T STRANKY K ZAMYSLENI

Metabolickd pamet anebo hiichy minulosti?

Ateroskleréza a predeviim korondrni aterosklerdza je stéle
hlavni pfi¢inou mortality v moderni spole¢nosti. Mnohého bylo
dosazeno jak na poli prevence, tak i 1é¢by. Hypertenze je casté-
ji detekovana a mame uc¢inné léky; koncentrace cholesterolu
v populaci klesd, statiny se bézné uzivaji, koufeni se stava
spole¢ensky malo tnosné. Koronarni a cerebrovaskularni
mortalita klesd. Ti, kteti dostanou koronarni ptihodu, jsou 1é-
¢eni koronarni intervenci, diky které dnes klesla mortalita
na infarkt myokardu v populaci z ptivodnich hodnot na ¢tvrti-
nu. Nevidime jiz velkd poinfarktova aneurysmata. Nemocni
po infarktu maji lep$i zZivotni prognézu nejen diky ¢asné inter-
venci, ale i diky hypolipidemikiim, antihypertenziviim a mo-
derni antiagrega¢ni 1é¢bé. Nevidime tak casté srdecni dekom-
penzace a i ti, ktefi maji nizkou ejeké¢ni frakci nebo srde¢ni
selhdni, prezivaji diky beta-blokatortim a inhibitortim angioten-
sin konvertujiciho enzymu podstatné déle nez dtive. Kardiologie
slavi uspéchy. Vse je ale v pohybu, aneb jak pravi klasik: ,Sotva
zdola$ jedny hory, hned se najdou jiné“. Vysoky cholesterol
a vysoky krevni tlak umime kontrolovat, v populaci se vsak $ifi
hroziva ticha epidemie v podobé metabolického syndromu
a diabetu 2. typu.

Data ukazuji, ze za poslednich 20-30 let se zvysil vyskyt
diabetu na dvojndsobek a prognoéza je takova, ze za dal$ich
20-30 let stoupne vyskyt cukrovky o dalsich 100 %. AZ dnes-
nim maturantim bude padesat let, bude mit kazdy paty do-
spély ¢lovék cukrovku a na korondarnich jednotkdch bude mit
polovina nemocnych diabetes. Je to tedy diabetes a vétsinou
jemu predchdzejici metabolicky syndrom, které budou domi-
nantnim rizikovym faktorem ischemické choroby srde¢ni.
,Cim nize, tim 1épe®, ¥ika slogan, ktery propaguje snizovani
koncentrace LDL-cholesterolu, ale i krevniho tlaku. Tak jako
existuje vztah mezi koncentraci lipida, resp. vysi krevniho
tlaku a mortalitou na ischemickou chorobu srde¢ni, tak exi-
stuje i zfetelny vztah mezi hodnotou glykovaného hemoglobi-
nu a mortalitou na ischemickou chorobu srde¢ni. Tak pro¢ by
toto heslo nemeélo platit i pro koncentraci krevniho cukru?
Zda se to tak logické. Mizeme jmenovat ¢tyfi studie, které se
snazily tento princip prokdzat. Jsou to studie znamé pod
akronymy UKPDS, ADVANCE, ACCORD a VADT. Ve studiich
byl sledovan vyskyt mikrovaskularnich a makrovaskularnich
(aterosklerotickych) komplikaci u diabetiki 2. typu lé¢enych
standardné a u diabetikii 1é¢enych intenzifikovanym rezimem,
ktery vedl k optimalni koncentraci glykovaného hemoglobinu.
Vysledky studii jsou shodné, intenzivni rezim vedl téméf vidy
ke snizen{ mikrovaskularnich komplikaci, nikdy v$ak nevedl
ke sniZeni vyskytu komplikaci makrovaskularnich. Koronarni
mortalita a morbidita nebyly ovlivnény. Studie ACCORD
musela byt dokonce po 3,5 letech pred¢asné ukoncena pro
vy$$i mortalitu ve skupiné intenzivni lécby. O prekvapujicich
vysledcich se diskutuje. Je to zptsobeno tim, Ze je doba sledo-
vani ptili§ kratka? Prichazi intenzifikovand 1écba ptili§ pozdé?
Je priznivy ucinek nizké glykemie zastfen nepfiznivym d¢in-
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kem castéjsich hypoglykemii, které mohou vysvétlit i vyssi
mortalitu?

