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Isuma

Koronara sirds slimiba un cukura diabéts ir divas musdienas |oti aktualas slimibas.
Ir zinams, ka cukura diabéts ir bitisks kardiovaskularo slimibu riska faktors. Tomer
kliniskaja praksé nepietiekami tiek novértéti glikozes metabolisma traucéjumi
cilvekiem ar prediabétu un to ietekme uz koronaras sirds slimibas attistibu vél pirms
cukura diabéta attistibas. Prediabéts batiba atspogulo normalas glikozes regulacijas
pareju cukura diabéta. Jau $aja laika pacientiem novéro aterosklerotisko bojajumu
progresiju, sanemot optimalu medikamentozu terapiju. Saja raksta sikak par
prediabétu, koronaras sirds slimibas Tpatnibam, ka ari Latvijas Kardiologijas centra
veikta péetijuma rezultatiem prediabéta pacientiem.
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Koronara sirds slimiba
pacientiem ar prediabétu

Pacientiem ar cukura diabétu pat vairakus
gadus pirms Sai slimibai raksturigo glikozes
limenu sasniegdanas un diagnozes noteikSa-
nas novéro makrovaskularo bojajumu veido-
§anos un koronaras sirds slimibas attistibu
traucétas insulina jutibas de| (skat. 1. attelu)
[4]. Tapéc prediabéta diagnostikai un terapi-
jai bitu japievéers pastiprinata uzmaniba, jo
pacientiem ateroskleroze koronarajas artérijas

pieaugusi otra tipa cukura diabéta inciden-
ce un prevalence, kam par pamatu ir vides
un socialie faktori, labakas diagnostikas un St S A e L s e
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7,11,0 mo/L - Iikozes tolerances
traucejumi

terapijas iespéjas un populacijas mirstibas
samazinasanas [1]. Ir zinams, ka otra tipa

cukura diabéts ir nozimigs kardiovaskulara
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riska faktors, ka ari cukura diabéta un kar-
diovaskularas slimibas kombinacija ievéro-
jami paaugstina naves risku nakotné [2].
Turklat galvenais naves iemesls pacientiem
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Cukura diabéta smagums —————————>
Cukura diabéts

Insulina rezistence

ar otra tipa cukura diabétu ir tiesi kardio-
vaskularas slimibas, kas veido pat vairak
neka treSdalu no So pacientu naves célo-
niem [3]. Pirms otra tipa cukura diabéta
diagnosticéSanas Siem pacientiem rakstu-
rigs t.s. prediabéta stavoklis ar samazinatu
insulina jutibu audos jeb insulina rezistenci,
ka ari kompenséjosu hiperinsulinémiju un
paaugstinatu glikémiju péc éSanas. Batiba
prediabéts ir glikozes metabolisma traucéju-

mu parejas stavoklis no normoglikémijas uz Gadi vai
POV et 8 ST I
cukura diabétu. Prediabétam raksturigie gli- | 5iks gggfmﬁ '\

kozes raditaji asinis paraditi 1. tabula.

Glikozes produkcija asinis

Endogenais insulins

Glikozes limenis péc &Sanas

Glikozes limenis tuk$a dusa

Tipiskais cukura diabéta diagnosticé$anas laiks



sak veidoties jau Saja stadija. Kardiovaskula-
ras slimibas attistiba pacientiem ar insulina
rezistenci tiek skaidrota ar palielinata dau-
dzuma eso$o brivo taukskabju un citokinu ra-
dito endotélija disfunkciju, iekaisumu, asins-
vadu sieninas remodelaciju, makrofagu dis-
funkciju un dislipidémiju, kas visi kopa sek-
mé aterosklerotisko platnisu jeb pangu veido-
Sanos [4]. Prediabéta negativo ietekmi uz
aterosklerozes progresiju kliniskaja praksé var
novérot pacientiem ar koronaru sirds slimibu
(KSS), kuri, lai gan sanem adekvatu lipidu [i-
meni pazemino$o statinu terapiju, vairakkart
tiek stacionéti atkartotu perkutano koronaro
interven¢u (PKI) veikSanai aterosklerotisko
bojajumu progresijas dél. Tapéc prediabéta
pacientiem ir loti svarigi spét laikus diagnos-
ticét ne tikai glikozes metabolisma trauceju-
mus, bet ari makrovaskularo bojajumu attisti-
bu, lai varétu izvairities no kardiovaskularam
slimibam. Ka zinams, pacientiem ar KSS
prognozi ietekmé ne tik daudz pangu esami-
ba per se, ka pangas stabilitate un ruptiras
risks. Diemzél koronara angiografija Saja zina
nav tik sensitiva metode, tadé| pasaulé Sim
meérkim izmanto, pieméram, intravaskularas
ultraskanas (IVUS), optiskas koherences to-
mografijas (OCT) izmekl€jumu. Papildus tam
tiek petiti ari jauni aterosklerozes markieri,
kuri varétu palidzet neinvazivi novertét atero-
sklerozes progresiju un pangu stabilitati. Ka
pieméru varétu minét mikroRNS, kuru poten-
cialais izmantojums dazadu slimibu, tostarp
aterosklerozes, diagnostika un terapija pasau-
1€ Sobrid tiek aktivi pétits.

