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Przeglad randomizowanych, kontrolowanych badan
klinicznych w grupie osob w wieku podesziym

W niniejszym przegladzie omawiane s3 wyniki badan klinicznych pierwotnie projektowanych w populacji
po 65 roku zycia lub sub-analizy i meta-analizy badan klinicznych wykonywanych w szerszych populacjach
wiekowych, a dotyczacych os6b w wieku podesztym.
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Kruchosé¢ - nowy czynnik prognostyczny u starszych
pacjentow z zawatem serca bez uniesienia odcinka ST

Frailty - new prognostic factor in elderly patients with non-ST
segment elevation myocardial infarction
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Streszczenie

Ze wzgledu na duzg i wciaz rosnaca populacje 0séb starszych z chorobami ukladu sercowo-naczyniowego,
istotne jest okreslenie klinicznych wykladnikéw wieku biologicznego i ich roli w oszacowaniu ryzyka. Krucho$¢
jest nowym pojeciem w medycynie i jest okreslana jako zespot charakteryzujacy sie zmniejszeniem rezerw fizjolo-
gicznych organizmu i wieksza podatno$cia na niekorzystne nastepstwa. Autorzy badania przeanalizowali zwigzek
miedzy kruchoscig a ryzykiem w obserwacji krotkoterminowej u pacjentéw geriatrycznych z zawalem serca bez
uniesienia odcinka ST. Wykazali oni, ze kruchos¢ jest silnie i niezaleznie zwigzana z 1-miesieczng $miertelnoscia,
$miertelnoscig wewnatrzszpitalng, przedluzonym czasem hospitalizacji i wystepowaniem pierwotnego punktu
koncowego zdefiniowanego w protokole badania. L.aczna ocena stopnia kruchosci i choréb wspotistniejacych wydaje
sie stanowi¢ dobra koncepcje prognozowania ryzyka w odniesieniu do pacjentéw z chorobami uktadu sercowo-
naczyniowego. Geriatria 2012; 6: 194-198.

Stowa kluczowe: kruchos$¢, podeszty wiek, zawat serca bez uniesienia odcinka ST, czynnik prognostyczny
Abstract

For the large and growing population of elderly patients with cardiovascular disease, it is important to identify
clinically relevant measures of biological age and their contribution to risk. Frailty is an emerging concept in medi-
cine denoting increased vulnerability and decreased physiological reserves. The authors analyzed the manner in
which the variable frailty predicts short-term outcomes for elderly non-ST-segment elevation myocardial infarction
patients. Frailty is strongly and independently associated with 1-month mortality, in-hospital mortality, prolonged
hospital care, and the primary composite outcome. The combined use of frailty and comorbidity may constitute an
ultimate risk prediction concept in regard to cardiovascular patients. Geriatria 2012; 6: 194-198.
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Wprowadzenie

W populacjach zachodnich liczba oséb star-
szych ze zlozonymi potrzebami w zakresie opieki
zdrowotnej stale ro$nie. Najczestszg grupa schorzen
stwierdzang u tych pacjentéw sa choroby uktadu ser-
cowo-naczyniowego [1,2]. Amerykanskie Towarzystwo
Kardiologiczne (AHA, American Heart Association)
w ostatnim swoim dokumencie dotyczacym star-
szych pacjentéw leczonych z powodu zawatu serca
bez uniesienia odcinka ST (NSTEMI), podkredlito
znaczenie oceny kruchoéci (zespolu stabosci)(frailty),
chorob wspotistniejacych i stanu funkcjonalnego
[3]. Dotychczas osoby w wieku podesztym z okreslo-
nymi chorobami wspotistniejacymi byly zazwyczaj
wykluczane z duzych randomizowanych badan
klinicznych, co niewatpliwie ograniczalo mozliwosé
uogodlniania wynikéw do pacjentéw spotykanych
w codziennej praktyce [4-6]. Wiadomo, Ze interakcje
miedzy biologicznymi procesami starzenia si¢ uktadu
sercowo-naczyniowego, jego patologiami, chorobami
wspolistniejacymi i politerapig moga wplywaé na
stosunek korzysci i ryzyka interwencji medycznych.
Z jednej strony starsi pacjenci z wysokim ryzykiem
sercowo-naczyniowym mogg odnies¢ wieksze korzysci
z interwencji, z drugiej, charakteryzuja sie wyzszym
ryzykiem powiklan, takich jak: krwawienia, zdarze-
nia naczyniowo-mozgowy czy niewydolno$¢ nerek.
Krucho$¢ jest nowym pojeciem w medycynie i jest
okreélana jako zespdt charakteryzujacy sie zmniej-
szeniem rezerw fizjologicznych organizmu i wieksza
podatno$ciag na niekorzystne nastepstwa. Pojecie to
stosowane jest gtownie w kontekscie geriatrycznym,

