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Diabetici 2. typu predstavuju skupinu pacientov s extrémne vysokym kardiovaskularnym rizikom. Ako ukazuju vysledky
intervencnych §tudii u diabetikov manazment zamerany na znizenie LDL-cholesterolu, zvySenie HDL-cholesterolu, ako aj
znizenie triacylglycerolov vedie k redukcii makrovaskularnych komplikacii, ako aj kardiovaskularnej mortality u diabetikov
2. typu. Od uverejnenia NCEP ATP Il v maji 2001 boli publikované vysledky najnovsich klinickych §tudii (najmé v roku 2004),
ktoré ovplyvnili aj dalSie smerovanie odportcani v zmysle tesnejSieho manazmentu lipidovych parametrov u diabetikov.
KFucové slova: diabeticka dyslipidémia, prevencia, ciefové hodnoty.

DIABETIC DYSLIPIDAEMIA - IMPORTANT PART OF THE COMPLEX CARE FOR THE PATIENTS WITH DIABETES TYPE 2

It is now well estalished that cardiovascular risk is extremely high in patients with diabetes type 2. The benefits of lipid
modification (reduction of LDL-cholesterol and triglycerides and increasing of HDL-cholesterol) in this patient group are
clear from emerging data from clinical trials. Since the publication of NCEP ATP Ill in 2001 new clinical trials with clinical end
points have been published. Results of these trials are reflected in the recent update, which now recommend new targets

for patients with diabetes type 2.
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Uvod

Akcelerdcia aterosklerézy u diabetikov je
multifaktoridlna a zacina sa roky pred stanovenim
diagnézy diabetes mellitus (DM). Viac ako 50 %
novodiagnostikovanych diabetikov ma pritomnd is-
chemicku chorobu srdca. Riziko aterosklerotickych
prihod je 2- az 4-krat vysSie u diabetikov v porov-
nani s nediabetickou populdciou. Aterosklerotické
komplikacie st az v 65 % pri¢inou umrtia diabetikov
(55 % zomiera na kardiovaskuldrne ochorenia a
10 % zomiera na cerebrovaskulame ochorenia) (1).

DM 2. typu zvySuje riziko manifestacie ate-
rosklerotickych komplikdcii (ischemickej choroby
srdca, cerebrovaskuldrnych ochoreni, ochoreni
periférneho arteridlneho systému) prostrednic-
tvom pocetnych metabolickych mechanizmov
asociovanych so skupinou rizikovych faktorov
zndmych ako metabolicky syndrém (genetické
faktory, hyperglykémia, hyperinzulinémia s in-
zulinovou rezistenciou, endotelova dysfunkcia,
oxidacny stres, prokoagulacny a antifibrinolyticky
stav, dyslipidémia) (1).

Charakteristika diabetickej
dyslipidémie

Najdlhdie Studovanym mechanizmom vo
vztahu k aterogenéze u diabetikov 2. typu su
lipidové abnormality, ktoré sa v tejto populdcii
vyskytuju velmi frekventne. DM 2. typu vedie k al-
teracii metabolizmu lipidov i lipoproteinov nalaéno
i v postprandidlnom stave, vedie ku kvantitativnym
i kvalitativnym zmendm koncentracie a zlozenia
lipoproteinov (2, 3).

Lipidovy profil diabetikov 2. typu je charakteri-

zovany (obrazok 1):

1. zvySenou koncentraciou na triacylglyceroly
(TAG) a apo C-lll bohatych vefkych VLDL
Gastic (pri rutinnom laboratérnom vySetreni
zistujeme zvySené hodnoty TAG),

2. pritomnostou kvalitativne zmenenych malych
denznych LDL éastic so zvySenou koncentra-
ciou apo B pri kvantitativne normainych alebo
fahko zvy$enych hodnotach LDL-cholesterolu,

3. taktiez kvantitativnymi a kvalitativnymi zme-
nami HDL-cholesterolu (znizené koncentracie
cholesterolu transportovaného v HDL ¢as-
ticiach, vznik malych denznych HDL &astic
stracajucich kardioprotektivitu).

