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Zakladni informace o KDP

Administrativni ¢islo: KDP-AZV-8

Nazev: Doporucené postupy — Diabetes a CVS onemocnéni

Kategorie/typ:

[ Procesni postup ve zdravotnictvi
[ Organizacni postup ve zdravotnictvi
Klinicky doporuceny postup

[0 Doporuceny postup pro verejné zdravotnictvi

Diagndzy:

Kéd(y) MKN10 Popis

E10 Diabetes mellitus 1. typu

E11 Diabetes mellitus 2. typu

E78* Poruchy metabolismu lipoproteind a jiné lipidemie

110* Esencialni (primarni) hypertenze

121 Akutni infarkt myokardu

125* Chronicka ischemicka choroba srde¢ni

I150* Selhani srdce

165* Uzavér a zuzeni pfivodnych mozkovych tepen nekoncici mozkovym infarktem
170* Aterosklerdza

N18* Chronické onemocnéni ledvin

Klicova slova (MeSH): Diabetes mellitus, prediabetes, kardiovaskularni onemocnéni, prevence, rizika,
lé¢ba

Kolektiv tvarcu:
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Souhrn doporuceni

Stanoveni kardiovaskularniho rizika u pacientid s diabetem a prediabetem

Doporuceni pro uZiti laboratornich vysetieni, elektrokardiogramu a zobrazovacich metod pro stanoveni KV
rizika u asymptomatickych pacientt s diabetem

ESC GRADE

Doporuceni - — — , — —
Uroven Trida Uroven Sila

Rutinni stanoveni mikroalbuminurie je indikovano k identifikaci
pacientl s rizikem rozvoje renalni insuficience nebo s vysokym B I PorYer YoV ™M
rizikem budouciho KVO.

Klidové EKG je indikovano u pacientd s DM a diagnostikovanou

hypertenzi nebo s podezienim na KVO. C | ISISIS) TT
Sonografické méreni karotickych a/nebo femoralnich platd by mélo
byt zvazeno jako modifikujici rizikovy faktor u asymptomatickych B lla ®PPO )

pacientl s DM.

Koronarni kalciové skdre s CT mlzZe byt zvaZeno jako modifikujici
rizikovy faktor ve stanoveni KV rizika u asymptomatickych pacient( B b P Yo VoY ™
s DM ve stfednim riziku.

CT koronarografie nebo funkcni zobrazeni (radionuklidové vysetieni
myokardu, zatéZovd magnetickd rezonance nebo zatéZova
echokardiografie) mohou byt zvdZzeny u asymptomatickych B lib 000 T2
pacientl s DM pro screening postiZeni koronarnich tepen.

ABI mUze byt zvazen jako modifikujici rizikovy faktor ve stanoveni
KV rizika. B b | oe6e T

Detekce aterosklerotickych plath karotickych a femoralnich tepen
pomoci CT nebo magnetické rezonance mizZe byt zvazena jako
modifikujici rizikovy faktor u pacientd s DM ve stfednim nebo B Iib o880 T?
vysokém KV riziku.

Sonograficky screening tloustky karotické intimy-medie pro

stanoveni KV rizika neni doporugen. A il OO0 W
Rutinni stanoveni cirkulujicich biomarkerl neni doporuceno pro
stratifikaci KV rizika. B I CO00 W

Rizikova skdre vyvinutad pro obecnou populaci nejsou doporucena
pro stanoveni KV rizika u pacient s DM. c i 00 W

Pozndmka: ABI — index kotnik-paZe; CT — vypocetni tomografie; EKG — elektrokardiogram; DM — diabetes mellitus; KV —
kardiovaskularni; KVO — kardiovaskularni onemocnéni.

Prevence kardiovaskularnich onemocnéni u pacienti s diabetem
a prediabetem

Doporuceni pro Upravu Zivotniho stylu u pacientii s diabetem a prediabetem

Doporuceni > ESC ~ GRADE
Uroven | Trida Uroven Sila

U vsech jedincl s DM a prediabetem je doporuceno odvykani

koureni s pomoci strukturovaného poradenstvi. A I co00 ™

Ovlivnéni zivotniho stylu je doporuceno k oddaleni nebo prevenci

konverze prediabetu, jako je PGT, na DM2T. A I coe0 ™

Snizeni kalorického pfijmu je doporuceno pro redukci nadvahy

u jedincl s prediabetem a DM. A | coe0 ™
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Mirnd az intenzivni fyzickd aktivita, zejména kombinace aerobniho
a posilovaciho cviceni, > 150 min tydné je doporucena pro prevenci
a kontrolu DM, pokud nejsou pfitomny kontraindikace, jako jsou A l N ™
zavazné komorbidity nebo limitovana doba doziti.

Stredomorska dieta, bohata na polynenasycené a mononenasycené

tuky, by méla byt zvazena pro redukci KV ptihod. B Ila NAERES) T?
Suplementace vitaminl nebo mikronutrientl za Géelem redukce
rizika DM nebo KVO u pacientd s DM neni doporucena. B I NAERES) W

Pozndmka: DM — diabetes mellitus; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; KV — kardiovaskularni; KVO — kardiovaskularni
onemocnéni; PGT — porucha glukézové tolerance. Obecné stanoveny cil pro obézni pacienty s DM je sniZit pfiblizné 5 %
vychozi hmotnosti. Je doporuceno, aby vsichni sniZovali ¢as traveny sedavym zplsobem Zivota tim, Ze pferusi sedavou aktivitu
stfednim aZ usilovnym cvi¢enim trvajicim 10 a vice minut (Siroky ekvivalent 1 000 krok).

Doporuceni pro kontrolu glykemii u pacientt s diabetem

ESC GRADE

Doporuceni > - — - - -
P Uroven Ttida Uroven Sila

Je doporucena tésnd kontrola glykemii s cilem dosdhnout témér
normalniho HbAlc (< 7,0 % nebo < 53 mmol/mol), aby doslo A [ DODD ™M
k redukci mikrovaskularnich komplikaci u jedinc s DM.

Cilové hodnoty HbAlc by mély byt individualizovany s ohledem na

trvani DM, komorbidity a vék. c | P06 ™
Je doporuceno predchdzet hypoglykemiim.

i i YROELY C | |@eece | ™
Vyuziti  self-monitoringu  glykemii  a/nebo  kontinualniho
monitorovani glykemii by mélo byt zvdZzeno k usnadnéni optimalni A lla DODD ™

kontroly glykemii.

Cilovy HbAlc < 7,0 % (nebo < 53 mmol/mol) by mél byt zvazen pro
prevenci makrovaskularnich komplikaci u jedinc s DM. c Ila P06 T?

Poznamka: DM — diabetes mellitus; HbA;. — glykovany hemoglobin.

Doporuéeni pro management krevniho tlaku u pacientti s diabetem a prediabetem

ESC GRADE

Doporuceni , — — > — -
P Uroven| Tfida | Uroven | Sila

Cile lécby

Antihypertenzni |écba je doporucena u pacientdi s DM, pokud TK
v ordinaci je > 140/90 mm Hg. A | DODD ™

Je doporuceno, aby lécba pacientl s hypertenzi a DM byla
individualni. Cilovy TK je STK 130 mm Hg a < 130 mm Hg, pokud je
tolerovan, ale ne < 120 mm Hg. U starsich lidi (starSich 65 let) je A I Co0D ™
cilovy STK v rozmezi 130—139 mm Hg.

Je doporuceno, aby cilovy DTK byl < 80 mm Hg, ale ne < 70 mm Hg. C | e Y=Y=1=) ™

STK pfti Ié¢bé < 130 mm Hg mUzZe byt zvazen u pacientd s ¢astecné
vysokym rizikem cerebrovaskularnich pfihod, stejné jako u pacientd C b o Y=Y=1=) ™
s anamnézou cévni mozkové prihody.

Lécba a hodnoceni

Zmény Zivotniho stylu (redukce hmotnosti pfi nadvaze, fyzicka
aktivita, restrikce prijmu alkoholu, restrikce pfijmu sodiku a zvySeny
pfijem ovoce [tj. 2-3 porce], zeleniny [tj. 2—3 porce] a nizkotucnych A [ DODD ™M
mléénych produktd) jsou doporueny u pacienti s DM
a prediabetem s hypertenzi.

Blokator RAAS (ACEI nebo ARB) je doporucen v |éCbé hypertenze
u pacientd s DM, predevsim v prfitomnosti mikroalbuminurie, A | CO0D ™
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albuminurie, proteinurie nebo hypertrofie LK.
Je doporuceno, aby lécba byla zahdjena kombinaci blokatoru RAAS
s blokdtorem kalciového kanalu nebo thiazidového diuretika. A I OO0 ™
U pacientd se zvysenou glykemii nala¢no nebo PGT by blokatory
RAAS mély byt preferovany pred beta-blokatory nebo diuretiky A lla PODD ™~
k redukci rizika ndstupu DM.
Mél by byt zvazen vliv GLP1-RA a inhibitord SGLT2 na TK.

i C la | @0 | 12
Domaci monitorovani TK by mélo byt zvazeno u pacientd s DM
uzivajicich antihypertenzni Iécbu k ovéfeni optimalni kontroly jejich C lla o YaYaT=) ™
TK.
24 h ABPM by mélo byt zvazeno ke stanoveni abnormalnich 24 h
vzorcU TK a k Upravé antihypertenzni terapie. C lla P60 T2

Poznamka: ABPM — ambulantni monitorovani TK; ACEl — inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu; ARB — blokator
receptoru AT; pro angiotenzin Il; DM — diabetes mellitus; DTK — diastolicky krevni tlak; GLP1-RA (glucagon-like peptide-1
receptor agonist) — agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; LK — levd komora; PGT — porucha glukézové
tolerance; RAAS — systém renin-angiotenzin-aldosteron; SGLT2 (sodium-glucose co-transporter 2) — sodikoglukdzovy

kontransportér 2; STK — systolicky krevni tlak; TK — krevni tlak.

Lipidy

Doporuceni pro lécbu dyslipidemii hypolipidemiky

Doporuceni - ESC - GRADE
Uroven | Tfida | Uroven | Sila

Cile

U pacientdl s DM2T v mirném KV riziku © je doporucen cilovy LDL-C

< 2,6 mmol/l (< 100 mg/dl). A | OO0 ™

U pacientl s DM2T ve vysokém KV riziku © jsou doporuceny cilovy

LDL-C < 1,8 mmol/I (< 70 mg/dl) a sniZeni LDL-C o nejméné 50 %. A | OO0 ™

U pacientl s DM2T ve velmi vysokém KV riziku ¢ jsou doporuceny

cilovy LDL-C < 1,4 mmol/I (< 55 mg/dl) a snizeni LDL-C o0 nejméné B [ POPO ™M

50 %.

U pacientl s T2DM se doporucuje sekundarnim cil non-HDL-C < 2,2

mmol/l (<85 mg/dl) u pacientl s velmi vysokym KV rizikem a < 2,6 B [ DOPHO ™M

mmol/l (<100 mg/dl) u pacientl s vysokym KV rizikem.

Lécba

Statiny jsou doporuceny jako hypolipidemickd terapie prvni volby

u pacientd s DM a vysokym LDL-C, |é¢ba je indikovana na zakladé KV

rizikového profilu pacienta a dle doporucenych cilovych koncentraci A I o0 ™

LDL-C (nebo non-HDL-C).

Pokud neni dosazeno cilového LDL-C, je doporucena kombinacni

terapie s ezetimibem. B | PODO ™

U pacientl s velmi vysokym KV rizikem s perzistujicim velmi

vysokym LDL-C navzdory Ié¢bé maximalni tolerovanou davkou

statinu v kombinaci s ezetimibem nebo u pacientl s intoleranci A | Co0D ™

statinu je doporucen inhibitor PCSK9.

Uprava Zzivotniho stylu (se zaméFfenim na redukci hmotnosti,

snizenou konzumaci rychle vstfebatelnych cukrd a alkoholu)

a fibraty by mély byt zvaZeny u pacientd s velmi nizkym HDL-C B Ila PODO T2

a vysokou koncentraci triglycerida.
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Intenzifikovana statinova |é¢ba by méla byt zvdzena pfed zahdjenim
kombinaéni terapie. C lla S>ISTSIS) T2
Statiny by mély byt zvézeny € u pacientd s DM1T ve vysokém KV
riziku bez ohledu na vstupni LDL-C. A lla | OOOD T
Statiny mohou byt zvaZeny u asymptomatickych pacientli s DM1T
po 30. roce véku. C b | ®O06 T2
Statiny nejsou doporuceny u Zen s moznosti otéhotnéni. A m 0000 W

Poznamka: DM — diabetes mellitus; DM1T — diabetes mellitus 1. typu; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; EAS — European
Atherosclerosis Society; ESC — European Society of Cardiology; HDL-C — cholesterol v lipoproteinech o vysoké hustoté; KV —
kardiovaskularni; LDL-C — cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté; PCSK9 — proprotein konvertaza subtilisin/kexin typu
9.2 T¥ida doporuéeni. b Uroveri dlikaz(. ¢ Viz tabulku 5. ¢ Viz 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias
for non-HDL-C and apolipoprotein B targets.

Doporuceni pro uZiti protidestickové Iécby v primarni prevenci u pacientt s diabetem

ESC GRADE

Doporuceni - - — v — -
P Uroven | Trida Uroven Sila

U pacientd s DM s vysokym ci velmi vysokym rizikem lze pfi primarni
prevenci zvazit pouZiti kyseliny acetylsalicylové (75-100 mg/den) A b POPD ™
bez jasnych kontraindikaci.

U pacientl s DM se stfednim KV rizikem se kyselina acetylsalicylova
pro primarni prevenci nedoporucuje. B I PODO W

Gastroprotekce

Pokud se pouziva nizkd davka kyseliny acetylsalicylové, je treba
zvazit podavani inhibitord protonové pumpy, aby se zabranilo A lla POPD ™
gastrointestindlnimu krvaceni.

Pozndmka: DM — diabetes mellitus; KV — kardiovaskularni.
Gastrointestinalni krvaceni, peptické viedy v pribéhu predchozich Sesti mésicQ, aktivni onemocnéni jater nebo anamnéza
alergie na kyselinu acetylsalicylovou.

Lécba ischemické choroby srdecni

Doporuéeni pro lé¢bu sniZujici glykemii u pacientd s diabetem

ESC GRADE

Doporuceni > = — - — .
P Uroven | Trida Uroven | Sila

Inhibitory SGLT2

Empagliflozin, canagliflozin nebo dapagliflozin se doporucuji
u pacientd s DM2T a KVO nebo s velmi vysokym/ vysokym KV A [ POPD ™M
rizikem © ke snizeni vyskytu KV ptihod.

Empagliflozin se doporucuje pacientim s DM2T a KVO ke sniZeni

rizika Gmrti. B I LTS ™
GLP-1 RA

Liraglutid, semaglutid nebo dulaglutid se doporucuji u pacientl

s DM2T a KVO nebo s velmi vysokym/vysokym KV rizikem © ke A [ DODD ™M

snizeni vyskytu KV pfihod.

Liraglutid se doporucuje u pacientd s DM2T a KVO nebo s velmi

vysokym/ vysokym KV rizikemc ke sniZeni rizika Gmrti. B I DODO ™
Biguanidy
Metformin by mél byt zvaZovan u pacientl s nadvdhou s DM2T bez
KVO a se stfednim KV rizikem. C lla S>ISISIS) T2
8
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Inzulin

U pacientt s AKS se signifikantni hyperglykemii (> 10 mmol/I nebo
> 180 mg/dl) by méla byt zvazena kontrola glykemie na zakladé C lla i Y=T=T2) ™
inzulinu, pficemz cil by mél byt upraven podle komorbidit.

Thiazolidindiony

Thiazolidindiony nejsou doporuéeny u pacientd se srde¢nim

selhanim. A Il DODD W

Inhibitory DPP-4

Saxagliptin neni doporucen u pacientli s DM2T a ve vysokém riziku

srde¢niho selhéni. B i DODO W

AKS — akutni koronarni syndrom; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; DPP-4 — dipeptidylpeptidaza-4; GLP1-RA (glucagon-like
peptide-1 receptor agonist) — agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; KV — kardiovaskuldrni; KVO —
kardiovaskularni onemocnéni. 2 T¥ida doporuéeni. b Urovenr diikaz(. € Viz tabulku 5.

Doporuceni pro lécbu pacientli s diabetem a akutnim nebo chronickym koronarnim syndromem
_— ESC GRADE

Doporuceni - — — v — -
Uroven | Trida Uroven Sila

ACEIl nebo ARB jsou indikovany u pacientl s DM a ICHS k redukci

rizika KV prihod. A I PODD ™

Terapie statiny je doporucena u pacientd s DM a ICHS k redukci

rizika KV pfihod. A | OO0 ™

Kyselina acetylsalicylovd v ddvce 75-160 mg/den je doporucena

jako sekundarni prevence u pacienti s DM. A I 00D ™

Lécba blokatory receptoru P2Y12 ticagrelorem nebo prasugrelem je

doporucena u pacientd s DM a AKS po dobu jednoho roku spole¢né

s kyselinou acetylsalicylovou a u téch, ktefi podstoupili PCI nebo A I OO0 ™

CABG.

Konkomitantni uZiti inhibitor(i protonové pumpy je doporuceno

u pacientd uZivajicich DAPT nebo monoterapii peroralnimi A [ POPD ™M

antikoagulancii, ktefi jsou ve vysokém riziku krvaceni do GIT.

Clopidogrel je doporucen jako alternativa protidestickové lécby

v pfipadé intolerance kyseliny acetylsalicylové. B | P06 ™

ProdlouZeni DAPT nad 12 mésicl € by mélo byt zvaZeno aZ do doby PPPD 12

tfi let u pacientd s DM, ktefi toleruji DAPT bez vyznamného A lla )

krvaceni.

Pridani druhého antitrombotického Iéciva navic ke kyseliné PODP 1

acetylsalicylové dlouhodobé by mélo byt zvazeno u pacientl bez A lla ’

vysokého rizika krvéceni. ¢

Beta-blokatory mohou byt zvdZeny u pacientl s DM a ICHS. B b DODO 1

ACEI —inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu; AKS —akutni koronarni syndrom; CABG —aortokoronarni syndrom; DAPT
—dualni protidestickova |é¢ba; DM —diabetes mellitus; Gl — gastrointestinalni; GIT — gastrointestinalni trakt; ICHS —ischemicka
choroba srdecni; KV — kardiovaskularni; PCI — perkutanni koronarni intervence.

aT¥ida doporuceni. ® Uroven diikazd. € PIna davka clopidogrelu nebo snizend davka ticagreloru (60 mg 2x denné). ¢ Vysoké
riziko krvaceni je definovano jako anamnéza intracerebralni hemoragie nebo ischemické cévni mozkové prihody, anamnéza
jiné intrakranialni patologie, recentniho krvaceni do gastrointestinalniho traktu nebo anémie v dlsledku ztrat do
gastrointestindlniho traktu nebo jiné patologie gastrointestindlniho traktu spojené s vys$sim rizikem krvaceni, selhani jater,
hemoragické diatézy nebo koagulopatie, velmi vysokého véku nebo fragility nebo renalniho selhani vyzadujiciho dialyzu nebo
eGFR < 15 ml/min/1,73 m2.
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Doporuceni pro koronarni revaskularizaci u pacienti s diabetem

ESC GRADE
Uroven | Trida Uroven Sila

Doporuceni

Je doporuceno, aby stejné revaskularizaéni techniky (tj. uziti DES
a radialni pfistup pro PCl, uZiti levé arteria mammaria interna jako A [ DODD ™M
$tépu pro CABG) byly zavedeny u pacient( s DM a bez DM.

Je doporuceno, aby byly kontrolovany rendlni funkce u pacient(
pred angiografii, kteti uzivaji metformin. Podavani metforminu musi C [ POOO ™M
byt pferuseno, pokud jsou renalni funkce zhorseny.

Optimalni farmakoterapie by méla byt zvazena jako preferovana
Ié¢ba u pacientl s chronickym koronarnim syndromem a DM, pokud
nejsou pritomny nekontrolované symptomy ischemie, rozsahlé B lla PODO ™
ischemické okrsky nebo signifikantni l1éze levé véncité tepny nebo
proximalni RIA.

CABG — aortokoronarni bypass; DM — diabetes mellitus; DES — Iékové stenty; PCI — perkutanni koronarni intervence; RIA —
ramus interventricularis anterior.

Doporuceni pro typ revaskularizace u pacienti s diabetem a stabilni ischemickou chorobou srdecni, vhodnou koronarni
anatomii pro obé procedury a nizkou predikovanou mortalitou pro chirurgické reseni

Doporuceni dle rozsahu ischemické CABG GRADE pcl GRADE
choroby srdeéni (viz obr. 3) Uroven TFida Uroven Sila
Uroveii | Trida Uroveii | Ssila

Nemoc jedné tepny
Bez stendzy proximalni RIA C b ®000 ) c | 0000 M
Se stendzou proximalni RIA A | POOD M A | OO M
Nemoc dvou tepen
Bez stendzy proximalni RIA C b ®0006 ) c | 0000 M
Se stendzou proximalni RIA B | DODO M c | ©o0o M
Nemoc tfi tepen
Leh¢i stupen postizeni (skdre SYNTAX
0-22) A | eeee | T | 4 b | ooes | T2
Stredni ai tézky stupen postizeni

A |
(skére SYNTAX > 22) eoee | 11 A o OOO® | IV
Leva véncita tepna
Leh¢i stupen postizeni (skdre SYNTAX
0-22) A | oo | ™ A | eooe | ™M
Stfedni stupen postizeni (skore

A |
SYNTAX 23-32) oo | T A lla oo | T
Tézky stupen postizeni (skore SYNTAX
2 33) A | eo0e | T B | eeee | W

CABG — aortokoronarni bypass; PCl — perkutanni koronarni intervence; RIA — ramus interventricularis anterior.
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Doporuceni pro lécbu srdecniho selhani u pacienti s diabetem

Doporuceni

ESC

GRADE

Uroven

Trida

Uroven Sila

ACEI a beta-blokatory jsou indikovany u symptomatickych pacienta
s HFrEF a DM, aby se snizilo riziko hospitalizace pro srdecni selhani
a umrti.

A

OODD ™

MRA jsou indikovany u pacientd s HFrEF a DM, ktefi zlstavaji
symptomaticti navzdory lécbé ACEl a beta-blokatory, ke snizeni
rizika hospitalizace pro srde¢ni selhdni a imrti.

OODD ™

U pacientl s DM je doporucena pfistrojova terapie pomoci ICD, CRT
nebo CRT-D, stejné jako v béZné populaci se srde¢nim selhanim.

OODD ™

ARB jsou indikovany u symptomatickych pacientd s HFrEF a DM,
kteri netoleruji ACEl, aby se snizilo riziko hospitalizace pro srdecni
selhdni a Umrti.

OODO ™

Sacubitril/valsartan je indikovdan misto ACEl ke sniZeni rizika
hospitalizace pro srdecni selhani a dmrti u pacientl s HFrEF a DM,
kteri zUstavaji symptomaticti navzdory Iécbé ACEI, beta-blokatory
a MRA.

OODO ™

Diuretika se doporucuji u pacientld s HFpEF, HFmrEF nebo HFrEF se
znamkami a/nebo ptiznaky pfetizeni tekutinami, aby se pfiznaky
zlepsily.

OODO ™

Srdecni revaskularizace CABG prokazala podobné prinosy pro
snizeni dlouhodobého rizika umrti u pacientl s HFrEF s DM a bez
DM a je doporucovana pro pacienty s nemoci dvou nebo tfi tepen,
véetné vyznamné stendzy RIA.

OODO ™

Ivabradin by mél byt zvaZzen u pacient(i s HFrEF a DM v sinusovém
rytmu s klidovym srde¢nim rytmem > 70 tepl za minutu, ktefi
zUstdvaji symptomatiéti navzdory 1écbé beta-blokatory (maximalni
tolerovana davka), ACEI/ARB a MRA.

lla

YeTel2) 1

Aliskiren (pfimy inhibitor reninu) se nedoporucuje u pacientl
s HFrEF a DM z dGvodu vyssiho rizika hypotenze, zhorseni rendlnich
funkci, hyperkalemie a cévni mozkové prihody.

B

DODO W

ACEl — inhibitory angiotenzin konvertujictho enzymu; ARB — blokdtory receptoru AT; pro angiotenzin Il; CABG —
aortokoronarni bypass; CRT —srdecni resynchronizacni terapie; CRT-D —srdec¢ni resynchronizacni terapie s defibrildtorem;
DM — diabetes mellitus; HFmrEF — srdec¢ni selhani s ejekéni frakci ve stfednim pasmu; HFpEF — srdecni selhani se
zachovanou ejekéni frakcei; HFrEF —srdecni selhani se snizenou ejek¢ni frakci; ICD —implantabilni kardioverter-defibrilator;
ICHS — ischemickd choroba srdeéni; MRA — antagonisté mineralokortikoidniho receptoru; RIA ramus interventricularis

anterior.

Doporuceni pro lécbu pacientl s diabetem pro redukci rizika srde¢niho selhani

Doporuceni , ESC , GRADE
Uroven | Trida Uroven Sila

Inhibitory SGLT2 (empaglifiozin, canagliflozin a dapagliflozin) se

doporuduji ke sniZeni rizika hospitalizace u pacientl s DM.? A | Co0D ™

Metformin by mél byt zvaZovan pro Iécbu DM u pacientl se

srdeénim selhdnim, pokud je eGFR stabilni a > 30 ml/min/1,73 m2. c Ila SSIS]S) T2

! podle aktualizovanych doporuéeni Evropské kardiologické spole¢nosti i Heart Failure Association z roku 2022:
Dapagliflozin a empaglifiozin jsou doporuéeny pro terapii pacientl se srdeénim selhanim se sniZzenou ejekcni
frakci ke sniZeni hospitalizaci i mortality ve tfidé doporuceni IA (pozndmka tvlrcd KDP).
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GLP1-RA (lixisenatid, liraglutid, semaglutid, exenatid a dulaglutid)
maji neutralni G¢inek na riziko hospitalizace pro srde¢ni selhdni

a mohou byt povaZovany za lécbu DM u pacientll se srde¢nim A lib Co00 T2
selhdnim.

Inhibitory DPP-4 sitagliptin a linagliptin maji neutrdlni Gcinek na

riziko hospitalizace pro srdec¢ni selhani a mohou byt povazovany za B b DODO ™

Ié¢bu DM u pacientt se srde¢nim selhanim.

U pacientl s pokrodilym systolickym HFrEF mdlzZe byt inzulin

zvaZovan. C b SISIS]S) 1

Thiazolidindiony (pioglitazon a rosiglitazon) jsou spojeny se
zvySenym rizikem vyskytu srde¢niho selhani u pacientd s DM
a nedoporucuji se k 1écbé DM u pacientt s rizikem srde¢niho selhani A I Co00 W
(nebo s predchozim srdecnim selhanim).

Inhibitor DPP-4 saxagliptin je spojen se zvySenym rizikem
hospitalizace pro srdecni selhani a nedoporucuje se k l1écbé DM
u pacienta s rizikem srdecniho selhani (nebo s predchozim srde¢nim B I PODO W
selhanim).

DM — diabetes mellitus; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; DPP-4 — dipeptidylpeptidaza-4; eGFR —odhadovana glomerularni
filtrace; GLP1-RA (glucagon-like peptide-1 receptor agonist) — agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HFrEF
— srdecni selhani se sniZzenou ejekéni frakei; SGLT2 (sodium-glucose co-transporter 2) — sodikoglukézovy kontransportér 2.

Arytmie: fibrilace sini, komorové arytmie a nahla srdecni smrt

Doporuceni pro lé¢bu arytmii u pacientt s diabetem

ESC GRADE

Doporuceni = - — > = -
Uroven Trida Uroven Sila

U pacientl s DM starsich 65 let s FS a skore CHA2DS2-VASc > 2, pokud
neni kontraindikovana, se doporucuje perordini antikoagulace A [ DODD ™M
s NOAC, ktera je preferované nez VKA.

Lécba ICD se doporucuje u pacientd s DM se symptomatickym
srdecnim selhanim (New York Heart Association tfidy Il nebo Ill) a EF
LK < 35 % po tfech mésicich optimalni Iékarské terapie, u nichz se
ocekava, Ze preziji alespon jeden rok s dobrym funkénim stavem. A | DD M
Lécba ICD se doporucuje u pacientdl s DM se zdokumentovanou
komorovou fibrilaci nebo hemodynamicky nestabilni KT

v nepfitomnosti reverzibilnich pfic¢in nebo do 48 hodin od IM.

Beta-blokatory jsou doporucovany pro pacienty s DM a srdecnim
selhdnim a po akutnim IM s EF LK < 40 %, aby se zabrénilo nahlé A [ POPD ™M
srde¢ni smrti.

U pacientl ve véku > 65 let s DM by mél byt zvaZzen screening pro
fibrilaci sini pomoci palpace pulsu a mélo by byt potvrzeno EKG,
pokud existuje podezieni na FS, protoZe FS u pacientl s DM zvySuje C Ila P66 T2
morbiditu a Umrtnost.

Peroralni antikoagulace by meéla byt zvaZovana individualné
u pacientd mladsich 65 let s DM a FS bez jakychkoli jinych C lla o Y=Y=T=) ™
tromboembolickych rizikovych faktora (skére CHA;DS>-VASc < 2).

Pti predepisovani antitrombotické terapie u pacientli s FS a DM by

mélo byt zvaZzeno posouzeni rizika krvaceni (tj. skore HAS-BLED). C Ila P66 T2
U pacientl s DM a predchozim IM nebo srde¢nim selhanim by mélo
byt zvaZeno vy3etfeni rizikovych faktord ndhlé srde¢ni smrti, C lla o Y=Y=T2) ™

zejména méreni EF LK.

