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2. Wykaz skrotow i akronimow

ACC
ACEI
ACE-III
AD

AF
ACS
ADL
AGS
AHA

AMI-PL

ASA
AUC
BMI
CABG
CAD
CClI
CDR
CF
CFS
CHS
CIND
COPD
CRP
CRUSADE

CSHA
CVA
DHEA-S
DLB

American College of Cardiology

Angiotensin — converting — enzyme inhibitor

Addenbrooke’s Cognitive Examination

Choroba Alzheimera (ang. Alzheimer’s Disease)

Migotanie przedsionkéw (ang. Atrial Fibrillation)

Ostry zespot wiencowy (ang. Acute Coronary Syndrome)

Czynnosci dnia codziennego (ang. Activities of Daily Living)
Amerykanskie Towarzystwo Geriatryczne (ang. American Geriatrics Society)
Amerykanskie Towarzystwo Kardiologiczne (ang. American Heart
Association)

Narodowa Baza Danych Zawatoéw Serca (ang. Acute Myocardial Infarction in
Poland)

Acetylsalicylic acid

Area under the curve

Indeks masy ciata (ang. Body Mass Index)

Coronary artery bypass graft

Coronary artery disease

Charlson Comorbidity Index

Clinical Dementia Rating

Cognitive frailty

Clinical Frailty Scale

Cardiovascular Health Study

Cognitive impairment with no dementia

Chronic obstructive pulmonary disease

Bialko C—reaktywne (ang. C — reactive protein)

Can Rapid Risk Stratification of Unstable Angina Patients Suppress adverse
Outcomes With Early Implementation of ACC/AHA Guidelines

Canadian Study of Health and Aging

Cerebrovascular accident

Siarczan dehydroepiandrosteronu

Demencja z ciatami Lewy’ego (ang. Dementia with Lewy Bodies)



DM

EF
EFS
EKG
EMAS
EPESE
ESC

FAB
FTD
FS
GFlI
GFR
GH
GISSI

GP lIb/Illa
GRACE
GUS
GUSTO lIb

HIV
IADL

IAGG

IANA

IGF
IL
IL-6
IL-1b
ISIS-2

Cukrzyca (ang. Diabetes Mellitus)

Ejection fraction

Edmonton Frail Scale

Elektrokardiogram

European Male Aging Study

The Hispanic Established Population for Epidemiological Study of the Elderly
Europejskie Towarzystwo Kardiologiczne (ang. European Society of
Cardiology)

Frontal Assessment Battery

Otepienie czotowo — skroniowe (ang. Frontotemporal Dementia)

Zespot kruchosci (ang. Frailty Syndrome)

Groningen Frailty Indicator

Glomerular filtration rate

Hormon wzrostu (ang. Growth Hormone)

Gruppo Italiano per lo Studio della Streptochinasi nell’Infarto Miocardico —
badanie Kliniczne

Glycoprotein I1b/l11la

Global Registry of Acute Coronary Events

Gltoéwny Urzad Statystyczny

The Global Use of Strategies to Open Occluded Coronary Arteries In Acute
Coronary Syndromes — badanie kliniczne

Ludzki wirus niedoboru odpornos$ci (ang. Human Immunodeficiency Virus)
Ztozone czynnosci dnia codziennego (ang. Instrumental Activities of Daily
Living)

Miedzynarodowe Stowarzyszenie Gerontologii i Geriatrii (ang. International
Association of Gerontology and Geriatrics)

Miegdzynarodowe Stowarzyszenie Odzywiania i Starzenia si¢ (ang.
International Association of Nutrition and Aging)

Indeks kruchosci (ang. Frailty Index)

Insulinopodobny czynnik wzrostu (ang. Insulin-like Growth Factor)
Interleukina

Interleukina 6

Interleukina 1beta

Second International Study of Infarct Survival — badanie kliniczne



LASA
LVEF
MACCE
MCI
MMSE
MoCA

NIHSS
NOAC
NSTE-ACS

NSTEMI

nsvVT
NZK
OAC
OUN
OozZW
P2Y12
PAD
PCI
PDD
pPCI

PL-ACS
POCHP
POLSENIOR

PVD
ROC
SABE
SHARE
SPPB
SPMSQ

Longitudinal Aging Study Amsterdam

Left ventricular ejection fraction

Major Adverse Cardiac and Cerebrovascular Event

Lagodne zaburzenia funkcji poznawczych (ang. Mild Cognitive Impairment)
Kroétka ocena stanu psychicznego (ang. Mini Mental State Examination)
Montrealska skala oceny funkcji poznawczych (ang. Montreal Cognitive
Assesment)

National Institutes of Health Stroke Scale

Novel oral anticoagulant

ostry zespot wiencowy bez uniesienia odcinka ST (ang. Non ST-Segment
Elevation Acute Coronary Syndrome)

Zawat migs$nia sercowego bez uniesienia odcinka ST (ang. Non ST-Elevation
Myocardial Infarction)

Non-sustained ventricular tachycardia

Nagte zatrzymanie krazenia

Oral anticoagulant

Osrodkowy uktad nerwowy

Ostry zesp6l wiencowy

Receptor ptytkowy P2Y12

Peripheral artery disease

Przezskorna interwencja wiencowa (ang. Percutaneous Coronary Intervention)
Otepienie w chorobie Parkinsona (ang. Parkinson’s Disease with Dementia)
pierwotna przezskorna interwencja wiencowa (ang. primary Precutaneous
Coronary Intervention)

Ogolnopolski Rejestr Ostrych Zespolow Wienicowych

Przewlekta obturacyjna choroba ptuc

Badanie poszczegolnych obszarow stanu zdrowia osob starszych, w tym
jakosci zycia zwigzanej ze zdrowiem

Peripheral vascular disease

Receiver operating characteristic

Salud Bienestar y Envejecimiento

Survey of Health, Aging and Retirement in Europe

Short Physical Performance Battery

Pfeiffer’s Short Portable Mental Status Questionnaire



STEMI

sVT

TIA
TICSm
TIMACS
TIMI

TFI

TNF o
UA

UN
VERDICT

VaD
WHO

Zawal mig$nia serca z przetrwalym uniesieniem odcinka ST (ang. ST-Segment
Elevation Miocardial Infarction)

Sustained ventricular tachycardia

Transient ischemic attack

Modified Telephone Interview for Cognitive Status

The Timing of Intervention in Acute Coronary Syndromes

Thrombolysis in Myocardial Infarction

Tilburg Frailty Indicator

Czynnik martwicy nowotwordw alfa (ang. Tumor Necrosis Factor alpha)
Unstable angina

Organizacja Narodow Zjednoczonych (ang. United Nations)

Early Versus Standard Care Invasive Examination and Treatment of Patients
with Non-ST-Segment Elevation Acute Coronary Syndrome — badanie
Kliniczne

Otepienie naczyniopochodne (ang. Vascular Dementia)

Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organization)



3. Spis tabel

Tabela 1. Charakterystyka kliniczna calej grupy badanej, n = 196.
Tabela 2. Wybrane cechy zespotu geriatrycznego w calej grupie badanej, n = 196.
Tabela 3. Charakterystyka zespotu kruchosci (FS) w catej grupie badanej, n = 196.

Tabela 4. Charakterystyka zaburzen funkcji poznawczych (CI) w catej grupie badanej,
n =196.

Tabela 5. Charakterystyka kliniczna pacjentdéw w grupach réznigcych si¢ obecnos$cia zespotu

kruchosci (FS) i wyniki testow statystycznych.

Tabela 6. Charakterystyka kliniczna pacjentow w grupach r6znigcych si¢ obecnoscia

zaburzen funkcji poznawczych (CI) 1 wyniki testow statystycznych.
Tabela 7. Ocena wplywu przebytego udaru mozgu na zaburzenia funkcji poznawczych (Cl).

Tabela 8. Charakterystyka zaburzen funkcji poznawczych (CI) w zaleznos$ci od obecnosci

zespotu kruchosci (FS).

Tabela 9. Ocena wielochorobowosci (wg CAD specific index) w zaleznosci od obecnosci

zespotu kruchosci (FS).

Tabela 10. Ocena wielochorobowosci (wg CAD specific index) w zaleznosci od

wystepowania zaburzen funkcji poznawczych (CI).

Tabela 11. Charakterystyka kliniczna pacjentow w grupach réznigcych si¢ wystegpowaniem

,,Cognitive Frailty” (CF) oraz wyniki testow statystycznych.
Tabela 12. Liczba (odsetek) pacjentow, u ktorych stwierdzono powiktania wewnatrzszpitalne

w zaleznos$ci obecnosci zespotu kruchosci (FS) oraz wyniki testow niezalezno$ci i warto$ci

ilorazu szans (OR).
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Tabela 13. Powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) w zaleznosci od obecnosci i nasilenia

zespotu kruchosci (FS).

Tabela 14. Powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) w zalezno$ci obecno$ci zaburzen

funkcji poznawczych (Cl) oraz wyniki testow niezaleznosci i warto$ci ilorazu szans (OR).

Tabela 15. Powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) w zalezno$ci od obecnos$ci i nasilenia

zaburzen funkcji poznawczych (CI).

Tabela 16. Powiktania wezesne (wewnatrzszpitalne) w zalezno$ci od wystepowania

,»Cognitive Frailty” (CF) oraz wyniki testow niezaleznosci 1 wartosci ilorazu szans (OR).

Tabela 17. Czestos¢ wystepowania powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych) w zaleznosci

od danych klinicznych oraz wybranych cech zespotu geriatrycznego. Analiza 1 — czynnikowa.

Tabela 18. Wyniki analizy wieloczynnikowej logistycznej - czynniki ryzyka powiktan

wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Tabela 19. Analiza regres;ji liniowej — czynniki ryzyka wystapienia powiktan wczesnych

(wewnatrzszpitalnych) - analiza jednoczynnikowa.

Tabela 20. Analiza regresji liniowej — czynniki ryzyka wystgpienia powiktan wczesnych

(wewnatrzszpitalnych) - analiza wieloczynnikowa.

Tabela 21. Porownanie mocy predykcyjnych skal TFI, MMSE i CAD specific index dla

wystapienia powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Tabela 22. Wystepowanie powiktan p6znych (MACCE) w obserwacji 6 — miesi¢cznej w
zaleznosci od danych klinicznych oraz wybranych cech zespotu geriatrycznego - analiza
jednoczynnikowa.

Tabela 23. Czynniki ryzyka wystapienia powiktan poznych (MACCE) w obserwacji 6 -

miesi¢cznej. Analiza wieloczynnikowa.

11



Tabela 24. Analiza wystepowania powiklan p6znych (MACCE) w zaleznosci od obecnosci

zespotu kruchos$ci (FS) w obserwacji 6 — miesigczne;.

Tabela 25. Analiza wystepowania powiktan p6znych (MACCE) w zaleznosci od

wystepowania i nasilenia zespotu kruchosci (FS) w obserwacji 6 — miesigczne;j.

Tabela 26. Analiza wystepowania powiktan p6znych (MACCE) w obserwacji 6 - miesi¢cznej

w zaleznoS$ci od wystepowania zaburzen funkcji poznawczych (CI).

Tabela 27. Analiza wyst¢gpowania powiktan poznych (MACCE) w zaleznos$ci od

wystepowania i nasilenia zaburzen funkcji poznawczych (CI) w obserwacji 6 — miesieczne;.

Tabela 28. Analiza wystepowania powiktan p6znych (MACCE) w zaleznosci od ,,Cognitive
Frailty” (CF) w obserwacji 6 — miesigczne;.

Tabela 29. Czg¢stos¢ wystepowania powiktan poznych (MACCE) w obserwacji 6 —
miesi¢cznej w zalezno$ci od danych klinicznych oraz wybranych cech zespotu

geriatrycznego. Analiza 1 — czynnikowa.

Tabela 30. Przedstawienie czgstosci powiktan poznych (MACCE) w obserwacji 6 —
miesi¢cznej w zalezno$ci od danych klinicznych oraz wybranych cech zespotu

geriatrycznego. Analiza 1 — czynnikowa, cd.

Tabela 31. Wyniki analizy regresji krokowej - czynniki ryzyka wystapienia powiktan p6znych
(MACCE) w obserwacji potrocznej z uwzglednieniem badanych skal.

Tabela 32. Poréwnanie mocy predykcyjnych skal TFI, MMSE i CAD specific index dla

powiktan p6znych (MACCE) w obserwacji 6-miesi¢cznej.

Tabela 33. Wyniki analizy regresji logistycznej jedno- i wieloczynnikowej ryzyka wystapienia

zgonu w obserwacji 6 — miesigczne;.

Tabela 34. Poréwnanie mocy predykcyjnych skal TFI, MMSE, CAD specific index dla zgonu

w obserwacji 6 — miesi¢czne;.
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Tabela 35. Ocena ryzyka zgonu 6 miesigcznego wg skali GRACE 2.0 w grupach réznigcych
si¢ obecnoscig zespotu kruchosci (FS) 1 wyniki testow statystycznych.

Tabela 36. Ocena ryzyka zgonu 6 miesigcznego wg skali GRACE 2.0 w grupach réznigcych

si¢ obecnoscig zaburzen funkcji poznawczych (CI) 1 wyniki testow statystycznych.

Tabela 37. Wyniki analizy krzywych ROC dla czynnikdéw ryzyka zgonu W obserwacji 6 —

miesigczne;.

Tabela 38. Wyniki analizy krzywych ROC dla czynnikow ryzyka zgonu w obserwacji 6 —

miesiecznej c.d.
Tabela 39. Liczba (odsetek) pacjentéw w podgrupach réznigcych si¢ statusem przezycia i

wynikami testOw oraz poziomy istotnosci testu niezaleznosci 1 ryzyka wzgledne z 95%

przedziatami ufnosci.
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4. Spis rycin

Rycina 1. Wiek pacjentow w zaleznosci od wystepowania zespotu kruchosci (FS).

Rycina 2. Klirens przesgczania kigbuszkowego w zalezno$ci od wystepowania zespotu

kruchosci (FS).

Rycina 3. Czas trwania hospitalizacji w zalezno$ci od wystgpowania zespotu kruchosci (FS).

Rycina 4. Obecno$¢ zaburzen funkcji poznawczych (wynik w skali MMSE) w zaleznosci od

wystepowania zespotu kruchosci (FS).

Rycina 5. Diagram korelacyjny oceny zespotu kruchosci (w skali TFI) i uposledzenia funkcji
poznawczych (w skali MMSE) w badanej grupie, n = 196 oraz warto$¢ wspotczynnika

korelacji rang Spearmana (740).

Rycina 6. Diagram korelacyjny oceny zespotu kruchosci (w skali TFI) i wielochorobowosci
(w skali CAD specific index) w grupie 196 pacjentow oraz warto§¢ wspotczynnika korelacji

rang Spearmana (rho).

Rycina 7. Diagram korelacyjny oceny zaburzen funkcji poznawczych (MMSE) i
wielochorobowosci (CAD specific index) w grupie 196 pacjentdw oraz warto$¢

wspotczynnika korelacji rang Spearmana (rho).

Rycina 8. Krzywa ROC dla skali TFI 1 powiklan wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Rycina 9. Krzywa ROC dla skali MMSE i powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Rycina 10. Krzywa ROC dla skali CAD specific index i powiktan wczesnych

(wewnatrzszpitalnych).

Rycina 11. Poréwnanie krzywych ROC dla skal TFI, MMSE i CAD specific index w
predykcji powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych).
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Rycina 12. Krzywa ROC dla skali TFI i powiktan poznych (MACCE) w obserwacji 6 —

miesigczne;.

Rycina 13. Krzywa ROC dla skali MMSE i powiktan p6znych (MACCE) w obserwacji 6 —

miesigczne;.

Rycina 14. Krzywa ROC dla CAD specific index i powiktan p6znych (MACCE) w

obserwacji 6 — miesig¢czne;.

Rycina 15. Poréwnanie krzywych ROC dla skal TFI, MMSE i CAD specific index w
predykcji MACCE w obserwacji 6 — miesigczne;.

Rycina 16. Krzywa ROC dla skali TFI i zgonu w obserwacji 6-miesi¢czne;.

Rycina 17. Krzywa ROC dla skali MMSE i zgonu w obserwacji 6-miesigczne;j.

Rycina 18. Krzywa ROC dla skali CAD specific index i zgonu w obserwacji 6-miesigczne;j.

Rycina 19. Krzywa Kaplana- Meiera - $§miertelno$¢ 6-miesieczna w zaleznosci od wyniku w
skali TFI.

Rycina 20. Krzywa Kaplana- Meiera - $miertelno$¢ 6-miesigczna w zaleznosci od wyniku w
skali MMSE.

Rycina 21. Krzywa Kaplana- Meiera - $§miertelno$¢ 6-miesieczna w zaleznosci od wyniku w

skali CAD specific index.

Rycina 22. Krzywa Kaplana- Meiera - $miertelno$¢ 6-miesigczna w zaleznosci od

wystepowania ,,Cognitive Frailty”.

Rycina 23. Krzywa Kaplana- Meiera - $§miertelno$¢ 6-miesieczna w zaleznosci od
wspotwystepowania zaburzen funkcji poznawczych w stopniu zaawansowania MMSE <24 i

zespotu krucho$ci w stopniu zaawansowania TFI>8 pkt.
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Rycina 24. Porownanie krzywych ROC dla skal: TFI, MMSE i CAD specific index dla

predykcji zgonu w obserwacji 6 - miesieczne;.

Rycina 25. Diagram korelacyjny oceny zespotu kruchosci (w skali TFI) 1 ryzyka zgonu 6 -
miesiecznego (w skali GRACE 2.0) w grupie 196 pacjentow oraz wartos¢ wspdiczynnika

korelacji rang Spearmana (rho).

Rycina 26. Diagram korelacyjny oceny zaburzen funkcji poznawczych (w skali MMSE) 1
ryzyka zgonu 6 - miesigcznego (w skali GRACE 2.0) w grupie 196 pacjentdw oraz warto$¢

wspotczynnika korelacji rang Spearmana (740).

Rycina 27. Krzywe ROC dla oceny 6-miesigcznej Smiertelnosci na podstawie oceny GRACE
I GRACE norm., pola pod krzywa (AUC) oraz czutos¢, swoistos¢ i doktadnosé dla

proponowanych punktow odciecia

Rycina 28. Krzywe ROC dla oceny 6-miesi¢cznej Smiertelnosci na podstawie oceny TFI i
TFlnorm., pola pod krzywa (AUC) oraz czuto$¢, swoisto$¢ i doktadno$¢ dla proponowanych

punktow odcigcia.

Rycina 29. Krzywe ROC dla oceny 6-miesigcznej Smiertelnosci na podstawie oceny MMSE i
MMSEhnom., pola pod krzywa (AUC) oraz czutos$¢, swoistos¢ i doktadnos¢ dla

proponowanych punktéw odcigcia.

Rycina 30. Krzywe ROC dla oceny 6-miesigcznej Smiertelnosci na podstawie oceny CAD
specific index i CAD specific indeXnorm., pola pod krzywa (AUC) oraz czuto$¢, swoistos¢ i

doktadnos¢ dla proponowanych punktow odcigcia.
Rycina 31. Krzywe ROC dla oceny ryzyka 6-miesi¢cznej $miertelnosci na podstawie
kombinacji oceny GRACE, TFI, MMSE i CAD sprcific index, pola pod krzywa (AUC) oraz

czutos¢, swoistos$¢ 1 doktadnos¢ dla proponowanych punktow odciecia.

Rycina 32. Krzywe ROC dla oceny ryzyka 6 — miesigcznej $miertelnosci na podstawie trzech

testow.
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. WSTEP

I.1.  Wprowadzenie

Wraz ze starzeniem si¢ spoteczenstw w krajach rozwinietych ros$nie populacja 0sob w
wieku podesztym. Granice wieku podesztego dla panstw Europy zachodniej (w tym Polski)
Swiatowa Organizacja Zdrowia (ang. World Health Organisation, WHO) ustalita na 65 lat. [1]
Wg danych Glownego Urzedu Statystycznego z 2020 roku [2] odsetek osob w wieku
podesztym w populacji polskiej wynosit 18,4% i wg prognoz ma wzrosngé¢ do 21,7% w roku
20251 32,7% w roku 2050 [3].

Trendy demograficzne i epidemiologia choroby niedokrwiennej serca sprawiaja, ze
ros$nie ilo$¢ pacjentow w tej grupie wickowej z ostrym zespotem wiencowym (OZW). W
danych z pismiennictwa co 3 pacjent przyjmowany do szpitala z rozpoznaniem OZW jest w
wieku > 75 lat [4].

Aktualne rekomendacje Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ang. European
Society of Cardiology, ESC) leczenia ostrych zespotow wienicowych generalnie nie zalecaja
odrebnego postepowania u oséb starszych. Wytyczne leczenia zawalu serca z uniesieniem
odcinka ST (STEMI) wskazuja, ze leczenie reperfuzyjne jest korzystne i powinno byc¢
wdrazane niezaleznie od wieku [5]. Wytyczne dotyczace postepowania u pacjentow z ostrymi
zespotami wiencowymi bez uniesienia odcinka ST (NSTE-ACS) zalecaja niezaleznie od wieku
stosowanie tych samych strategii diagnostycznych i terapeutycznych, w tym interwencyjnych.
Autorzy akcentuja jednak zasadno$¢ poglebionej oceny m.in. ryzyka zwigzanego z
niedokrwieniem, powiktaniami krwotocznymi, oczekiwanym czasem przezycia oraz oceng
geriatryczng w celu wtasciwego wyboru terapii [6].

Jak wiadomo, pacjenci w wieku podesztym nie sg dostatecznie reprezentowani w
badaniach klinicznych, ktorych wyniki stanowig podstawe rekomendacji [7] [8]. Obserwuje si¢
rébwniez, ze pacjenci w wieku podeszlym sg poddawani strategii inwazyjnej rzadziej niz
wynikatoby to z wytycznych [9]. Dane z pismiennictwa w zdecydowanej wigkszosci wskazuja
na korzysci ptynace ze stosowania strategii inwazyjnej w tej grupie wiekowej, aczkolwiek
mozna znalez¢ prace, ktore tych korzysci nie ujawniaja [7].

Populacja pacjentow w wieku podesztym charakteryzuje si¢ czestym wystepowaniem
przewlektych zaburzen o mieszanej etiologii, czesto nakladajacych si¢ i prowadzacych
stopniowo do niesprawnosci, zwigkszajacych wrazliwo$¢ na czynniki stresowe 1 modulujacych

odpowiedz na interwencje terapeutyczne. Najwazniejsze z nich okresla si¢ mianem wielkich

17



zespolow / problemow geriatrycznych (ang. Geriatric Giants). Naleza do nich: zesp6t kruchosci
(ang. Frailty Syndrome, FS), zaburzenia funkcji poznawczych (ang. Cognitive Impairment, CI)
1 depresja, wielochorobowos$¢ 1 zwigzany z nig zespodt jatrogenny, zaburzenia mobilnos$ci i
upadki, zaburzenia funkcji zwieraczy, zespoty bolu przewlektego.

Ocena geriatryczna nie jest rutynowo stosowana w stratyfikacji ryzyka, chociaz
pierwsze sugestie wskazujace na jej zasadno$¢ u pacjentéw z ostrym zespotem wiencowym bez
przetrwatego uniesienia odcinka ST pojawily si¢ wytycznych American Heart Association
(AHA) z 2007 roku [10] i sg rowniez obecne w aktualnych wytycznych ESC dotyczacych
leczenia ostrych zespotow wiencowych [5] [6].

Dane z piSmiennictwa wskazuja, ze pacjenci z zespotem kruchosci i ostrym zespotem
wiencowym sg bardziej narazeni na powiktania [11], ale z drugiej strony odnoszg korzysci z
leczenia interwencyjnego [12]. Pewnym utrudnieniem jest brak standardowego narzedzia do
oceny zespotu krucho$ci, a uzywanie réznych skal utrudnia interpretacj¢ i porownywanie
wynikow badan.

W ostatnich latach wzrasta zainteresowanie problemem zaburzen funkcji poznawczych
u pacjentow w wieku podesztym z ostrym zespolem wiencowym. Dane epidemiologiczne
wskazuja na zwigzek miedzy chorobg wiencowa i zaburzeniami funkcji poznawczych [13], a
w pismiennictwie sg dostepne dane wskazujace, ze zaburzenia funkcji poznawczych posiadaja,
niezaleznie od zespotu kruchosci, moc predykcyjna w szacowaniu $miertelnosci w tej grupie
pacjentow [14].

Koncepcja taczenia zaburzen funkceji poznawczych i zespotu kruchosci wydaje si¢ by¢
bardzo atrakcyjna. Wspotwystepowanie tych zaburzen okresla si¢ mianem ,,Cognitive Frailty”
(CF) i jak wynika z dostgpnych niewielu publikacji pozwala identyfikowac subpopulacje
najwyzszego ryzyka [15] [16].

Wielochorobowos$¢ definiowana jako wspotwystepowanie co najmniej dwoch chordb
przewlektych jest kolejnym waznym problemem zdrowotnym w wieku podesztym. Wiadomo,
ze narasta wraz z wiekiem [17] i czeSciej wystepuje u pacjentdw z chorobami sercowo —
naczyniowymi [18]. Niewiele jest prac oceniajacych wpltyw wielochorobowos$ci na
prognozowanie w ostrym zespole wiencowym, a ich wyniki nie sg jednoznaczne, chociaz w
wigkszosci wskazuja na zwiazek z gorszym rokowaniem i rozwojem powiktan [19] [20] [21].

Wiek jako jeden z najsilniejszych predyktorow gorszego rokowania w ostrych
zespolach wiencowych jest powszechnie stosowany w skalach ryzyka. Wiadomo, ze wiek
metrykalny nie zawsze odpowiada wiekowi biologicznemu pacjenta, ktory intuicyjnie wydaje

si¢ by¢ doktadniejszym parametrem. Ocena geriatryczna powinna przybliza¢ okreslenie wieku
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biologicznego. Potaczenie oceny geriatrycznej z rutynowo stosowanymi skalami ryzyka moze
zwigkszy¢ moc predykcyjng w przewidywaniu ryzyka zgonu.

Poniewaz w pi$miennictwie dominujg prace opisujgce osobno wpltyw poszczegdlnych
problemow geriatrycznych, w tym gléwnie zespotu kruchosci na przebieg leczenia i rokowanie
w ostrych zespotach wiencowych, a jedynie w nielicznych publikacjach dokonano oceny
kompleksowej, podjatem si¢ oceny wplywu zespotu kruchosci oraz dodatkowo zaburzen
funkcji poznawczych 1 wielochorobowosci w grupie pacjentow z OZW zakladajac, ze
pogtebiona, szeroka ocena geriatryczna moze wnie$¢ dodatkowe i cenne informacje pomocne

w stratyfikacji ryzyka i planowaniu opieki medycznej w tej grupie chorych.

1.2.  Wiek podeszly
1.2.1. Klasyfikacja wieku podeszlego

Wiek podeszly jest okresem w zyciu czlowieka, w ktéorym zmiany inwolucyjne
prowadza do postepujacego pogarszania funkcji tkanek i narzadow, a w efekcie do deterioracji
mechanizméw adaptacyjnych i ostabienia zdolnosci do utrzymywania homeostazy [22]. Stan
ten manifestuje si¢ postepujacym ograniczeniem samodzielno$ci zyciowej, rosnacg zaleznoscia
od otoczenia. Granica wieku podesztego jest trudna do okreslenia, na potrzeby nauki jest
ustalana arbitralnie i1 charakteryzuje si¢ zmienno$cig geograficzng bgdaca pochodng m.in.
dtugosci zycia 1 stanu opieki zdrowotnej w poszczegdlnych rejonach $wiata. Wedlug
uniwersalnej definicji Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) nalezy rozréznié wczesna
staro$¢, czyli wiek podeszty (60-75 lat), wiek starszy (75-90 lat) oraz wiek sedziwy, czyli
dhlugowiecznos¢ (powyzej 90 lat). Dla Polski i pozostatych panstw Europy Zachodniej WHO
granice wieku podesztego ustalita na 65 r.z. [1] Wedlug najszerzej stosowanej klasyfikacji
Amerykanskiego Towarzystwa Geriatrycznego (ang. American Geriatrics Society, AGS)
inkorporowanej przez Amerykanskie Towarzystwo Kardiologiczne (ang. American Heart
Association, AHA), staro$¢ rozpoczyna si¢ po 65 roku zycia i w grupie tej wyrdznia si¢
,mtodych starszych” (65-75 lat), ,,starszych starszych” (75-84 lat) 1 ,,najstarszych starszych” (>
85 lat) [23].

1.2.2. Prognozy demograficzne

Wedlug danych Organizacji Narodéw Zjednoczonych (ang. United Nations, UN) w 2018

roku populacja osob W wieku podeszltym po raz pierwszy w historii §wiata przewyzszyta populacje
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dzieci do 5 roku zycia. Wg raportu z 2019 roku osoby w wieku podesztym stanowity 9% populacji
swiatowej. W krajach rozwinigtych odsetek ten byt ponad 2 — krotnie wiekszy: w Japonii wyniost
28%, w Unii Europejskiej 21%, w Polsce 19%. Do 2050 roku odsetek populacji w wieku podesztym
ma osiggnaé 16% na swiecie 1 25% w Europie i Ameryce Pétnocnej. Liczba osob w wieku > 80 lat
na $§wiecie ma wzrosna¢ z 143 milionéw w 2019 do 426 milionow w 2050 roku [24].

W najnowszym raporcie Komisji Europejskiej (The 2021 Ageing Report) prognozuje
si¢ znaczace nasilenie trendu prowadzacego do odwrdcenia piramidy demograficznej; stosunek
pomiedzy populacjg oséb w wieku podesziym (> 65r.z.), a populacja oséb mtodszych (20-64
r.z.), ktory w 2010 roku wynosit 29% i w 2019 roku wzrdst do 34%, w 2070 roku ma osiggna¢
59%. W Polsce w roku 2070 na 100 osob w wieku 20-64 lat ma przypadac¢ 67 oséb w wieku
podesztym [25]. Podobny obraz wytania si¢ z Prognozy ludnosci na lata 2008 - 2035 Glownego
Urzedu Statystycznego (GUS) opublikowanej w 2009 roku. W ostatnim potwieczu dlugosé
zycia wydhuzyla si¢ $rednio o 14 lat u kobiet i 11 lat u megzczyzn, a w 2035 osoby w wieku
podeszitym beda stanowi¢ 25% populacji kraju, wowczas $rednia dtugo$¢ zycia osiagnie 82,9
lat u kobiet i 77,1 lat u mezczyzn [26]. Wg danych GUS z 2020 roku [2] odsetek oséb w wieku
podesztym w populacji polskiej wynosit 18,4% i wg aktualnych prognoz ma wzrosnag¢ do
21,7% w roku 20251 32,7% w roku 2050 [3].

1.3.  Ostre zespoly wiencowe w wieku podesztlym
1.3.1. Epidemiologia ostrych zespoléw wiencowych w wieku podeszitym

W rejestrze GRACE (ang. Global Registry of Acute Coronary Events) odsetek chorych
powyzej 65. roku zycia przekroczyt 50% [27]. Z rejestrow amerykanskich dotyczacych ostrych
zespolow wiencowych wynika, ze chorzy > 75 r.z. stanowia ok. 40% wszystkich przypadkow
[28]. Sredni wiek wystapienia ostrego zespolu wiencowego wg danych AHA z 2012 roku
przekraczal granic¢ wieku podesztego i wynosit okoto 70 lat u kobiet i 66 lat u mg¢zczyzn [29].
Podobne dane zebrano w krajach europejskich: w Hiszpanii co 3 pacjent przyjmowany do
szpitala z rozpoznaniem OZW jest w wieku > 75 lat [30]. W rejestrze wtoskim dotyczacym
pacjentow z NSTE-ACS chorzy w wieku > 75 lat stanowili 35% [31]. Wg Ogolnopolskiego
Rejestru Ostrych Zespotow Wiencowych PL-ACS szacuje sie roczng liczbe hospitalizacji z
powodu ostrego zespotu wiencowego na ok. 140 000, z czego pacjenci w wieku > 75 lat

stanowia 26,1% [32]. Srednia wicku pacjentdow grupie z zawatem serca bez przetrwatego
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uniesienia odcinka ST (NSTEMI) w 2014 roku wynosita 69 lat [33]. Z kolei wg Narodowej
Bazy Danych Zawatow Serca AMI-PL w grupie pacjentow z zawalem serca z przetrwalym
uniesieniem odcinka ST (STEMI) sredni wiek u kobiet wynosit 74 lata 1 63 lata u mezczyzn,

przy czym pacjenci w wieku podesztym stanowili wickszos¢ [34].

1.3.2. Odre¢bnosci ostrych zespolow wiencowych w podesztlym wieku

Populacja pacjentow w wieku podesztym jest zroznicowana. Tym niemniej w grupie tej
czesciej wystepuja choroby wspdtistniejace, w tym bedace czynnikami ryzyka choroby
niedokrwiennej serca, jak nadci$nienie tetnicze i hypercholesterolemia. Czestos¢ wystepowania
cukrzycy wzrasta do 75 r.z , nastgpnie spada. Wraz z wiekiem maleje natomiast liczba palaczy
tytoniu. Czestsze sa choroby wspolistniejace majace negatywny wptyw rokowniczy, jak
niewydolnos$¢ serca, przewlekla obturacyjna choroba phluc i przewlekta choroba nerek. W
grupie pacjentow w wieku podeszlym czes$ciej wystepuje migotanie przedsionkéw, co
implikuje  zwigkszonym ryzykiem powiklan krwotocznych zarébwno w  okresie
okotoproceduralnym  jak i w trakcie stosowania 3 — lekowego schematu leczenia
przeciwkrzepliwego po zabiegu przezskoérnej interwencji wiencowej (ang. percutaneous
coronary intervention, PCI). W tej grupie wickowej jest takze wigcej 0osob po przebytym w
przesztosci zawale serca lub udarze mozgu [35] [36] [28]. Zaburzenia funkcji poznawczych,
ktorych czesto$¢ rosnie wraz z wiekiem moga wywolywaé lub nasila¢ obaweg przed
hospitalizacja 1 wptywac na opdzZnienie przedszpitalne ze strony pacjenta stanowigc czynnik
op6zniajacy postawienie wlasciwego rozpoznania i wdrozenie leczenia [37].

W wieku podesztym zaznaczaja si¢ réwniez réznice w symptomatologii ostrych
zespolow wiencowych. Typowy bol stenokardialny wystepuje jedynie u 40-60%
pacjentow[36][28]. Dolegliwo$ci bolowe w tej grupie wickowej nierzadko sg atypowe,
zlokalizowane w nadbrzuszu moga mylnie sugerowaé problemy gastryczne, czestsza jest
duszno$¢, ostabienie, wzmozona potliwos¢. Dodatkowo mogg wystepowaé objawy
neurologiczne (zwigzane z hypoperfuzja mozgowa) jak splatanie, zawroty glowy, a nawet
omdlenia [38]. Interpretacja zapisu ekg bywa utrudniona ze wzgledu na czestsze wystepowanie
bloku odndg p. Hissa, rytmu ze stymulatora, obecnosci cech martwicy po przebytych w
przesztosci incydentach wiencowych. Wraz z wiekiem ro$nie ryzyko wystapienia choroby
wiencowej wielonaczyniowej i zajecia pnia lewej tetnicy wiencowej (u 0osob powyzej 80 r.z. —

72% 1.z, u 0s6b powyzej 70 r.z.- 68%, u o0sob < 50 r.z.- 37%) [39]. Towarzyszy temu
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zwigkszona czgstos¢ ostrej niewydolnos$ci serca wiktajacej ostry zespot wiencowy. Obrzek ptuc
1 wstrzas kardiogenny w przebiegu OZW w grupie pacjentdéw po 75 r. z. powoduja wzrost
$miertelnosci wewnatrzszpitalnej do ponad 70%, podczas gdy w populacji miodszych
pacjentow $miertelno$¢ wynosi okoto 44% [40]. Wszystkie wyzej wymienione aspekty
wskazuja, ze pacjenci w wieku podesztym stanowig populacje podwyzszonego ryzyka
obarczong gorszym rokowaniem i czes$ciej narazong na powiktania. Pomimo tego leczenie
interwencyjne ostrych zespotdéw wiencowych w tej grupie chorych nadal pozostaje

najskuteczniejszg metoda.

1.3.3. Postepowanie w ostrych zespolach wiencowych

Leczenie ostrych zespotow wiencowych zmienito si¢ diametralnie na przestrzeni czterech
ostatnich dekad. Generalng zasada w przypadku rozpoznania OZW jest natychmiastowe
wdrozenie leczenia farmakologicznego oraz dazenie do diagnostyki i leczenia metodami
kardiologii inwazyjnej. Leczenie farmakologiczne ma na celu zahamowanie formowania
si¢ zakrzepéw w krazeniu wiencowym (w tym celu stosuje si¢ leki przeciwptytkowe,
heparyny), stabilizacje balszki miazdzycowej (statyny), zmniejszenie zapotrzebowania
miegs$nia serca na tlen (beta blokery, azotany) oraz tagodzenie objawow niedokrwienia i
dusznosci (opiaty, tlen). W przypadku zawatu serca STEMI kluczowsg interwencja jest
udroznienie  tetnicy  dozawatowej.  Standardy = Europejskiego ~ Towarzystwa
Kardiologicznego (ESC) zalecaja doprowadzenie do reperfuzji nie pdzniej niz w 120 minut
od postawienia rozpoznania u wszystkich pacjentow, u ktorych objawy trwaja krocej niz 12
godzin. Reperfuzje mozna osiggna¢ drogg farmakologiczng — stosujac lek fibrynolityczny,
lub mechaniczng — wykonujac przezskorng angioplastyke wiencowa.

Historycznie pierwsza stosowang metoda byla fibrynoliza farmakologiczna.
Wprowadzona zostata do praktyki lekarskiej w 1979 roku przez Rentropa i wsp.
poczatkowo w formie aplikacji dowiencowej, a w nastepnych latach w postaci infuzji
dozylnej [41]. Upowszechnienie stosowania lekow fibrynolitycznych w zawale serca
STEMI doprowadzito do redukcji $miertelnosci o kilkanascie procent. W badaniu GISSI —
w obserwacji 3 tygodniowej obserwowano redukcje o 18% (z 13% do 10,7%) [42], podobne
wyniki przyniosto badanie ISIS-2 (redukcja $miertelnosci w obserwacji 5 — tygodniowej z
12% do 9,2%) [43]. Dowiedziono, ze podanie leku w warunkach przedszpitalnych

spowodowato dalszg redukcje wczesnej Smiertelnosci o 17% w stosunku do stosowania
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fibrynolizy w szpitalu [44]. Obecnie leczenie fibrynolityczne jest zalecane u pacjentow, u
ktérych objawy zawatu serca trwaja nie dtuzej niz 12 godzin, a pierwotnej angioplastyki
nie mozna wykona¢ w oknie czasowym 120 minut od postawienia rozpoznania.

Od wielu lat ztotym standardem leczenia zawatlu serca STEMI jest pierwotna
angioplastyka wiencowa (ang. primary Precutaneous Coronary Intervention, pPCI).
Pierwsze proby stosowania mechanicznej reperfuzji za pomocg angioplastyki wiencowej
przypadaja na lata 80 — te. Metoda ta upowszechnita si¢ w kolejnej dekadzie, a metaanaliza
E.C. Keeley i wsp. opublikowana w 2003 roku wykazata jednoznaczng przewage
pierwotnej angioplastyki wiencowej nad fibrynoliza. Zastosowanie pPCI skutkowato
redukcjg $miertelno$ci wewnatrzszpitalnej z 9% do 7%, redukcjg ryzyka ponownego
zawatu (dorzutu zawatu) z 7% do 3%, redukcja ryzyka udaru z 2% do 1% [45]. Pierwotna
angioplastyka wiencowa okazala si¢ metoda skuteczniejsza i bezpieczniejszg (powodujac
mniej powiktan krwotocznych). Zgodnie z rekomendacjami ESC pierwotna angioplastyka
wiencowa jest leczeniem z wyboru, jezeli mozna jg wykona¢ w oknie czasowym 120 minut
(od postawienia rozpoznania do przejscia prowadnikiem przez zmian¢ odpowiedzialng za
zawal), jest zalecana rowniez po uptywie 12 godzin od postawienia rozpoznania jezeli
utrzymujg si¢ objawy niedokrwienia, objawy niestabilno$ci hemodynamicznej, grozne dla
zycia zaburzenia rytmu serca [46], nalezy rozwazy¢ jej rutynowe wykonanie u pacjentow
zdiagnozowanych pdzno, po 12 godzinach od wystapienia objawow, ale przed uptywem 48
godzin [47]. Diagnostyka inwazyjna jest zalecana ponadto jako uzupelnienie leczenia
fibrynolitycznego w oknie czasowym 2-24 godzin po podaniu leku, jezeli leczenie to
okazalo si¢ skuteczne, lub wczesniej w przypadku braku skuteczno$ci fibrynolizy [48].

