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Diabetes mellitus je zavazné onemocnéni se vzrustajici prevalenci a incidenci. Pies zavedeni novych lécebnych postupti v tera-
pii ischemické choroby srdecni a srde¢niho selhani nedoslo u diabetiki k piedpokladanému snizeni mortality jako u nediabe-
tiku. Diabetes zustava nezavislym rizikovym faktorem kardiovaskularni morbidity a mortality. Metabolické zmény u diabetu
vedou k postizeni myokardialni tkané, které se mize projevit poruchou diastolické ci systolické funkce srdecni.

Uvod

Diabetes mellitus je zavazné onemocnéni, provazené
zvySenym vyskytem srdec¢niho selhavani. Na kardiovasku-
larnim postizeni se u diabetikii podileji kromé makrovas-
kularnich komplikaci také dalsi specifické zmény zptiso-
bené diabetem, které se vyvijeji nezavisle na koronarni ate-
roskler6ze a mohou se projevit poruchou systolické ¢i di-
astolické funkce srdec¢ni. Histopatologické zmény myokar-
du post mortem u diabetikt, ktefi zemfeli na srde¢ni se-
lhani, poprvé popsala S. Rublerova (1) a vyslovila domnén-
ku, Ze diabetes poskozuje srde¢ni tkan a vede ke vzniku
diabetické kardiomyopatie. Cetné zmény pracovnich bu-
né€k myokardu, ale i intersticia, cév i nervového zasobe-
ni popsala poté fada autord (7, 11, 17, 18). Na rozvoj dia-
betické kardiomyopatie ma vliv predev§im hyperglykemie
spojena s polyolovou cestou metabolizmu glukézy, podile-
jici se na destrukci subcelularnich struktur a neenzymatic-
ka glykace proteint, ktera vede ke zvySeni objemu intersti-
cialniho pojiva, k poklesu poddajnosti a relaxacnich vlast-
nosti myokardu.

K vyzkumu srde¢ni funkce byly jak v experimentu, tak
i v praxi pouZity nejprve invazivni katetriza¢ni metody. Po
zjisténi vyznamné korelace vysledkl katetrizacnich s vy-
sledky neinvazivnich vySetfovacich metod se do popredi
dostaly predevsim metody nuklearni mediciny a echokar-
diografie. Cetné studie popsaly u diabetikt 1.1 2. typu sni-
Zeni systolické funkce, méfené frakcionovanym zkracenim
obvodového vlakna, trvanim preejekéni periody Ci ejeké-
ni frakci. S postupujicimi znalostmi se dostal do popfedi
zajem o diastolickou funkci srde¢ni u diabetikli a nékteré
studie prokazaly, Ze diabetes mellitus je provazen zejména
poruchou diastolické funkce, ktera predchazi rozvoji systo-
lické dysfunkce (1, 3, 4, 5, 15).

Teoretické poznamky k diastolické funkci levé komory

Diastola ma celkem Ctyfi faze (6, 8, 10):

1. Izovolumickad relaxace levé komory - Casové od uzaveé-
ru aortalni chlopné k otevieni mitralni chlopné (IVRT -
isovolumic ventricle relaxation time) - odrazi rychlost ini-
cialni faze relaxace levé komory (LK). Je to proces, ktery

vyZaduje energii. Prolongovana IVRT je senzitivnim uka-
zatelem abnormalni relaxace LK.

2. Fdze casného plnéni - odrazi pasivni plnéni levé ko-
mory, ale je zavisla na rozdilu tlakii mezi levou sini a levou
komorou. V této fazi se uplatnuje saci sila relaxujici LK
a pritok v této fazi je charakterizovan vinou E na dopple-
rovském echokardiogramu. Casové rychlostni integral viny
E (time velocity integral - TVI E - umérny plose pod vinou
E) ukazuje velikost pfispévku rychlého plnéni LK na cel-
kovém diastolickém plnéni LK. Dal§im méfenym parame-
trem faze ¢asného plnéni je deceleracni ¢as DT.

3. Diastdza - Casovy interval mezi pasivnim a aktivnim
plnénim LK, predstavuje jen relativné maly prispévek k pl-
néni LK. Signifikantni diastaza je pfitomna jen pfi nizsich
srde¢nich frekvencich a rutinné se neméfi.

4. Fdze aktivniho plnéni LK - pfi kontrakci levé siné
se zobrazi na dopplerovském zaznamu prutoku mitralni
chlopni jako vina A. TVI A (time velocity integral viny A,
umeérny ploSe pod vinou A) ukazuje na velikost prispévku
sinové kontrakce k celkovému diastolickému plnéni LK.

