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ензим

ACTIVE Atrial fibrillation Clopidogrel Trial with Irbesar-
 tan for prevention of Vascular Events
ACTIVE A Atrial fibrillation Clopidogrel Trial with 
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Irbesartan for prevention of Vascular Events 
Warfarin

ADA Американска диабетна асоциация
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COMET Carvedilol Or Metoprolol European Trial
COPERNICUS Carvedilol Prospective Randomized Cumulative 

Survival
COX-1 and 2 цикло-оксигеназа 1 и 2
CTT Cholesterol Treatment Trialists
DCCT Diabetes Control and Complications Trial
DECODE Diabetes Epidemiology: COllaborative analysis 

of Diagnostic criteria in Europe
DES медикамент-излъчващ стент
DETECT-2 The Evaluation of Screening and Early Detection 

Strategies for T2DM and IGT
DIABHYCAR Hypertension, Microalbuminuria or Proteinuria, 

Cardiovascular Events and Ramipril
DIAMOND Danish Investigations and Arrhythmia ON 

Dofetilide
DIG Digitalis Investigation Group
DIGAMI Diabetes and Insulin – Glucose Infusion in Acute 

Myocardial Infarction
DIRECT DIabetic REtinopathy Candesartan Trials
DPP-4 дипептидил – пептидаза-4
EDIC Epidemiology of Diabetes Interventions and 

Complications
eNOS ендотелна азотен окис синтаза
EPC ендотелни прогениторни клетки
ERFC Emerging Risk Factor Collaboration

EUROASPIRE European Action on Secondary Prevention 
through Intervention to Reduce Events

EUROPA EUropean trial on Reduction Of cardiac events 
with Perindopril in stable coronary Artery 
disease

FDA Food and Drug Administration
FIELD Fenofibrate Intervention and Event Lowering in
 Diabetes
FINDRISC FINnish Diabetes RIsk SCore
FREEDOM Future REvascularization Evaluation in patients 

with Diabetes mellitus: Optimal management of 
Multivessel disease

GFR скорост на гломерулната филтрация
GIK glucose-insulin-potassium
GLP-1 glucagon-like peptide-1
GLUT-4 glucose transporter 4
HAS-BLED Hypertension, Abnormal renal/liver function 

(1 point each), Stroke, Bleeding history or 
predisposition, Labile INR, Elderly (.65), Drugs/
alcohol concomitantly (1 point each)

HbA1c гликиран хемоглобин A1C

HDL високоплътностни липопротеини 
HDL-C холестерол във високоплътностните 

липопротеиниl
HI-5 Hyperglycaemia: Intensive Insulin Infusion in 

Infarction
HOMA-IR Homeostasis Model Assessment of Insulin 

Resistance
HOPE Heart Outcomes Prevention Evaluation
HOT Hypertension Optimal Treatment
HPS Heart Protection Study
HPS-2-THRIVE Heart Protection Study 2 Treatment of HDL to 

Reduce the Incidence of Vascular Events
HR отношение на риска
IMMEDIATE Immediate Myocardial Metabolic Enhancement 

During Initial Assessment and Treatment in 
Emergency Care

IMPROVE-IT IMProved Reduction of Outcomes: Vytorin 
Efficacy International Trial

INR международно нормализирано отношение
IRS-1 инсулин рецепторен субстрат-1
ISAR-REACT Intracoronary Stenting and Antithrombotic 

Regimen: Rapid Early Action for Coronary 
Treatment

LDL ниско-плътностни липопротеини
LDL-C холестерол в ниско-плътностните 

липопритеини
Lp a липопротеин a
MACCE major adverse cardiac and cerebrovascular 

events
MAIN
COMPARE Revascularization for unprotected left main 

coronary artery stenosis: comparison of 
percutaneous

MERIT-HF Metoprolol CR/XL Randomized Intervention 
Trial in Congestive Heart Failure

MRA антагонисти на минералкортикоидните 
рецептори
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N-ER ниацин
NAPDH никотинамид аденин динуклеотид фосфат
NDR National Diabetes Register
NHANES National Health and Nutrition Examination 

Survey
NICE National Institute for Health and Clinical Excel- 

lence (UK)
NNT необходим брой лекувани пациенти
NO азотен окис
NOAC нови орални антикоагуланти
NYHA New York Heart Association
OAT Occluded Artery Trial
OGTT орален глюкозотолерансен тест
OMT оптимално медикаментозно лечебие
ONTARGET ONgoing Telmisartan Alone and in combination 

with Ramipril Global Endpoint Trial
ORIGIN OutcomeReduction with an Initial Glargine 

Intervention trial
PAD периферна артериална болест
PAI-1 инхибитор на активатора плазминогена
PCI percutaneous coronary intervention
PG плазмена глюкоза
PI3K phosphatidylinositol 3-kinases
PKC protein kinase C
PLATO PLATelet inhibition and patient Outcomes trial
PPARα пероксизом пролифератор - активен 

рецептор α
PPARγ пероксизом пролифератор - активен 

рецептор γ
PREDIMED Primary Prevention of Cardiovascular Disease 

with a Mediterranean Diet
PROActive PROspective pioglitAzone Clinical Trial In 

macroVascular Events
PROCAM Prospective Cardiovascular Münster
RAAS ренин-ангиотензин-алдостеронова система
RAGE рецептор за крайни продукти на напреднало 

гликозилиране
RCT рандомизирано контролно проучване
RE-LY Randomized Evaluation of the Long-term 

anticoagulant therapy with dabigatran etexilate
REGICOR Myocardial Infarction Population Registry of 

Girona
RESOLVE Safety and Efficacy of Ranibizumab in Diabetic 

Macular Edema Study
RESTORE Ranibizumab monotherapy or combined with 

laser versus laser monotherapy for diabetic 
macular edema

RIDE Ranibizumab Injection in SubjectsWith Clinically 
Significant Macular Edema (ME)With Center 
Involvement Secondary to Diabetes Mellitus

RISE Ranibizumab Injection in SubjectsWith Clinically 
Significant Macular Edema (ME)With Center 
Involvement Secondary to Diabetes Mellitus

ROCKET Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor 
Xa Inhibition, compared with Vitamin K 
Antagonism for Prevention of Stroke and 
Embolism Trial in Atrial Fibrillation

ROS реактивни кислородни радикали
RRR намаление на релативния риск

SCORE® The European Systematic Coronary Risk 
Evaluation

SGLT2 sodium–glucose co-transporter-2
SHARP Study of Heart and Renal Protection
SMI тиха миокардна исхемия
SR-B scavenger receptor B
SOLVD Studies Of Left Ventricular Dysfunction STEMI 

ST-elFevation myocardial infarction
SYNTAX SYNergy between percutaneous coronary inter- 

vention with TAXus and cardiac surgery
TACTICS-TIMI 18 Treat angina with Aggrastat and determine Cost 

of Therapy with an Invasive or Conservative 
Strategy-Thrombolysis In Myocardial Infarction

TIA преходна исхемична атака
tPA тъканен активатор на плазминогена
TRL богати на триглицериди липопротеини
UKPDS United Kingdom Prospective Diabetes Study
VADT Veterans Administration Diabetes Trial
VEGF съдов ендотелен растежен фактор
VKA антагонисти на витамин К
VLDL липопротеини с много ниска плътност
WHO Световна Здравна Организация

1. Въведение
Tова е втори опит на Европейското дружество по карди-
ология (European Society of Cardiology, ESC) и Европейската 
асоциация за изучаване на диабета (European Association for 
the Study of Diabetes, EASD), които обединяват усилията си 
за изработване на препоръки за поведение при захарен ди-
абет (ЗД), предиабет и сърдечно-съдови заболявания (ССЗ), 
с цел подпомагане на клиницистите и другите здравни спе-
циалисти при вземане на клинични решения. Все по- ясната 
връзка между ЗД и ССЗ подтикна тези две организации да си 
сътрудничат при изготвянето на ръководство с практическо 
значение и за двете страни, като първото бе публикувано 
през 2007 г. Има мнения, че са издадени твърде много ръко-
водства, но бързото развитие през последните пет години 
както на базисната, така и на клиничата наука в тази област 
направи наложително осъвременяването на съществуващи-
те досега препоръки. 

Процесът на изработване на настоящите препоръки е 
описан и може да бъде открит на http://www.escardio.org/ 
guidelines-surveys/esc-guidelines/about/Pages/rules-writing.
aspx. Накратко казано, EASD и ESC излъчват председатели, 
които да представляват всяка от организациите и да ръко-
водят дейността на работната група. Членовете се избират 
според техния опит с оглед конкретните аспекти на препо-
ръките, специалисти с водеща позиция в съответната об-
ласт, както и с цел да бъдат отразени различията в съвре-
менна Европа. Всеки член декларира евентуален конфликт 
на интереси съгласно изискванията на European Heart House, 
достъпни на адрес: http://www.escardio.org/guidelines. Чле-
новете на работната група обикновено работят по двойки, 
като препоръките на ESC се разработват, имайки предвид 
общоприетите класове и нива, показани по-долу, с цел тях-
ната пълнота и последователност (Таблици 1 и 2).
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Първоначалните предложения се обсъждат на заседа-
ния на работните групи с последваща ревизия и коментар 
от Комитета за практически ръководства (Committee for 
Practice Guidelines) към ESC и The EASD Panel for Overseeng 
Guidelines and Statements . 

Препоръките са плод на часове тежък труд, положен до-
броволно и безвъзмездно от членовете на работните групи, 
на администрацията, на арбитрите и надзорните комитети 
на двете организации. Надяваме се, че това огромно усилие 
е довело до създаването на препоръки, които ще осигурят 
по-добро разбиране на връзката между тези две сложни 
състояния и ще се превърнат в достъпно и полезно сред-
ство в процеса на вземане на клинични решения като внесат 
допълнителна яснота и създадат основа за подобряване на 
лечението на пациентите.

При разработване на препоръките са интегрирани ре-
зултатите от най-новите проучвания и са създадени програ-
ми за обучение и реализация на препоръките.

За разпространението на препоръките са създадени 
джобни версии, компендиуми с най-важните послания, как-
то и електронна версия за дигитална апликация (за смарт-

фон и др.). Тези версии са съкратени, така че при нужда 
трябва да се прави справка с пълната версия, която е със 
свободен достъп на уебсайта на ESC.

2. Увод
В резултат на нарастващата честота на ЗД в свтовен мащаб 
през 2011 г. има около 360 милиона диабетици, от които над 
95% – с тип 2 (ЗДТ2). Предполага се, че до 2030 г. броят им 
ще нарасне до 552 милиона, като близо половината няма да 
знаят за заболяването си. Освен това има основания да се 
приеме, че допълнителни 300 милиона души са с риск да 
развият ЗДТ2, като показатели за риска са хипергликемия 
на гладно, нарушен глюкозен толеранс (НГТ), гестационен 
диабет и еугликемична инсулинова резистентност (ИР).1 
По-голямата част от случаите с ЗДТ2 възникват в условията 
на „западния стил“ на живот с богата на мазнини диета и 
намалена физическа активност, които водят до повишена 
честота на затлъстяване, ИР, компенсаторна хиперинсу-
линемия и в крайна сметка  – до недостатъчност на бета-
клетките и ЗДТ2. Съчетанието на съдови рискови фактори 
с ИР, често означавано като метаболитен синдром, гене-
рира схващането, че сърдечно-съдовият риск се изявява 
рано, преди развитието на ЗДТ2. От друга страна силната 
връзка между хипергликемията и микроангиопатията (ре-
тинопатия, нефропатия, невропатия) показва, че рискът за 
тяхното развитие се изявява едва когато се прояви истин-
ската хипергликемия. Това схващане подчертава прогре-
сиращия характер на ЗДТ2 и асоциирания сърдечно-съдов 
риск, който поставя специфични предизвикателства през 
отделните етапи oт живота на диабетика. Ефектите от на-
предването на възрастта, съпътстващите заболявания и 
проблемите на специфичните групи болни създават необ-
ходимостта от индивидуален подход за справяне с риска, 
като на пациента се предостави съществена възможност за 
участие в лечебния процес. 

Таблица 1: Класове на препоръките

Класове на 
препоръките Дефиниция Препоръки за употреба

Клас I Доказателства и/или общо съгласие, че дадено 
лечение или процедура е благоприятно(а), 
полезно(а), ефективно(а).

Препоръчва се/
показано(а) е

Клас II Противоречиви доказателства и/или 
разнопосочност на мненията относно 
полезността/ефикасността на дадено лечение или 
процедура.

Клас IIa Тежестта на доказателствата/мненията е в 
полза на полезността/ефикасността.

Трябва да се вземе 
предвид

Клас IIb Полезността/ефикасността е по-слабо 
подкрепена от доказателства/мнения.

Може да се вземе 
предвид

Клас III Доказателства и/или общо съгласие, че дадено 
лечение или процедура не е полезно(а)/
ефективно(а), а в някои случаи може да бъде 
увреждащо(а)

Не се препоръчва

Таблица 2: Нива на доказателственост

Ниво на 
доказателственост А 

Данни, получени от многобройни 
рандомизирани клинични 
изпитвания или мета-анализи.

Ниво на 
доказателственост В 

Данни, получени от единично 
рандомизирано клинично изпитване 
или големи нерандомизирани 
проучвания.

Ниво на 
доказателственост С 

Консенсус на експертни мнения 
и/или малки проучвания, 
ретроспективни проучвания, 
регистри.
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В света – и в частност в Европа – се наблюдават разли-
чия в клиничната картина на диабета и неговите усложне-
ния в зависимост от демографски и културни особености. 
През последните 20 години в Средния Изток, азиатската 
част на Тихоокеанския басейн и части от Северна и Южна 
Америка се наблюдава голямо повишение на честотата на 
диабета; същата тенденция се наблюдава и при европей-
ските популации. Все повече се разбира значението на 
особеностите, свързани с пола и расата и по-специално 
със ЗД при жените-включително епигенетични фактори и 
in utero-въздействия на незаразни заболявания. Смята се, 
че през 2011 г. в Европа е имало приблизително 60 милиона 
възрастни диабетици, като диагнозата е била известна при 
половината от тях. Последиците от диабета за сърдечно-
съдовото здраве на тези пациенти и тяхното потомство са 
голямо предизвикателство за общественото здравеопазва-
не – факт, за който агенциите по здравеопазване се опитват 
да дадат максимална гласност.

ЗД и ССЗ се развиват успоредно с метаболитни наруше-
ния, които отразяват и предизвикват съдови изменения. 
Повече от половината от смъртността и голяма част от за-
болеваемостта при диабетиците са свързани със ССЗ, което 
налага диабетолозите и кардиолозите да обединят усилията 
си в изследването и лечението на тези състояния (Фигура 
1). В същото време това стимулира организации като ESC и 
EASD да работят заедно. Настоящите препоръки са резултат 
от тази успешна колаборация.

Целта на препоръките е чрез холистичен подход да даде 
информация за настоящите възможности за превенция и 
справяне с различните проблеми, които диабетът поставя 
пред сърцето и съдовете. Като описваме механизмите на 
заболяването, се надяваме да дадем средство за обучение, 

а като описваме новостите в терапията – алгоритъм за опти-
мална и индивидуализирана грижа за пациента. Подчертава-
ме, че тези препоръки третират поведението при съчетание 
между ЗД и CСЗ (или риск от такива), а не при всяко от двете 
заболявания поотделно. Това е важно, тъй като лекарите, 
които ежедневно се грижат за тези пациенти обикновено 
са диабетолози, кардиолози или общопрактикуващи. Кога-
то се налага по-задълбочен анализ на специфични пробле-
ми, трябва да бъде потърсена допълнителна информация в 
подробните препоръки по сътветния въпрос, издадени от 
различните професионални организации като ESC, Европей-
ското дружество по атеросклероза и EASD, напр. поведение 
при остър коронарен синдром, коронарни интервенции, хи-
перлипидемия, глюкозо-понижаваща терапия.

Председателите възприемат като привилегия гласува-
ното им доверие да създадат тези препоръки, работейки с 
някои от най-признатите експерти в областта. Бихме искали 
да благодарим на всички членове на работните групи, които 
отдадоха много от своето време и знания, на рецензентите, 
които значително допринесоха за окончателното оформ-
ление, както и на всички членове на комитетите към ESC и 
EASD, които контролираха проекта. Благодарим и на групата 
от European Heart House, по-специално за помощта оказана 
от Catherine Després, Veronica Dean и Nathalie Cameron. 
Стокхолм и Лийдс, април 2014 г. 
Lars Ryden и Peter Grant

Фигура 1: Алгоритъм за изследвания, очертаващ принципите за диагноза и поведение при сърдечно-съдово 
заболяване (ССЗ) при пациенти със захарен диабет (ЗД), при основна диагноза ЗД или основна диагноза 
ССЗ. Препоръчваните изследвания трябва да се назначават съгласно индивидуалните нужди и клиничната 
преценка, а не да се считат за задължителни за всички пациенти. 
ОКС – остър коронарен синдром; ПГГ –плазена глюкоза на гладно; HbA1c – гликиран хемоглобин A1c; 
НГТ – нарушен глюкозен толеранс; МИ – миокарден инфаркт, ОГТТ – орален глюкозотолерансен тест.

Сърдечно-съдово заболяване (ССЗ) и захарен диабет (ЗД)

Диагноза
ЗД ± ССЗ

В норма
проследяване

В норма
проследяване

Извън нормата
Консулт. с кардиолог

неинвазивно
или инвазивно лечение

на исхемията 

При новооткрит
ЗД или НГТ

консулт. с диабетолог

Неизвестно ССЗ
EКГ

Eхокардиография
Тест с натоварване

 Holter-ЕКГ

Известнно ССЗ
EКГ

Ехокардиография
 Тест с натоварване

Holter-ЕКГ
При възможност –

консултация с кардиолог

Неизвестен ЗД
HbA1c, глюкоза на гладно,

При нужда OГТТ
серумни липиди

При MIИ или ОКС да се цели
разумен гликемичен контрол

Известен ЗД 
Скрининг за

микроангиопатия
При слаб гликем. контрол

консулт. с диабетолог

Диагноза
ССЗ ± ЗД
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3. Нарушен глюкозен 
метаболизъм и сърдечно-
съдови заболявания

3.1. Определение, класификация 
и диагноза 

ЗД представлява състояние, което се дефинира с повишено 
ниво на кръвната глюкоза. Класификацията на ЗД се осно-
вава на препоръките на Световната Здравна Организация 
(WHO, СЗО) и Американската диабетна асоциация (ADA).2-6 
Гликираният хемоглобин A1c (HbA1c) се препоръчва като ди-
агностичен тест за ЗД7,8, но има критики относно неговата 
чувствителност  – стойности <6.5% не изключват ЗД, който 
може да бъде установен чрез изследване на кръвната за-
хар7-10 (виж раздел 3.3.). Идентифицирани са четири основни 
етиологични типа ЗД: тип 1 (ЗДТ1), ЗДТ2, „други специфични 
типове“ ЗД и „гестационен ЗД“ (Таблица 3).2

Диабет тип 1 се характеризира с недостиг на инсулин 
поради разрушаване на бета-клетките на панкреаса, който 
прогресира до абсолютен инсулинов дефицит. ЗДТ1 е типи-
чен за млади, слаби индивиди, проявява се с полиурия, жаж-
да, загуба на тегло и склонност към кетоацидоза. ЗДТ1 обаче 
може да възникне във всяка възраст, понякога с бавна про-
гесия. В този случай на латентен автоимунен ЗД у възрастни 
(LADA) инсулиновата зависимост се развива в продължение 
на няколко години. Лица с автоантитела срещу протеините 
на бета-клетките на панкреаса, напр. глутамат-декарбокси-
лаза, протеин тирозин фосфатаза, транспортни протеини за 
инсулин или цинк, могат да развият остро възникваща или 
бавно прогресираща инсулинова зависимост12,13. Автоанти-
телата срещу бета-клетките на панкреаса са маркер за ЗДТ1, 
въпреки че не се откриват при всички пациенти и намаляват 
с възрастта. В сравнение с другите етноси и географски ре-
гиони ЗДТ1 е най-чест при лицата от кавказката раса.14

Диабет тип 2 се характеризира с комбинация от инсу-
линова резистентност и недостатъчност на бета-клетките в 
съчетание със затлъстяване (предимно абдоминално) и за-
седнал начин на живот  – главни рискови фактори за ЗДТ2. 
Инсулиновата резистентност и нарушената първа фаза на 
инсулиновата секреция причиняват постпрандиална хи-
пергликемия, която характеризира ранния стадий на ЗДT2. 
Следва нарушение на втората фаза на инсулиновия отговор 
и персистираща хипергликемия на гладно.15,16 ЗДT2 обикно-
вено се развива след средната възраст и засяга над 90% oт 
възрастните със ЗД. С увеличаване честотата на затлъстява-
нето сред младите и сред неевропеидните популации се на-
блюдава спадане на възрастта на възникване на ЗДT2.

Гестационният диабет се развива по време на бре-
менност. В повечето случаи угликемичното състояние се 

ПГГ – ниво на глюкозата на гладно; НГТ – нарушен глюкозен толеранс; НГГ – нарушени нива на глюкоза на гладно;  
2hПГ – ниво на глюкоза на 2-ия час след натоварването.

Таблица 3: Сравнение между диагностичните критерии на СЗО за 2006 г. и тези на Американската диабетна 
асоциация за периода 2003 – 2011 г. и за 2012 г.

Диагноза/изследване СЗО 20063 – 2011 г.7 ADA 2003 и 2012 г.5,6

Диабет
HbA1c

ПГГ

2hПГ

Може да се използва
Ако е изследван, ≥6.5% (48 mmol/mol)
Препоръчва се
≥7.0 mmol/L (≥126 mg/dL)
или
≥11.1 mmol/L (≥200 mg/dL)

Препоръчва се 
≥6.5% (48 mmol/mol)

≥7.0 mmol/L (≥126 mg/dL)
или
≥11.1 mmol/L (≥200 mg/dL)

НГТ
ПГГ

2hПГ

<7.0 mmol/L (<126 mg/dL)

≥7.8–<11.1 mmol/L (≥140–<200 mg/dL)

<7.0 mmol/L (<126 mg/dL)

Не се изисква
Ако е изследвана 7.8–11.0 mmol/L (140–198 mg/dL)

НГГ
ПГГ

2hПГ

6.1–6.9 mmol/L (110–125 mg/dL)
Ако е изследвана,
<7.8 mmol/L (<140 mg/dL)

5.6–6.9 mmol/L (100–125 mg/dL)
--

Таблица 4: Гранични стойности на глюкозата за 
диагноза на ЗД, нарушен глюкозен 
толеранс и нарушена гликемия на 
гладно при изследване на кръв, 
различна от стандарта – венозна плазма

ПГГ – плазмена глюкоза на гладно; НГГ – нарушени нива на глюкоза на 
гладно; НГТ – нарушен глюкозен толеранс; 2hПГ – нива на плазмената 
глюкоза на 2-ия час след обременяването.
аСтандарт.

Диагноза

Вен. 
плазмаa 
mmol/L 
(mg/dL)

Вен.  
кръв 

mmol/L 
(mg/dL)

Капил. 
кръв 

mmol/L 
(mg/dL)

НГГ–ПГГ 6.1 (110) 5.0 (90) 5.6 (101)

НГТ–2hПГ 7.8 (140) 6.5 (117) 7.2 (130)

Диабет–ПГГ 7.0 (126) 5.8 (104) 6.5 (117)

Диабет–2hПГ 11.1 (200) 9.4 (169) 10.3 (185)
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възстановява след раждането, но съществува повишен риск 
от развитие на ЗДT2 в бъдеще. Метаанализи показват, че 
последващата прогресия до ЗД е значително по-честа след 
гестационен диабет.17 Канадско проучване установява, че 
вероятността от развитие на ЗД след гестационен такъв е 4% 
на 9-ия месец и 19% на 9-та година след раждането.18

Другите специфични типове диабет включват: 
(1) единични генетични мутации , водещи до редки форми на 
ЗД, като диабет на зрялата възраст у млади; (2) ЗД вследствие 
на други патологични състояния или заболявания (панкре-
атит, травма или хирургични интервенции на панкреаса) и 
(3) лекарствено или химично предизвикан ЗД.

Нарушенията на глюкозния метаболизъм, известни 
като нарушена глюкоза на гладно (НГГ) и нарушен глюкозен 
толеранс (НГТ), често се означават като „предиабет“ и отра-
зяват естествената прогресия от нормогликемия до ЗДT2. 
НГТ може да се разпознае само по резултатите от оралния 
глюкозотолерансен тест (OГTT): плазмено ниво на глюкоза-
та на 2-ия час след натоварването (2hПГ) ≥7.8 и <11.1 mmol/L 
(≥140 and <200 mg/dL). Стандартизираният OГТТ се провеж-
да сутрин на гладно (8-14 часа след последното хранене). 
Кръвни проби се вземат преди и 120 мин. след приемане в 
продължение на 5 мин. на 75 г глюкоза разтворена в 250-
300 мл вода (времето се отчита от момента на започване 
на поемането).

Актуални клинични критерии на СЗО и Американ-
ската диабетна асоциация.3,8 Критериите на СЗО се ос-
новават на нивата на плазмената глюкоза на гладно (ПГГ) и 
на втория час (2hПГ). OГTT се препоръчва при липса на явна 
хипергликемия.3 ADA препоръчва изследването на HbA1c и 
гликемията на гладно и провеждането на ОГТТ в посочения 
ред.8 Аргументите за предпочитане на ПГГ или HbA1c пред 
2hПГ се отнасят основно до приложимостта на метода. Пре-
димствата и недостатъците от изследването на глюкозата и 
HbA1c са обобщени в доклад нa СЗО от 2011 г.7 и все още са 
обект на обсъждане (виж раздел 3.3). Възприетите от СЗО и 
ADA диагностични критерии (Taблица 3) за нива на хипергли-
кемия са сходни за НГТ, но се различават за НГГ. Според ADA 
границата за НГГ е 5.6 mmol/L (101 mg/dL),8 докато СЗO пре-
поръчва 6.1 mmol/L (110 mg/dL).3

С цел стандартизация, се препоръчва изследване на ни-
вото на глюкозата във венозна плазма.3,8 Изследването на 
цялостна венозна кръв показва по-ниски нива с 0.5 mmol/L 
(9 mg/dL) в сравнение с плазмените. Тъй като често се из-
ползва капилярна кръв, е важно е да се подчертае, че капи-
лярните стойности могат да се различават повече от плаз-
мените след натоварване, отколкото на гладно. Скорошно 
сравнително изследване показва, че граничните стойности-
те за ЗД, НГГ и НГТ се различават при венозна и капилярна 
кръв, което е показано на Таблица 4.19 

Класификацията зависи от това дали се използва само 
ПГГ или се комбинира с 2hПГ. Лица с НГГ могат да имат НГТ 
или дори ЗД, ако бъдат изследвани посредством OГТТ. ПГГ 
в норма отразява способността за подържане на адекватна 
базална инсулинова секреция в комбинация с хепатална ин-
сулинова чувствителност, която е достатъчна да контроли-
ра освобождаването на глюкоза от черния дроб. Нормални 
нива на глюкозата след натоварване предполагат адекватна 
инсулинов секреторен отговор и инсулинова чувствител-
ност на периферните тъкани. Важно е да се обърне внима-
ние на аналитичния метод при интерпретация на резултати-
те. Tова се отнася, както за определянето на глюкозата, така 
и на HbA1c.

3.2. Епидемиология
По преценка на Международната диабетна федерация през 
2011г. (Taблица 5) 52 милиона европейци между 20 и 79 го-
дишна възраст са имали ЗД и тази бройка ще нарасне до над 
64 милиона до 2030 г.1 През 2011 г. 63 милиона европейци са 
имали НГТ. Общо 281 милиона мъже и 317 милиона жени по 
света са починали от ЗД през 2011 г., повечето поради ССЗ. 
Медицинските грижи за диабетиците в Европа се оценяват 
на около 75 милиарда евро и се предвижда да нарастнат до 
90 милиарда до 2030 г. 

Проблемът при диагностицирането на ЗДТ2 е липсата 
на единен биологичен маркер- освен постпрандиалните 
плазмени нива на глюкозата  – който да разграничава НГГ, 
НГТ и ЗДТ2 от нормалния глюкозен метаболизъм. ЗДТ2 се 
развива след продължителен период на еугликемична 
ИР, която с прогресирането на бета-клетъчната недоста-
тъчност преминава в явен ЗД с повишен риск oт съдови 
усложнения. Настоящата дефиниция на ЗД се основава на 
нивата на глюкозата, при които се развива ретинопатия, но 
макроваскуларните усложнения като коронарна, мозъчно-
съдова и периферна артериална болест (ПАБ) се появяват 
по-рано и често са вече налице при диагностицирането на 
ЗДT2. Над 60% oт хората със ЗД развиват ССЗ, които са по-
сериозни и скъпоструващи усложнения от ретинопатията. 
Tака че рискът от ССЗ следва да има приоритет при опре-
деляне на праговите стойности на хипергликемията, кои-
то трябва да бъдат преоценени именно на базата на този 
риска.

Таблица 5: Бреме на ЗД в Eвропа за 2011 г. 
и прогноза за 2030 г.1

ЗД – захарен диабет; НГT-нарушен глюкозен толеранс.

Показател 2011 2030

Обща популация (в милиони) 896 927

Възрастни (20–79 год.; в милиони) 651 670

ЗД (20–79 years)

Разпространение в Европа (%) 8.1 9.5

Брой пациенти със ЗД (милиона) 52.6 64.0

НГТ (20–79 years)

Регионална честота (%) 9.6 10.6

Брой с НГТ (милиона) 62.8 71.3

Тип 1 ЗД при деца (0–14 год.)

Брой със ЗД Тип 1 (хиляди) 115.7 –

Новодиагностицирани/година (хиляди) 17.8 –

Смъртност от ЗД (20–79 год.)

Брой починали мъже (хиляди) 281.3 –

Брой починали жени (хиляди) 316.5 –

Разходи за здравни грижи при ЗД 
(20 – 79 год., Европа)

Обща стойност (милиарда Евро) 75.1 90.2
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The Diabetes Epidemiology CОllaborative analysis of 
Diagnostic criteria in Europe (DECODE) (Фигура 2) дава ин-
формация за нарушенията на глюкозния метаболизъм сред 
европейските популации.20 Ограничените данни за HbA1c 
сред тези популации показват по-голямо несъответствие в 
сравнение с резултатите от ОГТТ,21 но тези данни не са по-
твърдени от резултатите на Evaluation of Screening and Early 
Detection Strategies for T2DM и IGT (DETECT-2), които ще бъ-
дат разгледани в раздел 3.3.22 Сред европейците честотата 
на ЗД нараства с възрастта и при двата пола. Tака < 10% oт 
хората под 60 години, 10 – 20% между 60 и 69 години и 15 – 
20% над 70 години имат диагностициран ЗД; като в допълне-
ние още толкова имат асимптоматичен ЗД, който се открива 
при скрининг.20 Tова означава, че по време на цялата про-
дължителност на живота, рискът от ЗД за европейците е 30 – 
40%. Честотата на НГТ също нараства линеарно от около 15% 
на средна възраст до 35 – 40% при възрастните европейци. 
Дори HbA1c нараства с възрастта и при двата пола.23

3.3. Скрининг за нарушения 
на глюкозния метаболизъм

Захарният диабет тип 2 може да не се изяви със специфични 
симптоми в продължение на много години, което обяснява 
защо половината от случаите със ЗДТ2 остават недиагно-
стицирани за известно време.20,23 Не се препоръчва попула-
ционно изследване на кръвната захар с оглед определяне 
на CС-риск поради липса на категорични доказателства, чe 
прогнозата за ССЗ свързани със ЗДT2, може да бъде подо-

брена чрез ранна диагностика и лечение.24,25 Скрининг за 
хипергликемия с оглед уточняване на СС-риск се препоръч-
ва при високорисковите пациенти. Проучването ADDITION 
(Anglo-Danish-Dutch Study on Intensive Treatment in People 
with Screen Detected Diabetes in Primary Care)даде доказател-
ства, че рискът от ССЗ е нисък при хора със ЗДT2, установен 
чрез скрининг. Скринингът все пак може да улесни намалява-
нето на CС-риск, а ранното установяване на диабета може да 
забави прогресията на микроангиопатията; в това се състои 
ползата от скрининг за ЗДТ2.26 Установяването на лицата с НГT 
е полезно, тъй като повечето от тях по-късно ще разивят ЗДТ2 
и тази прогресия би могла да бъде забавена чрез промяна в 
начина на живот.27-31 Диагнозата ЗД обиковено се основава 
на нивата на глюкозата, които се свързват с риск oт развитие 
по-скоро на микро-, отколкото на макроваскуларно уврежда-
не. Изследването DETECT-2 анализира резултатите на 44 000 
души от 9 проучвания в 5 държави.22 Заключението е, че съче-
танието от HbA1c >6.5% (48 mmol/L) и ПГГ >6.5 mmol/L (117 mg/
dL) е по-подходящо отколкото препоръките на ADA6 и СЗО7– а 
именно, че при скрининг в общата популация HbA1c >6.5% е 
достатъчен за диагностициране на ЗД, като само при стойно-
сти между 6.0 и 6.5% е необходимо изследване и на ПГГ. Въз-
раженията спрямо тази позиция са подробно разгледани от 
Hare и съавт.32 Използването на тези критерии е проблемно 
при бременност, яйчникова кистоза,33 хемоглобинопатия и 
остри заболявания. Освен това вероятността за oт фалшиво-
отрицателни резултати е голяма, ако в азиатска популация 
се опитваме да установим ЗД само с изследване на ПГГ и/или 

Фигура 2: Средни концентрации на ПГГ (двете до-
лни линии) и 2hПГ (двете горни линии) 
(95% доверителни интервали са показани 
с вертикалите) сред 13 европейски попу-
лационно-базирани кохорти, включени в 
изследването DECODE.20 Средните стой-
ности на 2hПГ се повишават особено след 
50-годишна възраст. Жените имат значи-
телно по-високи средни нива на 2hПГ от 
мъжете, разлика, която става по-изразена 
след 70 години. Средните ПГГ се покачват 
слабо с възрастта. ПГГ – ниво на глюкоза-
та на гладно; 2hПГ-ниво на глюкозата на 
2-ия час след обременяване. 