Hoci tento typ dyslipoproteinémie sa v diabe-
tickej populacii vyskytuje naj¢astejSie, treba poéitat
s tym, Ze aj u diabetikov, podobne, ako v ostatne;
populacii sa mdzeme stretndt aj s inymi typmi pri-
marne (geneticky) podmienenych dyslipoproteiné-

mii (familiarna hypertriacylglycerolémia, familidrna
hypercholesterolémia).

Prevalencia diabetickej
dyslipidémie

Takéto lipidové abnormality byvaju pritomné
az u jednej tretiny diabetikov 2. typu s dobrou gly-
kemickou kompenzéciou. V mnohych Studiach sa
typicka diabeticka dyslipidémia vyskytuje Castej-
Sie u Zien ako u muzov, ¢o koreSponduje s vy$§im
kardiovaskuldrnym rizikom u diabetickych Zien.
Vo Framinghamskej Studii bola hypertriacylglyce-
rolémia (definovand hodnotou TAG nalaéno > 2,7
mmol/l) pritomnd u 19 % diabetikov 2. typu (v.s.
nediabetici 9 %), u 17 % diabeticiek (v.s. nediabe-
tické Zeny 8 %). Prevalencia nizkeho HDL-C (< 0,9
mmol/l) bola u muZzov diabetikov 21 % (nediabetici
9 %), u Zien 25 % (nediabetické zeny 10 %) (4).
V kontraste st hodnoty celkového a LDL-C, ktoré
su porovnatelné s populdciou nediabetikov, napr.
v $tadii MRFIT (Multiple Risk Factor Intervention

Obrazok 1. Charakteristika diabetickej dyslipidémie
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Study) boli bazalne hodnoty celkového cholestero-
lu u diabetikov 5,56 mmol/l a u nediabetikov 5,52
mmol/l) (5).

Aj v Stadii UKPDS zameranej na diabetikov
2. typu bol lipidovy profil charakterizovany rela-
tivne ,normalnymi“ hodnotami celkového a LDL-
-cholesterolu u diabetikov a zvySenymi hodnota-
mi oboch parametrov u diabetiCiek v porovnani
s kontrolnou skupinou nediabetikov, zaroven
zvySenymi hodnotami TAG a nizkymi hodnotami
HDL-cholesterolu (6).

Metabolické abnormality (hyperinzulinémia,
dyslipidémia...) byvaju Casto pritomné uz v tzv.
prediabetickom $tadiu (obdobie pred klinickou ma-
nifestaciou DM) charakterizovanom este relativne
normalnymi hodnotami glykémii. Vo velkom pocte
Stadii uz prave v tomto obdobi bol potvrdeny vyso-
ky vyskyt ostatnych kardiovaskularnych rizikovych
faktorov (zvySeny krvny tlak, zvySené TAG a zni-
Zené koncentracie HDL-C), o podporuje myslien-
ku, Ze nielen hyperglykémia je zodpovednd za pri-
tomnu dyslipidémiu, ale svoju Ulohu v rozvoji dys-
lipidémie zohravaju dalSie faktory napr. inzulinova
rezistencia. Dlhodobé pretrvdvanie aterogénnej
prediabetickej fazy podporuje zavaznost dlhodo-
bej stratégie primarnej prevencie DM 2. typu.

Z Udajov dostupnych v odbornej literatdre
jasne vyplyva fakt, ze diabetici bez manifestnej
ischemickej choroby srdca maju rovnaké riziko
vyskytu infarktu myokardu (IM) ako nediabetici
uz po prekonanom IM (7) . Podfa NCEP ATP-III
(National Cholesterol Education Program Adult
Treatment Panel ll) je diabetes mellitus zarado-
vany ako ekvivalent ICHS s rovnakymi ciefovymi
hodnotami lipidov ako u pacientov v sekundarmnej
prevencii (s pritomnostou ICHS) (8). Z tychto uda-
jov potom logicky vyplyvaju aj dalSie (u nds uz
publikované) zavery tykajuce sa ndzvoslovia pre-
ventivnych stratégii pri diabetes mellitus. Z tohto
uhla pohfadu pod pojmom primarnej prevencie
u diabetikov 2. typu rozumieme prevenciu samot-
ného vzniku ochorenia ako nositefa mnohopo-
Cetnych kardiovaskularych rizikovych faktorov,
sekunddrna prevencia znamena intervenciu
zameranu na diabetikov 2. typu bez pritomného
kardiovaskuldrneho ochorenia, zatial ¢o tercidrna
prevencia predstavuje intervencie u diabetikov
2. typu s pritomnou ischemickou chorobou srdca,
cerebrovaskularnou aterosklerdzou, aterosklerd-
zou periférych a rendlnych tepien. (9)

