nom boles¢u ili mul-
tiplim faktorima rizika. Ovo postavlja visoke zahteve pred
davaoce zdravstvene zastite, kao bi se obezbedili jasni
saveti i kontinuirana nega.*® Lekari obi¢no ne napomenu
kriticne elemente koriS¢enja lekova (npr. moguce neZe-
liene efekte, koliko dugo je potrebno uzimati terapiju,
ucestalost i vreme uzimanja).*° Stoga je neophodno tre-
nirati lekare kako bi znali da identifikuju faktore rizika i
promovisu terapijsku adherencu.

Nekoliko postupaka je efektno u poboljSanju adhe-
rence u hroni¢nim stanjima.*¥! Samo su zahtevi za reduk-
ciju doze rezultovali u snaznim efektima, ali su i druge
intervencije, kao Sto su ponavljani monitoring i povratne
informacije, informacije na ponavljanim sesijama i kom-
binovane bihejvioralne intervencije pokazale efekat koji
varira od malog do snaznog.*®! Saradnja sa farmaceuti-
ma i farmaceutski upravljana nega je superiorna u od-
nosu na standardnu negu, Sto se tice KP, totalnog hole-
sterola i nivoa LDL-C.**! Poznavanje CAC skora osobe
moze pomodi u prihvatanju i pridrZzavanju koriséenja
propisane terapije.*?

U klini¢koj praksi, lekari treba da procene terapijsku
adherencu, otkriju razloge moguce ne-adherence i pro-
movisu adherencu prema sledeé¢im ustanovljenim
principima:

e Obezbediti jasne savete, koji se odnose na koristi i
moguce nezZeljene efekte lekova i duZinu i vreme
doziranja.

e Uzeti u obzir navike i prioritete pacijenta (zajednic-
ko donosenje odluka).

e Pojednostaviti terapijski rezim do najnizZeg prihvat-
ljivog nivoa.

e Pitati pacijente u neoseudujuéem maniru kako im
terapija odgovara i prodiskutovati mogucde razloge ne-
pridrzavanja (npr. sporedne efekte, brige).

e Implementirati repetitivni monitoring i povratne
informacije.

e Ukljuciti lekarske pomoénike i/ili trenirane medi-
cinske sestre ili farmaceute kad god je to potrebno i
izvodljivo.

e U slucaju perzistentne ne-adherence, ponuditi po-
novljene sesije ili kombinovane bihejvioralne interven-
cije (npr. kod pacijenata nakon revaskularizacije miokar-
da u sklopu kardijalne rehabilitacije).

3a.11.1 Polipilula

Pre viSe od decenije Wald i Law su kvantifikovali efi-
kasnost i nezeljene efekte fiksnih doznih kombinacija
(FDC) iz do tada objavljenih istrazivanja i predloZili da
FDC koja se sastoji od statina, leka za obaranje krvnog
pritiska, aspirina i folata moZe potencijalno da smanji
CVD za 80 % kod osoba starijih od 55 godina.**?

Skorasnji sistematski pregled i meta-analiza*® sumi-
rala je rezultate devet randomizovanih studija o FDC (n
=7047) koje su vec¢inom sprovedene na populaciji viso-
kog rizika i primarno dizajnirane da evaluiraju promene
u CV faktorima rizika i adherenci. Ipak, FDC koje bile su
ukljuéene, su bile pojedinacne pilule razli¢itog sastava i
doze (iako su sve sadrzale statin i najmanje jedan lek za
obaranje krvnog pritiska) i imale su brojne komparatore
(placebo, aktivna komponenta pojedinacnog leka ili
»standardna terapija“). Nije bilo ubedljivih dokaza bilo
o koristi ili riziku koris¢enja FDC u pogledu opsteg mor-
taliteta ili CV dogadaja. Terapija FDC je poboljsala adhe-
rencu (samo jedno istraZivanje) u poredenju sa uzima-
njem visSe lekova istovremeno za 33 % (95 % Cl 26 %,
41 %) u poredenju sa standarnom terapijom.

U drugoj internacionalnoj studiji, koja nije bila uklju-
¢ena u prethodnu meta analizu, 695 pacijenata sa CAD
su bili randomizovani u cilju ispitivanja efekta FDC poli-
pilule koja je sadrzala aspirin, simvastatin i ramipril u
poredenju sa grupom koja je uzimala ova tri leka odvo-
jeno. Studija je pokazala da je FDC poboljsala adherencu
u poredenju sa pojedinacnim lekovima nakon 9 meseci
pracenja (adherenca 63 % nasuprot 52 %; P = 0.006).4%

Primena polipilule ne treba da bude razmatrana po-
jedinacno, ve¢ kao deo sveobuhvatne strategije preven-
cije CVD, koja ukljucuje napore da se smanji koris¢enje
duvana, poveda fizicka aktivnost i promovise ishrana
zdrava za srce.** Ipak, potencijalni neZeljeni efekti jed-
nog leka u sklopu FDC ne mogu da budu specifi¢no ko-
rigovani i stoga mogu da uticu na terapijsku adherencu
za druge komponente. Dok ne budemo imali rezultate
ispitivanja koja su u toku, sa velikim CVD kao endpoint-
om, polipilula ne moZe biti preporucena za prevenciju
CVD i ne moze biti propisana svim pacijentima.

Nedostaci u dokazima

e Postoje ograniceni dokazi o tome koje intervencije
za poboljsanje terapijske adherence su najefektivnije i
kod koga (npr. mladi-stari, muskarci-Zene, visoki nasu-
prot niskog socioekonomskog statusa).

e Efekat polipilule kao globalne strategije u cilju sma-
njenja CVD jo$ uvek je nesiguran.
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Preporuke za populaciono bazirani pristup dijeti

Preporuke Klasa® Nivo® Ref.
Zakonske mere o sastavu hrane u cilju smanjenja energetskog sadrzaja, soli i 311, 495,
saturisanih masti i (dodatog) Secera hrani i picu, uz ograni¢enje veli¢ine porcija I B 496,
su preporuceni. 498-501
Eliminacija fabricki proizvedenih trans masti je preporucena. | A 316
. Olaksavanje integrisane i koherentne politike i aktivnosti (lokalnih) vlasti, ne-
Vladina oC Lo ) . ) - <
o .« .. vladinih organizacija, prehrambene industrije, maloprodaje, ugostiteljstva, Sko-
granicenja | 3 . o . - A - C 498,502
mandati la, radnih mesta i drugih interesnih strana u cilju promovisanja zdravog nacina
ishrane u prevenciji gojaznosti je preporucena.
Restriktivno zakonodavstvo u oblasti marketinga namenjenog promovisanju
deci hrane bogate mastima, Se¢erom i/ili soli, manje zdravim opcijama, brze | C 311, 495,
hrane, alkoholnim i bezalkoholnim pi¢ima bogatim secerom (npr. na televiziji, 503, 504
internetu, drustvenim medijima i na pakovanjima hrane) je preporucena.
Mediji i Reformulacija hrane propracena edukativnim kampanjama treba biti razmotre-
. . o . . - . Y Ila C 505,506
edukacija na u cilju podizanja svesnosti o kvalitetnoj ishrani medu potroSacima.
Obavezno i uskladeno pojednostavljeno obelezavanje nutritivne vrednosti na | C 311, 496,
prednjoj strani pakovanja je preporuceno. 506
.. ... . Nezavisnii koherentno formulisani kriterijumi za nutritivni profil treba da budu
Etiketiranje i S Y . RO L .
. It razmotreni u cilju podrske zdravim i nutritivnim zahtevima i logom na prednjoj lla C 311
informacije . . . A
strani pakovanja (npr. svetla semafora, zdravi izbori, klju¢aonice)
Obavezno oznacavanje nutritivne vrednosti namirnica koje nisu prethodno upa-
AR . Ila C 311, 506
kovane, ukljucujuci restorane, bolnice i radna mesta.
Odredivanje cena i strategije subvencionisanja su preporucene u cilju promoci- | B 311, 495,
Ekonomski je zdravijeg izbora hrane i pica. 507, 508
podsticaji Takse na hranu i pica bogata Secerom i saturisanim mastima, kao i na alkoholna | B 311, 495,
pica su preporucene. 507, 508
U svim Skolama, predskolskim ustanovama i dnevnim boravcima, multikompo- 311 495
nentna, sveobuhvatna i koherentna politika je preporucena u cilju promocije B ! !
. ! 502, 504
Skole zdrave ishrane.
Dostupnost sveZe vode za pice i zdrave hrane u Skolama i automatima je prepo- | B 311, 495,
rucena. 504
U svim kompanijama je preporucena koherentna i sveobuhvatna zdravstvena | B 311, 495,
politika u cilju stimulisanja svesnosti zaposlenih o zdravlju. 496, 509
Radna mesta Povecana dostupnost sveie vode za piée i pobolj$ana nutritivna vrednost hrane
servirane i/ili prodavane na radnom mestu i u aparatima treba da bude razmo- lla C 311, 496
trena.
Drustveno Regulisanje lokacije i gustine brze hrane i prodavnica alkoholnih pica i drugih lla C 495-497
okruZenje ugostiteljskih objekata treba da bude razmotrena.