U pacientl s DM a ¢astymi komorovymi extrasystolami by mélo byt
zvazeno vylouceni strukturalniho onemocnéni srdce. C Ila N2ISISiS T2

12
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U pacientl s DM starsich 65 let s FS a skore CHA2DS-VASc > 2, pokud
neni kontraindikovdna, se doporucuje peroralni antikoagulace
s NOAC, kterd je preferované nez VKA.

C

lla

SSISIS)

0

FS —fibrilace sini; CHA,DS,-VASc — Congestive heart failure, Hypertension, Age > 75 years (Doubled), Diabetes mellitus, Stroke
or transient ischaemic attack (Doubled), Vascular disease, Age 65—74 years, Sex category; DM — diabetes mellitus; EF LK —
ejekeni frakce levé komory; EKG — elektrokardiogram; HAS-BLED — Hypertension, Abnormal renal/liver function, Stroke,
Bleeding history or predisposition, Labile international normalized ratio, Elderly (> 65 years), Drugs/alcohol concomitantly;
ICD — implantabilni kardioverter-defibrilator; IM — infarkt myokardu; KT — komorova tachykardie; NOAC — peroralni

antikoagulancia mimo antagonisty vitaminu K; VKA — antagonisté vitaminu K.

Onemocnéni aorty a perifernich tepen

Doporuceni pro diagnostiku a Ié¢bu onemocnéni perifernich tepen u pacienti s diabetem

Doporuceni

ESC

GRADE

Uroved | Tida

Uroven

| sila

Onemocnéni karotickych tepen

U pacientll s DM a onemocnénim karotickych tepen je doporuceno
pouzivat stejné diagnostické a terapeutické mozZnosti
(konzervativni, chirurgické nebo endovaskuldrni) jako u pacientl
bez DM.

SSISIS)

™

Diagnostika ICHDK

Screening ICHDK je indikovan jednou roc¢né s klinickym vysetreni
a/nebo méfenim ABI.

SSISIS)

™

Edukace pacientli ohledné péce o nohy je doporucena u pacientl
sDM a zejména u téch s ICHDK, i pokud jsou asymptomaticti.
Véasné rozpoznani ztraty tkani a/nebo infekce a odeslani
multidisciplinarnimu tymu €jsou nezbytné pro zachrany koncetiny.

SISISIS)

™

ABI < 0,90 je diagnosticky pro ICHDK bez ohledu na symptomy.
V pripadé symptomu je indikovano dalsi dosetieni véetné duplexni
sonografie.

SISISIS)

™

V pfipadé zvySeného ABI (> 1,40) jsou indikovany i jiné neinvazivni
testy v€etné TBI nebo duplexni sonografie.

SSISIS)

™

Duplexni sonografie je indikovana jako zobrazovaci metoda prvni
volby ke stanoveni anatomie a hemodynamické vyznamnosti zmén
tepen dolnich koncetin.

SSISIS)

™

CT angiografie nebo angiografie pomoci magnetické rezonance je
indikovana v pripadé ICHDK, pokud je zvaZzovana revaskularizace.

SISISIS]

™

V pripadé symptomil pripominajicich intermitentni klaudikace
s normalnim ABI by mél byt zvazen test na béhatku a méreni ABI po
zatézi.

lla

SISISIS]

0

U pacientl s DM s kritickou koncetinovou ischemii u podkolennich
lézi by pred revaskularizaci méla byt zvdZena angiografie vCetné
run-off.

lla

SSISIS)

T

Management ICHDK

U pacientd s DM a symptomatickou ICHDK je doporucena
protidestickova lécba.

OOo00

™

Pokud jsou pacient s DM a ICHDK ve velmi vysokém KV riziku, ¢ je
doporucen cilovy LDL-C < 1,4 mmol/I (< 55 mg/dl) nebo snizeni LDL-
C o nejméné 50 %.

SIS

™

U pacientl s DM s kritickou koncetinovou ischemii je doporuéeno

DODO

™
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stanoveni rizika amputace, pro tento ucel je vhodné skére WIfl.©

V pfipadé kritické koncetinové ischemie je indikovana

davce (2,5 mg dvakrat denné) a kyseliny acetylsalicylové (100 mg
jednou denné).f

revaskularizace, pokud je mozno koncetinu zachranit. c | P06 ™
U pacientl s DM a kritickou koncetinovou ischemii by méla byt
zvazena optimalni kontrola glykemii ke zlepseni vysledkd. C lla P06 T2
U pacientd s DM a chronickou symptomatickou ICHDK bez vysokého
rizika krvaceni by méla byt zvaZzena kombinace rivaroxabanu v nizké

B lla | GODO T

ABI —index kotnik-paZe; CT — vypocetni tomografie; DM — diabetes mellitus; eGFR — odhadovana glomerularni filtrace; ICHDK
— ischemicka choroba dolnich koncetin; KV — kardiovaskuldrni; LDL-C — cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté; TBI —
index palec-paze; WIfi- Wound, Ischaemia, and foot Infection (Rana, ischémie a infekce koncetiny). ¢ V¢etné diabetologa
a cévniho specialisty. d Viz tabulku 5. e Viz tabulku 8. f Vysoké riziko krvaceni je definovano jako anamnéza intracerebraini
hemoragie nebo ischemické cévni mozkové prihody, anamnéza jiné intrakranidlni patologie, recentniho krvaceni do
gastrointestinalniho traktu nebo anémie vdasledku ztrdt do gastrointestindlniho traktu nebo jiné patologie
gastrointestinalniho traktu spojené s vyssim rizikem krvaceni, selhani jater, hemoragické diatézy nebo koagulopatie, velmi
vysokého véku nebo fragility nebo rendlniho selhani vyzadujiciho dialyzu nebo eGFR < 15 ml/min/1,73 m2.

Chronické onemocnéni ledvin u diabetu

Doporuceni pro prevenci a Ié¢bu chronickych onemocnéni ledvin u pacientti s diabetem

Doporuceni > ESC ~ GRADE
Uroven | Trida Uroven Sila

Je doporuceno, aby pacienti s DM byli kazdoro¢né screenovani na

onemocnéni ledvin stanovenim eGFR a poméru albumin/kreatinin A [ POPD ™M

z modi.

Tésna kontrola glykemii, cilovy HbA1lc (< 7,0 % nebo < 53 mmol/mol)

jsou doporuceny k redukci mikrovaskularnich komplikaci u pacientt A [ POPD ™M

s DM.

Je doporuceno, aby pacienti s hypertenzi a DM byli [éCeni

individualné, cilovy STK 130 mm Hg a < 130 mm Hg, pokud je

tolerovan, ale ne < 120 mm Hg. U starsich lidi (vék > 65 let) je cilovy A | Co0D ™

STK v rozmezi 130-139 mm Hg.

Blokatory RAAS (ACEl nebo ARB) jsou doporuceny pro lécbu

hypertenze u pacientd s DM, zejména v pritomnosti proteinurie, A [ POPD ™M

mikroalbuminurie nebo hypertrofie LK.

Lécba inhibitory SGLT2 (emplagliflozin, canagliflozin nebo

dapagliflozin) je asociovdna s nizSim rizikem vyskytu renalnich

cilovych ukazatell a je doporucena, pokud eGFR je 30 az < 90 B I to00 ™

ml/min/1,73 m2).

Lé¢ba GLP1-RA liraglutidem a semaglutidem je spojena s nizSim

rizikem renalnich cilovych ukazatelll a méla by byt zvaZzovana pro B lla POPO ™

terapii DM, pokud je eGFR > 30 ml/min/1,73 m2.

Doporuceni pro péci zamérenou na pacienta s diabetem

o ESC GRADE

Doporuceni = " = - < P
Uroven | Trida Uroven Sila

Skupinové strukturované vzdélavaci programy se doporucuji

u pacientd s DM, aby se zlepsily znalosti o DM, kontrola glykemie, A [ DODD ™

zvladani nemoci a posililo postaveni pacient(.

Péce zamérena na pacienta se doporucuje pro usnadnéni sdilené C | B00o M
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kontroly a rozhodovéni v kontextu priorit a cilG pacienta.

U pacientd s DM by mélo byt zvdZzeno poskytnuti individualnich
strategii posileni postaveni, aby se zvysila sobéstacnost, péce o sebe B lla DODO
a motivace.

T2

DM — diabetes mellitus.
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Vychodiska

Epidemiologicka analyza dat

Analyza se opira o data spravovana Ustavem zdravotnickych informaci a statistiky CR (UZIS CR), ktera
jsou sbirana v ramci Narodniho zdravotnického informacéniho systému (NZIS) a narodnich zdravotnich
registra.

Narodni registr hrazenych zdravotnich sluzeb (NRHZS) — obsahuje data zdravotnich pojistoven
v hospitalizaéni i ambulantni oblasti v€éetné kompletnich dat o vykdzanych diagndzach, procedurdch
a lé¢bé; v soucasnosti jsou data k dispozici za obdobi 01/2010-03/2022.

Identifikace pacientt s diabetes mellitus (DM) v datech NRHZS
Pacient s DM je v ramci kazdého roku identifikovan na zakladé splnéni alespon 1 z nasledujicich kritérii:

1) Vykazani vybranych diagnéz v daném roce (MKN-10):

e E10-E14 diabetes mellitus

e E15-E16 jiné poruchy regulace glukdzy a vnitini sekrece slinivky brisni
e (59.0 diabetickd mononeuropatie

e (63.2 diabetickd neuropatie

e H28.0 diabetickd katarakta

e H36.0 diabeticka retinopatie

e M14.2 diabeticka artropatie

e NO08.3 glomerularni poruchy pfi diabetes mellitus

e Y42.3 nezadouci ucinky IéCby — inzulin a peroralni antidiabetika

2) Vykazani vybranych vykoni v daném roce:

e 01201 péce o stabilizovaného kompenzovaného diabetika 2. typu vSeobecnym praktickym
l[ékarem

e 01299 (VZP) pacient odeslan k diabetologovi k dispenzarizaci

e 06130 osetteni hyperkeratdz a preulcerativnich |ézi u diabetik(

e 06131 specialni oSetfeni diabetické ulcerace

e 06145 reedukace pacienta s diabetem mellitem a jemu blizkych osob

e 13024 vysetfeni rizika syndromu diabetické nohy

e 13026 vyhodnoceni glykemickych profil(i z glukometru pomoci pocitace

e 13051 cilena edukace diabetika

e 13053 tymova strukturovana skupinova edukace diabetikd, pro skupinu maximalné 6 osob
a 180 minut

e 13055 osetreni pacienta se syndromem diabetické nohy lékafem (1 noha)

e 13073 zhotoveni specialnich kontaktnich fixaci a dlah u syndromu diabetické nohy

e 13075 profesionalni kontinualni monitorace pomoci glukézového senzoru

e 13081 optimalizace nastaveni inzulinové pumpy

16
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e 13082 vysetfeni pacienta s rizikem poruchy rozpoznavani hypoglykémie
e 13083 nastaveni bolusového kalkulatoru pro flexibilni ddvkovani inzulinu
e 91801 (DRG) zavedeni inzulinové pumpy (CSIl)

3) Vykazani vybranych léCiv v daném roce: jakakoliv |éCiva ze skupiny ATC A10 — antidiabetika

4) Vykazani vybranych zdravotnickych prostiedkd v daném roce: pomlcky pro diabetiky ze skupiny
05 (ZP pro pacienty s diabetem a s jinymi poruchami metabolismu; v minulosti skupina 11 — pomucky
pro diabetiky).?

Graf 1. Prevalence diabetes mellitus v ¢eské populaci
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1000 000 - i 888 429 901868 917 364 938271 P @ L
—" ® v
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o ® - 792338 813873
8 ® < 706'1 49 708 413 744 454 760 374 782972
D 4 e 684 510
% 600 000 ,—-—m 640 907 661051
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400 000 -
-8—-DM — celkovy podet osob -#-DM — antidiabeticka lé¢ba (ATC skupina A10)
200 000 -
0 T T 1

2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021

Podil Ié8enych 676 % 696 % 711% 721% 730% 738% 743% 745% 748% 750% 764 % 763%

Celkovy pocet diabetikd zahrnuje vSsechny osoby, které na zakladé vykazanych dat v daném roce splnily
defini¢ni kritérium pro DM.

Za lécené diabetiky povaZujeme pacienty, ktefi maji v daném roce zaznam o 1é¢bé inzulinem a/nebo
peroralnimi antidiabetiky (Iéciva z ATC skupiny A10A a/nebo A10B). Osoby, u kterych neni dostupny
zadny zdznam o antidiabetické |é¢bé, mohou byt Ié¢eny pouze dietou a/nebo se jedna o prediabetes.
zadny zaznam o antidiabetické 1é¢bé, mohou byt 1éCeny pouze dietou a/nebo se jedna o prediabetes.

2 Na zakladé dat NRHZS neni moZné ve viech pFipadech spolehlivé rozlisit pacienty s DM 1. typu od pacientd s DM
2. typu, jelikoz byvaji tyto diagndzy vykazovany nepiesné nebo jsou asto zaménovany.
17
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Graf 2. Demograficky profil osob s diabetes mellitus (2021) — celkem / s antidiabetiky
Zdroj: NRHZS 2010-2021

Pohlavi a vékova struktura osob, u kterych byl v roce 2021
zaznamenan diabetes mellitus (bez ohledu na pfitomnost
antidiabetické 1&é¢by):

Pohlavi a vékova struktura osob, které v roce 2021 uzivaly
léciva z ACT skupiny A10 = antidiabetika:

Vak N (%) Pramér (SD) _Median (IQR) Vék N (%) Primér (SD) _Median (IQR)
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Graf 3. Vékové specificka prevalence diabetes mellitus — celkem / s antidiabetiky
Zdroj: NRHZS 2010-2021; SU — poget obyvatel k 31. 12. 2021

Pocet diabetik(i na 1 000 obyvatel v dané vékové kategorii podle
pohlavi (bez ohledu na pritomnost antidiabetické lécby);
bodova prevalence k 31. 12. 2021

Pocet diabetik(i na 1 000 obyvatel v dané vékové kategorii podle
pohlavi, ktefi uzivaly léCiva z ACT skupiny A10 = antidiabetika;
bodova prevalence k 31. 12. 2021
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Graf 4. Incidence diabetes mellitus v ceské populaci — nové predepsand antidiabetika
Zdroj: NRHZS 2010-2021
Pocet pacient(, ktefi v daném roce nové uzivaji lé¢iva z ATC Vékova struktura pacientt, ktefi v roce 2021 nové uzivaji Ié¢iva
skupiny A10 = antidiabetika: 2z ATC skupiny A10 = antidiabetika:
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Definice komorbidit u pacientti s DM

PFitomnost jednotlivych komorbidit je u pacientd s DM v hodnoceném roce definovana nasledovné:
1) Hypertenze
* Vykazana diagndza 110 (= primarni hypertenze) lGzkovou odbornosti nebo vybranou
ambulantni odbornosti (001, 101, 107) jako hlavni nebo vedlejsi diagndza na dokladu
01/02/06 v hodnoceném nebo predchazejicim roce
* A zdroven predepsanad antihypertenziva (ATC skupina C02, C03, C07, C08, C09)
v hodnoceném nebo predchazejicim roce
2) Ischemicka choroba srdecni
*  Vykdzana diagndza 120-125 (= ischemicka choroba srdecni) lizkovou odbornosti nebo
vybranou ambulantni odbornosti (001, 101, 107) jako hlavni nebo vedlejsi diagndza na
dokladu 01/02/06 v hodnoceném nebo pfedchazejicim roce
3) Srdecni selhani
*  Pacienti spliujici v dostupném casovém obdobi (2010 az hodnoceny rok) alespon 1
z nasledujicich podminek:
* Vykdzana diagndéza 111.0, 113.0, 113.2, 150.0-150.9, R57.0 jako hlavni
hospitalizacni diagnéza
* Pacienti hospitalizovani s vySe jmenovanymi diagnézami na pozici vedlejsi
hospitaliza¢ni diagndzy, pokud nasledné uZivaji furosemid, eplerenon,
verospiron nebo entresto
*  Pacienti, ktefi jsou léCeni u vybranych ambulantnich odbornosti (001, 101,
107) pro diagnézu 150 (= srdecni selhani) a zaroven uZivaji furosemid,
eplerenon, verospiron nebo entresto
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*  Pacienti po OTS, po implantaci LVAD nebo CRT pfistroje

4) Poruchy metabolismu lipoproteint

Vykazana diagndza E78.0-9 (= poruchy metabolismu lipoproteinl a jiné lipidemie)
lGZzkovou odbornosti nebo ambulantnim specialistou jako hlavni nebo vedlejsi
diagnoza na dokladu 01/02/06 v hodnoceném nebo predchazejicim roce

Nebo uzivani léciv z ATC skupiny C10 (= prostfedky snizujici hladinu lipid{ v séru)
v hodnoceném nebo predchdazejicim roce

5) Chronické onemocnéni ledvin

Vykazana diagnoéza 112.0, 113.1, 113.2, N17-N19 (= selhani ledvin) l1GZkovou odbornosti
nebo ambulantnim specialistou jako hlavni nebo vedlejSi diagnéza na dokladu
01/02/06 v hodnoceném nebo predchazejicim roce

Nebo vykon dialyzy (06141, 06142, 18051, 18052, 18053, 18511, 18513, 18515, 18521,
18522, 18523, 18524, 18526, 18529, 18530, 18550) v hodnoceném nebo
pfedchazejicim roce

Tabulka 1. Komorbidity u pacientli s DM — dle véku
Zdroj: NRHZS 2010-2021

Relativni ¢etnost vyskytu komorbidit u pacientd, ktefi byli v roce 2021 Ié¢eni antidiabetiky (ATC skupina A10):

Celkem < 40 let 4049 let 50-59let 60-69let  70-79 let 80+ let
Poget pacientt (2021) 813 873 27 054 50 319 114 391 223 549 282 426 116 134
Poruchy metabolismu lipoproteint 73,0 % 21,6 % 55,3 % 69,2 % 77,5 % 79,8 % 71,0 %
Hypertenze 64,0 % 14,0 % 42,2 % 55,2 % 64,7 % 71,8 % 73,5 %
Ischemicka choroba srdecni 21,8 % 1,5 % 5.8 % 11,1 % 18,0 % 27,1 % 38,5 %
Srdeéni selhani 8,4 % 0,6 % 1,9 % 33% 58 % 10,1 % 19,1 %
Chronické onemocnéni ledvin 7.1 % 2.7 % 2,9 % 3,6 % 51% 8,8 % 13,3 %

Komorbidity u pacientl s DM za ¢asové obdobi od 2015 do 2021 dle jednotlivych diagnéz prezentuji

graf 5 nize.
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Graf 5. Relativni Cetnost vyskytu komorbidit u pacientl, ktefi

antidiabetiky (ATC skupina A10)
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Tabulka 2. Komorbidity u pacientti s DM lééenych inzulinem - dle véku

Zdroj: NRHZS 2010-2021
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Relativni €etnost vyskytu komorbidit u pacientq, ktefi byli v roce 2021 1é¢eni pouze inzulinem (ATC skupina A10A a zaroven bez A10B):

Celkem < 40 let 4049 let 50-59 let 60-69 let 70-79 let 80+ let
Poéet pacienti (2021) 84 345 15 187 7742 8 751 14212 23 066 15 387
Poruchy metabolismu lipoproteint 59,4 % 12,9 % 442 % 62,2 % 734 % 78,3 % 70,0 %
Hypertenze 52,5 % 6,0 % 23.1% 43,4 % 62,7 % 74,5 % 75,8 %
Ischemicka choroba srdeéni 26,3 % 0,9 % 57% 12,8 % 26,2 % 39,7 % 49,2 %
Chronické onemocnéni ledvin 18,3 % 2.8% 6,0 % 11,9 % 20,0 % 272 % 283 %
Srdecni selhani 16,3 % 0,3 % 21 % 6,8 % 15,0 % 244 % 337 %

Narodni portal
C) klinickych doporuc¢enych postupli
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Tabulka 3. Komorbidity u pacientli s DM Ié¢enych inzulinem — ¢asovy vyvoj (2015-2021)
Zdroj: NRHZS 2010-2021

Relativni ¢etnost vyskytu komorbidit u pacientu, ktefi byli v letech 2015-2021 Ié¢eni pouze inzulinem (ATC skupina A10A a
zaroven bez A10B):
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Guideline (klinické) otazky/oblasti

Klinicky doporuceny postup se zabyva komplexnim pfistupem zamérenym na distan¢ni medicinu a je
rozdélen na nize uvedené klinické oblasti dle stanovenych PICO.

Vylucovaci a zahrnujici kritéria ve formatu PICO

1. Klinicka (guideline) otazka

P POPULACE/PACIENT Pacienti s DM 2. typu

| INTERVENCE Inhibitory SGLT-2 (glifloziny)

KOMPARACE Placebo a jinak standardni terapie

Redukce hospitalizace pro srdecni selhani, redukce KV a celkové

C
VYSTUPY
o STU mortality, redukce KV ptrihod

2. Klinicka (guideline) otazka

P POPULACE/PACIENT Pacienti s DM 2. typu

| INTERVENCE Analoga receptoru pro GLP-1 (GLP-1 RA)

C KOMPARACE Placebo a jinak standardni terapie

O | VYSTUPY Redukce KV a celkové mortality, redukce KV p¥ihod

Nasledné bylo podle sekundarnich vylucovacich a zahrnujicich kritérii specifikovano:

— Aktualnost zdrojového KDP a doplnéna aktualizace doporuceni.
— Metodika tvorby zdrojového KDP.
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Vyhledavani existujicich relevantnich KDP

Na zakladé primarnich zahrnujicich kritérii podle PICO byla stanovena vyhledavaci strategie
a provedeno systematické vyhledavani existujicich klinickych doporucenych postupl (KDP).
Bylo provedeno dvoufazové hodnoceni nalezenych KDP na zdkladé zahrnujicich a vyluéujicich
kritérii.

Zdroje vyhledavaci strategie

The GIN international guideline library and registry of guidelines in development
BIGG international database of GRADE guidelines
ECRI Guidelines Trust
Guideline Central
Epistemonikos GRADE guidelines repository
MAGICapp
DynaMed
National Institute for Health and Care Excellence (NICE) website
Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN)
World Health Organization (WHO)
CPG Infobase: Clinical Practice Guidelines
The Canadian Task Force on Preventive Health Care
Health Quality Ontario
British Columbia Guidelines
National Patient Safety Office, Ireland
Institute for Clinical Systems Improvement (ICSI)
Belgian Health Care Knowledge Centre
Haute Autorité de Santé (HAS)
Sundhedsstyrelsen
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF)
Institut national d'excellence en santé et en services sociaux
GuiaSalud, organismo del Sistema Nacional de Salud
The Norwegian Institute of Public Health
OSTEBA, Basque Office for Health Technology Assessment
SNLG dell’Istituto Superiore di Sanita
Domus medica Belgie
Ministerio de Salud Chile
KNGF, Royal Dutch Society for Physical Therapy
EsSalud Peru
Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud (CENETEC), Mexico
National Health and Medical Research Council, Australia
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Canadian Agency for Drugs and Technology in Health
PubMed

Vysledek vyhledavani

Senzitivni vyhledavaci strategii a vyhledavanim ve vyse uvedenych zdrojich bylo identifikovan 1 klinicky
doporuceny postup. Na zdkladé hodnoceni relevance identifikovanych KDP vzhledem k primarnim
a sekunddarnim vylucovacim a zahrnujicim kritériim bylo vyhledané KDP zhodnoceno jako relevantni.
Jedna se o ESC guidelines [1].

existuje relevantni KDP

je kvalitni po hodnoceni nastroji AGREE Il (Pfiloha A) [2, 3]
-> adaptace KDP pomoci standardizovaného ndstroje ADAPTE [4]

[ neni kvalitni po hodnoceni nastroji AGREE Il (Pfiloha A)

[ existuje relevantni a kvalitni systematické review*
-> update systematického review a tvorba nového KDP

[ neexistuje relevantni a kvalitni systematické review*
- tvorba nového KDP

[J neexistuje relevantni KDP

[ existuje relevantni a kvalitni systematické review*
-> update systematického review a tvorba nového KDP

L] neexistuje relevantni a kvalitni systematické review*
-> tvorba nového KDP

* Provede se vyhleddni systematického review v platformé EPISTEMONIKOS a v pripadé jeho dostupnosti ndsledné zhodnoceni
standardizovanym ndstrojem dle metodiky KDP
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Kritické hodnoceni existujicich KDP

Bylo provedeno kritické zhodnoceni nastrojem AGREE Il diagnostickych a terapeutickych postup(,
vcetné posouzeni poméru risk-benefit.

Hodnoceni kvality: Klinicky doporuceny postup ,Cosentino F, Grant PJ, Aboyans V, et al. 2019 ESC
Guidelines on diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular diseases developed in collaboration with the
EASD. The Task Force for diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular diseases of the European Society
of Cardiology (ESC) and the European Association for the Study of Diabetes (EASD)” byl hodnocen
¢tyfmi hodnotiteli, dvéma kliniky a dvéma metodiky AGREE Il nastrojem. Celkové byl hodnoceny
klinicky doporuceny postup doporucen k pouzivani v praxi a byl shleddan vhodnym k adaptaci pro
pouzivani v Ceské republice (viz PFiloha A).

Hodnoceni aktualnosti: Doporuceni bylo vyhodnoceno jako aktualni a vzajemné pokryvajici vSechny
stanovené klinické otazky.

Hodnoceni obsahu: Obsahové je KDP relevantni v celém rozsahu.

Hodnoceni védecké validity: Bylo provedeno hodnoceni shody mezi vyhledavaci strategii a vybérem
védeckych dlkazl, na zakladé kterych, byla formulovana doporuceni. Dale pak byla hodnocena shoda
mezi vybranymi védeckymi dlikazy a tim, jak tvdrci tyto dikazy shrnuji a interpretuji; a v neposledni
fadé mezi interpretaci dlikaz(i a doporucenimi. Vysledek hodnoceni shody: Selekce védeckych dikazl
podkladajici doporuceni v posuzovaném KDP vychazi ze senzitivni a transparentné dokumentované
vyhledavaci strategie. Byla nalezena shoda mezi védeckymi dlkazy a jejich interpretaci a také mezi
samotnou formulaci doporuceni.

Hodnoceni prijatelnosti a pouzitelnosti doporuceni: Doporuceni byla hodnocena jako pfijatelna
a poutzitelna v kontextu ¢eského zdravotnictvi (viz Priloha A a B).
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Rozhodovani o prijeti doporuceni a zakladni popis metodiky
adaptovanych KDP

Vsichni ¢lenové tymu i panelu souhlasili s prijetim KDP, véetné vSech doporuceni vytvorenych podle
metodiky, kterd ma s uréitymi nuancemi podobné charakteristiky jako metodika GRADE Working
Group [5], ze které vychazi Ceska narodni metodika tvorby KDP [6]. Metodika pro formulaci a vydavani
doporucenych postupll ESC je podrobné popsand a dostupnd na webovych strankach:
https://www.escardio.org/Guidelines/Clinical-Practice-Guidelines/Guidelines-development

Doporucené postupy sumarizuji a vyhodnocuji dostupné dlikazy s cilem pomahat zdravotnikiim
v nabizeni nejlepsich |é¢ebnych strategiich pro konkrétniho pacienta s danym onemocnénim.
Doporucené postupy by mély zlepSovat rozhodovani zdravotnickych pracovnikl v jejich kazdodenni
praxi. Nicméné findlni rozhodnuti u konkrétniho pacienta musi byt ucinéno zodpovédnym
zdravotnickym pracovnikem ve spoluprdci s pacientem a poskytovatelem péce, jak je zavedeno.

Klasifikace Grovné védeckych dikazl dle ECS

Uroveri A — Data pochazeji z vice randomizovanych kontrolovanych studii nebo systematickych
review s meta-analyzami.

Uroveri B — Data pochézeji z jedné randomizované kontrolované studie nebo z velkych
nerandomizovanych klinickych studii.

Urovefi C — Shoda nazord odbornik( a/nebo malé studie, retrospektivni studie, registry.

Tabulka 4. Sila doporuceni a formulace

U] . Definice Doporucena formulace
doporuceni
Trida | Dukazy a/nebo vSeobecny souhlas, Ze dana Je doporuceno/je
|é€ba je prospésna, pfinosna, ucinna. indikovano.
Trida Il Rozporuplné dikazy a/nebo rozchazejici se
ndazory o prinosu/ucinnosti léCby nebo
procedury.
Trida lla Vaha dlikazd/nézord ve prospéch Mélo by byt zvazZeno.
pFinosu/ucinnosti.
Trida llb Pfinos/uéinnost méné dolozen/a dikazy/nazory. | Mlze byt zvazeno.
Trida Il Dukazy nebo obecna shoda, Ze dand lé¢ba nebo | Neni doporuceno.
procedura neni pfinosna/ucinna a v nékterych
pfipadech muize byt i Skodliva.