Плазмена
глюкоза
mmol/L

10

9

8

7

6

5

4
30–39 40–49 50–59 60–69

Възраст (години)

мъже
жени

70–79 80–89

Фигура 3: FINnish Diabetes RIsk SCore (FINDRISC) 
за определяне на 10-годишния риск за 
диабет тип 2 у възрастни. (Модифиц. по 
Lindstrom и съавт.36 достъпна на: 
www.diabetes.fi/english).

Определяне на риска от диабет тип 2

Заградете вярното за Вас и съберете точките.
1. Възраст
0 т. Под 45 год.
2 т. 45-54 год.
3 т. 55-64 год.
4 т. Над 64 год.

2. Индекс на телесна маса
0 т. под 25 kg/m2

1 т. 25-30 kg/m2

3 т. над 30 kg/m2

3. Обиколка на талията
(под ребрата - на нивото на пъпа)

МЪЖЕ ЖЕНИ
0 т. под 94 cm
3 т. 94-102 cm
4 т. над 102 cm

4. Ежедневно 30 мин. физическа активност 
на работа или в свободното време
(включително обичайната дневна дейност
0 т. Да
2 т. Не

5. Колко често консумирате олодове,
зеленчуци, зърнени храни?
0 т. Всеки ден
1 т. Не всеки ден                

6. Приемали ли сте някога редовно
антихипертензивни медикаменти?
0 т. Не
2 т. Да

7. Имали ли сте някога повишени нива
на кръвна захар (напр. при профилактичен
преглед, при боледуване, по време на бременност?
0 т. Не
5 т. Да

8. Имате ли родственици със захарен
диабет (тип 1 или тип 2)?? 

0 т. Не
3 т. Да:  дядо, баба, чияо, леля, първи
братовчед, но не родител, брат, сестра, дете
5 т. Да: родител, брат, сестра, собствено дете 

Рисков скор
Рискът от развитие на захарен диабет
(ЗД) тип 2 през следващите 10 години е:

Под 7             Нисък:  1 от 100 ще развие
           захарен диабет

7- 11 Слабо повишен:
1 от 25 ще развие ЗД

12-1 4 Умерен:
1 от 6 ще развие ЗД

15-2 0 High:
1 от 3 ще развие ЗД

Над 20           Много висок:
1 от 2 ще развие ЗД

Изготвили проф. Jaakko Tuomilehto. Отдел Обществено здраве, University of Helsinki, и др. Jaana Lindstrôm, MFS, Национален
институт за обществено здраве

под 80 cm
80-88 cm
над 80-88 cm
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HbA1c без ОГТТ.34 Проучване сред испанци с висок риск, т.e. 
>12/26 пункта според FINnish Diabetes RIsk Score (FINDRISC), 
показва, че при ОГТТ 8.6% имат недиагностициран ЗДT2, до-
като само 1.4% имат HbA1c>6.5% и това налага допълнително 
прецизиране на ползата от HbA1c като основен диагностичен 
тест при определени популации.9 Остават противоречия от-
носно употребата на HbA1c за установяване на недиагности-
циран ЗД в контекста на коронарно заболяване и контроли-
ране на CС-риск7-10,32, въпреки че има доказателства, че HbA1c 
в границите на 6.0 – 6.5% изисква промяна в начина на живот и 
контролиране на индивидуалните рискови фактори, а допъл-
нителни данни за 2hПГ не биха повлияли това поведение.

Подходът за ранна диагноза на ЗДТ2 и другите наруше-
ния на глюкозния метаболизъм включва: (1) изследване на ПГ 
или HbA1c с цел точното определяне на ЗДТ2 и нарушената 
глюкозна регулация; (2) уточняване на вероятността за ЗДТ2 
чрез демографски и клинични показатели и предварителни 
лабораторни тестове и (3) събиране чрез въпросници на 
информация за наличието на етиологични рискови факто-
ри за ЗДТ2. И при трите подхода е необходимо изследване 
на гликемията, за да може да бъде уточнено дали има ЗДТ2 
или други нарушения на глюкозния метаболизъм. Вторият и 
третият подход предсталяват лесен начален скрининг, кой-
то може значително да ограничи броя на лицата, при които 
допълнително да бъдат определени гликемията и другите 
рискови фактори за ССЗ. Все пак такъв лесен подход за пър-
воначален скрининг може да намали броя на лицата, които 
следва да бъдат подложени на допълнителни изследвания. 
Вторият подход е подходящ за лица със съществуващо ССЗ и 
жени с гестационен ЗД, докато третият е по- подходящ за об-
щата популация и за лица с наднормено тегло/затлъстяване.

Разработени са няколко модела за определяне на риска 
за развитие на ЗД. Както посочва един скорошен система-
тичен обзор, повечето от тях работят добре и е без значе-
ние кой точно инструмент ще бъде използван.35 Тhe FINnish 
Diabetes Risk SCore (www.diabetes.fi/english) е най-често из-
ползваният за скрининг на риска за ЗД в Eвропа (Фигура 3).

Този инструмент, достъпен на почти всички европейски 
езици, предсказва 10-годишния риск за ЗД Т2 – в т.ч. асимпто-

матичен ЗД и НГГ – с 85% точност36,37. Той е валидиран в пове-
чето европейски популации. Необходимо е лицата да бъдат 
разпределени в три различни сценария (1) обща популация; 
(2) лица с отклонения (напр. затлъстяване, хипертония, фа-
милна анамнеза за ЗД) и (3) пациенти с преобладаваща CС-
патология. В общата популация и при лицата с отклонения, 
е подходящо като начало да се започне с FINDRISC или друга 
скор-система за ЗД и след това лицата с високи резултати 
да бъдат изследвани чрез OГTT или комбинация oт HbA1c и 
ПГГ.36,37 При пациентите със ССЗ няма нужда от изследване 
със скор-система за риск от диабет, а трябва да се направи 
OГTT в случаите, когато HbA1c и/ или ПГГ не са категорични, 
тъй като тези лица биха могли да имат ЗД и той да бъде уста-
новен единствено чрез повишението на 2hПГ.38-41

3.4. Нарушения на глюкозния 
метаболизъм и сърдечно-съдови 
заболявания 

Недиагностицираният ЗДТ2 и другите нарушения на глюкоз-
ния метаболизъм са рисков фактор за ССЗ. Най-убедител-
ното доказателство за подобна връзка е предоставено от 
проучването DECODE, което анализира няколко европейски 
кoхортни изследвания, базирани на резултатите от OГTT.42- 44 
Установена е повишена смъртност сред лицата със ЗД и НГТ 
на базата на повишена 2hПГ, но не и сред лицата с НГГ. Ви-
соките стойности на 2hПГ имат предиктивна стойност за об-
щата и сърдечно-съдова смъртнос след корекция за другите 
рискови фактори, докато изолираното повишение на ПГГ 
няма предиктивна стойност след корекция за 2hПГ. Най- ви-
сока сърдечно-съдова смъртност е наблюдавана при лица 
с НГТ, особено при тези с нормална ПГГ.44 Връзката между 
2hПГ и смъртността е линеарна, но такава зависимост не се 
наблюдава при ПГГ (Фигура 4).

Няколко проучвания показват, че покачването на HbA1c 
се асоциира с повишен риск от ССЗ.45-47 Проучвания, кои-
то сравняват трите гликемични параметъра  – ПГГ, 2hПГ и 
HbА1с – едновременно за смъртност и риск от ССЗ, показа-

Фигура 4: Отношение на риска и 95% доверителен интервал (вертикали) за СС– смъртност при различните нива на 
ПГГ (ромбоидна маркировка) и 2hПГ (маркировка на точки), спрямо вече диагностциран ЗД (черна колонка) 
като референтна категория. Данните са коригирани за възраст, пол, кохорти, индекс на телесна маса 
систолно артериално налягане, общ холестерол и тютюнопушене (адаптирано по източници42,43).  
CС – сърдечно-съдова; ЗД – захарен диабет; ПГГ – плазмена глюкоза на гладно; 2hПГ – плазмена глюкоза на 
2-ия час след наобременяване.
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ват, че асоциацията е изразена по-силно за 2hПГ и че рискът, 
наблюдаван при ПГГ и HbA1c, не е сигнификантен след коре-
кция за ефекта на 2hПГ.48,49

Жените с новодиагностициран ЗДТ2 имат по-висок от-
носителен риск за СС-смърт в сравнение с мъжете.20,50-52 

Изследване на влиянието на пола върху смъртността от 
исхемична болест на сърцето (ИБС) показа, чe общият отно-
сителен риск (съотношението на риска при жените спрямо 
този при мъжете) е 1.46 (95% CI 1.21–1.95) при лица със ЗД и 
2.29 (95% CI 2.05–2.55) при такива без диабет, което показва, 
че добре известната полово-зависима разлика при ИБС на-
малява при ЗД.53 В метаанализ на 37 проспективни кохортни 
проучвания (n = 447 064 случая със ЗД) за определяне на по-
лово-свързания риск от фатална ИБС се доказва по-висока 
смъртност сред пациенти със ЗД, отколкото сред тези без 
(съответно 5.4 срещу 1.6%).54 Относителният риск сред ли-
цата с или без ЗД е сигнификантно по-висок при жените (HR 
3.50; 95% CI 2.70– 4.53) отколкото при мъжете (HR 2.06; 95% CI 
1.81–2.34).Taка половата разлики в риска за ССЗ сред общата 
популация е много по-ниска при лица със ЗД, като причината 
за това още не е изяснена. Скорошно британско проучване – 
Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance (HOMA-IR) 
доказа по-неблагоприятното въздействие на ЗД per se върху 
затлъстяването, понижението на артериалното налягане, ли-
пидите, ендотелната дисфункция и системното възпаление 
при жените в сравнение с мъжете, което може би допринася 
за по-високия относителен риск от ИБС.55 Също така изглеж-

да, че за да развият ЗД жените трябва да натрупат повече те-
лесно тегло и следователно повече да променят рисковия си 
статус в сравнение с мъжете.56

3.5. Забавяне на прогресията 
към захарен диабет тип 2 

Нездравословният хранителен режим и заседналият начин 
на живот са много важни за развитието на ЗДТ2.57,58 Според 
Eвропейските препоръки за превенция на ЗДT259 рандоми-
зирани клинични проучвания доказват, че промени в начина 
на живот, влючващи умерена загуба на тегло и увеличена фи-
зическа активност, възпрепятстват или забавят прогресията 
към ЗД у лица с висок риск и НГТ. Затова лицата с висок риск за 
ЗДT2 и тези с установен НГТ трябва да получат съвети относно 
начина си на живот (Taблица 6). Наскоро бе разработено ръко-
водство с практически съвети за здравния персонал.60 При-
видно по-малкото намаляване на риска в проучванията при 
индийци и китайци вероятно се дължи на по-високата често-
та на ЗДT2 при тези популации; понижението на абсолютния 
риск е поразително сходно във всички проучвания: прибли-
зително 15 – 20 случая на 100 пациенто-години. Изчислено е, 
че за превенция на един случай със ЗД е необходима промя-
на в начина на живот на 6.4 високо-рискови лица за средно 
3 години. Следователно методът е високо ефективен.31 Два-
надесет-годишно проследяване сред мъже с НГТ, участвали в 

IGT – нарушен глюкозен толеранс; RRR – намаляване на релативния риск.
aДанните за намаляването на абсолютния риск също би имало стойност, но не са представени в част от тези изследванията.
bThe Zensharen Study включва лица с НГГ, докато останалите – с НГТ.

Таблица 6: Превенция на ЗДT2 чрез промяна в начина на живот – доказателства

Проучване Подход Пациенти (бр.) Проследяване 
(години) RRRa (%)

Da-Qing 
China62

Диета
Физическа активност (ФА)
Диета + ФА
Контролa

130
141
126
133

6 31
46
42

Diabetes Prevention Study 
Finland27

Диета + ФА
Контролa

265
257

3.2 58

US Diabetes PreventionProgram
Outcomes Study,  
USA28

Диета + ФА
Metformin
Плацебо

1079
1073
1082

2.8 58
31

Indian Diabetes Prevention Study
India31

Начин на живот
 Metformin
Начин на живот + metformin
Контрола

133
133
129
136

2.5 29
26
28

Japanese trial in men with IGT 
Japan66

Диета + ФА
Контрола

102 356 4 67

Study of lifestyle-intervention and IGT 
Maastricht study
The Netherlands29

Диета + ФА
Контрола

74
73

3 58

European Diabetes Prevention Study 
Newcastle, UK30

Диета + ФА
Контрола

51
51

3.1 55

Zensharenb 
Study Japan31

Диета + ФА
Контрола

330
311

3 44
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Malmö Feasibility Study61, показа, че общата смъртност в група-
та с предходна интервенция по отношение начина на живот 
е по-ниска (и сходна с тази на мъжете с нормален глюкозен 
толеранс) в сравнение с тази при мъжете, получили „обичай-
ни грижи“ (6.5 срещу 14.0 на 1000 пациенто-години; P – 0.009). 
При участниците с НГТ в групата със 6-годишна промяна на 
начина на живот в китайското Da Qing проучване 20 год. по-
късно персистира понижена честота на ЗДT2 и несигнификнт-
на редукция със 17% за смъртността от ССЗ в сравнение с 
контролите.62 Освен това, коригиранага честота на тежка ре-
тинопатия е с 47% по-ниска в групата с интервенция в срав-
нение с контролната, което се обяснява с понижената честота 
на ЗДT2.63 По време на 7-годишно проследяване на лицата, 
участвали във Finnish DPS Study,27 е установено значително и 
запазващо се намаление в честотата на ЗДT2 у лицата, участ-
вали в промяната на начина на живот (за средно 4 год.). При 
10-годишно проследяване общата смъртност и честотата на 
ССЗ в интервенционалната и контролната групи не се разли-
чават, но участниците в DPS, кoито в началото са имали НГТ, 
имат по-ниска обща смъртност и честота на ССЗ в сравнение 
с тези във Финландска популационно-базирана кохорта oт 
лица с НГТ.64 По време на 10-годишно проследяване на учас-
тниците в US Diabetes Prevention Programme Outcomes Study 
честотата на ЗДT2 в групата с променен начин на живот оста-
ва по-ниска от тази на контролната група.65

3.6.  Препоръки за диагноза 
на нарушенията на глюкозния 
метаболизъм

4. Молекулярна основа 
на сърдечно-съдовите 
заболявания при захарен 
диабет

4.1. Сърдечно-съдов континуум 
при захарен диабет

Захареният диабет тип 2 се характеризира с продължителна 
ИР, компенсаторна хиперинсулинемия и променлива степен 
на повишение на ПГ, в съчетание с множество сърдечно-
съдови рискови фактори и развитие на макроваскуларна 
болест преди диагностицирането му (Фигура 5). Началното 
нарушение на глюкозния метаболизъм се характеризира с 
прогресивно понижаване на инсулиновата чувствителност 
и повишаване на нивата на глюкозата, които обаче остават 
по-ниски от диагностичния праг за ЗДT2 – състояние, извест-
но като НГТ. 

Патофизиологичният механизъм, подкрепящ концепци-
ята за „гликемичния континуум“ в спектъра от НГГ, НГТ, ЗД и 
ССЗ, ще бъде разгледан в следващите раздели. Развитието 
на ССЗ у лица с ИР е прогресиращ процес, който се характе-
ризира с ранна ендотелна дисфункция и съдово възпаление 
с натрупване на моноцити, образуване на пенести клетки с 
последващо образуване на липидни петна. В продължение 
на годините това води до формирането на атеросклеро-
тична плака, която, в условията на повишена възпалителна 
активност става нестабилна, руптурира и води до образу-
ване на оклузивен тромб. Атеромите при лица със ЗД имат 
по-голямо липидно ядро, повече възпалителни промени и 
тромби в сравнение с тези при лица без ЗД. Тези промени се 
развиват в продължение на 20 – 30 години и отразяват моле-
кулярните нарушения при нелекувана ИР и ЗДT2.

4.2. Патофизиология на инсулиновата 
резистентност при захарен диабет 
тип 2

Инсулиновата резистентност има важна роля в патофизио-
логията на ЗДТ2 и ССЗ, като както генетични, така и фактори 
на средата улесняват нейното развитие. Над 90% от лицата 
със ЗДT2 имат затлъстяване,67 свободни мастни киселини 
(СМК) и цитокини от мастната тъкан директно намаляват ин-
сулиновата чувствителност (Фигура 6). В скелетните мускули 
и мастната тъкан, индуцираните от СМК реактивни кисло-
родни радикали (ROS) намаляват активирането на инсулин 
рецепторния субстрат 1 (IRS-1) и PI3K-Akt-сигнализацията, 
което води до потискане на активността на инсулин-зависи-
мия глюкозен транспортер 4 (GLUT-4).68,69

4.3. Ендотелна дисфункция, 
оксидативен стрес и съдово 
възпаление

Индуцираното от СМК нарушение на PI3K-пътя потиска 
фосфорилирането на ендотелната азотен окис синтаза (eNOS), 
което води до намалено образуване на азотен окис (NO), ен-
дотелна дисфункция,70 и съдово ремоделиране (увеличена 

ССЗ – сърдечно-съдово заболяване; ЗД – захарен диабет; ПГГ – плазмени 
нива на глюкозата на гладно; HbA1c – гликиран хемоглобин A1c; 
НГТ – нарушен глюкозен толеранс; OГTT – орален глюкозотолерансен 
тест; ЗДT2 – захарен диабет тип 2.
aКлас на препоръки.
bНиво на доказателственост.
cЛитературни данни в подкрепа на нивото на доказателственост.

Диагноза на нарушенията на глюкозния метаболизъм 

Препоръки Класa Нивоb Реф.с

Препоръчва се диагнозата 
на диабета да се базира на 
комбинация от HbA1c и ПГГ или 
на ОГТТ, ако остава съмнение.

I B 2–5, 
8, 10

Препоръчва се ОГТТ да се 
използва за диагнозата на НГТ. I B 2-5, 

8, 10

Препоръчва се скринингът за 
евент. ЗДТ2 при лица със ССЗ да 
започва с HbA1c и ПГГ, а ОГTT да 
се прибави, ако HbA1c и ПГГ не 
са категорични.

I A 36-41

Да се отдели специално 
внимание на приложението 
на превантивни мерки у жени 
с нарушения на глюкозния 
метаболизъм.

IIa C -

Препоръчва се лицата с висок 
риск за ЗДT2 да получат 
подходящи съвети за начина 
на живот с оглед редукция на 
риска от ЗД.

I A 59, 60
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интима-медия дебелина) – важни предиктори за ССЗ (Фигура 
6).71,72 От друга страна, натрупването на ROS активира тран-
скрипционния фактор NF-kB, който повишава експресията 
на възпалителни адхезионни молекули и цитокини.69 Хро-
ничната ИР стимулира панкреасната секреция на инсулин и 
води до комплексен фенотип, който включва прогресивна 
дисфункция на бета-клетките,68 намалени нива на инсулин и 
повишеня ПГ. Доказано е, че хипергликемията допълнително 
намалява произведения от ендотела NO и засяга съдовата 
функция чрез различни механизми, които главно включват 
свръхпродукция на ROS (Фигура 6).73 Митохондриалните елек-
трон-транспортиращи вериги са първия таргет на високите 
глюкозни нива с директно повишаване на образуването на 
супероксиден анийон (О2

-). Допълнителното повишаване на 
О2

- продукция зависи от порочен кръг, който включва ROS-
индуцирано активиране на протеинкиназа C (PKC).74 Активи-
рането на PKC от глюкозата води до повишаване активността 
на NADPH-оксидазата, митохондриалния адаптор p66Shc и 
COX-2, както и до образуване на тромбоксан и намалено осво-
бождаване на NO (Фигура 6).75-77 От своя страна митохондри-
алните ROS активират сигнални каскади от патогенезата на 
сърдечно-съдовите усложнения, включително полиоловия и 
хексозаминовия път (HSP), PKC и образуването на т.н. крайни 
продукти на напредналото гликозилиране (AGEs) и техните 
рецептори (RAGEs) (Фигура  6). Има данни, че индуцираните 
от хипергликемията ROS са свързани с персистирането на 
съдовата дисфункция и след нормализиране на глюкозните 
нива. Феноменът е наречен „метаболитна памет“ и обяснява 
защо макро- и микроваскуларните усложнения прогресират 
въпреки интензивния гликемичен контрол при пациенти със 
ЗД. ROS- зависимите епигенетични промени имат сериозно 
значение в този процес.74,78

4.4. Макрофагеална дисфункция
Повишеното натрупване на макрофаги в мастната тъкан при 
затлъстяване се оказва ключово при метаболитното възпа-
ление и ИР.79 Освен това, инсулин-резистентните макрофаги 
повишават експресията на т.н. scavenger-рецептор-B (SR-B) 

(очистващ рецептор) за оксидираните ниско-плътностни ли-
попротеини (LDL), стимулирайки образуването на пенести 
клетки и атероматоза. Тези процеси се потискат при активи-
рането на пероксизом пролифератор активиран рецептор 
гама (PPARγ), който повишава макрофагеалната инсулинова 
сигнализация (Фигура 6). В този смисъл изглежда, че наруше-
нията на макрофагите осигуряват на клетъчно ниво връзка-
та между ЗД и ССЗ, като едновременно засилват ИР и допри-
насят за развитието на мастни петна и съдово увреждане.

4.5. Aтерогенна дислипидемия
Инсулиновата резистентност повишава освобождаването 
на СМК от черния дроб поради липолиза. Повишената про-
дукция на хепатални липопротеини с много ниска плътност 
(VLDL) се дължи на наличието на повече субстрат, понижено 
разграждане на аполипопротеин B-100 (ApoB) и повишена 
липогенеза. При ЗДT2 и метаболитен синдром тези промени 
водят до липиден профил, който се характеризира с високи 
триглицериди , ниски нива на HDL-C, увеличени остатъчни 
липопротеини, синтез на аполипопротеин B (ApoB) и малки 
плътни LDL частици (Фигура 6).80 Tози LDL-подвид има ва-
жна роля за атерогенезата, тъй като се оксидира по-лесно. 
Oт друга страна има доказателства, че протективната роля 
на HDL може бъде загубена при болните със ЗДT2 поради 
промени в протеиновите молекули, които определят проoк-
сидaнтен, възпалителен фенотип.81 Атерогенната дислипи-
демия е независим предиктор на сърдечно-съдовия риск, 
по-важен от изолираната хипертриглицеридемия или ни-
ския HDL-холестерол.80

4.6. Коагулация и функция 
на тромбоцитите

При болните със ЗДТ2 ИР и хипергликемията участват в пато-
генезата на протромботично състояние, характеризиращо се 
с повишени плазминоген активатор инхибитор-1 (PAI-1), фак-
тор VII, фактор XII и фибриноген и понижен тъканен плазми-
ноген активатор (tPA) (Фигура 6).82 Сред факторите, които до-

Фигура 5: Гликемичен континуум и сърдечно-съдови заболявания.

Тежест на диабета

Нарушен глюкозен толеранс

  Години до
десетилетия

Типична диагноза на диабетаВреме

Инсулинова резистентност
Хепатална продукция на глюкоза

Ендогенен инсулин 

Постпрандиална кръвна глюкоза

Кръвна глюкоза на гладно

Диабет

Микроваскуларни усложнения 

Макроваскуларни усложнения
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принасят за повишения риск oт коронарни инциденти при ЗД, 
тромбоцитната свръхреактивност заема основно място.83 Ня-
колко механизма допринасят за тромбоцитната дисфункция, 
засягайки адхезията, активацията и агрегацията, т.е. и трите 
фази на тромбоцитното участие в тромбообразуването. Хи-
пергликемията променя Ca2+ – хомеостаза на тромбоцитите, 
което води до аномалии на цитоскелетона и повишена секре-
ция на проагрегантни фактори. Освен това, индуцираното от 
хипергликемията повишение на гликопротеини (Ib и IIb/IIIa), 
P-селектин и P2Y12-сигнализиране са ключови за атеротром-
ботичния риск при ЗДT1 и ЗДT2 (Фигура 6). 

4.7. Диабетна кардиомиопатия
Намалената инсулинова чувствителност предразполага към 
нарушена миокардна структура и функция и частично обяс-
нява високата честота на съредчна недостатъчност сред 

тази популация. Диабетната кардиомиопатия е клинично 
състояние, което се характеризира с камерна дисфункция 
при отсъствие на коронарна атеросклероза и хипертония. 
Пациентите с неизяснена дилатативна кардиомиопатия са 
със 75% по-голяма вероятност да имат ЗД, отколкото кон-
тролите на същата възраст.84 Инсулиновата резистентност 
нарушава миокардния контралитет редуцира Ca2+  – поток 
към клетката през L-Ca2+ канали и Na2+/Ca2+ обмен. Нару-
шението на фосфатидилинозитол-3-киназния (PI3K)/Akt път 
вследствие на хроничната хиперинсулинемия е също важен 
фактор за сърдечната дисфункция при ЗДТ2.85

Заедно с ИР, хипергликемията допринася за сърдечните 
структурни аномалии чрез натрупване на ROS, AGE/RAGE-
сигнализицията и хексозаминовия поток.84,86 Активирането 
на ROS-зависимите пътища засяга коронарната циркулация, 
води до миокардна хипертрофия и фиброза с повишена ка-
мерна ригидност и дисфункция (Фигура 6).86

Фигура 6: Хипергликемия, инсулинова резистентност и сърдечно-съдови заболявания. AGE=гликозилирани крайни 
продукти; FFA = сво-бодни мастни киселини; GLUT-4 = глюкозен транспортер 4; HDL-C = холестерол във 
високоплътностните липопротеини; LDL = нископлътностни липопротеини; NO = азотен окис; 
PAI-1 = инхибитор на плазминоген активатор-1; PKC = протеинкиназа C; PPARy = пероксизом- пролифератор 
активиран рецептор y; PI3K = фосфатидилинозитид 3-киназа; RAGE = AGE-рецептор;ROS = реактивни 
кислородни радикали; SR-B = scavenger рецептор B; tPA = тъканен плазминоген активатор.
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4.8. Метаболитен синдром
Метаболитният синдром (МетС) се дефинира като съвкуп-
ност от рискови фактори за ССЗ и ЗДT2, като включва арте-
риална хипертония, дислипидемия (високи триглицериди и 
нисък HDL холестерол), повишена ПГ и централно затлъстя-
ване. Съществува консенсус, че МетС заслужава внимание, 
но все още активно се обсъждат терминологията и диагнос-
тичните критерии, които да бъдат в основата на неговата де-
финиция.87 Медицинската общност е съгласна, че терминът 
„МетС” е подходящ за означаване на комбинацията oт мно-
жество рискови фактори. Въпреки че МетС не включва уста-
новени рискови фактори (напр. възраст, пол, тютюнопуше-
не), пациентите с МетС имат два пъти по-висок риск от ССЗ и 
пет пъти по-често развиват ЗДT2.

4.9. Eндотелни прогениторни клетки 
и съдово възстановяване

Циркулиращите клетки с костно-мозъчен произход са из-
ключително важни за ендотелното възстановяване. Eндоте-
лните прогениторни клетки (EPCs) – субпопулация на зрели 
стволови клетки, служат за подържане на ендотелната хоме-
остаза и за образуване на нови кръвоносни съдове. Въпреки 
че механизмите, чрез които EPCs защитават сърдечно-съдо-
вата система, не са изяснени, има доказателства, че при ЗДТ1 
и ЗДТ2 има нарушена функция и намаление на броя на EPCs. 
Затова тези клетки могат да станат потенциален таргет на ле-
чението на съдовите усложнения при ЗД.88

4.10. Заключения
Оксидативният стрес играе ключова роля в развитието на 
микро- и макроваскуларните усложнения. Натрупването на 
свободни радикали в съдовете на пациенти със ЗД причиня-
ва активирането на увреждащи биохимични пътища, които 
водят до съдово възпаление и образуване на ROS. Тъйкато 
опасността от сърдечно-съдови усложенения остава въ-
преки интензивния гликемичен контрол в съчетание с оп-
тимално многофакторно третиране, става ясно, че са необ-
ходими механизъм-ориентирани стратегии. По-конкретно, 
инхибирането на ключови за хипергликемичното съдово ув-
реждане ензими или активирането на пътища, повишаващи 
инсулиновата чувствителност, могат да бъдат обещаваща 
възможност.

5. Определяне на сърдечно-
съдовия риск у пациенти 
с дисгликемия

Определянето на риска има за цел категоризиране на попу-
лацията в групи с нисък, умерен, висок и много висок риск 
от ССЗ с оглед интензифициране на превантивния подход. 
Според The 2012 Joint European Society guidelines on CVD 
prevention пациентите със ЗД и поне още един СС- рисков 
фактор или засегнат таргетен орган имат много вис ок риск, 
а всички други пациенти със ЗД имат висок риск.89 Разра-
ботването на общо приложими модели за предсказване на 
риска е трудно поради етнически и културни различия, раз-
лики в метаболитните и възпалителни маркери; освен това 

моделите за ИБС и инсулт са различни. Всичко това подчер-
тава необходимостта подходът при болните със ЗД да бъде 
базиран на доказателства, целево-насочен и съобразен с 
индивидуалните нужди на пациента.

5.1. Инструменти за определяне 
на риска за лица без диабет

Framingham Study risk equations, основани на възраст, пол, 
артериално налягане, холестерол (общ и HDL) и тютюнопу-
шене и диабетния статус като вариабилна категория,90 са 
валидирани проспективно в няколко популации.91,92 При па-
циенти със ЗД резултатите са противоречиви, като рискът от 
ССЗ се оказва подценен в английска популация и надценен в 
испанска популация.93,94 Скорошни резултати от Framingham 
Heart Study показват, че стандартните рискови фактори, 
включително ЗД, отчетени в началото, са свързани с честота-
та на сърдечно-съдовите инциденти след 30-годишно про-
следяване.95

The European Systematic Coronary Risk Evaluation 
(SCORE®) за фатална коронарна болест не е разработен за 
пациенти със ЗД.89,93

The DECODE Study Group разработи модел за предсказ-
ване на риска за сърдечно-съдова смърт, включващ глюкоз-
ния толеранс и ПГГ,96 който подценява сърдечно-съдовия 
риск с 11%.93

The Prospective Cardiovascular Münster (PROCAM)97 е с 
лоша калибрация, със съотношение наблюдавани/ предска-
зани случаи 2.79 за ССЗ и 2.05 за ИБС.98

Тhe Myocardial Infarction Population Registry of Girona 
(REGICOR)99 таблици, които ако се приложат за средиземно-
морска (испанска) популация, подценяват риска от ССЗ.94

5.2. Оценка на сърдечно-съдовия риск 
у лица с предиабет

Данни от изследването DECODE показват, че повишената 
2hПГ, но не и ПГГ, предсказва общата смъртност, ССЗ и ИБС 
след корекция за другите главни сърдечно-съдови рискови 
фактори (виж раздел 3.2).43,100

5.3. Инструменти за оценка на риска 
разработени за лица с диабет 

The United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS)  – 
модел за оценка на риска за ИБС, има добра чувствителност 
(90%) за английската популация,101,102 но надценява риска 
за испанската популация94 и има умерена специфичност за 
гръцката популация.103 Освен това тази система е разрабо-
тена преди въвеждането на модерните стратегии за превен-
ция на ССЗ.

The Swedish National Diabetes Register (NDR) е прило-
жен за хомогенна шведска популация и показва добра кали-
брация.104

The Framingham Study. Stroke е валидиран само при 
една испанска група от 178 пациента и надценява риска.105,106

The UKPDS подценява риска от фатален инсулт в англий-
ската популация.107

The Action in Diabetes and Vascular Disease: Preterax 
and Diamicron Modified Release Controlled Evaluation 
(ADVANCE) е съвременен модел за оценка на сърдечно-
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съдовия риск, разтработен на базата на международната 
ADVANCE кохорта.108 Tози модел, включващ възрастта при 
поставяне на диагнозата, известната давност на ЗД, пола, 
пулсовото налягане, лекуваната хипертония, предсърдното 
мъждене, ретинопатията, HbA1c, съотношението албумин/
креатинин в урината и не-HDL холестерола при включване 
в проучването, показва приемлива дискриминационна спо-
собност и добра калибрация при вътрешното валидиране. 
Външното приложение на модела е тествано върху незави-
сима кохорта със ЗДT2, където е установена подобна разгра-
ничителна способност. 

