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Souhrn

Poruchy glukézové tolerance predstavuji mimoradné riziko vzniku ischemie srdecniho svalu vzhledem k patofyzio-
logickym porucham, které navozuje hyperglykemie, a vyvolava zmény postihujici funkce hemostatické, vaskularni
a myokardidlni. Hyperglykemie u nemocnych s akutnim infarktem myokardu je nepfiznivym znamenim pro dalsi
priibéh a negativné prognosticky ovliviiuje osud nemocnych. Podavani inzulinu spole¢né s glukézou v priibéhu
akutniho infarktu myokardu (AIM) — pokud nevede ke snizeni glykemie — nemUze zlepsit prognézu nemocnych
a nékdy mlze relativni hyperglykemie spojené s rizikem nadmérné hydratace nemocnych navozené touto [écbou
vést ke zhorSeni [éCebnych vysledkd.
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Summary

Peculiarities of treatment of acute myocardial infarction and diagnostic issues in patients with diabetes
mellitus. Glucose tolerance disorders pose a considerable risk of heart ischemia due to pathophysiological di-
sorders induced by hyperglycaemia, and provoke changes affecting haemostatic, vascular and myocardial functions.
Hyperglycaemia in patients with acute myocardial infarction is an adverse sign for outcome and has a negative
prognostic impact. The administration of insulin with glucose in the course of acute myocardial infarction (AIM) —
unless it results in decreased glycaemia — cannot improve the prognosis of the patient, and relative hyperglycaemia
associated with the risk of excessive hydration of the patient induced by such treatment may in some cases have

a negative impact on treatment results.
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Uvod

Poruchy glukézové tolerance predstavuji mi-
moradné riziko vzniku ischemie srdecniho
svalu vzhledem k patofyziologickym porucham,
které navozuje hyperglykemie. Na rozdil od
ostatnich rizikovych faktor( ischemické cho-
roby srdecni (lipidy, hypertenze), které jsme
schopni pfiznivé ovlivnit [éCbou, je U€innost na-
Sich preventivnich opatfeni u nemocnych s dia-
betes mellitus (DM) zatim velmi nizkd a DM je
jednim z faktord podilejicich se na velkém pro-
centu manifestace rlznych forem ischemické
choroby [1].

Vyskyt a epidemiologie
nemocnych lé¢enych pro akutni koronarni syn-
drom maji DM. Tyto vysledky byly ziskany na

zakladé anamnestickych udaji nemocnych
nebo podle hodnot lacné glykemie (FPG -
fasting plasma glucose), pfipadné podle hodnot
glykemie pfi prijeti. FPG po AIM se ukézala byt
nezdvislym prognostickym faktorem u nediabe-
tickych nemocnych. Je to faktor ukazujici na
nepfiznivou prognézu a na 3krat vyssi morta-
litu. Nazory na zvySenou hodnotu glykemie pfi
pfijmu nemocného s AIM nejsou jednotné. Podle
nékterych praci nevede vzestup glykemie pri

prijmu k vzestupu mortality [2], ale nékteré
prace uvadéji glykemiii vyssi nez 6,7 mmol/I
jako nezavisly prognosticky faktor bez ohledu
na pfitomnost nebo nepfitomnost DM [3].
Hodnota la¢né glykemie je ale nespolehlivy
ukazatel poruchy glukdzového metabolizmu,
neodhali nemocné s pocinajici poruchou gluko-

zového metabolizmu a inzulinorezistenci, nejcit-

glykemie (PPG), ktera je nejcasnéjsi manifes-
taci diabetu 2. typu. U pacientd s postupné se
rozvijejici poruchou glukézové tolerance se gly-
kemie po zatézi sacharidy (PPG) v pribéhu casu
zvySuje absolutné vice nez glykemie nalacno.
Pro nemocného je nepfiznivé i kolisani gly-
kemii — zvySuje oxidativni z&téz a hodnoty glyko-
vaného hemoglobinu udavajici zprimérfovany
stav glykemie za Casové obdobi odrazi kardio-
vaskularni riziko méné presné nez PPG. Rada
studii prokézala zavislost PPG, aterosklero-
tického postizeni a kardiovaskularni mortality.
Pro aterosklerotické postizeni u diabetu je pfi-
znacng, ze se zacina rozvijet jiz v pocatecnich
fazich rozvoje glukdzové poruchy a v dobé ma-
nifestace diabetu ma ¢ast nemocnych jiz
makroangiopatické komplikace. Proto je nékdy
DM 2. typu nazyvan chorobou z pfedCasného
umrti spojenou s hyperglykemii. U diabetu
1.typu je situace ponékud odlisna, protoze vét-
Sinou dochazi nejprve ke vzniku mikrovasku-
larnich komplikaci (diabeticka retinopatie,
nefropatie, neuropatie) souvisejicich s Urovni
kompenzace glykemie a teprve v pozdéjSim véku
je nemocny ohrozen makrovaskularnimi kom-
plikacemi. Tento ¢lanek je zaméfen na proble-
matiku diabetikd 2. typu (schéma 1).