Metabolicky pévod diabetickej
dyslipidémie

Inzulinova rezistencia vedie u diabetikov 2. ty-
pu k znizeniu supresie horménsenzitivnej lipazy
(HSL) v adipocytoch so zvy$enim prisunu vofnych
mastnych kyselin (VMK) z tukového tkaniva do pe-
¢ene s naslednou zvySenou tvorbou na triacylgly-
ceroly bohatych VLDL. Dalej tu chyba aj inhibiény
efekt inzulinu na hepatdinu produkciu ¢astic ob-
sahujucich apo B (VLDL). V désledku zvySenej

ponuky substratu, ako aj znizeného inhibi€ného
efektu dochddza k zvySenej hepatéinej produkcii
vefkych na TAG bohatych VLDL &astic (zohrévaju
kli¢ovu dlohu v patogenéze diabetickej dyslipidé-
mie) a tym k zvySeniu koncentréacie TAG.

Zaujimavou funkciou inzulinu je udrzanie rov-
novahy medzi chylomikrénmi (TAG obsahujuce
lipoproteiny intestinalineho pévodu) a VLDL (TAG
obsahujlice lipoproteiny hepatdlineho pdvodu),
u diabetikov tento regulaény mechanizmus zlyha-
va. Obidva typy &astic, bohatych na triacylglycero-
ly, maju spoloénd metabolicku cestu, vysledkom
je postprandialna lipémia s predizenym pol¢asom
chylomikrénov. Katabolizmus tychto Eastic je inici-
ovany lipoproteinovou lipdzou (LPL), ktorej aktivita
je u diabetikov 2. typu redukovana. Postprandiéina
lipémia je vysledkom poSkodeného vychytavania
remnantnych ¢astic a je zapojena do aterogenézy
prostrednictvom endotelovej dysfunkcie a oxidac-
ného stresu. Mnohé Studie poukazuju na fakt, ze
postprandidlna hypertriacylglycerolémia je lepSim
prediktorom zvySeného kardiovaskuldrneho rizika
ako hypertriacylglycerolémia nala¢no.

Dve zékladné zlozky diabetickej dyslipidémie,
hypertriacylglycerolémia a nizky HDL-C, su
velmi uzko spété. Hypertriacylglycerolémia moze
viest k znizenym hodnotdm HDL-C dvomi cesta-
mi. Prvou cestou je naru$eny presun povrchovych
remnant fosfolipidov a apolipoproteinov z Castic
bohatych na TAG do HDL ¢astic pocas lipolyzy
(znizend aktivita LPL totiz vedie k zniZeniu lipolyzy
S0 znizenim mnozstva povrchovych remnant, kto-
ré by sa mohli zabudovat do HDL ¢astic). Druhou
cestou je predizené zotrvévanie &astic bohatych
na TAG v cirkulacii, o umozZriuje cholesterylester
transferovému proteinu (CETP) sprostredkovaf
vymenu esterov cholesterolu (CE) z HDL ¢astic za
triacylglyceroly z ¢astic bohatych na TAG. V pece-
ni dochadza Ui¢inkom hepatainej lipazy (HL) k hyd-
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Obrazok 2. Metabolicky povod diabetickej dyslipidémie (upravené podfa Betteridge, 1996)