Скорошен метаанализ направи преглед на 17 модела за 
оценка на риска  – 15 от предимно бели популации (САЩ и 
Eвропа) и две от китайски популации (Хонг Koнг). Малко са 
доказателствата, че използването на специфични за ЗД мо-
дели осигуряват по-прецизна оценка на риска от ССЗ.109 Мо-
делите за оценка на риска при ЗД дават добри резултати при 
популациите, за които са били разработени, но за другите 
популации е необходимо валидиране.

5.4. Оценка на риска на базата на 
биомаркери и образни изследвания

The Atherosclerosis Risk In Communities (ARIC) Sdudy оценя-
ва проспективно дали прибавянето на C-рeaктивния про-
теин или на 18 други нови рискови фактора индивидуално 
към базовия рисков модел би подобрило предиктивната 
му стойност за коронарни инциденти при мъже и жени на 
средна възраст. Нито един от тези нови рискови маркери не 
подобрява предиктивната стойност на базовия модел.110 Хо-
ландско проучване върху 972 пациента със ЗД преразглежда 
базовия UKPDS рисков модел с добавянето на нов показа-
тел – натрупването на крайни продукти на гликозилиране-
то (AGEs) в кожата111, оценено с авто-флуоресцентен метод. 
Прибавянето на кожните AGEs към рисковия инструмент 
на UKPDS налага рекласификация на 27% oт пациентите от 
ниско- към високорисковата група. Честотата на сърдечно-
съдовите инциденти за 10-годишен период е по-висока за 
пациентите с UKPDS-оценка >10, когато кожните AGEs сa над 
медианата (56 vs. 39%).112 Tази техника може да се окаже по-
лезна за стратификацията на риска при ЗД, но е необходима 
допълнителна информация.

При пациентите със ЗДT2 албуминурията е рисков фак-
тор за бъдещи СС-инциденти, сърдечна недостатъчност и 
обща смъртност дори след корекция за останалите рискови 
фактори.113 Повишените нива на циркулиращия NT-proBNP 
са също сериозен предиктор за обща и сърдечно-съдова 
смъртност, независмо от албуминурията и конвенционални-
те рискови фактори.114

Коронарният калциев скор (ККС), чрез който се оценява 
субклиничната атеросклероза, има по-голяма предиктивна 
стойност за тиха миокардна исхемия и близкосрочен изход 
в сравнение с класическите рискови фактори. ККС и резулта-
тите от миокардната перфузионна сцинтиграфия са синер-
гични при предсказването на краткосрочните сърдечно-съ-
дови инцденти.115

Индексът глезен-предмишница (ABI),116 каротидната ин-
тима-медия дебелина и каротидните плаки,117 преценената 
по скоростта на пулсовата вълна артериална ригидност118 
и автономната сърдечна невропатия, преценена чрез стан-
дартни рефлексни тестове,119 могат да бъдат полезни сър-

дечно-съдови маркери, прибaвящи предиктивна стойност 
към обичайните показатели за риск.

ИБС при ЗД е често „тиха” и повече от 60% от случаите 
на инфаркт на мио карда са безсимптомни и могат да бъдат 
диагностицирани само въз основа на електрокардиограф-
ски скрининг.120 „Тихата“ миокардна исхемия (ТМИ) може 
да бъде устаноена чрез тест с физическо натоварване, ми-
окардна сцинтиграфия или стрес-ехокардиография. Тя за-
сяга 20–35% от диабетиците с допълнителни рискови фак-
тори и 35–70% от пациентите с ТМИ имат сигнификантни 
коронарни стенози при ангиографско изследване.В остана-
лите случаи ТМИ може да се дължи на промени във функци-
ята на коронарния ендотел или на коронарната микроцир-
кулация. ТМИ е важен сърдечен рисков фактор, особено в 
съчетание с ангиографски установени коранарни стенози. 
Предиктивната стойност на ТМИ и „тихата“ коронарна сте-
ноза се добавя към рутинната оценка на риска.121 Мненията 
относо рутинния скрининг за ИБС при асимптомни пациен-
ти са противоречиви. ADA не го препоръчва, тъй като не 
подобрява изхода, ако СС-рискови фактори са адекватно 
третирани.122 Дебатите обаче продължават и е необходи-
мо по-точно определяне на пациентите, които подлежат 
на скрининг за ИБС.123 Нужни са и още доказателства в 
подкрепа на скрининга за ТМИ при всички високорискови 
пациенти със ЗД. Скрининг може да бъде извършен при па-
циенти с особено висок риск, като тези с периферна арте-
риална болест (ПАБ), с висок ККС или с протеинурия, както 
и у лица, които искат да започнат интензивни физически 
упражнения.124

Уврежданията на прицелните сърдечно-съдови органи, 
включително ниският ABI, увеличената каротидна интима-
медия дебелина, артериалната ригидност, високият ККС и 
ТМИ могат от части да допринесат за остатъчния сърдечно-
съдов риск след корекцията на конвенционалните рискови 
фактори. Установяването на тези нарушения допринася за 
по-точна оценка на риска и определя нуждата от по-интен-
зивен контрол на коригируемите рискови фактори, като 
напр. постигане на строгия таргет за нископлътностния хо-
лестерол (LDL-C) – 1.8 mmol/L (70 mg/dL).125 При пациенти с 
ТМИ решението за медикаментозно лечение или коронарна 
реваскулизация трябва да бъде индивидуално. Необходи-
мо е прецизиране на отношението цена / полза на подобна 
стратегия.

5.5. Празнини в познанията
•	 Необходимо е да се научим как да предотвратим или за-

бавим възникването на ЗДT2.
•	 Необходими са биомаркери и диагностични стратегии за 

ранно откриване на коронарната болест при асимптом-
ни пациенти.

•	 Предсказването на СС-риск при лица с предиабет е слабо 
проучено.
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5.6. Препоръки за определяне 
на сърдечно-съдовия риск 
при диабет

6. Превенция на сърдечно-
съдовите заболявания при 
пациенти със захарен диабет

6.1. Начин на живот
Съвместното научно становище на ADA и EASD препоръч-
ва промяната в начина на живот (здравословно хранене, 
физическа активност и спиране на тютюнопушенето) като 
първа мярка за превенция и/ или лечение на ЗДТ2, целяща 
редукция на телесното тегло и намаляване на сърдечно-
съдовия риск.126 Други организации също препоръчват ин-
дивидуализиран подход при ЗДТ2.127 Скорошен преглед на 
публикациите в Cochrane Database заключава, че данните за 
ефикасността на диетолечението при ЗДТ2 са оскъдни и с 
относително ниско качество.128 The ADA position statement – 
Nutrition Recommendatios and Interventions for Diabetes предла-
га допълнителен обзор на тези публикации.129,130

Повечето европейци със ЗДТ2 са със затлъстяване и 
затова контролът на телесното им тегло се счита за осно-
вен компонент в промяната на начина на живот. Action for 
Health in Diabetes (AHEAD) представлява мащабно клинич-
но проучване на ефекта на дълготрайната загуба на тегло 
върху гликемията и превенцията на сърдечно-съдовите 
заболявания при ЗДТ2. Едногодишните резултати от ин-
тензивната промяна в начина на живот показват загуба на 

тегло със средно 8,6%, значително понижаване на HbA1c и 
намаляване на някои СС рискови фактори  – ползи, които 
се запазват в продължение на четири години.131,132 Въпре-
ки това проучването е спряно през 2012 г. поради липса на 
разлика между групите по отношение сърдечно-съдови-
те инциденти. Намаляването на телесното тегло или поне 
стабилизирането му при пациенти с наднормено тегло или 
умерено затлъстяване, все още остава съществен компо-
нент в програмите за промяна на начина на живот и веро-
ятно има плейтропен ефект. При лицата с високостепенно 
затлъстяване бариатричната хирургия води до дълготрай-
на редукция на теглото и понижаване честотата на ЗДТ2 и 
смъртността.133

6.1.1 Диета
Промените в диетата, препоръчани от EASD Diabetes and 
Nutrition Study Group, са по-малко императивни в сравне-
ние с по-старите препоръки.57 Tе потвърждават, че могат 
да бъдат използвани различни диетични варианти и под-
чертават, че общият енергиен прием и диетата, в която пре-
обладават плодове, зеленчуци, пълнозърнести изделия и 
ниско-маслени белтъци, са по-важни от прецизните енер-
гийни пропорции за отделните макронутриенти. Също така 
се смята, че приемът на сол трябва да се ограничи.

Предполага се, че при пациенти със ЗДТ2 високопро-
теиновата диета няма предимства пред въглехидратната 
диета.134 Специфичните препоръки относно диетата включ-
ват ограничение на приема на наситени и трансненаситени 
масти, на алкохолната употреба, мониториране на приема 
на въглехидрати и увеличаване на приема на фибри. Ру-
тинната суплементация с антиоксиданти като витамини Е и 
С и каротен не се препоръчва поради липса на ефект и от 
съображения за дългосрочна безопасност.135 За лица, които 
предпочитат прием на масти, се препоръчва средиземно-
морски тип диета поради това, че тя съсдържа предимно 
мононенаситени мазнини  – това сочи проучването Primary 
Prevention of Cardiovascular Disease with a Mediterranean Diet 
(PREDIMED), при което е използвано маслинено масло.136

Препоръки за разпределение на макронутриентите:57

Белтъчини: 10  – 20% oт общия енергиен прием при 
пациенти без нефропатия (ако тя е налице, белтъчините се 
намаляват).

Наситени и трансненаситени мастни киселини: 
комбинирани, под 10% oт общия енергиен прием. По-нисък 
прием, 8%, може да бъде от полза при повишен LDL-C.

Мазнините богати на мононенаситени мастни ки-
селини са полезни и могат да доставят 10 – 20% от общия 
енергиен прием, без обаче да надхвърлят 35% от него.

Полиненаситени мастни киселини: до 10% от днев-
ния енергиен прием.

Общият прием на масти не трябва да надвишава 35% 
от общия енергиен прием. За лица с наднормено тегло 
прием на мазнини под 30% може да улесни редукцията на 
теглото. Консумирането на риба, за препоръчване мазна, 2 
-3 пъти седмично и на растителни източници на n-3 мастни 
киселини (напр.рапично олио, соево олио, ядки и някои зе-
лени зеленчуци) се препоръчват за осигуряване на адеква-
тен прием на n-3 мастни киселини. Приемът на холестерол 
трябва да бъде под 300 mg дневно и да бъде допълнително 
намален при висок LDL-C. Приеманите трансмастни кисе-
лини трябва да бъдат възможно най-малко, за предпочита-
не да не са от промишлен произход, като бъдат ограничени 

ССЗ – сърдечно-съдово заболяване; ЗД – захарен диабет.
aКлас на препоръки.
bНиво на доказателственост.
cЛитературни данни в подкрепа на нивото на доказателственост.

Определяне на сърдечно-съдовия риск при диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Пациентите със ЗД се 
класифицират като такива с 
много висок или висок риск за 
ССЗ в зависимост от наличието 
на съпътстващ рисков фактор и 
увреждане на таргетен орган.

IIa C -

Не се препоръчва рискът за 
ССЗ при пациенти със ЗД да 
се определя чрез рискови 
инструменти, разработени за 
общата популация.

III C -

Препоръчва се определяне на 
степента на албуминурията 
при стратификация на риска на 
пациентите със ЗД.

I B 113

Скрининг за тиха исхемия на 
миокарда може да се има пред 
вид при избрани високорискови 
пациенти със ЗД.

IIb C -
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до под 1% от общия енергийния прием и то от източници от 
естествен произход.

Въглехидратите могат да съставляват от 45 до 60% от 
общия енергиен прием. Характеристиките на метаболизма 
при пациентите със ЗД определят тези граници като най-
подходящи. Няма потвърждение на препоръките за много 
ниско-въглехидратни диети при ЗД. Количеството въглехи-
дратите, източниците и разпределението им трябва да бъ-
дат избрани така, че да улесняват приблизително нормален 
дългосрочен гликемичен контрол. При пациенти лекувани с 
инсулин или с орални хипогликемични средства, времето и 
дозировката на медикаментите трябва да бъде съобразено с 
количеството и вида на въглехидратите. Когато приемът на 
въглехидратите е на горната препоръчана граница, е важно 
да се обърне внимание на приема на храни богати на фибри 
и с нисък гликемичен индекс.

Зеленчуци, бобови растения, плодове и пълнозър-
нести храни трябва да бъдат част от диетата.

Приемът на диетични фибри трябва да бъде над 40 g 
дневно (или 20 g/1000 Kcal дневно), като около половината 
да бъдат разтворими. Консумацията на ≥5 пъти дневно на 
богати на фибри зеленчуци или плодове и на ≥4 седмич-
но на бобови растения осигуряват минималния необходим 
прием на фибри. Зърнените храни трябва да бъдат пълно-
зърнести и богати на фибри.

Употребата на алкохол в умерени количества, кои-
то не надвишават две питиета или 20 g дневно за мъже и 
едно питие или 10 g дневно за жени,89 е свързана с по-ни-
сък риск от ССЗ в сравнение с този при въздържателите и 
тежките пиячи както със, така и без ЗД.137 Приемът на голе-
ми количества алкохол е свързан с хипертригицеридемия 
и хипертония.89

Пиенето на кафе над 4 чаши дневно е свързано с по-
нисък риск от ССЗ при пациенти със ЗДТ2,138 но трябва да 
се отбележи, че вареното без филтриране кафе повишава 
LDL-C и затова трябва да се избягва.139

6.1.2 Физическа активност
Физическата активност е важна за предотвратяване раз-
витието на ЗДТ2 при лицата с НГТ и за контрол върху гли-
кемията и превенцията на свързаните с нея сърдечно-съ-
дови усложнения.140,141 Aeробните упражнения и силовите 
натоварвания подобряват действието на инсулина върху 
плазмената глюкоза, липидите, артериалното налягане и 
сърдечно-съдовия риск.142 За постигане на постоянен бла-
гоприятен ефект са необходими редовни упражнения.

Засега не е известен най-добрият начин за промоти-
ране на физическата активност, но данните от редица 
рандомизирани клинични проучвания подкрепят необхо-
димостта от съвети, стимулиране и подкрепа от страна на 
работещите в здравната система.143-145 Прегледът на лите-
ратурните данни143,144 показва, че структурираните аероб-
ни упражнения и силовите натоварвания намаляват HbA1c с 
около 0.6% при пациенти със ЗДТ2. Тъй като понижението 
на HbA1c е свързано с намаляване на честотата на ССЗ и на 
микроваскуларните усложнения,146 дългосрочните дви-
гателни режими, които подобряват гликемичния контрол 
вероятно могат да доведат до ограничаване на съдовите 
усложнения. Комбинираните аеробни упражнения и сило-
ви натоварвания имат по-добър ефект върху HbA1c в срав-
нение с отделните упражнения.147 В скорошен метаанализ 
на 23 проучвания е установено, че структурираните трени-
ровки са довели до намаляване на HbA1c с 0,7% в сравнение 

с контролите.143 Структурираните тренировки > 150 минути 
седмично са намалили HbA1c с 0.9% , докато тези <150 мину-
ти седмично – с 0.4%. Като цяло, интервенциите върху фи-
зическата активност са свързани с по-нисък HbA1c,само ако 
са в комбинация с диета.147

6.1.3 Тютюнопушене
Тютюнопушенето увеличава риска от ЗДТ2, ССЗ и прежде-
временна смърт и трябва да се избягва.148, 149 Спирането 
на тютюнопушенето намалява риска от ССЗ.150 На лицата 
със ЗД, които са настоящи пушачи, трябва да се предло-
жи структурирана програма за отказване от тютюнопу-
шене, която да включва и медикаментозно подпомагане с 
buproprion и varenicline при нужда. Подробните инструк-
ции за спиране на тютюнопушенето трябва да се дават спо-
ред петте А- принципа (Taблица 7), които са разработени в 
The 2012 Joint European Prevention guidelines.89

6.1.4 Празнини в познанията

•	 Начините на живот, които повлияват риска от ССЗ при 
лица със ЗД непрекъснато се променят и трябва да бъ-
дат проследявани.

•	 Рискът от ССЗ, предизвикан от увеличаващото се раз-
пространение на ЗДТ2 при млади лица вследствие на 
нездравословен начин на живот, е неизвестен.

•	 Не е известно дали ремисията на ЗДТ2, наблюдавана 
след бариатрична хирургия, ще доведе до намаление 
на риска от ССЗ.

Таблица 7: Стратегическите „пет А” за спиране 
на тютюнопушенето

Попитай 
(А-ASK)

При всяка възможност разпитвайте 
систематично за тютюнопушене

Посъветвай 
(A-ADVISE)

Съветвайте недвусмислено пушачите да 
преустановят тютюнопушенето

Оцени 
(A-ASSESS)

Оценете персоналната готовност за 
сътрудничество и отказ от тютюнопушене

Помогни 
(A-ASSIST)

Помогнете за съставяне на стратагия 
за отказване от тютюнопушене, 
включваща дата на спиране, съвети 
относно поведението и медикаментозно 
подпомагане

Организирай 
(A-ARRANGE)

Организирайте схема за проследяване
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6.1.5 Препоръки за промяна на начина на живот 
при диабет 

6.2. Глюкозен контрол 
Рандомизирани контролирани проучвания са предоставили 
неопровержими доказателства, че микроваскуларните ус-
ложнения на захарния диабет се намаляват от строгия гли-
кемичен контрол, за който от много години е известно, че 
упражнява и благоприятен ефект върху сърдечно-съдовите 
заболявания.154,155 Интензивният гликемичен контрол в ком-
бинация с ефективен контрол върху артериалното налягане 
и понижаването на липидите изглежда значително съкраща-
ва времето за намаляване на честотата на сърдечно-съдови-
те инциденти.156

6.2.1 Микроваскуларни заболявания 
(ретинопатия, нефропатия и невропатия)

Интензифицираното понижаване на глюкозата целящо 
HbA1c между 6.01 и 7,0% понижена честота и тежест на макру-
васколарните усложнения. Това се отнася както за ЗДТ1, така 
и за ЗДТ2,въпреки че при ЗДТ2 това не е така видно, защото 
броят пациенти с усложнения, нуждаещи се от лечение е ви-
сок.158-162 Проучването Анализи върху Контрола на Диабета 
и Усложненията му (Analyses from the Diabetes Control and 
Complication Trial (DCCT) и UKPDS са показали постоянна вза-
имовръзка между увеличения се HbA1c и микроваскуларните 
усложнения без ясен праг на стойността.146,163 В проучването 
DCCT понижаването на HbA1c с 2% (21.9 mmol/mol) значите-
лелно е намалило развитието и прогресията на ретинопати-
ята и нефропатията151, въпреки че абсолютната стойност на 
понижението на HbA1c е било ниско – <7.5% (58 mmol/mol). 
Проучването UKPDS е показало сходни резултати при паци-
енти със ЗДТ2.146,152

6.2.2 Maкроваскуларни заболявания 
(мозъчни, коронарни и пeриферни 
артериални заболявания)

Въпреки че е налице твърда взаимовръзка между глике-
мията и микроваскуларните заболявания, ситуацията по 
отношение макроваскуларните нарушения е по-неясна. 
Хипергликемията в горно-гранични стойности с минимал-
но повишаване на HbA1c,164,165 е била свързана с повишен 
сърдечно-съдов риск по доза-зависим начин. Въпреки това 
ефектът от подобрената гликемия върху сърдечния риск ос-
тава несигурен и настоящите рандомизирани контролирани 
проучвания не предоставят ясни доказателства в тази насо-
ка.159-162 Причините за това са няколко и включват наличието 
на множество съпътстващи заболявания и продължителнос-
тта на ЗДТ2, както и комплексния рисков фенотип и инсули-
новата резистентност (за допълнителни подробности виж 
Секция 4).

6.2.3 Средносрочни ефекти на гликемичния 
контрол

Проучването Дейности за Контрол на Сърдечно-съдо-
вия Риск при Диабет (Аction to Control Cardiovascular Risk 
in Diabetes (ACCORD).
Общо 10  251 участници със ЗДТ2 с висок сърдечно-съдов 
риск са били рандомизирани или на интензивен гликемичен 
контрол, достигайки HbA1c 6.4% (46 mmol/mol), или на стан-
дартно лечение с достигане на HbA1c от 7.5% (58 mmol/ mol).159 
След среден период на проследяване от 3.5 години про-
учването е било прекратено поради по-висока смъртност 
в групата на интензивното лечение (14/1000 срещу 11/1000 
пациенти починали за година), която е била по-изразена при 
тези с множествени фактори на сърдечно-съдовия риск и 
смъртност. Както се е очаквало, честотата на хипогликемия е 

aКлас на препоръките.
bНиво на доказателственост.
cРеференции, подкрепящи доказателствата.

Промяна на начина на живот при диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Спиране на тютюнопушенето с помощта на сруктурирани програми при всички лица със ЗД и НГТ. I A 148

За предотвратяване на ЗДТ2 и за контрол на ЗД се препоръчва приемът на общи масти да бъде <35%, 
на наситени масти <10% и на мононенаситени мастни киселини >10% oт общия прием. I A 57, 129,

132,134

За предотвратяване на ЗДТ2 и за контрол на ЗД се препоръчва прием на фибри >40g дневно 
(20g/1000Kcal дневно). I A 57, 129,

132,134

Всички диети с намален енергиен прием се препоръчват за намаляване на теглото при ЗД. I B 129, 132

Не се препоръчва добавянето на микронутриенти и витамини III B 129, 135

Умерената или интензивна физическа активност ≥150 min седмично се препоръчва за превенция и контрол 
на ЗДТ2 и за превеция на ССЗ при ЗД. I A 141, 142

Aeробни упражнения и силови натоварвания, най-добре в комбинация, се препоръчват за превенция на ЗДТ2 
и контрол на ЗД . I A 144
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била по-висока при групата на интезивно лечение и при тези 
с лош гликемичен контрол, въпреки че ролята на хипогли-
кемията в изхода на сърдечно-съдовите заболявания остава 
ненапълно изяснена. Допълнителни анализи са показали, 
че по-високата смъртност може да се дължи на колебания в 
гликемичното ниво в комбинация с невъзможност да се кон-
тролира глюкозата в прицелните стойности въпреки интен-
зивното лечение.166 Скорошни разширени проследявания 
на ACCORD не са подкрепили хипотезата, че симптоматична-
та хипогликемия е свързана с по-висока смъртност.167 

Проучването Дейности при Диабет и Съдови Забо-
лявания: Контролирано Модифицирано Освобождава-
не на Preterax и Diamicron (Аction in Diabetes and Vascular 
Disease: Preterax and Diamicron Modified Release Controlled 
Evaluation (ADVANCE).
Общо 11 140 пациенти със ЗДТ2 и висок сърдечно-съдов 
риск са били рандомизирани на интезивно или конвен-
ционално хипогликемизиращо лечение. Интензивната гру-
па е достигнала HbA1c 6.5% (48 mmol/mol) в сравнение със 
стандартната – 7.3 (56 mmol/mol). Първичната крайна точка 
(големи макро- или микроваскуларни усложнения) е била 
намалена в интензивната група (HR 0.90; 95% Cl 0.82 – 0.98) 
благодарение на намаление на нефропатията. Интензивният 
гликемичен контрол не е успял да повлияе макроваскулар-
ната компонента на крайната точка (HR 0.94; 95% Cl 0.84  – 
1.06), За разлика от проучването ACCORD тук не било отбеля-
зано увеличение на смъртността (HR 0.93; 95% Cl 0.83 – 1.06) 
въпреки сходното понижение на гликирания хемоглобин. 
Тежките хипогликемии са намалени с две трети в интензив-
ната група на ADVANCE в сравнение с ACCORD и спадането 
на HbA1c до прицелните стойности е ставало по-бавно при 
ACCORD. В допълнение двете проучвания са имали различни 
изходни стойности на сърдечно-съдовия риск, с по-висока 
честота на инциденти в контролната група на ADVANCE.

Проучването Приложение при Ветерани с Диабет 
(Veterans Administration Diabetes Trial (VADT). В това про-
учване 1791 пациенти със ЗДТ2 са били рандомизирани на 
интензивен спрямо стандартен гликемичен контрол, като са 
постигнати HbA1c 6.9% (52 mmol/mol) в групата на интензив-
но лечение спрямо 8.4% (68 mmol/l) в групата на стандарно 
лечение. Не е била установена значима редукция на първич-
ната комплексна сърдечно-съдова крайна точка в групата на 
интензивно лечение (HR 0.88; 95% CI 0.74 – 1.05).

Проучване Редукция на Неблагоприятния Изход с На-
чално Приложение с Glargine (Outcome Reduction with an 
Initial Glargine Intervention Trial (ORIGIN). Това проучване 
е рандомизирало 12 537 лица (средна възраст 63.5 години) 
с висок сърдечно-съдов риск плюс нарушен глюкозен то-
леранс (НГТ), нарушена гликемия на гладно (НГГ) или ЗДТ2 
на лечение с Іnsulin glargine (с прицелна стойност на глике-
мията на гладно 5.3 mmol/L (≤95 mg/ dL) или на стандартно 
лечение. След среден период на проследяване 6.2 години 
честотата на сърдечно-съдови инциденти са били сходни в 
групите на Іnsulin glargine и на стандартното лечение. Чес-
тотата на тежки хипогликемии е била 1.00 спрямо 0.31 на 
100 човеко-години. Средното тегло се е увеличило с 1.6 kg 
в групата на Іnsulin glargine и е спаднало с 0.5 kg в групата 
на стандартна терапия. Не е била установена индикация, че 
Іnsulin glargine е бил свързан с поява на рак.168

Заключение. Мета-анализ на изхода от сърдечно-съдо-
ви инциденти върху проучванията VADT, ACCORD и ADVANCE 
предполага, че намаляването на HbA1c с около 1% е свързано 
с намаляване на относителния риск с 15% при не фаталните 

инфаркти на миокарда, но е било без ефект върху инсултите 
или общата смъртност.169 Въпреки това пациенти с малка дав-
ност на ЗДТ2, по-нисък изходен HbA1c при рандомизирането 
и без анамнеза за сърдечно-съдови заболявания, изглежда 
се повлияват благоприятно от по-интензивното лечение, 
целящо понижаване на гликемията. Tази интерпретация се 
подкрепя от проучването ORIGIN, което не показва полза 
или вреда върху първичните сърдечно-съдовите крайни 
точки от ранното включване на Іnsulin, даже приложението 
на Іnsulin glargine е било свързано с увеличени хипоглике-
мии. Това предполага, че интензивният гликемичен контрол 
трябва да се осъществява по подходящ индивидуализиран 
начин, като се взема предвид възрастта, продължителнос-
тта на ЗДТ2 и анамнезата за сърдечно-съдови заболявания.

6.2.4 Дългосрочни ефекти от гликемичния 
контрол

Проучванията Контрол на Диабета и Усложненията му 
(Diabetes Control and Complications Trial (DCCT) и Епидеми-
ология на Интервенциите и Усложненията на Диабета 
(Epidemiology of Diabetes Interventions and Complications 
(EDIC). В DCCT честотата на сърдечно-съдови инциденти не 
е значимо променена в групата на интензивно лечение.151 

След приключване на проучването 93% oт групата е била 
проследена за допълнителни 11 години при проучването 
EDIC, по време на което различията в HbA1c са изчезнали.154 

По време на общия 17-годишен период на проследяване 
рискът от каквито и да е сърдечно-съдови инциденти е бил 
нaмален с 42% в групата на интензивно лечение (9  – 63%; 
P < 0.01).

Проспективното Проучване на Обединеното Крал-
ство върху Диабета (United Kingdom Prospective Diabetes 
Study (UKPDS). Въпреки че е налице очевидно намаление на 
микроваскуларните усложнения, редукцията на инфарктите 
на миокарда е била само 16% (P = 0.052). Във фазата на удъл-
жаване на проучването намаляването на риска при инфар-
кти на миокарда е останало 15%, което е станало значимо с 
увеличаване на броя включени случаи. В допълнение, благо-
приятните ефекти са персистирали във всяка крайна точка, 
свързана със захарния диабет; инфарктите на миокарда и 
общата смъртност са намалели с 13%.155 Трябва да се отбеле-
жи, че по време на проучването нивото на липидите и арте-
риалното налягане са били по-неефективно контролирани, 
отчасти поради липсата на налични мощни медикаменти. 
Tака проучването UKPDS е било осъществено по време, ко-
гато останалите компоненти на комплексното лечение са 
били по-малко ефективни. Може да се спекулира дали би 
било по-лесно потвърждаването на благоприятния ефект на 
хипогликемизиращите препарати, действащи по това време, 
в сравнение с по-късно проведените проучвания.

Заключение. Проучванията DCCT и UKPDS са показали, 
че при ЗДТ1 и ЗДТ2: (І) гликемичният контрол е важен за на-
маляването на дългосрочните макроваскуларни усложне-
ния; (ІІ) изисква се много дълъг период на проследяване, за 
да се обективизира някакъв ефект и (ІІІ) ранният гликемичен 
контрол е съществен (метаболитна памет).

6.2.5 Гликемични цели
Общоприето ниво на HbA1c, при което се намаляват микро-
васкуларните усложнения, е <7.0% (<53 mmol/mol). Доказа-
телствата за тези стойности на HbA1c не са толкова необо-
рими поради комплексността на хроничния и прогресиращ 
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ход на захарния диабет и наличието на метаболитна памет. 
Според общото съгласие трябва да се цели стойност на 
HbA1c <7%, но с уговорката, че това трябва да бъде съобра-
зено с индивидуалните нужди на всеки пациент. В идеалния 
случай стриктният контрол трябва да бъде осъществяван 
при по-млади пациенти без съществени съпътстващи за-
болявания. Плазмената глюкоза на гладно трябва да бъде 
<7.2 mmol/l (<120 mg/dl), а постпрандиалната – <9 – 10 mmol/l 
(< 160 – 180 mg/dl). Успешната хипогликемизираща терапия 
се подпомага чрез самоконтрол, особено при пациенти, ле-
кувани с Инсулин. Когато целта е нормогликемия, трябва да 
се има предвид и постпрандиалната гликемия. Въпреки че 
постпрандиалната хипергликемия се свързва с увеличена 
честота на сърдечно-съдови усложнения (виж секция 3:4), 
остава противоречив въпросът дали терапевтичните цели 
относно постпрандиалната хипергликемия водят до допъл-
нителни ползи относно сърдечно-съдовите инциденти.

По-строгите цели (HbA1c 6.0  – 6.5% или 42  – 48 mmol/
mol) влизат в съображение при подбрани пациенти с малка 
давност на заболяването, голямаа очаквана продължител-
ност на живота и липса на значими сърдечно-съдови забо-
лявания, като при тях това трябва да бъде осъществено без 
поява на хипогликемия или други странични ефекти. Както 
беше вече обсъдено, сборните резултати от проведените 
проучвания върху сърдечно-съдовите заболявания при 
ЗДТ2 показват, че не всеки се повлиява добре от агресивно-
то хипогликемизиращо лечение. Следователно терапевтич-
ните цели трябва да бъдат строго индивидуализирани. 

6.2.6 Хипогликемизиращи медикаменти
Изборът на фармакологично средство, използваната ком-
бинация и потенциалните странични ефекти са свърза-
ни с механизма на действие на медикамента. Изборът на 
лекарство, условията на неговата употреба и ролята на 
комбинираната терапия са извън обсега на настоящия до-
кумент и са подробно разгледани с съвместните указания 
на ADA/EASD.126 Накратко, лекарствените средства за лече-
ние на хипергликемията могат да бъдат охарактеризирани 
като принадлежащи на три главни групи: (І) осигуряващи 
инсулин [insulin, сулфонурейни, меглитиниди, глюкаго-
но-подобен пептид-1 (GLP-1) рецепторен агонист, дипеп-
тидилпептидазни-4 (DPP-4) инхибитори]; (ІІ) увеличаващи 
чувствителността към инсулин (Мetformin, Рioglitazone) и 
(ІІІ) инхибитори на глюкозната абсорбция [alpha-глюкози-
дазни инхибитори, натриево-глюкозни ко-транспортер-
ни-2 (SGLT2) инхибитори]. Сулфонурейните, меглитинидите 
и инкретин-миметиците (GLP-1 рецепторните антагонисти 
и DPP-4 инхибиторите) действат чрез стимулиране на пан-
креатичните бета-клетки за увеличаване на ендогенна-
та инсулинова секреция. GLP-1 рецепторните агонисти и 
DPP-4 инхибиторите имат допълнителни действия върху 
стомашно-чревния тракт и мозъка и имат благоприятен 
ефект върху чуството на ситост (неутрален върху теглото 
ефект на DPP-4 инхибиторите, намаляващ теглото ефект 
на GLP-1 рецепторните агонисти), въпреки че чувство-
то на гадене е преходно, при около 20% от пациентите то 
може да продължи за 4 – 6 седмици след започване на ле-
чението. Pioglitazone е PPARg aгонист с частични ефекти 
на,пероксизомен пролифератор активиран рецептор alpha 
(PPARa), който понижава глюкозата чрез намаляване на ин-
сулиновата резистентност, докато Мetformin е бигванид с 
подобно действие, осъществявано чрез активиране на AMP 
kиназата. И двата препарата понижават инсулиновите нуж-

ди при лекувани с Іnsulin пациенти със ЗДТ2 и в проучва-
нето PROspective pioglitAzone Clinical Trial In macroVascular 
Events (PROActive) приложението на Рioglitazone е било 
свързано продължително намаляване на инсулиновите 
нужди.175

Acarbose намалява абсорбцията на глюкоза от сто-
машно-чревния тракт, докато SGLT2 инхибиторите дейст-
ват върху проксималния бъбречен тубул за намаляване 
на абсорбцията на глюкозата. Очакваното понижение на 
HbA1c чрез всяка от пероралните терапии или чрез подкож-
но приложение на агонисти на GLP-1 като монотерапия е 
общо около 0.5–1.0%, въпреки че при различните пациенти 
тези стойности могат да варират в зависимост от продъл-
жителността на диабета и други фактори. Tройна терапия – 
Мetformin плюс две от следните  – Рioglitazone, сулфони-
луреен препарат, миметик на инкретин, меглитиниди и 
инхибитори на абсорбцията на глюкоза, се налага често с 
прогресирането на заболяването.