V poslednich letech se pfi provadéni oGTT
nemocnym po infarktu myokardu prokazala po-
rucha glukézové tolerance u 65 % nemocnych
a z toho 256 % mélo nerozpoznany DM
a 40 % porusenou glukézovou toleranci za
3 mésice po infarktu myokardu [4]. Studie GAMI
(Glucose tolerance in patients with AMI) proka-
zala u nediabetickych nemocnych s AIM
a vstupni glykemii pod 11,1 mmol/l v 67 %
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Schéma 1. Zakladni vysSetrované ukazatele glukézového metabolizmu.
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Graf. Glukometabolicky stav u nemocnych s akutnim koronarnim syndromem (AKS) podle
laéné glykemie a podle vysledki oGTT. Lacna glykemie je nedostate¢na v odhaleni nemocnych
s poruchou metabolizmu cukri a procenta udavaji, u kolika % nemocnych se po provedeni

oGTT odhali porucha glukézového metabolizmu.

IFG = (impaired fasting glukose) zvy$ena glykemie nala¢no, IGT = (impaired glukose tolerance)
porusena glukozova tolerance DM = diabetes mellitus, FPG = ,fasting plasma glucose” = laéna
glykemie, ADA = American Diabetology Association [5]

patologicky nalez glukézového metabolizmu -
u glukézového toleranéniho testu pfi propusténi
z nemocnice — a tato skupina nemocnych méla
podstatné vyssi mortalitu pfi 50mésicnim sle-
dovani (graf) [5].

Zatimco u nediabetickych nemocnych doslo
v poslednich letech k poklesu mortality u AIM,
diabeticti nemocni maji vyznamné vy3si morta-
litu v €asnych stadiich AIM i po ném, celkova
mortalita dosahuje 7-18 % béhem 30 dni,

16-34 % po 1 roceaaz 43 % do b let, coz jsou
hodnoty téméF 2nasobné ve srovnani s nedia-
betickou populaci. Prevalence ICHS je u diabetikd
2-3krat vyssi u muzd a az 4-bkrat u Zen avyrazné
je zvy3ena zejména u starsich nemocnych.

U nediabetickych nemocnych s AIM by proto
mél byt po skonceni akutni faze onemocnéni vy-
Setfen také glukézovy metabolizmus a pro po-
treby sekundarni prevence bychom méli znat
hodnoty postprandialni glykemie, abychom
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mohli v€as diagnostikovat poruchy glukézové
tolerance. Postprandialni glykemie by také
méla byt méfena vzdy, kdyz je nalezen rozpor
mezi hodnotami glykemie nala¢no a hodnotami
glykovaného hemoglobinu. Nevyhodou prova-
dénioGTT testu je jeho relativni sloZitost a nékdy
udavana mensi reprodukovatelnost v klinické
praxi. To prameni ze snadné ovlivnitelnosti
oGTT Fadou externich faktor( (nutnost dodrzet
stravu s maximalné 150 g uhlovodand 3 dny
pred testem, vecer pred testem musi mit strava
30-50 g uhlovodand, nutn4 je stabilita v medi-
kaci ovliviujici glukézovy metabolizmus) [6].
Nektefi proto doporucuji spolehnout se v na-
sledné rizikové stratifikaci jen na klinické
znéamky inzulinorezistence — tj. na pfiznaky me-
tabolického syndromu.

Prehled patofyziologickych
poruch typickych pro nemocné

s DM 2. typu

ZvySena mortalita a morbidita na kardiovasku-
larni onemocnéni pozorovana u nemocnych
s DM mUize byt pfisuzovana zménam postihujicim
hemostatickeé funkce, vaskularni a myokardialni.

