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Souhrn: Diabetes mellitus (DM) je tésné spjat s kardiovaskularnimi (KV) chorobami. Ty pfitom nejsou jen hlavni p¥icinou smrti diabetik(
2. typu, ale také diabetik(i 1. typu. Hyperglykemie je vedle tradi¢nich rizikovych faktord, jakymi jsou arteridlni hypertenze, dyslipidemie
a obezita, nezdvislym rizikovym faktorem pro vznik ischemické choroby srde¢ni (ICHS). Dlouhodobd hyperglykemie vede k postizeni
cév nékolika mechanizmy. Jsou to oxidaéni stres, tvorba pokrocilych produktd glykace, aktivace nukledrniho faktoru x B a snizend pro-
dukce oxidu dusnatého (NO). U diabetu 2. typu (DM2T) se v etiopatogenezi ICHS ptredpoklada vyznamny podil inzulinové rezistence.
ICHS u diabetika miva komplikovangj$i priibéh. Zlatym standardem fedeni akutniho infarktu myokardu (IM) je u diabetikil stejné jako
u nediabetiki pfima perkutanni korondrni intervence (PCl). Osvédcily se lékové stenty, které maji méné reokluzi. U nalezl bez akutniho
koronarniho syndromu indikovanych k intervenci je vedle implantace lékového stentu vhodnou metodou také chirurgicka revaskularizace,
nejlépe s pouzitim vnitfni mamarni arterie. U méné zavaznych nalezli by se mélo postupovat konzervativné. V prevenci ICHS je nutné
kompenzovat arterialni hypertenzi, dyslipidemii a redukovat hmotnost. Lécbu diabetu je tfeba Fidit individudlné s ohledem na mozna
rizika hypoglykemif u rizikové skupiny diabetikd s del$im trvanim cukrovky a jiz znamym KV postizenim. Nové zjisténé diabetiky 2. typu je
tieba od zacdtku diagndzy lé¢it metforminem a tésné kompenzovat s cilovou hodnotou glykovaného hemoglobinu pod 4,5 % dle metodiky
IFCC. Existuji diikazy, Ze timto postupem lze vyznamné sniZit jejich KV riziko. Pro diabetiky 1. typu je nejvhodnéjsi metodou lécby intenzi-
fikovany inzulinovy rezim, a to nejen z pohledu prevence mikrovaskuldrnich, ale také makrovaskularnich komplikaci. Lé¢ba hyperglykemie
patfi jednoznacné do komplexu opatfenti, kterymi lze snizit KV riziko diabetikd.

Kli¢ova slova: diabetes mellitus - ischemicka choroba srde¢ni - kardiovaskularni riziko - infarkt myokardu - prevence ICHS -
glykemie

Diabetes mellitus and ischemic heart disease

Summary: Diabetes mellitus (DM) is closely associated with cardiovascular (CV) diseases. These are the main cause of death in patients
not only with type 2 but also type 1 diabetes. Apart from the traditional risk factors such as arterial hypertension, dyslipidemia and obe-
sity, hyperglycaemia is an independent risk factor for the development of ischemic heart disease (IHD). Long-term hyperglycaemia leads
to vascular damage through several mechanisms. These include oxidative stress, formation of advanced glycation end products, activa-
tion of the nuclear factor k B and decreased production of nitrogen monoxide (NO). Insulin resistance is believed to have an important
bearing on pathogenesis of IHD in type 2 diabetes (DM2) patients. The course of IHD in diabetic patients is usually more complicated.
Direct percutaneous coronary intervention (PCl) is the gold standard in the treatment of myocardial infarction (MI) in diabetic as well
as non-diabetic patients. Drug-eluting stents, associated with fewer reocclusions, have also proved useful. In addition to drug-eluting
stent implantation, surgical revascularization, preferably utilizing internal thoracic artery, is a suitable technique in patients without
acute coronary syndrome indicated for an intervention. Conservative approach should be applied in less severely affected patients. IHD
prevention should include appropriate control of arterial hypertension, dyslipidemia and weigh reduction. Diabetes treatment should be
managed individually and with respect to the potential risk of hypoglycaemia in high-risk patients with longer duration of diabetes and
known CV disease. Newly diagnosed type 2 diabetes patients should from the onset be treated with metformin and tight compensation
should be aimed for with target value for glycated haemoglobin of less than 4.5% (IFCC methodology). Evidence exists that this approach
may significantly reduce the CV risk. Intensified insulin regimen is the most suitable treatment approach for the type 1 diabetes patients
also with respect to microvascular and macrovascular complication prevention. Treatment of hyperglycaemia is one of the set of measures
that may contribute to CV risk reduction in diabetic patients.
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Uvod