Rekomendacje ESC w leczeniu STEMI nie zalecaja odrebnego postgpowania u oséb
starszych. Dowody naukowe wskazuja, Ze leczenie reperfuzyjne jest korzystne niezaleznie
od wieku, zwlaszcza w przypadku pierwotnej angioplastyki wiencowej [49], ktora u
pacjentow w wieku podesztym jawi si¢ jako bezpieczniejsza i skuteczniejsza od reperfuzji
farmakologicznej. W badaniu GUSTO IIb potwierdzono przewage PCI nad trombolizg w
STEMI we wszystkich grupach wiekowych, zwlaszcza u najstarszych pacjentow [50].
Wnhioski te potwierdzita Metaanaliza 10 badan porownujacych reperfuzje farmakologiczna
z mechaniczng (PCI) — u pacjentow powyzej 70 r.z.: mniejsza Smiertelno§¢ notowano w
grupie leczonej interwencyjnie [51]. Eksperci zwracajag uwage na czestsze w tej grupie
wiekowej nietypowe objawy, zwigkszone ryzyko krwawien zwigzane ze zjawiskiem
stosowania nadmiernych dawek lekow przeciwzakrzepowych niedostosowanych do

pogarszajacej sie¢ czynnosci nerek [52], a takze potencjalny negatywny wplyw
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wielochorobowosci 1 zespotu krucho$ci na przebieg choroby. W wytycznych ESC
dotyczacych NSTEMI zaleca si¢ stosowanie tych samych strategii diagnostycznych i
terapeutycznych, w tym interwencyjnych, u pacjentéw starszych i mtodszych (klasa I
poziom B) [6]. Potwierdzono skuteczno$¢ strategii inwazyjnej w grupie pacjentow z
NSTEMI, gdzie rutynowe zastosowanie wczesnej strategii inwazyjnej u chorych > 75 r.z.
spowodowato redukcj¢ zgondéw i ponownych zawaldéw serca o polowg w pordwnaniu z
leczeniem zachowawczym (10,8% vs 21,6%) [53]. Co wiecej, wg danych rejestru
CRUSADE, zastosowanie przezskornej interwencji wiencowej u pacjentow z grupy
wysokiego ryzyka w wieku sedziwym (powyzej 90 lat) rowniez skutkuje redukcja
$miertelnosci [54]. Tym niemniej pacjenci w wieku podeszlym poézniej i rzadziej
poddawani sa strategii inwazyjnej [9]. Grupa ta nie jest rowniez dostatecznie
reprezentowana w badaniach klinicznych [7] [8]. Nalezy mie¢ na uwadze, ze w zwigzku z
upowszechnieniem lekéw p/ptytkowych nowej generacji wzrosto ryzyko powiktan
krwotocznych u 0s6b w wieku podesztym, a z drugiej strony upowszechnienie stosowania
dostgpu promieniowego zredukowato ilo§¢ miejscowych powiktan krwotocznych [55]. W
zwigzku z powyzszym autorzy wytycznych akcentuja zasadno$¢ poglebionej oceny m.in.
ryzyka zwigzanego z niedokrwieniem, powiklaniami krwotocznymi, oczekiwanym czasem

przezycia oraz oceng geriatryczng w celu wlasciwego wyboru terapii [6].

1.3.4. Stratyfikacja ryzyka w ostrych zespolach wiencowych

Skala GRACE jest powszechnie uznanym standardowym narzgdziem stratyfikacji
ryzyka u pacjentow z ostrym zespolem wiencowym (STEMI i NSTE-ACS). Zostala
wprowadzona w 2003 roku na podstawie analizy populacji rejestru Global Registry of Acute
Coronary Events obejmujacej 11389 chorych. Modele skali ryzyka GRACE poddano walidacji
zewngtrznej z uzyciem danych obserwacyjnych [56]. Ocenie poddaje si¢ 8 parametrow: wiek,
skurczowe cisnienie tetnicze, czesto$¢ akcji serca, klas¢ Killip - Kimball, obecnos¢
niedokrwiennych zmian odcinka ST w zapisie EKG, stgzenie kreatyniny w surowicy krwi,
obecno$¢ podwyzszonego stezenia Troponin sercowych, fakt zatrzymania krazenia przy
przyjeciu do szpitala. Suma uzyskanych punktéw poczatkowo okreslata ryzyko zgonu
wewnatrzszpitalnego (> 140 pkt. wysokie, 140-109 pkt. posrednie, < 109 pkt. niskie) [57].
Skale GRACE ulepszono w 2006 roku prolongujac jej zdolnos¢ prognostyczng na okres 6

miesiecy oraz dodajac funkcje okreslenia ryzyka wystapienia zgonu lub kolejnego zawatu serca
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[58]. Stosujac skalg GRACE 2.0 mozna obliczy¢ ryzyko przy uzyciu zmodyfikowanego
modelu, w ktorym stezenie kreatyniny i skale Killip - Kimball mozna zastapi¢ w przypadku
niedostgpnosci tych danych odpowiednio informacja o wystgpowaniu niewydolnosci nerek i
stosowaniu diuretykow. Pomimo, ze wersje GRACE 1.0 i 2.0 powstaty w oparciu o populacje
wiaczone do analiz przed ponad 10 laty, to zdolnos¢ tych skal do rozgraniczenia ryzyka migdzy
malym a duzym pozostaje dobra, aczkolwiek zwraca si¢ uwage na prawdopodobienstwo
przeszacowania ryzyka. Tym niemniej oceng ryzyka opartg na skali ryzyka GRACE uznano za
nadrzgdng w stosunku do subiektywnej oceny ryzyka wystapienia zgonu lub zawatu serca
dokonywanej przez lekarza [59] [60]. Dla utatwienia i rozpowszechnienia stosowania grupa
badawcza GRACE udostepnita kalkulator internetowy, ktory znajduje si¢ pod adresem URL
https://www.outcomes-unmassed.org/risk_models_grace_orig.aspx dla skali ryzyka GRACE
1.0 i www.outcomes-unmasssed.org/ grace/acs_risk2/index.html dla skali ryzyka GRACE 2.0.
Skala GRACE jest rekomendowanym narzedziem oceny ryzyka przez Europejskie
Towarzystwo Kardiologiczne u pacjentow z ostrym zespotem wiencowym NSTE-ACS (klasa
zalecen Ila, poziom zalecen B).

W przypadku ostrych zespotow wiencowych bez przetrwatego uniesienia odcinka ST
wyniki badan randomizowanych i ich metaanaliz wskazuja, ze rutynowa strategia inwazyjna
redukuje ryzyko ztozonych punktéow koncowych zwigzanych z niedokrwieniem w
szczegoOlnosci w grupie duzego 1 bardzo duzego ryzyka, nie wpltywajac na redukcje ryzyka
zgonu w calej heterogennej populacji pacjentow z NSTE — ACS [61] [62] [63]. Zalecana jest
wstepna stratyfikacja ryzyka. Wyr6znia si¢ 3 grupy: bardzo duzego, duzego i matego ryzyka.
Pacjenci bardzo duzego ryzyka tj. we wstrzasie kardiogennym, niestabilni hemodynamicznie i
elektrycznie, z utrzymujacg si¢ stenokardig spoczynkowg mimo leczenia farmakologicznego,
zmianami EKG sugerujacymi chorobg pnia lewej t¢tnicy wiencowej (obnizeniami odcinka ST
> 1 mm w 6 odprowadzeniach i uniesieniem ST w aVR i/lub V1) wymagaja podobnego
traktowania jak pacjenci ze STEMI — natychmiastowego wykonania koronarografii — nie
pozniej niz w ciggu 2 godzin. Grupa ta ze wzgledu na niekorzystne rokowanie krotkoterminowe
byta pomijana w badaniach klinicznych. Na podstawie przeprowadzonych randomizowanych
badan TIMACS [64] i VERDICT [65] dowiedziono, ze pacjenci z wynikiem skali GRACE 1.0
> 140 pkt. korzystali z wczesnej strategii inwazyjnej. W Metaanalizie Jobsa i wsp. [66] u
pacjentéw z dodatnim testem troponinowym, cukrzyca, w wieku > 75 lat i z punktacja GRACE
1.0 > 140 odnotowano redukcje $miertelnosci. Wyniki dalszych badan i ich metaanaliz
spowodowaty wyodrgbnienie czynnikéw ryzyka, do ktérych zalicza si¢ dodatni test

troponinowy oraz dynamiczne zmiany niedokrwienne w zapisie EKG. Wg aktualnych

25



wytycznych pacjenci spelniajacy przynajmniej jedno z powyzszych kryteriow powinni mieé¢
wykonang kronarografie¢ w ciggu 24 godzin, gdyz wczesna interwencja w tej grupie wiaze si¢
ze skroceniem hospitalizacji i redukcja ryzyka nawrotu niedokrwienia [67] [68] [69]. Pacjentow
niespetniajgcych kryteriow bardzo duzego i1 duzego ryzyka, bez nawrotu objawow
niedokrwienia zalicza si¢ do grupy matego ryzyka zdarzen niedokrwiennych w perspektywie
krotkoterminowej. Preferuje si¢ selektywna strategie inwazyjna, decyzje podejmuje si¢ po
wykonaniu prob obcigzeniowych i ocenie klinicznej. Co wazne, w tej grupie pacjentow po
wykonaniu dodatkowych badan czgsto stawia si¢ alternatywne rozpoznanie tlumaczace
wystepowanie dolegliwosci bolowych w klatce piersiowej. Obecnie przyjmuje si¢, ze jedynie
10-30% pacjentow z NSTE — ACS leczonych jest zachowawczo [70] [71]. W grupie tej
znajdujg si¢ chorzy nie kwalifikowani do koronarografii, chorzy u ktorych nie stwierdzono
istotnych zwezen w tetnicach wiencowych oraz chorzy z zaawansowang choroba wieficowg bez
mozliwo$ci rewaskularyzacji.

Podsumowujac: wszystkie wyzej wymienione aspekty sprawiaja, ze pacjenci w wieku
podesztym sa grupa podwyzszonego ryzyka obarczong gorszym rokowaniem i cze$ciej
narazong na powiktania. Pomimo tego leczenie interwencyjne ostrych zespotéw wiencowych
nadal pozostaje najskuteczniejszg metodg. Rutynowa wielowymiarowa ocena geriatryczna
moze przynie$¢ dodatkowe korzys$ci zwigzane z mozliwosciag wyodrebnienia subpopulacji
najwyzszego ryzyka powiklan lub subpopulacji, w ktorej stosowanie agresywnego leczenia nie

przetozy si¢ na oczekiwane efekty.

1.4.  Zespol geriatryczny

Populacja pacjentow w wieku podesztym, chociaz jest populacja niejednorodna,
charakteryzuje si¢ czegstym wystepowaniem przewleklych zaburzen o rdéznej etiologii,
nierzadko naktadajacych si¢ na siebie, prowadzacych stopniowo do niesprawnosci,
wptywajacych negatywnie na jakos$¢ zycia, wrazliwo$¢ na czynniki stresowe 1 odpowiedz na
interwencje terapeutyczne.

Najwazniejsze z nich okresla si¢ mianem wielkich probleméw / zespolow

geriatrycznych (ang. Geriatric Giants). Nalezg do nich:

1) zespot kruchosci,

2) zaburzenia funkcji poznawczych i depresja,
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3) wielochorobowos¢, wielolekowos$é i1 zespoty jatrogenne,
4) zaburzenia mobilnosci i upadki,
5) nietrzymanie moczu,

6) zespoty bolu przewleklego.

W niniejszej pracy skupiono si¢ na ocenie wpltywu zespotu kruchosci, a takze zaburzen
funkcji poznawczych i wielochorobowosci na przebieg ostrego zespotu wiencowego u

pacjentow wieku podesziym.

1.4.1. Zespol kruchosci
1.4.1.1. Definicja zespolu kruchosci

Pojecie zespotu kruchosci pojawito si¢ w medycynie w latach 80-tych XX wieku wraz
z rozwojem geriatrii. Pomimo 4 dekad badaf nie ustalono jednej, standardowej definicji FS,
podobnie jak nie ustalono standardowych kryteridéw rozpoznania. [72] [73]. Pierwsze proby
definiowania FS odnosity si¢ do 0s6b w wieku podesztlym wymagajacych szczeg6lnej opieki,
byly wigc w swoim znaczeniu bliskoznaczne z niepelnosprawnoscia [74]. Niepetnosprawnos¢
wieku podesziego rozumiano jako wystapienie problemoéw w wykonywaniu czynnosci dnia
codziennego; podstawowych (ang. Activities of Daily Living, ADL) i zlozonych (ang.
Instrumental Activities of Daily Living, IADL) oraz braku aktywnoS$ci spolecznej [75].
Obecnie zespdt kruchosci traktuje si¢ jako osobny problem medycyny wieku podesziego, a
przyjete definicje FS nie zawieraja w sobie niepetnosprawnosci i wielochorobowosci, chociaz
podkresla si¢ ich wzajemne korelacje [76]. Jedng z najstarszych i najcze$ciej uzywanych jest
definicja Lindy Fried z 2001 roku, ktora powstala w oparciu o badanie kliniczne
Cardiovascular Health Study (CHS) prowadzone w latach 1989 — 1993. Fried opisata zesp6t
kruchosci jako ,,syndrom fizjologiczny charakteryzujacy si¢ zmniejszeniem rezerw i
odpornos$ci na czynniki stresowe, co wynika ze skumulowanego obnizenia wydolno$ci r6znych
systemow fizjologicznych, prowadzacy do wystapienia niekorzystnych nastepstw” [77].
Amerykanskie Towarzystwo Geriatryczne definiuje zesp6t kruchosci jako zespot fizjologiczny
starzejacego si¢ organizmu charakteryzujacy si¢ zmniejszeniem rezerwy adaptacyjnej na
poziomie wielonarzadowym, zmniejszeniem rezerwy fizjologicznej, polaczonej z
zaburzeniami regulacji endokrynnej i dysfunkcja uktadu immunologicznego. Konsekwencja

tego stanu jest zmniejszenie odpornosci na czynniki stresogenne (fizjologiczne, ale roéwniez
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srodowiskowe i psychospoteczne oraz choroby i urazy) [78]. Uwaza sig, ze
zespot kruchosci nalezy traktowaé jako wyktadnik zaawansowanego wieku biologicznego,
ktory doktadniej niz wiek kalendarzowy odzwierciedla stan organizmu. Potwierdzono, ze FS

jest czynnikiem ryzyka rozwoju powiktan w podesztlym wieku, w tym u chorych przewlekle.

1.4.1.2. Patofizjologia zespolu kruchosci

Pierwotna etiologia zespolu kruchosci nie jest dotad poznana. Za prawdopodobng
przyczyn¢ uwaza si¢ kaskade rownoleglych procesow patofizjologicznych prowadzacych do
krytycznego zaburzenia homeostazy [79]. Wsrdd najistotniejszych wymienia si¢ zaburzenia
neuroendokrynne, procesy zapalne i zaburzenia krzepnigcia, zaburzenia uktadu mig§niowo —
szkieletowego oraz otytos¢.

Zaburzenia  neuroendokrynne  polegaja na  nieprawidlowym = wydzielaniu
kortykosteroidow, obnizeniu st¢zenia hormonow plciowych (estrogendw i testosteronu),
obnizeniu stezenia hormondw anabolicznych - hormonu wzrostu (ang. growth hormone, GH)
wraz z insulinopodobnym czynnikiem wzrostu (insulin-like growth factor, IGF), obnizeniu
stezenia siarczanu dehydroepiandrosteronu (DHEA-S). Wzmozeniu ulega aktywno$é
sympatycznego uktadu nerwowego, dochodzi do ostabienia ukladu imunnologicznego, co
skutkuje zwigkszong podatnoscia na infekcje [80]. strU pacjentéw z rozwinietym zespoltem
kruchosci obserwuje si¢ podwyzszony poziom biatka C — reaktywnego (ang. C — reactive
protein, CRP), D — dimerow, fibrynogenu, cytokin — interleukiny 6 i 1b (IL-6, IL-1b), czynnika
martwicy nowotworow a (ang. tumor necrosis factor a,, TNF o), obnizone stezenie interleukiny
2 (IL-2). Podwyzszone stgzenie cytokin o dziataniu katabolicznym (IL-6, TNF a) przy
zmniejszonej sekrecji hormondéw o dziataniu anabolicznych prowadzi do przewagi
katabolizmu, czego efektem jest postepujaca sarkopenia. Sarkopenia powodujac ostabienie sity
migsniowe] prowadzi do ograniczenia mobilnosci, a niedostatek ruchu w mechanizmie
btednego kota prowadzi do dalszego zmniejszania masy migsniowej i w efekcie do osteopenii.
Czesto towarzyszaca sarkopenii otytos$¢, jako kolejny marker zespotu kruchosci, powoduje
odktadanie si¢ tkanki tluszczowej trzewnej w migéniach i dodatkowo ogranicza sprawnos¢

fizyczng [81].
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1.4.1.3. Epidemiologia zespolu kruchosci

U 0s6b w podesztym wieku zespot kruchosci jawi sie jako coraz istotniejszy problem
zdrowotny. Czesto$¢ wystepowania FS ro$nie wraz z wiekiem, wigc w nadchodzacych latach
w miar¢ wydtuzania si¢ $redniej dlugosci zycia nalezy liczy¢ si¢ ze wzrostem populacji
zagrozonej i obarczonej zespotem kruchosci [77]. Dostepne dane epidemiologiczne nalezy
porownywac ostroznie, zwracajac uwage na metodologie rozpoznania FS, poniewaz przy braku
jednoznacznej definicji i kryteriow rozpoznania badacze mogg postugiwaé si¢ rdéznymi
narz¢dziami w rozpoznawaniu tego zaburzenia. R.M. Collard w przegladzie systematycznym
21 badan zaczerpnietych z bazy Pubmed, ktdre objely tacznie 61500 pacjentow wieku > 65 lat
wykazata znaczne roznice w czgstosci wystegpowania FS (od 4,0% do 59,1%, srednio FS
stwierdzono u 10,7%), co wynikato m.in. z uzycia réznych narzgdzi do oceny FS. Zespot
krucho$ci cze$ciej stwierdzano u kobiet niz u me¢zczyzna (9,6% vs 5,2%) jakkolwiek w
najstarszych grupach wiekowych trend ten ulegat odwroceniu [82]. W badaniu Cardiovascular
Health Study (CHS), w grupie 5317 os6b w wieku od 65 do 101 lat, zesp6t kruchosci
rozpoznawany wg kryteriow CHS / Fried stwierdzono u 7%. W podgrupie Afro-Amerykandéw
odsetek byt ponad 2-krotnie wigkszy niz u rasy kaukaskiej (12% vs 6%), co autorzy czesciowo
thumacza réznym statusem socjoekonomicznym obu grup. Stwierdzono ponadto réznicge W
wystepowaniu FS u obu pici: u kobiet (w grupach do 80 r.z.) FS rozpoznawano 2-krotnie
czesciej niz u megzezyzn. Czestos¢ FS wzrastata z wiekiem — od 3,9% w grupie 65-74 lat do
24% w grupie > 85 r.z. [77]. Analiza Santos — Eggimann i wsp. dostarczyta danych z 10 krajow
Europy zachodniej. W ramach projektu SHARE (Survey of Health, Aging and Retirement in
Europe) z 2004 roku badano 18227 o0sob. Zespot kruchosci definiowano wg kryteriow
stosowanych przez L. Fried w badaniu CHS. Lacznie w populacji > 65 r.z. FS rozpoznano u
17%. Stwierdzono intrygujaca réznice miedzy krajami potudnia, gdzie wystepowat czesciej
(Wlochy 23%, Hiszpania 27,3%, Grecja 14,7%), a Szwajcarig (5,8%) i krajami potnocy, gdzie
rozpoznawano go rzadziej (Szwecja 8,6%, Holandia 11,3%, Niemcy 12,1%, Austria 10,8 %,
Dania 12,4%). We Francji - kraju potudnia i péinocy FS stwierdzono u 15% badanych [83].

W Holenderskim badaniu LASA (Longitudinal Aging Study Amsterdam) zespot
krucho$ci w grupie wiekowej > 65 r.z. rozpoznano u 9,2% me¢zczyzn i 14,6% kobiet [84].
Beatriz E. Alvarado 1 wsp. w 2008 roku opublikowata dane z Projektu SABE (Salud Bienestar
y Envejecimiento). Ocenie poddano 10661 osob w wieku powyzej 60 lat z 7 miast Ameryki
Lacinskiej i Karaibow: Buenos Aires, Argentyna (n=1043), Bridgetown, Barbados (n=1508),
Santiago, Chile (n=1301), Montevideo, Urugwaj (n=1450), Mexico City, Meksyk (n=1311),
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Hawana, Kuba (n=1905), Sao Paolo, Brazylia (n=2143). Zesp6t kruchosci rozpoznawano za
pomocg kryteriow L. Fried. Stwierdzono czgstsze wystepowanie FS niz w krajach Ameryki
Potnocnej i Europy Zachodniej (Bridgetown - 26,7%, Hawana — 39%, Mexico City - 39,5%,
Sao Paolo - 40,6%, Santiago — 42,6%). Podobnie jak w innych krajach, u kobiet FS stwierdzano
czescie] (30-48%) niz u mezcezyzn (21-30%). Autorzy upatruja przyczyn czgstszego
wystepowania zespotu krucho$ci w Ameryce Lacinskiej w gorszych warunkach
socjoekonomicznych (ktérych wptyw na stan zdrowia kumuluje si¢ przez cale zycie) oraz w
wyzszym odsetku otytosci i cukrzycy [85]. Teze¢ te¢ moga potwierdza¢ wyniki badania EPESE
(The Hispanic Established Population for Epidemiological Study of the Elderly), w ktorym
ocenie poddano 621 osoby pochodzenia latynoskiego zamieszkate w Stanach Zjednoczonych
Ameryki Potocnej. Srednia wieku w badanej grupie wyniosta 78,1 lat, a zespot kruchosci (wg
kryteriow L. Fried / CHS) stwierdzono u 20% (22% kobiet i 17% mg¢zczyzn) [86].

Wystepowanie zespotu kruchosci wptywa niekorzystnie na przezycie os6b w wieku
podeszitym, co potwierdzono w wielu obserwacjach. A.B. Mitnitski i wsp. analizujac dane 2914
pacjentow > 65 r.z. z badania CSHA (Canadian Study of Health and Aging) uznal, ze wiek
biologiczny okreslony na potrzeby tego badania za pomocg Indeksu Kruchosci (Frailty Index,
Fl) wykazuje istotnie silniejszg korelacje ze $miertelnoscig niz wiek metrykalny, a Fl jest
czutym predyktorem przezycia [87]. Zalezno$¢ ta potwierdzono rowniez w analizie 728
pacjentow z badania CSHA w wieku powyzej 80, gdzie zespdt kruchosci oznaczany wg
Indeksu Kruchosci lub Klinicznej Skali kruchosci (CSHA-Clinical Frailty Scale) byt istotnie
zwigzany (p<0.01) ze zwigkszeniem ryzyka zgonu, niesamodzielnos$ci 1 pogorszenia funkcji
poznawczych [88].

Dodatkowo warto zaakcentowa¢ fakt 3 - krotnie czestszego wystepowania zespotu
kruchosci u pacjentow z chorobami sercowo - naczyniowymi, w tym choroba niedokrwienng
serca [89]. Z drugiej strony sam zespot krucho$ci sprzyja rozwojowi chordb sercowo —
naczyniowych. Newman A.B. i wsp. w swojej pracy ocenili 1259 pacjentéw z potwierdzonym
zespotem kruchosci i bez wywiadu w kierunku choréb uktadu sercowo — naczyniowego
stwierdzajac czestsze wystegpowanie obnizonego wskaznika kostka — rami¢ (< 0,8),
bezobjawowego zwezenia tetnicy szyjnej > 75% oraz zwickszonej masy migsnia lewej komory.
Nieme klinicznie zmiany niedokrwienne w centralnym uktadzie nerwowym réwniez byly
uwidaczniane istotnie cze¢s$ciej [90]. Korelacje te zachecajg do dalszych badan w celu
identyfikacji wspolnych szlakow patofizjologicznych obu procesow. Zwraca si¢ uwagg na

wspolng role przewlektego stanu zapalnego.
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1.4.1.4. Kryteria rozpoznania zespolu kruchosci i narzedzia badawcze

Pomimo, ze zagadnienie zespotu kruchosci jest eksplorowane od blisko 4 dekad i w tym

czasie powstalo wiele narzgdzi do jego oceny, dotychczas nie ustalono zlotego standardu.

Istniejg trzy gtdéwne modele FS.

1.

Model fenotypowy zaproponowany przez L. Fried w Cardivascular Health Study
skupiony na fizycznych cechach zespotu kruchosci. Najczesciej uzywanymi skalami sg
skala Fried, skala FRAIL, Physical Frailty Index.

Model kumulowanego deficytu, polegajacy na ocenie kilkudziesigciu parametréw, do
rozpoznania zespotu krucho$ci wymagane jest potwierdzenie 25% z nich. Ocenia sig:
objawy, choroby wspotistniejace, niesprawnos$ci, parametry laboratoryjne. Narzedziem
najczesciej wybieranym jest zaproponowany przez Mitnitskiego 1 wsp. Frailty Index
(FI).

Model wielowymiarowy, ktory definiuje krucho$¢ w szerszym, holistycznym ujeciu;
poza domeng fizyczng skupia si¢ na domenie psychologicznej i spotecznej. Do narzedzi
najche¢tniej uzywanych naleza Tilburg Frailty Indicator (TFI), Groningen Frailty
Indicator (GFI), Edmonton Frail Scale (EFS), The Health Status Form.

Narzedzia do oceny zespotu krucho$ci mozna podzieli¢ réwniez w inny sposéb:

1.

narzg¢dzia bazujace na wywiadzie / wypehieniu ankiety bez obiektywnego oszacowania
wydolnosci fizycznej (skala FRAIL, Frailty Index, Clinical Frailty Scale (CFS), TFI).
Narzedzia zakladajace obiektywne oszacowanie wydolnosci fizycznej (skala Fried,
skala Green, skala SHARE FI, skala EFS)

Narzedzia zaktadajace pomiar wydolnosci fizycznej (Grip Strenght Test z uzyciem

dynamometru, Gait Speed Test, SPPB — Short Physical Performance Battery).

Z punktu widzenia lekarza praktyka narzgdzie stuzace do oceny zespotu krucho$ci powinno

by¢ proste do zastosowania w codziennej praktyce, powtarzalne i nie zajmujace zbyt wiele

czasu. Z drugiej strony, prowadzacy badania naukowe poddaja ocenie wiele parametrow, by

zidentyfikowa¢ czynniki majace istotny wpltyw na rokowanie (np. Frailty Index).

Reasumujac: dobrze skonstruowane narzedzie powinno umozliwi¢ ocene pacjenta w

szerokim aspekcie (biopsychospolecznym), by¢ przy tym nierozbudowane (skupiajace si¢ na

ocenie parametrow o najwiekszym znaczeniu predykcyjnym) i tatwe do implementacji w zyciu
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codziennym. Ponizej przedstawiono przeglad najczgsciej uzywanych narz¢dzi badawczych

zespotu kruchosci.

Skala Fried zastosowana w badaniu CHS sktadajaca si¢ z pieciu parametrow:
1) niezamierzonej utraty masy ciata (> 5kg lub 5% masy ciata w ciggu ostatniego roku),
2) ostabienia sity uscisku dtoni (0 20%) z uwzglednieniem ptci oraz masy ciata,
3) spowolnienia ruchowego (0 20%), ktorego miarg jest szybkos¢ przej$cia Sm / 15 stop (ang.
5m Gait Speed Test),
4) niskiego poziomu aktywnosci fizycznej (ang. low physical activity),
5) wyczerpania (ang. self-reported exhaustion).
Uzyskanie 3 lub wiecej punktow identyfikuje pacjenta jako kruchego, a 1 lub 2 punktow jako

zagrozonego zespotem kruchosci [77].

Edmonton Frail Scale (EFS) — skala sktadajaca si¢ z 10 domen (ocenie paddaje sie:
mobilno$¢ i rownowagg, niezaleznos$¢ funkcjonalna, stopien odzywienia, przyjmowanie lekow,
a takze funkcje poznawcze, nastrdj, jakos¢ zycia, wsparcie spoteczne, postawy zdrowotne). W
skali tej mozna uzyska¢ maksymalnie 17 punktow. Zespot kruchosci rozpoznaje si¢ od 4

punktow, wynik powyzej 9 punktéw swiadczy o nasilonym FS [91].

Clinical Frailty Scale (CFS) powstala na bazie Indeksu Kruchos$ci (ang. Frailty Index,
FI), ktory stworzono w oparciu o badanie kohortowe CSHA (Canadian Study Health and
Aging). FI jest modelem matematycznym akumulacji 70 deficytow z wielu obszaréw takich
jak: obecnos¢ 1 nasilenie chorob wspotistniejagcych, obecno$¢ 1 nasilenie objawdw
niepetnosprawnosci, obecnos$¢ i nasilenie zaburzen neurologicznych i funkcji poznawczych. Z
powodu swojej konstrukcji (czasochtonna ocena az 70 deficytow) nadaje si¢ do badan
naukowych, a ma mniejsze zastosowanie w codziennej praktyce. Skala CFS bazujaca na FI
sktada si¢ z 7 kategorii opisowych, jest tatwa i przyjazna do stosowania w codziennej praktyce
kliniczne. Wykazuje przy tym wysoka korelacje z FI w przewidywaniu zgonu lub koniecznosci
pomocy instytucjonalnej w obserwacji 5 — letniej.
Wedtug skali CFS pacjentow klasyfikuje si¢ jako:
1) bardzo sprawnych (aktywni, energiczni, regularnie wykonujacy ¢wiczenia fizyczne,
najsprawniejsi w swojej grupie wiekowej)

2) sprawnych (bez aktywnej choroby, ale mniej sprawnych niz kat .1),
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3) podatnych (z leczonymi chorobami wspotistniejacymi, ktérych objawy sa dobrze
kontrolowane w poréwnaniu z grupg 4)

4) wrazliwych (pacjenci, ktorzy jeszcze nie sg zalezni od 0sob trzecich, ale majg bardziej
nasilone objawy chorob wspotistniejacych lub sg spowalniali w codziennej aktywnosci)

5) tagodnie ostabionych (z ograniczong zaleznoscig od 0sob trzecich w IADL)

6) umiarkowanie ostabionych (wymagajacych pomocy w ADL i IADL)

7) znacznie ostabionych (catkowicie zaleznych od 0sob trzecich w czynno$ciach dnia

codziennego lub terminalnie chorych) [72].

Skala Groningen Frailty Indicator (GFI) zawiera 15 pytan obejmujujacych 4 domeny:
- fizyczng (mobilno$¢, zmeczenie, problemy zdrowotn, sprawno$¢ wzroku i stuchu)
- psychologiczng (zaburzenia nastroju, depresja)
- poznawcza
- socjalng (izolacja spoteczna i emocjonalna)
Wynik co najmniej 4 punktow upowaznia do rozpoznania FS [92]. Skala ta miata glownie

zastosowanie w populacji pacjentow onkologicznych, a dane co do jej przydatnosci nie sg

jednoznaczne [93] [94] [95] [96].

Skala FRAIL, ktora jest skalg zalecang przez Migdzynarodowe Stowarzyszenie
Odzywiania i Starzenia si¢ (ang. International Association of Nutrition and Aging, IANA),
bazuje na subiektywne] ocenie stanu zdrowia dokonywanej przez respondentow. Ocenie
poddaje si¢ 5 obszarow:

-zmeczenie

-wytrzymato$¢ (mierzong zdolnos$cia do wejscia po schodach bez przystanku na 1 pigtro)

- mobilno$¢ (mierzong zdolno$cig do przejécia 1 przecznicy)

- wystepowania schorzen przewlektych (w liczbie wigkszej niz 5)

- utrat¢ masy ciata (o wiecej niz 5%)

Uzyskanie wyniku 3 lub wigcej punktow wskazuje na zespo6l kruchos¢, a 1 lub 2 punkty na
zagrozenie FS [97]. Warto$¢ predykcyjna skali FRAIL potwierdzono m. in. w badaniu EMAS
(European Male Aging Study), gdzie wykazano, ze rozpoznanie FS jest zwigzane z prawie 4-

krotnym wzrostem ryzyka zgonu w obserwacji 4 — letniej (HR 3,87; 95% ClI 2,25-6,66) [98].
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Skala Garcia — Garcia zaprezentowana w 2014 roku uwzglednia 6 obszarow takich jak:
1) rbwnowaga energetyczna i stan odzywienia (ocenia si¢ utrate masy ciata, BMI, obwdd talii,
stezenie albumin w surowicy, aktywnos$¢ fizyczng)
2) uktad nerwowy (ocenia si¢ plynno$¢ mowienia /wymienianie nazw zwierzat przez minute/ i
rownowage /proba Romberga/)
3) uktad krazenia / miazdzyca (ocenia si¢ wskaznik kostak / ramig)
4) sita migsniowa (uscisk dtoni, wyprost kolana)
5) wytrzymato$¢ (test wstawania z krzesta — ilos¢ powtdrzen w ciggu 30 sek.)
6) szybko$¢ chodu (na dystansie 3 metrow)
Kazdy pomiar oceniany jest w skali 0-4 (obszary 1-5 17) lub 0-5 (domena 6), gdzie
0 odpowiada najlepszemu wynikowi. Nast¢pnie punkty sumuje si¢ iprzelicza zgodnie
z algorytmem podanym przez autorow. Koncowy wynik moze wynosi¢ od 0 do 100 (nizszy

wynik 0znacza mniejsze ryzyko zespotu kruchosci) [99].

Skala Tilburg Frailty Indicator (TFI) bazuje na szerokiej koncepcji zespotu krucho$ci z
uwzglednieniem domeny fizycznej (8 punktow), psychicznej (4 punkty) i spotecznej (3
punkty). Dodatkowo ocenie poddaje si¢ rowniez determinanty zespotu kruchosci. W skali tej
mozna otrzymac od 0 do 15 punktow. Granicg rozpoznania FS jest 5 punktow [100]. Skale TFI

uzyta przez autora do identyfikacji zespotu kruchosci oméwiono doktadniej w dalszej czesci

pracy.

1.4.2. Problemy zdrowia psychicznego

Wsréd problemdéw zdrowia psychicznego wieku podesztego wyr6zni¢ nalezy 2 obszary:

zaburzenia nastroju i zaburzenia funkcji poznawczych.

Przewlekte zespoly depresyjne  sg istotnym problemem wieku podesziego, ich
rozpowszechnienie w populacji rosnie wraz z wiekiem. Sg czestsze niz zespoty otepienne,
dotycza ok. 15 - 25% oso6b po 65 r.z. Glebokie stany depresyjne rozpoznaje si¢ u 2-4%. U
pensjonariuszy zakladow opiekunczych 1 pacjentow przewlekle hospitalizowanych

rozpowszechnienie depresji sigga 40% [101].
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1.4.2.1. Zaburzenia funkcji poznawczych

Funkcje poznawcze umozliwiajg prawidlowa orientacje w srodowisku zewnetrznym.
Odpowiednia interpretacja bodzcéw z otoczenia jest mozliwa poprzez spostrzeganie
| przetwarzanie informacji za pomocg mysli i jezyka oraz utrwalanie wiedzy w pamieci. Do
podstawowych funkcji poznawczych naleza: spostrzeganie (rozpoznawanie twarzy,
przedmiotow), uwaga (podzielnos¢ i trwatos¢ uwagi), pamie¢ (krétko- i dlugotrwata), myslenie
(kojarzenie, wnioskowanie) i mowa (nazywanie, rozumienie, powtarzanie).

Zaburzenia funkcji poznawczych dzieli si¢ na tagodne (ang. mild cognitive impairment,
MCI) oraz otepienie. Lagodne zaburzenia funkcji poznawczych czesto dotycza tylko jednej
sktadowej — przewaznie pamigci (amnestyczna posta¢ MCI), lub jednej sktadowej innej niz
pami¢¢ (nieamnestyczna wybidrcza posta¢ MCI), moga takze obejmowaé wiele funkcji
poznawczych (uogodlniona posta¢ MCI) [102]. Sg zwykle dostrzegane przez samego pacjenta
lub rodzing i nie wplywaja istotnie na codzienne funkcjonowanie. Otgpienie jest glebsza forma
zburzen funkcji poznawczych, majaca wptyw na codzienne zycie. Wyrdznia si¢ 3 stadia;
otgpienie tagodne (deterioracji ulega aktywnos$¢ zlozona, jak dbatos¢ o finanse czy
korespondencj¢), otepienie umiarkowane i otgpienie giebokie (utrata kontroli nad czynno$ciami
z zakresu higieny osobistej i odzywiania). Przyczyny zaburzen funkcji poznawczych mozna
podzieli¢ na nieodwracalne 1 odwracalne. Z przyczyn nieodwracalnych najczestsze sg procesy
neurodegeneracyjne. Sposrdéd nich gtownie choroba Alzheimera (Alzheimer’s dissease, AD
60-70% przypadkow demencji), a takze otepienie z ciatami Lewy’ego (dementia with Lewy
Bodies, DLB 4%-25% przypadkoéw). Rzadziej wystepuja otepienie czotowo — skroniowe
frontotemporal dementia, FTD 2%-15% przypadkdéw) i otepienie w przebiegu choroby
Parkinsona (Parkinson’s disease with dementia, PDD 2-3%). Kolejng nieodwracalng przyczyne
stanowig zaburzenia o podtozu naczyniopochodnym (vascular dementia, VaD 15-30%),
wystepujace rzadko w czystej postaci (do 5%), a czgéciej wspotistniejace z procesami
neurodegeneracyjnymi [101]. Z przyczyn odwracalnych wymieni¢ nalezy niedobory
hormondéw tarczycy, witamin B1, B6, B12, PP, hyponatremig, przewlekle infekcje uktadu
nerwowego (HIV, gruzlica, kita), procesy chorobowe wywotujace ucisk na moézgowie
(nowotwory mozgu, oponiaki, ropnie mozgu, przewlekle krwiaki okotomozgowe i
wodoglowie). Nalezy pamieta¢ rowniez o skutkach przewlektego przyjmowania niektorych
lekoéw psychomodulujgcych np: benzodiazepin, neuroleptykdw, opiatow.

W populacji badania POLSENIOR (4522 0s6b > 65 r. 7) prawidlowe funkcje poznawcze

stwierdzono u 31,6% badanych, a zaburzenia funkcji poznawczych rozpoznano u 68,4%
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badanych. 36,3% populacji wykazywalo tagodne zaburzenia funkcji poznawczych, a u 32%
stwierdzono otegpienie (odpowiednio: u 17,7% tagodne, u 10,2% umiarkowane i u 4,1%
ciezkie). Zaburzenia funkcji poznawczych (lacznie: fagodne 1 otgpienie) wystepowato czesciej
u kobiet niz u mezczyzn (77,1% vs 66,8%), przy czym u mezczyzn cze$ciej rozpoznawano
zaburzenia tagodne (37.1% vs 35,5%), natomiast otgpienie wystepowato u nich rzadziej (29%)
niz u kobiet (34,7%). Czesto$¢ wystepowania zaburzen funkcji poznawczych rosta z wiekiem,;
wsrod 90 — latkoéw stwierdzano je 6 - krotnie czgsciej niz u osob w przedziale wiekowym 65-
69 lat [103].

