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Uvod

Fibrilacia predsieni (FP) a diabetes mellitus (DM) su pan-
démiami 21. storocia. Klinické i experimentalne prace
jasne dokazali spojitost medzi oboma diagnézami. Obe
diagn6ézy DM a FP maju narastajucu incidenciu v ce-
losvetovej populdcii, zvysuju kardiovaskuldarnu mor-
talitu, su zavaznym prediktorom pre cievhu mozgovu
prihodu.

Fibrilacia predsieni

FP je najcastejSou arytmiou v kazdodennej klinickej
praxi. Spaja so zvysenou kardiovaskularnou morbiditou
a mortalitou a so zavaznym rizikom tromboembolizmu.
Prave preto FP predstavuje v sucasnosti vyznamny
nielen medicinsky ale i celospolo¢ensky problém. FP
sa v beznej populacii vyskytuje u 1-2 % obyvatelstva,
v Eurépe ma FP viac ako 6 miliénov pacientov. FP ma
dramaticky rastuci trend a v roku 2 050 sa pocet pa-
cientov s FP odhaduje na 25-30 miliénov. Pacienti
s FP st obycajne star$i, maju vyznamné komorbidity
a vysoké riziko kardiovaskularnych prihod. FP sp6so-
buje 20-30 % vsetkych cievnych mozgovych prihod
(CMP). Kazdorocne je hospitalizovanych 10-40 % pa-
cientov s FP [1].

Fibrilacia predsieni (FP) a diabetes mellitus (DM) su ochorenia s vysokou prevalen-
ciou a zavaznym dopadom na zdravotny stav obyvatelstva. Pacienti s DM maju
vyssie riziko vzniku cievnej mozgovej prihody pri sucasnej komorbidite fibrilacii
predsieni. Stu¢asne diabetes mellitus je jednym z rizikovych faktorov cievnej moz-
govej prihody u pacientov s FP.

Atrial fibrillation and diabetes mellitus are both highly prevalent and global public
health issues. Importantly patients with diabetes mellitus are at increased risk for
stroke when atrial fibrillation is present, and diabetes is thus part of stroke risk pre-

Diabetes mellitus

Medzindrodna diabetologicka federacia (International
Diabetes Federation - IDF) uviedla vyskyt DM v roku
2011 u 52 milibnov pacientov vo veku 20-79 rokov
v Eurépe a sucasne sa oclakdva ndrast prevalencie
DM na 64 miliénov pacientov v roku 2030. Celosve-
tovo v roku 2011 zomrelo v désledku DM 281 milié-
nov muzov a 317 miliénov Zien, najcastejsie v désledku
kardiovaskuldrnych ochoreni [2]. Zvysend mortalita je
dokazana nielen u pacientov s diabetes mellitus, ale
i u pacientov s poruchou glukézovej tolerancie.

Patofyziologické mechanizmy u pacientov
s diabetes mellitus a fibrilaciou predsieni
Klinické a demografické parametre, ktoré su doélezité
u pacientov s DM a rizikom vzniku FP, su [3]:

= starnutie (vek)

= pohlavie (Zenské)

= rasa (biela)

= obezita

= artériova hypertenzia

= hyperurikémia

= non alkoholova steatéza pecene

= pulzny tlak
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= variabilita pulzovej frekvencie
= srdcové zlyhanie

Patomechanizmy vzniku FP a DM su réznorodé, pred-
kladané podklady bude potrebné overit vo velkych kli-
nickych randomizovanych s$tudiach. Jednym z moz-
nych patomechanizmov vzniku FP u pacientov s DM
je subklinicky zapal. V atridlnych biopsidch pacien-
tov s ,lone” FP bol potvrdeny nalez zvyseného hsCRP,
IL6 a zapalové infiltraty [4]. Hyperglykémia a inzulinova
rezistencia mézu priamo poskodzovat myokard pred-
sieni a komor - ¢o do velkosti a Struktury, a tak vyvo-
lat FP. Data z prospektivnych studii ukazali, Zze existuje
priamy vztah medzi velkostou lavej predsiene a vzniku
FP, taktieZ i medzi masou lavej komory a vzniku FP. Nie-
ktoré observacné studie potvrdili spolupodiel auto-
némnej neuropatie na vzniku FP [4].