Diabetes mellitus je tzce spjat s kar-
diovaskuldrnimi chorobami. R{izné
zdroje uvadéji, Zze na KV choroby umira
az75% diabetik(. Diabetici maji ve srov-
nani s nediabetiky 2-4krat ¢astéji infarkt
myokardu, 3-5krat ¢astéji nahlou cévnf
ptthodu mozkovou (NCPM) a 17krat

Castéji trpi na ischemickou chorobu dol-
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nich koncetin [1,2]. Podle soucasnych
znalosti maji diabetici mensi prospéch
z |é¢by konzervativni i revaskulariza¢ni.
Kardiovaskularni ptthody diabetik jsou
jednim z hlavnich problémd klinické
praxe internistd, kardiologl, diabeto-
logt, ale také praktickych lékat a v ne-
posledni Fadé i zdravotnikd Integrova-
ného zachranného systému.

Epidemiologie

Podle Framinghamské studie je rela-
tivnf riziko pfitomnosti ICHS pro diabe-
tiky 2,4krdt, a pro diabeti¢ky dokonce
5,1krat vy3si nez pro vékové srovnatel-
nou populaci nediabetikdl. Kardiovasku-
larni letalita je u diabetik(i vice neZ dvoj-
nasobnd a u diabeti¢ek dokonce vice nez
¢tyfndsobnd v porovnani s nediabetiky.

301




Diabetes mellitus a ischemicka choroba srdeénf

Podle tidajti z této zndmé observaénf stu-
die, v niz je jiz nékolik desetileti sledovana
populace jednoho malého méstecka ne-
daleko Bostonu v USA, DM zkracuje
dobu Zivota u muzti nad 50 let o 7,5 roku
a u Zen dokonce o 8,2 roku. Pacienti
s DM bez anamnézy IM maj stejné riziko
vzniku koronarni ptthody jako nediabe-
tici s jiz probéhlym IM [3-5].

Kardiovaskuldrni choroby pfitom ne-
jsou hlavni p¥icinou smrti jen u diabetikd
2. typu, jejichz metabolickd odchylka
byva velmi ¢asto soucdsti metabolic-
kého syndromu s jeho dal3imi riziky,
tedy arteridlni hypertenzi, dyslipide-
mii a obezitou. Také nemocni s diabe-
tem 1. typu umiraji nejc¢astéji na KV
komplikace. Laing et al publikovali
v roce 2003 vysledky observaéni studie
u témér 23 000 nemocnych s diabetem
1. typu, ktefi vétSinou neméli ostatn{
bézné rizikové faktory ICHS. Doba sle-
dovani byla 29 let. Autofi prokazali
uzkou souvislost mezi hyperglykemif
a KV onemocnénim [6].

Rada studii prokazuje vyznam hyper-
glykemie pro zvy3ené KV riziko také u ne-
mocnych s DM 2. typu. Tak studie DE-
CODE prokézala, Ze jedinci s diabetem
2. typu maji dvojndsobné riziko KV one-
mocnéni oproti osobdm bez diabetu,
i kdyz obé skupiny mély ptfitomné
ostatni tradi¢nf rizikové faktory [2,7,8].

Hyperglykemie je tedy vedle ostatnich
tradi¢nich rizikovych faktord nezavis-
lym rizikovym faktorem pro vznik ICHS
a daldich KV onemocnéni. Zd4 se, Ze
postprandidlni glykemie je lepsim mar-
kerem KV rizika neZli glykemie nala¢no.
Dal$im nezavislym ukazatelem KV rizika
je hodnota glykovaného hemoglobinu
[2,9-12].

