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Souhrn

Provedli jsme 6mésicni analyzu vstupni hladiny sérové glykemie u 870 pacientl s akutnim infarktem myokardu
v zévislosti na pfitomnosti &i nepfitomnosti diagnézy diabetes mellitus (DM). Do studie byli zahrnuti vSichni pacienti
prijati na nasi koronarni jednotku béhem let 2003 a 2004 s diagnézou akutniho infarktu myokardu. ZvySena hla-
dina vstupni sérové glykemie byla zjisténa i u 276 (45,6 %) nediabetikd. Prokézali jsme vy3si mortalitu pacientd
se zvysenou hladinou glykemie, pficemz nejvyssi mortalita byla u nediabetikd se vstupni hladinou glykemie vyssi
akutniho infarktu myokardu nejen u nemocnych s DM, ale i u nemocnych s vy3si vstupni sérovou hladinou glyke-
mie bez DM.
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Summary

Admission blood glucose level as a risk factor in patients with and without diabetes mellitus after acute
myocardial infarction. We advanced sixmonths' analysis of admission blood glucose level at 870 patients with
acute myocardial infarction in dependence on existence of diagnosis diabetes mellitus, which were admitted to
our coronary care unit in years 2003 and 2004. Elevated admission blood glucose level was found also in 276
(45.6%) non-diabetic patients. We proved higher mortality at these patients, the highest mortality was found in
non-diabetic patients with admission blood glucose level 11.1 mmol/I or higher (30.3% vs. 20% mortality in
group of diabetic patients). These results support worse clinical progres sof acute myocardial infarction not only

at diabetic patients, but in patients with higher admission blood glucose level, too.

Keywords

acute myocardial infarction — admission blood glucose level — prognosis — diabetes mellitus — mortality

Uvod

DM je spojen se zvySenym rizikem vyskytu
ischemické choroby srde¢ni [1-3] a pacienti
s DM maji ve srovnani s nediabetickymi stejné
starymi pacienty zvySené riziko smrti pfi akutnim
infarktu myokardu (AIM) [4-8]. Vysoka hladina
sérové glykemie u pacientl pfijatych s AIM je
Castd a spojend se zvySenym rizikem smrti, a to
jak u diabetikd [9-11], tak nediabetiki
[11-14]. Recentni prace ukazuji, ze vice nez
40 % pacientd s AIM (bez pfedchozi diagnézy
DM) mé diagnostikovanu porusenou glukézovou
toleranci a 25 % méa DM [15]. Vysoka preva-
lence abnormalniho glukézového metabolizmu
u pacientd s AIM midze castecné vysvétlit spoji-
tost mezi vstupni hladinou glukdzy a mortalitou,
zvI&sté pak u nemocnych, u kterych diagnéza

DM nebyla v dobé AIM zndma [13-16]. Dia-
gnéza DM by neméla byt stanovena na zakladé
1 hodnoty sérové glykemie [17-18]. Nicméné
nahodna hodnota sérové glykemie 11,1 mmol/I
nebo vyssi DM potvrzuje. V této skupiné paci-
entd je riziko mortality po AIM nepfiméfené vy-
soké a mélo by byt hodnoceno samostatné.

Priciny a vyznam hyperglykemie po AIM ne-
jsou zatim zcela znamy.

Jelikoz je mnoho studii zaméfeno pouze na
hospitalizacni mortalitu, zkoumali jsme pre-
diktivni hodnotu vstupni hladiny sérové glyke-
mie pfi AIM vzhledem k 6mésicni progndze na
pomérné velkém mnozstvi pacientl. Mimoto
byly vysledky srovnatelné u pacientd s DM
a u pacientll bez DM, ktefi méli vyssi hladinu
glykemie v dobé AIM.