*Klasa preporuka, °Nivo dokaza, “Reference koje podrzavaju preporuke.

3b. Kako intervenisati na individualnom
nivou: bolest — specificna intervencija —
atrijska fibrilacija, koronarna arterijska bo-
lest, hronic¢na src¢ana slabost, cerebrova-
skularna bolest, periferna arterijska bolest
(web dodatak)

3c. Kako intervenisati na populacionom
nivou

3C.1 Uvod (promocija zdravog stila Zivota)

Pristup na populacionom nivou prati paradigmu Ge-
offrey Rose: mala promena rizika od nastanka bolesti (ili
faktora rizika) u Citavoj populaciji dovodi do znacajnijeg
smanjenja opterecenja boles¢u nego velika promena
samo u grupi visokorizi¢nih pacijenata. Ovaj Siroko po-
pulacioni pristup ima dalje prednosti: on se odnosi na

CV zdravlje tokom citavog Zivotnog veka i smanjuje
zdravstvene nejednakosti.

Individualno ponasanje je usvojeno u okruZenju sa
hijerarhijskim nivoima koje obuhvata individualniizbor,
porodicni uticaj, kulturalno i etnicko grupisanje, radno
mesto i politika na drzavnom i globalnom nivou (npr.
politika EU i medunarodni trgovinski ugovori). Cilj ovog
poglavlja je da obezbedi zainteresovanim stranama
predloge zasnovane na dokazima za najefektivnije inter-
vencije kojima bi se popravio CVD rizik, a koji moze da
bude primenjen na grupu, drustvo, kao i na regional-
nom, nacionalnom i globalnom nivou. Zdravstveni rad-
nici igraju znacajnu ulogu u podrzavanju populacionih
intervencija zasnovanih na dokazima.

Zadatak nacionalnih i lokalnih vlasti je da stvori socijal-
no okruZenje koje obezbeduje zdravije podrazumevano.

Dokazi koji su ovde prikazani su bazirani na skoras-
njim iscrpnim pregledima34>%7 i pojedinacnim studi-
jamaisumiraju ,,sveukupnost dokaza“. retko je izvodljivo
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da se koriste RCT u cilju evaluacije intervencija na popu-
lacionom nivou (u poredenju sa intervencijama na indi-
vidualnom nivou). Komitet koji je radio na izradi vodica
odlucio je da prati definiciju ,nivoa dokaza” za popula-
cioni pristup. Tako su dosledni nalazi iz nekoliko visoko
kvalitetnih studija bili smatrani dovoljnim da zasluze
snazne preporuke.

3c.2 Populaciono bazirani pristup dijeti

Klju€éne poruke

e Strukturalna merenja, kao sto su reformulacija pro-
izvoda, ogranicenja na reklamiranje i takse na nezdravu
hranu, subvencionisanje troskova zdravije hrane i potro-
Sacu prijateljsko ozna¢avanje hrane popraviée zdrav iz-
bor hrane.

e Zdravo okruZenje u drustvu, u Skolama i na radnim
mestima e stimulisati zdrav nacin Zivota.

Mnoge EU zemlje prepoznaju zdravstvenu korist u
smanjenju energetske vrednosti i sadrzaju soli i Secera,
kao i u smanjenju trans i zasi¢enih masti nezasicenim
mastima u hrani i pi¢u.31*#%4% Qvo je dovelo do uspes-
nog smanjenja u trans mastima*® i soli,*>4-501 od kojih
smanjenje soli dovodi do smanjenja KP.** Obavezne
gornje granice koje su uskladene Sirom Evrope ¢e obez-
bediti da EU gradani budu podjednako zasti¢eni.*®

Dijeta je snazna determinanta gojaznosti, hiperten-
zije, dislipidemije, DM i CV zdravlja. Naglo smanjenje CV
dogadaja moZe biti videno nakon promena u dijeti na
populacionom nivou.*”>1 Interesne strane, ukljucujuci
zdravstvene radnike, imaju podeljenu odgovornost za
populaciono bazirani pristup i mogu da pomognu u pro-
movisanju zdravog nacina Zivota i okruzenja**>* (Slika
L u web dodatku).>%

Vlade mogu da olaksaju saradnju izmedu lokalnih
vlasti unutar zemlje, ne-vladinih organizacija (NGO), pre-
hrambene industrije, maloprodaje, ugostiteljstva, Skola,
radnih mesta i ostalih interesnih strana. Francuski pro-
jekat Ensemble Prévenons I'Obésité des Enfants (EPODE)
primer je saradnje viSe interesnih strana u cilju smanje-
nja gojaznosti kod dece.>® Sli¢ni projekti postoje u Bel-
giji, Spaniji, Holandiji, Grekoj i Australiji.

Edukativne medijske mere mogu da dovedu do sma-
njenja gojaznosti medu decom (npr. ogranicavanje re-
klamiranja nezdrave hrane deci).311:495497.502503 Godine
2013. od strane European Heart Network (EHN) je objav-
lijen izvestaj u kome su bila sumirana skorasnja dostignu-
¢a koja su se odnosila na reklamiranje nezdrave hrane
medu dedijom populacijom.>* Pratece kampanje koje u
svesti potroSaca bude znacaj vainosti zdrave hrane i
oznacavanje nutritivne vrednosti mogu da budu korisne.
Potrosaci razumeju razlicite sisteme oznacavanja i nji-
hovo koriséenje ima pozitivni uticaj na prodaju.>®® EHN
upucuje na vaznost pojednostavljene, bojom oznacene,
na prednjoj strani pakovanja oznacene Seme, koja ozna-
Cava visoki, srednji i niski nivo nutrijenata.3'%4%4%7 Qva
Sema moze da bude primenjena na svu hranu i moZe da
bude prosirena na odredene restorane.?'* Oznacavanje
takode podstic¢e reformulaciju hrane,*®* i na taj nacin ima
potencijal da poboljsa dijetetski unos i smanji hroni¢ne
bolesti povezane sa ishranom.

Cenovne strategije mogu da dovedu do pada prodaje
nezdrave hrane i dovedu do porasta prodaje voca i po-
vrca. Studije modelovanja su pokazale da takse na hranu
mogu da poboljsaju energetski i nutritivni unos, BMI i
zdravlje.*>507508 Rastuci broj zemalja je uveo takse na
nezdravu hranu i pice [npr. taksa na masnoce u Danskoj
(izazvala je 10-15 % smanjenje koris¢enja; sada je uki-
nuta)] i taksa na brzu hranu u Madarskoj (prodaja je
opala za 27 %).>%

Trebalo bi razmotriti balansirane ekonomske podsti-
caje: subvencije i takse u cilju neutralisanja bilo kakvog
nebalansiranog efekta na socijalno ugrozZene.

U borbi protiv gojaznosti, svaka Skola i radno mesto
treba da ima politiku u cilju promocije zdravog okruzenja
i obezbedenja zdrave hrane i obroka.*>*% |dealno, zdrav-
stvena edukacija bi trebalo da bude deo Skolskog pro-
grama. Intervencije modifikacije ishrane na radnom
mestu zasebno ili u kombinaciji sa nutritivnom edukaci-
jomili promenama u okruZenju su pokazale napredak u
konzumaciji voéa i povréa i/ili masnoca.>®

U zajednici, potrebno je planirati lokaciju i gustinu
prodavnica brze hrane i obezbediti dobar pristup super-
marketima, posebno u najugroZenijim oblastima.*>4%

Nedostaci u dokazima

e Naucni dokazi o uticaju hrane i instrumenti politike
ishrane na spoljasnje mere, kao $to je unos hrane i CV
zdravlje u velikoj meri nedostaju.

e Studije isplativosti o uticaju razlicitih politickih op-
cija su takode ogranicene.

3c.3 Populaciono bazirani pristup fizickoj
aktivnosti

Klju€ne poruke

e Sededi stil Zivota i fizicka neaktivnost su prisutni kod
viSe od polovine svetske populacije.

e Regularna fizicka aktivnost (FA) se preporucuje kod
svih muskaraca i Zena tokom citavog trajanja Zivota, sa
najmanje 150 minuta nedeljno umerene fizicke aktiv-
nost i najmanje 75 minuta nedeljno snazne fizicke aktiv-
nosti ili njihove ekvivalentne kombinacije. Bilo kakva
aktivnost je bolja od neaktivnosti i viSe aktivnosti je bolje
nego nesto aktivnosti.

e Populaciono bazirane intervencije su efektivne u
promociji fizicke aktivnosti.

e Rana edukacija dece o vaZznosti fizicke aktivnosti i
kretanja trebalo bi da poc¢ne u predskolskom uzrastu.

e Dnevna fizicka aktivnost u Skolama bi trebalo da
bude najmanje 30 minuta, a poZeljno je 60 minuta.

e Dobro i bezbedno okruZenje povecéavaju i ohrabruju
fizicku aktivnot u svakodnevnom Zivotu.

