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Sthrn: Metabolicky syndrém sa definuje ako nendhodny spolo¢ny vyskyt prediabetickych portch metabolizmu cukrov suvisiacich s in-
zulinovou rezistenciou, ako je hrani¢na glykémia nalac¢no, porusena glukézova tolerancia a/alebo hranic¢ne zvyseny glykovany HbA, ,
centralnej obezity, aterogénnej dyslipidémie spojenej so zvysenim hladiny triacylglycerolov a znizenim lipoproteinov s vy33ou denzitou,
artériovej hypertenzie a daldich faktorov, ktoré sa podielajui na zvySenom riziku ischemickej choroby srdca a diabetes mellitus 2. typu.
Prediabetické stavy sa diagnostikuji podla hladiny glykémie nalacno, 2 hod glykémie pri ordlnom glukézo-toleranénom teste a hladiny
HbA , ktorého vyznam v diagnostike je predmetom diskusif. V prevencii vzniku DM2 md vyznam hlavne fyzickd aktivita v rozsahu 30 min
denne. V pripade farmakologickej liecby sa dokézala tcinnost poddvania metforminu, ktory by mohol byt podavany pri stavoch s vy-
sokym rizikom konverzie na DM2 a niektorych antihypertenziv, najma sartanov. V pripade liecby aterogénnej dyslipidémie statinmi sa
mierne zvy3uje riziko vzniku DM2 pri prediabetickych stavoch, ale kardiovaskularny benefit z lie¢by niekolkondsobne prevazuje nad tymto
rizikom.
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Metabolic syndrome and prediabetic states

Summary: Metabolic syndrome is defined as cluster of independent risk factors of coronary heart disease and type 2 diabetes mellitus
including prediabetic glucose metabolism disorders associated with insulin resistance as impaired fasting glucose, impaired glucose tole-
rance and/or borderline increasing of glycosylated haemoglobin; central obesity, atherogenic dyslipidaemia with increasing of triglyceride
levels and decreasing of high density lipoprotein levels and hypertension. In diagnosis of prediabetic states there are used fasting glycae-
mia, 2 hours glycaemia during oral glucose tolerant test and HbA, _level, which importance in diagnostic is discussed. In DM2 preven-
tion there is important mainly physical activity at least 30 min daily. In the case of pharmacotherapy there was confirmed efficiency of
metformin, which could be used in states with high risk of DM2 conversion and some antihypertensive drugs, mainly sartans. In the case
of treatment of dyslipidaemia by statins there is moderate increased risk of DM2 in prediabetic states, but cardiovascular benefit from
treatment some times exceeds this risk.
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Uvod

Metabolicky syndrém (MS) sa defi-
nuje ako nendhodny spolo¢ny vyskyt
prediabetickych portich metabolizmu
cukrov suvisiacich s inzulinovou rezis-
tenciou (IR), ako je hrani¢na glykémia
nalacno (IFG), porusend glukézovd to-
lerancia (IGT) a/alebo hrani¢ne zvyseny
glykovany HbA, , centrdlnej obezity,
aterogénnej dyslipidémie spojenej so
zvysenim hladiny triacylglycerolov (TAG)
a znizenim lipoproteinov s vy$$ou denzi-
tou (HDL), artériovej hypertenzie (AH)
a dal3ich faktorov, ktoré sa podiefaju
na zvySenom riziku ischemickej choroby
srdca (ICHS) a diabetes mellitus 2. typu
(DM2). V oblasti diagnostickych krité-
rii MS sa v sticasnosti velkd pozornost
venuje prediabetickym stavom a stano-
veniu rizika ich konverzie na DM2 [1,2].
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Prediabetické stavy, nazyvané podfa
oficidlnych odportcani ako kategé-
rie zvySeného rizika diabetes mellitus
2. typu, zahffiaju hrani¢nd glykémiu
nala¢no (impaired fasting glucose -
IFG) a porusend glukézovi toleran-
ciu (impaired glucose tolerance - IGT).
Americkd diabetologicka asocidcia
(ADA) v januari roku 2010 odporucila
vysetrovanie glykovaného HbA, v diag-
nostike DM a definovala novt kategé-
riu zvyseného rizika DM2 s hrani¢ne
zvysenym HbA, [3], aviak o vyzname
glykovaného HbA, v diagnostike pre-
diabetickych stavov a DM2 sa stéle dis-
kutuje. Takisto sa hladajd optimalne
lie¢ebno-preventivne postupy, ktoré by
znizili konverziu prediabetickych stavov
na DM2. Prdve tymto problémom je
venovany prehfadovy ¢lanok.

