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SANTRUMPU SARASAS

ITCD — 1 tipo cukrinis diabetas
2TCD - 2 tipo cukrinis diabetas

AACE — Amerikos klinikiniy endokrinology asociacijos (angl. — American Association of Clinical

Endocrinologists)

ACC — Amerikos kardiologijos koledzZas (angl. — American College of Cardiology)

ACE — Amerikos endokrinology kolegijos (angl. — American College of Endocrinologists)
ADA —Amerikos diabeto asociacija (angl. — American Diabetes Association)

CVOT — poveikio Sirdies ir kraujagysliy sistemai iSeiciy tyrimai (angl. — cardiovascular outcomes

trials).

aGFG — apskaiciuotas glomeruly filtracijos greitis

AHA — Amerikos Sirdies asociacija (angl. — American Heart Association)
AKS - arterinis kraujospiidis

ASSKL — aterosklerotiné §irdies ir kraujagysliy liga (angl. — Atherosclerotic Cardiovascular

Disease, ASCVD)
CD — cukrinis diabetas

DSMES — diabeto savikontrolés mokymas ir parama (angl. — diabetes self-management education

and support)

EASD — Europos diabeto tyrimy asociacija (angl. — European Association for the Study of
Diabetes)

EKD KL PG — Europos Kardiology Draugijos Kardiovaskuliniy Ligy Prevencijos gairés (angl. —

European Society of Cardiology Guidelines for the Prevention of Cardiovascular Disease)
ESC — Europos kardiology draugija (angl. — European Society of Cardiology)

ESH — Europos hipertenzijos draugija (angl. — European Society of Hypertension) GAD65 —
Glutamo riigsties dekarboksilazés 65 kilodaltony izoforma (angl. — The glutamic acid

decarboxylase 65-kilodalton isoform)
GKKS - gliukozés kiekio kraujyje steb¢jimas;

GLP-1 A —j gliukagong panasaus peptido-1 analogai



GV — glikemijos variabilumas

HbAlc — Glikozilintas hemoglobinas

hsCRP — didelio jautrumo C reaktyvusis baltymas,

IA-2 ir IA-2[ — 2 saleliy antigenas (angl. — Islet Antigen 2 and Islet Antigen 2 [5)
JAV — Jungtinés Amerikos Valstijos

JNC — Jungtinis nacionalinis komitetas (angl. — Joint National Committee)
KDA — Kor¢jos diabeto asociacija (angl. — Korean Diabetes Association)

KMI — kiino masés indeksas

KSH — Kor¢jos hipertenzijos draugija (angl. — Korean Society of Hypertension)
LIL — létiné inksty liga

Lp(a) — lipoproteinas(a)

LTR - laikas tikslinése ribose (angl. — Time in range, TIR)

m. — metai

MACE - pagrindiniai nepageidaujami Sirdies ir kraujagysliy sistemos jvykiai (angl. — major

adverse cardiovascular events)
MTL — mazo tankio lipoproteinai
MTL-ch — mazo tankio lipoproteiny cholesterolemija

NICE — Nacionalinis sveikatos ir prieziiiros kompetencijos institutas (angl. — National Institute for

Health and Care Excellence)

PAH — pirmin¢ arteriné hipertenzija
PI — pasikliautinasis intervalas
proc. — procentai

PSDL/Pola — Lenkijos laboratorinés diagnostikos draugija (angl. — Polish Society of Laboratory
Diagnostics, PSLD)/ Lenkijos lipidy asociacija (angl. — Polish Lipid Association, PoLA)

UACR - $lapimo albumino ir kreatinino santykis (angl. — urine albumin to creatinine ratio)
SCORE - Sisteminés koronarinés rizikos vertinimas (angl. — Systemic Coronary Risk Estimation)

SCORE?2 — Sisteminés koronarinés rizikos vertinimas 2 (angl. — Systemic Coronary Risk

Estimation)



SCORE2-OP — Sisteminis koronarinés rizikos jvertinimas 2 - vyresnio amziaus asmenims (angl. —

Systematic Coronary Risk Estimation 2-Older Persons)

SGLT-2i — natrio gliukozés perne$éjy 2 inhibitoriai

SKL — sirdies ir kraujagysliy ligos

SKS — sirdies ir kraujagysliy sistema

SNpEF - §irdies nepakankamumu su i§saugota i§stimimo frakcija

SSD - sirdies susitraukimy daznio

ZnT8 — Antiklinai pries§ cinko transporter]j 8

ZIV/AIDS — Zmogaus imunodeficito virusas/[gyto imunodeficito sindromas

TDF — tarptautiné diabeto federeacija



SANTRAUKA

Ivadas. Cukrinis diabetas (CD) yra létiné daugialypé liga, todél jos valdymui reikia individualizuotos
prieziiiros, siekiant tinkamai ir savalaikiai valdyti ligg ir i§vengti komplikacijy.

Tyrimo tikslas: Nustatyti indikacijas keisti serganciyjy diabetu gydyma.

Tyrimo uZdaviniai: 1. Nustatyti serganc¢iyjy diabetu ligos kontrolés ypatumus. Nustatyti indikacijas
keisti serganciyjy diabetu gydyma.

2. Jvertinti gretutiniy Sirdies ir kraujagysliy ligy ir létinés inksty ligos daZznj sergantiems cukriniu
diabetu asmenims. 3. Nustatyti kokios daZniausios priezastys nulemia gydymo keitima.

Tyrimo metodika. Vykdytas prospektyvinis stebimasis tyrimas, kurio metu nagrinéti pacienty,
dalyvaujan¢iy biomedicininiame tyrime ,,Diabetu serganciy pacienty, turinciy dauginj ligotuma, }
pacientg orientuotos pagalbos, jsitraukimo j gydymasi ir ligos kontrolés sgsajos* demografiniai, ligos
kontrolés ir vartoty vaistiniy preparaty duomenys. Statistinéms hipotezéms tikrinti buvo pasirinktas
0=0,05 reikS§mingumo lygmuo.

Tyrimo rezultatai. Buvo analizuoti 187 pacienty duomenys, 56,1 proc. tyrimo dalyviy buvo moterys.
Pacienty amziaus vidurkis buvo 58,7£10,7 m. Moterys buvo reikSmingai 3,57 m. vyresnés nei vyrai
(p=0,0284), 58,3 proc. tirlamyjy buvo 50-65 m. amziaus: 56,1 proc. vyry, ir 60 proc. — motery
(p=0,8). 170 pacienty (90,9 proc.) sirgo antrojo tipo cukriniu diabetu (2TCD). Vidutiné¢ diabeto
trukmé buvo 10,56+8,13 m. CD kontrolei jvertinti buvo matuoti HbAlc, KMI rodikliai. 58 proc.
pacienty diabeto kontrolé buvo tikslinése ribose. Vidutiné pacienty HbAlc reikSmeé — 6,98+1,23 proc.
Nustatyta, kad HbAlc ir amziy siejo silpnas atvirkstinis rySys (r=0,251, p<0,01), HbAlc ir diabeto
trukme siejo silpnas tiesioginis rySys (r=0,293, p<0,01). Vidutinis tiriamyjy kiino masés indeksas
(KMI) buvo 32,44+6,3 kg/m?, 64,2 proc. tyrimo dalyviy buvo nutuke (p<0,001). 133 (71,1 proc.)
tyrimo dalyviai turéjo nuo 1 iki 3 mikrokraujagysliniy diabeto komplikacijy. 53 (28,3 proc.) pacientai
persirgo Sirdies ir kraujagysliy ligomis (SKL) ir (ar) turéjo jos rizikos veiksniy ir (ar) léting inksty
liga (LIL): 18 (9,6 proc.) tyrimo dalyviy persirgo miokardo infarktu ir(ar) insultu, 43 (23 proc.) buvo
55 m. ar vyresni ir turéjo SKL rizikos veiksniy, 3 (1,6 proc.) sirgo §irdies nepakankamumu, 14 (7,5
proc.) tyrimo dalyviy tur¢jo 3-5 stadijos LIL. Dazniausios prieZastys keisti diabeto gydyma buvo 36
(19,3 proc.) pacientams persirgta SKL ir (ar) iy ligy rizikos veiksniai ir (ar) LIL, 31 (16,6 proc.)
pacientui bloga diabeto kontrole, arba 21 (11,2 proc.) pacientui abiejy Siy priezasCiy derinys. 4
pacientams gydymas keistas dél pasireiskianciy hipoglikemijy, 2 del nepageidaujamy reiskiniy.
ISvados. Daugiau nei pusés pacienty HbAlc pirmojo apsilankymo metu buvo tikslinése ribose.

Daugiau nei ketvirtadalis pacienty turéjo SKL ir (ar) iy ligy rizikos veiksniy ir (ar) LIL. DaZniausios



priezastys keisti diabeto gydyma $ioje tiriamyjy imtyje buvo persirgta SKL ir (ar) iy ligy rizikos

veiksniai ir (ar) LIL, bei bloga diabeto kontrolé, arba abiejy priezas¢iy derinys.



SUMMARY

Title. Disease Control and Indications to Change Treatment in Patients with Diabetes

Introduction. Diabetes mellitus (DM) is a chronic, multifactorial disease that requires personalised
care to manage the disease in a timely and appropriate manner and to prevent complications.

The aim. To identify indications for changes in the treatment of patients with diabetes

Objectives. 1. To determine the characteristics of disease control in patients with diabetes. 2. To
assess the incidence of comorbid cardiovascular disease and chronic kidney disease in people with
diabetes. 3. Identify the most common reasons for treatment switching.

Methodology. A prospective observational study was conducted to examine demographic, disease
control and medication use data of patients participating in the biomedical study "Associations
between patient-centred care, treatment engagement and disease control in patients with diabetes with
multimorbidity". The significance level chosen for testing statistical hypothseses was p=0,05.
Results. Data from 187 patients were analysed, 56.1% of the participants were women. The average
age of the patients was 58.7+10.7 years. Women were significantly 3.57 years older than men
(p=0.0284), 58.3% of the subjects were aged 50-65 years: 56.1% were men and 60% were women
(p=0.8). 170 patients (90.9%) had type 2 diabetes mellitus (T2DM). The mean duration of diabetes
was 10.56+8.13 years. HbAlc and BMI were measured to assess DM control. In 58% of the patients,
diabetes control was within target limits. The mean HbA1lc value was 6.98+1.23%. There was a weak
inverse relationship between HbAlc and age (r=-0.251, p<0.01), and a weak direct relationship
between HbA1c and duration of diabetes (r=0.293, p<0.01). The mean body mass index (BMI) of the
subjects was 32.4+6.3 kg/m?, 64.2% of the subjects were obese (p<0.001). 133 (71.1%) subjects had
1 to 3 microvascular complications of diabetes. 53 (28.3%) had a history of cardiovascular disease
(CVD) and/or risk factors for CVD and/or chronic kidney disease (CKD): 18 (9.6%) had a history of
myocardial infarction and/or stroke, 43 (23%) were aged 55 or older and had risk factors for CVD, 3
(1.6%) had a history of heart failure, 14 (7.5%) had a history of diabetes mellitus and 3 (2.6%) had a
history of stroke. The most common reasons for changing diabetes treatment in this sample were a
history of CVD and/or risk factors for CVD and/or CVD in 36 (19.3%) patients, poor diabetes control
in 31 (16.6%) patients, or a combination of the two in 21 (11.2%) patients. In 4 patients, treatment
was altered due to hypoglycaemia and in 2 patients due to adverse events.

Conclusions. More than half of the patients had an HbA1c within the target range at their first visit.
More than a quarter of patients had CKD and/or risk factors for these diseases and/or CVD. The
most common reasons for changing diabetes treatment in this sample were a history of CKD and/or

risk factors for these diseases and/or CVD and poor diabetes control, or a combination of both.



IVADAS

Cukrinis diabetas (CD) yra létiné liga, kuri paveikia vieng i§ deSimties Zmoniy visame
pasaulyje ir yra viena i§ didziausiy musy laiky visuomenés sveikatos problemy — tai blogina
serganCiyjy CD gyvenimo kokybe ir veikia sveikatos priezitros sistemg. 2011 m. ir 2014 m. po
Jungtiniy Tauty susitikimo, skirto CD ir létiniy neinfekciniy ligy problemai spresti, visos vyriausybés
jsipareigojo iki 2025 m. parengti nacionalinius tikslus ir veiksmy planus, skirtus sumazinti Siy
prioritetiniy ligy rizikos veiksniams ir daugelis Saliy tokius tikslus jau nustaté ir jy jgyvendinimo
pazanga perziturima tam tikru reguliarumu [1].

Tarptautinés diabeto federacijos duomenimis 2021 m. 536,6 mln. Zmoniy sirgo CD, ir
prognozuojama, kad 2045 m. serganciyjy skaiCius pasieks apie 783,7 min. [2]. CD paplitimas
skirtinguose regionuose varijuoja. Artimyjy Ryty ir Siaurés Afrikos regione apie 10,9 proc.
suaugusiyjy serga CD, tuo tarpu Vakary Ramiojo vandenyno regione yra Saliy, kuriose CD yra
diagnozuotas apie 37,5 proc. suaugusiyjy gyventojy [3].

Cukriniu diabetu serganciy pacienty skaicius auga, o liga ir jos komplikacijos siejamos
su didelémis sveikatos priezitiros iSlaidomis. Pavyzdziui, Jungtinése Amerikos Valstijose (JAV)
iSlaidos CD prieziturai nuolatos didéja: 2007 m. jos sieké 116 mird. doleriy, 2012 m. 176 mlrd.
doleriy, 0 2017 m. —jau 237 mlrd. doleriy. JAV CD priezitirai skiriama apie 1 i§ 4 sveikatos prieziiirai
iSleisty doleriy ir tai sudaro vidutiniskai 16752 dolerius per metus [4].

Cukrinis diabetas yra daugialypé liga, todél jos valdymui reikia nuolatinio budrumo,
individualizuotos priezitiros ir veiksmingy inovatyviy strategijy, siekiant tinkamai ir savalaikiai
valdyti liga ir iSvengti komplikacijy [5]. Pagrindinis diabeto gydymo tikslas — optimali gliukozes
kiekio kraujyje kontrol¢, nes hiperglikemija gali sukelti Gimias ir l¢tines komplikacijas, pazeidzianCias
akis, inkstus, nervus bei Sirdies ir kraujagysliy sistemg, todé¢l vystosi diabetiné retinopatija,
polineuropatija, nefropatija ir inksty funkcijos sutrikimas (létin¢ inksty liga) bei makronagiopatija,
lemianti miokardo infarkta, insulta ar perifering arterijy liga [6]. Komplikacijos budingos tiek
sergantiems 1 tipo CD (1TCD), tiek ir 2 tipo CD (2TCD) ir lemia didelj pacienty sergamuma bei
mirtingumg [7]. Sisteminé 33 tyrimy, vertinusiy komplikacijy daznj naujai nustacius 2 tipo CD (iki
6 mén. po ligos nustatymo) analiz¢, parode, kad vidutiniSkai 12 proc. tiriamyjy sirgo retinopatija, 15
proc. — nefropatija, 16 proc. — neuropatija. Makrokraujagyslinés komplikacijos ligos pradZioje
pasireiSké reciau — 10 proc. nustatyta koronariné Sirdies liga, 6 proc. — periferiné arterijy liga, 2 proc.
— sirgo insultu [8]. Sirdies ir kraujagysliy ligos yra dazniausia sergandiyjy CD hospitalizacijy

priezastis [9]. Dél glikemijos svyravimy gali kilti imios pavojingos gyvybei komplikacijos, tokios



kaip diabetin¢ ketoacidoze ir hiperosmoliarin¢ hiperglikeminé buklé bei hipoglikemija[10, 11]. CD
siecjama ir padidéjusia rizika susirgti kitomis ligomis, jskaitant Alzheimerio liga, véZzj, kepeny
nepakankamuma, depresija ir klausos praradimg, [12]. D¢l létinés ligos pobudzio ir didelés
komplikacijy grésmés, CD sergantys pacientai savo bukle turi valdyti nuolat, visg gyvenimg — t. y.
keisti gyvenimo buda, reguliariai stebéti gliukozés kiekj kraujyje ir laikytis paskirto gydymo rezimo
[13].

Siekiant i§vengti galimy diabeto komplikacijy ypac svarbus yra savalaiké ir optimali
ligos kontrol¢ ir tinkamas gydymas, taciau pasiekti ir palaikyti gera glikemijos kontrole visiems
pacientams tebéra didelis i$Sukis [14]. CD kontrolé apima glikemijos, lipidy, AKS, svorio, psichinés
sveikatos valdymg ir savikontrole. Glikemijos savikontrolés rodikliai vertinami atliekant
momentinius gliukozés kiekio matavimus ar taikant nuolatinés glikemijos stebésenos sistemos
jutikliais, o 3 mén. laikotarpio glikemijos kontrolei jvertinti atlickamas glikozilinto hemoglobino Alc
(HbAlc) tyrimas, kuris laikomas auksiniu ilgalaikés diabeto kontrolés standartu [15]. Sveiko
zmogaus HbAlc reik§mé dazniausiai yra mazesné nei 5,7proc. Jei HbAlc reik§mé nuo 5,7 proc. iki
6,4proc., tikétina esant angliavandeniy apykaitos sutrikimg (tarping hiperglikemijg). Pagal Amerikos
diabeto asociacijos (ADA) ir kai kuriy kity Saliy CD diagnostikos ir priezitiros gaires CD gali biiti
nustatomas, jei HbAlc reikSmé yra 6,5 proc. arba didesné [16].

Pagal Amerikos diabeto asociacijos 2024 m. gaires 2 tipo CD gydyma tikslinga parinkti
atsizvelgiant ] tikéting veiksminguma, poveikj kiino svoriui, Sirdies ir kraujagysliy sistemai, inksty
funkcijai, galimg nepageidaujama poveikj, iSlaidas, taip pat j tam tikrus individualius veiksnius,
pavyzdziui, paciento poreikj ir likescius [17]. Jei sergantysis CD serga Sirdies ir kraujagysliy ligomis,
létinémis inksty ligomis ir Sirdies nepakankamumu, gydymui skiriami $iy ligy rizika mazinantys
vaistai, jei $iy ligy néra, gydant CD tikslinga siekti individualaus HbAlc rodiklio, kuris priklauso
nuo jvairiy veiksniy (diabeto tipo, ligos trukmés, komplikacijy, gretutiniy ligy, hipoglikemijos rizikos
ir kity veiksniy) [ 18]. Siekiant valdyti glikemijos svyravimus sergan¢iam CD kiekviename ligos etape
labai svarbus yra diabeto mokymas, jgalinantis pacientg riipintis savo sveikata, keisti gyvenseng ir
laikytis gydymo reZimo. Pritaikyta dieta, svorio maZinimas (jei pacientas turi antsvorio ar yra
nutukes) ir fizinis aktyvumas gerina insulino sekrecijg ir jautrumg insulinui — mazina gliukozés
gamyba ir gerina jos jsisavinimg raumenyse. Nustatyta, kad VidurZemio dieta ar Hipertenzija
stabdanti dieta (angl. — Dietary Approaches to Stop Hypertension) maZina sergamuma 2TCD ir
koronarine S$irdies liga, o gyvensenos poky€iai mazina paciento tikimybe susirgti nefropatija,
retinopatija ir neuropatija. Be to, atsisakius tabako, vienas i§ pagrindiniy gyvenimo biido keitimy,
sumazeja Sirdies ir kraujagysliy ligy bei létiniy plauciy ligy rizika ir pageréja bendra gyvenimo

kokybé. [19]. Sprendziant dél poreikio keisti ar intensyvinti CD gydyma, svarbu kruops¢iai jvertinti



pacienty sveikatos biikle ir laboratorinius tyrimus, suprasti patogenetinio gydymo principus ir vaisty
kompensacijos galimybes [20,21].

Optimaliai CD kontrolei pasiekti sergan¢iam pacientui svarbu sudaryti veiksmingg ir
saugy individualy gydymo ir prieziiiros plang, priklausomai nuo gretutiniy ligy ir siektino
individualaus tikslinio HbAlc [22]. Todé¢l Siuo metu neabejojama, kad siekiant pagerinti pacienty
sveikatos biikle ir apsaugoti nuo komplikacijy raidos, biitina nuolat stebéti ligos kontrole, jgalinti

pacientus riipintis savo sveikata ir tikslingai planuoti gydymo pokycius [23].

Tikslas. Nustatyti indikacijas keisti sergan¢iyjy diabetu gydyma
UZdaviniai.
1. Nustatyti serganciyjy diabetu ligos kontrolés ypatumus.

2. Jvertinti gretutiniy Sirdies ir kraujagysliy ligy ir 1étinés inksty ligos daznj sergantiems cukriniu

diabetu asmenims.

