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Souhrn: V souboru ambulantné lécenych 415 diabetik( 2. typu pramérného véku 66 + 10 s primérnou dobou trvani diabetu 9,4 + 8 roku,
s proporcionalnim zastoupenim pohlavi, jsme sledovali kontrolu zakladnich kardiovaskuldrnich rizikovych faktor(. ArteridIni hypertenzi
mélo 95% diabetikl a doporucenou hodnotu krevniho tlaku 130/80 mm Hg a nizsi dosahlo pouze 13 % muzd a 17 % Zen. Monotera-
pii antihypertenziv uZivalo 40% souboru. Inhibitory renin-angiotenzin-aldosteronového systému uzivalo 90% souboru. Glykemii na-
lacno < 6 mmol/l dosahlo pouze 10% muzli a 11 % Zen; glykovany hemoglobin HbA, <4,5% dosahlo 20% muzl a 24% zen; 60 % diabetikd
bylo lé¢eno farmakologicky. Metformin uzivalo 44 % muzd a 48% Zen. Celkovy cholesterol nala¢no < 4,5 mmol/l dosahlo 31% muzd
a 23% Zen; LDL-cholesterol < 2,5 mmol/l dosahlo 31% muzd a 41 % Zen; hodnoty lipidogramu pro diabetiky v sekundarni prevenci ICHS
doséhlo jen 13 % souboru. Statiny uzivalo 60% souboru, fibraty pouze 4%. Doporucené hodnoty viech sledovanych parametrd doséhly
pouze dvé Zeny. Antihypertenziva, antidiabetika i hypolipidemika byla spravné volena, ale poddadvkovana. Otédzkou je spoluprace nemoc-
nych p¥i uzivani farmakoterapie. Velkd rezerva je v 1é¢bé hypolipidemiky i antidiabetiky a jisté i v Zivotnim stylu.

Kli¢ova slova: diabetes mellitus 2. typu - kardiovaskuldrni rizikové faktory

Monitoring of cardiovascular risk factors in patients with diabetes type 2

Summary: The control of basic cardiovascular risk factors was examined in a sample of 415 diabetes type 2 patients, aged 66 + 10 years,
with a 9.4 + 8 years long history of diabetes, both genders represented proportionally; 95% of the sample were hypertensive. The recom-
mended blood pressure value was achieved by 13% males and 17% females. Antihypertensive monotherapy was indicated in 40% of the
sample. Renin-angiotensin-aldosteron system inhibitors were prescibed to 90% of the sample. The fasting glycaemia < 6 mmol/L were
achieved in 10% males and 11% females; glycosilated hemoglobin < 4.5% in 20% males and 24% females; 60% of the sample had an-
tidiabetic pharmacotherapy - 44% males and 48 % females used metformin. Total fasting plasma cholesterol < 4.5 mmol/L was achieved
in 31% males and 23% females; LDL-cholesterol < 2.5 mmol/L was achieved in 31% males and 41% females. The target values for diabetics
in secondary prevention of cardiovaskular diseases or with subclinical atherosclerosis was achieved in 13% of the sample. Statins were
prescribed in 60% of the sample, fibrates in 4%. Only 2 females achieved all the target values. Hypolipidemic and antihypertensive drug
therapy is unsatisfactory; there is certainly a big potential in life style changes among the diabetic patients.

Key words: diabetes mellitus type 2 - cardiovascular risk factors

Uvod

Diabetes mellitus 2. typu (DM2T) je
vyznamnym rizikovym faktorem pro
rozvoj kardiovaskuldrnich komplikaci.
V mnoha studiich bylo prokazano, Ze
k bezpeéné prokazanym rizikim mak-
rovaskularnich komplikaci DM2T patif
nejen hyperglykemie, arteridlni hyper-
tenze a dyslipidemie, ale také p¥itom-
nost proteinurie a (mikro)albuminurie,
coZ neznadf pouze riziko progrese ne-
fropatie, ale i pfitomnost endotelové
dysfunkce - systémového poskozenf
cévni stény.

Dle Spole¢nych doporuceni dces-
kych odbornych spole¢nosti pro pre-
venci kardiovaskuldrnich onemoc-
néni v dospélém véku je u diabetikd

812

vhodné nejprve vysvétlit zdsady zdra-
vého Zivotniho stylu a pravidelné mo-
tivovat nemocné k jeho duslednému
zavedeni a dodrZovdni - zejména
v raciondlni dieté, pravidelném po-
hybu a nekouteni. Doporucenou ci-
lovou hodnotou glykemie nala¢no je
glykemie < 6,0 mmol/I a glykovany he-
moglobin HbA, < 4,5% [1]. Cilové
hodnoty celkového i LDL-cholesterolu
jsou ve svétle provedenych studif stéle
nizsi, tj. 4,5, resp. 2,5 mmol/l u diabe-
tikd v primdrnf prevenci a 4,0, resp.
2,0 mmol/l a méné u diabetikl v se-
kunddrn{ prevenci ischemické choroby
srde¢ni (ICHS) a jinych aterosklerotic-
kych vaskuldrnich chorob [2]. U ne-
mocnych s DM2T je doporuceno sta-