Stanovenie kardiovaskularneho rizika

u pacienta s diabetes mellitus

Na zaklade Odporucani Eurépskej kardiologickej spolo¢-
nosti pre kardiovaskularnu (KV) prevenciu z roku 2016
maju pacienti s DM bez postihnutia cielovych organov
vysoké kardiovaskularne riziko. Pacienti s DM s postihnu-
tim cielovych orgénov (napr. proteinuria) alebo s vyznam-
nym rizikovym faktorom (fajcenie, hypercholesterolémia,
artériovad hypertenzia) maju velmi vysoké KV-riziko [5].
Na zdklade stanovenia dostupnych biomarkerov pred-
stavuje albuminuria u pacientov s DM2T zéavazny rizi-
kovy faktor KV prihod. Silnym prediktorom KV-mortality
u tejto skupiny pacientov je pozitivita NTproBNP. Zo zo-
brazovacich metodik je ndpomocné kalciové skére. Na-
pomocné moze byt i stanovenie ¢lenkovo-ramenného
indexu, pomer intima/media v karotickom riecisku, arte-
ridlna tuhost — vysetrenie pulznou vinou. Pred zrealizo-
vanim uvedenych metodik je najviac napomocné v skri-
ningu KV-prihod systematické natacanie 12-zvodového
EKG [2]. Z hladiska prinosu diagnostiky FP u pacientov
s DM je 12-zvodové EKG jednou z klucovych diagnos-
tickych metéd. V beznej klinickej praxi byva zhotove-
nie 12-zvodového EKG u pacientov s DM casto opome-

Graf 1 | Typ mozgovej prihody u pacientov s FP
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nuté. Dolezitd je dynamika EKG nalezov, nielen jednora-
zové natocenie EKG. Prave pacienti s DM maju zvysené
riziko FP.

Diabetes mellitus ako rizikovy faktor
pre fibrilaciu predsieni a vznik cievnej
mozgovej prihody
V klinickych stadiach bolo verifikované, ze pacienti
s farmakologickou lie¢bu DM maju o 40 % vyssie riziko
vzniku DM ako pacienti bez DM [6]. Pacienti s FP maju
zvysené riziko CMP a 2-krat vyssiu kardiovaskuldrnu
mortalitu. Prierezové Studie ukdazali, Ze diabetes mel-
litus je ¢astou komorbiditou pacientov s FP, vyskyt FP
je u viac ako 13 % u pacientov s DM. [2]. Viaceré multi-
centrické Studie potvrdili, Ze vzdjomna koexistencia
DM a FP ma za dosledok vyssiu mortalitu v désledku
KV-umrtia, alebo cievnej mozgovej prihody alebo srd-
cového zlyhania. Neddvne metaanalyzy potvrdili, ze
predchadzajuca cievna mozgové prihoda (transient is-
chemic attack - TIA) a tromboembolizmus spolu s rizi-
kovymi faktormi (DM, vek, hypertenzia a Strukturalne
ochorenie srdca) su zavaznymi rizikovymi faktormi CMP
[2]. Naj¢astejsi typ CMP, ktord vznikne v désledku FP, je
ischemicka CMP (graf 1) [7].

Cas prezitia po ischemickej CMP je horsi pri FP.
V prvom roku po ischemickej CMP zomru dve tretiny pa-
cientov s FP v porovnani s jednou tretinou pacientov bez
FP. Ischemicka CMP pri FP mé vyznamnu rekurenciu. D6-
lezitym faktom vsak je, ze riziko CMP je pri asymptoma-
tickej alebo paroxyzmalnej FP porovnatelné s rizikom pri
permanentnej FP. Pacienti s DM maju zvysené riziko CMP
a tiez zavaznejsie dosledky CMP pri FP [8].