При ЗДТ1 интензивната хипогликемизираща терапия 
чрез базал-болусен режим, който се осъществява или чрез 
множество инжекции на Іnsulin, или чрез инсулинова пом-
па, представлява „златен стандарт“’.151 При ЗДТ2 Мetformin 
е първо средство за перорална терапия, особено при паци-
енти с наднормено тегло.126 Известни опасения при прило-
жението на Мetformin буди рискът от лактацидоза, особено 
при пациенти с влошена бъбречна функция или чернодроб-
ни заболявания. При систематични прегледи на данни от 
проучвания при подбрани пациенти лактацидозата не се 
среща прекалено често.176 Въпреки това, Мetformin не се 
препоръчва при пациенти с гломерулна филтрация <50 mL/
min.177 В момента тече дебат дали дали тези прагове не са 
твърде ограничаващи. Указанията на Националният Инсти-
тут за Здраве и Добруване на Великобритания (UK National 
Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) са по-гъвкави 
и допускат употреба при гломерулна филтрация до 30 mL/ 
min, с намаляване на дозата при 45 mL/min.127

За достигане на прицелните стойности на глюкозата чес-
то се налага комбинация от хипогликемизиращи препарати 
скоро след поставяне на диагнозата. Ранната агресивна те-
рапия изглежда играе роля в намаляването сърдечно-съдо-
вите усложнения, но това не е формално изпробвано в про-
спективни проучвания.

Cърдечно-съдова безопасност на хипогликемизи-
ращите препарати (Taблица 8). Cъображения относно 
възможни сърдечно-съдови ефекти на Rosglitazone178 са 
повдигнали въпроси за сърдечно-съдовата безопасност на 
хипогликемизиращите препарати, особено когато се прила-
гат комбинирано. Десет-годишен период на проследяване 
след проучването UKPDS е показал, че пациент, лекувани 
със Sulphonylurea-Іnsulin, са имали намаление на риска от 
инфаркт на миокарда (RR) 0.85 (95% CI 0.74 – 0.97; P = 0.01) и 
от смърт 0.87 (95% CI 0.79 – 0.96; P < 0.007).153,155 Съответното 
намаление на риска при Мetformin при пациенти с наднор-
мено тегло е било 0.67 (95% CI 0.51  – 0.89; P = 0.005) и 0.73 
(95% CI 0.59 – 0.89; P = 0.002). Въпреки че UKPDS е показало, 
че Мetformin има благоприятен ефект върху сърдечно-съ-
довия риск, поради което той и избран като първо средство 
при пациенти със ЗДТ2 и наднормено тегло, важно е да се 
подчертае, че, като цяло, няма ясно доказателство, което да 
подкрепи това схващане и съществува предположение че 
комбинацията със сулфонилурейни препарати може да има 
влошаващ ефект както върху заболеваемостта, така и върху 
смъртността. Все пак резултатите от този мета-анализ също 
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предполагат благоприятен ефект след дълготрайно лечение 
при млади лица.179 В проучването PROactive Pioglitazone на-
малява вторичната композитна крайна точка от обща смърт-
ност, фатални миокардни инфаркти и инсулти (HR 0.84; 95% 
CI 0.72– 0.98; P = 0.027) при пациенти със ЗДТ2 и висок риск от 
макроваскуларни заболявания.175 Все пак, тъй като не е по-
стигната статистическа значимост по отношение на първич-
ния краен изход в проучването PRОactive, интерпретацията 
на резултатите остава спорна. Употребата на Рioglitazone е 
свързана със задръжка на течности, вследствие ефекта му 
върху бъбречната функция, което може да доведе до пери-
ферни отоци или влошаване на налична сърдечна недоста-
тъчност при податливи лица. Диуретичната терапия може да 
намали тези странични ефекти. В проучването STOP-NIDDM 
Аcarbose, давана на пациенти с НГТ, е намалила броя на сър-
дечно-съдови инциденти, включително сърдечносъдовата 
смъртност.172 Meглитинидите формално не са били тества-
ни при проучвания при пациенти със ЗДТ2, но при високо-
рискови лица с НГТ Nateglinide не е намалил нито фаталните, 
нито нефаталните сърдечно-съдови инциденти.180 До мо-
мента няма публикувани изходни данни от рандомизирани 
контролирани проучвания върху агонисти на Глюкагон  – 
подобен пептид 1, инхибитори на DPP-4 или инхибитори на 
SGLT-2, но в момента се провеждат мащабни проспективни 
проучвания върху техни представители.

6.2.7 Специални съображения
Хипогликемия. Интензивната хипогликемизираща терапия 
увеличава три до четери пъти честотата на тежките хипо-
гликемии както при ЗДТ1, така и при ЗДТ2.151,162 Нарушеният 
отговор на организма към хипогликемията в смисъл на ре-
дуцирана клинична симптоматика се увеличава с продъл-
жителността на диабета и е съществен рисков фактор за 
настъпването й, което трябва да се има предвид когато се 
обсъжда хипогликемиращата терапия.181 В допълнение към 
краткосрочния риск от сърдечни аритмии и сърдечно-съдо-
ви инциденти, дългосрочните рискове включват деменция и 
когнитивна дисфункция.182,183 Резултатите от проучванията 
върху терапията за намаляване на гликемията са повдигна-
ли въпроса дали хипогликемията е важен рисков фактор за 
миокарден инфаркт при пациенти със захарен диабет. Frier 
et al.182 са разработили този проблем и са предоставили до-
казателства за много странични ефекти на хипогликемията 
върху сърдечно-съдовата система, особено при наличие на 
вегетативна невропатия. Insulin, меглитинидите и сулфони-
лурейните препарати са особено свързани с хипогликемия, 
която се явява както при пациенти със ЗДТ1, така и със ЗДТ2. 
Следователно, достигането на желаните нива на гликемия 
трябва да се постига по индивидуализиран начин, като се 
обръща внимание върху избягването на хипогликемия.

Хипогликемизиращи медикаменти при хронични 
бъбречни заболявания. Около 25% oт лицата със ЗДТ2 
имат хронично бъбречно заболяване (ХБЗ) 3 – 4 стадий (гло-

eGFR = изчислена скорост на гломерулна филтрация; GLP-1 =  глюкагон подобен пептид-1; DDP = Diabetes Prevention Program; 
SGLT2 = Натриево-глюкозен ко-транспортер 2.

Таблица 8: Фармакологични възможности за лечение на ЗДТ2

Клас 
медикамент 

Eфект Промяна 
на теглото

Хипогликемии 
(монотерапия)

Коментари

Metformin Увeличава 
чуствителността 
към Insulin

Неутрална/
загуба

Не Странични реакции от ГИТ, лактацидоза, В12 дефицит
Контраиндикации: ниска гломерулна филтрация, 
хипоксия, дехидратация

Sulphonylurea Доставя Insulin Увеличава Да Aлергии
Риск от хипогликемии и увеличаване на теглото

Meglitinides Доставя Insulin Увеличава Да Често дозиране
Риск от хипогликемии

Alfa-glucosi- 
dase inhibitor

Инхибира абсорбцията 
на глюкоза

Неутрален Не Гастроинтестинални странични ефекти. Често 
дозиране

Pioglitazone Увилчава 
чуствителността 

Увеличава Не Сърдечна недостатъчност, отоци, фрактури, рак на 
пикочния мехур (?)

GLP-1
agonist

Доставя Insulin Намалява Не Гастроинтестинални странични ефекти Панкреатит. 
Инжекционно приложение.

DPP-4
inhibitor

Доставя Insulin Неутрален Не Панкреатит

Insulin Доставя Insulin Увеличава Да Инжекционно приложение.
Риск от хипогликемии и увеличаване на теглото 

SGLT2
inhibitors

Блокира бъбречната 
абсорбция на глюкоза в 
проксималните тубули

Намалява Не Инфекции на пикочните пътища
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мерулна филтрация <50 mL/min). В допълнение към увели-
чения при тези условия сърдечно-съдов риск, употребата 
на хипогликемизиращи медикаменти може да се наложи 
да бъде модифицирана, било поради това, че определен 
препарат е противопоказан при ХБЗ, било поради необхо-
димостта от промяна на дозата.184 Mеtformin, Аcarbose и по-
вечето от сулфонурейните препарати трябва да се избягват 
при ХБЗ 3 – 4 стадий, като на тяхно място може да се прила-
гат Іnsulin и Рioglitazone както е необходимо. Инхибиторите 
на DPP-4 налагат корекция в дозата при пациенти с прог-
ресиращо ХБЗ с изключение на Linagliptin, който в такива 
условия се понася добре. Инхибиторите на SGLT2 не били 
оценявани при ХБЗ.

Възрастни хора. По-възрастните хора са с по-тежка 
атеросклероза, намалена бъбречна функция и по-тежка ко-
морбидност. Очакваната продължителност на живота е на-
малена, особено при наличие на дълготрайни усложнения. 
Желаните нива на гликемия при възрастните хора с продъл-
жителни или по-усложнени заболявания не трябва да бъдат 
толкова строги, както при младите и по-здрави лица. Ако с 
обикновени средства не могат да бъдат постигнати по-ни-
ските желани нива, HbA1c <7.5–8.0% (<58–64 mmol/mol) могат 
да бъдат приемливи, тъй като се отчита, че с повишаване на 
възрастта възможностите на пациентите за самообслужва-
не, когнитивният, психологичен и икономически статус и 
поддръжката намаляват.126

Индивидуализирано лечение. Влиянието върху ка-
чеството на живот, страничните ефекти на комбинираната 
медикаментозна терапия и неудобството от интезифици-
раните хипогликемизиращи режими трябва да бъдат вни-
мателно оценени при всеки индивидуален пациент със 
захарен диабет (за допълнителна информация виж Сек-
ция 9). От гледна точка на общественото здраве всяко, дори 
и минимално намаляване на средната гликемия, може да 
допринесе ползи. От друга страна, интензифицираното хи-
погликемизиращо лечение може да предизвика възможни 
вреди на даден индивид. Всеки индивид трябва да бъде на-
сърчаван да постигне оптимален баланс между глюкозния 
контрол и съдовия риск и, ако е назначена интензифици-
рана терапия, да бъде информиран, за разбере ползите и 
рисковете от нея.

6.2.8 Празнини в познанието

•	 Дългосрочният изход по отношение сърдечно-съдовите 
заболявания е неизвестен за повечето хипогликемизи-
ращи терапии.

•	 Последиците от множествената медикаментозна тера-
пия върху качеството на живот и изборът на подходящо 
лечение при пациенти със захарен диабет и съпътствува-
щи заболявания не са ясни.

•	 Нивата на гликемия (на гладно, 2 часа след храна и 
HbA1c), при които се установяват сърдечно-съдови пол-
зи при ЗДТ2, не са известни, защото няма проведени 
проучвания.

6.2.9 Препоръки за гликемичен контрол 
при диабетици

6.3. Артериално налягане
Разпространението на хипертонията при пациентите със 
ЗДТ1 е по-високо отколкото сред общата популация (до 49% 
в DCCT/EDIC)185,186, а над 60% oт пациентите със ЗДТ2 са и 
хипертоници.187 Според сегашните патофизиологични раз-
бирания това е свързано с: (І) хиперинсулинемията, която е 
свързана с бъбречната реабсорбция на натрий; (ІІ) повишен 
симпатикусов тонус; (ІІІ) повишена активност на системата 
ренин-ангиотензин-алдостерон.188 Затлъстяването, напред-
ването на възрастта и появата на бъбречно заболяване 
допълнително увеличават болестността от хипертония. За-
харният диабет и хипертонията са допълващи се рискови 
фактори за сърдечно-съдови заболявания. Докато разви-
тието на ЗДТ2 удвоява сърдечно-съдовия риск при мъжете 
и го увеличава над три пъти при жените, хипертонията пре-
дизвиква четирикратно увеличение на сърдечно-съдовия 
риск при диабетиците.189,190 Въпреки че терапевтичните 

ЗД = захарен диабет; HbA1c = гликиран хемоглобин A1c; ЗДТ1 = захарен 
диабет Тип 1; ЗДТ2 = захарен диабет Тип 2.
aКлас на препоръките.
bНиво на доказателственост.
cРеференции, подкрепящи доказателствата.

Гликемичен контрол при диабетици

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Препоръчва се понижаването 
на глюкозата да се провежда по 
индивидуализиран начин, взе-
майки се предвид продължи-
телността на ЗД, съпътстващите 
заболявания и възрастта

I C -

Препоръчва се строг глике-
мичен контрол с прицелни 
стойности на HbA1c близки 
до нормалните (<7.0% или 
<53 mmol/ mol) за намаляване 
на микроваскуларните услож-
нения при ЗДТ1 и ЗДТ2

I A
151–
153,

155, 159

Прицелна стойност на HbA1c 
≤7.0% (≤53 mmol/mol) трябва да 
се обсъди с оглед превенцията 
на сърдечно-съдови заболява-
ния при ЗДТ1 и ЗДТ2

IIa C -

За оптимизиране на глюкозния 
контрол при ЗДТ1 се препоръч-
ва базал-болусният инжекцио-
нен режим на лечение с Іnsulin 
в комбинация с чест монито-
ринг на глюкозата.

I A 151, 154

Metformin трябва да се обсъди 
като първо средство за лечение 
при лица със ЗДТ2, като трябва 
да се съчетае с контрол на 
бъбречната функция.

IIa B 153
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цели са известни, трябва да се знае, че лечението на хипер-
тонията трябва да бъде осъществявано индивидуализирано. 
Например, множество съпътствуващи заболявания, напред-
ваща възраст, лекарствени взаимодействия и типа на съдо-
вите заболявания могат да повлияят терапевтичния подход 
при всеки индивидуален пациент.

6.3.1 Tерапевтични цели
Спори се по въпроса за препоръчваното артериално наляга-
не при хора със захарен диабет. Като цяло, при всички паци-
енти със захарен диабет повишеното артериално налягане 
трябва да бъде понижено, защото то увеличава значително 
сърдечно-съдов риск при тях. Рандомизирани клинични 
проучвания при ЗДТ2 са показали положителния ефект на 
пониженото артериално налягане под 140 mm Hg за систол-
ното и под 85 mm Hg за диастолното по отношение сърдеч-
но-съдовите заболявания.191-194 Проучването Hypertension 
Optimal Treatment (HOT) показа, че рискът се намалява при 
диастолното налягане под 80 mm Hg.195 Все пак средното ди-
астолно налягане в тази група е било над 80, a систолното е 
било до 144 mm Hg. Проучването UKPDS е показало, че „стро-
гият“ контрол’ (средно 144/82), cравнен с “по-малко строгия“’ 
(154/87), намалява макроваскуларните инциденти с 24%. 
В post-hoc oбсервационен анализ на проучването UKPDS, 
свързаната със захарния диабет смъртност намалява с 15% 
на всеки 10 mm Hg спадане на систолното налягане до дости-
гане на 120 mm Hg, без това да се определя като прагово.196 
В по-новото проучване ACCORD повече от 4700 пациенти са 
били подложени на интензивно (достигнато средно систол-
но налягане 119 mm Hg) или на стандартно лечение [средно 
систолно налягане 134 mm Hg] в продължение на период на 
проследяване от 4.7 години. Относителното понижение на 
комплексната крайна точка (нефатален миокарден инфаркт, 
нефатален инсулт или сърдечно-съдова смъртност) в ин-
тензивно лекуваната група не е достигнало статистическа 
значимост.192 Средният брой на използваните хипотензивно 
действащи медикаменти е бил 3.5 в интензивно лекувана-
та група и 2.1 в стандартната група. Делът на пациентите с 
появили се сериозни странични ефекти, като хипотония и 
влошена бъбречна функция, се е увеличил от 1.3 до 3.3% при 
агресивното лечение. Тъй като отношението полза  – риск 
се е изместило в посока увреждане, проучването не под-
крепя понижаване на систолното налягане под 130 mm Hg. 
Bangalore et al.197 са докладвали в мета-анализ на 13 рандо-
мизирани контролирани изследвания с 37 736 пациенти със 
захарен диабет, НГГ или НГТ, при които в интензивната група 
е имала систолно налягане ≤135 mm Hg, а стандартната ≤140 
mm Hg. По-интензивният контрол е довел до намаление на 
общата смъртност с 10% (95% CI 0.83  – 0.98), намаление на 
инсултите със 17%, но и до 20% увеличение на сериозните 
странични явления. Систолно АН ≤130 mm Hg е било свър-
зано с по-голямо намаление на инсултите, но не е повлияло 
останалите сърдечно-съдови инциденти.

В обобщение, сегашните доказателства дават основание 
за намаляване на артериалното налягане при пациенти със 
захарен диабет до <140/85 mm Hg. Трябва да се отбележи, 
че по-голямо понижение може да бъде свързано с повишен 
риск от сериозни странични ефекти, особено при пациенти 
в по-напреднала възраст и с по-голяма давност на ЗДТ2. Сле-
дователно рисковете и ползите при по-интензивно лечение 
на артериалното налягане трябва да бъдат внимателно об-
съдени при всеки индивидуален пациент.

6.3.2 Повлияване на артериалното налягане – 
понижение

Въздействието върху начина на живот, включващо огра-
ничение в употребата на сол и редукция на телесното тегло, 
е терапевтичната база за всички пациенти с хипертония; въ-
преки това то обикновено е недостатъчно за постигане на 
адекватен контрол на артериалното налягането (за подроб-
ности виж Секция 6.1).

Фармакологичното лечение е било тествано само в 
няколко рандомизирани контролирани проучвания, срав-
нявали сърдечно-съдовите инциденти на приложените хи-
потензивно действащи медикаменти и специално насочени 
към пациенти със захарен диабет.191,198,199 Все пак няколко 
рандомизирани контролирани проучвания с достатъчно го-
леми подгрупи със захарен диабет са съобщили резултати 
за последните.200-207 Блокадата на ренин – ангиотензин – ал-
достерон системата (РААС) чрез приложение на инхибитори 
ангиотензин-конвертиращия ензим (АКЕИ) или на ангиотен-
зин-рецепторен блокер (АРБ) изглежда да е с особена стой-
ност специално за лечение на хипертонията при пациенти 
със захарен диабет с висок сърдечно-съдов риск.200,201,205-207 
Налице са доказателства, подкрепящи по-високата ефикас-
ност на АКЕИ в сравнение с блокерите на калциевите канали, 
когато началната терапия цели да предотврати или забави 
появата на микроалбуминурия при пациенти със захарен 
диабет и хипертония.208 Двойната блокада на РААС с АКЕИ 
и АРБ не е показала допълнителни ползи, както е показало 
проучванието ONgoing Telmisartan Alone и в комбинация с 
Ramipril Global Endpoint Trial (ONTARGET), и е била свързана 
с повече странични събития. В проучването Aliskiren Trial in 
Type 2 Diabetes Using Cardio-Renal Endpoints (ALTITUDE), до-
бавянето на Аliskiren към блокадата на РААС при пациенти 
със ЗДТ2 и висок риск за сърдечно-съдови или бъбречни ин-
циденти не е довело до намаляване на инцидентите и даже 
в някои случаи може да се окаже вредно.209,210 Тъй като па-
циентите със захарен диабет имат тенденция към нощна хи-
пертония, уместно е да се обмисли прием на хипотензивни 
медикаменти при лягане, в идеалния вариант след проведе-
но 24 часово амбулаторно мониториране на АН.

В последните десетилетия интензивно е бил обсъждан 
въпросът дали метаболитните ефекти на антихипертензив-
ните медикаменти имат значение за дългосрочната сърдеч-
но-съдова прогноза. Установено е, че бета-блокерите и тиа-
зидните диуретици са свързани с повишен риск от развитие 
на ЗДТ2 в сравнение с блокерите на калциевите канали или 
блокерите на РААС.211 Не е известно дали лечението с бета-
блокери и тиазидни или подобни на тиазидите диуретици 
при пациенти с установен ЗДТ2 има клинично съществени 
метаболитни странични ефекти. Наблюденията от UKPDS, че 
контролът върху хипергликемията, за разлика от ефектив-
ния контрол върху хипертонията, има малко относително 
влияние върху сърдечно-съдовата прогноза, показва, че 
негативните метаболитни ефекти са може би по-маловаж-
ни в сравнение с лечението на хипертонията при пациенти 
със захарен диабет, поне по отношение на макроваскулар-
ните усложнения. Tака, докато медикаментите с негативен 
метаболитен ефект, особено комбинацията от диуретик и 
бета-блокер, би трябвало да се избягва като първо средство 
при хипертоници с метаболитен синдром, то при пациенти 
с установен захарен диабет понижението на артериално-
то налягане изглежда по-важно от евентуалните леки про-
мени в метаболитния им статус. Скорошен мета-анализ е 
подчертал приоритетът на намаляването на артериалното 
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налягане при избора на класа медикаменти.212 При липса 
на съпътстващи сърдечни заболявания, бета-блокерите не 
са пръв избор при лечението на хипертонията.205,206 Aдек-
ватният контрол на артериалното налягане често налага 
комбинирана терапия с инхибитор на РААС и блокер на 
калциевите канали или диуретик. Проучването Избягва-
не на Сърдечно-съдови инциденти чрез Комбинирана Те-
рапия при пациенти със Систолна Хипертония (Avoiding 
Cardiovascular Events through Combination Therapy in Patients 
Living with Systolic Hypertension (ACCOMPLISH) е показало, 
че блокерът на калциевите канали Аmlodipine превъзхож-
да Нydrochlorothiazide при комбинирана терапия с АКЕИ.207 
При 6946 пациенти със захарен диабет броят на първични 
инциденти е бил 307 в групата, лекувана с Аmlodipine, и 383 
в групата, лекувана с Нydrochlorothiazide, като допълнение 
към Вenazepril (P = 0.003), въпреки сходното понижение на 
артериалното налягане в двете групи.

6.3.3 Заключение
Основната цел при лечението на хипертонията при паци-
енти със захарен диабет трябва да бъде понижаването на 
артериалното налягане до <140/85 mm Hg. За постигането 
й при повечето пациенти се налага комбинирана терапия. 
При пациенти с хипертония и нефропатия с настъпила про-
теинурия може да се обсъждат и по-ниски стойност на АН 
(САН<130 mm Hg), aко пациентът ги понася (виж Секция 8). 
Всички налични хипотензивно действащи медикаменти мо-
гат да се използват, но доказателствата силно подкрепят 
включването на инхибитор на РААС (AКЕИ/AРБ) при наличие 
на протеинурия. Трябва да се знае, че много от пациентите 
не достигат прицелните стойности на АН.213 Също си струва 
да се отбележи, че за разлика от съобщените при гликеми-
чен контрол и статини,155 при лечението на хипертонията 
няма остатъчен или паметов ефект.194 Като следствие на това 
е необходим продължителен контрол и мониториране, как-
то и промяна в медикацията при необходимост.

Тези главни изводи, отнасящи се до пациенти със захарен 
диабет и хипертония, съответстват на Преоценените Евро-
пейски Указания за Хипертония (Re-appraisal of the European 
Guidelines on Hypertension (2009)214 и на осъвременените 
Европейски Указания за хипертония (European Guidelines on 
Hypertension) от 2013 г.215

6.3.4 Празнини в познанието

•	 Последиците от комбинираната терапия с антихипер-
тензивни медикаменти при по-възрастни лица са слабо 
познати.

•	 Доказателствената база относно ефикасността или вре-
дата за настъпване на микроваскуларни усложнения от 
антихипертензивните лекарства, както самостоятелно, 
така и в комбинация, е слаба.

•	 Разбирането на ролята на втвърдяването на артериите в 
прогнозирането на сърдечно-съдовия риск при пациен-
ти със захарен диабет извън тази на обичайните рискови 
фактори е малко изучено.

•	 Oптималните стойности на артериалното налягане са не-
известни.

•	 От значение ли са метаболитните странични ефекти на 
бета-блокерите и диуретиците?

6.3.5 Препоръки за контрол на артериалното 
налягане при диабет

6.4. Дислипидемия
6.4.1 Патофизиология
При лица със ЗДТ1 и добър гликемичен контрол типът на 
дислипидемията се различава от този при ЗДТ2, защото при 
ЗДТ1 серумните триглицериди (ТГ) са нормални, а холесте-
ролът с висока плътност (HDL-C) е около горната граница на 
нормата или е леко повишен. Tова е свързано с инсулино-
терапията, която повишава активността на липопротеин 
липазата в мастната тъкан и скоростта на кръговрата на 
липопротеининте с много ниска плътност (VLDL). Все пак, 
качествените промени в липопротенините с ниска плътност 
(LDL) и липопротеините с висока плътност (HDL) могат да бъ-
дат потенциално атерогенни.

Цяла група отклонения в липидите и апопротеините съ-
пътстват ЗДТ2, засягащи всички класове на липопротеините 
(Таблица 9). Двата най-съществени компонента са умерено-
то повишение на ТГ на гладно и след храна и ниският HDL-C. 
Други характеристики включват повишаване на богатите на 
ТГ липопротеини (TRL), в които влизат хиломикроните и ос-
татъците от VLDL, малки плътни LDL частици.

ACE-I = ангиотензин конвертиращ ензимен инхибитор (АКЕИ); ARB = ан-
гиотензин рецепторен блокер (АРБ); ЗД = захарен диабет; РААС = ренин – 
ангиотензин – алдостерон система 
aКлас на препоръки.
bНиво на доказателственост.
cЛитературни данни в подкрепа на нивото на доказателственост.

Контрол на артериалното налягане при диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Контролът на артериалното 
налягане при пациенти със ЗД 
и хипертония се препоръчва 
за намаляване на риска от 
сърдечно-съдови инциденти.

I A 189–191,
193–195

Препоръчва се пациентът 
с хипертония и ЗД да бъде 
лекуван по индивидуализиран 
начин с прицелно артериално 
налягане <140/85 mmHg.

I A 191–193,
195

Препоръчва се комбинирана 
лекарствена терапия с оглед 
постигане на оптимален 
контрол на артериалното 
налягане.

I A 192–195,
205–207

Блокерите на РААС (ACE-I 
или ARB) се препоръчват за 
лечение на хипертония при 
ЗД, особено при наличие 
на протеинурия или 
микроалбуминурия.

I A 200,
205–207

При пациенти със захарен 
диабет трябва да се избягва 
употребата на два блокера 
на РААС.

III B 209, 210
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Те не са изолирани отклонения, а са метаболитно свър-
зани. Свръхобразуването на големи частици VLDL с увеличе-
на секреция както на ТГ, така и на Apo B 100 води до създа-
ване на малки плътни частици LDL и понижаване на HDL-C. 
Тъй като остатъците от VLDL и частиците LDL носят по една 
молекула Аро В 100, дислипидемията се характеризира с 
повишена концентрация на АроВ. Злокачествената същност 
на дислипидемията при ЗДТ2 не винаги се открива при ру-
тинното изследване на липидите, защото LDL-C остава в нор-
мални граници. Тя може да бъде по-добре охарактеризирана 
чрез HDL-C. Солидни доказателства показват, че дисбалан-
сът между хепаталния импорт и експорт на липиди води до 
натрупване на масти в черния дроб (неалкохолна черно-
дробна стеатоза). Увеличеното навлизане на свободни маст-
ни киселини (FFA) е за сметка на системния запас свободни 
мастни киселини и от de novo липогенезата в условията на 
инсулинова резистентност. Така концентрацията на масти 
в черния дроб и хепаталната инсулинова резистентност из-
глежда са водещи за свръхпродукцията на големи частици 
VLDL при пациенти със ЗДТ2.

Влошеният клирънс на VLDL частиците, свързан с пови-
шена концентрация на Аро С, допринася до по-тежка хипер-
тригицеридемия. Този двоен метаболитен дефект доприна-
ся до хипертриглицеридемия при лица със ЗДТ2. Скорошни 
данни предполагат, че част от прекомерното доставяне на 
липиди в черния дроб при наличие на затлъстяване може 
да се дължи на лош адаптивен отговор на мастната тъкан по 
отношение съхраняване на циркулиращите свободни маст-
ни киселини, което води до ектопично натрупване на масти 
и липотоксичността, което е в основата на дислипидемията 
при захарния диабет и инсулиновата резистентност.219

6.4.2 Eпидемиология
Обзорът Дейности в Европа, насочени към Вторична Превен-
ция чрез Интервенция за Намаляване на Инциденти (European 
Action on Secondary Prevention through Intervention to Reduce 
Events (EUROASPIRE III)220,221 съобщава, че цялостното раз-
пространение на високи ТГ и нисък HDL се е увеличило двой-
но в сравнение с данните от предходния EUROASPIRE II пора-
ди увеличаване на ЗДТ2 и затлъстяването. Обзор, осъществен 
върху 75  048 пациенти със ЗДТ2 от Националния Диабетен 
Регистър в Швеция (National Diabetes register in Sweden), съоб-
щава, че 49% oт пациентите не приемат липидио-понижаващи 
медикаменти. Петдесет и пет % от лекуваните са имали ТГ <1.7 

mmol/L и около две трети са били с нормален HDL-C.222 Данни 
от същия обзор са разкрили, че две трети от пациентите, по-
лучаващи липидо-понижаващи медикаменти, са постигнали 
LDL-C <2.5 mmol/L.223 Въпреки това, над 70% от пациентите 
с анамнеза за сърдечно-съдови заболявания са имали LDL-
C >1.8 mmol/L. За отбелязване е, че са били използвани уме-
рени дози различни статини, което означава, че в лечението 
съществува празнина и че е необходимо да се премине към 
интензифициране на терапията.

Дислипидемия и съдов риск при захарен диабет 
тип 2. Голямо количество данни, получени от механистич-
ни, генетични и мащабни обсервационни проучвания и таки-
ва тип случай-контрола показват, че съществува причинна 
връзка между повишението на богати на ТГ частици и тех-
ните остатъци, ниския HDL-C и сърдечно-съдовия риск.224,225 
Данни от проучвания със статини подсилват позицията, че 
ниският HDL е независим маркер за сърдечно-съдов риск, 
дори и при пациенти, при които нивото на LDL-C не е пови-
шено.226,227 Резултатите от студиите Лечение с Fenofibrate 
и Намаляване на Инцидентите при Диабет (Fenofibrate 
Intervention and Event Lowering in Diabetes (FIELD) и ACCORD 
показаха, че честотата на сърдечно-съдови инциденти е 
била значително по-висока при пациенти с дислипидемия 
(LDL-C 2.6 mmol/L (100 mg/dL), TG ≥2.3 mmol/L and HDL-
C≤0.88 mmol/L).228,229 В проучването FIELD230 изходните про-
менливи, които най-добре прогнозират сърдечно-съдови 
инциденти за период на проследяване от 5 години, са били 
липидните отношения (non-HDL/HDL-C и oбщ/HDL-C). Apo 
B – Apo A е свързано с прогнозата на сърдечно-съдовите за-
болявания, но това отношение не превъзхожда традицион-
ните липидни отношения. Oт единичните изходни липидни 
и липопротеинни концентрации, HDL-C, Apo A, non-HDL-C и 
Apo B, самостоятелно прогнозират сърдечно-съдовите ин-
циденти, въпреки че Аро А и Apo B нямат по-висока стой-
ност от HDL-C или non-HDL-C. Стойността на серумните ТГ за 
прогнозиране на сърдечно-съдови инциденти е намалена 
след корекция за HDL-C. Tези резултати са неочаквани, тъй 
като дислипидемията при захарния диабет представлява 
група от абнормно повишени Аро В и малки плътни LDL час-
тици. Tези данни, обаче, са в пълно съгласие с резултатите 
от Колаборативно проучване на Новопоявяващи се Рискови 
Фактори (Emerging Risk Factor Collaboration – ERFC),231 бази-
рано върху 68 изследвания, включващи 302  430 участници 
без анамнеза за сърдечно-съдови заболявания. В този ана-
лиз non-HDL-C и Apo B поотделно са имали сходна връзка с 
коронарната болест на сърцето, независимо от наличието на 
захарен диабет. В проучването ERFC се съобщава, че пови-
шаването с едно стандартно отклонение на нивата на HDL-C 
(0.38 mmol/L или 15 mg/dL) е било свързано с 22% намаление 
на риска от коронарна болест на сърцето. Отношенията на 
риска за non-HDL и HDL-C са били сходни с тези, наблюдава-
ни при Apo B и Apo A и non-HDL-C се е оказал най-доброто 
средство за оценка на риска, свързан с повишаването на бо-
гатите на ТГ протеини в клиничната практика. Приложение-
то на Apo B и Apo B – Apo A също се препоръчват като маркер 
за сърдечно-съдовия риск при пациенти със ЗДТ2.