Velky pocet pacient(i s metabolickym
syndromem ma také jednu z tzv. hra-
ni¢nich poruch glukézové homeostdzy,
bud porusenou glukézovou toleranci
(IGT - impaired glucose tolerance),
nebo zvysenou glykemii nala¢no (IFG -
impaired fasting glucose). Zatimco
data u nemocnych s IGT jasné svédcf
pro to, Ze tito jedinci maji stejné riziko
KV onemocnéni jako diabetici, vysledky
u IFG nejsou tak jednoznacné [13,14].
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Patofyziologie

Dlouhodoba hyperglykemie vede k po-
stizen{ tkdni nejen cévniho systému
nékolika mechanizmy. Ty se vzajemné
ovlivituji a potencuji toxicky ucinek
nadmérné koncentrace glukézy. Jed-
nim z téchto mechanizmd je oxidaéni
stres, ktery vede ke tvorbé reaktiv-
nich forem kysliku. Dochdzi mimo
jiné k oxidaci lipoproteinovych &astic
o nizké hustoté (LDL) a k lokalnimu
poskozeni tkanf tim, Ze se tvofi nad-
bytek superoxidii v mitochondriich,
NADPH v monocytech a vznikaji hyd-
roxylové radikdly. Reaktivni formy kys-
Itku vedou k poskozeni extra- i intrace-
luldrnich struktur, mimo jiné i enzymd
a membrdn.

Dal$im mechanizmem, ktery posko-
zuje tkané, je produkce pokrocilych pro-
duktt glykace (advanced glycation end-
products - AGE). Ty vznikaji p¥i expozici
bilkovin a lipoproteind vysokym koncen-
tracim glukézy. Podléhaji dale oxidaci,
zvy3uji uvolfiovani superoxidd a aktivuji
cirkulujicimonocyty. Glykace méze ovliv-
riovat aktivitu enzyma, funkei struk-
turdlnich proteind, ale i bunéénych
a organelovych membran. Nasledkem
interakce mezi AGE a specifického re-
ceptoru pro AGE v monocytech a mak-
rofazich dochazi k uvolnéni prokoagu-
la¢nich faktordl, prozanétlivych cyto-
kind a k endotelové dysfunkci.

Hyperglykemie také aktivuje tran-
skripéni komplex a centralni reguldtor
zénétu, nukledrni faktor x B, ktery zpa-
sobuje zvySenou expresi riiznych zanét-
livych gent v endotelidlnich burikdch,
monocytech a hladkych svalovych buni-
kdch stény cévni.

Zvysena koncentrace glukdzy a oxi-
dacnf stres také snizuji produkei oxidu
dusnatého (NO). Ten je povaZzovén za
silné antiaterogenni molekulu. Diky své
nizké molekulové hmotnosti snadno di-
funduje skrze buné¢né membrany a in-
timu, ovliviiuje hladké svalstvo cévni
stény a pUsobf relaxaci jeho vldken s na-
slednou vazodilataci. Inhibuje agregaci
krevnich desti¢ek, adhezi leukocytd
a syntézu adhezivnich molekul. Snizend
biologickd dostupnost NO je povazo-

vana za hlavni faktor ptispivajici k en-
dotelové dysfunkci [15-17].

Kone¢nym efektem téchto patofy-
ziologickych déji je vstup monocytl
do endotelu jako odpovéd na aktivitu
chemotaktickych cytokinli. Monocyty
se ve sténé cévn( diferencuji v makro-
fagy, které akumuluji glykaci a peroxi-
daci pozménéné lipoproteiny, zejména
LDL. Diky glykaci albuminu v lipopro-
teinech o vysoké hustoté (HDL) je po-
rusen soucasné také revereznf trans-
port cholesterolu.