3. Nustatyti kokios dazniausios priezastys nulemia gydymo keitimg.



1. LITERATUROS APZVALGA

1.1 Cukrinis diabetas ir dauginis ligotumas:

1.1.1 Cukrinis diabetas ir jo sukeliama Zala

Cukrinis diabetas (CD) yra létin¢ neinfekciné medziagy apykaitos liga, kuriai biidinga
hiperglikemija. Diabetas vystosi dél insulino sekrecijos sutrikimo, atsparumo insulinui arba abiejy
pazeidimy. Dél létinés hiperglikemijos diabeto metu sutrinka angliavandeniy, riebaly ir baltymy
apykaita ir ilgainiui pazeidziami jvairis organai, ypa¢ nervai ir kraujagyslés [24]. CD sukeltos
komplikacijos skirstomos j tradicines komplikacijas ir netradicines komplikacijas — gretutines su CD
nesusijusias ligas, kurios daznai lydi ligg. Tradicinés diabeto komplikacijos — buina aterosklerozés
sukeltos makrokraujagyslinés (galvos kraujagysliy liga ir insultas, koronariné Sirdies liga ir miokardo
infarktas, periferiné arterijy liga) komplikacijos ir mikrokraujagyslinés komplikacijos (diabetiné
neuropatija, diabetiné retinopatija, diabetiné nefropatija) (1 pav.). Moksliniai tyrimai rodo, kad
cukrinis diabetas glaudziai susije¢s ir su kity gretutiniy ligy — vézio, infekcijy, kepeny ligy, depresijos,

funkcinés ir kognityvinés negalios ir afektiniy sutrikimy raida (1 pav.). [25].

Diabetine Periferine =
inksty liga Retinopatija neuropatija Vézys Infekcijos Kepenuy ligos
| |

A1 |
{ ! ! ¢ ! }
Koronanné sirdies Insultas Peikiin Funkcing Kognityviné ‘ -
S i : - Depresya
ki 1rd v S
gairs nm; il Etaugapyaling Tista negalia negalia

1 paveikslas. Tradicinés diabeto komplikacijos ir gretutinés su diabetu nesusijusios ligos [25]



D¢l nepakankamai efektyvaus gydymo, Gimiy ligy ar kity priezasCiy gali pasireiksti
imios potencialiai gyvybei pavojingos diabeto komplikacijos — tai diabetiné ketoacidoze,
hiperglikeminé hiperosmoliarin¢ bukle, laktatiné acidoze ir hipoglikemija. Diabetiné ketoacidozé ir
sunki hipoglikemija dazniau pasitaiko sergant 1TCD, o hiperglikeminé hiperosmoliarin¢ buklé be
ketoacidozés dazniau siejama su 2TCD. JAV atlikto SEARCH for Diabetes in Youth tyrimo
duomenimis, 29 proc. jaunesniy nei 20 mety amziaus pacienty, serganciy 1 TCD, ir 5,710 proc. jauny

asmeny sergan¢iy 2TCD, diagnozés nustatymo metu pasireiSké diabetiné ketoacidoze [26].

1.2. Cukrinio diabeto paplitimas pasaulyje ir Lietuvoje

2 tipo diabetas (2TCD) yra viena 1§ labiausiai paplitusiy ligy visame pasaulyje.
Apskaiciuota, kad 2021 m. 536,6 milijony arba apie 10 proc. pasaulio gyventojy sirgo 2TCD [27].
Tarptautinés diabeto federacijos (TDF) duomenimis 2030 metais diabetu serganciy Zzmoniy skai¢ius
iSaugs iki 642,8 milijony, o 2045 m. — iki 783,7 min. [27]. Sergamumas 2TCD priklauso nuo
geografinés vietovés ir socialinio ekonominio regiono iSsivystymo. ISsivysCiusiose regionuose,
pavyzdziui, Vakary Europoje, sergamumo CD rodikliai yra gerokai didesni nei kituose regionuose ir,

nepaisant prevenciniy visuomenés sveikatos priemoniy, sergamumas toliau didéja [28].

TDF 2021 m. duomenimis daugiausia 20—79 mety amziaus suaugusiyjy, serganciy CD,
buvo Kinijoje, Indijoje ir Pakistane. Numatoma, kad toks didelis sergamumas jose isliks ir 2045 m.
Kita vertus, Salyse, kuriose diabetu sergan¢iy zmoniy skaiCius yra didziausias, nebiitinai yra ir
didziausias paplitimas [27]. TDF duomenimis, Lietuvoje, kurioje gyvena apie 3 miln. gyventojy,
suaugusiy 20-79 m. amziaus asmeny sergamumas CD 2021 m. tikétina sieké 9,5 proc. gyventojy
[27]. Higienos Instituto duomenimis Lietuvoje 2022 m. cukriniu diabetu (CD) sirgo 154 681 asmuo,
t. y. vienas 1§ 20 vyry ir 1 i§ 17 motery. Serganciyjy skaicius 2014-2022 m. palaipsniui did¢jo: vaiky,
sergan¢iy CD, skaicius padidéjo 34 proc., suaugusiyjy — 28,8 proc. Daugiausiai vyry 1 tipo CD 2022
m. sirgo 40-44 m. amZiaus grupeje (5/1000 vyry), motery — 15-19 m. amZiaus grup¢je (4/1000
motery) [29].

1.3 Cukrinio diabeto tipai

Cukrinis diabetas klasifikuojamas j 1 tipo ir 2 tipo cukrinj diabeta, kitg diabeto tipg ir gestacinj

(arba nésciyjy) diabeta. Kitiems diabeto tipams priskiriami monogeninis diabetas (pvz., naujagimiy



diabetas ar jauny Zzmoniy diabetas), egzokrininés kasos ligy sukeltas diabetas (pvz., cistiné fibroze ir
pankreatitas) ir vaisty ar cheminiy medziagy sukeltas diabetas (pvz., vartojant gliukokortikoidus,
gydant Zmogaus imunodeficito viruso liga (ZIV) ar jgyta imunodeficito sindroma (AIDS) arba
vartojant imunosupresinj gydyma po organy transplantacijos). Gestacinis (arba nés¢iyjy) diabetas —
tai prasidéjes ar pirma karta bet kuriuo néstumo laikotarpiu nustatytas gliukozés apykaitos sutrikimas

(gliukozés kiekio kraujyje padidéjimas) [18].

1 tipo cukriniu diabetu (1TCD) serga 5-10 proc. sergan¢iyjy CD, juo daZniausiai susergama
vaikystéje ir paauglystéje, taCiau gali pasireiksti bet kuriame amziuje, net ir sulaukus 80-90 m.. 1TCD
susergama dél autoimuninio kasos B lagsteliy sunaikinimo. Tokiy pacienty serume galima aptikti -
lasteliy imuninio sunaikinimo Zzymeny autoantikiiny — t. y. kasos P-lgsteliy autoantikiiny,
autoantikiiny prie§ insuling, autoantikiiny prie$ glutamo rtigsties dekarboksilaze (GAD65) ir cinko
transporterj 8 (ZnT8) bei autoantikiiny pries tirozino fosfatazes 2 baltymus (IA-2 ir IA-2[) [17]. 85—
90 proc. asmeny, kurie susirgus turi padidéjusj gliukozés kiekj nevalgius, daznai turi bent vieng i$ Siy
autoantikiiny. Sergant 1TCD, B-lasteliy nykimo greitis yra jvairus: kai kuriems asmenims (daugiausia
kiidikiams ir vaikams) jis labai greitas, o kitiems (daugiau suaugusiems) létesnis [30]. Kai kuriems
susirgusiems 1TCD, ypac vaikams ir paaugliams, pirmasis ligos pasireiSkimas yra ketoacidozé. Kiti
turi nedidele hiperglikemija nevalgius, kuri, esant infekcijai ar kitam stresui, gali greitai pereiti |
sunkig hiperglikemijg ir (arba) ketoacidozg [31]. Diabeto gydymo gairés rekomenduoja 1TCD gydyti
intensyvia insulino terapija — t. y. valgio (arba greito veikimo) insulino analogy ir bazinio insulino
injekcijomis arba nuolatine poodine insulino infuzija. Siekiant, kad sumazéty hipoglikemijos rizika,
sergantieji 1TCD turéty biiti mokomi, kaip suderinti insulino doz¢ valgymo metu su suvartojamy
angliavandeniy, riebaly ir baltymy kiekiu bei numatomu fiziniu aktyvumu [18; 32]. Griezta
glikemijos kontrol¢, taikant intensyvig insulino terapija, gali uzkirsti kelig arba atitolinti
mikrokraujagysliniy komplikacijy progresavimg ir sumazinti rizikg susirgti makrokraujagyslinémis

komplikacijos ir bendrajj mirtinguma [33].

2 tipo cukrinis diabetas (2TCD) dazZnai pasireiskia vyresniems nei 45 m. amZiaus asmenims.
Vis délto dél didéjancio nutukimo, fizinio pasyvumo ir daug energijos turin¢ios mitybos jis vis
dazniau pasireiSkia vaikams, paaugliams ir jaunesniems suaugusiesiems. 2TCD serga apie 90-95
proc. serganciyjy CD. Jis vystosi dél atsparumo insulinui ir (ar) santykinio insulino truakumo. Apie
80-90 proc. sergan¢iy 2TCD, yra nutuke, o pats nutukimas didina atsparuma insulinui [34]. Be to,
sergantiems 2TCD ir turintiems normaly svorj ar antsvorj, yra biidingas pilvinis nutukimas [35].
2TCD paprastai pasireiSkia Siais simptomais: daznas ir gausus $lapinimasis (poliurija), ypa¢ vakare

ir naktj (nikturija), troSkulys (polidipsija), padidéjes apetitas ir stiprus alkis (polifagija), svorio



kritimas, silpnumas ir (arba) nuovargis, interesy sumazéjimas ir koncentracijos stoka, vémimas ir
skrandzio skausmas, neryskus matymas, daznos infekcijos ir uzdegimai, 1étai gyjancios zaizdos ir
galiiniy dilgciojimas [18; 36]. Ilgalaikiam veiksmingam 2TCD valdymui yra svarbiis poky¢iai susije
ir su pacienty gyvenimo biido (fizinio aktyvumo, mitybos, streso valdymo, miego rezimo) pakeitimu

ir savalaikiu bei tinkamu gydymu vaistais [37].

1.4 Atranka dél diabeto ir gydymo iniciavimas

Amerikos diabeto asociacija (ADA) kasmet sausio ménes] paskelbia atnaujintus CD
medicininés priezitiros standartus (gaires) [32]. Atnaujinant gaires daugiausia démesio skiriama j
pacientg orientuotai priezidrai ir individualizuotam diabeto valdymui, pabréZiant savalaike atranka
del diabeto, holistin] serganciyjy iStyrimg ir visapusiskg prieZiiira, taip pat technologijy naudojimg ir
CD bei jo sukelty komplikacijy prevencija. Vadovaujantis 2024 m. ADA gairémis, rekomenduojama,
atrankg dél gliukozés apykaitos sutrikimy diabeto pradéti nuo 35 mety amziaus [38]. Ankstesnés
gairés rekomendavo atranka dél diabeto pradéti nuo 45 mety amziaus. Si jaunesniy asmeny atranka
dél diabeto galéty reikSmingai sumazinti nediagnozuoty gliukozés apykaitos sutrikimy ar diabeto

atvejy skaiciy, o iSlaidos nepadidéty reikSmingai.

Lietuvoje atranka dé¢l CD, gydymas ir prieziiira vykdoma vadovaujantis Sveikatos
apsaugos ministro (SAM) jsakymu Nr. V-159 , D¢l Cukrinio diabeto ir tarpinés hiperglikemijos
diagnostikos ir gydymo vaistais, kuriy jsigijimo iSlaidos apmokamos privalomojo sveikatos
draudimo fondo biudzeto 1éSomis, tvarkos apraso patvirtinimo* (toliau — Diabeto gydymo aprasas).
Dokumentas pabrézia CD iSsivystymag lemianc¢iy veiksniy Salinimo, ligos prevencijos ir ankstyvo
intensyvaus 2TCD gydymo, CD ilgalaikés ir tgstinés prieZiliros svarba. Atranka dél diabeto
rekomenduojama pradéti esant nemodifikuojamiems ir modifikuojamiems rizikos veiksniams.
Nemodifikuojami rizikos veiksniai yra vyresnis nei 45 m. amZius, diabeto atvejai Seimoje, moterims
— policistiniy kiausidziy sindromas. Modifikuojami rizikos veiksniai yra antsvoris, mazas fizinis
aktyvumas, sutrikusi alkio glikemija arba gliukozés toleravimo sutrikimas, nesveiki mitybos jprociai

ir kita [39].

Daugelis CD gydymo gairiy, nustacius liga, rekomenduoja pacientg i§ karto nukreipti
diabeto mokymui, aptarti gyvensenos pokyciy svarba, ir pradéti gydyma metforminu. Metforminas
ir naujausiose ADA gairése iSlieka pirmojo pasirinkimo vaistas, veliau gydymas intensyvinamas
individualiai [32; 40]. Lietuvoje pagal Diabeto gydymo aprasa, inicijuojant CD gydyma, kaip pirmojo

pasirinkimo vaistas taip pat rekomenduojamas metforminas, véliau gydymas intensyvinamas,



atsizvelgiant | gretutines Sirdies ir kraujagysliy ligas, Sirdies nepakankamuma, 1éting inksty liga ar

(ir) glikozilinta hemoglobing Alc (HbAlc) [ 40].

1.4.1 Ilgalaiké glikemijos kontrolé

Vadovaujantis ADA gairiy CD priezitros skyriaus rekomendacijomis, gydant CD
svarbu laikytis visapusiSko pozitrio ] diabeto komplikacijy mazinimg [32]. CD gydymas turéty
apimti glikemijos, arterinio kraujospudzio ir lipidy kiekio valdyma bei gydyma vaistais, turinCiais
teigiama poveikj Sirdies ir kraujagysliy ligoms (SKL) ir (arba) SKL pasekméms, Sirdies
nepakankamumui bei I€tinei inksty ligai [40; 41].

Diabeto gydymo tikslas — gera glikemijos kontrolé nuo ankstyvosios diabeto stadijos ir
siekis uzkirsti kelig diabetiniy komplikacijy atsiradimui ir raidai [42]. Todél biitina nuolat stebéti

pacienty glikemijos kontrolés biikle

Ilgalaikei glikemijos kontrolei nustatyti kaip auksinis standartas yra naudojamas HbA1c rodiklis [43].
Skirtingy Saliy ar profesiniy organizacijy nurodomi optimalios glikemijos kontrolés pagal HbAlc
rodikl; tikslai Siek tiek skiriasi. Pagal Amerikos endokrinology kolegijos (ACE) gaires tikslinis
Hb1Ac — mazesnis nei 6,5 proc. [44]. Pagal ADA 2024 mety gaires, daugeliui suaugusiyjy, iSskyrus
néscigsias moteris, rekomenduojama tikslinio HbAlc reikSmé yra mazesné nei 7 proc. (53
mmol/mol), jei néra reikSmingy hipoglikemijy ir jy rizikos. Maziau griezti HbAlc tikslai (pvz.,
maziau nei 8 proc. (64 mmol/mol) gali buti rekomenduojami pacientams, kuriy ribota gyvenimo
trukmé arba kai gydymo zala yra didesné uz nauda [45]. Lietuvos Diabeto gydymo aprasas apibrézia
individualizuota tikslini HbAlec, priklausomai nuo hipoglikemijos rizikos, esanCiy diabeto
komplikacijy ir gretutiniy ligy. Priklausomai nuo paciento biiklés kiekvienam pacientui parenkamas
individualizuotas tikslinis HbAlc, kuris gali biiti 6,5 proc. ir maZesnis, 7 proc. ir mazesnis, 7,5 proc.

ir mazesnis arba 8 proc. ir mazesnis [40].

Pastaraisiais metais vis daZniau vertinamas glikemijos variabilumas (GV), kuris rodo
gliukozes kiekio kraujyje ar kity susijusiy gliukozés homoeostazés parametry svyravimus per tam
tikrg laiko tarpa (t. y. per dieng, skirtingomis savaités dienomis ar ilgesnj laikg). Nors HbAlc
tradiciSkai laikomas auksiniu glikemijos kontrolés vertinimo standartu, GV klinikinéje praktikoje taip
pat yra reikSmingas glikemijos kontrolés rodiklis [46]. Vis daugiau moksliniy tyrimy rodo, kad
glikemijos variabilumas siejasi su diabeto komplikacijomis, o valdant jj tam tikrose ribose galima

sumazinti komplikacijy atsiradima ir raida [47].



1.4.2 Glikemijos savikontrolé

Glikemijos savikontrole gali buti atlickama vienkartinai matuojant gliukozés kiekj
kapiliariniame kraujyje (paimtame i§ pir§to) gliukometru. Toks gliukozés matavimas turi tam tikry
trakumy: 1) priklauso nuo kraujo paémimo laiko ir negali uzfiksuoti naktinés ir besimptomés
hipoglikemijos; 2) negalima numatyti gresiancios hipoglikemijos, nes vienkartinis rodmuo nesuteikia
informacijos apie gliukozés kitimo kryptj; 3) Sis metodas yra jautrus vartotojo klaidoms, pavyzdziui,
ne$variems pirstams. Siy trikumy galima i§vengti naudojant nuolatinés gliukozés kiekio stebésenos

sistemos jutiklius [48].

Vadovaujantis ADA 2024 m. gairémis savikontrolés biidu nustatomas gliukozés kiekis
kapiliariniame kraujyje nevalgius turéty svyruoti nuo 4,4 iki 7,2 mmol/l, o didZiausia reikSme po 1—
2 val. nuo valgio pradzios turéty biiti mazesné nei 10 mmol/l [44]. Lietuvos Diabeto gydymo apraSas
nurodo, kad serganciyjy 1TCD arba 2TCD, savikontrolés biidu nustatomo gliukozés kiekio
kapiliariniame kraujyje rodikliy siektinos reikSmés prie§ valgj turéty biti 4,4—7,0 mmol/I (gali biiti
kitas gydytojo nustatytas rodiklis, pagal individualy HbA1c), o po valgio (2 val. nuo valgio pradzios)
4,4-8,5 mmol/1 [45]. Pagal Diabeto gydymo aprasa, jei pacientas gydomas daugybinémis poodinémis
insulino injekcijomis arba insulino pompa, glikemijg rekomenduojama matuoti bent 3 kartus per
dieng, jtraukiant matavimus prie§ valgj ir po jo, pries miega, pries didesnj fizinj aktyvuma, pries
vairuojant, kai jtariama hipoglikemija, po hipoglikemijos gydymo kas 15 min., kol bus pasiekta
normoglikemija. Sergantiesiems 2TCD ir besigydantiems insulinu vieng kartg per dieng kartu su
geriamaisiais vaistais CD gydyti rekomenduojamas gliukozés kiekio matavimas kartg per dieng

kintamu laiku [46].

Kita glikemijos savikontrolés priemoné yra nuolatinés glikemijos stebésenos poodiné
sistema, jutikliais matuojanti elektrinj signalg tarplasteliniame skystyje kas 5 min., t. y. 288 rodmenys
per para. Tiek asmeniniam naudojimui (realaus laiko versija), tiek sveikatos priezitiros specialistui
pateikiami stebimi glikemijos rodikliai atspindi glikemijos poky€ius per parg ir yra labai naudingi
nustatant konkre€ius naktinés ar besimptomeés hipoglikemijos ir hiperglikemijos epizodus ar laika,
kai biity galima koreguoti paciento gydyma. Sie prietaisai leidzia apzvelgti glikemijos svyravimus
per 24 val. ir yra daug tikslesni palyginti su momentiniais gliukozes kiekio kraujyje savikontrolés
prietaisais [49]. Vadovaujantis ADA 2024 m. gairémis jei glikemijos savikontrolei naudojami
nuolatinés glikemijos stebésenos sistemos jutikliai, daugeliui suaugusiyjy, iSskyrus néscigsias,

rekomenduojamas laikas tikslinése ribose (LTR) (angl. — Time in range, TIR), kai glikemija svyruoja



nuo 3,9 iki 10.0 mmol/l yra daugiau nei 70 proc. LTR, kai glikemija svyruoja nuo 3,0 iki 3,9 mmol/1
turéti biiti trumpesnis nei 4 proc. paros laiko, o LTR, kai glikemija mazesné nei 3,0 mmol/l turéti buti
trumpesnis nei 1 proc. Tikslai turéty biti individualizuoti, atsizvelgiant j CD trukme, amziy ir tikéting
gyvenimo trukme, gretutines ligas, zinomas Sirdies ir kraujagysliy ligas ar iSplitusias
mikrokraujagyslines komplikacijas, hipoglikemijos nesuvokimg ir individualias paciento aplinkybes.

[44].

