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ABSTRAKT

Recentni publikované studie piinaseji nové informace o vyznamném pusobeni
environmentalnich Ciniteld, pfedevSim znecisténého ovzdusi v rozvoji akutniho
koronarnitho syndromu. Vedle dobfe znamych ovlivnitelnych a neovlivnitelnych
rizikovych faktorti je nutné se zaméfit na nekonvencéni rizikové faktory. Cilem diplomové
prace je zjistit, zda existuje statisticky vyznamny vztah mezi dny, ve kterych byli
zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku oSetfeni pacienti s akutnim koronarnim
syndromem typu STEMI a primérnymi dennimi koncentracemi polutanti v ovzdusi
(polétavy prach PM,s a PMyy, ozon, oxid dusnaty a oxid dusi¢ity) v sedmi pfedchozich
dnech. Metodika vyzkumu spociva v retrospektivni observaéni analyze 116 pacientii
s akutnim infarktem myokardu v prostfedi pfednemocni¢ni neodkladné péci a vlivu vyse
uvedenych polutantd v ovzdusi s vyuzitim vysSSich statistickych metod. Vysledky
prezentuji v souborech ozonu a oxidu dusnatého signifikantni vliv efektu dne
(p=0.0283/0.0424), pohlavi (p=0.0216/0.0232) a veku (p=0.0008/0.0187). Ackoliv jsme
v souborech ozonu a oxidu dusnatého nalezli statisticky vyznamny vliv efektu dne, pohlavi
a véku, je nutné dale pokracovat ve vyzkumu vétSiho statistického vzorku, abychom

minimalizovali statistickou chybu, kterou mtze byt zatizeny nas vyzkum.

Klicova slova: akutni koronarni syndrom, zdravotnickd zdchranna sluzba, znecisténé

ovzdusi



ABSTRACT

Recent published studies have provided new information about the significant influence of
environmental factors, especially air pollution in the development of acute coronary
syndrome. Besides the well-known controllable and uncontrollable risk factors it is
necessary to focus on non-conventional risk factors. The thesis aims to determine whether
there is a statistically significant relationship between the days in which patients with acute
coronary syndrome type STEMI were rescued by the EMS Most and the average daily
concentrations of pollutants in air (PM, s and PM,, ozone, carbon monoxide and nitrogen
dioxide) in seven previous days. The research methodology is based on a retrospective
observational analysis of 116 patients with acute myocardial infarction in prehospital
emergency care and the impact of the above pollutants in air with the use of statistical
methods. The results in sets of ozone and nitric oxide effect presents a significant impact of
day (p=0.0283/0.0424), sex (p=0.0216/0.0232) and age (p=0.0008/0 .0187). Although we
have found a statistically significant effect of a day, gender and age in our analysis, it is
necessary to continue research in a larger statistical sample to minimize the statistical

CITOorS.
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1 Uvod

Vyzkum rizikovych faktorti vzniku akutniho koronarniho syndromu se v soucasné dobé
zameiuje, vedle dobtfe zndmych rizikovych faktord, na faktory environmentalni. Predevsim
polutanty v ovzdusi jsou v dneSni dob¢ predmétem studia mnohych vyzkumnych instituci.
Motivovani rozliSnymi vysledky publikovanymi v fadé renomovanych casopisii jsme
se rozhodli vénovat téma diplomové prace studiu vztahti mezi vznikem akutniho
koronarniho syndromu typu STEMI u 116 pacientl oSetienych zdravotnickou zachrannou
sluzbou na Mostecku a polutanti v ovzdusi zastoupenych polétavym prachem PM,s

a PM;, oxidem dusnatym, oxidem dusi¢itym a ozonem.

Diplomova prace je ¢lenéna na dvé ¢asti. Prvni ¢ast je vénovana soucasnému stavu poznani
v problematice patofyziologie, rizikovych faktorti, epidemiologie, klinické manifestaci,
diagnostice a terapii akutniho koronarniho syndromu, a to ptredevSim akutniho infarktu
myokardu s ST elevacemi, tzv. STEMI. Po této ivodni casti ¢tenare dale seznamujeme
se zdroji a emisemi polétavého prachu PM,s, PM,o, oxidu dusnatého, oxidu dusic¢itého
a ozonu. Nasledna kapitola pojednavé o vlivu téchto polutant na lidské zdravi. Na tuto
teoretickou Cast navazuje vlastni praktickd ¢ast zastoupena retrospektivni observaéni studii.
Nedilnou soucésti praktické Casti je stanoveni cile a hypotéz. Cilem diplomové préce je
zjistit, zda existuje statisticky vyznamny vztah mezi dny, ve kterych byli zdravotnickou
zachrannou sluzbou na Mostecku oSetfeni pacienti s akutnim korondrnim syndromem typu
STEMI a primérnymi dennimi koncentracemi polutantii v ovzdusi (polétavy prach PM, s a
PM,, ozon, oxid dusnaty a oxid dusicity) v sedmi piedchozich dnech. V kapitole vysledky
prezentujeme zavery statistické analyzy zpracovanych dat, které jsme analyzovali
s vyuzitim linedrnich modeld se smiSenymi efekty. Zavisla proménna (polétavy prach
PM,s, polétavy prach PMy, ozon, oxid dusnaty a oxid dusi€ity) vstupuji do modelu
transformované pomoci Box-Cox transformace. V diskuzi konfrontujeme nase vysledky

s publikovanymi vysledky ostatnich autorti.

V zavéru uvadime, Ze cil diplomové prace se ndm podafil splnit pouze ¢astecné, nebot’
v disledku nizkého poctu zakladniho statistického souboru nebylo mozné ziskana data
podstoupit statistické analyze, kterd by ndm odpovédéla na otazku, zda existuje
signifikantni vztah mezi dennimi primérnymi koncentracemi v konkrétni dny pted
vznikem akutniho infarktu myokardu. Nicméné i1 pres tento nedostatek jsme nalezli
signifikantni vztah mezi efektem dne, efektem pohlavi a efektem v€ku v souborech ozonu
a oxidu dusnatého.



2 Akutni koronarni syndrom

Akutni koronarni syndrom je skupinou ischemického postizeni myokardu, ktery v sobé
zahrnuje tii zakladni jednotky. Jedna se o akutni infarkt myokardu s elevacemi ST tseku,
tzv. STEMI, ktery se muze bez reperfuzni terapie vyvinout v Q — infarkt myokardu. Dale
sem patfi akutni infarkt myokardu bez elevaci ST tseku, znamy také jako NSTEMI, ktery
pii spravné zvolené 1écbé vytvaii obraz non — Q infarktu myokardu. Tietim zastupcem této
skupiny onemocnéni je nestabilni angina pectoris. Nékteii autofi do této skupiny jesté

pfifazuji minimalni myokardidlni 1ézi (Knot et al. 2007, s. 153).

Akutni infarkt myokardu je charakterizovany detekci myokardidlni nekrézy
s odpovidajicim klinickym stavem myokardidlni ischemie. VétSina pacientd s infarktem
myokardu s elevacemi ST tuseku vykazuje zvysSené hodnoty biomarkerGi a progresi
do infarktu typu Q (Widimsky et al. 2012, s. 448). Exaktni definice infarktu myokardu
zpracovana Evropskou kardiologickou spolecnosti a vupravené verzi publikovana
Bélohlavkem uvadi, ze pojem infarkt myokardu by mél byt pouzivan v situacich
s prokdzanou myokardialni nekrézou souvisejici s klinickou manifestaci odpovidajici
ischemii myokardu. Pokud je splnéna vySe uvedena podminka, potom k diagnéze infarktu
myokardu vyhovuje detekce vzestupu a/nebo poklesu biomarkerti nekrozy s alesponi
jednou hodnotou nad 99. percentil horniho limitu normy spole¢né s pritkazem ischemie
minimaln¢ s jednou z nasledujicich znamek: symptomy ischemie, elektrokardiografické
(EKG) zmény naznacujici novou ischemii (nové zmény useku ST-T, nova blokada levého
Tawarova raménka, rozvoj patologickych Q vln, priikkaz nové ztraty viability myokardu
nebo nové lokalizované poruchy kinetiky zobrazovaci metodou). K dalSim podminkam
patii nahla, necekand kardidlni smrt, vcetné srde¢ni zastavy, casto se symptomy
naznacujicimi moZnou ischemii myokardu (nové zmény na EKG typu elevaci ST, blokady
levého Tawarova raménka a/nebo prukazu Ccerstvého trombu v korondrni tepné
angiograficky nebo post mortem pii autopsii, ale v situaci, kdy smrt nastala pied tim, nez
bylo moZzno odevzdat vzorky k vySetfeni biomarkerdi, nebo kdy nastala v obdobi jesté
normdlnich hodnot). Kritéria probéhlého infarktu myokardu jsou zastoupena rozvojem
novych patologickych symptomatickych ¢i asymptomatickych Q vin. TaktéZ prikazem
regiondlni ztraty viabilniho myokardu, ktery je ztencen a nekontrahuje se pii vylouceni
neischemickych pfi¢in a nalezem patologickych zmén odpovidajicich zhojenému
nebo hojicimu se infarktu myokardu (Bélohlavek a Aschermann 2008, s. 1S7-1S9).

2.1 Patofyziologie akutniho koronarniho syndromu

Zakladnim patofyziologickym ¢Cinitelem vzniku akutniho korondrniho syndromu
je ateroskler6za. V dneSni dobé je ateroskler6za povazovéna za primarné zanétlivé
onemocnéni, jez se vyviji po desetileti. Zakladni charakteristikou tohoto procesu
Proces aterosklerozy probihd ve dvou forméach. Prvni forma je charakterizovana
postupnym, pomalym zvétSovanim lokalnich i difuznich 1ézi, které v rizné variabilité
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zuzuji lumen cévy, respektive tepen. Klinicky se tato stendza projevi predevSim
pii ndmaze, a to pii vzniku nepoméru mezi dodavkou a potiebou kysliku pro myokard.
Druhd forma procesu aterosklerdézy vede k nestabilité aterosklerotického platu s jeho
vulnerabilitou. Tato rizikova forma je piimo zodpovédnd za vznik akutniho koronédrniho
syndromu. Riziko tohoto procesu spociva pfedevSim v erozich, povrchnich ulceracich
a rupturach téchto 1ézi, které jsou nasledovany koronarni trombdzou. Rozsah trombozy
je tedy zodpovédny za koneCnou manifestaci akutniho korondrniho syndromu.
Vulnerabilni plat je v soucasné dobé povazovan za kauzalni patofyziologicky podklad

akutnich koronarnich syndromt (Bélohlavek a Aschermann 2008, s. 1S9).

Publikované poznatky z poslednich let doplituji patogenezi akutniho koronarniho
syndromu o pojmy ,vulnerabilni krev* a ,vulnerabilni myokard”. Z téchto pojmui
se vyvinul ,vulnerabilni nemocny*“. Jednd se o pacienta, u kterého s vysokou
pravdépodobnosti dojde k rozvoji akutniho koronarniho syndromu v nasledujicich
12 meésicich. Vratime-li se k definici vulnerabilniho platu, tak se jednd o plat, ktery
se Casem stane ,culprit” 1ézi. Tedy stenozy, jez je pfi¢inou akutniho koronarniho
syndromu. Morfologické charakteristiky vulnerabilniho platu v sobé zahrnuji platy
s tendenci ke vzniku ruptury s velkym lipidovym jadrem, pokrytymi tenkou fibrézni
Cepickou, obsahujici velké mnozstvi zanétlivych bunék a mediatort. Zanétlivé bunky
produkuji proteolytické enzymy, které oslabuji fibrézni vrstvu platu. Takto alterované
platy jsou nasledné nachylngjsi k ruptute (Libby a Ridker 2004, s 9S — 16S). Vyznamnou
roli v patogenezi vulnerability aterosklerotického platu hraji kalcifikace, remodelace
a krvaceni do platu. Ateromatdzni hmota platu v sobé deponuje velké mnoZstvi makrofagii
a tkanového faktoru, ktery je vysoce trombogenni a iniciuje velmi snadno a intenzivné
koagulaci. Koagulace tkaniovym faktorem je aktivovana genezi komplext s koagula¢nimi
faktory VII/VIIa, které nasledné aktivuji Christmastiv a Stuartiiv-Prowerové faktor. Touto
cestou dochazi ke spusténi vnitini 1 zevni koagulacni cesty, jejimz vysledkem je tvorba

trombinu, aktivace desti¢ek a geneze fibrinu (Bélohlavek a Aschermann 2008, s. 1S10).

Ruptura aterosklerotického platu je zptisobena vnitinimi a vnéj§imi faktory. Vnitini faktory
jsou podminéné histologickou skladbou platu, které jsou uvedeny v pfedchozim textu.
Souhrnné Ize uvést, Ze u nemocnych umirajicich v casném obdobi akutniho korondrniho
syndromu jsou platy alterované vyraznymi zéanétlivymi zménami, predevSim invazi
makrofagl, lymfocytd a bun€k hladkého svalstva. Proces je doprovazeny taktéz
vazokonstrikci. Méné castou etiologii akutniho koronarniho syndromu je dynamicka
obstrukce zplsobena intenzivnim lokalnim spazmem epikardidlni koronarni tepny. Tento
stav je zndmy jako Prinzmetalova variantni angina. Fokalni spazmy jsou cast&jsi pfi
endotelialni dysfunkci. Extrakardialni pficiny akutniho koronarniho syndromu se uplatiiuji
za piitomnosti fixni aterosklerotické léze, ale také pii normdlnim nélezu na koronarnich

tepnach. Jedna se predev§im o situaci, kdy dochazi ke snizené dodéavce kysliku buitkam
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myokardu. Ostatni pfi¢iny jsou nad rdmec problematiky diplomové prace (Bélohlavek
a Aschermann 2008, s. 1S10).

2.1.1 Patologie infarktu myokardu

Vlastni patologickou podstatou infarktu srde¢niho svalu je uzavér koronarni tepny.
Patologické nalezy prokazuji koronarni aterosklerézu a vétSinou lokalizovanou trombozu
koronarni tepny, kterd naseda na destabilizovany plat, tak jak uvadime v predeslém textu.

Vzacnéji je pfi¢inou koronarni obstrukce krvaceni do platu nebo embolie korondrni tepny
(Widimsky 2002).

Klinicky prokazatelny infarkt vznikd na zakladé uzavéru jedné ¢i vice hlavnich
epikardidlnich koronarnich tepen. NejCastéji se jedna o postizeni ramus interventricularis
anterior, ramus circumflexus nebo arteria coronaria dextri. Vzacnéji se jedna o uzavér
kmene arteria coronaria sinistri, ramus diagonalis, ramus marginalis sinister, ramus
posterolateralis sinister ¢i dexter, event. ramus interventricularis posterior (Widimsky
2002).

Z patologického hlediska se d¢li infarkt myokardu na transmurélni a netrasmurélni infarkt
myokardu. Transmurdlni infarkt byva zpisobeny dlouhodobou a tuplnou trombdzou
korondrni tepny. Nekrdza postihuje povodi piislusné koronarni tepny a celou tloustku
myokardu levé komory. Infarkt myokardu pravé komory je doprovézeny infarktem spodni
stény, pii proximalnim uzévéru arteria coronaria dextri. Naopak netransmuralni infarkt je
zptisobeny netplnym ¢i jen kratce trvajicim uzavérem koronarni tepny a nekrdza postihuje
prevazné subendokardialni oblasti. Vyvoj patologickych zmén je prezentovany nekrézou
nejvice anoxickych bunék, a to jiZ po 20 minutach hypoxie. Obvykla nekréza postupuje od
endokardu k epikardu a od centra do periférie ischemické oblasti. Rychlost nekrézy je
ovlivnéna fadou faktorti, pfedevSim pfitomnosti totdlni obstrukce koronarni tepny,
pfitomnosti kolateral, spotfebou kysliku v myokardu a v pfedtrénovani myokardu
na ischemii. Makroskopické patologicko-anatomické zmény vznikaji po 6 hodinach trvani
ischémie (Widimsky 2002).

