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ABSTRAKT

Kardiovaskularne ochorenia spdsobené ateroskler6zou su u diabetikov 2. typu
jednymi z najcastejSich komplikécii a tieZ pri¢inou zvySenej mortality.

Priaca upozoriiuje na problematiku cievnych komplikacii dolnych koncatin
u diabetikov 2. typu, ktoré su vo velkej vicSine sposobené ateroskler6zou. U diabetikov
je tento proces zrychleny a ma isté Specifikd. Periférne artériové ochorenie dolnych
koncatin u diabetikov je nielen vyznamnym faktorom zniZujicim kvalitu Zivota.
Mnohondsobne zvysSuje riziko amputicie koncatiny aje prediktorom postihnutia
korondrneho rieciska, co mnoho diabetikov nakoniec stoji zivot. V predkladanej praci
sme skumali vyskyt cievnych komplikdcii na dolnych koncatindch objektivnym
meranim systolickych tlakov krvi a vypoctom ¢lenkovo-brachidlneho indexu. Sledovali
sme tieZ suvislost vybranych faktorov ddvanych do stvislosti s aterosklerotickym
poskodenim artérii dolnych koncatin a snazili sa navrhnuf niektoré moznosti prevencie

vzniku komplikdcii pri diabete so zameranim na vyzivové opatrenia.

Kricové slova: diabetes mellitus 2. typu, ateroskler6za, komplikacie diabetu, periférne

artériové ochorenie dolnych koncatin, kardiovaskularne rizikové faktory, vyziva



ABSTRACT

Cardiovascular diseases caused by atherosclerosis are one of the most common
complications and increased mortality among 2nd type diabetics.

This work draws attention to the issue of lower limb vascular complications in
diabetics 2nd type which are mostly caused by atherosclerosis. In diabetics, this process
is accelerated and there are some specifics. Peripheral arterial disease of lower
extremities in diabetics is not only an important factor reducing quality of life. It
increases risk of limb amputation and is a predictor of coronary heart disease which
many diabetics lastly cost lives. In the presented work, we examined the incidence of
vascular complications of legs by the objective measurement of peripheral systolic
blood pressure and calculation of ankle-brachial index. We also investigated the
relationship with selected risk factors, associated with vascular atherosclerotic damage
of lower limbs and tried to propose some options for prevention of complications in

diabetes, focusing on nutritional arrangements.

Keywords: diabetes mellitus type 2, atherosclerosis, diabetic complications, lower limb

peripheral arterial disease, cardiovascular risk factors, nutrition
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Zoznam skratiek a znaciek
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mmol
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¢lenkovo-ramenny index (ankle-brachial index)

neskoré produkty glykacie (advanced glycation endproducts)

index telesnej hmotnosti (body mass index, predtym Queteletov index)
dokosahexaénova kyselina

diabetes mellitus

eikosapentaénovd kyselina

glykovany hemoglobin

lipoproteiny s vysokou hustotou (high density lipoproteins)
Medzinarodna diabeticka federacia (International Diabetes Federation)
ischemicka choroba srdca

inzulinova rezistencia

kardiovaskuldrne ochorenie

liter

lipoproteiny s nizkou hustotou (low density lipoproteins)

mastné kyseliny

pocet

milimol

periférne artériové ochorenie

celkovy cholesterol

Svetova zdravotnicka organizacia (World Health Organization)
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Uvod

Diabetes mellitus patri medzi civilizaéné ochorenia s alarmujicim, stile
stupajucim vyskytom. Vzniku cukrovky a rozvoju pridruzenych komplikacii sa pritom
da do vyraznej miery zabranif raciondlnymi stravovacimi zvyklosfami.

Su k dispozicii mnohé dokazy o suvislosti urychleného rozvoja aterosklerdzy
atym paddom aj komplikdcii u diabetikov 2. typu. KedZe zdkladné rizikové faktory
zahfniaju taktiez faktory Zivotného Stylu aspdsob stravovania, mame vyznamné
moznosti pre uplatnenie dietologickych opatreni v prevencii vzniku ochorenia,
podpornej liecbe alebo predchddzani komplikdcidm diabetu. Medzi zdkladné faktory
Zivotného Stylu ovplyviiujice rozvoj diabetu 2. typu a komplikécii patria ovplyvnitelné
faktory ako nadmerny prijem energie, tukov, cukrov aztoho vyplyvajica obezita,
dyslipidémia, hypertenzia a fajenie. Samotny nespravny stravovaci rezim moze mat
vyznamny podiel na rozvoji diabetu 2. typu, m6Ze negativne ovplyviiovat biochemické
ukazovatele a tym padom sa spolupodiel'at na rozvoji komplikécii.

Jednou z najcastejSich kardiovaskuldrnych komplikécii u diabetikov 2. typu. sd
makroangiopatie. Jedna sa o poSkodenie velkych ciev spdosobené vo velkej vicSine
ateroskler6zou. Makroangiopatické poskodenie sa moZe prejavif vo forme periférneho
artériového ochorenia dolnych koncatin, ktoré sa v diabetickej populacii vyskytuje az
20-ndsobne cCastejSie. Makroangiopatie sa objavuji u diabetikov o dve dekady skor
amaju vSeobecne fazsi priebeh. Pohlavné rozdiely, ked v beznej populacii do 50-60
rokov trpia ateroskler6zou viac muzi ako Zeny, sa u diabetikov vyrovnavaju.

Je vyznamné, Ze 15 % novodiagnostikovanych diabetikov uZ malo pritomné
periférne artériové ochorenie v Case stanovenia diagnézy a po dvadsiatich rokoch Zivota
s diagnézou cukrovky ma vySe tri Stvrtiny diabetikov urcité problémy s periférnym
artériovym ochorenim. PoSkodenie ciev dolnych koncatin je u diabetikov rizikové
z hl'adiska vySSieho rizika vzniku infekcii, gangrén a v kone¢nom doésledku amputacii.
Je ale aj vierohodnym ukazovatelom aterosklerotického postihnutia korondrnych artérii,
ktoré priamo ohrozuje Zivot jedinca.

Sledovanie zdravotného stavu dolnych koncatin u diabetikov je preto strategicky
dolezité pre vc€asné zachytenie zmien v cievnom systéme a moznost vcasného

adekvatneho zasahu.
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1  Prehlad o siicasnom stave riesenej problematiky

1.1 Diabetes mellitus

Diabetes mellitus (DM) je chronicky metabolicky syndrém poruseného
metabolizmu glukézy, ktory zahfiia absolitnu alebo relativnu poruchu sekrécie inzulinu
(inzulinovu rezistenciu), pripadne obidve poruchy. Hlavnym znakom je hyperglykémia,
Cize zvySend hladina glukézy v krvi. Porusené metabolické procesy, ktoré postihuji
sacharidy, tuky abielkoviny, vedd kvyvoju chronickych mikrovaskularnych
a makrovaskuldrnych komplikacii, vratane organovo Specifickych degenerativnych

procesov (Mokan et al., 2008).

1.1.1 Patogenéza a klasifikdcia

Doélezitym aspektom v patogenetickom obraze cukrovky je inzulinova
rezistencia. Inzulinova rezistencia je stav, ked fyziologické mnoZstvo inzulinu vyvola
zniZent biologickd odpoved. Uinok inzulinu v periférnych tkanivéch je najvyssi ihned
po jeho vyplaveni z B-buniek pankreasu. Neskor sa tcinnost danej hladiny inzulinu
zniZzuje vplyvom ,,down reguldcie® (pokles poctu inzulinovych receptorov) v bunkédch
cielovych tkaniv. Je to prirodzenéd ochrana pred vznikom vyraznej hypoglykémie, ktora
by mohla nastaf pred tym ako pride k spitnej védzbe dtlmu sekrécie inzulinu (Weyer et
al., 1999). Po zniZeni hladin inzulinu sa citlivost buniek voci nemu znovu obnovuje.
Avsak za patologickych okolnosti sa tato citlivosf neobnovi a pankreas produkuje stale
vicSie mnozstvo inzulinu za tcelom udrZania glykémie a dochddza k hyperinzulinémii.

V sicasnosti mnohi experti akceptujui tedriu ,,isporného genotypu®. Této tedria
predpokladd, Ze vicSina v sucasnosti Zijicich Tudi sd nosi¢mi tzv. ispornych génov.
Tieto gény (respektive polymorfizmy) sa vyselektovali pred desiatkami tisicov rokov v
casoch lovcov a zberaCov. Pritomnost tychto génov umoznila v ¢asoch relativneho
nadbytku potravy uskladiiovanie energie vo forme intraabdomindlneho tuku. Takto
uskladnena energia bola vyhodou vzhladom na preZivanie v obdobiach hladu. NavySe
tukové tkanivo tvori latky, ktoré maji vyznam pri neSpecifickej imunitnej odpovedi
voci infekcidm, ¢o mohlo byt dalSou selekénou vyhodou udsporného genotypu. V

podmienkach moderného spOsobu Zivota, charakterizovanych nizkou pohybovou
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aktivitou a nadmernym kalorickym prijmom, tento genotyp predisponuje k rozvoju

abdomindlnej obezity (Tkac, 2006).

V sucasnosti sa diabetes mellitus klasifikuje do 4 hlavnych kategérii (Mokan et

al., 2008):

1. DM 1. typu - predtym oznacovany ako inzulin dependentny alebo
juvenilny DM. Zikladnou pri¢inou je nedostatond, respektive uplne chybajuca
produkcia inzulinu hlavne v désledku autoimunitnej deStrukcie B-buniek pankreasu,
ktoré tento hormén produkuji. Ochorenie sa prejavuje uz v mladom veku u deti, ale
mdze prepuknif az v dospelom veku atito forma sa oznacCuje ako latentny
autoimunitny DM dospelych. Typickymi priznakmi st casté mocenie, smid, unava,
ubytok telesnej hmotnosti (ale obezita v§ak DM 1 nevylucuje), poruchy ostrosti zraku,
kozné infekcie. Spomedzi komplikdcii su najcharakteristickejSie mikrovaskuldrne
komplikdcie ako postihnutie oc¢i (retinopatia), obliciek (nefropatia) a nervov
(neuropatia), no v porovnani sbeZznou populidciou je zvySené aj riziko

makrovaskuldrnych komplikécii. DM 1. typu ma asi 10-15 % diabetikov.

2. DM 2. typu — non-inzulin dependentny. V patogenéze sa uplatiiuji dva
hlavné mechanizmy: inzulinovd rezistencia a kvalitativne 1 kvantitativne poruchy
sekrécie inzulinu. Jeho vyskyt celosvetovo rapidne stipa a oCakdva sa, Ze v roku 2030
jeho globédlny vyskyt presiahne 380 miliénov. Medzi prejavy patri centrdlna obezita,
dyslipidémia, artériova hypertenzia, zvySend koagulacnd aktivita, dysfunkcia endotelu
a dalSie prejavy, ktoré predstavuji zdvazné kardiovaskuldrne rizikové faktory.
Manifestuje sa takmer vyluéne v dospelom veku acasto nendpadne. Pokial sa
ndhodne. Zavazny je fakt, Ze komplikdcie suvisiace s hyperglykémiou si vel'mi Casto
pritomné uZz v Case diagndzy. Napriklad 13% pacientov md oslabené pulzy pedélnych

artérii.
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3. Specifické typy diabetes mellitus — Jednd sa o genetické defekty na
urovni sekrécie inzulinu alebo na urovni ucinku inzulinu, ochorenia exokrinného

pankreasu, infek¢éné deStrukcie B-buniek pankreasu a d’alSie.

4. Gestacny diabetes mellitus — prvykrat sa objavuje pocas gravidity,
vicSinou sa rozvinie v trefom trimestri. Prezentuje sa najmd ako DM 2. typu, menej
casto ako DM 1. typu. Po skonceni gravidity sa moZe stav upravif alebo pokracuje ako

DM 2. V<¢asnd detekcia tohto stavu je vel'mi ddlezita pre plod 1 pre matku.

1.1.2 Epidemiologia diabetes mellitus 2

Diabetes mellitus je globdlna a najrychlejsie sa rozvijajica epidémia 21. storocia
aje 4. hlavnou pric¢inou vSetkych umrti vo vécSine rozvinutych krajin, pretoze je
pri¢inou smrti ndsledkom srdcového infarktu, mozgovej pordzky a hlavnou pri¢inou
slepoty a zlyhania obli¢iek. V sticasnosti postihuje na celom svete 246 miliénov Tudi

a ocakdva sa, Ze v roku 2025 postihne viac ako 336 miliénov (Mokaii et al., 2008).

Pri analyze epidemiologickych tidajov sa stretneme s pojmami:
. incidencia: pocet novych pripadov ochorenia za urcité obdobie
(najcastejSie za 1 rok),
. prevalencia: celkovy pocet chorych na dané ochorenie v uréitom

regione.

DM 2 tvori 85-90 % populécie vSetkych diabetikov. Najvyssia prevalencia je vo
vicsine eurdpskych krajin medzi 70.-80. rokom Zivota. Vrchol incidencie u muzZov je
medzi 45.-60. rokom a u Zien medzi 50.-55. rokom Zivota. V roku 1996 bola incidencia
DM 2 na Slovensku 2,95/1000 obyvatel'ov (Mokéi et al., 2008). Prevalencia diabetu vo

svete a na Slovensku je uvedend v tab.1.
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Tabul'ka 1 Prevalencia diabetes mellitus vo svete a prevalencia DM 2 na Slovensku

(Diabetes Atlas, 2003).

Oblast Prevalencia v r. 2003 (%) Predpokladana
prevalencia v r. 2025 (%)

Eurépa 8 8,75
Vychodné Stredozemie 6,8 8

a Stredny Vychod

Afrika 2.4 2,8
Juhovychodn4 Azia 5.4 7.4
Zapadny pacificky regién 3 4
Severna Amerika 7,9 9,4

JuZna a Stredna Amerika 5.4 7
Slovensko 8,7 —

Vyskyt DM je vyrazne vySsi ujedincov s celkovou a centrdlnou obezitou.
Prevalencia hyperglykémie (>6,1 mmol/l) bola v naSej populacii 10,4 % a to bez
Statisticky vyznamnych rozdielov medzi Zenami a muZmi. Prevalencia hyperglykémie
bola vyznamne vySSia v skupine s centrdlnou obezitou, nadhmotnostou a obezitou
s BMI >30 kg/mz. U mladsich jedincov po 20 rokoch trvania ochorenia je najCastejSou
pri¢inou smrti diabetickd nefropatia pod obrazom konecného Stadia zlyhania obliciek.
U starSich jedincov, teda diabetikov 2. typu, su to kardiovaskuldrne pri¢iny. 70-75 %

diabetikov zomiera na makroangiopatické komplikacie (Mokan, 2006).

1.2 Rizikové faktory diabetu a aterosklerozy

Najprv sa za hlavny rizikovy faktor urychlujuci aterogenézu u diabetikov
povazovala samotnd hyperglykémia, neskor sa zistilo, Ze situicia nie je tak jednoznacna
a podiel'aju sa skor viaceré rizikové faktory.

Napriek tomu, Ze sa ateroskler6za charakterizuje ako systémové ochorenie
tepien, aterosklerotické zmeny sa nachddzaju najmi v predilekénych oblastiach (ohyby,

kritenie, vetvenie tepien), ktoré sa funk¢ne aj Struktirne odliSuji od oblasti tepnove;j

14




steny nendchylnych na vznik aterosklerotickych 1€ézii. Ateroskler6za mé teda urcitd
fokalnu topografiu, ¢o poukazuje aj na vyznam hemodynamickych faktorov
v aterogenéze (Schwartz et al., 1991).
Rizikovy faktor je zvyCajne definovany ako faktor spojeny s ochorenim alebo klinickym
stavom a s predpokladom ulohy v patogenéze tohto stavu alebo ochorenia (Gensini et
al., 1998). Na to, aby sa rizikovy faktor mohol povazovat za kauzdlny, vSak musi v
urditej flexibilnej miere spifiaf sériu istych kritérii. Tymi su sila asocidcie, efekt zavisly
od davky, casovy vzfah medzi pri¢inou a nasledkom, konzistentnosf nalezov,
biologicka plauzibilita, koherencia dokazu a Specificita asocidcie (Hill, 1971).
Epidemiologické Stidie v priebehu poslednych pifdesiatich rokov poukdzali na
mnozstvo rizikovych faktorov ateroskler6zy. Daji sa rozdelif na faktory vyznamne
geneticky ovplyvnitel'né a tie, ktoré maju vyznamnejSiu environmentdlnu zlozku, teda

delenie podla ovplyvnitel'nosti rizikovych faktorov na neovplyvniteIné a ovplyvnitel'né.
Neovplyvnitelné rizikové faktory:

Medzi neovplyvnitelné rizikové faktory aterosklerézy patria vek, pohlavie
a genetické faktory. Rodinnd anamnéza poskytuje doleZitd informéciu o individudlnom
riziku rozvoja aterosklerézy. Ziskavanie rodinnej anamnézy sa musi zameraf aj na
ostatne rizikové faktory, ako su DM, artériovd hypertenzia, obezita a metabolické
ochorenia (Fuster et al., 1996).

