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Cil prace: Otestovat klinickou zpUsobilost novych biomarker( predikovat vyskyt koronarni restenézy po PCl u diabetickych pacientd se
stabilnimi formami ischemické choroby srdec¢ni.

Metodika: Soubor tvofi 27 pacientl s diabetes mellitus 2. typu a stabilni formou ischemické choroby srdecni, ktefi se podrobili perkutanni
koronarni intervenci (PCl) v letech 2007-2008. Pfed procedurou, za jeden mésic a za Sest mésict po PCl bylo provedeno klinické vysetieni,
laboratorni stanoveni béznych biochemickych parametrd a odbéry krevnich vzorkd ke stanoveni ultrasenzitivniho CRP (hsCRP), solubilniho
ligandu CD40 (sCD40L) a monocytarniho chemoatraktivniho proteinu-1 (MCP-1). Po Sesti mésicich byla provedena kontrolni koronarografie
a pomoci kvantitativni korondrni analyzy (QCA) vyhodnocena pfitomnost angiografické restendzy.

Vysledky: Restendza byla definovana jako pfitomnost opétovného zizeni > 50 % lumen tepny ve srovnani s vychozim stavem po PCl
a byla detekovéana u 12 pacientl. Nebyl piitomen signifikantni rozdil v koncentraci hsCRP mezi pacienty bez restendzy a s restendzou
pred PCI (2,7 vs. 4,0; p =0,093), jeden mésic po PCI (1,2 vs. 1,3; p=0,548) a Sest mésicli po PCl (2,5 vs. 1,2; p = 0,347). Pfi srovnani obou
podskupin nebyl pfitomen ani signifikantni rozdil v koncentraci sCD40L pred PCl (11,9 vs. 11,0; p = 0,867), jeden mésic po PCl (8,3 vs.
8,2; p =0,829) a Sest mésicli po PCl (2,5 vs. 1,2; p = 0,905). Nebyl pfitomen ani signifikantni rozdil v koncentraci MCP-1 pted PCl (270,2 vs.
274,8; p = 0.683), jeden mésic po PCl (316,0 vs. 338,0; p = 0,648) a Sest mésict po PCl (311,0 vs. 290,8; p = 0,755).

Zavér: V ramci pilotniho projektu jsme na malém souboru neprokazali vyznam sérové koncentrace hsCRP, sCD40L a MCP-1 pro predikci
in-stent restendzy u diabetikl 2. typu.
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Aim of study: To test the possibility of predicting development of restenosis in patients with type-2 diabetes mellitus using selected
inflammatory markers.

Method: The group comprised 27 patients with type-2 diabetes mellitus and stable coronary heart disease undergoing percutaneous
coronary intervention (PCl) in 2007-2008. Prior to the procedure and at one and six months post-procedurally, the patients had clinical
examination, laboratory investigations to measure common biochemical parameters, and blood sampling for high-sensitive CRP (hsCRP),
soluble ligand CD40 (sCD40L), and monocyte chemoattractant protein-1 (MCP-1) determination. At six months, patients had follow-up
coronary angiography to identify any restenosis using quantitative coronary analysis (QCA).

Results: Restenosis is defined as the presence of repeat narrowing > 50% of the arterial luminal diameter compared with post-PCl baseline
value. Restenosis was detected in 12 patients. There was no significant difference in hsCRP levels between patients with and without
restenosis before PCl (2.7 vs. 4.0; p = 0.093), and one month (1.2 vs. 1.3; p = 0.548) and six months after PCl (2.5 vs. 1.2; p = 0.347). When
comparing both subgroups, no significant difference was also found in sCD40L levels before PCI (11.9 vs. 11.0; p = 0.867), and one month
(8.3 vs. 8.2; p = 0.829) and six months post-PCl (2.5 vs. 1.2; p = 0.905). Likewise, no significant difference was present in MCP-1 levels prior
to PCl (270.2 vs. 274.8; p = 0.683), and one month (316.0 vs. 338.0; p = 0.648) and six months (311.0 vs. 290.8; p = 0.755).