Hyperglykemie, inzulinova rezistence a z toho
vyplyvajici dyslipidemie jsou hlavni metabolické
poruchy tvorici zéklad cévni, hemostatické
a reologické toxicity u diabetikd 2. typu vedouci
k makrovaskularnimu postizeni. Hyperglykemie
souvisi s aktivaci metabolickych cest zavislych
na proteinkinaze C, s vystupriovanim polyolové
a hexosaminové cesty, se zvySenou tvorbou po-
kro€ilych produkti glykace a aktivaci nuklearniho
faktoru x podilejiciho se na rozvoji zanétlivé re-
akce, ktera zvySuje oxidacni zatéz.

Tyto patofyziologické mechanizmy vedou
k endotelidni a cévni dysfunkci a protrombo-
tickému stavu — nadmérné aktivaci desticek
a monocytl, nadprodukci cytokind, nadmérné
proliferaci hladkych svalovych bunék, aktivaci
koagulacnich faktord (zvySena hodnota
rozpustného CD 40L, tkanového faktoru, PAI-1,
fibrinogenu, a von Willebrandova faktoru) a sni-
zuji hladinu adiponektinu [7].

Slozeni aterosklerotického platu je u diabe-
tikd podobné jako u nemocnych bez diabetu,
ale diabetické ateromy maji vysSi obsah lipidd
a makrofagl s expresi metaloproteinaz a silnou
lokalni zanétlivou slozkou v adventicii a neo-
vaskularizaci v oblasti aterosklerotického platu
s Castym vyskytem krvaceni do platd a vétsi ten-
denci k ulceracim, tromboze a hemoragiim. Ne-
mocni s DM maji ve srovnani s nediabetiky
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Castéji viceCetnad a vicesegmentarni postizeni
koronarnich tepen, ktera podléhaji ve vé&tsi mife
nez u nediabetiki tzv. negativni remodelaci.
Aterosklerotické zmény postihuji delsi Useky
tepen a zpUsobuiji extrémni zuzovani jejich lumen,
které se casto projevuje difuzné na koronarnich
tepnach az do oblasti mikrocirkulace. U diabe-
tikl se také vyskytuji poruchy na bunécné drovni
véetné porusené schopnosti bunék odolavat
ischemii pomoci preconditioningu. Tyto poruchy
mohou zhorSovat nékteré sulfonylureové pfi-
pravky blokujici neselektivné ATP-kaliové
receptory [8].

Hyperglykemie zhorSuje nejen casny, ale
i pozdni preconditioning. Jak katetriza¢ni, tak
i echokardiografické studie u nemocnych s AIM
ukazaly, Ze angina pectoris predchazejici AIM
nema protektivni vliv, coz je pravdépodobné
disledkem toho, Ze u diabetikl chybi fenomén
preconditioningu [9,10]. DM pravdépodobné
nenarusuje schopnost myokardu tvofit kolate-
raly, i kdyz v minulosti nékolik praci poukézalo
na jejich snizenou tvorbu u diabetikd. Posledni
prace ukazuji, ze proces angiogeneze, ktery je
u diabetikl zvySen, mlZze souviset i se zvySenou
schopnosti arteriogeneze vedouci k tvorbé
kolateral [11].

Srdce diabetika je poskozeno také v di-
sledku vyssiho vyskytu hdfe kontrolované hy-
pertenze a hypertrofie levé komory srdecni,
funkce levé komory srde¢ni. Mikroangiopatie
v myokardu diabetikld 2. typu nebyla jedno-
znacné klinicky zatim potvrzena, i kdyz nékteré
nepfimé znamky z mensich a experimentalnich
pozorovani svédéi pro mozny podil diabetické
kardiomyopatie na kardiovaskularnim postizeni
[12]. Vegetativni neuropatie vede k oslabe-
nému vnimani bolesti a relativni pfevaze sympa-
tiku, kterd je spojena se snizenim hustoty
betareceptord srdecnich komor a nepfiznivym
ovlivnénim elektrofyziologickych vlastnosti, coz
se odrazi ve variabilité srdecni frekvence
(schéma 2).

Vysledkem vSech vySe uvedenych patofy-
ziologickych mechanizmi je extenze infarkto-
vého lozZiska a riziko nasledného vzniku t€zsi
dysfunkce levé komory srdecni a vzniku srdec-
niho selhavani. Pretrvavani hemostatickych po-
ruch vede k vy$Simu riziku opakovani ischemi.
Stupen aterosklerotického postizeni koreluje
spiSe s dobou trvani diabetu 2. typu nez s jeho
zévaznosti. Riziko korondrniho srde¢niho one-
mocnéni je 1,38krat vyssi na kazdy 10lety na-

poruseny metabolizmus

A hladina volnych mastnych kyselin
vV glykolyza
v oxidace glukozy

porusena perfuze

{ endotelialni funkce
A yno reflow"
A viskozita

protromboticky stav

v fibrinolyza
A agregace desticek
A srazlivé faktory

hyperglykemie

inzulinoveé rezistence
hyperinzulinemie

porucha funkce myokardu

v schopnost preconditioningu
A produkce volnych kyslikovych radikalt

subklinicka zanétliva aktivita

v funkce leukocytt
A produkce cytokint

Schéma 2. Prehled hlavnich patofyziologickych mechanizmt u DM a ICHS.