Doktadna ocena funkcji poznawczych 1aczaca badania neurofizjologiczne,
neuroobrazowanie, w tym funkcjonalny rezonans magnetyczny oraz ztozone baterie testow
psychologicznych jest domeng neurologii i psychiatrii. W ocenie geriatrycznej uzywane sa
prostsze testy przesiewowe. Do najczesciej stosowanych naleza:

MoCA Test — Montrealska Skala Oceny Funkcji Poznawczych (ang. Montreal
Cognitive Assesment) stuzy do wykrywania tfagodnych zaburzen funkcji poznawczych. Zaleta
skali jest duza czutosc¢ i swoistos¢ [104].

MMSE — Mini Mental State Examination jest powszechnie stosowana skalg o
akceptowalnej niezawodnosci i trafno$ci. Rozpoznanie otepienia wg testu MMSE powinno
by¢ potwierdzone inna metoda [105].

FAB — Frontal Assessment Battery jest krotka przesiewowa metoda do oceny funkcji
platéow czotowych. Nie obejmuje zatem pelnego spektrum funkcjonowania poznawczego [106].

ACE-IIl — Addenbrooke’s Cognitive Examination jest narzedziem przeznaczonym do
badania osob starszych bez ogniskowego uszkodzenia OUN po wczesniejszych incydentach
neurologicznych. Z duza dokladnoscia i1 czulo$cia pozwala wykry¢ zaburzenia funkcji

poznawczych, ale nie roznicuje miedzy zaburzeniami tagodnymi (MCI), a otgpieniem [107].

1.4.3. Wspoélwystepowanie zespolu kruchosci i zaburzen funkcji poznawczych -

»Cognitive Frailty”

W ostatnich latach zwraca si¢ uwage na znaczenie wspotwystgpowania zespotu
kruchosci 1 zaburzen funkcji poznawczych - dwoch waznych aspektéw zdrowotnych populacji
geriatrycznej zazwyczaj rozpatrywanych oddzielnie. Wspotwystepowanie tych zaburzen
okresla si¢ mianem ,,Cognitive Frailty” (CF). Wg S$cistej definicji Miedzynarodowego

Stowarzyszenia Odzywiania i Starzenia si¢ (ang. International Academy on Nutrition and
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Aging, IANA) i Migdzynarodowego Stowarzyszenia Gerontologii i Geriatrii (ang. International
Association of Gerontology and Geriatrics, IAGG) oznacza stan, w ktorym wspotistnieja zespot
krucho$ci oraz tagodne zaburzenia funkcji poznawczych [108]. Zaleca si¢ aby zesp6ot kruchosci
ocenia¢ w wymiarze fizycznym, a do oceny funkcji poznawczych stosowa¢ skale CDR (ang.
Clinical Dementia Ratings) [109], co w praktyce nie jest restrykcyjnie przestrzegane. W meta-
analizie przeprowadzonej przez Zhanga i wsp., w ktorej ocenie poddano 51 badan (populacja
123771 pacjentow), zespot kruchos$ci najczesciej identyfikowano wg kryteriow Fried (n=35),
skali Frail (n=5) i Frailty Index (n=3), a w celu oceny funkcji poznawczych najczescie]
uzywano skali MMSE (n=27), skala CDR postuzono si¢ w 2 pracach. Rozpowszechnienie
,Cognitive Frailty” wyniosto 6% [110]. W ujeciu patofizjologicznym uwaza si¢, ze
mechanizmy wiodace do rozwoju CF s3g zlozone, nie dokofica poznane i w znacznej mierze
pokrywaja si¢ z przyczynami zespotu kruchosci. Wymienia si¢ czynniki metaboliczne
(hyperinsulinizm i hyperglikemi¢), hormonalne (obnizony poziom testosteronu i podwyzszony
poziom kortyzolu w surowicy), przewlekly stan zapalny z podwyzszonym poziomem cytokin
prozapalnych (TNF a, IL-1b, IL-6), sarcopeni¢, niedozywienie (w tym niedobory witamin i
mikroelemnetoéw) [111]. Wg danych z pi$miennictwa populacja pacjentoéw z rozpoznanym CF
jest narazona na wigksze ryzyko rozwoju demencji i wyzsza $miertelno$¢ zarowno w
porownaniu do ,,zdrowych” 0sob w podobnym wieku [112], jak i w poréwnaniu do pacjentow

prezentujacych tylko zespot kruchoscei lub tylko zaburzenia funkcji poznawczych [113] [114].

1.1.4.4. Wielochorobowos$¢

Wielochorobowos¢ (polipatologia) jest definiowana jako wspolwystepowanie u pacjenta 2 lub
wiece] przewleklych schorzen. Odsetek pacjentow z wielochorobowos$cia rosnie wraz z
wiekiem, wspotwystepowanie chorob przewleklych jest konsekwencja procesu starzenia per
se, jak tez rozwoju medycyny — postepéw w diagnostyce i leczeniu. Wielochorobowos$¢ u
pacjentow w wieku podesztych charakteryzuje si¢ czestym wspotwystgpowaniem chordb
somatycznych i zaburzen psychicznych [101]. W populacji badania POLSENIOR 2 problem
wielochorobowos$ci wzrastat z wiekiem i wynosit od 69,3% w grupie 60-64 lat, do 91% w
grupie 85-89 lat, a nastepnie spadal. Mediana licznosci choréb przewlektych wyniosta 3. Do
najczestszych somatycznych schorzen przewlektych nalezaly: choroby uktadu krazenia
(72,3%), w tym: nadci$nienie tetnicze (63%), zaburzenia rytmu serca (22,8%), choroba

niedokrwienna serca (13,5%), niewydolno$¢ serca (13,9%). Niemal roéwnie czesto stwierdzano
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choroby metaboliczno — endokrynologiczne (68,7%), w tym: zaburzenia lipidowe (54,9%) i
cukrzyce (21,5%). Nastepnie choroby narzagdow zmystow (32,7%), w tym zaéme (22,6%), dalej
choroby neurologiczno — psychiatryczne (19,1%), choroby uktadu moczowego (19,0%),
choroby uktadu pokarmowego 16,1%, choroby uktadu oddechowego 12,7%. Choroby
nowotworowe stwierdzono u 8,3% [115]. Konsekwencjag wielochorobowosci jest
wielolekowos¢, czyli jednoczesne przyjmowanie co najmniej 5 lekow (dotyczy ok. 50%
pacjentow wieku podesztym). Ciezka wielolekowos¢ oznacza jednoczesne przyjmowanie 10 i
wiecej lekoéw. (dotyczy ok. 10% pacjentow w wieku podesztym). Ze zjawiskiem
wielolekowosci wigze si¢ ryzyko wystapienia dzialan niepozadanych lekow. Szacuje sie, ze
przy stosowaniu 5 lekow wynosi ono 50% [101]. Dziatania niepozadane prawidlowo
przepisanych lekow oraz tzw. polipragmazja, czyli przyjmowanie przez pacjenta nadmiernej,
nieuzasadnionej ilosci lekow prowadza do tzw. zespotow jatrogennych, polegajacych na
wystapieniu nowych zaburzen powstatych w zwiazku z niewlasciwym leczeniem wczesniej
zdiagnozowanych choréb [101]. Powstalo wiele narzedzi shuzacych ocenie wpltywu
wielochorobowos$ci na rokowanie, jak wskaznik wielochorobowosci geriatrycznej (ang.
Geriatric Index of Comorbidity) stuzacy do szacowania ryzyka zgonu wewnatrzszpitalnego z
oddziatach geriatrycznych [116]. Wskaznik nat¢zenia chorob wspotistniejacych w
geriatrii (ang. Cumulative Illness Rating Scale for Geriatrics), wskaznik wielochorobowosci
Anny Elixhauser (Elixhauser comorbidity index), ktéry jest metoda klasyfikowania chorob
wspotistniejacych na podstawie Miedzynarodowej Klasyfikacji Choréb i Przyczyn Zgonu i
stuzy planowania zasobow szpitalnych i umieralnosci w szpitalach [117], czy wskaznik Mary
Charlson (Charlson Comorbidity Index, CCI) wprowadzony do praktyki klinicznej w 1987
roku. Wskaznik CCl zostal pierwotnie opracowany w celu przewidzenia rocznej $miertelnosci
W mieszanej populacji pacjentow internistycznych obcigzonych chorobami wspotistniejacymi.
Ocenie podlega 19 parametrow, ktore sa wazone i sumowane do wskaznika w skali 0 — 33
[118]. Wskaznik Charlson byt wielokrotnie modyfikowany, znajdowat zastosowanie i
potwierdzal skuteczno$¢ rowniez wsrod innych grup pacjentdow (onkologicznych,
chirurgicznych itp.) Na bazie Charlson Comorbidity Index stworzono skale dla pacjentow z
chorobg wiencowa - CAD Specific Index (Coronary Artery Disease Specific Index), w ktorym
uzyto wszystkich pozasercowych elementow skali Charlson (pominigto zawal migsnia serca i
niewydolnos$¢ serca), dodano nadcisnienie tetnicze i nikotynizm (nieuwzglednione w CCI),
nastgpnie oceniono ich znaczenie w modelu proporcjonalnego ryzyka. Poszczegdlnym
zmiennym nadano wagg¢ przy uzyciu logarytmicznych ilorazéow ryzyka. Cukrzycy przypisano

wage 2, wage pozostatych zmiennych obliczono w odniesieniu do cukrzycy i zaokraglono je

38



do liczby catkowitej. Komponenty z waga 0 punktéw usuni¢to z modelu (jako nie wptywajace
istotnie na rokowanie u pacjentow z chorobg wiencowa). Powstata prostsza skala sktadajaca si¢
10 parametrow o porownywalnej ze skalg Charlson skutecznoscig przewidywania ryzyka zgonu

w obserwacji dtugoterminowej [119].

Il. HIPOTEZA BADAWCZA | CELE PRACY

Wraz ze starzeniem si¢ spoteczenstw w krajach rozwinietych ros$nie populacja 0sob w
wieku podesztym. Trendy demograficzne i epidemiologia choroby niedokrwiennej serca
sprawiaja, ze w grupie wiekowej > 65 r.z. ros$nie liczba pacjentdow z ostrym zespolem
wiencowym. Problem wtasciwej stratyfikacji ryzyka staje si¢ coraz wigkszym wyzwaniem w
pracy kardiologa. Wiek metrykalny jest uznanym silnym czynnikiem ryzyka powiktan oraz
ztego rokowania w ostrych zespolach wiencowych 1 jest uzywany w powszechnie
rekomendowanych skalach ryzyka. Nie zawsze jednak odzwierciedla wiek biologiczny, ktory
wydaje si¢ by¢ doktadniejszym parametrem okreslajacym kondycje pacjenta. W ostatnim
okresie wzrasta zainteresowanie wielkimi zespotami / problemami geriatrycznymi (ang.
Geriatric Giants), do ktorych nalezg m. in. zespot kruchosci (ang. Frailty Syndrome, FS),
zaburzenia funkcji poznawczych (ang. Cognitive Impairment, CI) i wielochorobowosc.
Zespot kruchosci jest wskazywany w literaturze jako czynnik ryzyka powiktan oraz gorszego
rokowania. Podobny wplyw przypisuje si¢ zaburzeniom funkcji poznawczych oraz
wielochorobowosci, jakkolwiek obecne sa rozbiezno$ci. Co istotne, niewiele jest publikacji, w
ktoérych oceniano wspotwystepowanie zespotu kruchosci 1 zaburzen funkcji poznawczych -
,»Cognitive Frailty”. Dodatkowo potaczenie oceny geriatrycznej z rutynowo stosowanymi

skalami ryzyka moze zwigkszy¢ moc predykcyjna w przewidywaniu ryzyka zgonu.

Celem glownym pracy byto zbadanie wptywu zespotu kruchosci w grupie pacjentow w
wieku podesztym (> 65 r.z.) hospitalizowanych z powodu ostrego zespotu wieficowego na
powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) i powiklania pézne (w obserwacji 6-miesi¢czne;j)
oraz na $miertelnos¢ 6-miesigczng. Dodatkowo oceniono znaczenie wielochorobowosci, a
takze zaburzen funkcji poznawczych, co pozwolito okresli¢ znaczenie wspotwystepowania
zespohu kruchosci i1 zaburzen funkcji poznawczych - ,,Cognitive Frailty” w badanej grupie

pacjentow. Ponadto postanowiono zbadaé, czy polaczenie powszechnie uzywanej skali
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GRACE 2.0 z oceng geriatryczng zwigkszy moc predykcyjna w przewidywaniu zgonu w

obserwacji 6-miesi¢czne;.

Cele szczegbdlowe:

1) Zbadanie wplywu poszczeg6élnych cech zespotu geriatrycznego (zespotu kruchosci,
zaburzen funkcji poznawczych i wielochorobowosci) u pacjentéw w wieku podesztym
(> 65 r.z.) hospitalizowanych z powodu ostrego zespotu wiencowego na powiklania
wczesne (wewnatrzszpitalne) i powiklania pdzne oraz $miertelnos¢ w obserwacji 6-
miesigczne;.

2) Zbadanie wptywu wspotistnienia zaburzen funkcji poznawczych i zespotu krucho$ci
(,,Cognitive Frailty”) u pacjentow w wieku podesztym (> 65 r.z.) hospitalizowanych z
powodu ostrego zespolu wiencowego na powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) i
powiktania p6zne oraz $miertelno§¢ w obserwacji 6-miesi¢czne;j.

3) Ocena korzysci z dodania badanych elementéw oceny geriatrycznej (zespotu kruchosci,
zaburzen funkcji poznawczych, wielochorobowosci) do powszechnie stosowanej skali
GRACE 2.0 w przewidywaniu ryzyka zgonu w obserwacji 6 - miesiecznej u pacjentow

z ostrym zespotem wiencowym.

1. METODOLOGIA BADAN WEASNYCH

I11.1. Material badawczy

Badaniem obj¢to 196 pacjentow Oddziatu Kardiologii Dolno$laskiego Szpitala
Specjalistycznego im. T. Marciniaka we Wroctawiu, hospitalizowanych w latach 2013 — 2019
Z rozpoznaniem glownym ostrego zespotu wiencowego (STEMI n=98, NSTE-ACS n=98)
Grupe badang stanowito 119 mezczyzn 1 77 kobiet, w wieku od 65 do 97 lat, §rednia wieku
wyniosta 74,4 lat.

Kryteriami wlaczenia byly wiek > 65 lat, ostry zesp6l wiencowy rozpoznany na
podstawie kryteriow ESC, wyrazenie §wiadomej zgody na udziat w badaniu. Kryterium
wylaczenia byt stan psychiczny uniemozliwiajacy wypetnienie ankiet.

Uczestnicy badania zostali poinformowani o zatozeniach i przebiegu badania, wyrazili

swiadomg pisemng zgod¢ na wypetnienie kwestionariusza TFI 1 kwestionariusza MMSE.

40



Na przeprowadzenie badania uzyskano zgode Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie

Medycznym im. Piastow Slaskich we Wroctawiu.

I11.2. Metody badawcze

Wybrane dane demograficzne, anamnestyczne, wyniki badan laboratoryjnych i
obrazowych oraz informacje o wystapieniu powiktan wczesnych, za ktoére uznano nastgpujace
powiktania wewnatrzszpitalne:

a) krwawienie duze wg skali TIMI,

b) komorowe zaburzenia rytmu - sVT i nsVT,

c) zaburzenia rytmu i przewodzenia wymagajace stymulacji,

d) nagte zatrzymanie krazenia,

e) wczesng zakrzepice W stencie,

f) ostrg niewydolno$¢ serca — Killip-Kimball I11-1V,

g) udar mozgu,

h) wydluzong hospitalizacj¢ > 8 dni,

i) zgon wewnatrzszpitalny

zaczerpnigto z dokumentacji medyczne;j.

Po 6 miesigcach uzyskano informacj¢ telefoniczng o wystapieniu powikltan péznych
sercowo - naczyniowych, czyli tzw. zlozonego punktu koncowego MACCE, ktory
zdefiniowano jako:

a) wystgpienie ponownego ostrego zespotu wiencowego,

b) ponownej rewaskularyzacji,

¢) udaru mézgu,

d) zgonu.

W trakcie hospitalizacji oceniono ryzyko $miertelno$ci 6 miesiecznej wg skali GRACE
2.0 [120].
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W trakcie hospitalizacji (poczawszy od 3. doby) przeprowadzono ocen¢ zespolu
krucho$ci. Zastosowano polska adaptacje kwestionariusza Tilburg (ang. Tilburg Frailty
Indicator, TFI) [121] [122] [zatacznik nr 1].

W tym samym czasie wykonano ocen¢ zaburzen funkcji poznawczych za pomocg
polskiej adaptacji Kwestionariusza Krotkiej Skali Oceny Stanu Psychicznego MMSE [123]
[zatgcznik nr 2].

Do oceny wielochorobowos¢ postuzono si¢ skalg CAD specific Index [119] [zalgcznik
nr 3].

Pacjentéw, u ktorych wspotwystepowaly zespot kruchosci (TFI > 4) i zaburzenia funkcji
poznawczych (MMSE < 27) zaliczono do grupy ,,Cognitive Frailty”.

Ad.1 Kwestionariusz Tilburg Frailty Indicator (TF1) iske

Skala TFI jest narzedziem stuzacym do oceny zespotu krucho$ci. Kwestionariusz TFI zostat
stworzony przez Gobbensa i wsp. [121] Do polskich warunkéw zostat zaadoptowany przez

Uchmanowicz i wsp. [122] Kwestionariusz sktada si¢ z cz¢éci A i B.

W czesci A oceniane sg determinanty zdrowotne zespotu kruchos$ci (charakterystyka spoteczno

- demograficzna pacjenta). st2W czesé B sktada si¢ z 15 pytan dotyczacych wystepowania

[l

[l

1) Domeng fizyczng, zlozong z o$miu pytan dotyczacych zdrowia fizycznego,
niezamierzone] utrata masy ciala, trudnosci w chodzeniu, zaburzen réwnowagi,
zaburzen shuchu, zaburzen widzenia, sity w rekach i fizycznego zmeczenia. (0-8
punktoéw).

2) Domene psychologiczng, na ktorg sktadaja sie pytania dotyczace leku i depresji,
pamigci oraz radzenia sobie z problemami. (0-4 punktow).

3) Domeng spoteczng 0dnoszaca si¢ do stosunkéw spotecznych, wsparcia isteispotecznego

oraz samotnego mieszkania. (0-3 punkty).

W czesci B na jedenascie pytan mozna odpowiedziec¢ ,,tak™ lub ,,nie” (,,tak” — 1 pkt, ,,nie” — 0

pkt.), a na cztery pytania dopuszcza si¢ trzy odpowiedzi ,,tak”, ,,czasami” lub ,,nie” (,,tak” — 1

pkt, ,,czasami” — 1 pkt, lub ,,nie" — 0 pkt.)ists: Badania osoba moze uzyskaé od 0 do 15 punktow.

Ll

Zespot kruchosci rozpoznaje po uzyskaniu 5 i wigcej punktow.
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Ad. 2 Kwestionariusz Mini-Mental State Examination (MMSE)

Krotka Skala Oceny Stanu Psychicznego (kwestionariusz MMSE; ang. Mini Mental
State Examination) jest prostym narzedziem umozliwiajacym ocene funkcji poznawczych

[126]. Adaptacje polska przeprowadzita J. Stanczak w 2010 roku [124].

Wypetniajac kwestionariusz nalezy udzieli¢ odpowiedzi na pytania dotyczace nastepujacych
obszarow: orientacji w czasie i w miejscu, zapamigtywania, skupiania i utrzymywania uwagi,
liczenia, przypominania (odtwarzania wczesniej zapamigtanych wyrazow), funkcji jezykowych
(nazywania przedmiotow, powtarzania ze stuchu, wykonywanie polecen stownych, pisania)
oraz praksji konstrukcyjnej (przerysowywania obrazka z nalozonymi na siebie dwiema
Wynik 30-27 pkt uznaje si¢ za prawidtowy, wynik 26-24 pkt $wiadczy o tagodnym
uposledzeniu funkcji poznawczych, wynik 23-19 pkt §wiadczy o otgpieniu w stopniu lekkim,
wynik 18-11 pkt o otgpieniu w stopniu srednim, wynik ponizej 11 pkt. wskazuje na otgpienie

glebokie.

Ad 3. Skala CAD Specific Index (Coronary Artery Disease Specific Index)

Skala ta dedykowana dla pacjentow z chorobg wiencowsg zostata stworzona na bazie
Charlson Comorbidity Index (CCI). Uzyto w niej wszystkich pozasercowych elementow skali
CCI (pominigto zawat mig$nia serca 1 niewydolnos¢ serca), dodano nadcisnienie tetnicze i
nikotynizm (jako uznane czynniki ryzyka choroby wiencowej, ktorych nie zawiera skala
Charlson). Znaczenie poszczegolnych sktadowych skali oceniono w modelu proporcjonalnego
ryzyka. Poszczegdlnym zmiennym nadano wagg¢ przy uzyciu logarytmicznych ilorazéw
ryzyka. Cukrzycy przypisano wage 2, wage pozostatych zmiennych obliczono w odniesieniu
do cukrzycy, a wynik zaokraglono do liczby catkowitej. Komponenty z wagg 0 punktow
usuni¢to z modelu, jako nie wptywajace istotnie na rokowanie u pacjentdéw z choroba
wiencowa. Powstala prostsza skala sktadajaca si¢ 10 parametrow o porownywalnej ze skala
Charlson skutecznos$cig przewidywania ryzyka zgonu w obserwacji dtugoterminowej [119].
Skala sktada si¢ z oceny 10 parametrow: palenia tytoniu (1 pkt), nadci$nienia t¢tniczego (1 pkt),
udaru moézgu / TIA w wywiadzie (1 pkt), cukrzycy (2 pkt), cukrzycy z powiklaniami
narzagdowymi (3 pkt), POCHP (2 pkt), miazdzycy tetnic obwodowych (PAD) (2 pkt),
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niewydolnosci nerek umiarkowanej lub cigzkiej (7 pkt), biataczki/chloniaka/guza (2 pkt),

nowotworu z przerzutami (5 pkt).

Uzyskanie 0-1 pkt wskazuje na niskie ryzyko zgonu, uzyskanie 2-3 pkt oznacza umiarkowane

ryzyko, uzyskanie 4 i wigcej punktow §wiadczy o duzym ryzyku.

II1.3. Analiza statystyczna

Analize statystyczng wynikow badan klinicznych przeprowadzono za pomoca
programu STATISTICA v. 12 (TIBCO Software Inc.) i arkusza kalkulacyjnego EXCEL
(Microsoft).

1. Dla wszystkich cech ilosciowych (np. wiek, LVEF itp.) sprawdzono zgodno$¢ ich

rozktadu z rozkladem normalnym. Ocen¢ zgodnos$ci przeprowadzono, w zaleznosci od
licznosci proby, testem Kotmogorowa-Smirnowa z poprawka Lillieforsa lub testem Shapiro -
Wilka. Jako krytyczny poziom istotnosci przyjeto p < 0,05. Jednorodno$¢ wariancji

sprawdzono testem testem Levene’a.

2. Zmienne ilo$ciowe przedstawiono w tabelach w postaci wartosci $rednich (M), odchylen
standardowych (SD), median (Me), kwartyli dolnych (Q1) 1 goéornych (Q3) oraz wartosci
ekstremalnych: najmniejszych (Min) 1 najwigkszych (Max).

3. Zmienne jakosciowe, nominalne i porzadkowe przedstawiono w tabelach wielodzielczych
(kontyngencji) w postaci liczebnosci (n) 1 wskaznikow struktury (%). Do oceny istotnosci 1 sity
zwigzku miedzy dwiema zmiennymi wykorzystano test niezaleznosci chi-kwadrat Pearsona.

W przypadkach, gdy liczebno$¢ oczekiwana przynajmniej w jednej komorce czteropolowej
tablicy kontyngencji byla mniejsza od 5, stosowano dokladny test Fishera. W przypadku
potwierdzenia istnienia zaleznosci, wyznaczono réwniez ilorazy szans (odds ratio, OR) wraz z

podaniem 95% przedziatow ufnosci.
4. Istotno$¢ rdéznic wartosci $rednich w dwoch grupach dla zmiennych ilo$ciowych

spetniajacych zalozenia normalnosci rozktadu badanej zmiennej weryfikowano za pomoca

testu t-Studenta. W przypadku braku spetnienia zatozenia normalnosci rozktadu korzystano z
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testu U Manna-Whitneya.

5. Do oceny sity i1 kierunku zaleznosci liniowej migedzy dwiema zmiennymi ciggtymi
wykorzystano analize¢ regresji — wyznaczono wartosci wspotczynnika korelacji liniowej
Pearsona r 1 w przypadku jego istotno$ci (p < 0,05; » <> 0), tzn. gdy wspotczynnik regresji byt
istotnie r6zny od zera, oszacowano wspotczynniki roéwnania regresji b. Do oszacowania

wspotczynnikow regresji wykorzystano metode najmniejszych kwadratow.

6. Wartosci odcinajace dla zmiennych ciaglych (np. TFI), warunkujacych wystapienie
powiktan (np. wewnatrzszpitalnych, w obserwacji 6 - miesigcznej, zgonu itp.) wyznaczono na

podstawie analizy krzywych ROC (Receiver Operating Characteristic).

7. W celu oceny zmiennej niezaleznej (np. ptci) na warto$¢ rozpatrywanej zmiennej zaleznej
(np. wystapienie powiklania wewnatrzszpitalnego) wykonywano jednoczynnikowa analize
wariancji. Zmienne, ktore wykazywatly istotny statystycznie wptyw poddawano nastepnie
wieloczynnikowej analizie wariancji. Wyniki przedtawiono jako ilorazy szans (odds ratio, OR)

wraz z podaniem 95% przedziatow ufnosci.

8. Dla oceny wptywu badanych zmiennych niezaleznych (np. punktacji w skali TFI) na
przezycie chorych ($miertleno$¢ 6-miesigczna) wykonano analize Kaplana — Meiera. Wyniki

przedstawiono jako krzywe przezywalnosci.

9. Wszystkie wyniki zastosowanych testow statystycznych uznawano za istotne, gdy

prawdopodobienstwo testowe wynosito p <0,05.

10. W celu umozliwienia poréwnania parametréw (skal) o réznych zakresach zmiennosci i
roznych kierunkach przeprowadzono normalizacje, czyli wstgpng obrobke danych w taki
sposob, aby najgorszej zaobserwowanej ocenie odpowiadata warto$¢ 0, a najlepszej — ocena
100. Wartosci odcinajace dla tych znormalizowanych parametrow w poréwnaniu
z oryginalnymi ulegly zmianie, ale nie zmienity si¢ pole powierzchni pod krzywa ROC (AUC),

czulo$¢, swoistos¢ oraz doktadnos¢ dla proponowanego punktu odciecia.
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V.  WYNIKI

IV.1. Charakterystyka Kkliniczna i
geriatrycznego w grupie badanej

wystepowanie

Tabela 1. Charakterystyka kliniczna calej grupy badanej, n = 196.

wybranych cech

zespolu

Cecha (zmienna) Statystyki
Wiek (rok zycia):
M+ SD 74,4 £ 8,0
Me (Q1 - Q3) 74 [67; 81]
Min — Max 65— 97
Ple¢:

Mezczyzni, n (%)
Kobiety, n (%)

119 [60,7%)]
77 [39.3%)]

Czynniki ryzyka choroby wienficowej:
Nikotynizm, n (%)
Nadci$nienie tetnicze, n (%)
Cukrzyca, n (%)
POChP, n (%)
Przewlekta choroba nerek (GFR<60ml/min)

41 (20,9%)
142 (72,4%)
59 (30,1%)
18 (9,2%)
42 (21,4%)

Przebyte incydenty sercowo — naczyniowe i zabiegi rewaskularyzacji
Przebyty zawat serca
Przebyty zabieg PCI
Przebyty zabieg CABG
Przebyty udar mozgu

37 (18,9%)
25 (12,8%)
5 (2,6%)

19 (9,7%)

Typ ostrego zespotu wiencowego:
STEMI, n (%)
NSTEMI+UA, n (%)

98 (50,0%)
98 (50,0%)

Ostra niewydolnos¢ serca:
Killip — Kimball 111 lub 1V, n (%)

12 (6%)

Postgpowanie:
Strategia inwazyjna, n (%)
PCI, n (%)
CABG, n (%)
Strategia zachowawcza, n (%)

178 (90,8%)
160 (81,6%)
18 (9,2%)
18 (9,2%)

Leczenie farmakologiczne:
Beta-adrenolityk
ACEI / Sartan

176 (49,0%)
162 (45,1%)

OAC /NOAC 21 (5,9%)
Statyna 187 (95,4%)
ASA 189 (96.4%)
P2Y12 192 (97.9%)
Hb (g/dL)
M=+ SD 133+1,8
Me (Q1 - Q3) 13,5[12,1; 14,5]
Min — Max 8,8-17,1
LVEF (%)
M £ SD 45+ 10
Me (Q1 - Q3) 45 [40; 50]
Min — Max 25-75
Czas hospitalizacji (dni):
M=+ SD 9,4+4,6
Me (Q1; Q3) 8 (6; 11)
Min — Max 3-30
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W tabeli 1 przedstawiono charakterystyke kliniczng catej grupy badane;.
Zwraca uwage przewaga mezczyzn 60,7% vs 39,3% kobiet, czestsze wystgpowanie
nadci$nienia tetniczego (72,4%). Grupa nie roznita si¢ w zaleznosci od typu ostrego zespotu

wiencowego (STEMI vs NSTEMI). U 90,8% pacjentow podjeto strategie inwazyjng.

Tabela 2. Wybrane cechy zespotu geriatrycznego w catej grupie badanej, n = 196.

Zespot kruchosci (skala TFI)

Punktacja ogdlna (pkt.)
M=+ SD 6,7+2,9
Me (O1; 03) 7(4;9)
Min — Max 0-15
Zespot kruchosci nieobecny (TFI < 4 pkt.), n (%) 59 (30,1%)
Zespot kruchosci obecny (TFI > 4 pkt.), n (%) 137 (69,9%)
Zaburzenia funkcji poznawczych (skala MMSE)
Punktacja ogdlna (pkt.)
M+ SD 24,3+£42
Me (Q1; Q3) 25 (22; 28)
Min — Max 10-30
Zaburzenia funkcji poznawczych nieobecne
(27 — 30 pkt.), n (%) 70 (35,7%)
Zaburzenia funkcji poznawczych obecne
(<26 pkt.), n (%) 126 (64,3%)
Indeks wielochorobowosci (CAD specific index)
Punktacja ogdlna (pkt.)
M=+ SD 21+1,9
Me (Q1; Q3) 2 (1-3)
Min — Max 0-12
Ryzyko $miertelnosci odlegtej:
niskie (0 — 1 pkt.) n (%) 95 (48,5%)
umiarkowane (2-3 pkt.), n (%) 73 (37,2%)
wysokie (> 3 pkt.), n % 28 (14,3%)

W tabeli 2 przedstawiono wybrane cechy zespotu geriatrycznego w catej grupie badane;j.
Zespot kruchosci stwierdzono 69,9%, a Srednia punktacja w skali TFI wyniosta 6,7 +2,9.
Zaburzenia funkcji poznawczych rozpoznano u 64,3% chorych a $rednia punktacja w skali

MMSE wyniosta 24,3 + 4,2. Punktacja ogdlna Indeksu wielochorobowosci wyniosta 2,1 + 1,9.
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Tabela 3. Charakterystyka zespotu kruchosci (FS) w catej grupie badanej, n = 196.

Ocena kruchosci w skali TFT (pkt.) Statystyki
Wynik taczny (pkt.)

M £ SD 6,7+2,9
Me (Q1; Q3) 7(4,9)
Min — Max 0-15
Wynik - domena fizyczna (pkt.)

M £ SD 44+21
Me (Q1; Q3) 4(3;6)
Min — Max 0-8
Wynik - domena psychologiczna (pkt.)

M+ SD 1,6+1,0
Me (Q1; Q3) 2(1;2)
Min — Max 0-4
Wynik - domena spoteczna (pkt.)

M+ SD 0,8+0,8
Me (Q1; Q3) 1(0; 1)
Min — Max 0-3
Podziat na grupy:

Zespot kruchosci nieobecny (TFI < 4 pkt.), n (%)
Zespot kruchosci tagodny (TFI 5-8 pkt.), n (%)
Zespot krucho$ci umiarkowany lub ciezki (TFI > 9 pkt.), n (%)

59 (30,1%)
83 (42,3%)
54 (27,6%)

W tabeli 3 przedstawiono charakterystyke zespotu krucho$ci w catej grupie badane;.

Uzyskana $rednia punktacja wynosita 6,7 + 2,9 punktu. U 30,1% pacjentéw nie stwierdzono

zespohu kruchoéci (TFI < 4 pkt.), U 42,3% rozpoznano zespot kruchosci tagodny (TFI 5-8 pkt.),

au 27,6% zesp6t kruchosci umiarkowany lub cigzki (TFT > 9 pkt.)

Tabela 4. Charakterystyka zaburzen funkcji poznawczych (CI) w calej grupie badanej, n = 196.

Ocena stanu psychicznego w skali MMSE (pkt.) Statystyki
Punktacja ogdlna (pkt.)

M=+ SD 243+42
Me (Q1; 03) 25(22; 28)
Min — Max 10-30
Podziat na 5 podgrup:

Wynik prawidlowy (27 — 30 pkt.), n (%)

Zaburzenia poznawcze bez otgpienia (24 — 26 pkt.), n (%)
Otepienie lekkiego stopnia (19 — 23 pkt.), n (%)

70 (35,7%)
51 (26,0%)
57 (29,1%)

Otepienie Sredniego stopnia (11 — 18 pkt.), n (%) 17 (8,7%)
Otepienie glebokie (< 10 pkt.), n (%) 1 (0,5%)
Podzial na 2 podgrupy:

Zaburzenia poznawcze obecne (< 26 pkt.), n (%) 126 (64,3%)

Zaburzenia poznawcze nieobecne (27 — 30 pkt.), n (%)

70 (35,7%)

Podzial na 2 podgrupy:

Pacjenci bez otgpienia (24 — 30 pkt.), n (%)

Pacjenci z otgpieniem (< 23 pkt.), n (%)

121 (61,7%)
75 (38,3%)
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W tabeli 4 przedstawiono charakterystyke zaburzen funkcji poznawczych w catej grupie
badanej. Wynik prawidlowy osiagneto 35,7% pacjentow. U 26% chorych stwierdzono tagodne

zaburzenia poznawcze, a u 38,3% rozpoznano otepienie.

Tabela 5. Charakterystyka kliniczna pacjentdéw w grupach réznigcych si¢ obecnoscia zespotu kruchosci (FS)
i wyniki testow statystycznych.

Zespot kruchosci (FS) Wynik
Cecha (zmienna) Nieobecny Obecny testu
(TFI<4) (TF1>4) p
N =59 N =137
Wiek
M+ SD 69,5+5,44 76,9+ 7,9 <0,001
Me (Q1 - Q3) 68 77
Min — Max 65-86 65-97
Wiek < 75 lat, n (%) 50 (84,7) 60 (43,8)
<0,001
Wiek > 75 lat, n (%) 9 (15,3) 77 (56,2)
Ple¢:
Kobiety, n (%) 19 (32,2) 58 (42,3) 0,241
Mgzezyzni, n (%) 40 (67,8) 79 (57,7)
Czynniki ryzyka choroby wiencowe;j:
Nikotynizm, n (%) 17 (29,0) 24 (18,0) 0,111
Nadci$nienie t¢tnicze, n (%) 36 (61,0) 106 (77,4) 0,030
Cukrzyca, n (%) 18 (30,5) 41 (29,9) 0,930
Niewydolnos¢ nerek, n (%) 15 (24,5) 27 (19,7) 0,481
POCHP, n (%) 3 (5) 15 (11) 0,301
Przebyte incydenty sercowo — naczyniowe i zabiegi rewaskularyzacji
Przebyty zawat serca, n (%) 11 (18,6) 26 (19,0) 0,885
Przebyty zabieg PCI, n (%) 9 (15,3) 16 (11,7) 0,650
Przebyty zabieg CABG, n (%) 1(1,7) 4 (2,9) 1,000
Przebyty udar mozgu, n (%) 4 (6,8) 15 (10,9) 0,520
Rodzaj OZW:
STEMI, n (%) 30 (52,5) 68 (49,6) 0,828
UA lub NSTEMI, n (%) 29 (47,5) 69 (50,4)
Ostra niewydolnos¢ serca:
Killip — Kimball 111 lub 1V, n (%) 3(5,1) 11 (8,0) 0,670
Postgpowanie:
Strategia inwazyjna, n (%) 57 (96,6) 121 (88,4) 0,950
PCI, n (%) 51 (86,4) 109 (79,6) 0,350
CABG, n (%) 6 (10,2) 12 (8,8) 0,300
Strategia zachowawcza, n (%) 2 (34) 16 (11,6) 0,960
Skuteczno$¢ zabiegu PCI:
Efekt optymalny (TIMI 3) 43 (84,3) 93 (85,3) 0,943
Efekt nieoptymalny (TIMI <3) 8 (15,7) 16 (14,7)
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Zespdt kruchosci (FS) Wynik

Cecha (zmienna) Nieobecny Obecny testu
(TRI<4) (TF1>4) p
N =59 N =137
Czas opdznienia przedszpitalnego n=31 n=68
dla pacjentow ze STEMI (godz.)
M=+ SD 6,7+9,2 5,7+6,9
Me (Q1 - Q3) 310; 6] 412; 6] 0,375
Min — Max 0-25 0-25
< 6h, n (%) 22 (70,9) 49 (72,1) 0,900
6 —24h, n (%) 7 (22,6) 16 (23,5) 0,880
> 24h, n (%) 2 (6,5) 3(44) 0,950
Leczenie farmakologiczne:
Beta-adrenolityk 54 (91,5) 122 (89,1) 0,070
ACEI / Sartan 51 (86,4) 110 (80,3) 0,680
OAC / NOAC 4 (6,8) 17 (12,4) 0,840
HB/IIIA 9 (15,3) 16 (11,7) 0,650
Leki p/ptytkowe ASA+P2Y12 58 (98.3) 135 (98.5) 0,610
Statyna 55 (93.2) 132 (96,4) 0,560
Hb (g/dL)
M=+SD 13,5+1,5 13,0+1,8 0,31
LVEF (%)
M+ SD 46,5+ 10,3 44,6 +£9,9 0,402
Czas hospitalizacji (dni):
M+SD 7,3 +3,1 10,3+ 4,9
Me (Q1 - Q3) 7[5; 8] 417;12] <0,001
Min — Max 3-20 3-30

W tabeli 5 przedstawiono charakterystyke grup pacjentow roznigcych sie wystepowaniem
zespotu kruchosci. Pacjenci z rozpoznanym zespotem kruchosci byli istotnie starsi (76,9 = 7,9
vs 69,5 + 5,44; p < 0,001), istotnie czesciej rozpoznawano u nich nadcisnienie tetnicze 77,4%
vs 61,0%; p < 0,03). Strategi¢ inwazyjna stosowano rzadziej, ale réznica nie byta istotna
statystycznie (79,6% vs 86,4%; p =0,350). Czas hospitalizacji w grupie z zespotem kruchosci
byt istotnie dluzszy (10,3 +4,9 vs 7,3 + 3,1; p <0,001).
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Tabela nr 6. Charakterystyka kliniczna pacjentow w grupach réznigcych si¢ obecnoscig zaburzen funkcji
poznawczych (CI) i wyniki testow statystycznych.