U DM 2. typu se predpokladd, ze se
na aterogenezi podili zmnoZeny visce-
ralni tuk, ktery riznymi mechanizmy
potencuje prozanétlivy stav a produ-
kuje latky zvySujici inzulinovou rezis-
tenci, jakymi jsou nap¥. TNFa, rezistin
a dalsi. U diabetik(i 2. typu podpo-
ruje prozanétlivé a proapoptotické me-
chanizmy v endotelidlni burice také
postprandidlni hypertriglyceridemie.
Pridd-li se k témto déjaim jesté hypergly-
kemie, riziko nemocnych spojené s ma-
nifestaci KV onemocnéni déle stoupa.
Dulezitou roli u DM2T hraji také zvy-
$end aktivita trombocytl, zvySend ex-
prese prokoagula¢nich faktord a redu-
kovand trombolyticka aktivita [16].

Klinické znaky ICHS u diabetikd
Nemocni s diabetem maji difuznési
postizeni korondrniho Felisté, vice-
¢etné a perifernéji lokalizované stenézy.
Lumen postizené koronarni tepny je
¢asto malé a nevhodné k intervenci,
aterosklerotické léze jsou dlouhé, je
chudad kolateralizace. Je pfitomno véts{
mnoZstvi nestabilnich platd a je vyS3i
tendence k tkdriové proliferaci po po-
ranéni tepny. Castéjii je postizeni ti
cév, je aktivovany hemostaticky systém
[18].

Béhem akutntho IM hyperglykemie
dale neptiznivé ovliviiuje celkovy pri-
béh. Dle studie DIGAMI 2 kazdé zvySen{
pijmové glykemie o 3 mmol/I béhem IM
zvySuje o 20% letalitu. Hyperglykemie
snizuje aktivitu endotelidlniho enzymu
NO syntdzy, a tim i tvorbu ddleZitého
vazodilatdtoru - NO. Je naopak zvysena
produkce vazokonstriktor endotelinu |
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a angiotenzinu Il a je vétsf tendence ke
spazmim cévy. Je aktivovan koagula¢nf
systém a trombocyty. Ischemické myo-
cyty jsou zavislé na anaerobnim meta-
bolizmu glukdzy, ktery je ndro¢ny na
jeji zvySeny pFisun do bunék. PFi $patné
utilizaci glukézy u diabetikd tento pfi-
sun vézne. Studie DIGAMI prokazala
ptiznivy efekt podané infuze s inzuli-
nem béhem akutniho IM u diabetikd na
daldi pribéh onemocnéni, nicméné stu-
die DIGAMI 2 tento predpoklad nepo-
tvrdila. V soucasné dobé probihaji dalsf
studie, které by mély objasnit vyznam
infuze s inzulinem béhem akutni féze
IM [16,18,19].

Nésledkem vySe uvedenych specifik
je, Ze diabetici majf vyznamné vys3si le-
talitu v ¢asnych stadiich akutniho IM
i ndsledné po ném. Pfitomnost diabetu
u IM je rizikovym faktorem pro vznik
kardiogenniho Soku, poruch atrioven-
trikuldrniho pfevodu, rozvoj srdec-
niho selhdnf i ruptury volné stény myo-
kardu. Je vy3si riziko komplikaci p¥i
koronarnich intervencich i horsi vy-
sledky téchto vykon( a riziko recidivy
akutni koronarni prihody [20]. Diabe-
tickd autonomnf{ neuropatie zvysuje ri-
ziko nahlé smrti po IM. Nepfiznivou
prognézu ovlivituje i fakt, Ze diabetici
ptichédzeji s IM do nemocnice pozdéji
pro absenci ptiznakd nebo jsou jejich
ptiznaky netypické a méné alarmujici.
Také kardiochirurgické feseni ICHS
u diabetik ma vice komplikaci a vy33f
letalitu neZli u nediabetikd. Nejéastéjsf
komplikaci je rann4 infekce. Cast&jii je
nahld cévni mozkova ptihoda, selhanf
ledvin, zdvaZznd arytmie, respiracni se-
Ihdnf a nutnost poufZiti intraaortalnf
balénkové kontrapulzace [18].