Tab. 1. Diabetes a zvlastnosti klinického prubéhu AIM.

rizikové faktory
manifestace M Castéji postizeny zeny

priznaky IM

vetsi vyskyt hypertenze, dyslipidemie, neuropatie, méné kurakd, vétsi polymorbidita

Castéjsi atypické priznaky, bezbolestny priibéh, delsi prehospitalizacni faze

diagnostika a priibéh vicecetné, difuzni postizeni koronarnich tepen

EKG s Castéjsim vyskytem BLTwWR a jinych morfologickych abnormalit

Castd diastolicka dysfunkce pfi hypertrofiii a chronické fibréze myokardu

vy35f vyskyt srdeéniho selhavani a kardiogenniho Soku

vy3si vyskyt reinfarktl, vyssi mortalita

rUst trvani diabetu a riziko kardiovaskularnich
Umrti je 1,86krat vyssi [13].

Zvlastnosti diagnostiky

U diabetikd se vyskytuje 3krat az 4krat castéji
nebolestivy pribéh srdeéniho infarktu a pfi-
znaky jsou Casto atypické. Diabeticti nemocni
maji Castéji jiné doprovodné symptomy, jako
jsou zmatenost, dusnost, nauzea ¢i zvracen.
Nékteré studie ukazuji, ze az 35 % diabe-
tickych nemocnych je pfijato pro jiné nez ty-
picky koronarni symptomy. Oslabené vnimani
bolesti je pfic¢inou pozdniho vyhledani lékarské
pomoci a dlouhé prehospitaliza¢ni doby, a tim
i pozdniho zahajeni adekvatni terapie se snize-
nou pravdépodobnosti pouziti reperfuzni lécby;
zvl4sté se to tykd nemocnych se soucasnou ve-
getativni neuropatii.

Také EKG-kfivka je u diabetikd zménéna
Castéji se vyskytujicimi raménkovymi blokadami
a jinymi abnormalitami EKG-kFivky, které pak
maji za nasledek, Ze rozpoznani akutni ischemie

mentélni prace ukazuji, ze amplituda elevaci
ST-segmentu a T-vin mdZe byt snizena nese-

lektivnimi sulfonyureovymi pfipravky, a tim se
mlze snizit senzitivita EKG v diagnostice AIM
maskovanim zmén ST-Usekd [15,16].

Zvlastnosti klinického pribéhu

Odlisnost nemocnych s DM a AIM od nediabe-
tické populace spociva v modifikaci klinického
pribéhu vétsim rozsahem a progresi zmén —
jedna se o nemocné starsiho veku, s Castéjsimi
komorbiditami a vétSim zastoupenim Zen, obe-
zity, hypertenze, ischemické choroby dolnich
koncetin a srde¢niho selhani. Na rozdil od ne-
diabetikl se u nich méné vyskytuje kufactvi.
Tito nemocni maji 2krat vysSi mortalitu v ¢as-
nych stadiich AIM, i kdyZ je mortalita vztazena
narozsah nekrozy. Riziko je vyrazné zvySeno ze-
jména u starSich nemocnych. DM je rizikovym
faktorem pro vznik kardiogenniho Soku, poruch
atrioventrikularniho prevodu i ruptury volné stény
myokardu. Diabetici maji 2krat az 3krat vyssi ri-
ziko vzniku srdecni slabosti, protoZe se vytvareji
podminky pro remodelaci levé komory v disledku
chronického postizeni myokardu neinfarktové
oblasti a vysokym vyskytem tézsich forem
diastolické dysfunkce levé komory. Diastolické
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dysfunkce brani uplatnéni fady kompenzacnich
mechanizm srdecniho selhavani a jiz relativné
malé snizeni ejekeni frakce vede k rozsahlym
klinickym projeviim srde¢niho selhavani. Na-
vzdory mensi velikosti infarktu méfené vze-
stupem kardiospecifickych enzym@ a podobné
ejekeni frakei jako u nediabetik maji diabetici
vyssi mortalitu [17]. Délka hospitalizace ne-
mocnych s DM a AIM je o 1/3-1/2 delSi nez
u nediabetikl, protoze u nich ¢asto dochazi
k srdec¢nimu selhani a nutnosti kompenzace
diabetu. bleta mortalita diabetik( je po propus-
téni z nemocnice 2krat vyssi nez u ostatnich
nemocnych (tab. 1).