Invazivas metodes precizai
aterosklerozes novertésanai

Intravaskulara ultraskana (IVUS) ir invazi-
va izmekléSanas metode, kuras laika caur
sirds vainagartériju tiek izvilkts katetrs ar ul-
traskanas zondi. Tada veida iegust detalizétu
koronara asinsvada attélu, kura iespéjams

2. attéls | IVUS izmeklgjuma iegitais attéls

analizét asinsvada lumenu, sieninas uzbavi
un aterosklerotisko pangu (skat. 2. attélu).
Veicot iegita IVUS ieraksta apstradi ar iMAP
programmaturu, iespéjams klasificét pangas
sastavu, nosakot fibrozos, nekrotiskos, kalciju
un lipidus saturoSos audus (skat. 3. attélu).
Traucétas insulina jutibas ietekme uz ateros-
klerozes progresiju KSS pacientiem ir pieradi-
ta dazados pétijumos, kuros aterosklerotiska
panga ir analizéta ar IVUS metodi. Glikozes
tolerances traucéjumu apstaklos pacientu ar-
térijas nereti redz nestabilas pangas ar pla-
nam fibrozam kapsulam, augstu lipidu un sa-
mazinatu fibrozo audu daudzumu. Turklat §t
metode ir izmantojama, lai analizétu terapijas
efektivitati un ietekmi uz pangas Tpasibam, ka
ari novértétu stenta novietojumu asinsvada un
ta funkciju péc noteikta apsekosanas perioda.
Pédéjos gados ka papildu koronaro asinsvadu
izmekléSanas metode tiek izmantota ari optis-
kas koherences tomografija, kas spéj rakstu-
rot aterosklerotisko pangu ar apméram 10
mikrometru iz8kirtspéju. Infrasarkano staru
spektroskopija, savukart, var noteikt pangas
lipidu kvantitativo sastavu.

MikroRNS - jauns
diagnostikas un terapeitiskas
efektivitates markieris

MikroRNS ir mazas, vidéji 22 nukleotidus
garas nekodéjoSas RNS molekulas. To funk-
cija ir génu ekspresijas regulacija, saistoties
ar olbaltumvielu kodéjoSo matrices RNS
(skat. 4. attélu). MikroRNS saistiba ar matri-
ces RNS nomac olbaltumvielu produkciju vai
ari veicina matrices RNS degradaciju. Ta ka
mikroRNS satur tikai 22 nukleotidus, viens
mikroRNS var bit komplementars un saisti-
ties pat ar 100 dazadiem matrices RNS. Ta-
péc tas var piedalities atSkirigu génu regula-
cija un var bit iesaistits dazados biologiska-
jos procesos. Papildus mikroRNS nozimei
normala génu regulacija to ietekme ir piera-