Lécba ICHS u diabetik

P¥i akutnim IM je u diabetikd stejné
jako u nediabetikd zlatym standardem
ptimad perkutanni korondrnf intervence
(PCl) se zavedenim stentu. Kovové
stenty maji u nemocnych s cukrovkou
vy83( procento casnych reokluzi. Lé-
kové stenty (DES - drug eluting stent)
jsou schopny u diabetikd vyznamné
snizit riziko restenézy, zejména pokud

trvd dudlnf antiagregacnf lé¢ba klopi-
dogrelem a kyselinou acetylsalicylo-
vou po vykonu déle nez Sest mésicd. PFi
pouziti DES je sniZenf rizika restendzy
az pétindsobné. Nicméné i pri implan-
taci DES je restenéza u diabetiks 2krat
Castéjsi nezli u nediabetikd. Letalita
po implantaci DES se vyznamné ne-
lif oproti kovovym stentdim [5,18,21].
U pacientl s akutnim IM bez elevace
Useku ST a s nestabilni anginou pec-
toris byl prokdzan pfiznivy vliv pouZiti
inhibitoru IIb/Illa desti¢kovych recep-
tor(i jako doplriujici 1é¢by na rekurenci
a letalitu [5,16,22].

Strategie revaskularizace u diabetik(
s chronickym korondrnim postizenim
bez akutniho koronarniho syndromu
je stale predmétem diskuzi. Chirurgické
revaskulariza¢ni vykony jsou u této sku-
piny spojeny se zvySenym periopera¢nim
i strednédobym rizikem. Nicméné u ne-
mocnych s viceCetnym postizenim ko-
rondrnich tepen se zda byt v soucasné
dobé metodou volby chirurgicky p¥i-
stup s vyuzitim napojenf vnitini ma-
marni artérie (IMA) [5]. Studie BARI
prokdzala po sedmi letech 83% preziti
u diabetikd po bypassu s vyuzitim IMA
oproti nemocnym, kterym byly implan-
tovany Zilni bypassy nebo ktefi méli ko-
ronarni angioplastiku (PCl). V posled-
nich obou pfipadech byla 7letd doba
preziti niz8{, kolem 55%. Zejména
u pacientd s postiZzenim t¥i tepen hraje
pti chirurgickém vykonu jednu z kli¢o-
vych roli také kompletnost revaskulari-
zace [5,18,23].

U nemocnych s mensim poctem po-
stizenych koronarnich tepen nejsou
data jednoznaéna a revaskularizace
by méla byt vedena podle tize sym-
ptom(. V ptipadé volby PCl se jevi jako
vyhodné pouziti lékovych intrakoro-
narnich stentd s naslednou dlouho-
dobou dudlni antiagregaéni lé¢bou
klopidogrelem a kyselinou acetylsali-
cylovou [16]. Studie BARI 2D, jejiz vy-
sledky byly prezentovany v ¢ervnu roku
2009 na kongresu Americké diabe-
tologické spolec¢nosti, prokazala, ze
diabetici se zdvaznym koronarografic-
kym nélezem, indikovani k revaskula-
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rizaci, profituji z ¢asné revaskularizace
a vysledky maji lepsi p¥i volbé chirur-
gického Feseni. Diabetici se stabilnf
anginou pectoris a méné zavaznym na-
lezem v8ak maji dle vysledkd této stu-
die lepsi progndézu pf¥i intenzivni kon-
zervativni [é¢bé [24].

V chronické medikamentdzni |é¢bé
krom vySe uvedené |écby antiagregaénf
nesmi chybét beta-blokator, inhibitor
angiotenzin konvertujicicho enzymu
(ACEI) a statin. Beta-blokatory pred-
stavuji standardnf é¢bu u nemocnych
po prodélaném IM, protoZe snizujf ri-
ziko néahlé smrti, frekvenci reinfarkel
i mortalitu jako takovou. U diabetikd
byl prokazan dokonce vyznamnéjsi pi-
nos jejich poddvani nezli u nediabetikd.
Beta-blokdtory dnes také predstavujf
[ék volby u nemocnych s chronickym
srdeénim selhanim. Také ACEI jsou
Iékem volby u nemocnych se srde¢nim
selhdnim. Vyznamné snizuji letalitu po
IM u jedinct se snizenou ejekéni frakei
levé komory pod 40%. U diabetikd se
zdd profit jejich uzivan( také vy3si neZli
u nediabetikl. Navic jsou u nich indi-
kovédny i z divodu diabetické nefropa-
tie. Statiny krom hypolipidemického
tcinku stabilizuji ateroskleroticky plat
a maji fadu dalsich p¥iznivych efektd
[5,18,25].