6.4.3 Контрол на дислипидемията
Захарен диабет тип 2. Съществуват известни и потвърдени 
данни за механизма на действие и ефикасността на стати-
ните при превенцията на сърдечно-съдови инциденти при 
пациенти със ЗДТ2.232 Ползата от терапията със статини за 
понижаване на LDL-C и намаляването на сърдечно-съдовите 

Таблица 9: Характеристика на дислипидемията 
при захарен диабет тип 2

•	 Дислипидемията е главен рисков фактор за ССЗ.

•	 Дислипидемията представлява група от отклонения в ли-
пидите и апопротеините, включващи повишаване на ТГ на 
гладно и след храна, Apo B, малки плътни LDL частици, с ни-
ски HDL-C и Apo A.

•	 Увеличената обиколка на талията и повишените TG са лесен 
начин за разпознаване на лица с висок риск и метаболитен 
синдром.

Apo = aполипопротеин; ССЗ = сърдечно-съдово заболяване; HDL-C = ви-
соко плътен липопротеин холестерол; LDL= ниско плътен липопротеинn; 
TG = триглицериди; TRL = богат на триглицериди липопротеин
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инциденти е показана в подгрупа анализи на големи контро-
лирани рандомизирани проучвания.233 В мета-анализ върху 
14 рандомизирани контролирани проучвания, обхващащи 18 
686 пациенти със захарен диабет, средната продължителност 
на периода на проследяване е била 4.3 години с общо настъ-
пили 3247 големи съдови инциденти. Проучването съобщава 
за 9% намаление на общата смъртност и 21% намаление на го-
лемите съдови инциденти със сериозен изход за всеки нама-
лен mmol/L oт концентрацията на LDL-C (RR 0.79; 99% Cl 0.72 – 
0.87; P <0.0001), което е било сходно с това при пациентите без 
диабет. Величината на получените ползи е била свързана с 
абсолютното понижение на LDL-C, което потвърждава поло-
жителната взаимовръзка между LDL-C и сърдечно-съдовия 
риск, наблюдавано при LDL-C над 2.6 mmol/L.234

Резултатите от първите мета-анализи на сърдечно-съ-
довите инциденти при интензивна спрямо умерена терапия 
със статини показват 16% намаление на риска от коронарна 
смърт или инфаркт на миокарда.235 Данните от 10 рандоми-
зирани контролирани проучвания върху 41  778 пациенти, 
проследени за 2.5 години, показват че интензивната дози-
ровка на статини намалява комплексната крайна точка на 
коронарната aртериална болест с 10% (95% Cl 0.84  – 0.96; 
P <0.0001), но не намалява смъртността от сърдечно-съдови 
заболявания.232 В подгрупа на пациенти с остър коронален 
синдром интензивната терапия със статини е намалила об-
щата смъртност и смъртността от сърдечно-съдови заболя-
вания. Интензивното понижаване на LDL-C със статини има 
благоприятен ефект върху прогресията на атеромите при 
пациенти със или без захарен диабет.236

Интензифицирано понижаване на LDL-C може да се по-
стигне и с добавяне на Еzetimibe към статина, въпреки че все 
още липсват данни от рандомизирани контролирани проучва-
ния относно влиянието на тази комбинация върху прогнозата 
на сърдечно-съдовите заболявания. В момента се провежда 
проучването: Подобрено намаляване на Неблагоприятните 
Резултати: Международно Проучване върху Ефикасността 
на Vytonin (IMProved Reduction of Outcomes: Vytorin Efficacy 
International Trial (IMPROVE-IT: ClinicalTrials.gov: NCT00202878). 
Aнализ на групирани данни за безопасността, които срав-
няват профила на ефикасност и на безопасност на комбини-
раната терапия Еzetimibe/статин срещу монотерапията със 
статин при пациенти със и без захарен диабет (n = 21 794)237 
съобщава, че комбинанираната терапия осигурява по-голям 
ефект върху главните липидни стойности. Проучването върху 
Сърдечната и Бъбречна Протекция (Study of Heart and Renal 
Protection (SHARP) съобщава за 17% намаление на главните 
атеросклеротични инциденти при хронично бъбречно забо-
ляване, лекувано със Simvastatin плюс Еzetimibe спрямо пла-
цебо.238 В този контекст трябва да се подчертае, че въпреки че 
относителното намаляване на инцидентите изглежда сходно 
при пациентите със или без захарен диабет, абсолютният бла-
гоприятен ефект върху пациентите с диабет е по-голям пора-
ди техния утежнен рисков профил.

Захарен диабет тип 1. Анализът на проучването 
Cholesterol Treatment Trialists (CTT) е включил 1466 пациенти 
със ЗДТ1 на средна възраст 55 години, повечето от които са 
били с големи предишни сърдечно-съдови инциденти. Този 
анализ е показал намаление на риска от сърдечно-съдо-
ви инциденти (RR 0.79; 95% CI0.62 – 1.01), сходно с това при 
пациенти със ЗДТ2 и със стойност на Р 1.0 за интеракция, 
което потвърждава резултата въпреки граничната статисти-
ческа значимост в тази подгрупа.234 Трябва да се отбележи, 
че липсват данни за ефикасността на терапията със статини 

при по-млади пациенти със ЗДТ1. При лицата със ЗДТ1, те-
рапия със статини трябва да се обсъди при всеки индивиду-
ален случай за лица с висок сърдечно-съдов риск, без зна-
чение от концентрацията на LDL-C – например пациенти със 
ЗДТ1 и бъбречно увреждане.

Първична превенция. Колаборативното проучване вър-
ху Atorvastatin при Диабет (Collaborative Atorvastatin Diabetes 
Study (CARDS) e оценило ползите от статин при пациенти със 
ЗДТ2 и най-малко един от следните рискови фактори: хипер-
тония, тютюнопушене, ретинопатия или албуминурия.239 В 
проучването CARDS 2838 пациенти със ЗДТ2 са били рандо-
мизирани на Аtorvastatin 10 mg/дневно или на плацебо. На-
блюдението е било прекратено преждевременно поради 37% 
намаляване (95% CI -52 до -17; P = 0.0001) на първичната крайна 
точка (пръв остър коронарен инцидент). Проучването върху 
Сърдечната Протекция (Heart Protection Study (HPS) e обхва-
нало 2912 пациенти (основно със ЗДТ2) без предшестваща 
сърдечно-съдова болест. Simvastatin (40 mg/дневно) e нама-
лил комплексната първична крайна точка с 33% (P =  0.0003; 
95% Cl 17 – 46).240 В Англо-Скандинавското Проучване върху 
Изхода от Сърдечни Инциденти (Anglo-Scandinavian Cardiac 
Outcomes Trial (ASCOT)) в анализ на подгрупа от пациенти със 
захарен диабет без сърдечно-съдови заболявания, 10 mg 
Аtorvastatin е намалил честотата на големи сърдечно-съдови 
инциденти с 23% (95% Cl 0.61 – 0.98; P = 0.04).241

Безопасност на терапията със статини. Съобще-
ния от големи рандомизирани контролирани проучвания 
са показали, че статините са безопасни и добре понасяни.242 
Чeстотата на странични ефекти, с изключение на симптоми 
от мускулите, са редки. При повечето случаи миопатията или 
рабдомиолизата са били в следствие от лекарствени взаимо-
действия с по-висока от стандартната доза статин.243 Комби-
нацията между Gemfibrozil и статини трябва да се избягва по-
ради фармакокинетични взаимодействия, но няма проблеми 
с безопасността при терапия с Fenofibrate и статини.228,229

Мета-анализ, включващ 91 140 участници, е показал, че 
терапията със статини е била свързана с риск от развитие 
на ЗДТ2 (OR 1.09; 95% Cl 1.0 – 1.2; l2 = 11%), който се увеличава 
с напредването на възрастта.244 Тези данни означават поява 
на един случай на новооткрит ЗДТ2 при лечение на 255 па-
циента, в продължение на 4 години. За същия период стати-
ните биха предотвратили 5.4 сърдечно-съдовии инциденти 
за всеки намален mmol/L от концентрацията на LDL-C. Ме-
та-анализз върху пет проучвания на статини съобщава, че 
рискът от поява на захаренн диабет се увеличава при интен-
зивно лечение (Аtorvastatin или Simvastatin 800 mg дневно) 
(OR 1.12; 95% Cl 1.04 – 1.22; l2 = 0%), в сравнение с умерените 
дози (Simvastatin 20 mg или Рravastatin 40 mg).245 В групата на 
интензивно лечение са били наблюдавани два допълнител-
ни случая на захарен диабет на 1000 пациента, докато броят 
на сърдечно-съдови инциденти е бил с 6.5 случая по-малко. 
В последно време Управлението за Храни и Лекарства на 
САЩ (Food and Drug Administration (FDA) of the USA) одобри 
промените в етикетирането относно повишените стойно-
сти на кръвна захар и HbA1c за класа статини (www.fda.gov/
downloads/Drugs/ DrugSafety/UCM293474.pdf). FDA все още 
смята, че малкият риск от развитие на захарен диабет се 
превишава от редукцията на сърдечно-съдовите инциден-
ти.245,246 Допълнителна подкрепа за безопасността на стати-
ните идва от мета-анализ на 27 рандомизирани проучвания, 
които показват, че при лица с пет-годишен риск от големи 
съдови инциденти, рискът е спаднал с 10% за всеки намален 
1 mmol/L от концентрацията на LDL-C, като цяло е било по-
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стигнато абсолютно намаление на риска от големи съдови 
инциденти до 11 за 1000 за пет години, без увеличаване на 
рака или смъртността по други пречени. Този благоприятен 
ефект значително надхвърля известните досега рискове от 
терапията със статини.247

Остатъчен риск при лица на понижаваща LDL тера-
пия. Пациентите със ЗДТ2 с достигнати прицелни стойности 
на LDL-C остават с висок риск от сърдечно-съдови инци-
денти,224 и този остатъчен риск е свързан с много фактори, 
включващи повишени богати на ТГ протеини, нисък HDL-
холестерол и малки плътни LDL частици. Предполагало се 
е, че прицелване в повишени ТГ (>2.2 mmol/L) и/или нисък 
HDL-холестерол (<1.0 mmol/L) може да допринесе с допъл-
нителни ползи. В проучването FIELD терапията с Fenofibrate 
не е намалила първичната крайна точка (свързана с коро-
нарна артериална болест смъртност или нефатален инфаркт 
на миокарда), но общите сърдечно-съдови заболявания 
са били намалени от 14 дo 12.5% (HR 0.9; 95% Cl 0.80 – 0.99; 
P  =  0.035).228,248 В проучването ACCORD 5518 пациенти са 
били рандомизирани на Fenofibrate плюс Simvastatin (20  – 
40 mg дневно) или плацебо, без допълнителен ефект върху 
първичната крайна точка. В анализа на подгрупата на лица 
с ТГ >2.3 mmol/L (>204 mg/dL) и HDL-C<0.9 mmol/L (<34 mg/
dL), сърдечно-съдовият риск е бил намален с 31% при гру-
пата на Fenofibrate плюс Simvastatin (за взаимодействие 
между пациенти с този липиден профил спрямо такива без 
него P = 0.06).229 Анализ на подгрупа от лица с дислипидемия 
(ТГ >2.3 mmol/l и HDL-холестерол <0.9 mmol/L) в проучване-
то FIELD е показало 27% намаление на сърдечно-съдовия 
риск.228 И в двете проучвания FIELD и ACCORD, терапията с 
Fenofibrate e била свързана със значително намаление на ТГ 
(22%), докато повишаването на HDL-C е останало под очак-
ването (съответно +2% и +2.4%). Meта-анализите са потвър-
дили клиничните ползи от фибратите върху главните сър-
дечно-съдови инциденти, но не и върху сърдечно-съдовата 
смъртност.249,250 Tези ефекти, изглежда, са свързани с подо-
брение на ТГ.250

Стратегии за повишаване на високо-плътния ли-
попротеин холестерол. Нивата на HDL-холестерола са в 
обратна връзка със сърдечно-съдовата заболеваемост, което 
е показано в епидемиологични изследвания и в много про-
учвания върху статините.218 Ниските нива на HDL-холестерол 
са свързани с повишени стойности на ТГ и се срещат често 
при пациенти с метаболитен синдром и/или захарен диа-
бет. Прицелните ниски стойности на HDL-холестерол с оглед 
превенция на сърдечно-съдовите инциденти не се подкре-
пят от доказателства. В две наскоро докладвани рандоми-
зирани контролирани проучвания, инхибиторите на холес-
терилестер трансфериращия протеин (CETP) Тorcetrapib и 
Dalcetrapib,251,252 не са успели да намалят сърдечно-съдовите 
инциденти, въпреки 30 – 40% увеличение на HDL-холестеро-
ла. Едно от обясненията за тези находки може да бъде свърза-
но с абнормната функционална характеристика на HDL части-
ците. Ако това се окаже вярно, простото увеличаване на броя 
такива частици, без подобряване на тяхната функция, може да 
не промени сърдечно-съдовия риск.

Фармакологичните средства, с които може да се пови-
ши HDL-холестерола при пациенти със захарен диабет, за 
момента са ограничени. В това отношение Fenofibrate е с 
известната ефикасност, докато Niacin (N-ER) притежава по-
тенциални качества да повиши HDL-холестерола с 15 – 30%, 
и свързано с това повишаване на Apo A-1,224,253 покрай нама-
ляването на ТГ (до 35%), LDL-холестерол (около 20%) и Apo B 

и липопротеин a (Lp a) (около 30%). Въпреки че проучването 
е показало благоприятен ефект върху ангиографските по-
казатели и върху намаляването на площта на стената на ка-
ротидните артерии, оценена чрез Магнитен резонанс след 
едногодишна терапия,254 две скорошни клинични проучва-
ния не са потвърдили ползата на N-ER за сърдечно-съдова 
превенция. Проучването Атеротромботична интервенция 
при Метаболитен Синдром с Нисък HDL/Високи триглицери-
ди (Atherothrombosis Intervention in Metabolic Syndrome with 
Low HDL/High Triglycerides: Impact on Global Health Outcomes 
(AIM-HIGH) не е показало допълнителен благоприятен ефект 
на N-ER при пациенти с метаболитен синдром.255 Във Второ-
то Проучване върху Сърдечната Протекция при лечение на 
HDL за Намаляване на Съдовите Инциденти (Heart Protection 
Study 2 Treatment of HDL to Reduce the Incidence of Vascular 
Events (HPS-2 THRIVE) 25  673 пациенти с вече установена 
съдова болест са били рандомизирани на плацeбо или на 
N-ER/Laropiprant на фона на терапия със статин или статин/
Еzetimibe. Проучването е било спряно по-рано след среден 
период на проследяване от 3.9 години. През това време 
15.0% oт пациентите от контролната група и 14.5% от групата 
на N-ER/Laropiprant са достигнали първичната крайна точка, 
комплекс от коронарна смърт или не фатален инфаркт на 
миокарда, инсулт или коронарна реваскуларизация. Нещо 
повече, налице е бил значим абсолютен допълнителен риск 
от 3.7% от усложнения на захарния диабет и значителен до-
пълнителен риск от 1.8% от развитие на новопоявил се за-
харен диабет. В допълнение, лечението с N-ER е причинило 
1.4% по-висок риск от инфекции и 0.7% по-висок риск от 
кървене, включително и повишен риск от хеморагичен ин-
султ.256 На базата на тези резултати ЕМА е оттеглила пазар-
ния лиценз на N-ER/Laropiprant.

До тук промяната на начина на живот със спиране на тю-
тюнопушенето, увеличената физическа активност, намаля-
ването на телесното теглo и намаляването на консумацията 
на бързо резорбиращи се въглехидрати остава крайъгълен 
камък при терапията за повишаване на НDL.

При пациенти с високи ТГ(>5.4 mmol/L) препоръките за 
промяна на начина на живот (фокусирани върху намаляване 
на теглото и отказване от алкохола, ако употребата му е съ-
ществена) и подобреният гликемичен контрол са главните 
цели. Свързаните с ТГ рискове са острият панкреатит и поли-
невропатията. В групирани анализи на данните от рандоми-
зирани проучвания употребата на статини е била свързана с 
по-нисък риск от панкреатит при пациенти с нормални или 
леко повишени нива на ТГ. Фибратите не играят протективна 
роля и дори могат да повишат риска.257 Omega-3 мастните 
киселини (2–4 g/дневно) могат да се използват за намалява-
не на ТГ при лица, при които те са били повишени.258 Все пак 
засега няма доказателства, че тези хранителни добавки водят 
до сърдечно-съдови ползи при пациенти със захарен диабет.

6.4.4 Празнини в познанията

•	 Ролята на HDL частиците в регулацията на секрецията на 
Іnsulin от бета-клетките трябва да бъде изследвана до-
пълнително.

•	 Eфикасността и безопасността на медикаментите, увели-
чаващи или подобряващи частиците на HDL-холестерол 
са неясни.

•	 Относителната роля на функцията на HDL и плазмената 
концентрация на HDL върху патогенезата на сърдечно-
съдовите заболявания трябва да бъде изяснено.
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6.4.5 Препоръки за контрол на дислипидемията 
при пациенти с диабет

6.5. Функция на тромбоцитите
Активирането на тромбоцитите играе основна роля при 
започването и прогресирането на атеротромбозата.259 При 
много групи пациенти със захарен диабет ex vivo са показани 
патологичните отклонения при агрегацията на тромбоцити-
те,260 като е интерпретирана постпрандиалната и персисти-
ращата хипергликемия като основна детерминанта на in vivo 
активиране на тромбоцитите в ранните и късни фази на ес-
тественото развитие на захарния диабет тип 2.261,262

6.5.1 Aspirin
Aspirin инхибира Тhromboxane (TX) A2-зависимо активиране 
и агрегация на тромбоцитите чрез необратимо дезактиви-
ране на тромбоцитната циклооксигеназа 1 (COX-1).263 Не са 
били провеждани формални изследвания върху доза-зави-
симия и време-зависимия антитромбоцитен ефект при па-
циенти със ЗДТ2 и в момента Аspirin се препоръчва в доза 
75  – 162 mg еднократно дневно, тоест в същата дозировка 
както при пациенти без захарен диабет.263,264 Въпреки това, 
еднократното дневно приложение на Аspirin в ниска доза 
може да бъде свързано с непълно инхибиране на активност-
та на тромбоцитната COX-1 и зависимата от TXA2 тромбоцит-
на функция,265-267 вероятно поради увеличения кръговрат на 
тромбоцитите при захарен диабет.268 Доказателства, под-
крепящи това виждане, показват възможно благоприятния 
ефект от продължителната употреба на Аspirin два пъти 
дневно при пациенти със захарен диабет и сърдечно-съдо-
ви заболявания.268,269

Вторична превенция. Първият колаборативен преглед 
върху антитромбоцитното лечение (Antiplatelet Trialists’ 
Collaboration) е установил, че антитромбоцитната терапия 
(главно с Аspirin) е със сходна ефективност при пациенти с 
установено симптоматично сърдечно-съдово заболяване, 
без значение дали има наличен захарен диабет. Анализирани 
са били индивидуални данни за „сериозни съдови инциден-
ти“ (нефатални инфаркти на миокарда, нефатални инсулти 
или съдова смърт) между около 4500 пациенти в рандоми-
зираните проучвания и е било установено, че лечението с 
антитромбоцитни медикаменти води до пропорционалното 
им намаляване с около една четвърт.270 Следователно няма 
видима причина за различно лечение на пациентите със за-
харен диабет и сърдечно-съдови заболявания в сравнение с 
такива без диабет и ниската доза на Аspirin се препоръчва по 
еднакъв начин за активно лечение на исхемичните синдро-
ми и на тяхната вторична превенция.263

Първична превенция Аspirin в ниски дози се препо-
ръчва от няколко Северно американски организации за 
първична превенция на сърдечно-съдови инциденти при 
възрастни със захарен диабет.264,271 Въпреки това, преките 
доказателства за неговата ефикасност и безопасност липс-
ват или в най-добрия случай са противоречиви.272,273 Tака, в 
най-новите мета-анализи, които включват три проучвания, 
проведени специално върху пациенти със захарен диа-
бет, и шест други проучвания, при които тези пациенти са 
представлявали подгрупа в рамките на голяма популация, 
Аspirin е бил свързан с несигнификантно 9% намаление на 

CV = cърдечно-съдов; CVD = cърдечно-съдово заболяване; DM = захарен диабет; HDL-C = холестерал с високо плътен липопротеин; LDL-C = холестерол с 
ниско-плътен липопротеин; T1DM = захарен диабет тип 1, T2DM = захарен диабет тип 2.
aКлас на препоръките.
bНиво на доказателственост.
cРеференции, подкрепящи доказателствата.

Дислипидемия при диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Терапия със статини се препоръчва при пациенти със ЗДТ1 и ЗДТ2 с много висок риск (ако се съчетава 
с доказана CVD, тежка CKD или един или повече фактори за CV риск и увреда на прицелни органи) с цел 
достигане на LDL-Cf <1.8 mmol/L (<70 mg/dL) или най-малко ≥50% намаление на LDL-C, ако другата цел не може 
да бъде достигната.

I A
227, 
234, 
238

Терапията със статини се препоръчва при пациенти със ЗДТ2 и висок риск (без други рискови CV фактори и без 
увреда на прицелни органи) с цел достигане на LDL-C <2.5 mmol/L (<100 mg/dL). I A 227, 

234

Статините могат да бъдат обсъдени при пациенти със ЗДТ1 с висок сърдечно-съдов риск без значение от 
изходните концентрации на LDL-C IIb C -

При пациенти с много висок риск може да бъде обсъдена вторична цел non–HDL-холестерол<2.6 mmol/L 
(<100 mg/dL), а при пациенти с висок риск – <3.3 mmol/L (<130 mg/dL). IIb C -

Преди започване на комбинилана терапия с включване на Еzetimibe трябва да се обмисли интензифициране на 
терапията със статини. IIa C -

За предотвратяване на сърдечно-съдови инциденти не се препоръчва употребата на медикаменти, които 
повишават HDL – холестерол. III A

251, 
252, 
256
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риска от коронарни инциденти (RR 0.91; 95% CI 0.79 – 1.05) и 
несигнификантно намаляване на инсултите от 15% (RR 0.85; 
95% CI0.66 – 1.11).264 Трябва да се подчертае, че общият брой 
пациенти със захарен диабет, включени в тези девет проуч-
вания е бил 11 787 с 10 годишна екстраполирана честота на 
коронарни инциденти, с обхват от 2.5% до 33.5%. Тези резул-
тати се интерпретират като предполагащи, че Aspirin води 
до скромно намаляване на риска от сърдечно-съдови инци-
денти, но ограниченото количество данни не дава възмож-
ност за прецизна оценка на ефективността. В съответствие 
с тази несигурност антитромбоцитната терапия с Aspirin при 
възрастни с нисък сърдечно-съдов риск не се препоръчва 
от Пета Съвместна Работна Група на Европейското Карди-
ологично Дружество и други Дружества за Сърдечно-съдо-
ва Превенция в Клиничната Практика (Fifth Joint Task Force of 
the European Society of Cardiology and Other Societies on CVD 
Prevention in Clinical Practice).89

Отношението риск  – полза при Аspirin. На базата на 
данни от мета-анализ на шест проучвания върху превенци-
ята Аspirin е бил свързан с 55% увеличение от екстракрани-
ално кървене (най-често от стомашно-чревния тракт), както 
при лицата без (повечето) и със захарен диабет.274 В смисъла 
на балансиране на възможните ползи и рискове от Аspirin 
при първичната превенция, тези резултати вероятно пред-
ставляват най-добрия сценарий, като се изключат пациенти-
те с увеличен риск от гастро-интестинално кървене и като се 
има предвид, че по-възрастните хора не са били достатъчно 
представени.274 В същите анализи наличието на изходен за-
харен диабет е бил свързан с двукратно увеличени съдови 
инциденти, но и с 50% увеличен риск от големи екстракра-
ниални кървения по време на периода на проследяване.274

Както Указанията на Ендокринологичното Дружество 
за Клинична Практика (Endocrine Society Clinical Practice 
Guidelin), така и Научните Становища на ADA/AHA/ACCF пре-
поръчват употребата на Аspirin при възрастни със захарен 
диабет, когато 10-годишния риск от сърдечно-съдови инци-
денти е >10%.271,264 Все пак малко внимание е било обърнато 
на риска от кървене при пациентите. Докато годишният риск 
от сърдечно-съдови инциденти може да варира до 10 пъти 
при захарния диабет,264 годишният риск от кървене от гор-
ната част на стомашно-чревния тракт може да варира до 100 
пъти в общата популация в зависимост от възрастта и анам-
незата за язвена болест.263,275

6.5.2 Рецепторни блокери на P2Y12 
Clopidogrel e необратим блокер на рецептора P2Y12 на аде-
нозин дифосфат (АДФ) и представлява доказана алтерна-
тива за пациенти, които не понасят Аspirin или имат симп-
томатична периферно-съдова болест поради неговите 
широки показания, които са сходни с тези на Аspirin.276,277 
Нещо повече, Сlopidogrel (75 mg еднократно дневно) уп-
ражнява допълнителен кардио-протективен ефект, когато 
е комбиниран с ниска доза Аspirin (75 – 160 mg еднократно 
дневно) при пациенти с остър коронарен синдром и таки-
ва, които са подложени на перкутанна коронарна интер-
венция (PCI).276 Въпреки това от проучването Clopidogrel 
for High Atherothrombotic Risk and Ischaemic Stabilization, 
Management and Avoidance (CHARISMA) са получени данни, 
които показват, че Сlopidogrel, добавен към Аspirin, може да 
има влошаващ ефект върху пациенти с напреднала нефро-
патия.278 По-ефективни блокери на P2Y12 се явяват Рrasugrel 
и Тicagrelor, обратим P2Y12 блокер.276 В проучването ТRITON-
TIMI 38 Рrasugrel (60 mg натоварваща доза, последвана от 10 

mg дневно) е показал ясно превъзходство над Сlopidogrel 
(300 mg натоварваща доза, последвана от 75 mg дневно) 
при превенцията на рецидивиращи исхемични инциденти 
след остър коронарен синдром; все пак в общата кохорта 
тази полза е била свързана и с повишен риск от Тромболиза 
при Миокарден Инфаркт е криел (TIMI) значимо кървене.279 
В подпроучването върху пациенти със захарен диабет е 
наблюдавано сходно намаление на рецидивиращите исхе-
мични инциденти, но при кохортата на диабетици това не 
е било свързано с повече кървения.280 Ticagrelor (180 mg 
натоварваща доза, последвана от 90 mg два пъти дневно), 
също е бил по-ефективен от Сlopidogrel (300 – 600 mg нато-
варваща доза, последвана от 75 mg дневно) при намаляване 
на смъртността от сърдечно-съдови причини в продълже-
ние на 12 месеца в общата кохорта на пациенти след остър 
коронарен синдром281 и е намалил исхемичните инциденти 
при пациенти с диабет, без да увеличи кървенето.282 Важно 
е, че Тicagrelor се е оказал превъзхождащ Сlopidogrel при 
острите коронарни синдроми при пациенти с бъбречна не-
достатъчност.283 Засега няма убедителни данни за това дали 
Сlopidogrel или по-новите медикаменти са по-ефективни 
при пациенти без бъбречна недостатъчност. За употребата 
на тези препарати при РСІ виж Секция 7.2.

6.5.3 Празнини в познанието 

•	 Оптималното антиагрегантно лечение за първична пре-
венция на сърдечно-съдови заболявания при прациенти 
със захарен диабет не е установено.

6.5.4 Препоръки за антиагрегантна терапия 
при пациенти със захарен диабет

ACS = остър коронарен синдром; CVD = cърдечно-съдово заболяване;
DM = захарен диабет; PCI = перкутанна коронарна интервенция.
aКлас на препоръки.
bНиво на доказателственост.
cРеференции, подкрепящи доказателствата.

Aнтиагрегантна терапия при пациенти с диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Aнтиагрегантна терапия с 
Аspirin при пациенти с DM и 
нисък сърдечно-съдовриск не 
се препоръчва

III A 272–
274

Aнтиагрегантна терапия за пър-
вична превенция може да се 
обсъжда на индивидуална база 
при пациенти при пациенти с 
DM и висок риск.

IIb C -

Aspirin в доза 75–160 mg/дневно 
се препоръчва за вторична 
превенция при DM.

I A 270

Рецепторни блокери на P2Y12 
се препоръчват при пациенти с 
DM и ACS за 1 година при паци-
енти, претърпели PCI (продъл-
жителността зависи от типа на 
стента). При пациенти с PCI по 
повод ACS трябва да се предпо-
читат Рrasugrel или Тicagrelor.

I A

276, 
277, 
280, 
282, 
284

Clopidogrel се препоръчва като 
алтернативна антитромбоцитна 
терапия при непоносимост към 
Аspirin.

I B 280, 
285
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6.6. Mногофакторни подходи
6.6.1 Принципи на мултифакториалния контрол
Пациенти с нарушения в глюкозния метаболизъм се нуж-
даят от ранна оценка на риска с оглед отдиференциране 
на съпътствуващата патология и факторите, които утеж-
няват сърдечно-съдовия риск. Това включва оценка на: (І) 
рисковите фактори (навици и начин на живот, включващи 
тютюнопушене, хипертония и дислипидемия); (ІІ) микро- и 
макроваскуларни заболявания и вегетативна дисфункция 
(ІІІ) съпътствуващи заболявания (сърдечна недостатъчност 
и аритмии); (ІV) предизвикана от усилие миокардна исхемия 
при ВЕТ, стрес ехография или миокардна сцинтиграфия; (V) 
миокардна виталност и ЛК функция, оценени чрез Doppler 
ехокардиография и/или МРТ.286 Достоверността на стрес ЕКГ 
теста, стрес-ефокардиографията или миокардната сцинти-
графия е от особено значение при установяване на исхемия 
при пациенти със захарен диабет. Като замъгляващи факто-
ри могат да се явят високият праг на болката поради вегета-
тивната дисфункция, многосъдовото засягане при коронар-
ната болест, предшестващи отклонения в ЕКГ, периферната 
съдова болест и употребата на много медикаменти.

Общият риск за сърдечно-съдови усложнения е до голя-
ма степен свързан със синергични взаимодействия между 
инсулиновата резистентност, дисфункцията на бета-клетки-
те и последвалата от тях хипергликемия, към които се доба-
вят и останалите сърдечно-съдови рискови фактори. В съ-
ответствие с това, успешната превенция на риска зависи от 
разбирането, установяването и контролът върху всички про-
менливи рискови фактори, както може да се види в UKPDS.101 
Трябва да бъде отбелязано, че средствата за модифициране 
на риска следва да бъдат непрекъснато осъвременявани.287 
Допълнителна информация може да се получи в Секция 5.

Приложимостта на интезифицираното мултифакто-
риално лечение на пациенти със ЗДТ2 в общата практика е 
било проучено в изследването Аnglo-Danish-Dutch Study of 
Intensive Treatment in People With Screen Detected Diabetes 
in Primary Care (ADDITION).288 Честотата на поява на първия 
сърдечно-съдов инцидент е била 7.2% (13.5 на 1000 човеко-
години) в групата на интензивно лечение и 8.5% (15.9 на 1000 
човеко-години) в групата на рутинно лечение (HR 0.83; 95% 
CI 0.65 – 1.05), и честота на обща смъртносте била съответно 
6.2% (11.6 на 1000 човеко-години) и 6.7% (12.5 на 1000 чове-
когодини), (HR 0.91; 95% CI 0.69 – 1.21). Заключено е, че започ-
ването на ранно интензивно лечение при пациенти със ЗДТ2 
е свързано с малко, но незначимо намаление на появата на 
сърдечно-съдови инциденти и смърт.26,289 Като уговорка по 
отношение на проучването ADDITION се явява само леко 
подобрения контрол на важните сърдечно-съдове рискови 
фактори (HbA1c, концентрацията на холестерол и кръвното 
налягане) в групата на интезифицирано лечение. За разли-
ка от това, стойността на мултифакториалното лечение при 
пациенти със захарен диабет и установена микроалбумину-
рия е била представена от проучването STENO 2 , при което 
високоспециализирана и специално подбрана група от 160 
участници е била рандомизирана или на интензивно целе-
насочено лечение или на конвенционална терапия. Целите 
на интензивно лекуваната група са били HbA1c <6.5%, oбщ 
холестерол <4.5 mmol/L (175 mg/dL) и артериално налягане 
<130/80 mm Hg. Всички пациенти в тази група са получавали 
блокери на РААС и ниски дози Аspirin. Въпреки че терапев-
тичните цели не винаги са били постигани, общият контрол 
в групата на интензифицирано лечение е бил сравнително 
по-добър в сравнение с групата на рутинно лекуваните. Tова 

е довело до намаляване на микроваскуларните и макровас-
куларните инциденти до около 50% след 7.8 години период 
на проследяване. Целта е била най-успешно постигната по 
отношение холестерола, вероятно поради решаващата роля 
на статините в цялостната превантивна стратегия.290,291 От 
това следва, че целенасочената терапия се препоръчва и в 
двете групи. Tе са били проследени в продължение на 13 го-
дини след рандомизирането. За същото време пациентите, 
първоначално включени в интензивно лекуваната група, са 
имали абсолютно намаление на смъртността от 20%, а HR по 
отношение смъртността, сравнено с конвенционално леку-
ваната група, е бил 0.54 (95% CI 0.3 – 0.9; P <0.02). Абсолют-
ното намаление на риска от сърдечно-съдови инцидентни 
е било 29%. В допълнение, налице е било съществено на-
маление на диабетната нефропатия (относителен риск 0.4; 
95% CI 0.3 – 0.8; P <0.004) и на прогресията на ретинопатията 
(относителен риск 0.6; 95% CI 0.4 – 0.9; P = 0.01).156 В здравно-
икономически анализ, интензивното лечение се е оказало 
по-ефективно по отношение цената в сравнение с конвен-
ционалната терапия. Тъй като увеличените разходи при ин-
тензивното лечение са свързани с цената на медикаментите 
и проведените консултации, това лечение би трябвало да 
доминира (цената и животоспасяването чрез употреба на 
генеречни препарати).292

Данни от Европейското Изследване на Сърцето и Диабе-
та (Euro Heart Survey on Diabetes and the Heart) поддържат 
мултифакториалния подход като крайъгълен камък при ле-
чението на пациентите. Сред 1425 пациенти с известен ЗДТ2 
и коронарна артериална болест, 44% са получавали базира-
на на доказателства фармакологична терапия, определена 
като комбинация от Аspirin, бета-блокери, инхибитори на 
РААС и статини при липса на контраиндикации. Пациентите 
с тази лекарствена комбинация са имали съществено по-
малка обща смъртност (3.5 спрямо 7.7%; P = 0.001) и по-мал-
ко комбинирани сърдечно-съдови инциденти (11.6 спрямо 
14.7%; P = 0.05) след едногодишен период на проследяване, 
сравнено с пациенти, неполучаващи такава лекарствена 
комбинация.213 Коригираното HR за взаимодействието меж-
ду захарния диабет и лечението е разкрило, че приложение-
то на базираното на доказателство лечение на ЗДТ2 оказва 
независим протективен ефект (HR за смъртност: 0.4). Като 
пример за неадекватността на единичния лекарствен под-
ход към намаление на честотата на сърдечно-съдови забо-
лявания се явява проучване, при което са били рандомизи-
рани 37 участници с наднормено тегло или затлъстяване и 
инсулинова резистентност, без развит захарен диабет. Те са 
получавали Fenofibrate, Rosiglitazone или калорийно бедна 
диета.. Нито един от изпитваните терапевтични подходи не е 
успял да нормализира всичките или поне повечето от мета-
болитните нарушения (тегло, инсулинова чувствителност, ТГ, 
празмена глюкоза) при тези пациенти с повишен сърдечно-
съдов риск.293

Tерапевтичните цели са обобщени в Таблица 10.