IVUS izmeklgjuma attéla analize
3. attels | ar iMAP metodi

Fibrotic

W Lipidic
Necrotic
 Calcified

4. attéls | MikroRNS darbibas mehanisms

l

Gandriz perfekta LI
atbilstiba ar
meérka matrices
RNS

MikroRNS

Matrices
RNS

4 Nenotiek translacija

Nav proteina

dita ari dazadu slimibu patogenézé. Paslaik
notiek mikroRNS pétijumi onkologijas, kar-
diologijas, neirologijas un citas specialitatés,
lai noskaidrotu to lomu ka iespéjamiem sli-
mibu diagnostiskajiem un prognostiskajiem
biomarkieriem [6]. Atsevisku mikroRNS eks-
presijas limenis korelé ar koronaro artériju
aterosklerotisko pangu sastavu un ipasibam.
Ir pieradits, ka noteiktu mikroRNS ekspresi-
jai ir saistiba ar aterosklerotisko pangu ne-
stabilitati un ruptdras risku [7-9]. Pétijumi ir
pieradijusi, ka mikroRNS-126 [8, 91, mik-
roRNS-145 [7, 9], mikroRNS-155 [9] lime-
nis asinis korelé ar nestabilu aterosklerotisko
pangu attistibu un vainagartériju jeb korona-
ro artériju slimibas progresiju.

MikroRNS-126 galvenokart tiek izdalits
endotélija $tnas, kur veicina to proliferaciju
un kavé aterosklerozes veidosanos. Tas modu-
I dazadu signalmolekulu ekspresiju uz endo-
télija $inu virsmas, tadéjadi ietekméjot leiko-
citu migraciju aterosklerotiskajos bojajumos.
Eksperimentalos pétijumos iedarbojoties uz
artérijam ar mikroRNS-126, tam ir pieraditas
pangu stabilizéjoSas 1padibas — pieaug intima
gludo miocitu daudzums, palielinas kolagena
saturs un samazinas apoptotisko $tinu skaits
[10]. MikroRNS-126 ekspresijas limenis ir
nozimigi samazinats pacientiem ar koronaru
sirds slimibu un insulina rezistenci. Pétijumos
ir pieradits, ka mikroRNS-126 var izmantot
ka prediabéta skrininga biomarkieri. Turklat
tas izmantojams ari terapeitiskas efektivitates
izvértéSanai — ir pieradita mikroRNS-126 ko-
relacija ar diétas un fizisko aktivitasu ietekmi
prediabéta arstésana [11].

MikroRNS-145 parsvara izdala asinsva-
du gludas muskulatdras Sinas. Tas palieli-
na kolagéna saturu panga, fibrozas kapsu-
las biezumu un pangas stabilitati. Samazi-
na pangas izméru un nekrotiskas serdes lie-
lumu, nomac aterosklerozes attistibu, un
tam ir nozime gludas muskulattiras $tnu di-
ferenciacija. Petijumos ir pieradits, ka mik-
roRNS-145 trikuma gadijuma gludas mus-
kulatiras $tinas maina fenotipu — miociti ar
kontraktilam Tpasibam partop par miocitiem
ar izteiktdm migracijas un proliferatoram



spéjam [10]. Sim mikroRNS pieradita loma
ari komunikacija starp endotéliju un asins-
vadu gludajiem miocitiem. Asinsvados la-
minaras plismas apstak|os endotélija Stinas
tiek producéts mikroRNS-145, kur$ iedar-
bojas uz asinsvada gludas muskulatiiras $u-
nam un kavé miocitu diferencéSanos atero-
géna fenotipa [10]. Eksperimentalos pétiju-
mos iedarbojoties ar mikroRNS-145 uz
asinsvadu gludajiem miocitiem, nozimigi
samazinajas pangu izmérs aorta un brahio-
cefalajas artérijas. Pieaug pangas stabilita-
te, jo palielinas fibrozas kapsulas biezums
un pangas kolagéna saturs, ka ari samazi-
nas nekrotiskas serdes lielums [12].

MikroRNS-155 izdala monociti, makrofa-
gi un aktivéti T limfociti. Pangu attistibu vei-
cina palielinata mikroRNS-155 izdale
makrofagos, ka rezultata pastiprinas iekaisu-
ma reakcijas, samazinas pangas stabilitate,
un tiek veicinata aterosklerozes attistiba. Ek-
sperimentalos modelos mikroRNS-155 no-
maksana efektivi samazina ar lipidiem baga-
to makrofagu akumulaciju aterosklerotiskajos
bojajumos un kavé pangu formaciju aorta.
Nozimigi palielinata mikroRNS-155 ekspre-
sija monocitos, salidzinot ar kontroles grupu,
ir pieradita pacientiem ar KSS. Tam ir nozi-
me ari pangas nekrotiskas serdes veidoSana,
jo specifisku stimulu ietekmé mikroRNS-155
spéj veicinat makrofagu apoptozi [10].