Zaburzenia funkcji poznawczych Wynik
Cecha (zmienna) Nieobecne Obecne testu
(MMSE >27) (MMSE <27) p
N=70 N =126
Wiek (rok zycia):
M=£SD 68,5+74 76,9 + 8.6 <0,001
Me (Q1 - Q3) 67 77
Min — Max 53-87 52-97
Wiek <75 lat, n (%) 55 (78,5) 49 (38,9)
<0,001
Wiek > 75 lat, n (%) 15 (21,5) 77 (61,1)
Ple¢:
Kobiety, n (%) 43 (61,4) 76 (60,3) 1,0
Mezczyzni, n (%) 27 (38,6) 50 (39,7)
Czynniki ryzyka choroby wiencowe;j:
Nikotynizm, n (%) 22 (31,4) 19 (15,1) 0,012
Nadcisnienie tetnicze, n (%) 43 (61,4) 99 (78,6) 0,016
Cukrzyca, n (%) 18 (25,7) 41 (32,5) 0,403
Niewydolnos¢ nerek, n (%) 13 (18,6) 29 (23,0) 0,586
POCHP, n (%) 5(7,1) 13 (10,3) 0,632
Przebyte incydenty sercowo — naczyniowe i zabiegi rewaskularyzacji
Przebyty zawat serca, n (%) 17 (24,3) 20 (15,9) 0,211
Przebyty zabieg PCI, n (%) 14 (20 11 (8,7) 0,083
Przebyty zabieg CABG, n (%) 1(1,4) 4 (3,2) 0,001
Przebyty udar mozgu, n (%) 6 (30) 13 (10,3) 0,886
Rodzaj OZW:
STEMI, n (%) 37 (52,9) 62 (49,2) 0,733
UA lub NSTEMI, n (%) 33 (47,1) 64 (50,8)
Ostra niewydolnos¢ serca:
Killip — Kimball 111 lub 1V, n (%) 3(4,3) 9 (7,1) 0,001
Postgpowanie:
Strategia inwazyjna, n (%) 66 (94,3) 112 (88,9) 0,320
PCI, n (%) 56 (80) 104 (82,5) 0,801
CABG, n (%) 10 (14,3) 8 (6,3) 0,113
Strategia zachowawcza, n (%) 4 (5,7) 14 (11,1) 0,321
Choroba wiencowa:
1-naczyniowa 28 (40) 48 (38,1) 0,913
Wielonaczyniowa 40 (57,2) 72 (57,1) 0,880
Bez zmian 2(2,8) 6 (4,8) 0,788
Skutecznos¢ zabiegu PCI:
Efekt optymalny (TIMI 3) 46 (82,1) 90 (86,5) 0,613
Efekt nieoptymalny (TIMI < 3) 10 (17,9) 14 (13,5)
Czas opdznienia przedszpitalnego n=37 n=61
dla pacjentow ze STEMI (godz.)
M+ SD 4,1 £6,8 3,1+£691
Me (Q1 - Q3) 2 [0; 5] 0 [0;4] 0,336
Min — Max 0-25 0-25
< 6h, n (%) 29 (78,4) 9(13,1) 0,001
6 — 24h, n (%) 5 (13,5) 49 (80,3) 0,001

>24h, n (%) 3(8,1) 3(49) 0,840




Zaburzenia funkcji poznawczych Wynik
Cecha (zmienna) Nieobecne Obecne testu
(MMSE >27) (MMSE <27) p
N=70 N =126
Leczenie farmakologiczne:
Beta-adrenolityk 61 (87,1) 114 (90,4) 0,630
ACEI / Sartan 56 (80) 104 (82,5) 0,805
OAC/NOAC 8 (11,4) 13 (10,3) 1,000
HB/IIA 12 (17,1) 13 (10,3) 0,251
Leki p/ptytkowe ASA+P2Y12 56 (98.3) 132 (97,1) 0,610
Statyna 57 (93.2) 130 (95,6) 0,560
Hb (g/dL)
M+ 8D 13,5+£1,7 12,9+ 1,7 0,038
LVEF (%)
M+SD 472497 442492 0,044
Czas hospitalizacji (dni):
M=+SD 9,1 +4,0 9.4+49
Me (Q1 - Q3) 7.5 [7;11] 8[6:11] 0,871
Min — Max 3-22 0-30

W tabeli 6 przedstawiono charakterystyke grup pacjentow roznigcych sie¢ wystepowaniem
zaburzen funkcji poznawczych. Pacjenci z rozpoznanymi zaburzeniami funkcji poznawczych
byli istotnie starsi (76,9 + 8,6 vs 68,5 £ 7,4 ; p <0,001), istotnie cz¢éciej rozpoznawano U Nich
nadci$nienie tetnicze (78,6% vs 61,4%; p = 0,01) oraz istotnie rzadziej nikotynizm (15,1% vs
31,4%; p = 0,012).

Strategi¢ inwazyjna stosowano w tej grupie rzadziej, ale rdznica nie byla istotna statystycznie
(88,9% vs 94,3%; p = 0,320). Zaobserwowano istotne statystycznie rdéznice w opoznieniu
przedszpitalnym w podgrupie pacjentéw ze STEMI. Opdznienie do 6 godzin wystapitou 13,1%
pacjentow z zaburzeniami funkcji poznawczych i u 78,4% pacjentow bez zaburzen funkcji
poznawczych (p < 0,001), opdznienie od 6 do 12 godzin stwierdzono u 80,3% pacjentow z
zaburzeniami funkcji poznawczych i u 13,5% pacjentéw bez zaburzen funkcji poznawczych (p
< 0,001).

Tabela 7. Ocena wpltywu przebytego udaru mézgu na zaburzenia funkcji poznawczych (ClI)

Udar mozgu przebyty Wynik
Cecha (zmienna) tak nie testu
P*
N=19 N =177
Zaburzenia funkcji poznawczych (MMSE):
M+ SD 23.05+437  244+4,19 0,19
Me (Q1 - Q3) 24,00 25,00
Min — Max 15 - 28 10 - 30

*Test U’Manna-Whitney’a.
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W tabeli 7 porownano zaburzenia funkcji poznawczych w grupach pacjentdw rdznigcych si¢
przebyciem udaru mozgu w przesztosci. Pacjenci po przebytym udarze moézgu uzyskiwali
nizsza punktacjc MMSE (23,05 pkt. vs 24,4 pkt.), ale réznica nie byla istotna statystycznie
(p=0,19)
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Rycina 1. Wiek pacjentow w zaleznosci od wystepowania zespotu kruchosci (FS).
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Rycina 2. Klirens przesaczania kigbuszkowego w zaleznosci od wystgpowania zespotu kruchoscei (FS).
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Rycina 3. Czas trwania hospitalizacji w zaleznos$ci od wystgpowania zespotu kruchosci (FS).

Tabela 8. Charakterystyka zaburzen funkcji poznawczych (CI) w zalezno$ci od obecnos$ci zespotu kruchosci
(FS).

Zespot kruchoscei (FS) Wynik
Cecha (zmienna) Nieobecny Obecny testu
(TFI<4) (TFI > 4) p
N =59 N =137
Zaburzenia funkcji poznawczych (skala MMSE):
M+ SD 27,1+£29 23,1 +£4.2
Me (Q1; Q3) 28 [26; 29] 24 [21; 26] <0,001
Min — Max 17-30 10-30
Zab. funkcji poznawczych obecne (26 — 0 pkt.), n (%) 19 (32,3) 107 (78,1) <0,001
Zab. funkcji poznawczych nieobecne (30-27 pkt.), n (%) 40 (67,8) 30 (21,9)
Otgpienie obecne (23 — 0 pkt.), n (%) 7(11,9) 68 (49,6) <0,001
Otgpienie nieobecne (30 — 24 pkt.), n (%) 52 (88,1) 69 (50,4)
Podziat na 5 podgrup:
Wynik prawidtowy (30 - 27 pkt.), n (%) 40 (67,8) 30 (21,9)
Zaburzenia funkcji poznawczych
bez otepienia (26 — 24 pkt.), n (%) 12 (20,3) 39 (28,5)
Otepienie lekkiego stopnia (23 — 19 pkt.), n (%) 6 (10,2) 51(37,2) <0,001
Otgpienie sredniego stopnia (18 — 11 pkt.), n (%) 1(1,7) 16 (11,7)
Otepienie glebokie (10 i mniej pkt.), n (%) 0(0,0) 1(0,7)

W tabeli 8 przedstawiono charakterystyke zaburzen funkcji poznawczych w zaleznosci od
zespotu kruchosci. Pacjenci z rozpoznanym zespotem kruchosci w poréwnaniu do pacjentow
bez zespotu kruchosci uzyskiwali nizszg $rednig punktacje w skali MMSE (24 vs 28 pkt.),

Czes$ciej stwierdzano zaburzenia funkcji poznawczych, czg$ciej rozpoznawano otgpienie.

Wymienione roznice byty istotne statystycznie (p < 0,001).
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Rycina 4. Obecnos¢ zaburzen funkcji poznawczych (wynik w skali MMSE) w zaleznosci od wystepowania
zespotu kruchosci (FS).

Tabela 9. Ocena wielochorobowosci (wg CAD specific index) w zaleznosci od obecnosci zespotu krucho$ci
(FS).

Zespot kruchoscei (FS) Wynik
Cecha (zmienna) Nieobecny Obecny testu
(TFI<4) (TF1>4) p
N =59 N =137
Wielochorobowo$¢ (CAD specific index):
M+ SD 1,8+1,3 22+21
Me (Q1; Q3) 21[1; 3] 21[1; 3] 0,492
Min — Max 0-5 0-12
Ryzyko $miertelno$ci odlegtej
Niskie (0 — 1 pkt.), n (%) 27 (45,8) 68 (49,6)
Umiarkowane (2 — 3 pkt.), n (%) 28 (47.5) 45 (32,9) 0,054
Duze (4 — 12 pkt.), n (%) 4 (6,8) 24 (17,5)

W tabeli 9 oceniano rozpowszechnienie i nasilenie wielochorobowos$ci w grupach réznigcych

si¢ obecnoscig zespotu kruchosci. Nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic.
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Tabela 10. Ocena wiclochorobowosci (wg CAD specific index) w zaleznosci od wystepowania zaburzen
funkcji poznawczych (CI).

Zaburzenia funkcji poznawczych  Wynik

Cecha (zmienna) Nieobecne Obecne testu
(MMSE >27) (MMSE < 27) p
N=70 N =126
Wielochorobowos¢ (CAD specific index):
M £ SD 1,78 + 1,44 2,25+2,05
Me (Q1; Q3) 1,0 (1,0; 3,0) 2,0 (1,0; 3,0) 0,19
Min — Max 0-7,0 0-12,0
Ryzyko $miertelnosci odlegtej
Niskie (0 — 1 pkt.), n (%) 36 (51,5) 59 (46,9)
Umiarkowane (2 — 3 pkt.), n (%) 26 (37,1) 47 (37,3) 0,081
Duze (4 — 12 pkt.), n (%) 8 (11,4) 20 (15,8)

W tabeli 10 oceniano rozpowszechnienie i nasilenie wielochorobowosci w grupach réznigcych

si¢ obecnoscig zaburzen funkcji poznawczych. Nie stwierdzono istotnych statystycznie rdznic.

rho =-0,579; p<0,001
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Rycina 5. Diagram korelacyjny oceny zespotu kruchosci (w skali TFI) i uposledzenia funkcji poznawczych (w
skali MMSE) w badanej grupie, n = 196 oraz warto$¢ wspotczynnika korelacji rang Spearmana (740).

Zaobserwowano silng korelacj¢ migdzy nasileniem zespotu kruchos$ci a uposledzeniem funkcji
poznawczych pacjentow. Nasileniu zespotu krucho$ci (wzrostowi liczby punktow w skali TFI)
towarzyszy postepujace uposledzenie funkcji poznawczych (maleje liczba punktow w skali
MMSE). Przyrost zespotu kruchosci o 1 pkt. w skali TFI zwigzany jest ze zmniejszeniem liczby
punktéw w skali MMSE $rednio o 0,85. (ryc. 5)
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tho = 0,069; p > 0,05
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Rycina 6. Diagram korelacyjny oceny zespotu kruchosci (w skali TFI) i wielochorobowosci (w skali CAD
specific index) w grupie 196 pacjentow oraz warto$¢ wspotczynnika korelacji rang Spearmana (740).

Nie zaobserwowano istotnej statystycznie korelacji migdzy nasileniem zespotu kruchosci a

nasileniem wielochorobowosci (p > 0,05). (ryc. 6)
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Rycina 7. Diagram korelacyjny oceny zaburzen funkcji poznawczych (w skali MMSE) i wielochorobowosci (w
skali CAD specific index) w grupie 196 pacjentdow oraz warto§¢ wspotczynnika korelacji rang Spearmana (740).

Stwierdzono istnienie odwrotnie proporcjonalnej istotnej statystycznie zalezno$ci miedzy skala

MMSE a indeksem wielochorobowo$ci - wraz ze wzrostem punktacji w skali MMSE maleje

indeks wielochorobowosci (p = 0,01). (ryc. 7)

Tabela 11. Charakterystyka kliniczna pacjentow w grupach roznigcych si¢ wystgpowaniem ,,Cognitive Frailty”

(CF) oraz wyniki testow statystycznych.

Wspotwystepowanie zespotu kruchosei

i zaburzen funkcji poznawczych - CF

Wynik
Cecha (zmienna) Nieobecne Obecne testu
p
N =289 N =107
Wiek
M+ SD 70,8 £5,8 77,9 £ 8,1 <0,001
Me (Q1 - Q3) 69 (6-10) 78 (72-84)
Min — Max 65-87 65-97
Wiek < 75 lat, n (%) 67 (75,3) 37 (34,6)
<0,001
Wiek > 75 lat, n (%) 22 (24,7) 70 (65,4)
Ple¢:
Kobiety, n (%) 57 (64,0) 62 (57,9) 0,47
Mezczyzni, n (%) 32 (36,0) 45 (42,1)
Czynniki ryzyka choroby wieficowej:
Nikotynizm, n (%) 26 (29,2) 15 (14,0) 0,020
Nadcisnienie tetnicze, n (%) 55 (61,8) 87 (81,3) 0,001
Cukrzyca, n (%) 27 (30,3) 32 (29,9) 0,930
Niewydolnos¢ nerek, n (%) 19 (21,3) 23 (21,5) 0,880
POCHP, n (%) 6 (6,7) 12 (11,2) 0,410
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Wspdtwystepowanie zespotu kruchosci
i zaburzen funkcji poznawczych - CF

Wynik
Cecha (zmienna) Nieobecne Obecne testu
p
N =89 N =107
Przebyte incydenty sercowo — naczyniowe i zabiegi rewaskularyzacji
Przebyty zawat serca, n (%) 20 (22,5) 17 (15,9) 0,320
Przebyty zabieg PCI, n (%) 16 (18,0 9 (84) 0,070
Przebyty zabieg CABG, n (%) 1(1,1) 4 (3,7) 0,480
Przebyty udar mézgu, n (%) 7(7,9) 12 (11,2) 0,580
Rodzaj OZW:
STEMI, n (%) 46 (51,7) 52 (48,6) 0,770
UA lub NSTEMI, n (%) 43 (48,3) 55 (51,4)
Ostra niewydolnos¢ serca:
Killip — Kimball 11 lub 1V, n (%) 4 (4,5) 8 (7,5) 0,570
Postepowanie:
Strategia inwazyjna, n (%) 83 (93,3) 95 (88,8) 0,410
PCI, n (%) 75 (84,3) 85 (79,4) 0,490
CABG, n (%) 8(9,0) 10 (9,3) 0,870
Strategia zachowawcza, n (%) 6 (6,7) 12 (11,2) 0,300
Skutecznos¢ zabiegu PCI:
Efekt optymalny (TIMI 3) 61 (82,8) 75 (88,2) 0,340
Efekt nieoptymalny (TIMI <3) 14 (17,2) 10 (11,8)
Czas opdznienia przedszpitalnego n=46 n=52
dla pacjentow ze STEMI (godz.)
M+ 8D 59+7,7 59+7,6
Me (Q1 - Q3) 411; 6] 31[1; 6] 0,890
Min — Max 0-25 0-25
< 6h, n (%) 33 (71,7) 4 (7,7) 0,001
6 — 24h, n (%) 11 (23,9) 43 (82,7) 0,001
>24h, n (%) 2(4,4) 5(9,6) 0,540
Leczenie farmakologiczne:
Beta-adrenolityk 83 (93,3) 93 (86,9) 0,220
ACEI / Sartan 76 (85,4) 85 (79,4) 0,370
OAC /NOAC 7(7,9) 14 (13,1) 0,350
HB/IA 14 (15,7) 11 (10,3) 0,360
Leki p/ptytkowe ASA+P2Y12 87 (97,8) 106 (99,1) 0,870
Statyna 84 (94,4) 103 (96,3) 0,780
Hb (g/dL)
M+ SD 13,1+1,2 12,0+ 1,4 0,26
LVEF (%)
M+ SD 46,5+9,7 44,0 + 10,1 0,4159
Czas hospitalizacji (dni):
M+SD 82+39 102 £5,0
Me (Q1 - Q3) 7 [6; 10] 9[7;12] 0,003
Min — Max 3-22 3-30

W tabeli 11 poréwnano 2 grupy pacjentow roznigcych sie¢ wystepowaniem ,,Cognitive Frailty”.

Pacjenci, u ktérych stwierdzono wspotwystepowanie zespotu kruchosci z zaburzeniami funkcji

poznawczych byli istotnie statystycznie starsi (77,9 £ 8,1 vs 70,8 = 5,8; p<0,001). Rzadziej

wystepowat u nich nikotynizm (14% vs 29,2%; p=0,02), ale cze$ciej nadci$nienie tetnicze

(81,3% vs 61,8%; p=0,001). Zaobserwowano istotne statystycznie réznice w opoOznieniu
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przedszpitalnym w podgrupie pacjentow ze STEMI. Op6znienie do 6 godzin wystapito u 7,7%
pacjentow z CF i u 71,7% pacjentéw bez tego zaburzenia (p=0,001), opdznienie od 6 do 12
godzin stwierdzono 82,7% pacjentow z CF 1u 23,9% pacjentow bez tego zaburzenia (p=0,001).
Pacjenci z cognitive frailty wymagali istotnie dtuzszej hospitalizacji (10,2 + 5,0 dni vs 8,2 +
3,9 dni; p=0,003).

IV.2. Ocena powiklan wczesnych (wewnatrzszpitalnych) w zaleznosci od wystepowania
wybranych cech zespolu geriatrycznego

Tabela 12. Liczba (odsetek) pacjentow, u ktorych stwierdzono powiktania wezesne (wewnatrzszpitalne) w
zaleznosci obecnosci zespotu kruchosei (FS) oraz wyniki testow niezaleznosci i wartosci ilorazu szans (OR).

Zespot kruchosci (FS) Wynik

Powiktania wewnatrzszpitalne Nieobecny Obecny testu OR [95% CI]

(TFI<4) (TF1>4) p

N =59 N =137
Powiktania wewnatrzszpitalne ogétem 15 (25,4%) 84 (61,3%) <0,001 4,64 [2,36; 9,17]
Krwawienia* 0 (0,0%) 6 (4,4%) 0,181 11,3 [0,20; 4,88]
Komorowe zaburzenia rymu serca** 2 (3,4%) 6 (4,4%) 1,000 1,31 [0,26; 6,66]
Zaburzenia przewodzenia i rytmu serca 0 (0,0%) 6 (4,4%) 0,181 11,3 [0,20; 4,88]
wymagajace stymulacji
Nagle zatrzymanie krazenia 2 (3,4%) 5 (3,6%) 0,74 1,07 [0,20; 5,78]
Weczesna zakrzepica w stencie 2 (3,4%) 2 (1,5%) 0,74 2,36 [0,32; 17,4]
Ostra niewydolnosc¢ serca*** 3 (5,1%) 11 (8,0%) 0,559 1,63 [0,44; 6,07]
Udar mozgu 2 (3,4%) 5 (3,6%) 1,000 1,08 [0,20; 5,73]
Wydtuzona hospitalizacja (> 8 dni) 10 (16,9%) 74 (54,0%) <0,001 5,76 2,705 12,3]
Zgon wewnatrzszpitalny 2 (3,4%) 4 (2,9%) 1,000 1,17 [0,21; 6,55]

OR (odds ratio — iloraz szans)
*Krwawienia duze wg skali TIMI
** nsVT, sVT

*** Killip — Kimball 111, IV

Tabela 12 poréwnuje dwie grupy pacjentow (bez zespotu kruchos$ci i z zespotem kruchosci)
pod katem wystapienia powikltan wczesnych (wewnatrzszpitalnych), ktore zdefiniowano jako:
krwawienia duze wg definicji TIMI, komorowe zaburzenia rytmu — nieutrwalone 1 utrwalone
czestoskurcze komorowe, zaburzenia przewodzenia 1 rytmu serca wymagajace stymulacji,
nagte zatrzymanie krazenia, wczesng zakrzepice w stencie w trakcie hospitalizacji, ostra
niewydolno$¢ serca — Killip-Kimball III lub IV, udar mézgu, wydtuzona hospitalizacje
(powyzej 8 dni) oraz zgon wewnatrzszpitalny.

W grupie pacjentdw z zespotem kruchosci zaobserwowano wydtuzong hospitalizacje (roznica
byta istotna statystycznie, p < 0,001). Szansa wydtuzonej hospitalizacji byla ponad pig¢ razy
wieksza (OR = 5,76) w grupie pacjentow z zespotem krucho$ci w pordwnaniu do grupy bez

zespotu kruchosci. Pozostate powiklania wczesne (wewnatrzszpitalne) wystapity w obu
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grupach podobnie czesto (p > 0,05). W oparciu o przeprowadzong analize stwierdzono, ze w
grupie pacjentow z zespolem kruchosci powiklania wczesne (wewnatrzszpitalne) ogdtem
wystepowaty istotnie statystycznie czesciej niz w grupie osob bez zespotu kruchosci (61,3% vs

25,4%; p < 0,001).

Tabela 13. Powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) w zaleznosci od obecnosci i nasilenia zespotu kruchos$ci
(FS).

Umiarkowany/

Brak zespotu  Lagody zespot ciezki zespot

kruchosci kruchosci Kruchodci "
Powiktania (n=59) (n=84) - p
wewnatrzszpitalne Grupa A Grupa B (n=54)
4 P Grupa C
n % n % n % p p p

A-B  AC B-C
Powikiania , 15 254 47 556 37 703 0001 0001 019
wewnatrzszpitalne ogdtem

Krwawienia** 00 00 30 36 3.0 56 038 021 001
Komarowe zablirzenia 20 34 20 24 40 74 087 060 033

rytmu serca***
Zaburzenia przewodzenia i

rytmu serca wymagajace 0,0 0,0 4,0 4.8 2,0 3,7 023 044 091
stymulacji

Nagle zatrzymanie 20 34 30 36 20 37 070 067 0,66
krazenia

Wezesna zakrzepica w 20 34 20 2,4 00 00 087 052 067
stencie

Sesrf;*‘}jfivydom"sc 30 51 5,0 6,0 60 11,1 090 040 045
udar mézgu 20 34 2,0 24 3,0 56 087 092 0,62
Wydluzona hospitalizacja

(> 8 dni) 100 169 430 512 3100 574 0001 0001 0,59
Zgon wewnatrzszpitalny 2,0 3,4 2,0 2,4 2,0 3,7 0,87 0,67 0,94

p” - test chi-kwadrat.
**Krwawienia duze wg skali TIMI
*** nsVT, sVT

**x*Killip — Kimball 111, IV

W tabeli 13 badang grupe podzielono w zalezno$ci od obecnosci i nasilenia zespotu kruchos$ci
na 3 grupy: bez zespotu kruchosci, z zespotem kruchos$ci tagodnym i z zespotem kruchosci
umiarkowanym lub ci¢zkim. Stwierdzono, ze u chorych z fagodnym lub umiarkowanym /
cigzkim zespotem krucho$ci powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) tacznie wystepowaty
istotnie czesciej niz u chorych bez zespotu kruchosci (odpowiednio 55,6% vs 25,4%; p <
0,001 i 70,3% vs 25,4%; p < 0,001). Pacjenci z zespotem krucho$ci zar6wno tagodnym jak i
umiarkowanym lub cigzkim istotnie czg¢sciej wymagali przedtuzonej hospitalizacji w
porownaniu do grupy bez zespotu kruchosci (51,2% vs 16,9%; p=0,001 i 57,4% vs 16,9%;
p=0,001).
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Tabela 14 Powiklania wczesne (wewnatrzszpitalne) w zalezno$ci obecnosci zaburzen funkcji poznawczych (Cl)

oraz wyniki testow niezaleznosci i wartosci ilorazu szans (OR).

Zaburzenia funkcji poznawczych (CI)

Nieobecne Obecne wynik
Powiktania wewnatrzszpitalne MMSE > 27 MMSE < 27 testu o 5Oozc|]
N= 70 N= 126 P

l;g(\axi;l;%lan1a wczesne (wewnatrzszpitalne) 31 44.3 68 53.9 0,25 147  [0,82-2,65]
Krwawienia* 3 43 3 2,4 0,79 0,02 [0,01-1,64]
Komorowe zaburzenia rymu serca** 1 1,4 7 5,6 0,31 0,08 [0,07-1,08]
Zaburzema przewodzqma i rytmu serca 1 14 5 4,0 0,36 008 [0,07-0.18]
wymagajace stymulacji

Nagle zatrzymanie krazenia 3 43 4 3,2 0,79 0,02 [0,01-0,97]
Wczesha zakrzepica w stencie 2 2,9 2 1,6 0,62 0,06 [0,04-3,43]
Ostra niewydolnos$¢ serca*** 3 43 11 8,7 0,14 0,09 [0,05-5,98]
Udar mézgu 3 43 4 3,2 0,86 0,02 [0,01-0,98]
Wydhuzona hospitalizacja (> 8 dni) 27 38,6 57 45,2 0,45 0,04 [0,02-0,37]
Zgon wewnatrzszpitalny 2 2,9 4 3,2 0,27 0,09 [0,08-0,13]

OR (odds ratio — iloraz szans)
*Krwawienia duze wg skali TIMI
**nsVT, sVT

*** Killip — Kimball 111, IV

Tabelal4 porownuje dwie grupy pacjentow (bez zaburzen funkcji poznawczych i z

zaburzeniami funkcji poznawczych) pod katem wystapienia powiktan wczesnych

(wewnatrzszpitalnych), ktore zdefiniowano jako: krwawienia duze wg skali TIMI, komorowe

zaburzenia rytmu — nieutrwalone 1 utrwalone czestoskurcze komorowe, zaburzenia

przewodzenia 1 rytmu serca wymagajace stymulacji, nagle zatrzymanie krazenia, wczesng

zakrzepice w stencie, ostrg niewydolno$¢ serca — Killip-Kimball III, IV, udar moézgu,

wydtuzong hospitalizacj¢ (powyzej 8 dni) oraz zgon wewnatrzszpitalny.

Czesto$¢ wystepowania powiklan wczesnych (wewnatrzszpitalnych) ogélem oraz kazdego z

osobna nie roznity si¢ istotnie statystycznie w zalezno$ci od wystgpowania zaburzen funkcji

poznawczych.
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Tabela 15. Powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) w zaleznosci od obecno$ci i nasilenia zaburzen funkcji
poznawczych (CI).

Ziﬁﬁfg?a Zaburzenia Zaburzenia
pOZnaWCJzych poznawcze bez poznawcze z
Powiklania nieobecne O(t@pieni)a Ot(f?pienie)m p
; _ n=51 n=75
wewnatrzszpitalne énr u_p;(g Grupa B Cropa &
n % n % n % p p p

a-b a-C b-c

Powiklania
wewnatrzszpitalne ogdlem

Krwawienia** 3 43 0 0,0 3 4,0 0,37 0,74 0,440
komorowe zaburzenia

31 44,3 21 41,2 47 62,7 088 0,04 0,03

rytm sercaver 1 1,4 2 3,9 5 67 078 024 0,79
Zaburzeniarytmu 1 14 2 3.9 3 40 078 066 0,66
wymagajace stymulacji

Nagle zatrzymanie 3 4,3 2 3,9 2 27 072 094 0,90
krazenia

Wezesna zakrzepica w 2 29 1 2,0 1 13 078 095 0,65
stencie ' ' ! ! ! !
Sesrgaa*ﬂ‘fi"yd"lnosc 3 4,3 4 78 7 93 066 038 098
udar mézgu 3 4,3 2 3,9 2 27 0,72 094 0,90
g%dg%zi?na hospitalizacja 27 386 17 33,3 40 53,3 0,69 0111 0,04
Zgon wewnatrzszpitalny 2 2,9 1 2,0 3 4.0 0,78 0,94 0,90

*p - test chi-kwadrat.
**Krwawienia duze wg skali TIMI
***nsVT, sVT

***%* Killip — Kimball 11, IV

W tabeli 15 badang grupe podzielono w zaleznosci od obecnosci i nasilenia zaburzen funkcji
poznawczych na 3 grupy: bez zaburzen czynno$ci poznawczych, z zaburzeniami czynnosci
poznawczych bez otegpienia i z zaburzeniami funkcji poznawczych z otgpieniem.

Powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) wystepowaly istotnie statystycznie czesciej w grupie
0sOb z zaburzeniami funkcji poznawczych z otgpieniem niz u 0s6b z zaburzeniami funkcji
poznawczych bez otgpienia 1 0s6b bez zaburzen funkcji poznawczych (odpowiednio: 62,7% vs
41,2%; p=0,03 1 62,7% vs 44,3%; p=0,04). Wydtuzona hospitalizacja miata miejsce istotnie
statystycznie czescie] w grupie osob z zaburzeniami funkcji poznawczych z otepieniem niz u

0s0b z zaburzeniami funkcji poznawczych bez otepienia (53,3% vs 33,3%; p=0,04).
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Tabela 16. Powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) w zalezno$ci od wystgpowania ,,Cognitive Frailty” (CF)

oraz wyniki testow niezaleznosci i wartosci ilorazu szans (OR).

Powiktania wewnatrzszpitalne ,,Cognititve Frailty” (CF) Wynik OR
Nieobecne Obecne testu [ 95% CI]
N=89 N= 107 p

Powiktania wewnatrzszpitalne ogétem 33 37,1 66 52,4 <0,001 2,73 [1,53-4,88]
Krwawienia* 3 34 3 2,8 0,81 0,19 [0,16-0,82]
Komorowe zaburzenia rymu serca** 2 2,2 6 5,6 0,22 0,94 [0,38-1,25]
Zaburzenia przewodzenia i rytmu serca 1 11 5 4,7 0,13 4,3  [0,49-37,6]
wymagajace stymulacji

Nagte zatrzymanie krazenia 3 3,4 4 3,7 0,89 1,11 [0,24-5,11]
Wczesha zakrzepica w stencie 2 2,2 2 1,9 0,85 0,83 [0,11-6,04]
Ostra niewydolnos$¢ serca*** 4 4,5 10 9,3 0,18 0,78 [0,61-2,19]
Udar mozgu 4 4,5 3 2,8 0,52 0,61 [0,13-2,81]
Wydtuzona hospitalizacja (> 8 dni) 28 31,5 56 52,3 0,01 2,39 [1,33-4,30]
Zgon wewnatrzszpitalny 2 2,2 4 3,7 0,55 1,68 [0,30-9,44]

*Krwawienia duze wg skali TIMI
**nsVT, sVT
*** Killip — Kimball 111, IV

W tabeli 16 poréwnano dwie grupy pacjentow rdznigce si¢ wystepowaniem ,,Cognitive Frailty”

pod katem wystapienia powikltan wczesnych (wewnatrzszpitalnych), ktore zdefiniowano jako:

krwawienia duze wg skali TIMI, komorowe zaburzenia rytmu — nieutrwalone i utrwalone

czestoskurcze komorowe, zaburzenia przewodzenia i rytmu serca wymagajace stymulacji,

nagte zatrzymanie krazenia, wczesng zakrzepicg w stencie, ostra niewydolnos¢ serca — Killip-

Kimball III, IV, udar moézgu, wydluzona hospitalizacj¢ (powyzej 8 dni) oraz zgon

wewnatrzszpitalny.

»Cognitive Frailty” bylo istotnym czynnikiem ryzyka wystgpienia powiklan wczesnych

(wewnatrzszpitalnych) ogotem (OR 2,73 [95%CI: 1,53 -4,88]) oraz wydtuzonej hospitalizacji

(OR 2,39 [95%CI: 1,33-4,30]).
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Tabelal7. Czgstos¢ wystepowania powiktan wezesnych (wewnatrzszpitalnych) w zalezno$ci od danych
klinicznych oraz wybranych cech zespotu geriatrycznego. Analiza 1 — czynnikowa

Powiklania wczesne

(wewnatrzszpitalne)
Czynniki ryzyka Obecne Nieobecne P OR [95% CI]
N=99 N=97
n % n %

Pte¢ Zzenska 50 59,6 60 61,9 0,86 0,91[0,51; 1,61]
Wiek > 74 lat 52 525 40 412 0,11 1,57 [0,89; 2,77]
LVEF < 38% 28 283 12 124 0,01 2,79 [1,33; 5,89]
GFR <60 20 20,2 22 22,7 0,80 0,88 [0,44; 1,71]
Cukrzyca 30 30,3 29 29,9 0,93 1,02 [0,55; 1,87]
STEMI 50 50,5 49 505 0,89 1,00 [0,57; 1,75]
Nikotynizm 18 18,2 23 23,7 0,44 0,71 [0,35; 1,42]
Nadcisnienie t¢tnicze 76 76,8 66 68,0 0,23 1,55 [0,83; 2,92]
POChP 7 71 11 113 0,43 0,59 [0,22; 1,60]
Przebyty zawat 19 19,2 18 18,6 0,95 1,04 [0,51; 2,13]
Przebyty udar mézgu 12 121 7 7,2 0,36 1,77 [0,67; 4,71]
Stan po PCI 13 131 12 124 0,96 1,07 [0,46; 2,48]
Stan po CABG 2 20 3 31 0,98 0,65 [0,11; 3,95]
Stosowanie doustnej koagulacji 11 111 10 10,3 0,96 0,51 [0,14; 1,82]
TFI > 5 pkt. 80 80,8 51 52,6 0,001 3,79 [2,00; 7,19]
MMSE < 22 pkt. 33 333 14 144 0,001 2,96 [1,46; 5,99]
CAD specific index > 4 pkt. 7 7.1 4 4,1 0,56 1,76 [0,50; 6,24]
CF 66 66,7 41 423 0,001 2,73 [1,53-4,88]

W tabeli 17 przedstawiono wystepowanie powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych) w
grupie badanej w zaleznos$ci od wybranych danych klinicznych oraz ocenianych cech zespotu
geriatrycznego.

Punkty odciecia dla wieku 1 frakcji wyrzutowej lewej komory, a takze skal TFI, MMSE 1 CAD
specific index wyznaczono na podstawie krzywych ROC.

W grupie pacjentow, u ktorych wystapity powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) istotnie
czesciej stwierdzano nizszg frakcjg wyrzutowa; LVEF < 38% (28,3% vs 12,4%, p=0,01, OR
2,79)

Chorzy z tej grupy istotnie czgéciej osiagali wyzsza punktacje w skali Tilburg; TFI > 5 pkt.
(80,8% vs 52,6%, p=0,001, OR 3,79) i nizsza punktacje w skali MMSE; MMSE < 22 pkt.
(33,3% vs 14,4%, p=0,001, OR 2,96) oraz czesciej w tej grupie stwierdzano ,,Cognitive Frailty
(66,7% vs 42,3%, p=0,001, OR 2,73)

W analizie jednoczynnikowej obnizona frakcja wyrzutowa lewej komory < 38%, wynik w
skali TFI > 5 pkt., wynik w skali MMSE < 22 pkt. oraz ,,Cognitive Frailty” byty predyktorami

rozwoju powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych).
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Tabela 18. Wyniki analizy wieloczynnikowej logistycznej - czynniki ryzyka powiktan wczesnych
(wewnatrzszpitalnych).

. Analiza wieloczynnikowa
Czynniki ryzyka

OR (-95%Cl; +95%Cl) P
TFI > 5 pkt. 3,27 (1,64 - 6,49) 0,001
MMSE < 22 pkt. 2,24 (1,05 -4,79) 0,004
LVEF < 38% 3,28 (1,48 - 7,31) 0,004

W tabeli nr 18 przedstawiono wyniki analizy wieloczynnikowej logistycznej.
Wynik w skali TFI > 5 pkt., w skali MMSE < 22 pkt. oraz wielko$¢ frakcji wyrzutowej lewej
komory < 38% okazaty si¢ by¢ niezaleznymi predyktorami wystapienia powiktan wczesnych

(wewnatrzszpitalnych).

Zaleznos$¢ wystgpowania powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych) od obecnosci zespotu

kruchosci (w skali TFI):

Wykres ROC

Indeks Youdena = 0,30
Proponowany punkt odciecia: 5,00

1,0 f7
0,8
0,6
N
N
ke
>
N
o
0,4
AUC = 0,685 [0,610 - 0,759]
02 dla punktu odcigcia TFI = 5 pkt
! czulos¢ = 0,848
specyficznos¢ = 0,454
dokladnosc¢= 0,653
0,0
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

1-Specyficznosé

Rycina 8. Krzywa ROC dla skali TFI i powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Uzyskanie wiecej niz 5 pkt w skali TFI wiaze si¢ z 84,8% czutoscig 1 45,4% specyficznoscig
wystgpienia powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych); AUC = 0,685 [0,610— 0,759]. W
grupie pacjentow z taka punktacja u 80,8% chorych wystgpito jakiekolwiek powiktanie
wczesne (vs 52,6% w grupie pacjentéw z punktacjg <5 pkt; p=0,001). (ryc. 8)
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Zalezno$¢ wystepowania powiklan wczesnych (wewnatrzszpitalnych) od stopnia zaburzen

funkcji poznawczych (w skali MMSE):

Wykres ROC
Indeks Youdena =0,21
Proponowany punkt odciecia: 22,00

1,0

AUC = 0,618 [0, 540 - 0,697]

dla punktu odciecia MMSE = 22 pkt
czulo$¢ = 0,414

specyficznos¢ = 0,794
dokladno$¢=0,602

Czutosce

0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

1-Specyficznos¢

Rycina 9. Krzywa ROC dla skali MMSE i powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Uzyskanie mniej niz 22 pkt w skali MMSE (co jest rtownowazne z obecno$cig otgpienia w co
najmniej stopniu lekkim) wigze si¢ z 41,4 % czuloscig 1 79,4 % specyficznoscig wystgpienia
powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych), AUC = 0,618 [0,540 — 0,697]. U chorych z taka
punktacja u 33,3% wystapito jakiekolwiek powiktanie wczesne. (vs 14,4% z punktacja > 22
pkt; p = 0,001). (ryc. 9)
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Zaleznos¢ wystgpowania powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych) od wielochorobowosci

(w skali CAD specific index):

Wykres ROC
Indeks Youdena = 0,10

Proponowany punkt odciecia: 4,00

1,0

0,8

AUC =0,516 [0, 435 - 0,597]
dla punktu odcigcia CAI = 4 pkt
czulo$¢ = 0,192

specyficznos¢ = 0,907
dokladno$¢=0,546

Czutose

0,0

0,2 0,4 0,6

1-Specyficznosé

0,8 1,0

Rycina 10. Krzywa ROC dla skali CAD specific index i powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Uzyskanie wiecej niz 4 pkt. w skali CAD specific index wiaze si¢ z 19,2% czutoscig i 90,7 %

specyficznosécig wystapienia powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych), AUC = 0,516 [0,435

—0,597]. Czestos¢ wystepowania w/w zdarzen nie roznicowata obu grup (7,1% vs 4,1%; p =

0,56). (ryc. 10)
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Tabela 19. Analiza regresji liniowej — czynniki ryzyka wystapienia powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych) -
analiza jednoczynnikowa.