Prevence ICHS u diabetikt

Diabetik bez anamnézy IM ma stejné ri-
ziko KV ptithody jako nediabetik, ktery
jiz IM prodélal. Z tohoto ddvodu je
vieobecné prijat ptistup k |é¢bé diabe-
tikt jako k nemocnym v sekundarnf
prevenci [16].

Cilovd hodnota krevniho tlaku
diabetika je 130/80 mm Hg a nizsi.
Nejvyznamnéj$i protektivni vliv ma sa-
motné snizeni krevniho tlaku. Lékem
volby u arterialnf hypertenze jsou ACEI
nebo blokatory receptord AT, pro an-
giotenzin Il (sartany). Tyto skupiny lékd
maji jednak renoprotektivni vliv a jed-
nak ptiznivé metabolické vlastnosti,
u nékterych z nich bylo prokdzano sni-
zeni inzulinové rezistence. Velmi ¢asto
viak je monoterapie hypertenze ne-
dostadujici. Do kombinaéni terapie
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jsou vhodné blokatory kalciovych ka-
nélt dihydropyridinového typu a v ne-
posledni radé diuretika. PouZivaji se
thiazidova diuretika pro jejich na-
triureticky Gcinek, nejéastéji hydro-
chlorothiazid nebo indapamid, ktery
mé neutrdln{ vliv na metabolizmus glu-
kézy. Pomérné casto je nutné sdhnout
i po beta-blokatoru, i kdyz je méné
vhodny. Doporuduje se volit radéji kar-
dioselektivni beta-blokatory pro jejich
mensi negativni metabolicky efekt a ze-
jména nizsi schopnost maskovat sym-
ptomy hypoglykemie.

Nutno znovu zd(raznit, Ze beta-blo-
katory jsou plné indikovany u viech ne-
mocnych se zndmou ICHS a u nemoc-
nych s chronickym srde¢nim selhdnim.
Do kombina¢ni [écby hypertenze mu-
seji byt ¢asto poufZita i centralné plso-
bici hypotenziva, ptipadné doxazosin.
U obtizné kompenzovatelné hyper-
tenze je nutné vzdy pomyslet na vy-
louceni sekundarni p¥iciny [26-28].

V hypolipidemické [é¢bé jsou |ékem
volby statiny. Vzhledem k tomu, Ze mo-
difikované LDL &4stice jsou vysoce ate-
rogenni, jsou cilové hodnoty LDL-cho-
lesterolu a celkového cholesterolu (TC)
vyznamné nizké. U TC je cilova hod-
nota pod 4,5 mmol/l, u LDL-choleste-
rolu pod 2,5 mmol/l a u triglyceridd
(TG) pod 1,7 mmol/I. U osob s jiz zna-
mym KV onemocnénim jsou cilové hod-
noty TC a LDL-cholesterolu jesté nizsi,
konkrétné pod 4,0 mmol/l u TC a pod
2,0 mmol/l u LDL-cholesterolu. Pokud
nedosdhneme cilovych hodnot mo-
noterapii, je vhodna kombinace sta-
tinu s ezetimibem. Studie FIELD ne-
prokdzala benefit monoterapie fibraty,
nicméné pfinos kombinaéni [é¢by
fibrat + statin byl prokdzan [25,29,30].

Otazka trvalé antiagregacéni |écby
u nemocnych bez probéhlé KV p#ihody
je dlouhodobé diskutovana a dosud
neni jednozna¢né zodpovézena. Je
nutné zvolit individualni p¥istup a u kaz-
dého jednotlivce zvazit viechna pro
a proti. Zejména je nutné brit ohled na
nemalé riziko krvaceni do gastrointes-
tindlniho traktu [31]. Za nezbytné pre-
ventivni opatteni je povaZovdn zdkaz
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koufeni a redukce hmotnosti u obéznich
jedincl [32].