Pokrocilé aterosklerotické 1ézie - fibrézne platy sa vyvijaju asi o 20 rokov skor
u mladych muZov ako u Zien. To, Ze vek je kontinudlne narastajici rizikovy faktor, je
ovplyvnené dlhodobosfou procesu aterosklerdzy. Fakt, Ze sa za rizikovy u Zien poklada
vek o 10 rokov vyS$§i ako u muzov, suvisi s niz§im rizikom ateroskler6zy u Zien do
menopauzy v porovnani s muZmi. Rozdiel je spOsobeny protektivnym efektom
estrogénov na lipidové spektrum, priaznivym vplyvom na endotel ainymi
mechanizmami, ako aj viac zdvaznou a dlhSou expoziciou muzov hlavnym rizikovym

faktorom (ide hlavne o dyslipidémiu a faj¢enie) (Fuster et al., 1996).
Ovplyvnitelné rizikové faktory:

V sidcasnosti pozndme niekolko desiatok ovplyvniteInych rizikovych faktorov,
dominantné postavenie medzi nimi maju hyperlipoproteinémia (dyslipidémia), faj¢enie
cigariet a artériovad hypertenzia, zvykne sa k nim prirad'ovat eSte aj diabetes mellitus.
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1.2.1 VSeobecné rizikové faktory aterosklerozy a diabetu
Nie su nédsledkom diabetu, ale negativne ovplyviuju jeho rozvoj a priebeh

diabetu a ateroskler6zy a zvysuju riziko komplik4cii.

Obezita

Jej zdkladnou pri¢inou je vzdy nevyrovnana bilancia prijmu a vydaja energie,
ked prijem prevazuje nad vydajom.

Obezita a nadvdha maju celosvetovo stipajici trend asd spojené s vyrazne
vy$§im vyskytom hypertenzie, dyslipidémie, inzulinovej rezistencie a DM 2. typu
av koneCnom dosledku s vySSou kardiovaskuldrnou morbiditou a mortalitou.
Doneddvna bola obezita vnimand ako pri¢ina diabetu 2. typu, dnes sa vychddza
z koncepcie metabolického syndrému, ked obezita a diabetes maji spolocnd
patogenézu (Danzig, 2006).

NajbeznejSou metddou na posudenie nadvdhy a obezity je urCenie body mass
indexu (BMI). Vypocita sa ako pomer hmotnosti v kilogramoch a druhej mocniny
vysky v metroch.

Hodnoty BMI ale mdZu byt neobjektivne u 0sob s nadmerne vyvinutou
maskulatirou, ako napriklad u Sportovcov a diskutabilné je tiez pouZitie rovnakych
hraniénych hodnét pre deti, preto niektori autori odporucaju pouZzitie odliSnych hodnot
(Sinaiko et al., 2001).

Ako dopliiujice hodnotenie k BMI je preto vhodné stanovif aj obvod pésa,
respektive pomer pas/boky (tzv. WHR index). ZvySené kardiovaskuldrne riziko
predstavuje obvod pédsa >94 cm u muzov a >80 cm u Zien (Danzig, 2006). V tomto
pripade sa jednd o centrdlnu obezitu alebo obezitu androidného typu. Aj tomuto
hodnoteniu by sa v§ak mohlo vy¢itaf, Ze neberie ohl'ad na telesnu vysku.

Pokial ide o mechanizmus ucinku, pri centrdlnej obezite sa z tukového tkaniva
uvolfiuju neesterifikované mastné kyseliny a z nich sa tvoria triacylglyceroly. Medzi
hladinou triacylglycerolov a hladinou HDL je urcity inverzny vzfah, ¢o sa prejavi
poklesom hladiny HDL cholesterolu. Tento obraz nevznika len u pacientov s vyvinutym
diabetom, ale hladina HDL klesd uZ pri vysokom prijme sacharidov v potrave (Farsky,

2002).
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Podla hodn6t BMI mozno stanovif aj rizikovost komplikdcii a manaZment
terapie u pacientov s DM. Algoritmus liecby diabetikov s nadvdhou a obezitou

zobrazuje tab. 2.

Tabul'’ka 2 Algoritmus liecby nadvahy a obezity u diabetikov (Martinka et al., 2008)

BMI<25 BMI 25-30 BMI 30-35 BMI>35 BMI>40
Vel'mi nizke | Nizke riziko | Stredné riziko | Vysoké riziko | Velmi vysoké
riziko riziko
Ciel Ciel': znizenie | Ciel: zniZzenie | Ciel: redukcia | Ciel: redukcia
udrZiavanie telesne;j telesne;j BMI o >3 BMlI o >3
telesnej hmotnosti hmotnosti o 10 jednotky, jednotky,
hmotnosti, 0 5%, % alebo nefarmakologic. | nefarmakologic.
zdravy Zivotny | nefarmakologi dosiahnutie i farmakologic. | i farmakologic.
Styl, cky pristup BMI <30, liecba, zvaZenie | liecba, zvdZenie
dietoterapia nefarmakologic. | chirurgického chirurgického
1 farmakologic. vykonu vykonu
liecba

Nefarmakologickd lie¢ba: racionalizdcia stravovania, pravidelné aerébne cvicenie,
zdravy Zivotny Styl. (Pri BMI nad 35 alebo nad 40 sa odporaca prisna nizkoenergetickd
diéta)

Chirurgicka liec¢ba: bandaz, zmensSenie obsahu zaludka

Obezita je jednym z najdolezitejSich faktorov, ktoré indukuji vznik inzulinovej
rezistencie. Okrem zvySenia koncentracie vol'nych mastnych kyselin v portalnej krvi sa
na jeho vzniku mo6Zze podielaf vlastnd endokrinna aktivita tukového tkaniva. Obezita je
pritomnd az u90% pacientov s DM, pritomnost obezity prehlbuje stupeni IR, ktord
zvySuje ndroky na sekréciu inzulinu a zhorSuje stav glukézovej tolerancie. Centrdlna
obezita je skor pri¢inou IR neZ jej nasledkom. Svedc¢i o tom fakt, Ze aj chudi jedinci
moZu byt inzulinorezistentni a pacienti s primarnou IR su tiez skor chudi (IR ich
v tomto pripade chrani pred stlstnutim, pretoZe inzulin podporujici ukladanie tukov sa

nemdze uplatnif ) (Danzig, 2006).
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Leptin, produkovany tukovym tkanivom v zavislosti od BMI, zniZuje pocit
hladu s naslednym zniZovanim prijmu potravy posobi aj inhibiciou inzulinovej sekrécie
(Kieffer et al., 1997; Savoia et al., 2004).

Pre riziko rozvoja diabetu 2. typu mé vyznam aj doba trvania obezity. Pribratie
na vdhe o 4,5 kg a viac viedlo k signifikantne zvySenému riziku vzniku diabetu 2. typu
u muzov a zZien (Chan et al., 2001).

Podla Junga (1997) je pri obezite pokles hmotnosti o 10 kg spojeny
s nasledujucimi zmenami:

. Pokles mortality o 20-25 %, u diabetikov az o 30-40 %

. Pokles hladiny triacylglycerolov o 30 %, celkového cholesterolu
0 10 %, LDL cholesterolu o 15 %

. Vzostup hladiny HDL o 8 %

. Pokles rizika vzniku diabetu o 50 %

. U pacientov s diabetom pokles glykémie nala¢no o 30-50 %

. Pokles krvného tlaku u pacientov s hypertenziou o 10-20 mmHg
. Pokles symptomov anginy pectoris 0 90 %.

Nadmerny prijem energie, tukov a cukrov

Pri akomkolvek prijme cukrov dochddza k prechodnej hyperglykémii.
Hyperglykémia fyziologicky spdsobuje hyperinzulinémiu atd fyziologicky vedie
prechodne k IR, ¢o je prirodzend ochrana organizmu pred vznikom hypoglykemickej
kémy. Je teda mozZné, Ze aj kratka postprandidlna hyperglykémia po excesivnom prijme
potravy navodi 1u zdravého Cloveka kratkodoby metabolicky stav podobny diabetu,
vritane endotelovej dysfunkcie so vSetkymi dosledkami, rozvoj aterosklerézy
nevynimajic. Ak su také excesy Casté alebo veI'mi intenzivne, m6Zu v priebehu Zivota
viest k vyznamnému poSkodeniu. Nie je vylucené, Ze z hladiska celoZivotného
pOsobenia moZze 1 ,,normdlna hyperglykémia po jedle* negativne pdsobif a byt pri¢inou

znamych prejavov aterosklerézy uz u malych deti (Simek, 2006).

Hyperhomocysteinémia
Homocystein je siru obsahujica aminokyselina vznikajica v organizme z
metioninu. V organizme sa odburava remetyldciou a transulfurdciou. Nasledkom

spomalenej remetyldcie dochddza k zvySeniu homocysteinu v plazme, pricom je potom
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cievny endotel vystaveny jeho toxickym tcinkom. Dochddza k poruche
antitrombogénnej rovnovédhy, zmene oxidacnoredukcnej rovnovdhy, zmene tvorby

2%

koagula¢nych bielkovin a nakoniec k aterogénnym zmenam (Blazicek, 2005).

kardiovaskuldarnych ochoreni ako u nediabetikov (Hoogeveen et al., 2000). Kazdym
zvySenim homocysteinu v sére o 5 pmol/l sa riziko 5 ro¢ného preZivania zvySuje o 17%
u nediabetikov a 0 60% u diabetikov (Hoogeveen et al., 1998). Hyperhomocysteinémia
taktieZ zvySuje protromboticky stav, oxidativny stres a endotelidlnu dysfunkciu (Welch

et al., 1998).

Genetické faktory

Familiarny vyskyt cukrovky nasvedCuje genetickej predispozicii rozvoja tejto
choroby. Podstatné rozdiely v patogenéze DM 1 (autoimunitné posSkodenie B-buniek
pankreasu veduce k absolitnemu nedostatku inzulinu) a DM 2 (inzulinové rezistencia)
predpokladaju existenciu odliSnych génov zapojenych do rozvoja tejto choroby
(Simkovd, 2006).

Napriklad polymorfizmus génu pre paraoxondzu mdze spOsobif pokles jej
aktivity azvySif oxidaciu LDL cholesterolu atym ndasledne riziko aterosklerézy a
kardiovaskularnych ochoreni. Paraoxondza je enzym viazany na HDL cholesterol
a spomaluje oxidiciu LDL cholesterolu (Shih et al., 1998). ZniZenie antioxidacnej
schopnosti ma velky vyznam hlavne u diabetikov, lebo maji sklon k zvySeniu
oxidac¢ného stresu.

Co sa tyka aterosklerézy, jej dedidnost (Zast vysvetlovand genetikou) vo
viacerych Stididch presahovala 50 %. Populacne migraéné Stidie na druhd stranu
jednoznac¢ne ukazuju, Ze environmentélne faktory vo velkej miere vysvetluju rozdiely
v incidencii tohto ochorenia medzi populdciami. BeZznd forma ochorenia je teda
kombindciou nezdravého prostredia, genetickej nachylnosti a predlzujiicej sa dizky

zivota (Lusis, 2000).
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1.2.2 Rizikové faktory potencované diabetom

Hypertenzia

Hypertenzia sa v diabetickej populdcii vyskytuje dvakrat CcastejSie ako
u nediabetikov. U diabetikov 2. typu sa hypertenzia velmi cCasto objavuje eSte pred
manifesticiou cukrovky (Danzig, 2006).

Hypertenzia u diabetikov je spojend so skorym rozvojom prave
makrovaskuldrnych, ale aj mikrovaskuldrnych komplikacii (Haffner, 1998). Vysoké
kardiovaskuldrne riziko spojené s koexistenciou hypertenzie a diabetu viedlo
k zahrnutiu pacientov s diabetom a hypertenziou do rovnakej rizikovej skupiny ako
maju pacienti s hypertenziou a manifestnym kardiovaskuldrnym ochorenim (Danzig,

2006).

Dyslipidémia

Zmeny lipidového spektra u diabetikov sa zvyknu oznaCovaf ako ,,diabeticka
dyslipidémia“ a sd pri¢inou zvySeného kardiovaskuldrneho rizika. Abnormalny lipidovy
profil u diabetikov je charakterizovany zvySenim triacylglycerolov, normdlnou alebo
mierne zvySenou koncentrdciou LDL s prevahou ,malych denznych LDL castic*
a nizkou koncentraciou HDL (Garg et al., 1998; Lamarche et al., 1997). Lipoproteiny
LDL sa povazujui za heterogénne a najnovsie sa rozdel'uji na dva zdkladné fenotypy:
A (tzv. ,,velké T'ahké*) a B (tzv. ,,malé denzné®, ktoré su vyrazne aterogénne) (Habdn,
1997). Pre vyvoj cievnych komplikdcii je dolezita tiez koncentricia triacylglycerolov
(TAG), kedZe sa zistilo, Ze so stipajucou hladinou TAG stupa relativne zastipenie
malych denznych LDL castic (Lehdenperi et al., 1996).

NajdoleZzitejSou pricinou diabetickej dyslipidémie je zvySenie hladiny volnych
mastnych kyselin v krvi v dosledku inzulinovej rezistencie (Bierman, 1992). V literature
sa opisuje mnoho mechanizmov, ktoré vysvetluju podiel malych denznych LDL na
rozvoji aterosklerdzy a jej komplikécii pri DM 2. typu : zvySeny prienik malych castic
do cievnej steny, zvy$end afinita k cievnej stene s predizenim expozicie vo& volnym
kyslikovym radikdlom, vznik ,.glykooxidacnych® aterogénnych produktov, zniZena
rezistencia voci oxidativnej modifikdcii, nizSia afinita k LDL receptoru (Fabryovéa et

Cagéti, 1998).
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ZvySenda hladina LDL cholesterolu je pravdepodobne jedinym rizikovym
faktorom schopnym podmienif rozvoj aterosklerézy u experimentdlnych zvierat a T'udi
aj bez pritomnosti inych zndmych rizikovych faktorov (Glass et al., 2001).

Naopak kardioprotektivny efekt HDL cholesterolu sa ddava do suvisu s jeho
tlohou v procese reverzného transportu cholesterolu, v ktorom sa cholesterol
syntetizovany alebo uloZeny v periférnych tkanivich, vracia spaf do pecene. HDL
Castice sa vSak podielaju na patofyzioldgii aterosklerézy viacerymi, komplexnymi
mechanizmami, ktoré nie su doteraz jednoznacne vysvetlené. Zdd sa, Ze okrem
transportnej funkcie lipidov maji HDL Castice aj d’alSie antiaterogénne funkcie vratane
antioxidativnych, antitrombotickych a protizapalovych (Vohnout et Raslova, 2009).

Z metaanalyzy prospektivnych populacnych Stidii moZzno vypocitat, Ze
zvySenie plazmatickej hladiny TAG nalacno o 1 mmol/l je spojené s nérastom rizika
ICHS o 14 % u muZov a o 37 % u Zien, pricom ide o vypocet po adjusticii na HDL

a ostatne rizikové faktory (Hokanson et Austin, 1996).

1.2.3 Rizikové faktory Specifické pre diabetes mellitus

Hyperglykémia

Hyperglykémia hrd vyznamnu ulohu v rozvoji komplikécii diabetu. Za hrani¢nu
glykémiu nalac¢no sa povazuji hodnoty 6,1-6,9 mmol/l a diabetes byva diagnostikovany
od stavu glykémie nala¢no viac ako 7,0 mmol/l (Schroner et Pella, 2002).

Hyperglykémia vedie k poruche funkcie cievneho endotelu ak zhorSeniu
hemokoagula¢nych parametrov a tym k urychleniu ateroskler6zy.

Hyperglykémiou vyvolany oxidativny stres zniZuje biologicku dostupnost oxidu
dusnatého (NO), lebo superoxidové radikély spolu s NO vytvaraji peroxinitrity. Oxid
dusnaty vyvoldva vazodilaticiu a md inhibi¢né ucinky na adhéziu a zhlukovanie
trombocytov  (Kujanik, 2009). Pri jeho deficite tak vznikd zvySené riziko
kardiovaskuldrneho poSkodenia.

Pre zistenie dlhodobej kompenzicie diabetu je vyznamné zistif hodnoty tzv.
glykovaného hemoglobinu (HbA¢), ktory vypovedd o kompenzicii diabetu v horizonte
6-8 tyzdiov. Glykovany hemoglobin vznikd tak, Ze gluk6za sa viaze na farbivo
¢ervenych krviniek hemoglobin. Jeho hodnota sa uvddza v percentich, lebo len urcitd

cast molekul je takto glykovand (Schroner et Pella, 2002).
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Smernice IDF urcuji ako cielovd hodnotu HbA . 6,5 %. ADA odporica pre
pacientov vo vSeobecnosti hladinu HbAlc <7 %, no zaroven konStatuje, Ze cielova
hodnota HbA . pre jednotlivého pacienta musi byt tak blizko k normalu (<6 %), ako je
to len moZzné bez vyznamnej hypoglykémie (Nathan et al., 2006).

Epidemiologické Stidie preukdzali, Ze kazdé zvySenie HbA;. o1 % zvySuje
riziko infarktu myokardu o 15 % a srdcového zlyhania o 16 %. Medzi mechanizmy
veduce v dosledku hyperglykémie k urychleniu aterosklerézy patri oxidacny stres,
tvorba neskorych produktov glykacie, tzv. AGE (advanced glycation endproducts) aich
prekurzorov  (Simkovd, 2006). Vysokd hladina hyperglykémie vedie k tvorbe
glykovanych LDL, ktoré su viac oxidovatel'né na glykooxidované LDL. Tieto su zrejme
eSte UcinnejSim faktorom transformdcie makrofdgu na penovd bunku neZ samostatné
LDL. Ako AGE sa potom podielaji na siefovani molekil kolagénu a tuhnuti
aterosklerotickych Struktir (Gregor et al., 1999).

Inzulinova rezistencia a hyperinzulinémia

Tieto dve Specifické poruchy fyziologického stavu spojené s diabetom 2. typu sa
spolupodielaju na urychleni aterosklerotickych zmien.

Aterosklerotické riziko chronickej hyperinzulinémie a inzulinorezistencie
spociva v ovplyvneni tonusu cievnej steny, aktivity moduldtorov imunitnej odpovede
a ovplyvneni koagulacnej aktivity cievnej steny, zvySeni oxida¢ného stresu v dosledku
zvysenej koncentracie volnych mastnych kyselin (Hart et al., 1991).

