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Pacienti po infarktu myokardu maji zvySené riziko sr-
de¢niho selhdni a dmrti. Inhibitory sodiko-glukézové-
ho kotransportéru 2 (SGLT2) zlepsuji kardiovaskularni
vysledky u diabetikd, pacientt s chronickym selhanim
ledvin a pacientt se srde¢nim selhdnim. Studie EMMY
(Impact of Empagliflozin on Cardiac Function and Bio-
markers of Heart Failure in Patients with Acute Myocar-
dial Infarction) prokdzala u pacientti po infarktu snizené
hodnoty natriuretického peptidu, vyssi ejekeni frakei levé
komory a nizsi srde¢ni objem. Studie vSak nehodnotila
klinické vysledky.' Studie DAPA-MI (Dapaglifiozin Effects
on Cardiometabolic Outcomes in Patients with an Acute
Heart Attack) dosdhla jen malého poctu klinickych ptihod
a nemohla zjistit vliv dapagliflozinu na pocet imrti nebo
hospitalizaci.”

Komentovany c¢lanek popisuje vysledky studie
EMPACT-MI (Study to Evaluate the Effect of Empaglifio-
zin on Hospitalization for Heart Failure and Mortality in
Patients with Acute Myocardial Infarction). Slo o dvojité
zaslepenou, randomizovanou, placebem kontrolovanou
studii fizenou prihodami. Sponzory studie byly spolec-
nosti Boehringer Ingelheim a Eli Lilly. Pracovnici obou
sponzorujicich spole¢nosti se icastnili tvorby protokolu,
byli zastoupeni v fidici komisi a provadeéli statistické ana-
lyzy. Bezpecnostni data monitorovala nezdvisla komise
a klicové vysledky byly ovéfeny nezavislym statistikem.
Studijni centra se nachdzela v Severni a Jizni Americe,
Evropé a Asii, celkem 451 center ve 22 zemich.

Pacienti byli muzi i zeny stars{ 18 let, ktef{ byli hospi-
talizovani pro infarkt myokardu maximdlné 14 dnt pred
randomizaci a méli nové zjisténou ejekéni frakci méné nez
45 % a/nebo znamky prevodnéni, jez si vyzadaly lé¢bu bé-
hem tivodni hospitalizace. Déle museli pacienti vykazovat
jesté alespon jeden ,,obohacujici“ faktor, kterymi byly: vék
65 let a vice, nové vznikld ejekeni frakce méné nez 35 %,
anamnéza infarktu myokardu, fibrilace sinf nebo diabetu
2. typu, odhadovand glomerularni filtrace (eGFR) méné
nez 6o ml/min/1,73 m* télesného povrchu, zvysend kon-

centrace natriuretického peptidu nebo kyseliny mocové,
zvyseny tlak v plicnici nebo v pravé komofre, postizeni ti
korondrnich tepen, onemocnéni perifernich tepen nebo
neprovedena revaskularizace pro indexovy infarkt myokar-
du. Pacienti s anamnézou srde¢niho selhdni nebo uzivajici
inhibitory SGLT2 byli vyrazeni.

Zatazeni pacienti byli randomizovdni v poméru 1:1
k empagliflozinu 10 mg/den nebo placebu, oboji pridané
k obvyklé 1é¢bé. Sledovani probihalo prevazné distancné
pomoci webové aplikace nebo telefonicky. Pacienti méli
distan¢ni navstévu po 14 dnech od randomizace, prezen¢ni
navstévu po Sesti mésicich a distanéni navstévu kazdych
dalsich Sest mésict. Data o jiné medikaci byla sledovdna
Sest meésict, poté se uvadélo pouze uzivani inhibitort
SGLT2 mimo studijni protokol nebo kombinovand Iéc¢ba
inhibitory SGLT2 a SGLT1. Byly hldSeny pouze zdvazné ne-
zadouci ucinky, nezddouci ucinky vedouci k ukonceni 1é¢-
by a pithody zvlastniho vyznamu (ketoacidéza, amputace
dolni koncetiny, poskozeni jater a kontrastova nefropatie).