Ceskd narodni metodika tvorby KDP je zalofena na celosvétové uzndvaném pfistupu
GRADEworking group. Pfi srovnani a zjednoduseni obou metodik bychom mohli s jistou rezervou
a prijatelnou mirou rizika zkresleni transformovat klasifika¢ni systém ESC a silu doporuceni dle ESC
na GRADE uroven védeckého dlkazu (viz Tabulka 5) a doporuceni (viz Tabulka 6).
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Tabulka 5. Transformace stupné dikazu dle ESC na GRADE
ESC GRADE
Uroven Uroven e yep e o
ditkazu ditkazu Kvalita dikaz Vysvétleni
Vysoka Dalsi vyzkum velmi nepravdépodobné
A COOD kvalita/high zméni spolehlivost odhadu ucinnosti.
Stredni Dalsi vyzkum pravdépodobné mize
B DPPOS kvalita/moderate rlnv|.t V|I\{ na“ spol?hillvost odhadu
ucinnosti a mize zménit odhad.
Dalsi vyzkum velmi pravdépodobné
iy . bude mit dlleZity vliv na spolehlivost
------------- SAZEs) Nizka kvalita/low odhadu  apravdépodobné zméni
odhad.
Velmi nizka Jakykoliv odhad ucinnosti je velmi
c ®O00 4 ’

kvalita/very low

nespolehlivy.

Tabulka 6. Transformace modifikované verze GRADE do aktualni verze GRADE

ESC GRADE
Trida v , et

" Vysvétleni Sila doporuceni Symbol
doporuceni

| Je doporuceno/je indikovano Silné doporuceni PRO ™

Bez doporuceni ?

lla Mélo by byt zvadzeno Slabé/podminéné  doporuceni 19
lib Muze byt zvazeno PRO ’

Slabé/podminéné PROTI $?
1l Neni doporuceno Silné doporuceni PROTI 3

Autorsky tym se rozhodl o PRUETI doporuéeni pripravené Ceskou kardiologickou spole¢nosti

Vv hezménéné podobé.

Stiet zajmu

Odbornici tvofici doporuceni poskytli prohlaseni o vSech vztazich, které by mohly byt vnimany jako

skutecné nebo potencialni riziko stfetu zajmu. Jakékoliv zmény v prohlasenich o vztazich, které nastaly

béhem obdobi psani, byly oznameny pfedseddim ESC a EACTS a aktualizovany.

Potencialni stfety zajm{ tymu tvarcl tvorici adaptované doporucené postupy pro ,Diabetes a CVS

onemocnéni“ jsou uvedeny v pfiloze tohoto doporuceni.

Planovana aktualizace KDP

Aktualizace planovdana na rok 2025.

C

Narodni portal
klinickych doporuc¢enych postupli
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Doporuceni

Diagnostika diabetu a prediabetu

Klasifikace diabetu a prediabetu (hrani¢ni lacna glykemie [IFG] a porucha glukdzové tolerance [PGT])
je zaloZena na doporucenich Svétové zdravotnické organizace (WHO) a Americké diabetologicka
asociace (American Diabetes Association, ADA). IFG a PGT, oznacované jako prediabetes, odrazeji
pfirozeny vyvoj progrese od normoglykemie k diabetes mellitus 2. typu (DM2T). Je bézné, Ze tito jedinci
osciluji mezi rznymi glykemickymi stavy, cozZ je tfeba vzit v Uvahu pfi provadéni vySetfovani. Jako
diagnosticky test pro diabetes a prediabetes lze pouzZit rizné metody (tabulka 7).

Klicova doporuceni
e DM by mél vySetfovan pomoci glykemie nalacno nebo glykovaného hemoglobinu (HbA1lc).
(V CR se stanoveni hodnoty HbA1c k diagnostice diabetu nedoporuéuje z diivodu nedostateéné
standardizace laboratornich metod — pozndmka tvirc KDP).
e Ordlni glukdzovy tolerancni test (OGTT) je nutny k diagnostice poruchy glukdzové tolerance
(PGT).

U jedincl se zndmym KVO by mél byt proveden screening pomoci HbAlc a/nebo glykemie nalacno;
OGTT mUze byt proveden, pokud jsou glykemie nalac¢no a HbA1lc rozdilné.

Tabulka 7. Diagnosticka kritéria pro diabetes a prediabetes dle doporuceni Svétové zdravotnické
organizace z roku 2006/2011 a Americké diabetologické spoleénosti z roku 2019

Diagnostika WHO 2006/2011 ADA 2019
DM
Miuze byt uZito Doporuceno
HbA1lc Pokud stanoveno, = 6,5 % (48 mmol/mol) >6,5 % (48 mmol/mol)
Doporuceno
FPG > 7,0 mmol/l (126 mg/dl) > 7,0 mmol/l (126 mg/dl)
nebo nebo
2hPG >11,1 mmol/l (= 200 mg/dl) >11,1 mmol/l (= 200 mg/dl)
RPG Symptomy plus Symptomy plus
>11,1 mmol/l (= 200 mg/dl) >11,1 mmol/l (= 200 mg/dl)
IGT
FPG < 7,0 mmol/l (< 126 mg/dl) < 7,0 mmol/l (< 126 mg/dl)
2hPG >7,8a< 11,1 mmol/I (> 140-200 >7,8a< 11,0 mmol/l (> 140-199 mg/dl)
mg/dl)
IFG
FPG 6,1-6,9 mmol/l (110-125 mg/dl) 5,6—6,9 mmol/l (100-125 mg/dl)
2hPG < 7,8 mmol/l (< 140 mg/dl) < 7,8 mmol/l (< 140 mg/dl)

Poznamka: 2hPG (2 h plasma glucose) — plazmaticka koncentrace glukdzy ve druhé hodiné oralniho glukézového tolerancniho
testu; ADA (American Diabetes Association) — Americka diabetologicka spole¢nost; DM — diabetes mellitus; FPG (fasting
plasma glucose) — koncentrace glukdzy v plazmé ze Zilni krve nalac¢no; HbA;. — glykovany hemoglobin; IFG (impaired fasting
glycaemia) — hrani¢ni la¢na glykemie; IGT (impaired glucose tolerance) — porucha glukézové tolerance; RPG (random plasma
glucose) — ndhodna hodnota glukdzy v plazmé; WHO — Svétova zdravotnickda organizace.
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Stanoveni kardiovaskularniho rizika u pacienti s diabetem a prediabetem

Klicova doporuceni

e Pro identifikaci pacientd s rizikem rozvoje rendlni insuficience a/nebo KVO by mélo byt
provedeno rutinni hodnoceni mikroalbuminurie. Jiné testy, jako je transtorakalni
echokardiografie, koronarni kalciové skére (CAC) a index kotnik-paze (ABI), mohou byt zvazeny
k diagnostice strukturalniho postizeni srdce nebo je lze povaZovat za test strukturalniho
srdec¢niho onemocnéni nebo jako Ize jejich vysledky povaZovat za modifikujici faktor (tj. faktor,
ktery zvysuje KV riziko) u pacientll se stfednim nebo vysokym KV rizikem.

e Rutinni stanovovani novych biomarker( neni doporuceno pro stratifikaci dle KV rizika.

e Klidovy elektrokardiogram (EKG) je doporucen u pacientd s DM a hypertenzi nebo pfi
podezieni na KVO.

Diabetes, prediabetes a kardiovaskularni riziko

Metaanalyza 102 prospektivnich studii Emerging Risk Factor Collaboration ukazala, Ze diabetes
mellitus (DM) obecné (data dle typu diabetu nebyla dostupna) pfinasi dvojnasobné riziko vaskularnich
prihod (postizeni véncitych tepen, ischemicka cévni mozkova prihoda a umrti) nezavisle na ostatnich
rizikovych faktorech (obrazek 1). Nadmérné relativni riziko vaskularnich pfihod u DM bylo vyssi u Zen
mladého véku. Relativni i absolutni Uroven rizika bude vyssi u téch s dlouhodobymi diabetickymi
a mikrovaskularnimi komplikacemi, véetné onemocnéni ledvin nebo proteinurie.

Obrazek 1. Poméry rizik vzniku cévnich pfihod u jedinci s diabetes mellitus vs. u jedincl bez diabetes
mellitus pfi vstupu do studie; analyza tidaju 530 083 pacientt

Number HR (95% CI) I (95% Cl)
of cases
Coronary heart disease* 26 505 —— 2.00 (1.83-2.19) 64 (54-71)
Coronary death Il 556 —a— 2.31 (2.05-2.60) 41 (24-54)
Non-fatal myocardial infarction 14741 —— 1.82 (1.64-2.03) 37 (19-51)
Stroke subtypes®
Ischaemic stroke 3799 —a 2.27 (1.95-2.65) | (0-20)
Haemorrhagic stroke I 183 —_— 1.56 (1.19-2.05) 0 (0-26)
Unclassified stroke 4973 —— 1.84 (1.59-2.13) 33 (12-48)
Other vascular deaths 3826 —a— 1.73 (1.51-1.98) 0 (0-26)
o~
\ 1 =)
2 4 I8}
b
©

Pozndmka: Reprodukovano se svolenim Emerging Risk Factors Collaboration, Sarwar N, Gao P, et al., Diabetes mellitus,
fasting blood glucose concentration, and risk of vascular disease: a collaborative meta-analysis of 102 prospective studies.
Lancet 2010;375:2215-2222. Poméry rizik byly korigovany na vék, (ne)kufactvi, index télesné hmotnosti a systolicky krevni
tlak a — pfipadné — stratifikovany podle pohlavi a ramene studie. 208 korondrnich pfihod, které odpovidaly celkovému souctu,
nemUzZe odpovidat mezisouctu Umrti z koronarnich pficin nebo nefatalnich infarkt myokardu, protoZe v nékterych studiich
bylo < 11 pfipadll postiZzeni véncitych tepen. Cl (confidence interval) — interval spolehlivosti; HR (hazard ratio) — pomér rizik.
* Zahrnuje viechny fatélni a nefatalni pfihody.
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Stratifikace kardiovaskularniho rizika u jedinca s diabetem

Jak jiz bylo zminéno v doporucenych postupech z roku 2016 pro prevenci kardiovaskuldrnich
onemocnéni v klinické praxi, jedinci s DM a kardiovaskularnim onemocnénim (KVO) nebo s DM
s cilovym orgdnovym postiZzenim, jako je proteinurie nebo selhani ledvin (odhadovana glomeruldrni
filtrace [eGFR] < 30 ml/ min/1,73 m?), jsou ve velmi vysokém riziku (desetileté riziko KVO > 10 %).
Pacienti s DM se tfemi nebo vice rizikovymi faktory nebo DM trvajicim déle nez 20 let jsou také ve
velmi vysokém riziku. Kromé toho diabetes mellitus 1. typu (DM1T) u pacientd ve véku 40 let
s ¢asnym nastupem onemocnéni (tj. ve véku 1-10 let), a zejména u Zen, je spojen s velmi vysokym
kardiovaskularnim (KV) rizikem. Vétsina ostatnich s DM je ve vysokém riziku (desetileté riziko umrti
na KVO 5-10 %), s vyjimkou mladych pacientl (mladsich 35 let) s DMAT kratkého trvani (< 10 let)
a pacienti s DM2T mladsich 50 let a bez vyznamnych rizikovych faktord, ktefi jsou v mirném riziku.
Klasifikace Urovni rizika z téchto doporucenych postup( je ukazana v tabulce 3. Pokud je pfitomen
DM, Zenské pohlavi neni protektivni proti vzniku KVO, jak je patrno u obecné populace.

Tabulka 8. Kategorie kardiovaskularniho rizika u pacientti s diabetem

Kategorie kardiovaskularniho rizika u pacientt s diabetem

VARG Pacienti s DM a pritomnym KVO nebo jinym organovym postizenim nebo tfemi nebo vice vyznamnymi
riziko rizikovymi faktory nebo ¢asnym nastupem DM1T dlouhého trvani (> 20 let)
W' N3tAI M Pacienti s DM trvajicim 2 deset let bez organového poskozeni a s dalsimi rizikovymi faktory

Stredni riziko = Mladi pacienti (pacienti s DM1T mladsi 35 let nebo pacienti s DM2T mladsi 50 let) s trvanim DM méné nez
deset let, bez dalsich rizikovych faktora

Pozndmka: DM — diabetes mellitus; DM1T — diabetes mellitus 1. typu; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; KVO —
kardiovaskularni onemocnéni.

Stratifikace kardiovaskularniho rizika u jedinci s prediabetem

Jedinci bez KVO, ktefi maji prediabetes, nejsou nutné ve vyssim KV riziku, ale je nutné zarucit rizikové
skére pro KVO stejnym zplsobem jako u obecné populace.

Klinické stanoveni kardiovaskularniho poskozeni

Biomarkery

Pridani cirkulujicich biomarker( ke staveni KV rizika ma limitovanou klinickou hodnotu. U pacient(
s DM bez znamého KVO méreni hodnoty C-reaktivniho proteinu (CRP) nebo fibrinogenu (zanétlivé
parametry) poskytuje mensi pfidanou hodnotu k platnému stanoveni rizika. Desetileta mortalita z KV
pficin odhadovand pomoci vysoce senzitivniho srdecniho troponinu T (hsTnT) u jedincl
s nedetekovatelnymi (< 3 ng/l), nizko detekovatelnymi (3-14 ng/l) a zvySenymi (> 14 ng/l)
koncentracemi dosahovala 4 %, 18 % a 39 %. Ptidani hsTnT ke konvencénim rizikovym faktordm vsak
v této skupiné nezvysuje riziko umrti. U jedinct s DM1T byl zvySeny hsTnT nezavislym prediktorem
zhorSeni renadlnich funkci a KV pfihod. Prognostickd hodnota N-terminalniho fragmentu
natriuretického propeptidu typu B (NT-proBNP) u neselektované kohorty pacientd s DM (vcetné
znamého KVO) ukazala, Ze pacienti s nizkymi hodnotami NT-proBNP (< 125 pg/ml) maji vybornou
kratkodobou progndézu. Mald randomizovana studie ukazala, Ze hodnota NT-proBNP urcuje diabetiky,
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ktefi budou mit uzitek z intenzifikované intervence KV rizikovych faktord. Pfitomnost albuminurie (30—
299 mg/den) je asociovana se zvysenym rizikem KVO a chronického onemocnéni ledvin (CKD) u DM1T
a DM2T. Stanoveni albuminurie miZe predikovat dysfunkci ledvin a oddvodnit renoprotektivni
intervence.

Elektrokardiografie

Klidové EKG muze detekovat némy infarkt myokardu u 4 % jedincd s DM, ktery byl asociovan se
zvysenym rizikem KVO a umrtim ze vSech pticin u muzd, ale ne u Zen. Kromé toho je prodlouzeny
korigovany interval QT spojen se zvySenou mortalitou z KV pfi¢in u DM1T, zatimco zvySujici se klidova
srdecni frekvence je spojena s rizikem KVO u DMI1T a DM2T. Nizka variabilita srdec¢ni frekvence
(marker diabetické autonomni neuropatie) byla spojena se zvySenym rizikem fatdlniho a nefatalniho
postizeni koronarnich tepen. V prospektivnich kohortach se 20-40 % pacientll s DM prezentovalo
némymi depresemi Useku ST béhem zatéZového EKG. Senzitivita a specificita zatéZzového EKG
v diagnostice signifikantniho postiZzeni véncitych tepen u asymptomatickych pacientli s DM byla 47 %
a 81 %. Kombinace zatéZzového EKG a zobrazovacich metod zlepSuje diagnostiku a prognostiku
u pacientli s DM.

Zobrazovaci metody

Echokardiografie je metodou prvni volby k hodnoceni strukturalnich a funkénich abnormalit
asociovanych s DM. ZvySeni masy levé komory srdecni (LK), diastolickd dysfunkce a zhorsena
deformace levé komory byly uvadény u pacientl s asymptomatickym DM a byly asociovany s horsi
prognézou. Metaanalyza dvou velkych kohort asymptomatickych pacientl s DM ukazala, Ze ti
hospitalizaci nebo Umrti z KV pticin ve srovnani s témi s pokrocilou systolickou a diastolickou dysfunkci
nebo vétsi masou LK. KV magnetickd rezonance a techniky charakterizujici tkané ukazaly, Ze pacienti
s DM bez postizeni véncitych tepen maji difuzni myokardialni fibrézu jako mechanismus systolické
a diastolické dysfunkce LK. Nicméné vyznam téchto zobrazovacich metod v rutinni praxi nebyl jesté
prokazan.

Screening asymptomatického postizeni véncitych tepen u pacientli s DM zlstava sporny. Tloustka
intimy-medie karotid je asociovana s postizenim véncitych tepen. U pacientll s DM tloustka intimy-
medie neprokazala pfidatnou hodnotu ke korondrnimu kalciovému skére v predikci postizeni
véncitych tepen nebo KV pfihod. Naproti tomu detekce karotického platu ukazala pfidatnou hodnotu
k tloustce intimy-medie v detekci postiZzeni véncitych tepen u pacientll s asymptomatickym DM. Navic
echolucentni platy a tloustka platu jsou nezavislymi prediktory KV ptihod (postizeni véncitych tepen,
ischemickd cévni mozkova pfihoda, onemocnéni perifernich tepen). Index kotnik-paze (ABI) je
asociovan se zvySenym rizikem umrti ze vSech pficin a mortality z KV pficin u diabetik( a nediabetikd.

Mezery v diikazech
e Prognosticky vyznam zobrazovacich metod, jako je deformacni analyza nebo KV magneticka
rezonance s charakterizaci tkani, potfebuje validaci v prospektivnich kohortach.
e Asymptomatické osoby s vyznamnou aterosklerézou (tj. koronarni kalciové skére > 400)
mohou byt odeslany k funkénimu zobrazeni nebo CT koronarografii, nicméné identifikace
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pfitomnosti signifikantnich stendz véncitych tepen se neukdzala jako lepsSi neZz agresivni
farmakoterapie KV rizikovych faktora.

e Rozdily zavislé na pohlavi v diagnostice korondrniho postiZeni vyZaduji dalsi vyzkum.

e Hodnoceni KV rizika v rliznych etnickych skupinach vyZaduje dalsi vyzkum.

Doporuceni pro uziti laboratornich vysetfeni, elektrokardiogramu a zobrazovacich metod pro stanoveni KV
rizika u asymptomatickych pacientt s diabetem

ESC GRADE

Doporuceni - .
P Uroven Trida Uroven Sila

Rutinni stanoveni mikroalbuminurie je indikovdno k identifikaci
pacientd s rizikem rozvoje rendlni insuficience nebo s vysokym B I Yoo ™~
rizikem budouciho KVO.

Klidové EKG je indikovano u pacientd s DM a diagnostikovanou

hypertenzi nebo s podezienim na KVO. C | ($ISISIS) ™
Sonografické méreni karotickych a/nebo femoralnich platt by mélo
byt zvazeno jako modifikujici rizikovy faktor u asymptomatickych B lla P Yo VoY ™

pacientl s DM.

Koronarni kalciové skére s CT maze byt zvéZeno jako modifikujici
rizikovy faktor ve stanoveni KV rizika u asymptomatickych pacientd B b P YerYeoT=) ™
s DM ve stfednim riziku.

CT koronarografie nebo funkéni zobrazeni (radionuklidové vysetreni
myokardu, zatéZovd magnetickd rezonance nebo zatéZova
echokardiografie) mohou byt zvazeny u asymptomatickych B Iib o880 T?
pacientli s DM pro screening postiZzeni koronarnich tepen.

ABI muZe byt zvazen jako modifikujici rizikovy faktor ve stanoveni
KV rizika. B b | ©O®O6 i

Detekce aterosklerotickych plat karotickych a femoralnich tepen
pomoci CT nebo magnetické rezonance muize byt zvadZena jako
modifikujici rizikovy faktor u pacientd s DM ve stfednim nebo B lib 000 T2
vysokém KV riziku.

Sonograficky screening tloustky karotické intimy-medie pro

stanoveni KV rizika neni doporucen. A I o080 W
Rutinni stanoveni cirkulujicich biomarkerd neni doporuceno pro
stratifikaci KV rizika. B i 000 W
Rizikova skdre vyvinutad pro obecnou populaci nejsou doporucena
pro stanoveni KV rizika u pacientl s DM. c I 060 W

Pozndmka: ABI — index kotnik-paZe; CT — vypocetni tomografie; EKG — elektrokardiogram; DM — diabetes mellitus; KV —
kardiovaskularni; KVO — kardiovaskularni onemocnéni.
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Prevence kardiovaskularnich onemocnéni u pacienti s diabetem
a prediabetem

Zivotni styl

Klicova doporuceni
e Zmény zivotniho stylu jsou kli¢ové v prevenci DM a jeho KV komplikaci.
e Snizeny kaloricky prijem je doporucen pro redukci hmotnosti u pacientt s DM.
e Stfedomofrska dieta zahrnujici olivovy olej a/nebo ofechy snizuje incidenci velkych (hlavnich)
KV pfihod.
e Mirnd aZ intenzivni fyzicka aktivita 2 150 min tydné je doporucena pro prevenci a kontrolu DM

Doporuceni pro Upravu Zivotniho stylu u pacientl s diabetem a prediabetem
" ESC GRADE

Doporuceni ~ — — v - -
Uroven | Trida Uroven Sila

U vsSech jedinci s DM a prediabetem je doporuceno odvykani

koureni s pomoci strukturovaného poradenstvi. A I o080 ™

Ovlivnéni zivotniho stylu je doporuceno k oddaleni nebo prevenci

konverze prediabetu, jako je PGT, na DM2T. A I o080 ™

Snizeni kalorického pfijmu je doporuceno pro redukci nadvahy

u jedincl s prediabetem a DM. A I N ™

Mirnd az intenzivni fyzickd aktivita, zejména kombinace aerobniho

a posilovaciho cvi€eni, 2 150 min tydné je doporucena pro prevenci

a kontrolu DM, pokud nejsou pfitomny kontraindikace, jako jsou A I N ™

zavazné komorbidity nebo limitovana doba doziti.

Stredomorska dieta, bohata na polynenasycené a mononenasycené

tuky, by méla byt zvazena pro redukci KV prihod. B Ila o880 T?

Suplementace vitamind nebo mikronutrientl za Ucelem redukce

rizika DM nebo KVO u pacientd s DM neni doporucena. B I o880 W

Pozndmka: DM — diabetes mellitus; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; KV — kardiovaskularni; KVO — kardiovaskularni
onemocnéni; PGT — porucha glukézové tolerance. Obecné stanoveny cil pro obézni pacienty s DM je snizit pfiblizné 5 %
vychozi hmotnosti. Je doporuceno, aby vsichni sniZzovali ¢as traveny sedavym zplisobem Zivota tim, Ze pferusi sedavou aktivitu
stfednim az usilovnym cvicenim trvajicim 10 a vice minut (Siroky ekvivalent 1 000 krok).

Glukéza
Klicova doporuceni

e Kontrola glykemie s cilem dosdhnout téméf normalni hodnoty HbA:. (< 7,0 % nebo <
53 mmol/mol) snizi mikrovaskularni komplikace u pacientt s DM.

e Tésna kontrola glykemii od pocatku l1é¢by diabetu u mladych jedincli vede k redukci KV ptihod
v pribéhu 20 let.

e U starsich pacientl a u pacientl se zavaznymi komorbiditami nebo pokrocilymi KVO by mél
byt zvaZen personalizovany pristup s méné prisnymi cili.

Mezery v diikazech

e  Pro definici personalizovanych cilli pro pacienty s DM je nutny dalsi vyzkum.
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e Vyznam novych technik monitorovani glykemii (kontinudlni monitorovani glykemie
a elektronické ambulantni monitorovani glykemie) v kontrole postprandidlni glykemie
a variability glykemii musi byt jesté definovan.

e Role téchto novych technologii v prevenci komplikaci diabetu vyZaduje dalsi vyzkum.

Cilové glykemie

Metaanalyza tfi velkych studii — Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes (ACCORD), Action
in Diabetes and Vascular Disease: Preterax and Diamicron Modified Release Controlled Evaluation
(ADVANCE) a Veterans Affairs Diabetes Trial (VADT) — ukazuje, Zze u DM2T je redukce HbA. 0 1 %
asociovana s 15% redukci relativniho rizika pro nefatalni infarkt myokardu (IM), bez pozitivniho vlivu
na cévni mozkovou prihodu (CMP), KVO nebo mortalitu ze vSech pficin nebo hospitalizace pro
srdecni selhani.

Latky snizujici glykemii
Léciva, ktera jsou urcena k 1é¢bé hyperglykemie, mohou byt obecné délena do péti skupin:

(i) inzulinové senzitizéry (metformin a pioglitazon)

(i) stimuldtory sekrece inzulinu (inzulin, sulfonylurea a meglitinidy)

(iii) IéCba na bazi inkretinu (agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1 [GLP1-RA]
a inhibitory dipeptidylpeptidazy-4 [DPP-4])

(iv) inhibitory absorpce glukdzy v gastrointestinalnim traktu (GIT) (akarbdza)

(v) inhibitory renalniho vstrebavani glukdzy (inhibitory sodikoglukézového kotransportéru 2
[SGLT2]). Pro dalsi detaily viz kapitolu 6.1.1 a 6.1.2.

Zvlastni okolnosti

Hypoglykemie

Pfestoze studie naznacuji souvislost mezi hypoglykemii a KVO, neni jasny dlikaz o kauzalité. Prevence
hypoglykemie zUstava kritickd zejména u pokrocilého onemocnéni nebo KVO (véetné srdec¢niho
selhani), aby se sniZilo riziko arytmie a ischemie myokardu.

Sledovani glykemii

Strukturované monitorovani koncentrace glukdzy v krvi a kontinualni monitorovani glykemii jsou
cennymi nastroji ke zlepSeni kontroly glykemie. Ukazalo se, Ze elektronické ambulantni monitorovani
glykemii zkracuje cas straveny v hypoglykemii a prodluzuje dobu, kdy je glykemie v doporu¢eném
rozmezi.

Doporuéeni pro kontrolu glykemii u pacientt s diabetem

ESC GRADE

Doporuceni > = — - — .
P Uroven Trida Uroven Sila

Je doporucena tésnd kontrola glykemii s cilem dosdhnout témér
norméliniho HbAlc (< 7,0 % nebo < 53 mmol/mol), aby doslo A [ DODD 'M*
k redukci mikrovaskularnich komplikaci u jedinct s DM.

Cilové hodnoty HbA1lc by mély byt individualizovany s ohledem na
trvani DM, komorbidity a vék. C | S SISIS) ™

Je doporucéeno predchazet hypoglykemiim.
porucenop po8lY c | 1 |eeee| ™M

35

Nérodni portal Projekt: Klinické doporucené postupy
O klinickych doporugenych postupli  Registraéni &islo: €2.03.2.63/0.0/0.0/15_039/0008221



~
Evropska unie — i ~
Evropsky socialni fond ‘ ) 7 '1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI
T Uz
- CESKE REPUBLIKY

Operacni program Zaméstnanost

Vyuziti  self-monitoringu  glykemii  a/nebo  kontinualniho
monitorovani glykemii by mélo byt zvazeno k usnadnéni optimalni A lla PODD ™
kontroly glykemii.

Cilovy HbAlc < 7,0 % (nebo < 53 mmol/mol) by mél byt zvazen pro
prevenci makrovaskularnich komplikaci u jedinci s DM. C lla ®O60 T2

Poznamka: DM — diabetes mellitus; HbA;. — glykovany hemoglobin.

Krevni tlak
Klicova doporuceni

e Cilovy systolicky TK (STK) je 130 mm Hg u pacientd s DM a < 130 mm Hg, pokud je tolerovan,
ale ne < 120 mm Hg. U starsich lidi (starsich 65 let) se cilovy STK pohybuje v rozmezi 130-139
mm Hg.

e Cilovy diastolicky TK (DTK) < 80 mm Hg, ale ne < 70 mm Hg.

e  Optimalni kontrola TK snizuje riziko mikro- a makrovaskularnich komplikaci.

e Poradenstvi ohledné zmény Zivotniho stylu musi byt poskytnuto pacientdim s DM a hypertenzi.

e Dukazy ze studii silné podporuji nasazeni inhibitorl angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACEl)
nebo blokatorl receptoru AT1 pro angiotenzin Il u pacient(, ktefi netoleruji ACEL.

e Kontrola TK casto vyzaduje terapii vice |éCivy véetné blokatoru systému renin-angiotenzin-
aldosteron (RAAS) a blokatoru kalciového kanalu nebo diuretika. Dualni terapie je doporucena
jako lécba prvni volby.

e Kombinace ACEIl a ARB neni doporucena.

e U pre-DM je riziko progrese do DM nizsi u blokator( RAAS neZ u beta-blokatord nebo diuretik.

e Pacient s DM uzivajici kombinaci antihypertenziv by mél byt veden k domacimu méreni TK.

Prevalence hypertenze je u pacientli s DM vysoka, dosahuje < 67 % po 30 letech u pacientl s DM1T
a>60% u pacientd s DM2T. Mediatory zvyseného krevniho tlaku (TK) u pacientd s DM zahrnuji
faktory spojené s obezitou, v€etné hyperinzulinemie.