U najvecem broju zemalja, vecina odraslih i dece ne po-
stize minimum fizicke aktivnosti preproucene od strane
zdravstvenih organizacija: svaka osoba bi trebalo da prakti-
kuje najmanje 150 min nedeljno umerene fizicke aktivnosti
i/ili najmanje 75 min nedeljno snazne fizicke aktivnosti ili
njihov ekvivalent.?#>2° Za populaciono baziranu prevenciju,
izjava ,,sedam najboljih ulaganja“**? daje univerzalni i sveo-
buhvatni savet za promociju fizicke aktivnosti.>'?
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Preporuke za populaciono bazirani pristup fizickoj aktivnosti

Preporuka

Restrikcije i mandati
od strane vlade

Mediji i edukacija
Videti takode
poglavlje 3c.2 za
multikomponentne
intervencije

Oznacavanje i
informacije

Ekonomski podsticaji

Skole

Videti takode
poglavlje 3c.2 za
multikomponentne
intervencije

Radna mesta
Videti takode
poglavlje 3c.2 za
multikomponentne
intervencije

Drustveno okruzenje

Razmatranje FA kada se planira novo urbanisticko uredenje/nove
zgrade u gradovima je preporuceno.

Neprekidne, fokusirane medijske i edukativne kampanje, koris¢enjem
viSestrukih medijskih vrsta (npr. aplikacije, posteri, flajeri i oznake)
mogu biti razmotrene u cilju promocije FA.

Kratkotrajni drustveno-bazirani edukativni programi i nosivi uredaji,
koji promoviSu zdrav nacin Zivota, kao Sto je hodanje, treba da budu
razmotreni.

Uputstva tacke odluke treba da budu razmotrena kako bi se podstaklo
koris¢enje stepenica.

Preskripcija vezbanja u cilju promocije zdravlja od strane lekara,
posebno lekara opste prakse, slicno preskripciji lekova, treba da bude
razmotrena.

Povecane takse za gorivo treba da budu razmotrene u cilju promocije
aktivnog transporta.

Podsticaji smanjenja taksi u cilju smanjenja cene opreme za vezbanje ili
Clanstva u sportskim klubovima treba da budu razmotrene.
Neprekidni individualni finansijski podsticaji mogu biti razmotreni u
cilju povecanja fizicke aktivnosti ili gubitka telesne tezine.

Podsticaj smanjenja takse za poslodavce kako bi ponudili obimne well-
ness programe na mestu zaposlenja sa komponentama ishrane, FA i
prestankom/prevencijom pusenja, mogu biti razmotreni.

Povecana dostupnost i vrsta Skolskih igraliSnih prostora i opreme za
sportsku aktivnost su preporuceni.

Regularne pauze za FA u u¢ionicama tokom skolskih ¢asova treba da
budu razmotrene.

Povecanje aktivnog dolaska u Skolu treba da bude razmotreno, npr.
program hodanja do i od skole nadgledanim rutama radi bezbednosti.

Povecani broj i trajanje ¢asova FA, sa revidiranim programom FA koji
bi uklju¢io najmanje umerenu aktivnost i trenirani ucitelji u vezbanju i
sportu mogu da budu razmotreni.

Obimni wellness programi na radnom mestu treba da budu razmotreni
sa komponentama ishrane i FA.

Strukturisani programi na radnom mestu koji podsticu FA i obezbeduju
vreme za FA tokom radnih sati treba da budu razmotreni. Poboljsanje
pristupa i izgleda stepenista, potencijalno u kombinaciji sa izbegavanjem
stajalista liftova na pojedinim spratovima treba da budu razmotreni.

Promocija vezbanja na poslu treba da bude razmotrena.

Lekari treba da razmotre uzimanje podataka o FA prilikom svake po-
sete lekaru i upisivanje iste u medicinski karton. Dodatno, trebalo bi da
razmotre motivisanje pojedinca i promociju FA.

Poboljsana dostupnost rekreacije i prostora i objekata za FA (npr. izgrad-
nja parkova i sportskih terena, produZenje radnog vremena, koris¢enje
Skolskih objekata van njihovog radnog vremena), poboljSani pristupi
treba da budu razmotreni.

Poboljsanje estetike Zivotnog okruZenja (kako bi se poboljsala aktivnost
kod odraslih) treba da bude razmotrena.

FA = fizicka aktivnost, ®Klasa preporuka, °Nivo dokaza, ‘Reference koje podrzavaju preporuke.

Klasa® Nivo® Ref.*

! c 51311-2'13
IIb C 496
Ila C 514-516
Ila B 516, 517
IE] C 517,518
Ila C 512,518
IIb C 512,518
IIb C 51!25’15813,
Ilb C 512,518

| C 512,519
Ila B 511
Ila C 512,514
Ilb B 511,513
lla B

512,
lla c 520-522
Ila C 517
Ila C 512,520
Ila C 512,520
Ila C 512,520

Specifiéni nacionalni vodici napravljeni za promociju
fizicke aktivnosti uklju€uju: frekvencu, intenzitet, vreme
(trajanje) i tip aktivnosti (frequency, intensity, time (dura-
tion), type of activity — FITT), mogu da uti¢u na zakono-
davne inicijative, kao sto su ,,aktivni gradovi“, sa bicikli-
stickim i peSackim stazama, te reorganizacijom puteva.

Fokusirani mediji i edukativne kampanje mogu da
iniciraju fizicku aktivnost.5!° Skorasnje kapmanje udru-
Zenja sportske medicine su odobrile propisivanje fizicke
aktivnosti od strane lekara opste prakse (http://www.

efsma.net). Fizicka aktivnost treba da bude razmotrena
pri svakom medicinskom susretu.

Jednostavna strategija za povecanje dnevne vezbe je
da se podstakne penjanje uz stepenice umesto korisce-
nja lifta, zajedno sa koris¢enjem znakova koji bi uputili
ljude prema stepenicama i koris¢enje materijala za pro-
mociju zdravlja, koji podstie pozitivni efekat penjanja
uz stepenice.>®

Interesantno je da povedéanje cene goriva moze da
smanji koriséenje automobila i poveca aktivni transport



306

Preporuke za populacioni pristup pusenju i ostaloj upotrebi duvana

Ogranicenja i zahtevi
od strane vlade.

Mediji i edukacija

Opis i informacije

Ekonomska
stimulacija

Skole

Radna mesta

Uredenje okruzenja

Preporuke

Preporucuje se zabrana pusenja na javnim mestima kako bi se
sprecilo pusenje i promovisao prestanak pusenja

Preporucuje se zabrana pusenja na javnim mestima, van javnih ulaza,
radnih mesta, restorana i barova, kako bi se zastitili ljudi od pasivnog
pusenja.

Zabraniti prodaju duvana adolescentima.

Zabraniti aparate za prodaju cigara.

Preporucuje se ogranicenje reklamiranja marketinga i prodaje
duvana koji se ne pusi.

Preporucuje se kompletna zabrana reklamiranja i promocije
produkata duvana .

Preporucuje se smanjenje broja radnji u naseljenim mestima,
Skolama, bolnicama

Preporucuje se uskladivanje prodaje i poreza na sve produkte
duvana.

Trebalo bi razmotriti ograni¢enje reklamiranja, marketinga i prodaje
elektronskih cigareta

Preporucuje se upotreba telefona i interneta kao podrska prekidanja
pusenja.

Preporucuju se medijske kampanje kao deo multikomponentne
strategije za redukciju pusenja, prekid pusenja i smanjenje pasivnog
pusejna i upotrebe duvana, koji se ne pusi.

Treba razmotriti upotrebu medija skoncentrisanu samo na smanjenje
pusenja, povecanje stope prestanka pusenja i smanjenje pasivnog
pusejna i upotrebe duvana, koji se ne pusi.

Preporucuju se slike i tekst upozorenja na pakovanju cigareta.
Preporucuje se jednostavno pakovanje

Preporucuje se povecanje poreza i cena.

Preporucuje se zabrana pusenja u Skolama, predskolskim
ustanovama i jaslicama radi zastite dece od pasivnog pusenja.

Trebalo bi razmotriti promociju i u¢enje o zdravom nacinu Zivota
uklju€ujudi i Zivot bez duvana

Preporucuje se zabrana pusenja na odredenim radnim mestima kako
bi se smanjilo pasivno pusenje i povedala stopa prestanka pusenja.
Preporucuje se vodenje politike zdravog nacina Zivota ukljucujudi i
prestanak/prevencija pusenja na radnim mestima.

Preporucuje se da zaposleni u zdravstvu i Skolama, daju primer
nepusenjem ili upotrebom duvana na radnom mestu.

Preporucuje se da se trudnica posavetuje da prestane sa pusenjem.

Preporucuje se da se savetuju roditelji da ne upotrebljavaju duvan u
prisustvu dece.

Preporucuje se da se savetuju roditelji da nikad ne puse u kolima ni
kod kucée.

Treba razmotriti ogranicenje pusenja u boravnim prostorijama.