rolyze podstatnej Casti triacylglycerolov a zosta-
vaju na estery cholesterolu chudobné malé HDL3
(pripadne volny apo A1), ktoré sa rychlo kataboli-
zuju v peceni (pripadne v oblickach). Cely cyklus
¢astic HDL (HDL3 - HDL2a - HDL2b - HDL3) je
u pacientov s hypertriacylglycerolémiou urychleny.
Antiaterogénny Gcinok ma subpopulécia velkych
HDL2b. Akceleracia tychto dejov moze na jednej
strane vyustit do zvySeného poétu HDL3 &astic
s alterovanou fyziologickou funkciou, vaésinou
v8ak akcelerdcia remodeldcie HDL Eastic vedie
k zvySenému vydaju esterov cholesterolu z HDL
Castic a tym k zniZeniu koncentracie HDL-cho-
lesterolu. Cast protektivneho efektu HDL &astic
vyplyva z ich schopnosti redukovat oxidaciu LDL
Castic, u diabetikov je tato schopnost menej efek-
tivna ako u nediabetikov.
Hypertriacylglycerolémia ovplyviuje aj
metabolizmus LDL ¢astic (rovnakym mechaniz-
mom ako pri HDL &asticiach), pri¢om vznikaju LDL
Castice bohaté na TAG, ktoré su dobrym substra-
tom pre HL. Aktivita HL byva spravidla u diabetikov
2. typu zvySend. Jej Ucinkom su triacylglyceroly
masivne odhydrolyzovavané za vzniku fragmentu
tzv. malého denzného lipoproteinu LDL (obrazok
2), ktory ma podstatne mensi obsah lipidov a re-
lativne zvySeny obsah proteinov (apoB). Malé
denzné LDL Eastice su definované ako Castice
s priemerom < ako 25,5 nm a reprezentuju hlavnd
zlozku aterogénneho fenotypu B. M. Austin pouka-
zala v r. 1990 na zvySeny vyskyt malych denznych
LDL Castic (fenotypu B) pri koncentracii TAG 1,5—
1,7 mmol/l. V roku 1994 Griffin postuloval zvySenie
hladiny malych denznych LDL &astic pri TAG > 1,3
mmol/l, podfa Millera je pritomny zvySeny vyskyt
fenotypu B uz pri hladindch TAG 1,1 mmol/l.
Vysledkom tychto procesov je pokles kardio-
protektivnosti HDL Castic a vznik aterogénnych
malych denznych LDL &astic. Pritomnost malych

TAG
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LPL alebo HL

IR — inzulinova rezistenia, VMK - volné mastné kyseliny, TAG - triacylglyceroly, apo B -
apolipoprotein B, apo A-1 — apolipoprotein A-1, VLDL - lipoproteiny s velmi nizkou husto-
tou, LDL - lipoproteiny s nizkou hustotou, HDL - lipoproteiny s vysokou hustotou, MD —
male denzné, CETP - cholesteryl ester transfer protein, CE — estery cholesterolu, LPL - li-

poproteinova lipaza, HL — hepatalna lipdza
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denznych LDL sa nemusi prejavit vo fenotype hy-
percholesterolémiou (kuridzne u diabetikov nemu-
sia byt zvySené hodnoty LDL-cholesterolu), avSak
cholesterol je transportovany vaésim poctom
men§ich Castic (LDL,), z ktorych kazda obsahuje
molekulu apo B, , (okrem hypetriacylglycerolémie
je pritomna aj hyperbetalipoproteinémia) (2, 3).

Diabetici 2. typu v klinickych
randomizovanych stadiach

Donedavna sme nemali k dispozicii klinicku
morbiditno-mortalitni $tudiu zameranu na lieCbu
diabetickej dyslipidémie, ukonéené Studie boli post
diabetikov.

Prvou takouto Studiou bola Studia Helsinki
Heart Study zamerana na efekt lieCby hyperlipi-
démie gemfibrozilom u muzov stredného veku bez
pritomnej ischemickej choroby srdca (v lieCenej
skupine bol niz8i vyskyt kardiovaskularnych pri-
hod, avSak rozdiel nebol Statisticky vyznamny).