Diagnostika metabolického
syndrému a prediabetickych
stavov

Metabolicky syndrém

Do stéasnosti bolo navrhnutych nie-
kolko odportcani diagnostickych
kritérii MS, vrdtane ndvrhu Sveto-
vej zdravotnickej organizacie (SZO)
z roku 1998 a modifikovaného v roku
1999 [4], kritérii NCEP - ATPIII (Natio-
nal Cholesterol Education Program -
Adult Treatment Panel Ill) z roku
2001 [5], kritérif ACE/AACE (American
College of Endocrinology/American
Association of Clinical Endocrinolo-
gists) [6] aZ po najviac pouZivané krité-
rid Americkej kardiologickej asociacie
(AHA/NHLBI), zndme ako revidované
NCEP - ATPIII kritérid z roku 2004 [7]
a Medzindrodnej diabetologickej fe-
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AHA/NHLBI a IDF.

Pozitivita 3 z 5 kritérii:

3. hypertriacylglycerolémia > 1,7 mmol/I

5. zvy8ené hodnoty TK: > 130/85 mm Hg

Tab. 1. Diagnostické kritérid metabolického syndrému podla konsenzu

1. abdomindlna obezita: obvod pdsa > 102 cm u muZov, > 88 cm u Zien pre vysoké ri-
ziko a > 94 cm u muzov, > 80 cm u Zien pre stdle vysSie riziko

2. hrani¢na glykémia nala¢no (5,6-6,9 mmol/l) a/alebo porugend glukézova toleran-
cia (2 hod glykémia 7,8-11,1 mmol/l) alebo DM2

4. znizené hodnoty HDL-cholesterolu: < 1,0 mmol/l u muZov, < 1,3 mmol/l u Zien

derdcie (IDF) z roku 2005 [8]. V roku
2009 doslo k pokusu o ich zjednote-
nie v podobe konsenzu AHA a IDF [9].
Pocet hodnotenych klinickych riziko-
vych faktorov sa ustalil na 5, zahfia-
jucich prediabetické stavy spojené s IR,
obezitu centrdlneho typu, dva kompo-
nenty aterogénnej dyslipidémie (hy-
pertriacylglycerolémia, nizky HDL-cho-
lesterol) a zvy3ené hodnoty tlaku krvi.
Pri diagnostike MS sa v zdsade vycha-
dza z pozitivity aspori 3 nasledujucich
kritérif:

a) Prediabetické poruchy metabo-
lizmu glukézy suvisiace s IR, t.j. pri-
tomnost IFG s dolnou hrani¢nou hod-
notou glykémie 5,6 mmol/l podfa
konsenzu IDF a AHA/NHBLI (pévodne
6,1 mmol/l podla ATPIIl panelu)
a/alebo pritomnost IGT s klasickym
kritériom glykémie 7,8-11,1 mmol/I
po 2 hod oGTT a/alebo pritomnost
DM2. V diagnostike sa odportca vyse-
trovat oGTT, pretoZe jeho nezaradenie
do kritérii (ATPIIl) vyznamne zniZuje
predikciu rozvoja DM2, kym vySetre-
nie hladin inzulinu a parametrov IR
nie je pre beznu prax nevyhnutné. ADA
v roku 2010 zaviedla vySetrovanie gly-
kovaného HbA, v diagnostike diabe-
tes mellitus s hranicou nad 6,5 % podla
DCCT a definovala novd kategériu
prediabetickych stavov s hrani¢ne zvy-
$enym HbA, v rozmedzi 5,7-6,4% [3].