Oxidac¢ny stres je definovany ako nerovnovdha medzi tvorbou a odstrafiovanim
reaktivnych foriem kyslika a dusika v prospech ich tvorby (Kollar, 1997). V plazme
diabetikov sa vo viacerych Stididch zistila zniZzend kapacita antioxidacného systému,
napriklad zniZen4 hladina vitaminu A a C (Granado et al., 1998).

ZvySeny oxidacny stres v kombindcii so zniZenou antioxidacnou schopnosfou
organizmu diabetikov je nebezpe¢nym podkladom pre poSkodenie cievneho systému
a inych komplikécii.

Vysoké hodnoty inzulinovej rezistencie su spojené s 2,5 krat vyS$im rizikom
vzniku kardiovaskuldrnych prihod. Je zaujimavé, Ze aj po Uprave ostatnych zndmych
kardiovaskuldrnych rizikovych faktorov mali osoby s inzulinovou rezistenciou stile 2

krat vySsie riziko kardiovaskularneho ochorenia (Kujanik, 2009).
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Dysfunkcia endotelu

VolI'né mastné kyseliny ovplyviluji zniZenie produkcie oxidu dusnatého, ktory
okrem iného pdsobi ako vazodilatitor, a tym dochddza k zniZeniu antiproliferacnych
a antitrombogénnych vlastnosti endotelu (Inoguchi et al., 2000).

Pri endotelovej dysfunkcii je naruSend schopnost endotelu produkcie
vazoaktivnych horménov, cytokinov a adhéznych molekil a tym padom abnormalna
vazokonstrikcia (ziZenie priesvitu ciev) alebo vazodilatcia (rozSirenie ciev), endotel je
viac priepustny pre makromolekuly, je zvySend protrombotickd a prokoagulacna
aktivita. Dysfunkcia endotelu je jednou z pri¢in nielen mikrovaskuldrnych, ale aj
makrovaskuldrnych komplikicii diabetu (Simkov4, 2006).

Reaktivne formy kyslika moézu zniZovaf aktivitu inzulinu a prispievat
k rezistencii voci inzulinu. Pri peroxiddcii membranovych lipidov sa menia fyzikalno-
chemické vlastnosti membrany. Bol preukdzany pokles fluidity, ktord znizovala d¢inok
inzulinu a vstup glukézy do buniek. Expozicia endotelovych buniek oxidacnému stresu
zvySuje intracelularnu  koncentraciu Ca*, ¢o znizuje vychytavanie glukézy
sprostredkované inzulinom (Stipek, 2000).

Mala by sa dosiahnuf ¢o najoptimdlnejSia kompenzécia diabetu s ohladom na
vek, zamestnanie, fyzickd aktivitu, pritomnost komplikdcii a pridruZené ochorenia. Pri
dosiahnuti cielovych hodnot je predpoklad menSieho rizika rozvoja komplikéacii. Tab. 3

uddva Zelané hodnoty jednotlivych rizikovych parametrov.

Tabul'ka 3 Cielové parametre kompenziacie DM na prevenciu komplikacii (Sthrn

eurépskych odporicani pre prevenciu srdcovocievnych choréb v klinickej praxi, 2004).

Parameter Ciel'ova hodnota

HbAlc (%) <6,1

Plazmatickd ven6zna glykémia

nala¢no (mmol/l) 4,0-5,0
postprandidlna 4,0-7,5
Krvny tlak (mmHg) <130/80
Celkovy cholesterol (mmol/l) <4,5
LDL-cholesterol (mmol/l) <2,5
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1.3 Komplikacie diabetes mellitus

Ak nie je diabetes kontrolovany a dojde k dekompenzicii, rapidne sa zvySuje
riziko réznych komplikdcii, ktoré modzu viest k vdZnemu poSkodeniu jednotlivych
orgdnov, najma srdca a ciev, obliciek a sietnice, amputécii, aZ k smrti.

Prevaznd viacSina udajov o riziku a dosledkoch kardiovaskularnych ochoreni sa
tyka pacientov s DM 2. typu. Vysoké riziko je jednoznacné a vyplyva z komplexnosti
patogenetického pozadia, ked sa obyCajne zdruZuji viaceré rizikové faktory.

Pre porovnanie, kardiovaskuldrna mortalita u diabetikov v porovnani
s nediabetikmi je umuzov 2-3 krat vysSia, pricom u Zien stipa aZ péfndsobne.
Prevalencia korondrnej choroby srdca u diabetikov je 45 % a kardiovaskularne choroby
zapriGitiuji 3/4 dmrti (Stvrtinovd et al., 2008).

NajbeznejSie je rozdelenie komplikdcii na akitne a chronické, pripadne

makrovaskularne a mikrovaskularne.

1.3.1 Akiitne komplikdcie diabetes mellitus

Vznikaju relativne ndhle, maji metabolicky charakter a v fazkych pripadoch
casto dochadza ku kéme.

1. Hypoglykémia a hypoglykemicka koma (hlavne u DM 1. typu)

Akutna, Zivot ohrozujuca komplikicia, ktord vznikd obvykle nésledkom
preddvkovania inzulinom alebo perordlnymi antidiabetikami, pri zmenenom obsahu
anacasovani jedal a pri zvySeni fyzickej aktivity. Priznaky zahffiaju potenie, chvenie,
pocit tepla, buasenie srdca, zdvrat, zmitenost, Unavnost, stazend rec¢, bolest hlavy,
neschopnost sustredif sa.

2. Diabeticka ketoacidoza (DKA)

Je Zivot ohrozujuca, ale reverzibilnd komplikécia charakterizovana komplexom
poruch sacharidového, proteinového a lipidového metabolizmu, ktoré su hlavne
vysledkom chybania alebo neefektivneho posobenia inzulinu so sicasnym zvySenim
hladiny kontraregula¢nych horménov (glukagon, katecholaminy, kortizol). V najfazsich
pripadoch kon¢i komou. Rozvoj priznakov hyperglykemickej komy s ketocidézou je
pomaly, trva az niekol'ko dni. Prejavy zahffiaju unavu, so znamkami dehydratacie koze
a sliznic, hlboké (Kussmaulovo) dychanie, v fazSich pripadoch byva citif aceténovy
zépach z ust (foetor acetonaemicus). NajCastejSie sa objavuje u jedincov s uz pritomnym

ochorenim (80%).
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3. Hyperglykemicky hyoperosmolarny neketogénny syndrém (HHNS)

Je charakterizovany extrémnou hyperglykémiou (>35 mmol/l), zvySenou
osmolaritou plazmy, dehydraticiou, bez ketoacidézy. Hlavnou pri¢inou je nedostatocny
prijem tekutin na vykompenzovanie strit sposobenych hyperglykémiou. Umrtnost na
tito komplik4ciu je stdle vel'mi vysoka (30-50%).

Je typickou komplikidciou 2. typu DM. Vyskytuje sa vo vysSom veku a v
starobe. Casto doch4dza k upadnutiu do kémy, priznakmi sii zniZeny turgor koZe, suché
sliznice v dosledku zniZzeného mnoZstva extracelularnej tekutiny dochadza ku
tachykradii a arteridlnej hypotenzii.

4. Infek¢né komplikacie

Jedinci s nedostatoéne kompenzovanym DM maju casto poruSenu
imunologickd funkciu bielych krviniek. Medzi najcastejSie infekcie patria infekcie
uropoetického traktu, celulitida, abscesy koZe a vulvovaginitida u Zien (Klener et al.,

1999; Cryer, 2002).

1.3.2 Chronické komplikdcie diabetes mellitus

Medzi chronické komplikécie patri najmi postihnutie ciev. Postihnutie ciev je
najzavaznejSou a najcastejSou komplikdciou diabetes mellitus, ktord podmieniuje
zvySenu morbiditu, invaliditu a mortalitu vSetkych diabetikov (Jirkovska, 2003).

Poskodenie ciev mozno rozdelif na:

a) Mikrovaskuldrne — poskodenie malych ciev.

1.Diabeticka nefropatia (DNFP) — postihuje bazdlne membrany glomerulov
oblic¢iek, morfologické zmeny vedu k progresivnej strate funkcie.

2. Diabeticka retinopatia_— je najcastejSou pricinou slepoty jedincov vo veku
30-65 rokov, postihuje cievy sietnice.

3. Diabetickd neuropatia — primarne sa nejednd o poskodenie ciev, ale
nervového tkaniva, ktoré moze vzniknuf bud v dosledku ischémie alebo metabolického
postihnutia (nedostato¢na tvorba ATP, metabolickd acidéza ap.). MdZe sa prejavit
senzorickymi  symptomami, motorickymi abnormalitami alebo autonémnou
dysfunkciou, prevazne st postihnuté dolné a horné koncatiny.

b) Makrovaskuldrne — poskodenie velkych ciev, objavuji sa najmd na

korondrnych, cerebrdlnych a periférnych cievach (Klener et al., 1999; Holanderova,
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2000). Komplikécie postihujice velké cievy sa u diabetikov oznacuju ako diabetické
makroangiopatie.

NajcastejSou pricinou makrovaskuldrnych komplikécii je arteriosklerdza,
presnejSie jej hlavny predstavitel aterosklerdza. Preto sa oba pojmy casto mylne
zamienajui, avSak arterioskler6za je vSeobecné pomenovanie, ktoré zahitla okrem
aterosklerézy tiez arterioskler6zu (postihuje arterioly — cievy s men$im priemerom,
vyustujuce do najmensich kapildr) a mediokalcinézu (Puchmayer et al., 2003). V préci
sa budeme d’alej venovaf najmi periférnemu poskodeniu ciev dolnych koncatin, ktoré

je u diabetikov vel'mi ¢astou a nebezpecnou komplikdciou.

1.4 Ateroskler6za ako pricina periférneho artériového ochorenia

KedZe vySe 90 % makrovaskuldrnych komplikacii u diabetikov zahffiajicich
periférne artériové ochorenie je spdsobené aterosklerézou (Stvrtinovd, 2006), je
Ziaduce si aspon v struénosti pripomenuf jej patogenézu.

Ateroskler6za je ochorenie sprevddzané zhrubnutim steny tepny, podmienené
miestnym nahromadenim lipidov, komplexnych sacharidov, krvnych produktov a
kalcia, sprevddzané proliferdciou vidziva, ¢o vedie k zuZovaniu priesvitu ciev.
Zakladnym patogénnym pochodom ochorenia je porusend dynamicka rovnovdha medzi
tvorbou, ukladanim a odbtuiravanim aterogénnych latok v stene tepny (Pacovsky et al.,
1986; Stejfa et al., 2007).

Vysledkom aterosklerotického procesu je postupny vznik komplexnych 1ézii
v cievne] stene oznacovanych ako plaky. Plaky casto vyc¢nievaji do lumenu cievy
a sposobuju tak jej zuzenie. Vyvinuty ateroskleroticky plak sa skladé z kaSovitého jadra
(atero je z gréckeho atero = ovsend kaSa) a obalu, ktory je tvrdS$i ako stena cievy
(sclerosis = tvrdnutie, tuhnutie). Ateroskler6za postihuje najmé vel'ké a stredné artérie
ato zvycajne v istych predispoziénych miestach ako vetvenia, zuZenia a ohyby artérii
(Stvrtinovd et al., 2008).

V sucasnej dobe prevldda ndzor, Ze ateroskler6za ma multifaktoridlnu genézu.
Na jej vzniku a vyvoji sa podiela vzdy viac faktorov endogénnych ¢i exogénnych
(Pacovsky et al., 1986).

Mechanizmus vzniku ateroskler6zy sa snazi vysvetlif niekolko tedrii, medzi
najznamejsie patria (Stvrtinov4 et al., 2008):

e poskodenie (dysfunkcia) endotelu
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¢ zmenend funkcia lipoproteinov

e oxidacny stres modifikujici LDL cholesterol na oxidovany LDL

e proliferdcia buniek hladkych svalov

e chronické infekcie (Chlamydia pneumoniae, Helicobacter pylori ai.)

® autoimunitnd odpoved

Klinické prejavy aterosklerozy

Klinicky obraz aterosklerozy zéavisi od toho, ktord Cast cievneho systému je
postihnutd. Zaciatocné S§tddid byvaji bez priznakov alebo s priznaky netypické
a neSpecifické. Charakteristickej$i obraz vznika vtedy, ked su zmeny pokrocilejSie
a lokalizované v urcitej Casti krvného obehu (Kopecka et Kopecky, 1998).

Ateroskler6za postihuje najmid aortu atepny elastického a elasticko-
muskuldrneho typu (velké astredne velké artérie), vencovité tepny (ischemickd
choroba srdca), mozgové (ischemickd choroba mozgu), koncatinové (ischemicka
choroba dolnych koncatin, resp. periférne artériové ochorenie dolnych koncatin),

oblickové, mezentériové artérie alebo difuzne cely artériovy systém (Kadlec, 1996).

Vyvojové stadia aterosklerotickych 1ézii (Simurka, 2007):

L. inicidlna lézia je tvorena depozitmi tuku, ktoré nie su viditeIné volnym okom,
ale su detekovatel'né chemicky. Intima je v mieste tukovych depozitov zhrubnutd.

IL. tukové priizky su uz viditeIné volnym okom. Okrem tuku obsahuju aj vicSie
mnoZstvo makrofigov a penovych buniek, ktoré vznikli z makrofdgov, a to nielen na
povrchu intimy, ale aj v jej hlbSich vrstviach a v hladkych svalovych bunkich. Lézie
typu I a Il sa oznacuju ako v€asné a mdézu byt pritomné uz od detského veku, najméa
v oblasti aorty a koronarneho rieciska.

Il. preaterom je prechodnou formou medzi 1éziou typu II. a IV. MnoZstvo
penovych buniek sa zvySuje a vo velkom mnoZstve hladkych svalovych buniek je
mozné dokazaf tuk. Extracelularny tuk je uloZeny v zhlukoch pod nahromadenymi
makrofdgmi. Tieto zmeny sa mOzu objavif v artéridch uz skoro po puberte.

IV. aterom je charakterizovany pribidanim extracelularnych lipidov
v aterémovom plite, jeho povrch sa modZe zvrasnoval amdZzu sa vychytdvat

trombocyty.
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V. fibroaterom je tvoreny lipidovym jadrom a fibrotickou vrstvou — ¢iapockou
na povrchu.

VL. komplikovand lézia vznika po ruptdre fibrinovej ¢iapocky, ktord najcastejcie
praskd v miestach, kde plat prechddza v normdlnu intimu artérie. Po ruptire plitu sa
moZe rychlo vytvorif trombus, ktory Ciastocne alebo uplne obStruuje artériu. IV.-VL

Stddium sa oznacuje ako pokrocilé 1ézie.

zdrava Iudska artéria zmizena
artéria aterosklerotickym
platom

poskodeny
endotel

endotel i

" hhdkosvalové bunky

0l

Obrazok 1

fibrozma

makrofigy premenene ¢iapka

hladkosvalove bunky na penove bunlcy tuky, vapnik
a nahromadené bunky

Zobrazenie normalnej a ateroskleroticky poskodenej cievy

Aterogenézu spuisfa funkénd az morfologickd porucha endotelovej bunky vedica
k dysfunkcii endotelu. Nastdva aktivicia trombocytov a prestup monocytov do
subendotelove] vrstvy, kde sa menia na rezidentné makrofagy, ktoré vychytdvaji
lipoproteiny. Do subendotelu migruja aj hladké svalové bunky, ktoré sa tiez podielaji
na vychytavani lipoproteinov (Dzirik et al., 2002).

Prvé Stadium aterosklerézy sa vyznacuje pritomnostou lipidovych prizkov.
Mozno ich dokdzaf uzZ skoro po narodeni najmé v obliku aorty, vo vencovitych tepniach
a pri odstupe velkych tepien. Neexistuje vSak zhoda v tom, ¢i lipidové prizky su
skutocne prvym morfologickym prejavom aterosklerézy alebo dokladom zahojenej
poruchy endotelu tepny. Do d'alSej fazy rozvoja patologického procesu patria lipoidné a

lipoidne-fibrézne platy. Su tvorené penovymi bunkami, vyplnenymi cholesterolom,
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triglyceridmi a fosfolipidmi. Ateroskleroticky plat je lokalizovany v intime a svojimi
hrbol'mi zasahuje do lumenu tepny a zvonku zatlacuje médiu (Pacovsky et al., 1986).

Prechod do d'alSej fazy je podmieneny poSkodenim endotelu leZiaceho nad
tukovymi prizkami. Makrofdgy uvoliiuji cytotoxické latky, vritane superoxidového
anidnu, ktoré vznikaju pri d’alSej oxidéacii LDL. Urcity podiel na poSkodeni endotelu
pripadd imunitnému komplexu, ktory je tvoreny vdzbou protilatok na oxidovany LDL.

Na poskodeny endotel adheruji dosti¢ky, z ktorych sa uvoliuje rastovy faktor
vedici k dalSej bunkovej proliferdcii. Dal$ie rastové faktory secernuji i ostatné
zucCastnené bunky. Vytvdra sa fibroateromat6zny plét. Zakladom sd penové bunky plné
tukovych kvapdcok. Rozpadajii sa a vytvéraji kasu, do ktorej sa uklad4 vapnik. Utvar
ako cudzie teleso obrastd vdzivom a vaskularizuje sa z vlaso¢nic. VSetky bunky vratane
lymfocytov T v tejto pokrocilej faze maji schopnost produkovat cytokininy. Tato faza
md charakter chronického proliferativneho zdpalu s autoimunitnou zlozkou (Stejfa et
al., 1995).

Pokrocilé Stadia aterosklerdzy sa vyznacuju pritomnostou tzv. komplikovanych
poskodeni. Medzi ne patri aterémova ulcerdcia, krvicania, kalcifikédcie alebo trombdza

(Pacovsky et al., 1986).