1.4.3 Svorio kontrolé

Asmens svor] lemia sudétingi fiziologiniai, psichologiniai ir aplinkos veiksniai.
Nutukimas yra modifikuojamas rizikos veiksnys, siejamas su 2TCD iSsivystymu ir abiejy Siy ligy
paplitimas pasaulyje didéja. 90 proc. suaugusiyjy, serganc¢iy 2TCD, turi antsvorio arba yra nutuke.
[50]. Nustatyta, kad taikant intensyvig gyvensenos intervencija ir 7 proc. sumazinus kiino svorj, labai
pageréjo jautrumas insulinui [51]. Diabeto prevencijos programos rezultatai parodé¢, kad svorio
mazinimas per vidutiniSkai 3 metus pad€jo prediabetg ir nutukimg turintiems asmenims sumazinti
2TCD atvejy skaiCiy 58 proc. [52]. Kitas tyrimas parod¢, kad sergantiems 2TCD ir turintiems
nutukimg sumazinus svorj 5 proc. ar daugiau po vieneriy mety reikSmingai pageréjo serganciyjy
2TCD glikemijos kontrol¢, lipidy rodikliai, arterinis kraujospiidis, gyvenimo kokybé¢ ir gretutiniy ligy
valdymas [53]. Visos klinikinés diabeto gydymo gairés, kaip pirmg Zzingsnj gydant 2TCD,
rekomenduoja gyvensenos pokycCius [54]. ADA 2024 m. diabeto gydymo gairés pabrézia, kad CD
sergantiems pacientams, turintiems antsvorio ar nutukima, kuriy glikemijos, kraujosptidzio ir lipidy
kontrolé¢ yra nepakankama ir (arba) jiems kyla kity su nutukimu susijusiy medziagy apykaitos
komplikacijy, net ir nedidelis (3—7 proc. kiino svorio), taciau ilgalaikis svorio mazinimas pagerina
glikemijos, kraujosptudzio ir lipidy rodiklius, gali lemti mazesn;j ligai skirty vaisty poreikj ir liga
progresuoja léciau [32]. Tyrimai rodo, kad daugiau nei 10 proc. kiino svorio sumazéjimas lemia dar
geresnius glikemijos rodiklius ir galbiit diabeto remisijg bei pagerina kitas metabolines gretutines
ligas, jskaitant Sirdies ir kraujagysliy ligas, nealkoholinj steatohepatita, nealkoholing suriebéjusiy
kepeny liga, riebalinio audinio uZzdegima ir miego apnéja, taip pat fizines gretutines ligas ir gyvenimo

kokybe [32].

1.4.4 Lipidy kontrolé



2 tipo cukriniu diabetu serganciy pacienty dislipidemija yra viena i§ blogiausiai
kontroliuojamy visame pasaulyje ir tik apie ketvirtadalis pacienty pasiekia mazo tankio lipoproteiny
(MTL) cholesterolio tikslag. Tai lemia daug priezasCiy, jskaitant gydytojy — endokrinology ar
diabetology ir kardiology, kliniking inercija, gydymo gairiy nesilaikyma, taip pat nepakankama lipidy
koncentracijag mazinan¢iy vaisty vartojimag ir per mazy vaisty doziy skyrima dél netinkamos Sirdies
ir kraujagysliy rizikos stratifikacijos [55]. Suaugusiyjy, serganéiy CD, aterosklerozinés SKL rizika
yra keturis kartus didesné nei suaugusiyjy, neserganéiy diabetu, ir §i SKL rizika didéja, blogéjant
glikemijos kontrolei [56]. 2021 m. Europos Kardiology Draugijos Kardiovaskuliniy Ligy Prevencijos
gaires (EKD KLPG) (angl. — European Society of Cardiology Guidelines for the Prevention of
Cardiovascular Disease) yra pernelyg sudétingos, kad gydytojai galéty stratifikuoti CD serganciy
pacienty rizika, todél kai kurie pacientai gali buti netinkamai gydomi [57]. Atsizvelgiant j tai, siiiloma

keisti poziiirj ; CD serganciy pacienty rizikos stratifikavima:

1 lentelé. Europos Kardiology Draugijos Kardiovaskuliniy Ligy Prevencijos; Lenkijos laboratorinés

diagnostikos draugijos/Lenkijos lipidy asociacijos bei Lietuvos Respublikos Sveikatos Apsaugos

Ministerijos Sirdies Ir Kraujagysliy Prevencijos gairiy palyginimai [18; 54; 58]

Gairés EKD KLPG PSDL/Pola LR SAM SKL PG
Gairiy 2021 2020 2023
paskelbimo
metai
Ekstremali/ | 1) Dokumentuotas ASSKL; | 1) Dokumentuota SKL ; 1) BCh >8 mmol/l;
giil'ﬁé 2) 2TCD su nustatyta 2) 2TCD su tiksliniy organy 2) MTL Ch >5 mmol/l;
rizika ASSKL: pazeidimu; 3) III laipsnio

a) aGFG <45 ml/min/1,73 3) Ankstyvas 1TCD, hipertenzija;

m? nepriklausomai nuo
albuminurijos;

b) aGFG 45-59
ml/min/1,73 m? ir
mikroalbuminurija (UACR
30-300 mg/g);

©) proteinur%ja (UACR 6) Zymiai padidéjes vienas b) aGFG 45-59

>300 mg/g); rizikos veiksnys, ypa¢ TC > 8 | ml/min/1.73 m? ir A/K

d) mikrokraujagysliy liga mmol/l (> 310 mg/dl), MTL-C | santykis 30-300;

23 vietose (pvz.,” . > 4,9 mmol/l (> 190 mg/dl) ¢) proteinurija A/K

mikroalbuminurija ir arba AK > 180/110 mm Hg; santykis >300;

retinopatija bei & R T ’

neuropatija). 7) SH be kity rizikos \./e%ksnlut, d) mikr O'ViaSk'l'lliIlé liga
i 8) CD be organy pazeidimy maziausiai trijuose

i)SIéIII(JLb-e diabeto ar (nepriklausomai nuo trukmes); | baseinuose (pvz.,

trunkantis ilgiau nei 20 mety;
4) LIL su aGFG <30
ml/min/1,73 m?; $eiminé
hipercholesterolemija su SKL;

5) SCORE rizika > 10 % ir <
20 %;

4) 1/2TCD su organy
taikiniy pazeidimu:
a) aGFG <45
ml/min/1.73m?
nepriklausomai nuo
albuminurijos;

mikroalbuminurija plius




a) aGFG <30 ml/min/1,73
m? arba

b) aGFG 3044
ml/min/1,73 m? ir UACR
>30 mg/g

4) I8 pazitros sveiki
asmenys, bet

a) SCORE2: <50 m. >7,5
%; b) 50-69 m. >10 %

5) I8 pazidros sveiki
asmenys, bet SCORE2-OP:
>70 mety >15 %

9) LIL su aGFG 30-59
ml/min/1,73 m%;

10) SCORE rizika > 5 % ir <

10 %.

retinopatija plius
neuropatija);

e) gydomas > 10 m. arba
esant kitiems Sirdies ir
kraujagysliy ligy rizikos
veiksniams.

5) Vidutinio sunkumo
LIL: GFG 3044
ml/min/1.73m? ir A/K
santykis >300

6) SCORE2 <50 m
>7,5%, >50 m. >10 %

7) Metabolinis
sindromas.

8) Ateroskleroziné
Sirdies liga (kai
kompiuterinés
tomografijos budu
keliose didziosiose
vainikinése arterijose ar
ultragarsinio tyrimo
btidu miego arterijose
nustatyti pakitimai su
stenozémis < 50 proc.
kraujagyslés spindzio).

Didelé
rizika

1) CKD be diabeto ar
ASSKL:

a) aGFG 30-44
ml/min/1,73 m2 ir UACR
<30 mg/g;

b) aGFG 45-59
ml/min/1,73 m2 ir UACR
30-300 mg/g;

¢) aGFG >60 ml/min/1,73
m2 ir UACR >300 mg/g).

2) 2TCD be ASCVD,
neatitinkantis vidutinés
rizikos kriterijy;

3)SH, susijusi su labai
padidéjusiu cholesterolio
kiekiu;

-4) I8 pazitiros sveiki
asmenys, bet SCORE2:
<50 m. 2,5-<7,5 %; 50-69
m. 5-<10 %.

4) I§ pazitros sveiki
asmenys, bet SCORE2-OP:
> 70 mety 7,5-<15%

1) Zymiai padidéjes vienas
rizikos veiksnys, ypac:

a) TC > 8 mmol/l (> 310
mg/dl);

b) MTL-C > 4,9 mmol/l (>
190 mg/dl);

¢) arterinis kraujosptidis >
180/110 mm Hg;.

2) SH be kity rizikos veiksniy.
3) CD be organy pazeidimy
(nepriklausomai nuo trukmés).

4) LIL su aGFG 30-59
ml/min/1,73 m2.

5) SCORE rizika > 5 % ir < 10

%.

1) SCORE2
<50m 2,5 % 7.5 %,
>50 m. 510 %

2) 1/2TCD be zenklaus
organy taikiniy
pazeidimo, nesant kity
rizikos veiksniy,
neatitinkantis vidutinés
rizikos kriterijy.

3) Seiminé dislipidemija:
MTL Ch >5 mmol/l

4) Vidutinio sunkumo
LIL: a) aGFG 3044
ml/min/1.73m? ir A/K
santykis <30;

b) aGFG 45-59
ml/min/1.73m? ir A/K
santykis 30-300;

¢) aGFG >60
I/min/1.73m? ir A/K
santykis >300.




Vidutine 1) Gerai kontroliuojamas SCORE rizika <5 %. 1) SCORE2 <50 m. <

rizika trumpalaikis CD (pvz., <10 2,5 % arba >50 m. <5 %.
mety), néra papildqmq ) 2) 1/2TCD be organy
ASCVD rizikos veiksniy. taikiniy paZeidimo,

2) CKD be diabeto ar gydomas <10 mety,
ASSKL: aGFG >60 nesant kity rizikos
ml/min/1,73 m2 ir UACR veiksniy.

30-300 mg/gb.

Mazarizika | 1) IS pazitiros sveiki SCORE rizika < 1 %. 1) SCORE2 <50 m. <
asmenys, bet SCORE2: 2,5 % arba >50 m. <5 %
<50 mety <2,5%; 50-69 2) 1/2TCD be organy
mety <5%. taikiniy pazeidimo,

2) I8 pazitros sveiki gydomas <10 mety,
asmenys, bet SCORE2-OP: nesant kity rizikos
>70 mety <7,5 %. veiksniy.

(ASSKL — aterosklerotiné §irdies ir kraujagysliy liga; aGFG — apskai¢iuotas glomeruly filtracijos
greitis; CD — cukrinis diabetas; 2TCD — 2 tipo cukrinis diabetas; 1TCD — 1 tipo cukrinis diabetas;
MTL-Ch — maZo tankio lipoproteiny cholesterolemija; SH — $eiminé hipercholesterolemija;
SCORE - Sisteminés koronarinés rizikos vertinimas; SCORE2 — Sisteminés koronarinés rizikos
vertinimas 2; SCORE2-OP — Sisteminis koronarinés rizikos jvertinimas-2 vyresnio amziaus

asmenims; UACR — §lapimo albumino ir kreatinino santykis)

Gydant serganciuosius CD, kurie turi lipidy sutrikimy, gydytojai turéty laikytis keliy
principy: "kuo mazesnis, tuo geriau", "kuo anksCiau, tuo geriau" "kuo ilgiau, tuo geriau", t.y.
pageidautina visg paciento gyvenimg islaikytas optimalus cholesterolio kiekis. Toks pozitiris gerokai

sumazinty §iy pacienty SKL rizika [54].

1.4.5 AKS kontrolé

Cukrinis diabetas yra gerai zinomas aterosklerozés sukeltos SKL rizikos veiksnys, kurj
galima valdyti, ir yra viena i§ deSimties pagrindiniy priezasCiy, lemianciy negalig [59]. Arteriné
hipertenzija yra paplitusi tarp CD serganc¢iy pacienty [60]. Kor¢jos mokslininky 2020 m. paskelbtais
duomenimis, 26 proc. visy hipertenzija serganciy vyresniy nei 20 mety amziaus pacienty kartu sirgo
ir buvo gydomi del CD [61]. 2021 m. tyrimo duomenimis 58,6 proc. suaugusiy CD serganciy pacienty
serga hipertenzija ir tik 55,5 proc. i$ jy hipertenzija yra kontroliuojama, kai kraujospiidis yra 140/85
mm Hg ir maZesnis [62]. Koks turéty biiti optimalus tikslinis kraujosptudis CD sergantiems
pacientams, vis dar diskutuojama, o hipertenzijos ir CD gydymo rekomendacijos pastaraisiais 10 m.

Siek tiek keitési:



2 lentelé. Tikslinio kraujosptidzio rekomendacijos cukriniu diabetu sergantiems pacientams

Gairés Paskelbimo Tiksliné populiacija Tikslinis AKS gydymo jstaigoje,
meta mm Hg
INC 8 2014 Bendroji populiacija <140/90
JNC 8 2014 Sergantys CD <140/90
ACC/AHA 2017 Bendroji populiacija <130/80
ACC/AHA 2017 Sergantys CD <130/80
ESC/ESH 2018 Bendroji populiacija <140/90?
ESC/ESH 2018 Sergantys CD 120/70< Office <130/80
KSH 2018 Bendroji populiacija <140/90
KSH 2018 Sergantys CD <140/85
KSH 2018 Sergantys CD ir SKL®  <130/80
NICE 2019 Bendroji populiacija <140/90
NICE 2019 Sergantys CD <140/90
ESC/EASD 2019 Sergantys CD 120/70< ; <130/80
KDA 2021 Sergantys CD <140/85
KDA 2021 Sergantys CD ir SKL <130/80
ADA 2022 Sergantys CD <140/90
ADA 2022 Sergantys CD ir <130/80
turintys didele SKL
rizikg®
ADA 2024 Sergantys CD ir <130/80 mmHg
hipertenzija
LT SAM 2023 Sergantys CD ir SKL <140/90

(AKS — arterinis kraujospudis; JNC - Jungtinis nacionalinis komitetas; ACC - Amerikos kardiologijos
koledzas; AHA — Amerikos Sirdies asociacija; ESC — Europos kardiology draugija; ESH — Europos
hipertenzijos draugija; KSH — Koréjos hipertenzijos draugija; SKL — §irdies ir kraujagysliy ligos; NICE —
Nacionalinis sveikatos ir priezitiros kompetencijos institutas; EASD — Europos diabeto tyrimy asociacija;
KDA — Kor¢jos diabeto asociacija; ADA - Amerikos diabeto asociacija; LT SAM- Lietuvos Respublikos
Sveikatos Apsaugos Ministerijos. a — Tikslinis AKS visiems pacientams; jei gydymas yra gerai toleruojamas,
gydomas AKS turéty buti biure 130/80 mmHg ir maziau; b — Koronariné Sirdies liga, periferiniy kraujagysliy
liga, aortos liga, Sirdies nepakankamumas arba kairiojo skilvelio hipertrofija 50 mety amziaus ir vyresniems
pacientams; ¢ — Esama ateroskleroziné Sirdies ir kraujagysliy liga (ASKL) arba 10 mety ASCVD rizika 15proc.
ir daugiau. [63])


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9532171/table/t1-dmj-2022-0215/#tfn1-dmj-2022-0215
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9532171/table/t1-dmj-2022-0215/#tfn2-dmj-2022-0215
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9532171/table/t1-dmj-2022-0215/#tfn3-dmj-2022-0215

1.5. Gretutinés ligos ir dauginis ligotumas

1.5.1 Serganciuyju diabetu gretutinés ligos

Siekiant gerai kontroliuoti CD ir veiksmingai ji gydyti, svarbu valdyti ne tik diabeto
komplikacijy raida, taciau ir gretutines ligas, kurios gali apsunkinti bendra paciento biikle, skatinti
diabeto vystymasi, pabloginti gydymo rezultatus, lemti daznas hospitalizacijas ir su tuo susijusias

didesnes iSlaidas bei didesnj mirtinguma [64].

Sergantieji 1TCD dazniau serga ir kitomis autoimuninémis ligomis, tokiomis kaip
skydliaukés ligos (autoimuninis tiroiditas, Greivso liga), celiakija ir vitamino B12 stokos anemija.
Kitos susijusios buklés yra autoimuninis hepatitas, pirminis antinks¢iy nepakankamumas (Adisono
liga) ir miastenija gravis [65]. Skydliaukés sutrikimy daZnis sergantiems CD jvairiose tiriamosiose
populiacijose skiriasi [66]. 1995 m. Skotijoje atliktas tyrimas, kuriame dalyvavo 1310 suaugusiy CD
serganCiy pacienty, nustaté, kad 13,4 proc. asmeny sirgo skydliaukés ligomis: 31,4 proc. serganciyjy
ITCD ir 6,9 proc. serganciyjy 2TCD, 8,8 proc. vyry ir 16,8 proc. motery tur¢jo skydliaukés ligy [67].
Amerikos diabeto asociacijos ir Tarptautinés vaiky ir paaugliy diabeto draugijos gairés
rekomenduoja, kad skydliaukés tyrimy atlikimas turéty buti apsvarstytas netrukus diagnozavus 1TCD
turéty buti pakartotinai tikrinami kiekvienais metais. [68, 32] Suaugusius pacientus, kuriuos vargina
viduriavimas, malabsorbcija, pilvo skausmas arba nustatyta osteoporozé, vitaminy trikumas,
gelezies stokos anemija, reikéty tirti dél celiakijos — nustatyta, kad celiakija serga apie 6 proc. 1TCD
serganCiy pacienty. Daugumai abiem ligomis serganciy pacienty celiakija yra besimptomé arba

simptomai gali biiti supainioti su diabeto simptomais [69, 48].

2 tipo cukrinis diabetas yra létiné liga, kuri daznai pasireiSkia kartu su kitomis létinémis
ligomis, net ir jaunesniems asmenims [70]. Dviejy ar daugiau létiniy ligy buvimas tam pafiam
asmeniui vadinamas dauginiu ligotumu (ar poliligotumu). Naujausi tyrimai rodo, kad dauginis
ligotumas yra daznas sergantiems 2TCD ir gali pasitaikyti nuo 30 proc. iki beveik 90 proc. asmeny
[71]. Be to, dél dauginio ligotumo didé¢ja apsilankymy (tiek ambulatoriniy, tiek ir stacionariniy)
asmens sveikatos prieziliros jstaigose skaiCius, did¢ja specializuoty sveikatos priezitros iStekliy
naudojimas, atsiranda polifarmacija (t. y. didéja vartojamy vaisty skaiCius), dél to didéja su sveikata

susijusios iSlaidos ir gydymo nasta [72].

Pagrindinés ligos, daznai lydin¢ios 2TCD yra SKL (hipertenzija, koronariné $irdies liga,

priesirdziy virpéjimas, létinés Sirdies ligos, Sirdies nepakankamumas) ir létin¢ inksty liga (LIL).



Aterosklerozing Sirdies ir kraujagysliy liga (ASSKL) yra pagrindiné CD serganéiy asmeny
sergamumo ir mirtingumo prieZastis arterijy liga ir apima koronaring $irdies liga (KSL), smegeny
kraujagysliy liga arba periferiniy arterijy ligg [73]. Klinikinés diabeto ir Sirdies ir kraujagysliy ligy
gydymo gairés, jskaitant 2022 m. ADA ir Europos diabeto tyrimy asociacijos konsensuso ataskaitg,
rekomenduoja asmenims, sergantiems 2TCD ir sergantiems SKL arba turintiems didele SKL rizika,
vartoti | gliukagong panasaus peptido 1 analogus (GLP-1 A) arba natrio gliukozés perneséjy 2
inhibitorius (SGLT-21) [74; 75, 32]. 13 Saliy atliktas CAPTURE tyrimas, kuriame dalyvavo beveik
10 000 suaugusiyjy, sergan¢iy 2TCD, gydyty pirmin€je ar specializuotoje sveikatos priezitiros
istaigoje, parod¢, kad Sie GLP-1 A ir SGLT-21 vienodai daZnai skiriami tiek asmenims, sergantiems,

tiek nesergantiems SKL, o tai rodo, kad 2TCD daZnai gydomas nesilaikant rekomendacijy [74].

Leétine inksty liga (LIL) yra daZzna CD komplikacija ir gretutiné liga [76]. Létiné inksty liga
apibréziama kaip ilgiau nei 3 ménesius besit¢siantis inksty struktiiros ar funkcijos sutrikimas (pvz.,
glomeruly filtracijos greitis (aGFG) mazesnis nei 60 ml/min/1,73 m? arba albuminurija 30 mg per 24
valandas ar didesn¢) [77]. Sergantieji 2TCD diagnozés nustatymo metu daZznai biina vyresnio
amziaus, todél tikétina, kad inksty ligos gali atsirasti ne tik dé¢l diabeto, bet ir dél kity priezasciy.
Keletas tyrimy patvirtino, kad inksty ligas, sergant 2TCD, dazniau nei sergant 1TCD nulemia kelios
priezastys [78]. Nepriklausomai nuo inksty ligos etiologijos, griezta gliukozés kiekio kraujyje
kontrolé yra svarbiausia intervenciné priemon¢, padedanti iSvengti 1étinés inksty ligos i$sivystymo

ITCD ir 2TCD sergantiems pacientams [76].