Kalasa Nivo Referenca
| A 495
| A 496, 523
| A 495
| A 495
| 524-527
| B 496
| B 496
| B 495
lla A 305, 528
| A 496
A 496
lla B 495, 496
I B 495, 496
| B 495, 496
I A 495, 496
I A 495
lia B 496
I A 495, 496
I A 496
I A 495, 496
| 524
I A 495, 496
I A 495, 496
lla B 496

za one koji Zive u okviru razumnih udaljenosti hodom ili
voznje biciklom, uz izuzetak bolesnih ili osoba sa
invaliditetom.*®

Obrazovanje iz oblasti FA treba da zapocne u pret-
Skolskom uzrastu/obdanistu i da se nastavi na svim nivo-
ima osnovne i srednje Skole. Za Skolsku edukaciju, multi-
komponetne intervencije bi, od strane treniranih
nastavnika, trebalo da se fokusiraju na poboljSanju FA
tokom citavog Zivota. Tokom Skolskog vremena, najmanje
3 h nedeljno, a po mogucnosti 60 min dnevno trebalo bi
da bude odredeno za fizicku aktivnost.>!! Regularna ak-
tivnost takode poboljSava kognitivhu sposobnost

uéenja.>*521 Qva aktivnost moZe biti zamenjena aktivnim
dolaskom u Skolu i nadgledanim rutama hodanja do i od
Skole, sa manje oslanjanja na autobuse.>*

Radna mesta mogu da ponude razli¢ite moguénosti
za promociju FA. Neke ve¢e kompanije imaju fitnes cen-
tre u okviru kompanije, koji se mogu koristiti od strane
zaposlenih bez naknade. Intervencije bazirane na nivou
radnog mesta mogu da povecaju regularnu fizicku aktiv-
nost zaposlenih, ali rezultati pokazuju da visoki procenat
zaposlenih ne ucestvuje.>?? Stoga, supervizori i menadze-
ri treba da dozvole intervencije na radnom mestu pod-
stiCu¢i zaposlene da se bave FA.
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PoboljSana dostupnost rekreacionim objektima sa
produZenim radnim vremenom i koris¢enje javnih obje-
kata, kao Sto su Skolski tereni, mogu da povecaju regu-
larnu FA u svim starosnim grupama i smanje socio-eko-
nomske razlike u dostupnosti.>!’

e Nedostatak u dokazima
OdrZivost i dugorocni ishodi populaciono baziranih
aktivnosti u promociji FA.

SKP —sistolni krvni pritisak

DKP — dijastolni krvni pritisak

CV — kardiovaskularni

DM — diabetes mellitus

AKS — akutni koronarni sindrom

CAD — koronarna arterijska bolest

(A)IM — (akutni) infarkt miokarda

PAD — periferna arterijska bolest

BMI — body mass index (indeks telesne mase)
FA —fizi¢ka aktivnost

3c.4 Poulacioni pristup pusenju

Kljucne poruke

Senja, sa dozZivotnim posledicama.

- Visoki porezi na sve produkte duvana su najefektiv-
nija mera za redukciju pusenja kod mladih.

- Ogranicenje duvana koji se ne pusi, zbog jasnog
dokaza o Stetnosti.

Preporuke za zastitu od zloupotrebe alkohola

Preporuka

Ogranicenja i zahtevi
vlade

alkoholnih pica.

Mediji i edukacija alkohola.

Opis i informacije

Ekonomska
stimulacija

Skole

Radna mesta
ekcesivnog alkoholnog unosa.

Trebalo bi razmotriti edukacione i informacione kampanje o Stetnosti

Trebalo bi razmotriti obelezavanje alkohola sa informacijom o kalorisjkoj
vrednosti kao i porukama o Stetnom efektu alkohola.

Preporucuje se porez na alkoholna pica.

Trebalo bi razmotriti multikomponentnu, koherentnu edukaciju u svakoj
Skoli, pretskolskoj ustanovi i dnevnim boravcima.

Na svakom radnom mestu se preporucuju koherentna i obimna
zdravstvena politika i nutricione edukacije, uklju€ujuci i ogranicenje | B 495

- Ogranicenje e — cigareta zbog nedokazane bezbed-
nosti i efekata.

- Jednostavno pakovanje je efektno u smanjenju upo-
trebe duvana.

- Ogranicenje reklamiranja, promocije i sponzorstva
duvanske industrije.

Cilj bi bio da se stvori zajednicka evropska odluka, da
se dostigne Evropa bez dima do 2030.

SZ0 preporucuje zakone koji promovisu Zivot bez
dima: stiti ljude od dima duvana i zabrana pusenja na jav-
nom mestu, upozorenjem o opasnosti upotrebe duvana,
podizanjem poreza na duvan, kao i pojacanje zabrane
reklamiranja cigara, i zabranjuje pusenja na javhom me-
stu.5?® Deca i ljudi niZzeg drustvenog sloja su osetljiva grupa
za ovakvoj ovakvu populacionoj populacionu intervenci-
jiintervenciju. Pasivno pusenje povecava rizik od kardio-
vaskularnih bolesti,*>4% vise kod Zena nego kod muska-
raca.>®® Sve vrste pusenja, ukljucujuéi i nargilu, Stetne su.
Duvan koji se ne pusi (u Evropi najé¢esc¢e SNUS, vlazni du-
vanski prah, koji se stavlja ispod gornje usne), povecava
rizik za KVB>*7?7 i upotreba SNUS-a za vreme trudnoce
povecava rizik za rodenje mrtvog deteta.>*° Ne postoje
dokazi da SNUS doprinosi prestanku pusenja vise nego
zamene za nikotin i lekovi.

Mnogi pusaci koriste e-cigarete da bi prestali sa pu-
Senjem. Postoje mnoga nerazjasnjena pitanja vezana za
njihovu sigurnost i efikasnost za redukciju Stete i pre-
stanka pusenja, kao i uticaj na javno zdravlje. Trebalo bi

klasa nivo referenca

Preporucuje se regulisanje dostupnosti alkohola, ukljucujudi i starost
(minimalni broj godina kupca), redukcija broja radnji koje prodaju
alkohol, kao i vreme i mesto prodaje, sistem dozvola koje su orijentisane
na javno zdravlje i vladine mere na prodaju.

Preporucuju se mere protiv voznje i konzumiranja alkohola u smislu
smanjenja granice vrednosti koncentracija alkohola u krvi — ,,nula — B
tolerancija” — cesc¢e nasumicne kontrole (test disanja i test otreznjenja).

Preporucuje se uvodenje ogranicenja i zabrana na reklame i promocije

I B 532-536

534-737

I C 532
Ilb B 532,538
Ilb B 532,538
| B 533

I1b B 532,538

Preporucuju se mere za podrsku i osnaZzivanje primarne zdravstvene

Uredenje okruZenja

zastite da usvoji efektivan pristup za prevenciju i redukovanje Stetne
upotrebe alkohola.

Kako bi se redukovale negativne posledice uzimanja alkohola, trebalo
bi razmotriti posebne zakonske mere u vezi sa odgovornoscu sluzenja
alkoholnog pica.

Trebalo bi razmotriti planiranje lokacije i smanjenje broja radnji koje
prodaju alkohol.

lla

lla

539

534, 538

*Klasa preporuka, ®°Nivo dokaza, “Reference koje podrzavaju preporuke.




308

uskalditi internacionalnu legalizaciju, kako bi se sprecila
epidemija duvana.*>

Najbolje su multikomponentne strategije. Zabrana
reklamiranja smanjuje koriséenje duvana, a mas medij-
ske kampanje redukuju pusenje kod tinejdzera i poveca-
va prestanak pusenja kod odraslih.*> Medijske i eduka-
cione kampanje u skolama redukuju pusenje i podsticu
prestanak pusenja. Urednici medija bi trebali povedati
broj emisije povezanih sa pusenjem i zdravljem.*®

Pakle cigareta sa slikama i tekstom upozorenja pove-
¢avaju svesnost o opasnosti upotrebe duvana.** Jedno-
stavna i standardizovana pakovanja bez brendova poja-
Cava efikasnost.

Veci porezi smanjuju upotrebu duvana i podsticu pre-
stanak pusenja, narocito u nizim socio-ekoenomskim
grupama.*4% Zabrana pusenja na radnom mestu sma-
njuje izloZzenost ljudi pasivnom pusenju, smanjuje puse-
nje i povecava prekid pusenja.**® Trebalo bi smanijiti
radnje koje prodaju duvan u okolini stambenog prostora,
Skola, bolnica. Trudnice bi trebalo da izbegavaju duvan,
a roditelji bi trebalo da izbegavaju upotrebu duvana u
prisustvu dece. Zdravstveni radnici, negovatelji, nastav-
nici bi trebalo da budu za primer u smislu neupotrebe
duvana na poslu.

Nedovoljni dokazi:

- Ogranic¢enje pusenja na nivou skola.

- Stentnost e-cigareta po zdravlje.

- Potrebno je viSe dokaza o ,pusenju okruzenja“ s
obzirom na to da Cestice duvana mogu ostati jos dugo
godina u prostorijama.

3c.5 Zastita od zloupotrebe alkohola

Klju€ne poruke:

- Ekscesivan unos alkohola je povezan sa poveéanim
rizikom od KV mortaliteta i alkohol je drugi vodeci uzrok
,,DALYs lost” u razvijenim drzavama

- Intervencije za skretanje paznje o Stetnosti alkohola
su isplative (npr povecanje poreza za konzumiranje al-
koholnog pica, ogranicenje pristupa alkoholnom konzu-
miranju i implementacija ostvarivih ogranic¢enja i zabra-
na reklamiranja i promocije konzumiranja alkohola).