Aterosklerotiskas pangas
saistiba ar mikroRNS ekspresiju

Lai gan iepriek$ aprakstita intravaskulara
ultraskana spéj labi analizét aterosklerotiskas
pangas uzbavi, ne visiem pacientiem ar KSS
Sis izmekléjums tiek veikts. Eiropas Kardiolo-
gu biedribas vadlinijas IVUS izmeklgjums ir
ieteikta ka paligmetode izmanto$anai sarez-
gitakos KSS gadijumos. Latvijas Kardiologi-
jas centra IVUS izmanto tad, kad ir svarigi
novertét pangas saSaurindjumu vai uzbuvi,
ko ar koronaro angiografiju nav viegli izdarit.
Atskiriga situacija ir ar daudzsoloSajiem mik-
roRNS markieriem. Pasaulé notiek to aktiva
pétnieciba, tomér plasaku to izmantojumu li-
mité saméra iespaidigas mikroRNS noteik3a-
nas izmaksas. Paslaik Latvija, lai noteiktu at-
seviSku mikroRNS ekspresiju KSS pacien-
tiem, bltu nepiecieS8ams vairakos desmitos
tikstoSu eiro mérams finanséjums. Tomér
Latvijas Kardiologijas centrs nodarbojas ne
tikai ar arstniecibu, bet ari ar pétniecibu. Ta-
péc viena no Latvijas Kardiologijas centra
norito$ajiem pétijumiem tiek noteikta mik-
roRNS ekspresija un tas ietekme uz ateros-
klerotiskas pangas audiem pacientiem ar

prediabétu. Lai to paveiktu, izmanto IVUS iz-
mekléjumu pangas sastava analizei. Pétiju-
ma tiek mekléta mikroRNS ekspresijas kore-
lacija ar aterosklerotiskas pangas uzbuvi, ta-
dejadi izvertéjot So markieru potencialu na-
kotné klut par nestabilu pangu un ateroskle-
rozes progresijas biomarkieriem. Turpmak
aprakstitie pétijuma pirmie rezultati prezen-
téti ari European Society of Cardiology kon-
gresa Barselona 2017. gada augusta.

Pétijuma iesaistiti prediabéta pacienti ar
stabilu KSS, kuri stacionéti stenta implantaci-
jai koronarajas artérijas. Pacienti ieklauti péc
informétas piekrianas sanemsanas, atbilstot
Sadiem kritérijiem: gliketais hemoglobins pre-
diabétam raksturigajas robezas (HbA,. 5,7-
6,4), kermena masas indekss > 30 kg/m?,
vecums no 18 lidz 75 gadiem, nav cukura
diabéta diagnozes un terapija nelieto glikozes
limeni pazeminoSus medikamentus. Pirms
PKI no pacienta panemti asins paraugi, no
kuriem Latvijas Onkologijas instittta laborato-
rija izdalita plazma. legita plazma tiek sasal-
déta, lai vélak no tas izdalitu un ar reala laika
polimerazes kédes reakciju noteiktu mik-
roRNS ekspresiju. Papildus asins biokimiska-
jas analizés nosaka lipidu, tukas dsas gliko-
zes un C peptida raditajus. PKI laika péc
stenta ievietoSanas veic intravaskularas ultra-
skanas izmeklgjumu. Ta ierakstu saglaba ve-
lakai pangas sastava analizei ar IMAP metodi.
Izmantojot iIMAP programmatiiru, noteikts fib-
rozo, nekrotisko, lipidu un kalciju saturo$o au-
du daudzums panga. Ta ka par pangas nesta-
bilitati liecina palielinats lipidu un nekrotisko
audu daudzums, tiek aprékinata un talak
analizéta ari pangas nekrolipidisko audu sum-
ma. legito datu statistiskaja apstradé mekle-
tas korelacijas starp mikroRNS ekspresijas [i-
meni un pangas audu sastavu.

