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Vztah diabetes mellitus a aneuryziem aorty
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Diabetes mellitus (DM), hlavne 2. typu mé celosvetovo narastajicu incidenciu s ne-
priaznivymi vyhladmi do buducnosti. Toto ochorenie je jednym z najdélezitejSich
rizikovych faktorov kardiovaskularnych ochoreni, s komplikovanejsim priebehom
a nepriaznivejSou prognézou. Zaujimavym poznatkom poslednych 20 rokov je,
Ze tento nepriaznivy vztah plati z kardiovaskuldrnych ochoreni pre koronarne po-

stihnutie, cerebrovaskularne ochorenia a periférne artériové ochorenia, ale nie pre
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aneuryzmatické ochorenia aorty. V tomto ¢lanku st zhrnuté poznatky o vztahu
DM a aneuryziem aorty (AA) z pohladu prevalencie, incidencie, rizika progresie
rastu a ruptury aneuryziem. Uvedené su aj mozné vysvetlenia daného inverzného
vztahu a pohlad na invazivnu liecbu AA.

Diabetes mellitus (DM), especially type 2, has increasing incidence worldwide with
unfavourable expectations to the future. This disease is one of the most import-
ant risk factors of cardiovascular disease, with their more complicated course and
with more adverse prognosis. The interesting finding from last 20 years is, that
this adverse association applies to coronary artery disease, cerebrovascular dis-
eases and periphery artery disease, but not to aneurysmatic aortic (AA) disease.
This article tries to summarize “up-to-date” data about the relationship between
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Uvod

Je zndmym faktom, ze celosvetovo ma diabetes mel-
litus (DM) narastajucu incidenciu s nepriaznivymi vy-
hladmi do buducnosti. Dalim znamym faktom je, ze DM
je jednym z najdolezitejsich rizikovych faktorov kardio-
vaskuldrnych (KV) ochoreni, s komplikovanejsim priebe-
hom a nepriaznivejSou prognézou. Priblizne dve tretiny
umrti diabetikov su pripisované KV-ochoreniam, riziko
KV-mortality je az 6-krét vyssie oproti osobdm bez DM
a riziko mozgovej prihody je 4-krat vyssie [1]. Poznatkom
poslednych asi 20 rokov je, Ze tento nepriaznivy vztah
plati z KV-ochoreni pre korondrne postihnutie, cerebro-
vaskularne ochorenia a periférne artériové ochorenia,
ale nie pre aneuryzmatické ochorenia aorty. V tomto
¢ldnku sa venujeme vztahu DM a aneuryziem aorty (AA),
a to z pohladu prevalencie, incidencie, rizika AA a inva-
zivnej lie¢by AA, ako aj hladaniu moznych pri¢in daného
inverzného vztahu.

DM and AA. It brings the data about the prevalence, incidence, progression and
rupture risk of AA in diabetics. There are also mentioned hypothesis about this in-
verse association and about the most appropriate way of management and treat-

Aneuryzmatické postihnutie aorty
Aneuryzmy aorty (brusnej a hrudnej) tvoria najvacsiu
cast ochoreni aorty. Hoci v poslednych 20 rokoch bol
pozorovany pokles incidencie a prevalencie AA, ich
podiel na mortalite mierne stupol [2]. Vysledky elektiv-
nej invazivnej liecby AA sa vyznamne zlep3uju (> 95%
prezivanie) a endovaskuldrna terapia sa postupne stava
lie¢ebnou metédou volby. Mortalita pacientov s ruptu-
rovanou AA je nadalej vysoka (mortalita cca 70%). Zvy-
$ené povedomie o tomto ochoreni medzi laickou a od-
bornou verejnostou, zlepSenie moznosti diagnostiky
(skrining aneuryziem brusnej aorty, dostupnost USG-
a CT-vysetreni), zriadovanie centier pre lie¢bu ocho-
reni aorty, ako aj pokles morbidity a mortality zavede-
nim endovaskuldrnej liecby su prisflubom na zlepsenie
prognézy pacientov do buducnosti.

Prevalencia AA sa v literature uvédza od 0,8-6 % [2],
pri¢om s narastajucim vekom stupa. Podla stu¢asnych od-



porucani ESC je skrining aneuryziem brusnej aorty opod-
statneny u muzov starsich ako 65 rokov, hlavne s anam-
nézou fajcenia alebo rodinnou anamnézou AA. U zZien
s rovnakymi rizikovymi faktormi je skrining otazny. Hoci
prevalencia aneuryzmy (brusnej) aorty (AAA) je u muzov
vyssia, Zeny maju 4-krét vyssie riziko ruptiry pri rovna-
kom priemere aneuryzmy [2]. Takze kym v3eobecne sa
odporuca radikalna lie¢cba AAA pri priemere > 55 mm
alebo naraste priemeru > 10 mm/rok, u zien ako aj
u muzov mensieho vzrastu mozno zvazit invazivnu lie¢cbu
uz pri priemere > 50 mm. Invazivna lie¢ba aneuryzmy
descendentnej hrudnej aorty sa odporuca pri priemere
> 55 mm (EVAR), pri chirurgickej lie¢be > 60 mm.