Na nivou populacije upotreba alkohola je povezana sa
multiplim rizivima po zdravlje, koji nemaju nikakvav po-
tencijalni benefit. U 2012. godini oko 3,3 miliona smrtnih
slucajeva (5,9 % svih globalnih smrtnih uzroka) i 139 mi-
liona DALY (5,1 % do ukupnih bolesti i povreda) bili su
povezani sa konzumiranjem alkohola. Najveci broj smrt-
nih ishoda je od KVB, sa 33,3 % smrtnih slucajeva pove-
zanih sa alkoholom.>** Smrtnost od ishemijske bolesti srca
je 65 % veca kod muskaraca koji ekscesivno konzumiraju
alkohol, vise od 50 % je kod Zena koje ekscesivno piju.>*

Veza izmedu konzumiranja alkohola, koronarne ar-
terijske bolestii cerebrovaskularne bolesti je komplek-
sna. Zavisi kako od kolicine tako i nac¢ina uzimanja alko-
hola. Manje konzumiranje alkohola, sto podrazumeva
1-3 alkoholnih jedinica dnevno (jedna jedinica odgovara
80 ml vina, 250 ml obi¢nog piva, ili 30—-50 ml Zestine) u
nekim segmentima populacije je udruZena sa manjim
mortalitetom i to prvenstveno od IBS.>*

Sistolni i dijastolni krvni pritisak se poveéa za 3/jedi-
nice dnevno kako se povecava i unos alkohola; takode
se povecava rizik od sréanih aritmija, kardiomiopatija
nagle sréane smrit i hemoragijskog inzulta.>*? Nacin uzi-
manja alkohola ima utivaj na rizik za KVB; uzimanje vece
koli¢ine alkohola odjednom ima veci rizik za naglu src¢anu
smrtislog.>®

Sledece strategije i prevencije imaju najveci efekat
prevencije Stetne upotrebe alkohola: ogranicenje godina
za prodaju i serviranje alkohola,*® strategije vezane za
alkohol i voZznju,*’ vladino upravljanje prodajom alko-
hola, smanjenje vremenskog perioda kada se prodaje
alkohol®®, zabrana reklamiranja alkohola, promocije i
sponzorstva dogadaja,>*? i povecanje prodajne cene.>33>%

U odsustvu drugih populacionih mera, kao Sto su po-
rezi i zabrana reklamiranja, obelezavanje alkohola sa
informacijama o kalorijskoj vrednosti i poruke Stetnosti
alkohla po zdravlje su pokazale ogranicen efekat.>3®

Regulative vezane za alkohol u skolama, radnim me-
stima i edukativnim centrima su efikasne °?

Informativne intervencije u primarnoj praksi usme-
rene na prevenciju zloupotrebe alkohola takode su se
pokazale efikasne.®°

Ekscesivno uzimanje alkohola u drustvu moze biti
smanjeno ograni¢enjem radnog vremena radnji i pove-
¢avanjem minimuma godina starosti za prodaju i sluze-
nje alkohola.**

Nedovoljno dokaza

Potreban je bolji kvalitet dokaza s obzirom na uticaj
faktora koji takode mogu da uti¢u na nalaze koji se ticu
koris¢enja alkohola.

3c¢.6 Zdrava sredina

Zagaden vazduh doprinosi riziku od respiratornih i
KVB.>#

Znacajan izvor finih partikula u EU je motorizovani
putni saobracaj, goriva i industrijska i druga ulja koja se
koriste, ugaljili drvo. Treéina Evropljana Zivedi u urbanoj
sredini izlaZzu se vazduhu koji je izvan standarda EU. Na-
rocito mladi i stari i oni koji imaju visok rizik ili KVB sklo-
niji su Stetnom efektu zagadenog vazduha na cirkulaciju
i srce.

EU komisija je objavila polisu koju bi trebalo imple-
mentirati do 2030. godine sa merama koje bi trebalo da
smanje Stente emisije saobracaja, sagorevanja i agrikul-
ture. Dalji napori da se redukuje zagadenje bi trebalo
biti sprovedeni od strane nacionalne vlade (kroz ade-
kvatne i efektne legalizacije). Organizacije pacijenata i
zdravstvenih profesionalaca imaju vaznu ulogu u podr-
Zavanju edukacije i inicijaciji akcija na vladinom
nivou.>*

Mediji mogu informisati populaciju o kvalitetu vaz-
duha, takode mogu objavljivati upozorenje o smogu.
Informacije o ponasanju pacijenata za vrmee smoga je
vazno. Ekonomske inicijative kao Sto su redukovani po-
rezi za elektri¢na i hibridna vozila mogu doprineti po-
boljsanju kvaliteta vazduha. Nove kuce i Skole se mogu
graditi u delovima koji su udaljeni od autoputeva i zaga-
dujucih industrija.
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4.a Gde intervenisati na individualnom
nivou?

Na pitanje ,,gde” odgovor je svugde. Prevencija KVB bi
trebalo biti evaluirana i implementirana u svim nivoima
drustva, kao i u svim nivoima zdravstva. To bi trebalo po-
drazumevati veci utroSak na prevenciju u zdravstu, kao i
akcije koje ¢e drustvo uciniti zdravijim. Svi klini¢ari bi tre-
balo da razmotre prevenciju i promociju zdravog nacina
Zivota, preofesionalnu odgovornost prema pacijentu po-
jedinacno, i trebalo bi da podrze politiku koja promovise
zdraviji nacin zivota. Takode bi pacijenti trebali biti ospo-
sobljeniiimati znanje i podrsku kako bi doneli informisa-
nu odluku, kao i da zahtevaju stroge preventivne napore
od strane zdravstvenih grupa i drustva.

43a.1 Klinicki uslovi i realizatori

4a.1.1 Prevencija kardiovaskularnih bolesti
u primarnoj zdravstvenoj zastiti

Klju€ne poruke

- Prevencija KVB bi trebalo biti uspostavljena u svim
nivoima zdravstvene zastite, ukljucujucii primarnu.

- Gde je potrebno, svi zdravstveni profesionalci bi
trebali proceniti KV faktore rizika radi odredivanja indi-
vidualnog ukupnog KV rizika.

- Lekari opste prakse i medicinski tehnicari bi trebali
raditi zajedno kao tim kako bi obezbedili najefikasniju
multidisciplinarnu zastitu.

Preporuke za KVB prevenciju u primarnoj zdravstve-
noj zastiti

Preporuka Klasa Nivo ‘

Preporucuje se da lekari opste prakse i medi-

cinski tehnicari kao i svi zdravstveni profesi-

onalci u sklopu primarne zdravstvene zastite | C
vrse prevenciju od KVB kod visoko rizi¢nih

pacijenata.

2klasa, "nivo dokaza

Lekar opste prakse je klju€na osoba za inicijaciju, ko-
ordinaciju, i obezbedivanje praéenja KVB prevencije. U
vecini zemalja lekari opsSte prakse daju vise od 90% kon-
sultacija i najvise obezbeduju sprovodenje javnog zdrav-
lja, ukljuCujuci preventivnu zastitu i hronicne bolesti. U
slucaju prevencije KVB imaju jedinstvenu ulogu u inden-
tifikaciji osoba pod rizkom za oboljevanje od KVB, kao i
u proceni njihove kvalifikovanosti za intervenciju bazira-
nu na njihovom profilu rizika. Kako povecati njihovu pri-
sutnost i privrzenost, pogotovo onih koji imaju visok ri-
zik, joS uvek ostaje problem.

Kao sto je pomenuto u delu 2.2, za procenu rizika se
preporucuje sistemski pristup, pri cemu prioritet imaju
osobe sa visokim rizikom (kao Sto je pozitivna porodicna
anamneza za naprasnu sré¢anu smrt, prisustvo hiperten-
zije...) ne preporucuje se oportunisticki skrining osoba
mladih od 40 godina bez faktora rizika za KVB.

Intenzivne i strukturisane intervencije u opstoj praksi
doprinose prevenciji rekurentnih KV dogadaja i smanjuju
hospitalizaciju kod bolesnika sa IBS.>*

Uspeh implementacije prevencije od KVB umnogome
zavisi od primarne prakse, koja treba da evaluira posto-
janje faktora rizika, izvrsi intervencije i edukacije pacije-
nata. Medutim ciljna grupa u opstoj praksi cesto nije
dostizna. EUROASPIRE IIl anketa (grana primarne pre-
vencije) pokazala je da je nacin Zivota ljudi koji su pod
visokim rizikom od KVB — pacijenti leceni od povisenog
KP, masnoca u krvi i od dijabetesa — pokazao vecu per-
zistenciju pusenja i visoku prevalencu gojaznosti i cen-
tralne gojaznosti. Kontrola KP, masnoda i Secera u krvi je
losa, pri Cemu vedina pacijenata ne dostize ciljne vred-
nosti definisane savremenim vodi¢ima.*

Ankete koje su uradene Sirom opSte prakse u
nekoliko evropskih regiona pokazuju da je vecina bila
svesna postojanja evropskih vodi¢a prevencije KVB ali
da je samo 36-57 % upotrebljavalo vodice u praksi i da
je manje od polovine vrsilo detaljnu procenu rizika. Naj-
veca prepreka je bila vreme, ali lekari opste prakse tako-
de tvrde i da postoji vise vodica, te da su postavljeni i
nerealni ciljevi za kontrolu faktora rizika, tako da su pre-
ferirali da koriste sopstveno iskustvo i manje znanja u
odnosu na procenu faktora rzika.>®>% Online izvori,
mobilne aplikacije, dZepni vodici i kartice mogu dopri-
neti u prevazilazenju izazova implementacije.