Pétijuma merkis ir noteikt, vai mikro-
RNS-126, mikroRNS-145 un mikroRNS-
155 varétu izmantot ka markieri nestabilu
pangu ar augstu lipidu un nekrotisko audu un

5. attéls

mazu fibrozo audu daudzumu diagnostikai
pacientiem ar prediabétu. Datu analize veikta
pirmajiem 20 iesaistitajiem pacientiem. Vis-
pirms parbaudita dazadu pacienta faktoru
saistibu ar visu tris mikroRNS ekspresiju un
pangas audu sastavu. Pacientu vecums, dzi-
mums, svars, kermena masas indekss, smé-
kéSanas statuss un lipidu profils neuzradija
nozimigas korelacijas ar mikroRNS ekspresiju
vai pangas audu sastavu. Analizéjot saistibu
ar laboratoriskajiem raditajiem, viena faktora
logiskas regresijas analizé mikroRNS-126 un
mikroRNS-155 pozitivi koreléja ar tukSas da-
Sas glikozes limeni (attiecigi r = 0,66; p =
0,039 un r = 0,86; p = 0,002) un mik-
roRNS-145 negativi korelgja ar HbA. (r =
-0,81; p = 0,004). Meklgjot korelacijas starp
atsevisku mikroRNS ekspresijas limeni un
pangas audu komponentu daudzumu, iegtta
nekrotisko audu nozimiga korelacija ar mik-
roRNS-126 (r = 0,68; p = 0,045) (skat. 5.—
9. attélu). Papildus tam pangas fibrozo audu
un lipidu daudzums koreléja ar mikro-
RNS-155 (attiecigi r = -0,70; p = 0,037 un
r=0,77; p = 0,015). Pangas nekrolipidisko
audu daudzums statistiski nozimigi saistijas
ar mikroRNS-126 (r = 0,73; p = 0,027),
mikroRNS-155 (r = 0,8; p = 0,009), tukSas
dasas glikozes (r = 0,66; p = 0,05) un
C peptida (r = 0,90; p = 0,04) limeniem. Vai-
raku faktoru logiskas regresijas analizé, ie-
klaujot taja raditajus, kuriem P vértiba bija
mazaka par 0,10, statistiski nozimiga korela-
cija saglabajas vien starp mikroRNS-155 eks-
presijas [imeni un pangas nekrolipidisko (p =
0,026), lipidu (p = 0,029) un fibrozo (p =
0,037) audu daudzumu.

No paslaik iegitajiem rezultatiem iespé-
jams secinat, ka pacientiem ar prediabétu
mikroRNS-155 ekspresija bija vienigais fak-
tors, kas koreléja ar nestabilai pangai rakstu-
rigajiem parametriem. Turklat pétijuma re-
zultati apstiprina, ka pastav korelacija starp
atsevisku mikroRNS ekspresijas limeni un
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pangas uzbuvi. Interesanti, ka pacientu lipi-
du profils nebija saistits ar pangas sastavu,
kamér mikroRNS ekspresija ar to statistiski
nozimigi koreléja. Sie dati uzsver talaku mik-
roRNS izpétes nozimi, un iespéjams, ka na-
kotné, lai diferencétu nestabilas pangas pa-
cientiem ar KSS, pietiks tikai ar mikroRNS
profila analizi. Tapat $aja pétijuma noverota
ari glikozes tolerances traucéjumu saistiba ar
palielinatu pangas nestabilitati. Gan aug-
staks glikozes, gan C peptida limenis statis-
tiski nozimigi saistijas ar palielinatu nekroli-
pidisko audu daudzumu, uzsverot agrinas
prediabéta diagnostikas un terapijas nozimi.
Tomer jaatzist, ka kliniskaja praksé nepietie-
kami novérté insulina jutibas parmainas un
glikozes tolerances traucéjumus.