Czynniki ryzyka beta (p) P
Ple¢ zenska 0,02 0,74
Wiek > 74 lat 0,11 0,11
LVEF < 38% -0,19 0,005
GFR < 60ml/min/1,73m2 0,03 0,67
Cukrzyca -0,004 0,95
STEMI 0,0001 0,99
Nikotynizm 0,06 0,34
Nadcisnienie tetnicze -0,09 0,17
POChP 0,07 0,30
Przebyty zawal -0,008 0,91
Przebyty udar mézgu -0,08 0,24
Stan po PCI -0,01 0,87
Stan po CABG 0,03 0,63
Stosowanie doustnej antykoagulacji -0,01 0,86
TFI > 5 pkt. 0,29 <0,001
MMSE < 22 pkt. -0,22 0,001
CAD specific index > 4 pkt. -0,06 0,37
CF 0,24 <0,001

W tabeli 19 przedstawiono wyniki analizy regresji liniowej (analiza jednoczynnikowa).
Czynnikami ryzyka wystgpienia powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych) okazaty si¢ by¢:
LVEF < 38%, TFI > 5 pkt.,, MMSE < 22 pkt. oraz ,,Cognitive Frailty”.

Tabela 20. Analiza regresji liniowej — czynniki ryzyka wystapienia powiktan wezesnych (wewnatrzszpitalnych) -
analiza wieloczynnikowa.

p
Czynniki ryzyka beta (p)
TFI > 5 pkt. 0,28 0,006
LVEF < 38% 0,21 0,003

W tabeli 20 przedstawiono wyniki analizy regresji liniowej (analiza wieloczynnikowa).
Niezaleznymi czynnikami ryzyka wystapienia powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych)

okazaly si¢ by¢ wynik w skali TFI > 5 pkt oraz LVEF < 38%.
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Poréwnanie mocy predykcyjnych skal TFI, MMSE i CAD specific index dla wystapienia
powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych):

Poréwnanie krzywych ROC w predykcji powiktania wewnatrzs zpitalnego
1,0

0,8

0,6

Czutosé

0,4

0,2
AUC CAD = 0,516 [0, 435 -0,597]

AUC MMSE = 0,618 [0, 540 -
0,697]

0,0

0,0 0,2 04 0,6 0,8 1,0
1-Specyficznos¢
—wynik w skali TFI
—wynik w skali MMSE
— wynik w skali CAD specific index
—linia odniesienia

Rycina 11. Poréwnanie krzywych ROC dla skal TFI, MMSE i CAD specific index w predykcji powiktan
wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Tabela 21. Poréwnanie mocy predykcyjnych skal TFI, MMSE, i CAD specific index dla wystgpienia powiktan
wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Predyktor Punkt odciecia AUC” p

TFI 5 0,685 Prilburg-cap 5i.<0,001

MMSE 22 0,618 Pritburg-mmse=0,07

CAD specific index 4 0,516 Pmmse-capsi=0,04
* pole pod krzywa

W tabeli 21 poréwnano moc predykcyjng skal TFI, MMSE i CAD specific index.

Najwieksza moc predykcyjna liczong jako pole pod krzywa (AUC) dla wystapienia powiktan
wczesnych (wewnatrzszpitalnych) ma skala TFI (skala MMSE jest od niej nie gorsza),
natomiast skala CAD specific index jest istotnie gorsza w predykcji niz skala TFI (p < 0,001)
i MMSE (p = 0,04).
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IV.3. Ocena poznych powiklan sercowo — naczyniowych (MACCE) w zaleznosci od
wystepowania wybranych cech zespolu geriatrycznego

W obserwacji 6 miesi¢gcznej oceniano wystepowanie nastepujacych poznych powiktan sercowo
— naczyniowych: zawatu serca, ponownej rewaskularyzacji, udaru mézgu oraz zgonu.
Wystapienie ktéregokolwiek z nich definiowano jako osiggnigcie zlozonego punktu

koncowego (MACCE).

Zaleznos$¢ wystepowania powiktan poznych (MACCE) od obecnosci zespotu kruchosci (skala
TFI):

Wykres ROC
Indeks Youdena =0,28
Proponowany punkt odciecia: 9,00

1,0
0,8
0,6
‘0
‘@
o
=
N
O
04
AUC =0,681 [0, 559 - 0,801]
0.2 dla punktu odcigcia TFI =9 pkt
0 czulo§é = 0,522
specyficznos¢ = 0,757
doktadnosé = 0,653
0,0
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
1-Specyficznos¢

Rycina 12. Krzywa ROC dla skali TFI i powiktan p6znych (MACCE)
w obserwacji 6 — miesieczne;j.

Uzyskanie powyzej 9 punktow w skali TFI (co §wiadczy o umiarkowanym lub ciezkim zespole
kruchosci) wiaze si¢ z 52,2 % czutoscia 1 75,7% specyficznoscig wystapienia powiktan péznych
w obserwacji 6-miesi¢cznej (MACCE), AUC = 0,681 [0,559 — 0,801]. W grupie pacjentéw z
taka punktacja u 22,2% chorych stwierdzono MACCE w obserwacji potrocznej (vs 7,7% u
chorych, ktorzy uzyskali 9 lub mniej punktéw; p=0,01). (ryc. 12)
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Zaleznos¢ wystepowania powiktan poznych (MACCE) od stopnia zaburzenia funkcji

poznawczych (w skali MMSE):

Wykres ROC

Indeks Youdena = 0,35
Proponowany punkt odcigcia: 24,00

1,0 [
0,8t
0,6
k)
‘R
L2
=1
N
O
0,4
AUC =0,710 [0, 603 - 0,827]
0,2 dla punktu odcigcia MMSE = 24 pkt
czuto$¢ = 0,783
specyficznos¢ = 0,572
dokladnosé¢= 0,597
0,0 2

0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

1-Specyficznos¢é

Rycina 13. Krzywa ROC dla skali MMSE i powiktan p6znych (MACCE)
w obserwacji 6 — miesigczne;.

Uzyskanie mniej niz 24 punktow w skali MMSE wiaze si¢ z 78,3 % czuloscig 1 57,2%
specyficznoscig wystgpienia powiktan poéznych w obserwacji 6-miesiecznej (MACCE), AUC
= 0,710 [0,603 — 0,827]. W grupie pacjentéw z takg punktacjg u 19,6 % chorych wystapit
MACCE w obserwacji potrocznej (vs 4,8 % u chorych z punktacjg > 24 pkt; p=0,01). (ryc.
13)
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Zalezno$¢ wystepowania powiktan p6znych (MACCE) od wielochorobowosci (w skali CAD
specific index):
Wykres ROC

Indeks Youdena =005
Proponowany punk! odciecia 1,00

08

06

Crulost

04

AUC = 0,506 [0,39 - 0,623]
dla punktu odcigcia CAD S.I.= 1 pkt
czuto$¢ = 0,913

specyficznos¢ = 0,139

doktadno$é= 0,230

00

00 02 04 06 08 10

1-Specyficznost

Rycina 14. Krzywa ROC dla CAD specific index i powiktan p6znych (MACCE)
w obserwacji 6 — miesigczne;.
Uzyskanie powyzej 1 punktu w skali CAD specific index wiaze si¢ z 91,3 % czutoscig i jedynie
13,9% specyficznoscig wystapienia powiktan poznych w obserwacji 6-miesiecznej (MACCE),
AUC = 0,506 [0,39 — 0,623]. Roznice w czestosci wystepowania MACCE w obserwacji 6-
miesiecznej u chorych z punktacja w skali CAD specific index > 1 pkt vs CAD specific index
<1 pkt nie byly istotne statystycznie (12,4 % vs 7,7%; p = 0,72). (ryc. 14)
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Tabela 22. Wystepowanie powiktahn poznych (MACCE)* w obserwacji 6 — miesiecznej w zalezno$ci od danych
klinicznych oraz wybranych cech zespotu geriatrycznego. Analiza jednoczynnikowa.

Powiktania
pozne
W obserwacji
6 - miesigcznej

Czynniki ryzyka (MACCE*)

Obecne Nieobecne p OR [95% CI]

N=23 N=173

n % n %
Ple¢ mgska 12 52,2 65 37,6 0,26 0,551[0,23; 1,32]
Wiek >69 18 78,3 106 61,3 0,17 2,27 [0,80; 6,46]
LVEF <43% 13 56,5 71 41,0 0,24 1,87 [0,77; 4,52]
GFR <60 2 8,7 40 23,1 0,19 0,31[0,07; 1,42]
Cukrzyca 8 348 51 29,5 0,78 1,27 [0,51; 3,21]
STEMI 9 391 90 52,0 0,35 0,52 [0,24; 1,45]
Nikotynizm 3 130 38 22,0 0,47 0,53 [0,15; 1,80]
Nadcisnienie tetnicze 19 82,6 123 711 0,36 1,93 [0,62;6,01]
POChHP 2 8,7 16 9.2 0,77 0,93 [0,19; 4,39]
Przebyty zawat 7 304 30 17,3 0,22 2,08 [0,78; 5,54]
Przebyty udar mézgu 4 174 15 8,7 0,34 2,21 [0,66; 7,42]
Stan po PCI 4 174 21 121 0,71 1,52 [0,47; 4,94]
Stan po CABG 1 4,3 4 23 0,90 1,92 [0,20; 18,2]
Killip I/TV 2 8,7 10 58 0,93 1,551[0,31; 7,64]
Stosowanie doustnej koagulacji 4 174 17 98 0,46 1,93 [0,58; 6,38]
TFI > 9 pkt 23 100,0 42 243 <0,001 3,40 [1,39; 8,32]
MMSE < 24 pkt 18 78,3 74 42,8 <0,001 4,81 [1,69; 13,65]
CAD specific index > 1 12 52,2 89 514 0,88 1,02 [0,42; 2,47]
CF 19 82,6 88 50,1 0,01 4,58 [1,49;14,04]

*MACCE definiowane jako zawat serca, ponowna rewaskularyzacja, udar mozgu lub zgon.

W tabeli nr 22 przedstawiono wyniki analizy jednoczynnikowej wystapienia powiktan péznych
(MACCE) w zalezno$ci od wybranych danych danych klinicznych i badanych cech zespotu
geriatrycznego. Pacjenci u ktorych wystapit MACCE definiowany jako zawal serca, ponowna
rewaskularyzacja, udar mozgu lub zgon osiggali wyzsza punktacje w skali TFI (TFI > 9
uzyskalo 100% pacjentéw vs 24% pacjentow w grupie bez powiklan, p<0,001; OR 3,40) oraz
nizsza punktacje w skali MMSE (MMSE < 24 pkt uzyskato 78,3% vs 42,8% pacjentow w
grupie bez powiktan, p<0,01; OR 4,81). Obecnos¢ ,,Cognitive Frailty” wigzalo si¢ z istotnym
ryzykiem wystgpienia MACCE w obserwacji 6-miesi¢cznej (OR 4,58). Zaréwno uzyskanie >
9 punktéw w skali TFI jak i < 24 punktéw w skali MMSE, a takze CF okazato si¢ niezaleznym

czynnikiem ryzyka wystapienia MACCE w obserwacji 6 — miesi¢czne;.
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Tabela 23 Czynniki ryzyka wystapienia powiktan poznych (MACCE)* w obserwacji 6-miesi¢cznej. Analiza
wieloczynnikowa.

Analiza wieloczynnikowa

Predyktor OR (-95%CI; +95%CI) P

TFI > 9 pkt 2,7(0,9-32) 0,04

*MACCE definiowane jako zawal serca, ponowna rewaskularyzacja, udar mézgu lub zgon.

W tabeli 23 przedstawiono wyniki analizy wieloczynnikowej wariancji logistycznej.
Wynik w skali TFI > 9 okazal si¢ niezaleznym predyktorem wystgpienia MACCE
definiowanego jako zawal serca, ponowna rewaskularyzacja, udar mézgu lub zgon w

obserwacji 6 — miesigczne;.

Tabela 24. Analiza wystgpowania powiktan poznych (MACCE)* w zaleznosci od obecnos$ci zespotu krucho$ci
(FS) w obserwacji 6 — miesiecznej.

Pacjenci bez zespotu Pacjenci z zespotem
kruchosci kruchosci
Powiktania p6zne TFI<4 TFI >4 p™~
W obserwacji 6 - miesi¢czne;j (n=59) (n=137)
n % n %
MACCE* 3,0 51 20,0 14,6 0,1
Zawat serca 1,0 1,7 2,0 15 0,61
Udar moézgu 0,0 0,0 2,0 15 0,87
Ponowna rewaskularyzacja 1,0 1,7 1,0 0,7 0,87
Zgon 2,0 34 17,0 12,4 0,09

* definiowane jako zawat , ponowna rewaskularyzacja, udar lub zgon
™ test chi-kwadrat

W tabeli 24 przedstawiono analize wystgpowania powiktan poznych (MACCE) w obserwacji
6 — miesigcznej w dwoch grupach pacjentow: bez zespolu kruchosci 1 z zespolem kruchosci.
Nie stwierdzono istotnych statystycznie rdznic, jakkolwiek w grupie pacjentow z zespolem
kruchosci stwierdzono trend w kierunku wiekszej $miertelnosci 6-miesiecznej (12,4 % vs 3,4

%; p = 0,09) oraz czestszego wystepowania MACCE; 14,6% vs 5,1%; p = 0,1).

75



Tabela 25. Analiza wystepowania powiktan poznych (MACCE)* w zalezno$ci od wystepowania i nasilenia
zespotu kruchosci (FS) w obserwacji 6 — miesigczne;j.

Brak zespotu Lagody zesp6t Umiarkowany/

krucho$ci kruchosci cigzki zespot
Powiktania pozne kruchosci p”
w obserwacji (n=159) (n=284) (n=54)
6 - miesiccznej Grupa A Grupa B Grupa C
p p p
n % n % n % a-b a-c b-c
Zawat serca 1 1,7 1 1,2 1 1,9 0,64 052 0,68
Ponowna rewaskularyzacja 1 1,7 0 0,0 1 19 0,86 052 0,82
Udar mézgu 0 0,0 2 2,4 0 0,0 064 10 068
Zgon 2 34 7 8,3 10 185 040 0,02 0,13
MACCE* 3 51 8 9,5 12 222 051 0,02 0,07

* definiowane jako zawal , ponowna rewaskularyzacja, udar lub zgon
** test chi-kwadrat

W tabeli nr 25 przedstawiono analizg cz¢stosci wystepowania powiktan poznych (MACCE) w
obserwacji 6 — miesigcznej w zalezno$ci od wystepowania i nasilenia zespotu kruchosci.

Zgon i MACCE wystepowaly istotnic statystycznie cze$ciej w  grupie z
umiarkowanym/ci¢zkim zespotem kruchos$ci niz w grupie bez zespotu kruchosci (odpowiednio:

18,5% vs 3,4%; p = 0,02 i 22,2% vs 5,1%; p = 0,02).

Tabela 26. Analiza wystepowania powiktan poznych (MACCE)* w obserwacji 6 - miesiecznej w zaleznosci od
wystepowania zaburzen funkcji poznawczych (Cl).

Zaburzenia funkcji Zaburzenia funkcji
Powiktania sercowo — naczyniowe poznawczych nieobecne poznawczych obecne
W obserwacji 6 - miesieczne;j (n=70) (n=126) p*
n % n %

Zawat serca 1,0 14 2,0 2,9 1,0
Udar moézgu 0,0 0,0 2,0 29 0,75
Ponowna rewaskularyzacja 1,0 14 1,0 14 0,75
Zgon 5,0 7,1 14,0 11,1 0,52
MACCE" 3,0 4,3 20,0 15,9 0,03

* definiowane jako zawat , ponowna rewaskularyzacja, udar lub zgon
** test chi-kwadrat

W tabeli 26 przedstawiono analize czestosci wystgpowania powiktan péznych (zawatu serca,
udaru mézgu, ponownej rewaskularyzacji, zgonu) i ztozonego punktu koncowego (MACCE)
w obserwacji 6 — miesi¢cznej w zaleznosci od wystepowania zaburzen funkcji poznawczych.

W grupie pacjentow z zaburzeniami funkcji poznawczych MACCE wystepowal czesciej, a

roznica byla istotna statystycznie (15,9% vs 4,3%; p =0,03)
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Tabela 27. Analiza wystgpowania powiktan péznych (MACCE)* w zaleznosci od wystgpowania i nasilenia

zaburzen funkcji poznawczych (Cl) w obserwacji 6 — miesigczne;.

Brak zaburzen Lagodne_ Otgpienie
I, zaburzenia
funkcji .
. C funkcji e
Powiktania p6zne poznawczych p
.. poznawczych
w obserwacji (n=70) N (n=75)
6 - miesigcznej Grupa A (n=51) Grupa C
Grupa B
n % n % n % P P P
a-b a-c b-c
MACCE* 3,0 4,3 4,0 7,8 16,0 213 066 0,01 0,007
Zawal serca 1 1,4 1 2,0 1 13 062 051 0,65
Ponowna
. 1,0 1,4 0,0 0,0 1,0 13 087 051 0,85
rewaskularyzacja
Udar mézgu 0,0 0,0 1,0 2,0 1,0 1,3 087 097 0,65
Zgon 5,0 7,1 1,0 2,0 13,0 173 038 0,11 0,02

* definiowane jako zawat , ponowna rewaskularyzacja, udar lub zgon

" test chi-kwadrat

W tabeli 27 przedstawiono analize czgstosci wystgpowania powiktan poéznych i zlozonego

punktu koncowego (MACCE) w obserwacji 6 — miesigcznej w zaleznosci od wystepowania i

nasilenia zaburzen funkcji poznawczych. Ziozony punkt koncowy wystepowat istotnie

statystycznie czgsciej w grupie pacjentdw z otgpieniem niz u chorych bez zaburzen funkcji

poznawczych (21,3% vs 4,3%; p = 0,01), zgon dotyczyt istotnie statystycznie czgsciej chorych

z otgpieniem niz chorych z fagodnymi zaburzeniami funkcji poznawczych (17,3% vs 2,0%; p

=0,02).

Tabela 28. Analiza wystepowania powiktan péznych (MACCE)* w zaleznosci od ,,Cognitive Frailty”
(CF) w obserwacji 6 — miesigczne;j.

Powiklania pozne — ,,Cognitive Frailty”b V':/yrtﬂk oR
. . . nieobecne obecne estu

w obserwacji 6 - miesiecznej = 89 n= 107 0 [ 95% CI]

MACCE* 4 4,5 19 17,8 0,007 4,59
[1,49-14,04]

Zawat serca 1 1,1 2 1,9 0,67 1,67
[0,14-18,7]

Udar mézgu 0 0,0 2 1,9 0,68 1,01
[0,99-1,02]

Ponowna rewaskularyzacja 1 1,1 1 0,9 0,89 0,83
[0,05-13,46]

Zgon 5 5,6 14 13,1 0,08 2,52
[0,87-7,32]

* definiowane jako zawat , ponowna rewaskularyzacja, udar lub zgon
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W tabeli 28 przedstawiono analize czgstosci wystgpowania powiktan poéznych i1 zlozonego
punktu koncowego (MACCE) w obserwacji 6 — miesi¢cznej w zalezno$ci od wystepowania
,»Cognitive Frailty”.

W grupie pacjentow z CF MACCE wystepowat czesciej, a roznica byla istotna statystycznie
(17,8% vs 4,5%; p = 0,007). Obecnos¢ CF prawie pigciokrotnie zwickszyta ryzyko wystapienia
MACCE (OR: 4,59 [95% CI: 1,49-14,04]).

Tabela 29. Czesto$¢ wystepowania powiktan poznych (MACCE)* w obserwacji 6 — miesigcznej w zaleznosci
od danych klinicznych oraz wybranych cech zespotu geriatrycznego. Analiza 1 — czynnikowa.

Zmienna MACCE* MACCE* P OR
nieobecne obecne [95% CI]
(n=173) (n=23)
n % n %
pte¢ zenska 108,00 624 11,00 478 0,26 0,55[0,23;1,32]
GFR<60 ml/min/1,73m2 40,00 23,1 2,00 8,7 0,19 0,31 [0,07;1,41]
cukrzyca 51,00 295 800 348 0,78 1,28 [0,51;3,19]
Lagodny zespo6t kruchoscei 75,00 43,4 8,00 34,8 0,58 0,69 [0,28;1,73]
Umiarkowany / cigzki zesp6t kruchosci 42,00 243 1200 52,2 0,01 3,4[1,39;8,28]
Zaburzenia poznawcze obecne 106,0 61,3 20,0 87,0 0,03 4,211[1,21; 14,73]
Otgpienie obecne 59 34,1 16,0 69,6 <0,01 4,41[1,72;11,3]
CAD specific index > 1 89 51,4 12 52,2 0,88 1,03 [0,43;2,46]
CF 38 50,9 19 826 0,01 4,58 [1,49;14,04]

* definiowane jako zawat , ponowna rewaskularyzacja, udar lub zgon w okresie 6 miesigcy.
**test chi-kwadrat.

W tabeli 29 badang populacje chorych (n = 196) podzielono na 2 grupy, w zaleznosci od
niewystapienia badz wystapienia MACCE w okresie obserwacji 6 - miesi¢cznej. Wykazano, ze
w grupie chorych, u ktorych wystapit MACCE istotnie czg$ciej stwierdzano umiarkowany lub
ciezki zespot kruchosci (52,2% vs 24,3%; p = 0,01) oraz zaburzenia funkcji poznawczych
(87,0% vs 61,3%; p=0,03) i otepienie (69,6% vs 34,1%; p < 0,01), a takze obecnos¢ ,,Cognitive
Frailty” (82,6% vs 50,9%; p = 0,01).
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Tabela 30. Przedstawienie czesto$ci wystepowania powiktan poznych .(MACCE)* w obserwacji 6 — miesiecznej
w zalezno$ci od danych klinicznych oraz wybranych cech zespotu geriatrycznego. Analiza 1 — czynnikowa — cd.

MACCE* MACCE*
Zmienna nieobecne (n=173) obecne (n=23) p
Srednia Mediana SD Srednia Mediana SD
wiek 74,0 73,0 7,6 80,2 80,0 9,2 0,001
eGFR 68,8 69 22,8 61,5 63 21,3 0,19
LVEF 45,6 45,0 9,5 42,0 40,0 13,2 0,25
skala TFI 6,5 7,0 2,7 8,5 9,0 31 0,01
skala MMSE 24,7 25,0 4,0 21,3 22,0 4.8 0,001
CAD specific index 2,1 2,0 1,9 1,9 2,0 1,2 0,92

*definiowane jako zawal , ponowna rewaskularyzacja, udar lub zgon w okresie 6 miesi¢cy.
™ test U'Manna-Whitney'a

W tabeli 30 w oparciu o przeprowadzong analiz¢ wykazano, ze chorzy, u ktorych w obserwacji
6 — miesiecznej wystapit MACCE byli starsi (80,2 + 9,2 vs 74+ 7,6; p=0,001), uzyskali wyzszy
wynik w skali TFI (8,5 +3,1vs 6,5+ 2,7; p=0,01) oraz nizszg punktacj¢ w skali MMSE (21,3
+4,8vs 24,7 £4,0; p=0,001). Wymienione réznice osiggnely istotnos¢ statystycznag.

Tabela 31. Wyniki analizy regresji krokowej - czynniki ryzyka wystapienia powiktan poznych (MACCE) w
obserwacji potrocznej z uwzglednieniem badanych skal.

Zmienna B t(359) p

wiek 0,13 2,01 0,04
LVEF -0,08 -1,53 0,13
cukrzyca 0,11 1,63 0,10
nikotynizm 0,07 1,23 0,22
MMSE -0,15 -2,27 0,02
CAD specific index -0,17 -2,57 0,17
TFI 0,10 1,47 0,14
CF 0,21 2,91 0,003

W tabeli 31 przedstawiono wyniki analizy regresji krokowej dla czynnikow ryzyka wystgpienia
MACCE w obserwacji 6 miesigcznej z uwzglednieniem badanych skal. Wiek, a takze wynik
w skali MMSE oraz wspotwystepowanie zespotu kruchosci i zaburzen funkcji poznawczych

(CF) okazaty si¢ niezaleznymi od wieku predyktorami wystgpienia MACCE w obserwacji

potroczne;.
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Poréwnanie mocy predykcyjnych skal TFI, MMSE i CAD specific Index dla wystgpienia
powiktan poznych - MACCE definiowanego jako zawatl, ponowna rewaskularyzacja, udar lub

zgon w obserwacji 6 — miesiecznej:

Wykres ROC poréw nanie

1,0
0,8
0,6
O
‘N
L
]
3
0,4
0.2 AUC TFI = 0,681 [0, 559 - 0,801]
AUC MMSE= 0,710 [0, 603 - 0,827]
AUC CAD = 0,506 [0,39 - 0,623
0,0

0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
1-Specyficznos¢

=—wynik w skali TFI
—wynik w skali MMSE
—wynik w skali CAD specific index
—— Linia odniesienia

Rycina 15. Poroéwnanie krzywych ROC dla skal TFI, MMSE i CAD specific index w predykcji MACCE w
obserwacji 6 — miesigczne;.

Tabela 32. Porownanie mocy predykcyjnych skal TFI, MMSE i CAD specific index dla wystapienia powiktan
pdznych (MACCE) w obserwacji 6-miesieczne;j.

Predyktor Punkt odciecia AUC" p

Zespot kruchosci 9 0,68 Ptri-capsi=0,07

(TFI)

Zaburzenia funkcji 24 0,71

poznawczych PT|:|.MM5E=O,55

(MMSE)

Wielochorobowo$¢ 1 0,51

(CAD specific index) Pmmse-caps.i.=0,02
* pole pod krzywa.

W tabeli 32 porownano moc predykcyjng skal TFI, MMSE i CAD specific index.

Najwigksza moc predykcyjng liczong jako pole pod krzywa (AUC) dla wystapienia MACCE
definiowanego jako zawatl , ponowna rewaskularyzacja, udar lub zgon w okresie 6 miesi¢cy
W obserwacji 6 - miesigcznej ma skala MMSE (skala TFI jest od niej nie gorsza), natomiast

skala MMSE jest istotnie lepsza w predykcji powiktan niz CAD specific index (p = 0,02).
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IV.4. Ocena Smiertelnosci w obserwacji 6 — miesi¢cznej w zaleznosci od wyst¢powania
wybranych cech zespolu geriatrycznego

Zalezno$¢ sSmiertelnosci 6-miesigcznej 0d zespotu kruchosci (skala TFT).

Wykres ROC
Indeks Youdena =0,36
Proponow any punkt odciecia: 8,00

1,0
0,8
0,6
O
B
Q
3
N
O
0,4
AUC =0,711 [0, 585 -
0,836]
dla punktu odcigcia TFI =8
pkt
0.2 czuto$¢ = 0,737
specyficznos¢ = 0,627
Anlindansi —0 £70
0,0

0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0

1-Specyficznos¢

Rycina 16. Krzywa ROC dla skali TFI i zgonu w obserwacji 6-miesieczne;j.

Uzyskanie wigcej niz 8 punktow w skali TFI (co §wiadczy o umiarkowanym lub cigzkim
zespole kruchosci) wigze si¢ z 73,7% czutoscig i 63% specyficznoscig; AUC = 0,710 [0,585 —
0,836] wystapienia zgonu w obserwacji 6-miesiecznej. W grupie pacjentéw z taka punktacja u
17,5% chorych wystgpit zgon w obserwacji potrocznej (vs 4,3% u chorych z punktacjg < 8 pkt;
p =0,001). (ryc. 16)
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Zalezno$¢ $Smiertelno$ci 6-miesigcznej 0d zaburzen funkcji poznawczych (skala MMSE).

Wykres ROC

Indeks Youdena = 0,33
Proponowany punkt odciecia: 24,00

1,0 |
0.8 r
0,6 r
O
N7}
kel
=}
N
O
04
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0,2 I dla punktu odcigcia MMSE
=24 pkt
czulos¢ = 0,650
specyficzno$c = 0,684
Anldadnnés = 0 ASR
0,0

0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
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Rycina 17. Krzywa ROC dla skali MMSE i zgonu w obserwacji 6-miesieczne;.

Uzyskanie mniej niz 24 punktow w skali MMSE (a wigc wystgpienie otgpienia) wigze si¢ z
68,4% specyficznoscig 1 65 % czuloscig; AUC = 0,658 [0,519 — 0,797] wystapienia zgonu w
obserwacji 6-miesigcznej. W grupie pacjentdéw z taka punktacja u 17,3 % chorych wystapit
zgon w obserwacji potrocznej (vs 5,0% u chorych z punktacjg > 24; p = 0,01). (ryc. 17)
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Zalezno$¢ $miertelno$ci 6-miesigeznej od wielochorobowosci (skala CAD specific index).

Wykres ROC

Indeks Youdena = 0,07
Proponowany punkt odciecia: 2,00

L0
0,8+t
0,6 |
O
R7)
2
=}
N
®)
04t AUC = 0,54 [0,405 - 0,675]
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czuto$¢ = 0,579
specyficznos¢ = 0,492
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0,2}
010 L L L L L L
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
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Rycina 18. Krzywa ROC dla skali CAD specific index i zgonu w obserwacji 6-miesig¢czne;j.

Uzyskanie wigcej niz 2 punktéw w skali CAD specific index wigze si¢ z 57,9 % czulo$cig i
49,2 % specyficznoscig; AUC = 0,53 [0,405 — 0,675] wystapienia zgonu w obserwacji 6-
miesiecznej. W grupie pacjentow z takg punktacja u 17,3 % chorych wystapil zgon w
obserwacji potrocznej (vs 5,0% u chorych z punktacjg < 2 pkt; p = 0,01).

Chorzy niezaleznie jednak od punktacji w tej skali mieli podobne rokowanie (p log rank =

0,53). (ryc. 18)
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Tabela 33. Wyniki analizy regresji logistycznej jedno- i wieloczynnikowej ryzyka wystapienia zgonu w

obserwacji 6 — miesi¢cznej.

Analiza Analiza

Predyktor jednoczynnikowa wieloczynnikowa

b p b p OR [95% CI]
Wiek 0,13 <0,001 0,14 <0,001  1,14[1,07; 1,22]
LVEF (%) -0,049 0,045
Killip HI/TV 1,25 0,080 - -
Nagte zatrzymanie akcji serca 0,46 0,678 - -
Leczenie interwencyjne (PCI) 0,20 0,760 - -
GFR <60 0,30 0,586 - -
Nadcisnienie tetnicze 0,39 0,507 - -
Cukrzyca -0,21 0,705 - -
POChP 0,17 0,831 - -
Przebyty zawat serca 0,48 0,387 - -
Przebyty udar mézgu 1,06 0,090 - -
Stan po PCI -0,24 0,760 - -
Stosowanie doustnej antykoagulacji -0,83 0,431 - -
TFI 0,29 0,002 - -
MMSE -0,12 0,028 - -
CAD specific index 0,05 0,664 - -
CF 0,12 0,07 - -

W tabeli 33 przedstawiono wyniki analizy jedno- 1 wieloczynnikowej ryzyka wystapienia

zgonu w obserwacji 6 — miesieczne;j.

W analizie jednoczynnikowej czynnikami ryzyka zgonu w obserwacji 6 - miesi¢cznej byty

wiek, wartos¢ frakcji wyrzutowej lewej komory oraz punktacja w skalach TFI 1 MMSE.

Po przeprowadzeniu analizy wieloczynnikowej niezaleznym predyktorem zgonu w obserwacji

6 - miesiecznej okazat si¢ wiek pacjenta.
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Praw dopodobienstw o przezycia Kaplana-Meiera

o Kompletne © Uciete

1,04
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p=0,002
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Rycina 19. Krzywa Kaplana- Meiera - $miertelno$¢ 6-miesi¢czna w zalezno$ci od wyniku w skali TFI.

Pacjenci z wynikiem w skali TFI > 8 pkt mieli istotnie gorsze rokowanie w obserwacji 6 —

miesi¢cznej (p = 0,002). (ryc. 19)
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Rycina 20. Krzywa Kaplana- Meiera - $miertelno$¢ 6-miesigczna w zaleznosci od wyniku w skali MMSE.

Pacjenci z wynikiem w skali MMSE < 24 pkt. mieli istotnie gorsze rokowanie w obserwacji 6

- miesi¢cznej (p = 0,004). (ryc. 19)
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Praw dopodobienstw o przezycia Kaplana-Meiera
o Kompletne © Uciete

p=0,53
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Czas --- CAD>=2 pkt

Rycina 21. Krzywa Kaplana- Meiera - $§miertelno$¢ 6-miesieczna w zalezno$ci od wyniku w skali CAD specific
index.

Wynik w skali CAD specific index nie wptywal na rokowanie 6-miesigczne chorych. (ryc. 21)
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Prawdopodobienstwo przezycia

Rycina 22. Krzywa Kaplana- Meiera - $miertelno$¢ 6-miesi¢czna w zalezno$ci od wystgpowania ,,Cognitive

Frailty”
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200

— cognitive frailty (-)
- cognitive frailty (+)

Wystepowanie ,,Cognitive Frailty” nie pogarsza w stopniu istotnym rokowania w obserwacji 6

— miesigcznej. (ryc. 22)
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Rycina 23. Krzywa Kaplana- Meiera - $miertelno$¢ 6-miesigczna w zaleznosci od wspotwystepowania zaburzen
funkcji poznawczych w stopniu zaawansowania MMSE < 24 i zespotu kruchosci w stopniu zaawansowania TFI

> 8 pkt.
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Wspdtwystepowanie zespotu kruchosci w stopniu zaawansowania TFI > 8 pkt. i zaburzen
funkcji poznawczych w stopniu zaawansowania MMSE < 24 pkt. pogarsza w stopniu istotnym

rokowanie w obserwacji 6 — miesi¢cznej. (ryc. 23)

Poréwnanie mocy predykcyjnych skal TFI, MMSE i CAD specific Index dla zgonu w
obserwacji 6 — miesigczne;.

Wykres ROC poréwnanie
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87
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AUC CAD = 0,53 [0,405 - 0,675]
0,2 AUC MMSE = 0,658 [0, 519 -
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0,0 ! i i i i ]
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
1-Specyficznos¢
—wynik w skali TFI

—wynik w skali MMSE
—wynik w skali CAD specific index
— Linia odniesienia

Rycina 24. Porownanie krzywych ROC dla skal: TFI, MMSE i CAD specific index dla predykcji zgonu w
obserwacji 6 - miesi¢czne;j.

Tabela 34. Poréwnanie mocy predykcyjnych skal TFI, MMSE i CAD specific index dla zgonu w obserwacji 6 —

miesigczne;.
Predyktor Punkt odciecia AUC" p
TFI 8 0,71 PTFI—CAD s,i,:0,08
MMSE 24 0,66 Prei-mmse=0,33
CAD specific index 2 0,53 Pmmse-capsi=0,25

* - pole pod krzywa

W tabeli 34 porownano moce predykcyjne skal TFI, MMSE i CAD specific index.
Wszystkie przedstawiane skale majg pordwnywalng moc przewidywania wystapienia zgonu w

obserwacji potrocznej w badanej populacji pacjentow.
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Tabela 35. Ocena ryzyka zgonu 6 miesi¢cznego wg skali GRACE 2.0 w grupach réznigcych si¢ obecnoscia
zespotu kruchos$ci (FS) i wyniki testow statystycznych.

Zespot kruchosci (FS) Wynik
Cecha (zmienna) Nieobecny Obecny testu
(TFI<4) (TFI > 4) p
N =59 N =137
Min — Max 0,5-238 0,8-98,0
Ryzyko zgonu 6 miesiecznego wg skali GRACE 2.0 (pkt.):
M+ SD 109,5 + 24,6 136,0 +23,7
Me (Q1; Q3) 113[97;123] 135[118;152] <0,001
Min — Max 27184 84 - 202
Ryzyko zgonu 6 miesi¢cznego wg skali GRACE 2.0 (%):
M+ SD 7,3+£6,8 15,4+ 10,8
Me (Q1; Q3) 5,8 [3,3; 8,6] 12,6 [6,8; 20,9] <0,001
Min — Max 2,4-43,1 2,4-593

W tabeli 35 poréwnano ryzyko zgonu 6-miesi¢cznego obliczonego przy uzyciu skali GRACE
2.0 w grupach roznigcych si¢ wystepowaniem zespotu krucho$ci. W grupie ze stwierdzonym
zespotem kruchosci ryzyko zgonu 6-miesiecznego byto istotnie wyzsze (p < 0,001) niz w grupie

bez zespotu kruchosci.

rho =0,487; p<0,001
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Rycina 25. Diagram korelacyjny oceny zespotu kruchos$ci (w skali TFI) i ryzyka zgonu 6 - miesi¢cznego (w skali
GRACE 2.0) w grupie 196 pacjentdw oraz wartos¢ wspodtczynnika korelacji rang Spearmana (740).
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Zaobserwowano dodatnig korelacj¢ miedzy nasileniem zespotu kruchosci a ryzykiem zgonu w
ciggu 6 miesiecy. Nasileniu zespotu kruchosci (wzrostowi punktacji w skali TFI) towarzyszy
wzrost ryzyka zgonu (wzrost punktacji w skali GRACE 2.0). Przyrost zespotu kruchosci o 1
pkt. w skali TFI zwigzany jest ze zwickszeniem 4,5 pkt. wyniku skali GRACE 2.0 (ryc. 25).

Tabela 36. Ocena ryzyka zgonu 6 miesiecznego wg skali GRACE 2.0 w grupach rdéznigcych si¢ obecno$cia
zaburzen funkcji poznawczych (CI) i wyniki testow statystycznych.

Zaburzenia funkcji poznawczych  Wynik

Cecha (zmienna) Nieobecne Obecne testu
(MMSE >27) (MMSE < 27) p
N=70 N =126
Min — Max 27-30 10-26,0
Ryzyko zgonu 6 miesi¢cznego wg skali GRACE 2.0 (pkt.):
M+ SD 114,6 £22,8 135,0 £ 26,0
Me (Q1; Q3) 115[101; 127] 135[118;153] <0,001
Min — Max 60— 184 27 - 202
Ryzyko zgonu 6 miesi¢cznego wg skali GRACE 2.0 (%):
M+ SD 12,1+ 12,0 16,7+ 12,6
Me (Q1; Q3) 8 [5,4;14,0] 12 [8,0;22,0] <0,001
Min — Max 1,45-70 2,7-79

W tabeli 36 poréwnano ryzyko zgonu 6-miesi¢cznego obliczonego przy uzyciu skali GRACE
2.0 w grupach roznigcych si¢ wystepowaniem zaburzen funkcji poznawczych. W grupie ze
stwierdzonymi zaburzeniami funkcji poznawczych ryzyko zgonu 6-miesiecznego byto istotnie

wyzsze (p<0,001) niz w grupie bez zaburzen funkcji poznawczych.
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rho = -0,44; p<0,001
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Ryec. 26. Diagram korelacyjny oceny zaburzen funkcji poznawczych (w skali MMSE) i ryzyka zgonu 6 -
miesi¢cznego (w skali GRACE 2.0) w grupie 196 pacjentéw oraz warto$¢ wspolczynnika korelacji rang
Spearmana (740).

Zaobserwowano korelacj¢ migdzy nasileniem zaburzen funkcji poznawczych, a ryzykiem

zgonu w ciggu 6 miesiecy. Nasileniu zaburzen funkcji poznawczych (spadkowi punktacji w

skali MMSE) towarzyszy wzrost ryzyka zgonu (wzrost punktacji w skali GRACE 2.0).