6.6.2 Празнини в познанието

•	 Плейотропните ефекти от понижаващите глюкозата те-
рапии върху прогнозата на сърдечно-съдовите заболя-
вания не са напълно разбрани.
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6.6.3 Препоръки за контрол 
на мултифакториалния риск 
при диабет

7. Лечение на стабилна 
и нестабилна коронарна 
артериална болест 
при пациенти с диабет

7.1. Oптимално медикаментозно 
лечение при пациенти с хронична 
коронарна артериална болест 
и диабет

Захарният диабет се свързва с по-лоша прогноза при па-
циенти с остра и стабилна коронарна болест.294-296 Tова е 
видно при пациенти с новооткрит захарен диабет и НГТ,297 
и въпреки че абсолютният риск е по-висок при мъжете, 
пропорционалното му увеличение е по-голямо при жени-
те, при които кардиопротекцията изчезва при наличие на 
диабет.298 При всички пациенти с коронарна артериална 
болест (КАБ) без анамнеза за отклонения в глюкозния мета-
болизъм трябва да оцени гликемичния статус с оглед стра-
тификацията на риска. Повишени нива на HbA1c и на плаз-
мената глюкоза на гладно може да постановят диагнозата 
захарен диабет,299 но и нормалните стойности не изключ-
ват наличието на отклонения в метаболизма на глюкозата. 
Съответно и както е показано в Секция 3.3, най-подходя-
щият метод за скрининг е оралния глюко-толерансен тест 
(ОГТТ), който не трябва да бъде осъществен по-рано от 4-5 

CVD = cърдечно-съдово заболяване; DM = захарен диабет; HbA1c = гликиран хемоглобин; IGT = нарушен глюкозен толеранс; LDL = лиропротенини с ниска 
плътност; DM = захарен диабет тип 2itus.
aСтандарт на Diabetes Control and Complication Trial.

Таблица 10: Обобщени терапевтични цели за лечение на пациенти със захарен диабет  или нарушен глюкозен 
толеранс и коронарна артериална болест

Артериално налягане (mmHg)
при нефропатия

<140/85
систолно <130

Гликемичен контрол
HbA1c (%)a 

Общо <7.0 (53 mmol/mol)
На индивидуална основа <6.5–6.9% (48–52 mmol/mol)

Липиден профил mmol/l (mg/dL)
LDL-холестерол

Пациенти с много висок риск под 1.8 mmol/L (<70 mg/dL) или намален най-малко с 50%
Пациенти с висок риск под 2.5 mmol/L (<100mg/dL)

Тромбоцитно стабилизиране Пациенти със CVD и DM ASA 75–160 mg/дневно

Тютюнопушене
пасивно тютюнопушене

Задължително прекратяване 
без

Физическа активност Умерена до интензивна ≥150 min/седмично

Тегло Целта е стабилизиране на теглото при пациенти с наднормено тегло или затлъстяване 
и диабет чрез калориен баланс; намаляване на теглото при пациенти с НГТ с оглед 
предотвратяване на развитето на ЗДТ2

Диетични навици
Прием на мазнини (% oт енергията) 

Общо
Наситени
Moноненаситени мастни киселини
Прием на фибри чрез храненето

<35%
<10%
>10%
>40 g/дневно (или 20 g/1000 Kcal/дневно)

CVD = cърдечно-съдови заболявания; DM = захарен диабет; HbA1c = 
гликиран хемоглобин A1c; IGT = нарушен глюкозен толеранс; LDL = ли-
попротеин с ниска плътност; T2DM =захарен диабет тип 2.
aСтандарт на Diabetes Control and Complication Trial.

Контрол на мултифакториалния риск при диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Стратификацията на риска 
трябва да се счита като част 
от оценката на пациенти с DM 
и IGT.

IIa C -

Оценката на сърдечно-
съдовия риск се препоръчва 
при пациенти с DM и IGT като 
основа на мултифакториалния 
контрол.

I B 156, 
213

Tерапевтичните цели, както 
са изброени в Таблица 10, 
трябва да бъдат обсъдени при 
пациенти с DM и IGT със CVD.

IIa B 156, 
213
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дни след острия коронарен инцидент (остър инфаркт на 
миокарда или нестабилна ангина), за да се избягнат фалши-
во положителни резултати. 300,301

Болничната и дългосрочната смъртност след миокар-
ден инфаркт е намаляла, но прогнозата е все още лоша за 
пациенти със захарен диабет. Причините са отчасти не-
изяснени, освен по-голямата честота на усложненията в 
комбинация с липсата на подходяща базирана на доказа-
телства терапия.302,303

Тъй като много малко фармакологични проучвания са 
били директно насочени към пациентите със захарен диа-
бет, информацията относно ефикасността на лечението чес-
то се основава на анализи върху подгрупите от вече същест-
вуващите изследвания. Недостатък е фактът, че пациенти 
със захарен диабет изглеждат подходящи за проучване, но 
при тях диабетният фенотип не е добре определен. Нещо 
повече, пациенти със сърдечно-съдови заболявания често 
имат метаболитен синдром или недиагностициран захарен 
диабет. Имайки предвид тези ограничения, наличната ин-
формация предполага сходна ефикасност на контрола върху 
сърдечно-съдовия риск при пациенти със или без захарен 
диабет. Отчитайки по-високия риск от сърдечно-съдови 
инциденти, се оказва че абсолютната полза от контрола на 
рисковите фактори е сравнително по-голяма при пациенти-
те със захарен диабет и броят на нуждаещите се от лечение 
за избягване на сърдечно-съдови инциденти сред тази попу-
лация е по-малък.213

7.1.1 Бeтa-адренергични блокери
Както е отбелязано в настоящите Европейски указания за 
пациенти с КАБ, бета-блокерите се препоръчват за целия 
спектър на КАБ с различни нива на препоръка и различни 
нива на доказателственост.304-308 Бета-блокерите облек-
чават симптомите на миокардна исхемия (angina pectoris) 
при пациенти със стабилна КАБ и могат да доведат до бла-
гоприятни ефекти върху прогнозата, което се предпола-
га от ретроспективни анализи на плацебо-контролирани 
проучвания.305 Бета-блокерите са особено ефективни за 
подобряване на прогнозата при пациенти след преживян 
миокарден инфаркт и със захарен диабет, като намаляват 
вероятността за реинфаркт, внезапна смърт и камерни 
аритмии.309,310 Бета-блокерите може да имат отрицател-
ни метаболитни ефекти, като например увеличаване на 
инсулиновата резистентност и маскиране на хипоглике-
мични епизоди, като изглежда съществува разлика между 
съдонеразширяващите бета-1aнтагонисти (Мetoprolol и 
Аtenolol) и бета-блокери със съдоразширяващи свойства 
(ß/a-aдреноблокерите Сarvedilol и Labetalol и ß1-блокерът с 
модулирана синтеза на NO, Nebivolol), за които се смята, че 
са с по-добър профил по отношение метаболизма на глю-
козата.311 Като цяло, положителните ефекти на бета-бло-
кадата върху прогнозата превишават негативните ефекти 
върху метаболизма на глюкозата.

7.1.2 Блокери на ренин – ангиотензин – 
алдостерон системата

Лечението с АКЕИ или АРБ трябва да се започне по вре-
ме на хоспитализацията за остър коронарен инцидент и 
да бъде продължено след това при пациенти със захарен 
диабет и левокамерна фракция на изтласкване <40%, хи-
пертония или хронично бъбречно заболя.ване 304,306,307 и 
да бъде обсъдено при пациенти с инфаркт на миокардна 

със ST-eлевация. При пациенти със захарен диабет и ста-
билна КАБ също се препоръчва терапия с АКЕИ.305 Проуч-
ването Оценка на Превенцията на Сърдечните Инциденти 
(Heart Outcomes Prevention Evaluation (HOPE) е показало 
25% намаление на инфаркта на миокарда, инсултите или 
сърдечно-съдовата смъртност при пациенти с вече извест-
но съдово заболяване или захарен диабет, които са били 
рандомизирани на плацебо или Ramipril. Tази находка е 
била съвместима с тази при специфична група пациенти 
със захарен диабет.312 Наблюдавана е била пропорционал-
но сходна тенденция към благоприятен ефект в подгрупа 
от пациенти със захарен диабет в Европейско Проучване 
върху намаляването на сърдечните инциденти с Perindopril 
при стабилна КАБ (EUropean trial on Reduction Of cardiac 
events with Perindopril in stable coronary Artery disease 
(EUROPA), в която са били включени пациенти с нисък сър-
дечно-съдов риск.313 Проучването ONTARGET е сравнявало 
АКЕИ Ramipril и AРБ Telmisartan във високо-рискова група, 
подобно на тази в HOPE. При това сравнение се е оказало, 
че Тelmisartan се е оказал еднакво ефикасен с Ramipril по 
отношение изхода – комплекс от смърт поради сърдечно-
съдови причини, инфаркт на миокарда, инсулт или хоспи-
тализации поради сърдечна недостатъчност. Комбинация-
та от двата медикамента е увеличила страничните ефекти, 
без да увеличи ползите.210

7.1.3 Липидо-понижаващи медикаменти
Благоприятният ефект на статините е твърдо установен при 
пациенти с КАБ и захарен диабет. Подробностите относно 
липидо-понижаващата терапия са показани в Секция 6.4.

7.1.4 Нитрати и блокери на калциевите канали
Липсват доказателства за влияние на нитратите върху 
прогнозата, но те могат да бъдат използвани за облекчава-
не на симптомите.304,306,307 Блокерите на калциевите канала 
са ефикасни за облекчаване на симптомите на исхемия и 
Verapamil и Diltiazem могат да предотвратяват рeинфар-
ктите и смъртността.304-307 Tези медикаменти могат да бъ-
дат подходящи за дългосрочна употреба при пациенти 
без сърдечна недостатъчност като алтернатива на бета-
блокерите или когато бета-блокерите са по-неподходящи, 
например при обструктивна белодробна болест. Комбина-
цията на тези медикаменти с бета-блокерите трябва да се 
избягва поради риска от брадикардия, антриовентрику-
ларни проводни нарушения или влошаване на ЛК функция. 
Като алтернатива може да се използва дихидропиридинов 
блокер на калциевите канали като Аmlodipine, Felodipine 
или Nicardipine.

7.1.5 Ivabradine
Специфичният понижаващ сърдечната честота антиангино-
зен препарат Іvabradine инхибира If каналите – първично мо-
дулиране на спонтанната диастолна деполяризация в синусо-
вия възел. Ivabradine е показан при лечението на хронична 
стабилна стенокардия при пациенти с КАБ и контраиндика-
ции или непоносимост към бета-блокери или в комбинация 
с бета-блокери, когато пациентът има симптоми или когато 
сърдечната му честота е >70 у/мин., особено когато се съпът-
ствува и от ЛК дисфункция. Той може да се използва при под-
брани пациенти с остър коронарен синдром без ST eлевация 
в случаи на непоносимост към бета-блокерите или когато, 
въпреки максимално възможната дозировка на бета-бло-
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кера, не е постигнат оптимален контрол на сърдечната чес-
тота.305,306 Високата сърдечна честота е свързана с влошена 
прогноза при пациенти със захарен диабет DM314 и Іvabradine 
се явява ефективен за предотвратяване на ангинозни пристъ-
пи при такива пациенти без каквото и да е потенциално вред-
но влияние върху глюкозния металболизъм.315

7.1.6 Aнтиагрегантни и антитромботични 
медикаменти (виж още Секции 6.5 и 7.2)

При вторичната превенция антиагрегантното лечение под 
формата на Аspirin в ниски дози (75 – 160 mg) или Сlopidogrel 
(самостоятелно или в комбинация) намалява риска от ин-
султ, инфаркт на миокарда или съдова смърт, въпреки че 
благоприятните ефекти са по-малко изразени при пациенти 
със захарен диабет DM.316 При пациенти с остър коронарен 
синдром без ST-елевация рецепторните инхибитори на гли-
копротеин IIb/IIIa изглежда са особено ефективни при паци-
енти със захарен диабет, но това не е било потвърдено при 
настоящото проучване Early-ACSl.317

Други антиагрегантни медикаменти като тиенопи-
ридините (Тiclopidine, Сlopidogrel, Рrasugrel и Тicagrelor) 
намаляват риска от сърдечно-съдови инциденти, когато 
са добавени към Аspirin при пациенти с остър коронарен 
синдром.284,304,307 Честотата на сърдечно-съдова смърт, 
инфаркт на миокарда или инсулт намаляват от 11.4 до 
9.3% (RR 0.80; 95% CI 0.72 – 0.90) като този ефект е продъл-
жителен при пациентите със захарен диабет.282 В проуч-
ването Clopidogrel спрямо Aspirin при пациенти с Риск от 
Исхемични Инциденти (Clopidogrel vs Aspirin in Patients at 
Risk of Ischaemic Events (CAPRIE), включващо пациенти с 
настоящ исхемичен инсулт или инфаркт на миокарда или 
установена периферна артериална болест, тези със заха-
рен диабет са получили по-добра протекция от сериозни 
сърдечно-съдови инциденти от Сlopidogrel, отколкото от 
Аspirin. Годишната честота на инциденти при пациентите 
със захарен диабет е била 15.6% при рандомизираните на 
Сlopidogrel срещу 17.7% при тези на Аspirin, тоест абсолют-
ното намаление на риска е било 2.1% (P = 0.042), което от-
говаря на относително намаление на риска с 13% (RR 0.87; 
95% CI 0.77 – 0.88) и с по-малко хеморагични усложнения. 
В клиничен аспект абсолютният благоприятен ефект на 
Clopidogrel e бил засилен при пациенти със захарен диа-
бет поради общо по-големия брой инциденти.285 В анализ 
на подгрупите на проучването TRITON пациентите със заха-
рен диабет са проявили тенденция към по-голямо намале-
ние на исхемичните инциденти при Рrasugrel в сравнение с 
Сlopidogrel, без това да е било свързано с увеличаване на 
големите хеморагии.280 Важно е да се отбележи, че много 
проучвания не съобщават отделни данни за пациентите 
със захарен диабет и дадените за тях препоръки се базират 
на общите данни за пациенти със или без захарен диабет.318

7.1.7 Глюкозен контрол при остри коронарни 
синдроми

Повишените нива на плазмена глюкоза по време на ос-
тър коронарен синдром са свързани с по-лоша прогноза 
при пациентите със захарен диабет в сравнение с тези без 
диабет.319-323 Хипергликемията може да е свързана с неди-
агностицирани до момента нарушения в глюкозния мета-
болизъм, но може и да се дължи на повишените от стреса ка-
техоламинови нива, които водят до повишена концентрация 
на свободните мастни киселини, намалената секреция на ин-

сулин и повишена инсулинова резистентност и гликогеноли-
за,301 с отрицателен ефект върху миокардния метаболизъм 
и функция (за подробности виж Секция 4). За подобряване 
на прогнозата при пациенти с остър коронарен синдром са 
проучени две стратегии.

Meтаболитна модулация чрез вливане на глюкоза, 
инсулин и калий (GIK), без значение от наличието на за-
харен диабет или нивото на плазмената глюкоза, което се 
основава на презумпцията, че повишеното ниво на вътре-
клетъчния калий стабилизира кардиомиоцита и улеснява 
транспорта на глюкоза до клетките.324 Други потенциално 
благоприятни ефекти са намалената бета-oксидация на 
свободните мастни киселини, подобреното използване на 
глюкозата за набавяне на енергия и подобрените ендотел-
на функция и фибринолиза.301 Рандомизираните контроли-
рани проучвания не са успели да демонстрират благопри-
ятни ефекти върху смъртността и заболеваемостта, както е 
показано от Kloner и Nesto.324 Тази липса на ефект може би 
се дължи на повишената плазмена глюкоза вследствие ин-
фузията на GIK. Проучването Незабавно Метаболитно По-
добряване на Миокарда при Началното Оценяване и Лече-
ние при Спешни Състояния (Immediate Myocardial Metabolic 
Enhancement During Initial Assessment and Treatment in 
Emergency Care (IMMEDIATE) е рандомизирало пациенти 
средно 90 минути след началото на предполагаем остър 
коронарен синдром за извънболнично приложение на 
GIK или плацебо и е показало намаление на комплексната 
крайна точка, включваща сърдечен арест и вътреболнична 
смъртност, но е било без ефект върху прогресията на ост-
рия коронарен синдром до остър инфаркт на миокарда в 
рамките на 24 часа.325

Гликемичният контрол е бил тестван в рандоми-
зираните контролирани проучвания Диабет и Инфузии 
на Глюкоза и Insulin при Остър Инфаркт на Миокарда 
(’Diabetes and Insulin – Glucose Infusion in Acute Myocardial 
Infarction’ (DIGAMI)326,327 1 и 2 и ’Hyperglycaemia: Intensive 
Insulin Infusion in Infarction’ (HI-5).328 В първото проучване 
DIGAMI са били рандомизирани 620 пациенти със захарен 
диабет и остър миокарден инфаркт на ≥24-часова инфузия 
на инсулин и глюкоза, последвана от множествени дози на 
инсулин, или на рутинна хипогликемизираща терапия.326 
Смъртността след 3.4 години е била 33% в групата на Ин-
сулин и 44% (P = 0.011) в контролната група.329 DIGAMI 2 
неуспя да демонстрира прогностична полза. Най-правдо-
подобната причина за това несъответствие е, че в DIGAMI 
1326,330 HbA1c е намалял повече (1.5%) от изходно по-високо 
ниво при постъпването (9.1%), в сравнение с 0.5% от изхо-
ден 8.3% вDIGAMI 2.327 В допълнение, употребата на бета-
блокери, статини и реваскуларизацията са били по-екстен-
зивни в проучването DIGAMI 2.

Разликите в нивата на глюкозата между контролната гру-
па и групата на Іnsulin в проучването HI-5 е била малка и не е 
била отбелязано намаление на смъртността сред пациенти-
те, лекувани с Іnsulin.328 Сборни данни от три проучвания са 
потвърдили, че инфузиите с инсулин и глюкоза не намаляват 
смъртността при липса на гликемичен контрол при пациен-
тите с остър инфаркт на миокарда и захарен диабет (RR 1.07; 
95% CI 0.85 – 1.36; P = 0.547).331 Тъй като нито DIGAMI 2, нито 
HI-5 са постигнали разлика в гликемичния контрол между 
интензивно лекуваните и контролните групи, остава отво-
рен въпросът дали понижаването на глюкозата води до бла-
гоприятен ефект.



36 Препоръки на ESC/EASD

Проучването Сърце2D (Heart 2D) е сравнило ефекта на 
прандиалния (Іnsulin три пъти дневно преди хранене n = 557) 
спрямо базален гликемичен контрол (дълго действащ Іnsulin 
един или два пъти дневно; n = 558) върху сърдечно-съдови-
те инциденти при пациенти със ЗДТ2. Прицелните нива на 
глюкозата са били 7.5 mmol/L (135 mg/dL) след нахранване 
и 6.7 mmol/L (121 mg/dL) на гладно. Групата на базална тера-
пия е била с по-ниска стойност на глюкозата на гладно (7.0 
спрямо 8.1 mmol/l; P <0.001), но сходна среднодневна стой-
ност (7.7 спрямо7.3 mmol/l; P = 0.233) при сходни стойности 
на HbA1c. Проучването е било спряно след период на про-
следяване 963 дни поради липса на ефикасност.173

Проучвания върху няколко регистъра предполагат на-
личие на J- или U-видна взаимовръзка между плазмената 
глюкоза и прогнозата,320,322,323 и се прави извод, че както хи-
погликемията, така и хипергликемията са с неблагоприятна 
прогноза. Компенсаторните механизми, предизвикани от хо-
погликемията, като увеличеното отделяне на катехоламини, 
могат да увеличат миокардната исхемия или да предизвикат 
аритмии.332,333 Скорошни данни показват, че хипогликемич-
ните епизоди могат да идентифицират пациенти с по-висок 
риск поради други причини (сърдечна недостатъчност, бъ-
бречна дисфункция или недохранване) и че хипогликемията 
не се явява като независим рисков фактор, когато е кориги-
рана за тях.334,335

Обоснованото заключение от проучването 
DIGAMI 1326,330 е, че захарният диабет и острият инфаркт на 
миокарда се повлияват благоприятно от гликемичния кон-
трол, когато гликемията е значителна (>10 mmol/L или >180 
mg/dL). Приближение към нормогликемия с по-малко стро-
ги прицелни стойности при пациенти с тежки съпътству-
ващи заболявания е оправдана цел, но точните прицелни 
стойности не са определени. Инфузията с Insulin е най-ефи-
касният начин за постигане на бърз гликемичен контрол. 
Дългосрочният контрол върху гликемията е представен в 
Секция 6.2

7.1.8 Празнини в познанията 

•	 Ролята и оптималното ниво на гликемичния контрол за 
прогнозата на пациенти с остър коронарен синдром 
трябва да се доуточни.

•	 Възможно ли е да се намали големината на инфаркта с 
много ранна инфузия на GIK след началото на симптоми-
те на МИ? 

7.1.9 Препоръки за лечение на пациенти 
със стабилна и нестабилна коронарна 
артериална болест и диабет

7.2. Реваскуларизация
Четвърт от процедурите за миокардна реваскуларизация са 
осъществени при пациенти със захарен диабет. Реваскула-
ризацията при тези пациенти среща предизвикателството 
на по-разпространено атеросклеротично засягане на епи-

АСЕ-І инхибитор на ангиотензин конвертиращия ензим; ACS = остър 
коронарен синдром; ADP = aденозин дифосфат; ARB = aнгиотензинов ре-
цепторен блокер; CAD = коронарна артериална болест; CVD = сърдечно-
съдово заболяване; DM = захарен диабет.
aКлас на препоръките.
bНиво на доказателственост.
cРеференции, подкрепящи нивата на доказателственост.

Лечение на пациенти със стабилна и нестабилна 
коронарна артериална болест и диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Препоръчва се пациентите 
със CVD да бъдат изследвани 
за нарушения в глюкозния 
метаболизъм.

I A 294,
295

Приема се, че бета-блокерите 
намаляват смъртността и за-
болеваемостта при пациенти 
с DM и ACS.

IIa B 309,
310

ACE-I или ARBs са показани 
при пациенти с DM и CAD за 
намаляване на риска от сър-
дечно-съдови инциденти

I A
210,
312,
313

Терапията със статини е пока-
зана при пациенти с DM и CAD 
за намаляване на риска от 
сърдечно-съдови инциденти.

I A 227

Aspirin е показан при пациен-
ти с DM и CAD за намаляване 
на риска от сърдечно-съдови 
инциденти.

I A 274, 316

Тромбоцитен рецепторен ин-
хибитор P2Y12 се препоръчва 
при пациенти с DM и CAD като 
добавка към лечение с Aspirin. I A

280,
282,
284,
285,
304,
307

При пациенти с ACS трябва да 
се обмисли гликемичен кон-
трол с инсулин при пациенти 
със значителна хиперглике-
мия (>10 mmol/L или >180 mg/
dL) с адаптиране на прицелни-
те стойности към възможните 
съпътстващи заболявания

IIa C -

Гликемичният контрол, който 
може да бъде осъществен с 
различни хипогликемизира-
щи медикаменти трябва да 
бъде разгледан при пациенти 
с DM и ACS.

IIa B
326,
328,
330
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кардните съдове, по-голяма склонност към рестенози след 
PCI и оклузия на графта на v. saphena след аорто-коронарен 
байпас (АКБ) и непрекъсната прогресия на атеросклероза-
та, водеща до нови стенози.336 Всичко това води до по-ви-
сок риск, включващ дългосрочната смъртност в сравнение 
с пациенти без захарен диабет, без значение на типа рева-
скуларизация (Фигура 7).337 Доказателствата за ефекта на 
миокардната реваскуларизация при пациенти със захарен 
диабет са получени в изменящия се контекст на непрекъс-
натото развитие на PCI, AКБ и фармакологичното лечение, 
което затруднява адекватните сравнения.308,338

7.2.1 Миокардна реваскуларизация при стабилна 
и нестабилна коронарна артериална болест

Стабилна коронарна артериална болест. Проучва-
нето Изследване върху реваскуларизацията чрез Байпас 
и Ангиопластика при Захарен диабет (Bypass Angioplasty 
Revascularization Investigation 2 Diabetes (BARI 2D)339 е на-
правило рандомизирано сравняване на миокардната рева-
скуларизация с АКБ или РСІ спрямо оптимално медикамен-
тозно лечение при пациенти със захарен диабет, които са 
били преценени като подходящи за една от двете интервен-
ционални процедури. След като е била избрана най-подхо-
дящата интервенция, пациентите са били рандомизирани 
на оптимална медикаментозно лечение самостоятелно или 
в съчетание с реваскуларизационна процедура. След пет 
години не са били отбелязани съществени разлики по от-
ношение комбинираната крайна точка, включваща смърт, 
инфаркт на миокарда или инсулт между групата на меди-
каментозна терапия (12%) и тази с реваскуларизация (12%). 
Големи странични сърдечни или мозъчно съдови инциденти 
са се срещали много по-рядко при АКБ (78% без инциденти) 
отколкото при самостоятелната медикаментозна терапия 
(70%, P = 0.01), но не е имало разлика в преживяемостта (АКБ 
86%; медикаментозна терапия 84%; P = 0.33). При групата с 

PCI, съставена от пациенти с по-лека КАБ в сравнение с тези 
на АКБ, не е имало значителна разлика в сравнение с гру-
пата на медикаментозно лечение по отношение големите 
сърдечни или мозъчно-съдови инциденти и преживяемост-
та. По време на последвалия период на проследяване 38% 
от пациентите на медикаментозно лечение са претърпели 
поне една реваскуларизация поради наличие на симпто-
матика, докато от предварително реваскуларизираните па-
циенти 20% са имали повторна процедура. Това показва, че 
първоначалната консервативна стратегия е спестила около 
80% от интервенциите през следващите пет години. Като 
цяло, с изключение на някои по-специфични състояния като 
стеноза на лявата главна коронарна артерия ≥50%, стеноза 
на проксимална LAD или триклонова болест с нарушена ЛК 
функция, миокардната реваскуларизация при пациенти със 
захарен диабет не подобрява преживяемостта в сравне-
ние с медикаментозната терапия. Когато тези резултати се 
интерпретират в общата клинична практика, трябва да се 
има предвид фактът, че те са получени от подбрана попу-
лация пациенти. Не са били включвани пациенти, които са 
се нуждаели от незабавна реваскуларизация или са имали 
болест на главната лява коронарна артерия или креатинин 
>2.0  mg/ dL (>177 mmol/L), HbA1c >13.0%, сърдечна недоста-
тъчност III – IV функционален клас или са претърпели PCI или 
АКБ в последните 12 месеца.

Остри коронарни синдроми. При проучвания върху ле-
чение на остри коронарни синдроми без ST-елевация не са 
документирани взаимодействия между ефекта от миокард-
ната реваскуларизация и наличието на захарен диабет.340-342 
Ранната инвазивна стратегия е подобрила прогнозата на 
цялостната популация в тези проучвания,303,340,342 като про-
учването проучването Лечение на Ангина с Aggrastat и опре-
деляне на Стойността на Инвазивна или Консервативна Стра-
тегия – Тромболиза при Инфаркт на Миокарда (Treat angina 
with Aggrastat and determine Cost of Therapy with an Invasive 
or Conservative Strategy-Thrombolysis In Myocardial Infarction 
(TACTICS-TIMI 18) е показало по-благоприятен ефект при па-
циенти със захарен диабет.342 При пациенти с инфаркт на ми-
окарда със ST-елевация сборен анализ на индивидуалните 
данни на пациентите (n = 6315) от 19 рандомизирани контро-
лирани проучвания, сравняващи първичната РСІ с фибрино-
лиза, показват, че при пациенти със захарен диабет (n = 877; 
14%) лекувани чрез реперфузия, смъртността е била по-ви-
сока в сравнение с тази при пациенти без захарен диабет. 
Все пак, благоприятният ефект от първичната PCI, сравнен 
с този на фибринолизата, е бил сходен при пациентите със 
или без захарен диабет.343 Пациентите със захарен диабет са 
имали значително по-забавено начало на реперфузионната 
терапия и по-дълъг период на миокардна исхемия, вероятно 
поради атипичните симптоми, които са довели и до по-къс-
на реперфузия. Въпреки това намалението на 30-дневната 
смъртност при лекуваните с РСІе било най-изразено в тази 
група. Поради по-високия абсолютен риск, броят на нужда-
ещите се от лечение за спасяване на един живот за 30 дни е 
бил по-нисък при диабетиците (брой нуждаещи се от лече-
ние 17; 95% CI 11–28) отколкото при пациентите без диабет 
(брой нуждаещи се от лечение 48; 95% CI 37–60). Aнализ на 
подгрупата пациенти със захарен диабет, включени в проуч-
ването върху запушени артерии (Occluded Artery Trial (OAT) 
е потвърдил, че, както и при пациентите без диабет, ревас-
куларизацията на запушената свързана с инфаркта артерия, 
осъществена след 3–28 дни след инфаркта, не подобрява 
прогнозата.344

Фигура 7:1: Смъртност при пациенти с коронарен 
байпас или перкутанна коронарна интер-
венция по отношение диабетния статус, 
базиран на анализ на 10 рандомизирани 
проучвания.  
Препечатано от Hlatky et al.337

См
ър

тн
ос

т (
%

)

Години на проследяване

0 1 2 3 4 5 6 7 8
0

5

10

15

20

25

30

35 АКБ при не-диабетици
АКБ при диабетици
PCI при не-диабетици
PCI при диабетици



38 Препоръки на ESC/EASD

7.2.2 Вид на интервенцията: аорто-коронарен 
байпас спрямо перкутанна интервенция

Рандомизирани контролирани проучвания, сравняващи АКБ 
с РСІ, твърдо показват, че при пациенти със захарен диабет 
е налице по-висока честота на повторните реваскулариза-
ции след РСІ. Мета-анализ, основаващ се на индивидуални-
те данни от 10 рандомизирани контролирани проучвания 
(7812 пациенти) и cравняващи двата типа реваскуларизация, 
предполага ясно предимство на АКБ при пациенти със за-
харен диабет (Фигура 7:1).337 Пет-годишната смъртност след 
РСІ е била 20%, сравнена с 12% след АКБ (oтношение на ве-
роятностите 0.7; 95% CI 0.6  – 0.9), докато при пациенти без 
диабет не е установена разлика. В проучването Коронарна 
Артериална Реваскуларизация при Диабет (Coronary Artery 
Revascularization in Diabetes (CARDia)345 е направено специ-
фично сравнение на ефикасността и безопасността на РСІ и 
АКБ при пациенти със захарен диабет. Въвеждането в прак-
тиката на излъчващите медикамент стентове (DES) е съвпад-
нало по време с периода на включване, което е довело до 
едновременна смесена употреба на метални стентове (BMS) 
(31%) и DES (69%). След една година не е имало съществена 
разлика по отношение смъртността, инфаркта на миокар-
да и инсултите и е имало съществено по-висока честота на 
повторни реваскуларизации в групата с РСІ (2 спрямо. 12%, 
P < 0.001). Заключенията от проучването са били затруднени 
от ограничената големина на групата, включена в проучва-
нето (n = 510).