Detekcia fibrilacie predsieni

Zakladnym diagnostickym problémom je stanovenie
diagnézy FP, ktoré v3ak nie je vzdy jednoduché. FP je
¢asto pritomna bez symptémov, niekedy je spojend iba
s minimalnou symptomatolégiou, ktora nie vzdy musi
korelovat s nastupom arytmie. Najcastejsie symptomy

Graf 2 | S dizkou sledovania EKG stipa pravdepo-

dobnost zachytu FP u pacientov po CMP
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mozu byt: palpitacie, tachykardia, dychavica, stenokar-
dia, zavrat, polydria. [9]. Prave preto sa ¢asto FP po prvy-
krat detekuje az ako zavazné ochorenie — CMP, rozvoj
srdcového zlyhania. Priemerné oneskorenie urcenia
diagnézy FP od objavenia sa priznakov sa odhaduje na
2,6 rokov. Pre diagnozu FP je potrebné jej dokumento-
vanie na 12-zvodovom EKG, ¢o v3ak nie je vébec jed-
noduché najma pri paroxyzmalnej FP. S dizkou sledova-
nia EKG stupa pravdepodobnost zachytu FP u pacien-
tov po CMP (graf 2), preto maju pacienti realizované
opakované zdznamy EKG, 24-hod EKG-Holter, 7-driovy
EKG-Holter, vyuzivaju sa i externé rekordéry ale i im-
plantovatelné EKG-zdznamniky (obr).

| v podmienkach Slovenskej republiky je u pacien-
tov po prekonani kryptogénnej CMP/TIA indikovana
implantacia EKG-rekordéra, ktora umozni monitorova-
nie pacienta po dobu minimalne 3 rokov. Podla odpo-
racani ESC pre manazment FP z roku 2016 je u pacien-
tov po CMP, resp. TIA odporucené natocenie 12-zvodo-
vého EKG-zaznamu a nasledne kontinualne minimalne
72-hodinové monitorovanie EKG. V ambulantnej praxi
je odporuceny frekventny EKG-skrining FP u pacientov
vo veku nad 65 rokov, systematicky EKG-skrining u pa-
cientov vo veku nad 75 rokov a tieZ u pacientov s vyso-
kym rizikom CMP [1]. Diagnostika FP u pacientov, ktori
maju implantovany kardiostimulator (KS), je v rukach
arytmoloéga, ktory vykonava kontrolu KS. Pri kontrole
KS vieme presne urdit, ¢i pacient ma FP, aky typ, a kolko
percent ¢asu je vo FP — aky ma tzv. ,AF burden”. Je preto
potrebné sledovat odporucenia arytmoldga, ktory vy-
konava kontrolu KS.

Diabetes mellitus, fibrilacia predsieni
a stratifika¢na schéma CHA_DS,-VASc skére
Po stanoveni diagnézy FP je dolezita stratifikacia pa-
cienta podla CHA DS,-VASc skore (tab. 1) [1].
Pravdepodobnost CMP u pacientov s FP je mozné sta-
novit podla rizika CHA,DS,-VASc skére. Uvedené skére
sa ukazalo ako Specifické — pacienti s CHA DS, -VASc
skére 0, maju skutocne nizke riziko vzniku ischemickej
CMP - rocné riziko CMP je < 1 %. Medicina dokazov in-
dikuje antikoagula¢nu lie¢bu u pacientov s DM v koexis-
tencii s dalSimi rizikovymi faktormi tromboembolizmu.

Obr | Implantovatelné slu¢kové rekordéry EKG
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AZ 94,8 % pacientov je indikovanych na peroralnu anti-
koagula¢nu liecbu. Antikoagulancia su nevyhnutné pre
zniZenie rizika CMP suvisiacej s FP. V sucasnosti platné
odporucania Eurdpskej kardiologickej spoloc¢nosti pre
manazment FP jednoznacne odporucaju antikoagu-
la¢nu lie¢bu (nonantagonisti vitaminu K, antagonisti vi-
taminu K) u pacientov s CHA,DS,-VASc skére > 2 (muzi),
> 3 (Zeny) (droven dbkazov IA). V prevencii CMP nie je
odporucena antiagregacna liecba ani lie¢ba nizkomo-
lekuldrnymi heparinmi [1].