Diastola je aktivni ¢asti srdeéni revoluce a vyZaduje asi
14 celkové energie, kterou spotiebuje srdecni sval.

Hlavni slozky, které ovliviiuji diastolickou funkci (6, 8,

10):

1. relaxace

2. compliance

3. pericardial constraint (omezeni rozepnuti myokardu pe-
rikardialnim vakem).

Relaxace ovliviiuje zejména proudéni v Casné fazi dia-
stoly a ma vliv na velikost viny E v dopplerovském méreni
a ovliviuje také trvani izovolumické relaxacni periody.
levé komory, je to proces, pri kterém se myokardialni bun-
ky vraceji ke své pivodni prekontrakéni délce a tenzi. Rela-
xace zahrnuje izovolumickou relaxacni periodu a fazi rych-
Iého plnéni LK. U mladsich jedinct je diastolicka relaxace
LK a nasavani silné a vétSina naplnéni LK probiha v Cas-
né diastole. Pfi snizené relaxaci (normalnim starnutim ne-
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bo srde¢ni chorobou) se sniZuje transmitralni tlakovy gra-
dient v casné diastole a vice krve protéka mitralnim ustim
pri aktivni kontrakci sini.

Pokles compliance (poddajnosti) ma opacény vysledek,
protoze zvyseny plnici tlak zplisobuje ¢asn€jsi otevieni mi-
tralni chlopné, vétsi Casny transmitralni gradient a zvySe-
ny podil pInéni LK v ¢asné diastole.

K hodnoceni diastolické funkce byla vyuzivana echo-
kardiografie nejprve v M mode, posléze predevS§im dopple-
rovska echokardiografie. U diabetikd byla nalezena pro-
dlouzena izovolumicka relaxacni perioda a nizsi vrcholo-
va rychlost ¢asného plnéni LK. Astori et al. (3) a Annonu
et al. (1) zaznamenali zhorSené plnéni levé komory diabe-
tikl se znamkami mikroangiopatie, retinopatie a kardial-
ni autonomni neuropatie (KAN). N¢kolik studii sledova-
lo vztah abnormalniho plnéni LK a aktualni glykemie. Né-
ktefi autori (5, 15) nasli korelaci mezi hladinou aktualni
glykemie, event. glykovanym hemoglobinem, a sniZzenim
rychlosti casného diastolického pInéni levé komory, jini
tento vztah nepotvrdili (9).

Cil

Cilem studie bylo sledovani diastolického plnéni levé
komory u mladych diabetikd 1. typu bez jakéhokoli srdec-
niho onemocnéni ¢i jiné konkomitantni choroby a proka-
zat, zda u té€chto pacientll jsou pfitomny zmény diastolic-
kého plnéni, které by bylo mozno dat do souvislosti s one-
mocnénim diabetem.

Metodika

Do studie byly vybrani na zaklad€ vstupnich kritérii
mladi diabetici ve véku 20-32 let s diabetes mellitus 1. ty-
pu bez dalsiho kardialniho ¢i nekardialniho onemocnéni,
s normalni systolickou funkci (echokardiografie) bez dal-
Sich pridruzenych srde¢nich abnormalit - napf. srde¢ni va-
da apod., které nebyly v souvislosti s moznym vlivem di-
abetu. Kontrolni skupinu tvorfili vékov€ stejné stafi zdra-
vi muzi. Za vstupni Kkritéria byly zvoleny normalni body
mass index (20-25), normalni hodnoty laboratorniho scre-
eningu (krevni obraz, sérové hodnoty urey, kreatininu, na-
tria, kalia, chloridl, transaminazy, hladiny hormont §tit-
né Zlazy, vysetfeni moci a sedimentu), negativni ergomet-
ricky test, 1é¢ba inzulinem bez jakékoli dalsi terapie ovliv-
nujici srdeéni funkci.

Ke sledovani diastolického plnéni LK bylo pouZito
dopplerometrické vysetfeni. Hodnoceni transmitralniho
toku bylo doplnéno o vySetieni toku v plicnich Zilach k vy-
lou¢eni pseudonormalizace kfivky transmitralniho toku.