Lai gan paslaik oficiali nav registréts ne-
viens medikaments pacientu ar prediabétu
arstéSanai, Amerikas Diabéta asociacija sa-
vas 2016. gada cukura diabéta arstéSanas
vadlinijas vienlaikus ar pareiza uztura un fi-
zisko aktivitasu rekomendacijam iesaka met-
formina terapijas apsvérsanu prediabéta pa-
cientiem ar augstu cukura diabéta attistibas
risku, t.i., pacientiem ar kermena masas in-
deksu virs 35 kg/m?, vecakiem par 60 ga-
diem vai sieviettm ar gestacijas diabétu
anamnézé [5]. Metformins ir salidzinoSi Iéts
un dross glikozes limeni pazemino$s medika-
ments, kuram ir pieradita akitu kardiovasku-
laro notikumu un naves riska samazinasana
pacientiem ar cukura diabétu [13]. Lai gan
Diabetes Prevention Program 2002. gada
publicétaja pétijuma pacientiem bez cukura
diabéta, bet ar paaugstinatiem glikozes lielu-
miem péc éSanas un tuk$a diusa pieradits, ka
risks saslimt ar cukura diabétu nakotné vis-
vairak samazinas, ievérojot dzivesveida modi-
fikaciju programmu, $aja pétijuma pieradits
ari ieguvums no metformina terapijas. Pétiju-
ma pacienti bija iedaliti grupas, kur viena
grupa terapija sanéma placebo, otra — met-
forminu 850 mg divas reizes diena, bet treSa
grupa bija ieklauta dzivesveida modifikaciju
grupa ar mérki zaudét vismaz septinus pro-
centus svara un veikt vismaz 150 minates fi-
ziskas aktivitates nedéla. Péc vidéja 2,8 gadu
apsekoS$anas perioda dzivesveida modifikaci-
ju grupa cukura diabéta incidence samazina-
jas par 58%, bet metformina grupa par
31%, salidzinot ar placebo [14]. Lai gan dzi-
vesveida modifikacija statistiski nozimigi ir
efektivaka par metforminu, ne visi pacienti
spéj to realizét, tapéc metformina terapiju ir
verts apsvert tieSi Siem pacientiem. Papildus
glikozes limena asinis pazemino$ajam efek-
tam eksperimentalos pétijumos ir pieradits,



ka metformins nozimigi palénina aterosklero-
zes progresiju pat normala glikozes metabo-
lisma apstaklos [15] un tas samazina mio-
karda infarkta radita bojajuma izméru un
talako remodelaciju [16]. Par spiti daudzso-
loSajiem rezultatiem pétijumos ar dzivnie-
kiem, tikai nedaudzos pétijumos ir izvértéts
metformina efekts aterosklerozes attistibas
apturésana pacientiem ar prediabétu. Nelie-
los pétijlumos metformina lietotajiem ir no-
véroti ne tikai samazinati glikemijas raditaji
un lipidu profila uzlabojums, bet ari miegar-
tériju intima-media biezuma samazinasana
[17-19]. Lidzigi rezultati bija ari 2017. ga-
da publicétaja nejausinataja kontrolétaja
REMOVAL pétijuma, kura metformina efektu
izvértéja pacientiem ar 1. tipa cukura diabé-
tu. Taja iesaistiti 428 pacienti, no kuriem
219 terapija sanéma metforminu, bet 209
placebo. Péc tris gadu apsekoSanas perioda
pacientiem, kas sanéma metforminu, nove-
roja statistiski nozimigu maksimala miegar-
tériju intima-media biezuma samazinajumu,
salidzinot ar placebo (P = 0,0093) [39]

Ja ar medikamentiem vien
ir par maz

Plasi pétijumi par piemérotako revaskulari-
zacijas metodi KSS pacientiem ar prediabétu
pasaulé nav veikti. Tomér, tapat ka pacien-
tiem ar cukura diabétu, prediabéta gadijuma
ir raksturigi glikozes metabolisma traucéjumi,
kuri maina normalo atbildes reakciju uz asins-
vada sieninas mikrotraumu, kada rodas péc
perkutanas koronaras intervences vai korona-
ro artériju $untésanas. $i iemesla dé| Siem
pacientiem ir lielaks restenozu un stenta
tromboZu risks neka pacientiem ar normalu
glikozes regulaciju [20]. Endotélija disfunkci-
ja, pastiprinata trombocitu migracija stimulé
trombu veido$anos. Hiperglikémijas radita pa-
stiprinata augsanas faktoru izdale un glikacija
veicina gludo miocitu proliferaciju un resteno-
zes veidoSanos [21]. Lai gan pacientiem ar
KSS terapija ir uzlabojusies, kardiovaskularo
notikumu daudzums cukura diabéta pacientu
grupa joprojam saglabajas augsts. Si iemesla
de| optimala medikamentoza terapija un pie-
meérotakas miokarda revaskularizacijas meto-
des izvéle ir |oti nozimiga pacientiem ar gliko-
zes tolerances traucéjumiem.

