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Kardiovaskularne ochorenia st hlavnou pri¢inou morbidity a mortality u ludi s dia-
betom 2. typu. Clanok prinasa novsie odporG¢ané postupy v manazmente kardio-
vaskularneho rizika u diabetikov s dérazom na kontrolu hlavnych rizikovych fakto-

rov kardiovaskularnych ochoreni.
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Abstract

Cardiovascular diseases are the main cause of morbidity and mortality in people
with type 2 diabetes. The article brings newer approaches to cardiovascular risk

management in diabetics with an emphasis on controlling the major risk factors
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Uvod

Nérast poctu diabetikov z aktudlnych 350 miliénov sa oca-
kava na 550 miliénov do roku 2030 [1]. Napriek tomu, ze
kardiovaskularne (KV) riziko sa u pacientov s diabetes
mellitus 2. typu (DM2T) v poslednych rokoch signifikantne
znizuje (vdaka intenzivnej antidiabetickej, antihyperten-
zivnej a statinovej liecbe), KV-ochorenia su hlavnou pri-
¢inou morbidity a mortality u chorych s DM2T. Podobny
trend je pozorovany aj u chorych s diabetes mellitus 1. typu
(DMTT). KV-riziko je 2-ndsobne vyssie u diabetikov ako
v beZnej populacii, je vacsie u Zien a u diabetikov s meta-
bolickym syndrémom (MetS) [2]. Integrované intenzivne
multifaktoridlne intervencie hlavne u vysokorizikovych pa-
cientov s DM2T a s mikroalbumintriou vyznamne reduko-
vali mortalitu [3]. Uvedené epidemiologické tidaje podciar-
kuju vyznam zhodnotenia a naslednej agresivnej kontroly
rizikovych KV- faktorov (RF) hlavne u DM2T.

Kardiovaskularne riziko

Redukcia KV-rizika zavisi od redukcie Urovne jednotlivych
RF, ¢o v praxi znamend dosiahnutie ich optimalnej hod-
noty (multi-ciele), pricom jedinci s najvyssim KV-rizikom
maju najvacsi benefit z preventivnych opatreni, preto
si vyzaduju agresivnu kontrolu RF. V3etky odporuca-
nia zamerané na prevenciu KV-ochorenia odporucaju

of cardiovascular diseases.

stratifikaciu rizika. Boli vyvinuté viaceré multifaktori-
alne modely na hodnotenie rizika. Eurépska kardiolo-
gicka spolo¢nost (ESC) navrhuje pouzivat model SCORE
pre odhad fatalneho a celkového (fatdlneho a nefatal-
neho) aterosklerotického (AS) KV-ochorenia v priebehu
10 rokov. Nie je jednotny konsenzus v hodnoteni KV-ri-
zika u diabetikov. Niektoré odporucania zaraduju DM2T
automaticky do kategdrie s vysokym rizikom, iné odpo-
racaju vypocetrizika. V ¢ase potvrdenia diagndzy, resp.
kratko po tom, DM2T nie je povaZzovany za ekvivalent
korondrnej artériovej choroby. Po dlhSom trvani, resp.
v pritomnosti proteinurie/znizenej glomerularnej filtra-
cie (GF) riziko konverguje ku korondrnej artériovej cho-
robe srdca [4]. V3etky medzindrodné odporucania sa
viak zhoduju v tom, Ze diabetik po prekonanej KV-pri-
hode, resp. s albuminuriou alebo s vyrazne vy33im indi-
vidudlnym RF ma vysoké KV-riziko.

Eurépske odporucania rozlisuju 4 rizikové kategérie
[4]: velmi vysoké, vysoké, stredné a nizke 10-ro¢né fa-
télne KV-riziko.
= velmi vysoké (VV) KV-riziko maju chori s

o dokumentovanym KV-ochorenim (klinicky alebo

jednoznac¢ne pomocou zobrazovacich metéd, napr.
nalezom signifikantného AS platu na koronaro-
grame alebo karotickej ultrasonografii)
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o DMI1T a DM2T s poskodenim cielovych organov
(PCO), napr. proteinuriou alebo s pritomnym jednym
alebo viacerymi hlavnymi RF (fajcenie, hypertenzia,
dyslipidémia)

o zavazné chronické obli¢kové ochorenie
(GF <30 ml/ min/1,73 m?)

o vypocitané SCORE = 10 % pre 10-ro¢né riziko fatal-
neho KV-ochorenia

= vysoké (V) KVR maju chori's

o vyrazne zvysenym jednym RF, hlavne hyperchole-
sterolémia s hodnotou cholesterolu > 8 mmol/I
(napr. familidrna dyslipoproteinémia) alebo tazkou
hypertenziou (TK = 180/100 mm Hg)

o DM1T a DM2T (bez KV-RF a bez PCO); DM1T vo veku
< 40 rokov mo6ze mat stredné, resp. nizke riziko

o stredne zdvazné chronické obli¢kové ochorenie
s GF 30-59 ml/min/1,73 m?

o vypocitané SCORE = 5% a < 10 %

= stredné KV-riziko maju pacienti s vypocitanym
SCORE=1%a<5%
= nizke KV-riziko chori so SCORE < 1 %

Eurdépske odporuicania su velmi prisne na zhodnotenie
rizika u diabetikov. Prakticky vsetci diabetici su vo velmi
vysokom/vysokom riziku. Vynimku moézu tvorit snad je-
dincis DM1T v mladSom veku (do 40 rokov) bez KV-ocho-
reni, bez komplikéacii DM, bez inych RF. Aj jedinci s DM2T
vo veku < 40 rokov bez KV-ochoreniainych RF, resp. kom-
plikacii diabetu su klasifikovani ako vysokorizikovi z hla-
diska iniciacie lie¢by statinom [2]. Kategorizacia do rizi-
kovych skupin je najddlezitejsia z hladiska manazmentu
dyslipidémii. Optimalnu droven hlavnych modifikovatel-
nych KV-RF pre beznu populdciu spresfuju odporucania
ESC pre prevenciu KV-ochoreni [4].

Telesna hmotnost

V poslednych rokoch pocet obéznych ludi a incidencia
DM2T typu na celom svete stupa [4]. Nadvéha, obezita
a centralna obezita sa spdjaju s artériovou hypertenziou
(AH), dyslipidémiou (DLP), inzulinovou rezistenciou, sys-
témovym zdpalom, protrombotickym stavom, albumi-
nuriou, rozvojom DM2T i KV-komplikacii a su nezavisle
asociované s KV aj celkovou mortalitou [1]. Medzi inde-
xom telesnej hmotnosti (BMI) a celkovou mortalitou exis-

tuje J-tvar krivky zavislosti. Celkovd mortalita je najniz-
Sia pri BMI 20-25 mg/m?u ludi vo veku < 60 rokov. Nie
je znama optimalna hmotnost u starsich, ani u jedincov
s koronarnou artériovou chorobou, resp. s chronickym
srdcovym zlyhdvanim (SZ), u ktorych je pozorovany ,pa-
radox” obezity. Vysledky Studie EPIC potvrdzuju vacsi
vplyv fyzickej inaktivity na celkovi mortalitu ako vyssi
BMI [5]. V suvislosti s obezitou sa v poslednych rokoch
diskutuju rozne okruhy problémov, napriklad ,metabo-
licky zdrava obezita” (metabolically healthy obesity —
MHO) a nealkoholova steat6za pecene (non-alcoho-
lic fatty liver disease — NAFLD). MHO sa skor chépe ako
prechodny stav s postupnym rozvojom glukometabo-
lickych abnormalit, s vy$3ou celkovou mortalitou u MHO
ako u metabolicky zdravych jedincov s normélnou hmot-
nostou [6]. Epidemiologické idaje hovoria o 90%, resp.
75% prevalencii NAFLD u obéznych, resp. u chorych
s DM2T. Viscerdlna obezita, MetS, resp. DM2T Uzko suvi-
sia s NAFLD [7]. NAFLD predikuje rozvoj DM2T, hyperten-
zie a KV-komplikacii. Na druhej strane chori s DM2T su
ohrozeni zavaznejsimi formami NAFLD, ktoré casto pro-
greduju do pokrocilej fibrozy a hepatocelularneho kar-
cinébmu, preto skrining jedincov s obezitou/MetS/DM2T
na pritomnost NAFLD by sa mal stat rutinnou praxou [7].
Obvod pasa je kli¢ovym parametrom pre definiciu cent-
rédlnej (abdominalnej) obezity a MetS. BMI aj obvod pésa
sU porovnatelne asociované s KV-ochorenim a DM2T,
preto v klinickej praxi na predikciu KV-rizika postacuje
BMI [4]. Definicia nadvahy: BMI = 25-30 kg/m? obezity:
BMI = 30 kg/m? Kritérid centralnej obezity v Eurépe
(podla WHO): obvod pésa pre europidnui rasu u muzov
=94 cm a pre Zeny = 80 cm.

