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Streszczenie

Wstep: Cukrzyca jest istotnym czynnikiem pogarszajgcym rokowanie chorych z zawalem
serca. Ostatnio zwrocono uwage na nowy czynnik prognostyczny, ktorym jest stezenie glukozy
przy przyjeciu do szpitala. Celem niniejszego badania byla ocena wplywu wartosci glikemii
przy przyjeciu na rokowanie chorych z zawalem serca z uniesieniem odcinka ST (STEMI)
leczonych przezskorng interwencig wienicowq (PCI).

Metody i wyniki: Przeanalizowano kolejnych chorych ze STEMI leczonych PCI. Pierwszym
kryterium podziatu na grupy byla obecnosc cukrzycy lub jej brak. Drugie kryterium stanowito
stezenie glukozy przy przyjeciu [wartosc progowa = 7,8 mmol/l (140 mg/dl)]. Na tej podstawie
w grupte chorych na cukrzyce 1 bez cukrzycy wyodrebniono podgrupy z hiperglikemiq 1 bez
hiperglikemii. Smiertelnosc 1-roczna u chorych na cukrzyce wynosita 16,0%. W grupie tej nie
stwierdzono istotnej v6znicy w Smiertelnosci 1-rocznej miedzy pacjentami z hiperglikemiq i bez
niej. Smiertelnosc 1-roczna u 0sob bez cukrzycy wyniosta 5,6%. W grupie chorych bez cukrzycy
1 z hiperglikemiq smiertelnosc 1-roczna byla istotnie wyzsza w porownaniu z pacjentami bez
hiperglikemii (8,561% vs. 3,68%; p = 0,001). W analizie wieloczynnikowej wykazano, ze
u chorych bez cukrzycy wartosc glikemii przy przyjeciu jest niezaleznym czynnikiem smiertel-
nosci 1-rocznej [na kazdy wzrost glikemii o 1 mmol/l HR = 1,09 (1,01-1,17)].

Whnioski: Podwyzszona wartosc glikemii w ostrej fazie zawatu serca determinuje rokowanie
pacjentow bez cukrzycy, natomiast nie jest niezaleznym czynnikiem zgonu wsrod chorych na
cukrzyce leczonych PCI. (Folia Cardiologica Excerpta 2009; 4, 3: 173-181)
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Wstep

Czesto$§¢ wystepowania cukrzycy wsrod cho-
rych hospitalizowanych z powodu zawalu serca
wynosi 10-20% i1 wykazuje tendencje wzrostowa
[1-4]. Stwierdzono, ze cukrzyca jest niezaleznym
czynnikiem prognostycznym u pacjentéw z chorobg
wiencowg [5]. Osoby z cukrzyca i zawalem serca
charakteryzujg sie czestszym wystepowaniem nie-
korzystnych zdarzefn sercowo-naczyniowych
(MACE, major adverse cardiovascular events) oraz
wyzsza Smiertelno$cig wewnatrzszpitalng i odlegla
[1, 2, 6, 7]. Zwrocono rowniez uwage na fakt, ze
w grupie chorych na cukrzyce, zaburzenia dotycza-
ce glikemii moga mieé znaczenie rokownicze. Wy-
kazano, ze wraz ze wzrostem stezenia glukozy ros-
nie $miertelno§¢ w obserwacji krotko- 1 dtugoter-
minowe] [8-10]. Istniejg jednak doniesienia
niepotwierdzajace takiej zalezno$ci [11, 12]. Tak
rozbiezne wnioski moga wynikac z heterogennosci
grup (chorzy ze wszystkimi typami ostrych zespo-
tow wienicowych), roznie definiowanego punktu
odciecia dla hiperglikemii oraz z roznych sposobow
leczenia (glownie zalezno$c zostala potwierdzona
w zawale serca leczonym fibrynolitycznie) [8-13].
Wysoka warto$¢ glikemii w ostrej fazie zawatu ser-
ca moze rowniez wplywac na rokowanie oséb bez
cukrzycy [12, 14-18]. W badaniach poréwnujacych
wplyw stezenia glukozy na rokowanie chorych
z zawalem serca bez cukrzycy rowniez wystepuje
kwestia heterogenno$ci grup poddanych analizie
oraz roznorodnoSci przedzialow dla okreSlenia hi-
perglikemii [11, 12, 14]. Interesujace jest rowniez
to, ze rokowanie pacjentow bez rozpoznanej cukrzy-
cy, ale z podwyzszong wartoS$cia glikemii w ostrej
fazie zawalu serca jest podobne lub gorsze niz u cho-
rych na cukrzyce [14, 15, 19].

Uwzgledniajac rozbiezne wyniki dotyczace
wplywu warto$ci glikemii na rokowanie oraz hete-
rogenno$¢ grup poddanych analizom, autorzy posta-
nowili ocenié ta zalezno$¢ u chorych z zawalem ser-
ca z uniesieniem odcinka ST (STEMI, ST-segment
elevation myocardial infarction) leczonych przez-
skorng interwencja wiencowa (PCI, percutaneous
coronary intervention).