noven{ apolipoproteinu B (apo-B),
protoZe pfedstavuje viechny atero-
genni lipidové &astice (LDL, VLDL,
IDL), a proto lépe koreluje s kardiovas-
kuldrnim rizikem nez LDL-choleste-
rol [2]. Hodnoty triglyceridd vy33i nez
1,7 mmol/l a HDL-cholesterolu nizs{
nez 1,0 mmol/l u muzd a 1,2 mmol/I
u Zen jsou povazovany za ukazatele zvy-
$eného kardiovaskuldrniho rizika [2].
Doporucena cilovd hodnota krev-
niho tlaku (TK) u osob s DM2T je pod
130/80 mmHg, u nemocnych s protei-
nurif pod 120/75 mmHg [3]. Medicina
zaloZend na dtkazech je divodem,
pro¢ jsou inhibitory renin-angioten-
zin-aldosteronového systému u hyper-
tenznich diabetik(l léky prvni volby,
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testem) a v celém souboru.

Parametr

vék (roky)

trvani diabetu (roky)
trvani hypertenze (roky)
trvani dyslipidemie (roky)
pravideln{ kuFaci (n, %)
byvali kutdci (n,%)
nekufaci (n, %)

BMI (kg/m?)

pas (cm)

STK (mmHg)

DTK (mmHg)

celkovy cholesterol (mmol/I)
LDL-cholesterol (mmol/I)
HDL-cholesterol (mmol/l)
triglyceridy (mmol/I)
apolipoprotein B (g/l)
Lpa (mg/1)

fibrinogen (g/I)

urea (mmol/l)

kreatinin (pmol/I)
urikemie (pmol/I)
glykemie (mmol/I)

HbA, (%)

HOMA index

MAUR (pmol/min)
HsCRP (mg/I)
homocystein (pmol/l)

Tab. 1. Rizikové faktory u nemocnych s diabetem 2. typu u muzi a u Zen (rozdil stanoven Wilcoxonovym nepdrovym

Muzi (x £ SD) Zeny (x + SD)
n=219 (53 %) n =196 (47 %)
65+ 10 66 +9
91+8 9,6 +8
9,5+9 M5+ M
49+6 51+6
26 (12) 24 (12)
125 (57) 47 (24)
68 (31) 125 (64)
30,1+5 309+6
107 + 12 104 £ 14
144 + 18 146 = 20
80 + 11 80+ 11
4,93 + 1,09 5,30+ 1,11
3,14 +£0,92 3,40 + 0,96
1,07 0,22 1,23 40,24
1,99 £ 1,33 1,96 + 1,19
0,88 £ 0,24 0,92 £ 0,23
0,36 £ 0,55 0,47 £ 0,64
3,26 0,72 3,45+ 0,71
6,5+2 6,9+3
122 + 28 119 + 25
356 +96 334+ 93
9,27 +3,23 9,56 + 3,78
6,0+1,8 6,1+1,9
4,5+6 49+6
50 £167 40 + 187
3,3+£3,0 3,8+3,2
14+4 15+9

DLP - dyslipidemie, BMI - body mass index, STK - systolicky krevni tlak, DTK - diastolicky krevni tlak, Lpa - lipoprotein ,,a“,

HbA, - glykovany hemoglobin, HOMA index - homeostatis model assessment = la¢na glykemie x la¢ny IRI1/22,5 (index inzuli-
nové rezistence), MAUR - mikroalbuminurie, HsCRP - C-reaktivni protein stanoveny ultrasenzitivni metodou, NS - statisticky nevy-
znamny, x £ SD - praimér + standardni odchylka

Rozdil (p) Soubor
n=415
NS 66 + 10
NS 9,4+8
NS 10,4 + 10
NS 49+6
NS 50 (12)
0,01 172 (41)
0,001 193 (47)
NS 30,5+ 6
0,01 106 + 13
NS 145+ 19
NS 80+ 11
0,01 511111
0,05 3,26 + 0,95
NS 114+ 0,24
NS 2,02 +1,62
NS 0,90 £ 0,23
NS 0,41 + 0,60
0,01 3,35+0,72
NS 6,7+23
NS 15+ 27
0,05 346 + 95
NS 9,41 + 3,50
NS 6,1+1,8
NS 4,7+6
NS 45+ 176
0,05 3,6 £3,1
NS 147+7

jak uvadéji odbornd doporucenf Evrop-
ské spolecnosti pro hypertenzi z roku
2007 [4] i Doporuceni Ceské spolec-
nosti pro hypertenzi [3]. Ve vétsiné pfi-
padd nestadi k dosazeni cilovych hod-
not TK pouze monoterapie, ale vhodné
kombinovand antihypertenznilécba [5].

Cilem nasf prédce je zjisténi trovné
kontroly standardnich rizikovych fak-
tort u souboru nemocnych s DM2T
podle soucasnych Doporuceni pro
prevenci kardiovaskuldrnich chorob
v dospélé populaci [1].