Dalsie &tudie — 4S (the Scandinavian Sim-
vastatin Survival Study) a CARE (the Choleste-
rol and Recurrent Events) boli sekundarne pre-
ventivne Studie (v kontexte vySSie napisaného sa
z hladiska diabetickej populdcie jednalo o Studie
tercidrnej prevencie) so simvastatinom a pravas-
tatinom (10). V $tudii 4S bolo zaradenych pribliz-
ne 5% diabetikov (toto nizke percento diabetikov
vyplyva aj zo vstupnych kritérii Studie a vylicenia
pacientov s hodnotami TAG > 2,5 mmol/l, naj-
CastejSie sa vyskytujdcou lipidovou abnormalitou
u diabetikov). Poas sledovania trvajliceho 5,4
roka pri lie€be simvastatinom do$lo k podobné-
mu poklesu sérovych lipidov u diabetikov i nedia-
betikov, s redukciou kardiovaskularneho rizika
u diabetikov 0 55%. Absoldtny klinicky benefit vy-
plyvajuci z redukcie LDL-C bol vy3si u diabetikov
ako u nediabetikov s ICHS, pretoze diabetici mali
vysSie absolltne riziko rekurentnych korondrnych
a ostatnych aterosklerotickych prihod. Metaanaly-
za $tudii CARE a LIPID (11), publikovana pod na-
zvom Prospective Pravastatin Pooling Project
(12) podrobila analyze 1368 diabetikov. Skupina
diabetikov lieGenych pravastatinom mala o 25 %
niz8i vyskyt koronarnych prihod (Umrtie na ICHS,
nefatalny IM, koronamy bypass alebo angioplas-
tika). Prinos z lieGby mali aj diabetici (n = 370)
s LDL-C < 3,2 mmol/l, u ktorych bol zaznamenany
pokles koronarnych prihod 0 44 %. V $tudii CARE
boli vylu¢ovacie hodnoty pre TAG > 3,95 mmol/l.
Z tychto Studii vyplyva pre klinicku prax velmi dole-
Zity zaver, Ze lie¢ba hypercholesterolémie reduku-
je vyskyt rekurentnych kardiovaskularnych prihod
u diabetikov s ischemickou chorobou srdca.

Daldou $tidiou, ktora podporila vyznam hy-
polipidemickej lie¢by u diabetikov (bez pritomnosti
ICHS alebo s pritomnostou ICHS) bola Heart Pro-
tection Study (HPS). V §tudii bolo zahmutych
5963 diabetikov (90 % diabetici 2. typu), z toho
bolo 3982 diabetikov bez ICHS a 1981 diabetikov

s makrovaskularnymi komplikéciami. U diabetikov
nad 40 rokov s celkovym cholesterolom > 3,5
mmol/l, bol pokles LDL-C o 30 % oproti vstupnym
hodnotdm pri lieCbe simvastatinom asociovany
s 25 % redukciou prvej koronarnej prihody neza-
visle od bazalnych hodnét LDL-C, preexistujiceho
vaskularneho ochorenia, typu a trvania DM, ako aj
tesnosti glykemickej kontroly (13).

Stidia VAHIT (Veteran Affairs High-Density
Lipoprotein Cholesterol Intervention Trial) bola
Stadia, ktord testovala prinos lieCby gemfibrozi-
lom zameranej na pacientov s nizkymi hodnotami
HDL-C a LDL-C. V sledovanom subore bola vyso-
k& prevalencia metabolického syndrému s abdomi-
nalnou obezitou, arteridinou hypertenziou (57 %),
diabetikmi 2. typu (31 %) a pacientov s vysokymi
hodnotami inzulinu nala¢no. Terapia gemfibrozi-
lom viedla k 22 % redukcii koronamych prihod,
v porovnani s placebom gemfibrozil viedol k 6 %
zvy$eniu HDL-C a 31 % poklesu TAG, bez zmien
v hodnotéch LDL-C. Specidlny prinos z terapie
mala podskupina diabetikov 2. typu a nediabetici,
ale s pritomnou hyperinzulinémiou. U diabetikov
gemfibrozil redukoval kombinovany vyskyt nefatal-
neho infarktu myokardu a kardiovaskularnej mor-
tality 0 31% a kardiovaskularnu mortalitu samotnd
041%. U pacientov s hyperinzulinémiou a bez DM
redukoval gemfibrozil vyskyt IM a kardiovaskular-
nej smrti v podobnom percente ako u diabetikov.
Pokial vysSie uvedené ¢isla prelozime do NNT
zistime, Ze na prevenciu jednej kardiovaskularnej
prihody musime liecit 12 diabetikov, zatial ¢o pre
nediabetikov a pacientov bez hyperinzulinémie je
toto &islo 100. Studia VAHIT &ttidia poukézala na
prinos podavania fibratov so signifikantnou reduk-
ciou kardiovaskularnych prihod u pacientov s niz-
kymi hodnotami HDL-C, pri¢om va¢&si prinos mali
diabetici s hyperinzulinémiou alebo nediabetici
s hyperinzulinémiou (14).