Prevencia CMP u pacientov s FP a DM musi byt kom-
plexna a musi zahrnovat jednak nefarmakologicku
lie¢bu, Upravu zivotného Stylu, najma redukciu teles-
nej hmotnosti, a jednak medikamentéznu lie¢bu s d6-
razom na antihypertenzivnu liec¢bu, liecbu statinmi,
lie¢cbu DM a antikoagula¢nu lie¢bu [2].

Antitromboticka liecba u pacientov

s fibrilaciou predsieni

Antikoagulancid su nevyhnutné pre znizenie rizika is-

chemickej CMP suvisiacej s FP. Ciele antikoagula¢nej

liecby pacientov s FP su:

= prevencia ischemickej CMP

= minimalizovanie hemoragickych CMP (minimalizovat
riziko intrakranidlnej hemoragie)

Metaanalyza 16 klinickych randomizovanych studif
ukazala, Ze antikoagulacna liecba warfarinom je efek-
tivna v primarnej i sekundérnej prevencii CMP - 62%
redukcia relativneho rizika (95% Cl 48-72) [10]. Anti-
koagula¢na lie¢ba je indikovana u vietkych pacientov
s FP podla odporucani ESC z roku 2016, pokial nie je
tato kontraindikovana. Standardne pri antikoagula¢nej
liecbe warfarinom je potrebné udrziavat hodnoty INR
v rozmedzi 2,0-3,0, potrebné su pravidelné kontroly
INR s Upravou davkovania warfarinu. Warfarin bol po
niekolko desatro¢i zadkladnym pilierom antikoagula¢nej
liecby. Jeho klinické pouzitie je v3ak limitované mno-
hymi liekovymi interakciami aj s interakciami s jedlom.
Pritomnost DM je jeden z klinickych faktorov limituju-
cich kvalitnu antikoagula¢nu lie¢bu ako bolo vysled-
kom klinickej studie, ktord hodnotila Ucinnost anti-
koagulacnej lie¢by warfarinom podla objektivneho pa-
rametra — as v terapeutickom rozmedzi (TTR - time in
therapeutic range) [11].

Tab. 2 | CHA,DS,-VASc skére
CHA DS _-VASc kritéria
kongestivne SZ

body

artériova hypertenzia
vek > 75 rokov
diabetes mellitus

N = N = =

predchadzajuca CMP, TIA alebo tromboembdlia

vaskularne ochorenie:
predchadzajuci IM, periférne artériové ochorenie alebo 1
pritomnost plakov v aorte

vek 65-74 rokov 1
pohlavie (zenské) 1
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V antikoagula¢nej lie¢cbe sme boli svedkami inova-
cie — prichodu novych (per)oralnych antikoagulancii
tzv. nonantagonistov vitaminu K (NOAK). NOAK posky-
tuju nazorny priklad, ako boli inovécie aplikované do di-
zajnu lieku tak, aby sa vyhovelo potrebam 3pecifickych
populdcii pacientov. Celkovo NOAK v porovnani s anta-
gonistami vitaminu K znamenaju lepsiu ochranu pre pa-
cienta. NOAK dosiahli s porovnani s antagonistami vita-
minu K (VKA) 19% redukciu CMP/systémovej embolie,
51% redukciu hemoragickych CMP, 52% redukciu intra-
kranidlnych krvéacani, 10% redukciu vietkych pricin amrti
(tab. 3) [12]. Pacienti s DM boli dostato¢ne zastupeni
v skusanej kohorte pacientov, vysledky metaanalyz po-
tvrdili konzistentnd Uc¢innost a bezpecnost NOAK u pa-
cientov s FP a DM. Sucasne NOAK umoziuju podstatne
jednoduchsi manazment pacienta napr. pri chirurgic-
kych vykonoch - elektivnych i urgentnych. AZ Stvrtina
antikoagulovanych pacientov v priebehu 2 rokov vyza-
duje docasné prerusenie antikoagulacnej lie¢by [13].

V tab. 3 su zobrazené hlavné klinické charakteristiky
pacientov a prevalencia DM v $tudiach s NOAK [8].