b) Centrédlna obezita, definovana
obvodom pésa viac ako 102cm pre
muZzov a 88 cm pre Zeny (podfa ATPIII).
IDF kritéria odporucaju rozdielne hra-
ni¢né hodnoty obvodu pésa pre jed-
notlivé svetové populdcie s ndvrhom
94 cm u muzov a 80cm u Zien pre eu-
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répsku populédciu - ako zdkladné vy-
Zzadované kritérium. Viaceré klinické
stidie poukazuju pri poutziti IDF krité-
ril na ndrast prevalencie MS bez zlep-
Senia predikcie rizika jeho kardiovas-
kularnych (KV) komplikacii, preto sa
u eurdépskej populacie skér preferuje
navrh AHA/NHLBI pouZzivat pévodné
ATPIII kritérid pre obvod pdsa. IDF kri-
téria so zakladnym kritériom centrélnej
obezity viak dobre predikujd KV riziko
u azijskej populacie. Podla konsenzu
z roku 2009 sa upustilo sa od zarade-
nia centrdlnej obezity ako zakladného
faktora, ktory by mal byt pritomny
u vietkych pacientov s MS (podla na-
vrhu IDF). V pripade obvodu pésa sa
odporudilo vytvdranie populacnych
a narodnych hrani¢nych hodnoét. Pre
eurépsku populéciu sa z hladiska KV
a metabolického rizika uvddzajd hod-
noty obvodu pasa s vysokym rizikom
(viac ako 102cm u muzZov a 88cm
u Zien) a stdle vy$8im rizikom (viac ako
94 cm u muzov a 80cm u Zien) [9].

c) Dyslipidémia so zvySenou hod-
notou TAG > 1,7 mmol/l, pricom po-
zitivita tohto samostatného kritéria
spolu so zvySenym obvodom pdasa by
mala mat v ramci MS najvacsi predik-
tivny vyznam pre rozvoj ICHS (koncep-
cia hypertriacylglycerolemického pésa)
najma u eurépskej populdcie.

d) Znizenie HDL-cholesterolu pod
1,0 mmol/l u muzov a 1,3 mmol/I
u Zien, ktoré sa v ramci dyslipidémie
stvisiacej s IR poklada za samostatné
kritérium MS, na rozdiel od pévodnej
klasifikacie SZO, ktora navyse pouzivala
aj iné hrani¢né hodnoty (0,9 mmol/I
u muzov a 1,0 mmol/l u Zien).

e) ZvySené hodnoty tlaku krvi
nad 130/85mmHg podfa novsich
odportcani. Hrani¢né hodnoty
160/90 mm Hg, ktoré navrhla SZO, sa
uZ dnes nepovazuju za dostatoc¢né.

V sdéasnosti st najviac odporu-
¢ané kritéria konsenzu navrhov ATPIII
(AHA/NHLBI) a IDF, ktoré uvéadza
tab. 1.

Prediabetické stavy

Prediabetické stavy, nazyvané podfa
oficidlnych odporicani ako kategérie
zvy$eného rizika DM2, zahtiaju hra-
ni¢nd glykémiu nala¢no (impaired fas-
ting glucose - IFG), porusenu gluké-
zovu toleranciu (impaired glucose
tolerance - IGT) a neddvno navrhnuty
novy prediabeticky stav - hrani¢ne zvy-
Seny glykovany HbA, .

Hrani¢na glykémia nala¢no (IFG)
Izolovana IFG je definovand podla
ADA kritérii ako glykémia nala¢no
v rozmedzi 5,6-6,9 mmol/| (pévodne
6,1-6,9 mmol/l podfa SZO) s normal-
nou glykémiou po 2 hod oGTT [3].
Charakterizovana je inzulinovou rezis-
tenciou v oblasti pecene a stacionar-
nou dysfunkciou B buniek pankreasu
doésledkom znizZenia ich masy, pre-
javujicou sa poruchou vcasnej fazy
sekrécie inzulinu. Vyskytuje sa hlavne
u eurépskych muzov a na jej vyskyt
ma vyznamny vplyv genetickd predis-
pozicia (vratane polymorfizmu pre-
dispozi¢ného génu TCF7L2). Spdja sa
so zvySenym KV rizikom, hoci men3im
ako v pripade porusenej glukézovej to-
lerancie, a zaroven je faktorom zvy-
Senej mortality v populdcii. Stcasné
Studie poukazujd na to, Ze existuje
o 50% zvy3ené riziko progresie IFG do
DM2 v priebehu 10 rokov [10].

Porusena glukézova

tolerancia (IGT)

Izolovand IGT je definovana 2 hod
glykémiou po oGTT v rozmedzi
7,8-11,1 mmol/l, pricom glykémia na-
la¢no je normélna. Charakterizovand
je periférnou inzulinovou rezistenciou
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v oblasti kostrového svalstva a pro-
gresivnou redukciou masy B buniek,
prejavujicou sa defektom véasnej aj
neskorej fazy sekrécie inzulinu. V etio-
[6gii dominuju ziskané rizikové faktory,
ako znizena fyzickd aktivita a nezdrava
diéta, ktoré st spolo¢né pre obezitu.
Pri obidvoch prediabetickych stavov
sa vyskytuju aj poruchy inkretinove;
osi (znizena sekrécia inzulinotropnych
horménov, ako peptidu podobného
glukagénu - GLP-1 a zvySena sekrécia
glukagénu). IGT je asociovand so zvy-
Senym KV rizikom, ktoré je najvyssie
pri kombinovanej poruche IGT s IFG.
IGT moze predchddzat mnoho rokov
vzniku DM2 a tak isto ako v pripade
IFG aj IGT sa podiefa na zvySenej mor-
talite populdcie [10].