Metodika

Soubor pacientt a sbér dat

Do této studie bylo zafazeno 870 pacientl pfi-
jatych na koronarni jednotku s klinickou diagné-
zou AIM (s elevacemi i bez elevaci ST) v obdobi
od 1. ledna 2003-31. prosince 2004. Pri-
mérny vék souboru pacientd byl 67 £ 12 let;
64,5 % (561) bylimuzia 30,6 % mélo preexis-
tujici DM. Do studie nebylo zafazeno 6 pacient
s DM 1. typu, ktefi maji vétsi sklon k spiSe
mikrovaskularnim komplikacim jako je retino-
patie, neuropatie a k odlisSnému charakteru
onemocnéni, u kterého pozorujeme absolutni
nedostatek inzulinu, 4 pacienti, u kterych nebyly
dostate¢né anamnestické Gdaje, a to z dlivodu
¢asného umrti kratce po pfichodu na nasi koro-
narni jednotku. DalSich 9 pacientl jsme neza-
fadili proto, Ze se ndm nepodafilo zjistit vstupni
hladinu sérové glykemie. Data byla shromazdo-
vana retrospektivné ze zdravotnické dokumen-
tace. Cilem studie bylo zjisténi 6mésicni
mortality. Umrti pacient bylo zjistovano jednak
korespondencné, respektive pfi neuspéchu
pak ze zdravotni dokumentace.

Definice

Diagndza AIM byla postavena na zakladé krite-

rii Svétové zdravotnické organizace [26], tzn.

Ze musela byt splnéna minimalné 2 z nésledu-

jicich kriterii:

® anginoézni bolest trvajici déle nez 20 min, dia-
gnosticky elektrokardiograficky (EKG) nélez

® biochemicky prikaz nekrozy myokardu, pfi-
¢emz vzdy muselo byt splnéno kritérium
biochemického prikazu nekrézy myokardu

Predchozi infarkt byl zjistén ze zdravotnické
dokumentace nebo anamnézy. Znamy DM byl
definovan jako anamnéza DM zjisténa ze zdra-

KARDIOL REV 2007; 9(2): 99-103

99



VSTUPNI HLADINY SEROVE GLYKEMIE JAKO RIZIKOVY FAKTOR U PACIENTU S AKUTNIM INFARKTEM MYOKARDU

Tab. 1. Zakladni charakteristika hospitalizovanych pacientt s/bez diagnostikovaného DM.

charakteristika

vstupni hladina sérové glykemie,
primér £ SD, mmol/|
demograficka data, pocet (%)
vék, prim. = SD, let
pohlavi, muzi
predchozi IM
kuraci
hypertenze
dyslipidemie
charakteristika AIM, pocet (%)
EF LK (%) dle ECHO
|écha STEMI
ostatni (= LMWH + akutni PCI)
PPCI
lécba NSTEMI
LMWH
PRCI
mortalita 6mésicni, pocet (%)
mortalita hospitalizacni, pocet (%)

votnické dokumentace, od pacienta nebo dle
uzivané medikace. Podobna definice byla uzita
u predchozi hypertenze a poruchy lipidového
metabolizmu.

Diagndza méstnavého srdecniho selhani za
hospitalizace byla zalozena na zakladé nejméné
2 ztéchto kritérii: oboustranné chriipky bazalné
na plicich, tfeti srde¢ni ozva, nebo znamky
méstnani na rentgenogramu.

Laboratorni stanoveni

Venozni krev pro stanoveni sérové glykemie byla
odebirana rutinné hned pfi prijeti. Vzorky byly
analyzovany v nemocniéni laboratofi pomoci ko-
lorimetrického analyzatoru MODULAR nebo
HITACHI 917.

Analyza dat a statistické zpracovani
Data byla statisticky zpracovana pomoci ttestu,
¥ >testu.