Zvlastnosti lécby

Pro nemocné s DM je pfiznacné, ze Iécba ovliv-
nujici mortalitu (reperfuznilécba, Ié¢ba blokujici
renin angiotenzinovy systém, betablokatory) je
pouZivana méné ¢asto nez u nediabetikd z obavy
z vyvolani moznych nezadoucich Ucinkd (napf.
trombolytickd |écba nebyla pouzivana u vice
nez 30 % vhodnych nemocnych s DM a AIM)
[18,19]. Inhibitory ACE/antagonisté angio-
tenzinu jsou lékem volby u vdech nemocnych
s aterosklerotickym onemocnénim a srde¢nim
selhanim, diabetické nemocné nevyjimaje.
U nemocnych s DM je problémem ¢asto obtizné
léCitelnd diabeticka dyslipidemie, charakteri-
zovana hypertriglyceridemii, snizenim HDL
a navySenim LDL-cholesterolu. Pokud jde o hy-
polipidemickou lé¢bu, nebyly az donedavna
publikovany zadné studie, které by se specificky
zabyvaly jejim efektem na akutni formy ICHS
u nemocnych s DM. Z provedenych studii, neci-
lenych priméarné na diabetickou populaci, vSak
bylo moZno ziskat solidni data podporujici ucin-
nost hypolipidemicke Ié¢by u této skupiny nemoc-
nych. Pfinos lécby inhibitory ACE/antagonisty
angiotenzinu a statiny u diabetik{ je zpravidla vy-
raznéjsi nez u nediabetickych nemocnych [34].

Reperfuzni [écba

Klicovym prvkem determinujicim Uspésnost te-
rapie je jeji Casné zahajeni co mozna nejdfive po
zacatku potizi a u diabetikd je Casto problémem
prodlouzeni prehospitalizacni doby z dlvodd
atypické nebo némé symptomatologie. Nejvetsi
pfinos reperfuzni terapie je mozno ocekavat
u skupin nemocnych s vysokym rizikem, mezi
néz patfi pravé nemocni s DM. ZpoZzdéni v podani
fibrinolytické 1écby vede ke zvySeni mortality
o 1 %. Proto je dvojnasobné dulezité nemocné
s DM poucit i o moznosti atypickych priznakd

infarktové bolesti a o nutnosti asného pfijezdu
do nemocnice a stale se hledaji nove metody
pouzitelné v populaci k odhaleni asymptoma-
tickych forem ischemie.

Trombolyticka lécba

Ucinnost a vyznam Casné reperfuze navozené
trombolytickou terapii doklada mnozstvi dat
z velkych randomizovanych studii. Metaanalyza
Fibrinolytic Therapy Trialists' Collaborative
Group, ktera zahrnula 43 073 nemocnych,
hodnotila i skupinu 4 529 pacientd s DM. Riziko
30denni mortality bylo vySsi u nemocnych
s DM (13,6 vs. 8,7 %), avSak absolutni redukce
rizika Umrti u nemocnych s DM je 2nésobné
Uc¢inna a dosahovala 3,7 %, zatimco u nedia-
betikd byla 2,1 %. Fibrinolyza zachrani 35 ne-
mocnych na 1 000 nemocnych diabetikd
oproti 15 nemocnym na 1 000 |é¢enych nedia-
betikl [20]. Riziko intracerebralni hemoragie
bylo pfitom u nemocnych s DM témér stejné
(0,6 vs 0,7 %). Krvaceni do sklivce bylo jen
vzacnou komplikaci. Podle soucasnych nazor( by
anamnéza retinopatie neméla byt kontraindi-
kaci k podani trombolyzy s vyjimkou nemocnych
s nedavnou anamnézou retinalni hemoragie.
Rychlost trombolyzy je u diabetikd zpomalena,
je Uspésna jen u mensiho poCtu nemocnych
a jeji nedspésnost vede k mnohem horsim né-
sledkdim nez u nediabetik(l [21]. PFi angiogra-
fické kontrole se u diabetikl nachazi vétsi
procento reokluze dosahujici az 9,2 % oproti
5,3 % u nediabetikd [22].