1.5 Periférne artériové ochorenie dolnych koncatin a diabetes

V ostatnych rokoch sa vo svetovom pisomnictve pre ochorenia periférnych
koncatinovych tepien, ktoré koncia ischémiou zacal pouZival nézov periférne artériové
ochorenie (PAO) koncatin. Termin PAO vSak nezahfiia len ochorenia koncatinovych
artérii, ale aj ochorenia inych tepnovych riecisk (tepien hornych koncatin, krénych,
oblickovych), s vynimkou korondrnych artérii. PAO predstavuje do istej miery
synonymum pre nazov ischemickd choroba dolnych koncatin (ICHDK) pouZivany
najmi v starSej literature na vyjadrenie ochorenia periférnych koncatinovych artérii
(Stvrtinova, 2006). V préci sa viak sistredime na periférne artériové ochorenie dolnych
koncatin, ktoré sa stdva Specidlne u diabetikov jednou z najcastejSich chronickych
komplikdcii a ich diagnostika je relativne jednoduchd (pretoZe si Vv porovnani
s ostatnymi cievami vzhl'adom na ich lokalizaciu najpristupnejsie).

Diabetes mellitus, najmi 2. typu, sa spdja s vysokou morbiditou a mortalitou na

makroangiopatické komplikédcie v porovnani s nediabetikmi — hrozi im patkrat vysSie
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riziko vzniku ischemickej choroby dolnych koncatin (Fuller et al, 1983). V patogenéze
ischémie dolnych koncatin u diabetikov sa uplatiiujd okrem makroangiopatie aj
mikroangiopatie a neuropatie (Stanék, 2001).

Ochorenia periférnych tepien u pacientov s diabetom majd nepriaznivy vplyv na
kvalitu Zivota. ZniZend rychlost chddze a mnoZstvo prejdenej vzdialenosti mdze viest k
postupnej strate funkcie a dlhodobej pracovnej neschopnosti. V zadvaznejSich pripadoch
moze dojst az ku kritickej ischémii (nedokrvenosti) koncatin, ¢o vedie k ischemickym
vredom na nohdch a riziku straty koncatiny. Dolezité je, ze je pritomnost PAO
pozitivne koreluje s podstatnym zvySenim rizika dmrtia a non-fatdlnych
kardiovaskuldrnych a cievnych mozgovych prihod, vratane infarktu myokardu a cievnej
mozgovej prihody (Marso et Hiatt, 2006).

PretoZe ochorenie Casto prebieha skryto a bez priznakov, je posudenie vyskytu

PAO v diabetickej populécii zloZité.

1.5.1 Klinicky obraz periférneho artériového ochorenia

Ochorenie prebieha vicSinou chronicky a podla Fontaina (1954) sa PAO
klasifikuje do Styroch Stadii:

1. Stddium asymptomatické — bezpriznakové Stadium, byva diagnostikované
vicSinou ndhodne. M6Ze byt pritomny pocit chladu alebo mravencenia v koncatinach.

2. Stadium klaudikaénych bolesti — klaudikacnd bolest je typickd ndmahova
bolest objavujica sa pocas chddze, ktord niti spomalif tempo, az sa zastavif, pricom
bolest po odpocinku spontdnne ustipi do niekol'ko minut.

3. Stadium pokojovych bolesti — dostavuju sa viacSinou v noci v horizontdlnej
polohe.

4. Stddium trofickych zmien — Stddium ohranicenej nekrdzy, Siriacej sa nekrozy

¢1 gangrény.

Napriek tomu, Ze sa ateroskler6za charakterizuje ako systémové ochorenie
tepien, aterosklerotické zmeny sa nachddzaji najmi v predilekénych oblastiach (ohyby,
kritenie, vetvenie tepien), ktoré sa funk¢ne aj Struktirne odliSuji od oblasti tepnove;j
steny nendchylnych na vznik aterosklerotickych 1€zii. Ateroskler6za mé teda urcita
fokalnu topografiu, ¢o poukazuje aj na vyznam hemodynamickych faktorov

v aterogenéze (Schwartz, 1991).
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Rizikové a akcelerujice faktory pri diabete maji za ndsledok rozvoj
aterosklerézy v urcitych Specifickych udsekoch cievneho riecCiska. Ak je pritomny
diabetes, ochorenie sa v pripade periférnych ciev manifestuje na tepnich predkolenia
anohy. Ak je jedinec fajéiar a/alebo m4a hypertenziu, vznikd ateroskleréza prednostne
v oblasti aorty a bedrovych tepien. Cim je pritomnych viac rizikovych faktorov, tym
rychlejsie sa ochorenie prejavuje (Haltmayer et al., 2001).

U nediabetikov sa aterosklerotické 1ézie vyvijaju skor segmentalne, u diabetikov
je postihnutie na viacerych tusekoch sucasne, postihujuce zviacSa obe koncatiny
(Kerstein et al., 1990).

V stehennej oblasti mavaju diabetici postihnutd najmi a. profunda femoris, ktora
tvori, ak je zdrava, vyznamnu kolateralu pri uzaveroch ostatnych stehnovych tepien. Pri
klaudika¢nych bolestiach v nohe byva zasiahnuté riecisko v oblasti predkolenia - teda a.
tibialis posterior, a. tibialis anterior alebo a. fibularis seu peronea. Pulzicie na a. tibialis
posterior (ATP) a a. dorsalis pedis (ADP) m6Zu byt oslabené. Periférne tepnové zizZenia
limituja svalovd vykonnosf menej, klaudika¢né fazkosti si menej vyrazné, ale
koncatina je podstatne CastejSie ohrozend vznikom ischémie s nekrézou, ¢i gangrénou
a ndslednou potrebou amputicie (Stvrtinové, 2008).

Klinické prejavy ischemického syndromu koncatin st zapriinené jednak
nedostatoénym zdsobenim okysli¢enou krvou a jednak nedostatoénym odplavovanim
splodin metabolizmu. Organizmus sa snazi zapojenim kompenzaénych mechanizmov
zmiernif dosledky ischémie. Kompenzicia je vaskuldrna aj metabolickd. Relativna
ischémia pri fyzickej ndmahe vytvdra podmienky pre utvorenie kolateralneho obehu
(Stvrtinovd, 2008).

FajCenie a diabetes mellitus patria k najzdvaznejSim rizikovym faktorom pre
rozvoj klaudikécii. Za nimi nasleduje artériovd hypertenzia a lipidové abnormality.
Aterosklerotické ziZenie tepien sa manifestuje bolestami vidcSinou az pri ziZeni
priesvitu na polovicu amenej. V koncatinovych tepnich mozZe spoOsobif stendzu,
aneuryzmu, aterotrombdzu a ateroembolizmus (gtvrtinové, 2008).

Patofyzioldgia PAO je u diabetikov podobna ako vo vicSinovej populdcii, avSak
ateroskleréza dolnych koncatin je u diabetikov v porovnani s beZnou populdciou 20-
ndsobne castejSia, ma rychlejsi priebeh, priCom postihnutie je viac periférne a klinicky

pomerne dlho nemé (Martinka et al., 2007).
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U vicsSiny diabetikov s PAO sa prejavuje endotelovd dysfunkcia a poruchy
tvorby oxidu dusnatého ako vyznamného vazodilatatora, ktory pdsobi ako inhibitor
aktivicie trombocytov, migricie a proliferdcie hladkosvalovych buniek, ¢o sa prejavuje
na rozvoji aterosklerotického poSkodenia (Marso et Hiatt, 2006).

Hyperglykémiou indukované zmeny lipidového spektra reguluji apoptézu
hladkosvalovych buniek ciev a podporuji vznik pokrocilejSich aterosklerotickych 1€ézii
s nestabilnym aterosklerotickym pldtom (Geng et al., 2002).

V beznej populdcii stipa riziko véazneho aterosklerotického poSkodenia ciev
u muzov po 45. roku Zivota a u Zien po 55. roku Zivota (u Zien nastdva neskor kvoli
ochrannému uc¢inku estogénu pred menopauzou). Makroangiopatie sa objavuji u
diabetikov o dve dekady skor a maju vSeobecne fazsi priebeh. Pohlavné rozdiely, ked
v beznej populacii do 50-60 rokov trpia ateroskler6zou viac muZzi ako Zeny (4-6:1), sa
u diabetikov vyrovndvajd (1-2:1). Stddie ukézali, Ze u oboch zdkladnych typov diabetu

dochadza k predcasnej strate elasticity tepien (Gajdos, 2008; Puchmayer, 2003).

1.5.2 Epidemiologia periférneho artériového ochorenia

V beZnej populécii sa periférne artériové ochorenie (PAO) koncatinovych tepien
vyskytuje asi u 5 — 10 % T'udf star§ich ako 60 rokov (Stvrtinova, 2006).

Epidemiologické Studie potvrdili suvislost medzi cukrovkou a zvySenou
prevalenciou PAO. Postup cievnych zmien byva rychlejsi a klinické prejavy nebyvaji
zvicSa vyrazné. Postihnuti mdvaji zvycajne bledé a chladné nohy. Hoci na zaciatku
ochorenia je vela jedincov asymptomatickych, klasickym priznakom, ktory pocifuje
priblizne jedna tretina postihnutych, su takzvané klaudikéacie — bolesti v lytkach po
chddzi a ndmahe, sd vlastne ekvivalentom anginy pektoris v koncatindch (DokusSova,
2008).

Trvanie a zavaznost diabetu koreluje s vyskytom a rozsahom PAQO. Al-Delaimy
et al. (2004) objavili silny pozitivny vztah medzi diZkou trvania cukrovky a rizikom
rozvoja PAO. Tento vzfah bol mimoriadne silny medzi muZzmi so sucasnou
hypertenziou a medzi aktivnymi faj¢iarmi.

Po dvadsiatich rokoch zivota s diagndézou cukrovky mé priblizne 85 %
diabetikov urcité problémy s periférnym artériovym ochorenim (Kerstein et al, 1990).

Presné zhodnotenie vyskytu PAO v diabetickej populécii je problematické kvoli

roznym faktorom: Casty asymptomaticky priebeh, periférna neuropatia mdze zmenit
32



vnimanie bolesti a spdsobif jej neuvedomovanie si. Absencia periférnych pulzov a
pritomnost klaudikécie sd nedostatocné diagnostické indikétory
(American Diabetes Association, 2003).

Framinghamska Stidia ukazala, Ze pri pritomnosti cukrovky bolo zvySené riziko
klaudikécii o 3,5-krdt u muzov a 8,6-krdt u Zien. Prevalencia PAO dolnych koncatin
v populécii diabetikov sa pohybuje od 20-30 % ( Stané€k, 2001; Marso et Hiatt, 2006).

V pripade novodiagnostifikovanych diabetikov bolo ul5 % uz pritomné
periférne artériové obliterujuce ochorenie (Baldaufova et Tkac, 2000).

NavySe u T'udi s diabetom a PAO bol CastejSie pritomny vred alebo ischemicki
gangréna, ako u nediabetikov, ¢im sa zvySuje riziko amputdcie dolnej koncatiny.

V diabetickej populécii je pravdepodobnost vzniku gangrény 20 ndsobne vysSia.
Podla niektorych Studii l'udia s cukrovkou maju 15 az 30 krat vicSiu pravdepodobnost
amputécie ako nediabetici (Marso et Hiatt, 2006; Stanék, 2001).

Je zaujimavé, Ze u vSetkych chorych s kritickou ischémiou po jednom roku asi
20 % zomrie, u d’alich 25 % je nutnd vécSia amputacia a 55 % si uchova obe koncatiny
(Puchmayer et al., 2003).

Podobné vysledky v Slovenskej republike chybaji. Vozar et al. (1992) zistili, Ze
v Zilinskom regiéne z 321 zomrelych diabetikov v priebehu jedného roka zomrelo 68,8
% na kardiovaskuldrne pri€iny.

Stupent diabetickej kontroly je nezdvisly rizikovy faktor pre PAO. Kazdé
zvySenie glykovaného hemoglobinu o 1% zvySuje riziko PAO o 28% (Selvin et al.,
2004). Munter et al. (2006) studovali vzfah medzi zvySenymi hladinami HbA - a PAO.
U diabetikov s hodnotami HbAc <7% bola prevalencia PAO 7,5 %, u diabetikov
s hodnotami HbA ¢ =7% to bolo 8,8%. Takisto aj u nediabetickej populacie zvySovanie

hladiny HbA ¢ pozitivne korelovalo s vy$sim vyskytom PAO.

1.5.3 Diagnostika periférneho artériového ochorenia

Pravidelné hodnotenie dolnych koncatin patri medzi klI'i¢ové sticasti komplexnej
starostlivosti o diabetika. Aj maly azdanlivo neSkodny defekt, ¢i pluzgier mozZe
diabetika nakoniec ohrozif stratou koncatiny.

Diagnostika PAO je zaloZzend na pozitivnej anamnéze klaudikacnej alebo

pokojovej bolesti, fyzikdlnom posideni koncatin, ¢i chybajicich pulzédcii na periférii
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koncatin. Fyzikdlne vySetrenie zahfiia vizudlne posudenie koZe, palpaciu koZnej teploty,
auskultdciu Selestov (Stvrtinova et al., 2008).

Okrem fyzikdlneho vySetrenia aanamnézy je najCastejSie pouZivanym
a najrozsirenejSim pristrojovym neinvazivnym vySetrenim meranie krvného tlaku na
dolnych koncatindch Dopplerovou metédou (Martinka et al., 2007).

Posudzujeme nielen absolitne hodnoty tlaku na dolnych koncatinich, ale aj
¢lenkovo-brachidlny index (ankle brachial index - ABI), o je pomer medzi systolickym

tlakom nameranym na ¢lenku k tlaku na ramene.

- manzeta tlakomeru

brachialna
arteria
.~ Doppler

“‘-"‘?\‘\?\_;;\ \ _

ADP (a. dorsalis pedis) \‘—'-' f ATP (a. tibialis posterior)

Obrazok 2 ¢lenkovych a brachialnych tlakov Dopplerovou metédou

Zmena tlakového indexu o0 0,1 aviac je spojend so zmenou klinického stavu
jedinca. Z tohto dovodu sa normdlne hodnoty ABI udédvaji medzi 0,9-1,0, aj ked zdravi
T'udia maju tento index vyssi ako 1,0 (Rutherford, 1997). V klaudikacnom Stidiu je tento
index obycajne 0,6 az 0,9, pri kritickej koncatinovej ischémii byva 0,5 a menej. Uk4zalo
sa, Ze Clenkovo-brachidlny index je nepriamym ukazovatefom aterosklerotického
postihnutia a jeho hodnota je aj ukazovateTom prognézy. Hodnota ABI menej ako 0,5 je
spojend so zvySenym vyskytom korondrnej ischemickej choroby srdca. PreZivanie T'udi
s ABI menej ako 0,3 je signifikantne kratSie ako u tych s hodnotou tohto indexu 0,3-
0,91 (TASC-Management of Peripheral Arterial Diaease, 2000).

Periférne artériové ochorenie byva definované okrem iného aj zniZenim
¢lenkovo-ramenného tlaku ABI na 0,9 a menej a u diabetikov sa pohybuje od 20% do

30% (Marso et Hiatt, 20006).
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Je dolezité poznamenaf, Ze tepny diabetikov modZzu byf postihnuté aj
mediokalcin6zou, ktord charakterizuje prstencovité ukladanie védpnika do médie tepien,
pricom sa priesvit signifikantne nezuZuje, spOsobuje vSak rigiditu az nestlaciteInost
tepien a nemozno ich dostato¢ne komprimovaf manzetou tlakomeru. To moZze viest
k faloSne vysokym hodnotdm clenkovych tlakov, ABI byva viac ako 1,3. KedZe
mediokalcinéza sa na prstovych tepnich vyskytuje len ojedinele, v takomto pripade

mdZeme overif este prstovy tlak, najcastejsie na palci (Stvrtinov4 et al., 2008).

Skupiny 0s6b, ktorym by sa mal meraf &lenkovo-brachidlny index (Stvrtinova,
2006):

® osoby starSie ako70 rokov

e fajciari starSi ako 50 rokov

® osoby s aterosklerotickym ochorenim srdca, karotickych tepien,
aorty alebo rendlnych tepien

® pacienti s diabetes mellitus

® pacienti s artériovou hypertenziou

e pacienti s dyslipoproteinémiami

e osoby s klaudikaénymi alebo pokojovymi ischemickymi
bolesf ami dolnych koncatin

e osoby s bolestami dolnych koncatin nejasnej pric¢iny.

1.6 Prevencia a podporna liecba diabetu a aterosklerozy

KedZe hlavnou pri¢inou zvySeného rizika kardiovaskuldrnych ochoreni
u diabetikov je najmid urychleny vyvoj ateroskler6zy, hlavnou poZiadavkou je jej
spomalenie alebo zastavenie, popripade regresia uz vyvinutého aterosklerotického
poskodenia, pokial je eSte moznid. Ak chceme co najviac znizif riziko vzniku
periférneho artériového ochorenia, prevencia aliecba musi byt multifaktordlna. Je
potrebné zameraf sa na minimalizdciu negativneho dopadu samotnej hyperglykémie a
poruchy metabolizmu pri diabetes mellitus , ale aj na dyslipidémiu a taktieZ na podporu
aochranu ciev. NajefektivnejSim postupom je nepochybne primdrna prevencia. Je
preukdzané, Ze pozitivne ovplyvnenie rizikovych faktorov vyznamne zlepSuje
prognézu. V porovnani s nediabetikmi su vSak u diabetikov poZiadavky na primérnu
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prevenciu ovela ndrocnejSie. Pacienti s diabetom jednoznacne patria do vysoko
rizikovej skupiny osdb, ktoré si v prevencii rizika vzniku kardiovaskuldrnych ochoreni
vyzaduji rozsiahly multidisciplindrny pristup. Pritomnost DM totiZ pacientov
automaticky zarad'uje do rizikovej skupiny ekvivalentnej pacientom s uZ pritomnym
KVO.
Primarna prevencia — vsetky kroky zamerané na zniZenie vyskytu ochorenia
v populécii, napriklad ovplyvnenim a minimalizovanim rizikovych faktorov.
Sekundarna prevencia — snaha o zniZenie morbidity a mortality medzi
diabetickou populdciou (Eriksson et al., 2001).
Nefarmakologické postupy — rozumieme nimi zmeny Zivotného §tylu — dpravu
stravovacich ndvykov, pravidelnd fyzickd aktivitu, dostatok odpocinku, redukciu
telesnej hmotnosti a vynechanie fajcenia.
Farmakoterapia — pristupuje sa knej vicSinou po vycerpani potencidlu
nefarmakologickych opatreni. Spolu s nefarmakologickou liecbou od zaciatku sa
nasadzuje iba v Specifickych podskupinédch s vysokym rizikom alebo ak prindsa

pacientovi aj d'al§i vyznamny benefit.