2.1.2 Patofyziologie koronarni obstrukce

Patofyziologie koronarni obstrukce zpravidla koresponduje s néaslednym postupem:
ruptura, exulcerace ¢i mikroskopické fisura aterosklerotického platu, nasleduje agregace
desticek — netplné obturujici destickovy trombus — Upln€ obturujici destickovy trombus.
Spasmus koronarni tepny je urCitou meérou taktéz zastoupeny v patofyziologii uzavéru
alterované cévy. Dulezitd je vSak aktivace desticek, a to ptredevSim ve smyslu zvySené
agregace, vysS$i vazb¢é fibrinu na glykoproteinovy receptor GP IIb/Illa na povrchu
trombocytll a zvySené produkce tromboxanu. A naopak lokéalni dysfunkce endotelu ve
smyslu snizené produkce prostacyklinu a endotelidlniho relaxa¢niho faktoru (Widimsky
2002).
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2.1.3 Dysfunkce a remodelace levé komory

Postupna ztrata kontrakci myokardu nastava jiz po nékolika vtefinach uzavéru koronarni
tepny. V disledku této skutecnosti dochazi tedy k lokalizované poruSe kinetiky levé
komory v povodi pfislusné korondrni tepny. Nejleh¢im stupném poruchy kontraktility je

Mvvroe

hypokineza. Jedna se o pouhé snizeni kontrakci. T€z$i ischemické poskozeni se projevuje
jiz akinezou — vymizenim kontrakci a nejtéz§im postizeni je prezentované dyskinezi —
vymizenim kontrakci s pasivnim paradoxnim systolickym vyklenovanim postizené oblasti.
V piipadé dobré perfuze v ostatnich korondrnich tepnach dochazi ke kompenzatorni
hyperkinezi, ktera pomaha udrzet normalni srdecni vydej. V zavislosti na rozsahu
postizené¢ oblasti zavisi také rozsah dysfunkce levé komory a progndéza nemocného.
K objektivizaci systolické funkce levé komory je pouzivané stanoveni ejekcni frakce levé
komory. Jeji hodnota u mensich infarktii s pfitomnou kompenzacni hyperkinézou muize
zustat v mezich normy, tj. vice nez 55 %. U stfedn€ velkych infarkti se snizuje vyrazngji
k hodnotam 35 — 45 % a hodnoty pod 35 % ukazuji na velky rozsah infarktu s horsi
prognozou. Kardiogenni Sok je ¢asto manifestovany pii hodnotach ejekeni frakce kolem 15

— 20 %, eventudln¢ méné¢ (Widimsky 2002).

Remodelace levé komory je vedle stanoveni ejekéni frakce jednim z nejdilezitéjsich
ukazatelti dlouhodobé prognoézy pacientii s prodélanym akutnim koronarnim syndromem.
Pod pojmem remodelace rozumime jednak loziskové aneuryzma levé komory, jednak
celkovou dilataci. Zavaznost klinického stavu koreluje s tizi remodelace, resp. dilatace,
a to jak loZiskové, tak celkové. O vzniku obou typil dilatace rozhoduji dva zakladni
faktory, kterymi jsou vcasna rekanalizace uzaviené¢ koronarni tepny a sniZeni
nitrokomorového, predevSim systolického tlaku. Vcasnd rekanalizace zastavi postup
nekrozy pred dosazenim epikardu a subepikardidlni vrstva svaloviny zlstane dostate¢né
pevna k prevenci rozvoje aneurysmatu (Widimsky 2002).

2.1.4 Omraceny, hibernovany a predtrénovany myokard
Omraceny myokard, zndmy v anglosaské literatufe taky jako ,,stunned myocardium®

je akutni postischemicky reverzibilni vypad funkce myokardu. Je disledkem protrahované
ataky ischemie, kterd jeSté nezplsobila nekrozu. Rekonvalescence myokardu trvda mnoho
hodin az nékolik dnl. Lze jej pozorovat u nestabilni anginy pectoris, netransmuralniho

infarktu myokardu a v periinfarktové zon€ u transmuralniho infarktu (Widimsky 2002).

Hibernovany srde¢ni sval je chronické snizeni az vymizeni funkce myokardu zplsobené
prolongovanym kritickym snizenim korondrniho pritoku. Nedoslo vSak k vymizeni
pritoku. Vyskytuje se nékdy u chronickych kritickych zuZeni korondrnich tepen.
Po koronarni intervenci se funkce postupné obnovi (Widimsky 2002).

Ischemicky pfedtrénovany myokard, v anglické literatufe oznacovany jako ischemic
preconditioning, je termin vyjadfujici ur¢itou miru adaptace srde¢nich bun¢k na opakované

ataky ischemie. Kratkodobé a opakované ischemizovany myokard propada pfi akutnim
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uzavéru koronarni tepny o néco pozdéji k nekréze nez myokard, u néhoz je akutni
korondrni uzavér prvni ischemickou udalosti (Widimsky 2002).

Na zavér této kapitoly uvaddime z diivodu Sirsi konsekvence problematiky patofyziologie
klinickou manifestaci typt infarktu myokardu podle Bélohlavka (2008). Tento autor
v publikovaném dokumentu popisuje pét typt infarktu myokardu. Prvni typ je zastoupeny
spontannim infarktem myokardu spojeného s ischemii myokardu zpiisobenym primarni
koronarni ptihodou jako erozi aterosklerotického platu a/nebo jeho rupturou, fisurou nebo
disekci. Druhy typ infarktu myokardu vznikd pfi ischemii zpiisobené, bud’ zvySenim
spotieby kysliku nebo snizenim dodavky, tj. pfi korondrnim spazmu, embolizaci
do koronarni tepny, pfi anémii, arytmiich, hypertenzi nebo hypotenzi. Tteti typ infarktu
myokardu je zastoupeny ndhlou srde¢ni smrti, v€etné srdecni zastavy, ¢asto se symptomy
odpovidajicimi ischemii myokardu, které mohou byt doprovazeny zménami na EKG typu
elevaci ST nebo novou blokaddou levého Tawarova raménka, nebo prikazem ptitomnosti
cerstvého trombu pii koronarni angiografii a také post mortem pii pitvé. AvsSak pouze
v situaci, kdy smrt nastala pfed odebranim krevnich vzorkli nebo v dob¢, kdy jesté nebyly
zvyseny koronarni biomarkery. Ctvrty typ (a) infarktu myokardu vznikl v souvislosti
s primarni koronarni intervenci. Ctvrty typ (b) vznikl v souvislosti s trombézou
v koronarnim stentu dokumentovanou angiograficky nebo pfi pitvé. Paty typ infarktu
myokardu vznikly v disledku provedeni aortokoronarniho bypassu (Bélohlavek
a Aschermann 2008, s. 159).

2.2 Rizikové faktory

Vznik akutniho koronarniho syndromu je podminény ptsobenim rizikovych faktord,
jejichz zékladni déleni kopiruje obecnd rozdé€leni rizikovych faktort. Zakladnimi dvéma
skupinami jsou rizikové faktory ovlivnitelné a neovlivnitelné. Z pohledu Evropskych
doporucenych postupt prevence kardiovaskuldrnich onemocnéni v klinické praxi existuji
rizikové faktory individudlni, biochemické — fyziologické a Zivotni styl. Individudlni
rizikové  faktory jsou zastoupené veékem, pohlavim, rodinnou anamnézou
kardiovaskularnich chorob a genetickymi faktory. Jedné se tedy o faktory neovlivnitelné.
K biochemickym a fyziologickym faktorim evropské guidelines fadi hypertenzi, vyssi
hladinu LDL cholesterolu, naopak niz§i hladinu HDL cholesterolu, vysokou hladinu
triglyceridii, diabetes mellitus, obezitu, pasobeni prokoagulac¢nich faktori a prezenci
markert chronického zanétu. Koufeni, nezdrava dieta, zastoupend nizkou konzumaci
ovoce a zeleniny a nedostate¢na fyzicka aktivita jsou rizikovymi faktory alterovaného
zivotniho stylu, které se spolupodileji na vzniku akutniho koronarniho syndromu (Rosiek
a Lekskowski 2016, s. 1223).

Rizikové faktory akutniho korondrniho syndromu se také 1i$i v zavislosti na véku.
U mladsich jedinct nalézdme ptedev§im pozitivni rodinnou anamnézu, vyssi vyskyt

koufeni a obezitu. Naopak u starSich pacientli koreluje vznik akutniho koronarniho
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syndromu s diabetem mellitus a hypertenzi. PiedevSim diabetes zpusobuje difuzni
onemocnéni korondrniho feciste¢ s mikrovaskularnim postizenim. Témér polovina pacienta
pfijatych pro akutni korondrni syndrom vykazuje zndmky porusené glukozové tolerance
(Fischerova 2008, s. 110).

Prokoagulacni faktory, predevSim fibrinogen, jsou mén¢ znamymi rizikovymi faktory
rozvoje ischemické choroby srde¢ni. ZvysSena koncentrace fibrinogenu signifikantné vede
k t€zsSimu aterosklerotickému postizeni koronarnich tepen s vysSim rizikem vzniku
akutniho koronarniho syndromu. ZvySend plazmatickd koncentrace fibrinogenu
o jeden gram na litr zvySuje riziko kardiovaskuldrni piihody dvojnasobné. Aktivace
zanétlivych bunék a produkce zanétlivych medidtori zastoupenych piredev§im
C — reaktivnim proteinem (CRP) a interleukiny 1,6 a 8 signifikantné koreluji s tizi
kardiovaskularniho postizeni (Rosiek a Lekskowski 2016, s. 1225). Metaanalyza
dlouhodobych observacnich studii pacienti s akutnim korondrnim syndromem ukézala

vewr

postizeni (Kones 2010, s 383 —413).

2.3 Epidemiologie

Nemoci obéhové soustavy z dlouhodobého hlediska pfedstavuji, s213 tisici
hospitalizovanych osob v roce 2013, nejcastéjsi pficinu hospitalizace. Téméet 25 procent
registrovanych klienti v ordinacich praktickych 1ékait pro dospélé bylo sledovanych pro
hypertenzni nemoci, témét desetina pacientd pro ischemické choroby srde¢ni a 3 procenta
pro cévni mozkové piihody. Pro tato onemocnéni bylo vydano ptes 40 tisic pracovnich
neschopenek a invalidni diichod ke konci roku pobiralo témér 44 tisic lidi (Zdravotnicka
rocenka Ceské republiky 2013, s 45).

Data dostupnd o dispenzarizaci pacientll s akutnim infarktem myokardu v ordinacich
praktickych 1ékarti ukazuji na setrvaly stav vyskytu akutniho koronarniho syndromu,
prezentovaného akutnim infarktem myokardu 121 — 122 podle Mezinarodni klasifikace
nemoci. V roce 2009 bylo v ordinacich praktickych I¢kaii pro dospélé evidovano 14658
pacientll s nové vzniklym infarktem myokardu, v roce 2010 se jednalo o 14766 pacientti
a vroce 2011 o 14195 pacientli. Vroce 2012 a 2013 jsme zaznamenali statisticky
nevyznamny pokles v poctu nové dispenzarizovanych pacientd pro akutni infarkt
myokardu, a to 13474 a 13683 pacientll. V nize uvedené tabulce jsme zpracovali piehled
poctu dispenzarizovanych pacientli pro akutni infarkt myokardu na 100 000 obyvatel

(Zdravotnicka rodenka Ceské republiky 2009 —2013).
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Graf ¢. 1 Pocet nové dispenzarizovanych pacientt pro akutni infarkt myokardu
(Zdroj: Zdravotnicka roéenka CR, 2009 —2013)

Autofi TousSek et al. (2014) se blize zabyvali zpracovanim epidemiologickych dat
ziskanych zregistrtt CZECH-1 a CZECH-2. Registr CZECH-1 se provadél v dobé
od 1. do 30. listopadu 2005 ve vSech 21 kardiocentrech otevienych v daném obdobi
v Ceské republice, véetné regionalnich nemocnic. Registr CZECH-2 se provadél v fijnu
a listopadu roku 2012 ve étyfech krajich Ceské republiky s 28 regionalnimi nemocnicemi
bez vybaveni pro katetrizacni vykony a ve Ctyfech kardiocentrech s katetrizacnimi sély.
Celkem do obou registrii bylo zafazeno 1921, respektive 1221 pacientli s akutnim
koronarnim syndromem, véetné pacientil se srdeCnim selhanim s prokézanou ischemickou
chorobou srde¢ni, bolesti na hrudi s podezienim na akutni koronarni syndrom
a resuscitovanych pacienti v pfednemocni¢ni neodkladné péci s inicidlni diagnozou
akutniho koronarniho syndromu. Z dil¢ich vysledkd realizované studie zde uvadime
celkovou nemocni¢ni mortalitu v registrech CZECH-1 a CZECH-2, ktera Cinila 4,4, resp.
4,2 % (p=0,805). U pacientd nemocnych s non Q-infarktem myokardu byla nemocni¢ni
mortalita 4,7, resp. 3,8 % (p=0,497) a u nemocnych s Q-infarktem myokardu ¢inila
nemocni¢ni mortalita 10,3, respektive 10,7 % (p=0,870). Nemocni¢ni mortalita pacientil
se STEMI po provedené perkutanni koronarni intervenci ¢inila 5,5, resp. 5,1 % (p=0,625).

Odhadovana incidence potvrzeného akutniho koronarniho syndromu na pocet obyvatel
vuvedenych krajich, znichZz pochazeji data, cinila 3248, respektive 2149
pfipadl/milion/obyvatel. Odhadovana incidence potvrzeného infarktu myokardu
v registrech CZECH-1 a CZECH-2 byla 1960, resp. 1680 ptipadii/milion obyvatel/rok.
Odhadovand incidence STEMI byla 661, respektive 652 ptipadi/milion obyvatel/rok
(TouSek et al. 2014). Odhadovand incidence koresponduje s vySe uvedenymi daty
publikovanymi ve Zdravotnické ro¢ence Ceské republiky.
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Ischemicka choroba srde¢ni odpovidd podle Widimského et al. (2012) za 12,8 % vSech
tmrti. Incidence hospitalizace pro STEMI ve Svédsku je 66 STEMI/100 tisic obyvatel/rok.
Obdobné incidence se vyskytuje taktéz v Ceské republice, Belgii a Spojenych statech
americkych. Mortalita na STEMI je podle vySe uvedeného autora ovlivnéna predev§im
vékem a tfidou Killipovy klasifikace. Dalsi faktory podilejici se na mortalité jsou zpozdéni
1é¢by, zptisob 1écby, predchozi infarkt myokardu, diabetes mellitus, rendlni selhani, pocet
stenotickych korondrnich tepen a ejekcni frakce. Nemocnicni mortalita neselektovanych
pacientt se STEMI se pohybuje mezi 6 % a 12 % (Widimsky et al. 2012, s. 448).

V zavéru této kapitole si dovolujeme uvést zdkladni informace o epidemiologické studii
realizované ve Spojenych statech americkych ve mésté Framingham. Jedna se o nejdéle
realizovanou prospektivni observacni studii, jejimz cilem bylo identifikovat predisponujici
faktory kardiovaskularnich onemocnéni. Tato studie prokdzala, ze ischemickd choroba
srde¢ni je velmi ¢astym onemocnénim s vysokou letalitou. Vysledky ukazaly, Ze u kazdé
paté sledované osoby se objevila ischemickéd choroba srde¢ni ve v€ku do 60 let. Infarkt
myokardu se u Zen objevoval v pruméru o dvacet let pozdé¢ji. Rovnéz Framinghamska
studie dale prokézala, ze 20 % koronarnich piihod se projevuje ndhlou smrti s vétSinovym
vyskytem mimo nemocnici. Dil¢i vysledky pfinesly informace o klinicky némych
koronarnich piihodach, které se castéji vyskytovaly u diabetickych muza a hypertonikii
obojiho pohlavi (Cifkova 2006).