Hrani¢ne zvySeny HbA, ako novy
prediabeticky stav

ADA v roku 2010 zaviedla vy3etrova-
nie glykovaného HbA, v diagnostike
DM s hranicou nad 6,5% podla DCCT
a definovala novd kategériu predia-
betu s hranicne zvysenym HbA, v roz-
medzi 5,7-6,4% [3]. Jeden z hlav-
nych argumentov na zavedenie HbA,
do diagnostiky bola variabilita hla-
din glykémii. Désledkom réznych vply-
vov hodnoty glykémif osciluju a nie st
kazdy den rovnaké aj za porovnatel-
nych podmienok. Intraindividudlna va-
riabilita hladin glykémii sa odhaduje
do 5 %. Okrem toho preanalyticka
a analytickd chyba vySetrenia moéze za-
pri¢init posun vysledku v mmol/l o nie-
kofko desatin, a tym napr. diagnéza
DM v rozmedzi tesne nad 7 mmol/I ne-
musi byt opakovanym vySetrenim po-
tvrdend [3,11].

Stanovenie HbA, v ramci diagnos-
tiky ma v porovnani s glykémiou vy-
hodu vdcsej preanalytickej stability
a men3ej kazdodennej variability, napr.
dosledkom stresovych situdcif. Jeho
hladiny sa postprandidlne nemenia,
preto sa moze vysetrovat kedykolvek
v priebehu dna, pricom vysetrovany
nemusfi byt nalac¢no. Hladiny HbA,
tzko koreluji s hodnotami priemer-
nej glykémie, hoci existuje v tomto pri-
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pade interindividudlna variabilita do-
sledkom rézneho stupria odburavania
glykovaného hemoglobinu enzymatic-
kou deglykozylaciou. Pri monitorovanf
jeho hladin hra aj dlohu, ¢ v sledova-
nom 2-mesa¢nom obdobi boli vy3sie
hyperglykémie na zaciatku 6-7 tyZzdriov
alebo na konci obdobia 1-2 tyzdne
pred stanovenim, ked majd vacsi vplyv
na zvySenie hodnot HbA, [11].

Nevyhodou stanovenia HbA, _je az
15-nasobne vyssia cena, limitovana do-
stupnost vySetrenia, hlavne v rozvojo-
vych krajindch, a nedostato¢na kore-
lacia s glykémiou pri urcitych stavoch
spojenych s krat$im prezivanim ery-
trocytov, zahtiajlucich hemoglobi-
nopatie, stavy so zvySenym obratom
erytrocytov, napr. pri hemolytickych
anémidch alebo gravidite a nedosta-
tok Zeleza v organizme. Interpretéciu
vysledkov stazuje aj lie¢ba Zelezom,
erytropoetinom a transfliziami ery-
masy. V tychto pripadoch sa diagnéza
DM stanovuje vyhradne podfa glyke-
mickych kritérii [3].

Hrani¢ne zvySeny HbA, v rozsahu
5,7-6,4% je novou kategériou predia-
betickych stavov. Fenotypovo odrdza
chronicky vplyv bazdlnej a postpran-
didlnej hyperglykémie, pravdepodobne
désledkom oboch vy3sie uvedenych
etiopatogenetickych moznosti, t.j. IFG
a IGT. So zvysovanim hladiny HbA,_
sa kontinudlne zvy3uje riziko KV ocho-
reni, ako aj riziko vzniku DM2. V prie-
behu 5 rokov pri hladinach 5,5-6,0 %
dochddza k rozvoju DM2 u 9-25 %
pripadov, pri hladinach 6,0-6,5 % az
u 25-50 % pripadov a riziko sa zvy3uje
az 20-ndsobne v porovnani s HbA,
pod 5% podfa DCCT [12].

