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Abstrakt

Diabetes mellitus je heterogénne ochorenie s urcitymi popula¢nymi rozdielmi v prevalencii, etiopatogenéze a ri-
zikovych faktoroch diabetu a jeho chronickych komplikdcii. Prevalencia autoimunitného diabetes mellitus typu 1
zavisi hlavne od geografickej distriblcii HLA-génov. Svetové populdcie (africkd, juhodziiska, vychodoazijskd) sa
v porovnani s eurdpskou lisia v rizikovych faktoroch a patofyziologickych mechanizmoch diabetes mellitus 2. typu,
ako aj v predispozicii k jeho mikrovaskularnym a makrovaskularnym komplikacidm. Tieto rozdiely v svetovych po-
puldciach si vyzaduju Specificky pristup v liecbe, vratane volby optimalnych antidiabetickych liekov, indikacie v¢as-
nej inzulinovej liec¢by a skorsej potreby inzulinovej pumpy.

Klacové slova: antidiabeticka lie¢ba - diabetes mellitus — dysfunkcia B-buniek — inzulinova rezistencia - kardiovas-
kuldrne rizikové faktory - populacné rozdiely

Abstract

Diabetes mellitus is heterogenous disease with certain population differences in prevalence, etiopathogenesis and
risk factors of diabetes and its chronic complications. Prevalence of autoimmune type 1 diabetes mellitus depends
mainly of geographical distribution of MHC genes. World populations (Africans, South and East Asians) differs in
risk factors and pathophysiological mechanisms of type 2 diabetes mellitus, as well as in predisposition to its micro-
vascular and macrovascular complications compared to European population. These differences in world popula-
tions require specific approach to treatment, including the choice of optimal antidiabetic drugs, indications of early
insulin treatment and earlier requirement of insulin pump.

Key words: antidiabetic treatment — B-cells dysfunction — cardiovascular risk factors — diabetes mellitus — insulin re-
sistance - population differences

Uvod

Jednym z hlavnych cielov sucasnej diabetoldgie je in-
dividualizacia lie¢by ,Sitej na mieru pacienta”. Z klinic-
kej praxe vieme, Ze existuju urcité individudlne roz-
diely v i¢innosti antidiabetickej liecby, jej znasanlivosti
a najma v rychlosti vzniku diabetickych komplikacii. Je
este vela nezndmeho v poznani tychto individudlnych
rozdielov. Jednou z moznosti ich poznania je Studium
popula¢nych rozdielov v etiopatogenéze diabetes mel-
litus, jeho rizikovych faktorov a komplikécii.

Kym pri autoimunitnom diabetes mellitus 1. typu (DM1T)
jeho prevalencia zavisi hlavne od geografickej distribu-
cie HLA-alel, pri diabetes mellitus 2. typu (DM2T) je si-
tuacia zlozitejsia. Preto su zaujimavé udaje o rozdieloch
v prevalencii DM2T a jeho kardiovaskularneho (KV) rizika
medzi hlavnymi svetovymi populdciami - africkou a azij-
skou v porovnani eurépskou [1]. V tomto prehladovom
¢lanku sme sa zamerali na porovnanie niektorych sveto-
vych populdcii - africkej, juhoazijskej a vychodoazijskej,
v ¢om sa lisia od eurdpskej, v zmysle etiopatogenézy
diabetu, jeho mikrovaskularnych a makrovaskularnych



komplikacii, ako aj urcitych rozdieloch v terapeutickom
pristupe.

Africka (negroidnd) populacia

Afric¢ania patria medzi populdcie s vyssim diabetogén-
nym rizikom, ktoré je u afroamerickej populacie 2-na-
sobne vyssie v porovnani s beloSskou americkou popu-
laciou. Na rozdiel od eurépskej populdcie sa u Africa-
nov vyskytuje viac pripadov DM2T pri nizsej akumuldcii
viscerdlneho tukového tkaniva (tzv. africky paradox)
a pri nizSom vyskyte ektopickych tukovych depotov (tzv.
africky paradox ektopického tuku). Africka populacia sa
lii v distribucii tukového tkaniva a v porovnani s eur6p-
skou populdciou je charakterizovand mensim mnozstvom
viscerdlneho abdominalneho (intraperitonedlneho) tuku.
U afroamericanov sa na rozdiel od eurépskej kaukazoid-
nej populacie tuk viac uklada v podkoznej abdominal-
nej a gluteofemoralnej oblasti. Mensie ukladanie tuku vo
visceralnej oblasti je geneticky podmienené, vyskytuje
sa uz od detstva a suvisi s nizSou expresiou génov regu-
lujucich adipogenézu a lipogenézu. MenSia masa visce-
ralneho tuku u ¢ernosskych muzov sa dava do suvisu aj
s vysSou hladinou testosterénu. Désledkom mens3ej visce-
ralnej adipozity je vplyv obezity na riziko DM2T u afro-
ameri¢anov nieco slabsi ako u Eurépanov [2,3].

