Pre riziko vzniku prediabetes su po-
trebné viaceré doélezité faktory. Z nich sa
v sUcasnosti zdaju byt najdolezitejsie fy-
zicka aktivita a telesna hmotnost. V tejto
suvislosti je potrebné upozornit na dve
velké sledovania v tomto kontexte.

V tomto roku boli zverejnené vysledky
20-ro¢ného sledovania v projekte CAR-
DIA (The Coronary Artery Risk Develop-
ment in Young Adults) [1].

Predstavoval prospektivne, multicen-
trické sledovanie trendov rizik v mladsej
vekovej populdcii (18 - 30 rokov), ktora
zacala v rokoch 1985 - 1986. Kardiores-
piracna fitness bola urcena zatazovym
testom na bicyklovom ergometri v troch
vekovych stuprioch (18 - 30, 25 - 37
a 38 - 50 rokoch). Sledované boli kohorty
v ¢ase 0, po 7 a po 20 rokoch (teda celé
Stvrtstorocie — celych 25 rokov), kedy
sa sledoval vznik prediabetes a mani-
festného diabetes mellitus. Prediabe-
tes bol definovany ako HbA, 5,7 - 6,4 %,
alebo glykémie nalacno 100 — 125 mg/d|,
toleran¢ny glukézovy test po 2 hod
140 - 199 mg/dl. Diabetes mellitus bol
definovany ako HbA, = 6,5 %, alebo gly-
kémie nala¢no = 125mg/dl, toleran¢ny
glukézovy test po 2 hod = 200 mg/dl.
Sledovala sa teda incidencia prediabe-
tes a diabetes mellitus v rokoch 7, 10, 15,
20 a 25 s adjustaciou na vek, rasu, po-
hlavie, fitness, BMI a faktory zivotného
Stylu (fajcenie, kaloricky prijem, alkohol,
stupen vzdelania, systolicky krvny tlak)
a liecba rizikovych faktorov, ako hyper-
tenzia ¢i dyslipidémia. Po 25 rokoch sa
v 44,5 % (1 941 probandov) vyvinul pre-
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diabetes av 11,5 % (505 probandov) dia-
betes mellitus. Faktory manifestacie boli
muzi, cernosskd populacia, fajciari, mali
vyssi BMI a obvod pdésa, vyssi systolicky
krvny tlak a LDL cholesterol, dennt kon-
zumaciu alkoholu, vy3si energeticky pri-
jem a boli na liecbe antihypertenzivami.
Po adjustacii na horeuvedené faktory iba
vyssi stupen fitness chranil pred vznikom
prediabetes a diabetes mellitus.
Diabezita takmer vo vsetkych popula-
cidch vo svete dosiahla epidemické roz-
mery, hoci dlhodobé trendy sa mierne
oplostuju [2,3]. Prevalencia prediabetes
sa v sucasnosti pohybuje okolo 38 % [3,4].
U 0s6b s normalnou telesnou hmotnos-
tou starsich ako 45 rokov je prevalen-
cia prediabetu 33 % (a diabetu, ktord
sa mierne oplostuje). Tato prevalencia
prediabetu neustale narastd. V tejto su-
vislosti sa v literature objavuje novy fe-
notypicky nazov metabolicky zdrava
obezita (metabolically healthy obesity —
MHO) [1,5]. Existuju teda osoby s obe-
zitou, ktoré vobec nemaju kardiometa-
bolické rizikové faktory, maju iba nizke
riziko diabetes mellitus, kardiovasku-
larnych ochoreni, srdcového zlyhava-
nia a mortality [6]. Na druhej strane je
popisany fenotyp metabolicky chorych
pacientov s normalnou telesnou hmot-
nostou (metabolically unhealthy normal
weight - MUNW), ktori maju vysoké ri-
ziko diabetes mellitus 2. typu, kardiovas-
kuldrnych ochoreni, srdcového zlyhava-
nia a mortality v porovnani so zdravymi
osobami normalnej telesnej hmot-
nosti [7]. Toto rozdelenie, resp. tato kon-
cepcia nesie so sebou rizika v skriningo-
vom rozhodovacom procese (a su tu aj

iné faktory, ako inzulinova rezistencia,
zapal, znizené oblickové funkcie, Zivotny
styl, fajcenie, ¢i diétne faktory).