2.4 Klinicka manifestace

Klinickd manifestace akutniho koronarniho syndromu je velmi variabilni a mize Cinit
diagnostické potize pfi prvotnim kontaktu s pacientem. Nejcastéji je vSak klinicka
manifestace prezentovana bolesti za hrudni kosti, kterd mize byt nékdy spojena s dusnosti.
Nicméné nekdy jsou piiznaky zcela atypické. Charakteristika bolesti za hrudni kosti je
pacienty Casto uvadéna jako tlakova, palciva, svirava nebo maji pocit tihy za hrudni kosti.
Typicka je propagace bolesti do krku, ramen, zad, hornich koncetin. Pfi infarktu spodni
stény byva nc¢kdy bolest lokalizovana v epigastriu (Knot et al. 2007, s.153-154).
nervova vlakna vstupuji do michy na riznych urovnich, coz vede k neurcité lokalizaci
a charakterizaci bolesti. Protoze dorzalni vldkna inervuji 3 Grovné nad 1 pod hrudnikem,
onemocnéni hrudniku a orgdnu v ném uloZenych, se mohou projevovat bolesti kdekoliv
od dolni &elisti po epigastrium (Cervinka 2013). Bolest p¥i akutnim koronarnim syndromu
se dostavuje pii minimalni namaze nebo v klidu. ZhorSeni intenzity nebo frekvence bolesti,
napf. zhorSeni anginy pectoris z tiidy II do tfidy III dle Kanadské kardiovaskularni
spolecnosti je projevem nestabilni anginy pectoris, kterd je soucésti akutniho korondrniho
syndromu (Knot et al. 2007, s. 153). V navaznosti na pfedchozi vétu uvadime blize
klinickou manifestaci NSTEMI akutniho koronarniho syndromu podle Bélohlavka (2008,
s.1S10). Autor klinickou manifestact NSTEMI akutniho korondrniho syndromu déli do

¢tyt forem. Prvni forma je prezentovana klidovou anginou pectoris, kterd trva déle nez 20
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minut. Druhou formu prezentuje nové vznikla angina pectoris minimaln¢ III. tfidy podle
Kanadské kardiovaskularni spole¢nosti. Tieti forma je definovand jako angina pectoris
zhorSena proti predchozimu stavu, alespon na III. stupenn Kanadské kardiovaskularni
spole¢nosti. Ctvrta forma je zastoupena poinfarktovou anginou pectoris. U nékterych
nemocnych se ischemie myokardu neprojevuje bolesti na hrudi. V takovém piipadé
mluvime o ekvivalentu anginy pectoris, kterym je nejcastéji dusSnost. Takto alterovanou
skupinu pacientl tvoii predevsim diabetici. Akutni koronarni syndrom byva doprovéazen
také vegetativni symptomatologii projevujici se nauzeou, zvracenim a opocenim se. Taktéz
byvaji pritomny palpitace, slabost az mdloby. Akutni infarkt myokardu se miize projevovat
Sirokym obrazem komplikaci. Jednd se predevS§im o zdvazné poruchy tvorby a vedeni
vzruchu, nahlou zastavu ob&hu, srdeCni selhavani, nové vzniklou mitralni insuficienci
a jiné¢ (Knot et al 2007, s. 154). Vyskyt komplikaci u pacientd s akutnim korondrnim
syndromem doklada také mensi studie publikovana Gilem et al. (2012), ve které u 39
pacientli z 234 pacientil s prvni manifestaci akutniho koronarniho syndromu zaznamenali
komplikace zastoupené nahlou zéstavou ob&hu, arytmiemi, komplikacemi spojenymi
s revaskularizaci, pfedev§im tvorbou pseudoaneuryzmat, arteridlnimi laceracemi

a infekcemi.

2.5 Diagnostika

Diagnostika akutniho koronarniho syndromu je jednou z oblasti mediciny, ve které jsou
data podpoiena tzv. evidence based medicine, Cili mediciny zaloZzené na dikazech. Jedna
se zaroven o oblast mediciny, ve které jsou publikovana velka mnozstvi novych informaci.
Diagnostika a samoziejmé také terapie ischemické choroby srdecni se posouva stale vice
od jejich chronickych forem k akutnim koronarnim syndromim. Z tohoto diivodu je nutné
se Castéji obracet ve stale kratSich intervalech k aktudlnim souhrnim déavajicim piehled
o spravnych diagnostickych a 1é¢ebnych postupech (Kumar 2010).

2.5.1 Elektrokardiografické vysetireni

Nezastupitelnou  ulohu v diagnostice  akutniho  koronidrniho  syndromu ma
elektrokardiografické vySetieni. Predev§im jeho vyznam eskaluje v managementu péce
o pacienty s akutnim STEMI, kde je v€asna diagndza zasadni. Zaznam 12svodového EKG
ma byt pofizeny béhem prvniho kontaktu se zdravotnickym persondlem. Doporucuje
se provést 12svodové EKG do deseti minut od prvniho kontaktu s pacientem (Widimsky et
al 2016, s. 23). Pro stanoveni diagn6zy STEMI by mély byt zachyceny elevace ST tseku
alespoil ve dvou sousednich svodech a mély by byt > 0,25 mV u muzi ve véku < 40 let,
0,2 mV u muzd ve véku > 40 let nebo > 0,15 mV u Zen ve svodech V, — V3 a/nebo > 0,1
mV v ostatnich svodech (pfi absenci hypertrofie levé komory nebo blokady levého
raménka Tawarova). U STEMI spodni stény je vhodné provést pravostranné vysetieni
EKG svodia (V3R a V4R) k vylouCeni soucasné probihajiciho infarktu pravé komory.
Izolovany zadni infarkt myokardu, ktery se prezentuje elevacemi ST tiseku ve svodech V5
az Vo > 0,05 mV, > 0,1 mV u muzt ve véku < 40 let (Widimsky et al. 2012, s. 449).
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Doporucené postupy Evropské resuscitacni rady doporucuji pfi podezieni na infarkt zadni
stény zaznamenat dokonce svody V7 az Vo (European Resuscitation Council 2010, s. 29).
Ptitomnost depresi ST > 0,05 mV ve svodech V; az V3 muze pravé predikovat ptitomnost
izolovaného infarktu zadni stény (Widimsky et al. 2012, s. 449).

Pacienti prezentovani s klinikou akutniho koronarniho syndromu s pfitomnosti nového
nebo piedpokladaného nového bloku levého Tawarova raménka jsou jednoznacné
indikovani k okamzité reperfuzni 16¢b&. Casnd 1é¢ba by méla rovnéz byt zvaZzena
u pacientd s pretrvavajicimi symptomy ischemie pii souc¢asné blokadé pravého Tawarova
raménka (Widimsky et al. 2012, s. 449).

Komorova stimulace je alterujicim faktorem v EKG diagnostice. Zde miize byt zvazeno
preprogramovani kardiostimulace u pacientti, ktefi nejsou na kardiostimulatoru
dependentni. Pacienty bez diagnostického EKG zdznamu je nutné opakovan€ monitorovat.
Pretrvavajici suspekce na ischemii myokardu je indikaci k provedeni emergentni
koronarografie. Pfitomnost depresi tiseku ST > 0,1 mV ve > osmi povrchovych svodech
spolu s elevacemi tseku ST v aVR a/nebo V; znaéi ischemii zpiisobenou onemocnénim
vice koronarnich tepen nebo sten6zou kmene levé koronarni arterie (Widimsky et al. 2012,
s. 449).

Nalez ST depresi nad 1 mm ve dvou nebo vice svodech vedle sebe se soucasné pfitomnou
klinikou podporuje vyznamné diagnézu NSTEMI a zdrovenl predikuje nepiiznivou
prognézu, umrti a infarkt myokardu do jednoho roku a nachazi se az u 11 % téchto
nemocnych. Prezence ST depresi 2 mm a vice pak zvySuje riziko umrti dokonce
Sestinasobn¢ (Bélohlavek a Aschermann 2008, s. 1S11). Tento text podporuji data
prezentované Evropskou kardiologickou spole¢nosti z roku 2015, kterd poukazuji na horsi
progndzu pacientt s depresemi ST useku v zavislosti na poctu svodi s depresemi ST useku
a hloubkou ST depresi. Vysoce rizikovou skupinu tvoii pacienti s kombinaci ST depresi
a transientnich ST elevaci (Widimsky et al. 2016, s. 26).

EKG diagnostika je nezastupitelnym diagnostickym prvkem v pfednemocni¢ni neodkladné
péci. Evropskd kardiologickd spole¢nost vroce 2015 vydala dokument sndzvem
»Pfednemocni¢ni management pacientll s bolestmi na hrudi a/nebo dusnosti kardidlni
etiologie®. V ramci diagnostiky je zde kladeny diraz na pofizeni 18-ti svodového zdznamu
EKG. PredevS§im se jednd o situace s klinickou manifestaci akutniho koronarniho
syndromu bez nalezu ST elevaci ve standardnich svodech. Za velmi rizikové se povazuje
nalez ST elevaci ve svodech aVR, V1, V3R, V4R se souctem elevaci v t€chto svodech nad
8 mm, dale blok levého Tawarova raménka a atrioventrikuldrni blok vysSiho stupné
(Beygui et al. 2015, s. 4).
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2.5.2 Biochemické markery kardialni nekrézy

Stanoveni biochemickych markerit ma v soucasné dobé nezastupitelnou roli jak
v diagnostice akutnich koronarnich syndromt, tak ve stratifikaci rizika nemocnych
s akutnim korondrnim syndromem. V uvodni diagnostice ¢asné faze akutniho koronarniho
syndromu jsou vedle markerd nekrézy myokardu stanoveny také markery zanétu, aktivace
desticek a neurohumoralni aktivace. Pro stanoveni dlouhodobé progndzy jsou vyuzivany
ukazatele zhorSené funkce levé komory, renalnich funkci a diabetes mellitus (Bélohlavek
a Aschermann, 2008, s. 1S12). Doporucené postupy veénované problematice akutniho
koronarniho syndromu bez ST elevaci z roku 2015 uvadéji asociaci mezi mortalitou na
NSTEMI s fadou jinych markerd (napf. kreatinin v séru, natriureticky peptidy, hs-CRP,
kopeptin a jiné), jejich rutinni pouziti pro prognostické ucely se vSak v dneSni dobé
nedoporucuje (Widimsky e al. 2016, s. 26).

Srde¢ni troponiny T a I jsou absolutné kardiospecifickymi biochemickymi ukazateli
nekrézy srde¢niho svalu jakékoliv etiologie. AvSak méfeni troponinil se v klinické praxi
ujalo predevsim v oblasti diagnostiky akutniho koronarniho syndromu. V soucasné dobé
stanoveni srdec¢nich troponint zcela nahradilo diive pouzivanou kreatinikinazu (CK) a jeji
frakci CK-MB, ptipadné myoglobin a jiné (Fridecky a Kratochvila 2013, s. 190). Troponin
T neni u zdravych osob v séru detekovatelny. Po vzniku ischemie dochazi k jeho vzestupu
za 3 — 4 hodiny a zvySeni pretrvava 10 — 14 dni. Troponin I se zvySuje pfiblizné za 6 hodin
a v séru pretrvava 7 — 10 dni (Bé€lohlavek a Aschermann 2008, s. 1S12). V laboratorni
diagnostice akutniho infarktu myokardu dochazi v soucasné dobé k velmi podstatné zméné
pouzivanim metod o vysoké citlivosti typu hs (high sensitivity) cTnl a cTnT, které byly
az donedavna vyhrazeny zejména pro vyzkumné ucely. Nové vysoce hs metody dosahuji
10-100nasobného zvyseni analytické senzitivity vii€i metodam soucasnym. Tyto analytické
zmény vedou k dramatickému nartistu poctu kvantitativnich vysledkti v souborech pacientii
referenCnich populaci. Otviraji nové pohledy na problém validity a srovnatelnosti
diagnostickych rozhodovacich limitli, na roli pohlavi a véku pfi diagnostice akutniho
koronarniho syndromu, na jednotky méfeni, na ¢asovani odbérii vzorkli a na moZnost
redukce poctu rutinné pouZzivanych kardidlnich markert. V klinické praxi je jejich
stanoveni zodpovédné za detekci minimdalni kardidlni nekrézy vedouci k diagnoze
NSTEMI u pacientt, ktefi by jinak byli diagnostikovani jako nestabilni angina pectoris.
Nové vysoce citlivé analytické metody umoziiuji stanoveni koncentrace vysoce
senzitivnich troponinli do jedné hodiny (Fridecky a Kratochvila 2013, s. 190). Doporucené
postupy veénované problematice diagnostiky a 1écby pacientl s akutnim koronarnim
syndromem bez elevaci ST useku zroku 2015 uvad&ji zéavislost mezi hodnotou
koncentrace hs-cTn a rizikem umrti. TaktéZ podporuji vySe uvedené sdéleni, Ze srdecni
troponin stanoveny vysoce senzitivni metodou ma vyS$i prognostickou piesnost
(Widimsky et al. 2016, s. 26).
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Chronicky zanét je dileZitym ¢initelem v patogenezi a rozvoji aterosklerézy. Rada studii
prokazala asociaci mezi zvySenymi koncentracemi C — reaktivniho proteinu (CRP)
a budoucim rizikem vzniku akutniho korondrniho syndromu (Sprongl a Radina
nedatovano). Z tohoto diivodu se v soucasné dob¢ vyuziva CRP stanoveny vysoce citlivou
metodou. Verifikace jeho hodnoty nemé vyznam pii diagnostice akutniho koronarniho
syndromu, ale vyuzivd se ke stanoveni dlouhodobé prognodzy nemocnych s akutnim
koronarnim syndromem (B¢lohlavek a Aschermann 2008, s. 1S12).

Ukazatele neurohumoralni aktivace zastoupené natriuretickymi peptidy B-typ natriureticky
peptid (BNP) a N-terminélni fragment prohormonu (NT-proBNP) jsou vyuzivané k detekci
dysfunkce levé komory. V casné fazi akutniho koronarniho syndromu nemaji vyznam ve
stratifikaci rizika, ale mohou slouzit v diferencidlni diagnostice u pacientii s dusnosti.
Stanoveni hodnot v ramci stratifikace rizika se provadi 3. az 5. den po vzniku infarktu
myokardu, pficemz jejich zvySeni md vysoce prediktivni vyznam v urceni dlouhodobé
prognézy, kdy se mortalita zvySuje az pétindsobn¢ (Bélohlavek a Aschermann 2008, s.
1S13).

2.5.3 Zobrazovaci metody

Zobrazovaci metody v péfi o pacienta sakutnim koronarnim syndromem maji
nezastupitelnou ulohu. A to jak u pacientli s akutnim STEMI, tak nemocnych s NSTEMI.
Jedna se o skupinu zobrazovacich vySetfeni zastoupenych echokardiografii, scintigrafii,
CT koronarografii a pfedev§im konvencnim koronarografickym vySetienim. Z vySe
uvedenych zobrazovacich metod bychom zde pozvedli predevSim echokardiografii

a koronarografii, nebot’ se jedna o metody rutinné vyuzivané v kazdodenni praxi.

Echokardiografie u akutniho korondrniho syndromu ma vyznam v obecném posouzeni
funkce levé komory srde¢ni, umoziuje detekovat prechodnou poruchu kinetiky stény levé
komory pii ischemii myokardu. Siroké uplatnéni nachazi taktéz v diferencialni diagnostice.
Kli¢ovou ulohu sehrava v identifikaci patologickych stavii vedoucich k bolestem na hrudi
mimo akutni koronarni syndromy. Nezpochybnitelnou vyhodou je mozZnost provedeni
echokardiografického urgentniho vysetfeni u lizka pacienta (Bé€lohlavek a Aschermann
2008, s. 1S13).

Koronarografické vySetfeni je velmi cenné a v dneSni dobé& jiz zcela nezastupitelné
vySetieni korondrnich tepen. Své misto ma u vSech forem akutniho koronarniho syndromu.
Je neoddélitelnou soucasti invazivniho oSetfeni obliterovanych véncitych tepen v ramci
perkutanni koronarni intervence. U pacientli se STEMI je koronarografie, resp. primarni
perkutanni koronarni intervence indikovand u pacienti se STEMI < 12 hodin od zacatku
pfiznakl. Dale u STEMI trvajiciho 12 — 48 hodin, pokud jsou pfitomny klinické a/nebo
EKG znamky pokracujici ischemie. TaktéZz pacienti se STEMI s rozvojem srde¢niho
selhdni ¢i Soku, pfipadné u pacientli kontraindikovanych k trombolyze nebo se STEMI
v ¢asovém rozmezi 12 — 24 hodin od zacitku piiznakl s jiz odeznélymi bolestmi.
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Invazivni koronarografie u pacienti s NSTEMI umoznuje jednak potvrdit diagnézu nebo
také vyloucit koronarni etiologii bolesti na hrudi. Vedle téchto oblasti nAm umoznuje vést
antitrombotickou 1é¢bu, indikovat revaskularizaci a stratifikovat riziko (Widimsky et al.
2009, s. 728). Okamzitd koronarografie, resp. invazivni strategie u pacientli s non-STE
akutnim koronarnim syndromem s velmi vysokym rizikem by meéla byt realizovana
do dvou hodin od pfijeti k hospitalizaci. Tito pacienti maji bez 1é€by Spatnou prognézu.
Casna invazivni strategie, jejiz soucasti je provedeni koronarografie, je indikovana do 24
hodin od pfijeti do nemocnice a doporucuje se u pacientll s aspon jednim kritériem
vysokého rizika. Invazivni strategie s vykonanim koronarografie do 72 hodin od piijeti
k hospitalizaci je indikovanéd u pacientii bez recidivy obtizi, avSak s pfitomnosti jednoho
kritéria sttedniho rizika (Widimsky et al. 2016, s. 35).