1.6.1 Vyfiva

Jednym zo zdkladnych pilierov starostlivosti o diabetika je diéta. Cielom je
zabezpecif taky prijem Zivin atakého charakteru, aby sa jedinec ¢o najviac pribliZil
normélnemu metabolickému stavu. Nutri¢nd intervencia by mala zabezpecit redukciu
diabetickych komplikacii ateda vlastne aj morbidity a mortality. U os6b, ktoré
dodrziavaju na vySe 90 % odporuCany vyzivovy ramec sa zistila v priemere 0,9 %
redukcia glykovaného hemoglobinu HbA . v porovnani s tymi, ktori dodrzuji diétne
odporicania menej nez 45 % Casu (Kissova, 2008).

KedZe vicSina diabetikov 2. typu je obézna, odporuca sa v prvom rade redukénd
nizkoenergetickd diéta. Ak sa podari zredukovaf telesnii hmotnost, vicSina diabetikov
sa vyhne d’alej terapii bud v podobe orilnych antidiabetik alebo inzulinu (Simkova,
2006).

Problémom je stanovenie potrebného mnoZstva energie, ktoré je prisne
individudlne, prihliada na dany fyziologicky stav organizmu, energeticky vydaj

(pohybova aktivita, profesia) a aktudlny nutriény stav (Kissova, 2008).
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V sdcasnosti dominuje vysoky prijem energie koncentrovanej v malom objeme
(jednoduché cukry a tuk), kontrastujici s malym energetickym vydajom. Vyznamny je
deficit Cistej pramenistej vody, vldkniny, deficit vitaminov (C, E, karoténu, tiaminu,
pyridoxinu, riboflavinu, kyseliny listovej), deficit minerdlov (kalcia a magnézia),
mikroelementov (selénu, zinku, chrému), deficit zeleniny a ovocia, hlavného zdroja
antioxidantov. Pri vSeobecnom nadbytku tukov prevladaju omega-6 mastné kyseliny,
transformy mastnych kyselin, saturované mastné kyseliny, zatial ¢o omega-3 mastné
kyseliny a mononenasytend kyselina olejova su v deficite (Bada, 2001).

KedZe hypertenzia je faktorom podporujicim vyvoj aterosklerotického
poskodenia ciev, aj u diabetikov je Ziaduce zniZif prijem soli na maximalne 6 g/ den.

Vseobecné diétne opatrenia vyuzivané aj pri dyslipidémii u diabetikov (Soska,
2003; Miillerova, 2003):

¢ Tuky maju tvorif maximdlne optimdlne 25, maximalne 30% denného

energetického prijmu, z toho:
- nasytené MK < 7%
- mononenasytené MK < 20%
- polynenasytené MK <10%
- cholesterol < 200 mg/den

e Bielkoviny < 15% denného energetického prijmu, v diavke 0,8-1,1 g/kg

telesnej hmotnosti

e Uprednostiiovanie komplexnych polysacharidov

e Rastlinnd vldknina (rozpustna) 10-20 g/ deni

e 5 krat denne zelenina a ovocie, obmedzif konzumaciu alkoholu

Dnes mozeme predostriet tri diétne modely, ktoré su zarukou ochrany pred
kardiovaskularnymi ochoreniami a sucasne malignitami a osteopordzou. Diéta
Inuitov, jednostranne pozostidvajica z ryb a morskych Zivocichov, napriek
vyraznému deficitu zeleniny a ovocia zabezpecuje, Ze KVS mortalita gronskych
eskymdkov predstavuje oproti danskemu obyvatelstvu pomer 1 : 10. Dalie dva
diétne modely — Japonsky, osobitne varianta z Okinawy a stredomorsky model
predstavuji komplexné diétne systémy, pri ktorych dominuje pestrost zeleniny (v
stredomorskom aj ovocia), striedmost konzumu tukov, ale pri vSetkych bohaté
zastupenie ryb ako hlavného zdroja jedine¢nych omega-3 mastnych kyselin (Bada,

2001).
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Lipidy

Normalizdcia hladin sérovych lipidov je jednym =z najdoleZitejSich cielov
terapie. Prijem tukov by mal tvorif 25-30% z celkového prijmu energie.

Pri nizkej hladine HDL-cholesterolu a sucasnej obezite resp. nadvdhe ma uprava
stravovania svoje Specifikd. Tu nie je vhodnd Standardna nizko tu¢nd diéta, ktorou sa
dosiahne nielen pokles hmotnosti a LDL-cholesterolu, ale zdroven aj pokles HDL.
Celkové mnozstvo tuku ma v tejto situdcii tvorif 30-35% z celkovej prijatej energie.
V kazdom pripade je ale potrebné znizif prijem nasytenych mastnych kyselin a trans-
foriem mastnych kyselin anahradif ich nenasytenymi. Pritom sa odporica zvysit
prijem mononenasytenych mastnych kyselin aZ na 20 % s celkovej prijatej energie
(oleje obsiahnuté v rastlinich) a z polynenasytenych uprednostnif mastné kyseliny
obsiahnuté v s6jovom a repkovom oleji a rybom tuku (Blazicek, 2005).

Spomedzi tukov je najvhodnej$im olivovy olej, z naSich uprednostiiujeme
brav€ovd mast. Rozhodujicim aspektom ich pouZitia je striedmost — menej byva viac.
Olivovy olej obsahuje 74-85% mononenasytenej kyseliny olejovej, ktord je podstatou
jeho tepelnej stability, ktord je najlepSia spomedzi vSetkych tukov. Jeho kvality
zvyraziiuje optimalny podiel a pomer polynenasytenych MK : 3,5 % kyseliny linolovej
al,5 % kyseliny o-linolénovej. Nevyvdzeny pomer a prebytok tychto esencidlnych
kyselin m4 za ndsledok vysoku labilitu a riziko tvorby reaktivnych foriem kyslika, alebo
vznik trans mastnych kyselin (TMK). Dal$ou vyhodou olivového oleja je, Ze obsahuje
antioxidacne pdsobiace fenolické latky, vitamin E a chlorofyl. Pritomnost B-sitosterolu
blokuje enterohepatdlny obeh cholesterolu a tak zniZuje jeho hladinu (Bada, 2008).

Metaanalyzy epidemiologickych udajov z velkych eurdpskych a americkych
Studii ukazali, Ze kazdy pokles hladiny celkového cholesterolu o 1% je spojeny
s poklesom kardiovaskuldrneho rizika o 2-3%. Kazdy vzostup hladiny HDL-
cholesterolu o 0,03 mmol/l (cca o 3-4%) je spojeny s poklesom kardiovaskuldrneho
rizika o 2 (muZi) — 3 (Zeny)%. Ked sa tieto ¢isla vyndsobia desaf krat, ¢o je redlna
moZnost pri zmene spdsobu stravovania (pre LDL) a pri zavedeni pravidelnej fyzickej
aktivity a nefajcenia (pre HDL), je moZné zniZif kardiovaskuldrne riziko v dospelej
populécii 0 20-30%. Pritom pri zmene stravovania ide o najefektivnejsi spdsob liecby,
navyse aj o najprirodzenejsi (Farsky, 2002).

Prijem cholesterolu z potravy by nemal prekracovat 300 mg, niektori jedinci

mozu profitovaf aj z prisnejSej redukcie na 200 mg cholesterolu za den (Kissova, 2008).
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AvSak najvySS$i potencidl zvySovania sérovej koncentrdcie cholesterolu
u ¢loveka neméd cholesterol z potravy, ale trans formy mastnych kyselin. TMK sud
neprirodzené priestorové izoméry mastnych kyselin, ktoré znizuju hladiny HDL-
cholesterolu, pricom sucasne zvySuju LDL-cholesterol azvySuju aj jeho oxidacny
potencidl. TMK zvySuji aj hladinu TAG aznizuji hladiny ochranne pdsobiacich
prostaglandinov, priamo podporuju vznik inzulinovej rezistencie (Hu et al., 2002).

Hlavnymi zdrojmi TMK su: hydrogenizované a Ciastone hydrogenizované
stuzené rastlinné tuky a potraviny, pri vyrobe ktorych sa pouzili (sladké, slané trvanlivé
pecivo, suSienky, cukridrenské vyrobky a p.) a potraviny pripravené fritovanim (Bada,
2008). V sucasnosti badaf pozitivny trend asponi u zndmejSich vyrobcov stuZenych
rastlinnych tukov k zniZovaniu obsahu TMK, ked niekedy sa ich obsah pohybuje
v sucasnosti uz od 0,2 % , ale stdle su pritomné aj produkty obsahujuce radovo viac
TMK (Brit et Dostalové, 2007). Cerstvé maslo obsahuje 2,6 % TMK, ktoré vznikaju
prirodzenym fermenta¢nym procesom u prezivavcov (Bada, 2008).

Treba tieZ pripomeniif, 7e roky pestovany strach z vaje¢ného Zitka vzhladom na
vysoky obsah cholesterolu nie je opodstatneny. Vajeény Zitok neobsahuje trans formy
mastnych kyselin a nasytené mastné kyseliny, namiesto nich je tu priaznivo posobiaci
lecitin, niektoré vitaminy a podla spdsobu chovu aj omega-3 mastné kyseliny. Pri
otazke mnozZstva musime predovSetkym reSpektovat energetickil hodnotu vajec (Bada,
2001).

Druhé miesto v aterogénnom potencidli maji nasytené MK. Obsah nasytenych
MK v jednotlivych druhoch tukov: maslo 62%, hovidzina 50 %, bravéova mast 40 %.
Obsah nasytenych MK v rastlinnych tukoch: kokos 86 %, palmové jadro 81 %, oliva 13
%. Brav€ova mast ma 45 % mononenasytene] kyseliny olejove] a neobsahuje Ziadne
TMK (Bada, 2008).

Ucinok omega-3 MK sa zdi byt velmi vhodny pri prevencii aterosklerézy
z hladiska ich protizdpalového, hypolipidemického, imunosupresivneho,
antiagrega¢ného ucinku. Vyznamnou mierou prospievaju k zmierneniu zdpalovych
procesov. Nakol'ko je ateroskler6za aj zdpalovym ochorenim, omega-3 MK inhibuju
produkciu proinflamaénych eikosanoidov, ako aj medidtorov peroxiddcie lipidov.
Taktiez inhibuji uvoltiovanie zdpalovych cytokinov (Covington, 2004; Sykora et

Jancovicova, 2008).
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Bohatym zdrojom omega-3 MK st ryby, najméd morské s vy$§im obsahom tuku.
Podl'a mnozstva omega-3 MK v g na 100 g: dhor 5,6 g, Sproty 4,3 g, sled’ 3,5 g, losos
2,0 g, halibut 1,3 g, makrela 0,8 g, treska 0,2 g. Na prevenciu nédhlej srdcovej smrti
postacuje davka 850 mg omega-3 MK, minimalne dvakrit tyZzdenne (Kris-Etherton et
al., 2000; Bada, 2001). Z rastlinnych surovin obsahuji omega-3 MK napriklad 'anové
semend a vlasské orechy.

Omega-3 MK su ucinné hlavne v lieCbe fazkej hypertriacylglycerolémie, ale
prijem viac ako 4 g/den mdze zhorSovaf hypertriacylglycerolémiu a LDL cholesterol
(Kissova, 2008).

Naproti tomu omega-6 MK su prekurzormi eikosanoidov s prozdpalovymi
a protrombotickymi ucinkami. Preto je velmi dolezité dbaf na spravny pomer medzi
omega-3 a omega-6 MK, ktory by mal byf 1:1 az 1:4 (Pramukov4 et Bomba, 2009).

V sdcasnosti  vSak prijem omega-6 MK v potrave niekolkondsobne prevysuje
idedlne hodnoty.

Prijem polynenasytenych MK by vSak nemal prekrocit 10 energetickych percent
pre ich sklon k oxidécii (Kissova, 2008).

Sacharidy

Sacharidy by mali tvorif 50-60 % denného energetického prijmu. Jednoduché
sacharidy by nemali presahovaf tretinu z uvedeného celkového mnoZstva sacharidov.
Nerafinované sacharidy, ktoré obsahuji pdvodne velké mnoZstvo vldkniny, sa
a pre vlastnosti zniZujuce cholesterol (Kissovd, 2008).

Nadmerny prisun cukrov zafazuje Langerhansove ostrovéeky pankreasu,
vyvolava hyperinzulinizmus apo dlhSom case vedie kinzulinovej rezistencii,
hyperinzulinémii a diabetu 2. typu. Preto sa odporuca obohatif odporticané davky Zivin
o glykemicky index (GI) a aby sa preferovali potraviny s nizkym GI a tento sa uvadzal
v potravinovych tabulkdch (Kujanik, 2009). Odportic¢a sa rozdelif sacharidové
potraviny na viac malych porcii (az 8 porcii za deni), aby sa prediSlo velkym vykyvom
hladiny glykémie (Kronsbein et al., 2004).

Vzhl'adom na ovplyvnenie inzulinovej odpovede a hladine glykémie treba brat
do tvahy aj pomer jednotlivych makronutrientov v potravine, nie len sumu sacharidov.
Nizky obsah tuku v potravine signifikantne koreloval s dosiahnutou inzulinovou

odpoved’ou, dokonca viac ako obsah uhl'ohydritov. Vysvetlenim moZe byf reciprocny
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vzfah celkového mnoZstva ostatnych 2 makronutrientov, proteinov a sacharidov.
Napriek tomu, Ze sacharidy sd primdrnym stimulom pre sekréciu inzulinu,
inzulinotropné aminokyseliny a bioaktivne peptidy st taktieZz potencidlnymi
stimuldtormi uvolfiovania inzulinu. PretoZe proteiny stimuluju sekréciu inzulinu,
obzvlast v kombindcii so sacharidmi, jedl4 s vy$§im obsahom bielkovin a sacharidov (a
preto menej tukov) spdsobuji najvyssiu inzulinovd odpoved (Bao et al., 2009). AvSak
u diabetikov 2. typu nebol opisany vzostup glykémie, napriek tomu, Ze proteiny su
vyznamnym stimuldtorom inzulinovej sekrécie prave tak ako sacharidy (Kissovéd, 2008).

Vyska GI je ovplyvnend nielen vzdjomnym pomerom bielkovin, tukov
a sacharidov, ale aj spdsobom tpravy potraviny, obsahom vldkniny, velkostou porcie
a jej kyslostou. Diabetici by mali konzumovat hlavne potraviny, ktoré maji GI pod 55
a vyhybaf sa potravindm s GI nad 70. Vyhodou potravin s nizkym GI je to, Ze zasytia
na dlhSiu dobu a zabrénia rychlemu a velkému kolisaniu glykémie (Kujanik, 2009).

Proteiny

Priemerny konzum proteinov predstavuje priblizne 15% z celkového
energetického prijmu a v literature sa neuvadzaju odliSnosti v prijme u diabetikov.
U diabetikov, ktori nie si optimdlne metabolicky kontrolovani mdZe byt potreba
bielkovin vysSia ako su Standardné odportcania, ale nie viac, ako je priemerny denny
prijem. Doteraz nie si dostupné dokazy o tom, Ze diabetici s normalnymi oblickovymi
funkciami by mali obmedzovat vysoky prijem bielkovin (15-20 energetickych %). Ten
mad byt proporciondlny z rastlinnych i Zivo¢iSnych zdrojov (Kissovd, 2008).

Vlaknina

Jedinci s DM 2 by mali konzumovat vldkninu v ddvke az 40 g denne, aby sa
prejavil pozitivny vplyv na metabolicki kontrolu, hyperinzulinémiu a sérové lipidy.
Spominané mnozstvo vldkniny zabezpeci diéta zaloZend na prijme peciva z kvalitnej
celozrnnej muky a ceredlii, denného konzumu 5-6 porcii zeleniny, ovocia a najma
strukovin. Vo vode nerozpustnd vldknina, nachddzajica sa hlavne v zrnich obilnin
a zelenine, skracuje prechod potravy traviacim traktom a zvySuje objem stolice. Tato
forma ale principidlne neovplyviiuje hladinu glykémie a cholesterolu (Kissova, 2008).

Pospisilovd et al. (1994) udédva zniZenie hladiny cholesterolu o 10 % pri prijme 4

velkych jabik denne.
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Antioxidanty a rastlinné produkty

U diabetikov badat zvySeny sklon k oxidaénému stresu a produkcia reaktivnych
foriem kyslika je Casto zodpovednd za rozvijanie diabetickych komplikicii. Z toho
vyplyva, Ze antioxidanty su velmi dolezité pre ochranu pred oxidaénym stresom
u diabetikov. Vo vicSine realizovanych Stddii sa u diabetikov zistila zniZena
plazmaticka koncentracia vitaminov A a C. Pundovd et al. (2002) zistili signifikantny
deficit vitaminu E u diabetikov sischemickou chorobou srdca, avSak navzdory
predpokladom sa v sledovanom sibore nepotvrdil deficit vitaminu C.