Metody

Chorzy

Do analizy wiaczono kolejnych chorych z STEMI
przyjetych do III Katedry 1 Oddziatu Klinicznego
Kardiologii, Slaskiego Centrum Choréb Serca w Za-
brzu. Do pilnej diagnostyki inwazyjnej, z intencja
wykonania PCI kierowano pacjentow: z utrzymuja-

cym sie bolem stenokardialnym 30 min lub dluzej,
elektrokardiograficznymi cechami tworzacego sie
zawalu serca (tj. uniesieniem odcinka ST = 0,1 mV
w dwoch lub wiecej odprowadzeniach konczyno-
wych lub = 0,2 mV w dwoch lub wiecej odprowa-
dzeniach przedsercowych lub nowo powstatym blo-
kiem lewej odnogi peczka Hisa), z czasem od po-
czatku bolu zawalowego do leczenia inwazyjnego
nieprzekraczajacym 12 godzin, po uzyskaniu pisem-
nej zgody chorego na zaproponowane leczenie. Do
badania kwalifikowano rowniez osoby po niesku-
tecznym leczeniu fibrynolitycznym. Z analizy wy-
taczono pacjentow z obrzekiem pluc lub wstrzasem
kardiogennym. Przed wykonaniem koronarografii
wszystkim chorym (jezeli nie otrzymali wcze$niej)
podano doustnie 300-500 mg kwasu acetylosalicy-
lowego, 5000-10000 j. heparyny oraz 5 mg morfiny
dozylnie. Ponadto, w przypadku dodatkowych wska-
zan podawano: nitrogliceryne, beta-blokery, inhibi-
tory enzymu konwertujacego, leki antyarytmiczne
1atropine. Koronarografie wykonano poprzez naktu-
cie tetnicy udowej. Przeplyw w tetnicy nasierdzio-
wej oceniano wediug skali TIMI (Thrombolysis In
Myocardial Infarction) [20]. Po wykonaniu korona-
rografii 1 kwalifikacji do zabiegu stentowania chorzy
otrzymywali doustnie 300 mg klopidogrelu. Dodat-
kowe dawki heparyny w trakcie zabiegu uzaleznio-
ne byly od jego przebiegu, czasu trwania i podawano
je wedlug decyzji operatora. Za skuteczny zabieg
PCI uznano uzyskanie przeptywu TIMI 3 1 obecno$¢
rezydualnej stenozy mniejszej lub rownej 30% bez
cech dyssekcji ograniczajacej przeplyw przez tet-
nice. Po zahiegu chorych przekazywano na oddziat
intensywnego nadzoru kardiologicznego. Wszyscy
pacjenci otrzymywali doustnie kwas acetylosalicy-
lowy w dawce 150 mg/d. Zalecano stosowanie beta-
blokerow, inhibitoréw enzymu konwertujacego
1 statyn przy braku przeciwwskazan. Wszyscy cho-
rzy na cukrzyce i bez cukrzycy z hiperglikemig
w ostrej fazie STEMI leczeni byli insuling krotko-
dzialajaca we wlewie lub podskornymi wstrzyknie-
ciami. Po ostrej fazie zawatu i przy wypisie, jezeli
dobowe zapotrzebowanie na insuline wynosilto
mniej niz 30 j., stosowano leczenie sprzed zawalu.
W przypadku cukrzycy rozpoznanej w szpitalu po
ostrej fazie zawalu, jezeli dobowe zapotrzebowanie
na insuline wynosito mniej niz 30 j., stosowano te-
rapie doustnymi lekami hipoglikemizujacymi lub
dieta. W przeciwnym razie kontynuowano leczenie
insuling metoda wielokrotnych wstrzyknie¢. Cho-
rym, ktorym implantowano stenty, zalecano 250 mg
tiklopidyny doustnie dwa razy na dobe przez 8 ty-
godni. W przypadku nawrotu dolegliwos§ci bolowych
z towarzyszacym ponownym uniesieniem odcinka
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ST wszystkich chorych kierowano w trybie natych-
miastowym do koronarografii, gdzie w przypadku re-
okluzji lub istotnego zwezenia tetnicy odpowiedzial-
nej za zawal wykonywano ponowny zabieg PCI.
U wszystkich chorych przed wypisem wykonano
echokardiografie w celu okreSlenia frakcji wyrzu-
towej lewej komory lub test wysitkowy. Dane do-
tyczace charakterystyki klinicznej 1 angiograficznej,
rokowania wewnatrzszpitalnego i 1-rocznego doku-
mentowano w bazie danych. Dane dotyczace obser-
wacji 1-rocznej uzyskiwano na podstawie ankiet,
rozmow telefonicznych 1 informacji z Narodowego
Funduszu Zdrowia, ktory prowadzi rejestr hospitali-
zacji, ich przyczyn oraz wykonywanych procedur
w trakcie pobytu w szpitalu. Dane uzyskiwane na pod-
stawie ankiet, rozmow telefonicznych weryfikowano
w Narodowym Funduszu Zdrowia. Dane z okresu
obserwacji uzyskano u 100% chorych.