Z peroralnich antidiabetik (PAD) by-
chom méli u diabetikd 2. typu jako
[ék prvni volby pouzit metformin, a to
dle soucasnych doporucenf jiz v dobé
diagndzy diabetu spole¢né s dietou
a rezimovymi opattfenimi. Tato dopo-
ruceni vychézeji z dil¢ich vysledkd stu-
die UKPDS, kterd u skupiny obéznich
diabetik(l 2. typu p¥i 1é¢bé metformi-
nem prokdzala statisticky vyznamné
snizeni KV rizika [33,34]. Nicméné sni-
Zeni rizika bylo polovi¢ni, nezli je efekt
podavan{ statin, ACEl ¢i sartand.
V klinické praxi je nutné dodrzet cetné
kontraindikace metforminu [35].

Vyznamny vysledek mélo preventivni po-
uziti akarbdzy ve studii STOP-NIDDM.
Osoby s porusenou glukézovou tole-
ranci mély p¥i jejim uzivani snizeni KV
ptihod o 49% a nové vzniklé hyper-
tenze o0 34% [35,36]. Dobré vysledky
mél pioglitazon ve studii PROACTIVE,
kde skupina lécend timto prepardtem
méla nizsi celkovou mortalitu a vyskyt
nefatdIniho IM a nefatdlni cévni moz-
kové ptihody [35,37]. U ostatnich PAD
zatim z pohledu KV morbidity a leta-
lity nebyl prokdzan jednoznacny rozdil
mezi jednotlivymi prepardty.

V zaf roku 2009 na kongresu Evrop-
ské diabetologické spole¢nosti a v fijnu
roku 2009 na Svétovém diabetologic-
kém kongresu se probiraly vyhodné
kardiovaskuldrni Gcinky novych anti-
diabetik. Jedna se o inhibitory enzymu
dipeptidylpetidazy 4 (DPP-4 inhibitory)
a analogy GLP-1 (inkretinovd mime-
tika). Prvni laboratornf vysledky vyzni-
vaji slibné pro mozné ptiznivé ovlivnéni
akutni faze IM a dal3i KV prevenci.

Komu a jak intenzivné

snizovat glykemii?

Na zakladé vysledkd klinickych studif
se v posledni dobé diskutuje otdzka,
zda v8em nemocnym s diabetem pro-
spéje intenzivni snizovani glykemie
s cilem predejit KV komplikacim. Stu-
die DCCT/EDIC u diabetik 1. typu
prokézala, Ze nemocni, ktefi byli od
pocatku |éceni intenzifikovanym inzuli-

novym rezimem a lépe kompenzovdni,
neméli sice po 10 letech niz8i vyskyt
KV komplikaci oproti skupiné |écené
tzv. konvenénim reZimem, ale po dal-
$ich 10 letech sledovani se incidence
KV pfthod v intenzifikované skupiné
snizila o 50% oproti tém na plvodné
konvenénim rezimu, i kdyz se hodnoty
glykovaného hemoglobinu v obou
skupinach priblizily [38]. U diabetikd
2. typu dospélo k obdobnym vysled-
kam klinické sledovani po ukondéenf
studie UKPDS, do které byli zafazeni
nové zjisténi diabetici 2. typu a |éceni
riiznou kombinaci hypoglykemizujicich
[ékt. Po ukoncen( studie nebylo v jed-
notlivych vétvich (krom vétve s metfor-
minem) prokdzéno sniZen{ vyskytu KV
komplikacf, ale po dal$im 10letém sle-
dovani (UKPDS-Post-Trial Monitoring)
byl nizsi vyskyt téchto komplikaci v in-
tenzivné |écené skupiné [39].