Soubor nemocnych a metody

V letech 2005-2006 bylo zatazeno
a vySetfeno 415 diabetik( 2. typu obou
pohlavi stardich 35 let, pravidelné sle-
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dovanych na Il. interni klinice Lékarské
fakulty a FN v Plzni, a to bud’'v diabeto-
logickych ambulancich, nebo v Centru
preventivni kardiologie. Priimérny vék
byl 66 + 9 let; pohlavi byla zastoupena
proporciondlné - 219 muzd a 196 Zen.
Vétsina nemocnych byla ve véku nad
50 let, pouze 14 muzd a 7 Zen bylo ve
véku pod 50 let. Diagnéza DM2T byla
stanovena jiz pred vstupem do sledo-
vani, a to:
a) podle anamnézy
b) glykemie nala¢no z Zilni krve 7 mmol/I
a vice po osmihodinovém laénént,
hodnota ovéfena alespori 2krat
c) glykemie za 2 hod pfi ordlnim gluké-
zovém toleranénim testu v plazmé
11 mmol/l a vice [6]

Byli vyloudeni nemocni po akutni
kardiovaskuldrni nebo jiné vaskularnf
intervenci ¢i prihodé pred méné nez
tfemi mésici, nemocni s tézkou hepa-
topatif (3krat zvysené AST a ALT) nebo
s pankreatitidou, s rendlnim selhava-
nim (kreatinin > 200 pmol/l), s tézkym
srde¢nim selhdnim (NYHA [l a IV),
s malignimi nadory, s duevnimi cho-
robami a nespolupracujici nemocni.

Pomoci dotazniku, pohovoru a ze
zdravotnické dokumentace byly zis-
kany anamnestické ddaje. P¥ileZitostny
TK jsme méFili po 5 min klidu vsedé
standardnim zptsobem, tj. standardi-
zovanym rtutovym tonometrem s pies-
nosti na 2mmHg 2krit po sobé s od-
stupem 2 min; hodnotu systolického
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TK (STK) jsme odeditali v prvni fazi Ko-
rotkovovych fenomén( a diastolického
TK (DTK) v 5. fazi. PoutZili jsme vypo¢-
teny priimér z téchto dvou méfeni TK.
Tepovd frekvence byla méfena po 5 min
klidného sezeni po dobu 1/2 min. Mé-
fili jsme télesnou vysku vcentimetrech
a hmotnost s pfesnosti na desetiny ki-
logramu v lehkém obleceni. Byl vypod-
ten body mass index vkg/m?. Ve stoji
a ve vydechu v poloviéni vzdélenosti
mezi dolnim okrajem hrudniku a spina
illiaca anterior superior jsme méfili
obvod pasu a v trovni velkych trochan-
ter(i obvod boka.

Po 12hodinovém la¢néni byly prove-
deny v Centru preventivni kardiologie
. interni kliniky Lékarské fakulty a FN
v Plzni krevni odbéry a vzorky byly zpra-
covany v laboratofi Ustavu klinické
biochemie a hematologie a na Oddé-
leni nukledrni mediciny ve FN v Plzni.
Byl vypocten HOMA index (homeosta-
tis model assessment) dle vzorce gly-
kemie nala¢no x imunoreaktivni inzu-
lin nala¢no/22,5.

PFi zpracovéani ddajd byl soubor
hodnocen jako celek, dale byl rozdé-
len podle pohlavi, pfitomnosti makro-
a mikrovaskuldrnich komplikaci nebo
do kvartild dle sledovanych velicin.
Mezi makrovaskularni komplikace jsme
zafadili stabilni anginu pectoris, stav
po srde¢nim infarktu, stav po srdeénf
revaskularizaci, prokdzanou némou is-
chemii myokardu, ischemickou cho-
robu dolnich kondetin, sonograficky
nebo angiograficky prokdzanou vy-
znamnou symptomatickou stendzu
karotickych nebo vertebrélnich tepen
a ischemickou cévni mozkovou pf¥i-
hodu dle vySetieni kardiologem nebo
neurologem. Mikrovaskuldrni kompli-
kace zahrnovaly neurologem verifiko-
vanou distalni polyneuropatii dolnich
koncetin, oéni komplikace dle vySetten(
oftalmologa, tj. proliferativni a ne-
proliferativni diabetickou retinopatii
a makulopatii nebo stav po oSetten(
laserem; diabetickou nohu a diabe-
tickou nefropatii, kdy za hranici renal-
niho postizeni byla povazovéna hla-
dina kreatininu 2 124 pmol/l u muzd
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Parametr

TK<130/80mmHg

celkovy cholesterol < 4,5 mmol/I
LDL-cholesterol < 2,5 mmol/I
triglyceridy < 1,7 mmol/I
HDL-cholesterol > 1 (1,3) mmol/I
glykemie < 6 mmol/I

HbA, < 4,5%

Tab. 2. Dosazeni doporucenych cilovych hodnot rizikovych faktort u muzd
a zen s diabetem 2. typu (% z celkového pocétu 218 muzi a 196 Zen).

TK - krevni tlak, HbA, - glykovany hemoglobin

Muzi % (n) Zeny% (n)
13 (28) 17 (33)
31(68) 23 (45)
31(68) 41 (81)
53 (116) 36 (71)
90 (196) 98 (193)
10 (22) 1 (22)
20 (44) 24 (47)

a 2 115 pmol/l u Zen a/nebo ztrita bil-
kovin moéi: mikroalbuminurie v mini-
malné 2 opakovanych noc¢nich sbérech
moc¢i 20-200 pg/min nebo albumi-
nurie 2 200 pg/min nebo manifestni
proteinurie 2 0,5g/24 hod. U sledo-
vanych veli¢in byl uréen primér a smé-
rodatnd odchylka, medidn, minimalnf
a maximalni hodnoty. K analyze kvan-
titativnich veli¢in byl pouzit Wilcoxo-
nGv neparovy test. U kvalitativnich ve-
licin byly vypocteny Cetnosti a jejich
zavislosti na sledovanych parametrech
byly uvedeny v kontingenénich tabul-
kdch za pomoci %? testu.