O vyzname zavedenia tejto novej ka-
tegorie prediabetickych stavov sa v su-
¢asnosti diskutuje s kontroverznymi
ndzormi. Senzitivita vy3etrenia HbA
pri diagnostike DM2, ako aj prediabe-
tickych stavov u eurépskej populécie je
nizsia v porovnani s glykémiou nala¢no
a 2-hod glykémiou po oGTT. Napr. hla-
dinou HbA, nad 6,5% sa zachyti o tre-
tinu menej pripadov DM v porovnani
s glykémiou nalaé¢no nad 7,0 mmol/I
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[13,14] a potvrdi sa iba 30-40% izo-
lovanej IGT pri pouziti HbA, v rozme-
dzi 5,6-6,9 mmol/l [15]. Pri pouZiti
HbA,_ v porovnani's oGTT sa diagnos-
tikovalo menej pripadov DM (38% vs
42% a prediabetického stavu (11% vs
15%) [16].

Na druhej strane niektoré Studie
u stredomorskej eurépskej populacie
potvrdili skor vyssie zachytenie riziko-
vej populdcie pri pouziti HbA, v po-
rovnani s glykemickymi parametrami.
V $panielskej stidii u 2 144 nediabe-
tickych dospelych subjektov pouzitie
HbA, detegovalo v porovnani s gly-
kémiou nala¢no viac pripadov dys-
glykémie (32% vs 14,8%) a DM2
(3% vs 1,7%) [17]. V populaénej ta-
lianskej studii u 774 nediabetickych
subjektov bola 90,9% zhoda v diagnos-
tike MS a IR, hodnotenej po¢as oGTT,
pri pouziti HbA, _a glykémie nalacno.
Avsak pouzitie HbA, v porovnanis gly-
kémiou nala¢no zachytilo viac subjek-
tov, spliiajucich kritéria MS (42,1% vs
39,7%) [18]. Aj u gréckych pacientov
s MS sa diagnostikovalo Statisticky vy-
znamne viac pripadov DM2 za pouZitia
HbA, _ako glykémiou nalacno (54,9%
vs 38,7%) [19].

Existuju aj rozdiely v interpretacii vy-
sledkov v zavislosti od svetovych popu-
[4cii. Viaceré studie poukézali, Ze hla-
diny HbA, s vyssie u afroamerickej,
hispanskej, indidnskej a azijsko-ame-
rickej populacie v porovnani s eurép-
skou bielou populaciou aj po adjusta-
cii vysledkov na faktory ovplyviujice
hladiny glykémie. Teda nie su dé-
sledkom horsej glykemickej kontroly
u tychto populacii a etnickych mino-
ritnych skupin v USA, ale skor vyply-
vaju z rozdielnej glykacie hemoglobinu
alebo rozdielov v prezivan{ erytrocy-
tov [20,21]. Hladiny HbA, si v po-
rovnani s eurépskou populdciou vyssie
u afroamerickej populacie pri porov-
natefnych glykemickych parametroch
a lepsie diagnostikuju dysglykémiu ako
glykémia nala¢no. Falo3ne pozitivne
vysledky st castejsie u africkej popula-
cie, kym v pripade eurépskej bielej po-
puldcie su castejsie falodne negativne
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vysledky [22,23]. VySetrenie HbA, ma
v porovnani s glykemickymi parame-
trami vysSiu senzitivitu a predikciu DM
aj u indickej populécie [24]. Dobrt ko-
relaciu HbA, s glykémiou nalacno pri
diagnostike DM a predikcii vzniku DM
pri prediabetickych stavoch potvrdili aj
viaceré Studie u dzijskej populdcie v Ja-
ponsku, Cine a Juznej Kéreji [25-28].

Niektoré 3tudie poukazuji, Ze po-
mocou HbA, mozeme na rozdiel od
glykémie nala¢no detegovat ciastocne
odlisnt poruchu metabolizmu glukézy.
U subjektov s MS glykémia nalac¢no
lepsie korelovala s kardiometabolic-
kymi abnormalitami (systolicky tlak
krvi, parametre IR), kym HbA, s os-
tatnymi parametrami MS (viscerdlna
obezita, aterogénna dyslipidémia, pa-
rametre subklinického zdpalu) [18].
U subjektov s hranicne zvysenym HbA, _
boli potvrdené aj zvy3ené hladiny inhi-
bitora plazminogénového aktivatora
PAI-1 [29]. Na bliz8iu charakterizaciu
tohto nového prediabetického stavu
st vSak potrebné dalsie studie.

