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1 Uvod

Pacienti s diabetem maji zvysené riziko rozvoje kardio-
vaskuldrniho onemocnéni (KVO) s projevy ischemické
choroby srdecni (ICHS), srde¢niho selhani (HF), fibrilace
sini (FS) a cévni mozkové prihody, stejné jako onemoc-
néni aorty a perifernich tepen. Diabetes je navic hlavnim
rizikovym faktorem pro rozvoj chronického onemocnéni
ledvin (CKD), které samo o sobé souvisi s rozvojem KVO.
Kombinace diabetu s témito kardiorenalnimi komorbi-
ditami zvysuje riziko nejen kardiovaskularnich (KV) pfi-
hod, ale také mortality z KV a ze v3ech pficin. Souc¢asna
doporuceni ESC o |é¢bé kardiovaskularnich onemocné-
ni u pacientd s diabetem jsou navrzena tak, aby vedla
k prevenci a zvladani projevl KVO u pacientl s diabe-
tem na zakladé udaja publikovanych do konce ledna
2023. Za posledni desetileti, vysledky rlznych velkych
studii zamérenych na kardiovaskularni vysledné ukaza-
tele (CVOT) u pacientl s diabetem s vysokym KV rizikem
s novymi latkami snizujicimi koncentraci glukdzy, jako
jsou inhibitory sodiko-glukézového kotransportéru 2
(SGLT2) a agonisté receptoru pro glukagonu podobny
peptid 1 (GLP-1 RA), ale také novi antagonisté neste-
roidnich mineralokortikoidnich receptorad (MRA), jako

je finerenon, podstatné rozsifili dostupné terapeutické
moznosti, coz vedlo k fadé doporuceni zalozenych na
dukazech pro lécbu této populace pacientd.

Soucasna doporuceni se na rozdil od predchozich
z roku 2019 zaméruji pouze na KVO a diabetes a vzhle-
dem k nedostatku jasnych ddkaz( ponechavaji stranou
aspekt prediabetu. Kromé toho tato verze guidelines
poskytuje doporuceni pro stratifikaci KV rizika, jakoz
i pro screening, diagnostiku a l1é¢bu KVO u pacientt
s diabetem. Pro viechny ostatni aspekty tykajici se 1é¢by
pacientl s diabetem odkazujeme na doporuceni asocia-
ci pro diabetes, napf. Evropské asociace pro studium
diabetu (EASD) nebo Americké diabetologické asociace
(ADA).

Tyto guidelines nabizeji doporuceni zaloZzena na du-
kazech pro management KV rizika u pacientd s diabe-
tem a poskytuji voditko pro [écbu aterosklerotického
kardiovaskularniho onemocnéni (ASKVO) u pacientt
s diabetem. Pro individualizaci |é¢ebnych strategii za-
vadéji soucasna doporuceni nové, specifické desetile-
té skore rizika KVO (SCORE2-Diabetes) pro pacienty
s DM2T bez ASKVO nebo zavazného poskozeni cilovych
organtl (TOD). Toto skére, které nyni rozsifuje zavede-
ny predikéni algoritmus SCORE2 pro DM2T, poskytuje
udaje o 10letém riziku fatdlnich a nefatdlnich pfihod
KVO (infarkt myokardu [IM], cévni mozkova pfihoda
[CMP]) na zakladé individualnich charakteristik pa-
cienta. SCORE2-Diabetes slouzi jako voditko pro klinic-
ké rozhodovani u pacientl s DM2T s nizkym, stfednim,
vysokym nebo velmi vysokym rizikem, ale bez klinicky
zjevné ASKVO nebo tézké TOD.

Vzhledem k vysoké prevalenci nezjisténého diabetu
u pacientt s KVO a také ke zvysenému riziku a terapeu-
tickym dusledkim, pokud se obé komorbidity vysky-
tuji soucasné, doporucuji tyto guidelines systematicky
screening diabetu u vSech pacientd s KVO. Kromé toho
je tfeba u viech pacientd s diabetem vysetfit riziko
a pfitomnost KVO a CKD. Na zakladé ddkazl z velkych
CVOT poskytuji souc¢asné guidelines jasna doporuceni,
jak lécit pacienty s diabetem a klinickymi projevy kar-
diovaskularniho a rendlniho onemocnéni. Jako tako-

Tabulka 2 - Uroven dtikazt

Shoda nazorti odbornikt a/nebo malé studie,

Jrieit erlezr € retrospektivni studie, registry.

Tabulka 1 - Tridy doporuceni

Doporucena formulace

Mélo by byt zvazeno.

Tridy doporuceni Definice
Trida | ngazy fa/r)g_bo y§eobecny souhlas, Ze dana lécba nebo procedura je prospésng,
pfinosna, uc¢inna.
Trida Il Vaha dlkazi/nazor(i ve prospéch prinosu/tcinnosti.
Trida lla Vaha dikaz(/nazorli ve prospéch prinosu/tcinnosti.
Trida Ilb Pfinos/ucinnost méné dolozen/a dlkazy/nazory.
Trida lll Dukazy nebo obecna shoda, Ze dana lécba nebo procedura neni pfinosna/

ucinnd a v nékterych pripadech mize byt i skodliva.
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va je u pacientl s diabetem a ASKVO lé¢ba GLP-1 RA
a/nebo inhibitory SGLT2 doporucena ke snizeni KV rizi-
ka, nezavisle na kontrole glykemie, a navic ke standard-
ni péci, napf. protidestickové, antihypertenzni nebo
hypolipidemické |écbé. Zvlastni pozornost téchto do-
poruceni se zamérfuje na Iécbu srde¢niho selhani u dia-
betu, coz je obor, ktery byl 1éta podcerfiovan. Na zakla-
dé udaji z velkych CVOT se doporucuje lécit pacienty
s diabetem a chronickym srde¢nim selhanim (nezavisle
na ejekcni frakci levé komory [EF LK]) inhibitory SGLT2,
aby se snizilo riziko hospitalizace pro srdecni selhani.

Konecné u pacientd s diabetem a CKD se doporucuje
lé¢ba inhibitorem SGLT2 a/nebo finerenonem, protoze
tyto latky snizuji riziko kardiovaskularniho selhani a se-
Ihani ledvin nad ramec standardni péce (obr. 1).

Lécba pacientt s diabetem a kardiovaskuldrnimi choro-
bami vyZzaduje interdisciplinarni pfistup, ktery by mél zahr-
novat zdravotniky z rdznych oborl a oblasti, aby podpofili
sdilené rozhodovani a zavedli personalizovanou lé¢ebnou
strategii ke snizeni zatéZe nemoci u kazdého pacienta. Na-
konec je nasim spole¢nym cilem pfi zvladani KVO u pacien-
t0 s diabetem zlepsit prognézu pacientl a kvalitu Zivota.

1.1 Centralni ilustrace
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Obr. 1 - Lécba kardiovaskularnich onemocnéni u pacientd s diabetem 2. typu: klinicky pfistup a klicova doporuceni. ASKVO - aterosklero-
tické kardiovaskularni onemocnéni; CKD - chronické onemocnéni ledvin; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; GLP-1 RA - agonista receptoru
pro glukagonu podobny peptid 1; HF - srdecni selhani; HFmrEF - srde¢ni selhani s mirné snizenou ejekéni frakci; HFpEF — srdecni selhani se
zachovanou ejek¢ni frakei; HFrEF — srdecni selhani se snizenou ejekéni frakei; KVO - kardiovaskularni onemocnéni; s.c. — subkutanni; SGLT2

- sodiko-glukoézovy kotransportér 2.

2 GLP-1 RA s prokdzanym kardiovaskuldrnim ptinosem: liraglutid, semaglutid s.c., dulaglutid, efpeglenatid. ® Inhibitory SGLT2 s prokézanym
kardiovaskularnim pfinosem: empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin, sotagliflozin. < Empaglifiozin, dapagliflozin, sotagliflozin u HFrEF;
empagliflozin, dapagliflozin u HFpEF a HFmrEF. ¢ Canagliflozin, empagliflozin, dapagliflozin.
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1.2 Co je nového

Tabulka 3 - Nova doporuceni

Doporuceni Trida Uroven
doporuceni duikazt

Hodnoceni kardiovaskularniho rizika u diabetu - oddil 3
U pacientl s DM2T bez symptomatického ASKVO nebo tézkého TOD se doporucuje odhad 10letého rizika KVO

pomoci SCORE2-Diabetes. I &
Redukce hmotnosti u pacientt s diabetem - oddil 4.1.1

Doporucuje se, aby se jedinci Zijici s nadvahou nebo obezitou zamérovali na snizeni hmotnosti a zvyseni fyzické I

aktivity pro zlepseni metabolické kontroly a celkového profilu rizika KVO.

U pacientl s nadvahou nebo obezitou je treba zvazit ke snizeni hmotnosti lla B
|éky snizujici glykemii s u¢inky na hubnuti (napt. GLP-1 RA).

Bariatricka operace by méla byt zvazena u pacientu s vysokym a velmi vysokym rizikem s BMI 35 kg/m? (Il. stupen

obezity), pokud opakované a strukturované snahy o zménu Zivotospravy v kombinaci s Iéky na snizeni hmotnosti lla B
nevedou k trvalému ubytku hmotnosti.

Zvyseni fyzické aktivity a cviceni u pacientt s diabetem - oddil 4.1.3

Doporucuje se pfizplsobit cvicebni intervence komorbiditam spojenym s DM2T, napf. kfehkosti, neuropatii nebo I B
retinopatii.

Doporucuje se zavést strukturované fyzické cviceni u pacientli s DM2T a prokazanym KVO, napf. ICHS, HFpEF, I B
HFmrEF, HFrEF nebo FS ke zlepseni metabolické kontroly, zatézové kapacity a kvality Zivota a ke snizeni KV pfihod.

Pro podporu fyzické aktivity by se mélo zvazit pouziti intervenci zalozenych na behavioralni teorii, jako je stanoveni lla B
cilt, prehodnoceni cilt, sebemonitorovéni a zpétna vazba.

Ke zvyseni fyzické aktivity Ize zvaZit pouziti nositelnych monitord aktivity. b B
0Odvykani koureni u pacientti s diabetem - oddil 4.1.4

Ke zlepseni Uspésnosti odvykani koureni by méla byt zvazena nikotinova substitucni terapie, vareniclin a bupropion, lla B
stejné jako individualni nebo telefonické poradenstvi.

Glykemické cile - oddil 4.2

Ke snizeni rizika ICHS v dlouhodobém horizontu by méla byt zvézena pfisna kontrola glykemie, nejlépe s pouzitim lla B
latek s prokazanym KV pfinosem.

Snizeni rizika aterosklerotického kardiovaskuldrniho onemocnéni pomoci léka snizujicich glykemii u diabetu - ¢ast 4.3

Doporucuje se upfednostnit pouziti pfipravkd snizujicich glykemii s prokdzanymi KV pfinosy nasledovanymi

pripravky s prokdzanou KV bezpecnosti pred pripravky bez prokazaného KV prinosu nebo prokdzané KV | C
bezpecnosti.

Je-li nutnd dalsi kontrola glukdzy, je treba u pacientd s DM2T a ASKVO zvazit metformin. lla C
Je-li nutnd dalsi kontrola glukdzy, Ize u pacientt s DM2T a ASKVO bez srdecniho selhdni zvazit pioglitazon. llb B
Krevni tlak a diabetes - oddil 4.4

Pravidelné méreni TK se doporucuje u viech pacientu s diabetem k detekci a 1é¢bé hypertenze ke snizeni KV rizika. | -
Lipidy a diabetes - oddil 4.5

Inhibitor PCSK9 se doporucuje u pacientl s velmi vysokym KV rizikem, s trvale vysokymi koncentracemi LDL-C

nad cilovymi hodnotami navzdory Ié¢bé maximalni tolerovanou davkou statinu, v kombinaci s ezetimibem nebo |

u pacientl s intoleranci statin(.

Pokud rezim zalozeny na statinu neni tolerovén v zadné davce (ani po opétovném podani), je tfeba zvazit pridani

iribae 2 lla B
inhibitoru PCSK9 k ezetimibu.

Pokud rezim zalozeny na statinu neni tolerovén v zadné davce (ani po opétovném podani), je tieba zvazit podavani lla C
ezetimibu.

U pacientt s hypertriglyceridemii Ize zvazit podani vysokych davek icosapentethylu (2 g dvakrat denné) v kombinaci Ilb B

se statinem.
Antitromboticka lécba u pacientl s diabetem - oddil 4.6

Clopidogrel 75 mg jednou denné po vhodné nasycovaci davce (napf. 600 mg nebo alespon 5 dni jiz na udrZovaci
|écbé) se doporucuje jako doplnék k ASA po dobu 6 mésicti po koronarnim stentovani u pacientt s CHKS, bez ohledu |
na typ stentu, pokud neni indikovéno kratsi trvani z dGvodu rizika, popt. vyskytu zavazného krvaceni.

U pacientl s diabetem a AKS lécenych DAPT, ktefi podstupuji CABG a nevyzaduji dlouhodobou lé¢bu OAC, se
doporucuje znovu zahdjit 1é¢bu inhibitorem receptoru P2Y,,, jakmile to bude po operaci povazovano za bezpecné, | C
a pokracovat v ni az 12 mésict.

Pridani velmi nizké déavky rivaroxabanu k nizké davce ASA pro dlouhodobou prevenci zavaznych cévnich ptihod by

mélo byt zvdzeno u pacientu s diabetem a CHKS nebo se symptomatickou ICHDK bez vysokého rizika krvaceni. 1 :

Pokracovani na dalsi strané
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Tabulka 3 - Nova doporuceni

Doporuéeni Trida Uroven
doporuceni dukaza

U pacientl s AKS nebo CHKS a diabetem, ktefi podstupuji implantaci korondrniho stentu a maji indikaci
k antikoagulacni [é¢bé, by prodlouzena trojkombinace nizkodavkovanou ASA, clopidogrelem a OAC méla byt lla
zvazena po dobu az 1 mésice, pokud riziko trombézy prevazi riziko krvaceni.

U pacientl s AKS nebo CHKS a diabetem, ktefi podstupuji implantaci koronarniho stentu a maji indikaci
k antikoagulacni 1é¢bé, Ize zvazit prodlouzeni trojkombinace nizkodavkované ASA, clopidogrelu a OAC az na 3 Ilb
mésice, pokud riziko trombdzy prevazi riziko krvaceni.

Pfi pouziti clopidogrelu se omeprazol a esomeprazol k ochrané zaludku nedoporucuji. _
Multifaktorialni pfistup u pacientd s diabetem - oddil 4.7

Doporucuje se vcas identifikovat a lécit rizikové faktory a komorbidity. 1
Doporucuji se multidisciplinarni behavioralni pristupy, které kombinuji znalosti a dovednosti rdznych pecovatel. |

Je tfeba vzit v Uvahu principy motivacniho pohovoru, aby vyvolaly zmény chovani. lla

Ke zlepseni rizikového profilu Ize uvazovat o telehealth. lib
Lécba ischemické choroby srdecni u pacientti s diabetem - oddil 5

Revaskularizace myokardu u ICHS se doporucuje, pokud angina pectoris pretrvava i pres [écbu antiangindznimi Iéky
nebo u pacientli s dokumentovanou velkou oblasti ischemie (> 10 % LK).

Kompletni revaskularizace se doporucuje u pacientt se STEMI bez kardiogenniho Soku a s ICHS s postizenim vice tepen.
U vsech pacientli s AKS se doporucuje zhodnotit glykemicky status pfi Gvodnim vysetreni. 1
Kompletni revaskularizace by méla byt zvazena u pacientd s NSTE-AKS bez kardiogenniho Soku a s ICHS s postizenim vice tepen. lla
U pacientl s AKS s pretrvavajici hyperglykemii by méla byt zvazena lécba snizujici glykemii, pricemz je tfeba se
vyhnout epizodam hypoglykemie.

Rutinni okamzita revaskularizace non-culprit 1ézi u pacientl s IM a postizenim vice tepen projevujicim se
kardiogennim Sokem se nedoporucuje.

lla

Srdecni selhani a diabetes - oddil 6
Hodnoceni srdecniho selhani u diabetu
Pfi podezieni na HF se doporucuje méfit BNP/NT-proBNP. |

Systematicky screening symptomu a/nebo znamek srdecniho selhani se doporucuje pti kazdé klinické kontrole
nemocnych s diabetem.

Diagnostické testy u vSech pacienti s podezienim na srdecni selhani

Doporucuje se 12svodové EKG. |
Doporucuje se transtorakalni echokardiografie. |
Doporucuje se rentgen hrudniku (rentgen). |

Rutinni laboratorni vysetfeni komorbidit je doporuceno, véetné Uplného krevniho obrazu, mocoviny, kreatininu
a elektrolytt, funkce stitné Zlazy, lipidu a stavu zeleza (feritin a TSAT).

Farmakologicka lé¢ba indikovana u pacientt s HFrEF (tfida NYHA 1I-1V) a diabetem

Inhibitory SGLT2 (dapagliflozin, empagliflozin nebo sotagliflozin) se doporucuji u viech pacientd s HFrEF a DM2T ke
snizeni rizika hospitalizace pro srdecni selhani a umrti z KV pficin.

Intenzivni strategie ¢asného zahéjeni écby zaloZzené na dikazech (inhibitory SGLT2, ARNI/ACEI, betablokatory
a MRA), s rychlou titraci na cilové davky pred propusténim a s ¢astymi naslednymi navstévami v prvnich 6 tydnech po |
hospitalizaci pro srdecni selhani se doporucuje ke snizeni poctu opakovanych hospitalizaci a mortality.

Dalsi lécba indikovana u vybranych pacientti s HFrEF (tfida NYHA II-IV) a diabetem

Hydralazin a izosorbiddinitrat by mély byt zvazeny u ¢ernosskych pacientl s diabetem a EF LK < 35 % nebo s EF LK
< 45 % kombinovanou s dilataci LK ve tridé NYHA llI-IV navzdory lécbé ACEI (nebo ARNI), betablokatorem a MRA, lla
aby se snizilo riziko hospitalizace pro srdec¢ni selhani a umrti.

Digoxin Ize zvazit u pacientd se symptomatickym HFrEF pfi sinusovém rytmu navzdory lécbé sacubitril/valsartanem

nebo ACEI, betablokatorem a MRA, aby se snizilo riziko hospitalizace. 1
Lécba srdecniho selhani u pacientu s diabetem a EF LK > 40 %

Empagliflozin nebo dapagliflozin se doporucuji u pacientt s DM2T a EF LK > 40 % (HFmrEF a HFpEF), aby se snizilo
riziko hospitalizace pro srdecni selhani nebo umrti z KV pricin.

Zvlastni uvahy o medikaci snizujici glykemii u pacientd s DM2T se srdecnim selhanim a bez néj

Doporucuje se prejit na lécbu snizujici glykemii z pfipravkl bez prokazaného KV pfinosu nebo prokézané
bezpecnosti na pripravky s prokazanym KV pfinosem.

Fibrilace sini a diabetes - oddil 7.1

U pacientt s diabetem < 65 let (zejména jsou-li pfitomny jiné rizikové faktory) se doporucuje oportunni screening FS
pomoci hodnoceni pulsu nebo EKG, protoze pacienti s diabetem vykazuji vyssi frekvenci FS v mladsim véku.

Pro detekci FS u pacientt starSich 75 let nebo u pacientd s vysokym rizikem cévni mozkové prihody je tfeba zvazit

systematicky screening EKG. la

Pokracovani na dalsi strané
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Tabulka 3 - Nova doporuceni (Dokonceni)

Doporuéeni Trida Uroven
doporuceni duiikazt

Chronické onemocnéni ledvin a diabetes - oddil 8
Doporucuje se intenzivni snizeni LDL-C statiny nebo kombinaci statin/ezetimib.

Inhibitor SGLT2 (canagliflozin, empagliflozin nebo dapagliflozin) se doporucuje u pacientt s DM2T a CKD s eGFR
> 20 ml/min/1,73 m? ke snizeni rizika KVO a selhdni ledvin.

Finerenon se doporucuje jako doplnék k ACEl nebo ARB u pacientti s DM2T a eGFR >60 ml/min/1,73 m? s UACR > 30
mg/mmol (300 mg/g) nebo eGFR 25-60 ml/min/1,73 m? a UACR > 3 mg/mmol (30 mg/g) ke snizeni KV pfihod a selhani
ledvin.

Nizka davka ASA (75-100 mg jednou denné) se doporucuje u pacientti s CKD a ASKVO.

Intenzivni konzervativni nebo pocatecni invazivni Ié¢ebna strategie se doporucuje u pacientti s CKD, diabetem
a stabilni stredné tézkou az tézkou ICHS s podobnymi vysledky.

Pfi zvladani zvysené koncentrace fosfatu v séru, jinych znamek CKD-MBD a renalni anémie muze byt zvazeno
doporuceni k odeslani k nefrologovi.

Kombinované pouziti ARB s ACEI neni doporuceno.
Onemocnéni aorty a perifernich tepen a diabetes - oddil 9

U pacientt s diabetem a aneurysmatem aorty se doporucuje zavést stejné diagnostické postupy a terapeutické
strategie (konzervativni, chirurgické nebo endovaskularni) jako u pacientti bez diabetu.

Diabetes 1. typu a kardiovaskularni onemocnéni - oddil 10

U pacientli s DM1T se doporucuje, aby se Uprava hypoglykemizujici medikace fidila zasadami selfmanagementu
pacienta pod vedenim multidisciplinarniho diabetologického zdravotnického tymu.

Doporucuje se vyhnout se hypoglykemickym epizodam, zejména u pacientt s prokazanym KVO.

Statiny by mély byt zvazeny pro snizeni LDL-C u dospélych starsich 40 let s DM1T bez anamnézy KVO, aby se snizilo
KV riziko.

Pouziti statinu je treba zvazit u dospélych mladsich 40 let s DM1T a u pacientl s dalsimi rizikovymi faktory KVO nebo
mikrovaskuldrnim poskozenim cilovych organti nebo 10letym rizikem KVO > 10 % ke snizeni rizika KVO.

K odhadu 10letého rizika KVO u pacientt s DM1T lze zvazit pouziti skotského/svédského modelu predikce rizika.

ACEI - inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu; AKS - akutni koronarni syndrom; ARB - blokétor receptoru angiotenzinu Il; ARNI - inhibitor
angiotensinovych receptort a neprilysinu; ASA - kyselina acetylsalicylovd; ASKVO - aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni; BMI - index
télesné hmotnosti; BNP — natriureticky peptid typu B; CABG - aortokorondrni bypass; CKD-MBD - kostni a mineralova porucha pfi chronickém
onemocnéni ledvin; DAPT - dualni protidestickova lécba; EF - ejekni frakce; EKG - elektrokardiogram; eGFR - odhadovana glomerulérni filtrace;
FS - fibrilace sini; GLP-1 RA — agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HF - srde¢ni selhani; HFmrEF — srdecni selhdni s mirné snizenou
ejekéni frakci; HFpEF — srdecni selhdni se zachovanou ejekéni frakci; HFrEF — srdedni selhani se snizenou ejekéni frakci; ICHS - ischemicka choroba
srdecni; IM - infarkt myokardu; CHKS - chronicky korondarni syndrom; KV - kardiovaskularni; KVO - kardiovaskularni onemocnéni; LDL-C -
cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté; LK - leva komora; MRA - antagonista mineralokortikoidnich receptor(; NSTE-AKS - akutni korondrni
syndrom bez elevaci Useku ST; NT-proBNP — N-termindlni fragment natriuretického propeptidu typu B; NYHA — New York Heart Association; OAC -
peroralni antikoagulancia; PCSK9 - proprotein konvertaza subtilisin/kexin typu 9; SCORE2-Diabetes — 10leté skore rizika KVO specifické pro diabetes
2. typu; SGLT2 - sodiko-glukézovy kotransportér 2; STEMI - infarkt myokardu s elevacemi Useku ST; DM1T - diabetes mellitus 1. typu; DM2T -
diabetes mellitus 2. typu; TK - krevni tlak; TOD - poskozeni cilového organu; TSAT - saturace transferinu; UACR — pomér albuminu ke kreatininu

v moci.

Tabulka 4 - Revidovana doporuceni

2019 Trida Urover 2023 Trida Uroven
doporuceni  dikazi doporuceni  dukazt
Zmeéna diety a vyzivy u pacienttl s diabetem - oddil 4.1.2

Stfedomorska strava, bohata na polynena-
sycené a mononenasycené tuky, by méla lla
byt zvédzena ke snizeni rizika KV piihod.

Ke snizeni KV rizika se doporucuje
stfedomofrska nebo rostlinna strava s vysokym
obsahem nenasycenych tuku.

Snizeni rizika aterosklerotického kardiovaskularniho onemocnéni pomoci lékt snizujicich glykemii u diabetu - oddil 4.3
Inhibitory SGLT2 s prokazanym KV pfinosem

se doporucuji u pacientt s DM2T a ASKVO ke
snizeni rizika KV pfihod, nezavisle na vychozi
nebo cilové hodnoté HbA, a nezavisle na
soubézné medikaci snizujici glykemii.

U pacient s DM2T bez ASKVO nebo tézkého
TOD, ale s vypoctenym 10letym rizikem KVO
10 % lze zvazit léc¢bu inhibitorem SGLT2 nebo
GLP-1 RA ke snizeni KV rizika.

Empagliflozin, canagliflozin nebo
dapagliflozin se doporucuji u pacientu

s DM2T a KVO nebo s velmi vysokym/
vysokym KV rizikem ke snizeni KV prihod.

Pokracovani na dalsi strané
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Tabulka 4 - Revidovana doporuceni (Dokonceni)

Uroven
diikazu

2019

Trida
doporuceni

Liraglutid, semaglutid nebo dulaglutid se
doporucuji u pacientli s DM2T a KVO nebo
s velmi vysokym/vysokym KV rizikem ke
snizeni rizika KV prihod.

Antitromboticka Iécba u pacientt s diabetem - oddil 4.6

Pfi pouziti nizkych davek ASA je tieba
zvazit pouziti inhibitort protonové pumpy,
aby se zabranilo gastrointestindlnimu

krvaceni.
lla

Trida Uroven
doporuceni  duakazt

2023

GLP-1 RA s prokazanym KV prinosem se
doporucuji u pacientli s DM2T a ASKVO ke
snizeni KV piihod, nezavisle na vychozi nebo
cilové hodnoté HbA, a nezavisle na soubézné
medikaci snizujici glykemii.

U pacient s DM2T bez ASKVO nebo tézkého
TOD, ale s vypoctenym 10letym rizikem KVO
10 % lze zvazit lécbu inhibitorem SGLT2 nebo
GLP-1 RA ke snizeni KV rizika.

Pokud se antitrombotika pouzivaji v kombina-
ci, doporucuiji se inhibitory protonové pumpy
k prevenci gastrointestinalniho krvaceni.

Pfi pouziti jednoho protidestickového nebo
antikoagulacniho léku je tfeba zvazit pouziti
inhibitord protonové pumpy, aby se zabranilo
gastrointestinalnimu krvaceni s ohledem na
riziko krvaceni u konkrétniho pacienta.

Multifaktorialni pfistup k managementu rizikovych faktord u pacientd s diabetem - oddil 4.7

U pacientt s diabetem a KVO by mél byt
zvazen multifaktorialni pfistup k [écbé
diabetu se stanovenymi lécebnymi cili.

Srdecni selhani a diabetes - oddil 6

GLP-1 RA (lixisenatid, liraglutid,

semaglutid, exenatid, dulaglutid) maji

neutralni vliv na riziko hospitalizace pro

srdecni selhani a mohou byt zvézeny pro

|écbu diabetu u pacientt se srde¢nim

selhanim.

U pacientl s pokrocilym HFrEF Ize zvazit
podavani inzulinu.

C
Fibrilace sini a diabetes - oddil 7.1
Screening FS pomoci palpace pulsu by mél
byt zvézen u pacientd ve véku > 65 let
s diabetem a potvrzen EKG, pokud existuje lla C

podezieni na FS, protoze FS u pacientl
s diabetem zvysuje morbiditu a mortalitu.

Chronické onemocnéni ledvin a diabetes - oddil 8

Lécba GLP-1 RA liraglutidem

a semaglutidem je spojena s nizsim rizikem
renalnich cilovych ukazatel( a méla by byt
zvazena pro lécbu diabetu, pokud je eGFR
> 30 ml/min/1,73 m2.

lla

Doporucuje se multifaktoridlni pristup k 1é¢bé
DM2T se stanovenim cill 1écby.

GLP-1 RA (lixisenatid, liraglutid, semaglutid,
exenatid ER, dulaglutid, efpeglenatid) maji
neutralni vliv na riziko hospitalizace pro
srdecni selhani a mély by byt zvazeny pfi lécbé
snizujici glykemii u pacienti s DM2T s rizikem
srdecniho selhani nebo se srdecnim selhanim.

Bazalni inzuliny (glargin a degludek) maji
neutralni vliv na riziko hospitalizace pro
srdecni selhani a mély by byt zvazeny pfi lécbé
snizujici glykemii u pacientti s DM2T s rizikem
srdecniho selhani nebo se srdecnim selhanim.

U pacientt starsich 65 let se doporucuje
oportunni screening FS pomoci hodnoceni
pulsu nebo EKG.