Wartos$¢ glikemii przy przyjeciu
1 obecno$¢ cukrzycy. Podzial na grupy
Warto§¢ glikemii oznaczano z krwi zylnej
w chwili przyjecia do szpitala oraz w kolejnych
dniach hospitalizacji wedtug decyzji lekarza prowa-
dzacego. Kryterium podzialu na grupy stanowita
obecno$¢ cukrzycy lub jej brak. Grupa pierwsza
obejmowata chorych na cukrzyce wyodrebniona na
podstawie wywiadu (udokumentowana obecno$é
cukrzycy leczona insuling lub doustnymi lekami hi-
poglikemizujacymi lub dietg) lub z nowo rozpoznang
cukrzyca w szpitalu. Nowo rozpoznana cukrzyce
stwierdzano w przypadku: co najmniej 2-krotnie pod-
wyzszonej warto$ci glikemii na czczo (= 7 mmo/l;
126 mg/dl) po ostrej fazie zawaltu serca lub ze ste-
zeniem glukozy wiekszym lub rownym 11,1 mmo/l
(200 mg/dl) po doustnym teScie obcigzenia glukoza
(OGTT, oral glucose tolerance test) wykonywanym
pod koniec hospitalizacji. Grupe druga stanowili
chorzy bez cukrzycy. Drugim kryterium podziatu
byta wartosc¢ glikemii przy przyjeciu. Hiperglikemie
stwierdzano, jesli stezenie glukozy bylo wieksze lub
réwne 7,8 mmol/l (140 mg/dl). Na tej podstawie
W grupie pacjentow z cukrzyca i bez niej wyodreb-
niono podgrupy z hiperglikemia i bez hiperglikemii.

Punkty koncowe

Pierwotnym punktem koncowym byla $mier-
telno$¢ 1-roczna. Przeanalizowano zaleznoS$¢ mie-
dzy wartoScig glikemii przy przyjeciu a Smiertelno-
Scig 1-roczng oddzielnie dla chorych na cukrzyce
1 bez tego schorzenia. Nastepnie przeprowadzono
analize wieloczynnikowa w celu wyodrebnienia nie-
zaleznych czynnikow determinujacych Smiertelnosc.
Wtornym punktem koncowym bylo okreslenie od-
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setka wystepowania Smiertelno§ci wewnatrzszpital-
nej, udaru moézgu w obserwacji wewnatrzszpitalnej
1 1-rocznej; ponownego zawalu serca i MACE
w obserwacji 1-rocznej; MACE definiowano jako
taczng ocene udaru moézgu, zawalu serca i zgonu.

Analiza statystyczna

Parametry ciagle o rozkladzie normalnym
przedstawiono jako $rednig = odchylenie standar-
dowe (SD, standard deviation). IstotnoS§¢ réznic
miedzy $rednimi sprawdzano za pomocag testu £-Stu-
denta. Parametry jakoSciowe porownywano testem y*
(w przypadku liczebnoS§ci oczekiwanych ponizej 5
stosowano poprawke Yatesa). Analizy wplywu po-
szczegOlnych parametréw na Smiertelno$¢ dokony-
wano za pomoca wieloczynnikowej regresji metoda
proporcjonalnego hazardu Coxa, wyniki przedsta-
wiajac jako wzgledne ryzyko (HR, hazard ratio)
1 95-procentowy przedzial ufnosci (CI, confidence
interval). Jako istotne statystycznie przyjeto p mniej-
sze od 0,05 (2-stronne). Obliczenia i analizy staty-
styczne wykonano za pomoca programu Statistica PL
wersja 6.1 (StatSoft Inc.).

Wyniki

Przeanalizowano dane 1310 kolejnych pacjen-
tow spelniajacych kryteria wiaczenia do badania
poddanych zabiegowi PCI. W badanej grupie byto
352 (26,9%) chorych na cukrzyce 1958 (73,1%) os6b
bez cukrzycy.

Chorzy na cukrzyce

Charakterystyka kliniczna. W grupie cho-
rych na cukrzyce warto$§¢ glikemii przy przyjeciu
wieksza lub rowna 7,8 mmol/l (140 mg/dl) stwier-
dzono u 289 (82,1%) oso6b, natomiast mniejsza od
7,8 mmol/l (140 mg/dl) — u 63 (17,9%) chorych.
Srednie stezenie glukozy wynosilo 14,07 mmol/l
(253,26 mg/dl) 1 6,33 mmol/l (113,94 mg/dl) odpo-
wiednio w podgrupie z i1 bez hiperglikemii. Chorzy
z hiperglikemia byli starsi, czeSciej wystepowalo
u nich nadci$nienie tetnicze oraz wykazano tenden-
cje do wyzszego odsetka wystepowania plci zen-
skiej. Charakterystyke kliniczna przedstawiono
w tabeli 1.

Charakterystyka angiograficzna. Po wyko-
naniu koronarografii stwierdzono silng tendencje do
czestszego wystepowania wielonaczyniowej choro-
by wiencowej w podgrupie z hiperglikemia (63,67%
vs. 50,79%). Rozklad tetnic odpowiedzialnych za
zawal byt porownywalny w obydwu podgrupach.
Podobnie, wyjSciowy przeplyw w tetnicy odpowiedzial-
nej za zawal TIMI 2-3, koncowy przeptyw TIMI 3,
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Tabela 1. Charakterystyka kliniczna analizowanych grup chorych

Parametr Chorzy na cukrzyce Chorzy bez cukrzycy
Wartos¢é glikemii Wartos¢ glikemii