Primdrni vysledny ukazatel byl sloZen z prvni hospita-
lizace pro srdec¢ni selhdni nebo umrti z jakékoliv priciny.
Klicové sekundarni vysledné ukazatele zahrnovaly celkové
mnozstvi hospitalizaci pro srde¢ni selhdni nebo tmrti
z jakékoliv pficiny, celkové mnozstvi neplanovanych hos-
pitalizaci pro kardiovaskuldrni onemocnéni nebo umrt{
z jakékoliv pri¢iny a celkové mnozstvi hospitalizaci pro
infarkt myokardu nebo dmrti z jakékoliv pric¢iny. Pithody
byly hodnoceny proskolenymi investigdtory v prislusnych
centrech a nebyly centralné oveéfovany.

Pokud jde o statistickou analyzu, odhadovalo se,
ze 532 prihod primarniho cilového ukazatele bude mit
85% silu, aby se zjistilo 23% snizen rizika ve skupiné s em-
pagliflozinem proti skupin¢ s placebem. Plivodni protokol
plénoval zaradit 3 312 pacientt, toto ¢islo mohlo byt zvyse-
no na 5 0oo, pokud by ndrtst poctu ptihod byl pomale;jsi.
Pozdéji byl pocet pacientd zvySen na 6 500, beze zmény
cilového poctu ptihod. Analyza byla provedena na principu
intention-to-treat pomoci Coxova modelu proporcional-
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niho rizika. Data pacienti bez primdrniho vysledného
ukazatele byla cenzorovana k datu posledni kontroly.

Od prosince 2020 do bfezna 2023 bylo randomizovano
3 260 pacientli k empagliflozinu a 3 262 pacientii k pla-
cebu (celkem 6 522 z 6 610, ktefi prosli screeningem),
v obou skupindch bylo priblizné 25 % Zen a 32 % diabeti-
ka. Vétsinu pacientt tvorili bélosi zarazeni v evropskych
centrech. Béhem sledovani s medidnem délky 17,0 mésice
bylo naplnéni primarniho cilového ukazatele dosazeno
u 267 (8,2 %) pacientti ve skupiné s empaglifiozinem
au 298 (9,1 %) pacientli ve skupiné s placebem. Inciden-
ce byla 5,9, resp. 6,6 prihody na 100 pacientrokd (pomér
rizik [HR] 0,90; 95% interval spolehlivosti [CI], 0,76-1,06;
p = 0,21). K prvni hospitalizaci pro srdecni selhdni do-
$lo u 118 (3,6 %) pacientii ve skupiné s empaglifiozinem
a u 153 (4,7 %) pacientt v placebové skupiné (HR 0,77;
95% CI 0,60-0,98). Umrti nastalo u 169 (5,2 %), resp. 178
(5,5 %) pacienttl (HR 0,96; 95% CI 0,78-1,19). Nezadouci
ucinky se mezi skupinami nelisily.

V diskusi se autoti zamysleji nad pficinami negativniho
vysledku studie. Primdrni cilovy ukazatel byl z 52 % tvofen
umrtimi, kterd v ¢asné fazi po infarktu myokardu nemuse;ji
byt ovlivnitelnd glifloziny. Pocet hospitalizaci pro srdec¢ni
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Studie EMPACT-MI je povaZovdna za ,,negativni studii. Po-
dle pravidel pro hodnocent klinickych studit je to nepochybné
Jediny mozny zdvér. Z hlediska informact o 1écbé srdecniho
selhdni je ovSem nutno zdiraznit nékolik pozitivnich informact.

Studie randomizovala 98,7 % pacientii, kter{ prosli scree-
ningem. Na rozdil od jinych studii budou tedy posuzovani
jedinci pravdépodobné [épe veprezentovat redlnou populact
pacientil, ovSem za predpokladu, Ze nebyli velmi selektivné
predvybirdni u pro screening.