Postoji dokaz o efikasnosti medicinskih tehnicara u pre-
venciji KVB. Studija koordinisana od strane medicinskih
tehnicara (med. sestara) koja se bavila programima primar-
ne prevencije KVB u poredenju sa uobi¢ajenom praksom
sprovedenom u Sest parova bolnica opste prakse u Sest
evropskih zemalja, pokazuje da je bilo viSe pacijenata sa
visokim rizikom za KVB koji su dostigli ciljni nacin Zivota i
kontrolu faktora rizika u studiji koordinisanoj od strane
med. tehnicara, u poredenju sa uobi¢ajenom praksom.*

U 2009. godini randomizirane studije u Holandiji u
vezi sa upravljanjem KVB i preventivnom negom poka-
zale su da su utrenirani med. tehnicari (sestre) ostvarili
jednako dobre rezultate kao i lekari opste prakse nakon
godinu dana pracenj.>*! Klinicka studija (n=525) u SAD je
takode pokazala da napredan rad med. tehnicara sa rad-
nicima zdravstvene zajednice moze postiéi znacajano
poboljsanje u faktorima rizika za KVB (kontrola TA, ho-
lesterola, DM...) u poredenju sa pojac¢anim uobicajenim
merama, pri ¢emu je i isplativo.>*?

Nedostatak podataka

- Potrebno je dalje istrazivanje kako bi se razjasnila
najbolja strategija za poboljSanje implementacije pre-
vencije KVB vodica u praksi uzimajuéi u obzir i heteroge-
nost medu zemljama u smislu zdravstvenog sistema i
loklanih resursa.

4 a.1.2 Setting za vreme akutne hospitalizacije

Posto preventivna terapija ima tendenciju da se sma-
njuje posle hospitalizacije, vaznost zapocinjanja ade-
kvatne prevencije pre otpusta iz bolnice ne treba biti
prenaglasena sa delom pacijenata na adekvatnoj terapiji
koji vremenom odustaju od iste pa ne dostizu ciljnu kon-
trolu faktora rizika.?**
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Preporuke za strategiju prevencije KVB pri akutnom
prijemu u bolnicu

Preporuka klasa nivo referenca

Preporucuje se implementacija

strategija za prevenciju kod

pacijenata sa KVB, ukljucujuci

promenu nacina Zivota, kontrolu

faktora rizika i optimizaciju A
medikamentnog tretmana nakon

akutnog dogadaja pre otpusta iz

bolnice kako bi se smanjio rizik

mortaliteta i morbiditeta.

300,553

*Klasa preporuka, °Nivo dokaza, “Reference.

Tim akutne nege bi trebalo da naglasit vaznost preven-
tivnih mera direktno pacijentu, jer ukoliko se u tome ne
uspe, postoji sugestija da su ove mere neefikasne; to in-
terferira sa drugim zdravstvenim radnicima koji trebaju
da uliju sigurnost da su preventivne strategije zapocete
tokom hospitalizacije odrzive i podrzane i u drugim
uslovima.

Stoga bi pacijenti trebalo da dobiju jo$ dok su na
akutnom lecenju, adekvatnu intervenciju kako bi pre-
ventivna strategija bila optimizirana. To podrazumeva
potpunu klini¢ku procenu za optimizacju medikamen-
tnog tretmana, individualne bihejvioralne edukacije za
modifikaciju faktora rizika i odnosa prema kardioloskoj
rehabilitaciji zasnovanoj na vezbaniju.

Edukacija bi trebala biti individualna sa punim uce-
S¢em kako pacijenata tako i onih koji pruzaju negu, tre-
blo bi obijasniti svaku intervenciju, a rana mobilizacija i
programi fizicke kondicije treba da variraju u zavisnosti
od individualnog klinickog statusa.

4.a.1.3 Specijalizovani preventivni programi

Specijalizovani preventivni programi u vidu kardio-
loske rehabilitacije ili drugih programa pruzaju se svim
pacijentima sa KB ili onima koji imaju visok rizik za KB.
Sustinska komponenta i cilj kardioloske rehabilitacije je
vec standardizovana,®® ali struktura, duZina trajanja i tip
programa se razlikuje medu drzavama, Sto zavisi i od
nacionalnih vodica, standarda, zakonodavstva i finansij-
skih faktora.*®

Kardioloska rehabilitacija je sloZzen program, koji uk-
lju€uje vezbanje, modifikaciju faktora rizika, edukaciju i

Preporuke za specijalizovane preventivne programe

psiholosku podrsku. Pregled 6 Kohranovih sistemati¢nih
pregleda kardioloske rahabilitacije (148 RCT sa 98093
osobe) zakljuduje da je kod pacijenata sa srcanom insu-
ficijencijom i sa niskim do srednjim rizikom, ili koji su
imali infarkt miokarda ili revaskularizaciju, a koji su imali
kardiolosku rehabilitaciju sa vezbanjem, znacajno sma-
njena hospitalizacija i poboljsan kvalitet Zivota (HRQol)
uobicajeno sa uobicajenim tretmanom, a takode je mo-
guce da se redukuje dugorocni mortalitet.>*> Ogranicenje
savremenih pregleda je ukljucenje u studiju pre ordini-
ranja savremene terapije, razliite grupe pacijenata i
heterogeni programi kardioloske rehabilitacije. Stoga je
potrebno vise istraZivanja da bi se odredila optimalna
intervencija. Odreden broj kohortnih studija ukazuju na
bolje prezivljavanje pacijenata koji su imali kardilosku
rehabilitaciju, u odnosu na one koji nisu. Studija u vidu
meta-analize kardioloske rehabilitacije koja je u toku
mozda ¢e obezbediti viSe rezultata u odnosu na pacijen-
te koji produ program, kao i bolje informacije o ishodu.
Trenutno se smatra da je benefit kardioloske rehabilita-
cije u direktnom fizioloSkom efektu ostvaren kroz vez-
banje, zatim se benefit ostvaruje kroz modifikaciju fak-
tora rizika kao i menjanja raspoloZenja, stavova i nacina
ponasanja.>*> Kardioloska rehabilitacija takode obezbe-
duje mogucénost socijalne podrske, i skrining pacijenata
na postojanje psihosocijalnih riziko-faktora.
Upudivanje i ucesce u KR varira medu zemljama:
mnoge KR ne ukljucuju nestabilne pacijente sa Sl, ugra-
denim uredajima ili PAOB, a upudivanje i zadrzavanje
Zena i starije populacije ostaje suboptimalno.>%3°%* Upu-
¢ivanje na KR moZe biti povecano kroz elektronsko, au-
tomatsko upucivanje, dok saradnja pacijenata moze biti
poboljsana kroz strukturisano pracenje bolesnika od
strane sestara/med. tehnicara i terapeuta i kroz rano
zapocinjajne programa nakon otpusta iz bolnice57.>°# 36
Programi vodeni od strane sestara takode mogu obez-
bediti efikasnu prevenciju kod pacijenata sa KB. EUROAC-
TION studija je koristila 16-nedeljni porodicni pristup, koji
je vodio zdravijem nacinu Zivota, zdraijim aktivhostima,
ishrani i modifikaciji fktora rizika kod pacijenata i njihovih
partenra u poredenju sa uobicajenim tretmanom.>*° Ran-
domizirana evaluacija sekundarneprevencije od strane-
studije Outpatient Nurse Specialists (RESPONSE) koja je
randomizirala pacijente prema AKS ka uobic¢ajenom tre-
tmanu, ili ka prevenciji koordinisane od strane sestara
(med. tehniara), koja je podrazumevala intervenicju

Preporuka klasa® nivo® referenca®
Kako bi se poboljsao ishod bolesti bolesnika preporucuje se ucescée u programima za kardiolosku
rehabilitaciju za pacijente koji su hospitalizovani zbog akutnog koronarnog dogadaja, | A 555,556
revaskularizacije ili sréane insuficijencije.
Kod pacijenata sa stabilnom KB se preporucuju preventivni programi radi optimizacije terapije,

L . . - . . I B  557-560
upravljanja faktorima rizika, kako bi se redukovale rekurentne epizode bolesti.
Trebalo bi razmotriti metode za povecanje upucivanja bolesnika na kardioloSku rehabilitaciju;
metode kao Sto su automatska elektronska upucdivanja, strukturisano pracenje od strane lekara lla B 557, 558
opste prakse, med. sestre ili terapeuta, kao i rano zapocinjanje programa nakon otpusta.
Trebalo bi razmotriti da medicinski tehnicari i drugo pridruzeno zdravstveno osoblje pruzi lla B 550 - 552,
prevenciju KVB. 561

KB — koronarna bolest, KVB - kardiovaskularne bolesti, °Klasa preporuka, °Nivo dokaza, “Reference.
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ambulantnih poseta bolesnika preko 6 meseci: za godinu
dana, pacijenti u interventnoj grupi su imali bolju kontrolu
faktora rizika, manji broj hospitalizacija i hitnih stanja i
prediktivnu redukciju mortaliteta (upotrebljavan je SCO-
RE) za 17 % u odnosu na kontrolnu grupu.®*

4a.1.4 Modeli alternativne rehabilitacije

Klju€éne poruke

- Rehabilitacija kod kuée sa telemonitoringomili bez
njega obedavajuca je za povecanje ucesca bolesnika i
promene ponasanja.