Cile Iécby

Randomizované studie ukazaly pfinos (redukci cévnich mozkovych pfihod, koronarnich pfihod
aonemocnéni ledvin) sniZeni systolického krevniho tlaku (STK) na hodnoty < 140 mm Hg
a diastolického krevniho tlaku (DTK) na hodnoty < 90 mm Hg u pacientd s DM. V metaanalyze
13 randomizovanych studii zahrnujicich pacienty s DM nebo prediabetem redukovalo snizeni STK na
131-135 mm Hg riziko mortality ze vSech pficin o 13 %, zatimco intenzivnéjsi kontrola TK (< 130 mm
Hg) byla asociovana s vétsi redukci cévnich mozkovych prihod, ale ne ostatnich pfihod. V metaanalyze
|é¢ba antihypertenzivy signifikantné sniZila mortalitu, postiZzeni véncitych tepen, srdecni selhani
a mozkové pfihody s dosazenym primeérnym STK 138 mm Hg, zatimco pouze cévni mozkové pfihody
byly redukovany signifikantné s prdmérnym STK 122 mm Hg. Redukce STK na hodnoty < 130 mm Hg
mUze byt pfinosem pro pacienty s ¢astecné vysokym rizikem cerebrovaskularnich ptihod, stejné jako
pro pacienty s anamnézou cévni mozkové prihody.
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Management sniZeni krevniho tlaku

Efekt ovlivnéni Zivotniho stylu a redukce hmotnosti

Redukce pfijmu sodiku (< 100 mmol/den); dieta bohatd na zeleninu, ovoce a nizkotuc¢né mlécné
produkty a stfedomorska dieta prokazaly zlepseni kontroly TK. V dlsledku dlouhodobé intervence pfi
cviceni bylo pozorovano mirné, ale vyznamné snizeni systolického (o 7 mm Hg) a diastolického
(o 5 mm Hg) TK. V idedlnim pfipadé by pfedpis cviceni zaméreny na snizeni TK u jedincl s normalnim
TK nebo hypertenzi mél obsahovat kombinaci prevainé aerobniho cvi¢eni doplnéného cvi¢enim
s dynamickym odporem.

Farmakoterapie

Pokud STK naméreny v ordinaci dosahuje hodnoty > 140 mm Hg a/nebo DTK = 90 mm Hg, je nutna
farmakoterapie v kombinaci s nefarmakologickou terapii. Lze pouZzit vSechna dostupna IéCiva snizujici
TK (kromé beta-blokatort), ale dikazy silné podporuji pouZiti blokatoru systému renin-angiotenzin-
aldosteron (RAAS), zejména u pacientl s poskozenim cilovych organt (albuminurie a hypertrofie LK).
Kontrola TK casto vyZaduje Iécbu kombinaci vice 1ékll s blokdatorem RAAS a blokatorem kalciovych
kanalll nebo diuretiky, zatimco kombinace inhibitoru angiotenzin konvertujiciho enzymu (ACEI)
s blokdtorem receptoru AT, pro angiotenzin Il (ARB) se nedoporucuje. Ke zlepSeni adherence k terapii
by méla byt zvazena fixni kombinace dvou a vice [ék( v jedné tableté. Kombinace beta-blokatoru
a diuretika je spojena s rychlejsi progresi do DM a neméla by byt u prediabetu pouzivana, pokud to
neni nutné z jinych divodu. U beta-blokatorl bylo prokazano, Ze nebivolol u pacientl s metabolickym
syndromem inzulinovou senzitivitu neovliviuje.

Néktera doporuceni pro lécbu arterialni hypertenze doporucuji u pacientl s diabetem (DM) diuretika
thiaziddm podobna (napf. indapamid) a nikoliv thiazidova diuretika, jak je uvedeno v Uvodnim
prehledu téchto KDP na zakladé adaptovaného doporuceného postupu, nicméné v adaptovaném
doporuceném postupu je k Iécbé hypertenze u pacientl s diabetem uvedena moznost pouzit obé
skupiny diuretik: thiazidova i thiazidlm podobna (pozn. tvlrc KDP).

Zmény krevniho tlaku pfi [é¢bé snizujici glykemii

Testovani GLP1-RA ve studiich prokazalo maly, ale signifikantni pokles TK, ¢aste¢né diky snizeni
hmotnosti. Ve studii Liraglutide Effect and Action in Diabetes: Evaluation of Cardiovascular Outcome
Results (LEADER) byl pozorovan setrvaly pokles (STK/DTK —1,2/-0,6 mm Hg) s lehkym vzestupem
srdeéni frekvence (3/min). Inhibitory SGLT2 indukovaly vétsi pokles TK (STK/DTK —2,46/—1,46 mm Hg)
bez zmén srdecni frekvence. Efekt téchto |éCiv na snizeni TK musi byt zvazen pfi managementu TK.

Mezery v diikazech

e Optimalni cilovy TK je neznamy, zejména u mladych pacientd s DM1T, recentné vyvinutym
DM2T a DM s postizenim koronarnich tepen.

e Role stabilizace nebo remise orgdnového postizeni (véetné albuminurie, hypertrofie LK
a arteridlni tuhosti) nad ramec kontroly TK neni znama.

e Ovliviiuje 1é¢ba GLP-RA a inhibitory SGLT2 platné |écebné algoritmy pro snizovani TK?

e Interakce GLP1-RA a inhibitorl SGLT2 s lIé¢bou sniZujici TK ve smyslu KV progndzy neni znama.
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Doporuceni pro management krevniho tlaku u pacientti s diabetem a prediabetem

Doporuceni

ESC

GRADE

Uroved | TFida

Uroveii | sila

Cile lécby

Antihypertenzni 1é¢ba je doporuéena u pacientd s DM, pokud TK
v ordinaci je > 140/90 mm Hg.

A

OODD ™

Je doporuceno, aby lécba pacientll s hypertenzi a DM byla
individualni. Cilovy TK je STK 130 mm Hg a < 130 mm Hg, pokud je
tolerovan, ale ne < 120 mm Hg. U starSich lidi (starSich 65 let) je
cilovy STK v rozmezi 130-139 mm Hg.

OODD ™

Je doporuceno, aby cilovy DTK byl < 80 mm Hg, ale ne < 70 mm Hg.

DO T

STK pfi lé¢bé < 130 mm Hg mUzZe byt zvaZen u pacientl s ¢astecné
vysokym rizikem cerebrovaskularnich pfihod, stejné jako u pacientd
s anamnézou cévni mozkové prihody.

b

lele)e) T

Lécba a hodnoceni

Zmény Zivotniho stylu (redukce hmotnosti pfi nadvaze, fyzicka
aktivita, restrikce pfijmu alkoholu, restrikce pfijmu sodiku a zvySeny
pfijem ovoce [tj. 2-3 porce], zeleniny [tj. 2-3 porce] a nizkotuénych
mléénych produktld) jsou doporuceny u pacienti s DM
a prediabetem s hypertenzi.

OODD ™

Blokator RAAS (ACEI nebo ARB) je doporucen v |éCbé hypertenze
u pacientd s DM, predevsim v pritomnosti mikroalbuminurie,
albuminurie, proteinurie nebo hypertrofie LK.

DODD ™

Je doporuceno, aby lécba byla zahdjena kombinaci blokatoru RAAS
s blokatorem kalciového kanalu nebo thiazidového diuretika.

OODD ™

U pacientd se zvySenou glykemii nalaéno nebo PGT by blokatory
RAAS meély byt preferovany pred beta-blokatory nebo diuretiky
k redukci rizika ndstupu DM.

lla

OODD ™

Mél by byt zvazen vliv GLP1-RA a inhibitord SGLT2 na TK.

lla

®e66 T

Domaci monitorovani TK by mélo byt zvazeno u pacientl s DM
uzivajicich antihypertenzni 1é¢bu k ovéreni optimalni kontroly jejich
TK.

lla

DO T2

24 h ABPM by mélo byt zvazeno ke stanoveni abnormdlnich 24 h
vzorcl TK a k Gpravé antihypertenzni terapie.

C

lla

®e66 T2

Pozndmka: ABPM — ambulantni monitorovdni TK; ACEl — inhibitor angiotenzin konvertujictho enzymu; ARB — blokator
receptoru ATy pro angiotenzin Il; DM — diabetes mellitus; DTK — diastolicky krevni tlak; GLP1-RA (glucagon-like peptide-1
receptor agonist) — agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; LK — levd komora; PGT — porucha glukézové
tolerance; RAAS — systém renin-angiotenzin-aldosteron; SGLT2 (sodium-glucose co-transporter 2) — sodikoglukdzovy

kontransportér 2; STK — systolicky krevni tlak; TK — krevni tlak.
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Lipidy

S DM je spojena fada abnormalit lipid( a apolipoproteinli. Dvéma zakladnimi slozkami jsou mirné
zvyseni triglycerid( a nizka koncentrace cholesterolu v lipoproteinech o vysoké hustoté (HDL-C). Mezi
dalsi rysy patfi zvySeni lipoproteinli bohatych na triglyceridy, véetné remnantl chylomikron(
a lipoproteind o velmi nizké hustoté (VLDL), a normalni az mirné zvysené koncentrace cholesterolu
v lipoproteinech o nizké hustoté (LDL-C), s malymi denznimi lipoproteinovymi ¢asticemi. U dobfe
kontrolovaného DM1T maji koncentrace HDL-C tendenci byt normaini (nebo dokonce mirné zvysené),
stejné jako koncentrace triglycerid( v séru.

Klicova doporuceni

e Statiny jsou efektivni v prevenci KV pfihod a redukuji mortalitu z KV pficin a jejich uzZiti je
asociovano s limitovanym poctem nezadoucich ucink(l. Z dlvodu vysoce rizikového profilu
pacient( s DM by intenzivni statinova lIé¢ba méla byt vedena individualné.

eV soucasné dobé zlstavaji statiny nejmoderné;jsi hypolipidemickou IéCbou pro pacienty s DM.

e Ezetimib nebo inhibitor proprotein konvertazy subtilisin/kexin typu 9 (PCSK9) spole¢né se
statinem nebo samotny — v pfipadé dokumentované intolerance statini — dale pfispivaji ke
snizeni LDL-C u pacientl s DM, ¢imZ se zlepsuji KV vysledné ukazatele a sniZuje mortalita z KV
pricin.

Lécba snizujici lipidy

Statiny

Konzistentni Udaje prokazaly ucinnost statinl pfi prevenci KV ptihod a sniZovani imrtnosti z KV pFicin
u pacientl s DM obou pohlavi. Metaanalyza zahrnujici 18 686 pacientl s DM prokazala, Ze redukce
LDL-C 0 1,0 mmol/I (40 mg/dl) dosaZena statinem byla spojena s 9% snizenim Umrtnosti ze vSech pficin
a's 21% snizenim vyskytu zadvaznych kardiovaskuldrnich ptihod. Podobné vysledky byly pozorovany
u DM1T i DM2T. U pacientl s akutnim koronarnim syndromem (AKS) vedla intenzivni 1écba statiny ke
snizeni mortality ze vSech pticin a z KV pfricin a pfispéla ke sniZeni progrese aterosklerotickych plata.
Jak u DM1T, tak u DM2T v mladém véku neni dostatek dlikaz( o tom, kdy zahdjit IéCbu statiny. Statiny
nejsou indikovdny v téhotenstvi a je tfeba se jim vyhnout u Zen s DM1T nebo DM2T, které planuji
téhotenstvi. Pfi absenci vaskularniho poskozeni a zejména mikroalbuminurie se zdd rozumné odlozit
terapii statiny u asymptomatickych pacientl s DM ve véku do 30 let. U pacientli mladSich 30 let by
méla byt |écba statiny fizena pfipad od pfipadu s pfihlédnutim k pfitomnosti mikroalbuminurie,
poskozeni cilovych organ( a okolnim koncentracim LDL-C.

Statiny jsou bezpecné a obecné dobre tolerované. Nezadouci ucinky, s vyjimkou svalovych priznaka,
jsou vzacné. Ve vétsiné pfipadl myopatie nebo rhabdomyolyzy existuji [ékové interakce s vyssi nez
standardni davkou statinu nebo kombinace s gemfibrozilem. Dlkazy naznacuji, Ze vétSina pacient(
(70-90 %), ktefi hlasili intoleranci statind, byli pfi opétovném vysetifeni schopni uZivat statiny. Pacienti
mohou vyzkouset stejny statin, pokud nedojde ke zvyseni koncentrace kreatinkinazy. Dlikazy naznacuji
nizsi pocet nezadoucich ucink( nizkych davek rosuvastatinu a pravastatinu.
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Terapie statiny byla spojovana s novym nastupem DM: u kazdého snizeni LDL-C o 40 mg/dl (1 mmol/l)
statiny je konverze na DM zvySena o 10 %. Riziko nastupu DM stoupa s vékem a je omezeno na ty, ktefi
jiz jsou v riziku rozvoje DM. Pfinosy z hlediska snizeni poctu KV pfihod vSak vyrazné prevysuji rizika
|éCby statiny, coZ bylo potvrzeno u pacientl s nizkym KV rizikem.

Ezetimib

K dalsi intenzifikaci snizovani LDL-C dochazi pfidanim ezetimibu ke statinu. Ve studii Improved
Reduction of Outcomes: Vytorin Efficacy International Trial (IMPROVE-IT) bylo zaznamenano
signifikantni snizeni miry vyskytu primarnich cilovych ukazatell (pomér rizik [HR] 0,85, 95% interval
spolehlivosti [Cl] 0,78-0,94) u pacientld po AKS s DM, ktefi uZivali simvastatin a ezetimib, se silnéjsim
pfiznivym Géinkem na vysledny parametr nez u pacientl bez diabetu. Vysledky v této podskupiné byly
zpUsobeny hlavné nizsim vyskytem IM a ischemické cévni mozkové prihody. Kombinace ezetimibu se
statinem by méla byt doporucena pacientlim s DM s neddvnym AKS, zejména pokud samotny statin
nestaci ke snizeni koncentraci LDL-C na < 1,4 mmol/I (55 mg/dl).

Proprotein konvertaza subtilisin/kexin typu 9

Novym ptistupem k terapii snizujici lipidy jsou inhibitory proprotein konvertazy subtilisin/kexin typu 9
(PCSK9), které snizuji LDL-C v bezprecedentni mife. Ve studii Efficacy and Safety of Alirocumab in
Insulin-treated Individuals with Type 1 or Type 2 Diabetes and High Cardiovascular Risk (ODYSSEY DM-
INSULIN) alirocumab ve srovnani s placebem sniZil LDL-C 0 50 % u pacientd s DM po 24 tydnech Iécby.
Ve studii Further Cardiovascular Outcomes Research with PCSK9 Inhibition in Subjects with Elevated
Risk (FOURIER) byli pacienti s aterosklerotickym KVO pfi 1é¢bé statiny ndhodné Iéceni fixni davkou
evolocumabu nebo placeba. Vysledky ukazaly, Ze primarni sloZzeny cilovy ukazatel (Umrti z KV pficin,
IM, CMP, hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris nebo koronarni revaskularizace) byl vyznamné
snizen. Podobné vysledky pfinesla studie ODYSSEY OUTCOMES (Evaluation of Cardiovascular
Outcomes After an Acute Coronary Syndrome During Treatment With Alirocumab), kterd
randomizovala pacienty s KVO a LDL-C > 1,8 mmol/l (70 mg/dl), navzdory statinim s vysokou
intenzitou, k alirocumabu nebo placebu, pfi¢emz titrace davky aktivniho Ié¢iva smérovala k hodnoté
LDL-C 0,6-1,3 mmol/1 (25-50 mg/dl). Alirocumab vyznamné snizil riziko primarniho sloZzeného
cilového ukazatele (Umrti z KV pficin, IM, CMP nebo hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris) ve
srovnani s placebem, nejvétsi absolutni pfinos alirocumabu byl pozorovan u pacient s vychozimi
koncentracemi LDL-C > 2,6 mmol/I (100 mg/dl). V analyze podskupiny ze studie ODYSSEY OUTCOMES
pacienti s DM (n = 5 444) méli dvojnasobek absolutniho snizeni rizika ve srovnani s jedinci
s prediabetem (n = 8 246) a pacienty bez diabetu (n =5 234) (2,3 oproti 1,2 %). V soucasné dobé by
tyto vysledky mély byt povazovany za exploratorni.

Fibraty

U pacientl s vysokymi koncentracemi triglyceridd (> 2,3 mmol/l [200 mg/dl]) jsou hlavnimi cili
doporuceni tykajici se zdravého Zivotniho stylu (se zaméfenim na sniZzeni hmotnosti a abuzus alkoholu,
pokud je to relevantni) a zlepSend kontrola glykemii. Studie Fenofibrate Intervention and Event
Lowering in Diabetes (FIELD) a ACCORD ukazaly, Ze podavani fenofibratu navic ke statinlim vyznamné
snizilo KV pfihody, ale pouze u pacientd, ktefi méli jak zvysenou koncentraci triglyceridd, tak snizené
koncentrace HDL-C. Gemfibrozil by se nemél vyuZivat pro riziko myopatie. Metaanalyza fibratovych
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studii ukazala vyznamné snizeni nefatalnich IM, bez vlivu na Umrtnost. Fibraty mohou byt podavany
pacientim s DM, ktefi jsou intolerantni ke statinim a maji vysoké koncentrace triglycerid(i. Pokud
triglyceridy nejsou kontrolovany statiny nebo fibraty, mohou se pouzit vysoké davky omega-3
mastnych kyselin (4 g/den, kyselina eikosapentaenova).

Lécbu fibraty je moZné zvazit také u pacientd s DM netolerujicich statiny — pozn. tviircd KDP.

Doporuceni pro lécbu dyslipidemii hypolipidemiky

ESC GRADE

Doporuceni , ~ — ~ - -
P Uroven | Tfida | Uroven | Sila

Cile

U pacientl s DM2T v mirném KV riziku € je doporucen cilovy LDL-C <

2,6 mmol/I (< 100 mg/dl). A [ D000 ™

U pacientl s DM2T ve vysokém KV riziku © jsou doporudeny cilovy

LDL-C < 1,8 mmol/I (< 70 mg/dl) a snizeni LDL-C 0 nejméné 50 %. A | o000 | 1T

U pacient s DM2T ve velmi vysokém KV riziku ©jsou doporucéeny
cilovy LDL-C < 1,4 mmol/I (< 55 mg/dl) a snizeni LDL-C 0 nejméné B | DPPO ™
50 %.

U pacientl s T2DM se doporucuje sekundarnim cil non-HDL-C < 2,2
mmol/l (<85 mg/dl) u pacientl s velmi vysokym KV rizikem a < 2,6 B I DDDO ™
mmol/l (<100 mg/dl) u pacientl s vysokym KV rizikem.

Lécba

Statiny jsou doporuceny jako hypolipidemicka terapie prvni volby
u pacientl s DM a vysokym LDL-C, lécba je indikovana na zakladé KV
rizikového profilu pacienta a dle doporucéenych cilovych koncentraci
LDL-C (nebo non-HDL-C).

A | oY TeTes) ™

Pokud neni dosazeno cilového LDL-C, je doporucena kombinacni
terapie s ezetimibem.

B | SPPO ™

U pacientd s velmi vysokym KV rizikem s perzistujicim velmi
vysokym LDL-C navzdory lé¢bé maximalni tolerovanou davkou
statinu v kombinaci s ezetimibem nebo u pacientl s intoleranci
statinu je doporucen inhibitor PCSK9.

A | PPPD ™

Uprava Zivotniho stylu (se zaméFenim na redukci hmotnosti,
snizenou konzumaci rychle vstfebatelnych cukri a alkoholu)
a fibraty by mély byt zvaZeny u pacientl s velmi nizkym HDL-C
a vysokou koncentraci triglyceridd.

B lla | ®®®0 0

Intenzifikovand statinova |é¢ba by méla byt zvdZena pred zahdjenim
kombinacni terapie.

C lla | ®e66 T2

Statiny by mély byt zvaZzeny u pacient( s DM1T ve vysokém KV riziku

2
¢ bez ohledu na vstupni LDL-C. A lla 08 T3

Statiny mohou byt zvaZzeny u asymptomatickych pacientll s DM1T

po 30. roce véku. C b | ®666 T2

Statiny nejsou doporuceny u Zen s moznosti otéhotnéni. A Il DODD W

Pozndamka: DM — diabetes mellitus; DM1T — diabetes mellitus 1. typu; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; EAS — European
Atherosclerosis Society; ESC — European Society of Cardiology; HDL-C — cholesterol v lipoproteinech o vysoké hustoté; KV —
kardiovaskuldrni; LDL-C — cholesterol v lipoproteinech o nizké hustot&; PCSK9 — proprotein konvertaza subtilisin/kexin typu
9.2 T¥ida doporuéeni. b Uroveri dlikaz(. ¢ Viz tabulku 5. ¢ Viz 2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias
for non-HDL-C and apolipoprotein B targets.
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Mezery v diikazech

e Je tfeba stanovit optimalni koncentraci LDL-C.

o Ucinky fibratd na vysledné KV ukazatele u pacienti s koncentraci triglyceridd > 2,3 mmol/l jsou
nejasné.

e Roliinhibitor( PCSK9 u pacientl s DM je tfeba jesté nutné vice prozkoumat.

Trombocyty

Bylo popsano nékolik abnormalit tykajicich se funkce krevnich destic¢ek in vivo a/nebo ex vivo
a zvySené aktivace desticek u pacientd s DM. Hyperglykemie, zanét nizkého stupné a zvysena
oxidace mohou u pacientdl s DM prispét k aktivaci desti¢ek in vivo a ke zméné citlivosti na
antitrombotika. U pacientdl s DM s dobrou metabolickou kontrolou vsak byly také popsany
abnormality desticek a Spatna citlivost na protidestickové Iéky.

Klicova doporuceni

e Pacienti s DM a symptomatickym KVO by neméli byt |éCeni jinak neZ pacienti bez DM.

e U pacientll s DM se stfednim KV rizikem se kyselina acetylsalicylova pro primarni prevenci
nedoporucuje.

e U pacientli s DM s vysokym/velmi vysokym rizikem muze byt kyselina acetylsalicylova zvazena
v primarni prevenci.

Kyselina acetylsalicylova

Primarni prevence

Ackoli kyselina acetylsalicylovd ma nepochybné vyhody v sekunddrni prevenci KVO, v primarni
prevenci je situace méné jasna. Nedavno bylo naznadeno, Ze zvysena télesnd hmotnost muze snizit
citlivost na kyselinu acetylsalicylovou a na clopidogrel, coZ vyZaduje vyssi denni ddavky.
Farmakokinetické Udaje naznacuji nizsi stupen inhibice desticek, zejména u pacientd trpicich stfredné
zdvaznou aZ zavaZnou obezitou, pfinos zesilenych protidestickovych rezimd u obéznich pacientd
s DM musi byt teprve stanoven.

Sekundarni prevence

Nejlepsi dostupné duikazy pro lIécbu kyselinou acetylsalicylovou v sekundarni prevenci zlstavaji ty,
které byl projedndny v doporucenych postupech ESC z roku 2013 pro DM, prediabetes a KVO
vypracovanych ve spolupraci s EASD.

Doporuceni pro uZiti protidestickové Iécby v primarni prevenci u pacienti s diabetem

ESC GRADE

Doporuceni , — — v ~ -
P Uroven | Trida Uroven Sila

U pacientd s DM s vysokym ¢i velmi vysokym rizikem Ize pfi primarni
prevenci zvaZiit pouZiti kyseliny acetylsalicylové (75-100 mg/den) A lb DODD T
bez jasnych kontraindikaci.

U pacientl s DM se stfednim KV rizikem se kyselina acetylsalicylova

L : o B n | eede | I
pro primarni prevenci nedoporucuje.
Gastroprotekce
Pokud se pouZziva nizkd davka kyseliny acetylsalicylové, je treba A ‘ lla ‘ POPD ‘ ™
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zvazit podavani inhibitord protonové pumpy, aby se zabranilo
gastrointestindlnimu krvaceni.
Poznamka: DM — diabetes mellitus; KV — kardiovaskularni.
Gastrointestinalni krvaceni, peptické viedy v pribéhu predchozich Sesti mésicl, aktivnhi onemocnéni jater nebo anamnéza
alergie na kyselinu acetylsalicylovou.

Mezery v diikazech

e Je potfeba vice dat ke KV prevenci u DM1T, kde byla in vivo popsana aktivace trombocyt(.

e Je potfeba stanovit efekt hmotnosti, zejména u mirné az tézké obezity, na odpovéd na
protidestickovou IéCbu a efektivitu u pacient( s DM a vyzkouset vysokodavkové strategie.

e Meélo by byt prozkoumano, zda jsou Ucinky antitrombotické preventivni strategie u prediabetu
a DM podobné.

Multifaktorialni pfistupy

Principy multifaktoridlni Iécby

Pacienti s poruchami glukézy mohou mit prospéch z véasné identifikace a |é¢by komorbidit a faktord,
které zvysuji KV riziko. Mnoho pacientl vSak nedosahuje cild rizikovych faktorl v prevenci KVO
(tabulka 9).

Mezery v diikazech

e Optimalni strategie pro multifaktoridlni |éCbu pfi primarni a sekundarni intervenci nebyla
stanovena.
e Rozdily mezi pohlavimi v multifaktoridlni intervenci dosud nebyly hodnoceny.

Klicova doporuceni

e Kombinovana redukce HbA;., STK a lipidG sniZuje KV udalosti o 75 %.
e Multifaktorialni éCba je stale velmi malo uzivana.

Tabulka 9. Souhrn Ié¢ebnych cili pro Iécbu pacientti s diabetem
Souhrn lIécebnych cill pro Iécbu pacienti s diabetem

Rizikovy faktor Cil

TK Cilovy STK 130 mm Hg pro vétsinu dospélych, < 130 mm Hg, pokud je tolerovan, ale ne < 120 mm Hg.
Méné striktni cile, STK 130-139 mm Hg u starsich pacientl (vék > 65 let)

Kontrola glykemii: HbAi.  Cilovy HbA1c pro vétsinu dospélych je < 7,0 % (< 53 mmol/mol).
dosaZeno bez vyznamného narlstu hypoglykemii nebo jinych nezadoucich Gcinkl lécby.
Méné striktni cile pro HbA1c < 8 % (64 mmol/mol) nebo < 9 % (75 mmol/mol) mohou byt adekvatni pro starsi
pacienty (viz oddil 6.2.1).

Lipidovy profil: LDL-C U pacient s DM ve velmi vysokém KV riziku,? cilovy LDL-C na < 1,4 mmol/I (< 55 mg/dl) a snizeni LDL-C
o nejméné 50 %
U pacienti s DM ve vysokém KV riziku,? cilovy LDL-C na < 1,8 mmol/I (< 70 mg/dl) a snizeni LDL-C
o nejméné 50 %
U pacienti s DM a stfednim KV rizikem,» méli bychom dosahnout cilového LDL-C < 2,6 mmol/I (< 100
mg/dl).

Inhibice trombocytt U pacient s DM ve vysokém/velmi vysokém KV riziku

Koureni Silné doporucena abstinence
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Fyzicka aktivita Stfedni az intenzivni, > 150 min/tyden, kombinovany aerobni a odporovy trénink

Hmotnost Zamérte se na stabilizaci hmotnosti u pacientli s nadvahou nebo obéznich pacientli s DM na zakladé
energetické rovnovahy a snizovani hmotnosti u subjektl s IGT, abyste zabranili rozvoji DM.

Dietni navyky U obéznich pacienti s DM2T se doporucuje snizeni kalorického prijmu pro snizeni télesné hmotnosti; neni
definovano idealni procento kalorii ze sacharidd, bilkovin a tukd pro vSechny nemocné s DM.

Poznamka: DM —diabetes mellitus; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; HbA;. — glykovany hemoglobin; IGT — porucha glukézové
tolerance; KV — kardiovaskularni; LDL-C — cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté; STK — systolicky krevni tlak; TK — krevni
tlak.
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Lécba ischemické choroby srdecni
Klicové dakazy

e DM2T a prediabetes jsou u jedincl s AKS a chronickou ischemickou chorobou srdeéni (ICHS)
bézné a jsou spojeny s horsi progndzou.

o Glykemicky profil by mél byt systematicky sledovan u vSech pacientli s ICHS.

e Intenzivni kontrola glykemii miZe mit vice pfiznivych KV Gcinkl, pokud je zahdjena v pocatku
prabéhu DM.

e Empagliflozin, canagliflozin a dapagliflozin redukuji KV pfihody u pacientli s DM a KVO nebo
u téch, ktefi jsou ve velmi vysokém/vysokém KV riziku.

e Liraglutid, semaglutid a dulaglutid redukuji KV pfihody u pacientldi s DM a KVO nebo u téch ve
velmi vysokém/vysokém KV riziku.

e Intenzivni sekundarni prevence je indikovana u pacientd s DM a ICHS.

e Protidestickové léky jsou zakladnim kamenem sekundarni KV prevence.

e U vysoce rizikovych pacientll s ICHS muizZe prinést uZitek kombinace nizkodavkovaného
rivaroxabanu a kyseliny acetylsalicylové.

e Kyselina acetylsalicylova plus redukovana davka ticagreloru mlze byt zvazena pro pacienty tfi
roky a méné po IM.

e Antitromboticka terapie po revaskularizace neni rozdilna ve vztahu k pfitomnosti DM.

e U pacientd s DM a ICHS s postiZzenim vice tepen, vhodnou anatomii véncitych tepen pro
revaskularizaci a nizké predikované chirurgické mortalité je CABG superiorni k PCI.

Farmakoterapie

Hyperglykemie je u pacient( s akutni a stabilni ICHS béZna a je asociovana s horsi progndzou pacientd.
PFiblizné 20-30 % pacientl s ICHS ma zndmy DM a u zbyvajicich pfi vysetieni ordinim glukézovym
toleranénim testem (OGTT) testovani ma az 70 % nové diagnostikovdn DM nebo PGT. U pacientu s
ICHS bez zndmych abnormalit glykemii by méli byt vySetfen glukézovy metabolismus, jak jiz bylo
uvedeno.

Existuji dukazy, Ze zlepSena kontrola glykemie brani nastupu, sniZuje progresi a (za nékterych
okolnosti) mlze ¢aste¢né zvratit markery mikrovaskularnich komplikaci u pacientl s DM. V souladu
s tim je ve vSech doporucenych postupech prosazovana vc¢asna, ucinna a trvald kontrola glykemie, aby
se zmirnila rizika hyperglykemie. Dosazeni tohoto cile bez Gjmy a ve prospéch KV systému je dlleZitou
vyzvou, zejména pfi vybéru léCebnych metod sniZujicich koncentraci glukdzy, které jednotlivci
vyhovuiji.