Doporucuje se GLP-1 RA pfi eGFR > 15 ml/
min/1,73 m?k dosazeni adekvatni kontroly
glykemie vzhledem k nizkému riziku
hypoglykemie a ptiznivému vlivu na hmotnost,
KV riziko a albuminurii.

ASKVO - aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni; eGFR - odhadovana glomerularni filtrace; EKG - elektrokardiogram; ER - prodlouzené
uvoliovani; FS - fibrilace sini; GLP-1 RA - agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HbA, - glykovany hemoglobin; HF - srde¢ni
selhani; HFrEF - srde¢ni selhani se snizenou ejekéni frakci; KV - kardiovaskularni; KVO - kardiovaskuldrni onemocnéni; SGLT2 - sodiko-glukézovy
kotransportér 2; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; TOD - poskozeni cilového orgéanu.

Tabulka 5 - Revidované koncepty v doporuceni pro rok 2023

Doporuceni se zaméruji na prevenci a lIécbu kardiovaskularnich onemocnéni pii diabetu

Aspekt prediabetu jiz neni v soucasnych doporucenich zahrnut.

Hodnoceni kardiovaskularniho rizika u diabetu

Pro pacienty bez ASKVO nebo zavazného poskozeni cilovych orgdnt se zavadi nové skére specifického rizika DM2T (SCORE2-Diabetes).

Kategorie KV rizika u DM2T jsou nyni definovany na zakladé pritomnosti ASKVO nebo zédvazného poskozeni cilovych organt nebo 10letého

rizika KVO pomoci SCORE2-Diabetes.
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Tabulka 5 - Revidované koncepty v doporuceni pro rok 2023 (Dokonceni)

Snizeni aterosklerotického kardiovaskularniho rizika léky snizujicimi glykemii u diabetu

Na zakladé rliznych metaanalyz, véetné udaji z CVOT s inhibitory SGLT2 a GLP-1 RA, davaji guidelines samostatna doporuceni pro pacienty

s ASKVO / zavaznym poskozenim cilovych organu a bez nich.

Zvlastni pozornost je vénovana aspektu prokazaného KV pfinosu a/nebo bezpecnosti 1éku snizujicich glykemii.

Srdecni selhani a diabetes mellitus

Jsou uvedena podrobna doporuceni tykajici se screeningu a diagnézy HF u pacientt s diabetem.

Na zakladé udaju ze studii typu ,outcome trial” pacientt se srdec¢nim selhanim (HFrEF, HFmrEF, HFpEF) s diabetem a bez néj poskytuji aktudlni
guidelines doporuceni pro lé¢bu srdecniho selhani u pacientl s diabetem v celém spektru ejekéni frakce levé komory.

Jsou uvedena podrobna doporuceni pro pouziti 1€kt snizujicich glykemii u pacientl se srdecnim selhanim a diabetem.

Arytmie a diabetes mellitus

Vzhledem k tomu, Ze pacienti s diabetem vykazuji vyssi frekvenci FS v mlads$im véku, zavadi se koncept oportunniho screeningu FS pomoci
hodnoceni pulsu nebo EKG u pacientl s diabetem < 65 let (zejména pokud jsou pritomny dalsi rizikové faktory).

Chronické onemocnéni ledvin a diabetes mellitus

Je zafazena specidlni ¢ast o managementu KV rizika u pacientd s CKD a diabetem, ktera zahrnuje aspekty screeningu (véetné pravidelného

screeningu pomoci eGFR a UACR) a lécby.

ASKVO - aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni; CKD - chronické onemocnéni ledvin; CVOT - studie zaméfené na kardiovaskularni vysledné
ukazatele; EKG - elektrokardiogram; eGFR - odhadovana glomerularni filtrace; FS - fibrilace sini; GLP-1 RA - agonista receptoru pro glukagonu
podobny peptid 1; HF — srdecni selhani; HFmrEF - srde¢ni selhani s mirné snizenou ejek¢ni frakci; HFpEF — srdecni selhani se zachovanou ejekéni
frakci; HFrEF - srde¢ni selhdni se snizenou ejekéni frakci; KV - kardiovaskularni; KVO - kardiovaskuldrni onemocnéni; SCORE2-Diabetes — 10leté
skore rizika KVO specifické pro diabetes 2. typu; SGLT2 - sodiko-glukézovy kotransportér 2; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; UACR - pomér

albuminu ke kreatininu v moci.

2 Diagnostika diabetu

Diabetes mellitus, bézny metabolicky stav, postihl v roce
2021 na celém svété 537 miliond jedincl (10,5% prevalen-
ce) a o¢ekava se, ze do roku 2045 vzroste na 783 milionu
pripadld (12,2% prevalence).

K podezieni na diabetes vede pFitomnost specifickych
pfiznakl, vcéetné polyurie, polydipsie, unavy, rozmaza-
ného vidéni, ubytku hmotnosti, Spatného hojeni ran
a opakujicich se infekci. Tento stav vsak muUze byt asymp-
tomaticky, a proto neni diagnostikovan u vice nez 40 %
dospélych na celém svété (v rozmezi od 24 % do 75 %
napfic regiony).

Abnormalni metabolismus glukézy byl rozdélen do
dvou klinickych kategorii: diabetes a prediabetes, coz
jsou biochemické definice (diskutované nize).

2.1 Laboratorni kritéria pro diagnostiku
diabetu a prediabetu

K diagnostice diabetu se pouzivd nékolik biochemickych
testUl, véetné glukdzy nalacno, 2h glukdzy (béhem gluké-
zového tolerancniho testu), ndhodné glukézy a glykova-
ného hemoglobinu (HbA,).

Diagram pro diagnostiku diabetu je uveden na obraz-
ku 2.

2.2 Klasifikace diabetu

Poté, co je diagnostikovan abnormalni metabolismus
glukdzy, je dalsim krokem zjisténi typu diabetu, aby bylo
mozné zahdjit vhodnou terapii (doplfikové udaje online,
tabulka S2).

2.2.1 Diabetes 1. typu

Diabetes mellitus 1. typu (DM1T) tvofi 5-10 % jedincl
s diabetem a je sekundarni k destrukci pankreatickych
beta-bunék autoimunitnim procesem s naslednym nedo-
statkem inzulinu. Byly zvefejnény nedavné pokyny k dia-
gnostice DM1T.

2.2.2 Diabetes 2. typu

Diabetes mellitus 2. typu (DM2T) je nejcastéjsi pric¢inou
diabetu (90 % populace diabetiku) a je obvykle zpUsoben
inzulinovou rezistenci spojenou s ,relativnim” nedostat-
kem inzulinu, coz vede ke zvysenym hodnotam glukdzy.

2.2.3 Monogenni diabetes

K podezifeni na monogenni diabetes by méla vést pfitom-
nost silné rodinné anamnézy abnormalniho metabolismu
glukézy autozomalné dominantnim zpUsobem (tj. po
sobé jdouci generace s diabetem v mladém véku).

U pacientl s diagnézou diabetu pfed dosazenim véku
Sesti mésich a u téch, ktefi nespliuji profily DM1T nebo
DMZ2T, bychom méli myslet na monogenni diabetes.

2.2.4 Sekundarni diabetes a stresova
hyperglykemie

Diabetes se muze vyskytnout sekundarné v dusledku
rtznych stavd a terapii (doplfikové udaje online, tabul-
ka S2). Stresova hyperglykemie neni u hospitalizovanych
pacientl neobvykla a mize se objevit u jedincl s akutnim
koronarnim syndromem (AKS) nebo HF. Stresova hyper-
glykemie bez diabetu je spojena s nepfiznivymi vysled-
ky v nemocnici a mélo by se na ni myslet u pacientt se
zvySenou koncentraci glukézy béhem pfijeti a normalni
koncentraci HbA,..
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. ™

‘ Blagnostlla alagetu a prealagetu }

mmol/mol nebo
glukdza > 7,8 mmol/l

! !
@ 4
W { Diabetes vyloucen (normalni metabolismus glukdzy) }

Glykemie nalac¢no > 7,0 mmol/l,
popf. HbA, > 48 mmol/mol nebo OGTT (2 h)
glukéza® > 11,1 mmol/l

Glykemie nalacno 5,6-6,9 mmol/l,
popf. HbA, 39-47 mmol/mol nebo OGTT (2 h) glukdza
7,8-11,0 mmol/l

‘ Diabetes! } { Prediabetes (IGT) }

\ @ESC—

Obr. 2 - Diagnéza diabetu a prediabetu. HbA, - glykovany hemoglobin; IGT — porucha glukézové tolerance; OGTT - oralni glukézovy
tolerandni test.

2\ylucte stresovou hyperglykemii (¢asto se manifestuje jako zvysend koncentrace glukdzy a normalni HbA, ). ® Za pfitomnosti piiznakd
staci jediny test; v nepfitomnosti symptomu jsou pro stanoveni diagndzy nutné dva abnormalni testy. < Kritéria American Diabetes Associa-

tion se v tomto schématu pouzivaji pro diagnostiku prediabetu.

2.2.5 Gestacni diabetes

Gestacni diabetes mellitus (GDM) je definovan jako dia-
betes diagnostikovany ve druhém nebo tfetim trimestru
téhotenstvi, ktery nebyl zjevnym diabetem pred téhoten-
stvim.

Zeny s GDM budou vyzadovat celozivotni kazdoroéni
screening diabetu vzhledem k vysokému riziku rozvoje
diabetu. Dukazy také naznacuji, ze Zeny s GDM v anamné-
ze maji zvysené KV riziko, dokonce i pfi normalnich po-
porodnich koncentracich glukézy. Vzhledem k tomu, Ze
GDM je dulezitym prekursorem budoucich kardiome-
tabolickych komplikaci, mély by byt Zeny s anamnézou
GDM pravidelné vySetfovany nejen na diabetes, ale také
na KV zdravi.

2.2.6 Dalsi podskupinova klasifikace diabetu 2. typu

Informace tykajici se dalsi klasifikace podskupin DM2T viz
doplrkové udaje online, oddil 1.1.1.

2.3 Screening diabetu

Jedinci ve vysoce rizikovych skupinach (lidé s nadvahou
nebo obezitou nebo s markery inzulinové rezistence, jako
je acanthosis nigricans nebo ztu¢néni jater) by méli byt
pravidelné vysetfovani, zejména je-li jim vice nez 45 let.

Ackoli oralni glukézovy toleran¢ni test (OGTT) byl dFi-
ve doporucovdn pro screening diabetu u jedinca s KVO,
prakti¢cnost a nizkd reprodukovatelnost testu omezovaly
siroké pouziti. DUlezité je, Ze diikazy naznacuji, ze HbA,,
neboli glukéza nalacno jsou silnéjSimi prediktory vasku-
larnich komplikaci nez 2h OGTT, a proto je nejlepsi pfi-
jmout tato jednoduchd opatfeni pro obecny screening,
zejména vzhledem k jejich vysoké reprodukovatelnosti.

Komentovana doporuceni 1 - Doporuceni pro diagnostiku diabetes

mellitus

Uroven
dukazu

Doporuceni Trida
doporuceni

Screening diabetu se doporucuje u viech
jedinct s KVO? pomoci koncentrace
glukdzy nalacno a/nebo HbA,.

Doporucuije se, aby diagnéza diabetu byla
zalozena na HbA,  a/nebo koncentraci glu-
kozy v plazmé ze Zilni krve nala¢no nebo

na OGTT, pokud panuji stale pochybnosti.?

HbA,. — glykovany hemoglobin; KVO - kardiovaskuldrni onemocnéni;
OGTT - oralni glukdzovy tolerandni test.

@ Kardiovaskuldrni onemocnéni zahrnuje aterosklerotické
kardiovaskularni onemocnéni, fibrilaci sini a srde¢ni selhani.

® Pi vysokych hodnotéch glukézy a normalnim HbA,_ je tfeba mit
podezieni na stresovou hyperglykemii (podrobnosti viz text).
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3 Hodnoceni kardiovaskularniho rizika Tabulka 6 - Kategorie kardiovaskularniho rizika u diabetu 2. typu

u pacientﬁ s diabetem 2. typu VAR CI AN Pacienti s DM2T s:
riziko e klinicky zjisténym ASKVO nebo

e tézkym TOD nebo

e 10letym rizikem KVO > 20 % pfi pouziti
SCORE2-Diabetes

Pacienti s DM2T nesplnujici kritéria pro velmi

vysoké riziko:

* 10leté riziko KVO 10 az < 20 % pfi uzivani
SCORE2-Diabetes

Stredni KV riziko ~ Pacienti s DM2T nesplnuijici kritéria pro velmi

Jedinci s DM2T maji béhem zivota dvakrat az ctyrikrat
vyssi riziko rozvoje KVO spolu s jeho projevy ICHS, cévni
mozkové prihody, srde¢niho selhdni a FS a také onemoc-
néni perifernich tepen (PAD). Posoudit KV riziko u jedin-
cl s diabetem a vyhodnotit u nich KVO a onemocnéni
ledvin je nanejvys dllezité.

3.1 Hodnoceni kardiovaskularniho rizika vy1sglké rizikﬁ 05 a3< 10 »
H e 10leté riziko az< o pFi uzivani
u diabetu 2. typu SCORE2-Diabetes
PFi hodnoceni KV rizika u jedinct s DM2T je dlleZité vzit Nizké KV riziko Pacienti s DM2T nesplriujici kritéria pro velmi
v Uvahu zdravotni a rodinnou anamnézu, symptomy, na- vysoké riziko a: . .
lezy z vySetteni, vysledky laboratornich a jinych diagnos- > 18!9';)9{'2”(0 KVO <5 % pfi pouziti SCORE2-
-Diabetes

tickych testd a pritomnost ASKVO nebo zavazného po-
Skozeni cilového organu (TOD). ASKVO - aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni; eGFR
- odhadovana glomerularni filtrace; KV - kardiovaskularni; KVO -

Zavazné TOD je definovéano jako: kardiovaskularni onemocnéni; SCORE2-Diabetes — 10leté skore rizika

(i) Odhadovana glomerularni filtrace (eGFR) < 45 ml/ KVO specifické pro diabetes 2. typu; DM2T - diabetes mellitus 2.
. ) . .. typu; TOD - poskozeni cilového organu; UACR — pomér albuminu ke
min/1,73 m? bez ohledu na albuminurii nebo Kreatininu v moci
(i) eGFR 45-59 ml/min/1,73 m? a mikroalbuminurie (po- Zavazné TOD definované jako eGFR < 45 ml/min/1,73 m? bez ohledu

mér albuminu ke kreatininu v mo¢i [UACR] 30-300 na albuminurii nebo eGFR 45-59 ml/min/1,73 m? a mikroalbuminurii

mg/g; stadium A2) nebo (UACR 30-300 mg/g; stadium A2) nebo proteinurie (UACR > 300 mg/g;
(iiii) proteinurie (UACR > 300 mg/g; stadium A3) nebo stadium A3) nebo piitomnost mikrovaskuldrniho onemocnéni alespori
. ., i L, 29 Vo na trech rdznych mistech (napf. mikroalbuminurie [stadium A2] plus
(iv) pfitomnost mikrovaskularniho onemocnéni ales- retinopatie plus neuropatie).

poni na tfech riznych mistech (napf. mikroalbumin-

urie [stadium A2] plus retinopatie plus neuropatie;

i KD vi il 8.1).
screening CKD viz oddil 8.1) 3.1.2 SCORE2-Diabetes: odhad rizika

3.1.1 Kardiovaskularni rizikové kategorie kardiovaskuldrnich onemocnéni na deset let
u diabetu 2. typu U pacientd ve véku 40 let s DM2T bez ASKVO nebo za-

Jedinci s DM2T by méli byt zafazeni do rlznych skupin KV vazného TOD se doporucuje odhadnout desetileté riziko
rizika na zakladé nasledujicich kritérii (tabulka 6). KVO pomoci algoritmu SCORE2-Diabetes (obr. 3).

e N
( Pacient s ASKVO nebo zavaznym TOD? )

! )

Ano @

Scoring®
SCORE2-Diabetes

>20 % 10 % az <20 % 5% az<10 % <5%

Voo ! ! !
Velmi vysoké riziko Vysoké riziko Nizké riziko

\ @ESC—

Obr. 3 - Kategorie kardiovaskularniho rizika u pacienttl s diabetem 2. typu. ASKVO - aterosklerotické kardiovaskuldrni onemocnéni; KVO
- kardiovaskularni onemocnéni; eGFR - odhadovana glomerularni filtrace; TOD - poskozeni cilového organu; UACR - pomér albuminu ke
kreatininu v moci.

2Zavazna TOD definovana jako eGFR < 45 ml/min/1,73 m? bez ohledu na albuminurii nebo eGFR 45-59 ml/min/1,73 m? a mikroalbumin-
urie (UACR 30-300 mg/g; stadium A2) nebo proteinurie (UACR > 300 mg/g; stadium A3) nebo pfitomnost mikrovaskularniho onemocnéni
alespori na tiech rtiznych mistech (napf. mikroalbuminurie [stadium A2] plus retinopatie plus neuropatie). ® Navrhované prahové hodnoty
(10leté riziko KVO) nejsou definitivni, ale spiSe navrzeny tak, aby podnitily spolecné rozhodovani s pacienty o intenzité Iécby a dalsich
intervencich. SCORE2-Diabetes se tykd pacientd ve véku 40 a vice let.
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SCORE2-Diabetes integruje informace o konvencnich
rizikovych faktorech KVO (tj. vék, koufeni, systolicky
krevni tlak [STK] a celkovy a cholesterol v lipoproteinech
o vysoké hustoté [HDL-C] s informacemi specifickymi pro
diabetes [napf. vék pfi diagndze diabetu, HbA,. a eGFR]).
Tento model je kalibrovan pro ctyfi skupiny zemi (nizké,
stfedni, vysoké a velmi vysoké riziko KVO) pomoci podob-
né metodologie jako algoritmy SCORE2 a SCORE2-Older
Persons (SCORE2-OP) (doplrikové udaje online, sekce 2;
tabulka S3).

Aplikace ESC CVD Risk Calculation App zahrnuje SCO-
RE2-Diabetes pro usnadnéni odhadu rizik a komunikace
mezi zdravotniky a jednotlivci s DM2T (doplnkové udaje
online, tabulky S4-56).

Komentovana doporuceni 2 - Doporuceni pro hodnoceni

kardiovaskularniho rizika u pacientt s diabetem 2. typu

Doporuceni pro posouzeni
kardiovaskularniho rizika u pacientt
s diabetem

Trida Uroven
doporuceni  dikazt

U pacientt s diabetem se doporucuje
provést screening na pritomnost
zavazného TOD.?

U pacientt s diabetem se doporucuje
zhodnotit anamnézu a pfitomnost
symptom svédcicich pro ASKVO.

U pacientl s DM2T bez symptomatického
ASKVO nebo zévazného TOD? se
doporucuje odhadnout 10leté riziko KVO
pomoci SCORE2-Diabetes.?

ASKVO - aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni; DM2T -
diabetes mellitus 2. typu; eGFR - odhadovana glomerularni filtrace;
SCORE2-Diabetes — 10leté skore rizika KVO specifické pro diabetes 2.
typu; TOD - poskozeni cilového organu; UACR — pomér albuminu ke
kreatininu v mo¢i.

2 Zavazné TOD definované jako eGFR < 45 ml/min/1,73 m? bez ohledu
na albuminurii nebo eGFR 45-59 ml/min/1,73 m? a mikroalbuminurii
(UACR 30-300 mg/g; stadium A2) nebo proteinurie (UACR > 300 mg/g;
stadium A3) nebo pfitomnost mikrovaskularniho onemocnéni alespon
na trech riznych mistech (napf. mikroalbuminurie [stadium A2] plus
retinopatie plus neuropatie).

® SCORE2-Diabetes se tyka pacientti ve véku > 40 let. U pacientl

s DM2T bez ASKVO a/nebo zavaznym TOD mladsich 40 let by mély byt
rizikové faktory pro ASKVO hodnoceny individualné.

4 Snizeni kardiovaskularniho rizika
u pacientd s diabetem: cile a lIécba

4.1 Zivotosprava a diabetes

Zmény Zivotospravy se doporucuji jako zdkladni opatfeni
prevence a zvladani DM2T. Poradenstvi by mélo byt fese-
no multifaktorialnim pristupem s komunikaci zamérenou
na pacienta pfizplsobenou zdravotnimu stavu a zdravot-
ni gramotnosti pacienta (oddil 4.7).

4.1.1 Redukce hmotnosti

U pacientd s obezitou a DM2T je snizeni hmotnosti
jednim ze zakladnich kament |écby. Ztrata hmotnosti
0 > 5 % zlepsuje kontrolu glykemie, koncentrace lipidd
a krevniho tlaku (TK) u dospélych s nadvdhou a obezitou
s DM2T.

Komentovana doporuceni 3 — Doporuceni pro snizeni hmotnosti

u pacientt s diabetem 2. typu s kardiovaskularnim onemocnénim
nebo bez néj

Uroven
dukazu

Doporuceni Trida
doporuceni

Doporucuje se, aby se jedinci

s nadvédhou nebo obezitou zamérovali
na snizeni hmotnosti a zvyseni fyzické
aktivity pro zlepseni metabolické
kontroly a celkového profilu rizika
KVO.

U pacientl s nadvéahou nebo obezitou by
ke snizeni hmotnosti méla byt zvazena
medikace snizujici glykemii s icinky na
hubnuti (napf. GLP-1 RA).

Bariatricka operace by méla byt zvazena

u pacientl s vysokym a velmi vysokym
rizikem s BMI > 35 kg/m? (tfida > II%), pokud
opakované a strukturované snahy o zmény
Zivotospravy v kombinaci s léky na snizeni
hmotnosti nevedou k trvalému Ubytku
hmotnosti.

BMI - index télesné hmotnosti; KVO - kardiovaskuldrni onemocnéni;
GLP-1 RA - agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1.
2Klasifikace Svétové zdravotnické organizace.

Téchto ucinkl lze dosahnout zlepSenim energetické
bilance a/nebo zavedenim |ékd na obezitu.

4.1.2 Zména diety nebo vyzivy

Obecné by pacienti s DM2T méli dodrZzovat vyzZivova
doporuceni, ktera snizuji télesnou hmotnost a zlepsu-
ji metabolickou kontrolu a vysledky. Stravovaci rezim
sttfedomorského stylu zlepsuje kontrolu glykemie, lipidd
a krevniho tlaku.

Komentovana doporuceni 4 — Doporuceni pro vyzivu
u pacientt s diabetem 2. typu s kardiovaskularnim onemocnénim
nebo bez néj

Uroven
dikaza

Doporuceni Trida
doporuceni

Ke snizeni kardiovaskularniho rizika se
doporucuje pfijmout sttedomoriskou nebo
rostlinnou stravu s vysokym obsahem
nenasycenych tukd.

4.1.3 Zvyseni fyzické aktivity a cviceni

Pravidelnd stfedné intenzivni aZ intenzivni fyzicka akti-
vita (PA) ma pfiznivé ucinky na metabolickou kontrolu
a KV rizikové faktory u DM2T.

Strukturovand cvicebni intervence se doporucu-
je také u pacientd s DM2T s prokdzanym KVO (napf.
ICHS, FS, srde¢ni selhani se zachovanou ejekéni frakci
[HFpEF]; srdec¢ni selhdni s mirné snizenou ejekéni frak-
ci [HFmrEF]; srdec¢ni selhani se snizenou ejekéni frakci
[HFrEF]).

Intervence jsou zaloZzeny na podpore narastu jakékoli
PA, protoze bylo prokazano, ze i mala mnozstvi maji pfi-
znivé ucinky; dokonce i vice nez 1 000 krokl chlize denné
je vyhodnych a mlze byt pro mnoho pacientd dobrym vy-
chozim bodem.
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Komentovana doporuceni 5 - Doporuceni pro fyzickou aktivitu/

cviceni u pacientu s diabetem 2. typu s kardiovaskularnim
onemocnénim nebo bez néj

Uroven
dakaza

Doporuceni Trida
doporuceni

U vsech pacienti s DM2T s KVO i bez KVO
se doporucuje zvysit jakoukoli fyzickou
aktivitu (napf. 10 min denné chtize).
Optimalni je tydenni aktivita stfedni
intenzity po dobu 150 min nebo 75 min
intenzivniho vytrvalostniho cviceni.

Doporucuje se prizpUsobit cvicebni
intervence komorbiditam spojenym

s DM2T, nap¥. kiehkosti, neuropatii nebo
retinopatii.

Doporucuje se zavést strukturované fyzické
cviceni u pacientli s DM2T a prokazanym
KVO, napf. ICHS, HFpEF, HFmrEF, HFrEF
nebo FS, ke zlepseni metabolické kontroly,
zatézové kapacity a kvality zivota a snizeni
poctu KV prihod.

Doporucuje se provadét odporové cviceni
jako doplInék k vytrvalostnimu cviceni
alespon dvakrat tydné.

Pro podporu chovani pfi fyzické aktivité
by se mélo zvazit pouziti intervenci
zaloZenych na behavioralni teorii, jako
je stanoveni cild, pfehodnoceni cild,
sebemonitorovani a zpétna vazba.

Je treba zvazit provedeni maximalné

tolerovaného zatézového testu u pacient

s DM2T a prokéazanym KVO pred lla C
zahéjenim strukturovaného cvicebniho

programu.

Muze byt zvéZzeno pouziti nositelnych
monitor( aktivity ke zvySeni fyzické
aktivity.

DM2T - diabetes mellitus 2. typu; FS - fibrilace sini; HFmrEF - srde¢ni
selhdni s mirné snizenou ejek¢ni frakci; HFpEF - srdecni selhani se
zachovanou ejek¢ni frakei; HFrEF - srde¢ni selhani se snizenou ejekéni
frakci; ICHS - ischemickd choroba srde¢ni; KV - kardiovaskularni; KVO -
kardiovaskularni onemocnéni.

4.1.4 Odvykani koureni

Odvykani koufeni je klicovou intervenci v oblasti Zivo-
tosprdvy u pacientd s DM2T s nebo bez KVO s dikazy
naznacujicimi 36% snizeni Umrtnosti u pacientd s KVO.
U pacientd s ASKVO zvysuji miru uspésnosti vareniclin,
bupropion, telefonni terapie a individudlni poraden-
stvi.

Komentovana doporuceni 6 — Doporuceni pro odvykani koureni

u pacientt s diabetem 2. typu s kardiovaskularnim onemocnénim
nebo bez néj

Doporuéeni Trida Uroven
doporuceni  dikazud

Ke snizeni kardiovaskularniho rizika se
doporucuje prestat kourit.

Ke zlepseni Uspésnosti odvykani
koureni by méla byt zvazena nikotinova
substitucni terapie, vareniclin

a bupropion, stejné jako individualni
nebo telefonické poradenstvi.

4.2 Glykemické cile

4.2.1 Uloha glykovaného hemoglobinu

Redukce HbA,.  snizuje mikrovaskularni komplikace, ze-
jména pfi dosazeni témér normdlnich hodnot (HbA,,
< 53 mmol/mol), ale u¢inky na makrovaskularni onemoc-
néni jsou komplexnéjsi.

Studie ACCORD, kde 35 % ucastnikd mélo predchozi
KV ptihodu, ukazala zvysenou mortalitu (pomér rizik [HR]
1,22; 95% interval spolehlivosti [CI] 1,01-1,46; p = 0,04)
v rameni s intenzivni kontrolou glykemie (HbA,. 48 mmol/
mol) ve srovnani s kontrolami. Observacni studie také
ukdzaly vztah ve tvaru pismene U mezi HbA,. a klinickym
vysledkem, coz naznacuje, Ze nizsi HbA,. neni vzdy lepsi.

4.2.2 Dalsi glykemické cile

Hypoglykemie je spojena se zvysenym rizikem cévnich
pfihod, coz vysvétluje neddvny konsenzus obhajujici hy-
poglykemickou expozici < 1 % (tj. < 15 min/den) u jedincl
s vysokym KV rizikem. Kauzalni vztah mezi hypoglykemii
a nepfiznivymi vysledky neni vzdy jasny, protoze nizké
hodnoty glukézy mohou byt zndmkou Spatného zdravi.

4.2.3 Kontrola glykemie po cévnich prihodach
Hyperglykemie po AKS je spojena s hor$im klinickym vy-
sledkem.

Obrdzek 4 poskytuje jednoduchy navod ke kontrole
glykemie u pacientd s DM2T a KVO.

Komentovana doporuceni 7 - Doporuceni pro cilové hodnoty

glykemie u pacientt s diabetem

Uroven
dikaza

Doporuceni Trida
doporuceni

Ke snizeni mikrovaskularnich komplikaci
se doporucuje aplikovat pfisnou kontrolu
glykemie (HbA, < 7 %).

Doporucuje se vyhnout se hypoglykemii,
zejména u pacientd s KVO.

Doporucuje se individualizovat cile
HbA, . podle komorbidit, trvani diabetu
a ocekévané délky Zivota.

Ke snizeni ICHS v dlouhodobém
horizontu by méla byt zvazena pfisna
kontrola glykemie, nejlépe pomoci latek
s prokdzanym KV pfinosem.?