< 7,8 mmol/I = 7,8 mmol/I < 7,8 mmol/I = 7,8 mmol/I

(140 mg/dl) (140 mg/dl) (140 mg/dl) (140 mg/dI)
Wiek (lata) 58,42 + 11,59 62,48 + 9,85 0,01 55,62 + 10,5 59,01 + 10,65 0,000002
Pte¢ zenska (%) 31,75 44,64 0,06 19,66 25,9 0,02
Nadcisnienie 60,32 72,66 0,05 46,21 51,85 0,088
tetnicze (%)
Hiperlipidemia (%) 60,53 60,00 0,95 61,99 60,14 0,62
Palenie tytoniu (%) 53,97 48,96 0,47 75,82 63,76 0,00006
Przebyty zawat 17,46 24,57 0,22 17,24 15,08 0,37
serca (%)
Srednie stezenie 6,33 = 1,07 14,07 = 4,57 0,000001 6,36 + 0,96 9,91 + 2,35  0,000001
glukozy przy przyjeciu (113,94 = (253,26 = (114,48 = (178,38 =
[mmol/1] (mg/dl) + 19,26) + 82,26) + 17,28) + 42,30)
Sredni czas od poczatku 6,10 + 7,80 5,48 + 4,76 0,54 49+ 34 4,1+ 2,6 0,00007
bélu zawatowego
do PCI [h]
Zawat $ciany przedniej (%) 41,27 43,25 0,77 39,14 39,42 0,93
Leczenie fibrynolityczne 20,63 25,26 0,43 20,52 26,72 0,02

przed PCI (%)

PCI (percutaneous coronary intervention) — przezskérna interwencja wieficowa

Tabela 2. Charakterystyka angiograficzna analizowanych grup chorych

Parametr Chorzy na cukrzyce Chorzy bez cukrzycy
Wartos¢ glikemii Wartos¢ glikemii
< 7,8 mmol/l = 7,8 mmol/Il < 7,8 mmol/I = 7,8 mmol/I
(140 mg/dl) (140 mg/dl) (140 mg/dl) (140 mg/dl)
Tetnica odpowiedzialna 0,30 0,20
za zawat (%)
Prawa tetnica wiencowa 39,68 41,87 40,34 45,50
Gataz okalajgca lewej 19,05 13,84 17,93 12,96
tetnicy wiencowej
Gataz przednia zstepujgca 39,68 43,94 41,21 41,27
lewej tetnicy wiencowej
Pien lewej tetnicy 1,59 0,35 0,52 0,26
wiencowej
Wyjsciowy przeptyw 34,92 28,72 0,32 35,52 31,48 0,19
TIMI 2-3 (%)
Wielonaczyniowa choroba 50,79 63,67 0,057 48,44 55,82 0,02
wiencowa (%)
Koncowy przeptyw 84,13 90,66 0,12 92,93 91,27 0,34
TIMI 3 (%)
Implantacja stentow (%) 65,08 74,39 0,13 72,24 74,07 0,52
Reokluzja (%) 7.89 8,50 0,90 3,86 6,38 0,12

PCl (percutaneous coronary intervention) — przezskérna interwencja wiencowa; TIMI — Thrombolysis In Myocardial Infarction

czesto$¢ implantowanych stentéw oraz reokluzji nie Obserwacja wewnatrzszpitalna i 1-roczna.
roznily sie istotnie statystycznie miedzy grupami. Bez wzgledu na warto$¢ glikemii przy przyjeciu
Dane angiograficzne przedstawiono w tabeli 2. maksymalne stezenie kinazy kreatynowej, powikla-
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Tabela 3. Charakterystyka obserwacji wewnatrzszpitalnej i 1-rocznej analizowanych grup chorych

Parametr

Wartos¢ glikemii

< 7,8 mmol/l

(140 mg/dl) (140 mg/dl)
Maksymalne 1778,76 = 2289,52 +
stezenie CPK [j./I] + 1373,05 + 2081,30
Frakcja wyrzutowa 43,16 = 7,77 43,01 = 8,60
lewej komory (%)
Krwawienie do przewodu 1,59 1,04
pokarmowego (%)
Powiktania krwotoczne 1,59 2,42
wymagajace przetoczenia
koncentratu krwinek
czerwonych (%)
Pilne CABG (%) 3,17 5,54
Udar moézgu w okresie 0,00 1,73
wewnatrzszpitalnym (%)
Smiertelnosé 7,94 8,3
wewnatrzszpitalna (%)
Sredni czas 9,33 + 6,53 9,24 + 5,06
hospitalizacji (dni)
Udar moézgu w obserwaciji 1,59 2,09
1-rocznej (%)
Ponowny zawat serca 4,76 5,92
w obserwacji 1-rocznej (%)
Smiertelnosé 1-roczna (%) 11,11 17,07
MACE w obserwaciji 17,46 23,34

1-rocznej (%)

Chorzy na cukrzyce

= 7,8 mmol/l

Chorzy bez cukrzycy
Wartosé glikemii

< 7,8 mmol/I = 7,8 mmol/l

(140 mg/dl) (140 mg/dl)
0,14 1923,81 = 2611,11 + 0,000004

+ 1588,63 + 2178,35
0,89 46,57 = 7,3 44,85 + 7,1 0,0005
0,70 0,69 0,80 0,85
0,13 1,03 1,06 0,37
0,44 5,17 4,76 0,77
0,29 0,86 2,38 0,16
0,92 0,52 3,44 0,001
0,85 8,33 = 3,88 8,64 + 4,84 0,23
0,19 0,35 1,86 0,04
0,44 5,44 6,38 0,45
0,14 3,68 8,51 0,001
0,30 8,95 14,89 0,0047