KR je uglavnom implementirana u bolnicamaiili u drus-
tvenim centrima sa treniranim osobljem. Programi reha-
bilitacije kod kuée imaju potencijal da poveéaju ucesce
pacijenata nudeci vecu fleksibilnost i razli¢ite opcije aktiv-
nosti. Sistemskim pregledom 12 studija (sa 1978 pacije-
nata) sa poredenjem rehabilitacije kod kuce i u drustvenim
centrima nije pronadena razlika u ishodu, posveéenosti
bolesnika ili troskovima izmedu ova dva pristupa kratko-
ro¢no posmatrano a ni za 24 meseca.**® Veéine studija
obuhvatile su uglavnhom muske pacijente, sa niskim rizi-
kom, a aktivnosti su bile samoregulisane sa povremenom
podrskom uglavnom telefonski. Rehabilitacije kod kuée
stoga nude alternativu nekim bolesnicima, ali samo neki
evrospki centri nude ovakav program.®?

4a.1.4.1 Telerehabilitacija

Telerehabilitacija, kao npr upotreba elektronske ko-
munikacije i informacionih tehnologija kako bi se obez-
bedilai podrzala nega na daljinu nakon akutnog dogadja
se ispostavilo da je mnogo efikasnija u odnosu na uobi-
Cajen tretman, a jednako efikasna u odnosu na program
KR u dostizanju promene ponasanja.>>”*%” Qbicno tele-
monitorisanje, ukljucujuéi EKG transmisiju preko telefo-
na kod pacijenata sa KB, pokazalo se da je bezbedno i
prihvatljivo za pacijente i za rezultate poboljsanja fizicke
kondicije.>%® Skorije studije koriste smartfon aplikacije za
monitorisanje i dostavljanje sadrzaja i podrske, Sto po-
vecava saradnju pacijenata i vrSenje rehabilitacije kod
mladih pacijenata.>®®

Stoga bi telerehabilitacija mogla dalje Siriti ucesce
pacijenata, kao i da obezbedi monitorisanje i ve¢u indi-
vidualizaciju bihejvioralne podrske, ali je potrebna Sira
skala randomiziranih studija.

4a.1.5 OdrZavanje promena nacin aZivota

Odrzavanje zdravog nacina Zivota nakon specijalizo-
vanog programa prevencije je problemati¢no za mnoge
pacijente.

Specijalizovani preventivni programi i konsultacije sa
pacijentima trebalo bi da koriste pristup usmeren ka
pacijentu i koji je fokusiran na prioritete pacijenata, na
ciljeve i usadene promene nacina Zivota pacijenata. Bi-
hejvioralne promene licnog sistema vrednosti verovat-
nije ¢e se odrzavati. (vidi deo 3a.1).

Verovatno ¢e biti potrebna podrska za promenu na-
¢ina ponasanja na duzi vremenski period i drustveni
odrzavajuci programi bi mogli pomoci u tome. U global-
noj strategiji sekundarne prevencije za ogranicenje

ponavljanja kardioloSkog dogadaja nakon IM (GOSPEL)
jeste studija koja je obuhvatila 3241 bolesnika, koji su
bili randomizirani nakon programa KR na intenzivnu mul-
tifaktorijelnu intervenciju na 3 godine ili na uobicajen
tretman. Pacijentni u interventnoj grupi dobili su me-
secne vezbe i sesije saetovanja u trajanju od 6 meseci,
a zatim na 6 meseci do trajanja studije od 3 godine. U
poredenju sa uobicajenim tretmanom, pacijenti u inter-
ventnoj grupi su imali povecanu fizi¢ku aktivnost i odr-
Zavali su zdravu ishranu, nivo holesterola kroz studiju.
Intervencija je znacajno smanjila KV mortalitet plus ne-
fatalni IM i Slog za 33 %, sr¢anu smrt plus ne fatalni IM
za 36 % i nefatalni IM za 48 %, u poredenju sa pacijenti-
ma sa uobicajenim tretmanom.>7°

Nedostatak dokaza

- Optimalni program KR u eri moderne kardiologije i
benefiti razlicitih programa KR, narocito za manje upu-
¢ivane grupe pacijenata.

- Potrebene su alternative i kost-efektivni modeli KR
kako bi osigurali globalno ucesce, ukljucujuci i slabo i
srednje razvijene zemlje.

4a.2 Kako monitorisati preventivne aktivnosti

Klju€ne poruke

Standardi u vrSenju prevencije KVB mogu posluziti
kao sredstvo za ubrzavanje adekvatnog uvodenja nauc-
nih dokaza u klinicku praksu.

Preporuke za monitoring preventivnih strategija

‘ Preporuka Klasa® Nivo®
Trebalo bi se razmotriti sistemsko
monitorisanje procesa sprovodenja Ilb C

prevencije KVB, kao i ishoda.

*Klasa preporuka, °Nivo dokaza

Kandidati za meru izvodenja su neki od procesa koji
su u klasi preporuke I, koja indentifikuje preporucene
procedure/terapije ili kalasa Ill koja podrazumeva pro-
cedure/terapije, koje nisu preporucljive.

Razvoj standarnda izvodenja podrazumeva indentifi-
kaciju razli¢itih mera koje imaju specificnu populaciju kao
cilinu metu koja se opservira u odredenom periodu. Stoga
su ove mere ciljne kod svakog klinicara ili zdravstvenog
radnika koji razmatra odrasle osobe (>18 god.) za rizik od
KVB. U Tabeli 18 su prikazani primeri mera prevencije KVB.
Detaljne specifikacije svake mere treba razviti na lokalnom
nivou, ukljucujudi i numeratora, denominatora, period
procene, metod prijavljivanja i izvora podataka. Preporu-
¢en je optimalni cilj od 100 % za sve standarde. Ukoliko to
nije izvodljivo, trebalo bi postaviti interni lokalni cilj.

4b. Gde intervenisati na populacionom nivou

Klju€ne poruke

- Vladine i nevladine organizacije (NVO) kao Sto su
fondacije za srce i druge organizacije koje promovisu
zdravlje, mogu biti mocan izvor za promociju zdravog
nacina Zivota i Zivotne sredine u prevenciji KVB.



312

Tabela 18. Primeri merenja preformansi u prevenciji CVB.

rehabilitacije pre otpusta iz bolnice.

Osobe koje koriste duvan i koje su dobile prekid intervencije.

Osobe kod kojih su sedaterne navike zabelezene i kojima je savetovano povedanje fizicke aktivnosti.

Osobe kod kojih su verifikovane nezdrave navike u ishrani i kojima je savetovano da poboljsaju nacin ishrane.

Osobe kod kojih je BMI i/ili obim struka iznad granice referentnih vrednosti i kojima je savetovano regulisanje telesne teZine.
Osobe starije od 40 godina sa najmanje jednim odredenim profilom lipida u poslednjih 5 godina.

Pacijenti mladi od 60 godina sa hipertenzijom (ne DM) kojima je verifikovana TA u poslednjoj poseti lekaru <140/90 mmHg
Pacijenti sa DM kojima je verifikovan HbA1c<7,0 % (<53mmol/mol) u poslednjoj poseti lekaru.

Pacijenti sa odgovaraju¢im KV dogadajem/dijagnozom koji su upuceni na in-pacijent ili out-pacijent program kardioloske

4b1 Vladaijavno zdravlje

Preporuke za populacione intervencije za promovi-
sanje KV zdravlja su opisane u delu 3c. Ove preventivne
strategije vezane za nezdrav nacin ishrane, pusenje i fi-
zi¢ku neaktivnost moraju se odvijati na drugim nivoima.
Na svakom nivou su razli¢ite grupacije aktera koji su za-
interesovani i odgovorni za intervencije.

- Internacionalni nivo — WHO, World Trade Organiza-
tion, EU

Nacionalni nivo — odeljenja vlade, vlasti i promotivni
agenti zdravstva, organizacije potrosaca, zdravstvene
nevladine organizacije, industrije

- Regionalni i lokalni nivo — lokalna odeljenja vilade,
zajednice, Skole, radna mesta, zdravstveni profesionalci,
ugostiteljski sektor, trgovci, nevladine organizacije.

