Kolko rizikovych skupin existuje z hl'adiska vzniku diabetu 2. typu

Odborna redakcia DIA News

Nové vyskumy potvrdili, Zze diabetes 2. typu (DM 2) predstavuje heterogénne ochorenie. Podla
charakteristiky pacientov a priebehu ochorenia mézeme DM 2 klasifikovat minimalne do 5
klastrov (Ahlqgvist et al., 2018; Dennis et al., 2019). Zakonite sa preto vynara otazka, kolko subfenotypov
zalozenych na patofyziol6gii maju osoby so zvySenym rizikom manifestacie DM 2. Epidemiologické
udaje z USA ukazuju, ze az 35 % dospelych moéze mat prediabetes, ale len u relativhe malej
Casti z nich, a to u cca 5 - 10 % sa rocne manifestuje DM 2. Na druhej strane az 59 % os6b s
prediabetom/intermedidarnym diabetom sa moéze spontanne vratit do stavu normoglykémie v
c¢asovom intervale 5 rokov. Vysledky su vsak ovplyvnené réznymi definiciami prediabetu (Richter et al.,
2018; Udler, 2021).
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Odporucania odbornych spolocnosti International Diabetes Federation (IDF) a American
Diabetes Association (ADA) odporucaju aktivne vyhl'adavat osoby so zvySenym rizikom
manifestacie diabetu so zretefom na moznu prevenciu ochorenia a moznost véasného zachytu
DM 2 s cielom znizit riziko vzniku komplikacii (Aschner, 2017; ADA 2021). Identifikacia 0s0b s rizikom
vzniku DM 2 ma preto velky vyznam pre klinickd prax z pohladu moznej prevencie alebo oddialenia
klinickej manifestacie ochorenia a lepSieho manazmentu samotného DM 2 (Udler, 2021). Stcasné definicie
prediabetu neodrazaju subfenotyp a patofyzioldgiu vzniku DM 2 a ani vyvoj ochorenia (Wagner et al.,
2021).

Tohto roku bola publikovana analyza rizikovych jedincov pre manifestaciu DM 2 s vyuzitim
Udajov z oralnych glukézovych tolerancnych testov (75 g - OGTT), stanovenia c-peptidu a lipidov,
distribdcie tuku v tele prostrednictvom NMR merania, steatézy peCene a genetického rizika. Ciefom bolo
stanovit relativne jednoduché parametre identifikujuce rizikovych jedincov v klinickej praxi.
Analyza bola urobena na skupine 899 Ucastnikov studii Tibingen Family Study a Tiibingen Lifestyle
Program (TUEF/TULIP). Do studii boli zaradeni jedinci s potvrdenym prediabetom v si¢asnosti alebo v



minulosti, s vyskytom DM 2 v rodine, BMI > 27 kg/m” alebo gesta¢nym diabetom. Nasledne boli vysledky
potvrdené na 6 810 ucastnikoch Whitehall Il Studie z Velkej Britanie (Wagner et al., 2021). Klinicka
manifestacia DM 2 v jednotlivych skupinadch bola hodnotend v ¢asovom intervale 4,1 roka (priemer) na
TUEF/TULIP vzorke a 16,3 roku (priemer) vo Whitehall Il vzorke.

Tab. ¢. 1: Na zaklade zistenych vysledkov je mozné rozdelit rizikovych jedincov do 6 skupin (Wagner et

al., 2021)
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Poznamka: NGT — normaina glukézova tolerancia, IFG — porusena glykémia na lacno, IGT — porusena glukézova lole-
rancia, BMI — Body-Mass-Index. Parametre Inzulinova senzitivita a Inzulinova sekrécia boli stanovené z OGT testu.

1. Skupiny 3, 5 a 6 mali zvySenu glykémiu a spolo¢ny znak - nadhmotnost alebo obezitu.

Avsak len jedinci v skupindch 3 a 5 mali vysoké riziko manifestacie DM 2.

3. Jedinci v skupine 6 mali zvySené riziko DM 2, ale zvySené riziko ochorenia obliciek a
mortality zo vSetkych pricin.

4., ZvySena mortalita v skupine 6 v porovnani so skupinou 1 zostala aj po adjustovani na
fajcenie a lipidy.
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Uvedené clenenie rizikovych jedincov moéze mat vyznam pre klinickd prax, pretoze
koresponduje s klasifikaciu typov DM 2 (Ahlqvist et al., 2018). Distribticiu jednotlivych rizikovych
skupin vo vztahu k definovanym DM 2 klastrom ukazuje nasledujtica tabul'ka (Wagner et al.,
2021).