Pacienti byli rozdéleni do 4 skupin: 605 do-
savadnich nediabetikl bylo rozdéleno na zakladé
vstupni hladiny sérové glykemie do 3 skupin:
skupina 1 (sérova glykemie < 7,8 mmol/I),
skupina 2 (7,8-11,1 mmol/l) a skupina 3
(> 11,1 mmol/I). Diabetici tvofili skupinu 4.
Tyto 4 skupiny byly srovnény na zakladé zaklad-
nich a vstupnich charakteristik a na zakladé
mortality. Byla provedena Kaplanova-Meierova
analyza prezivajicich.

nediabetici diabetici p

(n=605) (n=265)

8,28 £ 3,04 12,95 + 5,31 <0,001
605 (69,5 %) 265 (30,5 %)

66+ 13 70+ 10 <0,001
417 (68,9 %) 144 (54,3 %) <0,001

56 (9,3 %) 81 (30,6 %) <0,001
66 (10,9 %) 43 (16,2 %) 0,08
206 (34 %) 199 (75,1 %) <0,001
43 (7,1 %) 66 (24,9 %) <0,001

46+ 12 43+13 <0,001
443 (73,2%) 171 (64,5%)

53 (12%) 37 (11,6%) 0,39

390 (88 %) 134 (78,6 %) 0,39
162 (26,8%) 94 (36,5%)
100 (61,7%) 60 (63,8%) 0,74
62 (38,3%) 34 (36,2%) 0,74
78 (12,9 %) 53 (20 %) 0,008

46 (7,6 %) 31 (11,7 %) 0,05

Vysledky

Zakladni charakteristika souboru

Tab. 1 obsahuje zakladni charakteristiku pfija-
tych pacientl diabetikd i nediabetikl. Pacienti
s DM byli starsi, méli Castéji hypertenzi, bylo
mezi nimi vice kufakd, vice jich mélo za sebou
infarkt myokardu, ¢astéji u nich byla jiz dfive
zjisténa dyslipidemie. Bylo mezi nimi vice Zen
nez mezi pacienty, u kterych dosud nebyl DM
zjistén. Prdmérna sérova glykemie pfi prijeti se
statisticky vyznamné lisila mezi obéma skupina-
mi. Charakteristika AIM byla obdobna v obou

skupinach. U pacientt s DM byl AIM €astéjilé¢en
konzervativné.

Vstupni hladina

sérové glykemie a mortalita

Béhem 6 mésicl zemfelo 131 pacientd
(15,1 %). Mortalita u diabetikd byla 20 %
(63/265), u nediabetikd 12,9 % (78/605;
p =0,008;tab. 1). Za hospitalizace zemrelo 77
(8,9 %) pacientt, mortalita u diabetikl byla sta-
tisticky vyznamné vyssi 11,7 % (31) neZ u ne-
diabetikl 7,6 % (46; p = 0,05).

Stratifikace pacientd

s diagn6zou DM v souladu

se vstupni hladinou glykemie
Nediabetici byli rozdéleni do skupin podle
vstupni hladiny sérové glykemie: 329 pacientl
bylo zafazeno do skupiny 1, 210 do skupiny 2,
a 66 do skupiny 3 (tab. 2). VSechna data byla
srovnatelna s daty diabetikd (skupina 4). Hospi-
talizacni mortalita ve 4 skupinéch cinila 11,7 %,
21,2 %, 7,6 % a 4,9 %. Kaplanova-Meierova
kfivka pro jednotlivé skupiny je znazornéna
v grafu 1. Kratkodoba progndza pacient sku-
piny 2 v porovnani se skupinou 1 byla signifi-
kantné vyssi (p = 0,03), prognéza pacientt ze
skupiny 3 byla srovnatelnd s mortalitou pacien-
td, u kterych byla diagnéza DM zndma. Mortalita
ve skupiné 3 a 4 byla 30,3 % a 20 %
(p=0,07).

Diskuse

Predkladana studie nejen potvrzuje vztah mezi
vstupni hladinou sérové glykemie a mortalitou
po AIM, ale navic potvrzuje vyznamnost této
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Graf 1. Kaplanova-Meierova kfivka pro jednotlivé skupiny pacientu.
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Tab. 2. Rozdéleni pacientt do skupin podle vstupni hladiny sérové glykemie.