Vysledky

Prehled primérnych hodnot sledova-
nych parametrd u muz a Zen (roz-
dily hodnoceny nepdrovym Wilcoxo-
novym testem) a u celého sledovaného
souboru jsou uvedeny v tab. 1. Muzi
a Zeny se nelisili ve véku. Mezi muzi
bylo statisticky vyznamné vice byvalych
kutakd nez mezi Zenami. Zeny byly na-
opak vyznamné castéji nekufackami.
Byli proporciondlné zastoupeni obyva-
telé mést a vesnic. Obvod pasu byl vy-
znamné vy3si u muzl nez u Zen, ale mezi
pohlavimi jsme nenalezli rozdil v BMI
ani TK. Zeny mély vy$i pramérnou
hladinu fibrinogenu a vy33f hodnoty
C-reaktivnfho proteinu stanoveného
ultrasenzitivni metodou (hs-CRP) nez
muzi. Muzi méli vy88i hladinu kyseliny
mocové. Nenalezli jsme rozdily v hla-
dindch urey, kreatininu, homocysteinu
a odpadt bilkoviny do mo¢i. Nenalezli
jsme rozdily v BMI a obvodu pasu mezi

nemocnymi s vaskuldarnimi komplika-
cemi a bez nich. Byla zpracovana tro-
ven kontroly zakladnich rizikovych fak-
tor( dle cilovych hodnot ve Spole¢nych
doporucenich prevence kardiovasku-
larnich nemociv dospélém véku, tj. TK,
glykemie a lipid@i [1]. V tab. 2 uvddime
souhrn dosaZeni doporucenych cilo-
vych hodnot rizikovych faktord u muzd
a zen s diabetem 2. typu (% z celko-
vého poctu 219 muzd a 196 Zen).

Arteridlni hypertenze

Muzi a Zeny se nelisili v anamnéze doby
trvani arteridlni hypertenze. Celkem
95% souboru (206 muzi a 188 Zen)
bylo zaroven hypertoniky. Z tohoto
souboru hypertonikl pouze 13 % muzd
a 18% zen dosahlo systolicky TK (STK)
pod 130 mm Hg, diastolicky TK (DTK)
pod 80mmHg dosdhlo 24% muzd
a 32% Zen; obé cilové hodnoty TK do-
sahlo pouze 13% muz(i a 17 % Zen. Cel-
kem 25% muzl a 21% Zen mélo TK
v rozmezi 130/80-140/90 mm Hg, TK
nad 140/90 mmHg mélo 62 % muzd
i Zen. Lé¢ba antihypertenzivy nebyla
podéavana pouze u 2% muzl a 2% Zen
s DM2T a s hypertenzi; 98 % bylo lé¢eno
antihypertenzivy a jejich zastoupenf
je uvedeno na obr. 1. Inhibitory re-
nin-angiotenzin-aldosteronového sy-
stému uzivalo celkem 90% souboru.
Druhym nej¢astéjsim lékem byly blokd-
tory kalciovych kanal(i. Beta-blokatory
byly tietim nej¢astéjsim lékem u osob
s ICHS. Diuretika byla tfetim nejéastéj-
$im lékem u osob bez ICHS; ve 2/3 se

jednalo o indapamid, u srdeéniho se-
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Obr. 1. Zastoupeni jednotlivych antihypertenziv (%) u lé¢enych hypertoniki (n = 386).
BB - beta-blokatory, ACE-I - inhibitory angiotenzin konvertujici enzymu, BKK - bloka-
tory kalciovych kanal(i, CPL - centrdlné ptsobici latky
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Obr. 2. Uzivani antidiabetik u muz a Zen s diabetem 2. typu (n = 415).
Su - derivdty sulfonylurey, Met - metformin, Gli - glitazony, Inz - inzulin

Ihdni furosemid, verospiron a hydro-
chlorothiazid. Centrdlné pusobici latky
byly indikovany pouze v troj- a vicekom-
binaci. Monoterapii uzivalo 40% muzd
a 38% zen, zatimco 2/3 diabetik{ s hy-
pertenzi mély kombinovanou terapii
2-5 antihypertenziv (dvojkombinace
29% muzi, 24% Zen, trojkombinace
27% muzd a 15% zen, ¢tyfkombinace
4% muzl a 12% Zen, pétikombinace
zadni muzi a 7% zen).