1.5.2 Susijusios ir nesusijusios gretutinés ligos

Per pastaraji deSimtmet] vis dazniau naudojama Piette ir Kerr sukurta sistema, pagal
kurig létinés ligos konceptualizuojamos kaip susijusios arba nesusijusios su diabeto priezitira, kad
biity lengviau valdyti 2TCD ir kartu esantj dauginj ligotuma [79]. Su diabetu susijusios gretutinés
ligos (pvz.: Sirdies ir kraujagysliy, medziagy apykaitos ir inksty ligos) turi bendrus patofiziologinius
mechanizmus ir panasias ligos valdymo priemones kaip ir 2TCD. PavyzdZiui, arterinio kraujosptudZzio
ir lipidy stebésena sutampa su CD ir SKL rizikos mazinimo tikslais, kurie gali lemti geresnius abiejy
biikliy valdymo rezultatus [80]. Magnan ir kolegos nustaté, kad esant kelioms susijusioms biikléms,
diabeto priezitiros kokybé yra geresné [81]. Su diabetu nesusijusios gretutinés ligos neturi tiesioginiy
sasajy su diabetu nei patofiziologiniais mechanizmais, nei ligos valdymu. Sios létinés ligos yra
bronchiné astma, vézys ir psichikos ligos, pavyzdziui, depresija. Kai kuriy i§ Siy nesusijusiy ligy

gydymas gali pabloginti 2TCD gydymo rezultatus, pavyzdziui, steroidy vartojimas bronchinei astmai



gydyti padidina gliukozés kiekj kraujyje, o depresijos simptomai, lemia blogesne savikontrole ir

gydymo rezimo nesilaikyma, sergant jvairiomis létinémis ligomis, jskaitant CD [80].

1.5.3 Dauginio ligotumo isSukiai

Didéjant gretutiniy ligy skaiCiui, didéja ir sveikatos prieziiros bei gydymo nasta
(pavyzdziui, keliy vaisty uzsakymas, surinkimas ir vartojimas, jsipareigojimas savikontrolei ir
daugkartiniai apsilankymai sveikatos prieZiliros jstaigose). Si nasta taip pat veikia sveikatos
priezitiros specialistus, nes per trumpa konsultacijos laikg tenka sutelkti démesj | kelias ligas, tad
sprendimg dél gydymo pasirinkimo priimti tampa sunkiau (pvz., dél polifarmacijos atsiranda vaisty
sgveika, arba dél gretutiniy ligy atsiranda kontraindikacijy standartinéms gydymo galimybéms) [82].
Nepaisant to, kad yra kuriami nacionaliniai létiniy ligy sveikatos priezitiros paslaugy standartai
(apimantys savalaikj ir tinkamg ligos valdyma, paciento saugumg bei paslaugy kokybe), pacienty
priezitra daugiausia tebéra orientuota j "vienos ligos" gydymo gaires. Tai riboja rekomendacijy
taikyma pacientams, sergantiems keliomis gretutinémis létinémis ligomis. Be to, naudojant daug
"vienos ligos" rekomendacijy tam pacCiam pacientui, nesagmoningai gali didéti nepagristy vaisty

sgveiky, vaisty ir ligy sgveiky bei vaisty ir maisto sgveiky skaicius [83].

1.6 Siuolaikiniai diabeto gydymo (valdymo) metodai

Kiekvienas CD sergantis pacientas gydomas siekiant individualizuoto
tikslo, kuris nustatomas pirmo apsilankymo sveikatos prieziliros jstaigoje metu, siekiant uztikrinti
individualizuotg pozitiri } CD gydyma [22]. Individualizuota, | pacientg orientuota, medicina — tai
sveikatos priezitiros metodas, pagal kurj gydymo planai ir intervencijos pritaikomi, atsizvelgiant |
individualias paciento savybes — jos apima genetinius, gyvenimo biido, psichosocialinius ir elgsenos
veiksnius, aplinkos jtaka, CD trukme, hipoglikemijos rizikos veiksnius, gretutines ligas, rizikos
veiksnius, skatinanéius ir SKL raida (pilvinj nutukima, artering hipertenzija, aterogening
dislipidemija), konkrecius sveikatos rodiklius, tikéting gyvenimo trukme, paciento prioritetus,
pageidavimus, poreikius, lukescius ir galimybes [84; 85; 48; 45]. Siekiant uZsibrézty CD gydymo
tiksly svarbu keisti gyvenimo biida, savalaikiai skirti tinkamus vaistus ar jy derinius ir, jei reikia,
antihipertenzinius preparatus, antilipideminius vaistus ir kre$¢jima veikiancius vaistus [86]. Taikant

individualizuota holistin] pozitrj, galima optimizuoti sprendimus dél CD gydymo ir priezitiros



pasirinkimo konkreciam pacientui, tai lemia veiksmingesnj gydymga ir geresne pacienty bukle (2

paveikslas) [87; 32].

Asmeniniai veiksniai

Gretutinés ligos Vaistai/rekomendacijos '
Makrovaskulinis _ Lytis .
Mikrokraujagyslinés Pacienty poziaris
Nutukimas Hipoglikemijos rizika
Kepeny ligos Ligos trukmé

Tikétina gyvenimo trukmeé

‘ f ’ Istekliai
Diabeto fenotipas

Ankstyvasis (atsparumas Individualizuota . Biocheminiai
insulinui) diabeto prieziira zymenys

Vélyvasis (insulinopenija)

vSveikat:)s ‘ ' Genetiniai
priezidros istekliai

zymenys

2 paveikslas. Individualizuota diabeto prieziiira (sudaryta pagal 83; 48; 45)

(Siame paveikslélyje apibendrinti pagrindiniai aspektai, kuriuos reikia jvertinti, svarstant kaip pasirinkti
cukriniu diabetu sergancio paciento gydyma vaistais )

Vaistininko profesija taip pat atlicka svarby vaidmenj sveikatos prieziiiros srityje,
jskaitant sveikatos patarimus dél ligos valdymo ir prevencijos, konsultacijas dél racionalaus vaisty
vartojimo ir siuntimus Kkitiems sveikatos priezitiros specialistams. Vienas 1§ svarbiausiy
bendruomenés vaistininky vaidmeny - didinti pacienty savarankiskumg priimant sprendimus ir (arba)
pasirenkant vaisty vartojimg ir gydyma. Pacientams gali kilti didelé rizika, jei jie nezino vaisty doziy
rezimo ir galimos sgveikos su kitais vaistais. Todél svarbi pacienty ir vaistininko sgveika, kuri padeda

priimti geriausig bendra sprendima, susijusj su vaisty vartojimu [88].

1.6.1 Diabeto mokymas

Pacienty mokymas visame pasaulyje pripaZintas kaip labai svarbi sékmingo serganciyjy
létinémis ligomis gydymo sudedamoji dalis, todél jis vadinamas gydomuoju mokymu. Nuo paciento
poziirio, ziniy ir jgidZiy priklauso jo sugebéjimas valdyti ligg. Tyrimai jrodo, kad léSos, investuotos

1 paciento mokyma, ankstyva komplikacijy diagnostikg ir treting CD profilaktika, duoda socialinés ir



ekonominés naudos [89]. Lietuvoje diabeto mokymas taip pat vykdomas, o mokymo programos
tikslas — teikiant kokybiSka serganciyjy CD mokymga pagerinti pacienty prieziiiros kokybe.
Slaugytojas diabetologas teikia pirmines ir testines informavimo ir konsultavimo paslaugas
sergantiesiems CD, siekdamas iSvengti CD komplikacijy, atpazinti ir padéti spresti pacientui ir jo
Seimai kilusias sveikatos, psichosocialines problemas. Sergan¢iojo CD mokymasis trunka visg
gyvenimg, todél, isklausius pirminj 5 valandy mokyma, véliau rekomenduojamas nuolatinis testinis
mokymasis, tiek apmokamas 1§ Privalomojo sveikatos draudimo fondo (PSDF) biudzeto 1ésy, tiek,
esant sveikatos prieziliros jstaigy galimybéms, — papildomas [90]. Visame pasaulyje serganciuosius
CD moko kvalifikuoti, specialiai tam paruosti slaugytojai. Lietuvoje CD sergan¢iy pacienty stebésena
ir sveikos gyvensenos mokymas yra jtrauktas j bendrosios praktikos slaugytojy ir bendruomenés
slaugytojy pareigybiy aprasa [91]. Kanados diabeto klinikinés praktikos gairés rekomenduoja, kad ir
vaistininkai dalyvauty daugiadisciplininéje komandoje, padedancioje valdyti CD serganciy pacienty
ligg [92]. Vaistininky vaidmuo galéty apimti pacienty mokyma, jgalinimg ripintis savo sveikata,
didinti jsitraukimg ir motyvacijg savikontrolei, vaisty sgveikos ir vartojimo rezimo perzitrg ir kity

sveikatos priezitiros paslaugas teikianciy specialisty koordinavimg [93].

1.6.2 Gyvensenos pokyciai

Gyvenimo biido intervencijos ir elgesio keitimas yra esminiai CD gydymo komponentai
— pritaikius mitybos planus, pateikus fizinio aktyvumo rekomendacijas ir parengus iSsamias gydymo
strategijas, Sios intervencijos padeda veiksmingai spresti konkrecias kiekvienam asmeniui biidingas
problemas ir kliatis. Sis metodas veiksmingai gerina gydymo rezimo laikymasi, skatina ilgalaikius
elgsenos pokyCius ir didina pacienty jsitraukimg j savikontrole [22]. Sergant CD skatinami
individual@is kasdieniai gyvenimo biido poky¢iai, kurie daro didelg jtakg bendrai ligos eigai ir su ja
susijusioms pasekméms. Svarbu didinti fizinj aktyvuma iki 150 min per savait¢ ar daugiau, nes
fiziniai pratimai padeda sumazinti glikemijos rodiklius, ypa¢ po valgio. Rekomenduojama sveikai
maitintis ir vartoti daug darzoviy, vaisiy ir neskaldyty griidy; rinktis neriebius pieno produktus ir liesg
mesg; riboti maisto produktus, kuriuose yra daug greito jsisavinimo angliavandeniy, cukraus ir
nesoCiyjy riebaly. Kiti skatintini gyvenimo biido pokyc€iai — mesti riikyti ir sumazinti alkoholio
vartojima [5].

Labai svarbu, kad su gyvensenos pokyCiy ir ligos prevencijos metodais

(intervencijomis) susipazinty CD sergancius pacientus gydantys gydytojai ir konsultacijos metu

galéty pacientams rekomenduoti geriausias individualias strategijas. Apie ligy prevencijos metodus



turéty zinoti ir kiti sveikatos prieziliros specialistai, pvz., vaistininkai, slaugytojai, visuomenés
sveikatos ir gyvensenos specialistai, kad galéty Sviesti pacientus ir suteikti jiems geriausig prieziiirg

[19].

1.6.3 Geriamieji vaistai diabetui gydyti

Diabeto gydymo tikslas — uZkirsti kelig hiperglikemijos ar hipoglikemijos sukeliamoms
diabeto komplikacijoms [94]. Irodyta, kad ] pacientg orientuotos valdymo intervencijos, prie kuriy
prisideda ir vaistininkai, pagerina diabetu serganc¢iy pacienty gydymo rezultatus. Sgmoningumg ir
CD gydymo laikymasi galima padidinti, jei vaistininkas tinkamai konsultuoja pacientg. Tyrimai rodo,
kad vaistininky indélis, siekiant geresnés diabeto kontrolés yra didelis. 25 tyrimy apzvalga atskleidé,
kad wvaistininko intervencija gali pagerinti ligos rezultatus — HbAlc, gliukozés kiekio kraujyje
nevalgius ir lipidy rodiklius, sumazinti kiino masés indeksa (KMI), Sirdies ir kraujagysliy ligy daznj
ir arterin] kraujospiidj [95]. Ivairios diabeto gydymo gairés rekomenduoja pradéti diabeto gydyma
gyvensenos keitimu ir biguanidu — metforminu. Jei serganéiajam CD nustatoma ateroskleroziné SKL
(ASSKL), sirdies nepakankamumas, LIL ar didelé SKL rizika, skiriami natrio ir gliukozés perne$éjy
2 (SGLT-21) inhibitoriai, j gliukagong panasaus peptido-1 analogai (GLP-1 A) nepriklausomai nuo
HbAlc. Jei asmuo Siy bukliy neturi ir gydant maksimalia metformino doze po 3 ménesiy HbAlc
nepasiekia individualaus tikslinio rodiklio, skiriamas antras vaistas diabetui gydyti. Tai gali biiti viena
1§ Siy SeSiy vaisty grupiy: sulfanilkarbamidai (glipizidas, gliburidas, gliclazidas, glimepiridas),
tiazolidinedionai (pioglitazonas), dipeptidilo peptidazés-4 (DPP-4i) inhibitoriai (sitagliptinas,
vildagliptinas, linagliptinas, alogliptinas), SGLT-2i (dapagliflozinas, empagliflozinas, ertugliflozinas
ir kanagliflozinas), GLP-1 A (semagliutidas, dulaglutidas) arba bazinis insulinas (3 lentel¢) [32].
Lietuvos Diabeto apraSas taip pat apibrézia tokj pati diabeto gydymo eiliSkuma, gydyma pradedant
gyvensenos keitimu ir metforminu. Pacientams, nesergantiems ASSKL, §irdies nepakankamumu,
LIL ir neturintiems SKL rizikos veiksniy, esant nepakankamai diabeto kontrolei kaip antro
pasirinkimo vaistai skiriami sulfanilkarbamido dariniai. Pacientams, sergantiems SKL, SN, LIL ar
turintiems SKL rizikos veiksniy, skiriami GLP-1 A ir/arba SGLT-2i [75]. Jei taikant 2 vaisty derinj
tikslinis HbAlc nepasiekiamas rekomenduojama skirti trijy vaisty derinj, pagal vaisto aprasa ir
nacionalines CD gydymo gaires. Jei diabeto kontrol¢ lieka nepakankama — rekomenduojama pridéti
bazinj insuling, véliau jei reikia gali biiti skiriamas intensyvus gydymas insulinu, skiriant greito

veikimo insuling prie§ valgj, taip pat, jei reikia tgsiant gydymg metforminu ir ar SGLT-21 [75].



3 lentelé. Gliukozés kiekj kraujyje mazinantys vaistai, charakteristiky santrauka [sudaryta pagal
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SKS - sirdies ir kraujagysliy sistema; DPP-4 i - dipeptidilpeptidazés 4 inhibitoriai; GIP - nuo gliukozés
priklausomas insulinotropinis polipeptidas; GLP-1 A - j gliukagona panasaus peptido 1 analogas; SN - Sirdies
nepakankamumas; MACE - pagrindiniai nepageidaujami Sirdies ir kraujagysliy sistemos jvykiai; SGLT-2i -
natrio ir gliukozés perneséjy 2 inhibitoriai.

1.6.4 Sirdies ir kraujagysliy sistemos iSei¢iy tyrimai

2008 m. JAV Maisto ir vaisty administracija (FDA) iSleido gaires dél naujy vaisty, skirty
2TCD gydyti, rizikos jvertinimo, nes kai kurie gliukozés kiekj kraujyje mazinantys vaistai gali didinti
mikrokraujagysliniy ir makrokraujagysliniy komplikacijy rizika [96]. Nuo to laiko, siekiant
patvirtinti visy naujy gliukozes kiekj kraujyje mazinanciy vaisty, t.y. i gliukagong panaSaus peptido-
1 analogy (GLP-1 A), dipeptidilpeptidazés-4 inhibitoriy (DPP-41) ir natrio gliukozés perneséjy-2
inhibitoriy (SGLT-2i), sauguma SKL raidai, atlickami poveikio §irdies ir kraujagysliy sistemai (SKS)
arba SKS iSei¢iy tyrimai (angl. — cardiovascular outcomes trials, CVOT). Tki 2020 m. buvo atlikti

.....

.....

nepakankamumo rezultaty tyrimai. GLP-1 A atzvilgiu atlikti septyni Sirdies ir kraujagysliy sistemos
iSei¢iy tyrimai. 2021 m. tyrimy sgrasg papildé dar du Sirdies ir kraujagysliy sistemos rezultaty tyrimai
(AMPLITUDE-O-Efpeglenatide ir FIGARO-DKD-Finerenone) ir §irdies susitraukimy daznio (SSD)
rezultaty tyrimas, skirtas pacientams, sergantiems Sirdies nepakankamumu su i§saugota iSstimimo
frakcija (SNpEF) sergantiems CD arba nesergantiems CD (EMPEROR-Preserved-Empagliflozin)
[56].

1.6.5 Insulinas

1996 m. pradéjus vartoti insulino analogus, serganciyjy 1TCD ir 2TCD pacienty
gydymo insulinu galimybés tapo didesnés. Dabar naudojant insulino terapija galima geriau imituoti
fiziologing insulino sekrecijg ir taip pasiekti geresne glikemijos kontrole. Insulinai gali biiti greito,
trumpo, vidutinio ir ilgo veikimo (4 lentele). Skirtingy insulino preparaty poveikio pradzia, pikas ir
trukme individualiam pacientui skiriasi. Insulino farmakodinamika — tai insulino metabolinis

poveikis [97].

4 lentelé. Skirtingy insuliny farmakodinamika [sudaryta pagal 97; 48, vaisty aprasus]



Kategorija/Insulino Gamintojo pavadinimas ParuoSimas Laikas iki Veikimo pikas Trukmé
pavadinimas veikimo
pradzios

Greito veikimo insulino analogai

Insulinas Lispro Humalog (Lilly) Svirkstiklis 23-27 min 1-2h 5h
Lyumjev (Lilly)

Insulinas Aspartatas Novorapid (Novo Nordisk) §virkstiklis 16 min lh 5h
Fiasp (Novo Nordisk)

Insulinas Glulizinas ~ Apidra (Sanofi-Aventis) Svirkstiklis 15-30 min. 30 min — 1h 4h
Trumpo veikimo insulinai

Reguliarus zmogaus Humulin R (Lilly) ampulé lh 2-4h 5-8h

Vidutinio veikimo insulinai

NPH Zmogaus Humulin N (Lilly) ampulé 1-2h 4-10h >14h
Protophan (Novo Nordisk) §virkstiklis

Ilgo veikimo insulino analogai

Insulinas Detemir Levemir (Novo Nordisk)  $virkstiklis 3-4h 6-8h 2024 h
Insulinas Glarginas  Lantus (Sanofi-Aventis) Svirkstiklis 1.5h vienodai 24 h
Abasaglar (Lilly)

Toujeo (Sanofi-Aventis)
Insulin Degludec Tresiba (Novo Nordisk) Svirkstiklis 1h 9h 42 h
Insulino miSiniai

Protamine/Lispro Humalog Mix 50/50(Lilly) $virkstiklis 15-30 min =~ 30 min. —3h 1424 h

(50%/50%) Humalog Mix 75/25(Lilly)
Protamine/Lispro Novolog  Mix  70/30 . )
(75%/25%) (NovoNordisk) 15 min—5h 30 min. —2.5h 14-24h
Protamine/Aspart

0 V)
(70%/30%) 10-20 min 1-4h 1824 h
Detemir/Aspart Rysodeg (Novonordisk) svirkstiklis 15 min l1h >24 h

(70%/30%)



1.6.6 Insulino pompos

Insulino pompa — tai mazas skaitmeninis prietaisas, kuris nuolat tiekia greitai veikiantj
insuling per maza kateterj, jvesta j poodj ir klijais pritvirtintg prie odos (vadinamas infuziniu rinkiniu
arba infuzine kaniule) [98]. Daugumoje insulino pompy infuzinis rinkinys plastikiniu vamzdeliu
sujungiamas su pompa, o insulinas SvirkS§¢iamas i§ pompos vamzdeliu j infuzinio rinkinio kaniule ir
1 poodinj audinj (3 paveikslas). Kai kurios pompos, vadinamos "pleistro pompomis", nenaudoja
vamzdeliy, o prilimpa tiesiai prie odos. Pleistro siurbliai insuling tiekia per infuzing kaniule ir yra

programuojami i§ nuotolinio jrenginio, naudojant belaide technologija (4 paveikslas) [99].

