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Kardiovaskularni onemocnéni jsou nejcastéjsi pfi¢cinou morbidity a mortality diabetikd. V pfitomnosti diabetu dochazi k akceleraci ate-
rosklerézy viech tepen - vtomto ptipadé hovofime o diabetické makroangiopatii, ale i ke zménam v oblasti mikrocirkulace - nazyvané
téz diabeticka mikroangiopatie. Tato je charakterizovana ztlusténim bazalni membrany kapilar, arteriol a venul. Zmény ve velkych tep-
nach jsou zodpovédné za castéjsi vyskyt ischemické choroby srdecni, cévnich mozkovych piihod a ischemické choroby dolnich koncetin
u osob s diabetem ve srovnani s osobami bez diabetu. Mikroangiopatie je zodpovédna za rozvoj specifickych organovych komplikaci
diabetu - tj. diabetickou retinopatii, nefropatii a ¢astecné prispiva i k rozvoji neuropatie. Specifickym problémem diabetu je tzv. syn-
drom diabetické nohy zplisobeny kombinaciischemie a neuropatie, s ¢astou spoluti¢asti infekce. Tyto problémy vyzaduji dlouhodobou
lIécbu a jsou velkou zatézi nejen pro samotné nemocné a jejich rodinu, ale predstavuji velky problém i pro zdravotnicka zafizeni, kterd
se vénuji péci o tyto nemocné.

Kli¢ova slova: ateroskleréza, diabetes mellitus, ischemicka choroba dolnich koncetin, diabeticka mikroangiopatie a makroangiopatie,
kriticka koncetinova ischemie, syndrom diabetické nohy.

Vascular disease is the leading cause of morbidity and mortality in people with diabetes. The diabetic process leads to both accelera-
ted form of atherosclerosis affecting arteries of all sizes (large vessel disease or macroangiopathy) and to a specific microangiopathy
characterised by basement membrane thickening inm capillaries, arterioles and venules. Large vessel disease accounts for the excess of
coronary artery, cerebrovascular and peripheral vascular disease, whereas microangiopathy contributes mainly to diabetes retinopathy
and nephropathy and partly also to neuropathy. Diabetic foot problems are due to a combination of ischaemia and neuropathy, often
complicated by infection. As foot ulcers usually take many weeks or months to heal, they are a major burden for the diabetic, their family
and the health care team from physical, psychological and financial perspectives.

Key words: atherosclerosis, diabetes mellitus, peripheral artery occlusive disease of lower extremities, diabetic microangiopathy and

macroangiopathy, diabetic foot syndrome.

Diabetes mellitus je sice primarné metabo-
lické onemocnéni, ale jeho dlouhodobé trvani
vede k postizeni jednotlivych tkani a organd,
k ¢emuz dochdzi v disledku metabolickych
zmeén pfi nedostatku inzulinu. Chronické kompli-
kace diabetu jsou v podstaté jeho chronickymi
nasledky. Porucha vedouci k hyperglykemii je
sice spolecnd pro rlizné typy diabetu (tj. nedo-
statek inzulinu absolutni nebo relativni), ale roz-
voj komplikaci zavisi téZ na genetické dispozici.
Hlavnim vyvolavajicim faktorem rozvoje kom-
plikacf pfi diabetu je chronickd hyperglykemie,
kterd pUsobf jak na cirkulujicf krevni elementy,
tak na endotelové bunky a nepiimo i na fibro-
blasty a dalsi buriky intersticia (1).

V soucasné dobé je za kli¢ovou pficinu roz-
voje pozdnich komplikaci povaZzovan oxidaéni
stres vyvolany pravé dlouhotrvajici hypergly-
kemif. Vystupnovany oxidacni stres je vyrazem
nepomeéru mezi tvorbou reaktivnich forem
kysliku a jejich ,odklizenim” enzymovym a ne-
enzymovym systémem (2). Vedle oxida¢niho
stresu se rozviji i tzv. nitracni stres, pfi kterém
vznikaji reaktivni formy dusiku. Oxida¢nf stres
ma Uzky vztah k rozvoji endotelové dysfunkce.

V endotelové bunce reaguje oxid dusnaty se
superoxidovym radikdlem tvofenym pfi pre-
meéné prostanoidl vlivem zvysené koncent-
race glukdzy. S oxida¢nim stresem souvisejf
i pokrocilé produkty glykace (AGE — advanced
glycation endproducts), které ovliviuji v bunce
fadu signalnich molekul. Dalsf patogeneticky
mechanizmus rozvoje cévnich komplikaci je
spojen s enzymem proteinkindzou C (PKC).
Glukdzou indukovand aktivace PKC zvysuje
hladinu diacylglycerolu ve tkanich s ddsled-
kem zvyseni produkce extracelularnich hmot,
cytokind, rtstovych faktor( a proliferace bu-
nék cévni stény. Hyperglykemie zvysuje rizika
vaskuldrnich zmén pdsobenim na agregaci
desticek, snizovanim fibrinolytické aktivity
a zvydovanim aktivatoru inhibitoru plazmino-
genu (PAI-1) a tim vytvari prokoagula¢ni stav
v oblasti arteridIni ¢asti fecisté (3).