Obnizenie wyniku o 1 pkt. w skali MMSE zwigzane jest ze zwigkszeniem o 2,8 pkt. wyniku w

skali GRACE 2.0 (ryc. 26).
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IV.5. Ocena korzysci z dodania badanych elementéw oceny geriatrycznej (zespolu
kruchosci, zaburzen funkcji poznawczych, wielochorobowosci) do skali GRACE
w przewidywaniu ryzyka zgonu w obserwacji 6 - miesiecznej u pacjentéw z ostrym

zespolem wiencowym

W badanej grupie 196 pacjentow szacowano prawdopodobienstwo zgonu w ciggu 6
miesi¢gcy na podstawie wartosci czynnikow ryzyka: GRACE, TFI, MMSE 1 CAD specific
index. Poniewaz te cztery parametry majg rdzne zakresy zmiennosci, a dodatkowo MMSE ma
odwrotny kierunek (wigksza liczba punktow MMSE koreluje ujemnie z wiekiem, a tym samym
z mniejszym ryzykiem zgonu), uzyskane wyniki kazdego pacjenta poddano normalizacji, czyli
wstepnej obrobce danych w celu umozliwienia ich wzajemnego porownywania i dalszej
analizy. Normalizacja polegata na transformacji wynikow w taki sposob, aby najgorszej
zaobserwowanej ocenie odpowiadata warto$¢ 0, a najlepszej — ocena 100. Wykorzystano

formute:

Zi = (Xi — Xmin) *(100/(Xmax-Xmin)).

gdzie: zi —ocena znormalizowana i-tego pacjenta,
Xi — ocena oryginalna i-tego pacjenta,
Xmin — najnizsza ocena w badanej grupie pacjentow,

Xmax — Najwyzsza ocena w badanej grupie.
Wartosci odcinajagce dla tych znormalizowanych parametréw w poréwnaniu

Z oryginalnymi ulegly zmianie, ale nie zmienity si¢ pole powierzchni pod krzywa ROC (AUC),

czuto$é, swoistos¢ oraz doktadnos¢ dla proponowanego punktu odciecia (ryc. 27 — 30).
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Rycina 27. Krzywe ROC dla oceny 6-miesi¢cznej $miertelnosci na podstawie oceny GRACE i GRACE norm,
pola pod krzywa (AUC) oraz czuto$¢, swoistos¢ i doktadnos¢ dla proponowanych punktow odciecia.
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Rycina 28. Krzywe ROC dla oceny 6-miesiecznej $miertelnosci na podstawie oceny TFI i TFIom., pola pod
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krzywa (AUC) oraz czulo$¢, swoistos¢ i doktadno$é dla proponowanych punktéw odcigcia.
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Rycina 29. Krzywe ROC dla oceny 6-miesi¢cznej $miertelnosci na podstawie oceny MMSE i MMSEorm.,
pola pod krzywa (AUC) oraz czuto$é, swoistos¢ i doktadnos¢ dla proponowanych punktow odciecia.
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Rycina 30. Krzywe ROC dla oceny 6-miesigcznej $miertelno$ci na podstawie oceny CAD specific index i CAD
specific index norm., pola pod krzywg (AUC) oraz czuto$é¢, swoistos¢ i doktadnos¢ dla proponowanych punktow

odciecia.

Jak wida¢ na ryc. 30 znaczenie prognostyczne chorob wspodtistniejacych oceniane CAD
specific index jest nieistotne. Dolna granica przedziatu ufnosci dla pola powierzchni krzywe;j
ROC (AUC) jest mniejsze niz 0,5, co oznacza brak zdolnosci predykcyjnej wskaznika
specyficznego dla CAD.

Doktadno$¢ prognoz wystapienia zgonu mierzono polem AUC. AUC migdzy 0,7 a 0,8

uznaje si¢ za dopuszczalne, miedzy 0,8 a 0,9 za doskonate, a AUC powyzej 0,9 - za znakomite.
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W analizie krzywych ROC jako kryterium wyboru optymalnego punktu (punktéw) odcigcia

przyjeto wskaznik Youdena: J = (czuto$¢ + swoistos¢ - 1).

Poszczegolne znormalizowane czynniki oceny ryzyka zgonu mozna taczy¢ (obliczaé dla

nich wartos$ci $rednie) i ustala¢ dla nich wartosci progowe. Wartosci odcinajace dla kazdego

Z czterech analizowanych parametrow osobno oraz dla ich kombinacji zamieszczono w tabeli

39.
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O 04
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7 Swoistos$é = 59,9%
Doktadno$é = 62,2%
0,0
0,0 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0
1-Specyficznosé
Index Youdena = 0,48
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Q
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N
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Czutos¢ = 68,4%
Swoistos¢ = 79,7%
Doktadnosé = 78,6%

00 02 04 06 08 10
1-Specyficznosé

Czutosé

Czutosé

10f

0,8+

0,6

04}

0.2+

0,0t

Indeks Youdena =0,43
Proponowany punkt odciecia:
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Rycina 31. Krzywe ROC dla oceny ryzyka 6-miesigcznej $miertelnosci na podstawie kombinacji oceny GRACE,

TFIl, MMSE i CAD specific index, pola pod krzywa (AUC) oraz czutos$é, swoistos$¢ i doktadnos¢ dla

proponowanych punktéw odciecia
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Tabela 37. Wyniki analizy krzywych ROC dla czynnikow ryzyka zgonu w obserwacji 6 — miesiecznej.

Czynnik ryzyka zgonu Cutoff Sens. Spec. Acc. AUC (95% Cl)

GRACE >124 0,895 0,469 0510 0,713(0,608-0,818)
GRACE norm. >55 0,895 0,469 0510 0,713(0,608-0,818)
TFI >8 0,737 0,627 0,638 0,711 (0,585-0,836)
TFI norm. >57 0,737 0,627 0,638 0,711 (0,585-0,836)
MMSE <24 0,650 0,684 0,653 0,658 (0,519-0,797)
MMSE norm.” >57 0,650 0,684 0,653 0,658 (0,519-0,797)
CAD specific index >2 0,579 0,492 0,500 0,540 (0,405-0,675)
CAD specific index norm. >16 0,579 0,492 0,500 0,540 (0,405-0,675)
GRACE+TFI norm >55,8 0,842 0599 0,622 0,737 (0,621-0,854)
GRACE+MMSE norm. >494 0,737 0,695 0,699 0,707 (0,586-0,829)
GRACE+TFI+MMSE norm. >554 0,684 0,797 0,786 0,731 (0,604-0,858)
GRACE+TFI+MMSE+CAD s.i. norm. >43,6 0,737 0,740 0,740 0,726 (0,606-0,845)

* zmieniono kierunek (wigksza liczba punktow odpowiada wigkszemu ryzyku zgonu),

Sens. — czutos¢, Spec. — swoistosé, Acc. — doktadnosé, AUC — pole powierzchni pod krzywa ROC

W tabeli 37 przedstawiono wyniki analizy krzywych ROC dla czynnikow ryzyka zgonu w

obserwacji 6 — miesi¢cznej. Najlepsze zdolno$ci prognostyczne ma test oparty na ocenach

GRACE i TFI (AUC = 0,737), najlepsza czutos¢ test oparty na ocenie GRACE (Sens. = 0,895),

ale ma on staba swoisto$¢ (Spec. = 0,469). Najwicksza doktadnos$¢ uzyskano opierajac si¢ na

teScie uwzgledniajacym oceny GRACE, TFI 1 MMSE (Acc. = 0,786). Test ten wykazuje

rowniez najwigkszg swoistos¢. W praktyce klinicznej czesto wykonuje si¢ dwa rozne testy

jeden po drugim — pierwszy o duzej czutosci celem wykrycia potencjalnych przypadkow ryzyka

zgonu i drugi o duzej swoisto$ci — celem potwierdzenia ryzyka zgonu.

Poréwnania réznic miedzy AUC tych trzech testow (tabela 38) nie wykazatly istotnych

statystycznie rdznic.

Tabela 38. Wyniki analizy krzywych ROC dla czynnikow ryzyka zgonu w obserwacji 6 — miesigcznej c.d.

GRACE GRACE+TFI Réznica pol p

AUC 0,7126 0,7373 0,0247 0,4547
GRACE GRACE+TFI+MMSE Réznica pol P

AUC 0,7126 0,7312 0,0186 0,6971
GRACE+TFI GRACE+TFI+MMSE Réznica pol p

AUC 0,7373 0,7312 0,0061 00,8190
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Rycina 32. Krzywe ROC dla oceny ryzyka 6 — miesi¢cznej $miertelnoéci na podstawie trzech testow

Tabela 39. Liczba (odsetek) pacjentow w podgrupach réznigcych sie statusem przezycia i wynikami testow oraz
poziomy istotnosci testu niezaleznosci i ryzyka wzgledne z 95% przedziatami ufnosci

Zgon Przezycie
Test N=19 N =177 D RR (95% CI)
n % n %
GRACE 6m > 124 pkt. 17 895 94 531 0,003 6,51 (1,46-28,9)
GRACE+TFI > 55,8 pkt. 16 84,2 71 40,1 <0,001 7,02 (1,99-24,7)
GRACE+TFI+MMSE > 55,4 pkt. 13 68,4 36 20,3 <0,001 6,50 (2,34-18,0)

W grupie pacjentow z wynikiem GRACE > 124 pkt. ryzyko wzgledne zgonu w przeciaggu
6 miesiecy jest sze$¢ i pot razy wigksze niz u pacjentow z oceng GRACE < 124 pkt.
(RR =6,51). Lepsze prognozy daje test oparty na unormowanych ocenach GRACE i TFI.
U pacjentdw z wynikiem > 55,8 pkt. ryzyko zgonu jest siedem razy wigksze (RR = 7,02).
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V. DYSKUSJA

V.1. Wprowadzenie

Wraz ze starzeniem si¢ populacji w krajach rozwinigtych wzrasta populacja osob starszych
Z ostrym zespotem wiencowym, co trzeci pacjent przyjmowany do szpitala z tym rozpoznaniem
jest w wieku > 75 lat [4]. Stwarza to wyzwanie dla kardiologéw, poniewaz w tej grupie
wiekowej czesciej wystepuje wielochorobowos¢ oraz inne elementy zespotu geriatrycznego,
takie jak zaburzenia funkcji poznawczych i zespot kruchosci, ktore, niezaleznie od wieku, sa
uznanymi czynnikami ryzyka wystgpienia powiktan i gorszego rokowania w ostrych zespotach
wiencowych [16] [125].

Rekomendacje ESC w leczeniu ostrych zespotow wiencowych nie zalecaja odrgbnego
postgpowania u osob starszych. Wytyczne dotyczace STEMI wskazuja, ze leczenie
reperfuzyjne jest zalecane niezaleznie od wieku [49]. W wytycznych dotyczacych NSTEMI
zaleca si¢ stosowanie tych samych strategii diagnostycznych i terapeutycznych, w tym
interwencyjnych u starszych pacjentow jak u mtodszych (klasa I poziom B) [6].

Autorzy akcentuja jednak zasadno$¢ poglebionej oceny m.in. ryzyka zwigzanego z
niedokrwieniem, powiktaniami krwotocznymi, oczekiwanym czasem przezycia oraz oceng
geriatryczng w celu wtasciwego wyboru terapii [6].

Objawy ostrego zespolu wiencowego u osob starszych czesciej sa nietypowe, a
interpretacja zapisu ekg jest utrudniona (ze wzgledu na czgstsze wystgpowanie bloku odnogi p.
Hissa, rytmu ze stymulatora, obecnos$ci cech martwicy po przebytych w przesztosci
incydentach wiencowych). Pacjenci w tej grupie wiekowej po6zniej 1 rzadziej poddawani sa
strategii inwazyjnej [9]. Grupa ta nie jest dostatecznie reprezentowana w badaniach klinicznych
[7] [8]. W ostatnich latach w zwigzku z upowszechnieniem lekow p/ptytkowych nowej
generacji wzrasta ryzyko powiktan krwotocznych u 0s6b w wieku podesztym, z drugiej strony
upowszechnienie stosowania dostgpu promieniowego redukuje ilos¢ miejscowych powiktan
krwotocznych [55].

Dane z piSmiennictwa w zdecydowanej wickszo$ci wskazuja na korzysci ptynace ze
stosowania strategii inwazyjnej, aczkolwiek mozna znalez¢ prace, ktore tych korzysci nie
wykazuja. W The Italian ACS Study, ktoérego wyniki opublikowano w 2012 roku, badano
korzy$ci z zastosowania wstgpnej strategii inwazyjnej w poréwnaniu do wstgpnej strategii
zachowawczej w populacji 313 osob starszych (w wieku > 75 lat; Srednia 82 lata) w leczeniu

ostrego zespolu wiencowego bez przetrwalego uniesienia odcinka ST. Za pierwotny punkt
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koncowy uznano wystapienie zgonu, zawatu serca, udaru lub ciezkiego krwawienia. W grupie
leczonej zachowawczo (n = 159) punkt koncowy wystepowat czeséciej niz w grupie leczonej
interwencyjnie (n = 154) - 34,6% vs 27,9%, ale roznica nie osiggnela istotnosci statystycznej
(p = 0.260). Co wazne, do cigzkich krwawien dochodzito rzadziej (0,6% w grupie leczonej
zachowawczo vs 1,3% w grupie leczonej interwencyjnie), przy czym stosowanie
antykoagulacji bylo jednym z kryteriow wylaczenia z badania [7].

W opublikowanym w 2016 roku norweskim badaniu randomizowanym After Eighty, w
18 - miesi¢cznej obserwacji 457 pacjentow w wieku powyzej 80 lat z rozpoznaniem NSTEMI,
wykazano, ze zastosowanie strategii inwazyjnej wigzato si¢ z redukcja o 47% pierwotnego
punktu koncowego (HR 0,53, 95% CI 0.41 — 0.69; p = 0001) definiowanego jako wystapienie
zawatu serca, udaru mozgu, zgonu lub konieczno$ci pilnej rewaskularyzacji, przy czym
korzysci byly nizsze u pacjentow > 85 r.z. Co istotne, nie notowano istotnych réznic mi¢dzy
grupami w aspekcie powiktan krwotocznych [126].

Podobnie w opublikowanym w 2020 roku przez Amita Kaur¢ i wsp. badaniu
obserwacyjnym SENIOR-NSTEMI, ktore objeto 1976 pacjentow w wieku powyzej 80 lat,
wykazano, Zze rewaskularyzacja przeprowadzona w ciaggu 72 godzin wigzala si¢ z 32% redukcja
$miertelnosci catkowitej (HR 0,68; 95% CI1 0.55 — 0.84) [127].

Stratyfikacja ryzyka w ostrych zespotach wiencowych ma zasadnicze znaczenie w
planowaniu opieki medycznej. W grupie pacjentdéw z NSTEMI nalezy indywidualnie rozwaza¢
ryzyko niedokrwienia, powiktan krowotocznych oraz wptywu chordb wspoétistniejacych [4].

Wiek jako jeden z najsilniejszych predyktoréw gorszego rokowania jest stosowany w
wigkszosci skal ryzyka. Wiadomo, ze wiek metrykalny nie zawsze odpowiada wiekowi
biologicznemu pacjenta. Wiek biologiczny intuicyjnie wydaje si¢ by¢ dokladniejszym
parametrem. Koncepcja zespotu kruchosci ma przybliza¢ do okreslenia wieku biologicznego i
wraz z innymi elementami zespolu geriatrycznego, takimi jak wielochorobowos$¢, czy
zaburzenia funkcji poznawczych stuzy¢ doktadniejszej ocenie kondycji pacjenta.

W literaturze jest wcigz niewiele prac opisujgcych wspotwystepowanie
wyzej wymienionych elementéw zespotu geriatrycznego i1 ich wptywu na rokowanie u

pacjentdw z ostrym zespotem wieicowym w wieku podesztym.
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V.2. Zesp6l kruchosci

ZespoOt krucho$ci jest definiowany jako wielowymiarowy i1 wielouktadowy stan
charakteryzujacy si¢ zmniejszeniem rezerw funkcjonalnych organizmu oraz zwickszeniem
podatnos$ci na stres i ostre zdarzenia niepozadane, co prowadzi do szybszego i glebszego
naruszenia homeostazy. Pomimo, ze zagadnienie zespotu kruchosci jest eksplorowane od
blisko 4 dekad i w tym czasie powstato wiele narzedzi do jego oceny, dotychczas nie ustalono
ztotego standardu. Istniejg trzy gtdéwne modele zespotu krucho$ci: model fenotypowy, model
kumulowanego deficytu i model wielowymiarowy.

Nie jest do konca jasne jakim narzedziem nalezy si¢ postuzyé w ocenie zespotu
kruchos$ci. Bez watpienia nalezy wzia¢ pod uwage stan pacjenta. Pacjenci z ostrym zespotem
wiencowym sg grupa specyficzng, u ktorej narz¢dzia zaktadajace pomiar wydolnosci fizycznej
nie sg zalecane, bezpieczniejsze jest uzycie narzedzi bazujacych na wywiadzie / wypetnieniu
ankiety. Szczeg6lnie w przypadku, gdy ocena miataby by¢ przeprowadzona w pierwszych
godzinach, a jej wynik miatlby wplywa¢ na dalsze decyzje terapeutyczne. Czgsto$é
wystepowania zespotu krucho$ci rézni si¢ w zaleznosci od uzytego narzedzia i badanej
populacji, co utrudnia porownywanie wynikow badan i interpretacje meta-analiz.

W badaniu wtasnym zastosowalem skale TFI (Tilburg Frailty Indicator) oceniajaca
zespot kruchosci w modelu wielowymiarowym, bazujaca na wypetnieniu ankiety, bez
konieczno$ci wykonywania pomiaru wydolnosci fizycznej. Zespot kruchosci wystapitu 69,9%
pacjentow z grupy badanej, Srednia ilo$¢ punktow w skali TFI wyniosta 6,7 + 2,9. U 42,3%
rozpoznano zespot kruchosci tagodny (TFI 5-8 pkt.), a u 27,6% zespdt kruchosci umiarkowany
lub cigzki (TFI 9-15 pkt.). Pacjenci z rozpoznanym zespotem kruchosci byli istotnie starsi (76,9
+ 7,9 vs 69,5 + 5,44; p < 0,001), istotnie czeg$ciej rozpoznawano u nich nadci$nienie tetnicze
77,4% vs 61,0%; p < 0,03). Santos-Eggimann i wsp. w oparciu o kryteria oceny zespotu
kruchosci Fried, przedstawili dane rejestru Survey of Health, Aging and Retirement in Europe
(SHARE), tacznie 18227 osob w wieku 50 lat i powyzej z 10 krajow europejskich. W
subbopulacji w wieku podesztym zespot kruchosci wystapit u 17% [83].

R.M. Collard w przegladzie systematycznym 21 badah zaczerpnigtych z bazy Pubmed,
ktore objely facznie 61500 pacjentow wieku 65 lat i powyze] wykazala znaczne rdznice w
czestosci wystepowania FS (od 4,0% do 59,1%). Srednio FS stwierdzono u 10,7%. Réznice
wynikaty m.in. z uzycia r6znych narz¢dzi do oceny FS. Zespot kruchosci czgéciej stwierdzano

u kobiet niz u me¢zczyzn (9,6% vs 5,2%) [82].
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U pacjentow z chorobami uktadu krazenia zespot kruchosci wystepuje 3 — Kkrotnie
czesciej [89]. M. Singh i wsp. ocenili, ze wsrod pacjentdow poddawanym przezskdrnym
interwencjom wiencowym rozpowszechnienie zespotu krucho$ci (wg kryteriow Fried) wynosi
18,6% w grupie powyzej 65 roku zycia [128]. Owen Bebb i wsp. poréwnat wyniki z 10
publikacji (tacznie 8773 pacjentow) badajacych zespo6t kruchosci u pacjentow z ostrym
zespotem wiencowym. Zesp6t kruchosci stwierdzono $rednio u 31,5% (4,7% - 82,4%) [129],
najnizsze rozpowszechnienie zespotu kruchosci zanotowano w subpopulacji badania Trilogy
ACS [130] (4,7%, do identyfikacji FS uzyto kryteriow Fried), najwyzsze rozpowszechnienie w
pracy M. Lisiak i wsp. [131] (82,4%, uzyto skali TFI).

W mojej pracy strategi¢ inwazyjna w grupie z zespotem kruchos$ci stosowano rzadziej, ale
roznica nie byla istotna statystycznie (88,4% vs 89,8%; p = 0,950), warto zaznaczy¢, ze w
momencie podejmowania decyzji o sposobie leczenia OZW status kruchosci zazwyczaj byt
nieznany (oceniano od 3. doby hospitalizacji). W pracy Salinasa stwierdzono podobne
zalezno$ci; pacjenci z rozpoznanym zespotem krucho$ci byli starsi, bardziej obcigzeni
chorobami wspotistniejagcymi i osiggali wyzszy wynik w skali CRUSADE, natomiast mniej
chetnie stosowano u nich strategi¢ inwazyjna i inhibitory receptora P2Y12 [132].

Dane z pismiennictwa wskazuja, ze strategia inwazyjna u pacjentdéw z zespolem
kruchos$ci 1 ostrym zespotem wieficowym jest implementowana rzadziej. Owen Bebb w
przegladzie literatury z 2018 roku [129] przytacza wyniki z sze$ciu prac. W pigciu z nich
strategi¢ interwencyjng u pacjentow z zespolem kruchosci wybierano rzadziej, a réznie byty
istotne statystycznie [133] [134] [135] [136] [137]. W jednej z prac — oceniajacej subpopulacje
z FS w badaniu randomizowanym Trilogy ACS — istotnych réznic nie stwierdzono. (FS 53,2%
vs 48,2% non-FS) [130].

Czestszy wybor strategii zachowawczej mozna ttumaczy¢ wieksza predyspozycja do
rozwijania powiktan, jakkolwiek nie ma silnych dowodow dla takiego zalozenia. Tym niemniej
pacjenci z zespolem kruchosci zazwyczaj sg starsi, majg wiecej choréb wspotistniejacych,

czesciej stwierdza sie u nich wielonaczyniowa chorobe wiencowg [128].

V.3. Zaburzenia funkcji poznawczych

Czestos¢ wystegpowania zaburzen funkcji poznawczych rosnie z wiekiem [103] oraz po
przebyciu udaru mézgu. Dane epidemiologiczne wskazujg takze na zwigzek miedzy chorobg

wiencowa a wystepowaniem zaburzen funkcji poznawczych (ang. Cognitive Impairment, CI).
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[13]. Xie i wsp. badali funkcje poznawcze w populacji 7888 pacjentow w wieku powyzej 50
lat (sSrednio 62,1 lat), bez przebytego udaru mézgu i wstepnie bez choroby wiencowej. W
trakcie obserwacji (mediana 12 lat) u czg¢sci pacjentow doszto do manifestacji choroby
wiencowej i w grupie tej obserwowano przyspieszone tempo pogorszenia funkcji poznawczych
(najszybsze w przypadku przebycia zawatu serca) [138].

Volonghi ze wsp. porownali 3 grupy pacjentéw po przebyciu incydentu sercowo —
naczyniowego; grup¢ 216 pacjentdow po przebytym ostrym zespole wiencowym (STEMI,
NSTEMI, UA), grupe 182 pacjentdéw po przebytym TIA (transient ischemic attack) i grupe 216
pacjentow po przebytym udarze méozgu (minor stroke, NIHSS < 3); acznie 614 pacjentow.
Funkcje poznawcze oceniano po 1 roku (uzyto skal MMSE i TICSm) oraz po 5 latach (uzyto
skal MMSE i MoCA). We wnioskach autorzy wskazuja, ze w obserwacji rocznej ryzyko
pogorszenia funkcji poznawczych po przebytym ostrym zespole wiencowym jest wigksze niz
po przebytym TIA jak i po przebyciu udaru mozgu. W obserwacji 5 — letniej ryzyko
pogorszenia funkcji poznawczych po przebytym ostrym zespole wiencowym jest wieksze niz
po przebyciu TIA i podobne jak po przebyciu udaru mozgu [139].

Nalezy zaznaczy¢, ze obecno$¢ zaburzen funkcji poznawczych moze wielorako
wplywaé na losy pacjenta z ostrym zespotem wiencowym. Moze ostabiaé percepcj¢ objawow
i wydluza¢ przedszpitalne opoznienie w przypadku STEMI. Moze ostabia¢ wspotprace
(adherence) 1 wptywaé negatywnie na postgpowanie zgodnie z zaleceniami (compliance), w
tym istotnych w prewencji wtornej zalecen zmiany stylu Zycia (np. zaprzestania palenia
tytoniu).

W pi$miennictwie dostgpnych jest niewiele prac oceniajagcych funkcje poznawcze u
pacjentdw z ostrym zespolem wiencowym. W przegladzie systematycznym E. Zhao 1 wsp. z
2019 roku w tacznej probie 6457 pacjentow rozpowszechnienie zaburzen funkcji poznawczych
wykazywato znaczne rdznice i wynosito od 9% do 85% [140].

W moim materiale zaburzenia funkcji poznawczych oceniono za pomocg skali MMSE.
Zaburzenia funkcji poznawczych wystapily tacznie u 64,3% pacjentow. Chorzy ze
stwierdzonymi zaburzeniami funkcji poznawczych (MMSE < 27 pkt.) byli istotnie starsi (76,9
+ 8,6 vs 68,5 £ 7,4; p <0,001), czesciej wystepowato wsrod nich nadcis$nienie tetnicze (78,6%
vs 61,4%; p = 0,016), stan po przebytym CABG (3,2% vs 1,4%; p = 0,001), charakteryzowali
si¢ nizszg frakcjg wyrzutu lewej komory (44,2% vs 47,2%; p = 0,044)

19 pacjentow w catej grupie badanej (9,7%) raportowato przebycie udaru mézgu w
przesztosci. Srednia punktow MMSE w tej podgrupie wyniosta 23 + 4,4 vs 24,4 + 4,2 w grupie,

ktora nie raportowata przebycia udaru moézgu w przesztosci; p = 0,19 - obie grupy nie réznity
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si¢ istotnie statystycznie stopniem zaburzenia funkcji poznawczych. Zaobserwowano istotne
statystycznie rdznice w opdznieniu przedszpitalnym w podgrupie pacjentow ze STEMI.
Opodznienie do 6 godzin wystapito u 13,1% pacjentéw z zaburzeniami funkcji poznawczych i
u 78,4% pacjentow bez zaburzen funkcji poznawczych (p < 0,001), opdznienie od 6 do 12
godzin stwierdzono u 80,3% pacjentoéw z zaburzeniami funkcji poznawczych i u 13,5%

pacjentdw bez zaburzen funkcji poznawczych (p < 0,001).

V.4. Wspolistnienie zaburzen funkcji poznawczych i zespolu kruchosci — ,,Cognitive

Frailty”

Koncepcja taczenia zaburzen funkcji poznawczych i zespotu kruchosci wydaje sie
bardzo atrakcyjna. Cze$¢ narzedzi do oceny zespotu kruchosci ogranicza si¢ do oceny zaburzen
w aspekcie wydolnosci fizycznej. Jezeli zaburzenia funkcji poznawczych potraktujemy jako
swoisty zespol krucho$ci mozgu, dopiero rozpatrujac oba zaburzenia tacznie otrzymamy pelny
obraz stanu organizmu.

Zwiazek zespotu kruchosci i zaburzen funkcji poznawczych potwierdzono W pracy
Borgesa i wsp., w ktorej podano ocenie wyniki 6 badan (3 z Europy, 2 z Ameryki Pin. I 1 z
Azji). Lacznie oceniano 14657 pacjentéw (u 936 stwierdzono FS), $redni wiek wyniost 73,3
lata, S$redni okres obserwacji 5,33 lat [141]. Autorzy zwracaja uwage, ze u pacjentdw z
zespotem kruchosci istnieje wigksze ryzyko wystgpienia zaburzen funkcji poznawczych,
zwlaszcza demencji typu naczyniowego (Vascular Dementia) [142] [143] [144]. W pracy
Esteban — Cornejo i wsp. oceniano rokowniczy wpltyw wspotwystepowania zespotu krucho$ci
i zaburzen funkcji poznawczych w obserwacji dtugoterminowej (mediana 14 lat) w grupie 3677
pacjentow (diagnostyki kardiologicznej nie przeprowadzono). Cognitive Frailty oceniono za
pomoca skal FRAIL (uzyskanie 3 lub wigcej punktéw wigzato si¢ z rozpoznaniem zespotu
kruchosci) 1 MMSE (uzyskanie 25 lub mniej punktow wigzalo si¢ z rozpoznaniem MCI).
Dowiedziono, ze obecno$¢ CF wigzata si¢ ze zwigkszonym ryzykiem zgonu (HR 1,69; 95%
Cl, 1,43-2,01). Autorzy we wnioskach podkreslaja role aktywnos$ci fizycznej w grupie
pacjentow z cognitive frailty. Aktywny tryb zycia wigzat si¢ ze zmniejszeniem $miertelnosci o
36%. Cognitive Frailty potgczone z brakiem aktywnosci fizycznej niosto najwyzsze ryzyko
zgonu (HR 2,13; 95% CI 1,73-2,61) [16]. W badaniu Alibertiego i wsp. [15] w populacji 7338
osOb w wieku podesztym, zyjacych samodzielnie (diagnostyki kardiologicznej nie

przeprowadzono) tagodne zaburzenia funkcji poznawczych w obserwacji odleglej (§rednio 6,7
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lat) wykazaty warto$¢ predykcyjng w szacowaniu $miertelnosci zardwno rozpatrywane osobno,
jak 1 tgcznie z zespotem kruchosci, a dodanie oceny funkcji poznawczych do zespotu kruchosci
powodowato istotny wzrost doktadnosci w identyfikowaniu pacjentow zagrozonych zgonem w
tej populacji. W moim matriale do oceny ,,Cognitive Frailty” uzyto skal TFI oraz MMSE. W
grupie pacjentow z zespotem krucho$ci w pordéwnaniu do grupy bez zespotu kruchosci
zaburzenia funkcji poznawczych diagnozowano czgsciej (78,1% vs 32,3%, p < 0,001).
Czgéciej rowniez wystepowato otgpienie (49,6% vs 11,9% , p < 0,001). Zanotowano réwniez
silng korelacje miedzy nasileniem zespotu kruchosci, a uposledzeniem funkcji poznawczych;
nasileniu zespotu kruchosci o 1 punkt w skali TFI towarzyszyt spadek punktacji MMSE $rednio
0 0,85 pkt. Podobng zalezno$¢ opisal J. Sanchis i wsp. Zespot kruchosci obok wieku 1 plei
zenskiej wykazywat zwigzek z uposledzeniem funkcji poznawczych [14]. W badaniu wtasnym
pacjenci, u ktorych stwierdzono CF, byli istotnie starsi (p < 0,001), cze¢Sciej rozpoznawano
nadcis$nienie tetnicze (p = 0,001), rzadziej nikotynizm (p = 0,02). Zaobserwowano istotne
statystycznie rdznice w opdznieniu przedszpitalnym w podgrupie pacjentow ze STEMI.
Opoznienie do 6 godzin wystapito u 7,7% pacjentow z ,,Cognitive Frailty” iu 71,7% pacjentéw
bez tego zaburzenia (p = 0,001), op6znienie od 6 do 12 godzin stwierdzono 82,7% pacjentow
z CF 1 u 23,9% pacjentéw bez tego zaburzenia (p = 0,001). Pacjenci z ,,Cognitive Frailty”
wymagali istotnie dtuzszej hospitalizacji (10,2 + 5,0 dni vs 8,2 & 3,9 dni; p = 0,003).

V.5. Wielochorobowos$é

Kolejnym elementem zespotu geriatrycznego jest wielochorobowos$¢, ktorg definiuje si¢
jako wspotwystepowanie co najmniej 2 chorob przewlektych. Wielochorobowo$¢ narasta wraz

z wiekiem [17], czg$ciej wystepuje u pacjentow z chorobami sercowo — naczyniowymi [18].

Sposréd narzedzi stuzacych do oceny wielochorobowosci najchetniej uzywana jest
skala Charlson (Charlson Comorbidity Index, CCI) wprowadzona w 1984 roku. Stworzono ja
na bazie pacjentow internistyczno — nefrologicznych w celu przewidywania rocznej
smiertelnosci. Ocenie podlega 19 parametréow. Wskazuje si¢ na ograniczenia CCI w
zastosowaniu u pacjentow kardiologicznych [19].

Uzyty w niniejszej pracy Coronary Artery Specific Index (CAD specific index) zostat

stworzony na bazie CCI. Powstata prostsza w uzyciu skala sktadajaca si¢ z 10 parametrow o
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poréwnywalnej do skali Charlson skutecznos$ci przewidywania ryzyka zgonu w obserwacji
dhugoterminowej [119].

W pracy Nuneza i wsp. W populacji 270 pacjentow w wieku podesztym z NSTE-ACS
$rednia punktacja w skali CCI wyniosta 2 [145]. W pracy Rittgera i wsp. wsrod nieco starszych
pacjentow z NSTE-ACS (w wieku powyzej 75 lat) $rednia punktacja wg CCI wyniosta 3,1
[146]. W pracy Singha i wsp., w ktorej wielochorobowos$¢ w populacji 7695 pacjentow
oceniano za pomocg uzytej przeze mnie skali CAD specific index, 46% z badanych uzyskato 0
lub 1 punkt, 30% uzyskato 2 lub 3 punkty i 23% uzyskato 4 lub wigcej punktow [147].

W niniejszej pracy wyniki byly podobne: 48,5% pacjentow uzyskato 0-1 punktow,
37,2% uzyskato 2 lub 3 punkty, a 14% uzyskato 4 i wiecej punktow. Srednia wartosé CAD
specific index wyniosta 2,1 + 1,9 pkt.

Warto zwroci¢ uwage, ze indeks wielochorobowosci CAD nie roznil si¢ w zalezno$ci
od wystepowania zespotu kruchosci (1,8 = 1,3 vs 2,2 £ 2,1, p = 0,492) i w zaleznosci od
wystepowania zaburzen funkcji poznawczych (1,78 + 1,44 vs 2,25 + 2,05, p = 0,19). Nie
zanotowano takze istotnych korelacji pomiedzy nasileniem zespotu kruchosci (TFI), a
wskaznikiem wielochorobowosci (p > 0,05). Stwierdzono natomiast korelacje migdzy
nasileniem zaburzen funkcji poznawczych (MMSE), a wskaznikiem wielochorobowosci (p =

0,01).

V.6. Wplyw elementow zespolu geriatrycznego na powiklania  wczesne

(wewnatrzszpitalne).

Harald Rittger i wsp. [146] oceniali wptyw elementow zespotu geriatrycznego na wybor
strategii leczenia pacjentow w wieku podesztym z ostrym zespotem wiencowym bez
przetrwatego uniesienia odcinka ST. W tym jednoosrodkowym badaniu przesledzono losy 106
chorych w wieku > 75 r.z. w obserwacji wewnatrzszpitalnej. Sredni wiek wyniost 81,9 lat.
Grupa 68 pacjentéw (64%) byla leczona interwencyjnie, a grupa 38 pacjentow (36%)
zachowawczo. Nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic w wystepowaniu ztozonego
punktu koncowego, ktory zdefiniowano jako zgon lub ponowny zawat serca lub krwawienie.
(w grupie leczonej interwencyjnie wystapit u 10,3%, w grupie leczonej zachowawczo 5,3%; p
= 0,373). W analizie regresji logistycznej jedynie wiek okazat si¢ pojedynczym predyktorem
wyboru strategii zachowawczej. Jednak pomimo, ze poszczegdlne testy oceny geriatrycznej nie

wykazaty mocy predykcyjnej dla wyboru strategii, to ich kombinacja takg moc osiaggneta.
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Wynik ten wskazuje na potencjalne korzysci ptynace z kompleksowej oceny zespolu

geriatrycznego U pacjentdow z ostrym zespoltem wiencowym.

V.6.1. Zespoél kruchosci a powiklania wczesne (wewnatrzszpitalne).

W moim materiale powiktania wewnatrzszpitalne ogdélem wystepowaty istotnie statystycznie
czesciej w grupie pacjentdw z zespolem kruchosci (61% vs 25,4%; p < 0,001) niezaleznie od
stopnia jego zaawansowania. Analizujac oddzielnie wystepowanie poszczegdlnych powiktan,
nalezy zaznaczy¢, ze jedynie wydtuzong hospitalizacje rejestrowano istotnie czesciej (FS 10,3
+/- 4,9 d vs non-FS 7,3 +/- 3,1 d; p < 0,001). Zwiazek zespotu kruchosci z wydtuzong
hospitalizacja jest czesto opisywany. U Eckerstada i wsp. w pracy z 2011, w ktérej analizowano
307 pacjentow w wieku 75 lat i starszych z NSTEMI zespo6t kruchosci stwierdzono u 48,5% -
uzyto skali CFS. W grupie FS $redni czas hospitalizacji byt istotnie wydtuzony (13,4 d vs 7,5
d; p <0,001) [133]. W pracy Atula Ananda i wsp. badano populacj¢ 198 chorych w wieku 65
lat 1 starszych, z zawatem serca t. 1, zespdt krucho$ci oceniono za pomocg skali CFS. Czas
hospitalizacji pacjentow z zespotem kruchosci byt rowniez istotnie dtuzszy (11 vs 4 dni;
p<0,001) [148]. Podobnie Michelle M. Graham na podstawie obserwacji 183 pacjentow, w
wieku 65 lat i powyzej, z ostrym zespotem wiencowym, wykazata, ze dhugos¢ hospitalizacji
rosta wraz z nasileniem zespotu kruchosci, ktory oceniono za pomoca skali EFS (EFS 0-3: ér.
7d,EFS 4-6ér.9,7d, EFS > 7 ér. 12,7 d; p=0,03) [137].
W moim materiale na podstawie analizy krzywej ROC uzyskanie wigcej niz 5 punktow
w skali TFI wiazato si¢ z 84,8% czuloscia 1 45,4% specyficznos$cia wystapienia powiktania
wewnatrzszpitalnego. AUC = 0,685 [0,610 — 0,759]. W grupie pacjentéw z taka punktacja u
80,8% chorych wystapito jakiekolwiek powiklanie wewnatrzszpitalne (vs 52,6% w grupie
pacjentow z wynikiem TFI <5 pkt; p=0,001). W badaniach wtasnych zar6wno w analizie 1-
czynnikowej jak 1 wieloczynnikowej wynik TF1> 5 punktow, a takze obnizona frakcja wyrzutu
lewej komory (EF < 38%) okazaly si¢ by¢ czynnikami ryzyka wystgpienia powiklan
wewnatrzszpitalnych. Warto§¢ predykcyjna skali TFI dla wystgpienia powiktan
wewnatrzszpitalnych (AUC 0,685) byta byta istotnie wyzsza od wartosci predykcyjnej CAD
specific index (AUC = 0,575), Ptri-cap < 0,001.
W dostepnej literaturze najwigcej miejsca poswigecono powiklaniom krwotocznym, a
wyniki sa niejednoznaczne. Wg danych z ACTION Registry sposréd 129330 pacjentow w

wieku 65 lat i starszych z rozpoznaniem zawatu serca, leczonych w latach 2015-2016 w USA,
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zespot kruchosci rozpoznano u 16,4% 1 predysponowatl on do wystapienia duzych krwawien w
obserwacji wewnatrzszpitalnej, a czesto§¢ krwawien korelowata dodatnio z nasileniem
kruchosci. (w grupie non-FS 6,5%, w grupie z zespotem kruchosci tagodnym 9,4% , w grupie
z umiarkowanym lub cigzkim zespotem kruchosci 9,9%; p < 0,001) [149]. W pracy Alonso
Salinasa 1 wsp. w grupie 190 pacjentow w wieku > 75 z ostrym zespolem wiencowym
(zawatem serca t. 1) w obserwacji 30 dniowej FS byl niezaleznym markerem duzych
krwawien, co przektadato si¢ na istotny wzrost $miertelno$ci w obserwacji 1 — miesigczne;j
[150]. Analizujac dane z rejestru LONGEVO-SCA (532 pacjentow wieku > 80 lat z NSTEMI,
follow—up 6 m-cy, u 78% zastosowano strategi¢ inwazyjng) zespot kruchosci nie okazat si¢
predyktorem duzych krwawien w obserwacji wewnatrzszpitalnej. Sposrod elementéw oceny
geriatrycznej jedynie wielochorobowos¢ (oceniona wg Charlson Index) byla niezaleznie
powigzana z duzymi krwawieniami (OR 1,23; p=0,021), a dodanie CCI do skali CRUSADE
nieznacznie poprawilo warto$¢ predykcyjng tej ostatniej (AUC 0,68 vs 0,64) [151]. W
metaanalizie Qingyu Dou poréwnat dane z 6 publikacji. Stwierdzil, ze zespot kruchosci w
ostrym zespole wiencowym istotnie zwiekszal ryzyko duzych krwawienh w obserwacji
wewnatrzszpitalnej [11].