Ucinky intenzivni kontroly glykemii

V UKPDS 5 102 pacientd s nové diagnostikovanym, dosud nelé¢enym DM bylo ndhodné pfirazeno
k intenzivni kontrole glukdzy sulfonylureou nebo inzulinem nebo k lé¢bé Upravou diety po dobu
medianu 10,7 roku. Ackoli bylo jasné snizeni mikrovaskularnich komplikaci, snizeni IM bylo hrani¢ni —
16 % (p = 0,052). Ve fazi rozsifeni studie zUstavalo snizeni rizika IM 15 %, coz se stalo vyznamnym, kdyz
se pocet pripadl zvysil. Priznivé ucinky dale pretrvavaly pro jakykoli cilovy ukazatel souvisejici s DM,
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véetné umrti z jakékoli pficiny, které bylo snizeno o 13 %. Tato studie byla provedena v dobé, kdy
nebyly k dispozici moderni aspekty vedeni multifaktorialni [écby (snizovani lipidG a TK).

ACCORD, ADVANCE a VADT

Tri studie uvadély KV ucinky intenzivnéjsi vs. standardni kontroly glukdzy u pacientt s DM s vysokym
KV rizikem. Zahrnovaly vice nez 23 000 pacientt lé¢enych po dobu tfi az péti let a nevykazovaly zadny
pfinos intenzivnéjsi kontroly glukézy pro KVO. ACCORD byl ukonéen po primérném sledovani
3,5 roku z dGvodu vyssi mrtnosti v rameni s intenzivni lé¢bou (14/1 000 vs. 11/1 000 imrti pacient(
za rok), coZ bylo vyrazné u pacientl s vice KV rizikovymi faktory a bylo dano hlavné umrtnosti z KV
pficin. Dalsi analyza prokazala, Ze skupina jedincl se Spatnou kontrolou glykemie v ramci ramene
s intenzivni |é¢bou pfispéla k nadmérné umrtnosti z KV pficin.

DIGAMI1a 2

DIGAMI 1 uvadi, Ze intenzifikovana glykemickd kontrola zaloZena na inzulinu sniZila Umrtnost
u pacientl s DM a akutnim IM (Umrtnost po 3,4 roku byla 33 % ve skupiné s inzulinem proti 44 %
v kontrolni skuping; p = 0,011). Ucinek zlepsené kontroly glykemie pretrvaval osm let po
randomizaci, coz zvysilo preziti o 2,3 roku. Tyto vysledky se neopakovaly ve studii DIGAMI 2, ktera
byla predcasné zastavena kvlli pomalému naboru pacientd. Podle souhrnnych Gdajd podavani
infuze inzulinu s glukdzou nesnizilo mortalitu u akutniho IM a DM. Je-li povaZovano za nutné zlepsit
kontrolu glykemie u pacientd s AKS, mélo by se to provést s védomim rizika hypoglykemie, kter3 je
spojena u pacientl s ICHS s nepftiznivymi vystupy. Strategie metabolické modulace glukdza-inzulin-
draslik pro stabilizaci kardiomyocytl a zlepSeni produkce energie, bez ohledu na pfitomnost DM,
byla testovana v nékolika randomizovanych studiich bez konzistentniho G¢inku na morbiditu nebo
mortalitu.

U pacientl podstupujicich kardiochirurgicky vykon je tfeba zvazit kontrolu glykemii. Z observacnich
studii u pacientd podstupujicich CABG vyplyva, Ze pouZiti kontinualni inzulinové infuze dosahujici
stfedné pfisné kontroly glykemie je spojeno s nizsi mortalitou a méné zavaznymi komplikacemi nez
prisnéjsi nebo mirnéjsi glykemicka kontrola. V rameni pacientl podstupujicich CABG ve studii Bypass
Angioplasty Revascularization Investigation 2 Diabetes (BARI 2D) byla dlouhodoba Iéc¢ba inzulinem
spojena s vice KV prfihodami nez inzulin senzitizujici Iéky. Cilové glykemie pro lidi s ICHS a preferované
tfidy Iéciv pro DM jsou nizZe.

Léky snizujici glykemii: nové dlikazy ze studii s KV vyslednymi parametry

Zavedena peroralni antidiabetika
KV acinky dlouhodobé zavedenych peroralnich 1éka snizujicich koncentraci glukdzy nebyly
hodnoceny ve velkych randomizovanych studiich jako u novéjsich lékd.

Metformin. Ve studii UKPDS 753 pacient( srovnavajici konvencni terapii s metforminem metformin
snizil IM o 39 %, umrti z koronarnich pficin o 50 % a CMP o 41 % v medianu po dobu 10,7 roku
u pacientl s nové diagnostikovanym DMZ2T, s nadvahou a bez pfedchoziho KVO. Metformin také snizil
IM a prodlouzil preziti, kdyz byla studie prodlouzena o dalSich osm azZ deset let intenzifikované terapie,
vCetné uzivani jinych Iékl. Observacni a databazové studie poskytuji podplrné dikazy o tom, Ze
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dlouhodobé pouzivani metforminu zlepSuje KV progndzu. Stale nebyly provedeny zadné rozsahlé
randomizované studie, ve kterych by byl sledovan vliv metforminu na KV pfihody.

Sulfonylurea a meglinidy. SniZzeni KV rizika pomoci sulfonylurey je uc¢innéjsi nez skromné zasahy do
Zivotniho stylu, ale je méné ucinné nez metformin. Sulfonylurea nese riziko hypoglykemie a od 60. let
20. stoleti probiha diskuse o KV bezpecnosti sulfonylurey. Nicméné studie CAROLINA (CARdiovascular
Outcome Study of LINAgliptin Versus Glimepiride in Type 2 Diabetes), ktera srovnavala inhibitor DPP-
4 linagliptin vs. derivat sulfonylurey glimepirid, prokazala srovnatelnou KV bezpecnost obou léciv
u pacientl s DM2T po dobu 6,2 roku. Nateglinid nesnizil velké KV pfihody v pétileté prospektivni studii
Nateglinide And Valsartan in Impaired Glucose Tolerance Outcomes Research (NAVIGATOR) I.

Inhibitory alfa-glukosidazy. Akarbdza neovlivnila zavazné nezadouci kardiovaskularni ptihody (MACE)
u pacientl s PGT a KVO béhem velké pétileté prospektivni studie ACE.

Thiazolidindiony. Studie PROspective pioglitAzone Clinical Trial In macroVascular Events (PROactive)
s pioglitazonem byla neutralni studie pro svij primarni sloZzeny cilovy ukazatel (HR 0,90, 95% ClI 0,80—
1,02; p = 0,095). Z tohoto dlivodu by vykazované sekundarni cilové ukazatele mély byt povazovany
pouze za hypotézy generujici. Jednalo se o nominalné vyznamné snizeni sekundarniho slozeného
cilového ukazatele 0 16 % (HR 0,84, 95% Cl 0,72—0,98; p = 0,027) a rizika nasledného IM a opakované
CMP 0 16 % a 47 %, respektive snizeni rizika recidivy CMP u nediabetik(l. Vyskyt srde¢niho selhani byl
signifikantné vyssi u pioglitazonu nez u placeba ve studii PROactive, ale bez zvySené umrtnosti. Studie
Thiazolidinediones Or Sulfonylureas and Cardiovascular Accidents Intervention Trial (TOSCA.IT) —
velké, randomizované, ale nezaslepené srovndani pioglitazonu a sulfonylurey jako ptidavku
k metforminu — bylo kvlli zbytecnosti zastaveno predcasné. SloZzeny cilovy ukazatel a jeho
komponenty byly podobné ve dvou skupindch. Ve studii IRIS se subjekty s inzulinovou rezistenci bez
DM pioglitazon sniZil kombinovany cilovy ukazatel opakujici se cévni mozkové pfihody a IM 0 24 %
oproti placebu béhem medianu sledovani 4,8 roku. Po metaanalyze KV pfihod s thiazolidindionem
rosiglitazonem doslo v roce 2008 ke zméné v regulaci pro antidiabetika, po které byl u vsech
budoucich antidiabetik pfed obdrzenim schvaleni vyzadovadn prlikaz KV bezpecnosti. To vedlo
k nartstu studii vénujicich se KV vyslednym parametriim téchto Iécebnych moZnosti, vétsina z nich
byla vytvofena k potvrzeni non-inferiority experimentalni terapie vs. placebo pfidané navic
k antihyperglykemické [é¢bé.

Inzulin. Ve studii ORIGIN bylo 12 537 lidi (prmérny vék 63,5 roku) ve vysokém KV riziku — s hrani¢ni
glykemii nala¢no (IFG, impaired fasting glucose), PGT nebo DM — randomizovéno k dlouhodobé
pusobici inzulinu glargin (cilova glykemie 5,3 mmol/l [< 95 mg/dl]) nebo standardni péci. Po dobu
primérného sledovani 6,2 roku byly v obou skupinach pocty KV pfihod stejné. Ve studii DEVOTE
dvoijité zaslepené srovnani velmi dlouhodobé plsobiciho degludeku podavaného jednou denné (n =3
818) s inzulinem glargin U100 (n = 3 819) po dobu 1,8 roku u pacientdl s DM ve vysokém KV riziku
nepotvrdilo signifikantni rozdily v MACE (sloZzené z Umrti z KV pficin, nefatalniho IM nebo fatalni CMP).
Signifikantni sniZeni ¢etnosti hypoglykemii bylo pozorovdno v rameni s inzulinem degludek.

Nova peroralni antidiabetika

Inhibitory dipeptidylpeptidazy-4. Dosud bylo ohlaseny vysledky péti velkych prospektivnich studii

s populacemi s DM2T s rGznym KV rizikem (tabulka 10), které hodnotily KV Gcinky inhibitor DPP-4:
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saxagliptin (Saxagliptin Assessment of Vascular Outcomes Recorded in Patients with Diabetes Mellitus
— Thrombolysis in Myocardial Infarction 53 [SAVOR-TIMI 53]), alogliptin (Examination of
Cardiovascular Outcomes with Alogliptin versus Standard of Care [EXAMINE]), sitagliptin (Trial
Evaluating Cardiovascular Outcomes with Sitagliptin [TECOS]) a linagliptin (Cardiovascular and Renal
Microvascular Outcome Study With Linagliptin in Patients With Type 2 Diabetes Mellitus [CARMELINA]
a Cardiovascular Outcome Study of Linagliptin Versus Glimepiride in Patients With Type 2 Diabetes
[CAROLINA]). Ctyfi z téchto studii potvrdily kardiovaskularni bezpeénost (non-inferioritu proti placebu
a jinak standardni antihyperglykemické 1écbé) pro zkoumany primarni sloZzeny KV vysledny parametr.
Zadny z inhibitori DPP-4 nebyl spojen s vyznamnymi KV pfinosy v populacich, které zahrnovaly
pacienty s dlouhou anamnézou DM a KVO nebo s viceCetnymi rizikovymi faktory KVO. Ve studii
SAVOR-TIMI 53 byl saxagliptin spojen se zvySenym rizikem hospitalizace pro srde¢ni selhdni, zatimco
u alogliptinu bylo pozorované numerické, nevyznamné zvyseni ve studii EXAMINE, a Zadny signalem
zvySeného rizika srdecniho selhdani nebyl pozorovan ve studiich se sitagliptinem (TECQOS)
a linagliptinem (CARMELINA, CAROLINA). Analyzy podskupiny SAVOR-TIMI 53 naznacuji, Ze vysoka
vychozi hodnota NT-proBNP, jiz existujici srdecni selhdani nebo chronické onemocnéni ledvin
predstavovaly vétsi riziko hospitalizace pro srdecni selhdni u pacientd l1é¢enych saxagliptinem. Pouze
studie CAROLINA srovndvala linagliptin vs. glimiperid jako aktivni komparator a prokazala
srovnatelnou KV bezpecnost obou Iéciv pfi nizSim nékolikandasobné niznim riziku hypoglykémii
u linagliptinu.

Agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1. Sedm studii s KV vyslednymi parametry
zkoumalo Ucinky GLP1-RA na KV pfihody u pacientt s DM a vysokym KV rizikem. Ve studii Evaluation
of Lixisenatide in Acute Coronary Syndrome (ELIXA), lixisenatid 10 nebo 20 pg jednou denné byl non-
inferiorni k placebu, ale neovlivnil signifikantné c¢tyrbodovou MACE (tfibodovou MACE plus
hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris) u pacientli s DM po AKS. Ve studii Exenatide Study of
Cardio-vascular Event Lowering (EXSCEL) populace diabetikd, ve které 73 % prodélalo KV pfihodu,
exenatid 2 mg jednou tydné ukazal non-inferioritu ve srovndni s placebem a numerickou, ale
nesignifikantni 14% redukci primarni tfibodové MACE. Analyza podle lé¢ebného zaméru odhalila
vyznamné snizeni umrti ze vSech pficin pomoci exenatidu o 14 % (p = 0,016), ale tento vysledek musi
byt povazovdn za exploratorni s ohledem na hierarchické statistické testovani. V podskupiné se
zndmym KVO ale ti, ktefi byli Ié€eni exenatidem, vykazovali 10% sniZeni relativniho rizika pro MACE
(HR 0,90, 95% Cl 0,816—0,999; nominalni p = 0,047). Ve studii LEADER 9 340 pacient(i s DM s vysokym
KV rizikem (81 % s predchozim KVO) bylo randomizovano k uzivani liraglutidu 0,6—1,8 mg jednou
denné vs. placeba jako pfidavku k jinym lékam sniZujicim koncentraci glukdzy. VSichni pacienti méli
dlouhou anamnézu DM a KV rizikovych faktord, které byly dobfe kontrolovany. Po sledovani 3,1 roku
liraglutid vyznamné snizil tfibodovy primarni slozeny cilovy ukazatel (Umrti z KV pf¥icin, nefataini IM
nebo nefatdini CMP) o 13 %. Kromé toho liraglutid vyznamné sniZil dmrtnost z KV pfi¢in a celkovou
umrtnost na 22 % a 15 %, a vedl k nevyznamnému numerickému sniZzeni nefatdlniho infarktu
myokardu a nefatdlni CMP. Pfedem stanovené sekundarni analyzy ukdazaly nizsi vyskyt nového rozvoje
a progrese chronického onemocnéni ledvin s liraglutidem ve srovnani s placebem. Studie Trial to
Evaluate Cardiovascular and Other Long-term Outcomes with Semaglutide in Subjects with Type 2
Diabetes (SUSTAIN-6) byla studie faze lll, ve které byla mensi populace 3 297 pacientli s DM a vysokym
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KV rizikem (73 % s KVO) randomizovdana k |écbé semaglutidem 0,5-1,0 mg jednou tydné vs. placebu.
Po 2,1 roku semaglutid vyznamné snizil tfibodovy MACE o 26 %, cozZ byl ucinek zplsobeny hlavné 39
% vyznamnym snizenim rizika nefatalnich CMP. Navic semaglutid vedl k nevyznamné numerické
redukci nefatalnich IM. Semaglutid také sniZil sekundarni cil nové vzniklé nebo zhorsujici se nefropatie.
Studie Peptide Innovation for Early Diabetes Treatment (PIONEER)-6, také studie predbézného
schvaleni faze lll s KV vyslednymi parametry, zkoumala Ucinek perordlniho semaglutidu jednou denné
(cilova davka 14 mg) vs. placebo na KV vysledné ukazatele u pacientdl s DM2T a vysokym KV rizikem.
Non-inferiorita pro KV bezpecnost peroralniho semaglutidu byla potvrzena s HR 0,79 (p < 0,001) ve
prospéch peroralniho semaglutidu ve srovnani s placebem béhem medianu sledovani 16 mésicQ.
Kromé toho semaglutid vyznamné snizil riziko Umrti z KV pficin (15 [0,9 %] pfihod s perordlnim
semaglutidem vs. 30 [1,9 %] pfihod s placebem, HR 0,49, p = 0,03) a Umrti ze vSech pficin (23 [1,4 %]
pfihod se semaglutidem vs. 45 [2,8 %] pfihod s placebem, HR 0,51, p = 0,008). Nicméné i kdyz jsou
absolutni ¢isla nizka, doslo k vyznamnému narlstu komplikaci retinopatie, véetné krvaceni do sklivce,
slepoty nebo pozadavku na aplikaci intravitrealni Ié¢by nebo fotokoagulaci sitnice, coz vyzaduje dalsi
analyzu. Ve studii Albiglutide and CV outcomes in patients with type 2 DM and CVD (Harmony
Outcomes) albiglutid jednou tydné, jiz obchodné nedostupny GLP1-RA, vedl k vyznamnému 22%
snizeni tfibodové MACE ve srovnani s placebem u pacientd s DM a manifestnim KVO. Kromé toho
albiglutid vyznamné sniZil IM o 25 %. Nedavna metaanalyza péti z téchto pokust naznacuje, Zze GLP-
RA redukuji tfibodovou MACE o 12 % (HR 0,88, 95% Cl 0,84—0,94; p < 0,001). Studie Researching
Cardiovascular Events With a Weekly Incretin in Diabetes (REWIND) hodnotila u¢inek subkutanniho
dulaglutidu jednou tydné (1,5 mg) vs. placeba na tfibodovou MACE u 9 901 jedinc s DM2T, ktefi méli
bud' predchozi KV pfihodu, nebo KV rizikové faktory. BEhem medidnu sledovani po dobu 5,4 roku byl
zaznamenan primarni slozeny vysledny parametr u 594 (12,0 %) pacient( ve skupiné s dulaglutidem
a u 663 (13,4 %) pacientl ve skupiné s placebem (HR 0,88, 95% Cl 0,79-0,99; p = 0,026).
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Tabulka 10. Charakteristiky pacienti v kardiovaskularné zamérenych studiich s novymi antidiabetiky

Studie

Vstupné

N
VEk (roky)
DM (roky)

Index télesné
hmotnosti (kg/m?)

Inzulin (%)
HbA,, (%)
Piedchozi KVO (%)

KV rizikova
kritéria pro
zafazeni

Hypertenze (%)
Sledovani (roky)

Inhibitory SGLT2

EMPA-REG
OUTCOME

Empagliflozin
vs. placebo

7020
63
57 % > 10

30,6

48
81
99

IM, ICHS, KVO
nebo PVD

94
=hil

CANVAS

Canagliflozin
vs. placebo

10142
63
135
320

50
8.2
65

IM, ICHS,
KVO nebo
PVD

89
24

DECLARE-
-TIMI 58

Dapagliflozin
vs. placebo

17 160
63
18

21

~40
83
40

KVO nebo
nejméné jeden
KV RF

89
45

CREDENCE

Canaglifozin
vs. placebo

4401
63
158
31,3

65
83
50,4
CKD

96,8
2,6

GLP1-RA
ELIXA
Lixisenatid
vs. placebo
6068

60

93

30,1

39
77/
100

AKS < 180
dni

76
21

LEADER SUSTAIN-6
Liraglutid Semaglutid vs.
vs. placebo  placebo

9340 3297

64 64

i 13,9

325 328

a4 58

87 87

~81 ~83

Vék = 50 let a KVO* nebo CKD
nebo vék 2 60 let a nejméné
jeden KV RF

92 92
38 21

EXSCEL

Exenatid
vs. placebo

14752
62
12,0
38

46
80
73

ICHS, KVO
nebo PVD
27 %, #adna
predchozi
KV piihoda

90
32

Harmony
Outcomes

Albiglutid vs.
placebo

9463
64
141
N

60
87
100

IM, ICHS, KVO
nebo PVD

86
1,6

REWIND

Dulaglutid
vs. placebo

9901
66
10,5
323

24
12
3

Vék = 50 let
a KVO nebo
KV rizikové
faktory

93
54

PIONEER 6

Peroréini
semaglutid
vs, placebo

3182
66
14,9
323

61
82
35

Vék 2 50 let
a KvO, CKD
nebo vék 2
60 leta KV
rizikové
faktory

94
il

Uzis

Inhibitory DPP-4

SAVOR-TIMI 53 EXAMINE TECOS CARMELINA CAROLINA

S Vs, in vs. Linagliptinvs.  Li

placebo placebo vs. placebo  placebo vs. glimiperid

16 492 5400 14671 6979 6033

65 61 66 65 64

10 7.2 9,4 147 6,2

Ell 29 30 313 301

Ll 30 23 58 0

8,0 8.0 77! 79 7.2

78 100 100 57 42

Vék = 40 let AKS <90dni  ICHS, KVO  KVO a/nebo KVO nebo

a KVO (ICHS, nebo PVD CKD prikaz

KVO nebo PVD) organového

nebo vék 2 55 let poskozeni

a nejméné jeden nebo vék

KV rizikovy faktor 270 let
a nejméné
dva KV
rizikové
faktory

81 83 86 95 90

21 15 28 2,2 6,3

AKS - akutni korenérni syndrom; CANVAS - Canagliflezin Cardiovascular Assessment Study; CARMELINA - Cardiovascular and Renal Microvascular Outcome Study With Linagliptin in Patients With Type 2 Diabetes Mellitus; CAROLINA - Cardiovascular Outcome Study of Linagliptin Versus
Glimepiride in Patients With Type 2 Diabetes; CKD - chronické onemocnéni ledvin > 3. stadia; CREDENCE - Canagliflozin and Renal Events in Diabetes with Established Nephropathy Clinical Evaluation trial; DECLARE-TIMI 58 - Dapagliflozin Effect on Cardiovascular Events - Thrombolysis In
Myocardial Infarction 58 trial; DM - diabetes mellitus; DPP-4 - dipeptidylpeptiddza-4; ELIXA - Evaluation of Lixisenatide in Acute Coronary Syndrome; EMPA-REG OUTCOME - Empagliflozin Cardiovascular Outcome Event Trial in Type 2 Diabetes Mellitus Patients - Removing Excess Glucose;
EXAMINE - Examination of Cardiovascular Outcomes with Alegliptin versus Standard of Care; EXSCEL - Exenatide Study of Cardiovascular Event Lowering; GLP1-RA (glucagon-like peptide-1 receptor agonist) - agonista receptoru pro glukagonu podebny peptid 1; Harmony Qutcomes - Albiglutide
and cardiovascular outcomes in patients with type 2 diabetes and cardiovascular disease; HbA, - glykovany hemoglobin; ICHS - ischemicka choroba srdeéni; IM - infarkt myokardu; KV - kardiovaskuldrni; KVO - kardiovaskularni onemocnéni; LEADER - Liraglutide Effect and Action in Diabetes:
Evaluation of Cardiovascular Outcome Results; PIONEER 6 - A Trial Investigating the Cardiovascular Safety of Oral Semaglutide in Subjects With Type 2 Diabetes; PVD {peripheral vascular disease) - onemocnéni perifernich tepen; REWIND - Researching Cardiovascular Events With a Weekly Incretin
in Diabetes; RF - rizikovy faktor; SAVOR-TIMI 53 - Saxagliptin Assessment of Vascular Outcomes Recorded in Patients with Diabetes Mellitus - Thrombolysis In Myocardial Infarction 53; SGLT2 (sedium-glucose co-transporter 2) - sedikoglukdzovy kontransportér 2; SUSTAIN-6 - Trial to Evaluate
Cardiovascular and Other Long-term Outcomes with Semaglutide in Subjects with Type 2 Diabetes; TECOS - Trial Evaluating Cardiovascular Outcomes with Sitagliptin.
Sledovani pfedstavuje median let.
#KVO ve studiich LEADER a SUSTAIN-6 zahrnovala ICHS, KVO, PVD a srdeZni selhani.
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Ackoli mechanismy, kterymi nékteré z téchto GLP-RA snizovaly vysledné KV parametry, nebyly
objasnény, jejich dlouhy polocas mze pfrispivat k jejich KV pfinosiim. Kromé toho GLP1-RA zlepsuji
nékolik KV parametr(, véetné malého snizeni STK a ubytku hmotnosti, a maji pfimé vaskularni
a srdecni ucinky, které mohou pfrispét k jejich pozitivnim KV vysledklim. Postupna divergence krivek
pfihod ve studiich naznacuje, Ze KV pfinos je zprostfedkovan snizenim prihod souvisejicich
s aterosklerdzou.

Inhibitory sodikoglukézového kotransportéru 2. Byly publikovany Ctyfi studie KV zamérené studie
s inhibitory SGLT2 (Empagliflozin Cardiovascular Outcome Event Trial in Type 2 Diabetes Mellitus
Patients — Removing Excess Glucose [EMPA-REG OUTCOME], Canagliflozin Cardiovascular Assessment
Study [CANVAS] Program, Dapagliflozin Effect on Cardiovascular Events — Thrombolysis In Myocardial
Infarction [DECLARE-TIMI 58] a Canagliflozin and Renal Events in Diabetes with Established
Nephropathy Clinical Evaluation [CREDENCE] trial). Ve studii EMPA-REG OUTCOME 7 020 pacientl
s DM s dlouhym trvanim (57 % déle neZ deset let) a s KVO bylo randomizovano k uzivani empagliflozinu
v davce 10 nebo 25 mg jednou denné nebo k uZivani placeba, pacienti byli sledovani primérné 3,1
roku. Populace pacientl byla dobre Iécena s dobrym managementem dalSich rizikovych faktord
(prdmér TK 135/77 mm Hg a prdmér LDL-C 2,2 mmol/l). Empagliflozin ve srovnani s placebem
vyznamné snizil riziko tfibodového sloZzeného primarniho vysledného parametru (Umrti z KV pficin,
nefatalni IM nebo nefatalni CMP) o 14 %. Toto snizeni bylo zplsobeno hlavné velmi vyznamnym 38%
snizenim amrti z KV pficin (p < 0,0001), pficemzZ separace vétvi empagliflozinu a placeba byla patrna
jiz po dvou mésicich studie. Doslo k nevyznamnému 13% sniZeni nefatdlnich IM (p = 0,30)
a nevyznamnému 24 % zvysenému riziku nefatalni CMP. V sekundarni analyze byl empagliflozin spojen
s 35% sniZzenim hospitalizace pro srdecni selhani (p < 0,002), se separaci skupin empagliflozinu
a placeba patrnou témér okamzité po zahajeni Iécby, coZ svédci o velmi ¢asném Gcinku na riziko
srde¢niho selhani. Empagliflozin také sniZil celkovou umrtnost o 32 % (p < 0,0001), coz je velmi
vyznamny Ucinek a promitlo se to do ,number needed to treat” 39 po dobu tfi let, aby se zabranilo
jednomu Umrti. Tato zjiSténi byla konzistentni ve vSech podskupindch. Dalsi analyzy z EMPA-REG
OUTCOME odhalily, Zze KV pfinos byl dosazen u nemocnych se srdec¢nim selhanim ¢i bez srde¢niho
selhani na zacatku studie, pficemz pacienti bez srdecniho selhdni na zacatku studie predstavovali
pfiblizné 10 % kohorty studie.

Program CANVAS integroval data ze dvou randomizovanych a kontrolovanych studii (CANVAS
a CANVAS-R), ve kterych bylo 10 142 pacientli s DM a s vysokym KV rizikem randomizovano k lé¢bé
s canagliflozinem 100 mg nebo 300 mg denné nebo k placebu. Po 3,1 letech canagliflozin vyznamné
snizil kompozitni tfibodovy MACE o 14 % (P=0,02), ale neovlivnil vyznamné KV nebo celkovou
mortalitu. Podobné jako v pripadé EMPAREG OUTCOME canaglifozin vyznamné snizil riziko
hospitalizace pro srdecni selhani. Canagliflozin vsak vedl k nevysvétlitelnému zvySenému vyskytu
zlomenin a amputaci dolnich koncetin (i kdyZz v absolutné nizkém poctu), coz je zjisténi, které nebylo
v nedavné velké kohortové studii replikovano.

Studie DECLARE-TIMI 58 zkoumala ucinek 10 mg dapagliflozinu jednou denné vs. placebo u 17 160
pacientl s DM a KVO nebo vice KV rizikovymi faktory, mezi nimi bylo 10 186 bez aterosklerotického
KVO. Po medianu sledovani 4,2 roku splnil dapagliflozin predem stanovené kritérium non-inferiority
pro sloZenou tfibodovou MACE ve srovnani s placebem. Ve dvou primarnich analyzach ucinnosti
dapaglifozin MACE signifikantné nesniZil, ale mél za ndsledek nizsi miru kombinovaného cilového
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ukazatele sloZzeného z umrti z KV pficin nebo hospitalizaci pro srdec¢ni selhani (4,9 oproti 5,8 %; HR
0,83, 95% ClI 0,73-0,95; p = 0,005). Dlvodem byla nizsi mira hospitalizaci pro srde¢ni selhani (HR 0,73,
95% Cl 0,61-0,88). Zadny rozdil mezi skupinami v Umrti z KV pfi¢in nalezen nebyl (HR 0,98, 95% Cl
0,82-1,17). Ptinos dapagliflozinu s ohledem na umrti z KV pfti¢in nebo na hospitalizace pro srdecni
selhani byl podobny v podskupiné s KVO i u jedincl s vice rizikovymi faktory. Metaanalyza tfi studii
naznacila konzistentni pfinosy pti snizovani hospitalizaci pro srdec¢ni selhani nebo umrti z KV pficin,
jakoZ i progresi onemocnéni ledvin, bez ohledu na existujici aterosklerotické KVO nebo anamnézu
srdecniho selhani, zatimco snizeni MACE bylo pouze zjevné u pacientll s prokazanym KVO.