szczegolnie w odniesieniu do stratyfikacji ryzyka
u starszych pacjentéw z chorobami ukladu sercowo-
naczyniowego [7,8].

Cel badania i rodzaj protokotu

Celem badania bylto okreslenie roli kruchosci
jako czynnika prognostycznego u starszych pacjentow
z NSTEMI [9].

Za pierwotny punkt koncowy autorzy przyjeli:
zgon z jakiejkolwiek przyczyny, ponowny zawat
serca, rewaskularyzacje z powodu niedokrwienia,
hospitalizacje z jakiejkolwiek przyczyny, powazne
krwawienie, udar/przemijajacy atak niedokrwienny
(TIA) i konieczno$¢ dializoterapii w ciggu miesigca
od wlaczenia do badania.

Drugorzedowy punkt koncowy obejmowat:
powazne krwawienie, udar/TIA ikonieczno$¢ dializo-
terapii w ciggu miesigca od wlaczenia do badania [9].

Badana populacja i rodzaj zastosowanej
interwencji

Do analizy wlaczono chorych w wieku 75 lat lub
wiecej, z diagnoza NSTEMI, leczonych w 3 szwedzkich
os$rodkach. Kryteria wylaczenia z badania obejmo-
waly: brak zgody pacjenta i problemy z komunikacja
oraz niedostateczne dane kliniczne, uniemozliwiajace
ocene kruchosci. Krucho$¢ oceniano na podstawie The
Canadian Study of Health and Aging (CSHA) Clinical
Frailty Scale (CFS), bedacej 7-stopniowg skalg o dobrej
przewidywalnosci co do $mierci i koniecznosci opieki
instytucjonalnej oraz mocy prognostycznej opartej na
ocenie klinicznej. CFS umozliwia globalny kliniczny

Tabela 1. 7-stopniowa skala krucho$ci wg Canadian Study of Health and Aging Clinical Frailty Scale [10]

Table 1.

7-point frailty scale from the Canadian Study of Health and Aging Clinical Frailty Scale [10]

Kategoria Charakterystyka oséb

aktywne, energiczne, dobrze zmotywowane i zdrowe; uprawiajg

wspotistniejgce kategorig 4.

1 wysoka kondycja regularnie ¢wiczenia i nalezg do najzdrowszych w swoim przedziale
wiekowym
2 dobra kondycja bez aktywnej choroby, ale mniej sprawne niz osoby z kategorig 1.
dobra kondycja, . A . . .
3 leczone choroby objawy choréb sg dobrze kontrolowane w poréwnaniu z osobami z

pomimo, ze niezalezne od pomocy innych, czesto zgtaszajg

kruchos¢

& PO P e »~Spowolnienie” lub objawy istniejgcych choréb

5 Eﬂgggzc’: czesciowo zalezne od pomocy innych w codziennym Zyciu
6 Emg:lo«é)\évana wymagajg czestej pomocy w codziennym zyciu

7 powazna catkowicie zalezne od pomocy innych lub

terminalnie chore
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pomiar wieku biologicznego, obejmujac choroby
wspolistniejace, niepelnosprawnos¢ i uposledzenie
funkcji poznawczych (tabela 1) [9,10].