Conclusion: Our pilot project involving a small number of patients did not demonstrate any value of the serum levels of hsCRP, sCD40L
a MCP-1 for predicting in-stent restenosis in patients with type-2 diabetes.
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Uvod

V roce 1977 provedl $vycarsky kardiolog Andreas Griintzig
prvni koronarni angioplastiku, a zahdjil tak rozvoj nové
lé¢ebné metody, kterd v poslednich dekadach prakticky
ovladla lé¢bu ischemické choroby srde¢ni (ICHS). Problém
korondrni restendzy, tedy opétovného zuzZeni koronarni
tepny po dilataci, je stejné stary jako samotna koronarni
angioplastika. Za dva roky po svém prvnim pokusu Griintzig
publikoval 19% vyskyt restendzy u prvnich 32 pacienti.!
S postupnym rozvojem instrumentdria pro perkutdnni
koronarni intervence (PCI) byl vyskyt koronarni restendzy
postupné redukovan. V ¢asném obdobi intervenéni kardio-
logie v tzv. predstentové éfe dosahoval 33 %.? Od zavedeni
stentll v 90. letech je vyskyt restendzy mensi, ale presto jeji
frekvence kolisa mezi 15-30 %.> Radia¢ni terapie, pouziti
»cutting balloon® a v nedavné dobé implantace lékovych
stentd tento problém zcela nevytesily. Problém restenézy
tak pres vyrazny pokrok v interven¢ni kardiologii ztistava
jednim ze zasadnich omezeni 1é¢by ICHS pomoci PCL

Na vzniku restenozy po PCI se podili mnoho mechanis-
mil. Zanétliva reakce cévni stény vznikla po cévnim pora-
néni hraje klicovou tlohu. Po poranéni cévni stény dochézi
k aktivaci trombocyti a monocyto-makrofagového systému.
Pravé rozsah zanétlivé reakce po PCI mtize hrat dilezitou roli
v predikei rizika budouci restendzy po korondrni intervenci.
Pozice nékterych novych biomarkert, které jsou zapojeny
do modulace zanétlivé reakce, a aktivace regula¢nich systémi
jsou stdle predmétem studia. Jako slibnd oblast se jevi vyuziti
biomarkert pravé v predikei restenodzy. Perspektivnimi bio-
markery v této oblasti jsou ultrasenzitivni C-reaktivni protein
(hsCRP), solubilni ligand CD40 (sCD40L) a monocytarni
chemoatraktivni protein-1 (MCP-1).

Cilem nasi prace bylo v pilotnim projektu ovétit, zda jsou
tyto markery pouzitelné pro predikei restendzy v koronarnim
stentu. Rozhodli jsme se otestovat stanoveni vyse uvedenych
biomarkerti na skupiné diabetiki 2. typu se stabilni formou
ICHS, kteti jsou vyskytem restendzy ohrozeni nejvice.

Soubor a metodika

Soubor tvorfi 27 ndhodné vybranych pacientti s diabetes
mellitus 2. typu se stabilnimi formami ischemické choroby
srdecni, kteti se podrobili PCI na nasem pracovisti od roku
2007 do zacatku roku 2008. Vylu¢ovacim kritériem pro
zatazeni do sledovani byl akutni korondrni syndrom, PCI
provadéna pro restendzu ve stentu, implantace 1ékového
stentu, rendlni insuficience (kreatinin > 150 pmol/l), srde¢ni
selhani ve tfidé NYHA III-1V, akutni a chronicka zanétliva
onemocnéni, systémové autoimunitni choroby a maligni
onemocnéni. Studie byla schvalena mistni etickou komisi
a pacient podepsal informovany souhlas se sledovanim.