Neinvazivni CT koronarografie je neinvazivni metoda k zobrazeni koronarnich tepen.
V souvislosti s technickym pokrokem umozilujicim zlepSeni Casového a prostorového
rozliSeni 1ze tuto diagnostickou metodu povazovat za vySetfeni s dobrou diagnostickou
vytéznosti. Vyuziti CT koronarografie v klinické praxi je zastoupené predevsim
vySetfenim k vylouceni ¢i potvrzeni stabilni formy ischemické choroby srdec¢ni. Tato
diagndza je v soucasné dob¢ nejdilezitéjsi a nejCastéjsi diagnézou. V ramcei diagnostiky
akutniho koronarniho syndromu ptedstavuje CT koronarografie alternativu k selektivni
koronarografii u nemocnych se suspektnim akutnim koronarnim syndromem, kteti maji
nizkou nebo stfedni pfedtestovou pravdépodobnost vzniku ischemické choroby srdecni
a jejich EKG je bud’ zcela normdlni, nebo zachycuje nesignifikantni repolariza¢ni zmény
a stanovené kardiospecifické enzymy jsou v pasmu normdlnich hodnot ¢i jsou

nesignifikantné zvySeny (Kuchynka et al. 2015, s. 426).

2.6 Terapie

Lécbu akutniho korondrniho syndromu muizeme =z didaktického, ale piedevSim
z praktického hlediska rozdélit do dvou zakladnich skupin. Prvni lécebnd skupina
je zastoupena nefarmakologickymi a farmakologickymi postupy sméfujici k reperfuzi
obliterovanych koronarnich tepen. Druhd skupina je prezentovand predevSim
farmakologickou terapii zaméfenou na dlouhodobou 1écbu pacientii s prodélanym akutnim
korondrnim syndromem. Komplexni pohled na terapii akutnich koronarnich syndromt je
nad ramec této diplomové prace, proto ¢tendie seznamujeme pouze se zakladnimi atributy

1écby.

2.6.1 Reperfuzni terapie

Reperfuzni terapie u pacienta s akutnim korondrnim syndromem typu STEMI nebo cerstvé
vzniklou blokadou levého Tawarova raménka je zakladnim léCebnym prvkem v terapii
takto postizenych pacientll. Jednoznacnym kritériem uspéSnosti reperfuzni terapie
je Casovy faktor dosazeni cilového pracovisté schopného provést reperfuzni terapii do 12
hodin od vzniku akutniho koronarniho syndromu. V nasem prostiedi jednoznaéné
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dominuje primarni perkutanni korondrni intervence (PCI) nad trombolyzou. Klinické
studie jednoznacné dokladuji benefit perkutanni koronéarni intervence nad trombolyzou.
Primarni koronarni intervence by méla byt provedena do 120 minut u pacienta s klinickymi
znamkami akutniho koronarniho syndromu typu STEMI od prvniho kontaktu
se zdravotnickym pracovnikem. V piipad¢ nedostupnosti PCI do 120 minut je na zvazeni
trombolyza. Po trombolyze by méla nésledovat rescue PCI nebo koronarografie
(Widimsky 2012, s. 452). Invazivni koronarografie nasledovana koronarni intervenci
je nezastupitelnou metodou 1écby také u pacientii s NSTEMI, a to na zakladé evaluace
rizikovych kritérii vyzadujici invazivni strategii u NSTEMI. Pacienti s NSTEMI a velmi
vysokym rizikem vyzaduji provedeni invazivni koronarografie do 2 hodin od piijeti
k hospitalizaci, nebot’ maji velmi Spatnou prognoézu. Management o takového pacienta je
témé shodny s pééi u pacienta s akutnim STEMI. Casna invazivni strategie je definovana
selektivni koronarografii provedenou do 24 hodin od pfijeti a doporucuje se u pacientli
s alesponl jednim kritériem vysokého rizika. Invazivni strategie zahrnuje koronarografii
realizovanou do 72 hodin od pfijeti u pacienti s aspoii jednim rizikovym faktorem
(Widimsky 2015, s. 35).

2.6.2 Periproceduralni farmakoterapie

Periproceduralni farmakoterapie je paralelni terapie pacientll podstupujici priméarni PCI.
Jednd se o podani antitrombotické terapie, kterd zahrnuje t¥i léky — kyselinu
acetylsalicylovou, blokator receptorti adenosindifosfatu (ADP) a antikoagulans. Kyselina
acetylsalicylovd by méla byt preferenéné poddna perordlné v ddvce 150 — 300 mg
k zajisténi komplexni inhibice tromboxanu A, dependentni agregace. Miize byt podan také

intraven6zné 80 — 150 mg u pacientt, ktefi nemohou polykat (Widimsky 2012, s. 455).

Preferovanymi blokatory receptori ADP jsou prasugrel 60 mg jako uvodni davka
nasledovand 10 mg jedenkrat denné nebo ticagrelol se saturaéni davkou 180 mg
a naslednou udrzovaci davkou dvakrat denné¢ 90 mg. Kontraindikace prasugrelu jsou
zastoupené pozitivni anamnézou cévni mozkové piithody a neni doporuceny u osob starSich
75 let nebo s télesnou hmotnosti mensi 60 kg. Ticagrelol muize zpiisobit pfechodnou
duSnost, kterd neni spojena s plicnimi abnormalitami. Jen zfidka je nutné pro duSnost
prerusit 1écbu. Ticagrelol dale miize béhem prvniho tydne 1é€by vést k asymptomatické
bradykardii. Prasugrel ani ticagrelol by nemély byt pouzity u pacientii po hemoragické
cévni  mozkové prihodé a sonemocnénim jater. V pfipadé nedostupnosti
nebo kontraindikace téchto 1€kt je mozné aplikovat clopidogrel v uvodni davce 600 mg,
nasledné pokraCovat v prvnim tydnu 150 mg ticagrelolu a poté 75 mg (Widimsky 2012,
s. 455). Soucasti této lécebné strategie jsou také antikoagulancia, kterd zahrnuji
nefrakciovany heparin, enoxaparin nebo bivalirudin. Nefrakciovany heparin by mél byt
aplikovan v bolusové davce 70 — 100 U/kg, pokud neni v planu terapie inhibitory
GP IIb/Illa (Steg et al. 2012). Data ze studie ATOLL a cetné klinické zkuSenosti

upfednostiuji enoxaparin 0,5 mg/kg v intravendzni bolusové davce nesledované
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subkutanni 1écbou. Jedna publikovana studie prokazala lepsi vysledky pii 1écbe
bivalirudinem nez pti kombinaci nefrakciované¢ho heparinu s inhibitor GP IIb/Ila. Jednalo
se o snizeni poctu krvacejicich komplikaci, nicmén¢ 1écba byla spojena s vyssi incidenci
tromboz stentu (Widimsky 2012, s. 455).

V dobé¢ pred dualni antiagregacni terapii studie prokazaly vyhody 1écby inhibitorem GP
IIb/Illa béhem primarni PCI. Studie FINESSE vsak prezentovala vysledky ukazujici,
ze rutinni podani abciximabu ptfed primarni PCI nevedlo ke klinickému zlepSeni, naopak
zvysilo riziko krvaceni. Studie BRAVE-3 neprokazala vyhody pfi podani abciximabu
béhem primarni PCI pacientim ptredlécenym 600 mg clopidogrelu. Z vysledku uvedenych
studii je spornd role rutinné podavanych inhibitort GP IIb/Illa v dobé¢ ucinné dudlni
antiagregacni terapie. AvSak zachranné podédni inhibitordt GPIIb/IIla pfi angiografickém
prikazu rozsahlého trombu, slow-flow nebo no-reflow fenoménu nebo jinych
trombotickych komplikaci je opodstatnéné. Studie AIDA-4 neprokizala Zadny piinos
intrakorondrniho podani inhibitorit GP IIb/Illa, proto nadéale zlstdva standardnim

zpusobem podani intravenozni cesta (Widimsky 2012, s. 455).

Rutinni podévani antikoagulacni terapie po primarni PCI neni indikovdno. Pokud vsak
neexistuje jind indikace pro plnou antikoagula¢ni terapii, napt. z diivodu mechanické
srdeni ndhrady, trombu v levé komoie ¢i fibrilace sini (Widimsky 2012, s. 455-456).
Z diivodu rozsahu problematiky lécby akutniho korondrniho syndromu jsme ve vyse
uvedeném textu shrnuli Gvodni management péce o pacienta s akutnim korondrnim
syndromem v kontextu s cili diplomové prace. Pro blizsi informace odkazujeme Ctenaie
na doporudené postupy 1éby akutnich koronarnich syndromu publikovanymi Ceskou
kardiologickou spole¢nosti.
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3 Zdroje a emise znecisténi ovzdusi

Zdroje znecisténi ovzdusi mohou byt klasifikované podle zdroje, odkud jsou polutanty
emitované. Takové polutanty pochédzi ze Siroké sit¢ pramyslovych zdroji, dopravy
a tézebni Cinnosti a jsou oznaCované primarnimi polutanty. Naopak sekundéarni polutanty
vznikaji v atmosféie rozlicnymi procesy, predevS§im oxidaci z prekurzorovych plynt.
V nésledujicim textu uvadime piehled zakladnich zdrojii znecCiSténi ovzdusi vybranymi
polutanty, které byly publikované¢ European Environment Agency v roce 2014
v dokumentu Air Quality in Europe — 2014 report.

3.1 Zdroje a emise polétavého prachu

Castice polétavého prachu jsou pi¥imo emitované ze zdroji do atmosféry nebo vznikaji
sekundarni cestou z prekurzorti v atmosfére. Hlavnimi prekurzory vzniku sekundarnich
polutantl v atmosféte jsou oxid sificity, oxidy dusiku, amoniak a t€kavé organické uhliky.
Z takto reaktibilnich sloucenin vznikaji nové prachové céstice, které jsou nazyvané
sekunddrnim anorganickym aerosolem. T¢kavé organické uhliky jsou oxidované s méné

volatilnimi slou¢eninami tvofici sekundarni organicky aerosol.

Primarni ¢astice polétavého prachu pochéazi z ptirodnich nebo antropogennich zdroju.
Ptirodni zdroje jsou zastoupené moiskou soli, pfirodnim suspendovanym prachem, pyly
a sopecnym popelem (Jock et al. 2012, s. 60). Antropogenni zdroje jsou zastoupené
spalovanim  tuhych paliv v  tepelné energetice, topenim tuhymi palivy
v domécnostech a emisemi z dopravy a jinymi antropogennimi zdroji prachu. Ve méstech
jsou signifikantnimi lokélnimi zdroji vyfukové plyny, prach z dopravy, spalovani biomasy
a fosilnich paliv. Jedna se o vyznamné zdroje ovlivitujici koncentrace polétavého prachu v

ovzdusi s vyraznym vlivem na okoli téchto zdroju.

Emise primarnich ¢astic polétavého prachu v Evropské unii klesly mezi lety 2003 az 2012
0 14 % u polétaveé prachu PMjp a o 16 % u polétavého prachu PM;s. Primérna redukce
za stejné obdobi u vSech 33 stati, které jsou ¢leny European Environment Agency byla
6 % u polétavého prachu PMjy a 16 % u polétavého prachu PM,s. Emise plynnych
prekursorti oxida siry a oxidd dusiku klesly v tomto obdobi v zemich Evropské unie
0 54 % u oxidi siry a 36 % u oxidl dusiku, respektive o 36 % a 26 % ve 33 zemich, jez
jsou cleny European Environment Agency. Emise amoniaku a ostatnich plynnych
prekursort klesly méné€. V Evropské unii se jednalo o 8 %, respektive o 5 % ve 33 zemich.

Plynné prekursory sekundarniho organického aerosolu jsou dominanté tvofeny tékavymi
organickymi uhliky pochazejicich z antropogennich zdroji. Pfirodni t€kavé organické
latky nejsou v soucasné dobé predmétem méfeni. Snizeni emisi t€kavych organickych latek
v Evropské unii dosdhlo ve zminénych letech 28 %, respektive 26 % pro 33 zemi European

Environment Agency.
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3.2 Zdroje a emise ozonu

Na rozdil od primarnich zdroji zneciSténi v ovzduSi neni ozon piimo emitovany
do atmosféry. Na misto toho vznikd komplexem chemickych reakci nasledujicich po emisi
plynnych prekursorti, kterymi jsou oxidy dusiku, zastoupenymi oxidem dusnatym
a dusi¢itym a nemetanovymi t€kavymi organickymi slouceninami biogenniho nebo
antropogenniho ptivodu. Z globalniho hlediska metan a oxid uhelnaty také hraji roli
ve vzniku ozonu (European Environment Agency 2014).

Antropogenni emise polutanti primarné¢ odpovédnych za pieménu ozonu v Evropské unii
se signifikantné snizily v letech 2003 — 2012. Emise oxidu uhelnaté¢ho byly snizeny
0 32 %, nemetanové tékavé organické uhliky klesly o 28 %, oxidy dusiku o 30 % a metan
0 15 %. Nicmén¢€ emise dusiku zGstaly v roce 2012 4 % nad stropem stanovenym smérnici
NEC Directive ceiling, které mély byt dosazeny do roku 2010 (European Environment
Agency 2014).

Doprava a energeticky primysl jsou hlavnimi sektory zodpovédnymi za emise oxidu
dusikti. V dopravé vsak bylo za sledované obdobi dosazeno vysoké redukce produkce
oxidu uhelnatého, a to o 61 %. Dale nemetanové t€kavé organické slouceniny klesly
0 63 % a oxidy dusiku o 34 %. V energetice a v ostatnich odvétvi primyslu klesly emise

v daném obdobi 0 29 % (European Environment Agency 2014).

Sektor vyroby a zpracovani rozpoustédel je nejvétsim zdrojem emisi nemetanovych
tékavych organickych sloucenin. V letech 2003 az 2012 odpovidal za 44 % emisi
v Evropské unii. Za toto obdobi doslo k redukci emisi v tomto odvétvi o 18 % shodné
s prumyslovym odvétvim. Druhymi nejvét§imi producenty nemetanovych té€kavych
organickych slou€enin v roce 2012 byly zdroje spojené s vytapénim objekti. Tento sektor
je zodpovédny za 17 % emisi nemetanovych te€kavych organickych sloucenin
a ve sledovaném obdobi zde doSlo pouze k 9 % sniZeni emisi. Tyto zdroje zneciSténi
pred¢ily dopravu, které dlouhodobé patiila druhd piicka v produkci nemetanovych
tékavych organickych sloucenin. Zde doslo ve sledovaném obdobi k vyznamnému poklesu
0 63 %. Zemé&d¢lstvi bylo v roce 2012 hlavnim zdrojem zneciSténi ovzduSi metanem,
zodpové€dnym za 50 % jeho celkové emise nasledovany odpadovym hospodafstvim
s 31 % a energetickym sektorem s 19 %. Ackoliv odpadové hospodafstvi a energeticky
sektor zaznamenal za sledované obdobi pokles emisi o 23 %, zemédé€lstvi pouze

6 % (European Environment Agency 2014).

3.3 Zdroje a emise oxidu dusiku

Oxid dusiCity je reaktivni plyn, ktery vznikd predevS§im oxidaci z oxidu dusnatého.
Hlavnimi zdroji oxidu dusnatého a dusi¢itého jsou automobilové motory a tepelné
elektrarny, kde tyto oxidy vznikaji spalovanim paliv pfi vysokych teplotach. Z vétsi casti
za emise oxidl dusiku je zodpovédny oxid dusicity. Oxid dusnaty je pfimo emitovany
pouze v malém mnoZstvi, ptiblizn€ v 5 — 10 %. Toto mnozstvi je velmi podobné u vétSiny
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zdrojii, které jej produkuji. Vyjimkou jsou naftové motory, které produkuji ptiblizné
70 % oxidu dusnatého (Grice et al. 2009). Z tohoto vyplyva, Ze vyznamnym primarnim
zdrojem emisi oxidu dusnatého je zvySujici se pocet naftovych vozidel, predevsim
emisnich norem Euro 4 a 5. V Evropské unii doslo ve sledovaném obdobi ke snizeni emisi
oxidi dusiku o 30 % a meziro¢ni pokles mezi rokem 2011 a 2012 byl 3 %. Nicméné,

v roce 2012 byl stale o 4 % ptekroceny emisni limit stanoveny National Emission Ceiling
pro rok 2010.

