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Sažetak

Uvod: In fek ci ja bak te ri jom He li co bac ter (H.) pylo ri je dob ro poz na ti uz rok kro-
nič nog gas tri ti sa i že lu ča nog vri je da. Me đu tim, sve je vi še do ka za da kro nič ni 
upal ni od go vor na ovaj pa to gen mo že is to ta ko ima ti važ nu ulo gu u ko ro nar-
noj ar te rij skoj bo les ti (KAB). Cilj ove stu di je bio je is pi ta ti raz li ku u se rop re va-
len ci ji in fek ci je H. pylo ri u kon trol noj sku pi ni u us po red bi sa sku pi nom bo les ni-
ka s elek tro kar diog raf ski do ka zanom KAB.

Ma te ri jal i me to de: U stu diju je bi lo uk lju če no 98 zdra vih oso ba kao kon trol-
na sku pi na i 102 bo les ni ka s elek tro kar diog raf skim do ka zi ma sr ča ne bo les ti 
kao sku pi na bolesnika. Kvan ti ta tiv no mje re nje IgG pro tu ti je la na H. pylo ri pro-
ve de no je au to ma ti zi ra nom me to dom EIA u se ru mu is pi ta ni ka obi ju sku pi na.

Re zul ta ti: Se rop re va len ci ja H. pylo ri IgG bi la je zna čaj no vi ša u sku pi ni bole-
snika (87,3%) u us po red bi s kon trol nom sku pi nom (53,1%) (P<0,001).

Zak lju čak: Re zul ta ti su uka za li na mo gu ću po ja ča nu se roe pi de mio loš ku ud-
ru že no st in fek ci je H. pylo ri i KAB.

Ključ ne ri je či: He li co bac ter pylo ri, ko ro nar na ar te rij ska bo le st, upa la

Abstract

Bac kgrou nd: He li co bac ter (H.) pylo ri in fec tion is a we ll-es tab lis hed cau se of 
chro nic gas tri tis and pep tic ul cer di sea se. Howe ver, the re is growi ng evi den ce 
that chro nic in fl am ma to ry res pon se to this pat ho gen may al so play an im por-
ta nt ro le in co ro na ry ar te ry di sea se (CAD). The aim of this stu dy was to in ves ti-
ga te the diff  e ren ce in se rop re va len ce of H. pylo ri in fec tion in a con trol group 
com pa red to a group of pa tien ts wi th elec tro car diog rap hic evi den ce of CAD.

Ma te ria ls and Met ho ds: The stu dy in clu ded 98 ap pa ren tly heal thy con trol 
sub jec ts as the con trol group and 102 hea rt di sea se pa tien ts wi th elec tro car-
diog rap hic evi den ce of CAD as the pa tie nt group. Quan ti ta ti ve mea su re me nt 
of IgG an ti bo dies to H. pylo ri in se ra from sub jec ts of bo th grou ps was per for-
med wi th an au to ma ted com mer cial EIA met hod.

Re sul ts: Se rop re va len ce of H. pylo ri IgG was sig ni fi  can tly hig her in the pa tie-
nt group (87.3%) com pa red to the con trol group (54.1%) (P<0.001).

Con clu sion: The re sul ts sug ge st that the re may be an in crea sed se roe pi de-
mio lo gi cal as so cia tion of H. pylo ri in fec tion wi th CAD.
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Uvod
Ia ko se u po čet ku či ni la pri lič no pro tur ječ nom (1), in fek ci-
ja že lu ča ne sluz ni ce bak te ri jom He li co bac ter (H.) pylo ri da-
nas je op će ni to pre poz na ta kao vo de ći uz rok kro nič nog 
gas tri ti sa i že lu ča nog vri je da (2), kao i če st uz roč nik der-
ma ti ti sa te že lu ča nog lim fo ma i kar ci no ma (3). Me đu tim, 
sve je vi še do ka za za to da bi kro nič na lo kal na in fek ci ja 
že lu ča ne sluz ni ce mog la ima ti sus tav ni upal ni uči nak ko ji 
je od go vo ran za nap re do va nje ate ros kle ro ze op će ni to, a 
na ro či to ko ro nar ne ar te rij ske bo les ti (KAB) (4). Uz to, DNA 
ne ko li ko in fek tiv nih uz roč ni ka izo li ra na je iz ate ros kle rot-
skih pla ko va ka ro ti da (5), što mo že zna či ti da sas tav pla ka 
tvo ri oso bi to po god no ok ruž je za ove uz roč ni ke. Na da lje, 
kla sič ni upal ni bi lje zi po put fi b ri no ge na i C-reak tiv nog 