Vzhfadom na heterogenitu chorych
s DM a prediabetickymi stavmi a senzi-
tivitu jednotlivych vySetrovacich metéd
ide v pripade glykémie nalaéno, 2-hod
glykémie po oGTT a HbA, skor o vza-
jomne sa dopliiujdce moznosti diag-
nostickych vySetreni. Treba este pre-
verit citlivost kombinacie glykémie
nalacno s HbA, _pri detekcii prediabe-
tickych stavov ako potencidlnu moz-
nost ndhrady oGTT [12].

Liecba prediabetickych stavov

a prevencia diabetes mellitus
Ciefom liecby prediabetickych stavov je
zabrdnit konverzii prediabetickych sta-
vovna DM2. Délezité je z tohto hladiska
nielen ovplyvnenie portich metabolizmu
glukdzy, ale podobne ako v prevencii
KV ochoreni aj komplexné ovplyvnenie
dalsich komponentov MS. Aj v pripade
obezity, aterogénnej dyslipidémie a ar-
tériovej hypertenzie by sme mali prefe-
rovat lie¢ebné postupy, ktoré priaznivo
posobia aj na prediabetické stavy a pri-
najmen3om nedochddza k zhorSovaniu
glukézovych parametrov [12,30].
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Primarnym a najdélezitej$im postu-
pom je nefarmakologicky pristup za-
merany na zniZenie telesnej hmotnosti
redukciou energetického prijmu a pra-
videlnou fyzickou aktivitou, ¢o sa po-
tvrdilo viacerymi preventivnymi $tu-
diami, ako DPP (Diabetes Prevention
Programme) alebo FDPS (Finnish Dia-
betes Prevention Study). Odporuca sa
pravidelnd vytrvalostnd fyzickd aktivita
na drovni strednej namahy (napr. rych-
lejSia chédza) prinajmensom 150 min
tyzdenne (optimélne 30 min denne).
Rychla a radikalna redukcia telesnej
hmotnosti nie je vhodnd a preferuje
sa stratégia mierneho tbytku hmot-
nosti o 5-10% v priebehu 6 mesia-
cov. Preventivne na rozvoj DM2 vplyva
aj diéta spojena s redukciou energe-
tického prijmu a prijmom Zivocidnych
tukov. Dokazany bol aj priaznivy vplyv
prijmu vldknin v potrave v mnozZstve
14g/1 000 kcal a poZivanie celozrn-
nych potravin [12,31].

Farmakologicka liecba je indikovana
na ovplyvnenie nasledujticich kompo-
nentov MS:

a) Inzulinova rezistencia a poruchy
metabolizmu cukrov. Priaznivé ovplyv-
nenie IR u chorych s IGT poésobi pro-
tektivne na konverziu prediabetic-
kych stavov na DM2 a znizuje riziko
KV komplikacii. Preventivny ucinok
bol v tomto zmysle overeny u dostup-
nych inzulinosenzitivérov. Preventivne
u chorych s IGT posobi metformin,
ktory v davke 850 mg/deri zniZuje roz-
voj DM2 0 30 %, jeho ucinok viak nie je
vy$8i v porovnani s rezimovymi opatre-
niami. Priaznivo pésobi hlavne u obéz-
nych jedincov s BMI nad 35 kg/m?a hy-
perglykémiou nalaéno; Gcinnejsi je
v mladsich vekovych skupindch do
45 rokov. Znizuje aj riziko KV kom-
plikacif, ako potvrdila stidia UKPDS.
Metformin je v sti¢asnosti jediny anti-
diabeticky liek, ktory mozno podavat
na zaklade odportcani expertov Ame-
rickej diabetologickej spolo¢nosti pri
prediabetickych stavoch s vysokym ri-
zikom rozvoja DM2 (HbA, nad 6%,
obezita s BMI nad 35kg/m?, atero-
génna dyslipidémia, artériovd hyper-

tenzia, vek do 60 rokov, pritomny dia-
betes u prvostupriovych pribuznych),
ale tdto indikdcia nie je zatial u néas
schvdlend [12,31,32].