CABG (coronary artery bypass grafting) — pomostowanie aortalno-wiencowe; CPK (creatine kinase) — kinaza kreatynowa; MACE (major adverse

cardiovascular events) — niekorzystne zdarzenia sercowo-naczyniowe

nia krwotoczne, konieczno§¢ wykonania pilnego
zabiegu pomostowania aortalno-wiencowego, frak-
cja wyrzutowa lewej komory, czesto§¢ wystepowa-
nia udaru mozgu, Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna,
sredni czas hospitalizacji nie roznily si¢ istotnie sta-
tystycznie. Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalna w gru-
pie chorych na cukrzyce wynosita 8,2%. W obser-
wacji 1-rocznej czesto§é wystepowania udaru mo-
zgu, ponownego zawalu serca oraz Smiertelnos¢
byly porownywalne w obydwu podgrupach. Smier-
telno§¢ 1-roczna chorych na cukrzyce wynosita
16,0%. Dane dotyczace obserwacji wewnatrzszpi-
talnej oraz 1-rocznej zebrano w tabeli 3.
Czynniki determinujace $miertelno§¢
1-roczna. Analiza wieloczynnikowa. W analizie
wieloczynnikowej w grupie chorych na cukrzyce
niezaleznymi czynnikami determinujacymi wyzsza
Smiertelno$¢ 1-roczng byla nizsza frakcja wyrzuto-
wa lewej komory oraz gorszy wyjSciowy przeplyw
w tetnicy odpowiedzialnej za zawat (TIMI 0-1). Po-
nadto wykazano tendencje wskazujaca na zalezno§¢

miedzy wiekiem a $miertelno$cia. Stezenie gluko-
zy przy przyjeciu (na 1 mmol/l) nie bylo niezalez-
nym czynnikiem determinujacym S$miertelnosé
1-roczng (HR = 1,03; 95% CI1 0,98-1,07; p = 0,27).
Wryniki analizy wieloczynnikowe] przedstawiono
w tabeli 4.

Chorzy bez cukrzycy

Charakterystyka kliniczna. W grupie bez
cukrzycy stezenie glukozy przy przyjeciu wieksze lub
rowne 7,8 mmol/l (140 mg/dl) stwierdzono u 378 (39,5%)
0s0b, natomiast poniiej 7,8 mmol/l (140 mg/dl) u 580
(60,5%) pacjentow. Srednie stezenie glukozy w pod-
grupie z hiperglikemiag wynosito 9,91 mmol/l
(178,38 mg/dl), a u chorych bez hiperglikemii
6,36 mmol/l (114,48 mg/dl). Pacjenci z hiperglike-
mia byli okolo 3,5 roku starsi, czeSciej pici zenskiej,
rzadziej palili tytofi. Sredni czas bolu zawalowego
w podgrupie z hiperglikemia byt krétszy w porow-
naniu z chorymi bez hiperglikemii (4,1 h vs. 4,9 h).
Ponadto, w podgrupie tej bylo wiecej osdb po nie-
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Tabela 4. Czynniki determinujgce $miertelno$¢ 1-roczng chorych z zawatem serca i cukrzycg — analiza

wieloczynnikowa

Parametr

Wyijsciowy przeptyw TIMI 0-1

Nadciénienie tetnicze

Wiek (na kazde 10 lat)

Przebyty zawat serca

Zawat $ciany przedniej

Pte¢ zenska

Palenie tytoniu

Stezenie glukozy przy przyjeciu (na kazdy 1 mmol/l)

Czas od poczatku bolu zawatowego do PCI (na kazdg 1 h)

Wielonaczyniowa choroba wiencowa

Koncowy przeptyw TIMI 3

Stentowanie

Frakcja wyrzutowa lewej komory (na kazde 10%)

HR 95% ClI p
2,03 1,09-4,55 0,04
1,49 0,78-2,84 0,22
1,33 0,95-1,84 0,08
1,28 0,70-2,31 0,40
1,12 0,62-2,02 0,68
1,12 0,62-2,01 0,69
1,06 0,65-2,04 0,84
1,03 0,98-1,08 0,26
0,98 0,94-1,03 0,58
0,93 0,51-1,74 0,84
0,85 0,41-1,78 0,67
0,84 0,45-1,56 0,58
0,47 0,34-0,64 < 0,0001

HR (hazard ratio) — wzgledne ryzyko; Cl (confidence interval) — przedziat ufnosci; PCl (percutaneous coronary intervention) — przezskdrna interwencja

wiencowa; TIMI — Thrombolysis In Myocardial Infarction

skutecznym leczeniu fibrynolitycznym. Dodatkowo,
u pacjentow z hiperglikemig zaobserwowano ten-
dencje do czestszego wystepowania nadci$nienia
tetniczego. Charakterystyke kliniczng przedstawio-
no w tabeli 1.

Charakterystyka angiograficzna. Pacjenci
z hiperglikemig przy przyjeciu charakteryzowali sie
czestszym wystepowaniem wielonaczyniowej cho-
roby wiencowej w porownaniu z grupg bez hiper-
glikemii (55,82% vs. 48,44%). Natomiast nie stwier-
dzono istotnej statystycznie roznicy w stosunku do
angiograficzej lokalizacji zawatu, wyjSciowego prze-
plywu w tetnicy odpowiedzialnej za zawat TIMI 2-3,
koncowego przeptywu TIMI 3, czestoSci implanta-
¢ji stentow oraz reokluzji w zaleznoS§ci od warto$ci
glikemii przy przyjeciu. Charakterystyke angiogra-
ficzng przedstawiono w tabeli 2.