K analyze hsCRP, sCD40L a MCP-1 bylo pred PCI
odebréno pacientovi 5 ml srazlivé krve, vzorky byly ihned
centrifugovany na centrifuze MTW 350 pii 3 000 ot/min
(1 500 g) 10 min, poté bylo odpipetované sérum zamrazeno
na —20 °C. Pro analyzu sCD40L a MCP-1 byly pouzity
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soupravy Instant ELISA (enzym-linked immunosorbent
assay) od firmy Bender MedSystems pii dodrzeni postupu
doporuceného vyrobcem. Pro stanoveni hsCRP byla po-
uzita metoda imunoturbidimetrie soupravou CRP Vario
firmy Sentinel, analyzator Abbott Architect C800. Pied
zpracovanim nebyly vzorky opakované rozmrazeny. Pro
MCP-1 byl stanoven varia¢ni koeficient CV = 6,2 %, pro
sCD40L CV =10,7 %, coz je v souladu s presnosti uda-
vanou vyrobcem. Pro stanoveni ostatnich biochemickych
parametrt bylo zpracovano sérum v den odbéru. Vzorky
byly analyzovany standardni technikou lokalni laboratore.

Koronarografie i PCI byly provedeny standardni technikou
z ttiselntho pristupu. Nasledujici den po PCI byl proveden
odbér krevniho vzorku k béznému biochemickému screenin-
gu, vySetfeno kompletni lipidové spektrum véetné ApoA-I,
ApoB, dale glykovany hemoglobin HbA | a postprandialni
glykemie. Vsichni pacienti byli vstupné klinicky vySetfeni
a dale léceni dle standardnich postupti a doporuceni Ceské
kardiologické spole¢nosti i Ceské diabetologické spolecnosti
CLS JEP. Za ¢tyti az $est tydntt po PCI bylo provedeno
kontrolni klinické vySetfeni a odbér krevniho vzorku na pri-
tomnost biomarkerti zanétu (hsCRP, sCD40L, MCP-1). Stejné
laboratorni odbéry véetné biomarkerti byly provedeny za $est
meésicti od PCIL. Soucasti klinického vySetreni Sest mésicti
po PCI bylo zhodnoceni anamnézy, predevs$im klinickych
ptiznakd restendzy, byl stanoven body-mass index (BMI),
obvod pasu a zaznamendna EKG kfivka. Mala ¢ast pacientt
se podrobila zatéZovému testu. VSichni pacienti se podrobili
kontrolni koronarografii. Restenéza byla u pacientt defino-
vana jako pritomnost opétovného zuzeni > 50 % ptivodniho
lumen tepny (srovnavano s vychozim stavem po PCI).
Zéaznamy koronarnich angiogrami byly hodnoceny pomoci
softwaru pro kvantitativni koronarni analyzu (QCA) Philips
Inturis. Z angiografického hlediska byly sledovany predevsim
nasledujici parametry: délka celého segmentu léze, referen¢ni
diametr tepny, procento redukce lumen tepny.

Soubor byl rozdélen na dvé podskupiny: pacienti
s angiografickou restenézou a pacienti bez restendzy. Byla
provedena statisticka analyza koncentraci hsCRP, sCD40L
a MCP-1 pred PCI a dale za jeden a $est mésicti po PCIL
Vysledky v obou podskupinach byly navzajem porovnany.
Pro popisnou statistiku bylo pouzito v ptipadé spojitych
dat medidnu a 5-95% percentilu, kategorialni data jsou
popsana procentudlnim zastoupenim kategorii. Statis-
tickd vyznamnost rozdilu spojitych dat byla hodnocena
Mannovym-Whitneyho U-testem, vyznamnost rozdilu
v zastoupeni kategorii Fisherovym piesnym testem. Jako
hranice statistické vyznamnosti je pouzito p = 0,05. Pro hod-
noceni rozdilu koncentrace biomarker v ¢ase ve srovnani
se vstupnimi hodnotami byl pouzit Wilcoxontv parovy test.

