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Úvod
Hormonální poruchy, zejména štítné 
žlázy, jsou u diabetiků častější než v běžné 
populaci. Cílem tohoto přehledu je dis‑
kutovat, jak ovlivňují vývoj cévních změn 
a kardiovaskulární mortalitu změny hor‑
monů štítné žlázy, poruchy sekrece růs‑
tového hormonu, kortizonu a testoste‑
ronu u  mužů. Vliv ženských hormonů 
a problematika jejich substituce přesa‑
huje rozsah tohoto článku.

Hormony štítné žlázy
Hormony štítné žlázy významně ovliv‑
ňují metabolizmus lipidů. Prostřednic‑
tvím stimulace HMG‑ CoA reduktázy 
stimulují syntézu cholesterolu v  ját‑
rech. Zároveň však stimulují expresi 
LDL receptorů, a tak zvyšují clearance 
LDL‑cholesterolu. Zvyšují aktivitu ja‑

terní lipázy a  transportního proteinu 
pro estery cholesterolu (CETP), a tím 
zvyšují hydrolýzu HDL2 a jeho přeměnu 
na HDL3. Celkový HDL je tak nižší při 
hypertyreóze a zvýšený při hypotyreóze 
[1]. Změny LDL‑cholesterolu jsou však 
vyšší, takže poměr LDL‑/ HDL‑choleste‑
rol je proaterogenní při hypotyreóze 
a příznivý při hypertyreóze.

Manifestní tyreotoxikóza je přesto
spojena se zvýšenou incidencí koro‑
nárních příhod [1]. Subklinická hy‑
pertyreóza, charakterizovaná sníženou 
hladinou TSH při ještě normálních 
hodnotách tyreoidálních hormonů, 
nebyla v metaanalýze studií, které braly 
ohled na věk, hladinu lipidů, kouření, 
krevní tlak a další kardiovaskulární ri‑
zikové faktory, spojena s vyšším výsky‑
tem koronárních příhod ani kardiovas‑

kulární úmrtnosti [2]. Naproti tomu 
v jiné metaanalýze byla celková úmrt‑
nost nemocných se subklinickou hy‑
pertyreózou statisticky významně zvý‑
šená [3]. Prospektivní studie prokázala 
zvýšenou kardiovaskulární i  celkovou 
úmrtnost osob se subklinickou hyper‑
tyreózou starších než 60 let [4].

Manifestní hypotyreóza vede řadou 
mechanizmů ke zvýšení kardiovasku‑
lárního rizika, souhrn byl publikován 
i v našem písemnictví [5]. Subklinická 
hypotyreóza je charakterizovaná zvýše‑
nou hladinou TSH při ještě normálních 
hodnotách tyreoidálních hormonů. 
I subklinická hypotyreóza vede k mírně 
vyšší hladině celkového a LDL‑choleste‑
rolu. V intervenční studii byl při substi‑
tuci 100 μg tyroxinu zaznamenán malý 
(řádově 5%) pokles hladiny celkového 
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Endocrine abnormities and vessels in patients with diabetes

Summary: Endocrine impairment is more common in patients with diabetes than in general population. Both hyper‑ and hypothyroidism 
increases cardiovascular morbidity and mortality. Subclinical hypothyroidism is a risk factor for coronary hearth disease in patients 
younger than 65 years. In elderly is its influence questionable or even preventive and the benefit of substitution should be weighted against 
the risks. Treatment with glucocorticoids in a dose of 7.5 mg methylprednisolone and higher considerably increases risk of vascular im‑
pairment. Patients cured from endogenous Cushing’s syndrome maintain increased cardiovascular risk factors and structural changes 
of vessels. Subclinical hypercortisolism seems to have little effect. Growth hormone (GH) insufficiency increases cardiovascular risks and 
contributes to increased mortality of these patients. To the contrary increased GH production in acromegaly effect more heart than ves‑
sels. Hypogonadism is established risk factor for ischemic accidents in men. The relationship between hypogonadism and diabetes is bidi‑
rectional. Low testosterone level increases the risk of type‑ 2 diabetes and in diabetics is the testosterone level often low. Substitution with 
testosterone can not only ameliorate hypogonadal symptoms but also decrease cardiovascular risk and even improve control of diabetes.
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a LDL‑cholesterolu. Míra poklesu ko‑
relovala se změnou hladiny volného ty‑
roxinu [6]. Kromě změny lipidového 
spektra vede subklinická hypotyreóza 
k endoteliální dysfunkci. Recentní stu‑
die prokázala u osob se subklinickou 
hypotyreózou normální bazální ko‑
ronární průtok, ale statisticky sníže‑
nou odpověď na chladový test, který 
je prakticky výlučně závislý na vazodi‑
lataci navozené kysličníkem dusnatým 
[7]. Výše zmíněná intervenční studie 
potom prokázala zlepšení schopnosti 
průtokem navozené dilatace na před‑
loktí při substituci [6]. Subklinická hy‑
potyreóza je zřejmě spojena se zvý‑
šeným rizikem ischemické choroby 
srdeční. V  průřezových studiích bylo 
relativní riziko okolo 1,5 [2,8]. V pro‑
spektivních studiích je potom relativní 
riziko nižší 1,2– 1,5 [2,9]. Nedávná po‑
drobná metaanalýza prospektivních 
studií ukázala, že výsledky závisí na věku 
nemocných. Tam, kde byl průměrný věk 
účastníků nižší než 65 let, bylo relativní 
riziko ICHS 1,51  (95% meze spolehli‑
vosti 1,09– 2,09), zatímco ve studiích, 
kde byl průměrný věk nad 65 let, bylo 
riziko jen 1,05 (95% meze spolehlivosti 
0,90– 1,22) [9,10].