Makrovaskularni komplikace byly pfi-
tomny u 73 muzt (33 %) azen 39 (20%)
(p<0,01),v55%sejednalo o ICHS. Mi-
krovaskularni komplikace byly pritomny
u 118 muzd (54%) a 160 zen (54 %)
(p - NS), v 95% se jednalo o diabe-
tickou nefropatii. Nemocni s makro-
vaskuldrnimi komplikacemi a bez nich
se signifikantné nelisili v hodnoté STK
(144,5 + 22,0 vs 144,6 = 17,8 mmHg),
ale byl nalezen signifikantni roz-
dil v hodnoté DTK (76,3 + 11,3 vs
81,0 + 10,4mmHg, p < 0,001). Ne-
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mocni s mikrovaskuldarnimi kompli-
kacemi a bez nich se signifikantné li-
Sili v hodnoté STK (146,9 £ 20,9 vs
141,9 + 16,3mmHg, p < 0,01) i DTK
(78,4 + 11,1 vs 81,2 + 10,4 mm Hg,
p <0,05)[7].

Hypertenzni diabetici uzivali dopo-
ru¢ované nebo nizsf nez doporuco-
vané davky lékdi, maximalni doporu-
¢ované ddvky uzivali jen sporadicky.
Nejcastéjsi kombinaci antihyperten-
ziv byla kombinace inhibitord re-
nin-angiotenzin-aldosteronového sy-
stému s blokatory kalciovych kandld.
Kombinace ACE-| se sartanem a be-
ta-blokator s diuretikem byla indiko-
vana pouze u nékolika pacientl. Délka
trvani DM nebyla po adjustaci v mno-
hocetné logistické regresi ve vyznamné
asociaci s vy$kou TK. Antiagregaéni
a antikoagula¢ni l1é¢bu uzivalo statis-
ticky vyznamné vice nemocnych v se-
kundarni prevenci kardiovaskuldrnich
onemocnén{: 50 osob v primérn{ pre-
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venci (17%) a 78 osob (70%) v se-
kunddarni prevenci makrovaskularnich
komplikacf (p < 0,01).

Diabetes mellitus

Muzi a Zeny se nelisili v anamnéze
doby trvani DM. Nenalezli jsme rozdily
v hladindch glykemie nalac¢no, HbA,_
a HOMA indexu mezi pohlavimi. Glyke-
mii nala¢no < 6 mmol/l dosdhlo pouze
10% muzt a 11% zen; HbA, < 4,5%
dosdhlo 20% muzl a 24% zen. Cel-
kem 40% diabetikd mélo doporuéeno
jen diabetickou dietu, zatimco 60 %
diabetikll bylo zaroven |éceno i far-
makologicky: témér 50% souboru uzi-
valo peroralni antidiabetika a 25% si
aplikovalo inzulin. Muzi byli lé¢eni sa-
motnou dietou (41%) castéji nez Zeny
(36%).

Derivaty sulfonylurey uzivalo vy-
znamné méné nemocnych nez metfor-
min. Kombinaci derivatd sulfonylurey
a metforminu uzivalo 7% muzt a 10%
Zen. Samotnou sulfonyureu uzivalo 8%
muzd a 7% Zen a samotny metformin
19% muzi a 18% Zen (obr. 2). Met-
formin byl podavan vétsinou v ddvce
1700 mg denné. Thiazolidindiony (jen
roziglitazon) uZivalo 4% muzi a 2%
Zen, vzdy v kombinaci s metforminem.
Metformin v kombinacis inzulinem uzi-
valo 14% muzd a 18 % Zen. Samotny in-
zulin uzivalo 7% muzd a 9% zen. Kon-
venénf inzulinovy rezim mélo pét muzd
a jedna Zena, inzulinovou pumpu méla
jedna Zena, zbyvajici vétsina diabe-
tikdl [é¢enych inzulinem méla intenzifi-
kovany inzulinovy rezim. Kompenzace
glycidového metabolizmu u nemoc-
nych ponechanych jen na dieté ve srov-
néni s nemocnymi lé¢enymi i farmako-
logicky se nelisila.

Dyslipidemie

Muzi a Zeny se neliSili v anamnéze doby
trvan{ dyslipidemie. Primérnd hod-
nota lipidd nedosahovala zdaleka
u vsech nemocnych doporucovanych
hodnot. Celkovy i LDL-cholesterol byl
vyznamné vy$8{ u Zen nez u muzd, ale
muZi a Zeny se nelidili v poctu atero-
gennich ¢&astic, tj. v hodnoté apo-B
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ani v hladiné triglyceridt a lipoprotei-
nu(a). Mezi lé¢enymi a nelécenymi ne-
mocnymi nebyly nalezeny statisticky
vyznamné rozdily v hodnotédch lipi-
dogramu. Nebyly téz nalezeny rozdily
v hodnotéch lipidogramu mezi oso-
bami s makrovaskuldrnimi kompli-
kacemi a bez nich. DosaZen( cilovych
hodnot lipidogramu (cilovd hodnota
do roku 2007) uvddime v tab. 2. Cilové
hladiny celkového a LDL-cholesterolu
pod 4,0 a 2,0 mmol/l pro diabetiky
v sekundarni prevenci dle Doporucenf
pro diagnostiku a lécbu dyslipidemif
v dospélosti vypracovaného vyborem
Ceské spole¢nosti pro aterosklerézu
z roku 2007 [2] dosahovalo z nasich
diabetikd s anamnézou makrovas-
kuldrnich komplikaci jen deset muZzd
a Ctyri zeny (13 % z nemocnych s mak-
rovaskuldrnimi komplikacemi). Sta-
tiny uZivalo 60% souboru, bez roz-
dilu v pfitomnosti makrovaskuarnich
komplikaci. Vétsina lécenych diabe-
tik( uzivala simvastatin a atorvastatin,
oba v davce 20 mg denné a mensina
uzivala tyto statiny v niz8f (10 mg) ¢i
vy33i (40-80 mg) davce nebo fluvasta-
tin (80 mg). Fibraty (fenofibrat 200 ¢i
267 mg) uzivalo 8% diabetikd, polo-
vina z nich, tj. 4%, uzivala kombinaci
fibrat + statin. Kombinaci statin + eze-
timib uzivala dal$i 4% diabetikd.