3 paveikslas. Insulino pompa su vamzdeliu. Vamzdelis jungia insulino siurblj, kuriame yra insulino

rezervuaras, su infuzine kaniule, jvesta j poodj [98]

ol

i—//

4 paveikslas. Insulino pompa be vamzdelio ("pleistro pompa"). Be vamzdeliy pleistro pompos turi
insulino rezervuarg ir infuzing kaniule ir prilimpa tiesiai prie odos. Rankinis prietaisas naudojamas

insulino tiekimui programuoti ir infuzinei kaniulei jvesti [99].



Insulino pompos insuling tiekia dviem pagrindiniais budais: nepertraukiama greito
veikimo insulino infuzija visg parg (baziné infuzija) ir vienkartinés greito veikimo insulino dozés,
kurias pacientas susileidzia valgio metu arba sickdamas koreguoti padidéjusj gliukozés kiekj
kraujyje. Bazinio insulino poreikj lemia daugybé veiksniy, jskaitant fiziologinius veiksnius,
vystymosi etapg (t. y. brendimas ar augimas), fizinio aktyvumo lygj, paros laikg ir miego rezimg.
Insulino pompos bazinj insuling tiekia pagal nustatyta poreikj nuo vos 0,01 iki 1,2 ar daugiau, jei
reikia, vienety per valandg ir leidZia taikyti kelis bazinés infuzijos grei€ius, pagal glikemija, visg para,
kad glikemijos kontrolé biity optimizuota ir individualizuotas gydymas, imituojant fiziologine sveiko

zmogaus insulino sekrecijg [100].

1.7. Diabeto prieziiiros ir glikemijos kontrolés isSiikiai

1.7.1 Glikemijos kontrol¢ nulemiantys veiksniai

Yra keletas 2TCD raidos rizikos veiksniy, jskaitant Seimin¢ anamneze, nutukima,
ilgalaikj fizin] pasyvuma, rasing ar etnin¢ priklausomybe, glikemijos sutrikimg nevalgius, gliukozés
toleravimo sutrikima, HbAlc 5,7-6,4 proc. (38,8-46,4 mmol/mol), hipertenzija, mazg didelio tankio
lipoproteiny cholesterolio kiekj ir (arba) padidéjusj trigliceridy kiekj [101]. CD trukmé, gyvenimo
bidas, iSsilavinimo lygis, amzius, vartojamy vaisty skaicius, sergamumas kitomis ligomis, socialiniai
ir ekonominiai veiksniai bei draudimo riiSis yra nuolatinés blogos glikemijos kontrolés rizikos
veiksniai. Asmenims, kuriems gresia bloga glikemijos kontrole, gali prireikti specialiy intervencijy,

kad biity pasiekta optimali glikemijos kontrole [102].

1.7.2 Gydymo reZimo laikymasis ir nesilaikymas

Nepakankama glikemijos kontrolé lemia nekontroliuojamg CD, kuris sukelia cukrinio
diabeto komplikacijas. Sios komplikacijos pablogina pacienty gyvenimo kokybe, sutrumpina tikéting
gyvenimo trukmg, taip pat padidina su $ia liga susijusias sveikatos priezitiros i§laidas [ 103]. Daugelis
veiksniy, tokiy kaip testinio sveikatos prieziliros specialisty mokymo stoka, kai neatnaujinamos
zinios apie naujausias CD prieziliros galimybes, gydymo rezimy veiksminguma ir sauguma,

neveiksmingas gydytojy ir vaistininky bendradarbiavimas bei sveikatos prieziiiros darbuotojy laiko



taupymas konsultuojant, gali lemti, kad CD gydymas néra veiksmingas [83, 104]. D¢l $iy veiksniy
laikomasi klinikinés inercijos, skiriant senesnés kartos vaistus, tokius kaip metforminas,
sulfanilkarbamidai ir insulinas ir ignoruojant naujas gydymo galimybes, kuriy veiksmingumas ir
saugumas yra didesnis nei klasikiniy vaisty skirty CD gydyti [83]. Su pacientu susije¢ klititys ir
veiksniai, kurie skatina kliniking inercijg ir bloga diabeto kontrole, yra nepageidaujamas vaisty
poveikis, negeb¢jimas laikytis mitybos rekomendacijy ir sudétingy gydymo rezimo schemy, blogas
CD keliamy pavojy suvokimas, kitos imios ir nepagydomos ligos, socialin¢ ir ekonomin¢ padétis ir
zemas iSsilavinimo lygis. Kai kurias klititis gali biiti sunku jveikti, nes pacientai jauciasi nusivyle, ir
tai gali juos pastimeti nutraukti vaisty vartojima, todel nepavyksta pasiekti tikslinés glikemijos [ 105].
Grieztas gliukozés kiekio kraujyje registravimas ir kontrol¢ yra labai svarbiis diabeto prieziiirai ir
valdymui, siekiant atitolinti ir sumazinti komplikacijy atsiradimg. Kita vertus, pagerinus glikemijos

kontrole, sumazéja sergamumas ir pailgéja pacienty gyvenimo trukme bei gyvenimo kokybé [106].

Vaistininkai taip pat atlieka svarby vaidmen; uZtikrinant vaisty vartojimo reZimo laikymasi, kurio
pacientai geriau laikosi, kai Zino, ko tikimasi i§ vaisty vartojimo, kaip juos vartoti, kokio
nepageidaujamo poveikio galima tikétis ir ar Sis poveikis gali biti laikinas. Bendruomenés
vaistininkai skatina laikytis vaisty vartojimo, aptardami su kiekvienu pacientu jo vaistus, kad
pacientas suzinoty, kod¢l jam paskirtas kiekvienas vaistas. Be to, bendruomenés vaistininkas gali
atsakyti  kitus diabeto kontrolés klausimus, padéti jvaldyti gliukometra gliukozés kiekiui matuoti ir
pateikti praktiniy rekomendacijy. Vaistininkai taip pat gali patarti kaip palengvinti vaisty vartojimo

WV —

galima prisiminti apie savalaikj ir tinkamg vaisty vartojimag [107].

1.7.3 Gydytoju poZziiiris

Nors klinikiniai priezitiros standartai ir praktikos gairés yra svarbus Zingsnis gerinant
pacienty prieziliira, gydytojai ne visada noriai juos priima — apraSyta daug veiksniy, trukdanciy
trikumas arba ribotas vaisty kompensavimas, gairiy neZinojimas ir susiripinimas dél jy
pritaikomumo [108]. 2021 m. buvo paskelbti 96 gydytojy specialisty i§ 10 Ryty ir Piety Europos
apklausos, sudarytos i§ 15 klausimy, kuri vertino 2019 m. ADA/EASD gairiy laikymosi klittis,
trukdancias veiksmingai laikytis gairiy, ir galimas priemones, kurios padéty veiksmingiau ir
efektyviau jy laikytis nacionaliniu lygiu [109]. Atsizvelgiant i tai, kad Ryty ir Piety Europoje

sveikatos prieziliros sistemos skiriasi ir yra nepriklausomos, priemonés, kurios buvo pasitilytos,



siekiant palengvinti ADA/EASD gairiy laikymasi, jvairiose Salyse skyrési. Apklausa parodé¢, kad
vaisty kompensavimo apribojimai yra pagrindin¢ klititis, trukdanti jgyvendinti ADA/EASD gaires.
Daugiau nei pusé respondenty teigé, kad uztikrinus kompensavimo politika, kuri vadovautysi
naujausiais jrodymais ir (arba) rekomendacijomis, biity lengviau laikytis $iy gairiy. Kitomis
veiksmingomis priemonémis galéty biiti gairiy paskelbimas paprasta ir glausta forma, pavyzdziui,
brositra ir (arba) tinklalapis ir jy vertimas j nacionaling kalbg. Priemonés, kurios, respondenty

nuomone, galéty pagerinti ADA/EASD gairiy laikymasi, apibendrintos 5 paveiksle. [109].
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5 paveikslas. Siiilomos priemonés, skirtos palengvinti ADA/EASD gairiy laikymasi [48, 109]. (ADA
— Amerikos diabeto asociacija; EASD — Europos diabeto tyrimy asociacija. Respondentai galéjo pasirinkti
visus taikytinus atsakymus (t. y. kiekvienas respondentas galéjo pasirinkti daugiau nei vieng atsakyma), todél
pateiktos procentinés dalys nesudaro 100 proc. Negaliojanciy atsakymy skaicius buvo 6 (6,3 proc. apklausos
respondenty).

1.7.4 Vaistininky vaidmuo diabeto prieZitiroje

Per daugeli mety visuomené susidaré klaidingg nuomone, kad visuomenés vaistines tik
parduoda vaistus, ta€iau visuomenés vaistininkas, kaip sergancios bendruomeneés glob¢jas, gali atlikti
svarby vaidmenj kei¢iant §j poziiirj, teikdamas sveikatos mokyma apie savirlipa, nepageidaujamo
poveikio prevencija, ilgalaikiy komplikacijy prevencija, vaisty vartojimo krypti, jy vartojimo rezimo
laikymasi ir terapinio plano valdyma [110]. Nors gydymas vaistais yra veiksmingas gydymo biidas,
padedantis pasiekti optimalig glikemijos kontrole ir uZzkirsti kelig diabeto komplikacijoms, jo

veiksminguma daznai riboja prastas CD serganciy pacienty vaisty vartojimo rezimo laikymasis.



Nustatyta, kad apie 43,4 proc. mazas ir vidutines pajamas gaunanciy Saliy CD serganciy pacienty
nevartoja paskirto gydymo vaistais [111]. Vaistininkai gerai iSmano, kaip perziliréti vartojamus
vaistus, nustatyti pacienty farmacinés priezitiros problemas, pavyzdziui, nepageidaujamg vaisty
poveik] ir vaistiniy preparaty vartojimo rezimo nesilaikyma. Be to, vaistininkai, turi geras galimybes
mokyti, stebéti ir palaikyti cukriniu diabetu serganciy pacienty vaisty vartojimo rezimo laikymasi ir
savirlipg, ir taip pagerinti pacienty supratimg apie liga ir pasiekti CD gydymo sé¢kmg¢ [112]. Pasaulio
sveikatos organizacija kartu su Tarptautine farmacijos federacija parengé visuomenés vaistininky
vaidmens gaires, kaip suteikti optimalig prieziiirg pacientams, kuriems reikia vaisty, kaip Sviesti ir
stebéti pacientus bei gerinti jy vaisty vartojima [113]. Siuolaikiniai paslaugy teikimo modeliai jau
taikomi tokiose Salyse kaip Jungtiné Karalysté, Kanada ir JAV. Sukurtos ir s€kmingai teikiamos su
diabetu susijusios farmacinés paslaugos suteikia naudingy jzvalgy, jgyvendinant j pacientg orientuotg

diabeto paslauga.

Japonijoje atlikto tyrimo duomenimis, visuomenés vaistininky konsultacijos, kuriose
daugiausia démesio skiriama gyvenimo biido pokyc¢iams, padéjo pacientams sergantiems 2TCD
pasiekti geresne glikemijos kontrole. Taip pat pastebéta, kad po 6 ménesiy gydymo pageréjo pacienty
HbAc rodiklis, sumazéjo vaisty skirty diabetui gydyti skaiCius — taigi, visuomenés vaistininkai gali
puikiai papildyti tarpdisciplining pirminés sveikatos priezitiros komanda kaip gydymo vaistais, vaisty
parinkimo, pacienty mokymo ir konsultavimo specialistai, o tai lemia geresn¢ pacienty priezitirg
[114]. Tyrimai rodo, kad visapusiska ir sgveikaujanti pirminés sveikatos priezitiros specialisty ir
vaistininky komanda, bendradarbiaujanti su pacientais, serganciais 2TCD, gali veiksmingai pagerinti
sveikatos biikle [115], ypa¢ valdant sudétingus CD serganciy pacienty farmakoterapijos poreikius,

turin¢iy dauginj ligotuma [116].

Veiksminga patikra dél diabeto komplikacijy ir stebésena yra vienas pagrindiniy 2TCD
valdymo komponenty. Vaistininkai galéty veikti kaip "tiltas" tarp pacienty ir sveikatos prieziliros
specialisty. 7 klinikiniy tyrimy sisteminé apzvalga parodé, kad diabetinés pédos priezitiros ir
stebésenos paslaugy jtraukimas j visuomenés vaistines reikSmingai pagerino klinikinius rezultatus
[117]. Australijoje atlikti tyrimai atskleid¢, kad del augancio CD serganciy asmeny ir hospitalizacijy
del komplikacijy skai€iaus, biitina kurti inovatyvias paslaugas, strategijas ir geriau jdarbinti sveikatos
prieziiiros sistemg tinkamam mikrovaskuliniy komplikacijy valdymui. ]diegiant nauja paslaugy
teikimo model; arba iSpleciant esamas su diabetu susijusias paslaugas visuomenés vaistinése, buty
galima uztikrinti atranking patikra, stebéseng ir laiku nukreipti pacienta sveikatos prieziliros

specialistams [118; 119].



1.8 Gydymo intensyvinimas ar keitimas

Kliniking inercija yra terapinés inercijos sinonimas ir apibréziama kaip nesugebg¢jimas
prireikus pradéti, keisti arba padidinti vaisty vartojima [ 120]. Kliniking inercija yra svarbus veiksnys,
lemiantis netinkama létiniy ligy (pvz., CD, hipertenzijos ir dislipidemijos) gydyma [121]. Tailande
atliktas tyrimas parodé¢, kad 26,2—68,4 proc. pacienty, serganciy 2TCD, patyré kliniking inercija
[122]. Sis reiskinys gydant CD tampa vis didesniu ripeséiu pasaulyje. Klinikiné inercija gali
pasireiksti visais diabeto gydymo etapais ir yra pagrindinis veiksnys, trukdantis pasiekti ir i§laikyti
optimalig glikemijos kontrole [123]. 2TCD yra liga, kurios gydymui reikia gyvensenos ir elgsenos
pokyciy bei gydymo vaistais, siekiant i§vengti ar atitolinti komplikacijas ir iSlaikyti gyvenimo
kokybe. Individualizuojant gydymo tikslus ir strategijas, svarbu atsizvelgti | socialinius sveikatos

veiksnius ir diabetu serganciy zmoniy likescius (6 paveikslas) [40].
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6 paveikslas. | pacienta orientuoto glikemijos valdymo sprendimy ciklas, sergant 2 tipo cukriniu
diabetu [40]. GKKS — gliukozés kiekio kraujyje stebéjimas; AKS — kraujospiidis; CGM - nuolatinis gliukozés
kiekio kraujyje stebéjimas; LIL — létiné inksty liga; ASSKL— ateroskleroziné Sirdies ir kraujagysliy liga;

DSMES - diabeto savikontrolés mokymas ir parama; SN - Sirdies nepakankamumas. [48]



1.8.1 Indikacijos keisti gydyma yra:

1.8.1.1 Gretutiniy ligy progresavimas (SKL, SN, LIL)

Vadovaujantis diabeto gydymo aprasu, 2TCD gydyti, esant gretutinéms ligoms, kaip
Sirdies ir (ar) kraujagysliy ligoms (persirgtas miokardo infarktas, insultas, praeinantis galvos smegeny
kraujotakos sutrikimas, vainikiniy arterijy liga, atliktas vainikiniy arterijy plétimas, trombolizg,
stentavimas ar Suntavimas (-ai), periferiniy kraujagysliy liga, nestabili kriitinés angina, esant
pakitimams elektrokardiogramoje, miokardo iSemija krivio méginio metu), gydymui skirti GLP-1
bei SGLT-2 inhibitoriai. Esant SKL rizikos veiksniams, tokiems, kaip amZius (> 55 mety) ir kairiojo
skilvelio hipertrofija arba vainikiniy, miego ar kojy arterijy stenozé (> 50 %, aGFG < 60 ml min./1,73
m2), arba albuminurija rekomenduojama skirti GLP-1 A arba SGLT-2i. Jei gydymo veiksmingumas
viena 1§ §iy vaisty grupiy yra nepakankamas pagal HbAlc rodiklj, pridedama kita grupé, jei SGLT -
21 ir GLP-1 A derinio valdyti glikemijai nepakanka, skiriamos kitos vaisty grupés. Esant Sirdies
nepakankamumui (nustatytas SN su sumaZéjusia isstimio frakcija (IF < 45 proc.) ir létinei inksty
ligai, kai aGFG < 60 ml min./1.73 m? arba albuminurija > 30 mg/24 val., arba albumino ir kreatinino
santykis > 3 mg/mmol, pirmo pasirinkimo vaistai yra SGLT-2i, jei gydymas jais nepakankamai

veiksmingas pagal HbAlc rodiklj, pridedami GLP-1 A [75].

1.8.2 Bloga CD kontrolé — didelis HbA1lc, auksta glikemija valgius ar nevalgius

Bloga glikemijos kontrolé yra viena pagrindiniy sveikatos problemy, kuri skatina
diabeto komplikacijy raida [123]. Geros glikemijos kontrolés uZztikrinimas pacientams, sergantiems
2TCD, yra labai svarbus siekiant atitolinti ir (arba) iSvengti ankstyvy su diabetu susijusiy
komplikacijy, kurios yra susijusios su didesniu sergamumu ir mirtingumu. Tyrimy duomenimis tik
50 proc. CD serganciy pacienty visame pasaulyje pasiekia gera glikemijos kontrole [124]. Glikemijos
kontrolés veiksniai kompleksiniai, kai kurie yra modifikuojami (pvz., gyvensena, alkoholio
vartojimas, rikymas, svoris ir kt.), kiti — nemodifikuojami veiksniai (amzius, kitos létinés ligos).
Pavyzdziui, alkoholio vartojimas siejamas su bloga diabeto kontrole dél elgsenos, kai sergantieji
nesilaiko savikontrolés, gydymo rezimo, mitybos rekomendacijy [123]. Glikemijos kontrolei jtakos
turi tokie veiksniai, kaip vélavimas pradéti ir intensyvinti insulino vartojima, prastas gydymo rezimo,

dietos ir fizinio aktyvumo laikymasis [125].



1.8.3 Pasikartojancios hipoglikemijos ir hipoglikemijos rizikos veiksniai

Hipoglikemija — tai gliukozés kiekio kraujyje CD sergantiems pacientas sumazéjimas
iki 3,9 mmol/l ar maziau. Hipoglikemija lemianti vegetacinius, nervinius ir psichikos sutrikimus,
kurie praeina suvartojus maisto ar gérimy, turin¢iy angliavandeniy, gliukozés ar gliukagono.
Pagrindiniai hipoglikemijos rizikos veiksniai sergantiesiems 2TCD yra — asmens amzius 60 ir
daugiau mety, paZintiné¢ disfunkcija, insulino vartojimas, gydymas sulfanilkarbamido dariniais,
anksc¢iau buvusios sunkios, vidutinio sunkumo ar daznos lengvos ar naktinés hipoglikemijos biiklés,
neatpazinta hipoglikemija, maza kiino maseé, kai KMI yra maZesnis kaip 18,5 kg/m?, autonomine

polineuropatija, inksty ir (ar) kepeny funkcijos sutrikimas, depresija [126].

Sulfanilkarbamidai placiai vartojami 2TCD gydyti, taciau kelia hipoglikemijos rizika.
Sulfanilkarbamidai skatina insulino iSsiskyrimg nepriklausomai nuo gliukozés koncentracijos
plazmoje, todél kyla hipoglikemijos rizika. Vaisty sgveika, slopinanti sulfanilkarbamidy metabolizma
didina sisteminj poveikj ir gali sukelti nety¢inj sulfanilkarbamidy toksiskuma. Sulfonilkarbamidai
metabolizuojami per CYP2C9, o dazniausia toksiSkumg sukelianti vaisty sgveika yra §io fermento
slopinimas. [127]. Flukonazolas, ketokonazolas, vorikonazolas, amiodaronas, kotrimoksazolas
(sulfametoksazolo sudedamoji dalis), fluoksetinas, fluvoksaminas, metronidazolas, karbamazepinas,
fenobarbitalis, rifampinas, jonazolé, deksametazonas gali sgveikauti su sulfanilkarbamidais ir sukelti
hipoglikemijos rizika. Vaisty sgveika tebéra daznas ir iSvengiamas zalos, susijusios su medicinine
priezitra, Saltinis, todél siekiant iSvengti Siy nepageidaujamy vaisty vartojimo reiskiniy ir juos
suSvelninti, butinas tiek individualus budrumas, tiek visos sistemos pokyc¢iai — pvz.,
bendradarbiavimas su vaistininkais ir pakartotiné vaisty perzitira padéty nustatyti nepageidaujamag

vaisty sgveikg [127].