Introduction
Although hig hly con tro ver sial when fi r st re por ted (1), He-
li co bac ter (H.) pylo ri in fec tion of gas tric mu co sa is wi de ly 
re cog ni zed to day as the lea di ng cau se of chro nic gas tri tis 
and pep tic ul cer di sea se (2), as we ll as a com mon cau sa-
ti ve age nt of der ma ti tis and gas tric lympho ma and car ci-
no ma (3). The re is, howe ver, growi ng evi den ce that chro-
nic lo cal in fec tion of gas tric mu co sa may ha ve syste mic 
in fl am ma to ry eff  ec ts that are res pon sib le for at he ros cle-
ro sis prog res sion in ge ne ral, and co ro na ry ar te ry di sea se 
(CAD) in par ti cu lar (4). In ad di tion, DNA from se ve ral in-
fec ti ve agen ts has been iso la ted from ca ro tid at he ros cle-
ro tic plaques (5), whi ch may mean that plaque com po si-
tion ma kes for a par ti cu lar ly sui tab le nes ti ng grou nd for 
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pro tei na (CRP) mog li bi ta ko đer bi ti iz rav no up le te ni u 
doz ri je va nje i pr snu će pla ka (6), dok bi sus tav na upa la kao 
re zul tat in fek ci je H. pylo ri mog la do dat no do vo di ti do en-
dotelij ske dis fun kci je (7). Pos to je is to ta ko iz vješ ća o to me 
ka ko in fek ci ja H. pylo ri mož da ima iz ra van uči nak na kr vni 
tlak, ia ko još ni je raz jaš nje no je li taj uči nak zna ča jan (8). 
U svjet lu svih ovih spoz na ja cilj ove stu di je bio je ut vr di ti 
se rop re va le nciju in fek ci je H. pylo ri u kon trol noj sku pi ni u 
us po red bi sa sku pi nom bo les ni ka s KAB, ka ko bis mo is pi-
ta li ud ru že no st in fek ci je H. pylo ri i KAB.