V manazmente nadvahy/obezity u DM2T ma klu-
Cové postavenie zmena zivotného $tylu vratane diéty,
behaviorédlnych opatreni a fyzickej aktivity, ktoré prina-
$aju kratkotrvajuce dobré vysledky. Redukcia hmotnosti
sa da dosiahnut vo vseobecnej populacii obmedzenim
energeticky vydatnej stravy s kalorickym deficitom 300-
500 kcal/den (tab. 1, 2) [8]. Adherencia k tejto liecbe a jej
dlhodoba ucinnost by sa mohla zvysit implementaciou
tohto odporucania do vzdeldvacich programov na pod-
poru zdravého Zivotného Stylu. Kontinudlna edukacia
diabetikov je obvzlast dolezita. Pri udrziavani telesnej
hmotnosti spolu s dietetickymi opatreniami sa odporuca

Tab. 1 | Komplexny manazment nadvahy/obezity u diabetes mellitus 2. typu

odporucanie pre DM2T EBM odkaz
diétou, TA, behavioralnou terapiou dosiahnut redukciu t.h. > 5 % u jedincov s nadvahou/obezitou (optimum:

vt . A ADA 2017
pretrvavajuca redukcia = 7 %)
intenzivnou lie¢bou (diéta, TA, behavioralne poradenstvo) dosiahnut kaloricky deficit 500-750 kcal/der A ADA 2017
diéta by mala byt individualizovana (diéty s rovnakou kalorickou restrikciou moézu byt rovnako tcinné v redukcii

e q . A ADA 2017

t.h, ale sa mézu lisit obsahom proteinov, sacharidov a tukov)
jedinci, ktori dosiahli ciefovii redukciu t.h. v krdtkom ¢ase, by mali pokracovat v dlhodobom (> 1 rok) komplex-
nom programe podporujicom udrziavanie t.h. (priebezné monitorovanie t.h. 1x/tyzden; nizkokaloricka diéta; A ADA 2017
vysoka uroven TA: 200-300 min/tyzden
na dosiahnutie redukcie t.h. > 5 % v kratkom case (3 mes ) méze byt odporucana velmi nizkokaloricka diéta
(< 800 kcal/den) s tplnou ndhradou stravy, ale len pre vybranych pacientov, pod dohladom odbornikov za pris- B ADA 2017

neho monitorovania

ADA - American Diabetes Association EBM - evidence based medicine TA - telesna aktivita t.h. - telesnd hmotnost
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pravidelna telesna aktivita (TA) strednej intenzity, aspon
30 min denne. Mierna a kontrolovana redukcia telesnej
hmotnosti a pravidelnd TA strednej intenzity su velmi
ucinné v prevencii a liecbe DM2T a v kontrole vset-
kych metabolickych abnormalit a KV-RF asociovanych
s abdominalnou obezitou [9]. Stidia Look AHEAD zame-
rana na intenzivny manazment zivotného 3tylu u jedin-
cov s DM2T a obezitou/nadvédhou nepreukazala reduk-
ciu KV-prihod, ale potvrdila G¢innost pouzitych stratégii
na redukciu a kontrolu hmotnosti ako i KV-RF [10]. Reduk-
ciou telesnej hmotnosti navodené zlep3enie glykemickej
kontroly s ndslednym znizovanim davok antidiabetik sa
pozoruje hlavne v skorom $tadiu DM2T, kedy je este re-
lativne zachovana funkcia B-buniek [8]. Velmi nizkokalo-
rickd diéta u obéznych diabetikov aj pri absencii inych
lieCebnych stratégii znizuje HbA na 6,5 % [11].

Pre dlhodobu kontrolu/stabilizaciu dosiahnutej te-
lesnej hmotnosti je v3ak konzervativna stratégia menej
ucinng, preto u vybranych pacientov je nutné kombino-
vat aj iné sposoby liecby: farmakoterapiu a bariatricku
(metabolicku) chirurgiu (na prevenciu zdvaznych dia-
betickych komplikacii) (tab. 3, 4) [12,13,8]. U.S. Food and
Drug Administration (FDA) schvalila indikaciu 5 liekov na
dlhodobu farmakologicku liecbu obezity [14]: orlistat,
lorkaserin, fentermin/topiramat ER, naltrexon/bupropion

Tab. 2 | Liecba nadvahy/obezity u DM2T

kategoérie BMI (kg/m?)
liecba
25-26,9 27-29,9 30-34,9 35-399 =40

diéta, TA, behavio-

. ) + + + +
rélna terapia
farmakologicka
h + + + +
terapia
metabolickd
S - - + + +
chirurgia

+ indikacia pre vybranych motivovanych jedincov BMI - body mass
index TA - telesna aktivita

a liraglutid. Famakoterapia obezity mé svoje limitacie

(nizka adherencia, vedlajsie ucinky, nérast hmotnosti

po ukonceni lie¢by) [14]. U obéznych ludi (aj diabetikov)

je potrebné analyzovat liekovi anamnézu, kedze nie-

ktoré lieky m6zu modifikovat telesnd hmotnost.

= lieky asociované s redukciou hmotnosti: antidia-
betika (metformin, inhibitory alfa-glukozidazy, so-
dium-glukéza kotransportér-2 inhibitory (SGLT2),
agonisty glucagon-like peptidu 1 receptora (GLP1)
a amylinové mimetika); inhibitory dipeptidyl-pepti-
dazy 4 (DPP4) maju neutradlny uc¢inok na hmotnost;
z inych liekovych skupin napr. betablokatory (BB)

= lieky asociované s narastom hmotnosti: antidiabe-
tikd (inzulinové sekretogoga, tiazolidindiony, inzulin);
iné lieky (atypické antipsychotikd, antidepresiva, in-
hibitory monoamin-oxidazy, glukokortikoidy, per-
oralne kontraceptiva s obsahom progesterénu, anti-
konvulziva vratane gabapentinu, niektoré antihista-
minika a anticholinergika) [8]

Bariatricka chirurgia

Uz mald redukcia (5-10 %) telesnej hmotnosti priaznivo
ovplyviuje DLP a ostatné KV-RF vratane glykémie a HbA, .
Vacsia redukcia telesnej hmotnosti ma vacsi vplyv na kon-
trolu KV-RF [10]. Vyrazny hypolipidemicky efekt redukcie
hmotnosti pozorujeme u extrémne obéznych po bariat-
rickej operacii, ale aj [2,4] znizené riziko MI, CMP, KV-pri-
hod a KV-mortality v porovnani s neoperovanymi kontro-
lami [15].

Randomizované klinické studie (randomized clinical
trials — RCT) dokdzali superioritu metabolickej chirur-
gie u obéznych jedincov s DM2T v glykemickej kontrole
a v redukcii KV-RF v porovnani s intervenciami zame-
ranymi na Zzivotny S$tyl/farmakoterapiu [13]. Je doku-
mentovany pokles dlhodobej mortality u pacientov po
metabolickej operacii v porovnani s nechirurgickymi
metdédami lie¢by. Po metabolickej operacii sa ¢asto po-

Tab. 3 | Farmakologicka liecba obezity/nadvahy u pacientov s DM2T

Odportucanie

u vybranych pacientov s DM2T a BMI =27 kg/m? farmakoterapia moéze mat aditivny u¢inok v kombinécii s dié-

tou, TA a behavioralnym poradenstvom

ak redukcia hmotnosti je <5% po 3 mesiacoch farmakoterapie, alebo v pripade objavenia sa NU/intolerancie,
konkrétna liecba ma byt ukoncena a alternativny postup ( farmakologicka alebo ina terapia) by mal byt zvéazeny

EBM Odkaz
A ADA 2017
A ADA 2017

ADA - American Diabetes Association BMI - body mass index EBM - evidence based medicine NU -neziaduce G¢inky TA - telesn4 aktivita

Tab. 4 | Liecba obezity u DM2T - metabolicka chirurgia

Odporucanie Uroven Odkaz
BMI =40 kg/m? bez ohladu na kontrolu glykémie/ vytazenost liecby DM
u dospelych s BMI 35,0-39,9 kg/ m?, s neadekvatnou glykemickou kontrolou napriek ovplyvneniu Zivotného A ADA 2017
Stylu a optimalnej medikamento6znej lie¢be
u dospelych s DM2T a BMI 30,0-34,9 kg/ m? s neadekvatnou glykemickou kontrolou napriek optimalnej
At oy B ADA 2017

peroralnej alebo parenterdlnej lie¢cbe DM
pacientom po operacii musi byt poskytnuté dlhodobé poradenstvo tykajuice sa Zivotného stylu i monitorovania

P - . ) C ADA 2017
nutri¢ného stavu a prijmu mikronutrientov
v pooperan¢om obdobi by mala byt vyhodnotend potreba priebezného psychologického poradenstva C ADA 2017

ADA - American Diabetes Association BMI - body mass index DM - diabetes mellitus
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zoruje remisia diabetu a dlhodoba lepsia glykemicka
kontrola ako pred vykonom [13]. Metabolicka chirurgia
je viak ekonomicky naro¢na a ma aj neziaduce ucinky.
Zhodnotenie uc¢innosti metabolickej chirurgie u pa-
cientov s DM1T si vyZzaduje eSte dalsie Studie [13].