Obserwacja wewnatrzszpitalna i 1-roczna.
W podgrupie chorych z hiperglikemia stwierdzono
wyzsze stezenie kinazy kreatynowej (2611,11 jm./1
vs.1923,81 jm./1) oraz nizszg frakcje wyrzutowg le-
wej komory (44,85% vs. 46,57%) w porOwnaniu
z osobami bez hiperglikemii. Wyzsze stezenie mar-
kerow martwiczych mie$nia sercowego oraz nizsza
frakcja wyrzutowa lewej komory mialy odzwiercie-
dlenie w wyzszej SmiertelnoSci. W podgrupie
z hiperglikemig odnotowano okolo 6-krotnie wyzsza
Smiertelno$§é wewnatrzszpitalng w poréwnaniu
z chorymi bez hiperglikemii (3,44% vs. 0,52%).
Smiertelnoéé wewnatrzszpitalna w grupie bez cu-
krzycy wynosila 1,7%. Ponadto wykazano wyzsza
Smiertelno§¢ 1-roczng w podgrupie z hiperglikemia

w poréwnaniu z pacjentami bez hiperglikemii
(8,51% vs. 3,68%). Smiertelnoéé 1-roczna w calej
grupie bez cukrzycy wynosita 5,6%. Dodatkowo
W obserwacji 1-rocznej w podgrupie z hiperglike-
mig odnotowano wiekszg czesto$¢ wystepowania
udarow mozgu (1,86% vs. 0,35%) oraz MACE
(14,89% vs. 8,95%). Wyniki obserwacji wewnatrz-
szpitalnej 1 1-rocznej przedstawiono w tabeli 3.

Czynniki determinujace $miertelno§¢
1-roczna. Analiza wieloczynnikowa. W analizie
wieloczynnikowe] wykazano, ze w grupie osob bez
cukrzycy stezenie glukozy przy przyjeciu (na
1 mmol/l) bylo niezaleznym czynnikiem wyzszej
Smiertelno$ci 1-rocznej (HR = 1,09; 95% CI 1,01-
-1,17; p = 0,04). Ponadto niezaleznymi predykto-
rami $miertelno§ci 1-rocznej byly wiek, implanta-
cja stentow 1 frakcja wyrzutowa lewej komory.
Wyniki analizy wieloczynnikowej przedstawiono
w tabeli 5.

Dyskusja

Nie okreslono jednoznacznie, z czym wigze sie
mechanizm podwyzszonej wartoSci glikemii w ostrej
fazie zawalu serca. Jedna z koncepcji zaklada, ze jest
to wynik stresu okolozawalowego 1 zwigzanej z nim
zwiekszonej stymulacji adrenergicznej [13, 21].
Ponadto zawal serca moze stanowiC ,,mechanizm
spustowy” dla ujawnienia chorych z uposledzong
tolerancja glukozy lub cukrzyca [22, 23]. Na pod-
stawie wybranych publikacji mozna stwierdzié, ze
istnieje duza roznorodno$é w okreslaniu punktu
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Tabela 5. Czynniki determinujgce $miertelno$¢ 1-roczng chorych z zawatem serca bez cukrzycy — analiza

wieloczynnikowa

Parametr

Wiek (na kazde 10 lat)

Wielonaczyniowa choroba wiencowa

Wyijsciowy przeptyw TIMI 0-1

Palenie tytoniu

Stezenie glukozy przy przyjeciu (na kazdy 1 mmol/l)

Czas od poczatku bolu zawatowego do PCl (na kazdg 1 h)

Pte¢ zehska

Koncowy przeptyw TIMI 3

Nadcisnienie tetnicze

Zawat $ciany przedniej

Przebyty zawat serca

Stentowanie

Frakcja wyrzutowa lewej komory (na kazde 10%)

HR 95% ClI p
1,74 1,33-2,27 < 0,0001
1,561 0,83-2,74 0,17
1,41 0,68-2,93 0,34
1,39 0,78-2,48 0,26
1,09 1,01-1,17 0,04
1,01 0,96-1,05 0,74
0,92 0,48-1,76 0,80
0,91 0,42-2,00 0,82
0,88 0,51-1,50 0,64
0,85 0,49-1,47 0,567
0,57 0,27-1,19 0,13
0,49 0,25-0,96 0,03
0,46 0,34-0,64 < 0,0001

HR (hazard ratio) — wzgledne ryzyko; Cl (confidence interval) — przedziat ufnosci; PCl (percutaneous coronary intervention) — przezskérna interwencja

wiencowa; TIMI — Thrombolysis In Myocardial Infarction

odciecia dla hiperglikemii w ostrej fazie zawatu ser-
ca [8-12, 16]. Zakladajac, ze stezenie glukozy jest
czynnikiem ryzyka, warto uwzglednic jego warto$¢
predykcyjna i okresli¢ punkt odciecia dla takiego
stezenia glukozy w ostrej fazie zawalu serca, przy
ktorym rokowanie chorych jest znacznie gorsze.
Autorzy niniejszej pracy za hiperglikemie uznali
warto$¢ wieksza lub rowng 7,8 mmol/l (140 mg/1).
Przyjety poziom jest zbiezny z doniesieniami innych
autorow [16, 17]. Ponadto, Swiatowe standardy
uznaja taki punkt odciecia dla hiperglikemii w 2-godzin-
nym teScie OGTT, ktorego celem jest zdiagnozowa-
nie zaburzen gospodarki weglowodanowej [24-26].
Ze wzgledu na prawdopodobng liniowa zalezno$¢
miedzy glikemig przy przyjeciu a SmiertelnoScig
w przeprowadzonej przez autoréw analizie wielo-
czynnikowej stezenie glukozy przedstawiono jako
parametr ciagly.