1.8.4 Svorio augimas, vartojant vaistus

Dalis CD gydyti vartojamy vaisty (sulfanilkarbamidai, insulinas) skatina svorio augimg. Didéjant
kiino svoriui, pacientai tampa dar atsparesni insulinui, todel, siekiant iSlaikyti tiksling glikemijos
kontrole, reikia vartoti vis didesnes $iy vaisty dozes. Tuo atveju rekomenduojama skirti kity vaisty
diabetui gydyti, kurie kiino svorj veikia neutraliai ar jj maZina, jei vartojamas insulinas — galima skirti
metforming, SGLT-2 i, siekiant suvaldyti svorio augimg ir gerinti vaisty poveikj, veikiant keliais

mechanizmas [32; 75]. Diabeto gydymo aprasas rekomenduoja CD sergantiems pacientams kiino



svorj vertinti ir apskai¢iuoti KMI kiekvieno apsilankymo metu, o siektina KMI reik§mé bty 18,5—

24,9 m?[126].

1.8.5 Nepakankamas atsakas j gydymg

Atsaka 1 2TCD gydyma apibréZia HbAlc rodiklio pokyciai kas 3—-6 mén., tad
nepasiekus tikslinio HbAlc gydymas intensyvinamas [32]. 23 tyrimy metaanalizé parodé, kad
HbAlc svyruoja ir tarp stabiliai gydomy asmeny, o S§io rodiklio variabilumas siejamas su
mikrokraujagysliniy ir makrokraujagysliniy komplikacijy raida, bendru mirtingumu ir mirtingumu
nuo SKL [128]. 2019 m. paskelbti Jungtingje Karalystéje vykdyto retrospektyvinio tyrimo, kuris
vertino 55 530 2TCD serganciy asmeny, tur¢jusiy HbAlc rodiklj didesnj nei 7,5 proc. ir jiems buvo
skirtas antras ar trecCias vaistas diabetui gydyti, CD kontrolés rezultatus. Naudojantis Jungtinés
Karalystés klinikinés praktikos tyrimy duomeny sistema 12168 pacienty (21,9 proc. tyrimo dalyviy),
kuriy HbAlc rodiklio rezultatai, pakeitus gydymg po 6 mén., nepageré¢jo ar pageré¢jo nezymiai
(sumazéjo maziau nei 0,5 proc.) HbAlc rodiklis buvo tiriamas po 6 meén., palyginant 3 grupiy
(pacienty, kurie tesé gydyma — 73,5 proc., kuriems gydymas buvo keistas — 9,2 proc. ar intensyvintas
pridedant dar vieng vaistg — 17,3 proc.) rezultatus ir iSeitis. Po 6 mén. HbAlc sumazéjo 0,5 proc., 0,6
proc. ir 1,1 proc. atitinkamai trijose pacienty grupése. Tyrimas parode, kad jei atlikus pirminj HbAlc
tyrimg CD gydymas neatrodo veiksmingas, vis tik keiCiant vaistus glikemijos kontrolé nepageréja
reikSmingai, tada pradinis vaistinis preparatas turéty buti tgsiamas, pridedant papildomg vaistinj

preparata. [129].

1.8.6 Nepageidaujami reiSkiniai/Nepageidaujamas poveikis

Galimas nepageidaujamas metformino poveikis yra viduriavimas ir bloga savijauta, ypa¢ jei
metforminas nevartojamas kartu su maistu. Labai retais atvejais (mazdaug 1 i§ 10 000 per metus)
2TCD sergantiems asmenims, vartojantiems metforming, i$sivysto laktatin¢ acidozé. Tai medicininis
terminas, reiSkiantis per didelj pieno riigsties kiekj kraujyje, kuris gali sukelti kvépavimo sutrikimus,
pykinima ar kraujotakos Soka. D¢l Sios prieZasties Zmonéms, turintiems inksty funkcijos
nepakankamuma, Sirdies nepakankamumg arba priklausomiems nuo alkoholio, paprastai metformino
vartoti neleidziama [ 130]. Kai kurie pacientai metformino netoleruoja, ir pasireiksti nepageidaujamas

poveikis — pilvo ptitimas, metalo skonis burnoje, apetito praradimas, rémuo, ar retais atvejais —



vémimas, daznas viduriavimas, tod¢l pacientai §j vaistg nutraukia. Vartojant sulfanilkarbamidus gali
pasitaikyti hipoglikemijos epizody, priaugama svorio, gali atsirasti alerginiy reakcijy [131].
Dazniausi GLP-1 A nepageidaujami poveikiai: apetito praradimas, pykinimas, vémimas,
viduriavimas, kurie dazniau pasireiskia pradéjus vartoti vaistg arba vartojant didesng vaisto dozg, taip
pat gali varginti galvos skausmas ir svaigimas, tachikardija, infekcijos [48]. Vartojant SGLT-2i gali
pasireiksti §lapimo taky ir lytiniy organy infekcijos, pacientai negali vartoti vaisty. Vartojant insulino
preparatus gali pasireikSti hipoglikemija, nesilaikant gyvensenos rekomendacijy — priaugama

svorio[132].

1.8.7 Paciento pasirinkimas ir gyvensena

Priimant sprendimus dél CD gydymo svarbus vaidmuo tenka paciento gyvenimo buidui, asmeniniams
prioritetams, poreikiams, pageidavimams, likesCiams ir galimybéms. Jei dabartinis gydymas
neatitinka paciento gyvenimo biido arba jam neteikiama pirmenybé¢, gali prireikti alternatyvaus

metodo, kuris geriau atitikty paciento poreikius.

1.8.8 Umios biiklés

Diabetiné ketoacidozé, hiperglikeminé hiperosmoliaring biikl¢ ir hipoglikemija yra trys
dazniausios gyvybei pavojingos timios metabolinés CD komplikacijos, kurios i§sivysto dél blogos
diabeto kontrolés. Kars¢iavimas ir infekcija taip pat blogina diabeto eiga, gali tekti skirti didesne
vaisty doze, laikinai skirti insuling. Pagal Diabeto gydymo apraSa laikinai skirti insuling skirti
rekomenduojama: jeigu yra bloga glikemijos kontrolé dél infekcijy ar kity ligy eigos pablogéjimo;
esant sunkiam gyvybiniy organy pazeidimui (pvz., Umus inksty ar kepeny funkcijos
nepakankamumas); iStikus iminiam miokardo infarktui ar galvos smegeny infarktui (iSeminiam
insultui), ar hemoraginiam insultui; jeigu yra sunki hiperglikemija (didesné kaip 16 mmol/l) ir (ar)

ketonurija; laikotarpiu prie§ operacijg ir po jos; néStumo ar maitinimo kriitimi laikotarpiu [ 126].



2. TYRIMO METODIKA

2.1 Tyrimo dizainas ir metodai

Vykdytas prospektyvinis stebimasis tyrimas, kurio metu nagrinéti pacienty, dalyvavusiy
biomedicininiame tyrime ,,Diabetu serganCiy pacienty, turin¢iy dauginj ligotuma, ] pacientg
orientuotos pagalbos, jsitraukimo ] gydymasi ir ligos kontrolés sgsajos® demografiniai, ligos

kontrolés ir vartoty vaistiniy preparaty duomenys.

2.2 Tyrimo eigos apraSymas

Empiriné analizé
Tiriamieji, pasirase¢ informuoto asmens sutikimo formg, pirmojo vizito pas gydytoja
endokrinologa metu buvo apklausiami, vertinami jy ligos kontrolés ir gydymo duomenys.

Informacijos rinkimo biidai ir rinkti duomenys:

Apklausos duomenys (demografiniai ir anamnezés duomenys: tiriamyjy amzius, lytis, cukrinio

diabeto tipas, ligos trukmé, komplikacijy buvimas)
Ligos kontrolés duomenys (HbAlc, inksty veiklos rodikliai)

Taikytas gydymas (vartojami vaistai, gydymo keitimo indikacijos)

2.3 Statistiné analizé

Tyrimo duomeny statistinei analizei atlikti ir diagramoms vaizduoti buvo naudojama MS
Excel 2010 ir statistiniai duomeny apdorojimo paketai R studio bei IBM SPSS Statistics 20 versija.
Kiekybiniai duomenys pateikiami kaip aritmetiniai vidurkiai + standartiné paklaida. Kokybiniy
kintamyjy ir santykiniai daZniai iSreiSkiami procentais. Nominaliy kintamyjy nepriklausomumas
tikrintas chi kvadraty (x?) kriterijus. Dviejy nepriklausomy imciy intervaliniy skirtumy patikimumas
tikrinamas naudojant Stjudento t testa, trijy ir daugiau — ANOVA kriterijus. Statistinéms hipotezéms

tikrinti naudojamas reikSmingumo lygmuo p=0,05.

2.4 Etikos klausimai



Tyrimui atlikti gautas Vilniaus regioninio Biomedicininiy tyrimy etikos komiteto leidimas 2022/4-
1430-901 (2022 04 06). Studenté Fausta Vasiliauskyté j tyrima jtraukta, kaip kitas tyrimg atliekantis

asmuo.



3. TYRIMO REZULTATAI

3.1 Bendra tiriamyjy asmeny charakteristika

Buvo analizuoti 187 pacienty duomenys. 56,1 proc. tyrimo dalyviy buvo moterys.
Pacienty amziaus vidurkis buvo 58,7+10,7 m., jauniausias pacientas buvo 23 mety amzZiaus,
vyriausias — 85 mety amziaus. Moterys buvo vidutiniSkai statistiSkai reikSmingai 3,57 m. vyresnes
nei vyrai, tiriamyjy amziaus vidurkis buvo atitinkamai 60,24+9,26 m. ir 56,67+12,03 m. (p<0,05).
Daugiausia tyrimo dalyviy (58,3 proc.) buvo 50-65 m. amziaus: 56,1 proc. dalyvavusiy tyrime vyry,
ir 60 proc. — motery (p=0,8) (5 lentele).

Vidutin¢ diabeto trukmé buvo 10,56+8,13 m., nuo neseniai nustatyto diabeto (0,5 m.)
iki 45 m. ligos trukmés (p=0,065). Motery ir vyry vidutiné diabeto trukmé atitinkamai buvo
10,01£7,24 m. ir 11,26+9,13 m., (p=0,314). 41,8 proc. dalyviy diabeto trukmé buvo ilgesnés nei 10

m.

5 lentelé. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal amziy ir ligos trukme

Tiriamyjy grupés Bendras Vyry skaic¢ius | Motery skaicius p reikSme*
skaicius (prOC.) (proc_) (proc_)
Pagal amziy
Amzius: <50 mety 30 (16,04) 19 (23,17) 11(10,48)
Amzius: 50-65 109 (58,3) 46 (56,1) 63 (60) p=1.137e-12; p

metai tarp grupiy=0,8

Amzius: >65 mety 48 (25,7) 17 (20,73) 31(29,52)
Pagal ligos trukme

Ligos trukmé: <5 58 (31,02) 27 (32,9) 31(29,5)

metai p:0,065,
Ligos trukmé: 6— 52(27.8) 18 (21,95) 34 (32,4) p tarp

10 mety grupiy=0,314




Ligos trukmé: >10 77 (41,18) 37 (45,15) 40 (38,1)

mety

*Tarp grupiy — vyry ir motery rodikliy skirtumai

3.2 Sergan¢iyjy cukriniu diabetu daZnis

Didzioji dalis tiriamyjy — 170 pacienty (90,9 proc.) sirgo antrojo tipo cukriniu diabetu
(2TCD), 18 kuriy 99 tiriamyjy (58,2 proc.) buvo moterys, ir 17 asmeny (9,1 proc.) sirgo — pirmojo
tipo cukriniu diabetu (1TCD), i§ kuriy 11 (64,7 proc. buvo vyrai). Sergan¢iyjy 2TCD amZiaus
vidurkis 60,18+9,12 m., serganciyjy 1TCD —43,65+13,61 m. (p<0,001). Serganciyjy 1TCD viduting¢
ligos trukmé buvo 22,88+11,32 m, serganciyjy 2TCD — 9,33+6,62 m. (p<0,001).

6 lentelé. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal diabeto tipg ir lyt]

Bendras tiriamyjy | 1TCD 2TCD p reikSmé

skaiCius (proc.)

Bendras 17 (9,1) 170 (90,9) | <2.2¢-16
Vyrai 11 (64,7) 71 (41,8) 3.452¢-11
Moterys 6 (35,3) 99 (58,2) <2.2e-16

3.3 Diabeto kontrolé

Glikemijos kontrol¢ vertinta pagal HbAlc rodiklj. Tiriamyjy HbAlc vidurkis pirmojo
apsilankymo pas endokrinologg metu — 6,98+1,23 proc. (svyravo nuo 5,17 proc. iki 11,44 proc.).
Motery HbAlc rodiklis buvo 6,88+1,14 proc. (nuo 5,17 proc. iki 11,44 proc.), vyry 7,12+1,32 proc.
(nuo 5,21 proc. iki 11,11 proc.) (p=0,093). Serganc¢iyjy 1TCD vidutinis HbAlc buvo 8,62+1,56 m,
sergan¢iyjy 2TCD — 6,82+1,06 m. (p<<0,001). Nustatyta, kad HbAlc ir amziy siejo silpnas atvirkstinis
rySys (r=—0,251, p<0,01), t. y. vyresniy pacienty HbAlc buvo mazesnis. HbAlc ir diabeto trukme
siejo silpnas tiesioginis rysys (r=0,293, p<0,01), t. y. ilgesn¢ diabeto trukmg turin¢iy pacienty HbAlc

buvo didesnis (7 lentelé).



7 lentelé. Tiriamyjy demografiniy ir ligos kontrolés rodikliy Pearson koreliacijos koeficientai

Rodiklis Ligos trukmé, HbAlc, KMI, aGFG, Amzius,
m proc. kg/m? ml/min m.
Ligos trukmé, 1 0,293 -0,060 -0,093 0,031
m.
HbAlc, proc. 0,293 1 -0,055 0,021 -0,251™
KMI, kg/m? -0,060 -0,055 1 0,073 -0,025
aGFG, -0,093 0,021 0,073 1 -0,517"
ml/min
Amzius, m 0,031 -0,251™ -0,025 -0,517" 1

** p<0,01; KMI — kiino masés indeksas, aGFG — apskaiciuotas glomeruly filtracijos greitis

Tiriamojoje imtyje didziosios dalies (52 proc.) pacienty (57 proc. vyry ir 47,6 proc.
motery, p<0,05) individualus tikslinis HbAlc, nustatytas pirmojo apsilankymo pas endokrinologa
metu, buvo 7 proc. ar mazesnis (t. y. 6,517 proc.), 34 proc. 6,5 proc. ar mazesnis bei 14 proc. tyrimo

dalyviy tikslinis HbAlc buvo 7,5 proc. ar mazesnis (7,01-7,5 proc.) (7 paveikslas, 8 lentelé).



Tikslinis HbAlc< Tikslinis HbA1c<

7,5 proc. 6,5 proc.
26 pacienty 64 pacienty
Tikslinis
HbAlc< 7 proc.
97 pacienty

Tikslinis HbAlc< 6,5 proc.  Tikslinis HbAlc< 7 proc.
Tikslinis HbAlc< 7,5 proc.

7 paveikslas. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal pirmojo vizito metu nustatytg individualizuotg tikslinj

HbAlc rodik]j

8 lentelé. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal tikslinj individualizuota HbAlc, kiino masés indeksa,

esancias komplikacijas ir 1étinés inksty ligos stadija

Tiriamyjy grupés Bendras skai¢ius | Vyry skaicius Motery p reikSmé
(proc.) (proc.) skaicius
(proc.)

Tiriamyjy pasiskirstymas pagal pirmojo apsilankymo metu nustatytg tikslinj iHbAlc

HbAlc < 6,5 proc. 64 (34) 20 (31,25) 44 (68,75) p=1.603¢-
09, pagal
HbAlc <7 proc. 97 (52) 47 (48,45) 50 (51,55)
grupes
HbAlc <7,5 proc. 26 (14) 15 (57,7) 11 (42,3) p=5.32¢-20

Tiriamyjy pasiskirstymas pagal kiino mases indeksa (KMI)

Normalus svoris ( KMI 17 (9,1) 9 (10,98) 8 (7,62) p< 2.2e-16;
<25 kg/m?) pagal
Antsvoris (KMI 25— 50 (26,7) 25 (30,48) 25 (23.8) grupes

29,9 ke/m?) p=0,36




Nutukimas (KMI >30 120 (64,2) 48 (58,54) 72 (68,58)
kg/m?)
Tiriamyjy pasiskirstymas pagal esancias komplikacijas
Turintys komplikacijy 141(75,4) 62 (77,5) 79 (73,8) p =3.729%¢-
12;
Neturintys 46 (24,6) 18 (22,5) 28 (26,2)
komplikacijy pagal
grupes p=
5.32e-20
Tiriamyjy pasiskirstymas pagal létinés inksty ligos (LIL) stadija
1 stadija (aGFG*>90 106 (56,7) 48 (57,8) 58 (55,8)
ml/min) P<2,2¢-16;
2 stadija (aGFG 60-89 67 (35,8) 27 (32,6) 40 (38,9) Pagal
ml/min) grupes
p=0,579
3 stadija (aGFG 30-59 10 (5,3) 6(7,2) 4 (3,8)
ml/min)
4 stadija (aGFG 15-29 3(1,6) 1(1,2) 2(1,9)
ml/min)
5 stadija (aGFG <15 1(0,6) 1(1,2) 0 (0)

ml/min)

aGFG — apskaiciuotas glomeruly filtracijos greitis pagal CK-EPI 2009 m. formulg (ml/min/1,73m?)

58 proc. pacienty pirmojo apsilankymo pas endokrinologa metu diabeto kontrol¢ buvo
tikslinése ribose, priklausomai nuo individualaus tikslinio HbAlc. Tikslini HbAlc rodiklj 6,5 proc.
ar mazesn] pasieké daugiausia tyrimo dalyviy — vyry grupéje 80 proc., o motery — 81,8 proc. Tikslinj

HbAIlc rodiklj 7 proc. ar maZesnj — pasieké 57,7 proc. vyry ir 50 proc. motery. Tikslinji HbAlc 7,5

proc. ar mazesnj pasieke tik 20 proc. vyry ir 27,3 proc. motery (p=0,579) (8 paveikslas).
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8 paveikslas. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal pasiekta tikslini HbAlc ir 1yt pirmojo vizito metu

Vidutinis apskai¢iuotas glomeruly filtracijos greitis (aGFG) 87,74+19,23 ml/min (nuo
12 iki 142 ml/min) (p<0,05). Nustatyta, kad aGFG ir amziy siejo silpnas atvirkstinis rySys (r=—0,517,
p<0,01), t. y. vyresniy pacienty aGFG buvo mazesnis (7 lentel¢). Skirtumas tarp vyry ir motery
apskaiciuoto glomeruly grei¢io (aGFQG) statistiSkai reikSmingai nesiskyré (p=0,579) (8 lentele).
2TCD serganciy pacienty aGFG vidurkis sieké 86,71+18,3 ml/min, o 1TCD pacienty — 98,06+23,06

ml/min.

Vidutinis tiriamyjy kiino masés indeksas (KMI), apskaic¢iuotas pagal formule kiino
mase¢ (kg) dalinant i§ Gigio (m) kvadratu, buvo 32,4+6,3 kg/m?. Beveik deSimtadalis (9,1 proc.) tyrimo
dalyviy buvo normalaus ar mazo svorio, ketvirtadalis (26,7 proc.) turéjo antsvorio, taciau didzioji
dalis (64,2 proc.) tyrimo dalyviy buvo nutuke (p<0,001). Serganciyjy 2TCD KMI vidurkis buvo
statistiSkai reikSmingai 5,3 kg/m 2 didesnis nei serganciyjy 1TCD (p=0,0001). Segan¢iyjy 1TCD ir
2TCD vyry ir motery KMI vidurkiai reik§mingai nesiskyre (9 lentelé).

9 lentelé. Tiriamyjy kiino masés indekso skirtumai, atsizvelgiant j diabeto tipg ir lytj

KMI  vidurkis | Bendra imtis | Vyrai (n=82) | Moterys (n=105) | p reikSmé*
(kg/m %)

1TCD (n=17) 27,6+5,12 28,3+4,69 26,3+5,59 p=0,785




2TCD (n=170) 32,9+6,19 31,6+6,09 33,94+6,09 p=0,805

*Vyry ir motery rodikliy skirtumai

3.4 Serganciyju cukriniu diabetu gretutiniy ligy daZnis

133 tyrimo dalyviai turéjo nuo 1 iki 3 mikrokraujagysliniy diabeto komplikacijy —
polineuropatija, nefropatija bei retinopatijg. Pasiskirstymas pavaizduotas 10 lentel¢je (10 lentele).