Vyziva

Viaceré klinické studie dokumentuju mozny priaznivy
vplyv na aterogenézu - i priamo alebo cestou ovplyv-
nenia RF. Metanalyzy RCT v tomto smere v3ak prina-
$aju rozporuplné vysledky. Podla jednej existuje vztah
medzi znizenim non HDL-cholesterolu (non-HDL-C)
a redukciou KV-prihod nezavisle na pouzitej lie¢eb-
nej stratégii (statin, reziny, diéta, bariatricka operécia)
[2]. Stravovacie navyky, charakteristické pre DASH (di-
zajnovana na kontrolu AH) a mediterdnsku diétu su
vieobecne akceptované a maju dokdzatelne priaznivy
vplyv na RF a pravdepodobne tym aj na KV-prevenciu
[2]. Interven¢na Studia PREDIMED, zaloZzena na medite-
ranskej strave, dokumentovala signifikantné (30%) zni-
zenie velkych KV-prihod [16]. Va&Sina Studii zamera-
nych na stravovacie navyky je viak observa¢nd a skima
vplyv stravy len na RF. Eurépska spolo¢nost pre atero-
sklerézu (EAS) a ESC odporucaju zmeny zZivotného Stylu
na 1. mieste v liecbe a prevencii DM. Niektoré Specialne
stavy, napr. zavazné hyperlipidémie, zavazné chronické
komplikécie diabetu ako i pridruzené ochorenia si vy-
Zaduju i dietologické poradenstvo. Su vyvinuté aj ino-
vativne nutri¢né stratégie, funk¢né potraviny (nutriceu-
tikd), ktoré sa moézu pouzivat ako alternativy hypolipi-
demik alebo pridavky k nim. Specifické dietetické
opatrenia pri zmenach jednotlivych lipidovych para-
metrov su detailne rozpracované v odporucaniach EAS
[21.

Vseobecné pravidld zamerané na zdravotné stravova-
nie zohladiujuce miestne navyky zdéraziuju vyznam
pestrej, vyvdzenej stravy, s adekvatnym energetickym
prijmom. V prevencii vyvoja a pre kontrolu DM je odpo-
ruc¢any celkovy prijem tukov < 35 9%, nasytenych tukov
< 7 %, transtukov < 1 %, a nenasytenych tukov > 10 %.
Nasytené tuky by sa mali nahradit mono-, resp. polyne-
nasytenymi tukmi rastlinného poévodu s ciefom znizit
podiel tukov na celkovom energetickom prijme. Odpo-
rdac¢ané mnozstvo cholesterolu je < 300 mg/den. Pod-
porovat je treba konzumaciu zeleniny a ovocia, struko-
vin, orechoy, celozrnnych obilnin a chleba, nizkotu¢nych

mlie¢nych vyrobkov a ryb aspon 2-krat do tyZzdna, hlavne
mastnych. Charakter takej stravy je doleZitejsi ako prisne
dodrziavanie proporcionalneho zloZenia hlavnych ener-
getickych zdrojov v potrave (hlavne na kontrolu vahy).
Diabetici by mali monitorovat konzumaciu karbohy-
dratov, zvysit prijem vlaknin (> 40 g/den). Prijem napo-
jov a potravin s pridavnymi cukrami by sa mal obmedzit.
Mediteranska strava je zdrava lebo st v nej zdroje tukov
ziskavané primarne z mononenasytenych olejov. Speci-
ficka je prijmom soli < 2,3 g/den, konzumaciou ovocia
a zeleniny 8-10 porcii denne, nizkotu¢nych mlie¢nych
vyrobkov 2-3 porcie denne a toleranciou miernej kon-
zumadcie alkoholu (< 20 g, t.j. priblizne < 2 pohdre alko-
holu denne pre muzov a < 10 g, t.j. priblizne < 1 pohar
alkoholu denne pre Zeny). Zmeny Zivotného $tylu pozi-
tivne ovplyviuju glykémiu aj lipidovy status a prispie-
vaju k stabilizacii telesnej hmotnosti.

Telesna aktivita

Charakteristickou ¢&rtou Zivotného Stylu u chorych
s DM2T je nezdrava vyziva, prejedanie sa, sedavy spdsob
Zivota a znizena TA, ktoré prispievaju k rozvoju a pro-
gresii ochorenia. Sedavy spbsob Zivota sa zaraduje
medzi hlavné RF KV-ochorenie. Pravidelna TA je zéklad-
nou sucastou KV-prevencie. Znizuje celkovi a KV-morta-
litu u zdravych (aZ 0 30 %), u jedincov s pritomnymi KV-RF
aj u chorych s KV-ochoreniami [17], navyse zvysuje fy-
zicku kondiciu a zlepSuje dusevné zdravie. TA priaznivo
ovplyviuje niektoré KV-RF: AH, cholesterol lipoprotei-
nov nizkej hustoty (LDL-C), cholesterol lipoproteinov vy-
sokej hustoty (HDL-C), DM2T a telesnd hmotnost [17].
Aerébne alebo odporové cvi¢enie u chorych s DM2T
znizuje hladiny HbA o 0,7 % nezavisle od zmien teles-
nej hmotnosti [18]. Aerébne aj odporové cvicenia vyssej
intenzity v prospektivnych kohortnych studidch predi-
kovali u chorych s DM2T redukciu dlhodobej morbidity
a mortality a zvy3enie inzulinovej senzitivity [18]. Menej
presvedcivé dokazy su pre DM1T [8].

TA zahrnuje akukolvek pohybovu aktivitu spojent so
zvysenou spotrebou energie. Aerébna pohybova akti-
vita je najviac studovand a jej priaznivy vplyv na prognézu
zavisi od intenzity (davky). Medzi tieto aktivity radime
aj aktivity kazdodenného Zivota a volného ¢asu (tab. 5)
[4]. Odporové cvi¢enia maju priaznivé Ucinky nielen
na skeletomuskuldrny systém, ale aj na lipidovy me-
tabolizmus, kontrolu tlaku krvi (TK), inzulinovu senzi-

Tab. 5 | Klasifikacia absoltitnej a relativnej intenzity fyzickej aktivity s prikladmi

absolutna intenzita

relativna intenzita

intenzita MET priklad %SF borg scale hovorovy test

mierna 1,1-2,9 chédza < 4,7 km/h, lahkd domaca praca 50-63 10-11

stredna 3-5,9 rezka chodza (4,8-6,5 km/h), pomalé bicyklovanie 64-76 12-13 rychlejsie dychanie umoziiujuce ply-
(15 km/h), malovanie/ zdobenie, vysavanie, praca nuly rozhovor
v zéhrade (kosenie travnika), golf, tenis (Stvorhra),
tanec, vodny aerobic

vysoka =6 pretekanie, jogging, beh, bicyklovanie > 15 km/h, 77-93 14-16 rychle dychanie neumoznujuce ply-

tazké zahradné prace, tenis (dvojhra)

MET - metabolicky ekvivalent SF - srdcové frekvencia

nuld konverzéciu
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tivitu, a to hlavne v kombindcii s aerébnym cvi¢enim
[17]. SU zndme aj cvicenia na zlepSenie neuromotorickej
aktivity (zlepSenie rovnovéhy a motoriky: joga, tai-ci),
ucinok tychto cviceni na KV-systém nie je velmi zndmy.
S cielom minimalizovat riziko asociované s TA a dosiah-
nut maximalny a dlhotrvajuci efekt, Struktirovana TA/
tréning ma prebiehat vo viacerych fazach: zahrievanie,
kondicinoning (silovy, kardio- a neuromotoricky tré-
ning), ochladzovanie a strecing [8].
KV-komplikécie u zdravych jedincov v priebehu TA
s miernou intenzitou su mimoriadne zriedkavé [17]. Je-
dinci s prilezitostnou TA su vo vy$som riziku akutnych
koronarnych prihod a nahlej kardidlnej smrti pocas
a po cviceni [17]. Vysoko rizikovi pacienti by mali zacat
s cvi¢enim nizkej intenzity, krdtkeho trvania s postup-
nym zvysovanim intenzity, trvania a frekvencie cviceni
[8]. Jedinci so sedavym spdsobom Zivota by mali zac¢at
aer6bnym cvi¢enim nizkej intenzity [4]. Pre fudi s de-
kondiciou st vhodné aj cvicenia v trvani < 10 min [17].
Pre manazment DLP, resp. nadvahy/obezity je potrebna
dlhsie trvajuca TA: 40, resp. 60-90 min denne [17]. Od-
porucania pre TA diabetikov uvadza tab. 6 [4, 8].
Pred zaradenim do pravidelnej TA pacienti by mali byt
zhodnoteni po stranke zdravotnej aj fyzickej. Lekarske
vysetrenie diabetika pred zaradenim do programu pravi-
delnej telesnej aktivity ma byt zamerané na [8]:
= vylucenie stavov, ktoré predisponuju k Urazom, resp.
moézu kontraindikovat isté typy cvic¢eni (nekontrolo-
vana AH, neliecena proliferativna retinopatia, auto-
némna a periférna neuropatia, anamnéza ulceracii
na nohach, Charcotova artropatia)
= anamnézu, fyzikalne vysetrenie s ciefom odhalit pri-
druzené ochorenia, metabolické, skeletomuskularne
abnormality, RF-AS, atypické kardidlne symptémy,
KV-profil; skrining asymptomatickej koronarnej arté-
riovej choroby sa neodporuca; podla ESC by sa malo
zvazit zatazové EKG u ludi s KV-RF (t.j. aj u DM) a seda-
vym sposobom Zivota ak sa planuje TA vysokej inten-
zity (ESC:llaC EBM —evidence based medicine) [4]; v pri-
pade potreby je indikédcia na vysetrenie Specialistom

Zhodnotenie $pecifickych diabetickych komplikacii

[8:

= hypoglykémia je castejsia u lieCenych inzulinom/in-
zulinovymi sekretogogami, jej riziko zavisi tiez od tr-

Tab. 6 | Odporucania pre telesnu aktivitu diabetikov

odporucanie

DM2T a DM1T: 150/min/T strednej az vysokej intenzity (50-70 % SF__ ) 3%/T s nie viac ako 2-dfovymi

vania a intenzity zataZe ako i od ¢asovania cvicenia;
u niektorych jedincov je pozorovand hypoglykémia po
cviceni, v trvani aj niekolko hodin, suvisiaca so zlepse-
nim inzulinovej senzitivity; u DM1T titracia intenzity TA
je velmi dolezitd [8]

retinopatia proliferativna/zavazna nonproliferativna
diabeticka retinopatia je kontraindikaciou pre inten-
zivne aerébne/odporové cvicenie