Chorzy na cukrzyce

W niniejszej analizie nie wykazano, ze steze-
nie glukozy w ostrej fazie zawalu serca z uniesie-
niem odcinka ST w grupie chorych na cukrzyce le-
czonych za pomoca PCI wiaze sie z wyzsza Smier-
telno$cig wewnatrzszpitalng i 1-roczng. Moze to byc
zwigzane z tym, ze wyjSciowy 1 koncowy przeplyw
w tetnicy odpowiedzialnej za zawal, maksymalne
stezenie markerow martwicy mie$nia sercowego
oraz frakcja wyrzutowa lewej komory byty podob-
ne w obydwu podgrupach. Nie jest to bez znacze-
nia, gdyz w analizie wieloczynnikowej na ryzyko wy-
stgpienia zgonu w obserwacji 1-rocznej wplywata

frakcja wyrzutowa lewej komory 1 wyjSciowy prze-
plyw w tetnicy odpowiedzialnej za zawal. Pomimo
roznic w wieku chorych w podgrupie z hiperglike-
mig 1 bez niej, w analizie wieloczynnikowej po ko-
rekcji dla innych czynnikow ryzyka nie wykazano,
aby wiek byl niezaleznym czynnikiem determinu-
jacym SmiertelnoS$¢ 1-roczna. Foo i wsp. [11] przed-
stawili wyniki zbiezne z niniejszg analiza (tzn. brak
zalezno$ci miedzy warto$cig glikemii przy przyjeciu
a rokowaniem chorych na cukrzyce i zawalem ser-
ca). W ogolnokrajowym Rejestrze CCP (The Coope-
rative Cardiovascular Project) zestawiono dane pa-
cjentow hospitalizowanych z powodu zawalu serca
leczonych za pomoca fibrynolizy lub PCI. Wykaza-
no, ze Smiertelno$¢ 30-dniowa 1 1-roczna w grupie
chorych na cukrzyce nie zalezy od wartoSci glike-
mii przy przyjeciu [12]. Istnieja rowniez rozbiezne
doniesienia, ktore wskazuja na fakt, ze rokowanie
chorych na cukrzyce moze byé determinowane
przez warto$¢ glikemii w ostrej fazie zawalu serca.
Ishihara 1 wsp. [27] stwierdzili 2-krotnie wyzsza
Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalng w podgrupie cho-
rych na cukrzyce z hiperglikemig w poréwnaniu
z chorymi na cukrzyca bez hiperglikemii. Wyzsza
SmiertelnoS¢ wewnatrzszpitalng w grupie pacjen-
tow z cukrzyca 1 hiperglikemia stwierdzili rowniez
Caoiwsp. [9]. W analizie wieloczynnikowej ryzyko
zgonu bylo 5-krotnie wyzsze u 0s6b z hiperglike-
mia powyzej 300 mg/dl oraz 2,8-krotnie wyzsze
u 0s6b z hiperglikemia powyzej 218 mg/dl w poréwna-
niu z pacjentami z glikemia mniejsza od 161 mg/dl.
W metaanalizie przeprowadzone] przez Capesiwsp. [8]

www.fce.viamedica.pl 179



Folia Cardiologica Excerpta 2009, tom 4, nr 3

wykazano, ze u chorych na cukrzyce z hiperglike-
mia ryzyko zgonu w obserwacji wewnatrzszpitalnej
jest wyzsze niz u pacjentow bez hiperglikemii.
Nalezy zwroci¢ uwage na fakt, ze do powyzszej meta-
analizy wiaczono badania, w ktorych chorzy leczeni
byli za pomoca fibrynolizy lub zachowawczo. Podob-
nie w badaniu DIGAMI (The Diabetes and Insulin-
-Glucose Infusion in Acute Myocardial Infarction)
zastosowang metoda reperfuzjyjna bylo leczenie
fibrynolityczne. Tym niemniej wykazano, ze steze-
nie glukozy przy przyjeciu bylto niezaleznym czyn-
nikiem determinujacym $miertelno§¢ w obserwa-
¢ji odlegtej [13]. Analogiczna zaleznoS¢ w obserwacji
30-dniowej 1 2-letniej wykazali Svensson i wsp. [10],
analizujac grupe chorych z ostrym zespotem wien-
cowym (niestabilna choroba wiencowa — 36,75%,
zawal serca — 63,25%) obcigzonych cukrzyca.