W moim badaniu nie wykazano istotnego wptywu zespotu kruchosci na wystepowanie
krwawien wewnatrzszpitalnych (p = 0,181)

Sujino ocenil rokowniczy wptyw zespotu kruchosci, hypoalbuminemii i BMI u 62
pacjentow w wieku podesztym ( > 85 lat) ze STEMI. Analiza wieloczynnikowa wykazata, ze
zespot kruchosci (CFS > 6 pkt.) byt niezaleznym predyktorem $miertelnosci
wewnatrzszpitalnej [152]. W pracy Alonso z 2016 roku badano grupe 202 pacjentow w wieku
> 75lat z zawalem serca t. 1. Zespot kruchosci wg skali SHARE-FI rozpoznano u 35,1%.
Pierwotny punkt koncowy definiowany jako zgon wystapit cze$ciej] w grupie pacjentow FS
(8,5% vs 0,8% non-FS), a roznica byta istotna statystycznie (p = 0,004). W analizie
wieloczynnikowej zespot kruchos$ci okazat si¢ niezaleznym predyktorem wystapienia MACCE
definiowanego jako udaru mozgu, zawatu serca lub zgonu (OR 7,13; CI 95% 1,43 — 35,42)
[136].

W mojej pracy nie stwierdzono istotnych réznic w $miertelno$ci wewnatrzszpitalnej

pomiedzy grupami pacjentdw roznigcych sie¢ wystepowaniem zespotu kruchosci (p = 1,0).
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V.6.2. Zaburzenia funkcji poznawczych a powiklania wczesne (wewnatrzszpitalne).

W moim materiale grupy pacjentdbw z zaburzeniami funkcji poznawczych i bez
zaburzen nie r6znily si¢ istotnie pod wzgledem wystgpowania powiktan wewnatrzszpitalnych
(53,9% vs 44,3%; p = 0,25). Istotne roznice ujawniaty si¢ dopiero wraz z nasileniem CI. W
grupie pacjentoOw z otgpieniem powiktania wewnatrzszpitalne wystepowaty istotnie czesciej w
stosunku do grupy chorych bez zaburzen funkcji poznawczych (62,7% vs 44,3%; p = 0,04) oraz
grupy chorych z tagodnymi zaburzeniami funkcji poznawczych (62,7% vs 41,2% p = 0,03).
Nie stwierdzono natomiast istotnych réznic w $miertelnosci wewnatrzszpitalnej pomig¢dzy
grupami. (p = 0,27). Na podstawie analizy krzywej ROC uzyskanie mniej niz 22 punkty w
skali MMSE stanowito niezalezny predyktor powiktan wewnatrzszpitalnych. Wigzalo si¢ z
41,4% czutoscia i 79,4 % specyficznoscig ich wystapienia, AUC = 0,618 [0,540 — 0,697]. W
analizie jednoczynnikowej oraz analizie wieloczynnikowej logistycznej uzyskanie < 22 pkt. w
skali MMSE stanowito predyktor wystapienia powiktan wewnatrzszpitalnych.

W pismiennictwie sg pojedyncze prace opisujace wptyw zaburzen funkcji poznawczych
na przebieg wewnatrzszpitalny ostrych zespotow wiencowych. Bagai i wsp. stwierdzili, ze
pacjenci z NSTEMI i upo$ledzeniem funkcji poznawczych istotnie rzadziej leczeni sa
interwencyjnie, podobna zalezno$¢ nie wystepowala u pacjentow ze STEMI. W obu grupach

wraz z nasileniem zaburzen funkcji poznawczych rosta $miertelno$¢ wewnatrzszpitalna [153].

V.6.3. ,,Cognitive Frailty” a powiklania wczesne (wewnatrzszpitalne)

Analizujac wplyw wspotwystepowania zespotu kruchosci i zaburzen funkcji poznawczych
,,Cognitive Frailty” na powiktania wewnatrzszpitalne w materiale wtasnym stwierdzono, ze w
grupie 107 pacjentéw prezentujacych oba zaburzenia wydtuzona hospitalizacja oraz powiktania
wewnatrzszpitalne ogotem wystepowaty czesciej, a roznica byla istotna statystycznie. (p < 0,01
I p < 0001). CF bylo predyktorem powiklan wewnatrzszpitalnych w analizie
jednoczynnikowej. Nie stwierdzono istotnego wptywu ,,Cognitive Frailty” na $miertelno$¢
wewnatrzszpitalng (p = 0,55).

W pismiennictwie nie znaleziono prac opisujacych wptyw CF na przebieg hospitalizacji

pacjentdw z ostrym zespotem wieficowym.
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V.6.4. Wielochorobowo$¢ a powiklania wczesne (wewnatrzszpitalne)

Nieliczne dane z piSmiennictwa wskazujg na zwigzek mi¢dzy wielochorobowoscig a
gorszymi wynikami leczenia ostrych zespoléw wiencowych w obserwacji wewnatrzszpitalne;.
F. Zhang 1 wsp. analizujac dane ponad 6,5 miliona pacjentow z National Inpatient Sample z
USA wykazali, ze w$rdd pacjentdow z ostrym z ostrym zespotem wiencowym wraz z nasileniem
wielochorobowosci istotnie wzrasta ryzyko powiklan wewnatrzszpitalnych jak zgon, duze
krwawienie, ponowny zawal serca, udar mézgu [154]. M. Singh i wsp. wykazali zwigzek
pomiedzy czestszym wystepowaniem powiklan wewnatrzszpitalnych (MACE definiowanego
jako wystapienie zgonu, zawatu serca, udaru moézgu lub TIA, konieczno$ci wykonania
ratunkowego zabiegu CABG), a wyzszym wynikiem CAD specific index. Nalezy zastrzec, ze
grupa badana sktadata si¢ z 7659 pacjentéw poddanych PCI, z czego jedynie 66% zabiegow
wykonano ze wskazan pilnych lub nagtych [147].

W badaniach wlasnych nie stwierdzono podobnych zaleznosci. W analizie 1 —
czynnikowej wielochorobowo$¢ nie okazata sie¢ predyktorem wystgpienia powiktan
wewnatrzszpitalnych (p = 0,56, OR1,76 [0,50 — 6,24]), a na podstawie wyznaczonej krzywej
ROC uzyskanie wigcej niz 4 pkt. w skali CAD specific index wigzato si¢ jedynie z 19,2%
czuloscia 1 90,7 % specyficzno$cig wystapienia powiktania wewnatrzszpitalnego, AUC = 0,516
[0,435 - 0,597].

W celu podsumowania wptywu badanych elementéw zespotu geriatrycznego na
przebieg hospitalizacji pacjentow w wieku podesztym z ostrym zespotem wiencowym,
poréwnano moc predykcyjng skal TFI, MMSE 1 CAD specific index dla wystgpienia
powiklania wewnatrzszpitalnego. Najwigksza moc predykcyjna wykazata skala TFI (AUC
0,685), skala MMSE byta od niej nie gorsza (AUC 0,618), Ptri-mmse = 0,07, obie wymienione
skale wykazaty istotnie lepsza moc predykcyjna od skali CAD specific index (AUC 0,516),
Ptri-cap < 0,001, Pmmse-cap = 0,04.
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V.7.  Wplyw badanych cech zespolu geriatrycznego na powiklania pézne.

V.7.1. Zespol kruchosci a powiklania pézne.

W pracy G. Salinasa i wsp. dotyczacej rocznej obserwacji grupy 285 pacjentow z ostrym
zespolem wiencowym w wieku > 75 lat stwierdzono zwigzek pomiedzy zespotem kruchos$ci
(rozpoznanym u 38,2%), a czg¢stszym wystepowaniem ponownego zawatu serca  (p = 0,001)
i readmisji (p = 0,001), a takze drugorzedowym punktem koncowym (definiowanym jako zgon,
ponowny zawat serca lub udar mézgu lub TIA (p < 0,001)) [155]. W badaniu Trilogy ACS w
subpopulacji pacjentow w wieku > 65 lat zesp6l kruchosci stwierdzono u 4,7%.
Prawdopodobienstwo zgonu sercowo — naczyniowego, ponownego zawalu serca lub udaru
moézgu w 30-miesigcznej bylo istotnie statystycznie wyzsze w tej grupie w poréwnaniu do
chorych bez zespolu kruchosci (39,4% vs 23,1%; p < 0,001). Powiktania krwotoczne
wystepowaty w obu grupach podobne czesto [130]. Podobnie w pracy Eckerstada w trakcie 12
- miesi¢cznej obserwacji 307 pacjentow W wieku > 75 lat z NSTEMI w grupie chorych z
zespolem kruchos$ci (48,5%) istotnie czgsciej wystapit zlozony punkt koncowy, na ktory
sktadaty si¢: zgon, ponowny zawal serca, ponowna rewaskularyzacja, duze krwawienie, udar
moézgu lub TIA, koniecznos¢ leczenia nerkozastepczego (81,9% vs 69%; p=0,011). Rozpatrujac
w/w powiktania osobno jedynie zgon wystapil w grupie z zespotem kruchosci istotnie cze¢sciej
(49% vs 12,7%; p < 0,0001) [134].

W mojej pracy stwierdzono trend w kierunku czgstszego wystgpowania pdznych
powiktan (MACCE obejmujacego zgon lub zawat lub ponowng rewaskularyzacje lub udar
mozgu) w obserwacji potrocznej w grupie pacjentéw z zespotem kruchosci w poréwnaniu do
grupy pacjentow bez zespotu kruchosci (14,6% vs 5,1%; p=0,1). Ryzyko wystapienia MACCE
w obserwacji 6 — miesiecznej rosto wraz z nasileniem FS. Pomiedzy grupa pacjentow z
zespotem kruchos$ci umiarkowanym lub ciezkim, a grupg pacjentow bez zespotu kruchosci
roéznica osiggneta istotno$¢ statystyczng i wyniosta 22,2% vs 5,1%; p=0,02. Na podstawie
wyznaczonej krzywej ROC uzyskanie powyzej 9 punktow w skali TFI (co $wiadczy o
umiarkowanym lub ciezkim zespole kruchos$ci) wigzato si¢ z 52,2% czutoscig i 75,7%
specyficznoscig wystgpienia MACCE w obserwacji 6 miesiecznej, AUC = 0,681. W grupie
pacjentow z taka punktacja ztozony punkt koncowy wystapit u 22,2% w porownaniu do 7,7%
chorych, ktorzy uzyskali 9 punktow lub mniej, p=0,01.

Zespot krucho$ci jest dobrze ustalonym predyktorem krétko i dlugoterminowe;j

$miertelnosci w ostrych zespotach wiencowych. Smiertelno$¢ krotkoterminowa (< 6 miesiecy)
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oceniano w pracach Kanga i wsp. oraz Alegre i wsp. W pracy Kanga analizowano populacje
352 chorych w wieku 65 lat i powyzej, z ostrym zespotem wiencowym, zespot kruchosci wg
skali CFS rozpoznano u 43,18%, $redni okres obserwacji wyniost 120 dni. Zesp6t kruchosci
byt silnie i niezaleznie zwigzany z ryzykiem $miertelnosci catkowitej (HR = 5,393; 95% ClI:
1,477 - 19,692; P = 0,011) [135]. Alegre i wsp. w rejestrze LONGEVO-SCA badat grupg 532
pacjentow z rozpoznaniem NSTEMI w wieku 80 lat i powyzej, zespot kruchosci wg skali
FRAIL stwierdzono u 27,3%, czas obserwacji wyniost 6 miesiecy. FS okazat si¢ by¢ zwigzany
z wyzszg $miertelnoscig (HR 2.99; 95% CI 1.20-7.44, P = 0.024) [156]. W wielu pracach
oceniono $miertelno$¢ srednioterminowa. U Ekerstadta w grupie 307 pacjentow w wieku > 75
lat, z NSTEMI, zespot kruchosci wg skali CFS stwierdzono u 48,5%, w obserwacji 12
miesigcznej FS rowniez okazat si¢ niezaleznym czynnikiem zwigkszajacym $miertelnos¢ (HR
4,3; Cl 2,4 — 7,8) [134]. W pracy Graham i wsp. badano grupe 183 pacjentow w wieku > 65
lat z ostrym zespotem wiencowym. Do oceny zespotu krucho$ci wybrano skale EFS, a
obserwacja trwata 12 miesiecy. Smiertelno$¢é w grupie wolnej od kruchosci EFS 0-3pkt.
wyniosta 1,6%; w grupie pre-frail EFS 4-6pkt. wyniosta 7,7%, a w grupie frail EFS >7 pkt.
wyniosta 12,7% roznica byta istotna statystycznie (P = 0,05) [137]. W dwuosrodkowym,
prospektywnym badaniu obserwacyjnym ICON1 w grupie 280 pacjentow w wieku > 65 lat,
hospitalizowanych z powodu NSTEMI zespot kruchos$ci wg kryteriow Fried stwierdzono u
27,5%. W obserwacji rocznej $miertelnos¢ w grupie frail byta wyzsza niz w grupie pre-frail i
non-frail (odpowiednio 13% vs 3,3% vs 2,0%, p = 0,01; HR frail vs non-frail 6.93, 95% C1 0.89
— 54.14) [157]. Podobnie w licznych pracach mozna znalez¢é dowody na zwigzek zespotu
kruchosci ze $miertelno$cig dtugoterminowa (> 12 miesigcy). U Sanchisa i wsp. w populacji
342 pacjentéw w wieku > 65 lat, z ostrym zespotem wiencowym, zespot kruchosci, ktory wg
skali Green stwierdzono u 48%, okazat si¢ jedynym (z ocenianych w tej pracy sktadowych
zespolu geriatrycznego) niezaleznym predyktorem $miertelnosci: HR 1.25 (95% CI 1.15-1.36,
P =0.0001) oraz zgonu i ponownego zawalu HR 1.16, (95% CI 1.09-1.24, P = 0.0001) [158].
Sanchis 1 wsp. w kolejnej pracy oceniajacej ponownie t¢ samg populacj¢ w znacznie dluzszej
obserwacji (mediana follow — up wyniosta 4,7 lat) potwierdzit moc predykcyjng zespotu
kruchosci (HR 1,11; CI 95% 1,02 — 1,20; P = 0,01), warto$¢ predykcyjna ujawnita réwniez
wielochorobowo$¢ oceniana za pomocg Charlson Index (HR 1,18; Cl 95% 1,00 — 1,40; P =
0,05) [159]. W publikacji Blanco i wsp. badano grupe 236 pacjentow w wieku > 80 lat z ostrym
zespotem wiencowym. Zespot kruchosci oceniany wg skali EFS stwierdzono u 20,8%.
Obserwacja trwata 15 miesiecy. Zespot krucho$ci zwigzany byt ze wzrostem $miertelnosci,

ktora w grupie non-FS wyniosta 17,7% vs 61,2% w grupie FS (p < 0,001) [160]. Subanaliza
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badania Trilogy ACS (populacja 4996 pacjentow w wieku 65 lat i wigcej z NSTE-ACS, zespot
kruchosci wg skali Fried zidentyfikowano u 4,7%, obserwacja 30 miesigczna) wykazata, ze
grupa pacjentdow ze stwierdzonym zespotem kruchosci charakteryzowata si¢ zwigkszong
$mierteloscig (30,2% vs 15,0%; HR 1,98; CI: 1,47 — 2,68; p < 0,001) [130]. W najdtuzszej
obserwacji Ekerstada [161] (mediana follow — up wyniosta 6,7 lat) ponownie oceniono grupe
307 pacjentow w wieku > 75 lat z NSTEMI, w ktorej u 48,5% rozpoznano zesp6t kruchosci
(wg kryteriow CFS). Smiertelno$¢ w grupie FS byta istotnie wyzsza i wyniosta 85,9% vs 53,8%
w grupie non-FS (p = 0,001). W analizie regresji Coxa zespot krucho$ci wykazat niezalezny
zwigzek ze $miertelno$cig od momentu hospitalizacji do konca obserwacji HR 2,06; CI 95%
1,51 — 2,81; P < 0,001). Wyniki powyzszych prac wskazuja na istotng dodatnig korelacje
miedzy zespotem krucho$ci, a Smiertelnoscig niezaleznie od dtugosci obserwacji. W moim
materiale analizujgc $miertelno$¢ 6 — miesigczng w grupie pacjentow z zespotem kruchosci
stwierdzono trend w kierunku jej zwigkszenia (FS 12,4 % vs 3,4 % non-FS; p = 0,09).
Jakkolwiek rdéznica nie byta istotna statystycznie, to ryzyko zgonu rosto wraz z nasileniem
zespolu kruchosci. Pordwnujac grupe pacjentdéw z zespotem kruchosci umiarkowanym lub
ciezkim do grupy pacjentow bez zespotu kruchosci réznica byla juz istotna statystycznie i
wyniosta dla $miertelnosci 6 — miesigcznej 18,5% vs 3,4% (p = 0,02). Na podstawie analizy
krzywej ROC uzyskanie wigcej niz 8 punktéw w skali TFI, co $wiadczylo o umiarkowanym
lub ciezkim zespole krucho$ci, wigzato sie z 73,7% czulo$ciag 1 62,7% specyficznoscia; AUC =
0,711 [0,585 — 0836] wystapienia zgonu w obserwacji 6-miesigcznej. W grupie pacjentow z
TFI > 8 pkt. u 17,5% chorych wystapit zgon w obserwacji potrocznej (vs 4,3% u chorych z
punktacja < 8 pkt; p = 0,001). Podobnie po wyznaczeniu krzywych Kaplana - Meiera w grupie
pacjentow z TFI > 8 pkt. stwierdzono wigksza Smiertelno$§¢ w obserwacji potrocznej (p =

0,002).

V.7.2. Zaburzenia funkcji poznawczych a powiklania pozne.

W pracy Sanchisa i wsp. ocena funkcji poznawczych obok oceny zespotu kruchosci
(uzyto testu Pfeiffer’s Short Portable Mental Status Questionnaire, SPMSQ i skali Fried)
dostarczyla niezaleznych informacji prognostycznych w obserwacji dtugoterminowej ($rednio
8,7 lat) w grupie 342 pacjentow w wieku > 65 lat z ostrym zespolem wiencowym.
Prawdopodobienstwo zgonu lub ponownego zawatu serca rosta wraz nasileniem uposledzenia
funkcji poznawczych: w grupie bez zaburzen (SPQMSQ = 0) wyniosta 65,3%, w grupie z
tagodnymi / umiarkowanymi zaburzeniami (SPQMSQ = 1-2) wyniosta 82,7%, a w grupie z

112



cigzkimi zaburzeniami (SPQMSQ > 3) wyniosta 95,2% (p = 0,0001). Podobnie istotne
statystycznie rdéznice stwierdzono analizujac $miertelnos¢ — odpowiednio: w grupie bez
zaburzen - 54,4%, w grupie z fagodnymi / umiarkowanymi zaburzeniami — 78,8% i w grupie z
cigzkim zaburzeniami — 95,2% (p = 0,0001). Ocena CI niosta dodatkowe korzysci
prognostyczne niezaleznie od oceny FS. Zesp6dt kruchosci wykazywat najwigksza moc
predykcyjng dla $§miertelno$ci ogdlnej, natomiast zaburzenia funkcji poznawczych okazaty sie
by¢ silniejszym predyktorem od FS dla zawatu serca i zgonu tacznie [14]. Gharacholou i wsp.
w grupie 772 pacjentow w wieku podesztym z zawatem serca w obserwacji 12 — miesigczne;j
stwierdzili blisko 2-krotny wzrost ryzyka $miertelno$ci skorygowanej zwigzany z obecnoscia
zaburzen funkcji poznawczych bez demencji (ang. Cognitive Impairment with No Dementia,
CIND) jakkolwiek nie osiggnieto istotnosci statystycznej (p = 0,054) [162]. W metaanalizie 11
badan obserwacyjnych dotyczacych pacjentdw z ostrym zespotem wiencowym opublikowane;j
w 2022 roku (tacznie 810122 chorych, u 3,5% stwierdzono CI) potwierdzono negatywny
wplyw zaburzen funkcji poznawczych na $miertelno$¢ 30 - dniowg (OR, 1.34; 95% CI, 1.14-
1.57; 12 = 83.1%; P < 0.001) i dlugoterminowg (OR, 1.80; 95% CI, 1.04-3.11; 12 = 36.3%; P =
0.034) [163].

W moim materiale w grupie pacjentow z obecnymi zaburzeniami funkcji poznawczych
(MMSE < 27 pkt.) powiktania p6zne ( MACCE tj. zgon lub zawat serca lub ponowna
rewaskularyzacja lub udar moézgu) ) w obserwacji 6 — miesigcznej wystapity istotnie
statystycznie czeSciej niz w grupie pacjentow wolnych od zaburzen funkcji poznawczych
(15,9% vs 4,3%, p = 0,03). Zaleznos¢ ta rosta wraz z nasileniem zaburzen funkcji poznawczych:
w grupie pacjentow z otepieniem MACCE stwierdzono u 21,3% vs 4,3%, p = 0,01). Obecnos¢
fagodnych zaburzen funkcji poznawczych nie wplywata na wystapienie MACCE. Na
podstawie analizy krzywej ROC uzyskanie mniej niz 24 punktéw w skali MMSE wigzalo si¢ z
78,3 % czuloscia 1 57,2% specyficznoscig wystapienia MACCE w obserwacji 6 - miesigcznej;
AUC =0,710[0,603 —0,827]. W grupie pacjentéw z takg punktacjagu 19,6 % chorych wystapit
MACCE w obserwacji potrocznej (vs 4,8 % u chorych z punktacja > 24 pkt; p=0,01). W
analizie 1 — czynnikowej wynik MMSE < 24 pkt. okazat si¢ niezaleznym czynnikiem ryzyka
wystapienia MACCE w obserwacji 6 — miesiecznej (MMSE < 24 pkt uzyskato 78,3% vs 42,8%
pacjentow w grupie bez powiktan, p < 0,01; OR 4,81). W modelu regresji krokowej wynik w
skali MMSE okazat si¢ niezaleznym, predyktorem wystgpienia MACCE w obserwacji
poiroczne;j.

Ponadto stwierdzono zwigzek zaburzen funkcji poznawczych ze $miertelnosciag 6 —

miesigczng. Zanotowano wigksza §miertelno$¢ w grupie pacjentow z otgpieniem w poroOwnaniu
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do grupy pacjentow z tagodnymi zaburzeniami czynnos$ci poznawczych. Roznica byla istotna
statystycznie (17,3% vs 2%; p = 0,02). Na podstawie analizy krzywej ROC uzyskanie < 24
punktow w skali MMSE wiazato si¢ z 65 % czutoscig 1 68,4 % specyficznoscig; AUC = 0,658
[0,519 — 0,797] wystgpienia zgonu w obserwacji 6-miesi¢cznej. W analizie jednoczynnikowej
czynnikami ryzyka zgonu w obserwacji potrocznej byty wiek, warto$¢ frakcji wyrzutowej lewej
komory oraz wyniki w skalach TFlI i MMSE, jakkolwiek po przeprowadzeniu analizy
wieloczynnikowej niezaleznym predyktorem zgonu okazal si¢ jedynie wiek pacjenta. Po
wyznaczeniu krzywych Kaplana — Meiera w grupie pacjentoéw z wynikiem MMSE < 24 pkt.

(. z otgpieniem) stwierdzono wigkszg $miertelno$¢ w obserwacji potrocznej (p = 0,004).

V.7.3. Wspolwystepowanie zespolu kruchosci i zaburzen funkeji poznawczych -

“Cognitive Frailty” a powiklania pézne.

W grupie pacjentow, u ktorych wspotwystgpowaty zespot kruchosci i zaburzenia funkcji
poznawczych - ,,Cognitive Frailty” pozne powiktania sercowo - naczyniowe (zawal serca,
ponowna rewaskularyzacja, udar mézgu, zgon) w obserwacji 6 — miesi¢cznej stwierdzano
istotnie czesciej (17,8% vs 4,5%; p = 0,007; OR 4,59). W analizie 1 - czynnikowej i w analizie
regresji krokowej obecnos¢ ,,Cognitive Frailty” bylo jednym z czynnikow ryzyka ich
wystapienia. Nie stwierdzono natomiast wptywu CF na $miertelno$¢ 6 — miesieczng (p = 0,08).
Po wyznaczeniu krzywych Kaplana — Meiera w grupie pacjentow z ,,Cognitive Frailty”
roOwniez nie stwierdzono pogorszenia rokowania w obserwacji 6 — miesigcznej (p = 0,07).
Jednakze wspotwystepowanie zespotu kruchosci 1 zaburzen funkcji poznawczych w wigkszym
stopniu zaawansowania, tj. TFI > 8 pkt. i MMSE < 24 pkt. pogarszalo istotnie rokowanie w
obserwacji potrocznej (p < 0,001).

W literaturze brakuje prac oceniajacych wptyw ,,Cognitive Frailty” na prognozowanie

odlegte w ostrych zespotach wiencowych.
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V.7.4. Wielochorobowos¢ a powiklania pozne.

W materiale wlasnym wynik w skali CAD specific index nie wptywat na czestosc
wystepowania powiklan w obserwacji 6 — miesi¢cznej. Nie stwierdzono réwniez wplywu
wielochorobowosci ocenianej] wg CAD specific index na $miertelno$¢ w obserwacji 6 —
miesi¢cznej (wg analizy krzywej ROC, analizy jedno- i wieloczynnikowej oraz analizy Kaplana
— Meiera).

Odmienne wnioski ptyng z analizy rejestru LONGEVO-SCA, gdzie stwierdzono
zwigzek miedzy wielochorobowoscia (oceniang za pomoca CCI), a $miertelnosciag 6-
miesieczng: Esteve Pastor i wsp. po podzieleniu pacjentéw na kwartyle w zaleznosci od wyniku
CCI, stwierdzita istotne roznice miedzy Q1 (najnizszy CCI) 1 Q4 (najwyzszy CCIl) w
$miertelnosci ogdlnej (p < 0,001) i wspotczynniku readmisji (p < 0,001) [164]. W pracy
oceniajacej wplyw niedokrwisto$ci na rokowanie 6 — miesieczne w tej samej populacji
LONGEVO-SCA registry, wykazano, ze spos$rod ocenianych wielu elementow zespotu
geriatrycznego jedynie wielochorobowo$¢ (Charlson Index) okazata si¢ predyktorem
$miertelnosci w analizie wieloczynnikowej: HR 1,25 (95% CI1,06 — 1,47, p = 0,008) [165].
W pracy Kwoka i wsp. wykazano zwigzek pomigdzy wielochorobowos$cia, a ponownymi,
nieplanowanymi przyjeciami do szpitala w ciggu 30 dni po przebytych przezskérnych
interwencjach wiencowych. Wraz ze wzrostem wielochorobowosci rosto ryzyko readmisji (u
pacjentow z CCI = 0, 1, 2 , > 3 wyniosto odpowiednio 6.6%, 8.6%, 11.4% i 15.9%).
Odnotowano jednocze$nie wzrost przyczyn pozasercowych [166]. Ekerstad i wsp. badajac
populacje 307 pacjentéw w wieku > 75 lat z NSTEMI nie stwierdzili zwigzku migdzy
nasileniem welochorobowosci (ocenianej za pomoca CAD specific index), a $miertelnosciag w
obserwacji 1- rocznej (w analizie regresji Coxa p=0,22) [134]. Natomiast w dtuzszej (ponad 5
- letniej obserwacji tej samej populacji chorych) zwigzek miedzy nasileniem
wielochorobowosci (ocenianej za pomocg CCI) wykazat moc predykcyjng w przewidywaniu
zgonu (p = 0,018) [161]. W bardzo duzym badaniu Impact of Charlson Co-Morbidity Index
Score on Management and Outcomes After Acute Coronary Syndrome opublikowanym w 2020
roku, Zhang i wsp. po przeanalizowaniu danych 6613623 pacjentow z lat 2004 — 2014
(zaczerpnigtych z National Inpatient Sample, USA) stwierdzili, ze ci¢zka wielochorobowo$é
(CCI > 3) zwigzana byla z istotnym wzrostem ryzyka wystapienia MACCE (OR 1,70; 95% CI
1,66 — 1,75), $miertelnosci catkowitej (OR 1,74; 95% CI 1,68 — 1,79), udaru moézgu (OR 2,35;
95% CI 2,23 — 2,46) i duzego krwawienia (OR 1,64; 95% CI 1,59- 1,69). Rozpowszechnienie

115



cigzkiej wielochorobowos$ci wzrosto z 10,8% w 2004 roku do 18,1% w 2014 roku. U pacjentow
z CCI > 3 rzadziej wybierano strategi¢ inwazyjng (OR 0,42; 95% CI 0,41 — 0,43) [167]. W
ostatnim czasie (2019) rowniez Juan Sanchis zaproponowat prostg skale wielochorobowosci
dedykowang pacjentom w wieku podesztym z zawalem serca NSTEMI. Ponownie
rozpatrywano parametry ze skali Charlson (z pominigciem zawatu serca, niewydolnos$ci serca
i AIDS) dodajac niedokrwisto$¢ jako uznany czynnik rokowniczy w ostrych zespotach
wiencowych [168]. W grupie 920 pacjentow (wiek 76 + 7 lat) oceniano 1 — roczng
$miertelnos¢, ktora wyniosta 14%. Wartos¢ predykcyjng wykazalo 6 chordb: niewydolnosé
nerek, niedokrwistos¢, cukrzyca, PAD, udar mézgu i POCHP. Wykazano zwigzek z nasileniem
wielochorobowos$ci a $miertelnoscia; w grupie chorych z > 3 chorobami wspotistniejgcymi
$miertelnos¢ byla najwyzsza (27%), w grupie 2 chordb (16%), w grupie 0 — 1 chordb (7,6%).
Wyniki potwierdzono testujac skalg na populacji badania LONGEVO (532 pacjentow w wieku
84 + 4 lata z NSTEMI). Smiertelno$é¢ wyniosta w grupie > 3 chordb 24%, w grupie 2 choréb
12%, w grupie 0-1 chordb 7,5% [19]. Ta samg skalg wielochorobowosci postuzono si¢ w
retrospektywnej ocenie > 7200 chorych z ACS w wieku > 70 lat z 11 hiszpanskich szpitali.
Analizowano zwigzek wielochorobowosci 1 1-rocznej $miertelnosci. Wykazano, ze
rewaskularyzacja obniza ryzyko $miertelnosci niezaleznie od wielochorobowosci, aczkolwiek
wraz z nasileniem wielochorobowosci korzysci malejg [20]. Z kolei w badaniu
randomizowanym [21] wykonanym na grupie 106 pacjentéw w wieku > 70 lat z NSTEMI i
wielochorobowoscig (co najmniej 2 choroby z wymienionych: PAD, POCHP, CKD, anemia,
demencja, udar mézgu), w obserwacji 2,5 letniej nie stwierdzono korzysci z zastosowania
strategii inwazyjnej w aspekcie $miertelnosci i ponownych incydentow niedokrwiennych
(korzysci obserwowano tylko do 3 miesigca obserwacji).

W niniejszej pracy poréwnano moce predykcyjne skal TFI, MMSE i CAD specific
index dla wystapienia powiktan w obserwacji 6 - miesi¢gcznej. Najwiekszg, liczong jako pole
pod krzywa ROC (AUC) wykazata skala MMSE (AUC 0,71), a skala TFI okazata si¢ od niej
nie gorsza (AUC 0,68). Skala MMSE byta istotnie lepsza w predykcji powiktan od skali CAD
specific index (p = 0,02).

Porownano réowniez moc predykcyjng skal TFI, MMSE 1 CAD specific index dla
smiertelnosci w obserwacji 6 - miesiecznej. Wszystkie skale wykazaly podobng moc
predykcyjna, skala TFI charakteryzowala si¢ najwigkszym polem pod krzywa ROC (AUC
0,71)
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V.8. Ocena ryzyka z uwzglednieniem cech zespolu geriatrycznego

The Global Risk of Cardiac Events (GRACE) jest dobrze walidowang skalg
powszechnie polecang w rekomendacjach towarzystw kardiologicznych i stosowang w
codziennej praktyce klinicznej. Wiek jest waznym elementem skali GRACE, ale wiadomo, ze
moze istnie¢ dyskrepancja pomi¢dzy wiekiem metrykalnym (stosowanym w skali GRACE), a
wiekiem biologicznym. Uzycie dodatkowych kwantyfikatorow moze poprawi¢ stratyfikacje
ryzyka. Z pismiennictwa wiadomo, ze pacjenci z zespolem kruchosci osiagaja wyzsza
punktacj¢ w skali GRACE [148].

Podobng prawidlowos$¢ stwierdzono w mojej pracy. Grupa z zespotem kruchos$ci
osiagneta wyzsza Srednig punktacj¢ w uzytej w niniejszej pracy skali GRACE 2.0: 136,0 + 23,7
vs 109,5 £ 24,6 w grupie pacjentow bez zespotu kruchosci. Réznica osiggneta istotnosé
statystyczng (p < 0,001), co przetozyto si¢ na szacowane ryzyko zgonu 6-miesigcznego, ktore
rowniez bylo istotnie wyzsze (7,3% + 6,8% vs 15,4% + 10,8%; p < 0,001). Zaobserwowano
dodatnia korelacje miedzy nasileniem zespolu krucho$ci a szacowanym ryzykiem zgonu w
ciggu 6 miesigcy. Wzrostowi nasilenia zespotu kruchosci (wyzszej punktacji w skali TFI)
towarzyszy wzrost ryzyka zgonu (wyzszej punktacji w skali GRACE 2.0). Przyrost zespotu
kruchos$ci o 1 pkt. w skali TFI zwiazany jest ze zwigkszeniem 4,5 pkt. wyniku skali GRACE
2.0. Czy zatem uwzglednienie elementéw oceny geriatrycznej moze poprawié stratyfikacje
ryzyka u chorych z ostrym zespotem wiencowym w wieku podesztym?

W pi$miennictwie mozna znalez¢ wiele danych na poparcie takiej tezy. W LONGEVO-
SCA registry wtaczono do modelu predykcyjnego wiek, Charlson Comorbidity Index, GRACE
Score, Frail Scale, co pozwolito na zwigkszenie prawdopodobiefistwa w przewidywaniu 6 —
miesigcznej Smiertelnosci w pordwnaniu do skali GRACE (AUC 0,83, 95% CI 0.77 - 0.89 vs
AUC = 0.75, 95% CI1 0.68 — 0.82, p = 0,03) [156]. Betty i wsp. badajac populacj¢ badania
ICON 1 (grupa 280 chorych z NSTEMI w wieku > 65 lat, 27,5% oceniono jako kruchych wg
kryteriow Fried) w 12 miesigcznej obserwacji zidentyfikowali 6 czynnikow prognostycznych
dla $miertelnosci i stworzyli z nich 6 - elementowa skale Fried — Heart (Fried frailty, Killip,
nadci$nienie tetnicze, wiek, PAD, zdolno$¢ do samodzielnego ubrania si¢). Skala Fried — Heart
wykazata lepsza warto$¢ predykcyjna od skali GRACE, co moze wskazywa¢ na korzysci z
uwzglednienia statusu kruchosci [157]. Sanchis i wsp. wykazali, ze dodanie oceny kruchosci
(wg skali Green) do skali GRACE poprawia warto$§¢ prognostyczng dla $miertelnosci w

obserwacji 2,5 — rocznej (AUC GRACE: 0.726 vs AUC GRACE + Green > 5: 0,776) [158].
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Rowniez w badaniu TRILOGY — ACS oceniono, ze dodanie informacji o statusie kruchoéci do
skali GRACE zwigksza warto$¢ prognostyczng [130]. Matzuzawa i wsp. wykazali, ze dodanie
oceny kruchosci (przy uzyciu Gait Speed Test) do modelu oceny ryzyka sktadajgcego si¢ z
Framingham Risk Score, BNP oraz indeksu wielochorobowosci Charlson, poprawito jego
skuteczno$¢ w przewidywaniu zdarzen sercowo-naczyniowych (zgonu, zawatu serca, udaru
mobzgu) w obserwacji 5,5 letniej [169].

W moim materiale podjeto sie¢ oceny, czy dodanie do skali GRACE 2.0 skal
zastosowanych w ocenie geriatrycznej (TFI, MMSE, CAD specific index) poprawia wartos¢
prognostyczng. Aby umozliwi¢ poroéwnywanie wynikéw przeprowadzono normalizacje
parametrow w/w skal, nastgpniec wyznaczono krzywe ROC i poddano je analizie. W
odniesieniu do skali GRACE 2.0 ktoéra charakteryzowata si¢ najlepsza czuloscig (Sens. =
0,895), ale staba swoistoscia (Spec. = 0,469) 1 dla ktorej AUC wyniosto 0,713, lepszg warto$cia
predykcyjng (wigkszym polem pod krzywa) charakteryzowaly si¢ testy GRACE norm. + TFI
norm. + MMSE norm. + CAD norm. (AUC = 0,726), GRACE norm. + TFI norm. + MMSE
norm. (AUC = 0,731) i GRACE norm + TFI norm (AUC = 0,737), ktéry uzyskat najwyzsza
moc predykcyjng; dla GRACE+TFI norm. > 55,8 pkt. wzgledne ryzyko zgonu 6-miesigcznego
wyniosto 7,02, podczas gdy dla GRACE > 124 pkt. wyniosto 6,51.

Podsumowujac nalezy zaznaczy¢, ze dzigki ocenie geriatrycznej mozna wyodrebnié
grupe chorych w wieku podesztym z ostrym zespotem wiencowym, ktora jest szczegdlnie
narazona na powiktania (zarowno wczesne jak i pdzne). Pacjenci z wspotwystepowaniem
zespohu kruchosci i zaburzen funkcji poznawczych ,,Cognitive Frailty” jawig si¢ jako chorzy
najwyzszego ryzyka. Ponadto wydaje si¢ zasadne lgczenie oceny geriatrycznej pod katem
wystepowania zespolu krucho$ci z powszechnie stosowana skala GRACE, gdyz zwigksza to

moc predykcyjnag dla $§miertelno$ci 6-miesigczne;j .
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VI.

V1.1

VI.2.

VII.

1)

2)

3)

4)

OGRANICZENIA | ZALETY PRACY

Ograniczenia pracy
Badanie prowadzono w jednym osrodku. Populacja byta relatywnie mata i dotyczylta

jedynie rasy kaukaskiej.

Potencjalne zalety:

Wedlug mojej najlepszej wiedzy, jest to pierwsza praca, ktora ocenia wplyw
wspotwystepowania zespotu krucho$ci i zaburzen funkcji poznawczych (,,Cognitive
Frailty”’) na powiktania wezesne 1 p6zne u chorych z ostrym zespolem wiencowym.
Zaleta pracy jest odniesienie warto$ci prognostycznych ocenianych skal (TFI, MMSE,
CAD specific index) do powszechnie stosowanej skali GRACE 2.0.

WNIOSKI

Wykazano, ze zespot kruchosci zwigkszal czgsto$é wystepowania powikltan wczesnych
(wewnatrzszpitalnych) ogotem. Jakkolwiek nie zwigkszal istotnie czgstoSci
wystepowania poznych powiklan sercowo — naczyniowych, to stopien nasilenia
umiarkowany lub ciezki zespotu kruchosci wptyw ten ujawniat.

Nie stwierdzono wplywu zaburzen funkcji poznawczych na czgstos¢ wystepowania
powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych). Wplyw ten ujawnit si¢ w miarg nasilania
zaburzen: w grupie chorych z otgpieniem powiktania stwierdzano istotnie czesciej niz
w grupie bez zaburzen funkcji poznawczych. Wykazano, ze obecno$¢ zaburzen funkcji
poznawczych zwigkszata czgsto$¢ wystgpienia pdznych powiktan sercowo —
naczyniowych.

Wykazano, ze wspotistnienie obu zespotu kruchosci i zaburzen funkcji poznawczych —
,Cognitive Frailty” pozwala na identyfikacje chorych najwigkszego ryzyka — w grupie
tej istotnie cz¢sciej wystepowaty zarowno powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) jak
I powiktania pdzne.