= u chorych so zavaznou periférnou neuropatiou
je riziko alteracie propriocepéného, resp. kineste-
tického vnimania; chédza strednej intenzity nezvy-
Suje riziko ulcerdcii na nohe (pri vhodnej obuvi); cvi-
Cenie strednej intenzity (150 min/tyzden) ma priaz-
nivy vplyv na prediabetickd neuropatiu [8]; v pripade
Urazu, resp. pritomnosti defektu koze v oblasti nohy
aerébne cvicenia sa obmedzuju

kardiovaskularna autonémna neuropatia (KV-ANP)
- v pripade planovania cvic¢enia vysokej intenzity je
nutné kardiologické vysetrenie (KV-ANP je nezavis-
lym RF KV-smrti a tichej ischémie myokardu a zvy-
Suje aj riziko Urazu) [8]

Pri zhodnoteni fyzickej a kardiorespiracnej zdatnosti
sa zohladnuje aj vek ako i uroven TA. Odporucand TA
ma byt personalizovana, respektujica preferencie je-
dincov, dlhodobo a pravidelne realizovatelna, zohlad-
fujuca regionalne podmienky. Je treba podporovat TA
v domacich podmienkach.

Fajcenie

Vsetky druhy fajcenia su nezavislym RF KV-ochoreni
a zvysuju riziko predcasnej smrti, mikrovaskularnych
komplikacii i rozvoj DM2T [4,8]. 10-ro¢né riziko vzniku fa-
talnych KV-ochoreni je priblizne 2-krat vyssie u fajciarov,
5-krat vyssie u fajciarov do 50 rokov, u diabetikov fajcia-
rov je to eSte alarmujucejsie [19]. | ked faj¢enie ma kle-
sajucu tendenciu v Eurdpe, rastie pocet fajciacich zien,
mladistvych a ludi zo socidlne slabSich vrstiev [4]. Faj-
¢enie podporuje aterotrombogenézu, zvysuje TK a srd-
covu frekvenciu (SF). Niektoré nepriaznivé Gcinky fajce-
nia su plne alebo aspon parcidlne reverzibilné uz v krat-
kom case po zanechani fajcenia, regresia AS platov vsak
Uplna nie je. U exfajciarov sa znizuje KV-riziko: jedinci po
10-15 rokoch od zanechania fajcenia sa priblizuji KV-ri-
ziku nefajciarov (ale nikdy nedosiahnu) [19]. Prirastok na

pauzami medzi TA; alebo 75 min/T TA silnej intenzity alebo intervalového tréningu u fyzicky zdatnych

DM2T a DM1T: 2-3 x/T odporové cvicenie (nie nasledujtce dni)

vsetci dospeli, hlavne DM2T: skratenie ¢asu sedenia/den

vietci dospeli, hlavne DM2T: dIhé sedenie (napr. pred monitorom, TV) ma byt prerusované kazdu polhodinu

(napr. statie, chodza, atd) (benefit na glykémiu)

cvicenia na zlepsenie flexibility, rovnovahy, svalovej sily 2-3x/T u starSich jedincov s DM (mbze byt zahrnutda

joga, tai-chi)

trieda/uroven odkaz
B/C DM2T/T1 ADA 2017
B/C DM2T/T1 ADA 2017
B ADA 2017
C ADA 2017
C ADA 2017

ADA - American Diabetes Association T - tyzden TA - telesnd aktivita SF - srdcova frekvencia
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vahe, pozorovany kratko po ukonceni faj¢enia neznizuje
KV-benefit [8]. Ukoncenie fajcenia je najefektivnejsim
spésobom KV-prevencie. Je preto ziaduce ukoncenie
akéhokolvek (pasivneho aj aktivneho) faj¢enia tabaku
alebo bylinnych produktov (ESC: IB EBM) [4]. American
Diabetes Association (ADA) odporuca vietkym diabe-
tikom nepouzivat cigarety, ani iné tabakové produkty
(ADA: A EBM) alebo e-cigarety (ADA: E EBM) [8], ak nie su
zlozkami odvykacich stratégii. E-cigarety su pravdepo-
dobne menej skodlivé ako tabak, a zda sa, Ze ich ucin-
nost je porovnatelna s niektorymi nahradami nikotinu
[4,8]. Dnes su dobre zndme intervencné stratégie na pod-
poru odvykania od faj¢enia, zaloZzené na dokazoch (ESC:
IA EBM) [4] pouzivané samostatne alebo v kombindcii,
a to: behaviorédlne poradenstvo s follow-up (5A - ask,
advise, assess, assist, arrange) a farmakologicka lie¢ba -
nikotinové nahrady (nikotinové Zuvacky, naplasti, inhala-
tory, spreje ¢i pastilky), bupropion, vareniklin, klonidin.
Z farmak sa zda byt najucinnejsi vareniklin, jeho kombi-
ndcia s nikotinovymi ndhradami sa neodporuca [4]. Naj-
ucinnejsim spoésobom na odvykanie od fajcenia je v su-
¢asnosti kombindcia poradenstva s pravidelnym sle-
dovanim a farmakologickej intervencie [8]. Len 2-3 %
populcie redlne zanecha faj¢enie [20]. Studia EURO-
ASPIRE IV upozoriiuje, ze odvykacie stratégie zalozené
na dokazoch by sa mohli ovela U¢innejsie implemento-
vat do klinickej praxe [20].

Behavioralne faktory

Na ulah¢enie zmien Zivotného Stylu sa odporuca sta-
novit kognitivno-behaviordlne stratégie, so zapdjanim
aj $pecializovanych pracovnikov. Su k dispozicii rézne
multimodalne intervencie zahrnujlce edukaciu o zdra-
vom zivotnom Style. Na redukciu eventudlnych psy-
chosocidlnych RF a zvladanie choroby sa odporucaju
rozne intervencie, napr. osveta, telesné cvicenie, psycho-
logicka podpora. V pripade klinicky vyznamnej sympto-
matolégie ako i pri hostilite je na zvaZenie psychologické
vedenie s cielom zlepsit kvalitu Zivota. Jednoznacny
priaznivy vplyv tychto intervencii na KV-systém v3ak nie
je zatial dokazany.

Artériova hypertenzia

Artériovd hypertenzia je RF koronarnej artériovej cho-
roby, SZ, cerebrovaskularnych ochoreni, periférneho
artériového ochorenia, chronického oblickového ocho-
renia a fibrilacie predsieni. Riziko KV-mortality (z ko-
rondrnej artériovej choroby alebo CMP sa zvysuje li-
nearne a progresivne so zvysujucim sa TK od urovne
115/75 mm Hg [21]. Progresivne znizovanie TK ale nemusi
byt stdle prospesné: znizenie systolického TK (STK)
< 130 mm Hg neprinasa KV-benefit u chorych s pokroci-
lymi AS zmenami (J—krivkova zavislost) [21]. AH je ¢astym
pridruzenym ochorenim u DM1T a DMT2, s CastejSou
prevalenciou u jedincov s DM2T nezZ v beznej popula-
cii. Prevalencia AH u DM Zzavisi od veku, pohlavia, rasy/
etnika, typu diabetu. AH u DM1T je skor nasledkom re-
nalneho postihnutia, u DM2T predpokladdme, Ze koexis-

tuje s inymi kardio-metabolickymi RF [8]. AH je hlavnym
RF makro- a mikrovaskuldrnych komplikécii DM a je aso-
ciovana s predcasnou smrtou u DM2T [22]. Manazment
AH u DM2T je ekonomicky najefektivnejsim spésobom
prevencie vaskularnych komplikacii. Hlavny benefit anti-
hypertenzivnej terapie tkvie v samotnom znizeni TK (vid
cielové hodnoty), bez ohladu na to, aky liek bol na tento
Ucel pouzity. Na druhej strane je znamy tzv. od krvného
tlaku nezavisly efekt ACEI pozorovany u chorych s vyso-
kym KV-rizikom vratane diabetikov, s dokumentovanou
redukciou KV-komplikécii a alouminurie bez ohladu na
dosiahnuté znizenie TK [4,8].