Na nivou EU kao i na nivou nacionalne vlade trebalo
bi uvesti zakone koji se odnose na npr nutritivnhe kom-
ponente hrane, obeleZavanje (etiketiranje) hrane, poli-
tiku ,,bez dima“i Zivotnu sredinu; restrikcije marketinga
nezdrave hrane, alkohola, produkata duvana, i promo-
cija sredine koja ohrabruje fizicku aktivnost u svakod-
nevnom Zzivotu.-3!* Takode, trebalo bi razviti politicke
mere koje bi redukovale zagadenje vazduha. Oba nivoa
mogu koristiti ekonomske aspekte kao Sto su porezi i
subvencije kako bi se podrzale strategije za hranu, duvan
i alkohol. To nije nuzno iskljuc¢ivo odgovornost vlade da
obezbedi dostupnost i pristupaénost zdrave hrane i mo-
gucnost fizi¢e aktivnosti, vec¢ bi trebalo biti zajdnicki na-
por vlade, industrije i biznisa. Zdravstvene vlasti bi

trebale monitorisati pobolj$anja i ako se industrijski na-
pori pokazu kao neadekvatni, vlada mora intervenisati.

4b2 Nevladine organizacije (NO)

NO su bitni akteri u odrzavanju razvoja i odrzavanju
javnog zdravlja i vazni su partneri sa zdravstvenim rad-
nicima u promociji prevencije KVB.

Nekoliko briselovih nevladinih organizacija teze po-
boljSanju KV zdravlja zajednice (javnosti) i bolesnika,
ukljucujuéi zdravstvene i medicinske profesionalce [ESC,
European Chronic Disease Alliance (ECDA)] i potrosacke
organizacije [Bureau Europe’en des Unions de Con-
sommateurs (BEUC)].

Organizacije kardiovaskularnih pacijenata obezbedu-
ju svojim ¢lanovima moguénost vr$njacke podrske. Oni
nude pacijentu informacije u vidu brosura i web mate-
rijala i promovisu kardiolosku rehabilitaciju.

Akteri kao $to su nevladine organizacije i zdravstveni
radnici (npr. kardiolozi, internisti i lekari opste prakse)
imaju odgovornost postavljanja i monitorisanja inter-
vencija i mogu inicirati kamapnje masmedija za pobolj-
Sanje zdravlja.

U stvaranju zdravog i aktivnog udruzenja, narocito u
Skoloma, na radnim mestima i u zajednicama ucesnici,
kao Sto su nastavnici i organizacije pacijenata, ugostitelj-
stvo, organizacije poslodavaca, sindikati, sportski klubo-
vi, fitnes centri i organizacije koje promovisu biciklizam,
pesacenje, javni prevoz; ili koji su uklju¢eni u urbano
planiranje i mobilnost, mogu igrati vaznu ulogu. Primer
je francuski EPODE projekat, ¢iji je cilj smanjenje viska
kilograma kod dece.*%
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5.,,Sta je korisno i $ta je Stetno” poruke iz Preporuka

Preporuke za procenu rizika od kardiovakularnih bolesti

Preporucuje se procena KV rizika kod osoba sa poveéanim KV rizikom, npr. pozitivnom porodi¢cnom anamnezom
za ranu KV smrt, porodi¢na hiperlipidemija, major KV riziko-faktori (pusenje, povisen KP, DM ili poviseni lipidi), ili
sa komorbiditetima koji povecavaju KV rizik.

Preporucuje se da se ponovi procena KV rizika na svakih 5 godina a i ¢es¢e kod osoba koje su grani¢no rizicne i
zahtevaju lecenje.

Ne preporucuje se sistemska procena KV rizika kod muskaraca mladih od 40 godina i Zena mladih od 50 godina,
bez prisutnog faktora rizika za KVB.

Preporuke za nacin procene rizika

Preporucuje se procena ukupnog rizika koris¢enjem sistema za procenu rizika kao Sto je SCORE, za odrasle >40
godina, osim ako nisu automatski svrstani u visok ili vrlo visok rizik, bazirano na KVB, DM (>40 godina), bubrezne
bolesti ili znatno povisen jedan faktor rizika.

Rutinska procena markera iz krvi ili urina ne preporucuje se za refinement stratifikacije KV rizika.

Za procenu KV rizika se ne preporucuje IMT screening UZ karotidnih arterija.

Preporuke za intervencije

Za zdrave odrasle se preporucuje bar 150 minuta nedeljno veZbanje srednjeg intenziteta ili 75 minuta nedeljno
intenzivne aerobne fizicke aktivnosti ili njenog ekvivalenta.

Fizicka aktivnost se preporucuje kod osoba sa malim rizikom bez dalje procene.

Preporucuje se identifikacija puSaca, ponavaljno savetovanje o prestanku pusenja sa ponudom za pomo¢ u smislu
podrske, terapije zamenom nikotina, varenklin i/ili bupropion.

Kod svih osoba se preporucuje zdrava ishrana kao kamen temeljac prevencije KVB.

Preporucuje se da osobe sa odgovaraju¢om telesnom teZinom zadrze istu, a preporucuje se da gojazne osobe
odnosno osobe sa pove¢anom telesnom teZinom postignu svoju idealnu telesnu teZinu (ili cilj za redukciju t.t.)
Kod pacijenata sa VEOMA VISOKIM RIZIKOM ZA KVB preporucuje se LDL ciljna vrenost <1,8 mmol/I (70 mg/dl), ili
redukcija za bar 50%ako je pocetna vrednost izmedu 1,8 i 3,5 mmol/I (70 i 135 mg/dL)

Kod pacijenata sa VISOKIM KV RIZIKOM se preporucuje da vrednosti LDL-a budu <2,6mmol/l (100 mg/dL), ili
redukcija za bar 50% ako je pocetna vrednosti izmedu 2,6 i 5,1 mmol/I (100 i 200 mg/dL).

U lecenju hipertenzivnih pacijenata <60 godina se preporucuje STA<140 i DTA <90 mmHg.

Kod pacijenata starijih od 60 godina se preporucuje ako je STA >160, redukcija TA izmedu 150 i 140 mmHg.

Kod osoba >80 godina i inicijalnom STA > od 160 preporucuje se redukcija sistolnog krvnog pritiska izmedu 140 i
150 mmHg, uz dobru fizicku i mentalnu kondiciju.

Clljne vrednosti kod DM tip 2 trebalo bi da bude <140/85 mmHg, ali kod odredenih pacijenata se preporucuje
<130/80 mmHg (mladi pacijenti sa poveéanim rizikom za specifi¢cne komplikacije), radi smanjenja rizika od Sloga,
retinopatije i albuminskog rizika

Ciljne vrednosti KP kod DM tip | je <130/80 mmHg.

Medikamentna terapija se preporucuje kod gradus 3 hipertenzije bez obzira na KV rizik kao i kod pacijenata sa
gradus 1i 2 hipertenzije, sa poveéanim rizikom za KVB.

Sve velike klase lekova za snizavanje KP se u efikasnosti snizavanja KP medusobno ne razlikuju (diuretici, ACE
inhibitori, kalcijumski antagonisti, blokatori angiotenzinskih receptora, beta blokatori) te se preporucuju za
snizavanje KP.

Blokatori renin — angiotenzin — aldosteron sistema se preporucuju u le¢enju hipertenzije kod DM, narocito u
prisustvu proteinurije ili mikoralbuminurije.

B blokatori i diuretici se ne preporucuju kod bolesnika sa vise metaboli¢kih faktora rizika zbog povisenog rizika za DM
Kod vecine odraslih (neikod trudnica) preporucuje se da ciljne vrednosti HBA1cza redukciju KV rizika i mikrovaskularnih
komplikacija kod DM budu <7,0 % (53 mmol/mol).

Kod DM metformin se preporucuje kao prva linija terapije ukoliko se dobro toleriSe i nije kontraindikovan uz
procenu bubrezne funkcije.

Lekovi koji smanjuju lipide u krvi (prvenstveno statini) preporucuju se za redukciju KV rizika kod pacijenata sa DM
tip 2 i 1 nakon 40 godina starosti.

Antitrombocitna terapija se ne preporucuje kod onih koji nemaju povecan KV rizik, zbog povisenog rizika za
krvarenje.

Preporuke za postizanje medikamentnog lecenja i zdravog nacina Zivota.

Preporucuje se da se pojednostavi reZzim tretmana na najnize prihvatljiv nivo sa cestim obra¢enjem i feedback-om.
U slucaju nepridrzavanja leCenja, preporucuju se bihejvioralne intervencije.

Preporucuje se da zdravstveni radnici budu za primer pacijentima odrzavanjem zdravog nacina Zivota, kao i npr.
nepusenjem na radnom mestu.

Preporuke za implementaciju KV prevencije.

U primarnoj zdravstvenoj zastiti se preporucuje da lekar opste prakse, sestre i ostali zravstveni profesionalci
primarne prakse vrse KV prevenciju za pacijente sa poviSenim rizikom.

U toku akutne hospitalizacije se preporucuje da se implementiraju strategije KV prevencije uklju¢ujuéi promenu
nacina Zivota, regulisanje faktora rizika i farmakoloska optimizacija nakon akutnog dogadaja a pre otpusta iz
bolnice kako bi se smanjio rizik mortaliteta i morbiditeta.

Ucesce u kardioloskoj rehabilitaciji se preporucuje za pacijente koji su hospitalizovani zbog akutnog koronarnog
incidenta ili revaskularizacije, ali i kod pacijenata sa sr¢anom insuficijencijom.
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