Vysledky

Soubor byl rozdélen na dvé podskupiny: 1) pacienti s angio-
graficky potvrzenou restendzou (12 subjektd, z toho tfi méli
i klinické symptomy restenozy), 2) pacienti s pretrvavajicim
optimalnim efektem v misté implantovaného stentu. Zaklad-
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ni charakteristiky souboru, charakteristika intervenovanych
1ézi a zmény koncentraci biomarkerti v pribéhu sledovani
jsou uvedeny v tabulkdch 1, 2, 3.

Tabulka 2 Charakteristika lézi intervenovanych segmentii

Bez restenézy S resten6zou p?

Nebyl prokazan signifikantni rozdil v sérovych koncen- (n=15) (n=12)
tracich hsCRP mezi pacienty bez restendzy a s restenézou Délka segmentu (mm)  155(55;250) 228(89;330)  0,047*
pted procedurou, jeden mésic po PCI a Sest mésicti po PCI dlitan
(tabulka 3). Mezi uvedenymi podskupinami nebyl ani signi- Prdmérny diametr (mm)  2.2(1,0;30)  2,1(1,529) 0943
fikantni rozdil v koncentracich sCD40L a MCP-1 v danych L
éasov}}ch Souvislostech (tabulka 3)_ Referen¢ni diametr 2,7 (1,2; 64,0) 26(1,93,2) 0,614
dle QCA
) ., e . L Referen¢ni diametr — 3,5 (2,5; 4,0) 3,0(2,5; 3,5) 0,200
Tabulka 1 Zakladni charakteristiky pacientd pii vstupu odhad (mm)
do studie
Sitka stentu (mm) 3,5 (2,5; 4,0) 3,0 (2,5; 3,5) 0,200
. . 3
Bezrestendzy  Srestendzou  p Délka stentu (mm) 140(80;280) 180(0,0;410) 0456
(n=15)" (n=12)"
et Tlak insuflace stentu (atm) 12,0 (8,0; 18,00 12,0 (9,0; 16,0) 0,516
Pt (i 86,7 % 66,7 % 0,357 Restenéza (%) dle QCA 20,0 (5,0;38,0) 57,0 (51,0;100,0) < 0,001*
Vék (roky) 61,0 (51,0;81,00  67,0(56,0;750) 0,114 ACC/AHA Klasifikace typ C 46,7 % 50,0 % 0,994
BMI 294 (26/4;429) 29,6 (23,7;37,6) 0,548 RIA 26,7 % 58,3 % 0,130
Obvod pasu (cm) 102,0 (94,0; 130,0) 96,0 (78,0; 124,0) 0,236 Typ stentu BMS (CoCr) 333% 333% 0,999

Rizikové faktory

Kurak 26,7 % 25,0 % 0,990
Hypertenze 93,3 % 100,0 % 0,991
Hyperlipoproteinemie  100,0 % 100,0 % -
Predchozi IM 13,3 % 41,7 % 0,185
Predchozi CABG 6,7 % 25,0 % 0,294
Predchozi PCI 20,0 % 41,7 % 0,398
Srde¢ni selhani 0,0 % 16,7 % 0,188
v anamnéze

Lécba

Statiny 100,0 % 100,0 % -
ACEI/ARB 93,3 % 100,0 % 0,995
Beta-blokatory 80,0 % 91,7 % 0,605
DM jen na dieté 333 % 50,0 % 0,452
DM na PAD/inzulinu 66,7 % 50,0 % 0,452
Klinické parametry

LDL (mmol/I) 2,2(1,3;33) 2,0 (0,6;5,1) 0,683
HDL (mmol/I) 1,0(0,7; 1,4) 1,0(0,8; 1,6) 0,899
TG (mmol/I) 1,6 (0,9;3,7) 1,6 (1,0; 4,2) 0,981
ApoB 0,9 (0,6; 1,4) 08 (0,4;1,1) 0,867
Glykemie (mmol/I) 9,8 (5,8; 15,0) 12,0 (8,5 20,00 0,277
HbA . (%) 4,5(3,6;84) 55 (33;83) 0,256
GMT 04 (0,3;3,8) 06(0,3; 1,8) 0,943