Krvny tlak sa ma merat u kazdého diabetika pri kazdej
navsteve lekara. Standardy merania TK su uvedené inde
[4]. U diabetikov sa TK musi odmerat aj v stojacej polohe so
zaznamenanim pulzu (pritomnost autondmnej neuropa-
tie). AH definujeme hodnotou TK > 140/90 mm Hg (kli-
nicky TK) [4]. Domace meranie krvného tlaku (home blood
pressure measurement — HBPM), resp. 24-hodinové moni-
torovanie TK (@ambulatory blood pressure measurement —
ABPM) je indikované v pripade podozrenia na syndrém
bieleho plasta, resp. maskovanu hypertenziu. Klasifikacia
hodnét TK, cielové hodnoty TK pri jednotlivych typoch
merani su predmetom inych publikdcii [4]. Vetky typy
merani TK maju prognosticky vyznam: dokazany je tesny
vztah medzi prognézou a hodnotami ABPM/HBPM; su
dokazy, ze no¢ny TK lep3ie predikuje prognézu ako denny
a Ze u nediabetikov hodnoty HBPM v porovnani s klinic-
kym TK lepsie koreluju s AS KV-RF [23]. Cielové hodnoty TK
u diabetikov su Siroko diskutované, su ¢asto modifikované
a mierne sa aj réznia podla odporicani jednotlivych od-
bornych spolo¢nosti [4,8,22]. Odporucania ESC z r. 2016
pre cielové hodnoty TK pre manazment AH pre beznu aj
diabeticku populdciu st uvedené v tab. 7 [4]. Cielova hod-
nota TK (< 140/90 mm Hg) by mala byt dosiahnuta u vac-
siny diabetikov s AH podla odportéani (ADA: A EBM) [8].
Cielové hodnoty STK pre niektorych diabetikov mézu byt
nizsie. SU evidencie, podla ktorych u dospelych s DM2T
kazdé zniZenie STK o 10 mm Hg je asociované so signifi-
kantnou redukciou rizika mortality a KV-prihod, koronar-
nej artériovej choroby, CMP, albuminurie a retinopatie,
pricom znizenie rizika CMP a albumindrie je nezavislé od
bazélnych hodnét TK [24]. U starsich pacientov cielovy
STK < 130 mm Hg neprinasa KV-benefit [8] a hodnoty dia-
stolického TK (DTK) < 70 mm Hg [25] su u nich asociované
so zvySenou mortalitou. ADA a Joint National Committee 8
(JNC 8) odporucaju pre dospelych pacientov s DM cielovy
DTK < 90 mm Hg [8,26]. ESC odporuca pre diabeticki po-
puldciu cielové hodnoty DTK < 85 mm Hg [4]. Hodnoty
DTK v rozmedzi 80-85 mm Hg su pre beznu populaciu bez-
pecné a dobre tolerované [4]. Cielovy TK < 130/80 mm Hg
méze byt vhodny u diabetikov s vysokym KV-rizikom (pri-
tomnost KV-ochorenia, resp. inych KV-RF — DLP, fajcenia,
obezity, chronického obli¢kového ochorenia, albuminu-
rie) dosiahnutelny bez nadmerného terapeutického zata-
Zenia (ADA: CEBM) [27].

Intenzivna lie¢ba AH u DM s cielovou hodnotou STK
< 140 mm Hg vo vacsine pripadov znizuje riziko vzniku
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koronarnych prihod, CMP a diabetickej nefropatie [28].
Metaanalyza RCT dospelych s DM2T ukdzala, Ze inten-
zivna antihypertenzivna terapia s nizsimi cielovymi hod-
notami TK (< 130/80 mm Hg) v porovnani s hodnotami
140-160/85-100 mm Hg signifikantne znizila relativne
riziko vzniku CMP, s castejsim vyskytom hypotenzie
a synkopy, ale bez ovplyvnenia mortality a vyskytu ne-
fatalneho infarktu myokardu (IM) [29]. Stidia ACCORD
nepreukazala benefit intenzivnej kontroly TK pre do-
siahnutie primarneho ciela (nefatdlny IM, nefatdlna
CMP, KV-smrt), az follow-up analyzy ukazali silny vztah
medzi intenzivnou kontrolou glykémie a TK so signifi-
kantnou redukciou CMP [30]. V studii ADVANCE u dia-
betikov dokumentovali signifikantnt redukciu rizika
primarneho kompozitného ciela (hlavné KV alebo mikro-
vaskularne prihody) aj KV-mortality i celkovej mortality
(vy3si cielovy TK — 136/73 mm Hg v porovnani so $tu-
diou ACCORD) [31].

Inicidcia antihypertenzivnej terapie u diabetikov
(tab. 7): pacientom s DM a TK > 120/80 mmHg sa uz odpo-
rdca zmena Zivotného Stylu, vratane redukcie hmotnosti,
miernej TA a diéty typu DASH (ADA: B EBM) [8]. Indikacie
na okamzité zacatie antihypertenzivnej liecby su porovna-
telné v roznych odporucaniach. Lie¢ba hypertenzie u dia-
betikov by mala byt personalizovana a komplexna, sucas-
tou manaZmentu je v prvom rade Uprava Zivotného stylu:
= Uprava zivotného Stylu:

a. diéta: diéta typu DASH (Dietay Approaches to Stop
Hypertension) v nediabetickej populacii m& porov-
natelny antihypertenzivny efekt ako farmakologicka
monoterapia, preto by mala byt zékladnou sucastou
komplexného manazmentu AH aj u diabetikov

b. zvysena fyzicka aktivita

¢. kontrola telesnej hmotnosti
= farmakologicka liecba: indikované mozu byt vsetky

beZne dostupné skupiny antihypertenziv, ale maju byt

zahrnuté hlavne lieky s dokdzanym vplyvom na re-
dukciu KV-prihod u DM (inhibitory angiotenzin kon-
vertujuceho enzymu-ACEl, antagonisty angiotenzi-
novych receptorov-ARB, tiazidové diuretikd, bloka-
tory kalciovych kandlov — CaB dihydropyiridinového
typu)

Volba hypotenziva zavisi od trvania, stupna AH, od pri-
tomnosti komplikécii diabetu, pridruZzenych ochoreni.
U DM bez nefropatie a albuminurie az na alfa-adrener-
gné blokatory su vhodné vietky skupiny antihyperten-
ziv. Inhibitory renin-angiotenzin-aldosterénového sys-
tému - RAAS (ACEl/sartan) v maximalne tolerovanych
ddavkach su indikované v prvej linii v lie¢cbe AH u DM,
najma v pritomnosti mikroalbuminurie (MAU)/protein-
urie (CVD: IB EBM; ADA: B/A EBM) [4,8]: signifikantne re-
dukuji MAU, proteinuriu, oddialuju nastup koncového
stadia chronického oblickového ochorenia, navyse
ucinne redukuju aj pritomnu hypertrofiu lavej komory.
U DM1T s AH a akymkolvek stupfiom albuminurie ACEI/
ARB spomaluju progresiu nefropatie. U DM2T s AH
a MAU ACEI/ARB spomaluju progresiu do $tadia pro-
teinurie [32]. Superiorita ACEI/ARB nad ostatnymi anti-
hypertenzivami v prevencii KV-komplikdcii nie je kon-
zistentne dokumentovand u vietkych chorych s DM.
Tiazidové diuretika/dihydropyridinové CaB preukazali
porovnatelny KV-benefit ako ACEI/ARB, preto u cho-
rych s DM bez proteinurie, s primarnym cielom reduk-
cie KV-prihod namiesto ACEI/ARB alebo v kombindcii
je mozné indikovat dihydropyridinové CaB alebo tiazi-
dové diuretikum [32]. Farmakoterapia AH u diabetikov
si vyzaduje individudlny pristup aj pre pritomné kom-
plikacie a hlavne KV-komorbiditu, a preto pri volbe
vhodnych medikamentov je treba zvazovat pomer rizik
a benefitu [4]. Kontrola hypertenzie u diabetikov si vy-
Zaduje vacsinou kombinaciu viacerych liekov, prefero-

Tab. 7 | Cielové hodnoty TK pre manazment AH pre beznu aj diabeticku populaciu

odporucanie

bezna populacia

vsetci lie¢eni hypertonici vo veku < 60 rokov
jedinci vo veku > 60 rokov so STK > 160 mm Hg

jedinci vo veku < 80 rokov (zdatni), tolerovana terapia

jedinci vo veku < 80 rokov (zdatni) s (velmi) vysokym KV-rizikom, tolerovana terapia

jedinci vo veku > 80 rokov so STK = 160 mm Hg

AH 3. st bez ohladu na KV-riziko; AH 1./2. st. s velmi vysokym KV-rizikom

AH 1./2.st. s vysokym KV-rizikom
vyrazne zvyseny TK alebo vysoké KV-riziko
pacienti s diabetes mellitus

DM2T

DM2T u vybranych pacientov (napr. mladych so zvy$enym rizikom komplikacii) s dal-

sim prinosom pre znizenie rizika CMP, retinopatie a albuminurie

DM1T

hodnota TK (mm Hg) trieda/ uroven odkaz
< 140/90 1/B ESC 2016
STK 150-140 1/B ESC 2016
STK < 140 1lb/B ESC 2016
STK < 120 1lb/B ESC 2016
STK 150-140 I/B ESC 2016
farmakoterapia 1/B ESC 2016
farmakoterapia lla/B ESC 2016
terapia dvojkombindciou llb/C ESC 2016
< 140/85 1B ESC 2016
<130/80 1B ESC 2016
< 130/80 1B ESC 2016

AH - artériova hypertenzia ESC - Eurdpska kardiologicka spolo¢nost STK - systolicky tlak krvi TK - tlak krvi
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vané kombindcie su: ACEI+CaB, ACE+nizka davka tia-
zidu/tiazidového diuretika. Kombinacia ACEl a ARB
vsak nie je vhodna (ADA: A EBM) [8]. Pri GF < 30 ml/
min/1,73 m?su vhodné kluc¢kové diuretikd. Fixné kom-
bindcie antihypertenziv v jednej tablete (single-pill)
zvysuju komplianciu chorych [4,8]. Non-dipping cha-
rakter AH u mnohych diabetikov opravnuje podavanie
aspon jedného hypotenziva vecer, s dokdzanou reduk-
ciou KV-prihod a mortality [4,8]. Casto ani kombinaciou
> 3 antihypertenziv sa nedocieli optimalizécia TK. V pri-
padoch ,rezistentnej hypertenzie” sa musi diferencovat
okrem inych aj sekundérna pri¢ina AH s ndslednym 3pe-
cifickym manazmentom.