Automobilova doprava je sektorem, ktery je zodpovédny za nejvyssi emise oxidd dusiku.
V roce 2012 ¢inil podil dopravy na emisich oxidi dusiku v Evropské unii 46 %.
Nasledovany energetikou s 22 % a 15 % emisemi v primyslovém sektoru. Od roku 2003
sledujeme kontinualni snizovani emisni zatéze ve vyse uvedenych odvétvi. V obdobi od
roku 2003 do roku 2012 doslo k sniZeni emisni zatéze oxidy dusiku o 34 % v dopravé

a shodné 29 % v energetice a ostatnich primyslovych odvétvich (European Environment
Agency 2014).
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4 Vliv znecisténého ovzdusi na lidské zdravi

V poslednich deseti letech se zvysily védecké poznatky o vztahu znecisténého ovzdusi
a lidského zdravi. Svétova zdravotnickd organizace zaznamenala fadu publikovanych
praci, které se zabyvaji znecisténim ovzdusi v Evropé, a ze kterych vyplyva existence
vztahu mezi zdravotnimi problémy v populaci a polutanty v ovzdusi. Pfedevsim se jedna
o prachové castice, ozon a oxidy dusiku. VIiv na zdravotni stav byl zaznamenan jiz pii
koncentracich bézné se vyskytujicich v Evropé (World Health Organization 2013). Nové
dikazy podporuji zavéry publikované Svétovou zdravotnickou organizaci v dokumentu
Air Quality Guidelines, které¢ byly naposledy aktualizované v roce 2005. Ale zaroven
Svétova zdravotnickd organizace uvadi, ze koncentrace uvedenych polutanti mohou byt
zdravi Skodlivé jiz pti nizSich koncentracich, nez které byly publikované v roce 2005

ve vySe uvedeném dokumentu.

Svétova zdravotnickd organizace prezentovala pfedevsim negativni dopad znecisténého
ovzdu$i na kardiovaskuldrni a respirani systém. Nové studie vSak pfinasi informace
o negativnim zdravotnim stavu ve vztahu k znecisténému ovzdusi, a to jiz od prenatalniho
obdobi az po dospélost (World Health Organization 2005, 2006a, 2006b, 2007 a 2008).
Recentni studie ptfinaSeji dikazy, Ze casna expozice polutantim v détstvi muze
signifikantné zvysit riziko vzniku fady onemocnéni v pozdéjSim obdobi (European

Environment Agency 2013).

Expozice zneCistujicim latkdim v ovzdu$i v prabéhu tehotenstvi mize byt asociovana
s niz§i porodni hmotnosti, s vy$§im poctem piedCasnych porodl a také potrati (World
Health Organization 2005 a 2013). Expozice pétitydennich déti polétavému prachu PM;,
byla spojena se snizenou funkci plic, podobné jako u déti vystavenych aktivnimu
a pasivnimu koufeni (World Health Organization 2013). Nova data poukazuji na vztah
mezi koncentracemi polycyklickych aromatickych uhlovodikii v ovzdu$i a poruchou
kognitivnich funkci u malych déti, véetné¢ niz§i porodni hmotnosti (World Health
Organization 2013). Obecné lze konstatovat, ze dopad znecisténého ovzdusi na vyvijejici
se detsky organismus je znepokojujici. Vedle pfimého poskozeni plodu jsou publikované
prace, ve kterych je uvedena korelace mezi vyskytem astmatu, diabetu a alergii
v pozdéjsim veéku u exponovanych jedinci (Chiusolo et al. 2011). Dokonce 1 slaba
asociace ve vyzkumnych pracich mize mit silny dopad na vetfejné zdravi. Nebot
zne€isténé ovzdusi ovliviiuje velkou populaci lidi, a to pfedevsim ve velkych méstech, kde
tomuto zneciSténi jsou vystaveny kazdy den. Z nedévno publikovanych praci vyplyva, Ze
mechanismus tohoto zneciSténi muize pulsobit na nervovy systém (Genc et al. 2012).
Nékolik studii poukazuje na vztah mezi zneciSténym ovzdusim a kvalitou kognitivnich
funkci (Van Kempen et al. 2012). Je vSak nutné pokracovat ve vyzkumu této problematiky
k dosazeni lepSich informaci o patofyziologii.
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Zdravotni nasledky jsou rozdilné v zavislosti na délce expozice polutantim. Kratkodoba
expozice v fadu nékolika dni ¢i hodin je spojena s akutnim postizenim zdravi, zatimco
dlouhodoba expozice v fadu né€kolika mésicti az let zplsobuje chronickd onemocnéni.
Dopad znecisténého ovzdusi na zdravi populace mizeme kvantifikovat pomoci mortality
a to o jemnych prachovych ¢asticich. Nedavno publikovana studie ukazuje dokonce vztah
mezi mortalitou a dlouhodobou expozici jemnym prachovym casticim pod doporucenou
ro¢ni primérnou koncentraci 10 ug/m3. Z tohoto je mozné vyvodit, Ze vystaveni jiz velmi
nizkym koncentracim jemnych prachovych ¢astic PM, s mlze zpusobit zdravotni problémy
(World Health Organization 2006a, 2006b a 2013). Zprava Svétové zdravotnické
organizace z roku 2013 spojuje dlouhodobou expozici jemnym prachovym c¢asticim s vyssi
mortalitou na kardiovaskuldrni a respiratni onemocnéni. Zaroven uvadi vyssi pocet

respiracnich nemoci u déti.

Nedavno publikované epidemiologické studie zabyvajici se vlivem ozonu na lidské zdravi
naznacuji, ze vys$i koncentrace ozonu maji $ir$i dopad na mortalitu, nez se dosud
predpokladalo. Nové dikazy ukazuji, ze dlouhodoba expozice ozonu ma vedle vyssi
mortality, také vliv na vyskyt a zdvaznost astma bronchiale a jinych plicnich onemocnéni
(World Health Organization 2013). Kratkodobd expozice ozonu v letnich mésicich
je spojena s vysSim vyskytem zanétu plic a zhorSeni existujicich respira¢nich nemocnéni
u pacientd. Zaroven je odpovédnd za narGst pouzivani Iékt, delSi hospitalizaci

a pred¢asného timrti.

Od roku 2004 bylo publikovanych nékolik studii, revidovanych Svétovou zdravotnickou
organizaci, jejichz vysledky dokumentuji vztah mezi kratkodobou a dlouhodobou expozici
oxidu dusi¢it¢tho na morbiditu a mortalitu. Studie zabyvajici se dlouhodobou expozici
oxidu dusicitému pfinesly zaveéry poukazujici na nepfiznivé zdravotni t€inky koncentraci
oxidu dusi€itého, které byly rovny nebo nizsi nez soucasné limitni hodnoty Evropské unie
(World Health Organization 2013). Faustini et al. (2014) pfinesli ditkazy o pfimém vlivu
dlouhodobé¢ expozice oxidu dusi¢it¢ho na vys$s$i mortalitu. Dale dospéli k zavéru, ze oxid
dusicity vznikajici sekundarni cestou neni pouze indikatorem znecisténi ovzdusi z dopravy,

ale Ze je pfimo odpovédny za negativni U€inky na zdravi.

V metaanalyze autorti Mustafic et al. (2012) v€nované problematice kratkodobého vlivu
hlavnich polutantli v ovzdusi a infarktu myokardu se uvadi signifikantné vyssi riziko
vzniku infarktu myokardu témét u vSech sledovanych polutantii (oxid uhelnaty, oxid
dusicity, oxid sifi€ity a polétavy prach PM;p a PM;s, krom& ozonu, u kterého nebylo

nalezeno signifikantné vyssi riziko vzniku infarktu myokardu.

V posledni dobé je zneciSténé ovzdu$i povazované za karcinogenni faktor v rozvoji
onkologickych onemocnéni, a to pfedevSim plic. Vedle polétavého prachu jsou
karcinogennimi latkami v ovzdusi pfedev§sim polycyklické aromatické uhlovodiky,
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zastoupené hlavné benzyl(a)pyrenu (Loomis et al., 2013). Vedle karcinogenniho vlivu
polycyklickych aromatickych uhlovodiki uvadi Svétova zdravotnickd organizace také
spojeni mezi jimi a vysSi kardiovaskularni morbiditou a mortalitou (World Health
Organization 2013).

Nedavné studie Global Burden of Disease naznacuji, ze znecisténé ovzdusi celosvétove
zpusobilo pfedCasné umrti u 3,7 milionti obyvatel v roce 2012. V zapadni, stiedni
a vychodni Evropé se odhaduje 500 tisic pfed¢asnych timrti v souvislosti se zneciSténim
ovzdu$i. Kardiovaskuldrni onemocnéni, vcetné cévnich mozkovych piihod, jsou
odpovédna za predCasna umrti v 80 %, nasledovand plicnimi chorobami a onkologickym
postizenim plic (World Health Organization 2014). Mimo vySe uvedené¢ho spektra nemoci

je znecisténé ovzdusi odpoveédné za celou fadu jinych chorob.

V zavéru této kapitoly je nutné poznamenat, Ze méné zavazné zdravotni problémy Siroké
populace obyvatel vzniklé¢ v disledku znecisténého ovzdusi maji v porovnani s mensi
populaci se zavaznymi onemocnénimi dalekosahlejs$i nasledky na vetejné zdravi a verejné
zdravotnictvi. Celkova Skoda a naklady spojené s hospitalizaci a ekonomickou ztratou
vzniklou v dusledku pracovni neschopnosti je vyssi u skupiny s méné zavaznym

wevr

Environment Agency 2013).

4.1 Polétavy prach

Polétavy prach v ovzduSi muze agravovat kardiovaskularni a respiratni onemocnéni.
Publikovana data z fady studii dokazuji vztah mezi expozici polétavému prachu a vznikem
akutni koronarniho syndromu nebo arytmii. Polétavy prach dile mlzZe byt odpovédny
za vznik onkologického onemocnéni. V soufasné dobé je polétavy prach povazovan
za karcinogenni latku. Vedle toho se podili polétavy prach na rozvoji aterosklerdzy,
zpusobuje nizsi porodni hmotnost a je pfi¢inou respiracnich onemocnéni v détském véku.
Patofyziologického procesy spojené s expozici polétavému prachu jsou asociované
s pred€asnym umrtim. Asociaci mezi koncentracemi polétavého prachu PM,s a PMg
a vyskytem aterosklerotického postizeni intimy a medie v karotickém povodi se zabyvali
autofi Aquilera et al. (2016), ktefi dosli v ramci studie SAPALDIA k zavérim, ze vyskyt
aterosklerotického postiZzeni cévni vystelky karotid byl asociovany s vysi koncentraci
polétavého prachu.

K eliminaci rizik spojenych s expozici prachovym casticim jsou stanoveny imisni limity.
Pro polétavy prach PMj je stanoveny jak ¢tyfiadvacetihodinovy limit 50 mikrogramii/m3,
pfi¢emz tento limit muze byt piekrocen 35 krat rocné, pak dal§im platnym limitem je
nejvyssi primérnd koncentrace za cely rok, kterd ¢ini 40 mikrogramt. Tyto limity jsou
vSak velmi Casto prekracované ve velkych méstech a nejhlife postizenymi staty v ramci
celé Evropské unie jsou Polsko a Ceska republika. Svétova zdravotnickd organizace
varovala, ze vySe uvedené limity nejsou dostatecné k ochrané lidského zdravi (World
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Health Organization 2013). Proto Svétova zdravotnicka organizace stanovila v dokumentu
Air Quality Guidelines ptisnéjsi normy, nez které¢ jsou vyzadované normou Evropské unie.
Ctytiadvacetihodinovy limit pro polétavy prach PMg je podle vyse uvedeného dokumentu
50 mikrogrami/m3. Tento limit je shodny s nafizenim Evropské unie (European Union
2008), ale primérna ro¢ni koncentrace by neméla ptesdhnout hodnotu 20 mikrogramui. Pro
polétavy prach PM,s doporucuje ctyfiadvacetihodinovy limit 25 mikrogramii/m3 a
pramérnou ro¢ni koncentraci 10 mikrogrami. Cilem Svétové zdravotnické organizace je
minimalizovat koncentrace polétavého prachu PM; s pod hranice s prokdzanym Skodlivym
ucinkem na kardiovaskularni systém a karcinogennim efektem. Svétova zdravotnicka
organizace stanovila tii po sobé& jdouci cilové hodnoty pro polétavy prach. Uéelem tohoto
opatieni je motivace stati provadét opatfeni vedouci k dosazeni vyse uvedenych limiti.
Takto by mélo dojit k eliminaci pfedcasného umrti v souvislosti s expozici poletavému

prachu.

V roce 2012 bylo asi 21 % méstského obyvatelstva v Evropské unii exponovano vysSim
koncentracim polétavého prachu PM,( nad stanoveny denni limit. Rozsah expozice se ve
sledovaném obdobi pohyboval v rozmezi 21 % az 41 %. Ve vSech 33 ¢lenskych statech
European Environment Agency bylo vys$§im dennim koncentracim polétavého prachu
PM,, vystaveno 38 % obyvatel. V letech 2003 — 2012 ¢inila tato expozice 25 % az 46 %
(European Environment Agency 2014). VyS§im koncentracim polétavému prachu PM, s
nad stanovené limity bylo vystaveno v roce 2012 asi 11 % méstského obyvatelstva
Evropské unie. V obdobi 2010 — 2012 bylo ptekroceni hornich limiti polétavého prachu
PM; 5 exponovano 10 % az 14 % obyvatel Evropské unie.

European Topic Centre on Air Pollution and Climate Change Mitigation odhaduje, ze
v souvislosti s expozici polétavému prachu dochédzi roéné k predéasnému tmrti asi 458
tisic obyvatel v Evropé. V Evropské unii se pak jedna ptiblizné o 430 tisic ptipadd. Tento
odhad byl stanoveny na zékladé koncentraci a demografickych tidaji v roce 2011 (United
Nations 2012). ZvySeni primérné ro¢ni koncentrace PM; s o vice nez 10 ug/m3 je spojena
s 6,2 % nartstem odhadované celkové mortality. V odhadech celkové mortality dominuje
Némecko s vice nez 69 tisici umrti rocné€. Nasleduje Polsko s téméf 65 tisici umrti a Italie
se 42 tisici pfedCasnymi umrti. Ve dvanacti zemich vychodni Evropy s primérnymi
koncentracemi nad 20 ug/m3 byla expozice polétavému prachu PM,s v roce 2012
zodpovédna za 28 % predcasnych umrti, ackoliv populace v téchto zemich odpovida 20 %
evropské populace. Autofi Tonne a Wilkinson (2013) sledovali mortalitu u pacientl
s akutnim koronarnim syndromem vystavenym dlouhodobému znecisténi ovzdusi. Celkem
ve studii bylo sledovano v letech 2004 - 2010 vice nez 154 tisic pacienti. U pacientl
vystavenych koncentracim polétavého prachu PM;s nad 10 um/m’ bylo relativni riziko
umrti vyssi 1.20 (95% CI 1.04-1.38). Naopak zadna asociace nebyla nalezena u vétSich
¢astic polétavého prachu a oxida dusiku.
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Patofyziologii vztahu mezi vznikem akutniho koronarniho syndromu a koncentracemi
polétavého prachu se zabyvali autofi Dominguez-Rodriguez et al. (2015), ktefi publikovali
vysledky in vitro uskuteénénych testd, ve kterych zkoumali mechanismus piisobeni
prachovych ¢éstic na endotel cévy. Z vysledku je patrné, ze hlavnim patofyziologickym
Cinitelem je oxidativni stres bun¢k endotelu, ktery je asociovany s vazomotorickou alteraci.
Tento mechanismus byl dominantni u prachovych ¢astic mensich nez 2,5 um. Hlavni
biologické uc¢inky prachovych ¢astic na lidsky organismus demonstruje nize uvedeny
obrazek, prevzaty od autora Cascio (2016), ktery jej publikoval ve své praci s ndzvem
Proposed pathophysiologic framework to explain some excess cardiovascular death
associated with ambient air particle pollution: Insights for public health translation.
Obrazek popisuje biologické aspekty plsobeni polétavého prachu po inhalaci jeho cCastic,

které¢ maji zna¢ny dopad na kardiovaskularni systém.

Pollutant Exposure Air Particle Pollution

Nose & Lung Tissue Deposition in Pulmonary Translocation
Interaction ' Airways and Alveoli Sdiioks et &
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Cellular Macrophages - Pro-inflammatory Cytokines

Response Receptor Activation
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T R Systemic Oxidative Cveuletary
Stress & ‘
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s Fat Liver
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& Physiological
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Increased Atherosclerosis progression/plague  Increased HR
Clinical Responses BP vulnerability, Thrombosis &BP
Clinical Myocardial Stroke DVT/PE
.