GLP-1 RA - agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1;
HbA, - glykovany hemoglobin; ICHS - ischemickd choroba srdecni;
KVO - kardiovaskularni onemocnéni; s.c. — subkutanni; SGLT2 - sodiko-
glukézovy kotransportér 2.

2 Inhibitory SGLT2 (empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin,
sotagliflozin) nebo GLP-1 RA (liraglutid, semaglutid s.c., dulaglutid,
efpeglenatid).

4.3 Snizeni rizika ASKVO léky snizujicimi
koncentraci glukézy u diabetu

DM2T je bézny u pacientl s ASKVO nebo s nejvyssim ri-
zikem KVO. Plati to i obracené: ASKVO je u pacientud
s DM2T bézné.

Zakladem téchto doporuceni jsou vysledky klicovych
CVOT, které vymezuji ucinnost a bezpecnost lé¢ebnych
modalit snizujicich koncentraci glukézy pro Ié¢bu DM2T
a jejich vliv na vyskyt KVO.
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v
Kratka ocekavana délka zivota

Zmirnéte glykemické cile
HbA, < 69 mmol/mol?

.

Dejte pfednost Iékdm s
@ * prokdzanym KV pfinosem®

* nizkym rizikem hypoglykemie

~_
Delsi ocekavana délka Zivota

Zpfisnéte glykemické cile,
ale VYHNETE SE hypoglykemii®
HbA,. < 53 mmol/mol

@ESC—

Obr. 4 - Jednoduchy privodce glykemickymi cili u pacientt s diabetem 2. typu a kardiovaskularnim onemocnénim. GLP-1 RA - agonista
receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HbA,. — glykovany hemoglobin; KV - kardiovaskuldrni; s.c. - subkutadnni; SGLT2 - sodiko-glu-
kézovy kotransportér 2.

2Upravte cil v pfitomnosti hyperglykemickych pfiznakl (polyurie a polydipsie). ® Hypoglykemie je obvykle problémem pouze u pacientt
uZivajicich sulfonylureu a/nebo inzulin. < SGLT2 (empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin, sotagliflozin) nebo GLP-1 RA (liraglutid, se-

maglutid s.c., dulaglutid, efpeglenatid).

4.3.1 Léky snizujici koncentraci glukézy
s kardiovaskularni u¢innosti demonstrované
ve studiich CVOT

4.3.1.1 Inhibitory sodiko-glukézového
kotransportéru 2

Metaanalyza Sesti studii s inhibitory SGLT2 prokazala sni-
zeni primarniho slozeného cilového ukazatele zaloZzeného
na dobé do prvni pfihody umrti z KV pficin, IM nebo cév-
ni mozkové piihody (zavazna nezadouci kardiovaskularni
pfihoda, MACE). Nejzietelné;jsi to bylo u pacientt s proka-
zanym ASKVO (obr. 5). Je tfeba poznamenat, Ze ani da-
pagliflozin, ani ertugliflozin nesniZily riziko MACE, ale oba
snizovaly riziko hospitalizace pro srdec¢ni selhani, pficemz
pfinosy v celé skupiné benefitl pro srdecni selhani byly
konzistentni (oddil 6). Na zakladé téchto souhrnnych vy-
sledkt spolu s GLP-1 RA (viz nize) jsou inhibitory SGLT2 pre-
ferovanou terapii snizujici koncentraci glukézy u pacientu
s DM2T s ASKVO, nezdvisle na kontrole glukézy a uzivani
metforminu.

Vysledky metaanalyzy neprokazaly zadny statisticky
vyznamny pfinos pro riziko MACE v podskupinach pa-

cientl bez ASKVO, ale s vice rizikovymi faktory ASKVO ano;
presto bodovy odhad zUstava v této podskupiné pfiznivy,
bez vyznamné interakce statusu ASKVO (p = 0,63; obr.
5). U pacientli s DM2T bez ASKVO nebo zavazného TOD,
ale s vypoctenym 10letym rizikem KVO 10 % v algorit-
mu SCORE2-Diabetes (oddil 3.1), Ié¢bu s inhibitory SGLT2
a/nebo GLP-1 RA lze zvazit ke snizeni KV rizika, nezavisle
na zvazeni kontroly glukézy. Toto doporuceni je konsen-
zem v rdmci pracovni skupiny zaloZzenym na predpokladu,
Ze urcita uroven predpokladaného rizika KVO se zda byt
ekvivalentni ,,zdvaznému riziku TOD", pficemz se uznava,
Ze se jedna o doporuceni urovné C. Je tfeba poznamenat,
Ze je v souladu s doporucenimi EASD a ADA.

4.3.1.2 Agonisté receptoru pro glukagonu
podobny peptid 1

Osm randomizovanych, placebem kontrolovanych CVOT
zkoumalo KV bezpecnost a ucinnost GLP-1 RA u pacien-
ta s DM2T s ASKVO nebo s vysokym rizikem ASKVO. Pét
z osmi testovanych GLP-1 RA prokazalo lepsi KV vysledky
na primarnim slozeném cilovém ukazateli ¢asu do prvni
pfihody umrti z KV pf¥icin, IM a CMP ve srovnani s place-
bem. Metaanalyza sedmi z osmi dokon¢enych studii GLP-1
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[ N
A D
Lécba Placebo
Cetnost/1 000 Cetnost/1 000 Pom(;er rizik
pacientorokd pacientorokd (95% <)
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(Q statistika p = 0,34; 1> = 11,8 %)
Zadné ASKVO @V 158 15,5 —a— 0,98 (0,74-1,30)
DECLARE-TIMI 58 13,4 13,3 —o— 1,01 (0,66-1,20)
CREDENCE 22,0 32,7 —— 0,68 (0,49-0,94)
Sdruzeny odhad < 0,94 (0,83-1,07)
(Q statistika p = 0,10; I> = 56,5 %)
T T 1
0,25 0,5 1,0 2,0
Q) < > -
2" Ve prospéch lécby Ve prospéch placeba
p pro interakci = 0,63
_
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Obr. 5 - Metaanalyza vysledki studie zamérfené na kardiovaskularni vysledné ukazatele s inhibitory sodiko-glukézového kotransportéru
2 u pacientt s diabetem 2. typu s ASKVO nebo s vysokym rizikem ASKVO. (A) Celkové zavazné nezadouci kardiovaskularni pfihody; (B)
zavazné nepfiznivé kardiovaskularni pfihody podle stavu ASKVO. ASKVO - aterosklerotické kardiovaskuldrni onemocnéni; CI - interval
spolehlivosti. Obrazek upraveny podle McGuire et al., 2021. Toto je ¢lanek volné pfistupny a distribuovany za podminek licence CC-BY-NC-

-ND, https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

RA, s vyjimkou vysledkt studie ELIXA, ukazala, Ze souhrn-
ny odhad pro GLP-1 RA vs. placebo pro primarni vysledny
parametr byl snizen o 15 % (pomér rizik [HR] 0,85; 95% ClI
0,80-0,90; obr. 6). Vysledky sdruzenych analyz uc¢inkd GLP-
1 RA vs. placebo na individudIni KV vysledky zahrnovaly
umrti z KV pfi¢in (HR 0,85; 95% CI 0,78-0,93), IM (HR 0,88;
95% ClI 0,81- 0,96), cévni mozkovou pfihodu (HR 0,81;
95% Cl 0,74-0,90) a hospitalizace pro srde¢ni selhani (HR
0,88; 95% Cl 0,79-0,98). Je pozoruhodné, Ze bodovy od-
had v sedmi studiich byl nizsi (HR = 0,85) u pacientt s pro-
kdzanym ASKVO neZ u téch bez (HR = 0,94), s p,,, = 0,068,
coz naznacuje, ale nepresvédcivé dokazuje, Ze GLP-1
RA mohou snizit rizika vice u pacientld s manifestnim
ASKVO. Vzhledem k tomu, Ze absolutni rizika jsou vétsi

u pacientl s prokdzanym KVO, o¢ekava se, Ze budou vétsi
i absolutni pFinosy.

Na zdkladé téchto souhrnnych vysledk( jsou GLP-1 RA
spolecné s inhibitory SGLT2 (viz vyse) preferovanou léceb-
nou modalitou snizujici koncentraci glukézy u pacientt
s DM2T a ASKVO, nezavisle na zvazeni kontroly glukézy
a nezavisle na zadkladnim uzivani metforminu. U pacientl
s DM2T bez ASKVO nebo zdvazného TOD, ale s vypocte-
nym desetiletym rizikem KVO 10 % v algoritmu SCORE2-
-Diabetes (oddil 3) lze zvazit 1é¢bu GLP-1 RA a/nebo in-
hibitory SGLT2 ke sniZzeni KV rizika, nezavisle na zvazeni
kontroly glukézy. Toto doporuceni je konsenzem v radmci
pracovni skupiny zaloZzené na predpokladu, Ze ur¢ita uro-
ven predpokladaného rizika KVO se zda byt ekvivalentni
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s p
K *
STUDIE Agonista receptoru  Placebo Pomér rizik NNT Hodnota

Ttibodovy MACE GLP-1 n/N (%) n/N (%) (95% CI) (95% CI) P
608/4668 (13%)  694/4672 (15%) - - 0,87 (0,78-0,97) 001
108/1648 (7%)  146/1649 (9%) — 0,74 (0,58-0,95) 0016
839/7356 (11%)  905/7396 (12%) - - 0,91 (0,83-1,00) 0,061
338/4731 (7%)  428/4732 (9%) i 0,78 (0,68-0,90) 0,0006
594/4949 (12%)  663/4952 (13%) — 0,88 (0,79-0,99) 0,026
6171591 (4%)  76/1592 (5%) —_— 0,79 (057-1,11) 017
189/2717 (7%)  125/1359 (9%) —_ 0,73 (0,58-0,92) 0,0069
Mezisoucet (2 = 14,9 %, p = 0,316) ¢ 0,85 (0,80-0,90) 61 (46-92) <0,0001
Umrti z KV pficin
219/4668 (5%)  278/4672 (6%) —— 0,78 (0,66-0,93) 0,007
4411648 (3%)  46/1649 (3%) ——4——— 0,98 (0,65-1,48) 0,92
340/7356 (5%)  383/7396 (5%) — 0,88 (0,76-1,02) 0,096
122/4731 3%)  130/4732 (3%) o 0,93 (0,73-1,19) 0,58
317/4949 (6%)  346/4952 (7%) — 0,91 (0,78-1,06) 021
IS/1591 (1%)  30/1592 %) +———o——— 0,49 (027-0,92) 0,021
752717 (3%)  50/1359 (4%) e 0,72 (0.50-1,03) 0,07
Mezisoucet (12 = 12,4 %, p = 0,335) < 0,85 (0,78-0,93) 142 (97-305)  0,0005
Fatélni nebo nefatélni infarkt myokardu
292/4668 (6%)  339/4672 (7%) — — 0,86 (0,73-1,00) 0,046
54/1648(3%) 6711649 (4%) _— 081 (0,57-1,16) 0,26
483/7356 (7%)  493/7396 (7%) — 0,97 (0,85-1,10) 0,62
181/4731 (4%)  240/4732 (5%) —— 0,75 (0,61-0,90) 0,003
223/4949 (5%)  231/4952 (5%) — 0,96 (0,79-1,15) 0,63
37/1591 2%)  35/1592 (2%) ———————— 1,04 (0,66-1,66) 0,49
9112717 (3%)  58/1359 (4%) _ 0,75 (0,54-1,05) 0,09
Mezisoucet (12 = 16,2 %, p = 0,306) ¢ 0,88 (0,81-0,96) 154 (97-463)  0,0048
Fatalni nebo nefatélni cévni mozkova prihoda
173/4668 (4%)  199/4672 (4%) — 0,86 (0,71-1,06) 0,16
30/1648 (2%)  46/1649 (3%) 0,65 (0,41-1,03) 0,066
187/7356 (3%)  218/7396 (3%) o] 0,85 (0,70-1,03) 0,095
94/4731 2%)  108/4732 (2%) —_— 0,86 (0,66—1,14) 030
158/4949 (3%)  205/4952 (4%) —_— 0,76 (0,62-0,94) 0,010
13/1591 (1%)  17/1592 (1%) x 0,76 (0,37-1,56) 043
4712717 2%) 3171359 (2%) _— 0,74 (0,47-1,17) 0,19
Mezisoucet (1 = 0,0 %, p = 0,903) < 0,81 (0,74-0,90) 171 (124-324) <0,0001

[
05 I 15
Poznamka: Vahy jsou z analyzy néhodnych efektd & Ve‘prospéch GLP-1RA Ve prospéch pIa:eba
- @ESC

Obr. 6 - Metaanalyza studii zamérenych na kardiovaskularni vysledné ukazatele s agonisty receptoru pro glukagonu podobny peptid
1 (analyza citlivosti vylucujici ELIXA). Riziko zavaznych nezadoucich kardiovaskularnich pfihod a jejich slozek. CI - interval spolehlivos-
ti; GLP-1 - glukagonu podobny peptid 1; MACE - zavazné nepfiznivé kardiovaskularni pfihody; NNT - ¢islo potfebné k [écbé. Obrazek

upraveny podle Sattar et al., 2021. Pfeti$téno z Lancet se svolenim od Elsevier

»~zavaznému riziku TOD", pficemz se uznava, ze jde o do-
poruceni Urovné C. Je tfeba poznamenat, Ze je v souladu
s doporucenimi EASD a ADA.

4.3.1.3 Pioglitazon

Randomizovand CVOT PROactive hodnotila KV ucinky
thiazolidindionu (TZD) pioglitazonu vs. placebo, nezavis-
le na kontrole glukézy, u pacientld s DM2T a ASKVO. Ne-
dosahl statistické vyznamnosti pro svdj primarni slozeny
vysledny parametr umrti ze viech pfic¢in, IM, CMP, nesta-

bilni anginy pectoris, koronarni nebo periferni revaskula-
rizace a amputace (HR 0,90; 95% Cl 0,80-1,02).

U hlavniho sekundérniho vysledného parametru hod-
noticiho tfibodovy cilovy ukazatel slozeny z umrti z KV
pficin, IM a cévni mozkové prihody, ktery predstavuje zla-
ty standard, vsak doslo k nominalné vyznamnému 16%
snizeni relativniho rizika (RR) (HR 0,84; 95% Cl 0,72-0,98).

Vysledky z naslednych metaanalyz a observacnich stu-
dii podporily indikaci pioglitazonu u osob s ASKVO. Je po-
zoruhodné, Ze velikost odhadovaného Ié¢ebného prinosu
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pioglitazonu v téchto studiich je v souladu se sou¢asnymi
odhady metaanalyz ucinkd inhibitord SGLT2 a GLP-1 RA
na stejny sloZzeny cilovy ukazatel MACE.

TZD zvysuji retenci tekutin a riziko periferniho edému,
zejména pfi soucasném uzivani inzulinu a v souvislosti
s dysfunkci ledvin. Kromé toho TZD zvy3uji riziko srde¢-
niho selhani, pficemz pridatné riziko srde¢niho selhani
u pioglitazonu ¢ini odhadem 0,4 % ro¢niho, absolutniho
nardstu. Srdec¢ni selhani spojené s TZD se zdd byt pfisu-
zovano zvétsenému objemu plazmy, bez znamek toxicity
pro myokard.

TZD indukuji nardst hmotnosti v disledku expanze tu-
kové tkané, ale s hmotnosti redistribuovanou prevazné do
méné metabolicky aktivni tukové tkané; prirastek hmot-
nosti maze byt nejvétsiim problémem pacientl a lékaru
s tfidou TZD. Na zakladé udajl a posouzeni Cistého prinosu
arizika je rozumné zvazit pouziti pioglitazonu ke zmirnéni
rizika ASKVO u pacientd s DM2T a ¢astym ASKVO.

4.3.2 Léky snizujici koncentraci glukozy

s kardiovaskularni bezpecnosti, ale bez
pridatného KV benefitu demonstrovaného
v uvedenych CVOT

4.3.2.1 Inhibitory dipeptidylpeptidazy 4
Pét randomizovanych studii KV bezpec¢nosti u populaci
s DM2T s ASKVO nebo s vysokym rizikem ASKVO hodno-
tilo KV ucinky inhibitort dipeptidylpeptidazy-4 (DPP-4)
(doplnujici udaje online, tabulka S9): saxagliptin, aloglip-
tin, sitagliptin a linagliptin kazdy vs. placebo a linagliptin
vs. glimepirid (primarni cilovy ukazatel MACE). Ve studii
SAVOR-TIMI 53 saxagliptin statisticky vyznamné zvysil ri-
ziko hospitalizace pro HF oproti placebu. Numericky se
u alogliptinu vyskytlo vice pfihod HF vs. placebo ve studii
EXAMINE, ackoli tento rozdil nebyl nominalné vyznamny.
Tato pozorovani vedla k vyvoji a plnéni dalsich pro-
spektivnich analyz srde¢niho selhani ve studii TECOS
a CARMELINA z nichZz zadna nezjistila zvysené riziko pro
srdec¢ni selhani u sitagliptinu ani u linagliptinu ve srovnani
s placebem. Ve studii CAROLINA byl linagliptin srovnavan
s aktivnim komparatorem glimepiridem, coz neprokdzalo
zadné rozdily v jakémkoli hodnoceném KV nebo ledvino-
vém vysledném parametru, i kdyz je zaznamenano vy3si
riziko hypoglykemie u glimepiridu.

4.3.2.2 Lixisenatid a exenatid

Z osmi GLP-1 RA hodnocenych v CVOT dva prokazaly bez-
pec¢nost, ale ne zvyseni ucinnosti. Ve studii ELIXA nebyl
lixisenatid 10 nebo 20 pg jednou denné horsi nez place-
bo, ale vyznamné neovlivnil ¢tyfbodovy MACE (tfibodovy
MACE plus hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris)
u pacientd s DM2T po AKS.

Studie EXSCEL s pacienty s DM2T, u kterych 73 % pro-
délalo pfedchozi KV pfihodu, exenatid s prodlouzenym
uvolriovanim 2 mg jednou tydné prokazal noninferioritu,
ale nikoli superioritu k placebu, pokud jde o primarni ci-
lovy ukazatel umrti z KV pf¥icin, IM a CMP.

4.3.2.3 Inzulin

Dva bazalni inzuliny byly formalné hodnoceny ve speci-
alizovanych CVOT. Ve studii ORIGIN bylo 12 537 pacien-
ta s vysokym rizikem KVO s poruchou glykemie nala¢no

(IFG), poruchou glukézové tolerance (IGT) nebo DM2T
randomizovano k |é¢bé inzulinem glargin, kterd byla ti-
trovana na hodnotu glykemie nala¢no < 5,3 mmol/l (< 95
mg/dl) nebo ke standardni 1é¢bé. Po medidnu sledovani
6,2 roku se vyskyt KV vyslednych parametrd mezi témito
dvéma skupinami nelisil.

Studie DEVOTE predstavovala randomizované, dvojité
zaslepené srovnani ultradlouho pusobiciho inzulinu de-
gludek vs. glargin U100. BEhem medianu sledovani 1,8
roku nebyl mezi skupinami zaznamendan zadny vyznam-
ny rozdil v primarnim cilovém ukazateli slozeném z Umrti
z KV pricin, nefatalniho IM nebo nefatalni CMP. V rameni
s degludekem byla pozorovana vyznamné nizsi frekvence
hypoglykemie ve srovnani s ramenem s glarginem.

4.3.2.4 Glimepirid

Na zakladé zjisténi statistické noninferiority linagliptinu
vs. placebo ve studii CARMELINA ve spojeni s noninferiori-
tou linagliptinu vs. glimepiridu prokdzanou v CAROLINA,
Ize usoudit, Ze glimepirid se s nejvétsi pravdépodobnosti
nelisi od placeba, pokud jde o KV bezpecnost. Dlouhotr-
vajici nejistota ohledné KV bezpecnosti sulfonylmocovin
tedy jiz nemusi byt pro glimeperid klinicky relevantni,
alespori u pacientld s kratsi dobou trvani diabetu, jako
jsou ti, ktefi byli zarfazeni do studie CAROLINA (medidn
trvdni DM2T Sest let).

4.3.3 Kardiovaskularni aspekty starsich Iékd
snizujicich koncentraci glukézy, které nebyly
testovany v CVOT

4.3.3.1 Metformin

Navzdory dlouhé historii doporucované 1é¢by hyperglyke-
mie u pacientd s DM2T nebyly provedeny Zzadné speciali-
zované randomizované studie, které by dasledné zhod-
notily KV bezpe¢nost nebo ucinnost metforminu.

Nejvétsi randomizovana studie s nejvice povzbudivymi
KV vysledky pro metformin byla randomizovana studie
UKPDS, ktefi méli nadvahu nebo obezitu pfi vstupu do
studie, porovnavajici konven¢ni cilové hodnoty glukdzy
s hodnotami pfi intenzivnim snizovani glukézy pomoci
metforminu. U pacientd s nadvahou a obezitou s nové
diagnostikovanym DM2T bez pfedchoziho KVO metfor-
min snizil IM o 39 %, umrti z korondrnich pfi¢in o 50 %
a CMP o 41 % béhem medianu obdobi 10,7 roku. Avsak
s pouze 39 infarkty myokardu a 16 imrtimi z koronarnich
pric¢in v metforminové vétvi UKPDS je presnost téchto od-
hadd ucinnosti do zna¢né miry nejista. Pocatecni rando-
mizace na metformin v UKPDS byla také spojena s nizsi
incidenci IM a del3im prezitim béhem dalSich osmi az de-
seti let pasivniho sledovani.

V metaanalyzach 13 randomizovanych klinickych studii
hodnoticich KV ucinky metforminu vs. placebo nebo ak-
tivni kontrola, véetné udajl z UKPDS, nebyl Zadny z roz-
dild v hodnocenych KV vyslednych parametrech statistic-
ky vyznamny. | kdyz se nepodafilo prokazat KV ucinnost,
horni hranice spolehlivosti kazdého z analyzovanych vy-
sledkd poskytuji ujisténi o KV bezpecnosti metforminu.

Metformin by nemél byt nezbytnym predpokladem pro
zvazovani |é¢by inhibitorem SGLT2 nebo GLP-1 RA pro KV
pfinosy. Vétsina pacientl v CVOT s inhibitory SGLT2 nebo
GLP-1 RA vsak byla Ié¢ena s metforminem. Proto u pacien-
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t0, ktefi jiz maji pfedepsany metformin, by mély byt pfida-
ny inhibitory SGLT2 a/nebo GLP-1 RA, nezdvisle na potfebé
dalsi kontroly glukézy. U pacientt s DM2T a ASKVO, ktefi
nejsou léceni metforminem, by mél byt v prvni linii podan
inhibitor SGLT2 a/nebo GLP-1 RA a u téch, ktefi potrebuji
zlepsit glykemii, by se mél zvazit metformin. Toto doporu-
¢eni tfidy lla pro metformin je zaloZeno spise na vaze né-
zoru nez na vaze dukazu; vysledky z metaanalyz observac-
nich studii naznacuji spojitost s lepsim KV vysledkem, ale to
neni podporeno vysledky metaanalyz omezenych na ran-
domizované studie u pacientd s DM2T a ASKVO, kde nebyl
pozorovan zadny statisticky vyznamny ucinek metforminu
na jakykoli zasadni KV vysledny parametr.

U pacienttd bez ASKVO nebo zdvazného TOD s nizkym
nebo stfednim KV rizikem by méla byt zvdzena lécba
metforminem na zakladé Gdajd o metforminu z randomi-
zované podskupiny s nadvdhou nebo obezitou z UKPDS.
U pacientll bez ASKVO nebo zavazného TOD pfi vysokém
nebo velmi vysokém KV riziku lze Ié¢bu metforminem
zvazit na zdkladé odborného konsenzu pracovni skupiny.

4.3.3.2 Sulfonylmocoviny

| kdyz strategie intenzivnéjsi kontroly zaloZzend na glicla-
zidu vyznamné nezlepsila KV vysledné parametry, nebyly
pozorovany zadné zasadni obavy ohledné KV bezpecnosti.

Relativni KV bezpecnost gliclazidu a glimepiridu je do
jisté miry podporena vysledky soucasnych analyz dat zreal-
ného svéta.

4.3.4 Zvlastni situace

4.3.4.1 Hypoglykemie a kardiovaskularni riziko

Vysledky cetnych studii prokdzaly souvislosti mezi hypo-
glykemii a KV pfihodami se zna¢nou nejistotou ohledné
toho, zda jsou tyto vztahy kauzalni nebo prosté asociace.

Vysledky z ndhodné rozdélenych studii zpochybriuji
kauzalni vztah mezi hypoglykemii a nepfiznivymi KV vy-
slednymi parametry. Napfiklad inzulin degludek ve srov-
ndni s glarginem ve studii DEVOTE sniZoval riziko hypo-
glykemie, ale to se nepromitlo do zadného rozdilu v KV
riziku. Stejné tak v randomizované studii CAROLINA byl
glimepirid spojen s vyrazné vyssi mirou hypoglykemie nez
inhibitor DPP-4 linagliptin, MACE se mezi témito dvéma
randomizovanymi skupinami nelisily. Vysledky téchto
dvou studii do urcité miry zpochybnuji predpoklad, ze
vyhnuti se hypoglykemii maze snizit KV riziko. V analy-
zach dat z randomizované studie TECOS, ktera porovna-
vala sitagliptin s placebem, byly hypoglykemické prihody
nezavisle spojeny s naslednymi KV pfihodami, ale co je
dulezité, byl pravdou i opak. Nefatdlni KV ptihoda byla
nezavisle spojena s naslednou hypoglykemii.

Podobné vysledky byly potvrzeny v dalSich studiich.

Data proto naznacuji, ze vztah mezi hypoglykemicky-
mi pfihodami a rizikem KV pfihod (a naopak) je s nejvétsi
pravdépodobnosti spiSe asociaci nez kauzalni, pricemz
kazdé riziko oznacuje zranitelnost a kfehkost pacientl
s vysokym KV rizikem. Pfesto u nékterych pacientld maze
hypoglykemie pfimo pfrispivat ke KV riziku.

Kromé toho zlstava dalezité vyhnout se hypoglykemii
vzhledem k nepfijemné zkusenosti pacienta a v pfipadé
zavaznych Zivot ohrozujicich pfihod, pokud neni k dispo-
zici pomoc treti strany.

4.3.4.2 Ué¢inky na hmotnost

Volba terapie snizujici koncentraci glukdzy je ¢asto spoje-
na s ovlivnénim hmotnosti, kdy prioritou je snizeni hmot-
nosti nebo zamezeni narlstu hmotnosti. Inzuliny, sul-
fonylmocoviny a pioglitazon zpUsobuji nardst hmotnosti;
metformin, akarbdza a inhibitory DPP-4 jsou hmotnostné
neutrdlni nebo mohou vést k malému ubytku hmotnosti
a inhibitory SGLT2 a GLP-1 RA jsou spojeny s klinicky vy-
znamnym Ubytkem hmotnosti, pficemz ucinky GLP-1 RA
na hmotnost jsou vyraznéjsi nez u inhibitord SGLT2.

4.3.5 Dopady vysledkda CVOT s léky snizujicimi
koncentraci glukézy

Pocinaje vysledky studie EMPA-REG OUTCOME v roce
2015 se nashromazdilo stdle vétsi mnozstvi diikazl z mno-
ha CVOT lékU snizujicich koncentraci glukézy u pacientt
s DM2T, které naznacuji KV pfinosy z pouziti vybranych
inhibitord SGLT2 a GLP-1 RA u pacient s ASKVO. Kombi-

Komentovana doporuceni 8 - Doporuceni pro lécbu snizujici glyke-

mii u pacientt s diabetem 2. typu a aterosklerotickym kardiovasku-
larnim onemocnénim ke snizeni kardiovaskularniho rizika

Uroven
dukazt

Doporuceni Trida
doporuceni

Doporucuje se uprednostnit uzivani
pripravk snizujicich glukézu

s prokdzanymi KV pfinosy,®
nasledovanymi pripravky s prokdzanou
KV bezpecnostic pred pripravky bez
prokazaného KV prinosu nebo prokazané
KV bezpecnosti.

Inhibitory sodiko-gluk6zového kotransportéru 2

Inhibitory SGLT2 s prokazanym KV
benefitem? se doporucuji u pacientu

s DM2T a ASKVO ke snizeni KV prihod,
nezavisle na vychozi nebo cilové hodnoté
HbA,. a nezdvisle na soubézné medikaci
snizujici glykemii.

Agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1

GLP-1 RA s prokdzanym kardiovaskuldrnim
pfinosem® se doporucuji u pacientti s DM2T
a ASKVO ke snizeni KV piihod, nezavisle
na vychozi nebo cilové hodnoté HbA,

a nezdvisle na soubézné medikaci snizujici
glykemii.

Jiné 1éky snizujici glykemii ke snizeni kardiovaskularniho rizika

Je-li nutna dalsi kontrola glukozy, je
treba u pacient s DM2T a ASKVO zvézit lla C
metformin.

Pokud je zapotrebi dalsi kontrola glukdzy,
Ize u pacientt s DM2T a ASKVO bez HF IIb B
zvazit pioglitazon.

ASKVO - aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni; DM2T -
diabetes mellitus 2. typu; DPP-4 - dipeptidyl peptidaza 4; GLP-1

RA - agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HbA, -
glykovany hemoglobin; HF - srde¢ni selhani; KV - kardiovaskularni;
KVO - kardiovaskuldrni onemocnéni; s.c. — subkutanni; SGLT2 - sodiko-
glukoézovy kotransportér 2.