charakteristika skupina 1 skupina 2 skupina3  skupina 4
vstupni hladina sérové glykemie 6,42 +0,77 9,07+091 1501+3,82 12,95+ 5,31
primér £ SD, mmol/|
demograficka data, pocet (%) 329 (54,4 %) 210(34,7%) 66 (10,9%) 265 (30,5 %)
vék, prim. £ SD, let 63+ 13 69+ 12 69+ 11 70+ 10
pohlavi, muzi 246 (74,8%) 134(638%) 37 (66,1 %) 144 (54,3 %)
predchozi IM 42 (128%) 30(14,3%) 11(16,7%) 81 (30,6 %)
kuraci 136 (413%) 65(31%) 16(242%) 43 (16,2 %)
hypertenze 164 (49,8 %) 106 (60,6 %) 37 (56,1 %) 199 (75,1 %)
dyslipidemie 48 (146%) 27(129%) 5(76%) 66 (249 %)
|écha STEMI 229 (67,5%) 171(81,4%) 50(758%) 171 (64,5%)
ostatni (= LMWH + akutni PCI) 53(239%) 26 (15,2%) 11(22%) 37 (11,6%)
PPCI 169 (76,1%) 145(84,8%) 39 (78%) 134 (78,4%)
|écba NSTEMI 107 (32,56%) 39(186%) 16(24,2%) 94 (35,5%)
LMWH 38 (35,5%) 16 (41%) 9(56,3%) 60 (63,8%)
PCl 69 (64,5%) 23 (59%) 7 (437%) 34 (362%)
mortalita 6mésicni, pocet (%) 28(85%) 30(143%) 20(30,3%) 53 (20 %)
mortalita hospitalizacni, pocet (%) 16 (4,9 %) 16 (76%) 14(21,2%) 31 (11,7 %)

Skupinu 1 az 3 tvofi pacienti bez DM. Ve skupiné 1 se vstupni hladinou sérové glykemie < 7,8 mmo/I,

skupina 2 jsou pacienti s glykemii 7,8—11,1 mmol/I, skupinu 3 s glykémii > 11,1 mmol/I a skupinu

4 vsichni pacientis DM.

proménné jako prediktoru kratkodobé mortality
u diabetikl a nediabetikl. Ukazali jsme, Ze pa-
cienti, ktefi neméli DM v dobé AIM, ale méli zvy-
Senou vstupni hladinu sérové glykemie, méli
riziko smrti dokonce vySsi nez pacienti trpici
DM.

Mozné zakladni mechanizmy

vlivu hladiny sérové glykemie

na mortalitu

Vztah mezi vstupni hyperglykemii a nemocniéni
mortalitou u obou skupin pacientd s/bez DM
pri AIM byl jiz analyzovan [9,10,12,14,20].
K mechanizmlm, které se na tomto vztahu po-
dileji, patfi relativni deficit inzulinu indukovany
stresem, zvySena lipolyza, zvySend hladina cir-
kulujicich volnych mastnych kyselin a snizena
utilizace glukézy myokardem. VSechny tyto me-
chanizmy maji negativni vliv na energeticky me-
tabolizmus myokardu a jeho funkci pfi ischemii
[14,19,20]. Sama hyperglykemie je Skodliva
pro ischemizovany myokard [21,22], u mnoha
pacientl je tento abnormélni metabolicky stav
soucasti syndromu inzulinové rezistence, ktery
je spojen se zvySenym kardiovaskularnim rizi-
kem [23-25]. Hyperglykemie mlZe zpUsobit
také dehydrataci vedouci k depleci cirkulujiciho
volumu, snizeni tepového objemu a selhani kom-
promitované levé komory srdec¢ni. Akutni hyper-
glykemie indukuje navic oxidativni stres [27],

zhorSuje funkci trombocytd [28], koagulaci,
a fibrinolyzu [29] stejné jako funkci endotelu
[30,31] a zvysuje riziko reinfarktu, méstnaveho
srde¢niho selhani nebo smrti. Na druhou stranu
mize byt hyperglykemie indikdtorem stresu,
ktery koreluje s rozsahem poskozeni myokardu
po AlM.