Prevencia konverzie prediabetickych
stavov na DM2 sa potvrdila aj pri gli-
tazénoch (tiazolidindiénov), aktivato-
rov receptorov typu PPARy. Protektivny
tcinok v rozvoji DM2 sa predpokladal
na zdklade priaznivého ucinku troglita-
zénu v malej stidii TRIPOD (Troglita-
sone in Prevention of Diabetes), potvr-
dil sa pre rosiglitazén v stidii DREAM
(Diabetes Reduction Assesment with
Ramipril and Rosiglitazone Medica-
tion) a pre pioglitazén v ACT-NOW
(Actos now for Prevention of Diabe-
tes). Priaznivy KV ucinok pioglitazénu
bol overeny v 3tidii PROACTIVE (Pro-
spective Pioglitazone Clinical Trial in
Macrovascular Events). Podavanie gli-
tazénov pri prediabetickych stavoch
sa v8ak neodportéa pre nedostatok
replikaénych studii, vy$siu cenu alebo
mozné neziaduce Gcinky. V stcasnosti
je na trhu dostupny iba pioglitazén,
troglitazén bol stiahnuty pre hepato-
toxicitu a rosiglitazén pre mozné KV ri-
ziko [12,33-35].

Ako dokéazala $tidia STOP-NIDDM,
preventivny tcinok navznik DM2 ma aj
poddvanie akarbézy, inhibitora ¢rev-
nej a-glukoziddzy, ¢im sa znizuje vstre-
bavanie sacharidov a zniZuje postpran-
didlny vzostup glykémie. V oficidlnych
Standardoch sa zatial s pouzivanim
akarbézy v prevencii DM2 neuvaZuje,
zrejme aj dosledkom castych neziadu-
cich t¢inkov v zmysle socidlne netinos-
nej flatulencie [12,36].

b) Obezita. Redukcia telesnej hmot-
nosti rezimovymi opatreniami sa spdja
u chorych s IGT so zniZzenim rozvoja
DM2. Tento ucinok sa potvrdil aj po-
davanim orlistatu, inhibitora gastro-
intestindlnych lipdz, v studii XENDOS
(Xenical in the Prevention of Dia-
betes in Obese Subjects). Ciefom
liecby je zniZenie telesnej hmotnosti
0 5-15% diétnymi opatreniami a zvy-
Senim fyzickej aktivity a pri ich nedo-
stato¢nej ucinnosti farmakologic-
kou lie¢cbou (v stcasnosti dostupny

Vnitf Lék 2013; 59(6): 453-458




iba orlistat). Pri extrémnej obezite
s BMI > 40 kg/m? mozno zvézit chirur-
gické bariatrické postupy s dokdzanym
priaznivym preventivnym déinkom na
vznik DM2 [37,38].

c) Dyslipidémia pri MS sa mbze
priaznivo ovplyvnit statinmi a fibratmi,
ktoré znizuju riziko nepriaznivych KV
prihod a KV mortalitu. Predpokladalo
sa, ze statiny by mohli mat protektivny
vyznam aj v prevencii konverzie IGT na
DM2 na zéklade post-hoc analyzy stu-
die WOSCOPS (West of Scotland Co-
ronary Prevention Study) v pripade
pravastatinu [39]. Pred¢asne ukon-
¢end $tddia JUPITER v8ak upozornila
na $tatisticky vyznamny vzostup novych
pripadov DM2 v ramene pacientov lie-
¢enych rosuvastatinom oproti ramenu
s placebom. Nasledne publikované
metaanalyzy potvrdili, Ze u chorych
s prediabetickym stavom dochddza
k mierne zvy$enému riziku konverzie
na DM2 (RR 1,09-1,12) a ide najskor
o skupinovy efekt statinov, hoci pri po-
davani 40 mg pravastatinu sa potvr-
dilo najnizsie riziko (RR 1,07) v porov-
nani s 80 mg atorvastatinu (RR 1,15)
a 20 mg rosuvastatinu (RR 1,25). Me-
chanizmus diabetogénneho dcinku
statinov nie je jasny a moze sa na riom
podiefat zniZenie expresie glukézového
transportéra GLUT-4 v adipocytoch
a znizend produkcia adiponektinu v tu-
kovom tkanive. Pri hodnoteni podava-
nia statinov benefit zniZzenia KV rizika
vyznamne prevlada nad rizikom DM2.
Na 1 novy pripad DM2 sa dosiahne
prevencia troch KV prihod, resp. pre
novozisteny 1 pripad DM2 do roka
treba liecit az 498 pacientov, kym na
prevenciu 1 KV prihody do roka iba
155 pacientov [40-45].