Diskuze
Uroveti kontroly standardnich riziko-
vych faktord, tj. TK, lipidd a glykemie,
u nemocnych s DM2T byla celkové
velmi neuspokojivd. Pouze 2 nemocné
s DM2T doséhly v8echny doporuco-
vané cile téchto rizikovych faktor!
Cilovych hodnot TK pod 130/80 mm Hg
dosdhlo v nasi studii pouze 13 % muzd
a 17% zen z celého souboru 415 ne-
mocnych s DM2T. Ve srovnani se
studii o kontrole TK u pacientd v pri-
marni péci (tj. u praktickych lékati)
zjistili Soucek et al spravnou kontrolu
TK pouze u 4% nemocnych z celko-
vého poctu 400 pacientli s DM2T a hy-
pertenzi [8]. Ve srovnéni s epidemiolo-
gickou studif Skrhy Diabetes mellitus
2002 v Ceské republice dosahlo STK
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pod 130 mmHg ze 3 206 nemocnych
31% diabetikd a DTK pod 80 mm Hg
63 % diabetikl z celého souboru, ve
kterém mélo hypertenzi 76 % nemoc-
nych. Dle autora epidemiologické
studie mélo 38% nemocnych lécenych
antihypertenzivy normalni TK [9]. Kon-
trola hypertenze u nemocnych s DM je
vzhledem k p¥isnéjsim kritérifm oproti
osobam s niz8im rizikem (tj. pod 5%
absolutniho rizika kardiovaskuldrni
pthody v nasledujicich 10 letech) ob-
tizngjsi. Hafe se ovliviiuje hlavné STK,
ktery je v8ak zdvaznéjsim rizikovym fak-
torem pro kardiovaskuldrni nemoci
nez DTK. Ve studii EUROASPIRE Il
(European survey - Action on Secon-
dary Prevention trough Intervention
to Reduce Events) dosahuje cilového
TK pod 130/80 mm Hg v Evropé pouze
39% a u nas pouze 30% nemocnych
s DM2T; v porovnéni s vysledky ze
studif EUROASPIRE Il a | nedoslo ke
zlepSenf kontroly hypertenze u nemoc-
nych s DM2T [10].

Vybér antihypertenziv byl u velké ¢asti
nadich nemocnych s DM2T v souladu
se soucasnymi doporucenimi; vétsina
uzivala inhibitory ACE nebo sartany
s prokazanymi kardio- a nefroprotek-
tivnimi Gcinky, ¢asto v provéfené kom-
binaci s indapamidem nebo kalciovymi
antagonisty [ 11-14]. V nasem souboru
nedosahujeme cilové hodnoty TK, pro-
toZe neni dostate¢nd kombinaénf [é¢ba
hypertenze (monoterapie u 38 % muzl
a 40% Zen). )iz studie UKPDS (United
Kingdom Prospective Diabetes Study)
prokdzala, ze v 1é¢bé hypertenznich
diabetikd je ve vétsiné p¥ipadd nutnd
kombinovana lé¢ba hypertenze [5].
Dale byli nasi hypertonici s DM2T sice
v 98 % farmakologicky léceni, ale mini-
mum z nich uzivalo maximdlni dopo-
rucené davky antihypertenziv - antihy-
pertenziva byla poddavkovana. Dalsf
dtlezitou otdzkou je téz compliance
nemocnych k uzivani doporucené
farmakoterapie.

Hladina LDL-cholesterolu je nejvy-
znamnéjsi rizikovy faktor pro rozvoj
aterosklerotickych vaskuldrnich one-
mocnéni u DM2T ve srovnani s TK