Angiografickd Stidia DAIS (the Diabetes Athe-
rosclerosis Intervention Study) bola interven¢-
nou $tudiou Specificky dizajnovanou na diabeticku
populdciu. Primamym ciefom bolo zistenie, ¢&i diho-
doba lie¢ba mikronizovanym fenofibratom ovplyvni
progresiu alebo regresiu angiograficky dokumento-
vanej koronarosklerézy u diabetikov 2. typu. V §tddii
DAIS liecba fenofibratom zniZila 0 42% progresiu
aterogenézy korondmych artérii hodnotend zme-
nami fokalnych stendz. Viyskyt koronarnych prihod
klesol 0 23%. Autori $tudie konstatuju, Ze fenofibrat
ovplyvnil progresiu ICHS u diabetikov 2. typu i pri
relativne malych kvantitativnych zmenach celého
lipoproteinového spektra (15).

Prvou Klinickou $tidiou dizajnovanou $peci-
ficky na posudenie vyznamu prevencie pri pred-
chazani vzniku zavaznych kardiovaskularnych pri-
hod u diabetikov 2. typu bola $tidia CARDS (the
Collaborative Atorvastatin Diabetes Study).
Do Stldie CARDS bolo zaradenych 2838 diabe-
tikov 2. typu bez ischemickej choroby srdca, ktori
uzivali 10 mg atorvastatinu alebo placebo. Stuidia

mala planované ukonéenie v roku 2005. Vzhla-
dom na signifikantnu redukciu kardiovaskularych
prihod (vratane nahlych cievnych mozgovych pri-
hod) v atorvastatinovom ramene bola predéasne
ukoncend na jar 2004. Vysledky $tudie podporuju
v€asnu inicidciu hypolipidemickej lie¢by u diabeti-
kov 2. typu (16).

Z dalSich $tadii prebiehajlcich u diabetikov
2. typu ofakévame v dohfadnej dobe vysledky
Stadii ASPEN (Atorvastatin as Prevention of
Coronary Heart Disease in Patients with Type
2 Diabetes Mellitus) a FIELD (The Fenofibrate
Intervention and Event Lowering in Diabetes
Trial), ktoré by mali priniest dalSie upresnenie Spe-
cifickych odporucani pre liecbu dyslipoproteinémii
vo vysokorizikovej populacii diabetikov 2. typu.

Ako ukazuju vysledky intervenénych Studii
u diabetikov manaZment zamerany na znizenie
LDL-cholesterolu, zvySenie HDL-cholesterolu, ako
aj znizenie TAG vedie k redukcii makrovaskular-
nych komplikdcii, ako aj kardiovaskularnej mortali-
ty u diabetikov 2. typu.

Aplikovanie vysledkov stiéasnych
klinickych stadii v manazmente
diabetickej dyslipidémie