Stardi studie ukazuji, ze intravenézni infuze
drasliku, glukézy a inzulinu maji za nasledek
rychlejsi rezoluci zmén na elektrokardiogramu
a zvySeni kontraktility myokardu [32]. DalSi studie
pak dokazuji, zZe navozeni euglykemie pomoci
intenzivni inzulinové terapie vyznamné snizuje
morbiditu a mortalitu pacientd po AIM [33,34]
a u kriticky nemocnych v kritickém stavu pfija-
tych na jednotku intenzivni péce [31]. Nicméné
vysledky nasledujicich studii DIGAMI II, CREA-
TE-ECLA ani OASIS 6, tento vztah nepotvrdily
[35,36].

Vstupni hladina sérové glykemie
pri AIM a kratkodoba mortalita
AIM mize demaskovat preexistujici inzulinovou
rezistenci a dysfunkci pankreatickych B-bunék
a identifikovat pacienty s kardiovaskularnimi ri-
zikovymi faktory spojenymi s dysglykemii, ktefi
mohou mit nejen rozséahlejsi postizeni koronar-
nich tepen, ale i vysSi riziko smrti z kardiovasku-
larnich pficin. Mnoho studii pak ukazuje vyssi
riziko smrti u pacientli s AIM s abez DM [13,37].
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U pacientd, kterych byla diagnéza DM v dobé
AIM znama, byl pozorovan vztah mezi vstupni
hladinou sérové glykemie a vy$Sim rizikem mor-
tality [37].

Abnormalni metabolizmus
glukozy u pacientti s a bez
znamého DM

Predchozi studie ukazuji 4% prevalenci nedia-
gnostikovaného DM mezi pacienty s AIM
[20,38]. Jiné studie zjstily, ze 24 (8,1 %)
z 295 pacientl, kterych nebyla diagnéza DM
v dobé& AIM znama, mélo vstupni hladinu sérové
glykemie 11,1 mmol/| nebo vyssi; tito pacienti
vSak nebyli pro DM vySetfeni béhem sledovani
[39]. AZ nedéavno byli nediabetici s AIM a vstupni
hladinou sérové glykemie nizsinez 11,1 mmol/I
testovani oralnim glukézovym tolerancnim testem
po propusténi a 40 % z nich mélo porusenou
glukézovou toleranci, 25 % mélo nediagnosti-
kovany DM [1B]. Pacienti, u kterych byla dia-
gnéza DM znama a jejichz sérova hladina
glykemie dosahla 11,1 mmol/I a vy3si, byli
z této studie vylouceni. Autofi studie odhaduii,
Ze skute¢na prevalence DM mezi pacienty
s AIM je vy88inez 45 %. V nasi studii nebyli pa-
cienti podrobovani dalsimu vySetfovani v souvis-
losti s DM. | kdyz byla pouzita kritéria Svétové
zdravotnické organizace pro hladinu sérové gly-
kemie ke stratifikaci pacientd, u kterych nebyla
diagnéza DM znama [ 18], Zjistili jsme, Ze 34,7 %
mélo hladinu sérové glykemie v hodnotach
7,8-11,1 mmol/I (skupina 2) a 10,9 % s hod-
notami glykemie vyssinez 11,1 mmol/I (skupi-
na 3). Vyznamnost nélezu byla prokazana
pozorovanym narGstem hospitalizacni mortality
ve skupiné 2 a kratkodobou mortalitou pacien-
td, u kterych nebyl DM dosud diagnostikovan
a u kterych vstupni hladina sérové glykemie do-
sahovala 11,1 mmol/I nebo vice. To byla hladina
vySSi nez u pacientd, kterym byl DM diagnosti-
kovén jiz v dobé pred AIM. Proto také nemlzeme
na zékladé vstupni sérové hladiny glykemie for-
mulovat jednoznacny zavér tykajici se glykome-
tabolické diagnozy po propusténi. Vstupni
hladina sérové glykemie mize slouzit k identifi-
kaci pacientll ve vysokém kratkodobém riziku
smrti. Nemame definitivni vysvétleni pro pozoro-
vanou zvySenou mortalitu u pacientd ve skupiné
3. Tito pacienti sice neméli v anamnéze DM, ale
byla jim pravdépodobné pravé proto vénovana
mensi pozornost, co se tyce sledovani glykome-
tabolického stavu a pfipadného zahdjeni inzuli-
nové terapie. Dalsi studie by mély prokézat, zda
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inzulinova terapie u pacientl, u kterych nebyl
diagnostikovan DM, zlepSuje kratkodobé vy-
sledky po AIM. Dal§im moznym vysvétlenim zvy-
Sené mortality v této skupiné mdze byt horsi
klinicky stav pacientl, jehoz odrazem je vyssi
sérova hladina glykemie.