ApoB - apolipoprotein B, ACEl - inhibitory angiotensin konvertujiciho
enzymu, ARB - blokatory receptor(i AT, pro angiotensin Il (angiotensin-re-
ceptor blockers), BMI - body-mass index, CABG - aortokoronérni bypass,
DM - diabetes mellitus, GMT - y-glutamyltransferaza, HDL - high density
lipoprotein, IM - infarkt myokardu, LDL - low density lipoprotein, PAD - per-
ordlni antidiabetika, PCI - perkutanni koronarni intervence, TG - triglyceridy
'Pro popisnou statistiku bylo pouzito v pfipadé spojitych dat medianu
a 5-95% percentilu; kategoridlni data jsou popsana procentudlnim zastou-
penim kategorii.

2 Statistickd vyznamnost rozdilu spojitych dat byla hodnocena Manno-
vym-Whitneyho U-testem, vyznamnost rozdilu v zastoupeni kategorii Fishero-
vym presnym testem; jako hranice statistické vyznamnosti je pouZito a = 0,05.
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ACC - American College of Cardiology, AHA — American Heart Association,
BMS - kovovy stent (bare-metal stent), LAD - left anterior descending artery,
QCA - kvantitativni koronérni analyza, RIA - ramus interventricularis anterior

'Pro popisnou statistiku bylo pouzito v pfipadé spojitych dat medianu
a 5-95% percentilu; kategorialni data jsou popsana procentudlnim
zastoupenim kategorii.

2Statistickd vyznamnost rozdilu spojitych dat byla hodnocena Manno-
vym-Whitneyho U-testem, vyznamnost rozdilu v zastoupeni kategorif
Fisherovym presnym testem; jako hranice statistické vyznamnosti je pouzito
p = 0,05, statisticky vyznamné rozdily jsou vyznaceny tu¢nym pismem a *.

Podskupina s restendzou po PCI se od podskupiny bez
restendzy statisticky vyznamné lisila v délce ptivodni léze ko-
ronarni tepny, ktera byla intervenovana (tabulka 2). Pacienti,
kteri méli oSetfenu delsi 1ézi, méli vyskyt restendzy castéjsi.

Diskuse

Riziko koronarni restendzy je ovlivnéno vice faktory
a zanétliva odpovéd cévni stény na mechanické poskozeni
hraje jen dil¢i ulohu pti jeho vzniku. Vybér jednotlivych
zanétlivych biomarkerti nebyl ndhodny.

C-reaktivni protein je nespecificky marker zanétlivé
reakce. Jde o pentamericky protein, ktery je produkovan
v jatrech. ZvySend koncentrace CRP je povazovana
za nezavisly kardiovaskularni rizikovy faktor. Vyssi kon-
centrace CRP koreluji s vyskytem klinickych piihod nejen
u pacientd s akutnimi koronarnimi syndromy, ale i u pa-
cientt s chronickymi formami ICHS.*” Uloha CRP a jeho
prediktivni vyznam pro riziko budouci restendzy nejsou
zcela objasnény a v pisemnictvi jsou piitomna data, kterd
si protifeci. Ferrante a spol. provedli metaanalyzu, do které
bylo zahrnuto 2 747 pacientt z deviti studii. Hodnotili
prediktivni vyznam stanoveni CRP pro vyskyt restenézy
u pacienttl s implantovanym kovovym stentem (bare-metal
stent — BMS). V této metaanalyze byly vys$si hodnoty CRP
spojeny s ¢astéj$im vyskytem restendzy u sledovanych pa-
cienttl.® Naopak byly publikovany prace, které neprokazaly
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Tabulka 3 Zmény koncentrace biomarkert v pribéhu
sledovani