Nie je vSak jasné, ¢i aj prijem antioxidatov suplementmi prindSa pozitivny
benefit, o sa tyka primdrnej prevencie. Song et al. (2009) totiZz nezistili Ziadnu
pozitivhu koreldciu medzi suplementiciou vitaminmi C, E a B-karoténom a niZ$im
vyskytom kardiovaskularnych komplikdcii u diabetikov v rdmci primérnej prevencie.

Je vSak moZné, Ze pozitivne ovplyviiuje prejavy kardiovaskularnych komplikdcii
v ramci sekundérnej alebo tercidrnej prevencie.

Prijem vina v primeranom mnozstve maximalne do 0,25 dl/def,, najmi
cerveného, moZe byt dalSim faktorom podporujicim preventivne UucCinky proti
ateroskler6ze. Vino obsahuje dolezité flavonoidy: resveratol, ktory je vyborny proti
krvnym zrazenindm, inhibuje Skodlivy LDL cholesterol a prudko zvySuje podiel
dobrého HDL cholesterolu, kvercetin ma dvojity ucinok — v boji s ateroskler6zou a s
rakovinou: pdsobi proti hromadeniu tukovych platov, je vSestrannym silnym
antioxidantom a katechin, ktory ma rovnako silné antioxidacné ucinky. Vino pdsobi
pozitivne vdaka zniZeniu aktivity krvnych dosti¢iek, zniZeniu hladiny glykovaného
hemoglobinu HbA ¢, obsiahnuté fenolické latky brdnia vzniku a rozvoju oxida¢ného
stresu (Chlebo, 2007).

Ovocie azelenina su jednou z komodit, ktoré su pre nds najvacSim zdrojom
antioxidantov. Jednoduchou pomockou pri sprdvnom vybere ovocia a zeleniny je syta
farba — tmavo zelend, tmavo 7Itd, tmavo oranZovd, syto ¢ervend, tmavo modra. Takto
sfarbené druhy sud zdrukou vysSieho obsahu flavonoidov. Mali by sme ich konzumovat
aspon 5 — 6krat denne (Kraus set al., 2000). Zelenina je tieZ dobrym zdrojom vlakniny,
ktora zniZuje vstrebavanie cholesterolu v Creve.

Skupina farmakologickych preparatov pouzivand pri poskodeni ciev je rovnako
zaloZend prdve na bdze bioflavonoidov, preto je konzumdcia potravin bohatych na
flavonoidy evidentne prospesnd aj pre ochranu a podporu cievneho systému.
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Estery rastlinnych sterolov a stanolov blokuji ¢revnd absorpciu exogénneho aj
endogénneho cholesterolu. Fytosteroly su latky rastlinného povodu, ktoré sa Struktirou
podobaju cholesterolu. Pri perordlnom poddvani zniZuju vstrebavanie cholesterolu
mechanizmom kompeticie s cholesterolom, ktory sa nachadza v strave. ZniZenim obratu
cholesterolu v peceni sa zniZuje aj plazmatickd koncentricia LDL-cholesterolu.
Zvysenim poctu receptorov pre LDL-cholesterol v tkanivich dochddza nésledne k d’al-
Siemu zniZeniu frakcie LDL v plazme. Podla niektorych Stidii fytosteroly zniZuju
koncentraciu LDL-cholesterolu asi o 10 - 14 %. Odporu¢ana davka u osdb so zvySenym
kardiovaskularnym rizikom a vy$§im LDL-cholesterolom v krvi je 2 g fytosterolov
denne (Kostiuk, 2007; Kissova, 2008).

Na lie¢bu poruch periférneho a cerebralneho prekrvenia sa pouzivaju aj iné
Specifické latky rastlinného pdvodu. NajcastejSie sa vyuZzivaju ucinky extraktov
z pagaStanu konského (Aesculus hipocastanum), ginka dvojlalo¢ného (Ginkgo biloba)
a cesnaku kuchynského (Allium sativum) (Stary et al., 1995).

Cesnaku su pripisované antitrombotické, antioxida¢né, antihypertenzivne
a antibakteridlne ucinky, podporuje elasticitu velkych tepien a blokuje Gcinky faktoru
aktivujiceho krvné dosticky. Jeho hypolipemicky uc¢inok nie je zatial jednoznacne
potvrdeny, ale nepriamo sa zistil jeho antiaterogénny tuéinok. Cucoriedky zlep3uju
pomery v cirkuldcii, indikuju sa k lie¢be roznych foriem Zilovej nedostatocnosti (Bell et
al., 2006; Sykora et al., 2008; Efendy et al., 1997).

Farmakologicky ucinné latky v pagaStane konskom tvori zmes triterpénovych
saponinov — escin (aZ 13 %). Obsiahnuté sui aj flavonové glykozidy a katechinové
triesloviny. Escin sa pouZziva v lieCbe chronickej Zilovej nedostato¢nosti, pomdha
udrziavaf normdlny tonus cievnej steny a tym napomaha k ndvratu krvi spiaf do srdca.
Popri venetonickych vlastnostiach md aj protizapalové a antiedematdzne ucinky
(Pramukovéa et Bomba, 2009).

Dyslipidémia je zavaznym rizikovym faktorom ateroskler6zy. Ferdowsian et al.
(2009) potvrdili pozitivny vplyv vegetaridnskej vyzivy so zastipenim orechov, soje
a vlakniny na upravu lipidového spektra krvi. Pomocou vyZivy zaloZenej na rastlinnej
béze sa im podarilo zniZif LDL cholesterol o 35 %.

Niektoré Stidie poukazuji aj na pozitivny vplyv fermentovanej ryZe Cervenej,
ktord svojim protizdpalovym ucinkom zniZuje koncentraciu lipidov v krvi (Zhao et al.,
2004).
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Napokon treba upozornif eSte na jeden vyznamny nutriény Cinitel — vyZivu
matky v tehotenstve. Tedria o tzv. fetidlnom programovani, ktorej merateInymi
vysledkami si pdrodnd hmotnost, obvod hlavicky a di’ka koncatin novorodenca,
hovori, ze ¢im menSia je pdérodnd hmotnost, tym vicSie je neskorSie riziko

kardiovaskuldrnych chor6b (Bada, 2001).

1.6.2 Fajcenie

Fajcenie cigariet je vyznamnym rizikovym faktorom vzniku kardiovaskularnych
ochoreni. Niektoré prospektivne Stidie dokazuji spojitost medzi fajcenim a vznikom
porusene] glukdzovej tolerancie (Nakanishi et al., 2000) a diabetu (Rimm et al., 1995).
Cigaretovy dym moZze podporovaf vznik inzulinovej rezistencie (Facchini, 1992)
a stimuluje uvolfiovanie kontraregulacnych horménov a nésledne zvysSenie hladin
glykémie (Cryer, 1976). Stimuldciou sympatika zvySuje krvny tlak, spdsobuje
vazokonstrikciu na periférii, CO pOsobi toxicky na cievny endotel, vytvdra sa hypoxia,
¢o vedie k aktivacii krvotvorby zvySenim poctu krvnych elementov. Stupa tak viskozita
krvi aspomaluje sa rychlost krvného pridu. Klesd hladina ochranného HDL-
cholesterolu  a stipa hladina LDL-cholesterolu spolu s jeho zvySenou oxidaciou.
Vysledkom  tohto  multifaktoridlneho  pdsobenia  fajéenia  je  akcelerdcia
aterosklerotického procesu na kazdej drovni — od jeho prvopociatkov, aZz po konecny
rozvoj komplikdcii (Ambrose et al., 2004).

Preto by malo byf zamedzenie faj¢enia samozrejmou sicasfou primdarnej
prevencie aterosklerézy a diabetu. V sekundédrnej prevencii uchorych s diabetom

a kardiovaskuldrnym ochorenim je jeho vyznam eSte umocneny.

1.6.3 Pohybovd aktivita

Pravidelnd fyzickd aktivita vedie k malému, ale signifikantnému zvicSeniu
priemeru aterogénnych LDL Ccastic najpravdepodobnejSie mechanizmom urychlenia
katabolizmu chylomikrénov a VLDL, zniZenim rezistencie kostrového svalstva proti
pOsobeniu inzulinu. ZlepSenie telesnej zdatnosti zavedenim pravidelného cvicenia vedie
k vyznamnému zlepSeniu profilu kardiovaskuldrneho rizika u diabetikov (Lehmann et
al., 1995).

Fyzickd aktivita poskytuje vyrazné moznosti redukcie telesnej hmotnosti.

S kazdym  kilogramom redukcie hmotnosti dochddza k zniZeniu hladiny
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triacylglycerolov 02-3% a zvy$eniu HDL cholesterolu o 1-2% (Simkova, 2006).
Odportca sa denny aktivny pohyb napriklad vo forme 3 — 5 km pesi alebo 10 —
15 km na bicykli (Krauss, 2000). Ako minimum na zaciatok 30 min. s predlZzovanim na

60 min. chodze v rychlom, alebo asponl miernom tempe denne (Bada, 2008).
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2 Ciel prace

Cielom diplomovej price bolo objektivne zhodnotenie aterosklerotického
poskodenia dolnych koncatin u diabetikov II. typu pomocou merania periférnych
systolickych tlakov Dopplerovou metodou a ¢lenkovo-brachidlnym indexom.

Ulohou bolo aj zistit pritomnost vybranych rizikovych faktorov podmietiujiicich
urychlend aterogenézu v tejto populacnej skupine a analyzovat ich stivis s nameranymi

hodnotami.
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3  Materiil a metody

Sledovali sme vyskyt periférneho artériového ochorenia dolnych koncatin ako
ukazovatel'a akcelerdcie ateroskler6zy v populécii diabetikov 2. typu. Stbor tvorilo 20
diabetikov 2. typu s rdznou dizkou trvania diabetu (od 4 do 28 rokov) vo vekovom
rozpiti 45-78 rokov, z ¢oho bolo 9 Zien a 11 muZov. Na meranie aterosklerotického
poSkodenia sme pouzili meranie periférneho systolického tlaku ultrasonografickou
Dopplerovou metédou. Pre urcenie pritomnosti periférneho artériového ochorenia sme
vyuzili ¢lenkovo-brachidlny index (ankle-brachial index - ABI), ktory sa vypocita ako
pomer systolického tlaku nameraného v oblasti ¢lenku (na a. tibialis posterior a/alebo a.

dorsalis pedis) k systolickému tlaku nameranému na ramene.

3.1 Meranie periférnych systolickych tlakov Dopplerovou metédou

Princip

Dopplerovsky detektor pracuje na principe dopplerovho javu — vysielanie
ultrazvukovych vin smerom k pohybujicemu sa objektu je mozné vyuZif k meraniu
rychlosti pohybu erytrocytov — rozdiel medzi vysielanou a prijimanou frekvenciou
zévisi od rychlosti. Pulzné dopplerovské pristroje si schopné zobrazif rychlostné
krivky, podla ktorych modZeme posudzovaf hemodynamickid situdciu v tepne
a prietokovu krivku. PretoZe existuje tesna koreldcia medzi prietokom a tlakom, v praxi
sa dopplerova metéda vyuziva najméd k meraniu periférnych tlakov (Karetova et al.,
2001).

Postup pri merani

Kompresivna manZzeta sa prikladd na koncatinu v mieste, ktorého artériovy tlak
chceme meraf, na hornych koncatinich v oblasti ramena (a. brachialis), na dolnych
koncatindch v oblasti ¢lenku (a tibialis posterior — ATP a a. dorsalis pedis - ADP).
Dolezité je meraf vZdy na oboch hornych koncatindch, aby sa neprehliadol pripadny
tlakovy rozdiel, ¢o by skreslTovalo ¢lenkovo-brachidlny index. Pre vypocet ABI berieme
vyssiu hodnotu brachidlneho tlaku. Ultrasonografickd sondu prikladdme periférne od
kompresivnej manZety. Na dolnych koncatindch umiestnime manzety nad clenkami
a sklon ultrasonografickej sondy sa riadi hlasitost ou signdlu, naj¢astejSie je to uhol 45°.

Kompresivne manzety sa nafukuju na vysSiu hodnotu tlaku, ako je systolicky tlak krvi
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a prvy zvukovy signdl pocas dekompresie (vypudstanie tlaku z manzety) urcuje vysku
systolického tlaku (Bzddchova, 2008).

Vypocet ¢lenkovo-brachialneho indexu ABI

Hodnoty periférneho systolického tlaku sme merali na pravych aj lavych
koncatindch a pre vypocet ¢lenkovo-brachidlneho indexu sme brali do udvahy vysSie
hodnoty. Tlak na kazdej dolnej koncatine sme merali na dvoch miestach — a tibialis
posterior (ATP) a a. dorsalis pedis — (ADP), ABI sme vypocitali pre obidve tepny a do
uvahy brali horSie hodnoty, resp. nizsie ABI.

Autori sa mierne roznia v definicii periférneho artériového ochorenia pomocou
¢lenkovo-brachidlneho indexu. Hodnoty ABI 0,9 az 1,0 sa povaZuji za normu, avSak
niektori autori ako normu hodnotia ABI 1,0 aviac, kym ABI 0,9 uz povazuji za
hrani¢ny nédlez. My sme si zvolili ako kritérium pritomnosti periférneho artériového
ochorenia pokles ¢lenkovo-brachidlneho indexu na menej ako 0,9.

Referencné hodnoty ABI (Bzdichov4, 2008):

ABI 0,9 a viac norma

ABI0,7-0,9 mierny az stredne zdvazny obliterativny proces
ABI 0,6-0,7 zéavazny obliterativny proces

ABI 0,6 a menej obliterdcia artérie

3.2 Metodika stanovenia sledovanych rizikovych faktorov

Zistovali sme tieZ pritomnost vybranych rizikovych faktorov, ktoré maji
potencidl akcelerovat rozvoj aterosklerézy u diabetikov asuvisia aj s vyZzivovym
stavom organizmu, ako aj ich suvislost s hodnotami ¢lenkovo-brachidlneho indexu. Pre
vyhodnotenie udajov sme pouZili Statistické funkcie percento a suma ako aj grafické
zobrazenie vysledkov vo forme grafov.

Sledované boli nasledujuce faktory: pohlavie, vek, BMI, triacylglyceroly,
celkovy cholesterol, HDL cholesterol, LDL cholesterol, glykovany hemoglobin HbAc,
pocet rokov trvania diabetu a sdvislost trvania diabetu s hladinami HbAc.

Index telesnej hmotnosti BMI bolo uréené ako hmotnost v kg / vyska v m*
Klasifikdcia BMI (WHO, 2000):

Podvéha / podhmotnost <18,5

Fyziologickd hmotnost 18,5-24,9

Nadvaha / nadhmotnost 25,0-29,9
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Obezita . stupiia 30,0-34,9

Obezita II. Stupnia 35,0-39,9

Obezita III. stupnia 40, 0 a viac
Dlhodoba kompenzicia diabetu je jednou z aspektov, ktoré ovplyviiuju rozvoj
komplikécii diabetu vratane aterosklerotického poskodenia. Glykovany hemoglobin je
lepsim ukazovatefom dlhodobej kompenzicie ako samotnd glykémia, preto sme ho
uprednostnili. Hodnoty glykovaného hemoglobinu HbA ¢ boli stanovené referen¢nou
metddou DCCT (Diabetes Control and Complications Trial), ktord je zaloZend na

pouziti metddy vysokotuicinnej kvapalinovej chromatografie.

Klasifikdcia kompenzdacie diabetu podl'a hodnot HbA ¢ (Lupinkovéd, 2006):

Vyborna <6,5%
Uspokojiva 6,5-7,5%
Neuspokojiva >75 %

Hodnoty celkového cholesterolu, HDL cholesterolu a triacylglycerolov boli
stanovené Standardizovanymi laboratérnymi enzymatickymi testami. Hodnota LDL
cholesterolu sa vypocitala nepriamo z predchddzajicich troch parametrov podla
Friedewaldovej rovnice:

LDL cholesterol (mmol/l) = celkovy cholesterol — HDL cholesterol — (triacylglyceroly :
2,2)

Tento vypocet je validny, pokial hladina triacylglycerolov nepresahuje hodnotu
4,6 mmol/l, &o nés stbor spiiial.

Referenc¢né hodnoty krvnych lipidov u osdb so zvySenym kardiovaskularnym
rizikom, kam patria aj diabetici sii nasledovné (Stvrtinov4 et al., 2008):

Triacylglyceroly: ciefovd hodnota: <2 mmol/l

optimdlna hodnota: < 1,7 mmol/I
Celkovy cholesterol: cielovd hodnota: < 4,5 mmol/l
HDL cholesterol: cielova hodnota: > 1,0 mmol/l
optimdlna hodnota: > 1,4 mmol/l u muzov
> 1,6 mmol/l u Zien

LDL cholesterol: cielova hodnota: < 2,5 mmol/l
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4  Vysledky prace

Vyskumu sa zicastnilo 20 diabetikov 2. typu (11 muZov a9 Zien) vo vekovom

rozpiti od 45 do 78 rokov, s roznou dizkou trvania diabetu, resp. ¢asu uplynulého od

urenia diagndzy. Tento vekovy interval sme vybrali kvoli faktu, Ze aterosklerotické

riziko v beznej populécii prudko narastd u muzov po 45. roku auZien po 55. roku

Zivota, pricom u diabetikov sa tento proces moZe urychlif o jedno az dve desatrocia.