Rozdiely medzi tymito populaciami existuju aj v pri-
pade ektopickej lokalizacie tukovych depotov. U africkej
populdcie sa v suvislosti s mensim mnozstvom visceral-
neho tukového tkaniva uklada menej tuku aj v peceni
a pankrease, a to v 2-nasobne mensom mnozstve v po-
rovnani s eurépskou populaciou. Tieto rozdiely su pri-
tomné uz od detstva. U afroamerickej populdcie sa zistila
aj o polovicu nizsia prevalencia nealkoholovej steatdzy
pecene. Vztah intrahepatalneho tuku k hepatalnej in-
zulinovej rezistencii (IR) sa potvrdil iba u afroamerickych
Zien, ale nie u muzov [4].

U africkej populacie sa tuk vo va¢sej miere uklada v ob-
lasti dolnych koncatin, hlavne v podkoznej oblasti, ale na
rozdiel od eurdpskej populdcie vplyv mnoZstva ektopic-
kého intramuskuldarneho tuku na IR je slabsi. Zda sa, Ze
rozdiely mézu suvisiet s mnozstvom svalov s vysokou
oxidativnou kapacitou, pretoze inzulinova senzitivita ko-
reluje s intramuskularnou akumulaciou tuku v svaloch
s mensou oxidativnou kapacitou, kym jeho akumulacia
v svaloch s vysokou oxidativnou kapacitou nevplyva na
inzulinovu senzitivitu [4,5].

Inzulinova rezistencia a dysfunkcia B-buniek

Napriek priaznivému mensiemu mnozstvu visceralneho
tukového tkaniva sa u africkej populdcie v porovnani s eu-
répskou paradoxne vyskytuje o 30-40 % vyssi stupen IR
spojeny s vacsim rizikom DM2T. Vy33i stupen IR pretrvava
aj v pripade porovnania jedincov s rovnakou celkovou adi-
pozitou a distribuciou tuku. Kym u eurépskych zien s IR
suvisi predovsetkym akumuldcia visceradlneho a abdo-
mindlneho podkozného tuku, u Afri¢aniek sa viac spdja
s podkoznym tukovym tkanivom. U juhoafrickych Zien s IR
suvisi akumulacia nielen hlbokého podkozného tuko-
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vého tkaniva, ale dokonca aj gluteofemoralneho tuku,
ktory u Eurépaniek ma naopak protektivnu pufrovaciu
funkciu a spaja sa s vyssou inzulinovou senzitivitou. S in-
zulinovou senzitivitou u africkej populdcie nesuvisi ani
nizsi stupen ektopickej lokalizacie tuku v peceni a vplyv
intramuskularnej akumulacie tuku na IR sa potvrdil iba
u premenopauzalnych zZien [6,7].

U africkej populdcie sa uplathuje najma periférna IR
v oblasti kostrového svalstva, ktord v porovnani s eurép-
skou populdciou je vyssia najma u adolescentov a dospe-
lych Zien. Vyssia periférna IR nezavisi od distribucie tuko-
vého tkaniva a je paradoxne vyssia u afroamericanov
s mensim mnozstvom viscerdlneho tukového tkaniva
v porovnani s osobami europoidného/kaukazoidného
povodu v Eurdpe. Pricina IR najskor suvisi s defektnym
uc¢inkom inzulinu priamo na Urovni kostrového svalstva.
Obézne afroameri¢anky s nedostato¢nou fyzickou aktivi-
tou maju nizSie mnozstvo svalovych vlakien oxidativneho
typu s mensou oxidativhou mitochondridlnou kapacitou,
¢o sa méze podielat na navodeni periférnej IR [7,8].

Stupen hepatélnej IR bol vo vacsine studii porovnatelny
medzi afroamerickou a europoidnou populaciou. U afroa-
merickych adolescentov sa viak potvrdila skor vyssia he-
patalna inzulinova senzitivita v korelacii s mensim mnoz-
stvom visceralneho tukového tkaniva. S nizSou IR v peceni
suvisi aj nizsia hladina volnych mastnych kyselin (VMK)
amensi stupen akumuldcie triacylglycerolov v peceni [9,10].
Pecen zodpoveda az za 80% vychytavanie inzulinu pocas
prvej pasaze. Tento Udaj vsak plati pre neafrické popula-
cie, kym u afroameric¢anov je bazélne a postprandialne vy-
chytdvanie inzulinu v peceni az o dve tretiny niZsie a zod-
poveda za periférnu hyperinzulinémiu. Tieto rozdiely
v hepatalnej extrakcii inzulinu v peceni su pritomné uz
od detstva [11,12].