Ve studii CREDENCE bylo zafazeno 4 401 pacientl s DM2T a chronickym onemocnénim ledvin
s albuminurii (eGFR 30 aZ < 90 ml/min/1,73 m?) a randomizovéno k uZivani canagliflozinu nebo
placeba. Bylo prokdzano relativni snizeni primarniho renalniho vysledného parametru o 30 % po
2,6 roku |écby canagliflozinem. Kromé toho canagliflozin vyznamné snizil pfedem stanovené
sekundarni KV vysledné parametry tfibodového MACE (HR 0,80, 95% ClI 0,67-0,95; p = 0,01)
a hospitalizaci pro srdecni selhani (HR 0,61, 95% Cl 0,47-0,80; p < 0,001) ve srovnani s placebem u této
skupiny pacientt s velmi vysokym KV rizikem.

KV pfinosy inhibitor(i SGLT2 vétSinou nesouviseji s rozsahem snizovani glukdzy a vyskytuji se pfilis brzy
na to, aby byly vysledkem redukce hmotnosti. Rychlé oddéleni placeba a aktivnich ramen ve ¢tytech
studiich, pokud jde o sniZeni hospitalizaci pro srdec¢ni selhdni, naznacuje, Ze pfiznivé ucinky dosazené
v téchto studiich jsou s vétsi pravdépodobnosti vysledkem snizeni prihod souvisejicich se srde¢nim
selhanim. Mohly by zahrnovat ucinky na hemodynamické parametry, jako jsou snizeny plazmaticky
volum, pfimé ucinky na srde¢ni metabolismus a funkci nebo jiné KV ucinky.
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Obrazek 2.

Lécebny algoritmus pro pacienty s diabetem 2.
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typu a aterosklerotickym

kardiovaskularnim onemocnénim ve vysokém/velmi vysokém kardiovaskularnim riziku

A Diabetes mellitus 2. typu — pacienti bez farmakoterapie

ASKVO nebo vysoké/velmi vysoké
KV riziko (poskozeni cilového
organu nebo nékolikanasobné

rizikové faktory)®

[=]

T

Monoterapie metforminem

HbA,, nad cilovou hodnotou

|

Pridejte metformin

|

HbA,, nad cilovou hodnotou

T
| DPP4i | GLP1-RA || SGLTZL
: o '| jeeGrr J
| pfiméfend | l
HbA,, nad cilovou hodnotou
[

HbA,, nad cilovou hodnotou
ava n'
pokud | 12D
SGLT2i ; SGLT2i GLPIRA | SGLTZinebo |

s

* Zvaite pfidani jiné tfidy

(GLP1-RA nebo SGLTZi) nebo nebo | neboDPRdi | DPPAi nebo
s prokédzanym KV TZD TZD neboTZD | GLPI-RA
pfinosem

!

oo

HbA,, nad cilovou hodnotou

!

‘. Pokradujte s pfidanim dal3ich 1ékd, ‘

+ DPP4i, pokud nejsou
|é¢eni GLP1-RA

+ Bazalni inzulin

* TZD (ne u pacientd
s HF)

*SU

jak je popsano vyie

1

HbA,, nad cilovou hodnotou

Zvazte pfidani SU

nebo bazalnihe inzulinu:

* Zvolte si pozdéjii generaci SU
s nizsim rizikem hypoglykemie

* ZvaZte bazélni inzulin s nizdim
rizikem hypoglykemie

B Diabetes mellitus 2. typu — pacienti uZivaji metformin

ASKVO nebo vysoké/velmi vysoké
KV riziko (poskozeni cilového El
organu nebo nékolikanasobné
rizikové faktory)®
Zvaite monoterapii
metforminem

i

HbA,, nad cilovou hodnotou

b

| [ sGLT2,
[ GLP1-RA pokud

je eGFR
pfiméfena |

e

HbA,, nad cilovou hodnotou

Voo

HbA,, nad cilovou hodnotou

|

« Zvaite pfidani jiné tfidy
(GLP1-RA nebo SGLT2i)
s prokazanym KV
pfinosem

« DPP4i, pokud nejsou
|é¢eni GLP1-RA

* Bazélni inzulin

* TZD (ne u pacientd

!

DPP4i

l

|

!

| | 12D

}

\ J

J

s H F) s ~ e \ ~
(E sGLT2i | sGLT2i | cwerea | setraineso
nebo nebo nebo DPP4i || DPP4i nebo
TZ2D TZD nebo TZD GLP1-RA

|

oo

HbA,, nad cilovou hodnotou

!

Pokratuijte s pfidanim dalsich lékd,
jak je popsano vyie

l

HbA,, nad cilovou hodnotou

.
Zvazte pfidani SU
nebo bazalniho inzulinu:
» Zvolte si pozdéjsi generaci SU s niziim
rizikem hypoglykemie
* Zvazte bazalni inzulin s niziim rizikem
hypoglykemie

Lécebné algoritmy pro pacienty s diabetem (A) dosud bez antihyperglykemické farmakoterapie a (B) Ié¢ené metforminem.
ASKVO — aterosklerotické kardiovaskuldrni onemocnéni; DM — diabetes mellitus; DPP4i (dipeptidyl peptidase-4 inhibitor) —
inhibitory dipeptidylpeptiddzy-4; eGFR — odhadovana glomerularni filtrace; GLP1-RA (glucagon-like peptide-1 receptor agonist)
— agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HbA;. — glykovany hemoglobin; HF (heart failure) — srdeéni selhani; KV —
kardiovaskularni; KVO — kardiovaskularni onemocnéni; SGLT2i (sodium-glucose co-transporter 2 inhibitor) — inhibitory
sodikoglukézového kotransportéru 2; SU — derivaty sulfonylurey; TZD — thiazolidindion. @ Viz tabulku 5. ® PouZivat léky
s prokdzanym pfinosem pro Ié¢bu KVO.
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Dusledky nedavnych studii s kardiovaskularnimi vyslednymi parametry

Poprvé v historii DM mame Udaje z nékolika KV studii, které ukazuji na KV pfinos uzivani 1éka snizujicich
glukdzu u pacientd s KVO nebo s velmi vysokym/vysokym KV rizikem. Vysledky ziskané z téchto studii
s pouZzitim GLP1-RA (LEADER, SUSTAIN-6, Harmony Outcomes,

REWIND a PIONEER 6) a inhibitori SGLT2 (EMPA-REG OUTCOME, CANVAS, DECLARE-TIMI 58
a CREDENCE) silné naznacuji, Ze tato léciva by méla byt doporucovana u pacientd s DM2T
s prevladajicim KVO nebo s velmi vysokym/vysokym KV rizikem, jako jsou pacienti s poskozenim
cilovych organtd nebo s nékolika KV rizikovymi faktory (viz tabulku 5), at uz se jedna o dosud nelééené,
nebo jiz 1é¢ené metforminem. Na zakladé pozorované redukce rizika pfed¢asné mortality ve studiich
LEADER a EMPA-REG OUTCOMIE je liraglutid doporucen u pacientl s prevladajicim KVO nebo s velmi
vysokym/vysokym KV rizikem a empagliflozin se doporucuje u pacient( s prevladajicim KVO, aby se
snizilo riziko mortality. Doporuceni pro empagliflozin je podpofeno neddavnou metaanalyzou, ktera
zjistila vysokou heterogenitu mezi KV studiemi s modernimi antidiabetiky pfi snizovdni mortality.

KV ptinosy, které lze pozorovat u GLP1-RA, jsou s nejvétSi pravdépodobnosti zprostiedkovany
ovlivnénim aterosklerotickych ptihod, zatimco inhibitory SGLT2 zifejmé snizuji cilové ukazatele
souvisejici se srde¢nim selhanim. Inhibitory SGLT2 jsou tedy potencialné zvlasté vyhodné u pacientd,
ktefi vykazuji vysoké riziko srde¢niho selhani. U osob s nové diagnostikovanym DM2T bez KVO a se
stfednim rizikem naznacuji vysledky UKPDS pftiznivy uc¢inek metforminu v primarni prevenci. Ackoli
dikazy pro monoterapii metforminem z UKPDS nejsou tak silné jako u novych Iékl testovanych
v nedavnych KV zamérenych studiich, je podporovan rozsdhlymi poznatky z kazdodenni klinické praxe.
V nedavnych studiich s KV vyslednymi parametry vétsina pacientd dostavala metformin pred
a soucasné s testovanym novéjsim lékem. ProtoZze vSak byl metformin srovnatelné pouzivan ve
skupiné testujici aktivni latku i u placeba, neni pravdépodobné, Ze by mohl vysvétlit pfiznivé ucinky
testovanych novéjsich 1éka. Vybér 1éCiva pro sniZeni vyskytu KV pfihod u pacientl s DM2T by tedy mél
byt prednostné zaloZen na pritomnosti KVO a KV rizika).

Doporuéeni pro lé¢bu sniZujici glykemii u pacientd s diabetem

_ ESC GRADE
Doporuceni - = = - < P
Uroven | Trida Uroven | Sila

Inhibitory SGLT2
Empagliflozin, canagliflozin nebo dapagliflozin se doporucuji
u pacientd s DM2T a KVO nebo s velmi vysokym/ vysokym KV A | DODD ™
rizikem € ke sniZzeni vyskytu KV pfihod.
Empagliflozin se doporucuje pacientlim s DM2T a KVO ke sniZeni
mpagiToz portictie B | |ee® | ™
rizika umrti.
GLP-1 RA
Liraglutid, semaglutid nebo dulaglutid se doporucuji u pacient(
s DM2T a KVO nebo s velmi vysokym/vysokym KV rizikem € ke A I DDDD ™
snizeni vyskytu KV prihod.
Liraglutid se doporucuje u pacientld s DM2T a KVO nebo s velmi

o porucuie U P o Pvie a e B | |e®®0 | ™
vysokym/ vysokym KV rizikemc ke sniZeni rizika Umrti.
Biguanidy
Metforminvby m,él byt z'v'aiovén u pacientl s nadvahou s DM2T bez C lla ©000 1
KVO a se strednim KV rizikem.
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Inzulin
U pacientu s AKS se signifikantni hyperglykemii (> 10 mmol/| nebo
> 180 mg/dl) by méla byt zvdZena kontrola glykemie na zakladé C lla GISISIS) 0

inzulinu, pficemz cil by mél byt upraven podle komorbidit.

Thiazolidindiony

Thiazolidindiony nejsou doporuéeny u pacientld se srde¢nim

zol A n | eesd |
selhanim.
Inhibitory DPP-4
Saxagliptin neni doporucen u pacientll s DM2T a ve vysokém riziku
glip P P Y B n | oo NN

srdecniho selhani.

AKS — akutni koronarni syndrom; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; DPP-4 — dipeptidylpeptidaza-4; GLP1-RA (glucagon-like
peptide-1 receptor agonist) — agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; KV — kardiovaskuldrni; KVO —
kardiovaskularni onemocnéni. 2 Trida doporuéeni. b Urovenr dikaz(. ¢ Viz tabulku 5.

Specificka kardiovaskularni Iécba

Beta-blokatory

U chronickych koronarnich syndromi jsou beta-blokdtory Gcinné pfi redukci ndmahové anginy
pectoris i asymptomatickych ischemickych epizod, zatimco zlepsuji vykonnost. Jejich ptiznivy dopad
na prognadzu je sporny a nebyl potvrzen analyzou propensity-score matching u pacient( zafazenych
do velké observacéni studie. Dlouhodobé podavani beta-blokdtor( u pacientll s DM bylo nedavno
zpochybnéno prospektivni observacni studii i post hoc analyzou ze studie ACCORD, které naznacuji
zvyseny vyskyt umrti ze vSech pfFicin u pacientl s DM lécenych beta-blokatory. V budoucnu je proto
zapotiebi dalsi posouzeni. Oproti tomu vyhoda dlouhodobého podavani perorédlnich beta-blokatord
ve fazi po IM je prokazana u pacientl se srdecnim selhdanim a ejekéni frakci LK (EF LK) < 40 %.

Carvedilol a nebivolol mohou byt preferovany kvili jejich schopnosti zlepsit citlivost na inzulin, bez
negativnich Ucinkd na kontrolu glykemie.

Blokatory systému renin-angiotenzin-aldosteron

Lécba ACEIl se doporucuje k prevenci zavaznych KV prihod a srdecniho selhani u vSech pacient(
s chronickym nebo akutnim koronarnim syndromem a systolickou dysfunkci LK na zakladé
randomizovanych studii. ARB by mél byt poddvan pacientim netolerujicim ACEl. Antagonisté
mineralokortikoidniho receptoru (MRA) se doporucuji u pacientll se systolickou dysfunkci LK nebo
srdecnim selhanim po IM.

Hypolipidemickd [écba
Podrobnosti o écich snizujicich lipidy jsou uvedeny ddle.

Nitraty a blokatory kalciovych kanalQ

Pro zmirnéni symptomu anginy pectoris jsou indikovany nitraty (s vyhodou kratkodobé pusobici)
a blokatory kalciovych kanald.

Jiné léky

Ranolazin je selektivni inhibitor pozdniho sodikového kanalu, ktery je Ucinny pftilécbé chronické anginy
pectoris. KdyZ byl ranolazin pfidan k jednomu nebo vice antiangindznim Iék{im u pacientl s DM, sniZzil
pocet ischemickych epizod a pouZiti nitrdtd ve srovnani s placebem. Ranolazin ma také metabolické
ucinky a miZe snizovat hodnoty HbA.. u pacientli s DM. Trimetazidin je antiischemicky metabolicky
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modulator, ktery zlepsuje kontrolu glukézy a srdeéni funkce u pacientl s DM a také myokardidlni
ischemii vyvolanou namahou u pacient(i s chronickym koronarnim syndromem. Lék byl prezkouman
Evropskou Iékovou agenturou v roce 2012 a je kontraindikovan u pacientl s Parkinsonovou chorobou
a s poruchami pohybového apardtu. lvabradin inhibuje If kandly — primarni moduldtor spontanni
diastolické depolarizace v sinusovém uzlu — coz md za ndsledek snizeni srdecni frekvence
a antiangindzni Ucinky. Tyto léky by mély byt povazovany za |é¢bu druhé linie.

Protidestickové a antitrombotické Iéky
V soucasné dobé neexistuje zadny duikaz, ktery by podporoval rizné protidestickové strategie
u pacientll s akutnim nebo chronickym koronarnim syndromem s DM vs. bez DM.

Kyselina acetylsalicylova. Pti sekundarni prevenci zlistava doporu¢enym lékem u pacientli s DM
nizka davka (75-160 mg) kyseliny acetylsalicylové, samotné nebo v kombinaci.

Blokatory receptoru P2Y.,. Clopidogrel poskytuje alternativu pacientim intolerantnim ke kyseliné
acetylsalicylové a je kombinovdn s nizkymi davkami kyseliny acetylsalicylové jako dualni
protidestickova Iécba (DAPT) (clopidogrel 75 mg jednou denné a kyselina acetylsalicylova 75-160 mg
jednou denné) u pacientll s AKS a pacientl podstupujicich perkutanni koronarni intervenci (PCl),
s nezménénymi dlikazy od doporuceni z roku 2013. U pacientd s AKS byla DAPT s prasugrelem nebo
ticagrelorem v pozadi nizkych davek kyseliny acetylsalicylové lepsi nez DAPT s clopidogrelem
v podskupiné DM, pficemzZ vyhoda byla podobnd jako u populace bez DM. Pacienti s DM méli
tendenci k vétSimu snizeni ischemickych pfihod u prasugrelu nez clopidogrelu.

Nova perordlni antikoagulancia. Ve studii Anti-Xa Therapy to Lower cardiovascular events in Addition
to Standard therapy in subjects with Acute Coronary Syndrome-TIMI 51 (ATLAS-ACS TIMI 51)
u pacientl s nedavnym AKS (32 % DM), nizka davka blokatoru aktivovaného faktoru Xa rivaroxabanu
(2,5 mg dvakrat denné) ptidand k DAPT vyznamné snizila umrti z KV pficin, IM nebo CMP ve srovnani
s placebem (9,1 vs. 10,7 %; HR 0,84, 95% Cl 0,72-0,97; p = 0,02). Tento pfinos byl spojen se
signifikantnim zvySenim vyznamnych krvaceni, krvaceni bez souvislosti s CABG (1,8 vs. 0,6 %)
a intrakranidlniho krvaceni (0,4 vs. 0,2 %) v rameni rivaroxabanu, bez rozdilu ve fatalnim krvaceni.
Studie Cardiovascular Outcomes for People Using Anticoagulation Strategies (COMPASS) hodnotila 27
395 pacientld se stabilnim aterosklerotickym onemocnénim a ukazala, Ze nizkd davka kyseliny
acetylsalicylové (100 mg jednou denné) v kombinaci s nizkou davkou rivaroxabanu (2,5 mg dvakrat
denné) byla lepsi v prevenci IM, cévni mozkové prihody nebo umrti z KV pficin (4,1 vs. 5,4 %, HR 0,76,
95% Cl 0,6— 6,86; p < 0,001). Pocet velkych krvaceni, ale nikoli fatalnich nebo intrakranidlnich krvaceni
byl zvy$en (HR 1,7, 95% Cl 1,7-2,05; p < 0,001). Cisty klinicky pfinos favorizoval kombinaci (HR 0,80,
95% Cl 0,70-0,91; p < 0,001 vs. kyselina acetylsalicylovd samotna). Priblizné 38 % celkové populace
COMPASS mélo DM a profil poméru benefit-riziko kombinace kyselina acetylsalicylova a rivaroxaban
oproti samotné kyseliné acetylsalicylové byl podobny v obou populacich.

Doporuceni pro lécbu pacientl s diabetem a akutnim nebo chronickym koronarnim syndromem
" ESC GRADE

Doporuceni - . = - < p
Uroven | Trida Uroven Sila

ACEI nebo ARB jsou indikovany u pacientd s DM a ICHS k redukci

- B yup A | | oo | ™

rizika KV pfihod.

Terapie statiny je doporucena u pacientd s DM a ICHS k redukci A | POPD ™~
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rizika KV pfihod.

Kyselina acetylsalicylovd v ddvce 75-160 mg/den je doporucena

jako sekundarni prevence u pacienti s DM. A l OO ™

Lécba blokatory receptoru P2Y12 ticagrelorem nebo prasugrelem je
doporucena u pacientd s DM a AKS po dobu jednoho roku spole¢né
s kyselinou acetylsalicylovou a u téch, kteti podstoupili PCI nebo
CABG.

A | oY Yo es) ™

Konkomitantni uZiti inhibitor(i protonové pumpy je doporuceno
u pacientd uZivajicich DAPT nebo monoterapii peroralnimi A | DODD ™
antikoagulancii, ktefi jsou ve vysokém riziku krvaceni do GIT.

Clopidogrel je doporucen jako alternativa protidestickové Iécb
pidogre! Je dop J ativa b Y1 B | |e®®e | ™
v pfipadé intolerance kyseliny acetylsalicylové.

Prodlouzeni DAPT nad 12 mésica ¢ by mélo byt zvaZeno aZ do doby SODD ™
tfi let u pacientd s DM, ktefi toleruji DAPT bez vyznamného A lla
krvaceni.

Pfidani druhého antitrombotického lé¢iva navic ke kyseliné DODD ™
acetylsalicylové dlouhodobé by mélo byt zvaZzeno u pacientll bez A lla
vysokého rizika krvaceni. ¢

Beta-blokatory mohou byt zvazeny u pacientl s DM a ICHS. B Ilb PRPO ™

ACEI—inhibitory angiotenzin konvertujiciho enzymu; AKS — akutni koronarni syndrom; CABG — aortokoronarni syndrom; DAPT
—dualni protidestickova lé¢ba; DM —diabetes mellitus; Gl — gastrointestinalni; GIT — gastrointestinalni trakt; ICHS —ischemicka
choroba srdecni; KV — kardiovaskularni; PCI — perkutanni koronarni intervence.

aT¥ida doporuceni. b Urover diikazg. € PIna davka clopidogrelu nebo snizena davka ticagreloru (60 mg 2x denné). ¢ Vysoké
riziko krvaceni je definovano jako anamnéza intracerebraini hemoragie nebo ischemické cévni mozkové prihody, anamnéza
jiné intrakraniadlni patologie, recentniho krvaceni do gastrointestinalniho traktu nebo anémie v disledku ztrat do
gastrointestinalniho traktu nebo jiné patologie gastrointestindlniho traktu spojené s vyssim rizikem krvaceni, selhani jater,
hemoragické diatézy nebo koagulopatie, velmi vysokého véku nebo fragility nebo rendiniho selhani vyzadujiciho dialyzu nebo
eGFR < 15 ml/min/1,73 m2.

Revaskularizace

Anatomické charakteristiky a zmény u ICHS u pacientd s DM ovliviiuje prognézu a odpovéd na
revaskularizaci. Angiografické studie ukazaly, Ze u pacientd s DM je vice pravdépodobné postizeni levé
véncité tepny a postiZeni vice tepen a toto postizeni véncitych tepen je ¢astéji difuzni a ovliviiuje malé
tepny. Navic DM casto pfinasi komorbidity, jako jsou chronické onemocnéni ledvin, postizeni
mozkovych tepen a ischemickd choroba dolnich koncetin (ICHDK), které negativné ovliviuji vysledky
korondrni revaskularizace.

PCl vs. CABG

DM by mél byt povaZovan za samostatnou entitu nemoci, kterd je rozhodujici pro vybér
revaskularizaCnich strategii myokardu u postizeni vice tepen. Pokud jde o lIékové stenty (DES) nové;jsi
generace, metaanalyza randomizovanych studii zahrnujici 8 095 pacientld s DM vykazala vyznamné
snizeni IM, trombdzy stentu a MACE u pacientl pridélenych stentlim nové generace ve srovnani s témi,
ktefi dostavali prvni generaci DES. Avsak v podskupiné pacientd s DM (n = 363) zafazenych do studie
Randomized Comparison of Coronary Artery Bypass Surgery and Everolimus-Eluting Stent Implantation
in the Treatment of Patients with Multivessel Coronary Artery Disease (BEST) byl pocet primarnich
cilovych ukazatelli ve formé IM nebo revaskularizace cilové cévy (TVR) po dvou letech ve vétvi s PCl
vyznamné vyssi nez u CABG (19,2 vs. 9,1 %; p = 0,007). Nejlepsi chirurgickd koronarni revaskularizani
strategie a vybér Stépu u pacientl s DM je stale predmétem diskuse. Superiorni prichodnost stépu
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arteria mammaria interna a jeji vyznam pro preziti, pokud je nasita k ramus interventricularis anterior
(RIA), by ucinil z uziti obou mamarnich arterii strategii s nejvétsim prinosem. Nicméné superiorita uziti
obou mamarnich arterii (bilateral internal mammary artery, BIMA) nad uZitim jedné mamarni arterie
(single internal mammary artery, SIMA), pokud jde o mortalitu, byla potvrzena pouze v observacnich
studiich a retrospektivni metaanalyze.

Vlastni zplQsob revaskularizace u pacientll s DM a postiZzenim vice tepen by mél byt probran v kardio
tymu za posouzeni individualnich kardidlnich a extrakardidlnich charakteristik, stejné jako preferenci
dobfe informovaného pacienta. Obecné soucasna evidence ukazuje, Ze u stabilnich pacientl
s koronarni anatomii vhodnou pro obé procedury a nizkou predikovanou chirurgickou mortalitou je
CABG superiorni k PCl ve snizeni kompozitniho rizika dmrti, IM nebo CMP, stejné jako ve snizeni umrti.
Nicméné u pacientldl s DM a nekomplikovanou koronarni anatomii (skére SYNTAX < 22) dosahla PCI
stejnych vysledkl jako CABG s ohledem na umrti, IM nebo CMP. Diky tomu muzZe PCI predstavovat
alternativu k CABG u nekomplikované koronarni anatomie, zatimco CABG je doporucen pro stfedné az
tézce komplikovanou anatomii (skore SYNTAX > 22).

Doporuceni pro koronarni revaskularizaci u pacientii s diabetem

ESC GRADE
Urover | Trida Uroven Sila

Doporuceni

Je doporuceno, aby stejné revaskularizacni techniky (tj. uziti DES
a radialni pfistup pro PCl, uZiti levé arteria mammaria interna jako A [ POPD ™M
Stépu pro CABG) byly zavedeny u pacientli s DM a bez DM.

Je doporuceno, aby byly kontrolovany renaini funkce u pacient(
pred angiografii, ktefi uzivaji metformin. Poddvani metforminu musi C [ e Y=Y=1=) ™~
byt pferuseno, pokud jsou renalni funkce zhorseny.

Optimalni farmakoterapie by méla byt zvazena jako preferovana
Ié¢ba u pacientl s chronickym koronarnim syndromem a DM, pokud
nejsou pfitomny nekontrolované symptomy ischemie, rozsahlé B lla POPO ™
ischemické okrsky nebo signifikantni l1éze levé véncité tepny nebo
proximalni RIA.

CABG — aortokoronarni bypass; DM — diabetes mellitus; DES — Iékové stenty; PCI — perkutanni koronarni intervence; RIA —
ramus interventricularis anterior.

Doporuceni pro typ revaskularizace u pacientd s diabetem a stabilni ischemickou chorobou srde¢ni, vhodnou koronarni
anatomii pro obé procedury a nizkou predikovanou mortalitou pro chirurgické feseni

Doporuceni dle rozsahu ischemické CABG GRADE Pl GRADE
choroby srde¢ni (viz obr. 3) S — _ _ Urovei Trida Urove sila
Uroven Trida Uroven | Sila

Nemoc jedné tepny

Bez stendzy proximalni RIA C lib oo | T? C [ [ Y=Y=Y=) ™

Se stendzou proximalni RIA A | oo | ™ A | OPDD ™

Nemoc dvou tepen

Bez stendzy proximalni RIA C Ilb DIS]e]s) ™ C I e ™

Se stendzou proximalni RIA B | oo | ™M C [ [ Y=Y=]=) ™M

Nemoc tfi tepen

Lehci stupen postizeni (skére SYNTAX

ooy PP ( Al ool | M| A b | ooos | 1

Stfedni az tézky stupen postizeni

A | A 1]

(skore SYNTAX > 22) OO m OOOD W
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Leva véncita tepna

(Iir;czl)stupen postiZzeni (skére SYNTAX A | OODD M A | OOOD M
Stredni stupen postizeni (skoére

SYNTAX 23-32) A | oo | ™ A lla oo | T2
Iesz:)y stupen postizeni (skore SYNTAX A | DD M B " OODO U

CABG — aortokoronarni bypass; PCl — perkutanni koronarni intervence; RIA — ramus interventricularis anterior.

Mezery v diikazech

e Patofyziologické mechanismy, které jsou podkladem rozvoje ICHS a horsi progndzy u pacient(
s DM, museji byt ddle osvétleny.

e Ucinky sekundérnich preventivnich opatteni u pacient(i s ICHS a DM jsou zaloZeny hlavné na
analyzach podskupin ve studiich zahrnujicich pacienty s DM a bez DM.

e Studie srovnavajici rizné antitrombotické strategie u diabetikd s ICHS chybéji.

e  Optimalni kontrola glykemie pro AKS a stabilni ICHS, stejné jako po koronarni revaskularizaci,
musi byt teprve stanovena.

e Je tfeba urcit mechanismy redukce KV prihod novéjsimi terapiemi.

e Je tfeba stanovit roli hypoglykemie pfi vyskytu KV ptihod / mortality z KV pficin.

e Po revaskularizaci zlstava vyskyt nezadoucich Ucinkd vyssi u pacientl s DM nez u pacientl bez
DM; mély by byt prozkoumany specifické preventivni terapie.

e PrestoZe DES novéjsi generace zlepsily vysledky u pacientli s DM, randomizované kontrolované
studie jsou nutné k uréeni, zda mohou zmensit rozdily ve vysledcich mezi CABG a PCI.