Diabetes mellitus a aneuryzmy aorty

Pocas poslednych 15 rokov sa objavuju literdrne udaje
o niz3ej prevalencii a incidencii aneuryzmatického po-
stihnutia aorty u pacientov s DM a taktiez o nizsom
riziku progresie AA a jej ruptary. Na naSom pracovisku
pri skriningu AAA u pacientov s koronarnou chorobou
bol uz roku 2004 zisteny signifikantne nizsi vyskyt AAA
u pacientov s DM [3]. Hoci vacsina dat a signifikantnej-
sie vysledky su pre aneuryzmy brusnej aorty [4], tyka
sa to aj aneuryziem hrudnej aorty [5]. Tato negativna
asociacia AA a DM sa zd4 este prekvapivejsia pri po-
hlade na rizikové faktory AA. Patri medzi nich zle kon-
trolovand artériova hypertenzia (AH), vyssi vek, muzské
pohlavie, fajéenie, ateroskleréza. Co sa tyka pohlavia,
hoci Zeny tvoria len cca patinu pacientov s AA, su z hla-
diska komplikacii AA rizikovejsie. Tvoria tretinu pacien-
tov s rupturou AA a polovicou sa podielaju na morta-
lite. Je zndme, Ze prevalencia AH je u diabetikov vyssia,
je u nich akcelerovany proces aterosklerézy, mnohé
epidemiologické prace ukazuju, Ze i faj¢enie je Castej-
Sie u diabetikov [6]. Existuje viacero, zatial' len hypotéz,
ktoré sa snazia vysvetlit tento vztah, ale presny mecha-
nizmus nie je znamy.

Prevalencia AA a DM

Prevalencia DM u pacientov s AA sa v literature uvadza
okolo 13-16 % [7]. Vac&sina dat tykajucich sa prevalen-
cie AA u diabetikov bola ziskand zo skriningovych studii
AA v beznej neselektovanej populdcii, ale potvrdili to
aj nalezy skimajuce selektovanu populdciu, napr. pa-
cienti s korondrnou chorobou, ¢i pacienti podstupu-
juci kardiochirurgickd operaciu. Kumulativna analyza
17 rozsiahlych skriningovych popula¢nych studii uka-
zala signifikantny inverzny vztah medzi DM a AA, a to
na celkovom pocte vyse 3,3 milibnov oséb (OR 0,80;
95% Cl 0,70-0,90; p = 0,0009) [7]. Prace, kde bola po-
pisovana pozitivna korelacia medzi AA a DM boli malé
(do 3 tisic oso6b, tykali sa selektovanych populacii [8],
s nizkou prevalenciou DM, ¢o limituje ich vyznam.

Incidencia AA u diabetikov

Dalo by sa ocakavat, ze diabetici s ¢astejSou AH, akcelero-
vanou aterosklerézou voci beznej populdcii, teda s ¢as-
tejsSim vyskytom rizikovych faktorov pre vznik AA budud
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mat vyssiu incidenciu AA. Avsak kumulativna analyza
6 rozsiahlych prospektivnych $tudii s celkovym poctom
vyse 600 tisic osob ukazala signifikantny inverzny vztah
medzi pritomnostou DM a vznikom AA (OR 0,54; 95% Cl
0,31-0,91; p=0,03). Pri hodnoteni rozdielov podla pohla-
via bolo zistené, Ze tento inverzny vztah je menej vyjad-
reny u zien, kde sa OR pohybuje od 0,66-1,22 [7].

Progresia AA u pacientov s DM

Ako uz bolo spominané, diabetici maju komplikova-
nejsi priebeh KV-ochoreni s horSou prognézou (ICHS,
mozgové prihody, PAO DK). Pri AA je viak pozorované,
Ze narast velkosti aneuryzmy je u diabetikov pomalsi
[9]. Autori popisuju, Ze ndrast priemeru aneuryzmy je
u diabetikov v priemere 0 0,5 mm/rok mensi. Délezitym
faktom pri uvedomeni si zlej prognézy rupturovanej AA
je to, ze tendencia k rupture je u pacientov s DM nizsia.
Prevalencia DM u pacientov s AA je vyssia (13-16 %), ako
Specificky u pacientov s rupturovanou AA (5-6 %) [10].