Analyza udajov z ndrodného sledovania
NHANES [l (The National Health and Nut-
rition Examination Survey 1988 - 1994
a 1999 - 2012) sledovala osoby vo veku
20 rokov a starsich bez diabetes mellitus
s normalnou telesnou hmotnostou (BMI
18,5 — 24,9kg/m?). Prepocitavali sa dvoj-
rocné cykly od rokov 1999 - 2012 z hla-
diska vzniku prediabetes (definovany ako
HbA 5,7 - 6,4 %), obvod pésa (> 102cm
U muzov a > 88cm u Zien) a pomer pas
boky (> 0,53 u muzov a > 0,49 u Zien).
Prevalencia prediabetu u nediabetikov
vo veku nad 20 rokov s normalnou teles-
nou hmotnostou stupala z 10,2 % v ro-
koch 1988 - 1994 na 18,5 % v roku 2012.
Vo veku nad 45 rokov sa prevalencia zvy-
Sila z 22 na 33,1 %. Zvyseny obvod pasa
stupol z 5,6 na 7,6 % v horeuvedenych
rokoch sledovania, podobne pomer pas-
-boky z 27,2 na 33,7 %. Je viak zaujimavé,
Ze ukazovatele abdomindlnej obezity ne-
boli prediktivne pre prediabetes po ad-
justaciach [2]. Akokolvek vsak, posledné
Udaje pripominaju dolezity vztah nad-
vahy a obezity aj vo vztahu ku onkologic-
kym ochoreniam [8].

IARC (International Agency for Re-
search on Cancer) dokazal, Ze nepritom-
nost nadmerného tuku v tele znizuje ri-
ziko malignit. Naopak bol dokazany
vztah ku dalsim ésmym typom malignit.
Ku pévodnym piatim (kolorektalny, ezo-
fagealny - adenokarciném, rendlny, prs-
nika u postmenopauzalnych Zien a ute-
rinny - endometridlny) pribudli teda
dalsie. Su to karcinomy zaludka, pecene,



ZI¢nika, pankreasu, ovarii, stitnej zlazy,
meningov a mnohopocetného mye-
[6mu. Upozornili aj na limitované udaje
vztahu ku karcindmu prostaty, prsnika
u muzov a lymfému typu B [8].

Koncepcia rizika diabetes mellitus pre
kardiovaskularne ochorenia je dobre
znama, preto sa pri hodnoteniach no-
vych druhov liecby zvlast sleduje
tento ukazovatel. V prvej skupine lie-
kov SGLT2 (sodikovo-glukézového ko-
transportéra 2) bola v tomto roku zve-
rejnend tzv. outcomovd Studia LEADER,
ktora sledovala vplyv liraglutidu (v prie-
mernej davke okolo 1,8 mg/den) oproti
placebu u 9 300 pacientov po dobu
3,8 rokov. Liek preukazal bezpecnost
a znizoval o 12 % zdvazné kardiovasku-
larne prihody (sledovany bol tzv. zdru-
Zeny-kompozitny ciel).

Tieto vysledky su odlisné oproti Stu-
dii EMPA-REG s empagliflozinom (GLP1)
receptorovym agonistom. Ako bolo
zverejnené minuly rok, lie¢cba s ago-
nistom receptorov glukagon like pepti-
dom 1 neznizila riziko hospitalizacii pre
mestnavé srdcové zlyhanie. Avsak mame
v medicine dokazov dve outcomové stu-
die dokazujuce okrem zniZenia hladin
glykémie aj znizenie kardiovaskularnych
umrti [9,10]. Navyse pri liecbe empaglif-
lozinom bola dokazand aj nefroprotek-
cia (prevencia zhorSovania renélnych
funkcii). Je to s ohladom nefropro-
tekcie rozdiel oproti liecbe s napr. da-
pagliflozinom. Najnovsia sprava s ohla-
dom na lie¢bu s canagliflozinom (Studia
CANATA-SU) tiez uvadza nefroprotekciu
(http://bit.ly/2bxCelr a http://bit.ly/2bc-
ClpB). V tejto suvislosti je potrebné pri-
pomenut, Ze vysokorizikovi pacienti
musia brat aj iné druhy lieciv spo-
jené napriklad s objemovou depléciou
(diuretikd, ACE-inhibitory, sartany, ne-
steroidné protizapalové lieky atd’). Preto
je potrebné pred lie¢bou SGLT2 inhi-
bitorom starostlivo vysetrit oblickové
funkcie a pri liecbe sledovat hladinu
kreatininu v sére. V $tudii EMPA-REG sa
ukazal benefit pri liecbe z hladiska kar-
diovaskuldrnych prihod az po case

(teda nie v prvych niekolkych mesia-
coch, ale az po roku liecby). Zd4 sa tiez,
Ze sazmeni aj nas nahlad na lie¢bu beta-
blokatormi u pacientov s diabetes mel-
litus (http://bit.ly/2aYKP4q) z hladiska
moznej kardioprotekcie. Vo velmi krat-
kej budicnosti sa ocakavaju dalsie vy-
sledky zo sledovania kohorty pacientov
s diabetes mellitus v stadii UKPDS
z ohladom na liecbu gliptinmi a glita-
z6nmi, kde dlhodobé vplyvy zatial nie su
zname [11,12].