Ma te ri ja li i me to de
U stu di ju je bi lo uk lju če no 102 bo les ni ka, 59 muš ka ra ca 
i 43 že ne, u do bi od 45 do 70 go di na, s bo lo vi ma u pr siš-
tu i elek tro kar diog raf ski do ka zanom KAB (po vi še nje ST-
seg men ta). Kon trol nu sku pi nu či ni lo je 98 zdra vih oso ba 
(da va te lji kr vi), 61 muš ka rac i 27 že na, u do bi od 40 do 60 
go di na, bez na la za ko ji bi uka zi va li na KAB na kli nič kom 
preg le du i sa vri jed nos ti ma ru tin skih bio ke mij skih pret ra-
ga unu tar re fe ren tnih gra ni ca. Kri te ri ji za uk lju či va nje u 
stu di ju u sku pi ni bo les ni ka bi li su: dob od 45 do 75 go di-
na; bo lo vi u pr siš tu i po vi še nje ST-seg men ta kod prij ma; 
uzo rak kr vi uzet na kon trol nom preg le du za ru tin ske pret-
ra ge. Kri te ri ji za uk lju či va nje u kon trol nu sku pi nu bi li su: 
dob od 40 do 60 go di na; zdra vi da va te lji kr vi bez nep ra-
vil nos ti u na la zi ma kli nič kog preg le da i ru tin skih bio ke mij-
skih pret ra ga; od sut no st do ka za za KAB u vri je me uk lju-
či va nja u stu di ju/uzimanja kr vi. Kri te ri ji za is klju če nje bo-
les ni ka bi li su: dob is pod 45 i iz nad 75 go di na; do ka zi za 
pos to ja nje dru gih sr ča nih bo les ti osim KAB; no vi ja anam-
ne za in fek tiv nih bo les ti. Kri te ri ji za is klju če nje kon trol nih 
is pi ta nika bi li su: dob is pod 40 i iz nad 60 go di na; do ka zi 
pos to ja nja ne ke ak tual ne bo les ti; upo ra ba li je ko va po put 
in hi bi to ra pro ton ske cr pke, H2-blo ka to ra ili an ti bio ti ka. 
Po da ci o so cioe ko nom skom sta tu su pri kup lje ni su za sve 
is pi ta ni ke pri ulas ku u stu di ju.
Uzor ci kr vi uzi ma li su se u ep ru ve te va cu tai ner bez an ti-
koa gu lan sa, a po tom odi je lje ni se rum je poh ra njen na -20 
°C do ana li ze. Ti tar IgG pro tu ti je la na H. pylo ri od re đen je 
au to ma ti zi ra nom me to dom EIA Roc he Diag nos ti cs (F. Hof-
fma nn-La Roc he Ltd., Ba sel, Švicarska) na imu noa na li za to-
ru Co bas Co re II. Svi bo les ni ci s tit rom an ti-H. pylo ri pro tu-
ti je la iz nad 6,6 U/mL kla si fi  ci ra ni su kao se ro po zi tiv ni.
Sta tis tič ka ob ra da re zul ta ta pro ve de na je po mo ću prog-
ra ma SAS In sti tu te Stat View (ver zi ja 5.0) uz prim je nu Fis-
he ro va eg zak tnog tes ta za iz ra ču na va nje χ2 i vri jed nos ti 
P. Vri jed nos ti P ni že od 0,05 smat ra ne su sta tis tič ki zna čaj-
ni ma.

Re zul ta ti
Od 98 oso ba u kon trol noj sku pi ni, 53 (54,1%) ih je ima lo 
po zi ti van re zul tat tes ta na an ti-H. pylo ri IgG (ti tar >6,6

the se agen ts. Fur ther mo re, clas sic in fl am ma to ry mar ke rs, 
su ch as fi b ri no gen and C-reac ti ve pro tein (CRP), may al so 
be di rec tly in vol ved in plaque ma tu ra tion and rup tu re (6), 
and syste mic in fl am ma tion as a re su lt of H. pylo ri in fec-
tion may ad di tio nal ly lead to en dot he lial dysfun ction (7). 
The re ha ve al so been re por ts that H. pylo ri in fec tion may 
ha ve a di re ct eff  e ct on blood pres su re, al thou gh the sig ni-
fi  can ce of this eff  e ct re mai ns con tro ver sial (8). In the lig ht 
of all the abo ve men tio ned fi n din gs, the aim of this stu dy 
was to de ter mi ne the se rop re va len ce of H. pylo ri in fec tion 
in a con trol group com pa red to a group of pa tien ts wi th 
co ro na ry ar te ry di sea se in or der to in ves ti ga te the as so cia-
tion of H. pylo ri in fec tion and CAD.