a glykemif, resp. HbA, . Ctyficet pro-
cent nasich nemocnych s DM2T neuzi-
valo viibec Zddna hypolipidemika. Pr-
mérna hodnota lipid(i nedosahovala
doporucovanych hodnot. Kritéria cel-
kového cholesterolu pod 4,5 mmol/I
spltiovalo 23 % muzd a 31% Zen a ci-
lovych hodnot LDL-cholesterolu pod
2,5 mmol/l jen 31% muzd a 41% Zen
s DM2T. Nebyl nalezen vyznamny rozdil
v lipidogramu u nemocnych s makro-
vaskuldrnimi komplikacemi a bez nich;
nenasli jsme vyznamny rozdil v uzivanf
statin mezi témito 2 skupinami ani
rozdil v lipidogramu mezi nemocnymi
[écenymi hypolipidemiky a nelécenymi.
Cilové hladiny celkového a LDL-cho-
lesterolu pod 4,0 a 2,0 mmol/Il pro
diabetiky v sekundarni prevenci mak-
rovaskularnich komplikacf ¢i s pra-
kazem subklinické aterosklerézy dle
Doporuceni pro diagnostiku a lé¢bu
dyslipidemii v dospélosti vypracova-
ného vyborem Ceské spole¢nosti pro
aterosklerézu z roku 2007 [2] dosa-
hovalo z nasich diabetikd s makro-
vaskularnimi komplikacemi (n = 112,
73 muzd a 39 Zen, 27 % souboru) jen
deset muzl a Cty¥i zeny (13 %). Situace
v kontrole lipid{i vSak nebyla dobra ani
v epidemiologické studii diabetu v CR,
ale v dobé provedenf této studie jesté
nebylo mozné Siroce predepisovat sta-
tiny [9]. Nejen diabetici v primarnf, ale
i mnohondsobné rizikovéjsi diabetici
v sekundarni prevenci kardiovaskular-
nich onemocnéni v nasem souboru ne-
byli dostate¢né |é¢eni statiny. Méli by
byt |é¢eni mnohem intenzivnéji, tzn.
vy38imi davkami statin(i nebo kombi-
naci hypolipidemik (statin + ezetimib,
statin + fibrdt). Kombinovand terapie
statinem a fibratem vede k lep$imu do-
sazenf cilovych hodnot lipidt - snizeni
LDL-cholesterolu, redukci poctu ma-
lych denznich LDL ¢&astic, snizeni tri-
glycerid(i a zvySeni HDL-cholesterolu
[15]. Kombinace nizké davky statinu
s 10 mg ezetimibu vede k vétsi redukci
LDL-cholesterolu srovnatelné s redukcf
[é¢by statinem ve vysoké dévce [16].
V nasi studii byla kombinace statinu
s ezetimibem indikovdna zfidka (ve
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4%), protoze ezetimib teprve vstupo-
val na trh.

U nasich nemocnych s DM2T byly
fibraty velmi malo indikovany (pouze
v 8%) a kombinaci statind s fibrdty
uZivala pouze 4% nemocnych! Ve stu-
dii FIELD (Fenofibrate Intervention
and Event Lowering in Diabetes) sice
lé¢ba fenofibratem nevyznamné sni-
Zila relativniho riziko fatélnich i ne-
fatdlnich kardiovaskularnich ptihod,
ale dalsi analyzy prokazaly, Ze snizenf
viech kardiovaskuldrnich pfihod bylo
vyznamné zvlasté tehdy, kdyz se jed-
nalo o primarni prevenci kardiovas-
kularnich onemocnéni. Studie FIELD
byla nejvétsi studie dosud provedend
u nemocnych s DM2T, kterad jedno-
znacné prokdzala, Ze kombinace sta-
tinu s fenofibratem je velmi bezpe¢na
a Ze terapie fibraty ma ptiznivé Gcinky
na mikrovaskularni komplikace diabe-
tik( (snizeni potteby laserové terapie
diabetické retinopatie, poétu ampu-
taci pro diabetickou nohu a progrese
albuminurie a navozeni regrese al-
buminurie) [17,18]. Lécba fibraty je
pfinosna pro nemocné s DM i u ne-
mocnych lé¢enych statiny, nebot sni-
Zuje vyskyt a progresi mikrovaskular-
nich komplikaci a redukuje rezidudlnf
kardiovaskuldrnf riziko [19].

Kontrola glykemie byla u nasich ne-
mocnych s DM2T nejhorsi ze viech sle-
dovanych rizikovych faktort. Glyke-
mii nala¢no pod 6 mmol/l spliiovalo
pouze 10% muzi a 11% zen; HbA,
pod 4,5% dle IFCC (Internation Fe-
deration on Clinical Chemistry) do-
sdhlo 20% muzl a 24% Zen. Nase
data o kontrole glukézového meta-
bolizmu nelze presné porovnat s me-
todicky odligné vedenou jiz zminénou
epidemiologickou studif Skrhy [9], kde
splnilo cilovou hodnotu HbA, stano-
veného dle DCTT (Diabetes Control
and Computing Trial) pod 7% u 42%
viech diabetikd 2. typu. Lécbu pero-
ralnimi antidiabetiky (46 % metformin,
necelych 20% derivaty sulfonylurey)
nebo inzulinoterapii (25%), ptipadné
jejich kombinaci, mélo zavedeno cel-
kem 60% diabetik(, 40% mélo dopo-

ru¢ena pouze dietni opatteni. Lécba
farmakologickd i nefarmakologicka je
u nasich pacient(l nedostatecnd; nej-
vétsi problém je dodrzovani nizkoe-
nergetické diety, nebot BMI a obvod
pasu ukazuji na vysoky vyskyt abdomi-
nélni obezity a nadvédhy. Lé¢bu metfor-
minem méla vétsina z [écenych diabe-
tikd, coz je chvdlyhodné, nebot ze
studie UKPDS je zndmo, Ze nemocn{
s DM2T a s nadvéhou, ktefi byli lé¢eni
metforminem, méli o 39% nizsi riziko
vzniku akutniho infarktu myokardu
a vyznamné nizsi riziko pro cévni moz-
kovou p¥ithodu nez diabetici [é¢eni de-
rivaty sulfonylurey [20]. Nicméné 40 %
diabetikd bylo bez jakékoliv antidiabe-
tické 1é¢by véetné metforminu, coz
znadi nedostate¢nost terapie metfor-
minem, kterd je zde indikovéna.