2 Empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin, sotagliflozin.

® Liraglutid, semaglutid s.c., dulaglutid, efpeglenatid.

< Metformin, pioglitazon, inhibitor DPP-4 (sitagliptin, alogliptin,
linagliptin), glimepirid, gliclazid, inzulin glargin, inzulin degludek,
ertugliflozin, lixisenatid, exenatid (s prodlouzenym uvoliiovanim),
peroralni semaglutid.
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Komentovana doporuceni 9 - Doporuceni pro lécbu snizujici glykemii u pacienti s diabetem 2. typu bez aterosklerotického kardiovaskularniho

onemocnéni nebo zdvazného poskozeni cilovych organt ke snizeni kardiovaskularniho rizika

Doporuéeni Trida Uroven
doporuceni  dikazl

U pacientl s DM2T bez ASKVO nebo zavazného TOD? s nizkym nebo stfednim rizikem by méla byt zvazena lécba

metforminem ke snizeni KV rizika. lla c
U pacientl s DM2T bez ASKVO nebo zavazného TOD? s vysokym nebo velmi vysokym rizikem |ze zvazit 1é¢bu b C
metforminem ke snizeni KV rizika.

U pacientl s DM2T bez ASKVO nebo zavazného TOD,? ale s vypocitanym 10letym KVO s rizikem 10 % muze byt ke b C

snizeni KV rizika zvazena lécba inhibitorem SGLT2 nebo GLP-1 RA.

ASKVO - aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; eGFR — odhadovana glomerularni filtrace; GLP-1 RA

- agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; KV - kardiovaskularni; KVO - kardiovaskularni onemocnéni; SGLT2 - sodiko-glukézovy
kotransportér 2; TOD - poskozeni cilového organu; UACR — pomér albuminu ke kreatininu v moci.

2 Zavazné TOD definované jako eGFR < 45 ml/min/1,73 m? bez ohledu na albuminurii nebo eGFR 45-59 ml/min/1,73 m? a mikroalbuminurii (UACR
30-300 mg/g; stadium A2); nebo proteinurie (UACR > 300 mg/g; stadium A3) nebo pfitomnost mikrovaskularniho onemocnéni alespor na trech
rdznych mistech (napf. mikroalbuminurie [stadium A2] plus retinopatie plus neuropatie).

b Pouziti SCORE2-Diabetes.

Hodnoceni rizika u pacientu s diabetem 2. typu na zakladé
pfitomnosti ASKVO/zavazného TOD a 10lety odhad rizika KVO
pomoci SCORE2-Diabetes

@ESC

Obr. 7 - Lécba snizujici koncentraci glukézy u pacientt s diabetem 2. typu, ktera redukuje kardiovaskularni riziko na zakladé pfitomnosti
aterosklerotického kardiovaskularniho onemocnéni / zavazného poskozeni cilovych organi a 10letého odhadu rizika kardiovaskularnich
onemocnéni pomoci SCORE2-Diabetes. ASKVO - aterosklerotické kardiovaskuldrni onemocnéni; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; GLP-1
RA - agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; KVO - kardiovaskularni onemocnéni; s.c. — subkutanni; SGLT2 - sodiko-gluké-
zovy kotransportér 2; TOD - poskozeni cilového organu. Kategorizace rizik je zaloZena na pfitomnosti ASKVO/zavazného TOD a 10letém
odhadu rizika KVO pomoci SCORE2-Diabetes. U pacient(i s ASKVO je zobrazeno pouze doporuceni I. tfidy. Doporuceni k |é¢bé pro pacienty
s DM2T a zédvaznym TOD jsou popsana v oddilu 8. Zavazné TOD definované jako eGFR < 45 ml/min/1,73 m? bez ohledu na albuminurii nebo
eGFR 45-59 ml/min/1,73 m? a mikroalbuminurie (UACR 30-300 mg/g; stadium A2) nebo proteinurie (UACR >300 mg/g; stadium A3) nebo
pfitomnost mikrovaskuldrniho onemocnéni alespori na tfech riiznych mistech (napf. mikroalbuminurie [stadium A2] plus retinopatie plus
neuropatie).

2 GLP-1 RA s prokazanym KV pfinosem: liraglutid, semaglutid s.c., dulaglutid, efpeglenatid. ® Inhibitory SGLT2 s prokdzanym KV pfinosem:
empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin, sotagliflozin.
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( )

Ke snizeni KV rizika nezavisle na kontrole glukézy?

GLP-1 RA® Inhibitor SGLT2¢
(trida I) (trida I)

Nezdvisle na HbA,

Nezdvisle na soubézné medikaci snizujici koncentraci glukdzy

|

Pro dal3i kontrolu glukézy

Latky snizujici koncentraci glukézy s moznym KV pfinosem

Metformin
(tfida lla)

Pioglitazon?
(trida llb)

Latky snizujici koncentraci glukézy s prokazanou KV bezpecnosti
Inhibitory DPP-4 (sitagliptin, alogliptin, linagliptin)e
Ertugliflozin
Sulfonylmocovina (glimepirid nebo gliclazid)
Inzulin glargin nebo inzulin degludek

Jiné GLP-1 RA (lixisenatid, exenatid ER, peroralni semaglutid)

Latky snizujici koncentraci glukézy bez hodnoceni KV bezpe¢nosti
Napf. kratkodobé pusobici inzuliny

Napf. jiné sulfonylmocoviny

\ @ESC—

Obr. 8 - Lécba snizujici koncentraci glukdzy u pacientti s diabetem 2. typu a aterosklerotickym kardiovaskularnim onemocnénim ke sni-
zeni kardiovaskularniho rizika. ASKVO - aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni; CKD - chronické onemocnéni ledvin; DM2T - dia-
betes mellitus 2. typu; DPP-4 - dipeptidyl peptidaza 4; eGFR — odhadovana glomerularni filtrace; ER - prodlouzené uvolrovani; GLP-1 RA

- agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HbA,. - glykovany hemoglobin; KV - kardiovaskularni; MACE - zdvazna nezadouci
kardiovaskularni pfihoda; s.c. - subkutanni; SGLT2 - sodiko-glukézovy kotransportér 2.

2 U pacientt s ASKVO a DM2T se doporucuje [é¢it pomoci GLP-1 RA a/nebo inhibitoru SGLT2 s prokdzanym pfinosem pro snizeni KV rizika,
nezdvisle na HbA, a soubéznych lécich snizujicich koncentraci glukézy. Pokud je nutna dalsi kontrola glukézy, je treba zvazit lécbu metfor-
minem a je mozné zvazit lécbu pioglitazonem. ® GLP-1 RA s prokazanym KV piFinosem: liraglutid, semaglutid s.c., dulaglutid, efpeglenatid.
¢Inhibitory SGLT2 s prokazanym KV pfinosem: empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin, sotagliflozin. ¢Pioglitazon by neméli uzivat
pacienti se srde¢nim selhdnim; pouziti u CKD vyZaduje opatrnost, protoze expanze intravaskularniho objemu a selhani srdce jsou bézné pfi
snizené eGFR. ¢ Inhibitory DPP-4 by neméli pouzivat pacienti na GLP-1 RA.  Ertugliflozin ve studii VERTIS CV prokézal bezpecnost s ohle-
dem na tfibodovy MACE, ale Zadny pfinos.

nované vysledky ziskané z CVOT s pouzitim GLP-1 RA a in- statind, antitrombotické terapie, inhibitord angiotenzin
hibitorl SGLT2 podporuji jejich doporuceni pro vsechny  konvertujictho enzymu (ACEI) / blokdtord receptoru AT,
pacienty s DM2T s prevladajicim ASKVO, pficemz takové pro angiotenzin Il (ARB) a dalsich lé¢ebnych modalit zmir-
Uvahy jsou ucinény nezdvisle na rozhodnutich o |é¢bé gly-  rujicich KV riziko nezavisle na glykemii, mélo by nyni platit
kemie (obr. 7 a 8). Stejné jako DM2T vede k pfedepisovani  totéz o predepisovani inhibitorl SGLT2 a/nebo GLP-1 RA.
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Pacient se zvysenym TK )

. Vysoky normalni TK
1® ) STK 130-139 mm Hg
a

/nebo DTK 85-89 mm Hg

Zvazte maskovanou hypertenzi

Méreni TK mimo

ordinaci (ABPM
nebo HBPM)

(.

) Hypertenze
&5 1K > 140/90 mm Hg

Pro potvrzeni diagnozy

Opakované navstévy
ordinace pro méreni TK
NEBO
méreni TK mimo ordinaci
(ABPM nebo HBPM)

@ESc

Obr. 9 - Screening a diagnostika hypertenze u pacientt s diabetem. ABPM - ambulantni monitorovani krevniho tlaku; DTK - diastolicky
krevni tlak; HBPM — doméaci monitorovani krevniho tlaku; STK - systolicky krevni tlak; TK — krevni tlak. Obrazek upraveny podle Williamse

etal., 2018.

Mechanismy KV pfinost novych 1€kl snizujicich hodno-
tu glukdézy zlstavaji nelplné pochopeny.

U GLP-1 RA je KV ucinnost fizena snizenym rizikem
pfihod souvisejicich s ASKVO. Zatimco empagliflozin
a canagliflozin zlepsily ukazatel sloZzeny z umrti z kardio-
vaskuldrnich pficin, IM a CMP, vSechny inhibitory SGLT2
snizuji KV cilové ukazatele souvisejici se HF (oddil 5)
a progresi onemocnéni ledvin (oddil 7). Inhibitory SGLT2
se tedy doporucuji ke sniZzeni hospitalizace pro srdecni se-
lhani u pacientt s DM2T s rizikem srdec¢niho selhani nebo
u pacientd s CKD. U pacientd s nové diagnostikovanym
DM2T bez KVO nebo jinych hlavnich KV rizikovych fak-
torq, ktefi maji nizké nebo stfedni KV riziko, mohou pfi
vybéru 1ékl snizujicich koncentraci glukézy hrat vétsi roli
jiné faktory nez ty, které zmirfiuji KV a renalni riziko, jako
jsou cenovd dostupnost, nezddouci ucinky, hmotnostni
vyhody, snasenlivost a snadnost pouziti.

4.4 Krevni tlak a diabetes

V nejnovéjsich prizkumech ESC/EURObservational Re-
search Program (EORP) EUROASPIRE byla hypertenze
v anamnéze pritomna u 80 % muzud a 87 % zen se zna-
mym diabetem a u 74 % muzl a 81 % Zen s nové diagnos-
tikovanym diabetem s anamnézou ICHS.

4.4.1 Screening a diagnostika

Pravidelné méreni TK za standardizovanych podminek
je povinné u vsech pacientd s diabetem (obr. 9; tabul-
ka 7). Hypertenze by méla byt potvrzena na obou pa-
zich pomoci vice méreni, véetné mérfeni v jednotlivych
dnech. U pacientli s KVO a hodnotami > 180/110 mm Hg
je mozné diagnostikovat hypertenzi pfi jediné navstéve.

Tabulka 7 — Méreni krevniho tlaku

Méreni TK pfi Uvodni a kazdé nasledné navstévé (pii kazdé bézné
klinické navstéve)

Pacienti by méli sedét pohodIné v tichém prostiedi po dobu 5 minut
pred zahdjenim méfeni TK.

Méla by byt zaznamenana tti méreni TK v odstupu 1-2 min a dalsi
méreni, pokud se prvni dvé naméfené hodnoty lisi 0 > 10 mm Hg. TK
se zaznamena jako primér poslednich dvou méreni TK.

Zmérte TK 1 minutu a 3 minuty po postaveni se ze sedu u vSech
pacientl pfi Gvodni navstéve, abyste vyloucili ortostatickou
hypotenzi. Dale je tfeba zvazit méreni TK vleZe a vestoje.

Je-li to mozné, mélo by byt provedeno méreni TK mimo ordinaci

s ambulantnim a/nebo domécim monitorovanim TK.

Maskovana hypertenze by méla byt zvazena u pacientt

s normalnim a vysokym normalnim TK, ale s HMOD nebo s vysokym
kardiovaskularnim rizikem.

HMOD - poskozeni organ( zprostiedkované hypertenzi; TK - krevni
tlak.

Podrobnosti o méfeni TK jsou komplexné shrnuty — do-
poruceni pro lécbu arteridlni hypertenze ESC/Evropské
spolec¢nosti pro hypertenzi (ESH) a doplrikové udaje on-
line, oddil 2.6.1.

4.4.2 Cile lécby

Randomizované kontrolované studie (RCT) prokazaly pfi-
nos (snizeni CMP, koronarnich ptfihod a onemocnéni led-
vin) snizeni STK na < 140 mm Hg a diastolického krevniho
tlaku (DTK) az < 90 mm Hg u pacientl s diabetem. Opti-
malni cilovd hodnota TK u pacientd s diabetem je viak
stdle pfedmétem diskuse. Studie UKPDS po desetiletém
nasledném sledovani neuvedla Zadné pfinosy pretrvava-
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jici z dFivéjSiho obdobi pfisné kontroly TK s ohledem na
makrovaskularni pfihody, umrti a mikrovaskularni kom-
plikace, zatimco pocatecni rozdily v TK mezi skupinami jiz
nebyly zachovany.

RCT hodnotici prinosy a rizika intenzivnéjsi terapie ve
srovnani se standardnimi strategiemi |é¢by hypertenze
u pacientl s diabetem jsou shrnuty v doplrikovych udajich
online, v tabulce S10.

V metaanalyze RCT zahrnujicich pacienty s diabetem
nebo prediabetem snizeni STK na < 135 mm Hg ve srov-
nani s méné intenzivni kontrolou snizilo relativni riziko
(RR) mortality ze vSech pric¢in o 10 % (pomér 3anci [OR]
0,90; 95% Cl 0,83-0,98), zatimco intenzivnéjsi kontrola
TK (£ 130 mm Hg) byla spojena s vétsim snizenim cévni
mozkové prihody, ale nesnizila ostatni pfihody. Podobné
antihypertenzni 1é¢ba vyznamné snizila mortalitu u lidi
s DM2T, ICHS, HF a cévni mozkové prihody, s dosazenym
prdmérnym STK 138 mm Hg, zatimco pouze cévni mozko-
va pfihoda byla vyznamné snizena, s praimérnym STK 122
mm Hg ve srovndani s vy$§imi hodnotami TK. Snizeni STK
na < 130 mm Hg tedy mUze byt pfinosem pro pacienty
s obzvlasté vysokym rizikem cerebrovaskularni prihody,
jako jsou pacienti s anamnézou cévni mozkové prihody.
Hodnoty STK > 140 mm Hg nebo < 120 mm Hg byly spo-
jeny s vysokym rizikem nezadoucich rendlnich vyslednych
parametrd u pacientt s diabetem ve srovnani s pacienty
bez diabetu a s vysokym KV rizikem.

Guidelines ESC/ESH pro lécbu arteridlni hypertenze
z roku 2018 doporucuji, aby u vSech pacientl s diabetem
byl TK v ordinaci cilen na STK 130 mm Hg a nizsi, pokud
je tolerovan, ale ne na hodnoty < 120 mm Hg; DTK by
mél byt snizen na < 80 mm Hg, ale ne na < 70 mm Hg.
U starsich pacienta (vék 65 let) by mél cilovy STK dosaho-
vat 130-140 mm Hg, pokud je tolerovan.

Novéjsi udaje vsak tato doporuceni pro vsechny pa-
cienty s diabetem zpochybriuji a zddrazruji potencidlni
potfebu vice individualizovanych cilovych hodnot.

ESC Prevention Guidelines z roku 2021 doporucuji
u pacientld s diabetem cilové rozmezi |é¢by STK v ordinaci
120-130 mm Hg, pficemz nizsi STK je prijatelny, pokud je
tolerovan. U pacientl ve véku > 70 let jsou doporuceny
hodnoty STK <140 mm Hg, az na 130 mm Hg, pokud jsou
tolerovany. Cilova hodnota lé¢by DTK < 80 mm Hg se do-
porucuje pro vsechny léc¢ené pacienty.

4.4.3 Lécba hypertenze

4.4.3.1 Ovlivnéni Zivotospravy a hubnuti

Diety bohaté na zeleninu, ovoce a nizkotu¢né mlécné vy-
robky, jako jsou sttedomofrské diety a dietni snizeni sodi-
ku na < 100 mmol/den a zvyseni pfijmu drasliku, zlep3suji
kontrolu krevniho tlaku.

Intervence dlouhodobého cvi¢eni mirng, ale vyznamné
snizuje STK (o =7 mm Hg) a DBP (o -5 mm Hg). V ideal-
nim pfipadé by predpis cvi¢eni zaméfeny na snizeni TK
u jedinct s normalnim TK nebo hypertenzi zahrnoval mix
prevazné aerobniho cvi¢eni doplnéného cvicenim s dyna-
mickym odporem.

Po bariatrické operaci bylo pozorovano vyrazné zlep-
$eni KV rizikovych faktord (hypertenze, dyslipidemie, dia-
betes), spojené s vyraznym ubytkem hmotnosti. Ve studii
Look AHEAD ti, ktefi snizili svou télesnou hmotnost o 5 az

< 10 %, dosahli poklesu SBP a DBP o 5 mm Hg ve srovnani
s témi, ktefi snizili svou hmotnost o > 10 % nebo <5 %.
Zda se, ze frekvence KV komplikaci je ovlivnéna etnickou
pfislusnosti nebo rasovou identitou.

4.4.3.2 Farmakologicka lécba u pacienti
s diabetem

Pokud STK v ordinaci dosahuje hodnoty > 140 mm Hg
a/nebo DTK > 90 mm Hg, je nutnd medikamentézni tera-
pie v kombinaci s nefarmakologickou |é¢bou. Doporucuje
se zacit s kombinovanou terapii. Lze pouzit vsechny do-
stupné léky snizujici TK, ale ddkazy silné podporuji po-
uziti inhibitoru renin-angiotenzinového systému (RAS)
(ACEI, ARB), zejména u pacientl s prlkazem poskozeni
cilovych organu (albuminurie a hypertrofie levé komo-
ry [LK]). V nedavné metaanalyze vsak nebyly inhibitory
RAS lepsi nez jiné tfidy antihypertenziv ve snizeni celkové
mortality nebo mortality z KV pfi¢in a rendlnich prihod.

Kontrola TK ¢asto vyZzaduje Ié¢bu vice Iéky inhibitorem
RAS a blokatorem kalciovych kanalt (BKK) nebo diureti-
kem, zatimco kombinace ACEIl s ARB se nedoporucuje. Be-
tablokatory jsou indikovany pfi HF, anginé pectoris, u Zen
po infarktu myokardu, u FS nebo mladsich téhotnych zen
nebo planujicich téhotenstvi. Kombinace dvou nebo vice
[éka v jedné pilulce by méla byt zvdZena, aby se zlepsila
adherence a dosahlo se dfivéjsi kontroly TK.

U zjevné rezistentni (véetné MRA-rezistentni) hyper-
tenze u pacientl s HFpEF (61 % diabetes; post-hoc ana-
lyza PARAGON o morbidité a mortalité u pacientu se sr-
decnim selhdnim se zachovanou ejekéni frakei) sacubitril/
valsartan pomohly lépe kontrolovat TK ve srovndni s val-
sartanem.

4.4.3.3 Krevni tlak se méni s latkami snizujicimi
hodnotu glukézy

Studie testujici GLP-1 RA prokazaly pokles TK u téchto
[ékd, ¢astecné kvuli ubytku hmotnosti. Pfi 1é¢bé semaglu-
tidem byl pozorovan trvaly pokles TK (zavisly na davce
SBP: -1,3 az -2,6 mm Hg) s mirnym zvysenim srdecni fre-
kvence (+2 az 2,5 tepu za minutu). Podobné ucinky byly
pozorovany v jinych studiich GLP-1 RA a odvozené z me-
taanalyzy.

Inhibitory SGLT2 vyvolaly vétsi pokles TK nez GLP-1
RA bez zmény srde¢ni frekvence. Neddvna metaanalyza
zahrnujici sedm RCT prokdzala, Ze inhibitory SGLT2 byly
spojeny s prumérnym snizeni o 3,6/1,7 mm Hg (systolicky/
diastolicky) za 24 h ambulantniho TK, coZ je srovnatelné
s u¢innosti nizké davky hydrochlorothiazidu.

4.4.4 Pohlavné specifické aspekty

Obecné je diagnostika a Ié¢ba hypertenze mezi pohlavimi
srovnatelna, s vyjimkou Zen ve fertilnim véku nebo béhem
téhotenstvi, kdy nékteré léky, jako jsou blokatory RAS,
mohou mit nepfiznivé Ucinky na plod, zejména v ¢asné
gestaci. Mél by byt také zvdZzen mozny ucinek peroralni
antikoncepce na TK. Z RCT existuji urcité dlikazy, ze cile
TK bé&hem téhotenstvi by se mély pohybovat od 110 do
135 mm Hg pro STK a 80 az 85 mm Hg pro DTK. To je také
podporeno nedavnou studii CHAP (Chronic Hypertension
and Pregnancy).

Zeny obvykle vykazuji vétsi rozdily v TK a vy33i podil

hypertenze nez muzi jiz pfi diagnéze DM2T ve srovnani



254

Souhrn Doporuceni ESC pro lé¢bu KVO u diabetik 2023

Komentovana doporuceni 10 - Doporuceni pro kontrolu krevniho

tlaku u pacientt s diabetem

Uroven
dukaza

Doporuceni Trida
doporuceni

Screening hypertenze

Pravidelné méreni TK? se doporucuje
u vdech pacientt s diabetem k detekci
a lécbé hypertenze ke snizeni KV rizika.

Lécebné cile
Lécba antihypertenzivy se doporucuje

lidem s diabetem, kdyz je krevni tlak
v ordinaci > 140/90 mm Hg.

U pacientt s diabetem se doporucuje lécit
hypertenzi individuélné. Cilova hodnota
STK je 130 mm Hg a < 130 mm Hg, pokud
je tolerovana, ale ne < 120 mm Hg.

U starsich lidi (vék > 65 let) se doporucuje
cilit STK na 130-139 mm Hg.

U pacientl s diabetem se zvlasté vysokym
rizikem cerebrovaskularni pfihody Ize pri
|écbé zvazit cilovou hodnotu STK < 130
mm Hg, aby se dale snizilo riziko cévni
mozkové prihody.

Lécba a hodnoceni

U pacientt s diabetem a hypertenzi se
doporucuje zména zivotospravy (snizeni
hmotnosti pfi nadvaze, fyzicka aktivita,
omezeni alkoholu, omezeni sodiku,
zvysena konzumace zeleniny, pouzivani
nizkotu¢nych mlécnych vyrobka).

Doporucuje se zahdjit Ié¢bu a kombinace
inhibitoru RAS a BKK nebo thiazidového/
thiazidu podobného diuretika.

Domaci selfmonitoring TK by mél

byt zvazen u pacientl s diabetem na
antihypertenzni [écbé, aby se ovérilo, ze
TK je nalezité kontrolovan.

Je tfeba zvézit 24hodinové ambulantni
monitorovani krevniho tlaku, aby bylo
mozné posoudit abnormalni 24hodinové
vzorce TK, véetné nocni hypertenze

a snizeného nebo obraceného no¢niho
poklesu TK, a upravit antihypertenzni
|écbu.

BKK - blokator kalciovych kanal(; CKD - chronické onemocnéni ledvin;
KV - kardiovaskularni; KVO - kardiovaskularni onemocnéni; RAS —
renin-angiotenzinovy systém; STK - systolicky krevni tlak; TK - krevni
tlak.

2 |dealné pfi kazdém setkani.

s zenami a muzi bez DM2T a poté horsi kontrolu TK. Na-
vic bylo prokazano pohlavné specifické, hypertenzi zpro-
stredkované organové poskozeni s velmi vysokym rizikem
HFpEF u Zen, zvlasté v pfitomnosti diabetu.

4.5 Lipidy a diabetes

Shluk lipidovych a apolipoproteinovych abnormalit do-
provazi diabetes. Hlavnimi slozkami jsou mirné zvysené
koncentrace triglyceridl (TG) v plazmé, lipoproteinl bo-
hatych na TG (TRL) a TRL cholesterolu, normalni az mirné
zvysené koncentrace cholesterolu v lipoproteinech o niz-
ké hustoté (LDL-C) a nizké koncentrace cholesterolu v li-
poproteinech o vysoké hustoté (HDL-C).

Mezi dalsi vlastnosti patfi struktura a funkce lipopro-
teind, napf. malé denzni LDL a HDL ¢astice. Stejné ab-
normality jsou také hlaseny u pacientd s DM1T, jejichz
dlouhodobé vystaveni dyslipidemii mlze vyvolat atero-
sklerézu jiz v adolescenci. U DM1T jsou vysoké hodnoty
LDL-C pozorovany u pacientd s nekontrolovanou glyke-
mii, zatimco vysoké koncentrace HDL-C mohou byt pro-
zanétlivé, a proto aterogenni misto protektivni. U dobre
kontrolovaného DM1T maji hodnoty HDL-C tendenci byt
normalni (nebo dokonce mirné zvysené), stejné jako séro-
vé triglyceridy.

4.5.1 Cile lécby

Epidemiologické studie ukazaly, Ze vysoké koncentrace
LDL-C a non-HDL-C a nizké koncentrace HDL-C jsou spoje-
ny se zvysenym rizikem KV pfihod a mortalitou u pacien-
td s diabetem a bez diabetu.

Naopak RCT s léky snizujicimi lipidy u pacientl s rizi-
kem KV pfihod (v€etné pacientl s DM2T) prokdzaly log-
-linearni proporcionalni snizeni KV pfihod a mortality na
kazdy 1 mmol snizeni LDL-C. LDL-C je primarnim cilem [é¢-
by hypolipidemiky. Sekundarni cil non-HDL-C by mél byt
také zvazovan u pacientl s diabetem a smiSenou dyslipi-
demii, ackoli existuji omezené Udaje z intervencnich stu-
dii. Cile 1écby se u pacientll s diabetem lisi v zavislosti na
jejich KV riziku (oddil 2; obr. 10). Vzhledem k nedostatku
dukazl nelze dat jednoznacna doporuceni pro pacienty
s DM2T s nizkym KV rizikem.

4.5.2 Latky snizujici koncentraci lipidd
4.5.2.1 Statiny

Statiny zUstdvaji terapii prvni volby ke snizeni koncentra-
ci LDL-C u pacientt s diabetem a dyslipidemii, vzhledem
k jejich uc¢innosti v prevenci KV pfihod a snizeni mortality
z KV pficin bez dikazl o rozdilech mezi pohlavimi.

Statiny vysoké intenzity (rosuvastatin a atorvastatin)
jsou indikovany u pacientl s diabetem s vysokym nebo
velmi vysokym KV rizikem, protoze snizuji LDL-C o 40-
63 % a vyznamné snizuji vyskyt zdvaznych mozkovych
a korondarnich komplikaci. Tento pfiznivy efekt prevazuje
nad potencidlnim diabetogennim ucinkem téchto 1€k,
odhadovanym jako 9% zvy3ené riziko incidentu diabetu,
zejména u starsich pacientd a u pacientl v prediabetu.
Podobné pfinosy byly pozorovany u DM1T i DM2T.

Statiny jsou bezpecné a obecné dobre tolerované. Sub-
jektivni nezadouci pfihody (jako je inava, myalgie a symp-
tomy nervového systému) jsou castéjsi nez objektivni ne-
z4douci pfihody v dusledku nocebo efektu, pficemz Zeny
prozivaji nezadouci prihody castéji nez muzi. Ve vétsiné
pfipadd myopatie nebo rhabdomyolyzy dochdzi k Ié-
kovym interakcim s vyssi nez standardni davkou statinu
nebo kombinaci s gemfibrozilem.

Dlkazy naznacuji, Ze 70-90 % pacientd, ktefi uvadé-
ji intoleranci statind, je schopno uzivat statin, kdyz jsou
znovu podany.

4.5.2.2 Ezetimib

Snizeni LDL-C Ize dale zintenzivnit pfidanim ezetimibu ke
statinu, ktery sniZuje absorpci cholesterolu z ilea. Studie
IMPROVE-IT prokazala vyznamné snizeny MACE (kompo-
zit z umrti z KV pficin, nefatalniho IM, nestabilni anginy
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Obr. 10 - Doporucené cilové hodnoty LDL-cholesterolu podle kategorii kardiovaskularniho rizika u pacientd s diabetem 2. typu. ASKVO
- aterosklerotické kardiovaskuldrni onemocnéni; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; KV - kardiovaskularni; LDL-C - cholesterol v lipoprotei-

nech o nizké hustoté; TOD - poskozeni cilového organu.

pectoris vyZzadujici rehospitalizaci, koronarni revaskulari-
zace 30 dni po randomizaci nebo nefatalni CMP; HR 0,94;
95% Cl 0,89-0,99) u pacientl po AKS uzivajicich simvasta-
tin plus ezetimib, se silnéjSim pfinosem v podskupiné pa-
cientt s diabetem (HR 0,85; 95% Cl 0,78-0,94; p < 0,001).