NCEP ATP Ill zaviedol v roku 2001 pojem ri-
zikového ekvivalentu ICHS. Predstavuje skupinu
pacientov bez pritomnosti ICHS, ale s rovnakym
rizikom ako pacienti s ICHS (diabetici, pacien-
ti s inymi formami aterosklerézy — ischemickou
chorobou dolnych konéatin, symptomatickym po-
stihnutim karotickych tepien, aneuryzmou brusnej
aorty alebo subeznym vyskytom viacerych riziko-
vych faktorov, ktoré zvySuju desatroéné riziko na
viac ako 20%). VSetci takto identifikovani pacienti
su kandidatmi na intenzivnu lipidy znizujlcu lie¢-
bu a cielové hodnoty LDL-cholesterolu st pre tdto
skupinu pacientov rovnaké ako pre pacientov v se-
kunddrnej prevencii (8). Napriek faktu, ze hlavny
efekt statinov je zamerany na redukciu LDL-cho-
lesterolu (u diabetikov byvaji va¢sinou hodnoty
LDL-cholesterolu mierne zvy$ené alebo normaine)
lieCba statinmi znizuje vyskyt kardiovaskularnych
prihod u diabetikov a LDL-cholesterol ostava pri-
marnym ciefom intervencie. Sekundarnym ciefom
terapie ostdva manazment hypetriacylglycerolé-
mie a nizkeho HDL-C, dosiahnutie ciefa viak Casto
vyzaduije pouzitie kombinovanej lie¢by (statin - fib-
rat). Fibraty, ktoré znizujt TAG a zvy3uji HDL-C su
tiez efektivne v redukcii kardiovaskularnych prihod
a redukcii progresie aterosklerotickych I€zii. Bu-
ducnost prinesie vysledky Studii porovnavajicich
efekt lieCby statinmi a fibratmi, & uz v kombindcii
alebo samostatne. Stratégia liecby dyslipidémif
u diabetikov bola podrobne rozpracovand ¢lenmi
vyboru sekcie portch lipidového metabolizmu Slo-
venskej diabetologickej spoloénosti a publikovana
zadiatkom roku 2004 (17).

Od uverejnenia NCEP ATP Ill v méji 2001 vSak
boli publikované vysledky najnovsich Klinickych
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Studii (najméa v roku 2004), ktoré ovplyvnili aj dal-

Sie smerovanie odporiéani v zmysle tesnejSieho

manazmentu lipidovych parametrov ako u nedia-

betickej, tak aj u diabetickej populdcie (18).
Novinkou v tychto odporiéaniach je rozdele-

nie skupiny rizikovych oséb na dve podskupiny —

vysokorizikové a vefmi vysokorizikové osoby.

U vysokorizikovych oséb s pritomnostou
ICHS alebo ekvivalentov ICHS (nekoronérne for-
my klinickej aterosklerézy, diabetes mellitus, mno-
hopocetné rizikové faktory s 10 roénym rizikom
pre ICHS > 20 %) st odportucané ciefové hodnoty
LDL-C < 2,6 mmol/l.

Ako vefmi vysokorizikové su definované
osoby s pritomnou ischemickou chorobou srdca a
1. mnohopocetnymi rizikovymi faktormi — najma

diabetes mellitus,

2. nedostatotne kontrolovanymi rizikovymi fak-
tormi (pretrvavajlce fajcenie),

3. mnohopodetnymi rizikovymi faktormi v ramci
metabolického syndrému (TAG > 2,3 mmol/l,
non HDL-C > 3,4 mmol/l, HDL-C < 1,0 mmol/l)

4. osoby s akitnym koronarnym syndrémom.

U velmi vysokorizikovych 0séb su cielové
hodnoty pre LDL-C <1,8 mmol/l a non HDL-C<
2,6 mmol/l. V tejto skupine pacientov s velmi
vysokym rizikom sa odporica okamzitd inicidcia
diétnych a rezimovych opatreni si¢asne s medika-
mentdznou terapiou, ak si hodnoty LDL-C > 2,6
mmol/l.

Manazment diabetickej dyslipidémie by sa
v skratke dal zhrnUt do nasledovnych bodov (19).

Skrining sa vykonava u dospelych diabeti-
kov minimalne raz ro¢ne, v pripade nutnosti kon-
troly dosahovania ciefovych hodnét aj ¢astejSie.
U dospelych s nizko rizikovymi hodnotami lipidov
(LDL-C < 2,6 mmol/l, HDL-C > 1,2 mmol/l a TAG <
1,7 mmol/l) moZe byt vySetrenie lipidov opakované
kazdé 2 roky.