Dosledkom znizenej extrakcie inzulinu pocas prvej
pasaze v peceni sa africka populdcia prejavuje vyssou
hyperinzulinémiou po podani glukézy. Kompenzacne
zvysena sekrécia v B-bunkach pankreasu sa potvrdila iba
u zdravych premenopauzalnych afroamerickych Zien, kym
studie u muzov poukazujl na znizend masu B-buniek
a vyznamnejsi defekt sekrécie inzulinu uz od detského
veku. UvaZuje sa o celkovo niz3ej sekre¢nej kapacite B-bu-
niek, resp. o rychlejsom zlyhani kompenzacnej sekrec-
nej kapacity B-buniek pri IR. Dysfunkcia B-buniek zavisi
od ektopickej akumuldcie pankreatického tuku iba u eu-
ropskej populacie, ale nie u afroameric¢anov [7,11]. O vy-
znamnom podiele dysfunkcie B-buniek na vzniku DM2T
u africkej populacie sved¢i aj relativne vysoky vyskyt
diabetickej ketoacidozy v ¢ase diagndzy. Tento typ sa
oznacuje ako DM2T s vyssim rizikom diabetickej keto-
acidodzy, pripadne sa hovori aj o atypickom DM1T. V tomto
pripade vcasna inzulinova lie¢ba moéze byt po niekol-
kych mesiacoch prerusend a dobra glykemicka kontrola
sa u mnohych az niekolko rokov udrzi diétou a peroral-
nymi antidiabetikami (PAD), napr. kombinaciou metfor-
minu a gliptinov. V priebehu rokov viak aj u tohto pod-
typu ochorenia dochadza k postupnému poklesu sekrec-
nej funkcie B-buniek a potrebe inzulinovej liecby [13].



Mokén M et al. Populac¢né rozdiely v prevalencii diabetes mellitus, jeho rizikovych faktorov a komplikacii

Kardiovaskularne rizikové faktory

Afri¢ania sa od europoidnej populdcie lisia aj prevalen-
ciou KV-rizikovych faktorov, najma aterogénnej dysli-
pidémie a artériovej hypertenzie, ako aj hodnotenim
rizika kardiovaskularnych ochoreni (KVO).

Aterogénna dyslipidémia

Populacie afrického pévodu sa vyznacuju priaznivejsim
lipidovym profilom s mensou prevalenciou hypertria-
cylglycerolémie a nizkeho HDL-cholesterolu v suvislosti
s mensou masou viscerdlneho abdomindlneho tuko-
vého tkaniva a mensou akumulaciou triacylglycerolov
(TAG) v peceni. Prevalencia aterogénnej dyslipidémie je
u nich nizsia, napriek vyssiemu stupniu IR. Tento priaz-
nivy lipidovy profil je evidentny uz od detstva a je ge-
neticky podmieneny polymorfizmami viacerych génov,
najma zvysenou aktivitou lipoproteinovej lipazy (LPL),
zodpovedajucej za hydrolyzu cirkulujucich TAG a ukla-
danie uvolnenych VMK do tukového tkaniva. U afro-
americkej populacie sa potvrdili aj nizsie hladiny dalsich
proaterogénnych lipidov, ako su celkovy a LDL-choles-
terol [14,15].

Posudenie KV-rizika na zaklade lipidovych paramet-
rov ma u populdcie afrického pévodu mensiu predik-
tivnu vypoved. Posudenie KV-rizika na zaklade pomeru
apolipoproteinov apoB (asociovaného hlavne s LDL-par-
tikulami) ku apoAl (asociovaného s HDL-partikulami)
ma o polovicu mensiu predikciu KV-rizika v porovnani
s europoidnou populaciou. Inverzny vztah medzi hla-
dinou HDL-cholesterolu a rizikom korondarnej choroby
srdca, existujuci u eurépskej populécie, u afroamerica-
nov nie je pritomny, a dokonca v africkych krajinach dia-
betici s vyssim HDL-cholesterolom maju paradoxne vacsi
vyskyt fatdlnych KV-prihod v porovnani s pacientmi
s niz§im HDL. Hladiny lipoproteinu Lp(a) su u negroid-
nej populdcie v porovnani s europoidnou populaciou 3-
az 4-nasobne vyssie, ale na rozdiel od nich sa nespdjaju
s porovnatelnym zvysenim rizika KVO [14].

Artériova hypertenzia
Artétiova hypertenzia sa u afroameric¢anov v porovnani
s eurépskou populdciou vyskytuje vo zvysenej miere ne-
zavisle od IR a iba so slabym vztahom k parametrom obe-
zity, ato uz od skorsieho veku. Etiopatogeneticky ide hlavne
o nizkoreninovy typ artériovej hypertenzie s nizkou renino-
vou aktivitou u hypertenznych aj normotenznych jedincov
a nedetekovatelnymi plazmatickymi hladinami reninu
az u 30 % hypertonikov. AH je citlivd na zmeny prijmu
soli s vyznamnym vzostupom tlaku krvi pri vysokom
prijme a jeho poklese pri redukovanom prijme. Afro-
ameri¢ania oproti europoidnej populdcii maju viac po-
rusenu od endotelu zévislu vazodilataciu uz v obdobi
pred rozvojom artériovej hypertenzie. Kym u europoid-
nej populacie hlavhym prediktorom endotelovej dys-
funkcie je IR, u afroamericanov je to systolicky tlak krvi.
Africka populécia sa odliSuje aj inym cielovym posko-
denim organov pri artériovej hypertenzii. Oproti osobam
europoidného pévodu maju osoby negroidného pévodu

vy33i vyskyt najma cerebrovaskuldarnych ochoreni, kym
artériova hypertenzia u europoidnej a azijskej popula-
cie sa spdja viac s KVO. Africkd populacia ma aj vyssie
riziko chronickej oblickovej choroby, na ktorej kone¢-
nom Stadiu sa podiela najma artériova hypertenzia,
kym u europoidnej a azijskej populdcie je to hlavne dia-
betes mellitus.