Tab. ¢. 2: Distriblcia rizikovych skupin vo vztahu k definovanym DM 2 klastrom (Wagner et al., 2021)



Rizikova skupina

SIDD SIRD MOD MARD
12 % 17 % 23 % 48 %
3% 2% 24 % 71 %
12 % 10 % 31% 48 %
0% 14 % 57 % 29 %
17 % 33 % 17 % 33 %
9% 57 % 35 % 0%

Poznamka: SIDD — zavaZzny diabetes s deficitom inzulinu, SIRD — zdvaZny inzulin rezistentny diabetes, MOD — mierny
diabeles suvisiaci s obezitou, MARD — mierny diabeles suvisiaci s vekom

Prepojenie rizikovych skupin s klastrami DM 2 umoznuje predikciu dalSieho vyvoja, ¢o je vel'mi
dolezité pre dalSiu stratégiu lieCby pacienta. Pre SIDD klaster (zavazny diabetes s deficitom
inzulinu) su typické vcasné prejavy diabetickej retinopatie, ovela CastejSie ako vo zvysnych
klastroch, a taktiez vysoké riziko pre vznik daného ochorenia. Pacienti maju kratsi ¢asovy interval k
nutnosti nasadenia druhého peroralneho antidiabetika v désledku nedostatocnej kontroly glykémie a
najdlhsi ¢asovy interval na dosiahnutie cielovych hodnot glykozylovaného hemoglobinu HbA,. < 6,9 %.
Autori zdoraznuju, ze pacienti v tomto klastri velmi ¢asto zotrvavaju na liecbe peroralnymi
antidiabetikami, aj ked by uz mala byt nasadena lieCba inzulinom (Prasad & Groop, 2019).

Pacienti, ktori patria do klastra SIRD (zavazny inzulin rezistentny diabetes) maju vysoké riziko
diabetického ochorenia obliciek definované ako perzistentnd mikroalbumindiria v porovnani s inymi
klastrami, a to aj pri zohl'adneni podobnosti v lieCbe diabetu. Typicky je aj vyssi vyskyt nealkoholickej
steatdzy pecene v tejto skupine. Liecba inzulinom v tomto klastri zvySuje u tychto pacientov
senzitivitu k inzulinu. Tito pacienti potrebuju vel'mi ,agresivnu” liecbu ochorenia s cielom
zabranit komplikaciam spojenym s diabetom (Prasad & Groop, 2019).

V klastroch MOD (mierny diabetes suvisiaci s obezitou) a MARD (mierny diabetes suvisiaci s
vekom) je relativne nizke riziko mikrovaskularnych komplikacii spojenych s diabetom. Prvy z
nich je spojeny s obezitou a odraza negativne désledky obezity s inzulinovou rezistenciou. Druhy uvedeny
klaster sa spaja s ,beznou” obezitou bez inzulinovej rezistencie. (Prasad & Groop, 2019).

Identifikacia jednotlivych subfenotypov rizikovych pacientov z hl'adiska manifestacie tak
predstavuje dalsi vyznamny krok, ktory vedie k personalizovanej prevencii a liecbhe DM 2.
Personalizovana medicina lezi v centre zvySeného zaujmu American Diabetes Association
(ADA) a European Association for the Study of Diabetes (EASD) uz od roku 2018, ked spoloCne
oznamili novd iniciativu v tejto oblasti (Precision Medicine in Diabetes Initiative (PMDI)). Jednym z dévodov
pre vznik tejto iniciativy bol ciel znizit celosvetovy vysoky narast diabetu. Obidve organizacie vydali v
minulom roku spolocné vyhldasenie ohl'adne personalizovanej mediciny, v ktorom popisali
vychodiskd, postup a ciele aktivity vratane ¢asového harmonogramu. Okrem iného zdorazinuju
vyznam detailnejSej stratifikacie diabetu 2. typu so zretel'om na liecbu a prevenciu tohto
ochorenia (Chung et al., 2020).
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