Vypoclet skére SYNTAX: http://www.syntaxscore.com. CABG — aortokoronarni bypass; ICHS —
ischemickd choroba srdecni; high complexity (tézky stupen postizeni) = skdre SYNTAX 2> 33;
intermediate complexity (stfedni stupen postiZzeni) = skore SYNTAX 23-32; low complexity (lehky
stupen postizeni) = skdre SYNTAX 0-22; PCl — perkutanni korondrni intervence; RIA — ramus
interventricularis anterior; SYNTAX (klasifikace) — Synergy between Percutaneous Coronary
Intervention with TAXUS and Cardiac Surgery.
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Obrazek 3. Doporuceni pro revaskularizacni vykon na korondrnich tepnach
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Vypocet skdre SYNTAX: http://www.syntaxscore.com. CABG — aortokoronarni bypass; ICHS — ischemickéd choroba srdeéni;
high complexity (tézky stupen postizeni) = skore SYNTAX > 33; intermediate complexity (stfedni stupen postizeni) = skére
SYNTAX 23-32; low complexity (lehky stupen postizeni) = skére SYNTAX 0—-22; PCl — perkutdnni koronarni intervence; RIA —
ramus interventricularis anterior; SYNTAX (klasifikace) — Synergy between Percutaneous Coronary Intervention with TAXUS

and Cardiac Surgery.
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Obrazek 4. Screening na pfitomnost ischemické choroby dolnich koncetin u pacientt s diabetem

Clinical suspicion (symptoms or physical examination) in diabetes patients

l l

NO YES
consider PAD screening based on ABI? refer to the ESC Guidelines on
PAD for diagnosis work-up
>1.30 1.01-1.30 0.91-1.00 <0.90

l |

LEAD present
Consider secondary prevention

Reassess every measures.
2-3 years Refer to a specialist
[ if ABI <0.70

Normal v\ TBIl or /v Abnormal

Duplex

T

©ESC 2019

ABI (ankle-brachial index) — index kotnik-paze; DM — diabetes mellitus; ESC — Evropska kardiologicka spolecnost; ICHDK —
ischemickd choroba dolnich koncetin; PAD (peripheral arterial disease) — onemocnéni perifernich tepen; TBI (toe-brachial
index) — index palec-paZe. 2 Screening s pouzitim ABI je nutno provadét aZ po stanoveni diagnézy DM a nasledné po deseti
letech od stanoveni diagndzy DM, pokud byly vysledky prvniho vysetfeni normalni (Ize zvazit po péti letech od stanoveni
diagndzy v pfitomnosti dalsich rizikovych faktord jako koufeni). Pacienty je nutno vySetfovat kazdoro¢né na pfitomnost
symptomU a je nutno zkontrolovat puls. Screening s pouzitim ABI se doporucuje v nepfitomnosti jakéhokoli klinického
podezieni na PAD. bV pfipadé hraniénich vysledk( (nap¥. 0,89) opakovat méfeni a pro zvyseni pfesnosti zpramérovat vysledky.
Pokud je k dispozici hodnota TBI, Ize postupovat stejné jako v pfipadé ABI.
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Srdecni selhani a diabetes

DM je dllezitym rizikovym faktorem pro srdecni selhani. Ve studiich s Iéky sniZujicimi koncentraci
glukodzy bylo srdecni selhdni pozorovano u 4-30 % Ucastnik(. Nerozpoznané srdecni selhani mize byt
také casté u pacientl s DM: observacni Udaje naznacuiji, Ze srdec¢ni selhani je pfitomno u 28 % pacient(
(25 % mélo srdecni selhani se snizenou ejekéni frakci [HFrEF] a 75 % srdecni selhdni se zachovanou
ejekéni frakei [HFpEF]). U pacientl s DM na pocatku bez srdecniho selhani na zac¢atku studie je 2-5krat
vys$Si pravdépodobnost vzniku srde¢niho selhani. Riziko srde¢niho selhani je také zvySeno u osob
s hodnotami HbA.. v prediabetickém rozmezi (= 5,5-6,4 %), které maji o 20-40 % vyssi riziko srdecniho
selhani.

Klicova doporuceni

e Pacientis prediabetem a DM jsou ve vyssim riziku rozvoje srde¢niho selhani.

e Pacienti s DM jsou ve vyssim riziku srde¢niho selhdni se snizenou ejekcni frakci (HFrEF) nebo
srde¢niho selhdni se zachovanou ejekéni frakci, srde¢ni selhani zvySuje riziko DM.

e Koexistence DM a srde¢niho selhdni pfinasi vyssi riziko hospitalizace pro srdecni selhdni,
umrti zpGsobenych viemi pfi¢inami a umrti z KV pfFicin.

e Na doporucenych postupech zalozend farmakoterapie a pfistrojova Iécba jsou stejné ucinné
u pacientl s DM a bez DM; vzhledem k tomu, Ze u pacient s DM je ¢asta dysfunkce ledvin
a hyperkalemie, doporucuje se Uprava davky nékterych 1ékd na srdecni selhani (napf.
blokatord RAAS).

e Lécba DM v prvni linii u na srde¢ni selhdni by méla zahrnovat metformin a inhibitory SGLT2;
naopak saxagliptin, pioglitazon a rosiglitazon se nedoporucuji u pacientl s DM a srde¢nim
selhanim.

Prognostické dusledky diabetes mellitus p¥i srdeénim selhani

Existuje signifikantni souvislost mezi DM a nepfiznivymi vysledky u srdecniho selhani, s nejsiln&jsi
prediktivni hodnotou DM pro vysledky pozorované u pacientll s HFrEF. Mortalita z KV pficin, véetné
umrti zpUsobeného zhorsenim srdecniho selhani, je také o 50-90 % vyssi u pacient(l se srdecnim
selhanim a DM, bez ohledu na fenotyp srde¢niho selhdni.

Mechanismy dysfunkce levé komory u diabetes mellitus

Hlavni pficiny srde¢niho selhani u pacientd s DM jsou ICHS, chronické onemocnéni ledvin (viz bod 10),
hypertenze a pfimé ucinky inzulinové rezistence/hyperglykemie na myokard. ICHS je ¢asto zrychlen,
tézka, rozptylena a ticha a zvysuje riziko IM a ischemické dysfunkce myokardu. Kontrola hypertenze je
spojena s nizsim rizikem rozvoje srde¢niho selhdni. Observacni data také identifikovala ICHDK, delsi
trvani DM, starnuti, zvySeny index télesné hmotnosti (BMI) a chronické onemocnéni ledviny jako
prediktory srdecniho selhdni u pacientll s DM. Komplexni patofyziologické mechanismy mohou byt
zodpovédné za rozvoj myokardialni dysfunkce, a to i pfi absenci ICHS nebo hypertenze. Existence
diabetické kardiomyopatie nebyla potvrzena. Zaklad evidence pro diabetickou kardiomyopatii pochazi
vétsinou z experimentalnich a mensich observacnich studii.

62

Nérodni portal Projekt: Klinické doporucené postupy
O klinickych doporugenych postupli  Registraéni &islo: €2.03.2.63/0.0/0.0/15_039/0008221



~
Evropska unie — . V4

Evropsky socialni fond ‘E) VQ '1 MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVi

Operacni program Zaméstnanost - CESKE REPUBLIKY S

Fenotypy dysfunkce levé komory u diabetes mellitus

Dysfunkce LK u pacientd s DM se muZze projevit jako HFpEF, HFmrEF nebo HFrEF. Diastolicka dysfunkce
LK je Castd u prediabetu i u zjevného DM a zdvaznost koreluje s inzulinovou rezistenci a stupném
glukdzové dysregulace. DM a HFpEF jsou Casto pozorovany spolecné u starsSich pacientl s hypertenzi
a zens DM.

Lécba srdecniho selhani u diabetes mellitus

Lécba srdec¢niho selhani zahrnuje farmakologické a pfistrojové Ié¢ebné metody s potvrzenymi pfinosy
v randomizovanych studiich, u nich 30-40 % pacientd mélo DM. Uginky lé&by jsou konzistentni s DM
i bez DM, s vyjimkou aliskirenu, ktery se u pacientll s DM nedoporucuje kvili riziku zavaznych
nezadoucich ucink(.

Systém renin-angiotenzin-aldosteron a inhibitory neprilysinu

ACEI a ARB maji podobné Ié¢ebné ucinky u pacientd s HFrEF, s DM i bez DM. Podavani blokator RAAS
by mélo byt zahajovano nizkou davkou a mély by byt titrovany na maximalni tolerovanou davku.
Existuji dikazy o pozitivnim Ucinku ACEI a ARB na prevenci DM. MRA sniZuji umrtnost a hospitalizace
pro srdecni selhani u pacient(i s HFrEF. ProtoZe blokatory RAAS zvysuiji riziko zhorseni renalnich funkci
a hyperkalemie u pacientd s DM, doporucuje se rutinni sledovani koncentrace kreatininu a drasliku
v séru. Prfiznivy Ucinek sacubitril/valsartanu na enalapril je konzistentni napti¢ spektrem vychozi
hodnoty HbA.. Terapie sacubitril/valsartanem také vedla k vétsimu snizeni hodnot HbA. a nizsi
rychlosti iniciace inzulinu béhem ttiletého sledovani ve srovnani s enalaprilem u pacientd s DM.

Beta-blokatory
Beta-blokatory jsou Ucinné pfi snizovani umrti ze vSech pricin a hospitalizaci pro HFrEF u pacientl
s DM. Prinosy lécby silné podporuji pouziti beta-blokator( u pacient( s HFrEF a DM.

Ivabradin
Ivabradin zlepsuje |é¢bu HFrEF v sinusovém rytmu, zejména s ohledem na sniZeni hospitalizaci pro
srdecni selhani a zlepSeni funkce LK.

Digoxin
Digoxin mUZe snizit riziko hospitalizace pro srdecni selhani u pacientl s HFrEF Ié¢enych ACEI.

Diuretika

Navzdory nedostatku didkazl o Ucinnosti thiazidovych nebo klickovych diuretik pfi snizovani KV
pfihod u pacientd se srdecnim selhanim diuretika zabranuji priznaklm a |é¢i priznaky véetné znamek
kongesce tekutin u pacientl se srde¢nim selhanim.

U pacient s DM a srdecnim selhanim se upfednostniu;ji z diuretik diuretika klickova — pozn. tvarcl
KDP.

P¥istrojova a chirurgicka lécba

Pfistrojova lécba (implantabilni kardioverter-defibrildtor [ICD], srdecni resynchronizaéni terapie

[CRT] a CRT s implantabilnim defibrilatorem [CRT-D]) ma podobnou ucinnost a rizika u pacientli s DM

i bez DM. Tyto Iécebné metody by mély byt zvazovany podle Ié¢ebnych pokynil v obecné populaci.
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V klinické studii CABG u HFrEF a nemoci dvou nebo tfi tepen nebyl Zadny rozdil v ucinnosti
chirurgické revaskularizace s DM nebo bez DM. O transplantaci srdce lze uvaZovat u srde¢niho
selhani v kone¢ném stadiu, ale velka prospektivni studie pacientl po transplantaci ukazala snizenou

pravdépodobnost desetiletého preZiti pacientd s DM.

Vliv peroralnich antidiabetik na srdecni selhani

Metformin

Metformin je bezpecny ve vSech stadiich srdecniho selhdni se zachovanou nebo stabilni, mirné
snizenou funkci ledvin (tj. eGFR > 30 ml/min/1,73 m?) a ma za nasledek nizsi riziko umrti
a hospitalizaci pro srde¢ni selhdni ve srovnani s inzulinem a sulfonylureou. Obavy tykajici se

laktatové aciddzy nebyly prokazany.

Sulfonylurea

Udaje o Gcincich sulfonylurey na srdeéni selhani nejsou konzistentni.

Thiazolidindiony

Thiazolidindiony se nedoporucuji u pacientl s DM a symptomatickym srde¢nim selhanim.

Inhibitory dipeptidylpeptidazy-4

Saxagliptin vyznamné zvysil riziko hospitalizace pro srde¢ni selhani a nedoporucuje se u pacient(

s DM a srdecnim selhanim. Alogliptin byl spojen s nevyznamnym trendem smérem k hospitalizaci

pro srdecni selhani. Sitagliptin a linagliptin mély neutralni Gcinek. Vildagliptin nemél vyznamny

ucinek na EF LK, ale vedl| ke zvySeni objemu LK.

Agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1

Vsechny GLP1-RA mély neutrdlni Ucinek na riziko hospitalizace pro srdec¢ni selhdni ve svych placebem

kontrolovanych randomizovanych studiich, coz naznacuje, Ze by jejich podavani mélo byt zvdZzeno

u pacient(i s DM a srde¢nim selhanim.

Inhibitory sodiko-glukézového kotransportéru 2 (inhibitory SGLT2)

Doporuceni pro Iécbu srdec¢niho selhani u pacienti s diabetem

Doporuceni > ESC ~ GRADE
Uroven | Trida Uroven Sila

ACEI a beta-blokatory jsou indikovany u symptomatickych pacientd

s HFrEF a DM, aby se snizilo riziko hospitalizace pro srdec¢ni selhani A [ DODD ™M

a umrti.

MRA jsou indikovany u pacientd s HFrEF a DM, ktefi zGstavaji

symptomaticti navzdory lécbé ACEl a beta-blokatory, ke snizeni A [ POPD ™M

rizika hospitalizace pro srdec¢ni selhani a amrti.

U pacientl s DM je doporucena pfistrojova terapie pomoci ICD, CRT

nebo CRT-D, stejné jako v béZné populaci se srdecnim selhanim. A | OO0 ™

ARB jsou indikovany u symptomatickych pacientl s HFrEF a DM,

ktefi netoleruji ACEI, aby se snizilo riziko hospitalizace pro srdecni B [ DOPO ™M

selhdni a umrti.

Sacubitril/valsartan je indikovdan misto ACEl ke sniZeni rizika

hospitalizace pro srdecni selhani a dmrti u pacientl s HFrEF a DM, B | POPO ™M

ktefi zGstavaji symptomaticti navzdory Iécbé ACEI, beta-blokatory
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a MRA.

Diuretika se doporucuji u pacientl s HFpEF, HFmrEF nebo HFrEF se
znamkami a/nebo ptiznaky pretizeni tekutinami, aby se pfiznaky
zlepsily.

OODO ™

Srdecni revaskularizace CABG prokdazala podobné prinosy pro
snizeni dlouhodobého rizika dmrti u pacientl s HFrEF s DM a bez
DM a je doporucovana pro pacienty s nemoci dvou nebo tfi tepen,
véetné vyznamné stendzy RIA.

OODO ™

Ivabradin by mél byt zvaZen u pacient(i s HFrEF a DM v sinusovém
rytmu s klidovym srdec¢nim rytmem > 70 tepl za minutu, ktefi
zUstdvaji symptomaticti navzdory 1écbé beta-blokatory (maximalni
tolerovana davka), ACEI/ARB a MRA.

lla

DODO T

Aliskiren (pfimy inhibitor reninu) se nedoporucuje u pacientl
s HFrEF a DM z dvodu vyssiho rizika hypotenze, zhorSeni rendlnich
funkci, hyperkalemie a cévni mozkové prihody.

B

OODO W

ACEIl — inhibitory angiotenzin konvertujictho enzymu; ARB — blokatory receptoru AT; pro angiotenzin |l; CABG —
aortokoronarni bypass; CRT —srdecni resynchronizaéni terapie; CRT-D — srdecni resynchronizacni terapie s defibrilatorem;
DM - diabetes mellitus; HFmrEF — srdecni selhani s ejekéni frakci ve stfednim pasmu; HFpEF — srdecni selhani se
zachovanou ejekéni frakci; HFrEF — srdecni selhani se snizenou ejekéni frakei; ICD —implantabilni kardioverter-defibrilator;
ICHS — ischemicka choroba srde¢ni; MRA — antagonisté mineralokortikoidniho receptoru; RIA ramus interventricularis

anterior.

Doporuceni pro lécbu pacientli s diabetem pro redukci rizika srde¢niho selhani

Doporuceni

ESC

GRADE

Uroven

Trida

Uroven Sila

Inhibitory SGLT2 (empagliflozin, canagliflozin a dapagliflozin) se
doporucuji ke snizeni rizika hospitalizace pro srdecni selhani u
pacientli s DM.3

A

OODD ™

Metformin by mél byt zvazovan pro léCbu DM u pacientd se
srde&nim selhanim, pokud je eGFR stabilni a > 30 ml/min/1,73 m?2.

lla

DO T2

GLP1-RA (lixisenatid, liraglutid, semaglutid, exenatid a dulaglutid)
maji neutralni ucinek na riziko hospitalizace pro srdecni selhani
a mohou byt povaZovany za lécbu DM u pacientll se srde¢nim
selhanim.

b

DO 0

Inhibitory DPP-4 sitagliptin a linagliptin maji neutralni G¢inek na
riziko hospitalizace pro srde¢ni selhani a mohou byt povazovany za
|éCbu DM u pacientt se srde¢nim selhanim.

b

DODO 0

U pacientl s pokrocilym systolickym HFrEF muaze byt inzulin
zvazovan.

b

DO T2

Thiazolidindiony (pioglitazon a rosiglitazon) jsou spojeny se
zvySenym rizikem vyskytu srdecniho selhani u pacientd s DM
a nedoporucduji se k 1é¢bé DM u pacientU s rizikem srdec¢niho selhani
(nebo s predchozim srde¢nim selhanim).

OODD W

Inhibitor DPP-4 saxagliptin je spojen se zvySenym rizikem
hospitalizace pro srdecni selhdni a nedoporucuje se k 1écbé DM
u pacientd s rizikem srdecniho selhani (nebo s predchozim srde¢nim
selhanim).

DODO W

3 podle aktualizovanych doporuéeni Evropské kardiologické spoleénosti i Heart Failure Association z roku 2022:
Dapagliflozin a empaglifiozin jsou doporuéeny pro terapii pacientl se srdeénim selhanim se snizenou ejekcni
frakci ke sniZeni hospitalizaci i mortality ve tfidé doporuceni IA (poznamka tvlrct KDP).
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DM — diabetes mellitus; DM2T — diabetes mellitus 2. typu; DPP-4 — dipeptidylpeptiddza-4; eGFR —odhadovana glomerularni
filtrace; GLP1-RA (glucagon-like peptide-1 receptor agonist) — agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HFrEF
— srdecni selhani se snizenou ejekcni frakci; SGLT2 (sodium-glucose co-transporter 2) — sodikoglukdzovy kontransportér 2.
Empagliflozin snizil riziko hospitalizace pro srde¢ni selhdni o 35 % u pacientd se srde¢nim selhanim
a bez predchoziho srdecniho selhani, zatimco u pacient( hospitalizovanych pro srde¢ni selhani bylo
nizsi riziko umrti. Canagliflozin také vyznamné sniZil riziko hospitalizace pro srdecni selhani o 32 %.
Dapagliflozin vyznamné snizil kombinovany cilovy ukazatel sloZzeny z Umrti z KV pficin a hospitalizaci
pro srdecni selhani, coz bylo vysledkem zejména nizsi miry hospitalizace pro srdecni selhani. Inhibitory
SGLT2 se doporucuji pro pacienty s DM s vysokym rizikem srde¢niho selhani.

Mezery v diikazech

o KlepSimu pochopeni obousmérného vztahu mezi DM a srde¢nim selhanim jsou nutné studie,
vCetné studii patofyziologie diabetické kardiomyopatie.

e Vzhledem k rozdilnym didkaz(m o asociaci mezi inhibitory DPP-4 a rizikem srdec¢niho selhani je
pro dalsi objasnéni této asociace zapotiebi vyzkumu.

e Jak inhibitory SGLT2 zlepsuji disledky srdec¢niho selhani?

e Je tfeba provést vyzkum, aby se potvrdilo, zda inhibitory SGLT2 snizuji riziko srde¢niho selhani
u pacientll netrpicich DM (srdecni selhani a prediabetes).

e Vede kombinace inhibitoru SGLT2 a sacubitril/valsartanu k nadmérné diuréze/hypotenzi?

e Budouci vyzkum by se mél zabyvat riziky polyfarmacie, pokud jde o adherenci, nezadouci
ucinky a interakce, zejména mezi zranitelnymi pacienty se srde¢nim selhanim a DM, jako jsou
starsi pacienti a/nebo kfehci pacienti s vice komorbiditami.
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Arytmie: fibrilace sini, komorové arytmie a nahla srdec¢ni smrt
Klicova doporuceni

e Fibrilace sini (FS) je béZna u pacientl s DM a zvysuje mortalitu a morbiditu.

e Screening na FS by mél byt doporucen u pacientli s DM starsich 65 let pomoci palpace pulsu
nebo nositelnych zatizeni. FS by méla byt vidy potvrzena EKG.

e Antikoagulace se doporucuje vSem pacientlim s DM a FS.

e Nahla srdec¢ni smrt je ¢astéjsi u pacientl s DM, zejména u Zen.

e U pacientl se srdecnim selhanim a DM by mél byt pravidelné méren interval QRS a EF LK, aby
se stanovila zpUsobilost k CRT + ICD.

Fibrilace sini

Nedavna studie uvadi, Ze DM je nezavisly rizikovy faktor fibrilace sini (FS), zejména u mladych pacientd.
Zda se, Ze na patofyziologii FS u pacientd s DM se podili nékolik faktord, jako je autonomni,
elektromechanicka a strukturalni remodelace a glykemické fluktuace. Sifiové extrasystoly jsou také
béiné u pacientd s DM a mohou mit predispozici k rozvoji FS. Pacienti s DM maiji zvysené riziko
akutniho srde¢niho selhani v dobé nové vznikajici FS v dusledku ztraty sifového pfispévku
a zhorseného plnéni LK.

Diabetes a riziko CMP u fibrilace sini

DM zvysuje riziko cévni mozkové prihody u paroxysmalni nebo permanentni FS. Stavajici guidelines
doporucuji, aby byla zvaZzena perordlni antikoagula¢ni terapie perordlnimi antikoagulancii, kterd
nejsou antagonisty vitaminu K (VKA) (NOAC; dabigatran, apixaban, rivaroxaban nebo edoxaban), nebo
VKA. Pfi predepisovani NOAC by méla byt peclivé vyhodnocena funkce ledvin u pacienti s DM, aby
nedoslo k predavkovani v disledku snizené eliminace léciva.

Komorové arytmie a nahla srde¢ni smrt

Komorova ektopie a paroxysmalni komorova tachykardie

Palpitace, komorové extrasystoly a nesetrvalé komorové tachykardie (KT) jsou béZzné u pacient(i s DM.
Diagnosticky postup a Ié¢ba komorovych arytmii se mezi pacienty s DM a bez DM nelisi. U pacientt
s DM s ¢astymi symptomatickymi predcasnymi komorovymi rytmy nebo epizodami nesetrvalé KT by
méla byt pfitomnost zakladniho strukturdiniho srde¢niho onemocnéni vylou¢ena pomoci EKG,
echokardiografie, koronarni angiografie nebo magnetické rezonance.

Setrvalé komorové arytmie

Diagndza a lécba trvalé KT nebo fibrilace komor s nutnosti resuscitace je u pacientl s DM nebo bez
DM podobnd. Vylouceni diagndézy zakladniho strukturdlniho onemocnéni srdce pomoci
zobrazovacich technik a koronarni angiografie je obvykle nutné, pokud nelze identifikovat zjevné
spoustéci faktory, jako je elektrolytova nerovnovaha nebo akutni infarkt.
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Epidemiologické studie ukazaly, Ze pacienti s DM nebo prediabetem maji zvySené riziko nahlé

srdeéni smrti. Zeny ve vdech vékovych skupindch maji nizi riziko nahlé srdeéni smrti nez mui, ale

v pfitomnosti DM je riziko nahlé srdeéni smrti u muzl i Zen ¢tyfnasobné.

Doporuceni pro lé¢bu arytmii u pacientt s diabetem

Doporucen

ESC

GRADE

Uroven

Trida

Uroven Sila

U pacientl s DM starsich 65 let s FS a skore CHA2DS>-VASc > 2, pokud
neni kontraindikovana, se doporucuje perordini antikoagulace
s NOAC, které je preferovanéi nez VKA.

A

OODD ™

Lécba ICD se doporucuje u pacientd s DM se symptomatickym
srdecnim selhdnim (New York Heart Association tfidy Il nebo Ill) a EF
LK < 35 % po tfech mésicich optimalni Iékarské terapie, u nichz se
Lécba ICD se doporucuje u pacientd s DM se zdokumentovanou
komorovou fibrilaci nebo hemodynamicky nestabilni KT
v nepfitomnosti reverzibilnich pfic¢in nebo do 48 hodin od IM.

OODD ™

Beta-blokatory jsou doporucovany pro pacienty s DM a srde¢nim
selhdnim a po akutnim IM s EF LK < 40 %, aby se zabranilo nahlé
srde¢ni smrti.

OODD ™

U pacientl ve véku > 65 let s DM by mél byt zvaZen screening pro
fibrilaci sini pomoci palpace pulsu a mélo by byt potvrzeno EKG,
pokud existuje podezieni na FS, protoze FS u pacientld s DM zvysuje
morbiditu a Umrtnost.

lla

DO T2

Peroralni antikoagulace by meéla byt zvaZovana individualné
u pacientd mladsich 65 let s DM a FS bez jakychkoli jinych
tromboembolickych rizikovych faktor( (skére CHA2DS2-VASc < 2).

lla

®e66 T2

Pfi pfedepisovani antitrombotické terapie u pacientd s FS a DM by
mélo byt zvaZeno posouzeni rizika krvaceni (tj. skore HAS-BLED).

lla

®e66 12

U pacientl s DM a predchozim IM nebo srde¢nim selhanim by mélo
byt zvaZeno vysetfeni rizikovych faktor nahlé srde¢ni smrti,
zejména méreni EF LK.

lla

DO 0

U pacientl s DM a ¢astymi komorovymi extrasystolami by mélo byt
zvazeno vylouceni strukturalniho onemocnéni srdce.

lla

DO T2

U pacientll s DM starsich 65 let s FS a skore CHA2DS2-VASc = 2, pokud
neni kontraindikovdna, se doporucuje peroralni antikoagulace
s NOAC, které je preferované nez VKA.

C

lla

®e66 T2

FS —fibrilace sini; CHA,DS,-VASc — Congestive heart failure, Hypertension, Age > 75 years (Doubled), Diabetes mellitus, Stroke
or transient ischaemic attack (Doubled), Vascular disease, Age 65—74 years, Sex category; DM — diabetes mellitus; EF LK —
ejekeni frakce levé komory; EKG — elektrokardiogram; HAS-BLED — Hypertension, Abnormal renal/liver function, Stroke,
Bleeding history or predisposition, Labile international normalized ratio, Elderly (> 65 years), Drugs/alcohol concomitantly;
ICD — implantabilni kardioverter-defibrilator; IM — infarkt myokardu; KT — komorova tachykardie; NOAC — peroralni

antikoagulancia mimo antagonisty vitaminu K; VKA — antagonisté vitaminu K.

Mezery v diikazech

e Role novych nositelnych pomucek neni v domaci diagnostice FS dobfe zavedena a méla by byt

testovana v dobfe navrZzenych klinickych studiich.

e Role nékolika neinvazivnich rizikovych marker( nahlé srdecni smrti — jako je variabilita srde¢ni

frekvence, interval QTc, albuminurie, hypoglykemie atd. — nejsou dostate¢né dobre stanoveny,

aby mohly byt pouzity v klinickém rozhodovani pro prevenci nahlych neocekdvanych umrti.
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e Vliv novych antidiabetik na ndhlou srde¢ni smrt neni znam.
e Profylakticka terapie ICD u pacient(l s DM neni dobfe stanovena.

Onemocnéni aorty a perifernich tepen
Klicova doporuceni

e |ICHDK je bézna komplikace DM, s rostouci prevalenci s dobou trvéni a/nebo koexistenci dalsich
rizikovych faktor(i KVO.

eV kterékoli fazi ICHDK je koexistence DM spojena s horsi progndzou.

o Pacienti s DM maji vyssi riziko chronické ischemie ohroZujici koncetiny jako prvni klinicky
projev ICHDK, coZz podporuje vyznam pravidelného vysetifeni s mérfenim ABI pro véasnou
diagndzu.

e Management a indikace rdznych |é¢ebnych strategii jsou podobné u pacient( s ICHDK a DM
nebo bez DM, ackoli moznosti revaskularizace mohou byt horsi kvali difuznim a distalnim
|ézim.

e Lécba onemocnéni karotickych tepen je podobna u pacientli s DM i bez DM.

Onemocnéni aorty

Nékolik studii prokazalo snizené riziko aneurysmatu brisni aorty u pacientd s DM, ddvody jsou
nevysvétlené. Kratkodobé a dlouhodobé vysledky po oSetfeni aneurysmatu bfisni aorty jsou zase horsi
u pacientl s DM. Pokud vsak neexistuje Zadna zvlastni studie o screeningu a lécbé aneurysmatu brisni
aorty u pacientll s DM, zlstavaji doporuceni tykajici se screeningu populace na aneurysma
abdominadlni aorty, jak bylo navrZeno v guidelines pro diagnostiku a |écbu aortdlnich chorob z roku
2014, platna i pro pacienty s DM.

Ischemicka choroba dolnich koncetin

Podle doporucenych postupt ESC z roku 2017 pro diagnostiku a |écbu onemocnéni perifernich tepen
tento termin zahrnuje stavy ovliviiujici vSechny tepny, kromé aorty, korondarni a intrakranialni tepny.

Epidemiologie a historie

ICHDK je casta vaskularni komplikace DM, pficemzZ jedna tretina pacientd byla hospitalizovana pro
ICHDK s DM. ProdlouZzené trvani DM, suboptimalni glykemicka kontrola, koexistence dalSich KV
rizikovych faktor( a/nebo jiné poskozeni organd (napt. proteinurie) zvysuji prevalenci ICHDK. ICHDK
u prediabetu je vzacna, pokud neexistuji jiné rizikové faktory. U pacientd s DM ICHDK castéji postihuje
tepny pod kolenem; v disledku toho jsou moznosti revaskularizace, stejné jako jejich Sance na Uspéch,
snizeny. U pacientld s DM je ICHDK casto diagnostikovana v pozdéjsim stadiu (napf. nehojici se vied),
a to kvuli doprovodné neuropatii se snizenou citlivosti na bolest. VSechny tyto faktory zvysuiji riziko
infekce koncetin.

Klinicky maji pacienti s DM ¢asto atypické formy bolesti pfi ndamaze, které nesplfiuji typicka kritéria pro
prerusovanou klaudikaci. Kritickd koncetinova ischemie je klinickym projevem pokrocilého
onemocnéni charakterizovaného ischemickou bolesti v klidu, ktera vSak u pacientd s DM muzZe chybét.
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Asi 50—70 % vSech pacientt s kritickou koncetinovou ischemii ma DM. Doporuceni ESC z roku 2017 pro
diagnostiku a Ié¢bu onemocnéni perifernich tepen navrhly klasifikaci ran, ischemii a infekci nohou
(WIfl) za Gcelem stratifikace rizika amputace a potencialnich pfinosl revaskularizace (tabulka 11).

Screening a diagnostika

Screening a ¢asna diagnostika maji zasadni vyznam u pacientll s DM. Klinické hodnoceni zahrnuje
anamnézu, hodnoceni symptom a kazdorocni vysSetfeni na neuropatii. ABI je soucasna metoda pro
screening ICHDK. Hodnota ABI < 0,90 je diagnosticka pro ICHDK, s 80% senzitivitou a 95% specificitou
ve vSech populacich. Pfesnost ABI je vsak nizsi u pacientll s DM (viz niZze). Kromé ICHDK je ABI < 0,90
(nebo > 1,40) spojen se zvysenym rizikem umrti a KV ptihod.