Vysledky

Vysetrili jsme soubor 37 normotenznich mladych dia-
betikt 1. typu ve véku 20-32 let (primér 25,9+3,6 let),
normalniho body mass indexu, bez dalsi pfidruZené cho-
roby. VSichni byli na intenzifikovaném inzulinovém re-
Zimu s primérnou denni spotfebou inzulinu 43+9,74

IU. Primérna hodnota glykovaného hemoglobinu cinila
8,0%x0,9%. Kontrolni soubor tvorilo 16 mladych zdra-
vych muzu stejného véku. Pacienti méli provedeno zaklad-
ni laboratorni screeningové vysetfeni, vySetfeno bylo o¢ni

Obrazek 1. a) Dopplerometricky zdznam transmitralniho proudéni a méfeni
vrcholovych rychlosti viny E a viny A; b) Schématické znazornéni ¢asové
rychlostnich integralli viny E a viny A.

Velocity E

' Velocity A
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pozadi, hodnota mikroalbuminurie, EMG, neurologické
vySetfeni a vySetfeni variability srde¢ni frekvence ke zhod-
noceni kardialni autonomni neuropatie. Ke zhodnoceni
funkce levé komory byla provedena jednorozmérna, dvou-
rozmérna a dopplerovska echokardiografie. Pfi echokardi-
ografickém vySetieni byly hodnoceny zakladni parametry
diastolického plnéni levé komory (tabulka 1).

Pfi porovnani namérenych hodnot diastolickych para-
metrli u obou sledovanych soubort jsme ziskali vysledky
uvedené v tabulce 2.

U diabetikti doslo k signifikantnimu sniZeni poméru vr-
cholovych rychlosti ¢asného a pozdniho plnéni LK, sniZe-
ni hodnot pro Casové rychlostni integral viny E a sniZeni
poméru casové rychlostnich poméra viny E a A. Statistic-
ky vyznamné se prodlouzila izovolumicka relaxacni perio-
da. VSechny tyto vysledky naméfené ve skupiné diabetikt,
ac byly signifikantn€ rozdilné oproti hodnotam nediabetikd,
nepfekracovaly vyznamné hodnoty diastolickych paramet-
ra pro celou populaci. Pfi podrobnéjsim rozboru vsak bylo

Tabulka 1. Piehled ukazatelli v jednotlivych fazich diastoly

E (cm/s) = vrcholova rychlost viny E

A (cm/s) = vrcholova rychlost viny A

E/A = pomér vrcholovych rychlosti vin E a A
TVIE (m) = ¢asové rychlostni integrdl viny E
TVIA (m) = ¢asove rychlostni integral viny A
TVIE/TVIA = pomér Casové rychlostnich intergréall vin E a A
Time E (ms) = ¢as trvani viny E

Time A (ms) = ¢as trvani viny A

TimeE/Time A = pomér ¢asl trvani vin E a A

Deceler. time (ms) | = deceleraéni ¢as viny E

IVRT (ms) = trvani izovolumické relaxaéni periody

Tabulka 2. Ukazatele diastolické funkce levé komory srde¢ni u souboru
diabetikd 1. typu a u zdravych osob

ukazatele diastolické diabetici kontroly

funkce levé komory (n=37) (n=16)

E (cm/s) 69,8+10,9 73,9+13,9 NS

A (cm/s) 48,0+ 11,2 41,5+8,2 p<0,05
E/A 1,5+0,36 1,81+0,33 p<0,006
TVIE (m) 0,082+0,014 | 0,103+0,025 | p<0,0004
TVIA (m) 0,038+0,010 | 0,036+0,013 NS
TVIE/TVIA 2,32+0,72 3,15+1,07 p<0,002
Time E (ms) 204,8+30,4 | 194,8+33,4 NS
Time A (ms) 1271+£22,0 | 110,6+25,8 p<0,02
Time E/Time A 1,64+0,32 1,81+0,35 NS
Deceler. time E (ms) 115,6+19,9 | 104,9+16,7 NS
IVRT (ms) 88,5+10,7 76,5+6,8 p<0,0002
Tabulka 3. Ukazatele diastolického plnéni levé komory u podskupiny
diabetiki s trvanim onemocnéni nad 15 let a u souboru zdravych osob
ukazatele diastolického diabetici kontroly

pinéni LK (n=15) (n=16)

A (cm/s) 53,2+ 14,0 41,5+8,2 p<0,008
E/A 1,37+0,35 1,81+0,33 p<0,002
TVIE/TVIA 2,08+0,64 3,15£1,07 p<0,003

zfejmé, ze hodnoty diastolického pInéni diabetiki mladého
véku (20-32) let odpovidaly hodnotam v literatuie udava-
nym pro starsi zdravou populaci ve véku 50 let (2, 16). Pod-
le té€chto vysledkill je mozno usuzovat na analogii mezi pro-
cesem starnuti a privodnimi funkénimi zmé€nami myokar-
du u zdravych s akceleraci tohoto procesu u diabetika.