Zmény na cévnim fecisti se odehrdvaji jak
v oblasti mikrocirkulace, tj. v oblasti kapilar, ve-
nul a arteriol (tehdy mluvime o tzv. diabetické
mikroangiopatii) tak v oblasti tepen stfedniho
a vétsiho kalibru, nazyvané diabetickd makro-
angiopatie.
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Diabeticka mikroangiopatie je zodpovédna
za rozvoj organovych komplikaci diabetu, které
predstavuji diabetickd retinopatie, nefropatie
a neuropatie. Manifestace téchto zmén koreluje
s délkou trvani metabolické poruchy a stupném
kompenzace diabetu, zatimco diabeticka mak-
roangiopatie, kterd je v podstaté akcelerovana
ateroskleréza, bézi nezavisle na délce trvani
diabetu.

Diabetes mellitus 1. typu je spjat se zvy-
Senym rizikem kardiovaskuldrnich onemocnénf
teprve po fadé let trvani choroby, a to zejména
u pacientl s dlouhodobé nedobrou kompen-
zaci diabetu a pfi vyvinuté diabetické nefropatii,
spojené s nefrotickym syndromem, s proteinurif
a hyperlipidemii (zejména zvysené triacylgly-
ceroly); vyznamny vliv zde mé jisté i geneticka
dispozice pro kardiovaskularni onemocnénf
a pfipadné koureni.

Diabetes mellitus 2. typu sém o sobé je po-
vazovan za samostatny nezavisly rizikovy faktor
ischemické choroby srdec¢ni. Podle statistickych
Udaju, ale predevsim podle klinickych zkusenosti
vystupuje ndpadné do popredf velice Uzky vztah
mezi diabetes mellitus 2. typu a viemi kardio-
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vaskuldrnimi chorobami. Proto se dnes stéle
Castéji setkdvame s tvrzenimi typu: diabetes je
kardiovaskularni onemocnéni” apod. (4).

Vice nez 75% nemocnych s diabetes melli-
tus 2. typu umird na kardiovaskuldrni choroby.
Mortalita u dospélych diabetik( je 2—-4x vyssi
ve srovnani s osobami stejného veéku bez pri-
tomnosti diabetu. Kromé toho, Ze jsou projevy
kardiovaskuldrnich onemocnénf (tj. predevsim
ischemické choroby srdecni), jako je akutnf in-
farkt myokardu a frekvence srde¢niho selhani
a vyskyt cévni mozkové pfihody, 2—-4x Castejsf
u osob s diabetem 2. typu ve srovnanf s oso-
bami bez diabetu, jsou ndpadné i dalsi klinic-
ké odlisnosti aterosklerotického onemocnénf
u osob s cukrovkou. Projevy kardiovaskuldrnich
onemocneéni u diabetikl se manifestuji v mlad-
$im véku (asi o 1 dekddu dffve nez u osob bez
pfitomnosti diabetu), mizf rozdily v postizen{
Zen a muzd, morfologicky jde ¢asto o zmény
na tepnach malého prdsvitu a s tendenci k mul-
tietdzovému postizeni. V dUsledku pfitomné
diabetické neuropatie jsou téz Castéjsi projevy
klinicky asymptomatického onemocnéni (néma
ischemie myokardu, abnormality na ekg nahod-
né zjisténé, nahla koronarni smrt).