Existuju aj populacné rozdiely v uc¢inku antihyperten-
zivnej liecby. Hypertonici afrického pévodu lepsie rea-
guju na diuretika a blokatory kalciovych kanalov (tzv.
CD-lieky - calcium blockers, diuretics) ako na inhibitory
angiotenzin konvertujiceho enzymu (ACE) a betablo-
katory (tzv. AB-lieky — angiotensin converting enzyme
inhibitors, angiotensin blockers, beta blockers). Pri po-
uziti inhibitorov ACE reaguju mensim poklesom tlaku
krvia mensou redukciou rizika nahlej cievnej mozgovej
prihody. Takisto liecba betablokatormi, ktora sa spdja aj
s inhibiciou produkcie reninu, je u nich menej ucinna.
Naopak dobre reaguju na diuretikd uz v mladom veku,
pretoze u nich tlak krvi vyznamne klesa pri strate sodika
a zaroven u nich dochadza k vyznamne mensiemu kom-
penzacnému zvyseniu reninu po diuretikdch. Vseobecne
sa u nich odporucaju ako lieky prvej volby diuretika
spolu s blokatormi kalciového kanala [16,17].

Kardiovaskularne riziko

U afroameric¢anov napriek znizenej prevalencii central-
nej obezity a aterogénnej dyslipidémie paradoxne ne-
dochadza k vyznamne nizSiemu KV-riziku, hovori sa aj
o metabolickom paradoxe afroameri¢anov. Na zvysenom
KV-riziku sa podiela najma zvysena prevalencia artériovej
hypertenzie. Afroamericania maju aj zvysenu KV-morta-
litu a umieraju priemerne v mladSom veku. Existuju aj
patologické rozdiely v aterosklerotickych lézidch koro-
narnych artérii, u populacie afrického povodu sa vy-
skytuju hlavne lipidové lézie s mensou kalcifikaciou,
a tym vacsou nestabilitou platu. Predpoklada sa u nich
vyssivyskyt hypertenznej a diabetickej kardiomyopatie
s vyssim rizikom kongestivneho srdcového zlyhania. Na
druhej strane existuje aj iny etnicky paradox u afroka-
ribskej populdcie vo Velkej Britanii, ktora napriek vyssej
prevalencii rizikovych faktorov, ako DM2T a artériova
hypertenzia ma o 35 % nizsie riziko koronarnej choroby
srdca. Pritom vSak ma o 50 % vyssie riziko nahlej ciev-
nej mozgovej prihody, a to nezavisle od BMI, parametra
celkovej obezity a lipidogramu [18,19].

Indicka (juhoazijska) populacia

Juhoazijska, resp. indicka, populdcia je vysokorizikova
z hladiska progresie prediabetickych stavov do DM2T,
pri¢om toto riziko je 3- az 4-nasobne vyssie u chudych
juhodzijskych muzov v porovnani s inymi etnikami. Vyssia
prevalencia DM2T u juhodzijskej populacie suvisi s vyssou
prevalenciou centralnej adipozity. U deti a dospelych
sa vyssia hyperglykémia objavuje uz pri nizsom BMI
a obvode pdsu. Juhoazijci maju v porovnani s osobami
europoidného poévodu menej svalovej masy a viac te-
lesného tuku, ktory akumuluju viac vo visceralnej ob-



lasti. Pri rovnakom BMI maju viac telesného tuku, ¢o zna-
menad, Ze maju BMI az o 3 kg/m? mensi pri rovnakom
percente telesného tuku. Vacsi podiel telesného tuku
je zaznamenany uz od detstva. LiSia sa aj distribuciou
tukového tkaniva. Zdravi juhodzijski muzi v porovnani
s osobami europoidného pévodu akumuluju vacsie mnoz-
stvo tuku v hlbokej aj povrchovej podkoznej abdominal-
nej oblasti, pricom maju 2-nasobne viac tuku v hibokej ako
povrchovej vrstve. Vyznamne sa zvysuje visceralna adipo-
zita, ked' pri mensom obvode pdsa a pomeru pas/boky ju-
hodzijci akumuluju viac viscerdlneho abdominalneho
tukového tkaniva. LepSim prediktorom abdomindlnej
obezity je u nich obvod pasu ako pomer pas/boky [20-22].

Juhodzijska populacia dosledkom genetickej predispo-
zicie az 2-nasobne viac akumuluje aj ektopicky tuk, najma
v peceni. Prevalencia nealkoholovej steatézy pecene je
u nich vyssia a mnozstvo tuku v peceni koreluje s IR. Zvy-
$end glukoneogenéza v peceni sa potvrdila uz u nediabe-
tickych obéznych jedincov so steatézou pecene ako riziko
vzniku DM2T. Pri obezite juhoazijci akumuluju aj viac
intramuskularneho tuku, ktorého mnozstvo koreluje s pa-
rametrami abdominalnej obezity, ale na rozdiel od euro-
poidnej populdcie nekoreluje s IR [20,21].