Od 1. 4. 2012 mame k dispozicii i v podmienkach Slo-
venskej republiky nové perordlne antikoagulancium -
priamy inhibitor trombinu dabigatran. Dabigatran pre-
ukazal jasné benefity icinnosti v porovnani s dobre kon-
trolovanym warfarinom v studii RE-LY: v dévke 150 mg
2% denne potvrdil vyssiu ucinnost- superiérnu ochranu
pred ischemickou aj hemoragickou CMP vs warfarin.
Studia RE-LY preukazala priaznivy profil dabigatranu je
uc¢inny a bezpeény v porovnani s dobre kontrolovanym
warfarinom v prevencii tromboembolickych komplika-
cii u pacientov s FP [14, 15]. Porovnanie Ucinnosti dabi-
gatranu a warfarinu u pacientov s DM: v analyze vysled-
kov substudie pacientov s DM v studii RELY warfarin bol
menej Ucinny a bezpecny. Pacienti s DM lieceni warfari-
nom mali vyssi vyskyt KV-ochoreni, horsiu kontrolu INR
zvyseny vyskyt neziaducich ucinkov, najma krvécania.
Ucinnost dabigatranu bola potvrdena pre obidve sku-
piny skupinu pacientov- i pre pacientov s DM a bez DM.
Pacienti s DM lie¢eni dabigatranom mali vyssiu reduk-
ciu embolickych prihod [16]. V st¢asnosti mame k dispo-
zicii v Slovenskej republike Specfické antidotum pre da-
bigatran- idarucizumab - ¢o predstavuje inovaciu v anti-
koagulacnej starostlivosti. Idarucizumab navodi reverziu
antikoagulacného efektu dabigatranu efektivne a rychlo.
Pouzitie Specifického antidota je indikované u pacientov

so zivot ohrozujucim krvacanim alebo nekontrolovanym
krvacanim, alebo u pacientov podstupujucich urgentnu
operaciu/zakrok.

Nasledne na trh prisli dalSie nové peroralne antikoagu-
lancia inhibitory faktora Xa rivaroxaban, apixaban,
edoxaban. O ucinnosti xabanov u pacientov s DM mame
nasledovné data:
= rivaroxaban: substudia Studie ROCKET AF- potvrdila

podobnu ucinnost i podobny vyskyt krvacani u pa-

cientov s DM a bez DM
= apixaban: studia ARISTOTLE v podskupine pacientov

s DM potvrdila nesignifikantne nizsi vyskyt trombo-

embolickych prihod u pacientov lie¢enych apixaba-

nom ako u pacientov lie¢enych warfarinom (1,4 pri-
hody u pacientov s apixabanom vs 1,9 prihod u pa-
cientov lie¢enych warfarinom)

= edoxaban: v Studii ENGAGE-AF bol dokézany signifi-
kantny rozdiel v ciefovom ukazovateli - vyskyt CMP a sys-
témového embolizmu u pacientov liecenych edoxaba-

nom vo vys3ej davke, nizkej davke a warfarinom [8].

Mozno konstatovat, ze v porovnani s warfarinom su
NOAK relativne uc¢inné a bezpecné u pacientov aj s DM
aj bez DM.

Pri indikovani NOAK je potrebné dodrziavat indi-
ka¢né obmedzenia NOAK platné v podmienkach Slo-
venskej republiky. V pripade, Ze je antikoagula¢nd
liecba u pacienta s FP kontraindikovana, mozno zvézit
i intervencné rieSenie — katetriza¢ny endovazalny uzaver
uska lavej predsiene, vykony sa realizuju v jednotlivych
kardiologickych ustavoch (NUSCH, SUSCH, VUSCH).

Zaver

DM a FP maju spolo¢né mnohé rizikové faktory, z nich
najcastejSie su artériovd hypertenzia, ateroskleréza
a obezita. Manazment pacientov s FP vyzaduje tzv. in-
tegrovany multiodborovy pristup. Je potrebnd vza-
jomna spolupraca nielen medzi lekdrom a pacientom,
ale i medzi oSetrujucimi lekarmi pacienta. Pri oboch
diagnézach je potrebna predovietkym véasna diagnos-
tika a sprdvny manazment pacienta, aby sa predislo za-
vaznym komplikacidm, ktoré obe ochorenia spdsobuju.
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