Ryzyko sercowo-naczyniowe oceniono zgodnie
ze skalg FRISC II (Fast Revascularization during
Instability in Coronary artery disease II), gdzie czyn-
nikami zwigzanymi z wysokim ryzykiem sa: dodatnia
warto$¢ troponiny, cechy niedokrwienia miesnia serco-
wego w badaniu EKG, przebyty zawat serca, cukrzyca,
wiek > 70 lat, pte¢ meska i aktywacja zapalna [11].

Obecnos¢ 3 lub 4 wymienionych czynnikow wia-
zala sie z przydzieleniem pacjenta do grupy umiarko-
wanego ryzyka sercowo-naczyniowego, natomiast 5 lub
wiecej - do grupy wysokiego ryzyka. Ponadto uzyto
narzedzia Coronary Artery Disease (CAD) - specific
index, aby oceni¢ wplyw choréb wspotistniejacych na
ryzyko sercowo-naczyniowe (tabela 2) [12]. Lekarze,
ktérzy podejmowali decyzje o wykonaniu lub nie-
wykonaniu koronarografii u okreslonych pacjentow,
zostali poproszeni o przedstawienie uzasadnienia
swojej decyzji. Follow-up zostal dokonany miesigc po
wlaczeniu do badania [9].

Tabela 2. Indeks Coronary Artery Disease [12]

Table 2.  Coronary Artery Disease index [12]
Palenie tytoniu 1
Nadcisnienie tetnicze 1
Incydent naczyniowo-moézgowy 1

w wywiadzie

Cukrzyca bez powiktan

Cukrzyca z powiktaniami

Przewlekta obturacyjna choroba ptuc
Choroba naczyn obwodowych
Guz/Chtoniak/Biataczka

Choroba nerek (kreatynina > 3 mg/dl)
Rak z przerzutami

QNININ[N|[W|N

0-1 - niskie ryzyko; 2-3 ryzyko umiarkowane; > 4 - wysokie ryzyko

Wyniki badania

Ostatecznie analizie poddano 307 pacjentéw; 149
(48,5%) uznano za kruchych (5-7 wg skali CFES), a 75
(24,1%) za powaznie kruchych (6-7 wg CFS). Przedzialy
wiekowe chorych w obu grupach byly zblizone, jednak
osoby kruche cechowal wiekszy wiek $redni (85 v. 83
lata). Czesciej tez wspdlistniaty u nich choroby, takie jak
POChP (12,8 v.5,1%; p = 0,025), zastoinowa niewydolnos¢
serca (37,6 v. 15,8%; p < 0,0001), ciezka niewydolnos¢
nerek (37,6 v. 16,5%; p < 0,0001), choroby naczyniowe
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mozgu (33,6 v. 16,5%; p = 0,0006), anemia (56,4 v. 32,3%;
p < 0,0001) i demencja (27,5 v. 5,7%; p < 0,0001) [9].

Dodatkowo pacjenci uznani za kruchych czesciej
charakteryzowali sie srednim lub wysokim ryzykiem
sercowo-naczyniowym w poréwnaniu z pozostaltymi
(94 v. 86,1%; p = 0,024), a takze czeéciej otrzymy-
wali wysoka punktacje (4 lub wiecej) w CAD speci-
fic index (41,6 v. 22,8%; p = 0,0006). Warto dodac,
ze az u 78,5% kruchych chorych wspdlistniata co
najmniej 1 ciezka choroba, podczas gdy ta sama
sytuacja dotyczyta tylko 43% pozostatych pacjentow.
Kiedy przyjrzano si¢ wynikom pacjentéw po miesigcu
od momentu wiaczenia do badania, w analizie jedno-
czynnikowej wykazano, ze krucho$¢, w poréwnaniu
z jej brakiem, wiaze si¢ z czgstszym wystepowaniem
pierwotnego punktu koncowego (45,6 v. 27,2%;
p < 0,001), $miertelnosci (15,4% v. 3,2%; p < 0,0001),
$miertelnosci wewnatrzszpitalnej (10,1% v. 1,9%;
p = 0,003) oraz przedluzonego czasu hospitalizacji
(13,4 dni v. 7,5 dni; p < 0,0001). W modelu regresji
wielokrotnej jedynymi czynnikami zwigzanymi
niezaleznie ze zwigkszonym ryzykiem wystgpienia
pierwotnego punktu koncowego byty: kruchos¢ (OR:
2,2; 95% CI: 1,3-3,7) oraz warto$¢ CAD index score
(p = 0,049) [9].