Materials and met ho ds
The stu dy in clu ded 102 pa tien ts (59 ma le and 43 fe ma-
le) aged 45 to 70, wi th che st pain and elec tro car diog rap-
hic evi den ce of CAD (ST-seg me nt ele va tion). The con trol 
group con sis ted of 98 ap pa ren tly heal thy sub jec ts, blood 
do no rs (61 ma le and 37 fema le) aged 40 to 60, wi th no 
fi n din gs in di ca ti ve of CAD on cli ni cal exa mi na tion and 
rou ti ne bioc he mi cal tes ts in the re fe ren ce ran ges. In clu-
sion cri te ria for the pa tie nt group we re: age 45 to 75 yea-
rs; che st pain and ST-seg me nt ele va tion upon ad mis sion; 
and blood sam ple ob tai ned at cli nic vi sit for rou ti ne tes ts. 
For the con trol group, in clu sion cri te ria we re: age 40 to 60 
yea rs; ap pa ren tly heal thy blood do no rs, wi th no ir re gu lar 
fi n din gs on cli ni cal exa mi na tion and rou ti ne bioc he mis-
try; and no evi den ce of CAD at the ti me of rec ruit me nt/
blood col lec tion. Exclu sion cri te ria for pa tien ts we re: age 
un der 45 or over 75 yea rs; evi den ce of car diac di sea se ot-
her than CAD; and rece nt his to ry of in fec tious di sea ses. 
Exclu sion cri te ria for con tro ls we re: age un der 40 or over 
60 yea rs; any evi den ce of ove rt di sea se; and his to ry of usi-
ng dru gs su ch as pro ton pu mp in hi bi to rs, H2-bloc ke rs or 
an ti bio ti cs. Da ta on so cioe co no mic sta tus we re col lec ted 
from all stu dy par ti ci pan ts at rec ruit me nt.
Blood sam ples we re ta ken from all sub jec ts into va cu tai-
ne rs wit hout an ti coa gu la nt, and se pa ra ted se rum was sto-
red fro zen at -20 ºC un til ana lysis. The ti ter of IgG an ti bo-
dies again st H. pylo ri was de ter mi ned wi th the au to ma ted 
EIA met hod from Roc he Diag nos ti cs (F. Hoff  ma nn-La Roc-
he Ltd., Ba sel, Swit zer la nd) on a Co bas Co re II im mu noa na-
lyzer. Pa tien ts wi th a ti ter of an ti-H. pylo ri IgG an ti bo dies 
abo ve 6.6 U/mL we re con si de red se ro po si ti ve.
Sta tis ti cal pro ces si ng of the re sul ts was per for med wi th 
the SAS In sti tu te Stat View sof twa re (ver sion 5.0), usi ng 
Fis he r’s exa ct te st to cal cu la te χ2 and p va lues. A P va lue 
lower than 0.05 was con si de red sig ni fi  ca nt.

Results
Out of 98 con trol sub jec ts, 53 (54.1%) tes ted po si ti ve for 
an ti-H. pylo ri IgG (ti ter >6.6 U/mL), i.e. 34 of 61 (55.7%) ma-
le sub jec ts and 19 of 37 (51.3%) fe ma le sub jec ts; the re was 
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U/mL), tj. 34 od 61 (55,7%) muš kih i 19 od 37 (51,3%) žen-
skih oso ba; raz li ka pre ma spo lu ni je bi la sta tis tič ki zna čaj-
na. Od 102 bo les ni ka s KAB, 89 (87,2%) ih je bi lo po zi tiv no 
na an ti-H. pylo ri IgG, tj. 52 od 59 (88,1%) muš kih i 37 od 
43 (86,0%) žen skih bo les ni ka. Broj se ro po zi tiv nih is pi ta ni-
ka zna čaj no se raz li ko vao iz me đu kon trol ne i bo les nič ke 
sku pi ne (P<0,001). Na da lje smo sku pi nu bo les ni ka s KAB 
po di je li li pre ma so cioe ko nom skom sta tu su, pri čem su 
oni s nis kim (N=49) so cioe ko nom skim sta tu som svi bi li se-
ro po zi tiv ni. Broj se ro po zi tiv nih is pi ta ni ka zna čaj no se raz-
li ko vao iz me đu ovih pod sku pi na s nis kim i vi so kim so cioe-
ko nom skim sta tu som (100% vs. 75,5%; P<0,001). Re zul ta ti 
su pri ka za ni u tab li ca ma 1. i 2.

no sig ni fi  ca nt diff  e ren ce be tween the two sub grou ps. 
Out of 102 pa tien ts wi th CAD, 89 (87.2%) we re po si ti ve for 
an ti-H. pylo ri IgG, i.e. 52 of 59 (88.1%) ma le pa tien ts and 37 
of 43 (86.0%) fe ma le pa tien ts. The num ber of se ro po si ti-
ve in di vi dua ls diff  e red sig ni fi  can tly between the con trol 
group and pa tie nt group (P<0.001). In ad di tion, se ro po si ti-
vi ty was de tec ted in the en ti re sub group of pa tien ts wi th 
low so cioe co no mic sta tus (N=49; 100%). The num ber of 
se ro po si ti ve pa tien ts in this group diff  e red sig ni fi  can tly 
from the res pec ti ve fi  gu re in pa tien ts wi th hig her so cioe-
co no mic sta tus (75.5% of se ro po si ti ve sub jec ts) (P<0.001). 
The se re sul ts are sum ma ri zed in Tab les 1 and 2.