Nie wykazano zwigzku pomigdzy wielochorobowos$cia 1 jej stopniem nasilenia, a
czestoScig wystgpowania powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych), a takze

powiktan péznych w obserwacji potroczne;.
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5)

6)

7)

Nie wykazano zwigzku migdzy obecnoscig zespotu kruchosci, zaburzen funkcji
poznawczych, ,,Cognitive Frailty” oraz wielochorobowos$ci, a $miertelnoscia w
obserwacji 6 — miesiecznej. Wptyw ten ujawnit si¢ w miare nasilania zespotu kruchosci
(TFI>8) 1 zaburzen funkcji poznawczych (MMSE<24), a wspétistnienie obu zaburzen
w takim stopniu zaawansowania pozwolito na identyfikacje chorych najwyzszego
ryzyka.

Dotaczenie oceny zespotu kruchosci (wg kwestionariusza TFI) do skali GRACE 2.0
podnosi jej wartos¢ prognostyczng dla §miertelnosci 6 — miesigczne;.

Cechy zespotu geriatrycznego takie jak zespot kruchosci i zaburzenia funkcji
poznawczych wplywajg na powiktania wezesne i pdzne u pacjentdéw wieku podesztym

z ostrym zespolem wiencowym.
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VIIl. ZALACZNIKI

Zatgcznik 1.

Kwestionariusz Wskaznika Kruchosci (ang. Tilburg Frailty Indicator, TFI).
Wskaznik Stabowitosci Tilburg (TFI)*

Gobbens RJJ, van Assen MALM, Luijkx KG, Wijnen-Sponselee MTh, Schols IMGA.
Wskaznik Stabowitosci Tilburg: wiasciwosci psychometryczne. J Am Med Dir Assoc 2010;
11(5):344-355.

Cz¢$¢ A Determinanty stabowitosci

1. Jakiej jestes plciZisty 0 mezczyzna 0 kobieta
2. llemasz lat?ske e, lata/lat
3. Jaki jest twoj stan cywilny? 0 zonaty/me¢zatka/mieszkam z partnerem

0 niezonaty/niezameznaiste:
0 w separacji/rozwiedziony/aist:
0 wdowa/wdowiec
4. W jakim kraju sie urodzites?ist 0 Polskaistr!
0 Inny, (podaj kraj) ................
5. Jakie posiadasz wyksztatcenie? 0 zadne lub podstawowe
0 srednie

0 wyzsze zawodowe lub wyzsze

6. Do ktorej kategorii zalicza si¢ miesieczny dochdd netto w twoim gospodarstwie

domowym?

121



-----

0 601 - 900 PLNise!
0901 - 1200 PLNigs|
01201 - 1500 PLNisk!
0 1501 - 1800 PLNist;
0 1801 - 2100 PLNisi

02101 PLN lub wiecej

7. Ogolnie rzecz biorac, jak oceniasz swoj styl zycia pod katem zdrowia?

0 ZdFOWYSEP
0 ani zdrowy, ani niezdrowy

0 niezdrowy

8. Czy masz dwie lub wigcej chordb i/lub chroniczne zaburzenia?

0 tak O nie

9. Czy doswiadczytes jednego lub wigcej z nastgpujacych zdarzen w ciggu ostatniego roku?

- $mier¢ ukochanej 0sobyiske:

- cigzka choroba u ukochanej osoby

- rozwod lub koniec waznego zwigzkuiste!
- wypadek samochodowyiske

- przestepstwoisty!

0 tak 0 nie

0 tak O nie

Fe-n

0 tak O nie

0 tak O nie

0 tak O nie
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10. Czy jestes zadowolony ze swego srodowiska domowego?

0 tak O nie

Cz¢é¢ B Sktadniki stabowitosci

r

B1 Sktadniki fizyczne:iskr;

Rl

11. Czy czujesz sie zdrowy fizycznie?iste: 0 tak O nie

12. Czy ostatnio stracites sporo na wadze, mimo ze nie chciate$?

(,Sporo” to 6 kg lub wiecej na przestrzeni ostatnich szesciu miesigcy lub 3 kg w przeciggu
ostatniego miesigca) 0 tak 0 nie

Czy na co dzien doswiadczasz trudnosci z powodu:

13, s trudnosci w chodzeniu?it! 0 tak 0 nie
14. .......... trudnosci w utrzymaniu rownowagi? 0 tak O nie
15 . stabego stuchu? 0 tak 0 nie
16. ......... .. stabego wzroku?isty! 0 tak 0 nie
17, . braku sity w dtoniach? 0 tak O nie
18. o fizycznego zmeczenia? 0 tak O nie

B2 Sktadniki psychologiczneiste!
19. Czy masz problemy z pamigcia? 0 tak 0 czasami O nie

20. Czy zdarzyt Ci si¢ spadek nastroju na przestrzeni ostatniego miesiaca?
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0 tak 0 czasami O nie
21. Czy odczuwale$ zdenerwowanie lub podniecenie na przestrzeni ostatniego miesigca?
0 tak 0 czasami O nie
22. Czy umiesz sobie dobrze radzi¢ z problemami?
0 tak O nie
B3 Sktadniki spoteczne
23. Czy mieszkasz sam?ist! 0 tak O nie
24. Czy zdarza Ci sie tgskni¢ za towarzystwem innych 0sob?
0 tak 0 czasami O nie
25. Czy otrzymujesz wystarczajaco duzo wsparcia od innych?

0 tak 0 nie

* Wskaznik TFI zostat przettumaczony na angielski za pomoca ttumaczenia wstecznego.
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Zatacznik 2.

Kwestionariusz Krotkiej Skali Oceny Stanu Psychicznego — MMSE (ang. The Mini- Mental

State Examinantion).

KROTKA SKALA OCENY STANU PSYCHICZNEGO
MINI-MENTAL STATE EXAMINATION (MMSE)

ARKUSZ ODPOWIEDZI

1. ORIENTACJA W CZASIE | W MIEJSCU
Orientac|a w czosie

Joki jest teror rok?
Joka jest teraz pora roku?
Joki jost teraz miesige? N
Joko jest dzisiefsza dota (ktérego drisio) momy)?
Jaxl fest azisio] dzien tygodnia?
Orientacjo w miejscu

W jakim kroju sie znajdujemy?
W jokim wojewoddziwie sig xnajdulemy?
W jokim mieicie g teraz znajdulemy? -
Jok nazywa sig miejsce, w kidrym sig teroz mojdujemy?
Na ktérym pigtrze sio obecnile majdujfemy?

2. ZAPAMIETYWANIE

Wymienig teroz frzy stowa. Kiedy skofcze. prosz. aby je Pan/Pani powltnya).
Ponisze slowo wypowiodarmy wolno | wyrainie (jedno siowo no sekunde),

BYK D MUR ’j LAS | _j
Prosz¢ je zopamigtad. bo 2opytom o nie powidemie 2o kika minut.
3. UWAGA | UCZENIE — - T
Prosze odejmowac koleino od 100 po 7, o2 powlem stop. || D L] LJ L J
4. PRZYPOMINANIE
Prosze wymieni¢ fizy slowa, kiére Pan(i) micka) wezednlef zapamietad

OO0

L]

]

o | Mo || ws ] 0]
5. FUNKCJE JEZYKOWE

Nazywanie

Prosimy o nazwanie dwoch przedmiotéw, kidre kolejno pokazujemy badanemu (oldwek, zegarek) M
Jak nazywa sig ten prredmiot? L,J
Jak nazywa sig ten prredmiot? r_ |

Powlarzanie

Proszg dostownie powltdezyé nastepulgee zdonie: —
Ani fak, ani nie. oni ale. [

Wykonywanie poleced

Q@) Prosze uwainie postuchad tredci calego polecenia, a nastepnie wykonad 10 polecenie. [—‘

|

® proszg waige kortkg do lewe)/prowef tekl

l_’l!

e Zlozy¢ jq oburqez na polowg req
* | polozy¢ jq na kolana v 2 : aavaas a
b) Pokazujerny badonemu fekst polecenio zamleszczony no oklodce: PYOs2¢ 20mknqé oczy”. M
Prosze przeczytod 1o polecenie | je wykonod L_
Pisanie
Dajemy osobie badane) czystq kartke papieru | prosimy o napisanie dowcinego zdania. A
Proszg nopisac na tej kartce jakies dowoine 2danie L]
6. PRAKSJA KXONSTRUKCYJNA ’—]
Proszg przetysowaé ten rysunek tak dokiodnie, jak fyliko jest to motiwe -
Rysunek zamieszczony jest no odwrocie ARKUSZA OOPOWIEDZ!
OGOLNA LICZBA PUNKTOW: l
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Zatacznik nr 3.

Coronary Artery Disease Specific Index.

Risk factor [neger
coefficient

Current smoker l
Hypertension I
History of CVA/TIA I
DM 2
DM with sequelae 3
COPD 2
PVD 2
Tumour/lymphoma/leukemia 2
Moderate to severe renal 1
disease™

Metastatic cancer 5

* Defined as creatinine >3 mg/dl (29)

The integer coefficients are summed, and the resulting score denotes risk group, as follows: 0
to 1, low risk; 2 to 3, moderate risk; and >4, high risk. CVA indicates cerebrovascular
accident; TIA, transient ischemic attack; DM, diabetes mellitus; COPD, chronic obstructive
pulmonary disease; and PVD, peripheral vascular disease.
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IX. STRESZCZENIE

Wprowadzenie

Wraz ze starzeniem si¢ spoteczenstw w krajach rozwinietych ros$nie populacja 0sob w
wieku podesztym. Trendy demograficzne i epidemiologia choroby niedokrwiennej serca
sprawiaja, ze w grupie wiekowej > 65 r.z. ro$nie liczba pacjentow z ostrym zespolem
wiencowym. Problem wtasciwej stratyfikacji ryzyka staje si¢ coraz wigkszym wyzwaniem w
pracy kardiologa. Wiek metrykalny jest uznanym silnym czynnikiem ryzyka powiktan oraz
ztego rokowania w ostrych zespolach wiencowych 1 jest uzywany w powszechnie
rekomendowanych skalach ryzyka. Nie zawsze jednak odzwierciedla wiek biologiczny, ktory
wydaje si¢ by¢ doktadniejszym parametrem okreslajacym kondycj¢ pacjenta. W ostatnim
okresie wzrasta zainteresowanie wielkimi zespotami / problemami geriatrycznymi (ang.
Geriatric Giants), do ktorych nalezg m. in. zespdt kruchos$ci, zaburzenia funkcji poznawczych
i wielochorobowo$¢. Zespot krucho$ci jest wskazywany w literaturze jako czynnik ryzyka
powiklan oraz gorszego rokowania. Podobny wplyw przypisuje si¢ zaburzeniom funkcji
poznawczych oraz wielochorobowosci, jakkolwiek obecne s3 rozbieznosci. Co istotne,
niewiele jest publikacji, w ktorych tacznie oceniano zespot kruchosci i zaburzenia funkcji
poznawczych (,,Cognitive Frailty”, CF). Dodatkowo polaczenie oceny geriatrycznej z
rutynowo stosowanymi skalami ryzyka moze zwigkszy¢ moc predykcyjng w przewidywaniu

ryzyka zgonu.

Cele pracy

Celem pracy byto zbadanie wptywu zespotu kruchosci w grupie pacjentoéw w wieku
podesztym hospitalizowanych z powodu ostrego zespotu wiencowego na powiktania
wewnatrzszpitalne i pozne (w obserwacji 6-miesi¢cznej) oraz na $miertelno$¢ 6-miesi¢czng.
Dodatkowo oceniono znaczenie wielochorobowosci, a takze zaburzen funkcji poznawczych,
co pozwolito okresli¢ znaczenie wspotwystgpowania zespotu kruchos$ci i zaburzen funkcji
poznawczych - ,,Cognitive Frailty” w badanej grupie pacjentow. Ponadto postanowiono
zbada¢, czy polaczenie powszechnie uzywanej skali Grace z oceng geriatryczng zwiekszy moc

predykcyjna w przewidywaniu zgonu w obserwacji 6-miesi¢czne;.
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Materiat i metody

Badaniem objeto 196 pacjentow w wieku podesziym (od 65 do 97 lat, §rednia wieku
wyniosta 74,4 lat) z rozpoznaniem gtownym ostrego zespolu wiencowego (odpowiednio 98
0sob ze STEMI i 98 z NSTE-ACS). Z dokumentacji medycznej zaczerpnigto wybrane dane
demograficzne, anamnestyczne, wyniki badan laboratoryjnych i obrazowych oraz informacje o
wystgpieniu powiktan wewnatrzszpitalnych, do ktorych zaliczono: krwawienie duze wg skali
TIMI, komorowe zaburzenia rytmu - sVT i nsVT, zaburzenia rytmu i przewodzenia
wymagajace stymulacji, nagle zatrzymanie krazenia, wczesng zakrzepice w stencie, ostrg
niewydolnos¢ serca — Killip-Kimball 111-1V, udar mézgu, wydtuzona hospitalizacje > 8 dni i
zgon wewnatrzszpitalny. Ryzyko $miertelnosci 6 - miesigcznej obliczono wg skali GRACE 2.0.
W trakcie hospitalizacji przeprowadzono ocen¢ zespotu kruchos$ci przy zastosowaniu polskiej
adaptacji kwestionariusza Tilburg (ang. Tilburg Frailty Indicator, TFI), a takze oceng zaburzen
funkcji poznawczych za pomocg Kwestionariusza Krotkiej Skali Oceny Stanu Psychicznego
MMSE (ang. The Mini-Mental State Examination). Do oceny wielochorobowos$ci postuzono
si¢ skalg CAD specific index. Po 6 miesigcach uzyskano informacje o wystapieniu péznych
powiktan, ktére zdefiniowano jako wystgpienie ponownego ostrego zespolu wiencowego,
ponownej rewaskularyzacji, udaru mozgu lub zgonu. Osoby bioragce udzial w badaniu zostaty
poinformowane 0 jego zatozeniach i przebiegu oraz wyrazily $wiadoma zgode. Na
przeprowadzenie badania uzyskano zgod¢e Komisji Bioetycznej przy Uniwersytecie
Medycznym im. Piastow Slaskich we Wroctawiu. Analize statystyczng przeprowadzono za
pomocag programu STATISTICA v. 12 (TIBCO Software Inc.) i arkusza kalkulacyjnego
EXCEL (Microsoft).

Wyniki

W badanej grupie Sredni wiek wyniost 74,4 lata, zanotowano przewage mezczyzn
(60,7% vs 39,3% kobiet), u 90,8% pacjentow podjeto strategi¢ inwazyjng. Zespot kruchosci
oceniany za pomocg skali Tilburg Frailty Indicator stwierdzono u 69,9% pacjentow, w tym
tagodny u 42,3%, a umiarkowany lub cigzki u 27,6%. Srednia punktacja wyniosta 6,7 £ 2,9 pkt.
Zaburzenia funkcji poznawczych oceniane wg sali Mini Mental State Examination rozpoznano
u 64,3% chorych, w tym tagodne (bez otgpienia) u 26%, ot¢pienie w stopniu lekkim u 29,1%,
otgpienie w stopniu $rednim u 8,7%, otepienie glebokie 0,5%. Srednia punktacja wyniosta 24,3
+ 4,2 pkt. Ocena ogoélna Indeksu wielochorobowosci wyniosta 2,1 + 1,9 pkt. Pacjenci z

rozpoznanym zespotem kruchosci byli istotnie starsi, istotnie czg¢$ciej rozpoznawano u nich
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nadci$nienie t¢tnicze. Pacjenci z rozpoznanymi zaburzeniami funkcji poznawczych byli istotnie
starsi, czgsciej rozpoznawano u nich nadci$nienie tetnicze. Pacjenci, u ktorych stwierdzono
wspotwystepowanie zespotu kruchosci z zaburzeniami funkcji poznawczych (,,Cognitive
Frailty”’) byli istotnie starsi, rzadziej wystepowat u nich nikotynizm, ale cze¢$ciej nadcisnienie
tetnicze. Zaobserwowano silng korelacj¢ migdzy nasileniem zespotu kruchosci a postgpujacym
uposledzeniem funkcji poznawczych pacjentow (wzrost o 1 pkt w skali TFI zwigzany byt ze
zmniejszeniem liczby punktow w skali MMSE $rednio o 0,85; rho = -0,579; p<0,001).
Powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) ogotem wystepowaly czesciej w grupie pacjentow z
zespotem kruchosci (61,3% vs 25,4%, p <0,001). Rozpatrujac powiktania osobno stwierdzono,
ze w grupie z FS istotnie czgsciej stwierdzano wydtuzong hospitalizacje (54,0% vs 16,9%, p <
0,001). Na podstawie analizy krzywej ROC uzyskanie wigcej niz 5 pkt w skali TFI wigzato si¢
z 84,8% czuloscia 1 45,4% specyficzno$cig wystapienia powiklan wewnatrzszpitalnych; AUC
= 0,685 [0,610- 0,759]. W grupie pacjentow z taka punktacjg u 80,8% chorych wystapito
jakiekolwiek powiktanie wewnatrzszpitalne (Vs 52,6% w grupie pacjentow z punktacja <5 pKkt;
p=0,001). Jakkolwiek nie stwierdzono wplywu zaburzen funkcji poznawczych na czestos$é
wystepowania powiktan wewnatrzszpitalnych (p=0,25), to ujawnial si¢ on w miar¢ nasilania
zaburzen: w grupie chorych z otgpieniem (MMSE < 24 pkt.) powiklania stwierdzano istotnie
czesciej niz w grupie bez zaburzen funkcji poznawczych (62,7% vs 44,3%; p=0,04). W
analizie krzywej ROC uzyskanie mniej niz 22 pkt w skali MMSE wigzato si¢ z 41,4 %
czutoscig 1 79,4 % specyficznoscig wystapienia powiktan wewnatrzszpitalnych, AUC = 0,618
[0,540 — 0,697]. U chorych z taka punktacja u 33,3% wystapito jakiekolwiek powiktanie
wewnatrzszpitalne (vs 14,4% z punktacjg > 22 pkt; p = 0,001). Wspotwystepowanie zespotu
kruchosci i zaburzen funkcji poznawczych (“Cognitive Frailty”) bylo istotnym czynnikiem
ryzyka wystgpienia powiklan wewnatrzszpitalnych ogdtem (52,4% vs 37,1%, p < 0,001). W
grupie pacjentow z CF istotnie czgéciej obserwowano wydtuzong hospitalizacje (52,3% vs
31,5%, p = 0,01). Nie stwierdzono natomiast wplywu wielochorobowos$ci na rozwijanie
powiklan w obserwacji wewnatrzszpitalnej. W analizie jednoczynnikowej obnizona frakcja
wyrzutowa lewej komory < 38%, wynik w skali TFI > 5 pkt., wynik w skali MMSE < 22 pkt.
oraz ,,Cognitive Frailty” byly predyktorami rozwoju powiklan wewnatrzszpitalnych. W
wieloczynnikowej analizie wariancji (logistycznej) wynik w skali TFI >5 pkt., w skali MMSE
< 22 pkt. oraz wielkos$¢ frakcji wyrzutowej lewej komory < 38% okazaty si¢ by¢ niezaleznymi
predyktorami wystgpienia powiklan wczesnych (wewnatrzszpitalnych).

Analizujac  wystepowanie pdznych powiktan sercowo — naczyniowych oraz

$miertelnosci W obserwacji 6 — miesigcznej, Wykazano, ze jakkolwiek zespot kruchosci nie
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zwigkszal istotnie ich czestosci, to stopien nasilenia umiarkowany lub cigzki zespotu kruchosci
wplyw ten ujawnial — w grupie tej wystepowaly czesciej zarowno powiktania pdézne ogdtem
(22,2% vs 5,1%; p = 0,02), jak i zgon (18,5% vs 3,4%; p = 0,02). Na podstawie analizy
krzywych ROC uzyskanie powyzej 9 punktow w skali TFI (co $wiadczy o umiarkowanym lub
cigzkim zespole kruchosci) wigzato si¢ z 52,2 % czuloscig i 75,7% specyficznoscig wystapienia
powiktan sercowo - naczyniowych w obserwacji 6-miesi¢cznej, AUC = 0,681 [0,559 — 0,801].
W grupie pacjentéw z takg punktacja u 22,2% stwierdzono wystgpienie powiktan w obserwacji
potrocznej (vs 7,7% u chorych, ktorzy uzyskali 9 lub mniej punktéw; p=0,01). Z kolei
uzyskanie wiecej niz 8 punktow w skali TFI (co $wiadczy o umiarkowanym lub cigzkim
zespole kruchos$ci) wigzato si¢ z 73,7% czutoscia i 63% specyficznoscig; AUC = 0,710 [0,585
—0,836] wystapienia zgonu w obserwacji 6-miesi¢cznej. W grupie pacjentéw z taka punktacja
u 17,5% chorych wystapit zgon w obserwacji potrocznej (vs 4,3% u chorych z punktacjag < 8
pkt; p = 0,001). W grupie pacjentéw z zaburzeniami funkcji poznawczych p6zne powiktania
Sercowo — naczyniowe wystepowaty czesciej, a roznica byta istotna statystycznie (15,9% vs
4,3%, p = 0,03). W analizie krzywej ROC uzyskanie mniej niz 24 punktéw w skali MMSE
wigzato si¢ z 78,3 % czuloscig 1 57,2% specyficzno$cig wystapienia powiklan poéznych w
obserwacji 6-miesigcznej, AUC = 0,710 [0,603 — 0,827]. W grupie pacjentow z takg punktacja
u 19,6 % chorych wystapity powiktania w obserwacji potrocznej (vs 4,8 % u chorych z
punktacja > 24 pkt; p=0,01). Nie stwierdzono natomiast wpltywu zaburzen funkcji
poznawczych na $Smiertelno$¢ 6 — miesigczng (11,1% vs 7,1%, p = 0,52). Wplyw ujawniat si¢
dopiero w miarg¢ nasilania zaburzen: wg analizy krzywej ROC uzyskanie mniej niz 24 punktéw
w skali MMSE wigzato si¢ z 68,4% specyficznoscig i 65 % czutoscig; AUC = 0,658 [0,519 —
0,797] wystapienia zgonu w obserwacji 6-miesigcznej. W grupie pacjentdw z takg punktacjg u
17,3 % chorych wystapit zgon w obserwacji potrocznej (vs 5,0% u chorych z punktacjg > 24;
p = 0,01). Wsréd chorych prezentujacych ,,Cognitive Frailty” p6zne powiktania sercowo -
naczyniowe stwierdzono istotnie czgsciej (17,8% vs 4,5%; p = 0,007), a obecno$¢ CF prawie
pieciokrotnie zwickszata ryzyko ich wystgpienia (OR: 4,59 [95% CI: 1,49-14,04]). Nie ujawnit
si¢ wplyw CF na $miertelno$¢ 6 — miesi¢czng (W analizie Kaplana — Meiera p = 0,08), jednakze
w podgrupie, w ktorej wspotwystepowaty zespot krucho$ci w nasileniu TFI>8 1 zaburzenia
funkcji poznawczych w nasileniu MMSE<24 $miertelno$¢ bylta istotnie wyzsza (w analizie
Kaplana — Meiera p < 0,001). W analizie 1-czynnikowej zaburzenia funkcji poznawczych,
»Cognitive Frailty” oraz umiarkowany lub cigzki zespot kruchos$ci byty predyktorami powiktan
p6znych. W wieloczynnikowej analizie wariancji (logistycznej) wynik w skali TFI > 9 okazat

si¢ niezaleznym predyktorem powiktan pdznych.
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Nie stwierdzono natomiast wptywu wielochorobowosci zar6wno na wystepowanie pdéznych
powiktan sercowo — naczyniowych jak 1 $miertelno$¢ w obserwacji 6 — miesigczne;.

Zaobserwowano dodatnig korelacje migdzy nasileniem zespotu kruchosci, a ryzykiem
zgonu w ciggu 6 miesi¢ecy szacowanym wg skali GRACE. Nasileniu zespolu kruchosci
(wzrostowi punktacji w skali TFI) towarzyszy wzrost ryzyka zgonu (wzrost punktacji w skali
GRACE 2.0). Przyrost zespotu kruchosci o 1 pkt. w skali TFI zwigzany jest ze zwigkszeniem
4,5 pkt. wyniku skali GRACE 2.0 (rho = 0,487; p < 0,001). Podobng korelacje zaobserwowano
miedzy nasileniem zaburzeniem funkcji poznawczych, a ryzykiem zgonu w ciggu 6 miesigcy
wg skali GRACE 2.0. Przyrost zaburzen funkcji poznawczych (spadek punktacji MMSE o 1
pkt.) zwigzany jest ze zwigkszeniem o 2,8 pkt. wyniku skali GRACE 2.0 (rho = -0,44; p <
0,001). Podjeto si¢ oceny, czy dodanie do skali GRACE 2.0 skal zastosowanych w ocenie
geriatrycznej (TFI, MMSE, CAD specific index) poprawia warto$¢ prognostyczng. Aby
umozliwi¢ poréwnywanie wynikdw przeprowadzono normalizacj¢ parametrow w/w skal,
nastgpnie wyznaczono krzywe ROC i poddano je analizie. W odniesieniu do skali GRACE 2.0
ktora charakteryzowata si¢ najlepsza czutoscig (sens. = 0,895), ale stabg swoistoscia (spec. =
0,469) 1 dla ktorej AUC wyniosto 0,713, lepsza warto$cig predykcyjng (wigkszym polem pod
krzywa) charakteryzowaty si¢ testy GRACE norm. + TFI norm. + MMSE norm. + CAD norm.
(AUC =0,726), GRACE norm. + TFI norm. + MMSE norm. (AUC = 0,731) i GRACE norm
+ TFInorm (AUC = 0,737), ktory uzyskat najwyzsza moc predykcyjna; dla GRACE+TFI norm.
> 55,8 pkt. wzgledne ryzyko zgonu 6-miesigcznego wyniosto 7,02, podczas gdy dla GRACE
> 124 pkt. wyniosto 6,51.

Whioski

1) Wykazano, ze zespot kruchosci zwigkszat czestos¢ wystepowania powiktan wczesnych
(wewnatrzszpitalnych) ogotem. Jakkolwiek nie zwigkszal istotnie czgstoSci
wystepowania pdéznych powiktan sercowo — naczyniowych, to stopien nasilenia
umiarkowany lub cigzki zespotu kruchosci wptyw ten ujawniat.

2) Nie stwierdzono wptywu zaburzen funkcji poznawczych na czestos¢ wystgpowania
powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych). Wptyw ten ujawnit si¢ w miarg nasilania
zaburzen: w grupie chorych z otgpieniem powiktania stwierdzano istotnie czgsciej niz
w grupie bez zaburzen funkcji poznawczych. Wykazano, ze obecno$¢ zaburzen funkcji
poznawczych zwigkszata czesto$¢ wystapienia poznych powiktan sercowo —

naczyniowych.
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3)

4)

5)

6)

7)

Wykazano, ze wspotistnienie obu zespotu kruchosci i zaburzen funkcji poznawczych —
,Cognitive Frailty” pozwala na identyfikacje chorych najwigkszego ryzyka — w grupie
tej istotnie cz¢sciej wystepowaty zarowno powiktania wczesne (wewnatrzszpitalne) jak
| powiktania pdzne.

Nie wykazano zwiazku pomigdzy wielochorobowoscia i jej stopniem nasilenia, a
czestoScig wystgpowania powiktan wczesnych (wewnatrzszpitalnych), a takze
powiktan péznych w obserwacji potroczne;.

Nie wykazano zwigzku miedzy obecnoscig zespolu kruchosci, zaburzen funkcji
poznawczych, ,,Cognitive Frailty” oraz wielochorobowos$ci, a $miertelnoscia w
obserwacji 6 — miesigcznej. Wplyw ten ujawnit si¢ w miare nasilania zespotu kruchosci
(TFI>8) i zaburzen funkcji poznawczych (MMSE<24), a wspotistnienie obu zaburzen
w takim stopniu zaawansowania pozwolito na identyfikacje chorych najwyzszego
ryzyka.

Dotaczenie oceny zespotu kruchosci (wg kwestionariusza TFI) do skali GRACE 2.0
podnosi jej warto$¢ prognostyczng dla $miertelnosci 6 — miesigcznej.

Cechy zespotu geriatrycznego takie jak zespot kruchosci i zaburzenia funkcji
poznawczych wplywaja na powiklania wezesne 1 pdzne u pacjentéw wieku podeszitym

z ostrym zespolem wiencowym.
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X. SUMMARY

Introduction

With the aging of populations in the developed countries the population of elderly
persons grows as well. Demographic trends and the epidemiology of ischemic heart disease are
causing an increasing number of patients with acute coronary syndrome in the age group > 65
years of age. The problem of an appropriate risk stratification is becoming an increasing
challenge for the cardiologist. Metrical age is an acknowledged and strong risk factor of
complications and bad prognosis in acute coronary syndromes and is used in widely applied
risk scales. However, it does not always correspond with the biological age which seems to be
a more precise parameter which defines the condition of the patient. Recently there has been
increasing interest in geriatric grand syndromes/problems (Geriatric Giants) which include
Frailty Syndrome (FS), Cognitive Impairment (CI) and Multi-morbidity. Frailty Syndrome is
identified in the literature as a risk factor of complications and worse prognosis. Similar
influence is attributed to cognitive impairment and multi-morbidity however, some
discrepancies are observed. What is important, there are few publications in which Frailty
Syndrome and Cognitive Impairment were assessed together as “Cognitive Frailty” (CF).
Additionally, connecting the geriatric assessment with routinely applied risk scales may
increase the predictive power in predicting the risk of death.

Aim of the study

The aim of the study was to investigate the influence of frailty syndrome in advanced
age (> 65 y.o0.) patients who were hospitalized due to acute coronary syndrome on early (in-
hospital) and late (in 6-month observation) complications and on 6-month mortality.
Additionally the significance of multimorbidity and cognitive impairment was assessed what
allowed to define the significance of co-occurrence of frailty syndrome and cognitive
impairment - CF in the tested group of patients. Moreover, it was investigated whether the
combining widely used GRACE scale with a geriatric assessment increases the predictive

power of predicting death in 6 months observation.

Material and methods
The study included 196 elderly patients (65 to 97 years old, mean age was 74.4 years)
with a primary diagnosis of acute coronary syndrome (respectively 98 subjects with STEMI

and 98 with NSTE-ACS). Selected data were extracted from the medical records: demographic,
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anamnestic, laboratory and imaging results. The early in-hospital complications included:
major bleeding according TIMI scale, ventricular arrhythmias — sVT and nsVT, arrhythmias
and conduction disorders requiring temporary pacing, early in-stent thrombosis, acute heart
failure — Killip-Kimball 111-1V, stroke, prolonged hospitalization > 8 days and in-hospital death.
After 6 months the information about the occurrence of late complications which were defined
as the repeated occurrence of acute coronary syndrome, repeated re-vascularization, stroke or
death was obtained. The risk of death within 6 months was calculated according to the GRACE
2.0 scale. The assessment of frailty was carried out during hospitalization applying Polish
adaptation of Tilburg questionnaire (Tilburg Frailty Indicator, TFI) and the assessment of
cognitive impairment using MMSE (The Mini-Mental State Examination). The CAD specific
index was used to assess multi-morbidity. When the frailty syndrome co-occurred with
cognitive impairment patients were included in the “Cognitive Frailty” group. The patients
taking part in the study were informed about its assumptions and course and gave informed
consent. The consent to conduct the study was given by Bioethical Commission at Wroctaw
Medical University. Statistical analysis was performed using STATISTICA v. 12 (TIBCO

Software Inc.) program and a EXCEL (Microsoft) calculation sheet.

Results

In the study group the average age was 74,4 and the predominance of men was observed
(60,7% vs 39,3% women). In 90,8% of patients an invasive strategy was undertaken. Frailty
syndrome was assessed using Tilburg scale. TFI result > 5 points was observed in 69,9% of
patients, including the mild one (TFI 5-8 points) in 42,3%, and moderate or severe (TFI>9) in
27,6%. The mean score was 6,7 £ 2,9 points. Cognitive impairment assessed according to
MMSE scale was diagnosed in 64,3% of patients (score < 27 points), including mild ClI
(MMSE 24 -26 points) in 26%, dementia at the light degree (MMSE 19 — 23 points) in 29,1%,
dementia at the average degree (MMSE 11 - 18 points) in 8,7%, deep dementia (MMSE < 10
pkt) 0,5%. Average score was 24,3 £ 4,2 points. General score of multi-morbidity index was
2,1 £ 1,9. Patients diagnosed with frailty syndrome were significantly older and significantly
more often were diagnosed with hypertension. The patients with Frailty Syndrome and
Cognitive Impairment - ,,Cognitive Frailty” were significantly older, less likely to have
nicotinism but more often hypertension. A strong correlation was observed between the
intensity of Frailty Syndrome and a progressive Cognitive Impairment of patients (the increase
by 1 point in TFI scale is related to the decrease of the number of points in MMSE scale on
average by 0,85; rho = -0,579; p<0,001).
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Total in-hospital complications in general were more common in the group of patients
with Frailty Syndrome (61,3% vs 25,4%, p < 0,001). Analyzing the complications separately it
was found that in the group with FS a prolonged hospitalization was observed significantly
more often (54,0% vs 16,9%, p < 0,001). Based on the ROC curve analysis obtaining more than
5 points in TFI scale was related to 84,8% sensitivity and 45,4% specificity for the occurrence
of r in-hospital complications; AUC = 0,685 [0,610— 0,759]. However, no influence of
Cognitive Impairment on the frequency of occurrence of in-hospital complications was
observed (p=0,25), but it was revealed as the disorder increased: in the group of the patients
with dementia (MMSE < 24 points) the complications were observed significantly more often
than in the group without Cl (62,7% vs 44,3%; p=0,04). In ROC curve analysis, obtaining less
than 22 points in MMSE scale was related to 41,4 % sensitivity and 79,4 % specificity of in-
hospital complication occurrence, AUC = 0,618 [0,540 — 0,697]. Co-occurrence of a Frailty
Syndrome and Cognitive Impairment - “Cognitive Frailty” was a significant risk factor of in-
hospital complications occurrence overall (52,4% vs 37,1%, p <0,001). In the group of patients
with CF a prolonged hospitalizations (52,3% vs 31,5%, p = 0,01) was observed more often. No
influence of multimorbidity on the development of complications was found during in-hospital
observation. In univariate analysis the reduced left ventricle ejection fraction < 38%, a result in
TFI > 5 points, a result in MMSE scale < 22 points and ,,Cognitive Frailty” were the predictors
of development of in-hospital complications. In multivariate analysis of variance (logistic), TFI
score > 5, MMSE score < 22, and left ventricular ejection fraction size < 38% were found to be
independent predictors of early (in-hospital) complications.

Analyzing the occurrence of cardiovascular complications and mortality rate in 6-month
observation it was found that although the Frailty Syndrome did not significantly increase their
frequency but the moderate or severe degree of intensity of a Frailty Syndrome revealed this
influence — in this group ate complications in general were observed more often (22,2% vs
5,1%; p = 0,02) as well as deaths (18,5% vs 3,4%; p = 0,02). Based on ROC curve analysis
obtaining 9 points in TFI scale (what means a moderate or a severe frailty syndrome) was
connected with 52,2 % sensitivity and 75,7% specificity of cardiovascular complications
occurrence in 6 month observation, AUC = 0,681 [0,559 — 0,801]. On the contrary, scoring
more than 8 points in TFI scale (what means a moderate or severe frailty syndrome) was
connected with 73,7% sensitivity and 63% specificity; AUC = 0,710 [0,585 — 0,836] of death
occurrence in 6 month observation. In the group of patients with Cognitive Impairment late
cardiovascular complications were observed more often and the difference was statistically
relevant (15,9% vs 4,3%, p = 0,03). In ROC curve analysis obtaining fewer than 24 in MMSE
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scale was related to 78,3 % sensitivity and 57,2% specificity of late complications occurrence
in 6-month observation, AUC = 0,710 [0,603 — 0,827]. However, no influence of Cognitive
Impairment on mortality was observed (11,1% vs 7,1%, p = 0,52). This influence was revealed
only with exacerbating of the disease: according to the ROC curve analysis obtaining fewer
than 24 points in MMSE scale was related with 68,4% specificity and 65 % sensitivity; AUC =
0,658 [0,519 — 0,797] of death occurrence in 6-month observation. In group of patients with
,Cognitive Frailty” late cardiovascular complications were observed significantly more often
(17,8% vs 4,5%; p = 0,007), and the presence of CF increased the risk of their appearance
almost five times (OR: 4,59 [95% CI: 1,49-14,04]). No influence of CF on 6-month mortality
was showed (in Kaplan — Meier analysis p = 0,08) however, in the subgroup where the Frailty
Syndrome of the TFI > 8 and Cognitive Impairment of the intensity of MMSE < 24 the mortality
was significantly higher (in Kaplan — Meier analysis p < 0,001). In the one-factor analysis the
Cognitive Impairment, ,,Cognitive Frailty” and moderate or severe Frailty Syndrome were
predictors of late complications. In multivariate analysis of variance (logistic), TFI score > 9
was found to be an independent predictor of late complications. No impact of multi-morbidity
on the late cardiovascular complications and on the mortality in 6-month observation was
found. A positive correlation between the intensity of the Frailty Syndrome and the risk of death
within 6 months estimated according to the GRACE 2.0 scale was observed. The increase of
death risk (increase of the score in the GRACE 2.0 scale) accompanies the intensification of
Frailty Syndrome (increase of score in TFI scale). Increase of Frailty Syndrome by 1 point in
TFI scale is related to increase in the GRACE 2.0 scale by 4.5 points (rho = 0,487; p < 0,001).
Similar correlation was observed between the severity of Cognitive Impairment and the risk of
death within 6 months according to the GRACE 2.0 scale. Increase of Cognitive Impairment
(the fall of MMSE score by 1 point) is associated with a 2.8 point increase in the GRACE 2.0
score (rho =-0,44; p <0,001). An evaluation was undertaken to assess whether the addition of
the scales used in geriatric assessment (TFI, MMSE, CAD specific index) to the GRACE 2.0
scale improves the prognostic value. In order to allow the comparison of the results, the
normalization of parameters of the above mentioned scales was carried out and next ROC
curves were determined and analyzed. In relation to the GRACE 2.0 scale which was
characterized by the best sensitivity (sens. = 0,895), but poor specificity (spec. = 0,469) and for
which AUC was by 0,713 better predictive value (larger area under the curve) characterized
GRACE norm. + TFI norm. + MMSE norm. + CAD s.i. norm. (AUC = 0,726), GRACE norm.
+ TFI norm. + MMSE norm. (AUC = 0,731) and GRACE norm + TFI norm (AUC = 0,737)
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which obtained the highest predictive value; for GRACE+TFI norm. > 55,8 points the relative
death risk within 6 months was 7,02 and for GRACE > 124 points it was 6,51.

Conclusions

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

It was found that Frailty Syndrome increased the frequency of early (in-hospital)
complications occurrence in general and although it did not increase the frequency of
late (in 6-month observation) cardiovascular complications a moderate or severe degree
of a frailty revealed this influence.

No influence of Cognitive Impairment on the frequency of early (in-hospital)
complications was found, but the effect became apparent as the severity of the disorder
increased: in the group of patients with dementia the complications were observed
significantly more often than in the group without cognitive impairment. It was found
that the presence of Cognitive Impairment increased the frequency of late (in 6-month
observation) cardiovascular complications.

It was found that the co-occurrence of a Frailty Syndrome and Cognitive Impairment -
,Cognitive Frailty” allows to identify the patients of the highest risk — in this group both
the early (in-hospital) and late (in 6-month observation) complications were observed
significantly more often.

There was no relationship between the intensity of multi-morbidity and the frequency
of early (in-hospital complications) occurrence as well as late complications in 6 month
observation time.

There was no association between the presence of Frailty Syndrome, Cognitive
Impairment, ,,Cognitive Frailty”, multi-morbidity and mortality in 6 month observation
The impact became apparent as the disorders worsened: Frailty Syndrome (TFI > 8) and
Cognitive Impairment (MMSE < 24), and the coexistence of the of both disorders at
such severity allowed the identification of patients of highest risk.

Adding the assessment of Frailty Syndrome (according to TFI questionnaire) to the
GRACE 2.0 scale increased its prognostic value for 6-month mortality.

Geriatric syndrome features such as frailty syndrome and cognitive impairment affect

early and late complications in elderly patients with acute coronary syndrome.
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