Lipidy

Kluc¢ové uloha dyslipidémie, hlavne hypercholesterol-
émie, ako kauzalneho RF-AS, v rozvoji KV-ochoreni je
potvrdend genetickymi ajintervenénymistudiami. Silnd
pozitivna asocidcia medzi celkovym cholesterolom
(TC) ako aj LDL-C a rizikom KV-ochoreni je dokumen-
tovana medzi obomi pohlaviami, v primarnej a sekun-
darnej prevencii [2]. Metaanalyzy RCT so statinmi uka-
zali so znizenim LDL-C relativnu redukciu KV-ochoreni
aj u chorych s DM2T. Metaanalyza RCT dokumentovala
na kazdé 1,0 mmol/l znizenie sérového LDL-C 10-20%
redukciu celkovej/korondrnej mortality, redukciu rizika
velkych koronarnych prihod (23 %) a CMP (17 %), porov-
natelnu v beznej aj diabetickej populdcii [2,33]. Statiny
spomaluju progresiu a podporuju regresiu AS [2]. Apoli-
porotein B (apo B) je porovnatelnym ,rizikovym marke-
rom” AS ako LDL-C, zatial' vSak nie su dokazy o tom, Ze je
lepSim prediktorom KV-ochoreni ako LDL-C [34]. Trigly-
ceridy (TG) su nezavislym RF KV-ochoreni, so slabsou
asociaciou ako cholesterol. Nedavne studie favorizuju
lipoproteiny bohaté na TG (TRL) v Ulohe KV-rizikovych
faktorov. Podporuju to aj tvrdenia, ze postprandialne
TG su silnejSim prediktorom koronarnej artériovej cho-
roby ako TG nala¢no. Metaanalyzy naznacuju, ze Uprava
hladin TG u jedincov s hypertriglyceridémiou (HTG)
a nizsim HDL-C redukuje riziko KV-ochoreni [33]. Nizky
sérovy HDL-C je nezdvisle asociovany s KV-rizikom [35],
ale studie s Mendelovskou randomizaciou nepotvrdili
kauzalitu s KV-ochorenim [36], V sucasnosti nie su sta-
novené cielové hodnoty pre HDL-C a TG, i ked zvyse-
nie HDL-C predikuje regresiu AS a nizky sérovy HDL-C
je asociovany so zvysenym rizikom KV-prihod a morta-
lity u chorych s korondrnou artériovou chorobou srdca
aj pri LDL-C < 1,8 mmol/I [2]. Aterogénna dyslipidémia
patri medzi hlavné RF KV-prihod u diabetikov. Nizky
HDL-C a apolipoprotein Al (apoAl), mierne zvy3end
koncentracia TG nalac¢no aj postprandidlne ako i eleva-
cia apo B a malych, denznych aterogénnych LDL-¢astic
je charakteristicka ¢rta lipidového spektra u chorych
s DM2T, abdominalnou obezitou a inzulinovou rezis-
tenciou a u fyzicky inaktivnych jedincov. Aterogénna
dyslipidémia ¢asto niekolko rokov predchddza DM2T.
Este malignejSia je dyslipidémia u chorych s DM1T
s dobrou glykemickou kontrolou, u ktorych HDL-C, TG,

LDL-C mézu byt v normalnych medziach (supernor-
malny lipidovy profil), ale postupnou zmenou funk¢-
nych vlastnosti HDL- a LDL-C sa tvoria aterogénne malé
denzné LDL- a HDL-¢astice. Non HDL-C vyjadruje cel-
kové mnozstvo aterogénnych lipoproteinov v plazme
- lipoproteiny velmi nizkej denzity-VLDL, VLDL zvy3ky,
lipoproteiny intermedidrnej denzity-IDL, LDL, lipopro-
tein(a) - Lp(a), jeho hladina koreluje s apoB, a hlavne
u diabetikov mo6ze byt lepsim rizikovym indikatorom
ako LDL-C [34]; NonHDL-C obsahuje aj aterogénne TRL
(,remnant cholesterol” = TC-(LDL-C + HDL-C), t.j. VLDL,
IDL a remnanty, malé denzné LDL, malé denzné (naTG
bohaté) HDL. Non HDL-C je dobrym nahradnym mar-
kerom pre TRL a remnanty. Genetické Studie z posled-
nych rokov potvrdili kauzalny vztah medzi postprandi-
alnou hladinou TG i remnantnym cholesterolom a zvy-
Senym rizikom KV-prihod a celkovej mortality [37]. Lp(a)
v koncentraciach (> 50 mg/dl) je asociovany so zvyse-
nym rizikom pre korondrnu artériovi chorobu a ische-
mickd CMP, studie s Mendelovskou randomizéaciou po-
tvrdili jeho kauzalitu s AS KV-ochorenim a aortélnou
sten6zou [4]. ApoAl je hlavnym apoproteinom HDL-
lipoproteinu, apoB/apoA1 parameter je jednym z najsil-
nejsich rizikovych markerov, ale zatial sa nepouziva ako
cielovy parameter v liecbe DLP [4]. Primarnym cielom
v manazmente DLP je nutnost znizenia LDL-C.
Manazment hypercholesterolémie (tab. 8) [2] spo-
¢iva v zmene zZivotného Stylu, redukcii hmotnosti, zvy-
senej telesnej aktivite a farmakoterapii. Farmakoterapia
sa opiera o stratifikaciu KV-rizika a zahina statiny, sek-
vestranty Zl¢ovych kyselin, inhibitory absorpcie cho-
lesterolu (ezetimib) a inhibitory proprotein konvertaza
subtilizin/kexin typu 9 (PCSK9) [2]. Statiny su najinten-
zivnejsie Studované lieky v liecbe DLP aj v KV-preven-
cii. Dokazy z klinickych $tudii indikuju zniZzenie LDL-C na
hodnotu < 1,8 mmol/I, ktora je asociovand s nizsim ri-
zikom rekurentnej KV-prihody [33]. Prospech z choles-
terol znizujucej terapie zavisi od zaciato¢ného rizika:
pri vyssom riziku je vacsi benefit z absolutnej reduk-
cie LDL-C [4]. Absolutny benefit zo statinovej terapie je
menej evidentny v primarnej prevencii. U¢innost stati-
nov je signifikantna uz 1. rok liecby, neskor je vacsia. Kli-
nicky ucinok statinu nezavisi od typu, ale od pouzitej
davky [2]. V poslednych rokoch sa objavili informacie aj
o moznych negativnych ucinkoch statinov v suvislosti
s narastajucou incidenciou demencie, steatézy pecene,
DM2T, naddorového ochorenia, tromboembolizmu, poly-
cystickych ovarii, ktoré dalsimi Studiami neboli potvr-
dené (Alzheimerova choroba), resp. z epidemiologic-
kého hladiska sa ukazali nesignifikantné (DM2T) [2].
Statiny, okrem redukcie LDL-C, zniZzuju TG o 30-50 %,
HDL-C o 5-10 %. NajcastejSim neziaducim ucinkom
statinov je myopatia, vyskyt svalovych symptémov
(myalgia-rabdomyolyza) sa udava rézne (5 % aj viac)
[2]. Pri ich vyskyte je nutné diferencovat rozne klinické
stavy ako aj liekové interakcie. Kombinacia statinov
a fibratov potencuje riziko myopatie (hlavne gemfibro-
zil). Pri vyskyte neziaducich ucinkov statinov sa zvazuje
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znizenie davky, ich celkové vysadenie, liekové kombina-
cie, resp. poddavanie alternativneho lieku. Pozoruhodné
znizenie LDL-C je dosiahnuté aj alternativnym podava-
nim rosuvastatinu alebo atorvastatinu (napr. obden,
2-krdt do tyzdna) [2]. Malé zvys$enie hladiny alanin-
aminotrasnferazy (ALT) je pozorované u 2 % pacientov,
najma v lie¢be vysokymi dédvkami, progresia hepatopa-
tie vSak nebolo dokumentované [2]. Relativne riziko
hyperglykémie/incidencie DM2T v priebehu lie¢by sta-
tinmi je 9 %, absolutne 0,2 %. Riziko je vyssie so silnej-
$imi statinmi vo vy3sich davkach, resp. u dospelych s RF
DM. Absolutna redukcia KV-rizika viak u pacientov s VV
KVR prevysuje mozny neziaduci uc¢inok minimalneho
narastu incidencie DM2T [38]. Zvy$ena proteinduria je
dokumentovana u vietkych statinov, hlavne v3ak u ro-
suvastatinu vo vyssich davkach [2]. Sekvestranty zI-
¢ovych kyselin v maximélnych davkach znizuju LDL-C

o 18-25 %, na ostatné lipidové parametre nemaju
podstatny vplyv. U pacientov s hyperglykémiou zni-
Zuju hladinu glukozy, signifikantne napr. kolesevalam
u diabetikov, lie¢enych antidiabetikami [39]. Ezetimib
v monoterapii znizuje LDL-C o 15-22 %, v kombinacii
so statinom o dalSich 15-20 %. Je indikovany v liecbe
hypercholesterolémie ako druholiniovy liek v kombi-
ndcii so statinom (tab. 8) [2]. Inhibitory PCSK9 (mono-
klonalne protildtky proti receptoru LDL) znizuju hladinu
LDL-C o 50-70 %, nezévisle na existujucej hypolipide-
mickej liecbe. Podla vysledkov ukoncenych 3. faz klinic-
kych studii znizuje aj KV-riziko [40]. Je vhodny pre vac¢-
sinu pacientov, s vynimkou LDL-R deficientnej homo-
zygdtnej familiarnej hypercholesterolémie (FH) [2]. Po
2 $tudiéch s kyselinou nikotinovou (AIM-HIGH-niacin;
HPS2-THRIVE-niacin + laropiprant), v ktorych zazna-
menali zvyseny vyskyt neZiaducich Gcinkov, lie¢ebné