Pii porovnani vysledkll skupiny diabetik s trvanim
onemocnéni 15 a vice let (celkem 15 osob) s kontrolnim
souborem se signifikance rozdilnych nalezii pro hodnoty
A, E/A a TVIE/TVIA mezi diabetiky a zdravymi osobami
jesté zvyraznila (tabulka 3).

V dalsi fazi jsme se pokusili oziejmit souvislost zmén
diastolického plnéni LK s vyskytem kardialni autonomni
neuropatie. U pacientll byly zhodnoceny ukazatele spekt-
ralni analyzy variability srde¢ni frekvence s pouZzitim pfi-
stroje VariaPulse TF3 (13). Pro Zadny ukazatel, ani pro
zadny pomér ve spektralni oblasti nebyly prokazany sta-
tisticky vyznamné rozdily mezi obéma soubory a pfi po-
rovnani vysledkid diastolického plnéni LK s vysledky vy-
Setfeni variability srde¢ni frekvence nebyla shledana zavis-
lost vyskytu kardialni autonomni neuropatie na hodnotach
diastolického plnéni (12).

Diskuze

Na zakladé literarnich udajti jsme se rozhodli vySet-
fit soubor mladych diabetikid bez jiného pridruzeného kar-
dialni i nekardialniho onemocnéni. Jako vysetfovaci ne-
naro¢nou neinvazivni metodu jsme volili dopplerovskou
echokardiografii.

Pfi vySetfeni jsme zjistili signifikantni diference pre-
devsim ve sniZzeném poméru vrcholovych rychlosti Casné-
ho a pozdniho plnéni LK, poméru ¢asové rychlostnich in-
tegrald viny E a viny A, prodlouZeni izovolumickeé relaxac-
ni periody. Rozdily mezi zdravymi a diabetiky se zvétSily
pri vySetieni podskupiny diabetikid s trvanim diabetu nad
15 let.

Pres tyto statisticky vyznamné rozdily se vSechny na-
méfené hodnoty pohybovaly v rozmezich pro celou zdra-
vou populaci. Pfi podrobném rozboru vsak bylo zjiSténo,
Ze naméfené hodnoty naSich mladych diabetikli ve véku
20-32 let odpovidaji dle literatury hodnotam zdravych
osob, ale ve véku kolem 50 let. Podle téchto vysledkt 1ze
usuzovat na analogii mezi procesem starnuti a privodni-
mi funkénimi zmé&nami myokardu u zdravych s akcelera-
ci tohoto procesu u diabetikli. Nalez imponuje tak, jako-
by diabetické srdce starlo rychleji nez nediabetické a ztra-
celo rychleji svoje relaxac¢ni vlastnosti.

Diastolické plnéni levé komory je vSak ovlivnéno kro-
mé véku fadou dalSich faktorti, jako je dychani, krevni
tlak, srde¢ni frekvence, PR interval na EKG, preload a af-
terload, systolicka funkce levé komory a kontraktilni funk-
ce levé siné. Pro co nejmensi mozné ovlivnéni vysledkti mé-
feni jsme volili normotenzni pacienty, s normalnim sinu-
sovym rytmem bez signifikantni tachykardie ¢i bradykar-
die s normalnimi pfevodnimi ¢asy na EKG. Echokardio-
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Graf 1. Diference parametr( diastolického pInéni levé komory mezi diabetiky a zdravymi muzi
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grafické méreni bylo provedeno na konci klidného vydechu
ve tiech po sob€ nasledujicich dechovych periodach. K vy-
louceni pseudonormalizace kfivky transmitralniho prito-
ku jsem vyuzili anamnézy, méfeni tlakti v plicnich Zilach,
event. Valsalvova manévru. Pseudonormalizaci jsme tak
vylouéili u vSech pacienti.

Zavér
VySetfenim parametri diastolického plnéni levé
komory jsme zjistili statisticky vyznamné rozdily me-

NS - nesignifikantni diference

Time E/Time A

zi skupinou mladych diabetiki a vékové korespondu-
jicich zdravych muzt. Tyto diference se vSak pohybo-
valy v mezich normalnich hodnot pro celou populaci -
hodnoty naméfené u diabetiki odpovidaly parametrim
zdravych muz starSiho véku kolem 50 let. Pfi vySetfeni
na kardialni autonomni neuropatii s pouZitim spektral-
ni analyzy variability srde¢ni frekvence nebyly shleda-
ny rozdily mezi obéma studovanymi skupinami a nebyla
prokazana zavislost vyskytu kardialni autonomni neuro-
patie na abnormalitach diastolického plnéni LK.
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