V porovnani s osobami europoidného pévodu juhodzij-
skd populdcia ma mensi objem hnedého tuku s mensim
pokojovym vydajom energie a netrasovou termogené-
zou. Pri rovnakom BMl je ich bazalny energeticky vydaj
vyznamne nizsi a pri vystaveni chladu reaguju trasom
pri teplote vy3sej o 2 °C. Naopak, europoidna populécia
pri rovnakej chladovej expozicii reaguje o 20 % vyssou
netrasovou termogenézou désledkom 1,5-ndsobne va¢-
Sieho objemu hnedého tukového tkaniva. Mensie mnoz-
stvo hnedého tuku u juhoazijcov prispieva nielen k zni-
zenému pokojovému vydaju energie, ale aj k mensej
oxidacii lipidov a vychytavaniu glukézy ako predispo-
zi¢nym faktorom obezity [23].

S vys$Sou akumulaciou viscerdlneho a intrahepatal-
neho tuku u juhodzijskej populdcie suvisi aj vyssi stupen
IR. V ich tukovom tkanive prevladaju vacsie a viac inzu-
linorezistentné adipocyty, ktorych mnozstvo koreluje
s IR a dyslipidemickym fenotypom. S vyssim stupfiom
IR suvisi aj vyssi vyskyt syndromu polycystickych ovarii,
ktory sa u juhoazijskych Zien vyskytuje uz v mladSom
veku a so zavaznejsimi priznakmi [20,21].

Rozvoj DM2T u juhodzij¢anov viak suvisi najma s dys-
funkciou B-buniek pankreasu s nedostato¢nou kom-
penzac¢nou sekréciou inzulinu, pricom pre progresiu
prediabetickych stavov do DM2T ma vacsi vyznam dys-
funkcia B-buniek pankreasu s poruchou sekrécie in-
zulinu v porovnani s IR. Dysglykemicka porucha rychlo
progreduje do DM2T, ¢o sa v porovnani s europoidnou
populaciou prejavuje nizSou prevalenciou prediabe-
tickych stavov a vyssou prevalenciou DM2T. V pripade
prediabetickych stavov sa juhoazijska populacia cha-
rakteristicky prejavuje vyssou prevalenciou izolovanej
porusenej tolerancie glukézy (IGT) a nizSou prevalen-
ciou izolovanej hrani¢nej glykémie nala¢no (impaired
fasting glucose - IFG), ¢o v tomto pripade sved¢i pre
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vacsi vyznam periférnej IR v etiopatogenéze prediabe-
tickych stavov [24,25].

Mikrovaskularne komplikacie

Pacienti s DM2T juhoazijského pévodu maju v porov-
nani s europoidnou populdaciou vyssiu prevalenciu mik-
roalbumindrie a az 40-nasobne vyssie riziko terminalneho
zlyhania oblic¢iek. Diabeticka obli¢kova choroba sa u nich
viac objavuje uz pri kratsom (menej ako 10-ro¢nom) trvani
cukrovky, rychlejsie progreduje do termindlneho stadia
a spdja sa so zvysenou mortalitou. Takisto riziko vzniku
diabetickej retinopatie je u nich vyssie [20,21].

Kardiovaskularne rizikové faktory

U juhoazijskej populacie, podobne ako u europoidnej,
sa na KV-riziku vyznamne uplatriuju jednotlivé kompo-
nenty metabolického syndromu, okrem prediabetic-
kych stavov a centralnej obezity aj aterogénna dyslipid-
émia a artériovd hypertenzia.

Aterogénna dyslipidémia

Juhodzijska populacia vo Velkej Britanii ma vyssiu pre-
valenciu aterogénnej dyslipidémie so zvysenou hladi-
nou TAG, znizenou hladinou HDL-cholesterolu a va¢sim
mnozstvom malych denznych sdLDL-castic. Prevalen-
cia sa vyznamne zvysuje pri migrantoch, ktori sa pri-
sposobili tzv. zdpadnému Stylu Zivota. Trend k atero-
génnemu profilu je zaznamenany uz od detstva. Hyper-
triacylglycerolémia u deti a dospelych sa prejavuje uz
pri nizsom BMI a obvode pésa [20,21].

Artériova hypertenzia

Juhodzijska populacia vo Velkej Britanii ma v porov-
nani s europoidnou porovnatelnd prevalenciu zvy-
Senych hodnét tlaku krvi, zaznamenala sa vsak u nich
zvysena prevalencia diastolickej artériovej hyperten-
zie a 1,5-ndsobne zvysena KV-mortalita v suvislosti s ar-
tériovou hypertenziou. Artériovd hypertenzia sa u nich
objavuje uz pri nizSom BMI a obvode pasu, ale iba so
slabym vztahom k IR. Na rozdiel od afrokaribskej popu-
lacie s vyssim rizikom ndahlej cievnej prihody mozgovej
sa artériova hypertenzia u juhodzijskej populdcie spija
s vy$Sim rizikom koronarnej choroby srdca. Chronicka
choroba oblic¢iek u nich skor suvisi s diabetes mellitus,
kym u africkej populdcie sa na jej etiopatogenéze viac
podiela artériova hypertenzia [18,20,21].