Tab. 8 | Odporucania farmakoterapie réznych typov dyslipoproteinémii

farmakologicka liecba hypercholesterolémie trieda/uroven odkaz
statin v najvyssej odporucanej/tolerovanej davke na dosiahnutie cielovej hodnoty 1A EAS 2016
intolerancia statinu: ezetimib alebo sekvestranty Zlcovych kyselin alebo ich kombinacia lla/C EAS 2016
nedosiahnuty terapeuticky ciel’ statin + ezetimib lla/B EAS 2016
nedosiahnuty terapeuticky ciel’ statin + sekvestranty zl¢ovych kyselin llb/C EAS 2016
velmi vysoké KV-riziko s vysokou hladinou LDL-C na max. tolerovanych davkach v kombinacii s ezetimibom
o ! 3 2 AT e llb/C EAS 2016
alebo u pacientov s intoleranciou statinu: PCSK9-inhibitory mézu sa zvazit
farmakologicka lie¢ba hypertriglyceridémie
vysoké KV-riziko s TG > 2,3,mmol/I: farmakoterapia by sa mala zvazit lla/b EAS 2016 lla/b EAS 2016
vysoké KV-riziko s TG > 2,3 mmol/I: v prvej linii statin sa méze zvazit na redukciu KV-rizika llb/B EAS 2016 llb/B EAS 2016
vysoké KV-riziko s TG > 2,3 mmol/I: pri lie¢be statinom: statin + fenofibrat sa méze zvazit llb/B EAS 2016
farnakologicka lie¢ba zmiesanych dyslipidémii
kombindcia statin + fibrat sa moze zvazit, je nutné monitorovat rozvoj myopatie; kombindacia statin +
. . e EAS 2016
gembibrozil sa neodporuca
nekontrolované TG statinom alebo fibratom: je mozné zvazit n-3 mastné kyseliny s ciefom dalej znizit TG EAS 2016
farnakologicka liecba (ak je zvazovana) pri nizkej koncentracii HDL-C
statiny aj fibraty zvysuju HDL-C v podobnom rozsahu a mézu byt zvazované Ilb/B EAS 2016
ucinnost fibratov na zvysenie HDL-C moze byt oslabend u os6b s DM2T Ilb/B EAS 2016
farmakologicka lie¢ba dyslipidémie u diabetes mellitus
DM1T/ DM2T vo veku > 40 rokov: je odporucany statin 1A ESC 2016
DM1T/ DM2T vo veku < 40 rokov: so zvysenym KV-rizikom v suvislosti s mikrovaskuldrnymi komplikaciami
. et . P p 1IB/A ESC 2016
alebo s viacerymi RF: je odporucany statin
vsetci pacienti s DM1T s pritomnou MAU alebo oblickovym ochorenim: statin (1. volba) na redukciu LDL-C I EAS 2016
aspon o0 50 %, bez ohladu na bazalny LDL-C
DM2T s KV-ochorenim alebo s chronickym obli¢ckovym ochorenim; DM2T > 40 rokov s > 1 KV-RF alebo
s PCO: odporucany primarny ciel pre LDL-C < 1,8 mmol/I; sekundarny ciel pre non HDL-C: < 2,6 mmol/I; 1B EAS 2016
pre apoB < 80 mg/dI
vietci pacienti s DM2T bez KVO, bez inych RF, bez PCO: odporucany ciel pre LDL-C < 2,6 mmol/I; sekundarny B EAS 2016
ciel' pre non HDL-C < 3,4 mmol/l; pre apoB < 100 mg/d|
pacienti s DM2T kratko lieceni, vo veku < 40 rokov, bez KV-ochorenia, bez inych RF, bez PCO, bez komplikacii, EAS 2016
s bazalnou hodnotou LDL-C < 2,6 mmol/I nemusia byt lieceni statinom
DM vo veku > 85 rokov zvazit pomer rizik a benefitu EAS 2016
DM s retinopatiou s TG > 2,3 mmol/Il a nizkym HDL-C statin + fenofibrat IDF 2012
DM2T: lie¢ba na zvysenie HDL-C sa neodporuca A ESC 2016

TG - triglyceridy MAU - mikroalbumintria PCO - poskodenie cielovych organov
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rezimy s niacinom v Eurépe boli pozastavené [2]. Na-

priek tomu, Ze statiny su uc¢inné v monoterapii pri do-

sahovani terapeutickych cielov, u niektorych pacientov

s vysokym KV-rizikom alebo s velmi vysokym LDL-C,

resp. u chorych so statinovou intoleranciou je nutna

kombinovand lie¢ba [2]. Mozné kombinacie:

a) statin + ezetimib

b) statin + sekvestrant zI¢ovych kyselin (aditivne znize-
nie LDL-C 010-20 %)

c) sekvestrant zl¢covych kyselin + ezetimib (zatial chy-
baju klinické studie)

d) funkéné potraviny/nutriceutikd s obsahom fyto-
sterolov, resp. tabliet obsahujucich rastlinné steroly
spbsobuju 10% aditivne znizenie LDL-C pri uzivani
statinu (chybaju intervenc¢né Studie)

e) statin + ezetimib + PCSK9-inhibitor [2]

Aj v manazmente hypertriglyceridémie je primérnou
Ulohou dosiahnut cielové hodnoty LDL-C [2]. Okrem
dorazu na Upravu zivotného $tylu, indikované su nasle-
dovné lieky: statin, fibrat, PCSK9-inhibitor a n-3 mastné
kyseliny (n-3 PUFA). Statiny su liekom volby (signifi-
kantnd redukcia KV-rizika); miernu HTG najucinnej-
Sie znizuju silné statiny. Fibraty redukuju TG nala¢no
a postprandidlne ako aj hladiny remnantov TRL. Vy-
sledky metaanalyz Studii dokumentuju redukciu vel-
kych KV-prihod u pacientov lie¢enych fibratom s vyso-
kym TG/nizkym LDL-C, ale bez ovplyvnenia celkovej/
KV-mortality [41]. Iné metanalyzy s fibratom u chorych
s DM2T, okrem signifikantnej redukcie (21 %) rizika nefa-
talneho IM, iné KV-benefity nepotvrdili [42]. KV-ochrana
fibratmi je menej presvedciva ako statinmi, preto ich in-
dikacia pre KV-prevenciu je druhorada [2]. Dokumento-
vana je vyznamna redukcia retinopatie a amputacii pri
liecbe fibratmi [43]. Riziko myopatie je 5,5-krat vyssie
u fibratov v porovnani so statinmi [2]. N-3 mastné kyse-
liny v davke 2-4 g denne moézu redukovat TG (az 0 45 %)
aj znizit VLDL [2]. FDA schvalilo n-3 mastné kyseliny ako
doplnok stravy u chorych s TG > 5,6 mmol/I. Klinické
dokazy o ich Ucinnosti v KV-prevencii su zatial obme-
dzené. Priebeh liecby sa moéze komplikovat hemoragic-
kou diatézou, resp. vy3sou incidenciou karcinému pros-
taty [2].

Farmakologicka lie¢ba nizkej koncentracie HDL-C:
Zvysené KVR suvisiace s nizkym HDL-C je markantné v roz-
medzi 0,65-1,17 mmol/I [35]. Nizky HDL-C a zvy3ené TG
charakterizuje niektoré zmiesané DLP (napr. DM2T, re-
nalnu, hepatalnu insuficienciu, autoiminne ochorenia).
Zvysenie HDL-C po lie¢be sa pozoruje hlavne u jedincov
s niz8imi bazélnymi hodnotami. Farmakologicka lie¢ba
klinickych stavov s nizkym HDL-C md svoje limitécie,
preto je treba agresivnejsie vyuZivat stratégie na zmenu
zivotného Stylu, ¢im dokdzeme ucinne zvysit HDL-C
0 10 %. U pacientov, ktori si vyzaduju farmakoterapiu, su
vhodné: statiny (10% zvysenie HDL-C) a fibraty (10-15%).
Inhibitory cholesteryl-ester transportného proteinu (CETP)
- napriek vysokej ucinnosti v Uprave hodnét nizkeho
HDL-C, pre dokumentované zavazné vedlajsie ucinky
a chybajuce vysledky z prebiehajucich studii su zatial pre
sirSiu prax nevyuzitelné. Doterajsie vysledky farmako-
logickych studii, zameranych na posudenie UGcinnosti
zvySovania HDL-C na KVR, su kontroverzné v beznej aj
v diabetickej populdcii [2].