To, co je obzvIasté ndpadné, je castejsi vyskyt
ischemické choroby dolnich koncetin (ICHDK)
u diabetikl — podle vétsiny epidemiologickych
studii se ICHDK vyskytuje 10x Castéji u diabetik(
ve srovnani se stejné starymi osobami bez pfi-
tomnosti diabetu (5). Hlavni pficinou ¢astéjsiho
vyskytu ICHDK u diabetikd je nakupenti riziko-
vych faktorl pro aterosklerézu, jak to vidime
u vétsiny nemocnych s diabetem 2. typu s pro-
jevy metabolického syndromu. K tomu pfistu-
puje dalsi nejcastéjsi rizikovy faktor ICHDK, tj.
koureni. Jiz dfive epidemiologické studie ukazaly,
Ze vyrazné aterogennim faktorem je jiz samotna
pritomnost diabetu (6). Riziko zvysenych hladin
glukdzy v krvi se za¢ind uplatiiovat jiz v obdobf
prediabetu, a to pfedevsim zvysenim hladin
postprandidlnf glykemie (7). Zda se, Ze u Zen dia-
beticek je oslabeny ochranny vliv estrogent na
cévnisténu, i kdyz dosud nejsou zadné klinické
ani experimentalni studie, které by mechaniz-
mus pUsobeni vysvétlily. U ischemické choro-
by dolnich koncetin je tento rozdil v pohlavf
vyjadfen nejvice ze viech kardiovaskuldrnich
onemocnéni. Jestlize v populaci nediabetické
je pomeér postizeni muzl a zen ischemickou
chorobou dolnich koncetin 15:1, mezi diabetiky
se rozdil téméf stird (2:1).

Tendence k rozvoji projevl ICHDK souvi-
si rovnéz se stupném kompenzace diabetu.
Metaanalyza fady studii potvrdila, Ze na kazdy

vzestup glykovaného hemoglobinu o 1% se
zvysuje riziko ICHDK 0 26 % (8).

Kromé toho, Ze se ICHDK u nemocnych
s diabetem 2. typu vyskytuje Castéji nez u stejné
starych osob bez diabetu, je jeji prabéh nepfi-
znivéjsi, akcelerovany, s tendenci k perifernimu
typu, s postizenim tepen distalné od kolenniho
kloubu, tj. tepen bérce a nohy; ¢astéji jsou téz
stendzy a obliterace i na kolaterdlach, postizena
je ¢astoi a. profunda femoris, coz u nemocnych
bez diabetu nevidame. Toto vse zhorsuje prokr-
ven( akralnich partif DK s vétsim rizikem rozvoje
trofickych defektl nohou. Podle vysledk{ epide-
miologickych studif je vyskyt kritické koncetino-
vé ischemie u diabetikd asi 5x ¢astéjsi (9) a stejne
tak riziko amputace dolnf koncetiny je 5x ¢astejsi
u diabetikl nez u osob bez diabetu (9, 10).

Postizeni tepen dolnich koncetin u diabetik
po delsi dobé trvani choroby je ¢asto provazeno
(@z v 50%) vyskytem mediokalcindzy, ktera dle
literdrnich Udajd sice nepatfi k obliterativnim
tepennym onemocnénim, ale s ohledem na to,
Ze se mediokalcindza mlze u diabetikd kombi-
novat s aterosklerézou, komplikuje vysetfova-
ni osob s diabetem. Proto u diabetik{ je tfeba
s touto moznostf pocitat, a zejména vysledky
instrumentalnich vysetrenf (jako je méfenf kotni-
kovych a prstovych tlakd) je tfeba hodnotit opa-
trné a s timto védomim (tj. je nutné predpokla-
dat arteficidlné navysené hodnoty kotnikovych,
alei prstovych tlakd). Pro mediokalcindzu svédci
tlakovy index kotnik/paze (tzv. ABI) vétsi nez
1,30, ovéem v terénu ICHDK a mediokalcinozy
absolutni hodnota ABI nedéva validni informaci.
Za téchto okolnosti je pro urceni stupné ische-
mie nejdllezitéjsi klinické vysetteni, pfipadné
registrace tepennych rychlostnich kfivek nebo
dalsi vysetfeni (méfenf transkutannf tenze kys-
liku apod). Mediokalcinéza ztéZuje i provadéni
intervencnich rekanalizaci tepen.

Dal3i komplikujici okolnosti je pfitomnost
diabetické neuropatie, kterd nejen ovliviuje
klinicky obraz potizi nemocnych s cukrovkou —
chybi varovny signal pocitu bolesti, ale navic je
zhorsend trofika klze (zpomalené hojent, sklon
k infeké¢nim komplikacim, tendence k tvorbé
hyperkeratoz v misté plsobeni tlaku, usnadnént
vzniku typickych neuropatickych defektl na
ploskach nohou v misté tlaku - tj. pod hlavicka-
mi metatarzofalangealnich kloubt prstl DK, na
paté, na brisku distalnf falangy palce nohy).

Diabetickd neuropatie méa klicovou tlohu pri
rozvoji nejtézsi diabetické komplikace na noze
diabetika - tj. vznik syndromu diabetické nohy
a Charcotovy osteoartropatie. Tyto obé kom-
plikace predstavuji ekonomicky i zdravotnicky
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nejzédvaznéjsi komplikace cukrovky, vyzadujici
dlouhodobou hospitalizaci, opakované ambu-
lantnikontroly, velké ndklady na lé¢bu antibioti-
ky, protetickou péci atd. Syndromem diabetické
nohy je postizeno 5-109% pacientl s diabetem,
u diabetikl ve stadiu renalnf insuficience je pri-
tomnost podstatné vyssi (10, 11).