V tomto kontexte stale presne nemame
dostatok vedomosti, napriek tomu, ze
mame viacero vedeckych odporucani.
V literature sa nazory na tuto proble-
matiku réznia. Hoci je prevazna cast au-
torit presvedcenad o tom, ze tesnejsia
kontrola glykémie znizuje riziko mik-
rovaskularnych komplikacii, ako je to
s makrovaskularnymi (prevencia infarktu
myokardu, ¢i ndhlej mozgovocievnej pri-
hody) nevieme. V najnoviej metaanalyze
z augusta 2016 (http://bit.ly/2bfUSkV)
bolo analyzovanych 16 odporucani,
328 casopisov, 11 metaanalyz z rokov
2009 - 2014 a 5 RCT studii. Tesnejsia kon-
trola glykémie neprindsa vyznamny be-
nefit z ohladom na riziko dialyzy, trans-
plantacie obliciek, rendlneho zlyhani
a smrti, slepoty a neuropatie (77 - 100 %
publikdcii a 95 % guidelines viak publi-
kovali benefit).

Tesnejsia kontrola glykémie neprinasa
vyznamny benefit s ohladom na kardio-
vaskuldrnu mortalitu, mozgovocievnu
prihodu, mortalitu pre vietky priciny,
ale 15% pokles relativneho rizika nefa-
talneho infarktu myokardu (tento pokles
vsak znamenal iba posun ku fatalnym in-
farktom myokardu). Do zverejnenia vy-
sledkov studie ACCORD (v roku 2008) li-
terdrne Udaje viak publikovali benefit zo
znizenia makrovaskularnych komplikacii
pri tesnejsej kontrole glykémie. Uvedena
studia ACCORD ukazala dokonca na 26%
vzostup mortalitného rizika pre vietky
pri¢iny a 43% pre kardiovaskularne pri-
¢iny, odvtedy literdrne publikacie uva-
dzaju iba minimalny benefit. Taktiez in-

terpolovat uvedené zavery na pacientov
s diabetes mellitus 1. typu nevieme. V li-
terdrnych udajoch sa zdérazruje korek-
cia ostatnych rizikovych faktorov ako
dyslipidémie a hypertenzie. Nedédvno
publikovand praca sledovala vplyv kon-
troly krvného tlaku (TKs < 140 mmHg)
u pacientov s diabetes mellitus 2. typu
bez dokizaného kardiovaskularneho
ochorenia [13]. Sledovala Svédsky regis-
ter 187 106 pacientov s diabetes mellitus
2. typu mladsich ako 75 rokov (obdobie
2006 - 2012 po dobu piatich rokov). Do-
poruc¢ované nizsie hodnoty systolického
krvného tlaku boli spojené s nizsim rizi-
kom kardiovaskularnych prihod v tejto
skupine pacientov a asociacia medzi niz-
kymi hodnotami krvného tlaku so zvy-
$enou mortalitou moze byt dana viac
sprevadzajucimi ochoreniami nez anti-
hypertenzivnou lie¢bou [13].

Posledna pozndmka sa bude tykat in-
tenzifikacie liecby diabetes mellitus, kar-
diovaskularnym rizikom u Zien a dia-
gnostikou tyreopatii. AACE (American
Association of Clinical Endocrinolo-
gists) a ACE (American College of En-
docrinology) v poslednych odporuca-
niach doporucuju pre skupinu pacientov
s diabetes mellitus na monoterapii met-
forminom, ak nie su dosiahnuté cielové
hodnoty HbA _ intenzifikovat liecbu.
Vacsina zlyhani liecby metforminom je
zo strany pacienta a mald cast zo strany
lekéra. Dalej sa zdéraznuje potreba zvy-
senej kontroly pacientiek v obdobi pre-
menopauzy a v prvych rokoch me-
nopauzy. Napokon sa doporucuje aj
sledovanie tyreopatii, kde je v klinic-
kej praxi potrebna dobra diferencidlna
diagnostika s ohladom na noduldrne
postihnutie oproti karcindmu Stitnej
zlazy [14].
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