Na druhé strané v§ak mame udaje o tom, ze pfisnd kontrola
glykemie nemusi byt marna. V roce 2005 byla publikovdna
studie DCCT/EDIC. V letech 1983-1993 bylo v této randomi-
zované studii 1 441 mladych diabetiki 1. typu lé¢eno po 6,5 roku
budto intenzivnim, nebo standardnim postupem. Po skonceni
studie byli v8ichni pfevedeni na standardni rezim. Pavodni
rozdil v glykovaném hemoglobinu (7,4 % vs. 9,1 %) vymizel
a diabetici byli dale sledovani v praméru po dalsich 17 let. Pfi
skonceni studie nebyl zaznamendn zadny rozdil v kombinova-
ném ukazateli (nefatdlni infarkt, mozkova ptihoda, umrti
z kardiovaskularni pfic¢iny), pak se vSak zacaly kfivky rozbihat
a na konci sledovani byl zaznamenan rozdil ve vyskytu kombi-
novaného ukazatele 57 %. Tento oddaleny t¢inek intenzivni
1é¢by autori oznacdili jako metabolickou pamét. Druhy piiklad
podobného oddaleného u¢inku miizeme nalézt v desetiletém
sledovani nemocnych publikovaném v lonském roce, ktefi se
Ucastnili jiz zminéné studie UKPDS. Na konci studie nebyl mezi
intenzivné a standardné lé¢enymi pacienty rozdil ve vyskytu
srde¢niho infarktu ani v celkové mortalité. Po skonceni studie
a po prevedeni vSech pacientt na standardni 1é¢bu se do roka
hodnoty glykovaného hemoglobinu vyrovnaly, zacal se vSak
projevovat rozdil v celkové mortalité a ve vyskytu infarktu. Tento
oddaleny prospéch intenzivni 1é¢by autofi oznacuji jako ,,lega-
cy effect”. Legacy muzeme prelozit jako dédictvi, odkaz. U nds
se v tomto kontextu hovofi o paméti. Je to skute¢né pamét?
Jedno z vysvétleni je, Ze nedostate¢né kompenzovand glykemie
vede k hromadéni glykovanych latek, jejichz uéinek se projevi
teprve v pozdéjsim obdobi. Pak by tento fenomén zapadal spise
do kategorie hfichti minulosti nez do kategorie metabolické
paméti. Noxa pusobi a jeji u¢inek se projevi pozdéji. Prestaneme
pit alkohol, nicméné riziko cirhézy a pankreatitidy ur¢itou dobu
pretrvavd. Prestaneme koufit, zvy$ené riziko karcinomu plic
pretrvava fadu let. Prestaneme pracovat v rizikovych provozech,
oddaleny vznik azbestdzy, silikozy nebo karcinomu z radiace se
miiZe objevit. Pfestaneme se neziizené opalovat, riziko vzniku
melanomu se muize projevit teprve po letech...

Na druhé strané néco jako metabolickd pamét miiZe existo-
vat. Ischemicky preconditioning je vlastné kratkodob4 metabo-
licka pamét myokardu. Nizkd porodni vaha, kterd disponuje
k pozdéjsi aterosklerdze, je geneticky zakddovana nebo jde jen
o pozdni uc¢inek ¢asnych adaptaci v prenatalnim obdobi, tedy
jakousi metabolickou pamét? Je to u cukrovky jen nedostate¢na
kontrola glykemie a/nebo i léta predchazejici metabolicky
syndrom, ktery zvysuje riziko infarktu?

At je tomu tak nebo tak, pratelé, budte ohleduplni a Setrni
ke svému télu, télo si dobfe pamatuje. Na druhé strané snaha
polepsit se nemusi (nékdy) byt marna!
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