Kardiovaskularne riziko

Juhoazijska populdcia v porovnani s europoidnou ma
vyssie riziko KVO dbsledkom vacsieho vyskytu central-
nej obezity, DM2T, aterogénnej dyslipidémie a hyperko-
agula¢ného stavu, pricom hladiny celkového cholesterolu
s medzi tymito populdciami porovnatelné. Juhodzijci sa
v porovnani s europoidnou populaciou prejavuju vyssou
koronarnou aterosklerézou s vyssim objemom ateroskle-
rotickych platov na korondrnej artérii a vyssim objemom
epikardidlneho tuku, ako potencidlnym rizikovym fakto-
rom korondrnej aterosklerézy. Koronarna choroba srdca
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sa u nich prejavuje uz v mladsom veku, difuznejsim viac
cievnym postihnutim a zadvaznejsim priebehom. Castej-
Sie u nich vznikne akutny koronarny syndrém a akutny
infarkt myokardu ma fatalnejsi priebeh so znizenym
prezivanim. KV-mortalita indickej/juhoazijskej popula-
cie je 0 36 % vysSia u muzov a 0 46 % vysSia u zien v po-
rovnani s Anglicanmi [18,20,21].

Azijska (vychodoazijska) populacia

Azijci (vychodoéazijska populacia) sa vyznacuju vy3sim
vyskytom IR a DM2T v pripade transformacie na tzv. za-
padny Styl Zivota. Vychododazijska populacia v porovnani
s europoidnou ma takmer 2-ndsobné vyssie 10-ro¢né
riziko vzniku DM2T. Prediktorom rizika vzniku DM2T je
u vychodoazijskej populacie najma viscerdlna adipo-
zita. Vychododazijska populacia v porovnani s europoid-
nou prednostne akumuluje tuk predovietkym do visce-
ralnej oblasti a pri rovnakych parametroch pre celkovu
obezitu podfa BMI > 30 kg/m? je u nich prevalencia obe-
zity 3-nadsobne niZ3ia. Pritom prisludnici vychododazijskej
populacie prirovnakom BMI maju o 3-5 % viac telesného
tuku ako prispusnici europoidnej populdcie. V porov-
nani s europoidnou populdciou je tuk vo vacsej miere
distribuovany vo viceralnej oblasti a menej v podkoznej
oblasti hlbokého abdominalneho tuku u muzov a glu-
teofemoralnej oblasti u Zien. Tento fenotyp tukovej dis-
tribucie je pritomny uz u deti, ktoré maju mensie mnoz-
stvo podkozného tuku v gluteofemoralnej oblasti a na
dolnych koncatinach. Preto sa pre diagnostiku obezity
odporucaju Specifické azijské kritéria. Celkova obezita
je definovana uz pri BMI > 25 kg/m? a centralna obe-
zita pri obvode pasu > 90 cm u muZzov a > 80 cm u Zien.
Rizikovou skupinou pre vznik DM2T su uz jedinci s BMI
> 23 kg/m?. RozlozZenie tuku tak zodpoveda tzv. ,chu-
dému, ale metabolicky obéznemu” fenotypu [22,26,27].

Vychodoazijskd populdcia viac akumuluje tuk aj
v peceni. Americania japonského povodu maju v po-
rovnani s europoidnou populaciou vac¢si obsah hepa-
talneho tuku aj pri rovnakom BMI a podobnej visce-
ralnej adipozite. Prevalencia nealkoholovej steatézy je
u vychodoazijcov vyznamne vyssia [27].

V suvislosti s vy$sou masou viscerdlneho abdomi-
nalneho tuku u vychodoazijskej populacie je pritomny
aj vyssi stupen IR. Viscerdlna adipozita je vyznamnym
prediktorom IR a prediabetickej dysglykémie u Ameri-
¢anov japonského pévodu. V pripade prediabetickych
stavov vychododzijska, podobne ako juhodzijska po-
puldcia, sa vyznacuje vyssou prevalenciou IGT v porov-
nani s IFG, ¢o naznacuje vacsi podiel periférnej IR v ko-
strovom svalstve, ako na Urovni pec¢ene. DM2T sa vysky-
tuje vo vyssej miere uz v nizSom veku a pri nizSom BM,
pricom riziko DM2T predikuje najma intraabdominélna
adipozita, nezavisle od veku, pohlavia a parametrov IR
a inzulinovej sekrécie [22,25,26].