Pokud symptomy naznaduji ICHDK, ale vysledek ABI je normalni, citlivost mlze byt zlepSena mérenim
ABI po cvi¢eni nebo indexu palec-paze (TBI) v klidu. V ptipadé intermitentnich klaudikaci je pro
posouzeni klaudika¢niho intervalu vhodny test na béhatku. ABI > 1,40 souvisi vétSinou
s mediokalcin6zou, ale v 50 % pfipadU je spojen s ICHDK. Jiné testy jsou uZitecné pro diagndzu ICHDK
v pritomnosti mediokalcindzy, véetné dopplerovské vinové analyzy kotnikovych tepen nebo TBI, coz
mUze pomoci, protoze mediokalcindza stéZi ovliviiuje digitalni tepny. TBI < 0,70 je diagnosticky pro
ICHDK.

Hodnota duplexniho zobrazeni jako zobrazeni prvni linie pro potvrzeni ICHDK, CT angiografie a/nebo
magnetické rezonance pfi planovani revaskularizace a dalSich podrobnéjsich zobrazovacich testl je
plné popsana v doporucenich pro diagnostiku a lé¢bu onemocnéni perifernich tepen ESC pro rok 2017.

Tabulka 11. Stanoveni rizika amputace: klasifikace Wound, Ischaemia, and Foot Infection

Stanoveni rizika amputace: klasifikace Wound, Ischaemia, and foot Infection ( Rana, ischémie a infekce koncetiny)

Rana Ischemie Infekce nohy
Skore ABI Tlak na kotniku Tlak na prstu
(mm Hg) nebo TcPO:

0 Zadny vited (ischemicka klidova >0,80 >100 > 60 74adné symptomy/znamky infekce
bolest)

1 Maly, mélky vied (distalni 0,60-0,79 70-100 40-59 Lokalni infekce postihujici pouze kizi
koncetina nebo noha), Zadna nebo podkozni tkan
gangréna

2 Hluboky vied (obnazena kost, 0,40-0,59 50-70 3039 Lokalni infekce zasahujici hloubéji nez
kloub nebo Slacha) + gangrendzni do kuze/podkozi

zmény omezené na prsty

3 Rozsahly hluboky vied, vied na < 0,40 <50 <30 Syndrom systémové zanétlivé
paté plné Sife * rozsahla gangréna odpovédi
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Ro¢ni riziko amputace
Odhadované riziko amputace v jednom roce pro kazdou kombinaci
Ischemie — 0 Ischemie — 1 Ischemie —2 Ischemie — 3

W-0 L L L L L

W-1 L L L

W-2 L L

W-3

flo | fl-1 | fl-2 | fI-3 | fl-0 | fl-1 | fl-2 | fI-3 flo | fl-a | fl-2 | fI-3 | fl-0 | fl-1 | fl-2 | fI-3

ABI — index kotnik-paZe; DM — diabetes mellitus; fi— foot Infection; H (high risk) — vysoké riziko; L (low risk) — nizké riziko; M (moderate risk) —
stiedni riziko; PAD — onemocnéni perifernich tepen; TcPO; — transkutanni méreni parcialniho tlaku kysliku; VL (very low risk) — velmi nizké riziko,
W (wound) — rdna; WIfi- Wound, Ischaemia, and foot Infection.

Onemocnéni karotickych tepen

Tromboembolismus ze stendzy kréni tepny je mechanismus, ktery je podkladem 10 aZz 15 % vsech
CMP. Strucné feceno, u viech pacientl s tranzitorni ischemickou atakou nebo CMP musi byt rychle
vylouceno onemocnéni kréni tepny. U pacientl s DM bez anamnézy cerebrovaskularniho onemocnéni
neexistuje dlikaz, Ze screening karotid zlepsuje vysledky, a systematicky screening se nedoporucuje.

Asymptomatické onemocnéni karotidy je ¢asto Ié€eno konzervativné a pacient je sledovan duplexnim
ultrazvukem. U asymptomatickych pacientl je tfeba zvaZit revaskularizaci karotidy v pritomnosti
jednoho nebo vice ukazatell zvySeného rizika CMP (pfedchozi tranzitorni ischemickd ataka/CMP,
ipsilateralni tichy infarkt, progrese stendzy nebo vysoce rizikové platy), a pokud se jedna
o odhadovanou periopera¢ni CMP nebo Umrtnost < 3 % a o¢ekdvana délka Zivota pacienta je vice nez
pét let.

U symptomatickych pacientl je revaskularizace karotidy indikovana, pokud je stendza > 70 %, a méla
by byt zvaZena, pokud je stendza > 50 %, za prfedpokladu, Ze odhad perioperacni CMP nebo Umrti je
<6 %.

Randomizované studie srovnavajici karotickou endarterektomii s implantaci stentu do karotické
arterie v periprocedurainim obdobi ukazaly exces mensich ikt u karotického stentingu a vice epizod
ischemie myokardu a obrny kranidlnich nerv(i u endarterektomie. Po operaci nabizeji obé |é¢ebné
metody podobnou ochranu pred opakujici se cévni mozkovou pfihodou a maji podobné pocty
opakovanych intervenci. Karotickd endarterektomie zlstava standardem péce, zatimco stenting lze
povaZovat za alternativu u pacient(i s vysokym rizikem endarterektomie.
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Mezery v diikazech

e Pravidelnost a zpUsob vaskularniho screeningu u pacient s DM nebyly dostate¢né posouzeny.

e Pouziti antitrombotickych terapii v rliznych klinickych stadiich bylo nedostatecné feseno.
e Jsou zapotrebi specifické studie, které pomohou klinickym lékardm zvolit rizné farmakologic
strategie podle pfitomnosti postiZzeni perifernich tepen.

ké

Doporuceni pro diagnostiku a Iécbu onemocnéni perifernich tepen u pacientti s diabetem

Doporuceni ESC GRADE

Urover | Trida Uroven Sila

Onemocnéni karotickych tepen

U pacientl s DM a onemocnénim karotickych tepen je doporuéeno
pouZivat stejné diagnostické a terapeutické  moZnosti
(konzervativni, chirurgické nebo endovaskularni) jako u pacientl c | P66 ™
bez DM.

Diagnostika ICHDK

Screening ICHDK je indikovan jednou rocné s klinickym vysetfeni

a/nebo méfenim ABI. C I SISISIS) ™

Edukace pacient(i ohledné péce o nohy je doporucena u pacientl
s DM a zejména u téch s ICHDK, i pokud jsou asymptomaticti.
Véasné rozpoznani ztraty tkani a/nebo infekce a odeslani C I SIS ISIS) ™
multidisciplinarnimu tymu € jsou nezbytné pro zachrany koncetiny.

ABI < 0,90 je diagnosticky pro ICHDK bez ohledu na symptomy.
V pripadé symptomu je indikovano dalsi dosetieni véetné duplexni C [ o Y=Y=T=) ™M
sonografie.

V pfipadé zvyseného ABI (> 1,40) jsou indikovany i jiné neinvazivni
testy véetné TBI nebo duplexni sonografie. C | S ISISIS) ™

Duplexni sonografie je indikovana jako zobrazovaci metoda prvni
volby ke stanoveni anatomie a hemodynamické vyznamnosti zmén C [ DOOO ™M
tepen dolnich koncetin.

CT angiografie nebo angiografie pomoci magnetické rezonance je
indikovana v pripadé ICHDK, pokud je zvaZzovana revaskularizace. c | P06 ™

V pripadé symptoml pfipominajicich intermitentni klaudikace
s normalnim ABI by mél byt zvazen test na béhatku a méreni ABI po C lla o Y=Y=T=) ™
zatézi.

U pacientl s DM s kritickou konéetinovou ischemii u podkolennich
lézi by pred revaskularizaci méla byt zvdZena angiografie vCetné C lla e YoY=Y=) ™
run-off.

Management ICHDK

U pacientd s DM a symptomatickou ICHDK je doporucena
protidestickova lécba. A I SIS ™

Pokud jsou pacient s DM a ICHDK ve velmi vysokém KV riziku, ¢ je
doporuéen cilovy LDL-C < 1,4 mmol/I (< 55 mg/dl) nebo snizeni LDL- B [ DOPO ™~
C o nejméné 50 %.

U pacientl s DM s kritickou koncetinovou ischemii je doporuceno
stanoveni rizika amputace, pro tento ucel je vhodné skére WIfl B | POPO ™M
(Rana, ischémie a infekce koncetiny).®

V pripadé kritické koncetinové ischemie je indikovana
revaskularizace, pokud je mozno koncetinu zachranit. C | P66 ™
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Uzis

U pacientl s DM a kritickou koncetinovou ischemii by méla byt

davce (2,5 mg dvakrat denné) a kyseliny acetylsalicylové (100 mg
jednou denné).f

zvazena optimalni kontrola glykemii ke zlepseni vysledkd. C lla P06 T2
U pacientt s DM a chronickou symptomatickou ICHDK bez vysokého
rizika krvaceni by méla byt zvaZzena kombinace rivaroxabanu v nizké

B la | @@®0 | T2

ABI —index kotnik-paze; CT — vypocetni tomografie; DM — diabetes mellitus; eGFR — odhadovana glomerularni filtrace; ICHDK
— ischemicka choroba dolnich koncetin; KV — kardiovaskularni; LDL-C — cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté; TBI —
index palec-paze; WIfi- Wound, Ischaemia, and foot Infection. c V¢etné diabetologa a cévniho specialisty. d Viz tabulku 5. e
Viz tabulku 8. f Vysoké riziko krvaceni je definovano jako anamnéza intracerebralni hemoragie nebo ischemické cévni
mozkové prihody, anamnéza jiné intrakranialni patologie, recentniho krvaceni do gastrointestinalniho traktu nebo anémie
v disledku ztrat do gastrointestinalniho traktu nebo jiné patologie gastrointestinalniho traktu spojené s vysSSim rizikem
krvaceni, selhani jater, hemoragické diatézy nebo koagulopatie, velmi vysokého véku nebo fragility nebo rendlniho selhani

vyZzadujiciho dialyzu nebo eGFR < 15 ml/min/1,73 m2.
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Chronické onemocnéni ledvin u diabetu
Klicova doporuceni

o Chronické onemocnéni ledvin je asociovano s vysokou prevalenci KVO a v nejvice rizikové
skupiné by mél byt zvaZzen management tohoto rizikového faktoru.

e Screening na onemocnéni ledvin u pacientd s DM vyZaduje méreni koncentrace kreatininu
v séru, aby bylo mozné vypocitat eGFR a stanovit vylu¢ovani albuminu.

e QOptimalizace kontroly glykemie a TK mlzZe zpomalit pokles funkce ledvin.

e ACEl a ARB jsou preferovanymi antihypertenzivy u pacientl s albuminurii.

e Terapeutické sniZzeni albuminurie je spojeno s ,,renoprotekci”.

o Data z nedavnych studii s KV vyslednymi ukazateli naznaduji, Ze inhibitory SGLT2 a GLP1-RA
mohou poskytovat renoprotekci.

e Ve studii CREDENCE canagliflozin sniZil relativni riziko primdrnich rendlnich vyslednych
ukazatel(l 0 30 % ve srovnani s placebem.

Chronické onemocnéni ledvin vyvijejici se v souvislosti s DM je hlavnim zdravotnim problémem, ktery
je spojen s nejvyssim rizikem KVO, a proto by mélo byt odpovidajicim zplsobem korigovano. Chronické
onemocnéni ledvin je definovano jako snizeni eGFR na < 60 ml/min/1,73 m? a/nebo perzistentni
proteinurie (napf. pomér albuminu v moci: kreatinin > 3 mg/mmol), pretrvavajici po dobu déle nez
90 dnl. Nejpouzivanéjsi klasifikacni systém vyvinuty Kidney Disease: Improving Global Outcomes
stratifikuje pacienty dle jejich eGFR (,G’ stage) a jejich exkrece albuminu moci (,A’ stage)
dvojrozmérnym zplsobem (tabulka 12). Monitorovani DM by mélo zahrnovat posouzeni funkce ledvin
jak testovanim krve, tak modi, aby se stanovil pomér eGFR a pomér albumin/kreatinin. Pfiblizné u 30 %
pacientl s DM1T a u 40 % s DM2T se rozvine chronické onemocnéni ledvin. Pokles eGFR ¢ini kontrolu

Vv

Lécba
Kontrola glykemii

Zlepseni glykemie mUzZe snizit riziko progrese nefropatie, ale je sloZitéjsi u diabetickych onemocnéni
ledvin, protoze pokles eGFR omezuje pouziti nékolika peroralnich 1ékl snizujicich hodnotu glukdzy.

Nové pristupy k nefroprotekci

Data tykajici se slozenych cilovych rendlnich ukazatel( z nedavnych studii s KV vyslednymi parametry
ukazuji, Zze nékteré novéjsi peroralni antihyperglykemické léky maji pfiznivé renalni ucinky.
Nefroprotekce byla pozorovdna u dvou GLP1-RA (liraglutid a semaglutid) a tfi inhibitord SGLT2
(empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin). Tyto studie nezahrnovaly pacienty s pokrocilym
chronickym onemocnénim ledviny a nefroprotekce nebyla posuzovanym primarnim vyslednym

ukazatelem.
Doporuceni pro prevenci a lécbu chronickych onemocnéni ledvin u pacientl s diabetem
" ESC GRADE
Doporuceni - . = - < p
Uroven | Trida Uroven Sila

Je doporuceno, aby pacienti s DM byli kazdoroc¢né screenovani na

porvceno, avy b > M Y ! . ' A | | ee0® | ™M
onemocnéni ledvin stanovenim eGFR a poméru albumin/kreatinin
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z modi.

Tésna kontrola glykemii, cilovy HbAlc (< 7,0 % nebo < 53 mmol/mol)
jsou doporuceny k redukci mikrovaskularnich komplikaci u pacienta A | DODD ™
s DM.

Je doporuceno, aby pacienti s hypertenzi a DM byli [éceni
individualné, cilovy STK 130 mm Hg a < 130 mm Hg, pokud je
tolerovan, ale ne < 120 mm Hg. U starsich lidi (vék > 65 let) je cilovy
STK v rozmezi 130-139 mm Hg.

A | oYt Tes) ™

Blokatory RAAS (ACElI nebo ARB) jsou doporuceny pro lécbu
hypertenze u pacientli s DM, zejména v pfitomnosti proteinurie, A I PP ™
mikroalbuminurie nebo hypertrofie LK.

Lé¢ba inhibitory SGLT2 (emplagliflozin, canagliflozin nebo
dapagliflozin) je asociovdna s nizSim rizikem vyskytu rendlnich
cilovych ukazatell a je doporucena, pokud eGFR je 30 az < 90
ml/min/1,73 m2).

B | Y teTs) ™

Lécba GLP1-RA liraglutidem a semaglutidem je spojena s nizSim
rizikem rendlnich cilovych ukazateld a méla by byt zvaZovana pro B Ila SIS T
terapii DM, pokud je eGFR > 30 ml/min/1,73 m2.

Tabulka 12. Klasifikace chronického onemocnéni ledvin pomoci eGFR a albuminurie
Klasifikace chronického onemocnéni ledvin pomoci eGFR a albuminurie

eGFR
(ml/min/1,73 Kategorie albuminurie (pomér albumin : kreatinin, vySetfeni moci)
m2)

Al (< 3 mg/mmol) A2 (3-30 mg/mmol) A3 (>30 mg/mmol)
G1(=90) G1A2
G2 (60-89)
G3a (45-59)

G3b (30-44)
G4 (15-29)

G5 (< 15)

CKD - chronické onemocnéni ledvin; eGFR — odhadovand glomerularni filtrace. ACEI — inhibitor angiotenzin konvertujiciho
enzymu; ARB — blokator receptoru AT pro angiotenzin Il; DM — diabetes mellitus; eGFR — odhadovana glomerularni filtrace;
GLP1-RA (glucagon-like peptide-1 receptor agonist) — agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HbA;. — glykovany
hemoglobin; LK — leva komora; RAAS — systém renin-aldosteron-angiotenzin; SGLT2 (sodium-glucose co-transporter 2) —
sodikoglukdzovy kontransportér 2; STK — systolicky krevni tlak.

Mezery v diikazech
e Nedostatek studii s primarnimi renalnimi vyslednymi ukazateli s GLP1-RA u pacienti s DM.

e Je tfeba urcit, zda nefroprotekce ukazana ve studii CREDENCE je klasickym ucinkem inhibice
SGLT2 nebo specifickym G¢inkem canagliflozinu.*

4 KomentaF tymu tvircl: v poslednim obdobi v této oblasti dikazd s primarnimi renalnimi vyslednymi ukazateli
u pacientl s DM pribylo a v soucasné dobé je nefroprotekce povazovana za efekt tfidy inhibitor( SGLT2.
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Péce zamérena na pacienta

Klicova doporuceni

Skupinové strukturované vzdélavaci programy zlepsuji znalosti o nemocich, kontrolu glykemie,
zvladani nemoci a posileni postaveni pacientd s DM.

Obecné aspekty

Podpora pacientl pfi dosahovani a udrzovani zmén Zivotniho stylu na individualnim zakladé pomoci

definovanych terapeutickych cill je i nadéle vyzvou. Napfiklad 33—-49 % pacientli s DM nesplriuje cile

pro kontrolu glykemie, cholesterolu nebo TK a jesté méné spliuje cile pro vSechna tfi opatteni.

Zatimco celd fada studii dokumentovala Ucinky vzdéldvacich a podplrnych programi self-

managementu u pacientd s DM na vysledné parametry DM a u pacientll s KVO dodavanych

samostatné, dikazy podporujici nejlepsi pristup k provadéni edukacnich intervenci zamérenych na

DM i KVO jsou omezené. Pristup zaméreny na pacienta je povazovan za dllezZity zpUsob, jak pomoci

posilit schopnosti pacientl zvlddnout jejich podminky, a mél by také byt zdkladem interakce

zdravotnického pracovnika s pacientem u pacientli s DM a KVO.

Doporuceni pro péci zamérenou na pacienta s diabetem

Doporuceni

ESC GRADE

Urover | Trida Uroven Sila

Skupinové strukturované vzdélavaci programy se doporucuji u
pacientli s DM, aby se zlepsily znalosti o DM, kontrola glykemie, A [ POPD ™M
zvladani nemoci a posililo postaveni pacientd.

Pécle zamérfend na pacienta se doporucuje pro usnadnéni sdilené

kontroly a rozhodovani v kontextu priorit a cild pacienta. C I SSISIS) ™
U pacientd s DM by mélo byt zvaZzeno poskytnuti individualnich

strategii posileni postaveni, aby se zvysila sobéstacnost, péce o sebe B lla DOPO ™
a motivace.

DM — diabetes mellitus.

Mezery v diikazech

C

K urceni vlivu skupinovych a individualnich strukturovanych vzdélavacich programd pro
pacienty na rizikové faktory KVO je nutny dalsi vyzkum.

Ucinky intervenci zaméfenych na pacienta na mikro- a makrovaskularni komplikace nejsou
znamy.

Je zapottebi vice vyzkumu, aby bylo moZzné vyvinout robustni kombinované vlastni intervence,
vCetné hodnoceni efektivnosti spolecnych intervenci DM a KVO; budouci studie by mély
porovnat rlizné rezimy zajistujici individualni strategie posileni postaveni.

U pacientd s KVO a soucasné DM by mély byt prozkoumany bariéry srdec¢ni rehabilitace
a budouci studie by mély prozkoumat pfinos kardiorehabilitaénich program.

Vysledky ze vzdélavacich program( u rozdilnych etnickych skupin vyZaduji dalsi hodnoceni.

Je tfeba prozkoumat mozné rozdily mezi muzi a Zenami, pokud jde o optimalni poskytovani
péce zamérené na pacienty, strukturované vzdélavani a self-management program.
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Doporuceni pro praxi — personalni a materidlni vybaveni

Doporuceni pro praxi — personalni a materialni vybaveni je soucasti kazdé kapitoly.

Poznamka autort KDP ke klinickym doporucenim

Pro tento KDP neni aplikovatelné.

Doporuceni pro dalsi vyzkum

Doporuceni pro realizaci dalsiho vyzkumu jsou soucasti kazdé kapitoly.

Dalsi doplnujici informace

Autofi zdrojového KDP neuvadi Zzadné doplnujici informace.
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Informace pro pacienty

e Podpora pacientl pfi dosahovani a udrZzovani zmén Zivotniho stylu na individualnim zakladé pomoci
definovanych terapeutickych cild je nezbytnym prvkem pfi zvldadani kardiometabolickych poruch.

e Prakticka realizace zmén Zivotniho stylu je i nadale vyzvou jak pro pacienty, tak pro zdravotniky.
Napfiklad 33—49 % pacientl s DM nesplnuje cile pro kontrolu glykemie, cholesterolu nebo TK,
a jesté méné spliuje cile pro vSechna tfi opatreni. Zatimco cela rfada studii dokumentovala ucinky
vzdélavacich a podplrnych programu self-managementu u pacientll s DM na vysledné parametry
DM a u pacientd s KVO provadénych samostatné, dikazy podporujici nejlepsi pristup k provadéni
edukacnich intervenci zamérenych na DM i KVO jsou omezené.

e Pristup zaméreny na pacienta je povazovan za dllezZity zplsob, jak pomoci posilit schopnosti
pacientd zvladnout jejich podminky, a mél by také byt zdkladem interakce zdravotnického
pracovnika s pacientem u pacientd s DM a KVO.

e Skupinové strukturované vzdéldvaci programy zlepsuji znalosti o nemocich, kontrolu glykemie,
zvladani nemoci a posileni postaveni pacient s DM.

e Konkrétni cile v managementu pacientl s kardiometabolickou problematikou je vsak nutno volit
individudlné.

e Pacient musi byt v castém kontaktu se zdravotnickym tymem a v této oblasti se otevird i Siroky
prostor pro telemedicinu a eHealth.

e Pacient by se mél aktivné zajimat o moznosti, jak nefarmakologicky prispét ke zlepseni své progndzy
a kvality Zivota.
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5> V8echny citace a dal$i odkazy lze nalézt v plivodnim fulltextovém dokumentu [1].
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Prilohy

Priloha A: Hodnoceni Doporuéeného postupu , Cosentino F, Grant PJ, Aboyans V, et al. 2019 ESC
Guidelines on diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular diseases developed in collaboration with the
EASD. The Task Force for diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular diseases of the European Society
of Cardiology (ESC) and the European Association for the Study of Diabetes (EASD)“ standardizovanym
nastrojem AGREE Il (Ceska verze). (Li¢enik et al., 2013).

Priloha B: Hodnotici tabulka — Prijatelnost/pouZitelnost (Collaboration, 2009; Li¢enik et al., 2013)

Priloha C: Prohlaseni o stfetu/konfliktu zajma
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Priloha A

Hodnoceni Doporucenych postupti standardizovanym nastrojem AGREE Il (Ceska verze). (Licenik et
al., 2013)

Hodnocené KDP: Cosentino F, Grant PJ, Aboyans V, et al. 2019 ESC Guidelines on diabetes, pre-
diabetes, and cardiovascular diseases developed in collaboration with the EASD. The Task Force for
diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular diseases of the European Society of Cardiology (ESC) and
the European Association for the Study of Diabetes (EASD)

Hodnotitelé:

1. prof. MUDr. Martin Prdzny, CSc., Ph.D., FRCP — garant KDP
2. prof. MUDr. Milos Taborsky, CSc., FESC., FACC, MBA

3. MUDr. Jifi Bufil, Ph.D. — metodik

4. PhDr. Petra Bufilovd, BBA — metodik

4 hodnotitelé pridélili v 1. doméné (Ramec a ucel) nasledujici skére:

Polozka 1 Polozka 2 Polozka 3 Celkem
Hodnotitel 1 7 7 7 21
Hodnotitel 2 7 7 7 21
Hodnotitel 3 7 7 7 21
Hodnotitel 4 7 7 7 21
Celkem 28 28 28 84

4 hodnotitelé pridélili v 2. doméné (Zapojeni zainteresovanych osob) nasledujici skére:

Polozka 4 Polozka 5 Polozka 6 Celkem
Hodnotitel 1 6 7 7 20
Hodnotitel 2 7 7 7 21
Hodnotitel 3 6 7 7 20
Hodnotitel 4 6 7 7 20
Celkem 25 28 28 81

4 hodnotitelé pridélili v 3. doméné (Prisnost tvorby) nasledujici skére:

Polozka Polozka Polozka Polozka Polozka Polozka Polozka Polozka

7 8 9 10 11 12 13 14 Celkem
'1"°d"°t'te' 7 7 7 7 7 7 7 7 56
;'°d"°t'te' 7 7 7 7 7 7 7 7 56
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H itel
3°d"°t'te 7 7 7 6 7 7 7 7 55
Hodnotitel
4° notite 7 7 7 6 7 7 7 7 55
Celkem 28 28 28 26 28 28 28 28 222
4 hodnotitelé pridélili v 4. doméné (Srozumitelnost) nasledujici skére:
Polozka 15 Polozka 16 Polozka 17 Celkem

Hodnotitel 1 7 7 7 21

Hodnotitel 2 7 7 7 21

Hodnotitel 3 7 7 7 21

Hodnotitel 4 7 7 7 21

Celkem 28 28 28 84

4 hodnotitelé pridélili v 5. doméné (Pouzitelnost) nasledujici skore:
Polozka 18 Polozka 19 Polozka 20 Polozka 21 Celkem

Hodnotitel 1 7 7 7 7 28
Hodnotitel 2 7 7 7 7 28
Hodnotitel 3 7 7 7 7 28
Hodnotitel 4 7 7 7 7 28
Celkem 28 28 28 28 112

4 hodnotitelé pridélili v 6. doméné (Edicni nezavislost) nasledujici skore:

Polozka 22 Polozka 23 Celkem
Hodnotitel 1 7 7 14
Hodnotitel 2 7 7 14
Hodnotitel 3 7 7 14
Hodnotitel 4 7 7 14
Celkem 28 28 56
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CE Uzis

Hodnoceni Doporuceného postupu ,,Cosentino F, Grant PJ, Aboyans V, et al. 2019 ESC Guidelines
on diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular diseases developed in collaboration with the EASD. The

Task Force for diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular diseases of the European Society of
Cardiology (ESC) and the European Association for the Study of Diabetes (EASD)”

»Hodnotici tabulka — PFijatelnost/pouZitelnost” (Collaboration, 2009; Li¢enik et al., 2013).

Guideline (klinickd) otazka

Doporuceny postup ,Cosentino F, Grant PJ,
Aboyans V, et al. 2019 ESC Guidelines on
diabetes, pre-diabetes, and cardiovascular
diseases developed in collaboration with the
EASD. The Task Force for diabetes, pre-diabetes,
and cardiovascular diseases of the European
Society of Cardiology (ESC) and the European
Association for the Study of Diabetes (EASD)“

prostredi, ve kterém se ma pouzivat

Ano Nevim Ne
Celkové vzato, doporuceni je pfijatelné M O O
Sila diikazCi a velikost u¢inku odpovidajicim | M @) @)
zpUsobem podporuji stuper doporuceni
Intervence je dostateéné prospé$na oproti jinym | M O O
dostupnym lééebnym postupim
Doporuéeni je v souladu s kulturou a hodnotami | M O O

V kontextu Ceské republiky je KDP pfijatelné
a v souladu s ¢eskym prostredim.

zdroje v pouzitém prostredi zdravotni péce,
které by branily implementaci doporuceni

Celkové vzato, doporuceni je pouzitelné M O O
Intervence je pouzitelnd u pacientd v kontextu | O O
pouziti
Intervence/vybaveni je kdispozici v kontextu | ¥ O O
pouziti
Nezbytnd kvalifikace je k dispozici v kontextu | O O
pouziti
Neexistuji omezeni, legislativa, politika nebo | ¥ O O

Adoptované KDP je pouzitelné v kontextu Ceské
republiky.

(Proces se podle potieby opakuje pro dalsi guideline/klinické otazky)

Narodni portal
klinickych doporuc¢enych postupli
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Pfiloha C

Prohlaseni o stietu/konfliktu zajmu

Jméno:

PFijmeni:

Tituly a akademické hodnosti:

Pracovisté:

Role v pracovni skupiné: [J autor O oponent O jind (doplrite).................

Existuje v souvislosti s pFipravou Klinického doporuéeného postupu (KDP) potencidlni stfet zjmu?®

[J ano (podrobnosti nize) O ne

Popis mozného konfliktu zajma:’

6 Oznatte kFizkem, pokud jste oznadili ano, je nezbytné uvést konkrétni potencialni konflikt zajma (viz nize).
7 Zde by mély byt deklarovany a popsany veskeré soucasné nebo minulé afiliace a/nebo jina Gcast a spoluprace
s organizaci Ci subjektem, ktery ma zajem na vysledcich pfipravy Klinického doporuceného postupu, jez by mohly
vést ke skutecnému nebo potencidlnimu stfetu zajmd a ovlivnéni klicovych doporuceni formulovanych
v doporuceném postupu (véetné plsobeni jako Fesitel ve studiich vyuZitych jako dlkazy vyuzZitelné pfi vytvareni
doporuceni v Klinickém doporuc¢eném postupu). Mély by byt deklarovany potencialni konflikty, i v pfipadé, ze
jste si jisti, Ze vas usudek a nazory nejsou ovlivnény.
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