Kruchos¢ okazala sie réwniez niezaleznie zwia-
zana z ograniczong l-miesieczng przezywalnoscia oraz
przedluzonym czasem hospitalizacji. Innymi czynni-
kami w tym modelu, wplywajacymi na przedtuzenie
czasu pobytu w szpitalu, byly: ple¢ zenska, niska frakcja
wyrzutowa lewej komory i wysokie ryzyko sercowo-
naczyniowe (p < 0,05).

Pacjenci uznani za kruchych byli rzadziej leczeni
na oddziatach kardiologii interwencyjnej niz pozostali
chorzy [n = 53 (34,9%) v. n = 85 (53,8%); p < 0,001].
Ponadto rzadziej wykonywano u nich koronarografie
[n =23 (15,4%) v. n = 73 (46,2%); p < 0,0001]. Sposrod
wszystkich pacjentéw wlaczonych do badania 96
zostalo poddanych koronarografii. Wérod nich 4
sklasyfikowano jako umiarkowanie lub powaznie
kruchych, 19 jako tagodnie kruchych, a 73 jako
niekruchych. Pacjenci z kilkoma chorobami wspodt-
istniejacymi byli rzadziej poddawani wspomnianej
procedurze [9].

Sposréd 23 kruchych pacjentéw poddanych koro-
narografii 10 poddano rewaskularyzacji. U 9/23 (39%)
wystapil co najmniej 1 pierwotny punkt koncowy,
4 (40%) z tych zdarzen dotyczyly oséb poddanych
rewaskularyzacji. Nie odnotowano zgonéw w okresie
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obserwacji. Wérdd 126 chorych kruchych, u ktorych do zidentyfikowania metody umozliwiajacej pomiar
nie wykonano koronarografii, u 59 (47%) osob wystapit wieku biologicznego oraz ustalenia, jaki jest jego udziat
przynajmniej 1 pierwotny punkt koncowy, a 23 (18%) w ryzyku chorych. Laczna ocena stopnia kruchosci
pacjentéw zmarlo w ciggu 1-miesiecznej obserwacji. i chordb wspdtistniejacych wydaje si¢ stanowic¢ dobrg
Zdaniem autoréw, kwestia wykonywania koronaro- koncepcje prognozowania ryzyka w odniesieniu do
grafii u pacjentow kruchych wymaga przeprowadzenia pacjentdw sercowo-naczyniowych o zlozonych potrze-
dalszych prospektywnych badan i oceny stosunku bach. Doniesienie pokazuje, ze komplementarna ocena
ryzyka do korzysci, jakie moze odnie$¢ ta szczegdlna kardiologiczno-geriatryczna przydaje si¢ w ostrych
grupa pacjentéw. Warto doda¢, ze wiele schorzen zespolach wienicowych, inne za$ doniesienia wskazujg
wspolistniejacych, ktdre towarzysza az 78,5% chorym réwniez na fakt, ze osoby z zespotem kruchosci rokuja
opisywanej populacji, moze by¢ uznana za potencjalne gorzej po operacjach kardiochirurgicznych.
przeciwwskazania do wykonywania procedur inwa-
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