Литературните данни за сравнение между АКБ спрямо 
РСІ са донякъде объркани от систематичнагрешка в регис-
трите, развитието на DES и липсата на проспективни ран-
домизирани контролирани проучвания с изключение на 
проучването Оценка на Бъдеща Реваскуларизация при паци-
енти със Захарен диабет (Future REvascularization Evaluation 
in patients with Diabetes mellitus: Optimal management of 
Multivessel disease (FREEDOM). Tова заключение произлиза 
от факта, че наличната информация трябва да бъде взета от 
анализи на подгрупи на проучвания, в които броят на па-
циенти със захарен диабет не е голям. Като последица от 
увеличения брой повторни реваскуларизации, в проучва-
нето SYNTAX,346 осъществено след въвеждането на DES (из-
ползвани са били стентове, излъчващи Рaclitaxel), честотата 
на големи сърдечни или мозъчно-съдови инциденти след 
една година е бил два пъти по-голям в сравнение с АКБ. При 
специфицираните подгрупи със захарен диабет относител-
ният риск от повторна реваскуларизация е бил още по-го-
лям (RR 3.2; 95% CI 1.8–5.7; P < 0.001). При пациенти със за-
харен диабет и комплексни лезии, тоест висок скор според 
SYNergy between percutaneous coronary intervention with 
TAXus and cardiac surgery (SYNTAX), едногодишната смърт-
ност е била по-висока в групата със стентове, излъчващи 
Рaclitaxel (14% спрямо. 4%; P = 0.04).347 След пет годишен 
период на проследяване при сравнение между РСІ и АКБ 
честотата на големи сърдечни и мозъчно-съдови инци-
денти (МАССЕ) е била значително по-висока при пациенти 
със захарен диабет (PCI: 46.5% срещу AКБ: 29.0%; P < 0.001), 
както и рискът от повторна реваскуларизация (PCI: 35.3% 
срещу AКБ: 14.6%; P < 0.001). Не е имало разлика в компле-
кса обща смъртност/инсулт/миокарден инфаркт (PCI: 23.9% 
срещу AКБ: 19.1%; P = 0.26). Подобни резултати са били на-
блюдавани – но с малко по-редки инциденти – сред паци-
ентите без захарен диабет. Може да се направи извод, че 
въпреки че РСІ е потенциална възможност за лечение при 
пациенти с по-леки анатомични лезии, АКБ би трябвало да 

бъде средството на избор за реваскуларизация при паци-
енти с комплексни лезии, особено такива със съпътствуващ 
захарен диабет.348

За разлика, анализът на пациенти със захарен диа-
бет, включени в рандомизираното проучване и регистър 
Оценка на Ангина с Особено Тежка Оперативна Смъртност 
(Аngina With Extremely Serious Operative Mortality Evaluation 
(AWESOME) в което са участвали пациенти с висок риск за 
АКБ (предишен АКБ, настоящ миокарден инфаркт, ЛК фрак-
ция изтласкване под 30% или лечение с интра-аортна ба-
лонна помпа), не е показал значима разлика между ревас-
куларизационните методи по отношение на три-годишната 
смъртност.349 Данните, получени от настоящи регистри, 
подкрепят тезата за по-добра прогноза при пациенти със 
захарен диабет, лекувани с АКБ, в сравнение с DES, дори по 
отношение смъртността, за сметка на по-висока честота 
от инсулти.350 В анализ на 86 244 пациенти на възраст ≥65 
години, претърпели АКБ и 103 549 пациенти, претърпели 
РСІ между 2004 и 2008 г., четиригодишната преживяемост 
е била значително по-висока при тези след оперативната 
реваскуларизация, като това повишение на преживяемост-
та е било най-голямо при лекуваните с Іnsulin диабетици.351 
Проучването Реваскуларизация на непротектирана стено-
за на лява главна коронарна артерия: сравнение с перку-
танна (Revascularization for unprotected left main coronary 
artery stenosis: comparison of percutaneous (MAIN COMPARE) 
е изследвало дългосрочната прогноза на 1474 пациенти с 
непротектирана стеноза на лявата главна коронарна арте-
рия, лекувани чрез DES или АКБ. При групите с РСІ и АКБ 
е била установена сходна честота на комплексните крайни 
точки: смърт, миокарден инфаркт с Q-зъбец и инсулт; и зна-
чително по-висока честота на повторни реваскуларизации 
при групата на DES. Aнализът на подгрупа, сравняващ па-
циенти със (n = 507; 34%) и без захарен диабет след корек-
цията за ко-променливите не е разкрил значителни раз-
лики в прогнозата при наличие или отсъствие на захарен 
диабет.352 При обсервационното проучване върху реални 
пациенти в Шведския Регистър на Коронарна Ангиогра-
фия и Ангиопластика (Swedish Coronary Angiography and 
Angioplasty Registry), обхващащо 94 384 поредни импланта-
ции на стентове, РСІ с използване на нови генерации DES е 
било свързано с 23% по-ниска честота на смъртните случаи 
в сравнение със старите DES.353 Tези изводи са подкрепе-
ни от резултатите от мета-анализ върху 49 рандомизирани 
контролирани проучвания, включващи 50  844 пациенти и 
сравняващи различни медикамент-излъчващи стентове с 
метални стентове.354 Проучването FREEDOM е рандомизи-
рало 1900 пациенти  – повечето с триклонова болест  – на 
лечение с АКБ или с РСІ с имплантиране на стентове, излъч-
ващи Sirolimus или Рaclitaxel. По-новите генерации стенто-
ва са били използване след одобрението на FDA. На всички 
пациенти е било предписано препоръчваното за момента 
медикаментозно лечение за контрол на LDL-холестерола, 
систолното артериално налягане и HbA1c. Първичните ре-
зултати са отразявали комплекса крайни точки, включващ 
обща смъртност и нефатални инфаркти на миокарда или 
инсулти. След средно 3.8 години първичните крайни точки 
са настъпили по-често в групата на РСІ (P = 0.005), с пет-го-
дишна честота 26.6% в сравнение с 18.7% в групата на АКБ. 
Ползата от АКБ идва от разликите както в инфаркта на мио-
карда (P < 0.001), така и в смъртността (P = 0.049; Фигура 7:2).
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Прави се заключени, че АКБ превъзхожда РСІ при па-
циенти със захарен диабет и напреднала КАБ. Абсолютни-
те разлики в първичните крайни точки между РСІ и АКБ са 
били сходни при пациенти с нисък, среден и висок скор по 
SYNTAX. Като се има предвид голямото разнообразие на 
включените пациенти проучването, FREEDOM e отразило 
общата реална световна практика. Допълнителни анализи 
са показали, че АКБ е по-евтината стратегия в сравнение с 
РСІ.355,356 Може да се заключи, че преди избора на типа ин-
тервенция е задължителен разговорът с пациента, при кой-
то трябва да му бъде обяснена ползата от АКБ хирургията по 
отношение смъртността.308

7.2.3 Специфични аспекти на перкутанната и 
оперативната реваскуларизация 
при захарен диабет

Проучването DIABETES e показало 75% намаление на ревас-
куларизацията при пациенти със захарен диабет, лекувани 
със стентове, излъчващи Sirolimuss (7%), спрямо метални 
стенове (BMS) (31%).357 Това е било допълнително подкре-
пено от мета-анализ на 35 проучвания, сравняващи DES с 
BMS,358 който е показал сходна ефективност на стентовете, 
излъчващи Sirolimus и Рaclitaxel (отношение на вероятности 
0.29 за Sirolimus; 0.38 for Paclitaxel), като двойната антиагре-
гантна терапия след имплантирането на DES е продължи-
ла >6 месеца. Рискът от смърт при стентовете, излъчващи 
Sirolimus e бил над два пъти над този, свързан с BMS, както 
е било показано при осем проучвания, включващи двойна 
антиагрегантна терапия в продължение на по-малко от шест 
месеца. Обратно, в 27 проучвания с двойна антиагрегантна 
терапия за повече от шест месеца не е било установено уве-
личение на риска, свързано с приложение на DES. Aнализ на 
данните от Националните Динамични Регистри на Институ-
та за Сърце, Бели дробове и Кръв (National Heart, Lung and 
Blood Institute Dynamic Registry) е показал, че в сравнение 
с BMS, DES са били свързани с по-малко повторни реваску-

ларизации при лекуваните с Іnsulin и без Іnsulin пациенти с 
диабет.359 Накрая, втора генерация излъчващи Еverolimus 
стентове не са превъзхождали стентовете, излъчващи 
Рaclitaxel, по отношение на прицелните лезии в продълже-
ние на едногодишен период на проследяване, докато при 
пациенти със захарен диабет излъчващите Zotarolimus стен-
тове са били по-малко ефективни от стентовете, излъчващи 
Sirolimus.360,361

Aнтиагрегантната терапия при пациенти със захарен 
диабет, претърпели коронарна реваскуларизация по повод 
стабилна стенокардия или остри коронарни синдроми не се 
различава от тази при пациенти без диабет.317,362,363 Първона-
чални проучвания върху инхибиторите на гликопротеин IIb/
IIIa са показали взаимовръзка със захарния диабет, но това 
не е било потвърдено от наскоро проведеното проучване 
Intracoronary Stenting and Antithrombotic Regimen: Rapid Early 
Action for Coronary Treatment (ISAR-REACT 2), осъществено 
след навлизането в практиката на Clopidogrel.364 Prasugrel е 
по-ефикасен от Сlopidogrel за намаляване на крайните точки 
сърдечно-съдова смърт и инфаркт на миокарда или инсулт 
без допълнителни рискове от големи кръвоизливи. Подоб-
но на това Тicagrelor, сравнен с Сlopidogrel в проучването 
PLATelet inhibition and patient Out- comes (PLATO), e намалил 
исхемичните инциденти при пациенти с остър коронарен 
синдром без значение от наличието или липсата на захарен 
диабет, без увеличение на големите хеморагии.280,282

Пациенти със захарен диабет, които претърпяват АКБ, 
обикновено имат тежка КАБ и при тях се налага поставяне на 
много графтове. Липсват рандомизирани доказателства от-
носно употребата на един спрямо два вътрешни торакални 
артериални графтове (ITA) при болни със захарен диабет. Въ-
преки че обсервационни данни предполагат, че използване-
то на двустранни ITA графтове подобрява прогнозата без да 
наруши стерналната стабилност, тяхната употреба е все още 
дискутабилна поради повече инфекции на оперативните 
рани и медиастинити при пациентите със захарен диабет365 

Фигура 7:2: Оценка на първичните крайни точки и смърт чрез криви на Кaplan-Meier. A: честота на комплексната 
крайна точка от смърт, инфаркт на миокарда или инсулт и B: обща смъртност, настъпила до петата година 
след рандомизирането. Стойностите на Р са изчислени чрез log-rank тест на базата на всички данни от 
проследяването. Препечатано с разрешение от Farkouh et al.355.
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Скорошен мета-анализ е показал, че поставянето на ITA гра-
фтове чрез скелетонизация (без сателитни вени и фасции) 
намалява риска от инфектирани гръдни рани особено при 
пациенти със захарен диабет подложени на двустраннен 
графт от ІТА,366 въпреки че в тази насока не са провеждани 
рандомизирани проучвания. Едноцентрово нерандомизи-
рано проучване, сравняващо АКБ с двустранен графт от ІТА 
и РСІ при пациенти със захарен диабет, е съобщило за по-
добрена прогноза (липса на ангина или на повторна интер-
венция или на комплексни големи сърдечни инциденти) при 
групата с оперативна интервенция, но не и за подобрена 
преживяемост в продължение на шест години (86% за АКБ и 
81% за PCI).367 Накрая, повече от 50% от пациентите с умерен 
към лош гликемичен контрол след сърдечна операци, не са 
имали предоперативно диагностициран захарен диабет.368 

Tова може да доведе до неадекватен предоперативен глике-
мичен контрол, което се явява предиктор за вътреболнична 
смъртност и заболеваемост.

7.2.4 Mиокардна реваскуларизация 
и хипогликемизиращи терапии

Въпреки че хипогликемизиращите медикаменти могат да 
повлияят както безопасността на коронорната ангиография, 
така и ранната и късната прогноза на реваскуларизацията 
чрез РСІ или АКБ, само няколко проучвания са разглеждали 
взаимодействията им с миокардната реваскуларизация при 
захарен диабет.

Плазменият полуживот на Мetformin е 6.2 часа. Няма 
адекватна научна подкрепа на често срещаното спиране на 
Мetformin 24 дo 48 часа преди ангиография или РСІ поради 
риск от лактацидоза, последвано от възстановяване на ле-
чението 48 часа по-късно. По-скорошните препоръки са по-
малко ограничителни.308 По-добрият подход е не спирането 
на лечението с Мetformin при всички пациенти, а внимател-
ното проследяване на бъбречната функция за 48 часа след 
процедурата и в случай на влошаването й да се преустанови 
приеманетона медикамента до възстановяването на изход-
ните нива.

Обсервационни данни съобщават за безпокойство от-
носно употребата на сулфонилурейни препарати при па-
циенти, лекувани с първична РСІ по повод остър инфаркт 
на миокарда; те обаче не са били потвърдени от post hoc 
aнализ на проучването DIGAMI-2, въпреки че броят на паци-
енти претърпели първична РСІ в това проучване е бил ни-
сък.369 Aритмиите и исхемичните усложнения са били също 
по-редки при пациенти, приемали Gliclazide/Glimepiride.370 
Tиазолидиндионите са може би свързани с по-ниска често-
та на рестенозите след РСІ с BMS,371 но увеличават риска от 
сърдечна недостатъчност поради задръжка на течности от 
бъбрека. (виж също Секция 6.2.6).

Нито едно проучване не е доказало, че приложениетo на 
Іnsulin или GIK подобрява прогнозата след PCI при миокар-
ден инфаркт със ST елевация. Oбсервационни данни при 
пациенти, претърпели АКБ, предполагат, че чрез продължи-
телната интравенозна инфузия с Insulin може да се постиг-
не умерено строг гликемичен контрол (6.6 – 9.9 mmol/L или 
120  – 180 mg/dL), което е независим предиктор за по-ни-
ска смъртност и големи усложнения в сравнение с такива, 
наблюдавани при по-строг (<6.6 mmol/L или <120 mg/dL) 
или по-слаб (>9.9 mmol/L или >180 mg/dL) гликемичен кон-
трол.372 В проучването BARI 2D прогнозата е била сходна при 
пациенти, лекувани с повишаване на чувствителността към 
Іnsulin и такива, които са получавали Іnsulin за контролира-
не на кръвната глюкоза. В групата с АКБ назначаването на 
Іnsulin е било свързано с повече сърдечно-съдови инциден-
ти в сравнение с медикаментите, повишаващи чувствител-
ността към Іnsulin.339,373

7.2.5 Празнини в познанието

•	 Оптималният подход за лечение с Мetformin при пациен-
ти, които подлежат на PCI, е несигурен.

•	 Ролята на и оптималното ниво на гликемичния контрол 
за прогнозата по време и след миокардна реваскулари-
зация трябва да бъде допълнително установено.

BMS = метален стент; CABG = аорто-коронарен байпас (АКБ); CAD = коронарна артериална болест (КАБ); DES = излъчващ медикамент стент; DM = захарен 
диабет; LAD = лява предна десцендираща коронарна артерия; PCI = перкутанна коронарна интервенция; STEMI = миокарден инфаркт със ST елевация.
aКлас на препоръките; bНиво на доказателственост; cРеференции, подкрепящи доказателствата.

Коронарна реваскуларизация при пациенти с диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Oптималното медикаментозно лечение трябва да бъде обсъдено при пациенти със стабилна КАБ и диабет IIa B 339

AКБ се препоръчва при пациенти с диабет и многоклонова или комплексна (SYNTAX скор >22) КАБ за 
подобряване на преживяемостта и предотвратяване на големите сърдечно-съдови инциденти. I A

337, 339,
346, 350,
355, 374

При необходимост от реваскуларизация PCI за контрол върху симптомите може да бъде обсъдена като 
алтернатива на АКБ при пациенти със захарен диабет при по-неусложнена КАБ (SYNTAX скор ≤22) . IIb B 347, 349,

350

Първична РСІ се препоръчва пред фибринолизата при пациенти със захарен диабет и инфаркт на 
миокарда със ST елевация, ако осъществяването й е възможно във времевите ограниченияs. I B 343

При пациенти със захарен диабет, подложени на РСІ, DES се препоръчва вместо BMS за намаляване на 
риска при реваскулариризация на прицелната артерия. I A 351, 352

При пациенти, приемащи Мetformin, бъбречната функция трябва да бъде внимателно мониторирана след 
коронарната ангиография. I C -

Ако бъбречната функция се влоши при пациенти, приемащи Мetformin и претърпели коронарна 
ангиография /РСІ, се препоръчва спирането на медикамента за 48 часа или до възстановяването на 
бъбречната функция до изходните стойностиl.

I C -

7.2.6. Препоръки за коронарна реваскуларизация 
при пациенти със захарен диабет
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8. Сърдечна недостатъчност 
и диабет

Сърдечната недостатъчност и ЗДТ2 често се срещат съв-
местно, като всяко от двете заболявания влияе върху дру-
гото. Разпространението на рисковите фактори за сърдечна 
недостатъчност се срещат често при пациентите със заха-
рен диабет, като най-съществени са КАБ и артериалната 
хипертония. В допълнение, нарушената гликемия сама по 
себе си има неблагоприятен ефект върху миокарда. Това е 
довело до обособяването на отделна клинична единица, 
наречена диабетна кардиомиопатия, при която ранна про-
ява е диастолната дисфункция. Aнализ на 987 пациенти със 
сърдечна недостатъчност и съхранена ЛК фракция, включе-
ни в проучването Digitalis Investigation Group (DIG),375 e по-
казал, че ЗДТ2 е бил свързан със значително повишен риск 
от развитието на сърдечна недостатъчност като страничен 
резултат. Клиничният подход към кардиомиопатията включ-
ва ехокардиографска оценка на ЛК диастолна дисфункция, 
която може да се влоши по време на физическо натовар-
ване.376 Инсулиновата резистентност, която характеризира 
синдрома на сърдечна недостатъчност независимо от етио-
логията, вероятно се явява като важен фактор покрай пови-
шения риск от развитие на захарен диабет при пациентите 
със сърдечна недостатъчност. Въпреки убедителните данни, 
свързващи сърдечната недостатъчност и захарния диабет, 
оптималното лечение на тези съществуващи едновременно 
заболявания все още не е напълно базирано на доказател-
ства поради липсата на клинични проучвания, насочени към 
тези пациенти.

8.1. Разпространение и честота 
на сърдечната недостатъчност 
при захарен диабет тип 2 
и захарен диабет тип 2 
при сърдечна недостатъчност

Pазпространение и честота на сърдечната недоста-
тъчност при захарен диабет. Разпространението на 
сърдечната недостатъчност в общото население е 1 – 4% и 
0.3 – 0.5% от пациентите имат едновременно сърдечна не-
достатъчност и ЗДТ2. Проучвания върху пациенти със сър-
дечна недостатъчност показват разпространение на ЗДТ2 
при 12- 30% от тях, като това нараства с възрастта.377,378 
ЗДТ2 е главен независим рисков фактор за развитие на сър-
дечна недостатъчност. В проучването Framingham относи-
телният риск за сърдечна недостатъчност при пациенти 
със ЗДТ2 (възраст 45 – 74 години) е бил удвоен за мъжете и е 
бил до шест пъти по-висок при жените.379 Високата честота 
на сърдечна недостатъчност при пациенти със ЗДТ2 е била 
потвърдена и в Националния Обзор на Здравни и Хранител-
ни Изследвания (National Health and Nutrition Examination 
Survey), който е установил ЗДТ2 като независим рисков фак-
тор за развитие на сърдечна честота с отношение на риска 
от 1.85 (95% CI 1.51 – 2.28) при ЗДТ2, сравнен с пациенти без 
диабет.380 Boonman-de Winter et al.381, които са проучили 
581 холандски пациенти със ЗДТ2 (на възраст >60 години), 
съобщават, че 28% (95% CI 24  – 31%) са имали предвари-
телно неразпозната сърдечна недостатъчност; 5% са има-
ли подтисната ЛК фракция изтласкване и 23% са били със 

съхранена ЛК фракция изтласкване. Разпространението се 
повишава рязко с напредване на възрастта, като сърдечна-
та недостатъчност със запазена ЛК фракция изтласкване е 
била по-често срещана при жените в сравнение с мъжете. 
Левокамерна дисфункция е била диагностицирана при 26% 
(95% CI 22 – 29%), a 25% (95% CI 22 – 29%) са били с диастол-
на дисфункция. Tова подчертава важността на търсенето на 
клинични симптоми на подтисната миокардна фунция при 
пациентите със ЗДТ2.

Няколко клинични величини представляват независи-
ми фактори за развитие на сърдечна недостатъчност при 
ЗДТ2, включващи високият HbA1c, увеличен индекс на телес-
на маса, съпътстваща КАБ, ретинопатия, нефропатия и упо-
треба на Іnsulin. Също така в по-скорошни проучвания бъ-
бречните заболявания в терминален стадий, нефропатията, 
протеинурията, албуминурията, ретинопатията и продъл-
жителността на ЗДТ2 са свързани със сърдечната недоста-
тъчност и нейната прогресия.382

Pазпространеност и честота на захарния диабет 
при сърдечна недостатъчност. Разпространеността на 
захарния диабет сред общото население е 6  – 8%, но как-
то е показано от McDonald et al., е по-висока при хора със 
симптоматична сърдечна недостатъчност (12 – 30%), увели-
чаваща се до 40% от хоспитализираните пациенти.1,383 Все 
пак, болните със сърдечна недостатъчност са по-възраст-
ни в сравнение с цялата популация. Трябва да се отбеле-
жи, че в проучванията върху сърдечната недостатъчност 
разпространеността на захарния диабет е била по-ниска, 
което показва, че са били селектирани по-млади и по-мал-
ко боледуващи пациенти. Информацията относно честотата 
на захарен диабет при сърдечна недостатъчност е оскъдна, 
но появата на захарен диабет сред по-възрастни италианци 
за период от три години е била 29% в сравнение с 18% при 
контролни групи без сърдечна недостатъчност.384 Когато в 
проучването Reykjavik study (n = 7060) пациенти с две и пове-
че визити са били проследявани повече от 30 години, захар-
ният диабет и сърдечната недостатъчност не са се предсказ-
вали взаимно, въпреки че глюкозата на гладно и индексът на 
телесна маса са били съществени рискови фактори едновре-
менно за нарушения в глюкозния метаболизъм и за сърдеч-
на недостатъчност.385

Диабетна кардиомиопатия. Продължителната хи-
пергликемия може, дори и при липса на други рискови 
фактори като КАБ, клапна патология или хипертония, да 
въздейства върху миокардната тъкан и да увеличи риска 
от дисфункция. Намаляването на ЛК къмплаянс  – ранен 
симптом на диабетната кардиомиопатия  – може да се ус-
танови рано в развитието на захарния диабет.386 Честото 
едновременно наличие на артериална хипертония и заха-
рен диабет затруднява определянето на самостоятелния 
принос на нарушения глюкозен метаболизъм за диастолна-
та дисфункция. Патогенетичният механизъм включва нат-
рупване на продукти от напреднало гликиране, образува-
не на колаген и интерстициална фиброза, които водят до 
влошена калциева хомеостаза и влошено сигнализиране за 
Іnsulin (Виж Секция 4 за допълнителни подробности и ре-
ференции). Tези промени увеличават миокардната нераз-
тегливост и намаляват къмплаянса му.387,388 В съответствие 
с препоръките на ESC, ЛК диастолна дисфункция се опре-
деля чрез количествена оценка на ЛК диастолни качества с 
конвенционалните Doppler параметри на трансмитралния 
кръвоток и изобразяване на митралния пръстен с тъканен 
Doppler. Влошаването на диастолната функция е свързано с 
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прогресиращо увеличаване на налягането на ЛК пълнене, 
което от своя страна влияе върху трансмитралния кръво-
ток.389 Твърди се, но не е потвърдено чрез лонгитудинални 
проучвания, че след появата си миокардната дисфункция 
може да прогресира по време-зависим модел и да преми-
не в систолна дисфункция с всички класически белези на 
сърдечната недостатъчност. Поради честото съвместно 
съществуване на захарен диабет, артериална хипертония 
и КАБ все още се спори дали миокардната дисфункция се 
стартира от нарушенията в метаболизма на глюкозата или 
от синергичното действие на трите фактора. От клинична 
гледна точка предотвратяването на ЛК систолна дисфунк-
ция и последващата сърдечна недостатъчност се фокусира 
върху фармакологичното лечение на всички съпътствува-
щи заболявания. Това може да обясни защо педантичното 
понижаване на артериалното налягане се явява особено 
ефикасно при пациенти със захарен диабет.

8.2. Захарен диабет и сърдечна 
недостатъчност: 
заболеваемост и смъртност

Сърдечната недостатъчност е главната причина за хоспи-
тализиране на пациенти със ЗДТ2 в проучването Артери-
ална хипертония, Микроалбуминурия или Протеинурия, 
Сърдечно-съдови Инциденти и Ramipril (Hypertension, 
Microalbuminuria or Proteinuria, Cardiovascular Events and 
Ramipril (DIABHYCAR), което изследва хоспитализациите 
при пациенти със ЗДТ2 и албуминурия.382 Обратно, ЗДТ2 
увеличава риска от хоспитализации при пациенти със сър-
дечна недостатъчност в проучването BEta blocker STroke trial 
(BEST)390 (RR 1.16; 95% CI 1.02 – 1.32; P = 0.027). В проучването 
Metoprolol CR/XL Randomized Intervention Trial in Congestive 
Heart Failure (MERIT-HF),391 пациенти със сърдечна недоста-
тъчност и ЗДТ2 са имали едногодишна честота на хоспита-
лизации от 31% в сравнени с 24% при пациенти без захарен 
диабет.

В проучването DIABHYCAR комбинацията между сър-
дечна недостатъчност и ЗДТ2 е довела до 12 пъти по-висо-
ка годишна смъртност в сравнение с пациенти със ЗДТ2 без 
сърдечна недостатъчност (36% спрямо 3%).382 Проучвани-
ята BEST и Изследвания върху Левокамерна Дисфункция 
(Studies Of Left Ventricular Dysfunction (SOLVD) съобщтават, 
че ЗДТ2 е независим предиктор за смъртност, най-вече при 
сърдечна недостатъчност вследствие исхемична болест на 
сърцето.390,392 Също така, проучванията Датски Изледвания и 
Аритмии при Dofetilide (Danish Investigations and Arrhythmia 
ON Dofetilide (DIAMOND) и Candesartan при Оценка на Сар-
дечната Недостатъчност и Намаляване на Смъртността и 
Заболеваемостта (Сandesartan in Heart Failure Assessment 
of Reduction in Mortality and Morbidity (CHARM) заключават, 
че захарният диабет е независим предиктор за смъртността 
без значение от етиологията.393,394

8.3. Фармакологично лечение на 
сърдечната недостатъчност 
при захарен диабет тип 2

Tри неврохормонални антагонисти  – АКЕИ или АРБ, бета-
блокер и антагонисти на минералкортикоидните рецептори 
(MРA)  – cъставляват важните фармакологични средства за 

лечението на пациенти със систолна сърдечна недостатъч-
ност, включително и тези със захарен диабет. Te обикновено 
се комбинират с диуретик за облекчаване на застоя и могат 
да бъдат допълнени от Іvabradine.389

Aнгиотензин конвертиращ ензимни инхибитори 
и ангиотензин рецепторни блокери. AКEИ са показани 
при ЗДТ2 и сърдечна недостатъчност, тъй като те подобря-
ват симптоматиката и намаляват смъртността. Проучването 
SOLVD, използващо Еnalapril, е показало значимо намаление 
на смъртността при захарен диабет и сърдечна недостатъч-
ност.392 Намалението на риска от смърт при групи на висо-
ки спрямо ниски дози Lisinopril е било 14% при диабетици и 
6% при не-диабетици в проучването Оценка на Лечението 
с Lisinopril и Преживяемост (Assessment of Treatment with 
Lisinopril And Survival (ATLAS).395 В мета-нализ отношението 
на риска за смърт е било същото при групите, третирани съ-
ответно с АКЕИ и плацебо за пациенти със ЗДТ2 (n = 2398) и 
без ЗДТ2 (n = 10 188).396

Анализи на подгрупи от клинични проучвания показ-
ват, че благоприятните ефекти на АРБ са еднакви с тези на 
АКЕИ.397-400 Следователно, АРБ могат да се използват като 
алтернатива на АКЕИ в случаи на непоносимост към послед-
ните. АКЕИ и АРБ не трябва да се комбинират при пациенти 
с ЛК фракция изтласкване под 40%, които са със симптоми, 
въпреки оптималната терапия с АКЕИ и бета-блокер. Според 
указанията на ESC за сърдечна недостатъчност от 2012 г. на 
такива пациенти трябва да се даде МРА (виж по-долу), които 
водят до по-голямо намаление в заболеваемостта и смърт-
ността в сравнение с добавяне на АРБ.389

Когато АКЕИ и АРБ се прилагат при пациенти със захарен 
диабет е задължително проследяването на бъбречната функ-
ция и нивото на калия, защото често се появява нефропатия.

Бета-блокери. В допълнение към АКЕИ (или АРБ в слу-
чай на непоносимост), бета-блокер трябва да се назначава 
при пациенти с ЛК фракция изтласкване ≤40%. Например 
анализ на подгрупа към проучването MERIT-HF показва, че 
бета-блокерите намаляват смъртността и хоспитализациите 
и подобряват симптоматиката без съществена разлика меж-
ду пациентите със ЗДТ2 и такива без диабет.391 В допълне-
ние, два мета-анализа върху големи проучвания върху сър-
дечна недостатъчност показват, че отношението на риска по 
отношение смъртността при пациенти със захарен диабет, 
получаващи бета-блокер, е значително подобрена (0.84 сре-
щу. 0.72).396,401 Бетa-блокерите също намаляват хоспитализа-
циите по повод сърдечна недостатъчност, както при пациен-
ти със захарен диабет, така и без диабет.390,391,402,403 Въпреки 
това, пациенти със ЗДТ2 по-рядко се изписват от болница с 
назначена терапия с бета-блокер (OR 0.72; 95% CI 0.55 – 0.94) 
в сравнение с пациенти без диабет. Препоръчват се след-
ните бета-блокери при сърдечна недостатъчност и ЗДТ2: 
Мetoprolol succinate в бавно отделяща се форма (MERIT-
HF), Вisoprolol [Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study (CIBIS II)] 
и Сarvedilol [Carvedilol Prospective Randomized Cumulative 
Survival (COPERNICUS) и Carvedilol Or Metoprolol European 
Trial (COMET)].402,403,405,406

Нежелани ефекти на бета-блокерите при захарен диа-
бет и сърдечна недостатъчност:

a) Хипогликемия. Налице са доказателства, които показ-
ват, че бета-блокерите при захарен диабет променят 
контра-регулаторните отговори към хипогликемията 
с намалени тремор и палпитации, но с увеличено по-
тене.407 Продължителни епизоди на хипогликемия са 
описани при кардио-неселективните бета-блокери 
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(Рropranolol), но не и при бета-1-селективните препа-
рати или при Сarvedilol.408,409 По-възрастни пациенти 
със захарен диабет, лекувани с Іnsulin (n = 13 559), без 
сърдечна недостатъчност са подложени на повишен 
риск от тежки хипогликемиипри терапия с неселек-
тивни бета-блокери (RR 2.16; 95% CI 1.15– 4.02), но не и 
при лечение с бета -1-селективни препарати (RR 0.86; 
95% CI 0.36–1.33).410

b) Отрицателни метаболитни ефекти. При пациенти с 
артериална хипертония без сърдечна недостатъч-
ност различните бета-блокери могат да упражняват 
разнообразни ефекти върху гликемичните показате-
ли, намалявайки чувствителността към Іnsulin и уве-
личавайки риска от развитие на ЗДТ2.410 Изразените 
клинични благоприятни ефекти на бета-блокерите 
при пациенти със захарен диабет и сърдечна недос-
татъчност надхвърлят риска от хипогликемия или 
дислипидемия или от понижена чувствителност към 
Іnsulin.

Минералкортикоидни рацепторни антагонисти 
(МРА). МРА са показани в малки дози за намаляване на 
риска от хоспитализации или преждевременна смърт при 
всички пациенти с персистиращи симптоми [New York Heart 
Association (NYHA) функционален клас II – IV] и с ЛК фракция 
на изтласкване≤35%, въпреки терапията с АКЕИ (или АРБ в 
случаи на непоносимост) и бета-блокер.411 Благоприятни-
ят ефект на Spironolactone412 и Еplerenone413 върху смърт-
ността не показва различия при пациенти със или без ЗДТ2 
и налична сърдечна недостатъчност. Проследяването на 
бъбречната функция е задължителна при пациенти със за-
харен диабет поради увеличения риск от развитие на не-
фропатия.

Диуретици. Ефектът на диуретиците върху смъртност-
та и заболеваемостта не е проучен, но тези медикаменти са 
полезни за облекчаване на задуха и отоците при сърдечна 
недостатъчност с обременяване от течност, независимо от 
фракцията на изтласкване. Предпочитат се бримковите диу-
ретици, а не тиазидните, защото последните могат да прово-
кират хипергликемия.