Prima PTCA

Prim& PTCA se u AIM jevi jako U€innéjsi stra-
tegie navozeni reperfuze nez trombolytické [é&ba.
Studie, ktera by hodnotila vyznam pfimé PTCA
u AIM u ¢gisté diabetické populace, dosud pro-
vedena nebyla. Pri kratkodobém sledovani jsou
vysledky PCl a moderni kombinované antiagre-
gacni lécby mezi diabetiky a nediabetiky velmi
podobné a ukazuji na lepsi Gcinnost reperfuze
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PClL. Ve studii PAMI
Angioplasty in Myocardial Infarction) byla hospi-
talizacni mortalita diabetikl 20,8 % pfi [écbé

tPA (tkanovy aktivator plazminogenu) ), zatimco

pomoci (Primary

z nemocnych lé¢enych pfimou PTCA nezemrel
zadny (p = 0,01) [23]. Také v retrospektivnich
sledovanich a registrech byla Uspésnost primarni
PCl vy3si — opakovani ischemie a nutnost re-
vaskularizace byla pfilécbé PCI nizsi nez pfi po-
uziti fibrinolytické 1écby (5,8 % oproti 17,2 %
respektive 19,4 % oproti 36,4 %), podobné se
také snizila Cetnost umrti (17,5 % oproti 31,3 %)
[24]. Zavedeni stentl dale zlepsilo vysledky pri-
mérni PCI [25], ale i pfes obnoveni pritoku ve
vétsich epikardialnich kmenech koronarnich
tepen, jehoz Uspésnost je srovnatelna s vysledky
u nediabetikd, je dokonalého obnoveni reperfuze
v oblasti mikrocirkulace je dosazeno jen u ¢asti
diabetikd, pficemz néktefi udavaji jen 50%
tspésnost. Casto pretrvavaji ST-elevace nad
ischemickym loZiskem [26] a je mnohem cas-
t&jSi vyskyt no reflow fenoménu — tj. chybéni
perfuze myokardu pfi zprlichodnéné epikardialni
tepné [27]. Casné ischemické komplikace po
PCl jsou obvykle nasledkem disekce tepny,
retrombdzy nebo embolizace. Nemocni s DM
maji podstatné vyssi riziko téchto komplikaci
vzhledem ke zvySené agregacni aktivité desti-
ek a ostatnich krevnich elementd. Hlavni rozdil
mezi diabetiky a nediabetiky se objevi pfi hod-
noceni dlouhodobého sledovani [28], kdy DM
predstavuje nezavisly rizikovy faktor restenézy
a nezadoucich klinickych pfihod. Pouziti stentd
déle zlepsilo vysledky PCl a zvlasté pouziti
stentl uvolAujicich latky s antiproliferativnim
ucinkem (DES - drug eluting stent). Nejucin-
né€jsi jsou u diabetikd stenty potahované
antiproliferacni latkou rapamycinem — sirolimus
(Cypher stenty), coz je makrolidové antibioti-
kum s antiproliferacnim Gc¢inkem na buriky
hladkého svalu, ktery inhibuje déleni bunék
indukované ristovymi faktory a cytokiny. Studie
SIRIUS prokézala u podskupiny diabetikd sni-

Tab. 2. Prehled hlavnich uéinki souc¢asné pouzivanych zpusobu lécby DM.

hyperglykemie
Uprava zivotospravy +
metformin +
glitazony +
sulfonylurea +
inzulin ++
inkretiny +

lipidy

krevni tlak endotel a cévni protekce
+ +
- +
+ +P
- +
_ 2

(peptidy podobné glukagonu a inhibitory dipeptyl peptidasy V)
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Zzeni restendzy z 50,5 % u kontrolni skupiny na
17,6 % pfi pouziti rapamycinu, podobné jako
studie ISAAR-Diabetes. V pfipadé pouziti
stentd, které omezuji proliferativni odpoved
cévni stény a prodluzuji dobu hojeni v disledku
uvoliovani latek s imunosupresivnim Gcinkem,
se podavani duélni kombinace antiagregacnich
latek prodluzuje na 6-8 mésicl a nékdy i déle,
mozna nejlépe dozivotné. Nyni probihaji studie
hodnotici Ucinnost téchto sirolimovych stentl
ve srovnani s CABG u diabetikl (CARDIA), a je
mozné, ze v budoucnu se tento typ stentl ukaze
jako rovnocenny v [écbé ischemie CABG.