Bez restenozy S resten6zou p?
(n=15)' (n=12)
hsCRP (mg/l)
pred procedurou 2,7 (0,6; 7,0) 4,0 (0,6; 22,1) 0,093
jeden mésic 1,2 (0,3; 21,3) 1,3 (0,3; 3,6) 0,548
po procedure
Sest mésicd 2,5 (0,4; 22,3) 1,2 (0,4;6,7)* 0,347
po procedure
sCDAOL (pg/l)
pred procedurou 11,9 (2,0; 20,7) 11,0 (4,6; 19,4) 0,867
jeden mésic 8,3(1,5;,16,0) 82 (4,7;16,2) 0,829
po procedure
Sest mésicll 11,8 (2,0; 18,2) 11,3 (3,8;19,6) 0,905

po procedure

MCP-1 (ng/l)

pred procedurou 270,2 (135,0; 758,9) 274,8 (127,2;1412,0) 0,683
jeden mésic 316,0 (127,0; 664,0) 338,0 (135,0; 1 608,00 0,648
po procedure

Sest mésicll 311,1 (135,0; 638,0) 290,8 (169,1; 1 328,0) 0,755

po procedure

MCP-1 - monocytarni chemoatraktivni protein-1, sSCD40L - solubilni ligand
CDA40, hsCRP - ultrasenzitivni C-reaktivni protein

"Pro popisnou statistiku bylo pouZito v piipadé spojitych dat medianu
a 5-95% percentilu; kategorialni data jsou popsana procentudlnim
zastoupenim kategorii.

2Statistickd vyznamnost rozdilu spojitych dat byla hodnocena Manno-
vym-Whitneyho U-testem, vyznamnost rozdilu v zastoupeni kategorii
Fisherovym pfesnym testem; jako hranice statistické vyznamnosti je pouzito
p=0,05.

* Statisticky vyznamny rozdil v ¢ase jednoho nebo Sesti mésici oproti
koncentraci cytokinu pred procedurou (WilcoxonGv parovy test).

vztah mezi koncentracemi hsCRP a vyskytem klinickych
ptihod a restendzy u stent BMS.>1°