Populace ve studii byla extrémné rizikovd z hlediska sr-
decniho selhani a umrti — kromé infarktu a sniZené funkce
levé komory nebo prevodnéni méli jesté dalsi vizikovy faktor.
Presto se pocet zarazenych pacientii musel témér zdvojndsobit,
aby bylo v rozumném Case dosaZeno predem specifikovaného
poctu hospitalizact pro srdecnt selhdni nebo vimrti. To je velmi
dobrd zprdva o stavu soucasnych moZnosti mediciny a jejich
vlivu na osud pacientil.

Empagliflozin vedl ke snifeni mnoZstvi hospitalizaci pro
srdecni selhdni, coZ je patrné uZ z komentovaného Cldnku.
V ndsledné publikaci® autori podrobnéji hodnotili paramet-

selhani byl numericky nizsi v empaglifiozinové skupiné.
Vysledky mohly byt ovlivnény pandemii covidu-19 a lo-
kédlnimi valkami (vyzkumnd centra byla i na Ukrajiné).
Pocet hospitalizaci pro srde¢ni selhdni v dobé¢ pande-
mie vyznamné poklesl, ¢asto proto, Ze pacienti byli 1é-
¢eni mimo nemocnici. Kardidlni selhani, které nevedlo
k hospitalizaci, nebylo ve studii EMPACT-MI sledovéno,
pouze uvadéno jako nezadouci pfihoda. Revaskularizace
myokardu mtze u nékterych pacientt natolik snizit riziko
vzniku dals$ich komplikaci, ze dal$i 1é¢ba uz neznamena
rozdil. V souladu s pfedchozimi studiemi byla u 1é¢enych
pacientll mensi incidence prvni hospitalizace pro srde¢ni
selhdni i celkovy pocet hospitalizaci z divodu srde¢niho
selhdni. Studie potvrdila velmi dobry bezpecnostni profil
empagliflozinu.

Podle autorti jsou hlavnimi limitacemi studie nésle-
dujici fakta. Neprovadélo se centralni ovéteni cilovych
ukazatelll. Nebylo hodnoceno kardidlni selhdni lé¢ené
ambulantné. V souboru nebyly dostate¢né zastoupeny
zeny, star$i osoby a nékteré rasové a etnické minority.

Zavér vyplyvajici ze studie EMPACT-MI tedy zni, ze
empagliflozin nesnizuje sdruzené riziko hospitalizace pro
srdecni selhdni nebo umrti z jakékoliv priciny.

ry kardidIniho selhdni, kde byl prokdzdn signifikantni rozdil
ve prospech empagliflozinu jak v case do prvni hospitalizace,
tak v uZivani diuvetik, antagonistii mineralokortikoidnich
receptori, pripravku sakubitriljvalsartan a inhibitori an-
giotenzin konvertujiciho enzymu. Signifikantné bylo sniZeno
i mnoZstvi epizod svdecniho selhdni lécenych ambulantné, které
v rdmci uspordddnit studie byly hodnoceny jako neZddouct
pithody, nikoliv jako pithody zahrnuté do vyslednych kritéri.
Proto Ize tyto vysledky oznacit jenom jako informativni, pres-
toZe jsou statisticky signifikantni. Navic jsou plné v souladu
s kardiovaskuldrnimi cinky gliflozinit v dosud provedenych
studiich.

Otdzkou je, pro¢ nebyla ovlivnéna mortalita. Hodnocent
probihalo v dobé covidové pandemie a dva zucastnéné regiony
byly zasaZeny vdlkou. I kdyZ pacienti piimo nezemieli v dii-
sledku téchto okolnosti, roli mohla hrdt sniZend dostupnost
lékarské péce nebo obavy pacientii tuto péci vyhledat. S tako-
vym rozsahem zevnich vlivii se v rozvinutych zemich obvykle
nepocitd a Ize jen doufat, Ze nezasdhnou do dalSich klinickych
hodnocent.
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