Chorzy bez cukrzycy

W niniejszej pracy, w przeciwienstwie do gru-
py chorych na cukrzyce, w grupie osob bez cukrzy-
cy wykazano, ze warto§¢ glikemii w ostrej fazie za-
walu serca istotnie wplywa na rokowanie. Stezenie
glukozy przy przyjeciu bylo niezaleznym czynni-
kiem determinujacym $miertelno§¢ 1-roczng. Po-
wyzsza zalezno$¢ potwierdzili rowniez inni autorzy.
W cytowanej powyzej metaanalizie Capes i wsp. [8]
w podgrupie chorych bez cukrzycy wykazali, ze ry-
zyko zgonu w obserwacji wewnatrzszpitalnej byto
okolo 4-krotnie wieksze u chorych z hiperglikemia
w poréwnaniu z pacjentami bez hiperglikemii. Na
podstawie Rejestru ICONS (Improving Cardio-
vascular Qutcomes In Nova Scotia) wykazano zna-
miennie wyzszg Smiertelno$¢ wewnatrzszpitalng
w grupie osob bez cukrzycy i z hiperglikemia w po-
rownaniu z pozostalymi pacjentami z tej grupy. Po-
nadto w analizie wieloczynnikowe] stwierdzono, ze
wzgledne ryzyko wystapienia zgonu (grupa chorych
bez cukrzycy z hiperglikemia vs. grupa chorych bez
cukrzycy 1 hiperglikemii) wynosi 2,44 (OR 1,42-
—4,20) [14]. Na podstawie Rejestru CCP wykazano,
ze pacjenci bez cukrzycy z wyzsza wartoscia glike-
mii w ostrej fazie zawatu serca charakteryzowali sie
wyzsza Smiertelnos$cig 30-dniowa 1 1-roczng, w prze-
ciwienstwie do chorych na cukrzyce [12]. Timmer
1wsp. [17], analizujac 356 kolejnych chorych bez cu-
krzycy z zawalem serca leczonym pierwotna PCI lub
fibrynolitycznie, wykazali, ze Smiertelno$¢ w obser-
wacji 8-letniej roznila sie istotnie odpowiednio
w grupach ze stezeniem glukozy wynoszacym
< 7,8 mmol/l; = 7,8-11,0 mmol/l; = 11,1 mmol/l.
Ponadto w analizie wieloczynnikowej wykazali, ze
warto$¢ glikemii przy przyjeciu byla niezaleznym
czynnikiem $miertelno$ci odlegtej [17]. Oceniajac

taczny punkt koncowy (zgon, ponowny zawat serca,
udar mozgu), autorzy niniejszej analizy stwierdzili
wyzszy odsetek jego wystepowania w podgrupie
chorych bez cukrzycy z hiperglikemia. Podobne wy-
niki uzyskali Norhammar 1 wsp. [18], ktorzy wyka-
zali, ze na kazdy wzrost stezenia glukozy o 3 mmol/l
ryzyko wystepowania zgonu, ponownego zawalu
serca lub zastoinowej niewydolnoSci serca wynosi-
to 1,24 (OR 1,08-1,54) [18]. Na podstawie przed-
stawionej analizy mozna stwierdzié, ze gorsze ro-
kowanie chorych bez cukrzycy z hiperglikemig
w ostrej fazie zawalu serca czeSciowo mozna wyttu-
maczy¢ roznicami w charakterystyce grup. Chorzy
z hiperglikemia byli starsi, co ma istotne znaczenie,
gdyz w analizie wieloczynnikowe]j wykazano, ze wiek
jest niezaleznym czynnikiem determinujacym
Smiertelno§¢ w obserwacji 1-rocznej. Ponadto
w grupie chorych bez cukrzycy z hiperglikemig
stwierdzono wyzszy odsetek wystepowania niesku-
tecznego leczenia fibrynolitycznego oraz wielona-
czyniowe] choroby wiencowej. Oprocz wyzej wy-
mienionych parametroéw pacjenci bez cukrzycy
z hiperglikemia charakteryzowali sie wyzszym ste-
zeniem markeréw martwicy mieSnia sercowego
oraz nizsza frakcja wyrzutowa lewej komory. Nie
jest to bez znaczenia, gdyz jak wykazano w analizie
wieloczynnikowej, frakcja wyrzutowa byla niezalez-
nym czynnikiem determinujgcym $miertelnos$é
1-roczng. Wyzsze stezenie markeréw martwiczych
oraz nizszg frakcje wyrzutowa lewej komory u cho-
rych bez cukrzycy z hiperglikemig wykazali rowniez
Timmer 1 wsp. [17]. W analizie przeprowadzone]j
przez Ishihara 1 wsp. [28] u 529 kolejnych chorych
z zawalem Sciany przedniej leczonych za pomoca
PCI lub fibrynolitycznie stwierdzono, ze frakcja
wyrzutowa lewej komory byla istotnie nizsza w gru-
pie z hiperglikemia w poro6wnaniu z grupa bez hi-
perglikemii. Dowiedziono réwniez, ze powro6t funk-
cji skurczowej lewej komory, mierzonej jako zmia-
na wskaznika kurczliwo$ci odcinkowej (AWMS, wall
motion score index), byl nizszy u chorych z hiper-
glikemig [29]. Interesujacy jest fakt, ze w prezen-
towanej przez autorOw pracy mimo wyzszej Smier-
telnoSci w grupie bez cukrzycy i z hiperglikemia
pacjenci czeSciej byli pici zenskiej, rzadziej palili
tyton oraz charakteryzowali sie krétszym czasem
bolu zawalowego w porownaniu z osobami bez hi-
perglikemii.

Ograniczenia pracy

Niniejsza praca jest analizg retrospektywna
oparta na wynikach pochodzacych z jednoo$rodko-
wego rejestru. W ostrej fazie zawatu serca nie ozna-
czano stezenia hemoglobiny glikowanej (HbA,.),
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co pozwoliloby oceni¢ zaburzenia metabolizmu glu-
kozy wystepujace przed zawalem serca i okreslic,
jakie ma to znaczenie rokownicze. Ze wzgledu na
charakter analizy nie oszacowano odsetka cukrzy-
cy, ktora mogta rozwinac sie u chorych po zawale
serca.

Whnioski

Podwyzszona warto$¢ glikemii w ostrej fazie

zawalu serca determinuje rokowanie pacjentéw bez
cukrzycy natomiast nie jest niezaleznym czynni-
kiem zgonu wsrod chorych na cukrzyce leczonych
przezskorna interwencja wiencowa.

Oswiadczenie

Autorzy artykutu o$wiadczaja, ze nie istnieje

zaden konflikt interesow dotyczacy niniejszej pracy.
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