Kombinace ezetimibu se statinem je proto doporuco-
vana u pacientl s diabetem a neddvno prodélanym AKS,
zvlasté pokud je pozadovan cilovy LDL-C < 1,4 mmol/l (55
mg/dl) a nelze ho dosdhnout samotnym statinem. Mladi
dospéli s DM1T maji zvySenou absorpci cholesterolu, jak
ukazala neddvna studie, coz naznacuje vyssi uc¢innost eze-
timibu v této populaci, kterou je tfeba ovéfit patficnou
studii RCT.

4.5.2.3 Inhibitory proprotein konvertazy
subtilisin/kexin typu 9
Inhibitory proprotein konvertazy subtilisin/kexin typu
9 (PCSK9) evolocumab a alirocumab jsou monoklonalni
protilatky, které silné snizuji plazmaticky LDL-C a zamé-
fuji se na protein zapojeny do regulace LDL receptoru
na hepatocytu. Poddvaji se spolu s vysoce intenzivni sta-
tinovou terapii (s ezetimibem nebo bez néj), inhibitory
PCSK9 vyznamné snizily MACE v podskupinach pacientt
s diabetem s ASKVO zafazenych do studie FOURIER a do
studie ODYSSEY OUTCOMES. Zejména evolocumab vyka-
zal 17% snizeni RR kombinovaného primarniho cilového
ukazatele umrti z KV pficin, IM, cévni mozkové prihody,
hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris nebo koro-
narni revaskularizace u pacientt s diabetem.

Ve srovnani s placebem evolocumab také vyznamné
snizil dalsi aterogenni lipidy (tj. TG, non-HDL-C, &astice
obsahujici apolipoprotein B) u pacienttd s diabetem a smi-

$enou dyslipidemii zafazenych do BANTING a studie BER-
SON. Alirocumab vyznamné snizil ¢etnost cilového uka-
zatele slozeného z umrti z KV pficin, IM, cévni mozkové
pfihody nebo hospitalizace pro nestabilni anginu pectoris
v podskupiné pacienttd s AKS s DM2T (n = 5 444) studie
ODYSSEY OUTCOMES.

Alirocumab s maximalné tolerovanou dévkou statinu
byl také ucinnéjsi nez ezetimib, fenofibrat nebo terapie
nesnizujici koncentraci lipidd pfi snizovani non-HDL-C
a jinych aterogennich lipidd u pacientt s diabetem zara-
zenych do studie ODYSSEY DM-DYSLIPIDEMIA.

Metaanalyza autort Khan a spol. neprokazala vyznam-
nou souvislost mezi inhibitory PCSK9 a nové vzniklym
diabetem (HR 1,00; 95% CI 0,93-1,07; p = 0,96, I> = 0 %),
pficemz potvrdila mirné riziko vyskytu diabetu pouze se
statiny (HR 1,10; 95% Cl, 1,05-1,15; p < 0,001; I?°=0 %).

4.5.2.4 Fibraty a dalsi léky sniZujici koncentraci TG

Potencidlni pouziti fibratd ke snizeni koncentrace TG je
pomérné omezené kvuli riziku myopatie, pokud jsou po-
davany se statiny, a malému pfinosu prokdzanému v RCT,
kromé analyzy podskupin zahrnujicich subjekty s velmi
vysokymi koncentracemi TG. Pemafibrat je novy selek-
tivni modulator receptoru o aktivovany peroxisomovym
proliferatorem s lepSim pomérem pfinosu a rizik ve srov-
nani s konvencnimi fibraty. Studie faze 3, ktera urcovala
ucinnost pemafibratu v prevenci MACE u pacienta s dia-
betem, byla pfedc¢asné ukoncéena pro neucinnost.

Pokud TG zUstavaji zvysené i pfi 1é¢bé statinem, ethyl
ikosapent, stabilni ester kyseliny eikosapentaenové,
mUzZe byt upfednostnén pred jinymi omega-3 mastnymi
kyselinami v davce 2 g dvakrat denné pro KV vysledné
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parametry hlasené ve studii REDUCE-IT, kde byl pfinos
konzistentni u pacientl s diabetem (58 %) i bez diabetu
(Pine = 0,29).

4.5.3 Nové léky na sniZeni cholesterolu

4.5.3.1 Inclisiran

Inclisiran inhibuje jaterni syntézu PCSK9 s dlouhodobym
uc¢inkem. Pacienti uzivajici statiny s vysokymi koncent-
racemi LDL-C a ASKVO nebo alespon jednim rizikovym
ekvivalentem ASKVO byli zafazeni do dvou studii faze 3
ORION-10 a ORION-11 a dosahli dalsiho 50% sniZeni LDL-
-C pomoci inclisiranu. Tento pfinos byl konzistentni u pa-
cientd s diabetem v obou studiich a kone¢né KV vysledné
ukazatele jsou v soucasné dobé testovany ve studii faze 3
zahrnujici pacienty s ASKVO (ORION-4).

4.5.3.2 Kyselina bempedoova

Kyselina bempedoova je prolécivo, které snizuje syntézu
cholesterolu inhibici adenosintrifosfat (ATP) citrat lya-
zy s velmi omezenymi nezadoucimi ucinky souvisejicimi
s muskuloskeletalnim systémem. Pridani kyseliny bempe-
doové ke statinim vyznamné snizilo koncentrace LDL-C
(-16,5 %) u pacientd s ASKVO nebo familidrni hypercho-
lesterolemii, s konzistentnimi vysledky v podskupiné pa-
cientl s diabetem (-19,1 %). Kyselina bempedoova nevy-
volala novy diabetes ani nezhorsila diabetes, jak ukazala
nasledna metaanalyza.

Komentovana doporuceni 11 — Doporuceni pro lécbu dyslipidemie

u pacientt s diabetem

Uroven
dukaza

Doporuceni Trida
doporuceni

Lipidové cile
U pacient s DM2T se strednim KV rizikem

se doporucuje cilova hodnota LDL-C
< 2,6 mmol/l.

U pacientl s DM2T s vysokym KV rizikem
se doporucuje cilova hodnota LDL-C

< 1,8 mmol/l a snizeni LDL-C alespon
050 %.

U pacientl s DM2T s velmi vysokym KV
rizikem se doporucuje cilova hodnota
LDL-C < 1,4 mmol/l a snizeni LDL-C alespor
050 %.

U pacientl s DM2T je sekundarnim
cilem non-HDL-C hodnota < 2,2 mmol/l
u pacientl s velmi vysokym KV rizikem
a < 2,6 mmol/l se doporucuje u pacientd
s vysokym KV rizikem.

Hypolipidemicka lécba

Statiny jsou doporucovany jako lécba
snizujici hodnotu LDL-C prvni volby

u pacientt s diabetem a nad cilovymi
hodnotami LDL-C. Podavani statinC je
definovéno na zékladé profilu KV rizika
pacientl a doporucenych cilovych hodnot
LDL-C (nebo non-HDL-C).

Inhibitor PCSK9 se doporucuje u pacientu

s velmi vysokym KV rizikem, s trvale vysoky-
mi hodnotami LDL-C nad cilovymi hodnota-
mi navzdory lé¢bé maximalni tolerovanou
dévkou statinu, v kombinaci s ezetimibem
nebo u pacientl s intoleranci statind.

Pokud neni cilovych hodnot LDL-C
dosazeno statiny, doporucuje se
kombinovana lécba s ezetimibem.

Pokud rezim na bazi statint neni tolerovan
v zadné davce (ani po opétovném podani),
je tieba zvazit pridani inhibitoru PCSK9

k ezetimibu.

lla

Pokud rezim na bazi statin neni tolerovan
v zadné davce (ani po opétovném podani),
je tieba zvazit

ezetimib.

lla C

U pacient( s hypertriglyceridemii®
Ize zvazit podani vysokych davek
ethyl ikosapentu (2 g dvakrat denné)
v kombinaci se statinem.

DM2T - diabetes mellitus 2. typu; KV - kardiovaskularni; HDL-C —
cholesterol v lipoproteinech o vysoké hustoté; LDL-C - cholesterol
v lipoproteinech o nizké hustoté; PCSK9 - proprotein konvertéza
subtilisin/kexin typu 9.

2 Hypertriglyceridemie: triglyceridy 150-499 mg/dl, podle zahrnuti
studie REDUCE-IT.

Pacienti s vysokym KV rizikem, ktefi nemohli nebo ne-
chtéli uzivat statiny, byli zarazeni do studie CLEAR Out-
comes a randomizovani do skupiny bempedoové kyseli-
ny nebo placeba. Z 6 992 pacientd zarfazenych do aktivni
vétve studie mélo 45 % DM2T. Kyselina bempedoova byla
spojena s vyznamné nizsim vyskytem ¢tyfslozkového kom-
binovaného primarniho cilového ukazatele umrti z KV
pric¢in, nefatalniho IM, nefatalni cévni mozkové prihody
nebo korondrni revaskularizace a vy$sim vyskytem nékte-
rych nezddoucich uc¢inkd (dna a cholelitiaza) pfi sledovani
40,6 mésice. Je tfeba poznamenat, Ze udaje byly zvefejné-
ny teprve tésné pred dokoncenim téchto pokynd, a proto
nemohly byt zahrnuty.

4.6 Antitromboticka lécba a diabetes

K aktivaci a agregaci krevnich desti¢ek u diabetu pfispiva
nékolik mechanism (obr. 11). Farmakologii rliznych anti-
trombotik lze nalézt v doplrikovych udajich online, oddil
2.7 a obrazky S1-5.

4.6.1 Pacienti bez anamnézy symptomatického
ASKVO nebo revaskularizace

Nejvétsi metaanalyza na datech 95 000 jednotlivych pacientd
s pramérnym KV rizikem (0,57 % MACE/rok) ze Sesti RCT zahr-

Komentovana doporuceni 12 - Doporuceni pro pacienty

s diabetem bez anamnézy symptomatického aterosklerotického
kardiovaskularniho onemocnéni nebo revaskularizace

Uroven
dikaz

Doporuceni Trida
doporuceni

U dospélych s DM2T bez anamnézy
symptomatického ASKVO nebo
revaskularizace Ize zvazit ASA (75-100 mg
jednou denné) jako prevenci prvni zévazné
cévni prihody, pokud neexistuji jasné
kontraindikace.?

ASA - kyselina acetylsalicylova; ASKVO - aterosklerotické
kardiovaskularni onemocnéni; DM2T - diabetes mellitus 2. typu.
2Vysoké riziko krvaceni v dlsledku gastrointestinalniho krvaceni nebo
peptického viedu béhem predchozich 6 mésic, aktivniho onemocnéni
jater (jako je cirhdza, aktivni hepatitida) nebo alergie na ASA

v anamnéze.
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Obr. 11 - Mechanismy pispivajici ke zménéné aktivaci krevnich desticek a aterotromboéze u pacienti s diabetem. T - zvysit; | - snizit;
NO - oxid dusnaty; ROS - reaktivni formy kysliku (reactive oxygen species). Obrazek znazoriuje hlavni determinanty pfispivajici k ak-
tivaci krevnich desti¢ek vedouci k aterotrombéze u pacientl s diabetem. Zanétlivé prostredi, metabolické zmény, endotelialni dys-
funkce a zménény obrat krevnich desticek vedou k populaci krevnich desticek, ktera se vyznacuje zvysenou aktivaci, zvysenou tvorbou
trombinu a supresi fibrinolytického systému. Uvoliiovani trombinu krevnimi destickami a de novo generovani prostfednictvim aktivace
koagulacni drahy dale zesiluje aktivaci krevnich desticek a vede k tvorbé fibrinové sité, coz hraje klicovou roli ve zvyseném riziku trom-

bézy u jedincti s diabetem.

novala 3 818 (4 %) pacientt s diabetem. V celém souboru niz-
kodavkovana kyselina acetylsalicylova (ASA) vyznamné snizi-
la MACE vs. kontrola (absolutni snizeni rizika [ARR] 0,06 %/
rok; p = 0,0001), zatimco zvysila velké extrakranialni krvaceni
(0,10 % vs. 0,07 %/rok; absolutni nardst rizika 0,03 %/rok; p <
0,0001; doplnujici udaje online, tabulka S11).

Lze fici, Ze u pacienti s diabetem a bez anamnézy
symptomatického ASKVO nebo revaskularizace lze ASA
(75-100 mg jednou denné) zvazit jako prevenci prvni cév-
ni pfihody. U pacientl s diabetem s asymptomatickym
ASKVO (v¢etné dokumentované korondrni aterosklerézy
potvrzené zobrazenim) a vyssim KV rizikem muze byt cis-

ty pfinos inhibice trombocytd pomoci ASA vyssi, a proto
je tfeba Iécbu individualizovat.

4.6.2 Pacienti s ASKVO a/nebo revaskularizaci
bez indikace k dlouhodobé peroralni
antikoagulaci

4.6.2.1 Chronické koronarni syndromy

Pacienti s diabetem a dokumentovanou vyznamnou ICHS
nebo s predchozi revaskularizaci maji velmi vysoké KV ri-
ziko a doporucuji se nizké davky ASA (75-100 mg jednou
denné).
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bez indikace k antikoagulaci

Revaskularizace (PCl, CABG) pro AKS a CHKS u pacientt s diabetem, J
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Obr. 12 - Doporuceni pro protidestickovou lécbu u pacientt s diabetem s akutnim nebo chronickym koronarnim syndromem, ktefi pod-
stupuji perkutanni koronarni intervenci nebo bypass koronarni tepny bez indikace k dlouhodobé peroralni antikoagulaci. AKS - akutni
korondrni syndrom; ASA - kyselina acetylsalicylovd; CABG — aortokoronarni bypass; DAPT - dudlni protidestickova lécba; CHKS - chronicky

koronarni syndrom; PCl - perkutanni koronarni intervence.

Clopidogrel poskytuje alternativu u pacientt s intole-
ranci ASA nebo muze byt kombinovan s nizkou davkou
ASA (clopidogrel 75 mg jednou denné a ASA 75-100 mg
jednou denné) jako dualni protidestickova [écba (DAPT)
u pacientl s chronickym koronarnim syndromem (CHKS)
podstupujicich perkutanni koronarni intervenci (PCl).

4.6.2.2 Akutni koronarni syndrom

4.6.2.2.1 Periproceduralni management

Periproceduralni management pacientl s AKS nebo pod-
stupujicich PCl, kterd mGze zahrnovat inhibitory glyko-
proteinu llb/llla, cangrelor, hepariny nebo bivalirudin, je
podrobné popsan v doporuceni ESC / European Associa-
tion for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS) z roku 2018 pro
revaskularizaci myokardu.

4.6.2.2.2 Postproceduralni management

U pacientt s AKS podstupujicich PCI byla 12mési¢ni DAPT
s nizkou davkou ASA a prasugrelem nebo ticagrelorem
lepsi nez DAPT s clopidogrelem v podskupiné diabetu
v pfislusnych studiich, s profilem pfinosu a rizika podob-
nym celkovym populacim studie (doplfikové udaje on-
line).

DAPT, tj. nizkodavkované ASA s prasugrelem nebo ti-
cagrelorem, je u pacientt s diabetem a AKS preferovana
pred DAPT s clopidogrelem (doplrikové udaje online, ta-
bulka S$12), pokud se u pacienta neuvaZuje o velmi vy-
sokém riziku krvaceni. Je tfeba poznamenat, Ze pacienti
s DM2T maiji snizenou tvorbu aktivniho metabolitu clo-
pidogrelu ve srovndani s pacienty bez diabetu (doplnkové
udaje online, oddil 2.7).

4.6.2.2.3 Prodlouzeni DAPT po AKS

Studie GLOBAL-LEADERS neprokazala vynikajici ucin-
nost nebo bezpecnost 24mési¢ni monoterapie ticagrelo-
rem po AKS ve srovnani se standardni 12mési¢ni DAPT
nasledovanou 12mési¢nim podavanim nizké davky ASA
v monoterapii v celkové a diabetologické (25 % vsech
pacientl) kohorté.

4.6.2.2.4 Zkraceni nebo deeskalace DAPT po AKS
u diabetu

Zadné duakazy nepodporuji zkraceni nebo deeskalaci
DAPT po AKS.

Zkraceni nebo deeskalace DAPT na méné nez 12 mé-
sicd se u pacientu s diabetem nedoporucuje v obdobi 12
mésici po AKS (obr. 12).



M. Vrablik, H. Rosolovd, M. Taborsky

259

Komentovana doporuceni 13 - Doporuceni pro antitrombotickou
lécbu u pacientd s diabetem a akutnim nebo chronickym

koronarnim syndromem bez indikaci k dlouhodobé peroralni
antikoagulaci

Uroven
dukazu

Doporuceni Trida
doporuceni

ASA v davce 75-100 mg jednou denné
se doporucuje u pacientu s diabetem
a predchozim IM nebo revaskularizaci
(CABG nebo stenting).

U pacientl s AKS a diabetem, kteri
podstupuji PCl, se kromé ASA (75-100

mg jednou denné) doporucuje inhibitor
receptoru P2Y,, (ticagrelor nebo
prasugrel), udrzovany po dobu 12 mésicu.

Clopidogrel 75 mg jednou denné po nasy-
covaci davce (napr. 600 mg nebo alespori
5 dni jiz na udrzovaci [écbé) se doporucuje
navic k ASA po dobu 6 mésicti po koro-
narnim stentovani u pacient(i s CHKS, bez
ohledu na typ stentu, pokud je kratsi doba
trvéni indikovana z dlivodu rizika, popr.
vyskytu Zivot ohroZzujiciho krvaceni.

Clopidogrel se doporucuje jako alternativa
v pfipadé intolerance ASA.

U pacientt s diabetem a AKS lécenych
DAPT, kteri podstupuji CABG a nevyzaduji
dlouhodobou Iécbu OAC, se doporucuje
znovu zahdjit [écbu inhibitorem receptoru
P2Y,,, jakmile to bude po operaci povazo-
vano za bezpecné, a pokracovat v ni az 12
mésica.

Prodlouzeni DAPT nad 12 mésict po AKS
az na 3 roky je treba zvazit u pacientl

s diabetem, ktefi tolerovali DAPT bez
velkych krvacivych komplikaci.?

Pridani velmi nizké davky rivaroxabanu®

k nizké davce ASA pro dlouhodobou
prevenci zavaznych cévnich ptihod by mélo
byt zvazeno u pacientt s diabetem a CHKS
nebo symptomatickou ICHDK bez vysokého
rizika krvaceni.

AKS - akutni korondrni syndrom; ASA - kyselina acetylsalicylovd; CABG
- aortokoronarni bypass; DAPT - dualni protidesti¢ckové Iécba; CHKS -
chronicky koronarni syndrom; ICHDK - ischemickd choroba srdecni; IM
- infarkt myokardu; OAC - perorélni antikoagulancia; PCl - perkutanni
koronarni intervence.

2V pfipadé ticagreloru by méla byt pouzita snizend davka (60 mg
dvakrat denné).

® Rivaroxaban 2,5 mg dvakrat denné.

4.6.3 Pacienti s ASKVO a/nebo revaskularizaci
vyzadujici dlouhodobou peroralni antikoagulaci
U pacientd vyzadujicich dlouhodobou Ié¢bu perordlnimi
antikoagulancii (OAC; napf. s FS) podstupujicich PCI pro
AKS nebo CHKS se DAPT s clopidogrelem kombinuje s pl-
nou davkou OAC (trojita antitromboticka Iécba, TAT).

Dvé metaanalyzy naznacuji vyznamné vyssi cetnost in-
farktu myokardu a trombodzy stentu u dudlni antitrom-
botické terapie (DAT) vs. TAT (dopliikové udaje online,
tabulka S$14). Nedostatek vysoce kvalitnich dikaz{ o ucin-
nosti, metaanalyzy naznacujici urcité poskozeni a zakladni
vysoké riziko KV trombdzy a trombdzy stentu u pacientt
s diabetem naznacuji, Zze trvani TAT by mélo byt obezretné
a systematicky hodnoceno z hlediska trombdzy i rizika kr-
vaceni u jednotlivych pacientt s diabetem.

Komentovana doporuceni 14 — Doporuceni pro antitrombotickou
lécbu u pacientd s diabetem a akutnim nebo chronickym

koronarnim syndromem a/nebo postperkutanni koronarni
intervenci vyzaduijici dlouhodobou peroralni antikoagulaci

Uroven
dukazu

Doporuceni Trida
doporuceni

U pacientt s FS a Ié¢enych antiagregacni
terapii, ktefi jsou zpusobili pro
antikoagulaci a bez kontraindikace,? se
doporucuji NOAC prednostné pred VKA.

U pacientl s AKS nebo CHKS a diabetem,
ktefi podstupuji implantaci koronarniho
stentu a maji indikaci k antikoagulaci,

se doporucuje trojkombinace s nizkou
davkou ASA, clopidogrelem a OAC po
dobu alespon 1 tydne, po niz nasleduje
dualni terapie s OAC a jednou peroralni
protidestickovou latkou.

U pacientl s AKS nebo CHKS a diabetem,
kteri podstupuji implantaci koronarniho
stentu a maji indikaci k antikoagulaci, je
treba zvazit prodlouzeni trojkombinace
nizkodavkované ASA, clopidogrelu a OAC
az na 1 mésic, pokud riziko trombézy
prevazi riziko krvaceni jednotlivého
pacienta.

U pacientl s AKS nebo CHKS a diabetem,
kteri podstupuji implantaci koronarniho
stentu a maji indikaci k antikoagulaci,

Ize zvézit prodlouzeni trojkombinace
nizkodavkované ASA, clopidogrelu a OAC
az na 3 mésice, pokud riziko trombdzy
prevazi riziko krvaceni jednotlivého
pacienta.

lla C

AKS - akutni koronarni syndrom; FS - fibrilace sini; CHKS - chronicky
koronarni syndrom; NOAC - perorélni antikoagulancia bez antagonist(
vitaminu K; OAC - perorélni antikoagulancia; PCl - perkutanni
koronarni intervence; VKA - antagonista vitaminu K.

2 Kontraindikacemi NOAC jsou protetickd mechanicka srdec¢ni chloper,
mitralni stendza a clearance kreatininu pod schvélenym prahem pro
konkrétni NOAC.

4.6.4 Prevence gastrointestinalniho krvaceni

Velké observac¢ni studie nebo randomizované studie
ukazuji podobnou miru gastrointestinalniho a negastro-
intestindlniho velkého krvaceni pfi podavani jednoho
protidestickového Iéku (SAPT) s nizkou ddvkou ASA nebo
inhibitorem P2Y,, (clopidogrel nebo ticagrelor).

Komentovana doporuceni 15 -

ruceni pro ochranu zaludku
u pacientt s diabetem uzivajicich antitrombotika

Doporuéeni Trida Uroven
doporuceni  diikazd

Pokud se antitrombotika pouzivaji

v kombinaci, doporucuji se inhibitory
protonové pumpy k prevenci
gastrointestinalniho krvaceni.

Pri pouziti jednoho protidestickového
nebo antikoagulacniho léku je tfeba zvazit
pouziti inhibitord protonové pumpy,

aby se zabranilo gastrointestinalnimu
krvaceni, s ohledem na riziko krvaceni

u jednotlivého pacienta.

Pfi pouziti clopidogrelu se omeprazol
s esomeprazolem k ochrané zaludku
nedoporuduji.
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N
Q. Hodnoceni globdlniho KV rizika a onemocnéni
Hodnoceni slozek rizikovych faktoru zivotospravy
Obezita Neaktivita Koureni
Télesnfa hr’nqtnost Dotaznik Tlélve:sné,hmotnolst’ Dotaznik
SloZeni téla Z4tézové testovani
Krok 1 Obecna doporuceni tykajici se Zivotospravy
v v v v v
Krok 2 Pfizplsobeni doporuceni tykajicich se Zivotospravy komorbiditam,
véku, kiehkosti, pohlavi, preferenci pacienta
Individualizovany multidisciplinarni intervencni program Upravy Zivotospravy
@ESC

Obr. 13 - Hodnoceni slozek rizikovych faktorii Zivotospravy a postupna doporuceni zmény Zivotospravy u pacientt s diabetem. FS — fibri-
lace sini; HFpEF — srdecni selhdni se zachovanou ejekéni frakci; HFrEF — srdecni selhani se snizenou ejekéni frakei; ICHS - ischemicka choroba
srdecni; KV - kardiovaskularni; PAD - onemocnéni perifernich tepen. * Pojem vyZiva zastiesuje kvalitu a kvantitu sloZek stravy stejné jako

konzumaci alkoholu.

Zda se, ze krvaceni je zpUsobeno preexistujicimi
slizni¢nimi [ézemi spojenymi s porusenou primdarni he-
mostdzou, spise nez se specifickym protidestickovym
lékem. Metaanalyza ukdzala, Ze gastroprotektivni Iéky
vyznamné snizuji riziko gastrointestinadlniho krvaceni
u pacientd uzivajicich antitrombotika v monoterapii i
kombinaci.

4.7 Multifaktorialni pFistup
k managementu rizikovych
faktord u diabetu

Optimalni management rizikovych faktord a Zivotospra-
vy, stejné jako vcasnd identifikace a lé¢ba komorbidit, je
zakladnim kamenem |écby (obr. 13).

Komentovana doporuceni 16 — Doporuceni pro multifaktorialni

pristup u pacientu s diabetem 2. typu s kardiovaskularnim
onemocnénim a bez néj

Uroven
dikaza

Doporuceni Trida
doporuceni

Doporucuje se v€asné rozpoznani a lécba
rizikovych faktort a komorbidit.

Doporucuje se multifaktoridlni pristup ke
zvladani DM2T se stanovenim cilG [écby.

Doporucuji se multidisciplinarni
behavioralni pristupy, které kombinuji
znalosti a dovednosti rdznych
pecovatelu.

Meély by byt zvazeny principy motiva¢niho
pohovoru, aby byly vyvolany zmény lla C
chovani.

DM2T - diabetes mellitus 2. typu.
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5 Lécba ICHS a diabetu

5.1 Chronické koronarni
syndromy a diabetes

5.1.1 Klinické projevy

Diabetes je etablovany rizikovy faktor ischemické cho-
roby srdecni (ICHS), kterd zodpovida za 40-80 % umrti
u pacientl s DM2T. U pacientl s CHKS je DM2T spojen se
zvySenym rizikem umrti z KV pficin, IM nebo cévni moz-
kové pfihody. Studie ukazuji, Ze klinické priznaky ICHS
u pacientd s diabetem jsou ¢asto méné zavazné a aty-
pické.

5.1.2 Screening a diagnostika

Screening asymptomatické ICHS u diabetu zuUstava
sporny.

RGzné RCT hodnotici dopad rutinniho screeningu ICHS
u asymptomatickych pacientl s diabetem a bez anamné-
zy ICHS neukazaly Zadné rozdily ve vyskytu KV prihod pfi
sledovani u téch, ktefi podstoupili rutinni screening, ve
srovnani se standardnimi doporucenimi.

5.1.3 Lécba

Komplexni |écba pacientl s diabetem a prokdzanou ICHS
by méla zadit zdravou Zivotospravou a snizenim nebo
odstranénim ovlivnitelnych rizikovych faktorl, jako je
obezita, hypertenze nebo dyslipidemie. Cilem farmako-
terapie by mélo byt podstatné snizeni rizika zavaznych
KV ptihod. Cile a farmakoterapie pro glykemii, TK a kon-
centrace LDL-C jsou popsany v pfislusnych oddilech (oddil
3.2,34a3.5).

5.1.3.1 Farmakoterapie

5.1.3.1.1 Léky ke snizeni koncentrace glukézy

Na zakladé vysledkd rdznych CVOT se u pacientd s DM2T
a ICHS doporucuji inhibitory SGLT2 a/nebo GLP-1 RA ke
snizeni rizika KV pfihod (oddil 3.3).

5.1.3.1.2 Dalsi léciva

Vzhledem ke komplexni povaze ICHS u DM2T nejsou né-
ktefi pacienti vhodni pro revaskularizaci.

Ulevy od symptomu pak lze dosdhnout zvysenim z&-
sobovani myokardu kyslikem pomoci dlouhodobé puso-
bicich nitratd nebo BKK nebo snizenim spotieby kysliku
pomoci betablokatorl, nedihydropyridinovych BKK, ra-
nolazinu nebo ivabradinu. VSimnéte si, Ze zaddny z téchto
ekl nesnizuje mortalitu nebo vyskyt ischemickych pfi-
hod. Betablokatory se soucasnym vazodilata¢nim ucin-
kem (napf. carvedilol, nebivolol, labetalol) mohou byt
preferovény pro jejich neutralni nebo pozitivni metabo-
licky dopad.

5.1.3.2 Revaskularizace

U pacientl s diabetem jsou indikace revaskularizace myo-
kardu stejné jako u pacientt bez diabetu, jejichz zakladni
aspekty jsou popsany v Doporucenich ESC/EACTS pro re-
vaskularizaci myokardu z roku 2018 a v Doporucenich ESC
pro revaskularizaci u CHKS z roku 2019.

Komentovana doporuceni 18 - Doporuceni pro kontrolu glykemie

u pacientt s diabetem a akutnim koronarnim syndromem

Doporuéeni Trida Uroven
doporuceni  dikazt

Doporucuje se posoudit stav glykemie pfi

pocate¢nim hodnoceni u vSech pacientl B

s AKS.