10 lentelé. Mikrokraujagysliniy diabeto komplikacijy pasiskirstymas

Liga Pacienty skaicius (proc.)
Polineuropatija 105 (78,9)

Nefropatija 3 (2,26)

Retinopatija 3 (2,26)

Retinopatija + Nefropatija 2 (1,5

Retinopatija + Polineuropatija 10 (7,5)

Nefropatija + Polineuropatija 6 (4,5)

Polineuropatija + Nefropatija + | 4 (3)

Retinopatija

Polineuropatija, kaip gretuting liga turin¢iy pacienty, HbAlc vidurkis buvo 0,28+0,39
proc. didesnis nei neturin¢iy komplikacijy pacienty (p<0,01), KMI — 1,5+0,03 kg/m? mazesnis nei
neturin¢iy komplikacijy (p=0,029). Retinopatija ir nefropatija, kaip gretuting liga turin¢iy pacienty,
amziaus, HbAlc bei KMI rodikliai reik§mingai nesiskyré nuo komplikacijy neturin¢iy pacienty. (11

lentelé).

11 lentelé. Mikrokraujagysliniy diabeto komplikacijy pasiskirstymas amziaus, HbAlc, KMI grupése



Vidurkis £ SN Amzius, m.; p | HbAle, proc.; p|KMIL, kg/m?* p

reikSmé* reik§meé* reik§mé*
Polineuropatija 59,8+10,5; 0,534 7,01+1,26; <0,01 32,4+6,16; 0,029
Nefropatija 57,5+14,31; 0,305 7,9+1,7; 0,908 30,01+6,74; 0,510
Retinopatija 50,6+16,48; 0,268 8,15+1,5; 0,859 28,6+5,79; 0,067
Neturintys 55,4+8,83 6,73+0.87 33,9+6,13
komplikacijy

SN- standartinis nuokrypis, *rodikliai lyginti su neturinciais komplikacijy

14 (7,5 proc.) tyrimo dalyviy turéjo 3—5 stadijos léting inksty liga, o 173 pacienty —1-2
stadijos inksty liga.
(p=0,004), KMI grupé¢je (p=0,005) bei HbAlc grupéje (p=0,014) (12 lentele).

Tarp LIL stadijy reikSmingas skirtumas buvo matomas amziaus grup¢je

12 lentelé. Tiriamyjy demografiniai, antropometriniai ir ligos kontrolés rodikliai pagal LIL stadija

Vidurkis + SN Amziaus, m KMI, kg/m? HbAlc, proc.
1 LIL stadija 55,6+10,64 32,7+5,91 6,96+1,28

2 LIL stadija 61,6+8,49 32,8+6,83 6,92+1,07

3 LIL stadija 69,1+10,89 30,4+5,41 6,8+0,63

4 LIL stadija 51,5+11,5 22,8+2,6 9,39+2,05

5 LIL stadija 71 28,01 8,83

SN- standartinis nuokrypis, LIL — létiné inksty liga, KMI — kiino masés indeksas

3.5 Diabeto gydymas

Visi 187 tyrimo dalyviai buvo gydomi vaistiniais preparatais nuo CD. Metformino

monoterapija pirmojo vizito metu pas gydytoja endokrinologa buvo gydomi 76 tyrimo dalyviai



(40,64 proc.), po — 67 pacientai (35,83 proc.). Insulino monoterapija atitinkamai buvo gydomas 21
pacientas (11,22 proc.) bei— 14 pacienty (7,49 proc.). Gydyma metformino + GLP-1 agonisty deriniu
(semagliutidu ar dulaglutidu) pirmojo gydytojo endokrinologo apsilankymo metu vartojo 6 (3,2
proc.) pacientai, gydymas papildytas Sios klasés vaistu dar papildomai 6 pacientams (t. y. tirtoje
imtyje padidéjo iki 6,4 proc.). SGLT-2 inhibitoriais (dapagliflozinu ar empagliflozinu) ir metformino
deriniu — pirmojo gydytojo endokrinologo apsilankymo metu buvo gydyti 3 pacientai (1,6 proc.),
gydymas papildytas Sios klasés vaistu — dar 4 pacientams (3,74 proc.). Gydyma sulfanilkarbamidais
(gliklazidu ar glimepiridu) + metforminu pirmojo apsilankymo metu turéjo 22 (11,76 proc.) pacientai,
po vizito — 14 pacienty (7,49 proc.).

187 pacientai vartojo nuo 1 iki 4 vaistiniy preparaty CD gydyti pirmojo gydytojo
endokrinologo apsilankymo metu: 98 (52,4 proc.) tyrimo dalyviai naudojo monoterapija, 39 (20,86
proc.) tyrimo dalyviy naudojo dvigubg terapija, 43 (22,99 proc.) vartojo 3 vaistinius preparatus, 7

pacientai (3,74 proc.) vartojo 4 vaistinius preparatus (13 lentel¢).

13 lentelé. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal vartojamy vaisty kiekj ir riisj

Pries gydytojo vizitg Po gydytojo vizito
Monoterapija

Monoterapija 98 85
Monoterapija 76 67
metforminu

Insulino monoterapija 21 14
SK monoterapija 1 0
SGLT-2 i monoterapija | 0 3
GLP-1 monoterapija 0 1

2 vaisty derinys
2 vaisty derinys 39 34




Metforminas + |8 1
Insulinas
Metforminas + |22 14
Sulfonilkarbamidai
Metforminas + GLP-1 6 12
Metforminas + SGLT-2 | 3 7
inhibitoriai

3 vaisty derinys
3 vaisty derinys 43 58
Metforminas + SGLT-2 | 9 6
inhibitoriai +
sulfonilkarbamidai
Metforminas +16 22
sulfonilkarbamidai  +
GLP-1
Metforminas + DPP-41 | 3 3
+ SK
Metforminas + 1|25 28
Insulinas + SGLT-2
inhibitoriai

4 vaisty derinys
4 vaisty derinys 7 10
Metforminas + SGLT-2 | 7 10

inhibitoriai + GLP-1 +

sulfonilkarbamidai




IS viso 108 pacientams buvo keisti vaistiniai preparatai CD bei gretutinéms ligoms
gydyti. Vaistiniy preparaty keitimo pasiskirstyma pagal amziy, HbA1c ir komplikacijas galima matyti
14 lenteléje (14 lentelé).

14 lentelé. Vartojamy vaisty poky¢iy pasiskirstymas grupése pagal amziy, ligos trukme, HbAlc ir

komplikacijas
Bendras CD  vaisty | AKS mazmanéiy | Dislipideminiy
tirlamyjy keitimas, vaisty  keitimas, | vaisty
skaiCius skaiCius skaicius (proc.) keitimas,
(proc.) skai€ius
(proc.)
Amzius: <50 mety 30 19 (17,43) 20 (19,05) 5(10,2)
Amzius: 50-65 metai | 109 69 (63,3) 54 (51,43) 30 (61,2)
Amzius: >65 mety 48 20 (19,27) 31(29,52) 14 (28,6)
Ligos trukmé: <5 | 58 39 (37,5) 38 (36,2) 18 (36,5)
metai
Ligos trukme: 6-10 | 52 20 (19,2) 22 (20,95) 12 (25)
mety
Ligos trukmeé: >10 | 77 45 (43,3) 45 (42,85) 19 (38.5)
mety
HbAlc lygis: < 6,5 | 64 37 (34,9) 40 (38,8) 15 (30,6)
proc.
HbAlc lygis: < 7|97 58 (54,7) 53 (51,5) 29 (59,2)
proc.
HbAlc lygis: < 7.5 | 26 11(10,4) 10 (9,7) 5(10,2)
proc.




3.6 Diabeto gydymo schemu daznis

Nustatyta, kad 187 CD pacientai, dalyvave tyrime, buvo gydyti vaistiniais preparatais.
52,4 proc. i$ jy, buvo gydyti vienu CD gydyti skirtu vaistiniu preparatu; 20,86 proc. pacienty buvo
gydyti dviem CD gydyti skirtais vaistais; 22,99 proc. tiriamyjy — trimis, 3,74 proc. pacienty — 4
vaistais per visg ligos laikotarpj (9 paveikslas).

Pacienty pasiskirstymas pagal CD gydyti vartojamy vaisty skaiciy

43

39

® 1 vaistas 2 vaisty derinys 3 vaisty derinys 4 vaisty derinys

9 paveikslas. Tiriamy pacienty pasiskirstymas pagal diabetui gydyti vartojamy vaisty skaiciy

Vertinant susijusiy su diabetu ligy gydymo apimtj ir pasirinkima, nustatyta, kad 127
pacientai vartojo antilipideminius vaistus: 116 i§ jy vartojo vieng vaistinj preparata, 11 — dviejy

vaistiniy preparaty derinj (15 lentelé).

15 lentelé. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal dislipidemijai gydyti vartojamy vaisty tipa ir skaiciy

Vaistas Atorvastatinas | Rozuvastatinas | Ezetimibas + | Ezetimibas
Atorvastatinas | +
Rozuvastati

nas




Tiriamyjy skaidius ( proc.) | 71 (55,9) 45 (35,4) 6 (4,7) 5(3,9)

Vertinant susijusiy su diabetu ligy gydymo apimtj, nustatyta, kad 158 pacientai vartojo

388 skirtingus vaistinius preparatus pirminei arterinei hipertenzijai (PAH) gydyti (10 paveikslas).

34

44

1 vaistinis preparatas ~ 2 vaistiniai preparatai = 3 vaistiniai preparatai
= 4 vaistiniai preparatai = 5 vaistiniai preparatai

10 paveikslas. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal PAH gydyti vartojamy vaisty skaiciy

Vertinant nesusijusiy su diabetu ligy gydymo apimtis, nustatyta, kad tiriamojoje imtyje
16 proc. visy pacienty sirgo bronchine astma ir skydliaukés ligomis ir vartojo jy gydymui reikalingus
vaistinius preparatus. 11 pacienty vartojo vaistinius preparatus bronchinei astmai gydyti bei 20

tirlamyjy pacienty vartojo levotiroksing skydliaukés ligoms gydyti (16 lentele).

16 lentelé. Tiriamyjy pasiskirstymas pagal nesusijusiomis su CD ligoms gydyti vartojamy vaisty

skaiCiy
Ligos Bronchiné astma Skydliaukeés ligos
Tiriamyjy skai¢ius (proc.) 11 (5,9 proc.) 20 (10,7 proc.)

3.7 Gydymo keitimas



Visi 187 pacientai vartojo CD gydyti skirtus vaistus. Gydymas keistas 19 (63,3 proc.)
pacienty i§ 30 jaunesniy nei 50 mety grupés pacienty, 69 (63,3 proc.) pacientams i§ 109 50-65 mety
grupés pacienty, 20 (41,7) pacienty i§ 48 vyresniy nei 65 mety amziaus pacienty (p=0.8055) (11

paveikslas).
Jaunesni nei 50 m. tiriamieji 19 11
50-65 mety amziaus tiriamieji 69 40
Vyresni nei 65 m. tiriamieji 20 28

0% 20% 40% 60% 80% 100%
Keistas CD gydymas Testas naudojamas CD gydymas

11 paveikslas. CD gydymo keitimas (pacienty skaicius) skirtingose pacienty amziaus grupése

Nustatyta, kad 158 pacientai buvo gydyti ir AKS reguliuojanciais vaistiniais
preparatais. 105 iS jy tyrimo metu buvo keistas PAH gydymas (pridétas, keistas ar nutrauktas vaistinis
preparatas): jaunesniy nei 50 m. amziaus grupéje — 20 (66,6 proc.) pacienty i$ 30 tiriamyjy, 54 (49,5
proc.) pacientams i§ 109 50-65 mety amziaus grupés asmeny ir 31 (64,6 proc.) 1§ 48 vyresniy nei 65

m. amziaus grupés asmeny (p=0,097) (12 paveikslas).



Jaunesni nei 50 m. tiriamieji 20 10

50-65 mety amziaus tiriamieji 54 55

Vyresni nei 65 m. tiriamieji 31 17

0% 20% 40% 60% 80%
Keistas CD gydymas Testas naudojamas CD gydymas

100%

12 paveikslas. PAH gydymo keitimas (pacienty skaiCius) skirtingose pacienty amziaus grupése

Nustatyta, kad 126 tiriamieji naudojo antilipideminius vaistus ir 49 i§ jy buvo keistas

(pridétas, keistas ar nutrauktas vaistinis preparatas) gydymas tyrimo metu: jaunesniy nei 50 m.

amziaus grup€je — 5 (66,6 proc.) pacientams i§ 30 tiriamyjy, 30 (49,5 proc.) pacienty i§ 109 50—65

mety amziaus grupés asmeny ir 14 (64,6 proc.) pacienty i§ 48 vyresniy nei 65 m. amziaus grup€s

pacienty (p=0,331).

Jaunesni nei 50 m. tiriamieji 5 25
50—-65 mety amziaus tiriamieji 30 69
Vyresni nei 65 m. tiriamieji 14 34
0% 20% 40% 60% 80%

Keistas CD gydymas Testas naudojamas CD gydymas

100%



13 paveikslas. Antilipideminiy vaisty gydymo keitimas (pacienty skaiCius) skirtingose pacienty

amziaus grupése

Vertinant vaisty keitimo sgsajas su diabeto trukme, nustatyta, kad po pirmojo
endokrinologo apsilankymo CD gydymas keistas (pridétas, keistas ar nutrauktas vaistinis preparatas)
39 (67,2 proc.) pacientams i$ 58 tiriamyjy, sergan¢iy CD 5 m. ar trumpiau, 20 (38,5 proc.) pacienty
1§ 52 asmeny, serganciy CD 6—10 mety ir 45 (58,4 proc.) pacienty i§ 77 vyresniy nei 65 m. amziaus
pacienty (p=0,008) (14 paveikslas).

Ligos trukmé <5 m. 45 32
Ligos trukmé 6-10 m. 20 32
Ligos trukmé > 10 m. 39 19
0% 20% 40% 60% 80% 100%

Keistas CD gydymas Testas naudojamas CD gydymas

14 paveikslas. CD gydymo keitimas (pacienty skai¢ius) skirtingose grupése pagal ligos trukme

PAH gydymas tyrimo metu buvo keistas (pridétas, keistas ar nutrauktas vaistinis
preparatas) 105 pacientams: 38 (65,5 proc.) i§ 58 pacienty, kuriy ligos trukme buvo lygi ar trumpesne
nei 5 m., 22 (42,3 proc.) tirlamyjy 1§ 52, kurie CD sirgo nuo 6 iki 10 mety ir 20 (26 proc.) pacienty i§
77 serganc¢iyjy, kurie CD sirgo ilgiau nei 10 mety (p<0,05) (15 paveikslas).



Ligos trukmé <5 m. 38 20

Ligos trukmé 6-10 m. 22 30

Ligos trukmé > 10 m. 20 S7

0% 20% 40% 60% 80% 100%
Keistas CD gydymas Testas naudojamas CD gydymas

15 paveikslas. PAH gydymo keitimas (pacienty skaiCius) skirtingose grupése pagal ligos trukme

Nustatyta, kad tyrimo metu antilipideminis gydymas keistas (pridétas ar nutrauktas
vaistinis preparatas) 49 pacientams: 18 (36,5 proc.), kuriy ligos trukmé buvo lygi ar trumpesné nei 5
m.; 12 (25 proc.) tiriamyjy, kurie CD sirgo nuo 6 iki 10 mety ir 19 (38,5 proc.) pacienty, kurie sirgo
ilgiau nei 10 mety (p=0,589) (16 paveikslas).

Ligos trukmé: >10 mety 19 58
Ligos trukmé: 6-10 mety 12 40
Ligos trukmé: <5 metai 18 40
0% 20% 40% 60% 80% 100%
Keistas gydymas Testas gydymas

16 paveikslas. Dislipidemijos gydymo keitimas (pacienty skaicius) skirtingose grupése pagal ligos

trukme



Vertinant vaisty keitimo sgsajas ir pacienty grupes pagal tikslini HbAlc, nustatyta, kad
po pirmojo endokrinologo apsilankymo CD gydymas keistas (pridétas, keistas ar nutrauktas vaistinis
preparatas) 106 (56,7 proc.) pacientams. IS 64 tiriamyjy, kuriy tikslinis HbAlc buvo 6,5 proc. ir
mazesnis, gydymai CD preparatai keistas 37 (34,9 proc.). 58 (54,7 proc.) pacientams i§ 97 asmeny,
kuriy tikslinis HbA1lc nuo 6,59-7 proc. ir 11 (10,4 proc.) pacienty i§ 26 asmeny, kuriy tikslinis HbAlc
nuo 7,01-7,5 proc. (p=0,272) (17 paveikslas).

HbAlc lygis: <7.5 proc. 11 15
HbAIc lygis: <7 proc. 58 39
HbAlc lygis: <6,5 proc. 37 27

0% 20% 40% 60% 80% 100%
Keistas gydymas Testas gydymas

17 paveikslas. CD vaistiniy preparaty keitimas (pridéjimas arba nuémimas) skirtingose glikozilinto

hemoglobino tikslinése grupése

Vertinant dislipideminiy vaisty keitima pagal tikslinji HbA1c, nustatyta, kad po pirmojo
endokrinologo apsilankymo gydymas keistas 49 (26,2 proc.) pacientams. I§ 64 tiriamyjy, kuriy
tikslinis HbAlc buvo 6,5 proc. ir maZesnis, gydymas antilipideminiais vaistais keistas 15 (23,44
proc.). 29 (29,89 proc.) pacientams i§ 97 asmeny, kuriy tikslinis HbAlc nuo 6,5-7 proc. ir 5 (19,23
proc.) pacientams i$ 26, kuriy tikslinis HbAlc nuo 7,01-7,5 proc. (p=0,272) (18 paveikslas).



HbAlc lygis: <7.5 proc. 5 21

HbAlc lygis: <7 proc. 29 68
HbAlc lygis: <6,5 proc. 15 49
0% 20% 40% 60% 80% 100%

Gydymas keistas Gydymas testas

18 paveikslas. Dislipidemijai skirty vaistiniy preparaty keitimas (pridéjimas arba nuémimas)

skirtingose glikozilinto hemoglobino tikslinése grupése

Nustatyta, kad po pirmojo endokrinologo apsilankymo PAH wvaistiniy preparaty
keitimas pagal tikslini HbAlc keistas 103 (55 proc.) pacientams. IS 64 tiriamyjy, kuriy tikslinis
HbAlc buvo 6,5 proc. ir mazesnis, gydymas PAH vaistais keistas 40 (62,5 proc.) pacienty. 53 (54,64
proc.) pacientams i§ 97 asmeny, kuriy tikslinis HbAlc nuo 6,5-7 proc. ir 10 (38,46 proc.) pacientams
1§ 26, kuriy tikslinis HbAlc nuo 7,01-7,5 proc. (p=0,115) (19 paveikslas).

HbAlc lygis: <7.5 proc. 10 16
HbAlc lygis: <7 proc. 53 44
HbAIlc lygis: <6,5 proc. 40 24
0% 20% 40% 60% 80% 100%
Gydymas keistas Gydymas testas




19 paveikslas. PAH gydymo keitimas skirtingose glikozilinto hemoglobino tikslinése grupése

3.8 Gydymo keitimo priezastys

53 (28,3 proc.) pacientai persirgo Sirdies ir kraujagysliy ligomis (SKL) ir (ar) turéjo jos
rizikos veiksniy ir (ar) léting inksty liga (LIL): 18 (9,6 proc.) tyrimo dalyviy persirgo miokardo
infarktu ir(ar) insultu, 43 (23 proc.) buvo 55 m. ar vyresni ir turé¢jo SKL rizikos veiksniy, 3 (1,6
proc.) sirgo Sirdies nepakankamumu, 14 (7,5 proc.) tyrimo dalyviy turéjo 3—5 stadijos LIL.

Dazniausios priezastys keisti diabeto gydyma Sioje tiriamyjy imtyje buvo 36 (19,3
proc.) pacientams persirgta SKL ir (ar) §iy ligy rizikos veiksniai ir (ar) LIL, 31 (16,6 proc.) pacientui
bloga diabeto kontrolé, arba 21 (11,2 proc.) pacientui abiejy $iy priezas¢iy derinys. 4 pacientams

gydymas keistas dé¢l pasireiSkian¢iy hipoglikemijy, 2 dél nepageidaujamy reiskiniy.

Pacienty gydymo keitimo daZniai nurodyti 17 lenteléje (17 lentele).