Ligand CD40 (znamy také jako CD 154) je transmem-
branovy protein, ktery byl primarné detekovan na T-lym-
focytech CD4+ a na aktivovanych trombocytech. Ligand
CD40 existuje i jako biologicky aktivni cirkulujici solubilni
komponenta (sCD40L), kterou je mozné stanovit v periferni
plazmé. Hlavnim zdrojem zvy$ené koncentrace sCD40L
jsou aktivované trombocyty (95 %). Zvysena koncentrace
sCD40L v periferni krvi je detekovana u pacientt s akut-
nimi korondrnimi syndromy a jejich zvy$ena koncentrace
koreluje s jejich horsi prognézou.'>'? Zvysend koncentrace
je detekovana také u pacientt s hypercholesterolemii a dia-
betes mellitus.'*'* Interakce na trovni CD40-CD40L hraje
vyznamnou roli v patogenezi ateroskler6zy.”” S ohledem
na klicovou pritomnost systému CD40-CD40L v iniciaci
zanétlivych procest byla studovana jeho tloha pti vzniku
resten6zy po PCI. Jiz v dobé pred zavedenim stentti byla
publikovéna data, ktera potvrdila prediktivni vyznam sta-
noveni sCD40L pro vyskyt budouci restendzy.'®” Tento vy-
znam v predikci rizika restendzy byl potvrzen i v nedavnych
studiich a stanoveni sCD40L se zda byt slibnym markerem
budouciho rizika restendzy, a to nejen pri pouziti stenttl
BMS, ale i lékovych stentti (drug eluting stent — DES).'*"
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MCP-1 (monocytarni chemoatraktivni protein-1) patfi
do rodiny tzv. f-chemokint, které chemotakticky ovliv-
nuji monocyty a T-lymfocyty. MCP-1 pritahuje cirkulujici
monocyty do tkani. Tvorba MCP-1 je indukovana mnoha
jinymi zanétlivymi cytokiny a ristovymi faktory zvlasté
v monocytech, endotelidlnich bunkach a bunkach hlad-
kého svalstva.” Zvysené koncentrace MCP-1 byly zjistény
u pacientt s infarktem myokardu, se srde¢nim selhanim
nebo po reperfuzni 1é¢bé. Zvysené koncentrace MCP-1
byly detekovany na zvifecich modelech po balonkové
angioplastice aterosklerotickych 1ézi a jejich koncentrace
korelovala s akumulaci makrofagti v cévni 1ézi.*! MCP-1
je jeden z nejsilnéjsich faktoru, ktery vede k akumulaci
mononukledrt v cévni sténé po cévnim poranéni (po PCI).
Stark a spol. prokazali vyznam MCP-1 pro indukei intimalni
hyperplazie, ktera vedla k obliteraci venéznich graft.??
Cippoline a spol. ve své praci poprvé zdokumentovali
prediktivni vyznam stanoveni MCP-1 ¢asné a opozdéné
po koronarni angioplastice pro vyskyt budouci restendzy.”
Podobné tomu bylo v praci Hokimota a spol., ktefi proka-
zali pozitivni korelaci mezi ¢asnym i pozdnim stanovenim
antigenu MCP-1 a vyskytem restendzy po prosté balonkové
angioplastice. V novéjsi praci Karabela a spol. neprokazali
pozitivni korelaci mezi ¢asnym stanovenim MCP-1 a vy-
skytem restendzy u 89 pacientt s chronickymi i akutnimi
formami ICHS.* Prediktivni vyznam MCP-1 pro budouci
vyskyt restendzy ztstava stale predmétem dalsiho vyzkumu.