Obrézek €. 1 Biologicky ucinek polétavého prachu (Cascio et al, 2016)

4.2 Ozon

Vyssi koncentrace ozonu v ovzdusi mohou sniZovat plicni funkce a u pacientl trpici jiz
existujicim plicnim onemocnénim vést k jeho zhorSeni, jak to dokumentuje fada studii
naptiklad u astma bronchiale. Vys$s§i koncentrace ozonu jsou v koneném disledku
odpovédné za predcasnd umrti. Thomson et al. (2016) se zabyvali vlivem inhalované¢ho
ozonu na zmény koncentrace glukokortikoidli u potkanti. U potkanli po inhalaci ozonu
doslo k aktivaci osy hypothalamus — hypofyza — nadledvinky se zvySenim koncentrace
kortizolu. Vysledky podporuji ti¢ast endogennich kortikosteroidi v ozonem indukovanych
zanétlivych a metabolickych procesech, které potencidlné souviseji s biologickymi

mechanismy poskozujici zdravi.
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Imisni limity pro ozon byly stanoveny evropskou smérnici z roku 2008, ve které je
specifikovany osmihodinovy imisni limit 120 ug/m3 (European Union 2008). Cilova
hodnota by neméla byt na méficich stanicich piekrocena vice nez 25 dni v roce.
Dlouhodobym cilem je dosazeni situace, kdy nedojde k ptekroCeni stanoveného limitu
v z4dném kalendafnim dni. Z divodu ochrany zdravi existuji také dveé dalSi prahové
hodnoty, a to signadl upozornéni a varovani. Signdl upozornéni nasleduje po ptekroceni
hodinového priméru koncentrace troposférického ozonu 180 ug/m3 ve tfech po sobé
jdoucich hodinach. Signéal varovani nasleduje po piekroceni hodinového praméru
koncentrace troposférického ozonu 240 ug/m3 ve tfech po sobé& jdoucich hodinach
(Vyhlaska ¢. 373/2009 Sb.). Uvedené signaly slouzi k informovani vefejnosti a dotéenych
ufadd. V souladu se smérnici o kvalité ovzdusi (European Union 2008) je od ¢lenskych
statll, kde dochazi k prekroceni stanovenych limitl, vyzadovano vypracovani piislusného

ak¢niho planu.

Svétova zdravotnickd organizace doporucuje stanovit osmihodinovy imisni limit
troposférického ozonu na 100 ug/m3 (World Health Organization 2006a). Tento
doporuceny limit byl snizeny z predchozi trovné 120 ug/m3 na zaklad¢ presvédcéivych dat
prezentujici souvislost mezi touto limitni hodnotou a denni Umrtnosti (World Health
Organization 2014).

Zajimavosti zustava skuteCnost, ze vyS$im koncentracim troposférického ozonu jsou
vystaveni obyvatelé venkovskych oblasti nez méstskd populace. V méstskych lokalitach,
kde dochazi k emisim oxidu dusnatého z dopravy, dochazi k eliminaci pfizemniho ozonu
pii konverzi oxidu dusnatého na oxid dusi¢ity. V roce 2012 bylo odhadem vysS§im
koncentracim ozonu vystaveno v méstskych lokalitach ptiblizné 14 % obyvatel Evropské
unie. V roce 2003 ¢inila tato expozice okolo 53 %.

European Topic Centre on Air Pollution and Climate Change Mitigation odhaduje, Ze v
souvislosti s expozici ozonu doslo k 17 400 ptedCasnym tmrtim rocné v Evropé€ (40 zemi)
a 16 200 v zemich Evropské unie v roce 2012. Odhad je stanoveny na zdklad¢ dat
ziskanych v roce 2011. Relativni riziko pfed¢asného umrti pro kratkodobé ucinky ozonu
¢ini 0,3 % pii zvySeni o 10 ug/m3 osmihodinové primérmé koncentrace (World Health
Organization 2008). Toto tvrzeni podporuje také studie italskych autord Nuvolone et al.
(2013), ktefi se zabyvali vztahem mezi ozonem a poctem hospitalizaci pro akutni
koronarni syndrom a mimonemocni¢ni nahlou smrti. Publikované vysledky prezentuji
existenci vysSiho rizika mimonemocni¢ni nahlé smrti o 6,3 % pii zvySeni ozonu o 10
ug/m’ v pedchozich péti dnech. Naopak autofi nepotvrdili hypotézu existence vyssiho
rizika vzniku akutniho korondrniho syndromu pfi zvySeni koncentrace ozonu v predeslych
dnech. Naopak autofi Henrotin et al. (2010) se ve své praci zabyvali kratkodobym
pusobenim ozonu na riziko vzniku cévni mozkové piihody nebo akutniho koronarniho
syndromu. Publikované vysledky ukazuji na signifikantni asociaci mezi expozici ozonu

a ischemickou cévni mozkovou piihodou tieti den pied vznikem udalosti. Ackoliv
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zkoumali také vliv ozonu na vznik akutniho korondrniho syndromu, tak v této skupiné
vysledky nebyly signifikantni.

4.3 Oxidy dusiku

Expozice oxidim dusiku, predev§im oxidu dusicitému, je spojena s vyssi kardiovaskularni
a respiracni mortalitou a respiracni morbiditou. Evropskd smérnice kvality ovzdusi
stanovuje monitorovani hodinového priiméru koncentrace oxidu dusicitého a imisni ro¢ni
limit (EU, 2008). Dolni mez pro posuzovani hodinové primérné koncentrace je stanoveny
na 100 ug/m3, horni mez pro posuzovani na 140 ug/m3. Imisni limit je uréeny na
200 ug/m3. Piekroceni téchto limitd je mozné maximalné 18 x ro¢né. Dolni mez pro

posuzovani pro kalendarni rok je 26 ug/m3, horni mez pro posuzovani je 32 ug/m3 a imisni
limit pro kalendéini rok ¢ini 40 ug/m3 (Vyhlaska 330/2012 Sb.).

Signal vystrahy je podle vyse uvedené Evropské smérnice vyhlasen pii prekroc¢eni prahové
hodnoty 400 ug/m3 ve tfech po sobé jdoucich hodinach. V podminkach Ceské republiky
se prfi tomto piekro¢eni vyhlaSuje signal regulace. Signdl upozornéni je vyhlaseny
pti prekroceni hodinového priméru koncentrace oxidu dusi¢itého 200 ug/m3 ve tiech po
sob¢ jdoucich hodinach (Vyhlaska 330/2012 Sb.).

Udaje z monitorovacich stanic byly vyuzity k stanoveni odhadu expozice méstské
populace v Evropské unii. Ro¢ni imisni limit 40 ug/m3 byl piekroceny ve vétSiné
monitorovacich stanic monitorujici imisni zat¢z do 100 metrii od hlavnich komunikaci.
Podle metodiky European Environment Agency bylo odhadnuto, ze asi 8 % populace bylo
v roce 2012 exponovano nadlimitnim koncentracim oxidu dusi¢itého. Podil méstské
populace exponované oxidu dusicitému v Evropské unii v obdobi 2003 — 2012 se odhaduje
mezi 8 % az 27 %.
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5 Cile a hypotézy vyzkumu

Cilem diplomové prace je zjistit, zda existuje statisticky vyznamny vztah mezi dny,
ve kterych byli zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku oSetieni pacienti s akutnim
koronarnim syndromem typu STEMI a primérnymi dennimi koncentracemi polutant
v ovzdus$i (polétavy prach PM,s a PM;y, ozon, oxid dusnaty a oxid dusi€ity) v sedmi
predchozich dnech.

Hypotézy:

A. Predpokladdme, Ze existuje vztah mezi vznikem akutniho koronarniho syndromu typu
STEMI a koncentracemi polétavého prachu PM; s, vékem a pohlavim v pfedchozich sedmi
dnech.

B. Predpokladame, Ze existuje vztah mezi vznikem akutniho korondrniho syndromu typu
STEMI a koncentracemi polétavého prachu PM;, vékem a pohlavim v ptedchozich sedmi
dnech.

C. Pfedpokladame, ze existuje vztah mezi vznikem akutniho koronarniho syndromu typu

STEMI a koncentracemi ozonu, vékem a pohlavim v pfedchozich sedmi dnech.

D. Predpokladame, ze neexistuje vztah mezi vznikem akutniho koronarniho syndromu typu

STEMI a koncentracemi oxidu dusnatého, vékem a pohlavim v pfedchozich sedmi dnech.

E. Pfedpokladame, ze neexistuje vztah mezi vznikem akutniho korondrniho syndromu typu

STEMI a koncentracemi oxidu dusicitého, vékem a pohlavim v pfedchozich sedmi dnech.
Analyza zavislosti:
I. Hypotéza (Polétavy prach 2,5 um)

HO: Hodnoty polétavého prachu PM; s v sedmi dnech pred vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientii oSetienych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od

sebe nijak vyznamn¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty polétavého prachu PM; s v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientii oSetienych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od

sebe statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty veéku v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientii oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluZzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamné¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty véku v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od sebe

statisticky vyznamné lisi.
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HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacienti osetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamng¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacient oSetienych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe

statisticky vyznamné li$i.
I1. Hypotéza (Polétavy prach 10 um)

HO: Hodnoty polétavého prachu PM;y v sedmi dnech pted vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od

sebe nijak vyznamn¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty polétavého prachu PM;y v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od

sebe statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty véku v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamng statisticky nelisi.

HI1: Hodnoty v€ku v sedmi dnech pfed vznikem akutniho korondrniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe

statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientil oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluZzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamné¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zéachrannou sluZzbou na Mostecku se od sebe

statisticky vyznamné lisi.
I11. Hypotéza (Ozon)

HO: Hodnoty ozonu v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientil oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluZzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamné¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty ozonu v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho korondrniho syndromu
u pacientll oSetienych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe

statisticky vyznamné 1isi.
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HO: Hodnoty véku v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacienti osetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamng¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty véku v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientl oSetienych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe

statisticky vyznamné li$i.

HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientii oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamné¢ statisticky nelisi.

HI1: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe

statisticky vyznamné lisi.
IV. Hypotéza (Oxid dusnaty)

HO: Hodnoty oxidu dusnatého v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientii oSetienych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od

sebe nijak vyznamn¢ statisticky nelisi.

HI: Hodnoty oxidu dusnatého v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronérniho
syndromu u pacienti oSetienych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od

sebe statisticky vyznamné 1isi.

HO: Hodnoty véku v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientil oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluZzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamné¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty véku v sedmi dnech pted vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zéachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamné statisticky nelisi.

HI: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné li$i.
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V. Hypotéza (Oxid dusicity)

HO: Hodnoty oxidu dusi¢it¢tho v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacienti oSetienych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od

sebe nijak vyznamn¢ statisticky nelisi.

HI: Hodnoty oxidu dusi¢it¢tho v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientii oSetienych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od

sebe statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty véku v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacienti osSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamng¢ statisticky nelisi.

HI: Hodnoty véku v sedmi dnech pied vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné li$i.

HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak

vyznamng statisticky nelisi.

HI: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe

statisticky vyznamné lisi.
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6 Metodika vyzkumu

Metodika vyzkumu diplomové prace spociva v retrospektivni observacni analyze pacient
oSetfenych zdravotnickou zéachrannou sluzbou na Mostecku s akutnim koronarnim
syndromem typu STEMI a vlivu dennich primérnych koncentracich polétavého prachu
PM,s, PM)y, oxidu dusnatého a dusicitého v ovzdusi v sedmi ptfedchozich dnech pred
oSetfenim pacienta s akutnim koronarnim syndromem. U ozonu jsme pracovali
s osmihodinovym klouzavym primérem. Celkem jsme analyzovali data 116 pacientl
osetfenych a transportovanych na pracovisté invazivni kardiologie v obdobi od 1. 1. 2012
do 31. 12. 2015.

6.1 Vstupni data

Vstupni data studie 1ze rozdé€lit do dvou zékladnich kategorii, a to na data o znecisténi
ovzdusi a data o zdravotnim stavu pacientti. Data o zne€iSténi ovzdusi pochazeji z databaze
Informa¢niho  systému kvality ovzdusi (ISKO) a byla poskytnuta Ceskym
hydrometeorologickym ustavem (CHMU), ktery tuto databazi spravuje. Databaze ISKO,
jenz funguje v urcité podobé jiz od roku 1992, soustfed’uje a zpfistupnuje k dalsimu
zpracovani nameéfend data. Nami zpracovana data pochazi z tabelarnich rocenek, ze
kterych jsme vyuZili hodnoty dennich primérnych koncentraci polétavého prachu PM; s
a PM)y, oxidu dusicitého, oxidu dusnatého a ozonu naméfenych v meéficich stanicich
v Most€ a Lomu s kédovym ozna¢enim UMOMA a ULOMA. Analytické metody v téchto
stanicich vyuzivaji chemiluminiscenci pro stanoveni koncentrace oxidu dusi¢itého a oxidu
dusnatého, UV absorpci pro ozon, radiometrii — absorpce beta zafeni pro stanoveni

koncentrace polétavého prachu PM; s a PM,.

Zdravotni data o pacientech oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku
byla extrahovand ze Zdravotnického operacniho stfediska Zdravotnické zachranné sluzby
Usteckého kraje, kde je k zpracovani zdravotnickych widajii vyuZivan operaéni program
SOS a Elektronicka karta pacienta. Pacienti byli vybrani do studie na zéklad¢ kritérii, ktera
byla zastoupena diagnézou akutniho koronarniho syndromu typu STEMI  podle
mezinarodni klasifikace nemoci a déale primarnim sméfovanim na pracovisté invazivni
kardiologie k provedeni akutni perkutdnni koronarni intervence. Vyb&rovym kritériem
k zafazeni pacienta do analyzy bylo misto oSetfeni v lokalizaci méficich stanic v Mosté

a v Lomu u Mostu.

Nésledné jsme v Excelu vytvofili tabulku, do niZ jsme vloZili jednotlivé dny, ve kterych
byli pacienti s infarktem oSetfeni. K tomuto dni jsme vyhledali primémé denni
koncentrace jednotlivych polutantd v ovzdusi v sedmi ptfedchozich dnech, které jsme
oznacili leg0 az leg7. Zkratky reprezentuji jednotlivd zpozdéni. Celkem jsme takto
vytvofili 5 souborii reprezentujici jednotlivé polutanty. Vedle data oSetfeni jsme k analyze
vyuzili také proménné hodnoty veék a pohlavi. Timto jsme pfipravili vstupni data ke
statistické analyze.
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6.2 Statistické zpracovani dat

Statisticka analyza dat byla realizovana s vyuzitim programu Excel a Statistického
software R, verze 3.2.3 (R Core Team 2015). Pro vyhodnoceni jednotlivych vlivl jsou
pouzity linedrni modely se smiSenymi efekty, kde zavislou proménnou je vzdy mira
zneCisténi, pevnymi efekty efekt dne, pohlavi a v€ku pacienta a ndhodnym efektem subjekt
pacienta. Model je uvazovan s interakcemi mezi pevnymi efekty. Zavisla proménna

(znecisténi) vstupuje do modelu transformovana pomoci Box-Cox transformace.

Pred statistickym testovanim jednotlivych hypotéz jsme zformulovali Sest hypotéz: tii
nulové hypotézy a tii hypotézy alternativni. Alternativni hypotéza presn¢ vymezuje, do
jaké situace se dostavame, kdyz nulova hypotéza neplati. Nasledné, co byla zformulovéana
nulova hypotéza a nasbirana data, spocitali jsme pravdépodobnost, s jakou bychom mohli
obdrzet pozorovana data nebo data stejn¢, ¢i jesté vice odporujici nulové hypotéze. A to za
predpokladu, ze nulova hypotéza plati. Tato pravdépodobnost se nazyva dosazena hladina
vyznamnosti a znac¢i se jako p-hodnota. Test nulové hypotézy spociva v porovnani, zda p
ptekroci, nebo neptekroci zvolenou mez, coz je mezni hodnota (hladina vyznamnosti alfa),
a pokud je p mensi nez tato mez, zamitneme nulovou hypotézu. Za tuto mezni hodnotu
budeme brat hodnotu 0,05 (neboli 5 %). Je-li p mens$i nez zvolend hladina vyznamnosti, v

naSem piipad¢ 0,05, potom je vysledek statisticky vyznamny.

5.3 Etické aspekty vyzkumu

Vyzkum byl realizovany v prostiedi Zdravotnické zachranné sluzby Usteckého kraje, p. o.,
se svolenim naméstka pro nelékatské profese. Po celou dobu vyzkumu jsme nepracovali
s osobnimi udaji charakteru jména, ptijmeni a rodného ¢isla. Pro potieby vyzkumu jsme
vyuzili pouze nezbytnd data nutna k realizaci vyzkumného projektu. Konkrétné se jedna
o datum oSetfeni pacienta s akutnim korondrnim syndromem, pohlavi, v€k a lokalitu
oSetfeni. V zadném okamziku vyzkumu nebylo mozné zneuzit osobni udaje klientd, nebot’

tyto tdaje nebyly pro vlastni vyzkum nutné.
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7 Vysledky

V této kapitole jsme zpracovali data celkem 116 pacientli oSetfenych zdravotnickou
zachrannou sluzbou na Mostecku. Pro vyhodnoceni jednotlivych vlivl (efekt dne, pohlavi
a veku) jsme pouzili linedrni modely se smiSenymi efekty. Zavisld proménnd (polétavy
prach PM; s, polétavy prach PM,o, ozon, oxid dusnaty a oxid dusi€ity) vstupuji do modelu

transformované pomoci Box-Cox transformace.