Odporiucania na lieébu a cielové

hodnoty lipidov (tabul'ka 1)

1. Odportcania na modifikéciu Zivotného Stylu
s zamerané na redukciu prijmu nasytenych
tukov a cholesterolu, redukciu hmotnosti (in-
dikovand u va¢siny diabetikov 2. typu) a zvy-
Senie fyzickej aktivity.

2. U diabetikov nad 40 rokov bez pritomnosti
kardiovaskularneho ochorenia s hodnota-
mi celkového cholesterolu nad 3,5 mmol/l sa
odporuca 30 — 40 % redukcia LDL-choleste-
rolu bez ohfadu na bazélne hodnoty LDL-
-cholesterolu. Primarmym ciefom je LDL-C
< 2,6 mmol/l.

3. U diabetikov vo veku pod 40 rokov, bez pri-
tomnosti kardiovaskuldrneho ochorenia,
ale so zvySenym kardiovaskularnym rizikom
(kumuldcia inych rizikovych faktorov alebo
dihotrvajici DM), ktori nedosahuju ciefové
hodnoty LDL-C pri samotnej Uprave zivotného

Tabufka 1. Ciefové hodnoty lipidov u diabetikov (upravené podra Standards of medical care

in diabetes. Position statements 2005 a 1) Manazment dyslipidémii u pacientov s diabetes
mellitus. Vyjadrenie stanoviska Slovenskej diabetologickej spolo¢nosti 2004

Celkovy cholesterol

LDL cholesterol * velmi vysoké riziko
* vysoke riziko
HDL cholesterol * muzi
* Zeny
Triacylglyceroly

non HDL cholesterol ¢ velmi vysoké riziko
* vysoké riziko

Stylu sa pridava farmakoterapia, primarnym
ciefom je LDL-C < 2,6 mmol/l.

4. Diabetici s kardiovaskularnym ochorenim
maju velmi vysoké riziko, ciefovou hodnotou
je LDL-C < 1,8 mmol/l. Na dosiahnutie takych-
to ciefovych hodndt musime velmi ¢asto pou-
zit vy$Sie davky najpotentnejSich statinov.

5. Dalim ciefom je ovplyvnenie dalsich lipido-
vych parametrov — znizenie TAG < 1,7 mmol/|
a zvySenie HDL-cholesterolu nad 1,0 mmol/|
umuzov anad 1,2 mmol/l u Zien. Znizenie TAG
a zvySenie HDL-C fibratmi je asociované s re-
dukciou kardiovaskuldrnych prihod u pacien-
tov s klinickymi prejavmi kardiovaskularneho
ochorenia, nizkymi hodnotami HDL-C a relativ-
ne normalnymi hodnotami LDL-cholesterolu.

6. Kombinovana hypolipidemicka lie¢ba (statin
a fibrat alebo statin a niacin) je rezervovana

< 4,5 mmol/l

< 1,8 mmol/l
< 2,6 mmol/l (2,5 mmol/I1)

> 1,0 mmol/l
> 1,2 mmol/l

< 1,7 mmol/l

< 2,6 mmol/l (2,5 mmol/I1)
< 3,4 mmol/l (3,5 mmol/I1)

pre pacientov, u ktorych je potreba dosiahnut
ciefové hodnoty vSetkych troch lipidovych
frakcii (LDL-C, HDL-C, TAG).

7. Kombinovand lie¢ba nesie so sebou zvysené
riziko zvySenia pe¢efiovych testov, myozitidy
alebo rabdomyolyzy. Riziko rabdomyolyzy je

nizSie pri kombinovani nizich davok statinu
s fenofibratom ako s gemfibrozilom.

Zaver

Diabetici 2. typu predstavuji skupinu pacien-
tov s extrémne vysokym kardiovaskularnym rizi-
kom. Ako ukazuju vysledky intervenénych Studii
u diabetikov manazment zamerany na znizenie
LDL-cholesterolu, zvy$enie HDL-cholesterolu, ako
aj znizenie TAG vedie k redukcii makrovaskular-
nych komplikécii, ako aj kardiovaskularnej mortali-
ty u diabetikov 2. typu.
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