Con tro ls
(N=98)

CAD
(N=102)

P

H. pylo ri po si ti ve (%) 53 (54.1) 89 (87.2) <0.001

Se ro po si ti ve ma le/female ra tio 34/19 52/37 0.500

TAB LI CA 1. Se ro po zi tiv no st na He li co bac ter pylo ri u sku pi ni bo les-
ni ka s KAB i kon trol nih ispitanika

TAB LE 1. He li co bac ter pylo ri se ro po si ti vi ty in CAD pa tien ts and 
con trols

CAD pa tien ts wi th low
so cioe co no mic sta tus (N=49)

CAD pa tien ts wi th hi gh so-
cioe co no mic sta tus (N=53)

p

H. pylo ri po si ti ve (%) 49 (100) 40 (75.5) <0.001

Se ro po si ti ve ma le/female ra tio 34/15 18/22 0.020

TAB LI CA 2. Se ro po zi tiv no st na He li co bac ter pylo ri u sku pi ni bo-
les ni ka s KAB pre ma so cioe ko nom skom sta tu su

TAB LE 2. He li co bac ter pylo ri se ro po si ti vi ty in CAD pa tien ts ac cor-
di ng to so cioe co no mic sta tus

Rasprava
Ulo ga kla sič nih čim be ni ka ri zi ka za ate ros kle ro zu, tj. hi per-
ten zi je, hi per li pi de mi je, še ćer ne bo les ti i pu še nja, dob ro 
je ut vr đe na. Da nas se is tra ži va nja sve vi še us mje ra va ju ka 
raz jaš nja va nju ulo ge al ter na tiv nih čim be ni ka ri zi ka po put 
ci to ki na, in fek ci je i imu nos ti. Pos to ji mnoš tvo po da ta ka 
o mo gu ćim pa to ge net skim me ha niz mi ma, ko ji su ve ći-
nom us re do to če ni na ulo gu pos red ni ka upal nog od go vo-
ra, kao što su fi b ri no gen i CRP, te od ne dav no in ter leu ki ni 
(IL) po put IL-1 i IL-10, te os teo pon tin (9). U tom smje ru još 
se uvi jek is pi tu je ud ru že no st kro nič ne in fek ci je H. pylo ri i 
KAB. Pre ma ne kim iz vješ ći ma, pro tein top lin skog šo ka 60 
iz H. pylo ri (Hsp60) do volj no je sli čan en do te lij skom Hsp, 
pa bi ta ko kro nič na in fek ci ja H. pylo ri mog la do vo di ti do 
od go vo ra au toi mu nih pro tu ti je la na en do te lij ske sta ni ce 
(10). Ne ko li ko je stu di ja is to ta ko naš lo po vi šen broj leu ko-