Je zndmo, ze vice nez 50 % pacientl s DM
2. typu je nediagnostikovano [40,41]. DM jako
kardiovaskularni rizikovy faktor je dlouho asymp-
tomaticky, tudiz zdstava nepoznan roky a jeho
trvani nemdze byt presné uréeno. Navic mohli
pacienti prodélat kardiovaskularni pfihodu pred
diagnostikovanim DM 2. typu. Tomu by odpovi-
dal fakt Ze, neexistuje spojitost mezi trvanim
DM a makrovaskularnim onemocnénim. Na
druhé strané by to bylo v rozporu se vztahem
pozorovanym mezi trvanim DM a mikrovasku-
larnimi komplikacemi [25].

Pacienti, u kterych nebyl diagnostikovan
DM, ale méli vstupni hladinu sérové glykemie
11,1 mmol/I a vyssi, vykazovali zékladni charak-
teristiky stejné jako diabetici. U pacient hospi-
talizovanych s AIM by se tedy méla hodnotit
nejen glykemie, ale také dalsi konvenéni rizi-
kové faktory. Celkové zjisténé riziko mlze odha-
lit potencialni modifikovatelné rizikové faktory,
které Ize 1é¢it a které by mély byt sledovany po
propustént.

Jiz predchozi studie Zjistila, Ze koncentrace
hemoglobinu A, v dobeé prijeti a sérova hladina gly-
kemie na lacno pfed propusténim byly nezavislym
prediktorem abnormalniho glukézového meta-
bolizmu ve 3mésicnim sledovani [ 15]. Jini autofi
namitaji, Ze koncentrace hemoglobinu A, nemuze
byt rozhodujici pro stanoveni diagnézy DM, do-
konce ani v pfipadé, kdy je jasné abnormalni.
Tento ukazatel ma totiz nizkou senzitivitu a ne-
dostatecné standardizované stanovuijici metody
[44]. V nadi studii tento vztah neanalyzujeme.

Limitace studie

Vzhledem k retrospektivnimu charakteru studie
jsme nemohli korelovat vstupni hladinu sérové
glykemie s faktory jako doba od vzniku pfiznakl
do pfichodu do nemocnice nebo doba od posled-
niho jidla. Nepodafilo se ndm dostatecné zjistit
délku trvani DM, protoZe z pocatku je nemoc
asymptomatickd a roky mlze zlstavat nedia-
gnostikovana. Jak bylo popsano vySe, nebyly
dostupné koncentrace hemoglobinu A, pfi pfi-
jeti ani glykemie na la¢no pfed propusténim.
Nakonec jsme neméli k dispozici ani informace
o provedeni revaskulariza¢ni intervence po pro-
pusténi a o jejim vlivu na prognozu.

Zavér

NaSe studie byla provedena na pomérné vel-
kém souboru pacientd. Nasli jsme vztah mezi
vstupni hladinou sérové glykemie a kratkodobou
mortalitou nejen u pacientl s diagnostikovanym
DM, ale také u téch, u kterych DM v dobé AIM
diagnostikovan nebyl. Z pohledu nalezli pred-
chozich studii [15] a na8eho pozorovani proje-
vovali pacienti ze skupiny 3 trend k vySsi
hospitalizacni mortalité. Také Groven mortality
po propusténi byla statisticky signifikantné vyssi
nez u pacientd se znamym DM. konstatujeme
tedy, Ze vstupni hladina sérové glykemie pfi
AIM by mohla byt vyznamnym parametrem pro
stratifikaci rizika pacientd béhem hospitalizace
i po propustén.
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