Na vzniku DM2T sa u vychodoazijskej, tak ako u juho-
azijskej populécie vyznamne uplatruje dysfunkcia B-bu-
niek pankreasu. Prediabetické Stadium s IGT sa vyzna-
Cuje vyssim stupriom IR a zaroven vyssim stupriom kom-

penzacnej hyperinzulinémie. Avsak uz u normoglyk-
emickych obéznych vychododazijcov a jedincov v §tadiu
izolovanej IGT sa zistila redukovana prva faza sekrécie
inzulinu. V porovnani s europoidnou populdciou maju
Japonci (vychodoazijci) znizeny inzulinogénny index
ako parameter sekrécie inzulinu uz v normoglykemic-
kom $tadiu, ako aj pri IGT a DM2T. Premenopauzalne
nediabetické zeny vychodoazijského poévodu maju
v porovnani s europoidnou populdciou znizeny index
HOMA-B, marker sekrécie inzulinu nezévisle od central-
nej adipozity, prevalencie dysglykémie a dyslipidémie
[24,26].

Mikrovaskularne a makrovaskularne
komplikacie

V porovnani s eurépskou populaciou sa DM2T u vycho-
doazijskej populacie prejavuje zvysenym rizikom dia-
betickej oblickovej choroby (nefropatie) a nahlej ciev-
nej mozgovej prihody, na druhej strane nizSou prevalen-
ciou koronarnej choroby srdca a periférnej aterosklerézy
dolnych kon¢atin. U Japoncov Zijucich v Japonsku sa po-
tvrdil nizsi vyskyt korondrnej choroby srdca, spojenej
s nizsou kalcifikaciou koronarnych artérii ako markera
vcasnej aterosklerdzy. Hoci sa jej incidencia u Japoncov
Zijucich v USA zvy3uje, je stale nizsia pri porovnatelnej,
dokonca aj vyssej prevalencii, rizikovych faktorov, ako su
dyslipidémia, artériova hypertenzia a fajcenie [26,28].

Prevalencia aterogénnej dyslipidémie je u azijskej po-
pulédcie v USA v porovnani s europoidnou vyssia s 1,4-na-
sobne vyssou prevalenciou hypertriacylglycerolémiou
a nizkeho HDL a suvisi s vy$Sou masou visceralneho ab-
dominalneho tuku. Vychodoazijci majui v porovnani s euro-
poidnou populdciou nizsie hladiny celkového a LDL-cho-
lesterolu, ale u Japoncov Zijucich v USA sa ich hladiny
zvysuju, ¢o skor svedci o enviromentéalnych faktoroch
ako o genetickej predispozicii [26,28].

Prevalencia zvy$enych hodnét tlaku krvi pri metabo-
lickom syndréme je u azijskej populdcie v USA v porov-
nani s europoidnou mensia s nizsimi hodnotami sys-
tolického a porovnatelnymi hodnotami diastolického
tlaku krvi. V Japonsku je prevalencia AH porovnatelnd
s eurdpskou populaciou v USA. V lie¢be su ako prva
volba preferované lieky ovplyvnujlice renin-angioten-
zinovy systém, ktoré vykazuju aj vyznamny nefropro-
tektivny ucinok. V studii RENAAL (Reduction of End
Points in Type 2 Diabetes with the Angiotensin Il Anta-
gonist Losartan) vykazoval losartan u azijskej populacie
takmer 2-ndsobne vyssiu Ucinnost v prevencii progre-
sie diabetickej oblickovej choroby v porovnani s inymi
vysetrovanymi populdciami [26,28].

Antidiabeticka liecba

Populacné rozdiely v etiopatogenéze DM2T, ako aj v riziku
jeho chronickych cievnych komplikacii, viedli k pozia-
davke sledovania Ucinnosti antidiabetickej liecby aj v Spe-
cifickom azijskom ramene. Urcité Specifikd liecby vyply-
vaju z vyssieho vyskytu postprandidlnej hyperglykémie
a vacsej dysfunkcie B-buniek pankreasu.



Vzhladom na postprandidlnu hyperglykémiu doésled-
kom vysokého prijmu karbohydratov a dysfunkcie B-bu-
niek sa v Japonsku a Cine na rozdiel od Eurépy viac vyu-
zivaju inhibitory a-glukozidazy, ktoré tu su dostupné vo
viacerych generikach (akarbdéza, voglibdza, muglitol). Tato
liecba je u nich dostatocne efektivne a dobre tolerovana.

Dobry ucinok u azijskej populacie ma aj liecba zalo-
zend na inkretinoch v suvislosti s vyssou IR pri visceral-
nej obezite a dysfunkciou B-buniek, ktoré sa mozu zlep-
Sovat pri podavani analégov glukagénu podobného
peptidu 1 (GLP1). Glitazény sa vyuzivali hlavne u dia-
betikov s metabolickym syndrémom a nealkoholovou
steatdzou pecene, ku ktorej ma 4zijska populacia vacsiu
predispoziciu. V najnovsich klinickych studiach sa hod-
noti nefroprotektivny ucinok antidiabetickej liecby (gli-
floziny, GLP1-analégy) pre vyssi vyskyt diabetickej ob-
lickovej choroby u azijskej populacie.

Kvoli rychlejsej progresii dysfunkcie B-buniek sa vacsi
doraz kladie na indikaciu vcasnej inzulinovej lie¢by a vy-
uzivanie inzulinovej pumpy pri DM2T, ktord sa spdja
s Upravou funkcie B-buniek a zlepsenim prvej fazy
sekrécie inzulinu [26].