Lze tedy shrnout, že jak snížená, tak 
zvýšená funkce štítné žlázy zvyšuje kar‑
diovaskulární riziko. Zatímco u mlad‑
ších osob je jistě indikováno i subkli‑
nické stavy korigovat, u starších osob 
je přínos substituce subklinické hypo‑
tyreózy sporný a  je nutné vážit indivi‑
duálně přínos a riziko.

Glukokortikoidy
Nadbytek glukokortikoidů způsobuje 
obezitu, inzulinorezistenci, poruše‑
nou glukózovou toleranci, dyslipidemii 
a hypertenzi [11].

Kromě toho mají kortikoidy přímý 
vliv na hladký sval cév i na endoteliální 
buňky a v případě sklerotického plátu 
i na makrofágy (tab. 1).

Terapie glukokortikoidy je spojena 
se zvýšením rizika kardiovaskulárních 
příhod. Ve velké studii, zahrnující více 
než 68 000 nemocných léčených kor‑
tikoidy, bylo riziko zvýšeno 2,56krát. 

Lokální terapie a  dávky do 7,5 mg 
prednizolonu denně riziko statisticky 
významně nezvyšovaly [12]. Asi 4krát 
je zvýšené riziko také u endogenní nad‑
produkce kortikoidů u  Cushignova 
syndromu [13].

Hyperkortizolizmus v  důsledku zvý‑
šené aktivity osa hypotalamus‑ hypo‑
fýza‑ nadledviny se zřejmě podílí i v pa‑
togenezi metabolického syndromu. 
Jeho příčina není jasná, roli hraje chro‑
nický stres a nízká porodní hmotnost. 
U metabolického syndromu je ale také 
popsána zvýšená produkce kortizolu 
z kortizonu v periferních tkáních (pře‑
devším tuku, ale i přímo v cévách) v dů‑
sledku aktivity dehydrogenázy 17- b‑ hyd‑
roxysterodů typu 1. Byla popsána 
i zvýšená citlivost receptorů pro gluko‑
kortikoidy [14].

Po úspěšné kompenzaci endogen‑
ního Cushingova syndromu přetrvávají 
nepříznivé kardiovaskulární rizikové 
faktory (vyšší cholesterol, fibrinogen, 
inzulinová rezistence), jakož i zvýšená 
síla intima‑ media a abnormální vazo‑
dilatace, nejspíše pro přetrvávání ab‑
dominální obezity [15]. Některé rizi‑
kové faktory cévního postižení jsou 
popisovány také u subklinického Cu‑
shingova syndromu, který je přítomen 
až u 20 % nemocných s korovými ade‑
nomy nadledvin a  jeho odhadovaná 
prevalence v  populaci je kolem 1 % 
obyvatel [13]. Nedávná retrospektivní 
práce ale neprokázala u  nemocných 
s  incidentalomy léčenými chirurgicky 
nižší mortalitu ani horší ukazatele kar‑
diovaskulárního rizika ve srovnání s ne‑
mocnými pouze sledovanými, a to bez 

ohledu na přítomnost subklinické 
autonomní sekrece kortizolu [16].