Jsme si plné védomi skute¢nosti, ze nase pilotni studie je
limitovana nizkym celkovym pocdtem zatazenych pacientd
a nema dostatecnou statistickou silu. Pro ziskani statisticky
signifikantnich vysledkt by bylo zapottebi do studie za-
hrnout vice nez sto pacientti, coz nebylo v podminkach
nadeho pracovi$té mozné. Vybér biomarkert byl ovlivnén
ptiznivymi literdrnimi daty i dil¢imi zkusenostmi autort,
ktefi v dané problematice vysledky jiz publikovali. Je vse-
obecné znamo, ze skupina diabetiki je ohrozena rozvojem
restendzy nejvice, a proto jsme do naseho hodnoceni zahr-
nuli pravé tuto nejohrozenéjsi skupinu pacientii. Doposud
byli ve zminovanych pracich zastoupeni diabetici jen urci-
tym dilem. Prace, které by hodnotily vyznam biomarkerti
v predikci restenodzy jen u takto selektovanych pacientt,
zatim chybéji. Vyskyt angiografické restendzy byl v nasem
souboru pomérné veliky 44 % (12 pacientt), vyskyt klinické
restendzy byl detekovan v 11 % (tfi pacienti). Z toho vy-
plyvd, ze nalezeni jednoduchého laboratorniho markeru,
ktery by pomohl ¢asné po korondrni angioplastice, nebo
dokonce pred angioplastikou odlidit pacienty s budoucim
vyskytem restendzy, je zadouci, protoze na pouhé klinické
hodnoceni se nelze zcela spolehnout. Prestoze klinicky
vyznam korondrni restenézy neni tak naléhavy, jako je
tomu u pacientil s akutnim uzévérem stentu pfi tromboéze,
dopad na kvalitu Zivota a prognézu muze byt i u restenézy
vyznamny. Do nageho hodnoceného souboru jsme zamérné
nezahrnuli pacienty po implantaci lékovych stentd. Tato
skute¢nost byla ovlivnéna dvéma faktory. Za prvé vyskyt
resten6zy u stentd DES je vyznamné mensi nez u stentl
BMS, za druhé procento pouziti stenttt DES na nasem pra-
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covisti bylo v roce 2007 a 2008 ¢aste¢né negativné ovlivnéno
nepriznivymi informacemi o ¢astéj$im vyskytu pozdnich
tromboz u stenttt DES (studie BASKET-LATE, SCAAR).
Pouzity byly standardni kovové stenty (nejéastéji Coroflex
a Coroflex Blue firmy B-Braun). Podil kobaltochromovych
stentti byl stejny v obou skupinach (33 %). Statisticky
vyznamny rozdil mezi obéma skupinami byl v délce
oSetfeného segmentu (15,5 mm vs. 22,8 mm; p = 0,047).
U pacientt s restendzou byly pouzity delsi stenty (14 vs.
18 mm; p = 0,456) s mensim primérem (3,5 vs. 3,0 mm;
p =0,2). Restendza byla ¢astéj$i na ramus interventricu-
laris anterior. V klinické intervencni kardiologii je délka
oSetfovaného segmentu i vybér parametra stentu obvykle
odhadovan. Abychom mobhli véechny parametry, které byly
odecteny z koronarniho angiogramu, srovndvat, pouzili jsme
ke zhodnoceni v$ech intervenovanych segmenti metody
QCA. Pti srovnavani odhadovanych a méfenych parame-
tra jednotlivych 1ézi bylo pro nas dilezitym zjisténim, ze
hodnoty mérené pomoci QCA jsou obvykle nizi, nez je
tomu pii odhadu, ktery pouzivame bézné v praxi. Proto
jsou také rozdily mezi primérnymi diametry méfenymi
QCA (2,2 vs. 2,1 mm) a pouzitym diametrem stentt (3,0
vs. 3,5 mm). Je mozno diskutovat o zptsobu zpracovani
krevnich vzorkd. V na$i studii byly zamrazeny ihned po od-
béru a zpracovany az po nasbirani vsech vySetfovanych
vzorku. Tato praxe byla stejna ve vét$iné citovanych praci,
které jsou na tomto poli v pisemnictvi publikovany. Pokud
se podivame na charakteristiku souboru, nebyl ptitomen
statisticky vyznamny rozdil mezi sledovanymi ukazateli.
Lze vSak vypozorovat, Ze podskupina pacientd s restend-
zou méla v anamnéze Castéji prodélany infarkt myokardu
v minulosti a ¢astéji podstupovala korondarni intervenci jiz
v minulosti. Jejich 1éze byly o néco komplexnéjsi. Rozdily
v 1é¢bé nebyly pritomny. Vsichni pacienti byli [é¢eni statiny,
inhibitory ACE nebo sartany. Vsichni pacienti podstoupili
stejnou dudlni antiagrega¢ni 1é¢bu clopidogrelem a kyse-
linou acetylsalicylovou. Vsichni pacienti méli uspokojivé
hodnoty LDL cholesterolu. Pacienti, ktefi méli restendzu,
méli o néco horsi kompenzaci diabetu. Koncentrace HbA
byly u pacientti bez restenézy 4,5 %, u pacientd s restendzou
5,5 % (p = 0,256), stejné tak tomu bylo u postprandidlni
glykemie 9,8 vs. 12,0 mmol/l (p = 0,277).

Zaver

V ramci pilotniho projektu jsme na malém souboru nepro-
kazali vyznam sérové koncentrace hsCRP, sCD40L a MCP-1
pro predikei in-stent restendzy u diabetiki 2. typu. Pfesto lze
na zakladé literdrnich udaji predpoklddat, ze stanovovani
téchto biomarkert mtize byt perspektivni. K upfesnéni vy-
znamu zanétlivych markert na poli predikce restenézy bude
nutny jesté dalsi vyzkum na vétsich souborech pacientt.
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