7.1 Polétavy prach (PM,s)

HO: Hodnoty polétavého prachu PM, s v sedmi dnech pted vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientii oSetienych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od
sebe nijak vyznamné statisticky nelisi.

H1: Hodnoty polétavého prachu PM, s v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od
sebe statisticky vyznamné 1isi.

HO: Hodnoty véku v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné statisticky nelisi.

HI1: Hodnoty v€ku v sedmi dnech pfed vznikem akutniho korondrniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zéachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné li$i.

PIny model

Sum Sq Mean Sq NumDF DenDF F. value Pr(>F)
pohlavi 0.01 0.01 1.00 112.30 1.23 0.2609
vék 0.00 0.00 1.00 111.67 0.43 0.5132
den 0.03 0.00 7.00 777.96 0.38 0.9163
pohlavi:vék 0.01 0.01 1.00 112.17 1.27 0.2617
pohlavi:den 0.05 0.01 7.00 778.53 0.72 0.6551
vék:den 0.03 0.00 7.00 777.95 0.39 0.9112
pohl:vék:den 0.04 0.01 7.00 778.41 0.50 0.8382
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Efekt dne

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 6 -1336.84 -1307.88 674.42 -1348.84
m2 34 -1298.89 -1134.79 683.44 -1366.89 18.05 28 0.9249
Efekt pohlavi

DF AlIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 -1316.82 -1229.94 676.41 -1352.82
m2 34 -1298.89 -1134.79 683.44 -1366.89 14.07 16 0.5934
Efekt véku

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 -1323.79 -1236.92 679.90 -1359.79
m2 34 -1298.89 -1134.79 683.44 -1366.89 7.10 16 0.9714

V souboru PM, 5 pro hodnoceni existence vlivu efektu dne na vznik akutniho koronarniho
syndromu u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku jsme
stanovili hodnotu p=0,9249. Hladina statistické vyznamnosti alfa je 0,05. Vysledek je
statisticky nevyznamny. Déle v tomto souboru jsme také stanovili hodnoty p=0,5934 pro
vliv efektu pohlavi a hodnotu p=0,9714 pro vliv efektu véku. Ob¢€ hodnoty p jsou vyssi nez
stanovena hladina statistické vyznamnosti alfa 0,05, proto jsou vysledky taktéz statisticky
nevyznamné. Z vysledku je patrné, Ze nelze zamitnout nulovou hypotézu.
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Graf ¢. 3 Demograficka data v souboru polétavy prach PM; s

V zavéru konstatujeme, ze se ndm v souboru polétavy prach PM, s nepodatilo na hladiné
5 % zaznamenat statisticky vyznamny vliv efektu dne a/nebo efektu pohlavi a/nebo efektu
véku na vzniku akutniho koronarniho syndromu u pacientli oSetfenych zdravotnickou

zachrannou sluzbou na Mostecku.
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7.2 Polétavy prach (PM,)

HO: Hodnoty polétavého prachu PM;y v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientii oSetienych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od
sebe nijak vyznamn¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty polétavého prachu PM;y v sedmi dnech pted vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od
sebe statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty véku v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientii oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné statisticky nelisi.

HI1: Hodnoty vé€ku v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho korondrniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné statisticky nelisi.

HI: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné 1isi.

PIny model
Sum Sq Mean Sq NumDF DenDF F. value Pr(>F)

pohlavi 0.12 0.12 1.00 113.79 333 0.0704
vek 0.03 0.03 1.00 111.27 0.87  0.3530
den 0.13 0.02 7.00 769.07 0.54  0.8063
pohlavi:vék 0.11 0.11 1.00 113.25 3.10  0.0809
pohlavi:den 0.29 0.04 7.00 771.43 1.19  0.3040
vek:den 0.13 0.02 7.00 769.06 0.53  0.8136
pohl:vék:den 0.21 0.03 7.00 770.96 0.87 0.5315
Efekt dne

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 6 -257.41 -228.51 13470 -269.41
m2 34 -226.61 -62.84 147.30 -294.61 2520 28 0.6171
Efekt pohlavi

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 -234.94 -148.24 135.47 -270.94
m2 34 -226.61 -62.84 147.30 -294.61 23.67 16 0.0970
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Efekt véku

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 -244.44 -157.74 140.22 -280.44
m2 34 -226.61 -62.84 147.30 -294.61 14.16 16 0.5865

V souboru PM, pro hodnoceni existence vlivu efektu dne na vznik akutniho koronarniho
syndromu u pacientll oSetienych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku jsme
stanovili hodnotu p=0,6171. Hladina statistické vyznamnosti alfa je 0,05. Vysledek je
statisticky nevyznamny. Dale v tomto souboru jsme také stanovili hodnoty p=0,0970 pro
vliv efektu pohlavi a hodnotu p=0,5865 pro vliv efektu véku. Ob¢ hodnoty p jsou vyssi nez
stanovena hladina statistické vyznamnosti alfa 0,05, proto jsou vysledky taktéz statisticky

nevyznamné. Z vysledku je patrné, Ze nelze zamitnout nulovou hypotézu.
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Graf ¢. 5 Demograficka data v souboru polétavy prach PM

V zavéru konstatujeme, ze se nam v souboru Polétavy prach PM,( nepodafilo na hlading
5 % zaznamenat statisticky vyznamny vliv efektu dne a/nebo efektu pohlavi a/nebo efektu
véku na vzniku akutniho korondrniho syndromu u pacientli oSetfenych zdravotnickou

zachrannou sluzbou na Mostecku.
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7.3 Ozon

HO: Hodnoty ozonu v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu u
pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamng¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty ozonu v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientl oSetienych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné li$i.

HO: Hodnoty véku v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientii oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné statisticky nelisi.

HI1: Hodnoty vé€ku v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho korondrniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné statisticky nelisi.

HI: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné 1isi.

PIny model

Sum Sq Mean Sq NumDF DenDF F. value Pr(>F)
pohlavi 1252.30 1252.30 1.00 113.12 6.73  0.0107
vek 2.01 2.01 1.00 111.95 0.01 0.9175
den 2712.06 387.44 7.00 777.12 2.08  0.0432
pohlavi:vék 983.53 983.53 1.00 112.88 529  0.0233
pohlavi:den 3348.86 478.41 7.00 778.23 2.57  0.0127
vék:den 2554.76 364.97 7.00 777.11 1.96  0.0577
pohl:vék:den 3152.50 450.36 7.00 778.01 242  0.0186
Efekt dne

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)

ml 6 7778.81 7807.76 -3883.41 7766.81
m2 34 7790.89 7954.95 -3861.44 7722.89 4392 28 0.0283
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Efekt pohlavi

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 7788.26 7875.12 -3876.13 7752.26
m2 34 7790.89 7954.95 -3861.44 7722.89 29.37 16 0.0216
Efekt véku

DF AlIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 7798.63 7885.48 -3881.31 7762.63
m2 34 7790.89 7954.95 -3861.44 7722.89 39.74 16 0.0008

V souboru Ozon pro hodnoceni existence vlivu efektu dne na vznik akutniho koronarniho
syndromu u pacientll oSetienych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku jsme
stanovili hodnotu p=0,0283. Hladina statistické vyznamnosti alfa je 0,05. Vysledek je
statisticky vyznamny. Dale v tomto souboru jsme také stanovili hodnoty p=0,0216 pro vliv
efektu pohlavi a hodnotu p=0,0216 pro vliv efektu véku. Obé hodnoty p jsou nizsi nez
stanovena hladina statistické vyznamnosti alfa 0,05, proto jsou vysledky statisticky

vyznamné. Z vysledku je patrné, Ze zamitdme nulovou hypotézu.
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Graf ¢. 7 Demograficka data v souboru ozon

V zavéru konstatujeme, Ze na hladin€ 5 % v souboru Ozon existuje statisticky vyznamny
vliv efektu dne, pohlavi i véku na vzniku akutniho korondrniho syndromu u pacientil

osetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku.
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7.4 Oxid dusnaty

HO: Hodnoty oxidu dusnatého v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientii oSetienych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od
sebe nijak vyznamn¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty oxidu dusnat¢ého v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od
sebe statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty véku v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné statisticky nelisi.

HI1: Hodnoty vé€ku v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho korondrniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné statisticky nelisi.

HI: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pted vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné 1isi.

PIny model
Sum Sq Mean Sq NumDF DenDF F. value Pr(>F)

pohlavi 4.26 4.26 1.00 113.46 522 0.0242
vek 0.15 0.15 1.00 111.30 0.19  0.6662
den 8.84 1.26 7.00 771.02 1.55  0.1475
pohlavi:vék 3.53 3.53 1.00 113.01 433  0.0398
pohlavi:den 13.28 1.90 7.00 773.03 233 0.0236
vek:den 7.95 1.14 7.00 770.98 1.39  0.2049
pohl:veék:den 11.47 1.64 7.00 772.63 2.01 0.0516
Efekt dne

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 6 2677.97 2706.88 -1332.98 2665.97
m2 34 2691.87 2855.71 -1311.93 2623.87 42.10 28 0.0424
Efekt pohlavi

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 2688.98 2775.72 -1326.49 2652.98
m2 34 2691.87 2855.71 -1311.93 2623.87 29.11 16 0.0232
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Efekt véku

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 2689.74 2776.48 -1326.87 2653.74
m2 34 2691.87 2855.71 -1311.93 2623.87 29.87 16 0.0187

V souboru Oxid dusnaty pro hodnoceni existence vlivu efektu dne na vznik akutniho
koronarniho syndromu u pacienti oSetienych zdravotnickou zachrannou sluzbou na
Mostecku jsme stanovili hodnotu p=0,0424. Hladina statistické vyznamnosti alfa je 0,05.
Vysledek je statisticky vyznamny. Déle v tomto souboru jsme také stanovili hodnoty
p=0,0232 pro vliv efektu pohlavi a hodnotu p=0,0187 pro vliv efektu véku. Ob& hodnoty
p jsou niz8i nez stanovena hladina statistické¢ vyznamnosti alfa 0,05, proto jsou vysledky
statisticky vyznamné. Z vysledku je patrné, Ze zamitame nulovou hypotézu.
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Graf ¢. 8 Denni primérné koncentrace oxidu dusnatého
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Graf ¢. 9 Demograficka data v souboru oxidu dusnatého
V zavéru konstatujeme, ze na hladiné 5 % v souboru Oxid dusnaty existuje statisticky

vyznamny vliv efektu dne, pohlavi i véku na vznik akutniho koronarniho syndromu u

pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluZzbou na Mostecku.
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7.5 Oxid dusi€ity

HO: Hodnoty oxidu dusi¢it¢tho v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientii oSetienych zdravotnickou zéchrannou sluzbou na Mostecku se od
sebe nijak vyznamn¢ statisticky nelisi.

H1: Hodnoty oxidu dusiCitého v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho
syndromu u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od
sebe statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty véku v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientii oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné statisticky nelisi.

HI1: Hodnoty vé€ku v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho korondrniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné lisi.

HO: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech ptfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientli oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe nijak
vyznamné statisticky nelisi.

HI: Hodnoty pohlavi v sedmi dnech pfed vznikem akutniho koronarniho syndromu
u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku se od sebe
statisticky vyznamné 1isi.

PIny model
Sum Sq Mean Sq NumDF DenDF F.value Pr(>F)

pohlavi 0.19 0.19 1.00 113.12 2.81 0.0967
vek 0.02 0.02 1.00 110.72 025  0.6194
den 0.55 0.08 7.00 770.52 1.13  0.3442
pohlavi:vék 0.18 0.18 1.00 112.61 2.58  0.1108
pohlavi:den 0.82 0.12 7.00 772.77 1.70  0.1053
vek:den 0.46 0.07 7.00 770.48 095  0.4698
pohl:veék:den 0.68 0.10 7.00 772.33 1.40  0.2001
Efekt dne

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 6 396.18 425.10 -192.09 384.18
m2 34 419.50 583.35 -175.75 351.50 32.68 28 0.2477
Efekt pohlavi

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 407.02 493.76 -185.51 371.02
m2 34 419.50 583.35 -175.75351.50 19.52 16 0.2427
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Efekt véku

DF AIC BIC logLik deviance Chisq Chi Df Pr(>Chisq)
ml 18 408.14 494.88 -186.07 372.14
m2 34 419.50 583.35 -175.75 351.50 20.63 16 0.1930

V souboru Oxid dusi¢ity pro hodnoceni existence vlivu efektu dne na vznik akutniho
koronarniho syndromu u pacientll oSetfenych zdravotnickou zachrannou sluzbou na
Mostecku jsme stanovili hodnotu p=0,2477. Hladina statistické vyznamnosti alfa je 0,05.
Vysledek je statisticky nevyznamny. Dale v tomto souboru jsme také stanovili hodnoty
p=0,2427 pro vliv efektu pohlavi a hodnotu p=0,1930 pro vliv efektu véku. Obé hodnoty
p jsou vyssi nez stanovena hladina statistické vyznamnosti alfa 0,05, proto jsou vysledky

taktéz statisticky nevyznamné. Z vysledku je patrné, ze nelze zamitnout nulovou hypotézu.
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Graf ¢. 10 Denni primérné koncentrace oxidu dusicitého
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Graf ¢. 11 Demograficka data v souboru oxid dusicity

V zévéru konstatujeme, ze se ndm v souboru Oxidu dusi¢itého nepodafilo na hladiné
5 % zaznamenat statisticky vyznamny vliv efektu dne a/nebo efektu pohlavi a/nebo efektu
véku na vzniku akutniho koronarniho syndromu u pacientll oSetfenych zdravotnickou

zachrannou sluzbou na Mostecku.

54



8 Diskuze

V observacni studii jsme analyzovali data 116 pacientl s akutnim korondrnim syndromem
typu STEMI, ktefi byli oSetfeni zdravotnickou zachrannou sluzbou na Mostecku, ve snaze
nalézt statisticky signifikantni vztah mezi akutnim korondrnim syndromem
a koncentracemi vybranych polutanti v ovzdusi. Metodicky se jedna o studii zaméfenou na
hodnoceni uc¢inkt polutantti z hlediska kratkodobé expozice, nebot’ jsme hodnotili denni
pramérné koncentrace polutanti v sedmi piedchozich dnech od data oSetieni pacientl
s akutnim korondrnim syndromem. V soucasné¢ dob¢ jsou publikované Cetné
epidemiologické studie vénované predevSim problematice stanoveni relativniho rizika
pfed¢asného umrti na kardiovaskuldrni onemocnéni ve vztahu k znecisténému ovzdusi.
Rada praci jiz objasnila také patofyziologické aspekty ptisobeni polutantt v ovzdusi, které

dopliuji statisticky vyznamné asociace proménnych o kauzalitu.