Pre rozhodnutie o liecbe DLP je nutna analyza lipi-
dovych parametrov [2]:

a) vysetrenie LDL-C sa odporuca ako primarny ciel

liecby (EBM IA)

b) celkovy cholesterol by sa mal zvazit ako priméarny
ciel, ak iné analyzy nie su dostupné (EBM lla/A)

¢) nonHDL-C by sa mal zvazit ako sekundérny terapeu-
ticky ciel - posudenie aterogénnej dyslipidémie (EBM
lla/B)

d) apoB by sa mal zvazit ako sekundarny terapeuticky
ciel, ak je dostupny (EBM lla/B)

e) HDL-C nie je odporucany ako terapeuticky ciel (EBM
1A)

f) apoB/apoA1 a non HDL-C/HDL-C nie su odporu-
¢ané ako terapeutické ciele (EBM 1IB), tab. 9 [2]

Primarnym cielom farmakologickej intervencie je LDL-C,
pre ktory je nutné identifikovat cieflové hodnoty (podla
KV-rizika) a nasledne vypocitat percentnd redukciu
LDL-C k dosiahnutiu cielovej hodnoty. Pri uréeni typu
a davky statinu je potrebné zvazovat aj preferencie pa-
cienta, ale dosiahnutie cielovej hodnoty je klucové.
Dévka sa musi titrovat, ak najvyssie tolerovana déavka sta-

Tab. 9 | Terapeutické ciele LDL-C

odporucanie

velmi vysoké KVR: primarny ciel LDL-C: < 1,8 mmol/|, alebo aspon 50% znizenie LDL-C, ak bazélna hodnota

je 1,8 -3,5 mmol/I

vysoké KVR: primarny ciel LDL-C: < 2,6 mmol/l, alebo aspor 50% znizenie LDL-C, ak bazélna hodnota

je 2,6-5,2 mmol/|

nizke alebo stredné KVR: cielovy LDL-C: < 3,0 mmol/I

velmi vysoké KVR: sekundarny ciel nonHDL-C: < 2,6 mmol/I
vysoké KVR: sekundarny ciel nonHDL-C: < 3,4 mmol/I

velmi vysoké KVR: sekundarny ciel apoB: < 80 mg/d|

vysoké KVR: sekundérny ciel apoB: < 100 mg/d|

KVR - kardiovaskuldrne riziko

trieda/Uroven odkaz

IB EAS 2016

IB EAS 2016
lla/C EAS 2016
lla/B EAS 2016
lla/B EAS 2016
lla/B EAS 2016
lla/B EAS 2016
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tinu neznizi LDL-C na Zelatelnd droven, je nutné zvazit
liekové kombinacie.

Ak bazalne koncentracie LDL-C u chorych s velmi vy-
sokym KV-rizikom su < 1,8 mmol/l, benefit z iniciacie sta-
tinovej liecby je menej relevantny, ale mozny [4]. U cho-
rych s akdtnym IM s LDL-C < 1,8 mmol/I, statin by sa mal
zvazit bez ohladu na bazalny LDL-C [2].

Kontrola glykémie

RCT potvrdili zniZenie rizika mikrovaskuldrnych kompli-
kacii diabetu prisnou glykemickou kontrolou, ktord ma
vplyv, hoci menej, aj na vyvoj makrovaskularnych kom-
plikécii, ktoré sa mézu ukazat az s odstupom niekolkych
rokov. V poslednych odportcaniach ESC a ADA [4,8] su
siroko diskutované studie analyzujuce vplyv intenzivnej
glykemickej kontroly na mikro- a makrovaskularne kom-
plikacie DM1T a DMT2 (DCCT, UKPDS, ACCORD, ADVANCE,
VADT) [25,30,31,44,45] a potvrdzuju, ze prisna glyk-
emicka kontrola s HbA, <7 % ucinne zniZuje riziko mikro-
vaskuldrnych komplikacii. Intenzivnejsia liecba diabetu
sHbA, 6-7 % bola sice spojena s dalSou redukciou mikro-
vaskuldrnych komplikacii, ale za cenu zvysenej celkovej
a KV-mortality, suvisiacej najskor s hypoglykemickymi
stavmi u vysoko rizikovych pacientov (pritomné KV-
ochorenie, dlhdie trvanie diabetu, starsi) - ACCORD,
VADT [25,30]. U¢innost intenzivnej glykemickej kontroly
na KV-prognézu v svetle hodnotenych studii je rozpo-
ruplna. Sttdia DCCT [44] po 9 rokoch sledovania pacien-
tov s DMI1T preukazala 57% redukciu rizika nefatdlneho
IM, CMP a KV-mortality, pozitivny trend KV-morbidity
a mortality bol pritomny aj po niekolkych dekadach.
V UKPDS [45] po 10 rokoch follow-up v intenzivhom
ramene s metforminom dokumentovali signifikantnu re-
dukciu IM (33 %) a celkovej mortality (27 %). Stadie
ACCORD, VADT, ADVANCE [25,30,31] nepreukazali jed-
noznacny KV-benefit z intenzivnej glykemickej kontroly
po 3,5-5,6 rokoch sledovania u chorych, ktori mali po-
UKPDS. Metanalyzy studii (ACCORD, UKPDS, ADVANCE,
PROactive, VADT) v3ak preukazali, Ze zniZenie HbA,_
0 0,9 % bolo spojené so signifikantnym znizenim rizika
nefatalneho IM a inych koronarnych prihod ale bez
vplyvu na CMP a celkovi mortalitu v priebehu 5-ro¢-
ného sledovania. Posledné roky prebehli studie s DPP4
a GLP1, ktoré nepreukazali zrejmy KV-benefit, v studii so
saxagliptinom bola dokumentovana castejsia hospitali-
zacia pre SZ [46]. Empagliflozin, inhibitor SGLT2 reduko-
val KV-mortalitu o 35 %, celkovu mortalitu o 32 % a hos-
pitalizacie pre SZ 0 35 % v porovnani s pacientmi na stan-
dardnej lie¢be diabetu [47]. ManaZment glykemickej
kontroly je zloZity problém a analyza vietkych aspektov
presahuje rdmec tejto publikacie.

Odporucanie pre glykemicku kontrolu [4]:

1) HbA, <7 % pre viciinu dospelych pacientov (aj
negravidné zeny) s DM1T a DMT2 na zniZenie rizika
KV-ochoreni a mikrovaskularnych komplikacii DM
(EBM IA)

2) u pacientov s dlhdim trvanim diabetu, starsich, s pri-
tomnym KV-ochorenim by mali byt zvaZzované menej
prisne ciefové hodnoty HbA, (EBM lla/B)

3) ciefovy HbA_< 6,5 % by mal byt zvaZovany v Case
diagnozy, alebo v skorom $tudiu DM2T u pacientov
bez KV-ochoreni a nie ,krehkych” (EBM llaB)

4) metformin je indikovany ako prvoliniovy liek, ak je
tolerovany a nie je kontraindikovany, s naslednou
kontrolou renélnych funkcii (EBM 1B)

5) zabranit hypoglykémii a nadmernému narastu te-
lesnej hmotnosti u chorych v pokrocilom $tadiu
ochorenia (EBM lla/b)

6) u pacientov s DM2T a pritomnym KV-ochorenim
liecba inhibitorom SGLT2 by sa mala zvazit v skorom
$tadiu ochorenia s cielom redukcie KV-mortalty
a celkovej mortality (EBM IlaB)

Antitromboticka liecba

Vysledky metaanalyzy potvrdili 25% redukciu KV-pri-
hod u chorych s DMI1T alebo DMT2 s pritomnymi AS
KV-ochorenim pri lie¢be antitrombotikami, hlavne aspi-
rinom [48]. Podla metaanalyzy 6 RCT aspirin signifikantne
neredukoval velké KV-prihody ani celkovd mortalitu
u diabetikov bez pritomnosti KV-ochorenia [48]. Podla
eurdépskych a americkych odporuicani u diabetikov v pri-
marnej prevenccii antitrombotikd nie su indikované (ESC:
llla EBM) [4]. Aspirin v davke 75-162 mg/denne je indiko-
vany u diabetikov v sekundarnej prevencii, s pritom-
nym AS KV-ochorenim (ADA 2017: EBM A), v pripade aler-
gie na aspirin je vhodny klopidogrel (ADA: EBM B). Aspirin
v davke 75-62 mg/denne sa moze zvazit u DM1T
a DMT2 so zvy3enym KV-rizikom v davke 75-62 mg/denne
v primdrnej prevencii bez zvy3eného rizika krvacania,
vo veku = 50 rokov, s pritomnym minimalne jednym
dalsim RF, so zvazenim preferencie pacienta (ADA: EBM B)
[8].

Zaver

V manazmente KV-rizika diabetikov je nutny multifak-
toridlny pristup. Kontrola telesnej hmotnosti Upravou
stravovacich navykov a zvysenim TA ma Ustredné po-
stavenie u pacientov s DM2T. Intenzivna glykemickd kon-
trola redukuje mikrovaskuldrne komplikécie (@ v mensej
miere) aj KV-riziko. Cielové hodnoty HbA, (< 7 %) by
mali byt menej prisne u starsich, s dlhym trvanim DM
a u chorych s pritomnym KVO. Intenzivna liecba AH
u DM s cielovou hodnotou STK < 140 mm Hg u vac-
siny diabetikov redukuje makro-a mikrovaskularne
komplikécie; cielovy STK < 130 mm Hg vyraznejsie zni-
zuje riziko CMP, retinopatie a albuminurie. Znizenie
hladin cholesterolu je kld¢ovym momentom v KV-ma-
nazmente pre DM1T a DMT2. Vsetci diabetici vo veku
nad 40 rokov a mladsi s vysokym rizikom su indikovani
na lie¢bu statinom. U diabetikov s pritomnym KV-ocho-
renim by sa malo zvézit podavanie SGLT2 v skorom
stadiu DM, s cielom znizenia celkovej a KV-mortality
a hospitalizacii pre srdcové zlyhdvanie [4].
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