Zaver

DM2T je heterogénne ochorenie a sledovanie rozdie-
lov medzi populaciami umoznuje lepsie pochopit jeho
etiopatogenézu, vratane vplyvu viacerych patofyziolo-
gickych mechanizmov, ktoré sa uplatriuju pri jeho feno-
typovom prejave.

DM2T u populdcii afrického pévodu je charakterizo-
vany periférnou IR v kostrovom svalstve s kompenza¢-
nou hyperinzulinémiou désledkom znizenej extrakcie
inzulinu v peceni a nizSou sekrec¢nou kapacitou B-bu-
niek, z ¢oho vyplyva aj vyssia prevalencia diabetickej
ketoacidézy v Case diagndzy s potrebou inzulinovej
lie¢by. Na vzniku chronickej oblickovej choroby sa viac
ako DM2T uplatriuje AH, ktord je senzitivna na prijem
soli a dobre reaguje na lie¢bu diuretikami a blokatormi
kalciového kanala. V pripade makroangiopatie je vyssie
riziko vzniku cerebrovaskularnych ochoreni ako KVO,
ktoré sa viak spajaju s vysSou mortalitou a umieranim
v mladSom veku. V aterosklerotickych platoch sa vysky-
tuju hlavne lipidové lézie s mensou kalcifikaciou, a tym
vacsou nestabilitou platu.

Juhodzijska populdcia sa po transformacii na tzv. za-
padny 3tyl zivota vyznacuje vysokou prevalenciou kom-
ponentov metabolického syndromu, vratane centralnej
obezity s akumuldciou tuku v hlbokej podkoznej abdo-
mindlnej a visceralnej oblasti, ako aj ektopického tuku
v peceni a kostrovom svalstve. Prediabetickd dysglyk-
émia dosledkom dysfunkcie B-buniek rychlo progre-
duje do DM2T. Dochédza k rychlejsiemu rozvoju mikro-
vaskularnych komplikacii, vratane diabetickej retinopatie
a diabetickej oblickovej choroby s rychlou progresiou do
terminalneho stadia. Na vyssom riziku KVO sa vyznamne
uplatfuju jednotlivé komponenty metabolického syn-
drému, okrem prediabetickych stavov a centralnej obe-
zity aj aterogénna dyslipidémia a artériova hypertenzia.
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Vychodoazijskd populacia désledkom preferencnej
akumulacie tukového tkaniva do visceralnej oblasti zod-
poveda tzv. ,chudému, ale metabolicky obéznemu* fe-
notypu. Spaja sa s vyssim diabetogénnym rizikom, na
ktorom sa okrem periférnej IR v kostrovom svalstve vy-
znamnejsie uplatriuje dysfunkcia B-buniek s poruchou
sekrécie inzulinu. Pacienti DM2T maju vyssie riziko dia-
betickej oblickovej choroby s potvrdenym nefroprotek-
tivnym ucinkom liekov ovplyvnujucich renin-angioten-
zinovy systém. V liecbe sa pre vyssiu prevalenciu post-
prandidlnej hyperglykémie viac vyuzivaju inhibitory
a-glukozidazy, preferuju sa antidiabetikd s nefropro-
tektivnym G¢inkom a kvoli rychlejsej progresii dysfunk-
cie B-buniek sa vacsi déraz kladie na indikaciu véasnej
inzulinovej liecby a vyuzivanie inzulinovej pumpy pri
DM2T.

Tieto znalosti su doélezZité nielen z hladiska svetovej
globalizacie a potreby popula¢ného pristupu k liecbe
diabetikov z réznych krajin sveta. D4 sa predpokladat,
ze tieto mechanizmy sa mézu v r6znej miere uplatriovat
aj pri interindividualnych rozdieloch v ramci jednej po-
puldcie. [de napr. o otazky rozdielnej rychlosti vyhasina-
nia B-buniek pankreasu, alebo rychlosti progresie dia-
betickej oblickovej choroby do termindlneho stadia. Su
to nové vyzvy pre tzv. — omiksovu medicinu/omics me-
dicine (zahffa r6zne biologické odbory, ktorych nazvy
koncia priponou —omics: genomika, proteomika, meta-
bolomika, metagenomika a transkriptomika), ktora z tohto
hladiska sa snazi identifikovat individualne rizikové ge-
netické, alebo epigenetické biomarkery. Prave ich roz-
dielny vyskyt medzi populaciami by mohol pomoct aj
k posudeniu ich vplyvu na individudlnej drovni. V ko-
ne¢nom dosledku by sa mohol viac individualizovat
vyber antidiabetickej lie¢by, napr. preferenciou skupiny
dostupnych antidiabetik, alebo v€asnou indikaciou in-
tenzifikovanej inzulinovej liecby, ako aj skorsou potre-
bou inzulinovej pumpy u pacientov s DM2T.

Obaja autori deklaruju, Ze nemaju konflikt zdujmov.
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