U diabetikl je zvIast nutno si uvédomit, Ze
samotna revaskularizace neni dostateéna pro
zastaveni nebo zpomaleni aterosklerotického
procesu a ovlivnéni dlouhodobé progndzy, ale
ze zasadni vyznam ma kontrola glykemie, krev-
niho tlaku, poruch lipidd a v¢asna lécba dys-
funkce levé komory srdecni jiz v pocatecnich
stadiich. Mozn4, Ze i zplsob lé¢by diabetu bude
v budoucnu rozhodovat o kardiovaskularni pro-
gndéze nemocnych. Zd4 se, ze pripravky ovliviu-
jici inzulinovou rezistenci (glitazony) mohou byt
u ischemikd zvlasté acinné a snizovat i cetnost
vyskytu restenéz po provedené PCl. Vysledky
vyzkumu hodnotici kardioprotektivitu jednotli-
vych [écebnych postupl nejsou zdaleka ukon-
Ceny (tab. 2).

Nizkomolekularni hepariny
Nizkomolekularni hepariny, jmenovité enoxa-
parin, jsou minimalné stejné ucinné jako
nefrakcionovany heparin v [é¢bé akutnich koro-
narnich syndromil bez elevace Useku ST, nesta-
bilni anginy pectoris a non-Q IM. Studie TIMI
11B ukézala, Ze nejvétsi prospéch z lécby
nizkomolekularnim heparinem maji pfedevsim
vysoce rizikovi nemocni, mezi které jsou téz fa-
zeni diabetici.

Inhibitory destickovych receptort
lIb/Illa

Priznivy vliv na snizeni mortality a opakovani IM
a anginy pectoris byl u nemocnych s akutnimi
koronarnimi syndromy bez elevace useku ST
prokézan také pro inhibitory destickovych re-
ceptorl llb/Illa. Metaanalyza, ktera zahrnula
vSechny nemocné s DM z 10 klinickych studif
hodnoticich efekt 1é¢by antagonisty Ilb/Illa re-
ceptord u akutnich koronarnich syndromd, pro-
kazala, ze u diabetiki doslo k 2nasobné
vy§Simu absolutnimu snizeni hlavnich kardio-
vaskularnich pfihod ve srovnani s nediabetiky.

Ani pouziti vysokych davek thienopyridinl
u diabetikd pravdépodobné nesnizi pfiznivé pd-
sobeni llb/Ill antagonistt [36]. Svij vyznam ma
|écba inhibitory destickovych receptorl Ilb/llla
i unemocnych s DM, podstupuijicich perkutanni
koronarni intervenci. Je mozné, ze llb/llla blokatory
dokaZou u diabetikll snizit vyskyt no reflow feno-
ménu, nejspise tim, ze zabrani ucpani mikrovasku-
latury myokardu krevnimi destickami [35].

Metabolicka terapie

Hyperglykemie u nemocnych s AIM je nepfiznivé
znameni pro dalsi pribéh a negativné ovliviuje
progndézu osudu nemocnych [29]. Do nedavné
minulosti nebylo jasné, ani to, zda ma stupen
hyperglykemie rozdilny vyznam pro nemocné
s DM a bez pfedchozi diagnézy DM. Hypergly-
kemie se Casto vyskytuje i u nemocnych bez
pfedchozi diagnézy DM a fada praci ukazala, Ze
hyperglykemie u této skupiny nemocnych ma
jesté horsi prognosticky vyznam nez u nemoc-
nych se stanovenou diagnézou DM pred vzni-
kem AIM. Hodnoceni hladiny glukézy u AIM
bylo donedéavna zanedbévano a tento ukazatel
se nevyskytuje v zadnych rizikovych kritériich
pro nemocné s AIM. Ani v doporucenich pro
lécbu AIM nejsou stanoveny zasady pro |écbu
hyperglykemie u AIM. Ukazuje se, ze vztah mezi
mortalitou a hladinou glykemie béhem hospita-
lizace matvar pismene U — vyskyt hypoglykemie
(<3,0 mmol/Il) a stejné tak vyskyt hyperglykemie
(> 6,6 mmol/l) béhem hospitalizace zvySuje
mortalitu nemocnych s AIM a Zzadouci cilova
hodnota glykemie by se méla pravdépodobné
pohybovat mezi 3,0-6,6 mmol/I. Jakym nejvhod-
néjSim zplsobem lécby tohoto cile dosahnout ale
zatim nevime [30].