Invazivna liecba AA u pacientov s DM

Vyskyt periopera¢nych komplikécii je u diabetikov vo
vieobecnosti vyssi. Metaanalyzy studii venujucich sa
invazivnej liecbe AA (vacsinou slo o otvorend chirur-
gicku lie¢bu) ukazali, Ze u pacientov s DM bola signifi-
kantne vyssia opera¢na mortalita (OR 1,26; 95% Cl 1,10—
1,44; p = 0,0008) a 30-driovd mortalita (OR 1,32; 95%
Cl 1,17-1,49; p = 0,0001) [7]. Taktiez 5-ro¢né preZivanie
bolo niZsie a vyskyt poopera¢nych komplikdcii vy3si
[11]. V poslednych rokoch sa viak do popredia v inva-
zivnej lieCbe aneuryziem aorty dostala endovaskularna
lie¢ba (endovascular aortic repair — EVAR). EVAR prinie-
sol pokles morbidity a mortality a niektoré prace do-
konca popisuju, ze vyskyt komplikacii po EVAR je u dia-
betikov nizsi v porovnani s pacientmi bez DM [12]. Ana-
lyza vyse 11 tisic pacientov podstupujucich EVAR pre
AAA z amerického registra American College of Surge-
ons z rokov 2005-2010 ukazala, Ze pritomnost DM ne-
zvysuje periprocedurdlnu mortalitu, ale je rizikovym
faktorom postproceduralnej morbidity (vyssi vyskyt in-
fekcii v mieste pristupu, 2,8 % vs 1,7 %, p = 0,001) [13].

Mozné priciny negativnej korelacie

V sucasnosti existuje viacero hypotéz, ktoré sa snazia vy-
svetlit ,protektivny” vplyv DM na AA. U pacientov s DM
bola zistend zvysend tuhost aortélnej steny, jej vacsia
hrubka a znizend tendencia k jej remodelingu. Pre stenu
aneuryzmaticky zmenenej aorty je typickd strata extra-
celuldrnej matrix, zvyseny pomer kolagénu ku elastinu,
ale u pacientov s DM bola zistend znizend proteoly-
ticka aktivita voci matrix cievnej steny, a tym dochadza
k jej nadbytku. Niektory autori tuto Strukturdlnu zmenu
davaju do vztahu s hyperglykémiou, pricom bol zis-
teny inverzny vztah medzi hodnotou glykémie nala¢no
a priemerom aorty, a tento inverzny vztah bol zisteny aj
pre hodnotu HbA _[14]. Hyperglykémia spbsobuje nad-
mernu glykaciu proteinov (vznik AGEs — advanced gly-
cation end-products), ¢o v medii steny aorty vedie ku
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krizovému spojeniu vldken kolagénu, a tym k zvy3e-
nej odolnosti na pdsobenie proteolytickych enzymov —
proteindz. Bolo taktieZ zistené, ze pritomnost DM vedie
u pacientov k potlaceniu aktivity plazminu, ktory je akti-
vatorom matrixovych metaloproteinaz [15]

Daldim potencialnym faktorom je antidiabeticka
lie¢ba. V modeloch na zvieratdch bol dokdzany protek-
tivny vplyv tiazolidindionov (pioglitazdn, roziglitazén)
na stenu aorty, a to prostrednictvom znizenej expresie
matrixovych metaloproteinaz (MMP). Pri metformine
bola zistena zlepsend elasticita aortélnej steny, pricom
na molekulovej trovni islo o pokles MMP a proliferaciu
buniek hladkej svaloviny steny aorty [15].

Daldou hypotézou je tzv. ,paradox obezity”, t.j. hypo-
téza, Ze obezita mbze mat protektivny efekt a viest
k nizsej mortalite u niektorych ochoreni, hlavne chro-
nickych (chronické srdcové zlyhavanie, chronickd ob-
Struk¢énd choroba pluc, ale napr. aj pri akitnom koro-
narnom syndréme. Viacerymi autormi bolo zistené, ze
u 0s0b s obezitou je nizsi vyskyt AA [16], a obezita je
zase ovela Castejsia u diabetikov 2. typu.

Zaver

Na zaklade doterajsich udajov mozno konstatovat, ze
DM predstavuje ,protektivny” faktor aneuryzmatic-
kého ochorenia aorty. U pacientov s DM je niZsia pre-
valencia aneuryziem, niZsie riziko vzniku novej aneu-
ryzmy ako aj pomaldia progresia rastu a nizsie riziko
ruptdry existujicej aneuryzmy, v porovnani s osobami
bez DM. Hoci zavedenie endovaskularnej lie¢cby ako
metody prvej volby v liecbe AA viedlo k signifikant-
nému poklesu mortality oproti ,open surgery’, DM
ostdva rizikovym faktorom pre postproceduralne kom-
plikacie. Pre pacientov s DM teda plati, Ze pri naleze
AA treba citlivo (podla velkosti aneuryzmy, morfolo-
gickych charakteristik, symptomatoldgie a celkového
klinického stavu pacienta) zvazit potrebu invazivnej
liecby a pri vhodnych anatomickych pomeroch prefe-
rovat endovaskularne rieSenie. Pri ,malych”, asympto-
matickych AA, mozno navrhnut ako optimalny postup
manazmentu désledné pravidelné sledovanie, najlep-
sie ultrasonografické, bez zataze radiaciou a so znize-
nim rizika kontrastom indukovanej nefropatie.
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