Discussion
The ro le of clas sic ri sk fac to rs for at he ros cle ro sis, i.e. hyper-
ten sion, hyper li pi de mia, dia be tes and smo ki ng, has been 
we ll es tab lis hed. To day, the re are in crea sed re sear ch eff  or-
ts in elu ci da ti ng the ro le of al ter na ti ve ri sk fac to rs, su ch 
as cyto ki nes, in fec tion and im mu ni ty. The re is abun da nt 
bo dy of da ta con cer ni ng the pos sib le pat ho ge ne tic mec-
ha nis ms in vol ved, mo st of whi ch ha ve been con cen tra ted 
on the ro le of the in fl am ma to ry res pon se me dia to rs su ch 
as fi b ri no gen and CRP, and mo re re cen tly in ter leu ki ns (IL) 
su ch as IL-1 and IL-10, and osteo pon tin (9). In this re ga rd, 
the as so cia tion of chro nic H. pylo ri in fec tion and CAD is 
sti ll un der in ves ti ga tion. The re ha ve been re por ts that H. 
pylo ri heat sho ck pro tein 60 (Hsp60) is suffi    cien tly si mi lar 
to en dot he lial Hsp, so that chro nic in fec tion wi th H. pylo ri 
may lead to an au toim mu ne an ti bo dy res pon se to en dot-
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he lial cel ls (10). Se ve ral stu dies ha ve al so fou nd in crea sed 
leu ko cyte coun ts and lower HDL-cho les te rol in pa tien ts 
in fec ted wi th H. pylo ri (11). Ir res pec ti ve of the mec ha nis-
ms in vol ved, our da ta pro vi de fur ther evi den ce on the li-
nk be tween H. pylo ri in fec tion and CAD, es pe cial ly in pa-
tien ts wi th elec trop hysio lo gi cal sig ns of car diac is che mia 
(12). The re sti ll are seve ral met ho do lo gi cal li mi ta tio ns that 
may con fou nd re sear ch in the fi e ld (13).
The pre se nt stu dy was qui te mo de st in de si gn and the re-
fo re suff  e ri ng from so me li mi ta tio ns that we ho pe to over-
co me in the fu tu re. One li mi ta tion was the sma ll num ber 
of stu dy par ti ci pan ts, whe re by the con trol group was not 
mat ched for sex, age and CAD ri sk fac to rs. Fur ther mo re, 
hypertension, hyper li pi de mia, dia be tes and smo ki ng we-
re not eva lua ted and cor re la ted to H. pylo ri se ro po si ti vi ty. 
Anot her li mi ta tion of the stu dy was that it did not pro vi de 
any evi den ce on the ro le of vi ru le nt (so cal led Ca gA+) H. 
pylo ri strai ns (14). Des pi te all this, we be lie ve that this stu-
dy may sti mu la te fur ther re sear ch in to the li nk be tween 
H. pylo ri se ro po si ti vi ty and CAD, as our da ta sug ge st that 
the re may be an in crea sed se roe pi de mio lo gi cal as so cia-
tion of H. pylo ri in fec tion wi th CAD.

ci ta i ni ži HDL-ko les te rol u bo les ni ka s in fek ci jom H. pylo-
ri (11). Bez ob zi ra na me ha ni zam ko ji je tu uk lju čen, na ši 
po da ci pru ža ju do dat ne do ka ze za po ve za no st in fek ci je 
H. pylo ri i KAB, pog la vi to u bo les ni ka s elek tro fi  zio loš kim 
zna ci ma sr ča ne is he mi je (12). Još uvi jek su pri sut na ne ka 
me to do lo gij ska og ra ni če nja ko ja bi mog la po mu ti ti is tra-
ži va nja u ovom pod ruč ju (13).
Na še je is pi ti va nje bi lo skrom no za miš lje no, što je re zul-
ti ra lo ne kim og ra ni če nji ma ko ja se na da mo prev la da ti u 
bu duć nos ti. Jed no od og ra ni če nja bio je ma li broj is pi ta-
ni ka uk lju če nih u stu di ju te neu jed na če no st kon trol ne i 
bo les nič ke pre ma spo lu, do bi i ri zič nim čim be ni ci ma za 
KAB. Na da lje, ni je pro ve de na proc je na hi per ten zi je, hi per-
li pi de mi je, še ćer ne bo les ti i pu še nja te ko re la ci ja sa se ro-
po zi tiv noš ću na H. pylo ri. Dalj nje og ra ni če nje ove stu di je 
bi lo je to što ni je pru ži la do ka ze za ulo gu vi ru len tnih (tzv. 
Ca gA+) so je va H. pylo ri (14). Ipak, smat ra mo ka ko će na ša 
stu di ja po tak nu ti dalj nja is tra ži va nja po ve za nos ti iz me đu 
se ro po zi tiv nos ti na H. pylo ri i KAB, jer na ši re zul ta ti uka zu-
ju na mo gu ću po ja ča nu se roe pi de mio loš ku ud ru že no st 
in fek ci je H. pylo ri i KAB.
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