17 lentelé. Gydymo keitimas priezastys ir pasiskirstymas

Priezastis Gydymo keitimas

pacientams  skaicius

(proc.)
1 veiksnys

Persirgtas miokardas ir/ar insultas 3(3,3)
SKL rizikos veiksniai (55 m. ir vyresni) 14 (15,4)
SN 2(2,2)
LIL >3 stadija 1(1,1)
Hipoglikemija 3(3.3)
Bloga CD kontrolé 35 (38.5)

2 veiksniai

Persirgtas miokardas ir/ar insultas + SKL rizikos | 7 (7,7)

veiksniai (55 m. ir vyresni)

Persirgtas miokardas ir/ar insultas + bloga CD | 1 (1,1)

kontrolé

SKL rizikos veiksniai (55 m. ir vyresni) + bloga | 13 (14,3)
CD kontrolé




SKL rizikos veiksniai (55 m. ir vyresni) + | 1 (1,1)
hipoglikemija
SKL rizikos veiksniai (55 m. ir vyresni) + LIL | 1 (1,1)
>3 stadija

Persirgtas  miokardas ir/ar insultas + | 1 (1,1)
nepageidaujami reiskiniai

LIL >3 stadija + bloga CD kontrole 1(1,1)

3 ar daugiau veiksniy

Persirgtas miokardas ir/ar insultas + SKL rizikos | 6 (6,6)
veiksniai (55 m. ir vyresni) + prasta CD kontrole
LIL >3 stadijos + bloga CD kontrole + |1 (1,1)

nepageidaujami reiskiniai

Persirgtas miokardas ir/ar insultas + SKL rizikos | 1 (1,1)
veiksniai (55 m. ir vyresni) + SN + prasta CD

kontrolé

CD — cukrinis diabetas; LIL — létiné inksty liga; SN — $irdies nepakankamumas; SKL — $irdies ir kraujagysliy
liga;



4. REZULTATU APTARIMAS

Identifikuota, kad tyrimo laikotarpiu nuo cukrinio diabeto buvo gydyti 187 pacientai.
Visy pacienty 56,1 proc. sudaré moterys, o 43,9 proc. sudaré¢ vyrai. Tai gali lemti tai, kad Lietuvoje
2021 mety duomenimis moterys sudaré 53 proc. visy $alies gyventojy, o vyrai — 47 proc. visy Salies
gyventojy. Higienos instituto duomenimis 2022 metais CD sirgo 154 681 asmuo, t.y. 1 i§ 20 vyry ir
1 18 17 motery [133].

Daugiausia tyrimo dalyviy (58,3 proc.) buvo 50—65 m. amziaus. DidZioji dalis tiriamyjy
— 170 pacienty (90,9 proc.) sirgo antrojo tipo cukriniu diabetu (2TCD) ir 17 (9,1 proc.) asmeny sirgo
pirmojo tipo cukriniu diabetu (1TCD). Kaip ir pasaulyje, Lietuvoje 2 tipo CD yra papiltes placiausiai.
2021 mety duomenimis, pasaulyje CD sirgo 529 milijony asmeny, o 2TCD sudaré 95.4 proc.
serganciyjy, likusieji. 4.6 proc. sirgo kity tipy diabetais [ 134].

Tiriamyjy pacienty vidutine diabeto trukme buvo 10,56+8,13 m., nuo neseniai nustatyto
diabeto (0,5 m.) iki 45 ligos mety. Pacienty diabeto trukmé buvo ilgesnés nei 10 m. Nacionalinio
Sveikatos Instituto duomenimis, vidutiné diabeto trukmé tarp Zzmoniy, kurie patys nurode, kad serga

diabetu, buvo 17,3 11,6 mety [135].

Glikemijos kontrolé buvo vertinta pagal HbAlc rodiklj. Tiriamyjy HbAlc vidurkis
pirmojo apsilankymo pas endokrinologg metu — 6,98+1,23 proc. (svyravo nuo 5,17 proc. iki 11,44
proc.). 2022 metais Etiopijoje vykdytame tyrime ,,2 tipo cukriniu diabetu serganciy ambulatoriniy
pacienty glikemijos kontrolés ir susijusiy veiksniy vertinimas” dalyviy HbAlc mediana buvo 8,4
proc. Mazdaug trijy ketvirtadaliy (73,8 proc.) pacienty glikemijos kontrolé buvo nepakankama ir
prasta (HbAlc > 7 proc.). Vyresnis amzius, daugiau nei 10 mety trunkantis CD, gydymas insulinu,
prastas dietos laikymasis ir glikemijos kontrolés tiksly nenustatymas buvo veiksniai, susij¢ su
nepakankama ir prasta glikemijos kontrole [136]. 2008 metais Europoje buvo vykdytas tyrimas ,2
tipo cukriniu diabetu serganciy pacienty glikemijos kontrol¢ septyniose Europos Salyse: realaus
gyvenimo efektyvumo ir diabeto gydymo modeliy (RECAP-DM)”. Rezultatai atskleide, kad
mazdaug ketvirtadalis Europos ambulatoriniy pacienty, serganciy 2TCD, turéjo tinkamg glikemijos
kontrole praéjus vidutiniSkai 2,6 mety nuo gydymo AHA deriniu pradzios. Bendra glikemijos
kontrolé laikui bégant nezymiai sumazéjo, nors daugiau pacienty buvo gydomi insulinu. Sie rezultatai
rodo progresuojantj ligos pobidj ir efektyvesnio ligos valdymo ir (arba) gydymo alternatyvy poreikj
[137].

Vidutinis tiriamyjy kiino masés indeksas (KMI) buvo 32,4+6,3 kg/m? Beveik

desimtadalis (9,1 proc.) tyrimo dalyviy buvo normalaus ar mazo svorio, ketvirtadalis (26,7 proc.)
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turéjo antsvorio, taciau didzioji dalis (64,2 proc.) tyrimo dalyviy buvo nutuke. 2019 m. CD serganciy
pacienty glikemijos tyrimo Turkijoje rezultatai taip pat rod¢, kad tik 10 proc. pacienty, serganciy 2
tipo diabetu (n = 4648), kiino masés indeksas (KMI) buvo normalus, o kiti turéjo antsvorio (31 proc.)
arba buvo nutuke (59 proc.). Reik§mingi rySiai buvo tarp didelio KMI lygio ir zemesnio i$silavinimo,
insulino, antihipertenziniy vaisty ir statiny vartojimo, prastos medziagy apykaitos kontrolés ar

mikrokraujagysliniy komplikacijy buvimo [138].

133 tyrimo dalyviai turéjo nuo 1 iki 3 mikrokraujagysliniy komplikacijy, dazniausios
buvo polineuropatija, nefropatija ir retinopatija. Sergant cukriniu diabetu neiS§vengiamai atsiranda
komplikacijy, kurios yra pavojingos gyvybei. Atsizvelgiant ; 2020 mety rodiklius, Lietuvoje 17 proc.
pacienty iSsivysté nepakankamos cukrinio diabeto kontrolés sglygoti nervy pazeidimai (diabetiné
polineuropatija), 14 proc. asmeny nekontroliavo ligos, 12 proc. — susidiiré su mikrokraujagyslinémis

komplikacijomis, 3 proc. sergan¢iyjy pasireiske akiy komplikacijos* [139].

14 tyrimo dalyviy turéjo 3-5 stadijos léting inksty liga, lyginant su 173 pacientais
turinciais léting 1-2 stadijos inksty ligg. Tarp LIL stadijy reikSmingas skirtumas buvo matomas
amziaus grupéje (p=0,004), KMI grupéje (p=0,005) bei HbAlc grupéje (p=0,014). 4-5 stadijos KMI
vidurkis buvo 25,442,6 kg/m2, o 1-3 stadijos — 31,97+6,05 kg/m2. Tai gali lemti tai, kad sunkesnés
létinés inksty ligos stadijos gali sukelti kepeny nepakankamumag, kuris lemia sumazéjusj maisto
medziagy jsisavinimg ir svorio praradimg. 4-5 stadijos 1étinés inksty ligos stadijos gali biiti susijusios
su simptomais, tokiais kaip pykinimas, vémimas, apetito praradimas ar bendras silpnumas, kurie gali
lemti sumazéjusj svorj. Nacionalinio Sveikatos instituto duomenimis 1 i§ 3 cukrinio diabeto pacienty
serga diabetine inksty liga [140]. VidutiniSkai diabetu sergantiems pacientams inksty funkcijos
sutrikimas pasireiSkia mazdaug po 7-10 mety. Klinikinis DIL poveikis yra pavojingas ne tik dél
progresavimo ] galuting inksty ligos stadija, dél kurios tenka taikyti pakaiting inksty terapija, bet ir
dél su tuo susijusio Sirdies ir kraujagysliy ligy padaznéjimo. Sios problemos virsta terapine inercija,
kuri apibréZiama kaip nesugeb¢jimas laiku pradéti ar suintensyvinti gydymo pagal jrodymais
pagristas klinikines rekomendacijas. Teraping inercija gali padéti iSspresti sveikatos prieZitiros

specialisty bendradarbiavimas [141].

Visi 187 tyrimo dalyviai buvo gydomi CD gydyti skirtais vaistiniais preparatais, kuriuos
sudaré Sios vaistiniy preparaty grupés: metforminas, GLP-1 agonistai, SGLT-2 inhibitoriai,

sulfanilkarbamidai, DDP-4 inhibitoriai, insulino preparatai (greito ir ilgo veikimo).
Metforming vartojo didziausia dalis pacienty, pirmojo gydytojo endokrinologo
apsilankymo metu — 76 tyrimo dalyviai (40,64 proc.), po — 67 pacientai (35,83 proc.). Sumazéjusi

metformino vartojimag galéjo lemti inksty funkcijos pablogéjimas. 2017 mety tyrime buvo analizuota



2032 LIL serganiy pacienty glikemijos kontrol¢, nutraukus meformino vartojimg. Nutraukus
metformino vartojima, HbAlc ir kiino masés rodikliai 6 mén. stebéjimo metu, palyginti su pradiniais
duomenimis, reikSmingai nesiskyré. aGFG buvo reikSmingai mazesnis 6 ménesiy stebéjimo
laikotarpiu, palyginti su pradiniu laikotarpiu. Nutraukus metformino vartojima, daugumai pacienty
buvo pakeltas vaisty nuo diabeto vartojimas (ypa¢ insulino arba sulfonilkarbamido). Pacienty, kuriy
glikemija po 6 ménesiy steb¢jimo pageréjo, aGFG dar labiau sumazéjo, palyginti su pacientais, kuriy
glikemija pablogéjo [142]. Taip pat, 2024 metais atliktame tyrime ,,Metformino poveikis 2 tipo
cukriniu diabetu serganciy pacienty Sirdies ir kraujagysliy bei inksty funkcinei buklei: daugiacentris
retrospektyvus kohortinis tyrimas* naudojant bendra duomeny model;j 1§ skirtingy elektroniniy
sveikatos jraSy duomeny bazés, rezultatai parode, kad metformino vartojimas 2TCD sergantiems
pacientams yra susijes su mazesne diabetinés nefropatijos ir Sirdies ir kraujagysliy jvykiy rizika. Be
to, 2TCD sergantiems pacientams, kuriy inksty funkcija yra sumazgjusi, tolesnis gydymas

metforminu yra susijes su mazesne dideliy inksty ir Sirdies ir kraujagysliy jvykiy rizika [143].

55 tyrimo dalyviy naudojo dvigubg terapija, i§ kuriy buvo matomi tokie vaisty deriniai:
metforminas + insulinas; metforminas + sulfonilkarbamidai; metforminas + GLP-1 agonistai,

metforminas + SGLT-2 inhibitoriai.

Metformino ir insulino derinj prie§ gydytojo endokrinologo vizitg vartojo 34 pacientai,
po — 30 pacienty. Fundamentaliyjy medicinos moksly asociacijos Zurnalo vykdytas tyrimas gydant
insulinu kartu su metforminu — buvo pasiekta geresné glikemijos kontrolé — mazesné¢ glikemija
nevalgius, glikemija po valgio ir HbAlc (6,19 proc. vs. 8,57 proc.), palyginti su glibenklamido ir
metformino deriniu gydyty pacienty grupe. Tac¢iau su tokiu vaistiniy preparaty deriniu susijusi tam
tikra rizika, ypa¢ padidéjusi hipoglikemijos rizika. Tos rizikos galima iSvengti glaudziai
bendradarbiaujant pacientams ir sveikatos priezitiros specialistams bei tinkamai subalansavus mityba
[144]. 2022 metais Kinijoje vykdytame tyrime atskleista, kad metformino ir insulino derinys
reik§mingai sumazino tiriamyjy svori, KMI, paros insulino kiekj. Metformino prid¢jimas sumazino
paros insulino poreikj mazdaug 16 proc. Buvo gautos iSvados, kad metforminas neabejotinai pagerina

Sirdies ir kraujagysliy jvykiy rizikos veiksnius [145].

Misy vykdytame tyrime metformino ir sulfanilkarbamidy (gliklazidu ar glimepiridu)
deriniu prie§ gydytojo vizita buvo gydyti 49 pacientai, po — 50 pacienty. Pasikeitimy nebuvo.

Tyrime pacientai taip pat vartojo metformino + GLP-1 agonisty (semagliutidas,
dulaglutidas) derinj. Prie§ — vaisty derinj vartojo 20 pacienty, po — 37 pacientai. 2011 metais buvo
atliktas tyrimas, siekiant jvertinti GLP-1 ir metformino derinio efektyvuma. GLP-1 agonisty terapinj

potencialg sergant cukriniu diabetu riboja greita inaktyvacija dél fermento dipeptidilpeptidazés-4



(DPP-4). Nustatyta, kad metforminas slopina DPP-4. Buvo vykdytas tyrimas, kurio metu istirtas
fiminis metformino ir GLP-1 atskirai arba jy derinio poveikis DPP-4 aktyvumui plazmoje, aktyviojo
GLP-1 koncentracijai ir gliukozés kiekio mazinimui sergant 2 tipo cukriniu diabetu. DeSimciai
tiriamyjy, serganciy 2 tipo cukriniu diabetu (8 vyrams ir 2 moterims), po nakties badavimo atsitiktiniy
im¢iy kryzminiu biidu buvo skiriamas 1 i§ 3 deriniy: 1 g metformino per burng ir poodiné fiziologinio
tirpalo injekcija (metforminas), GLP-1 (1,5 nmol/kg kiino svorio po oda) ir placebo tableté (GLP-1)
arba 1 g metformino ir GLP-1 (metforminas + GLP-1). Buvo gauti rezultatai, kad kartu su GLP-1
metforminas reikSmingai sumazina gliukozés koncentracija 2 tipo cukriniu diabetu sergan¢iy asmeny
plazmoje, palyginti su vien GLP-1, o insulino atsakas buvo panaSus. Metforminas didina suSvirksto
aktyviojo GLP-1 amido koncentracijg serume, o derinys lemia papildoma gliukozés koncentracija
mazinantj poveikj [146]. 2023 mety tyrime ,,10 | gliukagong panasiy peptidy-1 receptoriy agonisty,
vartojamy kartu su metforminu 2 tipo cukriniu diabetu sergantiems pacientams, veiksmingumo ir
saugumo palyginimas: sisteminé apzvalga® buvo gauti rezultatai, kurie parodé¢, kad kad GLP-1
agonistai pridéti prie gydymo metforminu veiksmingai mazina HbAlc ir kiino svorj, taciau nedidina

hipoglikeminiy reakcijy daznio [147].

Misy vykdytame tyrime buvo vartoti ir metforminas + SGLT-2 inhibitoriai
(dapagliflozinas ar empagliflozinas). Prie§s gydytojo endokrinologo vizitg §j derinj vartojo 24
pacientai, po — 42 pacientai. Insulinas + SGLT inhibitoriai atsitiktiniy im¢iy kontroliuojamy tyrimy
(RCT) metastudija parodé, kad insulino ir SGLT-2 inhibitoriy derinio terapijos rySys su HbAlc
sumazeéjimu -0,39 proc. ir kiino svorio sumazéjimu -3,47 proc. yra reikSmingas, o tai rodo teigiamag
Sio derinio poveikj gydant 1TCD. Taciau yra ir nepageidaujamy reiskiniy, jskaitant padidéjusj lytiniy
organy infekcijos ir diabetinés ketoacidozés daznj [148]. Metforminas néra metabolizuojamas
kepenyse, o SGLT2 inhibitoriai smarkiai gliukuronizuojami kepenyse. Kombinuotas gydymas
metforminu ir SGLT2 inhibitoriumi (-iais) pagerinty glikemijos kontrole, nes slopinty kepeny
gliukoneogeneze ir inksty kanaléliy gliukozés reabsorbceijg. Taigi dvigubas poveikis, slopinantis
kepeny gliukozes i$siskyrimg ir skatinantis inksty glikozurija, gali paaiSkinti pastaraisiais tyrimais
pastebéta geresni HbAlc sumazéjima (~0,3-0,5 proc.) taikant kombinuotg gydyma. [149]. 2020
metais vykdytame tyrime ,,SGLT2 inhibitoriai kaip papildoma 2 tipo cukriniu diabetu serganciy
zmoniy terapija metforminu: Placebu kontroliuojamy tyrimy su Azijos ir ne Azijos pacientais
apzvalga“ rezultatai parod¢, kad SGLT2-i gliukozés kiek] maZinantis veiksmingumas, pridéjus jj prie
monoterapijos metforminu, yra panaSus ne Azijos ir Azijos pacientams, sergantiems 2TCD,

atsizvelgiant | HbAlc sumazejima. Neseniai taip pat buvo pranesta apie panasy antihiperglikeminj

..........



26 pacientai vartojo 3 vaistinius preparatus, kuriy derinius sudaré metforminas + SGLT-
2 inhibitoriai + GLP-1 agonistai; metforminas + DPP-4 inhhibitoriai + sulfanilkarbamidai; insulinas
+ SGLT-2 inhibitoriai + DPP-4 inhibitoriai; metforminas + insulinas + SGLT-2 inhibitoriai. 14

pacienty vartojo 4 vaistiniy preparaty derinj.

Pries gydytojo vizitg 7 tiriamieji vartojo metformino + SGLT-2 inhibitoriy + GLP-1
agonisty derinj, po vizito — 13. Buvo vykdytas tyrimas, kurio tikslas - palyginti, kokia nauda Sirdies
ir kraujagysliy sistemai duoda GLP-1 agonisty ir SGLT-2 inhibitoriy vartojimas kaip papildoma
terapija prie metformino tarp suaugusiyjy, serganciy 2 tipo cukriniu diabetu (2TCD) ir neturinciy
Sirdies ir kraujagysliy komplikacijy, naudojant realaus pasaulio duomenis. Buvo nustatyta 13 006
suaugusiyjy, sergan¢iy 2TCD, kuriems GLP-1 agonistai arba SGLT-2 inhibitoriai buvo pridéti taikyti
kaip papildomas gydymas prie metformino ir kurie buvo stebimi ne ilgiau kaip 5 metus. Nepastebéta
jokiy galutiniy tasky skirtumy tarp dviejy vaisty vartotojy, kuriems pradzioje nebuvo nustatyta Sirdies
ir kraujagysliy liga. Taciau tarp asmeny, kuriems nustatytos Sirdies ir kraujagysliy ligos, SGLT-21
vartotojams, palyginti su GLP-1 agonisty vartotojais, pastebéta reik§mingai mazesn¢ SKL rizika
[151]. 2020 metais vykdytame tyrime buvo parodyta, kad dél vienas kitg papildanciy veikimo
mechanizmy kombinuotas gydymas GLP-1 receptoriy agonistu ir SGLT2 inhibitoriumi uZztikrina
veiksmingg ir ilgalaike¢ 2 tipo cukriniu diabetu serganciy pacienty glikemijos kontrole bei maza
hipoglikemijos rizika. Klinikiniy tyrimy duomenys apie derinio poveikj SKL rizikos veiksniams, taip
pat jrodymai apie atskiry preparaty nauda SKL, apie kuria pranesta CVOT, rodo, kad $io derinio
vartojimas galéty buti gera galimybé jveikti kai kurias klinikines kliiitis, trukdancias laiku pasiekti
veiksmingg glikemijos kontrole pacientams, sergantiems 2 tipo diabetu [152].

Pries apsilankant pas gydytoja endokrinologg 3 pacientai vartojo metformino + DPP-4
inhhibitoriy + sulfanilkarbamidy vaisty derinj ir 3 pacientai vartojo tg patj derinj po vizito. Pokyciy
nebuvo.

Tarp tiriamyjy taip pat buvo pastebétas insulino + SGLT-2 inhibitoriy + metformino

vaisty derinys. Prie§ vizitg juo gydési 17 pacienty, po — 22 pacientai.
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. Daugiau nei pusés pacienty HbAlc pirmojo apsilankymo metu buvo tikslinése ribose.
Daugiau nei ketvirtadalis pacienty turéjo SKL ir (ar) $iy ligy rizikos veiksniy ir (ar) LIL.
Dazniausios prieZastys keisti diabeto gydyma $ioje tiriamyjy imtyje buvo persirgta SKL ir (ar)

Sty ligy rizikos veiksniai ir (ar) LIL, bei bloga diabeto kontrolé, arba abiejy priezas¢iy derinys.



6. REKOMENDACIJOS

1. Svarbu stebéti cukrinio diabeto (CD) serganCiy pacienty kiino masés indeksa (KMI), HbAlc
(glikozilinta hemoglobing) ir inksty bukle.
2. Siekiant gerinti CD serganciy pacienty gydymo rezultatus, butina anksti diagnozuoti ir nuolat vertinti

kitas ligas, kurios gali biiti nesusijusios su cukriniu diabetu.
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