U pacientl se znamym diabetem nebo

hyperglykemii (definovanou jako C

koncentrace glukézy > 11,1 mmol/l) se

doporucuje ¢asto monitorovat glykemie.

U pacientt s AKS s pretrvavajici

hyperglykemii by méla byt zvazena lécba lla C

snizujici koncentraci glukdzy, pricemz je
tieba se vyhnout epizodam hypoglykemie.

AKS - akutni koronarni syndrom.

5.2 Akutni koronarni syndromy a diabetes

5.2.1 Klinicky obraz a diagnostika

Diabetes je castou komorbiditou u pacientt hospitalizo-
vanych pro AKS se vzrustajici prevalenci v poslednim de-
setileti a vysokou mortalitou.

Mezi pacienty s infarktem myokardu s elevacemi Use-
ku ST (STEMI) ma ~25 % v anamnéze diabetes a vice nez
40 % vykazuje dfive nediagnostikovany DM2T nebo pre-
diabetes.

Pacienti s diabetem maji castéji netypické priznaky nez
pacienti bez diabetu, coZ mé dopad na diagnostiku a lé¢-
bu. Navic pacienti s diabetem maji ¢asto postizeni vice
tepen a mnohocetné koronarni léze s vy3sim procentem
vysoce vulnerabilnich aterosklerotickych platd.

5.2.2 Lécba
5.2.2.1 Farmakoterapie

U pacientt s diabetem a AKS je i pres Spatnou progndézu
a vysokou prevalenci komorbidit méné pravdépodobné,
Ze dostanou vhodnou lé¢bu, jako je revaskularizace, re-
perfuze nebo adekvatni DAPT.

Jednim z ddvodd muze byt nedostatek typickych symp-
tomd.

5.2.2.2 Kontrola glykemie u pacientd s akutnim
koronarnim syndromem

Pacienti s AKS a hyperglykemii maji pfi prijeti do nemoc-
nice vyssi riziko umrti nez pacienti s AKS bez hyperglyke-
mie, bez ohledu na kompenzaci diabetu.

Po zvazeni viech dukazu je nejlepsi pokusit se o stred-
né tésnou kontrolu glykemie a zaroven se vyhnout hy-
poglykemii v ¢asnych hodinach AKS. Kontinudlni infuze
inzulinu by méla byt omezena na pripady, kdy optimalni
kontroly glykemie nelze dosahnout jinak; glykemie by
méla byt udrzovéana na hodnotach < 11,1 mmol/l nebo
< 10,0 mmol/l podle nékterych doporuceni. Casté mére-
ni glykemie, nejlépe kazdou hodinu béhem akutni faze
AKS, pomUze vyhnout se hypoglykemii.

Je tfeba poznamenat, Ze hyperglykemie v akutni fazi
AKS muze odrdzet stresovou hyperglykemii a nestaci
k diagnostice diabetu. Tito pacienti by méli byt po pro-
pusténi dale vysetreni (oddil 1).
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Komentovana doporuceni 17 - Doporuceni pro revaskularizaci

u pacientt s diabetem

Uroven
dukaza

Trida
doporuceni

Doporuceni

Doporucuji se podobné techniky
revaskularizace (napf. pouziti DES

a radiélniho pristupu pro PCl a pouziti
levé vnitfni mamarni arterie jako $tépu
pro CABG) u pacientu s diabetem i bez
néj.

Revaskularizace myokardu u ICHS se
doporucuje, kdyz angina pectoris pretrvava
i pres Ié¢bu antiangin6znimi léky nebo
u pacient s dokumentovanou velkou
oblasti ischemie (> 10 % LK).

Kompletni revaskularizace se
doporucuje u pacientd se STEMI
bez kardiogenniho Soku a s ICHS
s postiZzenim vice tepen.

Kompletni revaskularizace by méla byt
zvazena u pacientl s NSTE-AKS bez
kardiogenniho Soku a s ICHS s postizenim
vice tepen.

lla C

Rutinni okamzita revaskularizace
non-culprit 1ézi u pacientd s IM

a s postizenim vice tepen projevujicim
se kardiogennim Sokem se
nedoporucuje.

CABG - aortokorondrni bypass; DES - [ékové stenty; ICHS - ischemicka
choroba srdecni; IM - infarkt myokardu; LK - leva komora; NSTE-AKS
- akutni koronarni syndrom bez elevaci useku ST; PCl - perkutanni
koronérni intervence; STEMI - infarkt myokardu s elevacemi Useku ST.

Antitromboticka medikace u pacientt s AKS je déle po-
psana v oddilu 3.6.

5.2.2.3 Reperfuzni strategie u infarktu myokardu
s elevacemi useku ST

Terapeutickd strategie u pacientd s diabetem se STEMI
by se neméla lisit od strategie u pacientl bez diabetu.
U béZné populace je progndza ur¢ena ¢asnou a ucinnou
reperfuzi. Vzhledem k tomu, Ze se u pacientt s diabetem
Castéji objevuji atypické priznaky, reperfuze se ¢asto pro-
vadi pozdé.

5.2.2.4 Optimalni nacasovani invazivni strategie
u akutniho koronarniho syndromu bez elevaci
useku ST

U pacientl s diabetem a akutnim koronarnim syndromem
bez elevaci Useku ST (NSTE-AKS) by se indikace a naca-

sovani revaskularizace nemély lisit od indikaci a nacaso-
vani revaskularizace u pacientd bez diabetu. Vzhledem
k tomu, Ze diabetes je jednim z rizikovych faktor( spatné
progndézy, mohou pacienti s diabetem tézit z ¢asného in-
vazivniho pfistupu vyrazné vice nez pacienti bez diabetu.

5.3 Ischemie bez obstrukce koronarnich tepen
pri diabetu
Podrobnosti o roli ischemie v kontextu nepfitomnosti ob-

strukce koronarnich tepen jsou uvedeny v doplrikovych
udajich online, oddil 3.2.

6 Srdecni selhani a diabetes
6.1 Definice a patofyziologie

Srde¢ni selhani neni jediné patologické onemocnéni, ale
klinicky syndrom se souc¢asnymi nebo predchozimi pfi-
znaky a/nebo pfiznaky zplsobenymi strukturdlni a/nebo
funk¢ni srdecni abnormalitou. Potvrzuji to zvysené hod-
noty natriuretickych peptidd a/nebo objektivni symptomy
kardiogenni plicni nebo systémové kongesce na zakladé
zobrazovacich metod, jako je zobrazovani nebo invazivni
hemodynamické monitorovani.

Srdecni selhani je jednim z nejcastéjsich pocatecnich
projevl. ICHS u pacientd s DM2T a mulzZe se projevovat
jako HFpEF, srdec¢ni selhani s mirné snizenou ejek¢ni frak-
ci (HFmrEF) nebo HFrEF (tabulka 8).

Hlavnimi pfi¢inami srde¢niho selhani u diabetu jsou
ICHS (oddil 5), hypertenze (oddil 4.3), pfimé nebo nepfi-
mé ucinky hyperglykémie a obezita a souvisejici faktory
(tabulka 9).

Tabulka 9 - Rizikové faktory rozvoje srdecniho selhani u pacientd

s diabetem

Ischemicka choroba srdecni
Infarkt myokardu
Hypertenze

Chlopenni vada

Arytmie

Kardialni rizikové faktory

Nekardialni rizikové faktory  Stafi
Chronické onemocnéni ledvin
ZvySeny BMI
Delsi trvani diabetu
Koureni
Vysokd konzumace alkoholu

BMI - index télesné hmotnosti.

Tabulka 8 - Fenotypy srdecniho selhani podle ejek¢ni frakce

Fenotyp HF HFpEF

Kritérium 1 Symptomy a/nebo pfiznaky?

Kritérium 2 EF LK 250 %

Kritérium 3 Objektivni diikaz srdecni strukturalni a/nebo funkéni abnormality

HFmrEF

Symptomy a/nebo priznaky?

EF LK 41-49 %
Zadné

v souladu s pritomnosti diastolické dysfunkce LK nebo zvyseny

plnici tlak, véetné zvysenych natriuretickych peptidd

HFrEF

Symptomy a/nebo priznaky?
EF LK <40 %

Zadné

EF - ejekéni frakce; HF — srdecni selhani; HFmrEF — srdecni selhani s mirné snizenou ejek¢ni frakci; HFpEF — srdecni selhani se zachovanou ejek¢ni

frakci; HFrEF — srdecni selhani se snizenou ejekcni frakei; LK - leva komora.

2 Mezi ptiznaky patti naptiklad dusnost, otoky kotnikd a Unava. Pfiznaky nemuseji byt pfitomny v ¢asném stadiu nebo u pacientd uzivajicich diuretika.
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Obr. 14 - Diagnosticky algoritmus pro srdecni selhani u pacientt s diabetem. BNP - natriureticky peptid typu B; EF LK - ejek¢ni frakce levé
komory; EKG - elektrokardiogram; HF — srdecni selhani; HFmrEF — srde¢ni selhani s mirné snizenou ejekcni frakci; HFpEF — srde¢ni selhani se
zachovanou ejek¢ni frakei; HFrEF — srdecni selhani se snizenou ejekeni frakci; NT-proBNP — N-termindlni fragment natriuretického propepti-

du typu B.

6.2 Epidemiologie a prognéza

Diabetes je dullezitym rizikovym faktorem pro HF. Ob-
servacni studie konzistentné prokazaly dvojndsobné az
¢tyfnasobné zvyseni rizika HF u jedincd s diabetem ve
srovnani s témi bez diabetu.

HF je spojeno s incidenci diabetu 20-30 na 1 000 pa-
cientorokt v prvnich péti letech po hospitalizaci se sr-
decnim selhdnim, coz je podstatné vice nez u dospélych
v bézné populaci (10,1 na 1 000 pacientorokl). A velky
celoevropsky registr zjistil, Ze 36 % viech ambulantnich
pacientu se stabilnim srde¢nim selhanim mélo diabetes.

6.3 Screening a diagnostika

Pacienti s diabetem jsou ohroZeni srde¢nim selhdnim, ale
ne u vsech pacientt s diabetem dojde k rozvoji srde¢niho
selhani. Vzhledem k tomu, Ze prognéza pacientl s obé-
ma komorbiditami je horsi, je nanejvys dllezité provést

screening vsech pacientd s diabetem na srdecni selhani,
aby bylo mozné vcasné zavedeni Zivot zachranujicich te-
rapii.

Pro predikci rizika srde¢niho selhdni u ambulantnich
pacientd s DM2T bylo stanoveno skére rizika WATCH-
-DM (hmotnost [BMI], vék, hypertenze, kreatinin, HDL-C,
kontrola diabetu [glukéza v plazmé nalac¢no], trvani QRS,
IM a CABG). Kazdy pfrirGstek o jednu jednotku ve skére
rizika je spojen s 0 24 % vyssim rizikem srdecniho selhani
bé&hem péti let.

K detekci pfechodu z rizika srde¢niho selhani do rozvo-
je srde¢niho selhani se u pacientld s diabetem doporucuje
pravidelné vysetifeni (obr. 14):

¢ Pravidelné systematické sledovani symptom0 srdec-

niho selhani (dusnost, dusnost pfi namaze, ortopnoe,
paroxysmalni no¢ni dudnost, nykturie, Unava, delsi
doba zotaveni po zatézi) nebo ptiznaky (pfirlstek
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hmotnosti, periferni edém, zvySeny jugularni Zilni
tlak, chrapani, hepatojugularni reflux, tfeti srde¢ni
ozva nebo lateralné posunuty srdecni hrot) se dopo-
rucuje. Dalsi podrobnosti naleznete v Doporucenich
ESC 2021 pro diagnostiku a I1é¢bu akutniho a chronic-
kého srde¢niho selhani.

Pokud je pfitomen jeden nebo vice z vy3e uvedenych
pfiznakt jsou doporuceny nasledujici diagnostické testy:

e Doporucuje se méreni natriuretickych peptidd, je-li

k dispozici.

Hodnoty pod nésledujicimi hrani¢nimi hodnotami cini
diagnézu srde¢niho selhani nepravdépodobnou a mély
by byt zvazeny dalsi diagndzy:

e Natriureticky peptid typu B (BNP) < 35 pg/ml (praho-

va hodnota pfi FS: < 105 pg/ml).

¢ N-termindlni fragment natriuretického propeptidu

typu B (NT-proBNP) < 125 pg/ml (prahovad hodnota
u FS: < 365 pg/ml).
Koncentrace natriuretického peptidu vSak mohou byt
nepfimérené nizké u pacientl s obezitou nebo u Zen a ne-
pfimérené vysoké u pacientl s pokrocilym CKD, pokroci-
lym vékem nebo FS. Presto zvysené koncentrace podpo-
ruji diagnézu srdec¢niho selhani a mohou vést k dalsSimu
vySetfeni srdce.
® EKG se doporucuje k detekci abnormalit, jako jsou FS,
znamky hypertrofie LK, viny Q nebo rozsifené QRS,
z nichz kazda muze byt znamkou HF.

¢ Echokardiografie se doporucuje k posouzeni srdec¢ni
funkce vcetné funkce LK, velikosti komory, hypertro-
fie LK, regionalnich abnormalit pohybu stény (které
mohou naznacovat ICHS), funkce pravé komory, od-
hadovaného plicniho tlaku, chlopriové funkce a mar-
ker( diastolické dysfunkce. Transtorakalni echo-
kardiografie mlze byt zvazena k detekci srde¢niho

Komentovana doporuceni 19 - Doporuceni pro screening a diagnos-

tiku srdecniho selhani u pacientu s diabetem

Uroven
dakaza

Doporuceni Trida
doporuceni

Vysetreni pfi podezfeni na HF

Pokud je podezieni na srdecni selhan,

doporucuje se mérit BNP/NT-proBNP.

Systematicky screening symptoma
srdecniho selhani a/nebo znamek srdec¢niho
selhdni se doporucuje pfi kazdé klinické
kontrole u vsech pacientl s diabetem.

Diagnostické testy u vSech pacientli s podezienim na srdecni selhani

Doporucuje se 12svodové EKG. C
Doporucuje se transtorakalni C
echokardiografie.

Doporucuje se rentgenové vysetreni C
hrudniku.

Rutinni krevni testy na komorbidity jsou

doporuceny, vcetné uplného krevniho

obrazu, mocoviny, kreatininu a elektrolytd, C

funkce stitné zlazy, lipidu a stavu Zeleza
(feritin a TSAT).

BNP - natriureticky peptid typu B; EKG - elektrokardiogram; HF -
srdecni selhani; NT-proBNP — N-terminalni fragment natriuretického
propeptidu typu B; TSAT - saturace transferinu.

selhani u pacientl s diabetem, pokud se objevi dalsi
rizikové faktory.

Rentgen hrudniku se doporucuje pro vysetfeni jinych
pric¢in dyspnoe (napf. plicni onemocnéni). Mlze po-
skytnout podpurny dikaz srdecniho selhani (napf.
kardiomegalie, plicni kongesce, pleuralni vypotek).
Rutinni krevni testy (véetné uplného krevniho obra-
zu, mocoviny, kreatininu a elektrolytl, funkce stitné
zlazy a jater, lipidU a stavu Zeleza — saturace feriti-
nu a transferinu) se doporucuji k odliseni srde¢niho
selhani od jinych stavl, k ziskdni prognostickych in-
formaci a jako voditko. V pfipadé podezfeni na jiné
specifické diagnézy (napf. amyloidéza) je tfeba zva-
zit dalsi diagnostické testy.

Pokud je srdec¢ni selhdni potvrzeno, doporucuji se
dalsi diagnostické testy, jak je shrnuto v Doporu-
Cenich ESC 2021 pro diagnostiku a lécbu akutniho
a chronického srde¢niho selhani.

6.4 Lécba srdecniho selhani u pacientt
s diabetem

6.4.1 Lécba srdecniho selhani se snizenou
ejekeni frakci

Lécba HFrEF zahrnuje terapeutické Upravy Zivotniho sty-
lu, farmakologické a pfistrojové lécebné modality s pfino-
sy potvrzenymi v RCT, ve kterych mélo 30-40 % pacientu
diabetes. Jednoznacné bylo prokazano, ze Iécebné ucin-
ky 1éka a pfristrojové 1é¢by pro HFrEF se nelisi u pacientd
s diabetem a bez diabetu. Dulezité je, Ze zatimco sniZeni
RR je konzistentné podobné u pacientl s diabetem a bez
diabetu, vzhledem k vy3simu absolutnimu klinickému rizi-
ku HFrEF spojenému s diabetem je ARR u pacientl s dia-
betem typicky vyssi, coz vede k nizsimu NNT ve prospéch
pacientl s diabetem.

Pristrojova lécba a kardiochirurgie

Pristrojové terapie (implantabilni kardioverter-defib-
rilator [ICD], srdecni resynchronizacni terapie [CRT]
a CRT s implantabilnim defibrildtorem [CRT-D]) maji
podobnou ucinnost a rizika u pacienttd s HFrEF s dia-
betem nebo bez néj. Tyto terapie by mély byt zva-
Zzeny podle guidelines pro lé¢bu v populaci HFrEF.
Transplantace srdce by méla byt zvazena v kone¢ném
stadiu srde¢niho selhani, ale rozsahld prospektivni
studie pacientl po transplantaci ukazala sniZzenou
pravdépodobnost desetiletého preziti u pacientl
s diabetem.

Komentovana doporuceni 20 - Doporuceni pro lécbu srdecniho se-

Ihani u pacientl se srdecnim selhdanim se snizenou ejekéni frakci
a diabetem

Uroven
dakaza

Doporuceni Trida
doporuceni

Doporuceni pro farmakologickou Iécbu indikovanou u pacientt
s HFrEF (tfida NYHA II-IV) a diabetem

Inhibitory SGLT2 (dapagliflozin,
empagliflozin nebo sotagliflozin?) se
doporucuji u viech pacientt s HFrEF

a DMZ2T ke snizeni rizika hospitalizace
pro srdecni selhani a umrti z KV pricin.

Pokracovani na dalsi strané
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Komentovana doporuceni 20 - Doporuceni pro lécbu srdecniho

selhani u pacientt se srdecnim selhanim se snizenou ejekéni frakci
a diabetem (Dokonceni)

Uroven
diikazd

Doporuceni Trida
doporuceni

Doporucuije se sacubitrilivalsartan nebo ACEI
vsem pacientdm s HFrEF a diabetem, aby se
snizilo riziko hospitalizace a imrti pro HF.

Betablokatory® se doporucuji u pacientt
s HFrEF a diabetem ke snizeni rizika
hospitalizace a umrti pro HF.

MRA:¢ se doporucuji u pacienti s HFrEF
a diabetem, aby se snizilo riziko
hospitalizace a imrti pro HF.

Intenzivni strategie casného zahajeni lécby
zalozené na dikazech (inhibitory SGLT2,
ARNI/ACEI, betablokatory a MRA), s rych-
lou titraci na cilové davky definované ve
studii zacinajici pred propusténim a s cas-
tymi naslednymi navstévami v prvnich

6 tydnech po hospitalizaci se srdecnim
selhanim se doporucuje ke snizeni poctu
opakovanych hospitalizaci nebo mortality.

Doporuceni pro dalsi osetreni indikovana u vybranych pacientt
s HFrEF (tfida NYHA I1-1V) a diabetem

Pristrojova terapie pomoci ICD, CRT-P nebo
CRT-D se doporucuje u pacientt s diabe-
tem, stejné jako u bézné populace s HFrEF.

ARB se doporucuiji u symptomatickych
pacienttd s HFrEF a diabetem, ktefi netoleruji
sacubitril/ivalsartan nebo ACEI, ke snizeni ri-
zika hospitalizace pro HF a imrti z KV pricin.

Diuretika se doporucuji u pacientd

s HFrEF a diabetem se zndmkami a/nebo
priznaky kongesce tekutin ke zlepseni
symptom, zatézové kapacity a snizeni
rizika hospitalizaci pro HF.

Ivabradin je tfeba zvazit ke snizeni rizika
hospitalizace pro HF a imrti z KV pficin

u pacientt s HFrEF a diabetem pfi sinuso-
vém rytmu, s klidovou srde¢ni frekvenci
70 tepU/min, ktefi zlstévaji symptomaticti
navzdory lécbé betablokatory (maximalni
tolerovana davka), ACEI/ARB a MRA.

Hydralazin a izosorbiddinitrat by mély
byt zvazeny u pacientt ¢ernosského
puvodu s diabetem a EF LK < 35 % nebo
s EF LK < 45 % v kombinaci s dilatova-
nou levou komorou ve tfidé NYHA IlI-IV
navzdory 1é¢bé ACEI (nebo ARNI), beta-
blokatorem a MRA, aby se snizilo riziko
hospitalizace a umrti pro HF.

Digoxin Ize zvazit u pacientl se
symptomatickym HFrEF pfi sinusovém
rytmu navzdory 1é¢bé sacubitril/
valsartanem nebo ACEI, betablokatorem
a MRA, aby se snizilo riziko hospitalizace.

ACEI - inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu; ARB - blokator
receptoru AT, pro angiotenzin II; ARNI - inhibitor angiotenzinovych
receptoru a neprilysinu; CRT-D - srdecni resynchronizacni terapie

s defibrilatorem; CRT-P - srde¢ni resynchronizacni terapie

s kardiostimulatorem; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; EF LK - ejekéni
frakce levé komory; HF - srdecni selhani; HFrEF — srde¢ni selhani se
snizenou ejek¢ni frakci; ICD - implantabilni kardioverter-defibrilator;
KV - kardiovaskularni; MRA - antagonista mineralokortikoidniho
receptoru; NYHA - New York Heart Association; SGLT2 - sodiko-
-glukoézovy kotransportér 2; T2DM, diabetes mellitus 2. typu.

2 Sotagliflozin je duélni inhibitor SGLT1/2.

® Metoprolol sukcinat, carvedilol, bisoprolol a nebivolol

s prodlouzenym uvolriovanim.

¢ Spironolacton nebo eplerenon.

6.4.2 Lécba srdecniho selhdni s mirné snizenou
ejekéni frakcei

Stejné jako u jinych forem srdec¢niho selhani by méla byt
ke kontrole kongesce pouzivana diuretika. Vysledky re-
trospektivnich analyz RCT u pacientd s HFrEF nebo HFpEF
ukazuji, Ze pacienti s EF LK mezi 40-50 % méli prospéch
z podobnych terapii jako pacienti s EF LK <40 %. Nejlepsi
dukazy zatim pochazeji ze studii inhibitort SGLT2.

6.4.3. Lécba srdecniho selhani se zachovanou
ejekeni frakci

Bé&hem posledniho desetileti nékolik velkych randomizo-
vanych klinickych studii nedokazalo dosdhnout statistické
vyznamnosti, pokud jde o Uc¢inky na primarni cilové uka-
zatele u pacientt s HFpEF, v¢etné: PEP-CHF (perindopril),
CHARM-Preserved (candesartan), IPRESERVE (irbesartan ),
TOPCAT (spironolacton), doplrikova studie DIG (digoxin)
a PARAGON-HF (sacubitril/valsartan ). Jak je uvedeno vyse
v oddilu 6.4.2, oba inhibitory SGLT2 empagliflozin a da-
pagliflozin snizovaly RR primarniho cilového ukazatele
slozeného z umrti z KV pfic¢in nebo hospitalizace pro HF,
021 %, resp. 18 %. Ucinek lé¢by na incidenci primarniho
cilového ukazatele se nelisil mezi podskupinami EF LK ani
mezi pacienty s diabetem a bez diabetu. Kombinovany
inhibitor SGLT1 a SGLT2 sotagliflozin byl zkouman u pa-
cientd s DM2T, ktefi byli nedavno hospitalizovani pro
zhorseni srde¢niho selhdni, bez ohledu na jejich EF LK
(studie SOLOIST-WHF); 20,9 % pacientd mélo EF LK
> 50 %. Sotagliflozin snizil riziko primarniho cilového
ukazatele slozeného z umrti z KV pricin, hospitalizace pro
srdecni selhani a urgentni navstévy pro srdecni selhani
0 33 %, s konzistentnim ucinkem v celém spektru vychozi
EF LK. Soucasna doporuceni jsou shrnuta v komentova-
nych doporucenich 21.

Komentovana doporuceni 21 - Doporuceni pro lécbu

srdecniho selhani u pacienttl s diabetem a ejekéni frakci levé
komory nad 40 %

Uroven
duakazi

Doporuceni Trida
doporuceni

Empagliflozin nebo dapagliflozin se
doporucuji u pacientt s DM2T a EF LK
> 40 % (HFmrEF a HFpEF), aby se snizilo
riziko hospitalizace pro srdecni selhani
nebo umrti z KV pricin.

Diuretika se doporucuji u pacientt

s HFpEF nebo HFmrEF a diabetem se
znamkami a/nebo priznaky kongesce
tekutin ke zlepseni symptomd, zatézové
kapacity a hospitalizace pro srdecni
selhani.

DM2T - diabetes mellitus 2. typu; EF LK - ejek¢ni frakce levé komory;
HF - srde¢ni selhani; HFmrEF — srdecni selhani s mirné snizenou ejekcni
frakci; HFpEF - srdecni selhani se zachovanou ejek¢ni frakei; KV -
kardiovaskularni.

6.5 Bezpecnostni profil latek snizujicich
koncentraci glukézy u pacientd se srde¢nim
selhanim a diabetem

Cilové hodnoty glykemie u pacientd s diabetem nalezne-
te v ¢asti 4.2.
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<
Snizit vysledné ukazatele? souvisejici se srde¢nim selhanim u vSech pacientt
s DM2T a HF (HFpEF, HFmrEF, HFrEF)
( (tfida 1) 1
Nezavisle na HbA,,
Nezavisle na soubézné medikaci snizujici koncentraci glukézy
V.
Pro dalsi kontrolu glukézy
Dalsi latky snizujici koncentraci glukézy s neutralnim ucinkem na HF
v CVOT by mély byt zvazeny
GLP-1 RA Cinaglptn Meraemn ) (S0 i deglodek
trida Il trida Il
(et (trida lla) (hcE lat (trida lla)
V.
Dalsi latky snizujici koncentraci glukézy se zvySenym rizikem
hospitalizace pro HF prokazané v CVOT se nedoporucuji
y,
.

@ESC—

Obr. 15 - Lécba snizujici koncentraci glukézy u pacienttl se srde¢nim selhdnim a diabetem 2. typu. CVOT - studie zamérend na kardiovas-
kuldrni vysledné ukazatele; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; DPP-4 — dipeptidyl peptidaza 4; GLP-1 RA - agonista receptoru pro glukago-
nu podobny peptid 1; HbA, - glykovany hemoglobin; HF — srdecni selhdni; HFmrEF — srdecni selhani s mirné snizenou ejek¢ni frakei; HFpEF
- srdecni selhani se zachovanou ejekéni frakci; HFrEF — srdecni selhdni se snizenou ejekéni frakci; SGLT2 - sodiko-glukézovy kotransportér 2.
2 Patfi sem hospitalizace pro HF nebo umrti z KV pficin. ® Empagliflozin, dapagliflozin nebo sotagliflozin u pacientt s HFrEF, empagliflozin
nebo dapagliflozin u pacientd s HFpEF a HFmrEF. < Preferovédno u pacientu s aterosklerotickym kardiovaskuldrnim onemocnénim, a pokud

je potfeba snizit hmotnost; nekombinujte s inhibitory DPP-4.

6.5.1. Inhibitory sodiko-gluk6ézového
kotransportéru 2

Inhibitory sodiko-glukézového kotransportéru 2 (viz také
¢ast 6.4.1.) byly zkoumany u raznych populaci s diabe-
tem, od pacient s ASKVO nebo s vice rizikovymi faktory
ASKVO az po pacienty nedavno hospitalizované pro zhor-
$eni srde¢niho selhani se zvysujici se ARR pro vysledné
ukazatele souvisejici se srde¢nim selhanim podle vyssiho
rizika pacienta (doplhkova data online, tabulka S15).

Jak je nastinéno vyse, ve specializovanych studiich HF
snizily dapagliflozin a empagliflozin umrti z KV pficin
a hospitalizaci pro HF u pacient( s HFrEF s diabetem nebo
bez néj a sotagliflozin snizil amrti z KV pficiny a hospita-
lizaci pro HF u pacientld s DM2T a nedavnou hospitalizaci
pro HF jakékoli etiologie. Navic empagliflozin a dapagli-
flozin sniZovaly riziko umrti z KV pfic¢in nebo hospitaliza-
ce se srde¢nim selhanim u pacientt s HFmrEF nebo HFpEF.

Zatimco studie EMPA-REG OUTCOME (empagliflozin)
a VERTIS CV (ertugliflozin) zkoumaly pacienty s DM2T
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Obr. 16 - Screening fibrilace sini u pacientt s diabetem. EKG - elektrokardiogram; FS - fibrilace sini; CHA,DS,-VASc — méstnavé srdecni
selhani, hypertenze, vék > 75 let (2 body), diabetes mellitus, mozkova pfihoda nebo tranzitorni ischemicka ataka (2 body), cévni one-
mocnéni, vék 65-74 let, kategorie pohlavi (zeny); OAC - peroralni antikoagulancia; NOAC - peroralni antikoagulancia bez antagonistu

vitaminu K; VKA - antagonista vitaminu K.
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a zjisténym rizikem ASKVO, studie CANVAS (canagliflo-
zin) a DECLARE-TIMI 58 (dapagliflozin) zahrnovaly pa-
cienty s prokdzanym ASKVO nebo vice rizikovymi faktory
ASKVO. Ve viech téchto placebem kontrolovanych CVOT
inhibitord SGLT2 méla pouze mala ¢ast pacientl vycho-
zi anamnézu srde¢niho selhani. Empagliflozin sniZil rizi-
ko hospitalizace pro srde¢ni selhani o 35 % u pacientt
s pfedchozim srde¢nim selhanim a bez néj.