Defekty na noze diabetika pfedstavu-
ji obdvanou komplikaci cukrovky. V etiologii
vzniku defektd se uplatiuje jak porucha cir-
kulace, tj. ischemie jak pfi pfitomné mikroan-
giopatii, tak makroangiopatii, ale predevsim
porucha inervace pfi diabetické neuropatii. Je
tfeba si od zac¢atku ujasnit, co je hlavni pfici-
nou vzniku defektu na noze diabetika, nebot
daldi vysetfovaci i lécebny postup se bude lisit
podle toho, zda jde o defekty neuropatické, ¢i
ischemickeé (12).

U defektti neuropatickych je hlavnim cilem
péce odlehceni koncetiny, mistni osetfovani
a kontrola infekce, zatimco u ischemickych ne-
bo neuroischemickych defekti bychom méli
vzdy provést angiografii tepen dolnich koncetin
a zvazit moznosti revaskularizace jak s vyuzi-
tim metod endovaskularnich, tak chirurgickych
postupd.

Zasady lécby kardiovaskularnich onemoc-
néni u diabetikl se nelisi od postupd uplat-
novanych u nemocnych bez diabetu s tim, Ze
klademe velky dliraz na co nejlepsi kompenzaci
diabetu. Tento pozadavek plati zejména pro
nemocné se syndromem diabetické nohy a s de-
fekty na koncetiné. Lécebné postupy by vzdy
mély postihovat dva zakladni principy:

1. prevence progrese tepenného onemoc-
néni a vyvoje kardiovaskuldrnich komplikacf (tj.
prisna kontrola hypertenze vhodnymi Iéky, pre-
devsim ACE-l a blokatory receptord AT, Ié¢ba
dyslipidemie statiny, podavani antiagregacnf
lécby), a pfedevsim absolutni nikotinova absti-
nence a dalsi reZimovd opatienf — tj. pohybova
aktivita a kontrola télesné hmotnosti.

2.lécbaischemického syndromu.V oblasti
tepen koronérnich, karotickych i koncetino-
vych se na zakladé angiografickych vysetreni
indikuje provedeni endovaskularnich nebo chi-
rurgickych cévnich intervenci, pfipadné jejich
kombinace (tzv. hybridni vykony na tepnach
dolnich koncetin). Invazivni [é¢ba koncetinové
ischemie je naléhavéd zejména u nemocnych
s kritickou koncetinovou ischemii a u osob
s kratkymi klaudikacemi nebo s defekty is-
chemického plvodu. Tyto nemocné je tfeba



urgentné odeslat do nejblizsiho angiocentra
k dalsimu feSenf (9). U vech nemocnych je
nutné i po provedeni revaskulariza¢nich pro-
cedur, stejné jako u téch, kde intervence na
tepnach nebyla mozna, nadéle lécit a kontrolo-
vat rizikové faktory aterosklerdzy, tj. predevsim
pfisna kontrola krevniho tlaku, podavani statinC
a antiagregacni lé¢ba (kyselina acetylosalicylo-
vd a clopidogrel).

S ohledem na soucasné znalosti o etiopato-
genezi cévnich komplikaci diabetu se jevi jako
nejdUlezitéjsi snazit se o trvale dobrou meta-
bolickou kompenzaci diabetu s tim, Ze je tfeba
ke kazdému nemocnému pfistupovat individu-
alné a uvazlivé posoudit benefit a rizika plynouct
ze snahy po optimélni metabolické kompenzaci.
Je ztejmé, Ze u mladsich jedincd s kratsi dobou
trvani diabetu (do 10-15 let) normalizace gly-
kemie bezpecnou lécbou snizi kardiovaskularnf
riziko, zatimco u osob s pokrocilymi zménami
na véncitych a mozkovych tepnéch, s dlouhym
trvanim diabetu, mlze zvysené riziko hypogly-
kemie plynouci zintenzivni [écby vést ke zvyse-
nému riziku Umrti (13, 14).

Je tfeba aktivné prosazovat zlepsovani
erudice Iékafl prvniho kontaktu v diagnostice
tepennych onemocnéni na dolnich koncetinach
a povédomi, ze u nemocnych s cukrovkou je
tfeba na tyto komplikace myslet. Jediné od-
haleni pocinajicich forem téchto poruch maze
vést ke snizenf poctu amputacf a zlepsenti kvality
Zivota nemocnych.
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