Revaskularizacija vai optimala
medikamentoza terapija

Pacienti ar cukura diabétu un KSS ir aug-
sta kardiovaskularo notikumu riska grupa,
neatkarigi no simptomu esamibas. Tadél ir
svarigi novertét revaskularizacijas nepiecie-

Samibu Siem pacientiem. BARI-2D pétijuma
izvértéja, vai revaskularizacija ar vainagarte-
riju jeb koronaro artériju $untédanu (KAS) vai
PKI pacientiem ar cukura diabétu samazina
ilgtermina kardiovaskularo notikumu un na-
ves risku, salidzinot ar optimalu medikamen-
tozo terapiju. Taja analizéja klinisko notiku-
mu biezumu pacientiem ar cukura diabétu
un stabilu KSS, iedalot tos revaskularizacijas
(PKI vai KAS) un medikamentozas terapijas
grupas. Lai gan piecu gadu izdzivoSanas un
kardiovaskularo notikumu daudzums abas
terapijas grupas statistiski nozimigi neatski-
ras, tomeér revaskularizétajiem pacientiem
neatkarigi no revaskularizacijas veida statis-
tiski nozimigi samazinajas stenokardijas sim-
ptomu sastopamiba un simptomu smaguma
pastiprinasanas, ka ari atkartotu revaskulari-
zaciju nepiecieSamiba [22, 23].

Kadu stentu izmantot

Laika, kad bija pieejami tikai metala sten-
ti, PKI izmantojums pacientiem ar cukura
diabétu bija limitéts. Péc $o stentu implanta-
cijas saméra bieZi novéroja stentu restenozi,
kas paaugstinaja komplikaciju un atkartotu
revaskularizaciju risku pacientiem ar cukura
diabétu. Tomeér $ai problémai risinajums ra-
das lidz ar zalem pildito stentu ienakSanu.
Sie stenti izdala medikamentu ar antiprolife-
rativam Tpasibam, kas aizkavé restenozes at-
tistibu. Vairakos pétijumos, kuros salidzinati
abu stentu veidi pacientiem ar cukura diabé-
tu, ir pieradits restenozu un atkartotas revas-
kularizacijas nepiecieSamibas biezuma sama-
zindjums ar zalém pildito stentu grupa. Pie-
méram, septinu nejausinatu kontrolétu péti-
jumu metaanalizé ar zalém pildito stentu im-
plantacija pacientiem ar cukura diabétu un
akitu miokarda infarktu uzradija nozimigi
mazaku komplikaciju biezumu, salidzinot ar
metala stentu pacientu grupu [24]. Ari anali-
zéjot kliniskas prakses iznakumus, par pama-
tu nemot Zviedrijas pacientu registra datus,
aprékinats, ka ar zalem pildito stentu implan-
tacija pat uz pusi samazina restenozu risku,
salidzinot ar metala stentiem [25].

Perkutana koronara intervence
vai koronaro arteériju
Suntesana

Péc iepriek§ aprakstita klust skaidrs, ka
revaskularizacija spéj vairak uzlabot pacienta
stavokli neka medikamentoza terapija vien.
Turklat, veicot PKI, priekSroka bitu dodama
ar zalém pilditajiem stentiem. Tomér ko darit
ar cukura diabéta pacientiem, kam ateroskle-
roze ir skarusi vairakas sirds artérijas? Future