Studie ADVANCE, ACCORD a VADT
mély za cil prokdzat, Ze intenzivni |é¢ba
diabetu snizi rizikové skupiné diabe-
tikd 2. typu s viceletym (10 let) trva-
nim cukrovky KV letalitu a morbiditu.
Tésnd kompenzace viak vedla k na-
rastu hypoglykemif, jak lehkych, tak
i tézkych [40,41]. Ve studii ACCORD
bylo v intenzivni vétvi vyznamné vice KV
ptthod spojeno s imrtim, a proto byla
[écba ve vétvi s intenzivnim pFistupem
predcasné prerusena. Jednoznaény pti-
nos intenzivn{ |é¢by cukrovky s cilovou
hodnotou glykovaného hemoglobinu
pod 4,5% dle IFCC pro snizeni KV ri-
zika nebyl ani v jedné z téchto studif
prokdzan. Na Svétovém diabetologic-
kém kongresu v Fijnu roku 2009 byly
zvefejnény dalsi dil¢i vysledky. Zda
se, Ze $patné kompenzovan( diabetici
s del$im trvanim cukrovky maji proka-
zatelné sniZen{ KV rizika aZ do poklesu
glykovaného hemoglobinu k hodnoté
6,5% dle IFCC [42]. Tésna kompen-
zace s cilovou hodnotou glykovaného
hemoglobinu pod 4,5% dle IFCC je
dle vysledkd vyse uvedenych studii vy-
hodnd u diabetikd s kratdim trvanim
cukrovky, ktefi neprodélali IM. Ne-
mocni, ktefi jsou od pocatku vzniku
cukrovky intenzivné lé¢eni, maji v bu-
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doucnu vétsi sanci, Ze nedospéji ke KV
pfihodé [40].

Volbu hypoglykemizujici 1écby a ci-
lové hodnoty glykemif a glykovaného
hemoglobinu je tedy nutné stanovit in-
dividudlné a zhodnotit u konkrétniho
nemocného rizika a pfinos tésné kom-
penzace. V kazdém pFipadé je nutné
zdUraznit, ze normélni hladina gly-
kemie je pro pacienta vyhodou také
z hlediska mikrovaskularnich kompli-
kaci. Za léky, které jsou z pohledu hy-
poglykemie bezpeéné, se povazuji krom
metforminu je$té thiazolidindiony,
DPP-4 inhibitory a inkretinovda mime-
tika. Z preparat sulfonylurey jsou
potom bezpecénéjsi glimepirid a glikla-
zid. Méné bezpecny je glybenklamid
a nejvice hypoglykemii zplsobuje inzu-
lin, kterému se viak v [é¢bé DM2T nelze

vyhnout.

Zaveér

Diabetes mellitus je vyznamny rizikovy
faktor rozvoje aterosklerézy a kardio-
vaskuldrnich komplikaci. Zvyseni KV
rizika zptsobené hyperglykemii je pti-
tom nezdvislé na obezité, hypertenzi
i dyslipidemii.

ICHS miva u diabetikd komplikova-
néjsi prabéh. Letalita z KV pFi¢in mezi
dospélymi diabetiky je 2-4krat vy3s(
v porovnani s nediabetickou popu-
lacf stejného véku. Akutni faze IM ma
u diabetikd vice komplikaci. Regenf
akutnich korondrnich syndromd je
v zdsadé obdobné jako u nediabetikd,
i kdyZ ma svd urcita specifika souvise-
jici s Castéjsimi restenézami zpriichod-
nénych cév a castéjsim vicecetnym ko-
rondrnim postizenim. Perioperaénf{
riziko diabetikd je vy$3i nezli nediabe-
tikd, ale v nékterych situacich se zda
byt pro diabetiky vhodnéjsi metodou
chirurgicka revaskularizace s pouZitim
vnitinf mamarnf arterie.

Prevenci ICHS je nutné vést dsled-
nou lé¢bou arteridlni hypertenze, dys-
lipidemie a obezity a je tfeba zvaZovat
indikaci antiagrega¢ni |é¢by, kterd ma
sva rizika. Lécbu diabetu je tfeba Fidit
individualné, s ohledem na mozn4 ri-
zika hypoglykemii u nemocnych s jiz
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zndmymi KV komplikacemi. PFesto je
nepochybné, Ze lécba hyperglykemie
patfi do komplexu lé¢ebnych opat-
feni, kterd u diabetikd snizuji riziko mi-
krovaskularnich i makrovaskularnich
komplikaci.

Nové zjisténé diabetiky 2. typu je
tfeba od pocdatku choroby léc¢it met-
forminem a tésné kompenzovat, pro-
toZe tim vyznamné snizime jejich KV ri-
ziko. Proto je nutné aktivné vyhledavat
osoby s cukrovkou s cilem véas zaha-
jit 1éc¢bu.
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