V prvni ptedlozené hypotéze jsme predpokladali, Ze existuje vztah mezi vznikem akutniho
koronarniho syndromu typu STEMI a koncentracemi polétavého prachu PMj;s
v predchozich sedmi dnech. Nase hypotéza vychazela z dat publikovanych European Topic
Centre on Air Pollution and Climate Change Mitigation, které¢ tvrdi, Ze v souvislosti
s expozici polétavému prachu dochazi roéné k predcasnému umrti asi 458 tisic obyvatel
v Evropé. V Evropské unii se pak jedna pfiblizn¢ o 430 tisic piipadi. Tento odhad byl
stanoveny na zaklad€ koncentraci a demografickych tdaji v roce 2011 (United Nations
2012). Zvyseni primérné ro¢ni koncentrace PM,s o vice nez 10 ug/m3 je podle vyse
uveden¢ho centra spojeno s 6,2 % narGstem odhadované celkové mortality. DalSim
nosnym prvkem hypotézy byly zavéry autori Tonne a Wilkinsona (2013), kteti sledovali
mortalitu u pacienti s akutnim korondrnim syndromem vystavenym dlouhodobému
znecisténi ovzdusi. Celkem ve studii bylo sledovano v letech 2004 - 2010 vice nez 154
tisic pacientti. U pacientil vystavenych koncentracim polétavého prachu PM,s nad 10
ug/m3 bylo relativni riziko umrti vyssi 1.20 (95% CI 1.04—1.38). Ttretim nosnym pilifem
nasi hypotézy byly vysledky metaanalyzy autort Mustafic et al. (2012) vénované
problematice kratkodobého vlivu hlavnich polutanti v ovzdusi a infarktu myokardu.
V jejich praci uvadi signifikantné vyssi riziko vzniku infarktu myokardu témét u vSech
sledovanych polutantt (oxid uhelnaty, oxid dusicity, oxid sifiity a polétavy prach PM; a
PM2,5), kromé ozonu, u kterého nebylo nalezeno signifikantné vyssi riziko vzniku infarktu
myokardu. Z hlediska patofyziologie jsme pii stanoveni prvni hypotézy taktéz vychazeli
z publikace autort Dominguez-Rodrigueze et al. (2015), ktefi publikovali vysledky in vitro
uskutecnénych testli, ve kterych zkoumali mechanismus pisobeni prachovych ¢astic
na endotel cévy. Z vysledku je patrné, ze hlavnim patofyziologickym Cinitelem je
oxidativni stres bunck endotelu, ktery je asociovany s vazomotorickou alteraci. Tento
mechanismus byl dominantni u prachovych €astic mensich nez 2,5 um. Navzdory vyse
uvedenym vysledkiim a zavériim zminénych autorii jsme nenalezli signifikantni vztah mezi

vznikem akutniho korondrnitho syndromu a dennimi primémymi koncentracemi
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polétavého prachu PM,s v pfedchozich dnech. Mizeme tedy konstatovat, Ze v daném
souboru jsme nenalezli statisticky vyznamny efekt dne, pohlavi ¢i véku. A to navzdory
skuteCnosti, ze primérné denni koncentrace presahovaly ve vSech dnech koncentrace 20
ug/m’ s ojedinglymi odlehlymi koncentracemi 80 — 100 ug/m’. Musime viak zminit, Ze nas
zakladni statisticky soubor byl zastoupeny 116 pacienty s akutnim infarktem myokardu,
coz je hodnota z hlediska statistické analyzy, ktera maze byt zatizena statistickou chybou.

V druhé hypotéze jsme predpokladali, Ze existuje vztah mezi vznikem akutniho
koronarntho syndromu typu STEMI a koncentracemi polétavého prachu PM;g
v pfedchozich sedmi dnech. NaSe podklady pro stanoveni hypotézy vychézely shodné ze
zaveéra autor Mustafic et al. (2012), ktefi ve své praci prezentovali signifikantné vyssi
riziko vzniku infarktu myokardu téméf u vSech sledovanych polutantti (oxid uhelnaty, oxid
dusicity, oxid sifi¢ity a polétavy prach PM10 a PM2,5), kromé& ozonu, u kterého nebylo
nalezeno signifikantné vys$i riziko vzniku infarktu myokardu. Taktéz zévéry prace
Aguilera et al. (2016) podporovaly nasi hypotézu ve smyslu jimi prezentované asociace
mezi aterosklerotickymi zménami v cévnim lumen karotického povodi a koncentracemi
polétavého prachu. Z této informace vychazel nas predpoklad mozné akcelerace obstrukce
koronarniho lumen. Nicméné prace Aguilery et al. (2016) vychazi z observace pacientil
dlouhodobé¢ exponovanych prachovym c¢asticim, coz mize Ciniti neshody v interpretaci
naSich vysledkl pii porovnéni vysledki téchto autoru. I pies vySe uvedené vysledky jinych
autorl jsme nenalezli v naSem souboru Polétavého prachu PMj, statisticky vyznamnou
existenci efektu dne a/nebo efektu pohlavi a/nebo efektu veku. Z toho vyplyva, Ze nelze
zamitnout nulovou hypotézu. Z praktického hlediska v tomto souboru neexistuje statisticky
vyznamny vztah mezi dnem oSetfeni pacienta s akutnim koronarnim syndromem typu
STEMI v prostiedi zdravotnické zachranné sluzby na Mostecku a znecCisténim ovzdusi
v nékterém z pfedchozich sedmi dnli. I zde musime upozornit na nepocetny zakladni
statisticky soubor, jehoz analyza z hlediska statistického feSeni muZze byt zatizena

vyznamnou statistickou chybou.

Ve tieti hypotéze jsme predpokladali existenci vztahu mezi vznikem akutniho koronarniho
syndromu typu STEMI a koncentracemi ozonu v ptedchozich sedmi dnech. Jednim
z podklada pro nasi hypotézu byly zavéry autor Thomson et al. (2016), ktefi se zabyvali
vlivem inhalovaného ozonu na zmény koncentrace glukokortikoidli u potkani. U potkanti
po inhalaci ozonu doSlo k aktivaci osy hypothalamus — hypofyza — nadledvinky
se zvySenim koncentrace kortizolu. Vysledky jejich prace podporuji ucast endogennich
kortikosteroidi v ozonem indukovanych zanétlivych a metabolickych procesech, které
potencidlné souviseji s biologickymi mechanismy poskozujici zdravi. Z hlediska
epidemiologickych dat jsme pifi stanoveni hypotézy vychazeli také z informaci
publikovanych European Topic Centre on Air Pollution and Climate Change Mitigation,
které¢ odhadovali v souvislosti s expozici ozonu 17 400 pred¢asnych umrti ro¢né v Evropé
(40 zemi) a 16 200 v zemich Evropské unie v roce 2012. Odhad byl stanoveny na zakladé
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dat ziskanych v roce 2011. Relativni riziko pfedasného tmrti pro kratkodobé ucinky
ozonu ¢inili 0,3 % pfi zvySeni o 10 ug/m3 osmihodinové primérmé koncentrace (World
Health Organization 2008). Toto tvrzeni podporuje také studie italskych autort Nuvolone
et al. (2013), ktefi se zabyvali vztahem mezi ozonem a poctem hospitalizaci pro akutni
koronarni syndrom a mimonemocni¢ni ndhlou smrti. Publikované vysledky prezentuji
existenci vysSiho rizika mimonemocni¢ni ndhlé smrti o 6,3 % pii zvySeni ozonu o 10
ug/m3 v predchozich péti dnech. Vyse uvedené vysledky koresponduji s nasimi vysledky,
nebot’ v souboru Ozon jsme nalezli statisticky vyznamnou existenci vztahu dne, pohlavi
1 v€ku v daném souboru. Avsak z divodu neetné¢ho zédkladniho statistického souboru
nelze nami ziskana data podstoupit analyze, kterou bychom ptesn¢ identifikovali
statisticky vyznamnou odchylku konkrétniho dne. Vime tedy, Ze v souboru existuje
statisticky vyznamna odchylka, akorat nevime, o ktery den se jedna. Vzhledem k vysoké
statistické chyb¢é, kterd by byla zastoupena pii nésledné analyze, jsme data dale
neanalyzovali. Naopak se nase vysledky lisi od vysledki autori Henrotin et al. (2010),
ktefi se ve své praci zabyvali kratkodobym piisobenim ozonu na riziko vzniku cévni
mozkové piihody nebo akutniho korondrniho syndromu. Publikované vysledky ukazuji
na signifikantni asociaci mezi expozici ozonu a ischemickou cévni mozkovou piihodou
tieti den pred vznikem udalosti. Ac¢koliv zkoumali také vliv ozonu na vznik akutniho
koronarniho syndromu, tak v této skupiné vysledky nebyly signifikantni. Taktéz autofi
Mustafic et al. (2012), ktefi se veénovali problematice kratkodobého vlivu hlavnich
polutanti v ovzdu$i a infarktu myokardu nenalezli signifikantné vyssi riziko vzniku

infarktu myokardu u ozonu.

Ve ctvrté a v paté hypotéze jsme predpokladali shodné, ze neexistuje vztah mezi vznikem
akutniho koronarniho syndromu typu STEMI a koncentracemi oxidu dusnatého a oxidu
dusi¢iteho v pfedchozich sedmi dnech. Vychazeli jsme z ambivalentnich zavéra tady
publikovanych studii. Jednim ze zavéri evropské smérnice je skuteCnost, Ze expozice
oxidim dusiku, pfedevS§im oxidu dusi¢itému je spojena s vys§i kardiovaskularni
a respirani mortalitou a respira¢ni morbiditou. (EU, 2008). Nase vysledky koresponduji
s ambivalentnimi vysledky cetnych studii, nebot’ v souboru Oxid dusicity jsme nenalezli
zadny signifikantni vliv mezi dnem vzniku infarktu myokardu s pfedchozimi dny.
Na rozdil od souboru Oxidu dusnatého, kde v naSich vysledcich existuje statisticky
vyznamny vliv efektu dne, véku a pohlavi. Nase zavéry jsou tedy v rozporu s tvrzenim
divodové zpravy k evropské smérnici, nebot’ v souboru Oxidu dusi¢itého jsme nenalezli

statisticky vyznamnou spojitost.

V zavéru diskuze tedy konstatujeme, Ze se ndm podatilo potvrdit pouze tieti hypotézu.
V ni jsme predpokladali existenci vztahu mezi vznikem akutniho koronarniho syndromu
typu STEMI a koncentracemi ozonu v piedchozich sedmi dnech. Nicméné jak je vySe
uvedeno, zaveéry jsou zatizené skutecnosti, Ze nejsme schopni pro nizky zékladni statisticky

soubor urcit konkrétni den ¢i dny v pfedchozich sedmi dnili, které jsou statisticky
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vyznamné. Je nutné si také uvédomit, ze k prekroCeni primérnych dennich koncentraci
jednotlivych polutantii (u ozonu osmihodinova priméméa koncentrace) dochazelo
v souborech pouze sporadicky. Z toho vyplyva, Ze pacienti nebyli téméf vystaveni
nadlimitnim hodnotdm polutantd. V ramci S$irSi diskuze mulzeme naSe vysledky
interpretovat dvojim zpisobem. Za prvé, ze podlimitni hodnoty maji v ptipadé ozonu
a oxidu dusnatého vztah k vzniku akutniho koronarniho syndromu. V druhém piipadée
se muze jednat pouze o nahodny statisticky nalez bez patiicné kauzality. Ve vztahu
k dosazeni cile diplomové prace konstatujeme, ze cil diplomové prace byl splnény pouze
CasteCné. Nebot vlivem malého zékladniho statistického souboru a ztohoto divodu
limitované statistické analyze jsme nebyli schopni verifikovat v souborech ozonu a oxidu
dusnatého konkrétni den, ktery by byl asociovany se vznikem akutniho korondrniho
syndromu. Vime vSak, Ze v téchto souborech existuje statisticky vyznamna existence
efektu dne a také véku a pohlavi.
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9 Zavér

Vyzkum kardiovaskularnich onemocnéni akceleroval v pribéhu minulého stoleti. Vedle
studia patofyziologie, epidemiologie, diagnostiky a 1écby se akcentoval vyznam studia
rizikovych faktord. A to piedevSim vlivu rizikovych faktort ve vztahu k rozvoji
aterosklerotického postizeni cév. V kontextu diplomové prace hlavné aterosklerotického
postizeni koronarnich tepen. Dnes mame jiz perfektné zdokumentované rizikové faktory
jak ovlivnitelné, tak neovlivnitelné. Témét notoricky zndma obezita, hypertenze, geneticka
zatéz, hypercholesterolémie, nedostatek pohybu a celd tada jinych byla a stile
je predmétem vyzkumu renomovanych védct mnoha Iékaiskych oborii. My jsme se
na problematiku rizikovych faktorii zaméfili z hlediska environmentalnich Cciniteld,
konkrétn¢ faktori zneciSténého ovzdusi. V této oblasti studia rizikovych faktorti jsou
v poslednich letech publikované rozporuplné vysledky, které nas motivovaly ke zpracovani

nami predlozené diplomové prace.

Jiz na samém pocatku tvorby designu metodiky diplomové prace jsme byli konfrontovani
s prvnimi problémy pfi studiu a extrahovani zavéri publikovanych praci s podobnou
problematikou naSemu vyzkumu. Nebot' drtiva vétSina studii jsou epidemiologického
charakteru pracujicich s tisicovymi az stotisicovymi statistickymi jednotkami. Vedle toho
se vénuji verifikaci relativniho rizika pfedcasného umrti na kardiovaskularni onemocnéni,
a to bud’ na akutni infarkt myokardu ¢i cévni mozkovou piihodu. Nalezeni vztahu mezi
dnem oSetfeni pro akutni infarkt myokardu a koncentracemi vybranych polutant
v ovzdusi v pfedchozich dnech se vénuje daleko mén¢ publikaci. Do praktické casti jsme
vstupovali s mySlenkou analyzy dennich primérnych koncentraci hlavnich polutanti
v sedmi pfedchozich dnech ke dni oSetfeni pacienta zdravotnickou zachrannou sluzbou
na Mostecku pro akutni koronarni syndrom typu STEMI. Jadro myslenky bylo zastoupeno
snahou o zjisténi, zda v nami studovanych souborech nalezneme signifikantni odchylky
v koncentracich polutanti v jednotlivych dnech. Tyto odchylky by mohly reprezentovat
naptiklad iniciaci ¢i akceleraci zanétlivych procestt vedouci k obstrukci koronarni tepny
a k rozvoji akutniho infarktu myokardu. Tuto nasi myslenku jsme méli podpofenou zavéry
publikaci, které se vénuji U¢inkiim znecisténého ovzdusi na lidsky organismus. Tim
bychom podpofili pfipadnou kauzalitu statistické analyzy. AvSak v pribchu statistické
analyzy jsme zjistili, Ze nebudeme schopni pro maly zdkladni statisticky soubor zjistit
statisticky vyznamnou odchylku koncentraci v konkrétnim dni. A to z diivodu zatizeni
velkou statistickou chybou. Nami pouzitd statistickd analyza byla schopna s poctem
zékladniho statistického souboru 116 pacientli urcit pouze, zda v daném souboru existuje
efekt dne, pfipadné pohlavi a véku. Z praktického hlediska ndm tato analyza déava
informaci, ze v daném souboru existuje statisticky vyznamna asociace koncentrace
polutanti v konkrétni den ¢i dny v predeslych sedmi dnech ke dni oSetfeni pacienta.
BohuZel, nejsme vSak schopni stanovit, o které dny a s jakymi koncentraci se jedna.
I pfes toto omezeni jsme byli schopni ucinit zavéry, Ze v souborech Polétavy prach PM; s a
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PM;p a Oxid dusiCity jsme neprokdzali statisticky vyznamny efekt dne. Tedy,
ze v predeslych dnech neexistuje statisticky vyznamna odchylka v koncentracich danych
polutanti. Na rozdil od souboru Ozon a Oxid dusnaty. Zde jsme prokazali statisticky
vyznamny efekt dne a také efekt pohlavi a véku. Nicméné¢ interpretace vysledkli ve vztahu
k ptivodni mySlence je zatizend limitaci statistické analyzy. Vedle této limitace mize byt
kritickou oblasti vyzkumu skutecnost, Ze ndmi zatrazeni pacienti do analyzy nemuseli byt
exponovani studovanym koncentracim polutantii v pribéhu vsech piedchozich sedmi dnti.
I ptes tyto skutecnosti si dovolujeme konstatovat, ze cil diplomové prace byl z velké Casti
splnény a nami publikované zavéry minimalné otviraji diskuzi pro dalsi zkoumani v této
oblasti.

Z pohledu doporuceni pro praxi miizeme konstatovat, ze souCasné¢ limitni hodnoty
stanovené legislativou v ptipadech polétavého prachu PM, s a PM;j a oxidu dusicitého jsou
dostate¢né, nebot’ v téchto souborech jsme nenalezli signifikantni vztah efektu dne na
vznik akutniho korondrniho syndromu. ProtoZe az na ojedin€lé odlehlé hodnoty byly
primérné denni koncentrace podlimitnimi hodnotami. Naopak u ozonu jsme verifikovali
existenci vztahu efektu dne v ptedchozich sedmi dnech na vzniku akutniho koronarniho
syndromu. V tomto pfipadé vsak piekroceni legislativou danych limitnich hodnot bylo
pozorovano v ojedinélych pripadech. Z tohoto divodu predpokladame, ze vliv na vznik
akutniho koronarniho syndromu mohou mit niz§i koncentrace ozonu, nez které jsou
v souasné dob¢ nastavené. Obdobné je tomu u oxidu dusnatého. Nicméné naSe zavéry
vychazeji z nizkého vzorku, ktery tvofil zékladni statisticky soubor, proto v ramci
doporuceni pro praxi je nezbytné realizovat studie podobného designu s vét§im poctem

statistickych jednotek.
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