Tabul'ka 4 Charakteristika siboru

Muzi Zeny Spolu

Vekova kategoéria % % %
45-55 18,2 33,3 25
55-65 45,5 33,3 40
65-78 36,3 33,3 35
BMI

Podvdha < 18, 5 0 0 0
Fyziologicka hmotnost 18,5— 9 11 10
24,9

Nadvéha 25,0-29,9 36 67 50
Obezita . stupnia 30,0-34,9 36 11 25
Obezita II. stupiia 35,0-39,9 19 11 15
Obezita III. stupnia 40> 0 0 0

Tab. 4 zobrazuje vekovu Struktdru siboru a hodnoty indexu telesnej hmotnosti

u muzov, Zien a suboru ako celku. Probandi spadali relativne rovnomerne do uréenych

vekovych kategérif, najviac ich bolo vo vekovom rozpiti 55-65 rokov (40 %). Co sa

tyka indexu telesnej hmotnosti BMI, je zaujimavé, Ze vicSina zucastnenych diabetikov

malo nadvdhu (50 %) alebo obezitu 1. stupiia (25 %), fyziologicki hmotnost malo

pritom iba 10 % z nich. U muzov bol tento fakt eSte vyraznejsi, ked skupina muZov
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s nadvdhou a obezitou tvorila dohromady az 72 %. V pripade Zien bolo najvicSie
zastipenie v kategérii s nadvédhou (67 %), obéznych diabeti¢iek bolo menej ako

v skupine muzov diabetikov.

Prevalencia periférneho artériového ochorenia

Periférne artériové ochorenie, definované poklesom c¢lenkovo-brachidlneho
indexu pod 0,9 bolo pritomné u 5 probandov z 20, ¢o tvori 25 %. Z celkového poctu
11 muZov mali PAO 4 muZi (36 % muZov malo PAO) a z celkového poctu 9 Zien mala
PAO len 1 Zena (11% Zien malo PAO) a Zeny vo viacerych kritéridch dosahovali lepSie
vysledky ako muzi.

Podla stupfia zdvaznosti, mierny az stredne zdvazny stupenl ochorenia
charakterizovany ABI 0,9-0,7 mali 2 probandi, ¢o tvori z celkového poctu 10 %,
zévazny stupenl ochorenia s hodnotou ABI 0,7-0,6 mal 1 proband, ¢o tvori 5 %,

obliterdciu artérie s ABI pod 0,6 mali 2 probandi, ¢o tvori 10 %.

Tabul'ka 5 Prevalencia periférneho artériového ochorenia

muZi Zeny
n %
n % n %

norma (ABI 15 75 7 63 8 89
>0,9)
PAO (ABI<0,9) 5 25 4 36 1 11
mierne az 2 10
stredne zavazné
PAO (ABI0,9-
0,7)
zavazné PAO 1 5
(ABI0,7-0,6)
obliteracia 2 10
artérie (ABI
<0,6)
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Prevalencia periférneho artériového ochorenia v jednotlivych vekovych

kategoriach

Tab. 6 zobrazuje prevalenciu PAO v jednotlivych vekovych kategériach. Vo
vekovej kategérii 45-55 rokov nebol zaznamenany pokles ABI pod 0,9, dokonca ani
pod 1,0. Z celkovej prevalencie PAO 25% spadalo 15 % probandov do vekovej
kategorie 55-65 rokov a 10 % probandov spadalo do vekovej kategdrie 65-78 rokov.

Tabul'ka 6 Prevalencia PAO v jednotlivych vekovych kategériach

n %
45-55r. 0 0
55-65r. 3 15
65-78 r. 2 10

Vzt ah ¢lenkovo-brachialneho indexu a BMI

Do kategorie s pritomnou najfazSou obliterdciou artérie (ABI menej ako 0,6)
spadali jedinci s obezitou II. stupnia ako aj s nadvdhou. Do kategérie so zdvaZznym
obliterativnym procesom (ABI 0,7-0,6) spadal 1 proband s obezitou I stupiia. Do
kategorie mierne zavaznej obliteracie (ABI 0,9-0,7) spadali 2 probandi s obezitou I.
stupfia. Probandi s fyziologickou hmotnostou sa vyskytovali len v kategorii
s normalnymi hodnotami ¢lenkovo-brachidlneho indexu (nad 0,9). Do tejto kategérie
spadali aj takmer vSetci jedinci s nadvdhou (9 probandov z celkového poctu 10), ale
vyskytli sa aj jedinci s obezitou I. all. stupnia. V grafe ¢. 1 je zobrazeny vzfah
nameranych hodnot ¢lenkovo-brachidlneho indexu v jednotlivych kategéridch a hodnot

BMIL

52




O Podvaha BMI < 18,
5
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Graf 1 Zavislost ¢lenkovo-brachialneho indexu od BMI

Vzt ah ¢lenkovo-brachiilneho indexu a hladiny triacylglycerolov (TAG)

Optimalne hodnoty TAG (menej ako 1,7 mmol/l) malo 30 % probandov a vSetci
spadali do kategorie s normalnymi hodnotami ABI nad 0,9. Cielové hodnoty TAG (1,7
— 2 mmol/l) malo 15 % probandov a spadali do kategérie s normalnymi hodnotami ABI
nad 0,9, avSak 1 proband mal ABI nizSie ako 0,6 a patril tak do skupiny s najfazs$im
znich spadala do kategérie s normédlnymi hodnotami ABI, avSak boli medzi nimi
pritomni aj jedinci s rdéznym stupiom periférneho artériového poskodenia, ale tito
s idedlnymi, ale aj vysokymi hodnotami triacylglycerolov. Vysledky nasvedcujd, Ze
dosiahnutie optimédlnych hodnot triacylglycerolov 1,7 mmol/l a menej m6Ze poskytnut
zniZzenie rizika rozvoja PAO, kedZe jedinci s optimdlnymi hodnotami TAG sa
nachadzali vylu¢ne medzi zdravymi jedincami.

Graf . 2 zobrazuje stvislost nameranych hodn6t ¢lenkovo-brachidlneho indexu

a hladiny triacylglycerolov.
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Graf 2 Vzf ah medzi ABI a hladinou triacylglycerolov

Vzfah c¢lenkovo-brachialneho indexu a hladiny celkového cholesterolu

(TCH)

.....

mala normélne hodnoty ABI bez zavazného poskodenia. Medzné hodnoty TCH 4,5-5,0
mmol/l malo 25 % probandov avicSina znich taktieZ spadala do kategdrie
s uspokojivymi hodnotami ABI (nad 0,9 alebo 0,9-0,7), pricom v skupinich so
zédvaznou anajfazSou obliterdciou sa nevyskytol ani jeden proband s medznymi
hodnotami TCH. Vysoké hodnoty TCH nad 5,0 mmol/l malo iba 20 % probandov,
z ktorych 1 proband mal najfazsSiu obliterdciu s ABI pod 0,6 a2 probandi normélne
hodnoty ABI. Graf ¢. 3 zobrazuje sivislost nameranych hodndt ¢lenkovo-brachidlneho

indexu a hladiny celkového cholesterolu v krvi.
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Graf 3 Vzf ah ¢lenkovo-brachiilneho indexu a hladiny celkového cholesterolu

Vzt ah ¢lenkovo-brachidlneho indexu a hladiny LDL cholesterolu

Cielovi hodnotu LDL cholesterolu < 2,5 mmol/l dosahovalo 45 % probandov,
zvySené hodnoty tejto silne aterogénne podsobiacej frakcie cholesterolu malo 55 %.
Paradoxne velkej vécSine probandov so zvySenymi hodnotami LDL boli namerané
normdlne hodnoty ABI. V skupine s pritomnym periférnym ochorenim a ABI niZ$im
ako 0,9 bolo relativne rovnomerné zastipenie jedincov s normalnymi aj zvySenymi
hodnotami LDL. Graf ¢&. 4 zobrazuje suvislost nameranych hodndt ¢lenkovo-

brachidlneho indexu a hladin LDL cholesterolu.

OLDL > 2,5 mmol/l

ELDL < 2,5 mmol/|

SR N WPR UG - QW

ABl = ABI ABlI ABI <
0,9 0,9-0,70,7-0,6 0,6

Graf 4 Vzf ah ¢lenkovo-brachialneho indexu a hladiny LDL cholesterolu
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Vzf ah ¢lenkovo-brachialneho indexu a hladiny HDL cholesterolu

Optimalnu hodnotu HDL > 1,4 mmol/l dosiahlo 20 % probandov a vSetci z nich
mali normélne hodnoty ABI nad 0,9. Cielové hodnoty HDL 1,0 az 1,4 mmol/l dosiahlo
probandov malo nizku hladinu HLD pod 1,0 mmol/l. Z vysledkov badaf inverzny vzfah
medzi zvySujucou sa hladinou HDL a zniZzenym vyskytom posSkodenia ciev, ktoré su
charakterizované poklesom ¢lenkovo-brachidlneho indexu pod normélne hodnoty. Graf
¢. 5 zobrazuje stuvislost nameranych hodnét ¢lenkovo-brachidlneho indexu a hladin

HDL cholesterolu.

OHDL < 1,0 mmol/l

EHDL 1,0-1,4 mmol/I

OHDL> 1,4 mmol/]

S B N W R U5 o~
|

ABl> ABI ABI ABI<
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Graf 5 Vztf ah ¢lenkovo-brachialneho indexu a hladiny HDL cholesterolu

Vzfah ¢lenkovo-brachiilneho indexu a hladiny glykovaného hemoglobinu
HbA,,

Optimalne hodnoty HbA . do 6,5 % a vyborni kompenzéciu diabetu dosahovalo
len 10 % probandov a tito mali paradoxne najhorSie vysledky ¢lenkovo-brachidlneho
indexu. Uspokojivi kompenziciu vykazovalo 30 % diabetikov v stibore a mali
normélne alebo len mierne zniZené hodnoty ABI na 0,9-0,7. AZ 60 % probandov malo
podla hladin HbAc neuspokojivii kompenzéciu diabetu, ale napriek tomu prevazna
viacSina z nich mala hodnoty ABI vnorme. Paradoxne sa tym v tomto pripade

nepotvrdil predpoklad, Ze nizke hladiny HbA ¢ pozitivne koreluju s lepSimi vysledkami
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ABI. Graf ¢. 6 zobrazuje stvislost nameranych hodnét ¢lenkovo-brachidlneho indexu

a hladin HbA .
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Graf 6 Vztfah ¢lenkovo-brachialneho indexu a hladiny glykovaného hemoglobinu HbAlc

Vzt ah hodnét glykovaného hemoglobinu HbAc a trvania diabetes mellitus

2. typu

Trvanie diabetu moéze maf vplyv aj na schopnosf organizmu udrzZiavat
optimdlnu kompenzdaciu ochorenia, preto sme sa zamerali na stivislost ¢asu uplynulého
od stanovenia diagnézy ahodndt glykovaného hemoglobinu ako vyznamného
ukazovatela glukézove] kompenzacie diabetu. Do kategérie s najkratSim trvanim
diabetu 0 az 9 rokov spadalo 35 % vSetkych probandov, do kategérie 10 az 19 rokov
trvania DM 2 spadalo 45 % probandov a do kategdrie 20 a viac rokov trvania DM 2
spadalo iba 20 % vSetkych probandov. Jedinci s vybornou kompenzéciou sa v skupine
0-9 rokov pritomnosti DM 2 vdbec nevyskytovali. Podobne tomu bolo v pripade
jedincov s uspokojivou kompenziciou, ked najviac ich bolo v skupine s najkratSim
trvanim diabetu do 9 rokov, ndsledne menej v skupine so stredne dlhym trvanim
ochorenia anajmenej ich bolo v kategérii najdlhSieho trvania ochorenia. Jedincov
s neuspokojivou kompenzéciou a hladinami HbAc vySSimi ako 7,5 % bolo celkovo
v subore najviac, priom vyrazne najviac znich malo DM 2 10 az 19 rokov.

Z vysledkov je badaf priamotimerny vzfah medzi dizkou trvania DM 2 a hladinami
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glykovaného hemoglobinu. Graf ¢. 7 prehladne zobrazuje suvislost hodndt

glykovaného hemoglobinu HbAc a poctu rokov trvania diabetes mellitus 2. typu.
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Graf 7 Vztf ah hodnét glykovaného hemoglobinu HbAlc a trvania DM 2
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5 Diskusia

Periférne  artériové  ochorenie = preukdzatelne  vypovedd o rozsahu
aterosklerotického procesu. ZniZzené hodnoty clenkovo-brachidlneho indexu ako
dosledok zhorSeného prekrvenia dolnych koncatin nie su len lokdlnym nalezom, ale do
znacnej miery vypovedaju aj o stave cievneho rieciska a kompenzicii diabetu v rdmci
celého organizmu. Pri diabete dochddza v dosledku naruSeného fyziologického
prostredia organizmu, zvySeného oxida¢ného stresu, hyperglykémie a d’alSich faktorov
k urychlenému rozvoju aterosklerotickych zmien ciev.

Co sa tyka charakteristiky siiboru podfa hodnét BMI, je vhodné poukdzaf na
vyrazne zvySené zastipenie nadvahy, aZ obezity. Jedinci s nadvdhou alebo obezitou I. a
II. stupnia (BMI 25 — 39,9) tvorili prakticky 85 %. Vypovedd to o nedostatoCne]
starostlivosti o telesnd hmotnost, ¢o u diabetikov m6Ze mat eSte vyraznejSi negativny
dopad na zdravotny stav.

Podla analyzy vysledkov mézeme potvrdif zvySeny vyskyt aterosklerotického
posSkodenia artérii u diabetikov 2. typu, ktoré predstavovalo 25 %. Pre porovnanie,
v beZnej populécii starSej ako 60 rokov sa vyskyt periférneho artériového ochorenia
pohybuje okolo 5-10 % (Stvrtinovd, 2006).

Marso et Hiatt (2006) uddvaji podobnu prevalenciu PAO u diabetikov ako
vysledky naSej prace, ato v rozsahu 20 az 30 %. Baldaufova et Tka¢ (2006) uddvaju
vyskyt PAO u 15 % novodiagnostikovanych diabetikov. Ked'Ze nas subor tvorili jedinci
s roznou dizkou trvania diabetu, od niekolkych rokov po vyse dve desafrocia, je
pochopitelné, Ze sme zistili vySSiu prevalenciu periférneho cievneho poskodenia
dolnych koncatin.

Pohlavné rozdiely v rozvoji aterosklerézy, ked v beZznej populécii postihuje viac
muzov ako Zeny (4-6:1), sa udiabetikov vyrovnavaju (1-2:1) (GajdoS, 2008;
Puchmayer, 2003).
na prevalencii PAO mali muZi ako Zeny. Zo vSetkych muZov malo PAO 36 % azo
vSetkych Zien mala PAO len 1 Zena, Co tvorilo 11 %.

Tieto vysledky sice nasvedCuju zvySenej prevalencii aterosklerotického
postihnutia ciev u muZov, nedosahuji vSak aZz tak vyraznui prevahu, ako to uddvaji
autori pre nediabeticki populdciu. Podla ndSho ndzoru to mdze suvisief aj s dost

vyrazne lepSimi vysledkami BMI u Zien. Sice aj vicSina Zien mala nadvédhu (az 67 %)
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a nie fyziologicki hmotnost, ale pocet obéznych diabeticiek 1. a II. stupiia bol niZsi ako
v pripade muZzov. Niz$i vyskyt komplikécii v podobe periférneho artériového ochorenia
u zien trpiacich DM 2 tak moZe suvisief s faktom lepSich hodnot BMI. Je vSak mozné,
Ze zeny maju sklon k lepsSej celkovej starostlivosti o svoje zdravie a niZSie hodnoty BMI
su vysledkom tohto pristupu a nizke BMI nepatri medzi primarne protektivne Cinitele
znizujuce riziko PAO. Podla vysledkov sa vSak d4 predpokladat, Ze ¢im viac sa dari
pribliZif svoju telesnd hmotnost k fyziologickym hodnotdm, tym je lepSia metabolicka
kompenzicia diabetu aznizuje sa riziko aterosklerotickych komplikacii. Snahu o
dosiahnutie optimélnej telesnej hmotnosti mozno jednoznacne len odporacat.

V beZznej populdcii stipa riziko védzneho aterosklerotického poskodenia ciev
umuzov po 45. roku Zivota auZzien po 55. roku Zivota. U diabetikov sa vSak
ateroskler6za mo6ze manifestovat o jednu az dve dekady skor ako v beznej populécii.
Z tychto dovodov sme zvolili hranicu veku probandov 45 rokov a viac.

Vo vekovej kategoérii 45-55 rokov nebol zaznamenany pokles ABI pod 0,9,
dokonca ani pod 1,0. Z celkovej prevalencie periférneho artériového ochorenia 25%
spadalo 15 % probandov do vekovej kategorie 55-65 rokov a 10 % probandov spadalo
do vekovej kategorie 65-78 rokov.

Do6vodom nepotvrdenia PAO pod hranicou 55 rokov mdzZe byt o nieCo nizSie
percentuélne zastipenie probandov v kategorii 45 az 55 rokov v pomere k starSim
vekovym kategoridm, ako aj mensi rozsah suboru, kedZe v tomto vekovom rozpiti je
vyskyt diagnostikovatelnych zmien pomocou ¢lenkovo-brachidlneho indexu predsa len
0 nieco niZsi.

Ako uz bolo spomenuté, vicSina probandov mala bud’ nadvédhu alebo obezitu.
Co sa tyka sdvislosti medzi hodnotami BMI a pritomnostou periférneho artériového
ochorenia, v kategérii s niz§Simi hodnotami c¢lenkovo-brachidlneho indexu a teda
rozvinutejSou ateroskler6zou boli prevazne jedinci s obezitou. VSetci jedinci
s fyziologickou hmotnostou (BMI 18,5-24,9) mali hodnoty ABI v norme. To sved¢i
prinajmensSom o fakte, Ze raciondlne udrZiavanie optimélnej telesnej hmotnosti urcite
nie je pre rozvoj cievnych komplikécii Skodlivé. Je to jeden z faktorov, ktoré do znac¢nej
miery mdze ovplyvnif Clovek sdm a podla moZnosti by to malo byt snahou kazdého
diabetika.