| kdyZ je prokdzdna linedrni souvis-
lost mezi parametry kompenzace DM
a incidenci kardiovaskularnich one-
mocnéni u DM, nenf jasné prokédzano,
jaky HbA, by méli dosdhnout nemocnf
s DM2T, aby nejvice profitovali v pre-
venci kardiovaskuldrnich onemocnéni.
Ve studii ADVANCE (Action in Diabe-
tes and Vascular Disease Study) i AC-
CORD (Action to Control Cardiova-
scular Risk in Diabetes Study) byla
celkovd mortalita vy3si v intenzivné |é-
¢ené vétvi zfejmé z divodu tézké hy-
poglykemie [21]. Incidence kardiovas-
kularnich pffhod nebyla nikterak
vyznamné ovlivnéna, nelze vak tvrdit,
Ze prisnd kontrola glykemie vede ke
zvySeni kardiovaskularniho rizika. Ne-
mocni bez makrovaskuldrnich kom-
plikaci ve studii ACCORD a s kratsim
trvanim DM ve studii VADT (Vete-
ran Affairs Diabetes Trial) profitovali
v predchdzeni makrovaskuladrnich
komplikaci z intenzivni [é¢by vice nez
ti s makrovaskularnimi komplikacemi
nebo del$i anamnézou DM [22,23].
Stejné tak profitovali u makrovasku-
ldrnich komplikaci, byt z ptechodné
tésné kompenzace DM, nemocnf ve
studii UKPDS, kde se jednalo o osoby
s nové diagnostikovanym DM [24].
Nabizi se tedy otdzka, zda nemocné
s krdtkou anamnézou DM, bez p¥tom-
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nosti kardiovaskularniho onemocnénf
a dlouhou perspektivou preziti lé¢it co
nejpiisnéji, zatimco polymorbidni ne-
mocné nebo ty s anamnézou hypo-
glykemie, s predpoklddanou kritkou
dobou preziti, ptitomnymi makro-
nebo mikrovaskuldrnimi komplika-
cemi radéji ponechat s méné tésnou
kompenzaci DM bez rizika ohrozuji-
cich hypoglykemii. N43§ soubor je se
studijnimi soubory srovnatelny v délce
anamnézy DM, ale nasdi nemocni byli
starsi. Nemocni s vaskuldrnimi kompli-
kacemi méli vyznamné horsi kardiovas-
kularni rizikovy profil oproti tém bez
vaskuldarnich komplikaci, coz bylo
dano zejména vy$simi hodnotami TK
a pritomnosti ztrat bilkoviny do moc¢i.
| kdybychom tedy v nasem souboru
prominuli neuspokojivou kompenzaci
DM s ohledem na vysledky recentnich
studif, vzhledem k véku, komplikova-
nosti a trvani DM nasich nemocnych,
nemdiZeme zapomenout prdvé na
neuspokojivou kontrolu neglykemic-
kych rizikovych faktor(i - arteridlni hy-
pertenze a dyslipidemie.

NevyfeSenou otdzkou je uzivanf
antiagregancif u diabetik( v primarnf
prevenci kardiovaskuldrnich onemoc-
néni. V nasem souboru uzivalo kyse-
linu acetylsalycilovou 17% (n = 50)
osob bez anamnézy makrovaskuldr-
nich komplikaci. Ve studii POPADAD
(The prevention of progression of ar-
terial asymptomatic peripheral arterial
disease and diabetes) nebyla proka-
zéna protektivita kyseliny acetylsalyci-
lové pro prevenci makrovaskuldrnich
komplikaci u diabetikd v primérni pre-
venci [25]. V nasem souboru neuZzivalo
Zadnou antiagregacnf ani antikoagu-
la¢ni 1é¢bu 30% nemocnych s DM2T
a makrovaskuldrnimi komplikacemi.

Zavér

U naseho souboru jsme u 415 nemoc-
nych s DM2T zjistili nedostate¢nou
kontrolu a lé¢bu rizikovych faktor( pro
diabetické makro- a mikrovaskularnf
komplikace, tj. TK, lipidd a glykemie.
Velkd rezerva spociva v nefarmakolo-
gické 16¢bé, tj. ve zméné Zivotniho stylu,
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predevidim v nizkoenergetické dieté, re-
dukci hmotnosti, Gplném zanechani
koufeni a v pravidelné pohybové ak-
tivité. Antihypertenziva byla volena
spravné, ale nebyla dostate¢né kombi-
novédna a ddvkovédna. V nasem souboru
bylo mnoho soucasnych a byvalych ku-
raka. Otédzkou je adherence nemocnych
k farmakoterapii. Lé¢ba dyslipidemie je
nedostateénd a mélo agresivnf; viichni
diabetici by méli uZivat statiny a ti,
ktefi maji typickou smiSenou dyslipide-
mii (zvySené triglyceridy anebo i nizky
HDL-cholesterol), by méli uzivat kom-
binovanou terapii, tj. statin + fibrat.
K vétsf redukei glykemie a glykovaného
hemoglobinu by méla pfispét lepsi ad-
herence k dietnimu a pohybovému re-
Zimu a véasné zahdjeni farmakoterapie,
predevdim metforminem.
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