Canagliflozin také vyznamné snizil riziko hospitalizace
pro srde¢ni selhani o 33 %. Dapagliflozin vyznamné snizil
cilovy ukazatel slozeny z umrti z KV pfic¢in nebo hospita-
lizace pro HF, coz je vysledek zplsobeny predevsim nizsi
Cetnosti hospitalizaci pro srde¢ni selhani. Tento ucinek
byl nezavisly na jiz existujicim srdec¢nim selhdni. Ertugli-
flozin nesnizil cilovy ukazatel slozeny z umrti z KV pfi-
¢in nebo hospitalizace pro srdecni selhani, i kdyz doslo
k vyznamnému snizeni poctu hospitalizaci a opakovanych
hospitalizaci (obr. 15).

7 Arytmie: fibrilace sini, komorové
arytmie, ndhla srde¢ni smrt a diabetes

Diabetes muze zvysit riziko srde¢nich arytmii prostfednic-
tvim nékolika faktord, véetné: souvisejicich KV rizikovych
faktort (napf. hypertenze), KVO (tj. ICHS, prfedchoziho in-
farktu myokardu, srde¢niho selhani nebo cévni mozkové
pfihody) a faktor( souvisejicich s diabetem, jako je kont-
rola glukézy nebo diabeticka neuropatie. Riziko srde¢nich
arytmii nebo nahlé srdecni smrti (SCD) u pacientl s diabe-
tem nejcastéji souvisi s pfitomnosti a zavaznosti zakladni-
ho KVO, ale faktory souvisejici s diabetem mohou vyvolat
arytmie nezavisle na KV komorbiditach. Riziko poruch ve-
deni vzruchu a potfeba terapie kardiostimulatorem muze
byt také vyssi u pacientdl s DM2T nez u kontrolnich osob,
i kdyZ obecny management téchto problému by se nemél
lisit od ostatnich pacientud (obr. 16).

Komentovana doporuceni 22 - Doporuceni pro léky snizujici koncentraci glukézy u pacienti s diabetem 2. typu se srdecnim selhanim a bez néj

Doporuceni

Trida Uroven
doporuceni  dikazt

Doporuceni pro léky snizujici koncentraci glukozy ke snizeni hospitalizace pro srdecni selhani u pacientt s diabetem 2. typu s existujicim

srdecnim selhanim nebo bez néj

Inhibitory SGLT2 (empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin, ertugliflozin nebo sotagliflozin?) se doporucuji
u pacientli s DM2T s vice rizikovymi faktory ASKVO nebo s potvrzenym ASKVO ke snizeni rizika hospitalizace pro

srdecni selhani.

Inhibitory SGLT2 (dapagliflozin, empagliflozin nebo sotagliflozin?) se doporucuji u pacientt se srdec¢nim selhanim
u pacient s DM2T a HFrEF ke snizeni rizika hospitalizace pro HF a umrti z KV pficin.

Empagliflozin nebo dapagliflozin se doporucuji u pacientd s DM2T a EF LK > 40 % (HFmrEF a HFpEF) ke snizeni rizika

hospitalizace pro HF nebo umrti z KV pficin.

Doporuceni pro dalsi latky snizujici koncentraci glukézy s prokazanou bezpecnosti pro hospitalizaci pfi srdecnim selhani u pacientt s diabetem

2. typu, pokud je nutna dalsi kontrola glukézy

GLP-1 RA (lixisenatid, liraglutid, semaglutid, exenatid ER, dulaglutid, efpeglenatid) maji neutrélni vliv na riziko
hospitalizace se srde¢nim selhdnim a mély by byt zvazeny pro lécbu snizujici koncentraci glukézy u pacientli s DM2T lla

s rizikem HF nebo s HF.

Inhibitory DPP-4 (sitagliptin a linagliptin) maji neutralni Ucinek na riziko hospitalizace pro srde¢ni selhani a mély by

byt zvazeny pfi 1écbé snizujici koncentraci glukézy u pacientli s DM2T s rizikem HF nebo s HF. =
BazalIni inzuliny (glargin a degludek) maji neutrélni tcinek na riziko hospitalizace pro srdecni selhani a mély by byt lla
zvazovany pro lécbu snizujici koncentraci glukézy u pacientd s DM2T s rizikem HF nebo s HF.

Metformin by mél byt zvazen pro lécbu snizujici koncentraci glukézy u pacientd s DM2T a HF.¢ lla

Doporuceni pro léky snizujici koncentraci glukozy se zvysenym rizikem hospitalizace pro srdecni selhani u pacientti s DM2T
Pioglitazon je spojen se zvysenym rizikem vyskytu srde¢niho selhdni u pacientt s diabetem a nedoporucuje se k [éc¢bé
snizujici koncentraci glukézy u pacientd s rizikem srdec¢niho selhdni (nebo s predchozim srde¢nim selhdnim).

Inhibitor DPP-4 saxagliptin je spojen se zvySenym rizikem hospitalizace pro srdecni selhani u pacientl s diabetem
a neni doporucen pro Iécbu snizujici koncentraci glukézy u pacientt s rizikem srdecniho selhdni (nebo s predchozim

srdecnim selhanim).

Doporuceni ke zvlastnimu zieteli

Doporucuje se prejit na lécbu snizujici koncentraci glukdzy z pripravkl bez prokazaného KV pfinosu nebo prokazané

bezpecnosti na pripravky s prokazanym KV ptinosem.

ASKVO - aterosklerotické kardiovaskularni onemocnéni; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; DPP-4 — dipeptidyl peptidaza 4; EF LK - ejek¢ni frakce
levé komory; ER - prodlouzené uvolfiovani; GLP-1 RA - agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; HF - srde¢ni selhani; HFmrEF — srde¢ni
selhdni s mirné snizenou ejek¢ni frakci; HFpEF - srdecni selhani se zachovanou ejekéni frakci; HFrEF — srdecni selhdni se snizenou ejekéni frakci; KV -
kardiovaskularni; MACE - zdvazna nezédouci kardiovaskularni pfihoda; s.c. - subkuténni; SGLT2 - sodiko-glukézovy kotransportér 2.

2 Sotagliflozin je dualni inhibitor SGLT-1/2.
b Chronické a stabilni HF.

< Latky s prokézanym piinosem: inhibitory SGLT2: empagliflozin, canagliflozin, dapaglifiozin, sotagliflozin®, GLP-1 RA: liraglutid, semaglutid
s.c., dulaglutid, efpeglenatid. Ve studii VERTIS CV ertugliflozin nesnizil primarni cilovy ukazatel (tfibodovy MACE) ani kli¢ovy sekundarni cilovy
ukazatel (Umrti z kardiovaskularnich pfic¢in nebo hospitalizace pro srde¢ni selhani), ale snizil pocet hospitalizaci pro srdec¢ni selhani jako sekundarni

explorativni cilovy ukazatel.
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Lécba pacientli s DM2T a CKD?

Ke snizeni kardiovaskularniho rizika Ke snizeni rizika selhani ledvin

(trida 1) (tfida 1)

y A

Ke sniZeni rizika kardiovaskularniho selhani a selhani ledvin

nnipitor ontrola Inerenon

(tfida 1) (trida 1) (tfida I)

l

Pro dalsi kontrolu glukézy

Léky snizujici koncentraci glukézy s navrhovanym kardiovaskuldrnim pfinosem

GLP-1RA

Léky snizujici koncentraci glukézy s neutralnim
nebo zadnym prokazanym kardiovaskularnim pfinosem

Metformin (pokud eGFR > 30 ml/min/1,73 m?)
Inhibitor DPP-4

Inzulin

. @ESC—

Obr. 17 - Farmakoterapie ke snizeni kardiovaskularniho rizika nebo rizika selhani ledvin u pacientd s diabetem 2. typu a chronickym one-
mocnénim ledvin. ACEI - inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu; ARB - blokator receptoru AT, pro angiotenzin II; TK - krevni tlak;
CKD - chronické onemocnéni ledvin; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; DPP-4 - dipeptidyl peptidaza 4; eGFR - odhadovana glomerularni
filtrace; GLP-1 RA - agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid 1; KV - kardiovaskularni; KVO - kardiovaskularni onemocnéni; RAS
- renin-angiotenzinovy systém; SGLT2 — sodiko-glukézovy kotransportér 2; UACR - pomér albuminu ke kreatininu v modi.

2Rezim zaloZeny na statinech snizuje KV riziko u pacientl s CKD, zatimco ACEI nebo ARB snizuji riziko selhani ledvin; inhibitory SGLT2,
kontrola TK a finerenon snizuji jak KV riziko, tak riziko selhani ledvin. Inhibitory SGLT2, inhibitory RAS a finerenon jsou zvIasté ucinné pri
snizovani rizika selhani ledvin, kdyz je pfitomna albuminurie (napf. UACR > 3 mg/mmol [30 mg/g]; fadze A2 a A3). ® Canagliflozin, empagli-
flozin nebo dapagliflozin.

8 chronické onemocnéni Iedvin a diabetes Albuminurie je ¢asnym markerem nefropatie a pfed-
povida jak riziko selhani ledvin, tak KVO nezavisle na
Chronické onemocnéni ledvin (CKD) ma velky vliv na cel- eGFR. Nefropatie zpUsobenad diabetem je celosvétové

kovou morbiditu a mortalitu. CKD je definovadno jako hlavni pfi¢cinou CKD a screening pacientd s diabetem na
abnormality struktury nebo funkce ledvin, pfitomné déle  CKD se doporucuje alespor jednou roc¢né (obr. 17).

nez tfi mésice, s dasledky pro zdravi. Je uréeno predevsim

kategoriemi glomerularni filtrace (GFR) a albuminurii.
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Obr. 18 - Screening a lécba ischemické choroby dolnich koncetin u pacientt s diabetem. ABI - index kotnik-paze; CTA - vypocetni tomo-
graficka angiografie; ICHDK - ischemickd choroba dolnich koncetin; MRA — magnetickd rezonan¢ni angiografie; TBI — index palec-paze;
TcPO, - transkutanni tlak kysliku; WIfl - Wound, Ischaemia, foot Infection (réna, ischemie, infekce nohou).

2 TBI, kdyz ABI > 1,4. ®Dalsi informace tykajici se oSetfovéni ran a cviceni Ize nalézt v 2017 ESC Guidelines on the Diagnostic and treatment
of the peripheral arterial diseases.© MRA nebo CTA, kdyz duplexni sonografie nestaci pro planovani revaskularizace.
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9 Onemocnéni aorty a perifernich tepen
a diabetes

Diabetes je jednim z nejdUlezitéjsich rizikovych faktor(
pro rozvoj a progresi aterosklerézy. Pocet pacientl s ate-
rosklerézou spojenou s diabetem neustdle roste spolu
s poctem pacientl s diabetem po celém svété. Periferni
ateroskleréza zahrnuje ischemickou chorobu dolnich
koncetin (ICHDK) a aterosklerézu karotid (obr. 18).

10 Diabetes 1. typu a kardiovaskularni
onemocnéni

Lidé s DMI1T celi trojndsobnému zvyseni umrtnosti ve
srovnani s béznou populaci, coz se promitd do 11letého

snizeni primérné délky Zivota; KVO mortalita tvori 30—
44 % viech umrti u pacientt s DM1T.

S ohledem na lécebné cile a prahové hodnoty pro dalsi
KV rizikové faktory je kritickou otdzkou predikce KV rizi-
ka u pacientd s DM1T bez KVO. Stanoveni rizika ASKVO
u pacientll s DM1T je méné studovdno nez u pacientl
s DM2T.

Analogie doporuceni pro modifikace rizikovych fak-
torl u pacientd s DM1T vychazi ze skutecnosti, Ze nee-
xistuje zadny primy dukaz, Ze se redukce KV rizika sni-
Zenim kauzdlnich KV rizikovych faktord, jako je LDL-C
nebo krevni tlak, lis$i u pacientd s DM1T nebo DM2T.
Doporuceni jsou viak uvedena s védomim, Ze ve vétsi-
né CVOT pro lipidy, TK, antiagregacni l1é¢bu a antiko-
agulaci byli pacienti s DM1T vylouceni nebo zarazeni
v malych poctech.

Osoby s diabetem
Rodina/pecovatelé

Kulturni, genderové,
fyzické, psychologické,
socioekonomické,
duchovni perspektivy

.

Casté sledovani

C‘QO
tl\ nl\ Osobni setkani

Telemedicina

Sdéleni, rozvoj vztahu,
vzdélani, zmocnéni,
podpora, holisticky,

komplexni pfistup a péce
o reseni problémd,
sebefizeni

Mezioborovy tym

Lékari, sestry, dietologové,
psychologové,
fyzioterapeuti atd.

@ESc—

Obr. 19 - Pristup zaméreny na ¢lovéka u pacientl s diabetem s kardiovaskularnim onemocnénim nebo bez néj
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11 Koncept individualizované péce
o pacienta s DM a KVO

Doporucené postupy navrhuji koncept individualizované
péce zaméreny na konkrétniho jedince, ktery motivuje
pacienty, aby se aktivné podileli na hledani feSeni jejich
problému (obr. 19).

Komentovana doporuceni 23 — Doporuceni pro pacienty s diabetem
1. typu

Uroven
dukaza

Doporuceni Trida
doporuceni

U pacientli s DM1T se doporucuje, aby

se Uprava hypoglykemizujici medikace
fidila zasadami self-monitoringu pacienta
pod vedenim tymu multidisciplinarniho
diabetologického zdravotnického zatizeni.

Doporucuje se vyhnout se
hypoglykemickym epizodam, zejména
u pacientl s prokdzanym KVO.

- c

lla B

Statiny by mély byt zvazeny pro snizeni
LDL-C u dospélych starsich 40 let s DM1T
bez anamnézy KVO, aby se snizilo KV
riziko.

Pouziti statind je treba zvazit

u dospélych mladsich 40 let s DM1T

a dalsimi rizikovymi faktory KVO nebo
mikrovaskularnim poskozenim cilovych
organud nebo 10letym rizikem KVO 10 %
ke snizeni rizika KVO.

K odhadu 10letého rizika KVO u pacient
s DM1T Ize zvazit pouziti skotského/ Ilb B
Svédského modelu predikce rizika.

lla B

DMIT - diabetes mellitus 1. typu; KV - kardiovaskularni; KVO -
kardiovaskularni onemocnéni; LDL-C - cholesterol v lipoproteinech
s nizkou hustotou.

12 Praktické vedeni

Nova doporuceni a klinickd doporuceni pro |écbu DM2T
jsou zamérena na pacienta a klinicky obraz a riziko kar-
diorenalnich komplikaci spie nez na samotny HbA,.
Primarnim terapeutickym cilem u pacientl s diabetem
a ASKVO nebo zvysenym rizikem KV komplikaci je ochra-
na cilovych organu a zlepseni prognézy (obr. 1).

Implementace soucasnych doporuceni by méla byt
podporovana nejen pouzivanim pfislusnych vzdélavacich
nastrojd vyvinutych ESC, ale také jejich integraci do systé-
mU elektronické zdravotni evidence a digitalnich zdravot-
nickych feseni.

13 Klicova sdéleni

Diagnéza diabetu

e Zvysena glykemie nala¢no nebo nahodné, zvyseni
HbA,. nebo abnormdlni OGTT se pouzivaji v diagnos-
tice diabetu. V pfipadé symptomu staci jediny abnor-
malni test, zatimco dva abnormalni testy jsou obvyk-
le vyZzadovany u pacientd bez pfiznakd.

e Nediagnostikovany diabetes je casty, zvlasté u je-
dincl s KVO. Proto se doporucuje screening diabe-

tu u vsech jedincd s KVO, véetné HF, pomoci HbA,,
a/nebo glukdézy nala¢no.

Hodnoceni kardiovaskularniho rizika

e VSichni pacienti s diabetem by méli byt vysetieni na
pritomnost ASKVO a zdvazného TOD.

e U pacientll s DM2T bez symptomatického ASKVO
nebo zdvazného TOD by se mélo vypocitat desetileté
riziko KVO prostfednictvim SCORE2-Diabetes.

Zivotosprava

e Pro kuraky je odvykani koureni primarnim cilem in-
tervence v oblasti Zivotosprdvy u pacientll s KVO
a diabetem.

e Zvyseni fyzické aktivity je vhodné u vsech pacientl
s KVO a DM2T podle paradigmatu ,kazdy krok se
pocita”.

e U pacientt s obezitou a DM2T s KVO nebo bez KVO je
snizeni hmotnosti v kombinaci se zvysenim denni fy-
zické aktivity prostfednictvim strukturovanych cvice-
ni klicovou slozkou Zivotniho stylu pro zlepSeni meta-
bolické kontroly, zlepseni cvicebni kapacity a snizeni
rizika kardiovaskularnich prihod.

e Stredomorskd strava doplnénd olivovym olejem
a/nebo ofechy snizuje vyskyt zavaznych kardiovasku-
larnich pfihod u pacientd s KVO.

Glykemické cile

e Prisna kontrola glykemie snizuje kratkodobé a dlou-
hodobé mikrovaskularni komplikace diabetu.

e Pfisnd kontrola glykemie snizuje dlouhodobé makro-
vaskularni komplikace (nad 20 let).

e Hypoglykemie je spojena s nepfiznivymi KV vysledny-
mi parametry a je nejlepsi se ji vyhnout.

Terapie snizujici koncentraci glukézy

e Komplikace ASKVO jsou u pacientd s DM2T bézné.

e Glykemicky stav by mél byt systematicky hodnocen
u viech pacientt s KVO nebo s vysokym rizikem KVO,
protoze glykemicky stav je zakladem mnoha klinic-
kych rozhodnuti v kardiologii.

¢ Nezavisle na vychozi hodnoté HbA, nebo dalsich Iat-
kadch snizujicich koncentraci glukézy snizuji vybrané
inhibitory SGLT2 a GLP-1 RA riziko KV pfihody u pa-
cientd s DM2T s ASKVO a/nebo zdvaznym TOD.

Krevni tlak

e Cilové hodnoty krevniho tlaku by mély byt u pacientd
s hypertenzi individualizovany.

e Optimalni kontrola TK sniZuje riziko mikro- a makro-
vaskularnich komplikaci.

e Kontrola TK casto vyZzaduje kombinacni Iékové tera-
pie s inhibitorem RAS a BKK nebo diuretikem. Dvoj-
kombinace antihypertenziv se doporucuje jako lé¢ba
prvni linie.

e Vsichni hypertonici s diabetem, bez ohledu na jejich
antihypertenzni 1é¢bu, by si méli kontrolovat krevni
tlak doma.

Lipidy
e Statiny zUstavaji terapii prvni volby ke sniZzeni kon-
centrace LDL-C.
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e Ezetimib a inhibitory PCSK9 pfidané ke statinim (po-
kud nebylo dosazeno |é¢ebnych cild) - nebo samot-
né (v pripadé zdokumentované intolerance statin()
— vyznamné snizuji koncentraci LDL-C, a tim zlep3uji
vysledky KV prevence.

Antitromboticka terapie

* Na zakladé pritomnosti ASKVO a individudlniho KV
rizika jsou antiagregancia zakladnim kamenem pre-
vence KV pfihod u pacientl s diabetem.

e Zkraceni nebo snizeni DAPT na clopidogrel je tfeba
se vyhnout u pacientd s diabetem po AKS vzhle-
dem k jejich vysokému KV riziku, nedostatku udajt
o ucinnosti a Spatné biologické aktivaci clopido-
grelu.

* Na zakladé nedostatku dikazi a Spatné biologické
aktivace clopidogrelu je tfeba se vyhnout deeskalaci
fizené testovanim funkce krevnich desticek.

Multifaktorialni pfistup
e K dosazeni dlouhodobé zmény Zivotospravy je ne-
zbytné kontinudlni, multidisciplinarni poradenstvi.

Lécba ICHS

e U pacientd s ICHS snizuji inhibitory SGLT2 a/nebo
GLP-1 RA riziko KV pfihod.

e U pacientt s diabetem a ICHS s postizenim vice ko-
ronarnich tepen, vhodnou koronarni anatomii pro
revaskularizaci a nizkou predikovanou chirurgickou
mortalitou je CABG lepsi nez PCI.

Srdecni selhani

e Pfistup zaméreny na pacienta je klicovym faktorem
Uspésného vedeni l1éCby, jehoz vysledkem je vétsi spo-
kojenost pacientl, dodrzovani terapeutickych planu
a lepsi zdravotni vysledky.

e Dulezitymi faktory pro selfmanagement diabetu
a komorbidit jsou vzdélani, motivace a pokracujici
podplirnd péce o jednotlivce.

* Empagliflozin a dapagliflozin snizuji cilovy ukaza-
tel sloZzeny z umrti z KV pficin nebo hospitalizace se
srdecnim selhanim u pacientl se srde¢nim selhanim
a EF LK > 40 %.

e Lécba inhibitory SGLT2 u pacientl s diabetem a HF
snizuje vyskyt ukazatell spojenych s HF.

e Saxagliptin a pioglitazon zvysuji riziko hospitalizace
pro HF u pacientt s diabetem a HF.

Arytmie

* FS je béZnd u pacientl s diabetem a zvySuje mortali-
tu a riziko cévni mozkové prihody a riziko srde¢niho
selhani.

® Oportunni screening FS se doporucuje u pacien-
tG s diabetem ve véku > 65 let palpaci pulsu (nebo
pomoci nositelnych zafizeni) a systematickym scree-
ningem EKG (ve véku > 75 let). FS by méla byt vzdy
potvrzena EKG.

e U pacientu s diabetem ve véku < 65 let se dopo-
ruCuje oportunni screening FS pomoci hodnoce-
ni pulsu nebo EKG s ohledem na jejich riziko FS
a mozné souvisejici riziko ischemické cévni mozko-
vé prihody.

Chronické onemocnéni ledvin

e CKD u pacientt s diabetem je spojeno s vysokym rizi-
kem rozvoje selhani ledvin a KVO.

e Pacienti s diabetem by méli byt pravidelné vySetfova-
ni na pritomnost CKD nebo by mélo byt urceno sta-
dium CKD hodnocenim eGFR a UACR.

e Nékteré ACEI/ARB, inhibitory SGLT2 a finerenon
snizuji riziko selhani ledvin a riziko KVO u pacient(
s DM2T a CKD.

Diabetes 1. typu

e Terapie snizujici koncentraci glukézy u DMI1T by se
méla fidit zasadami selfmanagementu pacienta pod
vedenim multidisciplindrniho tymu diabetologické
péce.

Péce zamérend na pacienta

¢ Pfistup zaméreny na pacienta je klicovym faktorem
uspésného vedeni lé¢by, jehoz vysledkem je vétsi spo-
kojenost pacientl, dodrzovani terapeutickych planu
a lepsi zdravotni vysledky.

e DUlezitymi faktory pro selfmanagement diabetu
a komorbidit jsou vzdélani, motivace a pokracujici
podpurnd péce o jednotlivce.

14 Mezery v dukazech

Diagnoéza diabetu

e Globdalni screeningové programy pro diabetes, pfi-
zpusobené regionalnim demografickym a etnickym
skupinam, jsou nezbytné k vytvoreni nejpfesnéjsi-
ho a nakladové nejefektivnéjsiho screeningového
testu.

Zivotosprava

e U rdznych skupin pacientd s diabetem a KVO, napf.
ICHS, HFpEF, HFrEF, FS nebo PAD, jsou zapotiebi ran-
domizované studie sledujici efekt dlouhodobé inter-
vence na vyskyt KV ukazateld.

e U pacientd s DM2T a KVO jsou zapotiebi rozsahlé
randomizované studie hodnotici pfinos multidis-
ciplinarniho tymu pro zvySeni adherence k inter-
vencim v oblasti Zivotosprdvy a optimalni medi-
kace.

e U starsich a kfehkych pacientt s DM2T a KVO je tre-
ba vyhodnotit pouzitelnost a nejlepsi praxi teleme-
diciny.

Glykemické cile

e Nezdvisla uloha hypoglykemie, glykemické variabi-
lity, time-in-range a postprandialni hyperglykemie
v KV patologii vyZzaduje dalsi vyzkum.

e K pochopeni tulohy modernich strategii monitorovani
glukézy (CGM) pfi zlepSovani vyslednych ukazatell
makrovaskularnich pfihod a srde¢niho selhani jsou
zapotrebi rozsahlé studie.

Terapie snizujici koncentraci glukézy

e ZUstdva nejasné, zda se kombinovand terapie GLP-
1 RA a inhibitory SGLT2 doplnuje v kardiorenalnich
vysledcich u pacientl s DM2T.
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e Je tfeba prozkoumat, zda intenzivnéjsi kontrola gly-
kemie dosazend novymi léky mlze prokazat vyssi
ucinnost z hlediska KV ukazateld.

Krevni tlak

e Chybéji kvalitni data o managementu TK u DM1T.

e Optimalni cile pro (izolovany) DTK u pacientd s dia-
betem a hypertenzi zlstavaji neprikazné.

¢ Vice informaci o optimalizaci KV ochrany u diabetu
managementem TK na zakladé hodnot TK mimo or-
dinaci by mély poskytnout randomizované interven-
¢ni studie.

Lipidy

e Je tfeba stanovit optimalni cilové hodnoty LDL-C pro
pacienty s diabetem; kvalitni védecké dlkazy chybéji
zejména u DM1T.

* Nové léky snizujici koncentraci lipidd, jako je inclisi-
ran, vyZzaduji udaje o ucinnosti na KV cilové ukazate-
le jak u bézné populace, tak u pacientl s diabetem.

Antitromboticka terapie
e Je zapotrebi vice Udaju o primarni KV prevenci pro
pacienty s DM1T.
e Budouci randomizované studie faze 3 testujici anti-
trombotika v KV prevenci by mély pouzivat homo-
genni klasifikace krvaceni, aby byl profil pfinost a ri-
zik mono- nebo kombinované terapie srovnatelny
v rlznych studiich.
Profil prinosu a rizika ASA v KV prevenci u pacient(
s diabetem a dokumentovanymi vyznamnymi atero-
sklerotickymi lézemi (perifernimi nebo koronarnimi)
nebo vysokym skére CAC, ale bez anamnézy cévni
mozkové prihody nebo infarktu myokardu by mél
byt dale zkouman v randomizovanych studiich.
Protoze dokumentované mikrovaskularni onemoc-
néni ledvin a/nebo oka nezavisle predpovida budou-
ci KV prihody, je tfeba posoudit, zda by pacientim
s diabetem s mikrovaskuldrnim onemocnénim a bez
MACE v anamnéze prospéla ¢asnd primarni prevence.
Je treba prokazat, zda Ize 12mésicni DAPT po AKS
zkratit u pacientd s diabetem pomoci SAPT s ASA
nebo s inhibitorem P2Y,.
e U pacientl s FS po AKS s diabetem je tfeba urdit opti-
malni dobu trvani TAT.

Multifaktorialni pfistup

e Zbyva stanovit optimalni intervencni protokol pro
zlepseni adherence, zejména pro pacienty s diabe-
tem a komorbiditami a starsi populaci.

e Pohlavni a etnické rozdily tykajici se u¢innosti multi-
faktoridlnich intervenci je tfeba vyhodnotit.

e U pacientl s kardiovaskularnimi chorobami a diabe-
tem je zapotfebi vyhodnoceni aplikaci e-health ke
zlepseni dodrzovani opatfeni v oblasti Zivotospravy
a medikace a také posouzeni klinickych vysledkd.

Lécba ICHS

e Zbyva stanovit optimalni glykemickou kontrolu a cile
antidiabetické |écby za hospitalizace s ohledem na
situace AKS a stabilni ICHS, stejné jako po koronarni
revaskularizaci.

® Prestoze DES novéjsi generace maji zlepsené vysledky
u pacientl s diabetem, jsou zapotfebi randomizova-
né studie, aby se zjistilo, zda mohou snizit rozdil ve
vysledcich mezi CABG a PCl v této skupiné pacientt.

e Dosud nebyla provedena zadnd pfima srovnani vy-
sledk( revaskularizace u pacientt s DM2T a postize-
nim kmene levé véncité tepny.

e Chybéji spolehlivé udaje o pacientech s koronarnim
postizenim a DM1T.

¢ U¢inek protizanétlivych strategii u pacient( s diabe-
tem by mél byt posouzen ve specializovanych stu-
diich.

Srdecni selhani

e Ucinek finerenonu na kardiorenalni cilové ukazatele
u pacientld s diabetem a HFrEF nebo HFpEF je tfeba
oveéfit.

e Je zapotrebi vice mechanistickych studii k lepSimu po-
chopeni toho, jak inhibitory SGLT2 zlep3uji ukazatele
srde¢niho selhani.

e U pacientUl se srdecnim selhdnim a DM1T je zapotrebi
dalsi vyzkum k urceni optimalniho pfistupu.

e Je tfeba urcit prognosticky pfinos screeningu srdecni-
ho selhdni pomoci BNP/NT-proBNP u asymptomatic-
kych pacientl s diabetem.