Zvysend hladina triacylglycerolov je sucasfou tzv. ,,diabetickej dyslipidémie®,
ktord prispieva k zvySenému kardiovaskuldrnemu riziku. Pre rozvoj aterosklerotickych
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komplikécii je dolezity tiez fakt, Ze so stipajucou hladinou TAG stipa relativne
zastupenie malych denznych LDL castic, ktoré su vyrazne aterogénne. ZvySenie
plazmatickej hladiny TAG nalacno o 1 mmol/l je okrem iného spojené s ndrastom rizika
ischemickej choroby srdca o 14 % u muzov a 0 37 % u Zien.

Podla Kravos et al. (2009) zvySend hladina triacylglycerolov suvisi s nizkymi
hodnotami ¢lenkovo-brachidlneho indexu a pritomnostou periférneho arteridlneho
ochorenia. Z naSej prace vyplynul podobny zaver. Zistili sme, Ze optimdlne hodnoty
TAG pod 1,7 mmol/l by mohli maf podiel na zniZeni rizika periférneho arteridlneho
ochorenia u diabetikov 2. typu, ked'Ze jednotlivci s takto nizkymi hladinami TAG sa
nachddzali vylucne v kategérii s normalnymi hodnotami ¢lenkovo-brachidlneho indexu
av kategorii s ABI pod 0,9 vyrazne prevazovali jedinci s vysokymi hladinami TAG
nad 2,0 mmol/l. Napriek tomu, medzi zdravymi jedincami s normdlnymi hodnotami
ABI bolo vela probandov s vysokymi hodnotami TAG nad 2,0 mmol/l. To mohlo byt
ovplyvnené celkovym vysokym zastipenim neuspokojivej hladiny TAG nad 2,0 mmol/l
v stbore (55 %). Signifikantne zvySené hladiny TAG u jedincov s periférnym
artériovym ochorenim zistil aj Kalofoutis et al. (1999).

V sdcasnosti sa uZz hladina celkového cholesterolu (TCH) neodporica ako
najpresnejSi prediktor rizika ateroskleré6zy (Mowat et al., 1997). Stanovuju sa jeho
jednotlivé frakcie: pozitivny HDL a silne aterogénne podsobiaci LDL. Samotny LDL
cholesterol je mozné podla najnovSich poznatkov rozdelif na dva zdkladné typy: typ
A (tzv. ,velké Tahké®) atyp B (tzv. ,malé denzné“, ktoré si vyrazne aterogénne).
V praxi sa vSak bezne LDL cholesterol nestanovuje z dovodu finan¢nej ndroc¢nosti. Jeho
hodnoty je mozné vypocitat nepriamo podla Friedewaldovej rovnice pomocou hodnot
celkového cholesterolu, HDL a triacylglycerolov. Stanovuje sa aj pomer TCH/HDL ako
faktor korondrneho rizika. Cielové hodnoty TCH sa vSak stdle uddvajd a berie sa na ne
zretel.

Analyza vysledkov naSej price dokazuje pozitivnu koreldciu medzi nizkou
hladinou celkového cholesterolu <4,5 mmol/l anizSim vyskytom periférneho
artériového ochorenia dolnych koncatin. Pozitivne je, Ze 55 % zucastnenych diabetikov
dosahovalo cielové hladiny TCH niZsie ako 4,5 mmol/l a neuspokojivo vysoku hladinu
nad 5,0 mmol/ dosahovalo iba 20 % diabetikov. Signifikantnd ¢ast probandov, ktori

dosiahli cielovi hodnotu TCH, mali aj normdlne vysledky ¢lenkovo-brachidlneho
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indexu vyssie ako 0,9. Dokézali sme tym, Ze stile existuje benefit z udrZiavania hladiny
celkového cholesterolu do 4,5 mmol/I.

ZvySend hladina LDL cholesterolu sa v sucasnosti povaZuje za jeden
z najdolezitejSich faktorov spdsobujucich vznik aterosklerézy, najmé ak je v oxidovanej
forme. Pri diabete prichddza do ivahy navySe modifikdcia LDL cholesterolu glykaciou.
Modifikované LDL castice stimuluji replikdciu monocytov a makrofdgov atym
podporuju zapalovy proces (Masopust, [s. a.]).

V subore sme zistili zvySené hodnoty LDL cholesterolu nad 2,5 mmol/l u 55 %
probandov, ¢o je pribliZzne porovnatelné s percentom probandov, ktori dosiahli cielové
hodnoty, stdle to vSak nie st uspokojivé vysledky. V experimente sa vSak suvislost
LDL cholesterolu s vysSou prevalenciou PAO nepotvrdila, ked'Ze signifikantnej vac¢Sine
probandov so zvySenymi hodnotami LDL boli namerané normalne hodnoty ABI. Mohlo
to byt ovplyvnené pritomnosfou inych protektivnych faktorov, ktoré prevazovali
negativny dopad LDL cholesterolu. MoZno by sme dospeli k inym vysledkom, ak by
sme sa zamerali na eSte SpecifickejSie indikdtory ateroskler6zy ato stanovenie
konkrétneho typu LDL cholesterolu, pretoze typ B (,,malé denzné*“ LDL) su hlavnym
nositelom aterogénneho potenciélu.

Rovnako niektori ini autori navrhuji novsie alternativne indikédtory pre
stanovenie rizika periférneho artériového ochorenia. Podla Mowat et al. (1997) by sa
malo zvazif nahradenie tradi¢nych indikédtorov rizika PAO ako LDL cholesterol
a celkovy cholesterol inymi. Pomer celkovy cholesterol/HDL cholesterol a stanovenie
HDL,;, cholesterolu by mohli byt lep$imi indiciami pre detekciu 0sob s rizikom PAO.

HDL cholesterol pdsobi naopak ochranne voc¢i vzniku aterosklerozy.
Mechanizmom tucinku je jeho tloha v reverznom transporte cholesterolu do pecene.

Chou et al. (2008) zistili, Ze nizke hladiny HDL cholesterolu su nezavislym
rizikovym faktorom pre rozvoj periférneho arteridlneho ochorenia u diabetikov 2. typu.
Pre stanovenie pritomnosti PAO pouzili rovnako ako v naSom pripade zniZenie
¢lenkovo-brachidlneho indexu na menej ako 0,9.

Relativne uspokojivé hodnoty HDL cholesterolu vyssie ako 1,0 mmol/l dosiahlo
znacné mnoZzstvo probandov (70 %), pricom 20 % z nich dosahovalo hodnoty vyssie
ako 1,4 mmol/l. V kategérii s dobrymi vysledkami clenkovo-brachidlneho indexu sa
nachddzali prave tito jedinci. Probandi s najlepSimi vysledkami HDL cholesterolu nad
1,4 mmol/ sa nenachddzali v kategoérii s pritomnym periférnym artériovym ochorenim.
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Tym sme v silade s literatdrou potvrdili ochranny uc¢inok HDL cholesterolu pred
ateroskler6zou a PAO.

Hladina glykovaného hemoglobinu vypovedd o dlhodobej kompenzacii diabetu
v horizonte 6-8 tyzdnov. Jeho zvySené hodnoty sa davaji do suvislosti s urychlenim
ateroskler6zy a vznikom komplikécii.

Vysledky prace v tomto bode paradoxne svedcia o opaku. AZ 60 % probandov
malo podla hladin HbA;c neuspokojivi kompenziciu diabetu, ale napriek tomu
prevaznd vicSina znich mala hodnoty ABI v norme. Naopak jedincis vybornou
kompenziciou (HbA;. <6,5 %) mali fazkd obliterdciu artérie. Okrem elementdrne]
metodickej chyby sa na tom mohol podielat fakt, Ze jedinci s neuspokojivymi
vysledkami HbA,. eSte netrpeli diabetom dostatoénii dobu na to, aby sa periférne
artériové ochorenie stihlo prejavit. Zistili sme totiz, 7e diZka trvania diabetu pozitivne

koreluje s vyskytom PAQO.
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6  Navrh na vyuZitie vysledkov

Redlna prevalencia periférneho arteridlneho ochorenia dolnych koncatin
a progresia ateroskler6zy byva casto podhodnotend. Ochoreniu sa casto venuje
pozornost aZz po ndstupe bolesti. Metédou merania ¢lenkovych tlakov a vypoctom
¢lenkovo-brachidlneho indexu by sa aterosklerotické zmeny na cievach mohli zachytit
screeningu aterosklerotickych obliterativnych cievnych ochoreni u rizikovych oséb, ku
ktorym diabetici jednoznacne patria. Do tvahy prichddza aj jej pouZitie v poradniach
vyzivy zameranych na redukciu telesnej hmotnosti  a obezity, kardiovaskuldrne
a metabolické ochorenia. Mohlo by to prispietf k spresneniu obrazu o postupe cievneho
poSkodenia a bol by moZny individudlnej$i pristup a hlavne vcasnejSie zachytenie
negativnych zmien.

Diabetes mellitus a fajcenie cigariet si akceptované ako najrizikovejSie faktory
pre periférne artériové ochorenie. Pritom oba rizikové faktory si znacne ovplyvnitel'né
Zivotnym Stylom a raciondlnym stravovanim (v pripade diabetes mellitus 2. typu).
Raciondlna diéta nachddza uplatnenie rovnako v primarnej prevencii vzniku diabetes
mellitus 2. typu, a modifikécia jedédlnicka je zaroven vzdy prvym krokom k normalizacii
hladin glykémie, tprave kritickych ukazovatelov ako st celkovy cholesterol, HDL
cholesterol, LDL cholesterol a triacylglyceroly.

Z vysledkov price vyplyva, ze velka vicSina zucastnenych diabetikov 2. typu
mala nadvdhu az obezitu aneuspokojivé hodnoty viacerych parametrov ako
triacylglyceroly, LDL cholesterol a glykovany hemoglobin HbA,.. Bolo by preto
vhodné zameraf sa aj na lepSiu edukdciu pacientov, pretoze mnoho vyznamnych
faktorov mdzu ovplyvnif oni sami. Sprdvnym vyberom potravin mdZeme tieZ pomdct
v podpornej liecbe uz vzniknutych aterosklerotickych komplikécii, spomalif aterogénny
proces a posilnif pevnost ciev.

Diétne odporicania pre diabetikov pre prevenciu apodpornd liecbu
aterosklerotického poSkodenia ciev:

¢ Tuky maji tvorif maximalne optimilne 25 %, maximdlne 30% denného

energetického prijmu, z toho:
- nasytené MK < 7%

- mononenasytené MK < 20%
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- polynenasytené MK <10% (850 mg omega-3 MK minimélne dvakrat
tyZdenne)
- pomer omega-3 a omega-6 MK by mal predstavovat 1:1 az 1:4
- cholesterol 200 - 300 mg/den
-obmedzif prijem trans MK (hydrogenizované rastlinné tuky,
potraviny pripravené fritovanim)
Bielkoviny < 15% denného energetického prijmu, v davke 0,8-1,1 g/kg
telesnej hmotnosti
Uprednostiiovanie  komplexnych polysacharidov, potravin s nizkym
glykemickym indexom do 70
Prijem vlékniny 40 g/ deni (z coho rozpustnd vlaknina 10-20 g)
5 krat denne zelenina a ovocie, zvySeny prijem antioxidantov
individudlne prijem malého mnoZstva cerveného vina (do 0,2 l/den)) pre

posilnenie ciev
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7  Zaver
Diabetes mellitus je nezdvislym rizikovym faktorom aterosklerézy a samotnd

pritomnost diabetu zarad’'uje jedinca do rovnako rizikovej skupiny, do akej patria
jedinci s uz diagnostikovanym kardiovaskuldrnym ochorenim.

Cielom diplomovej préace bolo zistif prevalenciu aterosklerotického postihnutia
ciev diabetikov, presnejSie so zameranim na periférne artériové ochorenie dolnych
koncatin u diabetikov 2. typu. Na detekciu progresie aterosklerotickych 1€ézii sme
pouzili meranie periférneho systolického tlaku ultrasonografickou Dopplerovou
metddou a ndsledne vypocet Clenkovo-brachidlneho indexu ABI. Patrali sme aj po
suvislostiach vybranych rizikovych faktorov s poSkodenim ciev.

Vysledky prace potvrdzuji zvyseny vyskyt periférneho artériového ochorenia
u diabetikov. Z rizikovych faktorov do popredia vystupuje vo velkej miere vyskytujica
sa nadvdha aZ obezita, najmd u muzov. ZvySené hodnoty BMI sa potvrdili ako
vyznamny prediktor periférneho artériového ochorenia. Dal$imi signifikantnymi
rizikovymi faktormi pre vznik komplikdcii sa javili vysoka hladina triacylglycerolov a
celkového cholesterolu a diZka trvania diabetu. Vysgie hladiny HDL cholesterolu javili
naopak protektivny ucinok. Ako rizikové faktory sa neprejavili vysoké hladiny
glykovaného hemoglobinu HbA;. aLDL cholesterolu. Tento fakt moZno vysvetlit
malym rozsahom suboru, ¢o vSak zodpovedalo tucelu a moZnostiam zavereCnej
diplomove;j prace.

Na zaklade vySSie uvedenych zisteni odporuc¢ame zvysit edukdciu diabetikov,
podporif raciondlne stravovacie ndvyky, udrZiavanie fyziologickej telesnej hmotnosti
a zanechanie fajcenia. Z dietetickych zdsad moZno spomendf vyznam prijmu
polynenasytenych mastnych kyselin (najmd omega-3 MK), antioxidantov, ovocia
a zeleniny, vldkniny, uprednostiiovaf potraviny s nizkym glykemickym indexom.

Pri v€asnom odhaleni aterosklerotického procesu spodsobujiceho zniZenie
funkCnosti artérii je mozné predist neskorSim zavaznym komplikdciam, ktoré
u diabetikov casto krat koncia amputdciou koncatiny. Metéda merania periférnych
tlakov pre svoju neinvazivnost arelativnhu Casovi nendroCnosf predstavuje vhodné
rieSenie pre screening aterosklerotickych obliterativnych cievnych ochoreni
u rizikovych os6b. Do dvahy prichddza jej pouZitie v poradniach vyZivy zameranych na

redukciu telesnej hmotnosti a obezity, kardiovaskuldrne a metabolické ochorenia.
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PRILOHY
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Priloha 1 Vybrané vhodné potraviny pre diabetikov s nizkym glykemickym
indexom (GI) (Kujanik, 2009)

Nazov potraviny GI
hlavkovy Salat, kapusta, brokolica, huby, 10
cesnak, korenova zelenina, paprika
sOjové boby v konzerve 14
buirske orieSky, vla§ské orechy 15
varend sgja, cereSne 20
grapefruit, hrach, horkd ¢okolada, slivky 22
fruktéza, plnotucné mlieko, drozdie 20-26
parky 27
mlieko s6jové alebo plnotucné 29
fazul'a biela, zelend, suSené marhule, dzem 30
bez cukru, odtu¢nené mlieko
rybie prsty, surovd mrkva, pomaranc 35-36
varend SoSovica, paradajkova polievka 38
cervena fazula, celozrnné cestoviny, Stava 40
z pomaranca a jablka, broskynia, hroznové
vino
SoSovicova polievka 42
varena fazul'a 43
mrkvova $fava, instantnd ryZa varena 1 44
min.
laktéza 45
vareny hrach 47
jablkovy a grapefruitovy dzus 47
kolace, ovsend kasSa, zeleny hrasok 48
varena mrkva 49
mango, susené figy, nizkotu¢na zmrzlina, 50
tmavd ryZa, kivi, jahody, zemiaky varené v
Supke
zemiakové knedle, jogurt 52
cestoviny varené, maslové suSienky, 54-55
marhule
biela ryza 56
puding 59
sladené konzervované mlieko, zmrzlina 60
chlieb razny celozrnny 63
hrozienka, ZIty melén 65
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Priloha 2 Zastiipenie mastnych kyselin vo vybranych potravinach
(Keller et al., 1993).

lyzica(15g) obsahuje: Polyénové Monoénové Nasytené

mastné kyseliny mastné kyseliny mastné kyseliny

(2 €9 €9
Olej
Slnec¢nicovy 8,9 2,7 1,4
Z kukuri¢nych klickov 8,0 3,3 1,7
Séjovy 7,9 3,2 2,0
Repkovy 4.5 8,7 0,4
Olivovy 1,1 9,9 1,8
Maslo 0,4 3,3 7.5
Margariny 24 -4.8 3,3-54 1,8-6,0
kokosovy olej 0,2 1,0 12,9
orechy vlasské 2,9 1,0 0,3
AraSidy 1,4 2,2 0,6
Mandle 1,0 3,0 0,4
slne¢nicové semena 2,9 0,9 0,5
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Priloha 3 Znazornenie merania ¢lenkovo-brachialneho indexu (ABI)
(Massachusetts Medical Society, 2001)

Medscape® www.medscape.com
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ENDOTHEHELIAL DYSFUNCTION

Priloha 4 Progresia aterosklerozy (http://scienceblogs.com)

NOMANCLATURE AND SEQUENCES IN PROGRESSION  gapugst  wamorowm  CLNiCAL
MAIN HISTOLOGY OF ATHEROSCLEROSIS ONSET MECHANISM COLLERLATION

Initial lesion .
icatly
* histologh H;mm! &

)

Intermediate lesion

. trmeeuuur accumulation
o small far lipid pools

Atheroma

* intraceiluiar fipid accumulation
-murmmuh-um

Fibroatheroma
. multiple |
’liﬁnhur pll ipld cores
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