Růstový hormon
Hypopituitární nemocní s  nedostat‑
kem růstového hormonu mají v  epi‑
demiologických studiích vyšší úmrt‑
nost, zejména na kardiovaskulární 
onemocnění [17]. Je to přisuzováno 
faktu, že tito pacienti mají oproti 
zdravé populaci vyšší hladiny celko‑
vého a LDL‑cholesterolu, apolipopro‑
teinu B, triglyceridů a sníženou hladinu 
HDL‑cholesterolu. Příčinou je zvýšené 
množství abdominálního tuku a nižší 
svalová hmota, vedoucí k inzulinové re‑
zistenci [13,18]. Nemocní s insuficiencí 
růstového hormonu mají větší tloušťku 
vrstvy cévní stěny mezi medií a intimou 
[13,19]. Substituce růstovým hormo‑
nem dokáže zlepšit řadu kardiovasku‑
lárních rizikových faktorů – snižuje hla‑
dinu celkového a  HDL‑cholesterolu, 
množství abdominálního tuku, diasto‑
lický krevní tlak, zároveň však alespoň 
přechodně zhoršuje citlivost k inzulinu 
[18]. Rovněž síla cévní stěny mezi in‑
timou a medií se při substituci zmen‑
šuje [19]. Zda dokáže upravit zvýšenou 
kardiovaskulární úmrtnost, ukážou 
až další studie [20]. Na zvýšené úmrt‑
nosti u hypopituitárních nemocných se 
totiž podílí také další faktory, zejména 
nedostatečná substituce pohlavních 
hormonů, nadměrná substituce korti‑
koidy a hormony štítné žlázy [21].

U akromegalie nejsou změny v  lipi‑
dovém spektru velké a spíše příznivé. 
Nadprodukce růstového hormonu je 
však spojena s  dalšími kardiovasku‑

Tab. 1. Působení glukokortikoidů na cévní stěnu.

Místo účinku	 Glukokortikoidový receptor	 Mineralokortikoidový receptor
hladký sval	 ↑ kontraktility	 ↑ perivaskulárního zánětu
	 ↓ proliferace	 ↑ ↓ vazokonstrikce
	 ↓ migrace	

endotel	 ↓ vazodilatace	 ↑ ↓ vazodilatace
	 ↓ angiogeneze	

makrofágy	 ↑ ↓ cytokiny	
	 ↑ apoptóza	
	 ↓ fagocytóza	
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diabetu bylo zjištěno ale i v prospektiv‑
ních studiích mužů bez iatrogenně na‑
vozeného hypogonadizmu. Nedávná 
metaanalýza [25] prokázala, že muži, 
kteří měli hladinu celkového testoste‑
ronu vyšší než medián celého souboru, 
měli o 42 % nižší riziko vzniku diabetu 
2. typu než ti, kteří měli hladinu v dolní 
polovině.

Mužský hypogonadizmus je spojen 
s abdominální obezitou, zhoršením cit‑
livosti k inzulinu a nepříznivě ovlivňuje 
hladinu lipidů. Nadto přímo působí na 
cévní stěnu a jeho nedostatek se pro‑
jevuje endoteliální dysfunkcí [28,29]. 
Naskýtá se otázka, zda substituce tes‑
tosteronem může zlepšit metabolický 
stav u diabetu. V roce 2003 byla pu‑
blikována práce, v níž substituce tes‑
tosteronem vedla k poklesu glykemie, 
snížení glykovaného hemoglobinu 
z 10,4 na 8,6 % [30]. Nedávno proká‑
zal Kapoor et al ve dvojitě slepé studii 
[31], že substituce u  hypogonádních 
diabetiků 2. typu snížila statisticky vý‑
znamně glykemii (o 1,58 mmol/ l), gly‑
kovaný hemoglobin (o 0,37 %) a zlep‑
šila citlivost k  inzulinu (HOMA index 
poklesl o 1,73). Došlo také ke snížení 
cholesterolu a  množství viscerálního 
tuku.

Vztah mezi nízkou hladinou testoste‑
ronu a diabetem je tedy obousměrný. 
Nízká hladina testosteronu u  mužů 
zvyšuje riziko diabetu 2. typu. Naopak 
u  diabetiků je hladina testosteronu 
častěji snížená. Substituce může v  in‑
dikovaných případech nejen odstra‑
nit příznaky androgenního deficitu, ale 
také zlepšit kompenzaci diabetu.
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