Utilizaci glukézy mizeme teoreticky zvysit
podanim inzulinu s glukézou. UZiti této kombi-
nace bylo jednim z alternativnich postupt lé¢by
AIM a pocatky této metabolické [écby sahaji do
r. 1962, kdy dr. Sodi-Pallares zaved! lécbu za-
hrnujici podavani kombinace glukézy, inzulinu
a drasliku u AIM (tzv. polariza¢ni roztok). V na-
sledujicich letech se pozornost vénovala Ucinku
vysokych davek inzulinu v téchto smésich s cilem
zvrétit inzulinorezistenci. Vychéazelo se z pred-
pokladu, ze akutni podéni inzulinu (samotného
u hyperglykemickych diabetik() nebo spole¢né
s glukézou a kaliem (GIK; glukéza — inzulin -
kalium) m0ze priznive ovlivnit  akutni
myokardialni ischemii zvySenim glykolyzy a sni-
zenim zpétného vychytavani volnych mastnych
kyselin. Podpora anaerobni glykolyzy v ische-

mickém myokardu, snizeni dostupnosti mast-
nych kyselin, snizena tvorba toxickych volnych
radikall v ischemickém myokardu a fada dal-
Sich pfimych a nepfimych G¢inkd inzulinu mohou
mit pfiznivy vliv na myokard. Intenzivni 1écba
inzulinem a glukdzou vede ke snizeni desticko-
vych funkei, snizenf aktivity PAI-1, a tim podpo-
ruje spontanni fibrinolyzu. To vse mlZze vést
ke zlepSeni prognézy nemocnych.

Nekolik mensich studii ukazovalo na pfiznivé
vysledky a metaanalyza 16 studii s asi 5 000 ne-
mocnych ukézala na 18% snizeni mortality; ale
zavéry nebyly prijimany jako prokazané. Zvlasté
u nemocnych s dysfunkci komory vedlo pre-
vodnéni ke zhorSeni prognozy. Svédska
prospektivni studie DIGAMI 1 (Diabetes and
Insulin — Glucose Infusion in Acute Myocardial
Infarction) prokazala, ze u 620 diabetickych ne-
mocnych s AIM se snizila mortalita podanim
infuze s glukézou a inzulinem béhem akutni faze
a naslednou intenzifikovanou inzulinoterapii.
Inzulinoterapie méla pfiznivy efekt na vSechny
priciny kardiovaskularni mortality (ro¢ni mortalita
se snizila 0 29 %), zejména pak na frekvenci fa-
talnich reinfarktl a vyskyt srde¢niho selhani
[31]. Studie DIGAMI 2 (srovnavajici 3 skupiny
nemocnych — intenzivni inzulinovy rezim s po-
déavanim glukdzy a naslednou Iécbou inzulinem
oproti lé¢bé bez pokracovani inzulinem a oproti
standardni metabolické kontrole) tyto prvotni
nalezy nepotvrdila. Studie méla nékolik meto-
dickych chyb, nepodafilo se dosdhnout prvotniho
cile 1éby — snizeni glykemie na poZzadovanou
Uroven nebylo dosazeno v intenzivné lécené
skupiné a vechny skupiny mély podobnou hla-
dinu glykemie. Cely soubor 1253 nemocnych
byl i v kontrolnich skupinach po strance meta-
bolické kompenzace dobfe 1éCen i bez pouZiti
inzulinu, také celkova mortalita byla ve studii
nizsi [32].

Metaanalyza studii hodnoticich intenzivni
lé¢bu inzulinem a glukdzou prevazné u nediabe-
tickych nemocnych neprokazala vyhodu této
léCby, naposledy ve studii CREATE-ECLA (studie
Clinical Trial of Metabolic Modulation in Acute
Myocardial Infarction Treatment Evaluation-
Estudios Cardiolégicos Latinoamérica) u vice
nez 20 000 nemocnych s infarktem s ST-ele-
vacemi léCenych z 80 % reperfuzi, z nichz se
u 18 % diabetikd neprokazalo zlepSeni morta-
lity ani srde¢niho selhani [33].

Z3véry ze vsech téchto studii ukazuji, ze po-
davani inzulinu spolecné glukézou, pokud ne-
vede ke snizeni glykemie, nemlze zlepsit
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prognézu nemocnych a nékdy mize vést rela-
tivni hyperglykemie navozena touto Iécbou ke
zhorseni Ié¢ebnych vysledkd.

Prace podporena vyzkumnym zéamérem
MSM0021622402 ,Casnd diagnostika
a lécba kardiovaskularnich chorob"
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