Revascularization Evaluation in Patients
with Diabetes Mellitus: Optimal Manage-
ment of Multivessel Disease (FREEDOM) pé-
tijums ir nejausinats kontroléts pétijums, kura
laika perioda no 2005. lidz 2010. gadam ie-
klauti 1900 pacienti ar cukura diabétu un
vairaku vainagartériju slimibu. Pacienti ne-
jausinati iedaliti vainagartériju SuntéSanas un
PKI ar zalém pildito stentu terapijas grupas
un apsekoti vismaz divus gadus ar vidéjo ap-
sekoSanas perioda ilgumu 3,8 gadi. Apseko-
$anas laika pacienti sanéma optimalu medi-
kamentozo terapiju asinsspiediena, lipidu un
glikozes limena kontrolei. Abas terapijas gru-
pas izvertéti un salidzinati mirstibas, miokar-
da infarkta un insulta raditaji, un to kombina-
cija definéta ka primarais pétijuma galamer-
kis. Apkopojot rezultatus, secinats, ka, lai
gan tiem pacientiem ar cukura diabétu un
smagu KSS, kuriem bija veikta SuntéSana,
apsekosanas laika bija mazaka miokarda in-
farkta (P < 0,001) sastopamiba un kopéja
mirstiba (P = 0,049), Sie pacienti biezak ne-
ka ar stentéSanu arstétie piedzivoja insultu
(P =0,03) [26].

Ka uzlabot kardiovaskularo
prognozi, ja tomer attistas
cukura diabéts

Augstais kardiovaskularo notikumu risks
pacientiem ar cukura diabétu sekmé to, ka
kardiovaskularo komplikaciju biezums ir
viens no raditajiem pétijumos, kuros izverté
medikamentus glikozes limena kontrolei asi-
nis. Tapéc pacientiem ar cukura diabétu te-
rapija vélams izvéléties tadus medikamen-
tus, kas, ja ne samazina kardiovaskularo no-
tikumu risku, tad vismaz nepasliktina to.

Sameéra nesen publicétaja EMPA-REG
OUTCOME pétijuma pieradita SGLT2 recep-
toru antagonista empagliflozina spéja sama-
zinat primara kombinéta kardiovaskularo no-
tikumu galamérka incidenci un kopéjo mirsti-
bu, pievienojot to standarta medikamentoza-
jai terapijai. Empagliflozins ir natrija glikozes
kotransportiera-2 (SGLT2) selektivs inhibi-
tors, kas samazina glikozes reabsorbciju nie-
rés, tadejadi palielinot glikozes izdali caur uri-
nu. Sis medikaments ir apstiprinats terapijai
pacientiem ar otra tipa cukura diabétu. Tas
ne tikai samazina glikozes limeni asinis, bet
ari glikéto hemoglobinu, svaru un arterialo
asinsspiedienu, neizraisot sirdsdarbibas frek-
vences pieaugumu. EMPA-REG OUTCOME
pétijuma iesaistija 7020 pacientus, kuriem
papildus jau iepriek$ sanemtajai optimalajai
glikozes limeni pazemino$ajai terapijai pievie-
nots vai nu empaglifiozins 10 mg vai 25 mg



deva, vai placebo. Péc vidéja 3,1 gada nove-
roSanas laika izvértéja kardiovaskularo mirsti-
bu, nefatalu miokarda infarktu un insultu bie-
zumu, ka ari kombinéto $o notikumu inciden-

, kas bija noteikts ka primarais galamérkis.
Apkopojot rezultatus, primarais kombinétais
notikums empagliflozina grupa bija 10,5%
pacientu, bet placebo grupa 12,1% (empa-
gliflozina grupai HR 0,86: 95% Cl 0,74-
0,99; p = 0,04 empagliflozina parakumam).
Neatrada nozimigas atSkiribas miokarda in-
farkta vai insulta raditajos, bet empagliflozina
grupa ievérojami retaka bija kardiovaskulara
mirstiba (3,7% empagliflozina un 5,9% pla-
cebo grupa ar 38% relativa riska samazina-
jumu), hospitalizacija sirds mazspéjas dé|
(2,7% empagliflozina un 4,1% placebo grupa
ar 35% relativa riska samazinajumu) un ko-
péja mirstiba (5,7% empaglifiozina un 8,3%
placebo grupa ar 32% relativa riska sama-
zinajumu). Vieniga nozimigi biezaka kompli-
kacija empagliflozinu sanemosajiem pacien-
tiem bija paaugstinats genitalo infekciju risks
[27]. Ari cits SGLT2 inhibitors kanagliflozins
CANVAS pétijuma uzlaboja pacientu kopéjo
kardiovaskularo prognozi [30]. Svarigi ir at-
zimét, ka SGLT-2 inhibitoru lieto$ana ir sais-
tita ar mazaku komplikaciju risku ari arpus
nejausinatu kontrolétu pétijumu ramjiem.
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