Arytmie

¢ Je zapotrebi lepsich dlikazU o rizicich sinovych a ko-
morovych arytmii spojenych s DM1T a o tom, jak by
mély byt optimalné léceny.

e Optimalni screeningové metody a lécba pacientd
s diabetem museji byt definovany randomizovanymi
studiemi.

¢ Role FS u diabetu musi byt vyhodnocena randomizo-
vanymi studiemi sledujicimi klinické ukazatele.

e Mélo by byt presnéji vyhodnoceno, zda inhibitory
SGLT2 snizuji riziko umrti z KV pfi¢in snizenim rizika
komorovych tachyarytmii.

Chronické onemocnéni ledvin

e Je tifeba prozkoumat KV a rendlni ucinky pouziti ne-
steroidnich MRA u pacientl s CKD v kombinovaném
rezimu ACEI/ARB + inhibitor SGLT2.

e Je tfeba posoudit cisté prinosy protidestickové Iécby
u pacientu s diabetem a CKD s ASKVO a bez ASKVO.

Onemocnéni aorty a perifernich tepen

e Je tfeba posoudit frekvenci a zplsob vaskularniho
screeningu u pacientd s diabetem.

¢ Jsou zapotrebi specifické studie, které pomohou |é-
kardm volit rizné strategie podle pfitomnosti PAD.

Diabetes 1. typu

e Je tfeba vyhodnotit komplexni péci o kardioprotekci
u pacientd s DM1T s ¢asnym nastupem.

e Zbyva objasnit ulohu zmirnéni inzulinové rezistence
a pouziti doplfiikovych terapii ke snizeni KV rizika.

¢ Chybéji studie intervence v oblasti Zivotospravy u pa-
cientd s DM1T a KVO.

Péce zamérend na pacienta
e Je zapotrebi lepsi [é¢ba KVO u Zen s diabetem.
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e Jsou zapotrebi U¢inné mezioborové pfistupy k lepSimu 15 Pohlavni rozdl'ly
zvladnuti kontroly glykemie a minimalizaci rizika kom-

plikaci. Epidemiologické studie naznacuji, Ze diabetes je silnéjsim
e Chybéji data o personalizaci mobilniho zdravi (mHealth) rizikovym faktorem pro KVO u Zen ve srovnani s muzi.
posouzenim toho, jak jednotlivé faktory, jako je zdra- Udaje z velkych CVOT nenaznacuji rozdily mezi pohlavimi

votni gramotnost, kultura, socioekonomicky status, s ohledem na pfinos snizeni KV rizika strategie u DM2T,
starnuti, chovani a plan lécby, ovliviuji zapojeni pacien-  tj. |é¢by inhibitory SGLT2 nebo GLP-1 RA.
td do nastrojua mHealth a klinické vysledky.

16 Jak postupovat a ¢eho se vyvarovat

Doporuéeni Trida Uroven
doporuceni  dukazu

Tabulka 10 - Jak postupovat a ¢eho se vyvarovat

Doporuceni pro diagnostiku diabetes mellitus

Screening diabetu se doporucuje u vsech jedincd s KVO?* pomoci koncentrace glukézy nalacno a/nebo HbA,..

Doporucuije se, aby diagnéza diabetu byla zalozena na HbA,. a/nebo koncentraci glukézy v plazmé ze Zilni krve nala¢no --

nebo na OGTT, pokud panuji stale pochybnosti.

Doporuceni pro hodnoceni kardiovaskularniho rizika u pacientt s diabetem 2. typu

U pacientt s diabetem se doporucuje provést screening na pritomnost zavazného TOD. _-

U pacientt s diabetem se doporucuje zhodnotit anamnézu a pfitomnost symptomu svédcicich pro ASKVO.

U pacient s DM2T bez symptomatického ASKVO nebo zavazného TOD se doporucuje odhadnout 10leté riziko KVO --

pomoci SCORE2-Diabetes.

Doporuceni pro snizeni hmotnosti u pacientt s diabetem

Doporucuije se, aby se jedinci s nadvdhou nebo obezitou zamérovali na snizeni hmotnosti a zvySeni fyzické aktivity pro
zlepseni metabolické kontroly a celkového profilu rizika KVO.

Doporuceni pro vyzivu u pacientd s diabetem

Ke snizeni kardiovaskuldrniho rizika se doporucuje prijmout sttedomorskou nebo rostlinnou stravu s vysokym obsahem
nenasycenych tuku.

Doporuceni pro fyzickou aktivitu/cviceni u pacientti s diabetem

U vsech pacientli s DM2T s KVO i bez KVO se doporucuje zvysit jakoukoli fyzickou aktivitu (napf. 10 min denné chlze).
Optimalni je tydenni aktivita stfedni intenzity po dobu 150 min nebo 75 min intenzivniho vytrvalostniho cviceni.

Doporucuije se prizpUsobit cvicebni intervence komorbiditam spojenym s DM2T, napi. kiehkosti, neuropatii nebo
retinopatii.

Doporucuje se zavést strukturované fyzické cviceni u pacientt s DM2T a prokazanym KVO, napf. ICHS, HFpEF, HFmrEF,
HFrEF nebo FS, ke zlepseni metabolické kontroly, zatézové kapacity a kvality Zivota a snizeni poctu KV piihod.

Doporucuje se provadét odporové cviceni jako doplnék k vytrvalostnimu cviceni alespon dvakrét

tydné.

Doporuceni pro odvykani koureni u pacientti s diabetem

Ke snizeni kardiovaskuldrniho rizika se doporucuje prestat koufit.

Doporuceni pro cilové hodnoty glykemie

Ke snizeni mikrovaskularnich komplikaci se doporucuje aplikovat pfisnou kontrolu glykemie (HbA, < 7 %).

Doporucuje se vyhnout se hypoglykemii, zejména u pacientl s KVO.

Doporucuije se individualizovat cile HbA, podle komorbidit, trvani diabetu a ocekavané délky zivota.

Doporuceni pro lécbu snizujici glykemii u pacientti s diabetem 2. typu a aterosklerotickym kardiovaskularnim onemocnénim ke snizeni
kardiovaskularniho rizika

Doporucuje se uprednostnit uzivani pripravku snizujicich glukézu s prokazanymi KV prinosy, nasledovanych pfipravky

s prokézanou KV bezpecnosti pred pripravky bez prokazaného KV prinosu nebo prokazané KV bezpecnosti. <

Pokracovani na dalsi strané

Inhibitory sodiko-gluk6zového kotransportéru 2

Inhibitory SGLT2 s prokdzanym KV benefitem? se doporucuji u pacientli s DM2T a ASKVO ke snizeni KV pfihod, nezavisle -

na vychozi nebo cilové hodnoté HbA, a nezavisle na soubézné medikaci snizujici glykemii.
Agonisté receptoru pro glukagonu podobny peptid 1

GLP-1 RA s prokazanym kardiovaskularnim pfinosem se doporucuji u pacientti s DM2T a ASKVO ke snizeni KV pfihod,
nezavisle na vychozi nebo cilové hodnoté HbA, a nezavisle na soubézné medikaci snizujici glykemii.
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Doporuceni pro kontrolu krevniho tlaku u pacientt s diabetem

Screening hypertenze

Pravidelné méreni TK se doporucuje u viech pacientu s diabetem k detekci a Iécbé hypertenze ke snizeni KV rizika. _-
Lécebné cile

Lécba antihypertenzivy se doporucuje lidem s diabetem, kdyz je krevni tlak v ordinaci > 140/90 mm Hg.

U pacientl s diabetem se doporucuje écit hypertenzi individualné. Cilova hodnota STK je 130 mm Hg a < 130 mm Hg, --

pokud je tolerovana, ale ne < 120 mm Hg. U starsich lidi (vék > 65 let) se doporucuje cilit STK na 130-139 mm Hg.

Lécba a hodnoceni

U pacientt s diabetem a hypertenzi se doporucuje zména zivotospravy (snizeni hmotnosti pti nadvaze, fyzickd aktivita, --
omezeni alkoholu, omezeni sodiku, zvySena konzumace zeleniny, pouzivani nizkotu¢nych mlécnych vyrobku).

Doporutuje se zahajit [é¢bu kombinaci inhibitoru RAS a BKK nebo thiazidovéholthiazidu podobného diuretika. 0 AT
Doporuceni pro lécbu dyslipidemie u pacientt s diabetem

Lipidové cile u pacientt s diabetem

U pacientl s DM2T se stfednim KV rizikem se doporucuje cilova hodnota LDL-C < 2,6 mmol/I.

U pacientl s DM2T s vysokym KV rizikem se doporucuje cilova hodnota LDL-C < 1,8 mmol/l a snizeni LDL-C alespor --

050 %.

U pacientl s DM2T s velmi vysokym KV rizikem se doporucuje cilova hodnota LDL-C < 1,4 mmol/l a snizeni LDL-C alespon
050 %.

U pacientl s DM2T je sekundarnim cilem hodnota non-HDL-C < 2,2 mmol/l u pacientt s velmi vysokym KV rizikem

a < 2,6 mmol/l (< 100 mg/dl) se doporucuje u pacientl s vysokym KV rizikem.

Hypolipidemicka lécba u pacientti s diabetem

Statiny jsou doporucovény jako lécba snizujici hodnotu LDL-C prvni volby u pacientt s diabetem a nad cilovymi
hodnotami LDL-C. Podavani statinl je definovano na zakladé profilu KV rizik pacientt a doporucenych cilovych hodnot
LDL-C (nebo non-HDL-C).

Inhibitor PCSK9 se doporucuje u pacientl s velmi vysokym KV rizikem, s trvale vysokymi hodnotami LDL-C nad cilovymi
hodnotami navzdory lé¢bé maximalni tolerovanou davkou statinu, v kombinaci s ezetimibem nebo u pacientt
s intoleranci statinu.

Pokud neni cilovych hodnot LDL-C dosazeno statiny, doporucuje se kombinovana lécba s ezetimibem.

Doporuceni pro antitrombotickou léc¢bu u pacientu s diabetem a akutnim nebo chronickym koronarnim syndromem bez indikaci k dlouhodobé
peroralni antikoagulaci

ASA v davce 75-100 mg jednou denné se doporucuje u pacientd s diabetem a predchozim IM nebo revaskularizaci
(CABG nebo stenting).

U pacientl s AKS a diabetem, ktefi podstupuji PC, se kromé ASA (75-100 mg jednou denné) doporucuje inhibitor
receptoru P2Y,, (ticagrelor nebo prasugrel), udrzovany po dobu 12 mésica.

Clopidogrel 75 mg jednou denné po nasycovaci davce (napf. 600 mg nebo alespon 5 dni jiz na udrzovaci lécbé) se
doporucuje navic k ASA po dobu 6 mésict po korondrnim stentovani u pacientt s CHKS, bez ohledu na typ stentu,
pokud je kratsi doba trvani indikovéna z dlivodu rizika, popf. vyskytu Zivot ohrozujiciho krvaceni.

Clopidogrel se doporucuje jako alternativa v pfipadé intolerance ASA.

U pacientt s diabetem a AKS lécenych DAPT, ktefi podstupuji CABG a nevyzaduji dlouhodobou lé¢bu OAC, se
doporucuje znovu zahdjit 1é¢bu inhibitorem receptoru P2Y,,, jakmile to bude po operaci povazovano za bezpecné,
a pokracovat v ni az 12 mésicu.

Doporuceni pro antitrombotickou lécbu u pacientt s diabetem a akutnim nebo chronickym koronarnim syndromem a/nebo postperkutanni
koronarni intervenci vyzadujici dlouhodobou perorélni antikoagulaci

U pacientt s FS a lécenych antiagregacni terapii, kteri jsou zpUsobili pro antikoagulaci a bez kontraindikace, se
doporucuji NOAC prednostné pred VKA.

U pacientl s AKS nebo CHKS a diabetem, ktefi podstupuji implantaci korondrniho stentu a maji indikaci k antikoagulaci,
se doporucuje trojkombinace s nizkou davkou ASA, clopidogrelem a OAC po dobu alespori 1 tydne, po niz nasleduje
dualni terapie s OAC a jednou peroralni protidestickovou latkou.

Doporuceni pro ochranu Zaludku

Pokud se antitrombotika pouZivaji v kombinaci, doporucuiji se inhibitory protonové pumpy k prevenci
gastrointestinalniho krvaceni.

Pfi pouziti clopidogrelu se omeprazol s esomeprazolem k ochrané zaludku nedoporucuji.
Doporuceni pro multifaktorialni pfistup u pacientt s diabetem 2. typu

Doporucuje se v¢asné rozpoznani a lécba rizikovych faktorli a komorbidit.

Doporucuje se multifaktorialni pfistup ke zvlddani DM2T se stanovenim cilt |écby.

Doporucuji se multidisciplinarni behavioralni pristupy, které kombinuji znalosti a dovednosti riznych
pecovatelu.

Pokracovani na dalsi strané
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Doporuceni pro revaskularizaci u pacientt s diabetem

Doporucuji se podobné techniky revaskularizace (napt. pouziti DES a radialniho pristupu pro PCl a pouziti levé vnitini
mamarni arterie jako $tépu pro CABG) u pacientl s diabetem i bez né;.

Revaskularizace myokardu u ICHS se doporucuje, kdyz angina pectoris pretrvava i pres Iécbu antiangindznimi léky nebo
u pacientli s dokumentovanou velkou oblasti ischemie (> 10 % LK).

Kompletni revaskularizace se doporucuje u pacientli se STEMI bez kardiogenniho Soku a s ICHS s postizenim vice tepen.

Rutinni okamzitd revaskularizace non-culprit Iézi u pacientli s IM a s postizenim vice tepen projevujicim se kardiogennim
Sokem se nedoporucuje.

Doporuceni pro kontrolu glykemie u pacientt s diabetem a akutnim koronarnim syndromem

Doporucuje se posoudit stav glykemie pfi pocatecnim hodnoceni u vech pacientt s AKS.

U pacientl se znamym diabetem nebo hyperglykemii (definovanou jako koncentrace glukézy > 11,1 mmol/l) se
doporucuje ¢asto monitorovat glykemie.

Doporuceni pro screening a diagnostiku srde¢niho selhani u pacientt s diabetem
Vysetieni pfi podezieni na HF
Pokud je podezieni na srdecni selhani, doporucuje se mérit BNP/NT-proBNP.

Systematicky screening symptomu srdecniho selhani a/nebo znamek srdecniho selhani se doporucuje pfi kazdé klinické
kontrole u vSech pacientd s diabetem.

Diagnostické testy u vSech pacientti s podezienim na srdecni selhani
Doporucuje se 12svodové EKG.
Doporucuje se transtorakalni echokardiografie.

Doporucuje se rentgenové vysetieni hrudniku.

N N N N ﬁI

Rutinni krevni testy na komorbidity jsou doporuceny, vcetné tplného krevniho obrazu, mocoviny, kreatininu
a elektrolytl, funkce stitné zlazy, lipidu a stavu zeleza (feritin a TSAT).

Doporuceni pro lécbu srdecniho selhani u pacientt se srdecnim selhanim se snizenou ejek¢ni frakci a diabetem
Doporuceni pro farmakologickou lé¢bu indikovanou u pacientt s HFrEF (tfida NYHA [I-IV) a diabetem

Inhibitory SGLT2 (dapagliflozin, empagliflozin nebo sotagliflozin) se doporucuji u vsech pacientti s HFrEF a DM2T ke
snizeni rizika hospitalizace pro srdecni selhani a umrti z KV pficin.

Doporucuje se sacubitril/valsartan nebo ACEI véem pacientlim s HFrEF a diabetem, aby se sniZilo riziko hospitalizace
a umrti pro HF.

Betablokatory se doporucuji u pacientli s HFrEF a diabetem ke snizeni rizika hospitalizace a Umrti pro HF.
MRA se doporucuji u pacientt s HFrEF a diabetem, aby se sniZilo riziko hospitalizace a Umrti pro HF.

Intenzivni strategie Casného zahdjeni Iécby zalozené na dukazech (inhibitory SGLT2, ARNI/ACEI, betablokatory a MRA),
s rychlou titraci na cilové davky definované ve studii zacinajici pred propusténim a s castymi naslednymi navstévami

v prvnich 6 tydnech po hospitalizaci se srdecnim selhanim se doporucuje ke snizeni poctu opakovanych hospitalizaci
nebo mortality.

Doporuceni pro dalsi osetreni indikovana u vybranych pacientt s HFrEF (tfida NYHA 1I-IV) a diabetem

Pristrojova terapie pomoci ICD, CRT-P nebo CRT-D se doporucuje u pacientd s diabetem, stejné jako u bézné populace
s HFrEF.

ARB se doporucuji u symptomatickych pacientt s HFrEF a diabetem, ktefi netoleruji sacubitril/valsartan nebo ACEI, ke
snizeni rizika hospitalizace pro HF a umrti z KV pficin.

Diuretika se doporucuji u pacientti s HFrEF a diabetem se znamkami a/nebo pfiznaky kongesce tekutin ke zlepseni
symptom, zatézové kapacity a snizeni rizika hospitalizaci pro HF.

Doporuceni pro lécbu srdecniho selhani u pacientt s diabetem a ejekcni frakei levé komory nad 40 %

Empagliflozin nebo dapagliflozin se doporucuji u pacientt s DM2T a EF LK > 40 % (HFmrEF a HFpEF), aby se snizilo
riziko hospitalizace pro srdecni selhani nebo umrti z KV pricin.

Diuretika se doporucuji u pacientti s HFpEF nebo HFmrEF a diabetem se znamkami a/nebo priznaky kongesce tekutin ke
zlepseni symptomd, zdtézové kapacity a hospitalizace pro srdecni selhani.

Doporuceni pro léky snizujici koncentraci glukozy u pacientt s diabetem 2. typu se srdecnim selhanim a bez néj

Doporuceni pro léky snizujici koncentraci glukézy ke snizeni hospitalizace pro srdecni selhani u pacientt s diabetem 2. typu s existujicim
srdecnim selhanim nebo bez néj

Inhibitory SGLT2 (empagliflozin, canagliflozin, dapagliflozin, ertugliflozin nebo sotagliflozin) se doporucuji
u pacientli s DM2T s vice rizikovymi faktory ASKVO nebo s potvrzenym ASKVO ke snizeni rizika hospitalizace pro srde¢ni
selhani.

Inhibitory SGLT2 (dapagliflozin, empagliflozin nebo sotagliflozin) se doporucuji u pacientd se srde¢nim selhdnim
u pacient s DM2T a HFrEF ke snizeni rizika hospitalizace pro HF a umrti z KV pricin.

Empagliflozin nebo dapagliflozin se doporucuji u pacientd s DM2T a EF LK > 40 % (HFmrEF a HFpEF) ke snizeni rizika
hospitalizace pro HF nebo umrti z KV pficin.

Pokracovani na dalsi strané
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Doporuceni pro léky snizujici koncentraci glukézy se zvysenym rizikem hospitalizace pro srdecni selhani u pacienti s DM2T

Pioglitazon je spojen se zvysenym rizikem vyskytu srdecniho selhdni u pacientt s diabetem a nedoporucuje se k lécbé
snizujici koncentraci glukdzy u pacient( s rizikem srdecniho selhani (nebo s predchozim srdecnim selhanim).

Inhibitor DPP-4 saxagliptin je spojen se zvySenym rizikem hospitalizace pro srdecni selhani u pacientd s diabetem a neni
doporucen pro lécbu snizujici koncentraci glukézy u pacientt s rizikem srdecniho selhani (nebo s predchozim srdecnim
selhanim).

Doporuceni ke zvlastnimu zfeteli u pacientd se srdecnim selhanim a diabetem

Doporucuje se prejit na Iécbu snizujici koncentraci glukézy z pripravkl bez prokazaného KV pfinosu nebo prokazané
bezpecnosti na pripravky s prokazanym KV pfinosem.

Doporuceni pro lécbu fibrilace sini u pacientt s diabetem
Screening fibrilace sini u diabetu
U pacientt ve véku > 65 let se doporucuje oportunni screening FS pomoci méreni pulsu nebo EKG.

U pacientU s diabetem < 65 let (zejména jsou-li pfitomny jiné rizikové faktory) se doporucuje oportunni screening FS
pomoci méreni pulsu nebo EKG, protoze pacienti s diabetem vykazuji vyssi frekvenci FS v mladsim véku.

Antikoagulace pro fibrilaci sini u pacientd s diabetem

Peroralni antikoagulace se doporucuje k prevenci cévni mozkové prihody u pacientu s FS a diabetem a s alespor jednim
dalsim rizikovym faktorem (CHA,DS,-VASc) pro cévni mozkovou pfihodu.

Pro prevenci cévni mozkové piihody u FS se NOAC doporucuji pfednostné pred VKA, s vyjimkou pacientt
s mechanickymi chlopennimi protézami nebo stredné tézkou az tézkou mitralni stendzou.

Doporuceni pro pacienty s chronickym onemocnénim ledvin a diabetem
Doporucuje se intenzivni snizeni LDL-C statiny nebo kombinaci statin/ezetimib.
Ke snizeni rizika KVO a albuminurie se doporucuje cilovy TK 130/80 mm Hg.

Doporucuji se personalizované cile HbA, 48-64 mmol/mol s cilovou hodnotou < 53 mmol/mol ke snizeni
mikrovaskularnich komplikaci, kdykoli je to mozné.

Doporucuje se maximalni tolerovana davka ACEI nebo ARB.

Inhibitor SGLT2 (canagliflozin, empagliflozin nebo dapagliflozin) se doporucuje u pacienti s DM2T a CKD s eGFR
>20 ml/min/1,73 m?, aby se snizilo riziko KVO a selhani ledvin.

Finerenon se doporucuje jako doplnék k ACEI nebo ARB u pacientt s DM2T a eGFR > 60 ml/min/1,73 m? s UACR > 30 mg/mmol
(>300 mg/g) nebo eGFR 25-60 ml/min/1,73 m? a UACR >3 mg/mmol (> 30 mg/g) ke snizeni KV ptihod a selhdni ledvin.

Doporucuje se GLP-1 RA pfi eGFR > 15 ml/min/1,73 m? k dosazeni adekvétni kontroly glykemie vzhledem k nizkému
riziku hypoglykemie a pfiznivému vlivu na hmotnost, KV riziko a albuminurii.

U pacientl s CKD a ASKVO se doporucuje nizka davka ASA (75-100 mg jednou denné).

Doporucuje se, aby pacienti s diabetem byli rutinné vysetfovani na onemocnéni ledvin hodnocenim eGFR definované
pomoci CKD-EPI a UACR.

Lécba intenzivni [ékarskou nebo pocatecni invazivni strategii se doporucuje u lidi s CKD, diabetem a stabilni stredné
téZkou nebo tézkou ICHS, vzhledem k podobnym vysledkim.

Kombinované pouziti ARB s ACEI se nedoporucuje.

Doporuceni pro onemocnéni aorty a perifernich tepen a diabetes

ICHDK u pacient s diabetem

U pacientt s diabetem a symptomatickym ICHDK se doporucuje protidestickova lécba.

U pacientt s diabetem a CLTI se doporucuje posoudit riziko amputace; pro tento tcel je uZitecné skore WIFI.

Protoze pacienti s diabetem a ICHDK maji velmi vysoké KV riziko, doporucuje se cilové hodnota LDL-C < 1,4 mmol/I
a snizeni LDL-C alespori 0 50 %.

Screening na ICHDK se doporucuje pravidelné s klinickym hodnocenim a/nebo méfenim ABI.

U pacientt s diabetem, a zvlasté u pacientli s ICHDK, i kdyz jsou asymptomaticti, se doporucuje edukace pacientli o
péci o nohy. Vi¢asné rozpoznani ztraty tkané a/nebo infekce a odeslani k péci multidisciplinarniho tymu je nezbytné pro
zlepseni zachrany koncetiny.

ABI <0,90 je diagnosticky pro ICHDK, bez ohledu na symptomy. V symptomatickych pripadech se doporucuje dalsi
vySetieni véetné duplexniho ultrazvuku.

Pti zvySeném ABI (> 1,40) se doporucuji dalsi neinvazivni testy, véetné TBI nebo duplexniho ultrazvuku.

Duplexni ultrazvuk se doporucuje jako zobrazovaci metoda prvni linie k posouzeni anatomie a hemodynamického stavu
tepen dolni koncetiny.

V pripadé CLTI se doporucuje revaskularizace, kdykoli je to mozné pro zachranu koncetiny.

Onemocnéni karotid u pacient s diabetem

U pacientt s diabetem a onemocnénim karotid se doporucuje zavést stejné diagnostické postupy a terapeutické
strategie (Iékarské, chirurgické nebo endovaskularni) jako u pacientt bez diabetu.

Pokracovani na dalsi strané
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Aneurysma aorty u pacientl s diabetem

U pacientt s diabetem a aneurysmatem aorty se doporucuje zavést stejné diagnostické postupy a terapeutické strategie
(Iékarské, chirurgické nebo endovaskularni) jako u pacientt bez diabetu.

Doporuceni pro diabetes 1. typu a kardiovaskularni onemocnéni

U pacient s DM1T se doporucuje, aby se Uprava hypoglykemizujici medikace fidila zasadami selfmonitoringu pacienta
pod vedenim multidisciplinarniho tymu diabetologické péce.

Doporucuje se vyhnout se hypoglykemickym epizodam, zejména u pacientud s prokazanym KVO.
Doporuceni pro péci zaméfenou na pacienta pfi léché diabetu

U pacientt s diabetem se doporucuji strukturované vzdélavaci programy pro zlepseni znalosti o diabetu, kontroly
glykemie, zvladani onemocnéni a posileni postaveni pacienta.

C

(g}

Péce zamérena na pacienta se doporucuje k usnadnéni sdilené kontroly a rozhodovani v kontextu priorit a cilt ¢lovéka.

ABI - index kotnik-paze; ACEl - inhibitor angiotenzin konvertujiciho enzymu; AKS - akutni koronarni syndrom; ARB — blokdtor receptoru

AT, pro angiotenzin II; ARNI - inhibitor angiotenzinovych receptord a neprilysinu; ASA - kyselina acetylsalicylova; ASKVO - aterosklerotické
kardiovaskularni onemocnéni; BNP - natriureticky peptid typu B; CABG - aortokoronarni bypass; BKK — blokator kalciovych kanald; CKD - chronické
onemocnéni ledvin; CKD-EPI - Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration; CLTI - chronicka koncetinu ohroZujici ischemie; CRT-D - srdecni
resynchronizacni terapie s defibrildtorem; CRT-P - srdecni resynchronizacni terapie s kardiostimuladtorem; DAPT — dualni protidestickova lécba;

DES - Iékové stenty; DM1T - diabetes mellitus 1. typu; DM2T - diabetes mellitus 2. typu; DPP-4 - dipeptidyl peptidaza 4; EF — ejekcni frakce; eGFR

- odhadovana glomerulérni filtrace; EKG - elektrokardiogram; FS - fibrilace sini; GLP-1 RA — agonista receptoru pro glukagonu podobny peptid

1; HbA, - glykovany hemoglobin; HDL-C - cholesterol v lipoproteinech o vysoké hustoté; HF — srdecni selhani; HFmrEF - srde¢ni selhani s mirné
snizenou ejekéni frakci; HFpEF — srdecni selhani se zachovanou ejekéni frakci; HFrEF — srde¢ni selhani se snizenou ejekéni frakci; CHA,DS,-VASc -
méstnavé srdecni selhani, hypertenze, vék > 75 let (2 body), diabetes mellitus, mozkova pfihoda nebo tranzitorni ischemickd ataka (2 body), cévni
onemocnéni, vék 65-74 let, kategorie pohlavi (Zeny); CHKS - chronicky koronarni syndrom; ICD - implantabilni kardioverter-defibrilator; ICHDK

— ischemicka choroba dolnich koncetin; ICHS - ischemicka choroba srdecni; IM - infarkt myokardu; KV - kardiovaskularni; KVO - kardiovaskularni
onemocnéni; LDL-C - cholesterol v lipoproteinech o nizké hustoté; LK — levd komora; MRA — antagonista mineralokortikoidnich receptort; NOAC

- peroralni antikoagulancia bez antagonistt vitaminu K; NT-proBNP - N-terminalni fragment natriuretického propeptidu typu B; NYHA - New
York Heart Association; OAC - peroralni antikoagulancium; OGTT - oralIni glukézovy tolerancni test; PCl - perkutdnni koronarni intervence; PCSK9
- proprotein konvertaza subtilisin/kexin typu 9; RAS - renin-angiotenzinovy systém; SCORE2-Diabetes — 10leté skore rizika KVO specifické pro
diabetes 2. typu; SGLT2 - sodiko-glukézovy kotransportér 2; STEMI - infarkt myokardu s elevacemi tseku ST; STK - systolicky krevni tlak; TBI - index
palec-paze; TK - krevni tlak; TOD - poskozeni cilového organu; TSAT - saturace transferinu; UACR - pomér albuminu ke kreatininu v moci; VKA -
antagonista vitaminu K; WIfl - Wound, Ischaemia, foot Infection (réna, ischemie, infekce nohou).
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