d) Artériova hypertenzia. Ovplyv-
nenie vysokého tlaku krvi podla $tan-
dardnych medzinarodnych odporicani
sa spdja so zniZzenim rizika KV prihod aj
u chorych s MS. Post-hoc analyza stadif
s inhibitormi enzymu konvertujiceho
angiotenzin (ACE), ako HOPE (Heart
Outcomes Prevention Evaluation) pre
ramipril, a so sartdnmi, ako LIFE (Lo-
sartan Intervention for Endpoint Re-

duction in Hypertension) pre losar-
tan, poukdzala na ich priaznivy Géinok
aj pri prevencii rozvoja DM2. Prospek-
tivna $tidia DREAM (Diabetes Reduc-
tion Assesment with Ramipril and Ro-
siglitazone Medication) v3ak v pripade
ramiprilu nepotvrdila jeho vplyv na zni-
Zenie rizika DM2 u chorych s IFG a IGT,
ale v skupine lie¢enych ramiprilom bolo
na konci Stadie viac jedincov, ktori do-
siahli normalne hodnoty glykémie na
konci Studie. Redukciu konverzie pre-
diabetickych stavov na DM2 pri poda-
vani valsartanu potvrdila $tidia NAVI-
GATOR (Nateglinide And Valsartan in
Impaired Glucose Tolerance Outcomes
Research). Pouzivanie tychto liekovych
skupin sa odportica aj vzhfadom na ich
priaznivé ovplyvnenie mikroalbumind-
rie [33,34,46].

Zaver

Prediabetické stavy, nazyvané aj ako
kategérie zvySeného rizika DM2, zaht-
naju hrani¢nd glykémiu nalac¢no (im-
paired fasting glucose - IFG), poru-
Sent glukézovu toleranciu (impaired
glucose tolerance - IGT) a novu ka-
tegériu s hranicne zvySenym HbA
v rozmedzi 5,7-6,4%, ktory fenoty-
povo odrdza chronicky vplyv bazélnej
a postprandialnej hyperglykémie, prav-
depodobne désledkom oboch etiopa-
togenetickych moznosti, t.j. IFG a IGT.
Stanovenie HbA, v ramci diagnostiky
mé v porovnan{ s glykémiou vyhodu
vaciej preanalytickej stability a men3ej
kazdodennej variability, pricom vy3et-
rovany nemusi byt nala¢no. Jeho nevy-
hodou je vy3sia cena, limitovana do-
stupnost vySetrenia a nedostato¢na
korelacia s glykémiou pri urcitych sta-
voch, zahriujlcich rézne typy ané-
mif a ich lie¢bu. V tychto pripadoch
sa diagndéza stanovuje vyhradne podla
glykemickych kritérii. Senzitivita vy3e-
trenia HbA, _pri diagnostike prediabe-
tickych stavov u eurépskej populécie je
nizsia v porovnani s glykémiou nala¢no
a 2-hod glykémiou po oGTT, pricom
v pripade tychto parametrov ide skor
o vzdjomne sa doplriujlice mozZnosti
diagnostickych vySetreni. Existuju aj
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rozdiely v interpretécii vysledkov v za-
vislosti od populacif.

V prevencii konverzie prediabetic-
kych stavov na DM2 je najdcinnejsi ne-
farmakologicky pristup zamerany na
zniZenie telesnej hmotnosti redukciou
energetického prijmu a pravidelnou
fyzickou aktivitou v rozsahu 30 min
denne. Farmakologicky je moZnost zni-
Zenia rizika DM2 poddvanim metfor-
minu pri prediabetickych stavoch s vy-
sokym rizikom rozvoja DM2 (HbA,
nad 6 %, obezita s BMI nad 35 kg/m?,
aterogénna dyslipidémia, artériovd hy-
pertenzia, vek do 60 rokov, pritomny
diabetes u prvostupriovych pribuz-
nych), ale tato indikdcia nie je zatial
u nds schvélend. Ostatné antidiabetikd
s dokdzanym preventivnym tcinkom
(glitazény, akarbdza) sa v sti¢asnosti
v tejto indikdcii nevyuzivaji. Vyznam
maju aj lieky vyuZivané v lie¢be daldich
KV rizikovych faktorov, ako antihyper-
tenziva typu inhibitorov ACE, zlep3u-
jucich glykemické parametre, a sarta-
nov, ktoré znizuju riziko vzniku DM2.
V pripade liecby aterogénnej dyslipi-
démie statfinmi sa mierne zvySuje ri-
ziko vzniku DM2 pri prediabetickych
stavoch, ale KV benefit z lie¢by nie-
kolkonasobne prevaZzuje nad tymto
rizikom.
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