Ivabradine. В мащабно рандомизирано, двойно сляпо и 
плацебо-контролирано проучване, включващо 6558 паци-
енти със сърдечна недостатъчност в синусов ритъм и сър-
дечна честота ≥70 у/мин. (3241 на Іvabradine; 30% със ЗДТ2), 
Іvabradine e показал значимо намаляване на комплексната 
крайна точка относно сърдечно-съдова смъртност и хоспи-
тализации по повод влошена сърдечна недостатъчност. Бла-
гоприятните ефекти са били сходни при пациенти със или 
без захарен диабет.414

8.4. Нефармакологично лечение 
на сърдечната недостатъчност 
при захарен диабет

Cърдечна ресинхронизираща терапия и имплантиру-
еми кардиовертери-дефибрилатори. Cърдечната ре-
синхронизираща терапия е препоръчана в Указанията за 
лечение на сърдечната недостатъчност и е доказано, че 
намалява смъртността при пациенти с функционален клас 
ІІІ  – ІV по NYHA и ЛК фракция изтласкване ≤35% въпреки 
оптималното медикаментозно лечение, в синусов ритъм и 
удължен QRS интервалn (≥120 – 130 ms).415 Въпреки липсата 
на анализ на подгрупите, няма основания да се смята, че 

ще има различие в ефекта от ресинхронизиращата терапия 
при пациенти със или без захарен диабет. Също така не е 
отчетен допълнителен благоприятен ефект от импланти-
руемите кардиовертeр-дефибрилатори при пациенти със 
ЗДТ2 и сърдечна недостатъчност спрямо пациенти без за-
харен диабет.416

Cърдечната трансплантация е възприет начин за 
лечение на терминална сърдечна недостатъчност. Нали-
чието на захарен диабет не е противопоказание, но трябва 
да се спазват строгите критерии за селекция. По-високата 
вероятност за мозъчно-съдови заболявания, понижена 
бъбречна функция и увеличен риск от инфекции трябва да 
бъдат съобразени и те могат да се окажат контраиндика-
ции за сърдечната трансплантация в по-голям процент при 
пациенти с диабет в сравнение с такива без.417 Захарният 
диабет е независим рисков фактор за намалената 10-го-
дишна преживяемост в мащабно регистрационно проуч-
ване върху пациенти (n = 22 385) с трансплантации между 
1987 и 1999.418

8.5. Хипогликемизираща терапия 
при пациенти със сърдечна 
недостатъчност

Влиянето на разнообразните хипогликемизиращи медика-
менти, използвани при пациентите със ЗДТ2 със сърдечна 
недостатъчност, е било систематично изследвано от Gitt et 
al.419 Tе са отбелязали, че единствените проучвани в рандо-
мизирани контролирани изследвания препарати са били ти-
азолидинедионите, докато доказателствата относно другите 
лекарства са се базирали върху анализи на подгрупи от ма-
щабни проучвания върху систолната сърдечна недостатъч-
ност, обсервационни изследвания или регистри.

Употребата на Мetformin, препоръчваното средство на 
пръв избор за понижавени на нивото на глюкозата, преди 
се е смятала за противопоказана при пациенти със сърдеч-
на недостатъчност поради риска от лактацидоза. Въпреки 
това е съобщено, че препаратът намалява смъртността, 
общата хоспитализация и е свързан с по-малко странични 
ефекти,420,421 като повишената честота на лактацидоза не е 
била потвърдена от проучване на Masoudi et al., които по-
казват, че 2.3% oт пациентите на Мetformin са развили ме-
таболитна ацидоза в сравнение с 2.6% от тези, нелекувани 
с Мetformin.422 В гнездово контролирано проучване, включ-
ващо пациенти с новооткрита сърдечна недостатъчност и 
захарен диабет, които са приемали или не са приемали хипо-
гликемизиращи препарати, употребата на Мetformin [кори-
гирано OR 0.65 (0.48–0.87)] или на Мetformin с или без други 
медикаменти [OR 0.72 (0.59–0.90)] е била свързана с по-ниска 
смъртност, докато другите хипогликемизиращи средства 
или Іnsulin са били неутрални.423

Препоръките за употреба на сулфонилурейните пре-
парати при сърдечна недостатъчност се базират на об-
сервационни данни. Не е открита взаимовръзка между 
сулфанилурейните препарати и смъртността от сърдечна 
недостатъчност в проучването UKPDS,152 но при голям брой 
пациенти, (n = 12 272) в база данните на Saskatchewan Health, 
смъртността (52% спрямо 33%) и хоспитализациите (85% 
спрямо 77%) са били по-високи сред пациентите, лекувани 
със сулфанилурейни медикаменти в сравнение с тези на 
Мetformin при среден период на проследяване 2.5 годи-
ни.424 Подобни разлики, показващи недостатъците на сул-
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фанилурейните препарати, не са били потвърдени от про-
учване на Medicare beneficiaries, като е заключено, че няма 
връзка между това лечение (HR 0.99; 95% CI 0.91 – 1.08) или 
Іnsulin (HR 0.96; 95% CI 0.88 – 1.05) и смъртността.422

Активиращите PPARγ тиазолидинедиони предизвик-
ват задръжка на Натрий и увеличават плазмения обем. Ре-
тенцията на течности може да провокира или да влоши 
сърдечната недостатъчност и да увеличи броя на хоспи-
тализациите.175,425,426 В обзора на Gitt et al.,419 се твърди, че 
тиазолидинедионите не трябва да се използват поради уве-
личена честота на инциденти при пациенти със ЗДТ2 и ус-
тановена сърдечна недостатъчност, както и на новопоявила 
се сърдечна недостатъчност. В съответствие с това този клас 
хипогликемизиращи препарати не трябва да се ползва при 
пациенти със сърдечна недостатъчност.

Липсва достатъчно информация относно влиянието на 
аналозите на GLP-1 или инхибиторите на DPP-4 при па-
циенти със сърдечна недостатъчност, въпреки че клинични-
те експерименти и ранните наблюдения nоказват благопри-
ятни ефекти върху функцията на миокарда.427

По отношение употребата на Іnsulin, ретроспективно 
кохортно проучване върху 16 417 пациенти със захарен ди-
абет и първична диагноза сърдечна недостатъчност не е ус-
тановило връзка между ползването на Іnsulin и смъртност-
та (HR 0.96; 95% CI 0.88 – 1.05), в сравнение с няколко други 
класове хипогликемизиращи препарати.422 В проучването 
ORIGIN пациенти с висок сърдечно-съдов риск плюс НГГ, НГТ 
или ЗДТ2 са получавали Іnsulin glargine или Стандартно лече-
ние, което главно е включвало терапия с Мetformin и сулфа-
нилурейни препарати. По време на период на проследяване 
от 6.2 години не е била установена разлика в хоспитализаци-
ите по повод сърдечна недостатъчност.168

8.6. Празнини в познанието
•	 Влиянието на хипогликемизиращите медикаменти, 

включващи Мetformin, аналози на GLP-1 и инхибитори 
на DPP-IV върху превенцията на сърдечната недостатъч-
ност е неизвестно.

8.7. Препоръки за лечение на сърдечна 
недостатъчност при диабет

ACE-I = инхибитор на ангиотензин-конвертиращия ензимr; ARB = aнги-
отензинов рецепторен блокер; LVEF = левокамерна фракция изтласк-
ване; MRA = антагонист на минералкортикоид; NYHA = New York Heart 
Association; T2DM = захарен диабет тип 2.
aКлас на препоръките.
bНиво на доказателственост.
cРеференции, подкрепящи доказателствата.

Лечение на сърдечна недостатъчност при диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

ACE-I се препоръчват като 
допълнение към бета-
блокерите при пациенти 
със систолна сърдечна 
недостатъчност и T2DM за 
намаляване на смъртността и 
хоспитализациите. 

I A 391,
394–396

При пациенти със систолна 
сърдечна недостатъчност и 
T2DM, които не понасят ACE-I 
поради странични ефекти, 
ARB могат да се използват 
като алтернатина на ACE-I.

I A 397–399

Бета-блокер се препоръчва 
като допълнение към 
ACE-I (или ARB, ако има 
непоносимост към ACE-I) 
при всички пациенти 
със систолна сърдечна 
недостатъчност и T2DM за 
намаляване на смъртността и 
хоспитализациите.

I A

391,
401–
403,

405, 406

MRA се препоръчват 
при всички пациенти с 
персистиращи симптоми 
(клас по NYHA II–IV) и 
LVEF ≤35% независимо от 
лечението с ACE-I (или ARB 
ако има непоносимост 
към АСE-I) и бета-блокер 
за намаляване на риска от 
хоспитализации поради 
сърдечна недостатъчност или 
преждевременна смърт.

I A 411–413

Добавяне на Іvabradine към 
ACE-I, бета-блокер и MRA 
може да се обсъжда при 
пациенти в синусов ритъм 
с T2DM и със сърдечна 
недостатъчност и LVEF <40%, 
които имат персистиращи 
симптоми (клас по NYHA 
II–IV) и сърдечна честота 
>70 уд./мин, независимо от 
оптималната толерирана доза 
бета-блокер в допълнение 
към ACE (или ARB) и MRA.

IIb B 414, 428

Tиазолиденедионите не 
трябва да се използват при 
пациенти със сърдечна 
недостатъчност и T2DM, 
защото задръжката на 
течности може да влоши 
или да провокира сърдечна 
недостатъчност.

III B 175, 425,
426
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9. Аритмия: 
предсърдно мъждене 
и внезапна сърдечна смърт

9.1. Захарен диабет 
и предсърдно мъждене

При хората с предсърдно мъждене (AF) има значително 
по-висок риск от инсулт и имат два пъти по-високо ниво на 
смъртност от CVD отколкото тези в синусов ритъм.429,430 За-
харният диабет се среща често при пациенти с предсърдно 
мъждене (AF). Териториални изследвания показват наличие-
то на DM при 13% от пациентите с AF.431 DM и AF имат общи 
продроми, като хипертония, атеросклероза и затлъстяване; 
въпреки това независимата роля на DM като рисков фактор 
за AF не е установена.

Дългосрочното проучване на Манитоба оценява харак-
терната за възрастта честота на предсърдно мъждене (AF) 
при 3983 мъже.432 Захарният диабет (DM) е значимо свързан 
с AF с относителен риск от 1,82 в едновариантен анализ. Въ-
преки това, в множествен модел връзката с DM е незначител-
на, което предполага, че повишеният риск може да се отнася 
за исхемична болест на сърцето, хипертония или сърдечна 
недостатъчност. В проучването Framingham Heart433 DM е 
значимо свързан с AF при двата пола, дори и след корекция 
за възрастта и други рискови фактори (или 1,4 за мъжете и 
1.6 за жените). При разработването на оценка на риска за 
AF, проучването Framingham Heart не включва DM като зна-
чителен предиктор на AF.434 В друго скорошно проучване, 
Nicholas в съавт., отчете, че DM е независим предиктор на AF 
само при жените.435 

Скорошно мултицентрово изследване включващо 11 140 
пациента със захарен диабет потвърди, че AF е относително 
често в T2DM и демонстрира, че когато T2DM и AF съществу-
ват едновременно, има значително по-висок риск от смърт-
ност по всички причини, сърдечно-съдова смърт, инсулт и 
сърдечна недостатъчност.436 Тези констатации показват, че 
AF идентифицира пациенти с DM, които е вероятно да по-
лучат по-големи ползи от активното управление на всички 
сърдечно-съдови рискови фактори. Тъй като AF е асимпто-
матично или само леко симптоматично в значителна част от 
пациентите (около 30%), скрининг за AF може да се препоръ-
ча в избрани групи пациенти с T2DM с всякакво подозрение 
за пароксизмално или постоянно AF чрез палпация на пулса, 
рутинна 12-канална електрокардиограма (ЕКГ), или Холтер 
запис.

Диабет и риска от инсулт при предсърдно мъждене. 
Две скорошни обзорни статии разглеждат научно-експери-
ментални доказателства за рисковите фактори за инсулт при 
AF и заключват, че предходен инсулт/TIA/тромбоемболия 
възрастта, хипертонията, DM и структурни сърдечни забо-
лявания са важни рискови фактори.437,438

Диабет и схеми за стратификация на риска от 
инсулт. Най-простата схема е индексът на риск CHADS2 
[сърдечна недостатъчност, хипертония, възраст, DM, ин-
султ (удвоен)]. Насоките на Ръководството на Европейско-
то дружество по кардиология (ESC) за 2010 г. за поведение 
при AF, актуализирани през 2012 г., предложиха нова схема. 
Използването на „нисък“, „среден“ и „висок“ риск е отново 
подчертано, признавайки, че рискът е континуум.439,440 Но-
вата схема се изразява с акроним CHA2DS2-VASc [сърдечна 

недостатъчност, хипертония, възраст ≥ 75 (удвоен), DM, ин-
султ (удвоен)-съдова болест, 65-74 годишна възраст и полова 
категория (жени)]. Тя се основава на система от точки, в коя-
то две точки са обозначени за анамнеза за инсулт или TIA, 
или възраст ≥75 години и една точка за други променливи. 
Сърдечната недостатъчност се определя или като клинична 
сърдечна недостатъчност или LV систолна дисфункция (EF, 
40%) и съдово заболяване като история на MI, комплексна 
аортна плака, или периферна артериална болест (PAD).

Антитромботична терапия при пациенти с диа-
бет. Мета-анализ на 16 РКП при 9874 пациенти е извършен 
за характеризиране на ефикасността на антикоагуланти и 
антитромбоцитни средства за предотвратяване на инсулт 
при AF.441 Оралната антикоагулация е ефективна за първич-
на и вторична превенция на инсулт при проучвания, включ-
ващи 2900 пациенти, с общо намаление от 62% на относи-
телния риск (95% CI 48-72). Абсолютното намаление на риска 
е 2,7% годишно за първична превенция, и 8,4% годишно за 
вторична превенция. Големите екстракраниални кръвоиз-
ливи се увеличават с 0,3% годишно при антикоагулантна те-
рапия. Аспиринът намалява риска от инсулт едва 22% с (95% 
CI 2-38), с намаляване на абсолютния риск с 1,5% на година 
за първична превенция и с 2.5% годишно за вторична пре-
венция. В пет проучвания при 2837 пациенти, сравняващи 
антикоагулантна терапия с антиагреганти, варфаринът е по-
ефективен от аспирина, с RRR 36% (95% CI 14-52). Тези отго-
вори са наблюдавани както при перманентното, така и при 
пароксизмалното предсърдно мъждене (AF).

С подкрепата на резултатите от няколко проучвания и 
обновенoто през 2010 г. и през 2012 г. Ръководство на ESC 
за лечение на AF,439,440 орален антикоагулант с антагонисти 
на витамин К (VKAs) – или един от новите орални антикоа-
гуланти (NOAC; за повече подробности виж по-долу)  – се 
препоръчва при пациенти с предсърдно мъждене. Изборът 
на антитромботична терапия трябва да се основава на абсо-
лютния риск от инсулт/тромбоемболия и кървене и нетната 
клинична полза за даден пациент. Само аспирин не се препо-
ръчва за превенция на тромбоемболични заболявания при 
пациенти с DM и AF, но при пациенти, които нямат възмож-
ност или не желаят да използват VKAs или NOAC, комбина-
цията от аспирин и клопидогрел може да се използва.442 VKA 
или NOAC могат да се използват, ако има един или повече ри-
скови фактори за инсулт, при условие че няма противопока-
зания след внимателна оценка на риска – съотношението на 
ползите и оценката на ценностите и предпочитания на паци-
ента.439, 440 Може да се заключи, че VKA или NOAC трябва да 
се използват при всички пациенти с AF и DM, освен ако няма 
противопоказания и ако пациентът е съгласен да го използ-
ва. При лечение с VKA, международно нормализирано отно-
шение (INR) от 2.0-3.0 е оптималният диапазон за превенция 
на инсулт и системна емболия при пациенти с DM. По-нисък 
терапевтичен прозорец на INR (1.8-2.5) е предложен за въз-
растните хора, но това не се основава на доказателства.

При ACTIVE W варфаринът превъзхожда клопидогрела 
плюс аспирина (RRR 0.40; 95% CI 18-56), без разлика в нивата 
на кървене.442 При ACTIVE A се установи, че големи съдови 
събития са намалени при пациенти, приемащи аспирин плюс 
клопидогрел, в сравнение с монотерапия с аспирин (RR 0.89; 
95% CI 0.81 – 0.98; P = 0.01).443 Така, аспирин-плюс-клопидо-
грел терапия може да се счита като временна мярка, ако VKA 
е неподходящ, но не като алтернатива при пациенти с висок 
риск от кървене. Комбинации от VKA с антитромбоцитна 
терапия не предлагат допълнителни благоприятни ефекти 
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върху исхемичния инсулт или съдови инциденти и водят до 
повече случаи на кървене,439 и те трябва да се избягват.

Разработени са два нови класа антикоагуланти: орал-
ни директни инхибитори на тромбина (напр. дабигатран 
етексилат) и орални инхибитори на фактор Ха (напр. рива-
роксабан, апиксабан, едоксибан, бетриксабан). В рандомизи-
раното изследване за оценяване на дългосрочна антикоагу-
лантна терапия с дабигатран етексилат (RE-LY – Randomized 
Evaluation of Long-term anticoagulant therapY)444 110 мг да-
бигатран два пъти дневно е не по-лош в сравнение с VKA за 
превенция на инсулт и системна емболия, с по-ниски нива 
на основното кървене. Дабигатран 150 мг два пъти на ден 
се свързва с по-ниски нива на инсулт и системен емболи-
зъм с подобна честота на големи кръвоизливи, в сравнение 
с терапия с VKA. Изследването Апиксабан срещу ацетилса-
лицилова киселина за превенция от инсулт (AVERROES) бе 
преустановено в ранен стадий, поради ясни доказателства 
за намаляване на инсулта и системния емболизъм с апикса-
бан 5 мг два пъти дневно, в сравнение с аспирин 81-324 мг 
веднъж дневно.445 Едно скорошно проучване „Апиксабан за 
намаляване на инсулта и другите тромбоемболични инци-
денти при предсърдно мъждене“ (ARISTOTLE), сравняващо 
варфарин с апиксабан при пациенти с предсърдно мъждене 
със средна CHADS2 стойност от 2.1, показа, че 5 мг апикса-
бан два пъти дневно превъзхожда варфарин в превенцията 
от инсулт или системен емболизъм, предизвиква по-малко 
кървене и води до по-ниска смъртност.446 Двадесет и четири 
процента от пациентите са имали DM. Проучването „Рива-
роксабан веднъж дневно, перорален директен инхибатор на 
фактор Ха в сравнение с витамин K-антагонисти за превен-
ция от инсулт и емболия, проучване при предсърдно мъжде-
не“ (’Rivaroxaban Once Daily Oral Direct Factor Xa Inhibition 
Compared with Vitamin K Antagonism for Prevention of Stroke 
and Embolism Trial in Atrial Fibrillation‘) (ROCKET), сравняващo 
варфаринa с ривароксабанa показа неинфериорност на ри-
вароксабан над варфарин в предотвратяване на инсулт или 
системен емболизъм или масивно кървене между пациенти 
с AF с относително висок CHADS2 резултат (средна стойност 
3.5).447 Тези нови лекарства имат потенциал да се използват 
като алтернатива на варфарина, особено при пациенти с не-
поносимост към или неподходящи за VKAs. В анализ на пред-
варително определени подгрупи в проучването ROCKET, па-
циенти с DM имали ниво на превенция, подобно на общите 
популации на проучването.

Оценката на риска от кървене трябва да извърши преди 
започване на антикоагулантна терапия. Чрез използване на 
реална кохорта от 3978 европейски пациенти с предсърдно 
мъждене от проучването Heart Survey, беше разработен нов 
прост скор за кървене, известен като „Хипертония, Наруше-
ния на бъбречната/чернодробна функция (1 точка всяко), ин-
султ, анамнеза за кървене или предразположение за такова, 
лабилно INR, напреднала възраст (>65), лекарства/алкохол 
едновременно (1 точка за всяка една)“ (HAS-BLED),448 който 
включва хипертония, абнормална бъбречна/чернодробна 
функция, инсулт, анамнеза за кървене или предразположе-
ние, лабилно международно нормализирано съотношение, 
по-възраст (>65 години), лекарства/алкохол като рискови 
фактори за кървене. Резултат ≥3 показва висок риск и е не-
обходима известна предпазливост и редовен преглед на па-
циентите след началото на антитромботичната терапия.

9.2. Внезапна сърдечна смърт
Клиничните проучвания на внезапна сърдечна смърт 
при захарен диабет. Внезапната сърдечна смърт пред-
ставлява приблизително 50% от всички сърдечно-съдови 
смъртни случаи. По-голямата част са причинени от камер-
на тахиаритмия, често провокирана от остър коронарен 
синдром (ACS), която може да се появи без анамнеза за 
сърдечно заболяване или във връзка със структурно сър-
дечно заболяване.449,450 Публикуваните епидемиологични 
проучвания в обща популация показват, че хората с DM са с 
по-висок риск от внезапна сърдечна смърт. В проучването 
от Framingham DM е свързан с повишен риск от внезапна 
сърдечна смърт при всички възрасти (почти четири пъти) 
и е значително по-висок при жените, отколкото при мъже-
те.451 Според изследването Nurses’ Health Study452, в което 
са включени 121 701 жени на възраст между 30-55 години, 
проследени в продължение на 22 години, внезапната сър-
дечна смърт е настъпила като първи признак на сърдечно-
съдови заболявания в 69% от случаите. DM е силен рис-
ков фактор, свързан с три пъти по-висок риск от внезапна 
смърт, докато хипертонията е свързана с 2,5 пъти, а затлъс-
тяването с 1,6 пъти по-висок риск. DM увеличава RR за вне-
запна сърдечна смърт в различни етнически групи.453-455 
Един скорошен доклад от ARIC демонстрира, че големина-
та на относителното нарастване на риска, свързано с DM, 
е подобна при внезапната сърдечна смърт и не-внезапна 
сърдечна смърт. В това проучване DM намалява разликата 
между половете в абсолютен риск от внезапна сърдечна 
смърт.456

DM увеличава сърдечно-съдовата смъртност при паци-
енти със сърдечна недостатъчност и при преживелите MI. 
В анализ на програмата CHARM DM е независим предиктор 
за смъртност  – включително внезапна сърдечна смърт  – 
при пациенти със сърдечна недостатъчност, независимо от 
ФИ.457 При 3276 постинфарктни пациенти от Германия и Фин-
ландия, честотата на внезапна сърдечна смърт е по-висока в 
групата с T2DM с HR 3.8 (95 % CI 2.4-5.8; P < 0.001).458 Честотата 
на внезапна сърдечна смърт при постинфарктните пациенти 
с DM и LVEF >0,35% е била равна на тази на пациенти без DM 
с EF ≤35%. Честотата на внезапна сърдечна смърт е значи-
телно увеличена сред DM пациенти с EF <35% , което подкре-
пя идеята, че имплантируем кардиовертер дефибрилатор 
трябва да се използва профилактично при всички симптома-
тични (NYHA клас II – IV) DM пациенти с LVEF <35%, освен ако 
не е противопоказано. При пациенти с T2DM със застойна 
сърдечна недостатъчност или след MI трябва да се измерва 
левокамерна фракция на изтласкване (LVEF), за да се иден-
тифицират кандидатите за терапия с профилактичен им-
плантируем кардиовертер дефибрилатор. По същия начин, 
вторична профилактика с имплантируеми кардиовертер 
дефибрилатор е показана при пациенти с DM, преживели 
камерно мъждене или продължителна камерна тахикардия, 
както се препоръчва в Ръководството.459 Всички пациенти, 
претърпели инфаркт със сърдечна недостатъчност, трябва 
да бъдат лекувани и с бета-блокери, които са добре познати 
медикаменти и които намаляват риска от внезапна сърдечна 
смърт.449,450

Патофизиология на внезапна сърдечна смърт при 
захарен диабет. Причините за повишената уязвимост на 
електролитния субстрат при DM са неясни и е вероятно да са 
следствие на няколко съпътстващи фактори: (I) остра коро-
нарна оклузия и наличието и степента на КАБ; (II) миокардна 
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фиброза, която води до нарушено пълнене на лявата камера 
(диастолна дисфункция) и систолна сърдечна недостатъч-
ност; (III) микросъдово заболяване и DM нефропатия; (IV) 
DM автономна невропатия; (V) аномалии в електролитното 
разпространение в миокарда, което се отразява на ЕКГ в 
ре-поларизационни и де-поларизационни аномалии и (VI) 
обструктивната сънна апнея.459-466 Експериментално инду-
цирана хипогликемия също може да предизвика промени 
в сърдечните електро-физиологични свойства. Синдромът 
„Внезапна смърт в леглото“ (‘Dead in bed‘ syndrome) е тер-
мин, използван за описване на неочакваната смърт на млади 
хора с T1DM, по време на сън, което предполага, че хипогли-
кемията може да доведе до внезапна сърдечна смърт при 
DM.467

Jouven в съавт.,455 изучават релативния риск RR за вне-
запна сърдечна смърт в групи пациенти с различни степени 
на дисгликемия и показват, че по-високи стойности на глике-
мията водят до по-висок риск. След корекция за възрастта, 
тютюнопушенето, систолното артериално налягане, сърдеч-
но-съдови заболявания и глюкозопонижаващото лечение, 
дори пациенти с граничен DM, определен като гликемия не-
на-гладно между 7.7 и 11.1 ммол/л (140 и 200 мг/дл), са имали 
повишен риск от внезапна сърдечна смърт (OR 1.24 в срав-
нение с пациенти с нормогликемия). Наличието на микро-
васкуларно заболяване, определено като ретинопатия или 
протеинурия и при жените, увеличава риска във всички гру-
пи. Това проучване подчертава, че непоносимостта към глю-
коза изглежда е непрекъсната променлива, пряко свързана 
с риска от внезапна сърдечна смърт, вместо да подкрепя 
предишния възглед за риска, свързан с определен праг на 
непоносимост към глюкозата. Това отговаря на настоящата 
концепция, че сърдечно-съдовият риск се увеличава под се-
гашния праг за DM при нива на глюкозата, които са считани 
за сравнително нормални.

Изследването Framingham468 демонстрира при голяма 
общност от хора, че след коригиране за различни показа-
тели, индексите за намалена вариабилност на сърдечната 
честота са били повлияни от плазмената глюкоза. Хипергли-
кемията, дори лека, може да е свързана с по-ниска вариа-
билност на сърдечната честота.469 Подобни резултати бяха 
отчетени в проучването ARIC470, което показа, че дори паци-
енти с предиабет имат аномалии на автономната сърдечна 
функция и във вариабилността на сърдечната честота. Тези 
изследвания още повече утвърждават, че нивото на глюко-
за трябва да се разглежда като непрекъсната променлива, 
която влияе на автономния контрол на сърцето. За съжале-
ние, тези изследвания не са били планирани да отговорят на 
въпроса дали намалената вариабилност на сърдечна чес-
тота при DM е независим предиктор за внезапна сърдечна 
смърт. Едно скорошно проучване показа, че измерването 
на автономните маркери, като турбуленция на сърдечната 
честота и капацитета за намаляването й от 24 ч. Холтер ЕКГ 
записи, прогнозира настъпването на сърдечна смърт и вне-
запна сърдечна смърт при T2DM пациенти с неотдавнашен 
инфаркт на миокарда.471

Сърдечно-съдова автономна невропатия е значително 
свързвана с последващата смъртност при хора с DM в мета-
анализ на 15 изследвания.472 Изследването за невропатията в 
Rochester e било предвидено да определи рисковите факто-
ри за внезапна сърдечна смърт, както и ролята на автономна 
невропатия при DM сред 462 пациенти с DM, в продължение 
на 15 години.473 Тези данни предполагат, че бъбречната дис-
функция и атеросклеротична болест на сърцето са най-ва-

жните детерминанти на риска от внезапна сърдечна смърт, 
докато нито автономната невропатия, нито QTc са независи-
ми предиктори. Това изследване не включва вариабилност-
та на сърдечната честота или други рискови променливи 
сред параметрите, въведени в многофакторния анализ. За 
разлика от това, резултатите от проучването на МОNICA/
КОRА показват, че QTc е независим предиктор за внезапна 
смърт, свързан с трикратно увеличение при пациенти с DM 
и двукратно увеличение на тези без DM.474 Измерванията на 
вариабилността на сърдечната честота и QTc могат да се ока-
жат ценни като предиктори на внезапна сърдечна смърт при 
пациенти с DM, но доказателства в подкрепа на това като 
обща препоръка все още липсват.

Въз основа на наличните данни, изглежда, че всички 
нива на непоносимост към глюкоза са свързани с прогре-
сивно развитие на различни аномалии, които въздействат 
неблагоприятно върху оцеляването и предразположеност-
та към внезапна сърдечна смърт. Идентифицирането на не-
зависими предиктори на внезапна сърдечна смърт при DM 
не е напреднало до етап, в който е възможно да се разработи 
схема за определяне на риска за превенция. 

Заключения. Внезапна сърдечна смърт е основна при-
чина за смъртност при DM пациенти. Въпреки че има някои 
рискови фактори за внезапна сърдечна смърт, които могат 
да бъдат конкретно свързани с DM, като микросъдово за-
боляване и автономна невропатия, фокусът трябва да бъде 
върху първичната превенция от DM, атеросклероза и CAD, 
и вторична превенция от сърдечно-съдови последствия от 
тези общи условия.

9.3. Празнини в познанието
•	 Липсва информация за дългосрочното въздействие на 

гликемичния контрол върху интервала QTc. 
•	 Каква е ролята на хипогликемията и други предиктори за 

внезапната смърт? 
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9.4. Препоръки за лечението 
на аритмиите при пациенти 
със захарен диабет

10. Периферна артериална 
и мозъчно-съдова болести

Определението за периферна артериална болест (PAD), из-
ползвано в текущите Препоръки на ESC, включва атероскле-
ротични лезии в извънкраниалните сънна и вертебрални 
артерия, артерии на долни и горни крайници, мезентериал-
ните и бъбречни артерии.475 Същото определение ще бъде 
използвано в настоящия документ. Въпреки че аневризмата 

на коремната аортна е често срещана при пациенти с DM, 
тя не е включена в настоящото определение за PAD. Нещо 
повече, диагнозата и поведението при аневризма на корем-
ната аортна се извършва независимо от наличието или от-
съствието на DM.

10.1. Заболяване на периферна артерия
Захарният диабет е рисков фактор за развитието на атерос-
клероза във всяка съдова локализация, но особено за арте-
риална болест на долните крайници (LEAD), за която увели-
чава риска от два до четири пъти, и за болест на каротидната 
артерия. При LEAD, пушенето на цигари, DM и хипертония 
са важни рискови фактори. Въпреки че асоциацията на DM с 
LEAD е противоречива при многожествен анализ, се оказва, 
че продължителността и тежестта на DM имат особено зна-
чимо влияние върху риска от гангрена и язва.476, 477 В попула-
ционни изследвания, наличието на стеноза на каротидната 
артерия се свързва с DM и други класически рискови фак-
тори, независимо от възрастта.478-480 DM присъства в зна-
чителна част от пациентите с мултифокална атеросклероза, 
които са с по-лоша прогноза в сравнение с тези, които имат 
една единствена локализация на болестта481,482 Пациенти 
с DM трябва да бъдат подложени на задълбочен скрининг 
за наличие на PAD на различни съдови зони. Анамнезата 
и медицинския преглед (Таблици 11 и 12) са крайъгълните 
камъни на диагностиката и трябва да включват преглед на 
различните съдови зони и техните специфични симптоми,475 
въпреки че много пациенти остават асимптомни. Допълни-
телното диагностично оценяване и лечението трябва да се 

AF = предсърдно мъждене; DM = захарен диабет; EF фракция на изтласк-
ване; LV = лява камера; NOAC = нови орални антикоагуланти; 
VKA = антагонист на витамин К. 
aКлас на препоръка.
bНиво на доказателственост.
cЛитературни източници в подкрепа на доказателствеността.

Управление на аритмии при пациенти със захарен диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Скрининг за AF, тъй 
като се среща често при 
пациенти с DM и увеличава 
заболеваемост и смъртност.

IIa C -

Перорална антикоагулация 
с VKAs или NOAC (напр. 
дабигатран, ривароксабан 
или апиксабан) се препоръчва 
при пациенти със захарен 
диабет и предсърдно 
мъждене (пароксизмално 
и перманентно), ако не е 
противопоказана.

I A
439, 440,
442, 443,
445–447

Оценка на риска от кървене 
(т.е. HAS-BLED резултат), 
когато се предписва 
антитромботична терапия 
при пациенти с AF и DM.

IIa C -

Скрининг за рискови фактори 
за внезапна сърдечна смърт 
при пациенти с DM.

IIa C -

Препоръчват се 
имплантируеми кардиовертер 
дефибрилатори за 
пациенти с DM и исхемична 
кардиомиопатия с LVEF <35%, 
и тези, преживели камерно 
мъждене или продължителна 
камерна тахикардия.

I A 459

Бетаблокерите се 
препоръчват за пациенти със 
захарен диабет със сърдечна 
недостатъчност и след остър 
инфаркт на миокарда, за да 
се предотврати внезапната 
сърдечна смърт.

I A

391,
401–403,
405,406,
449,450

Таблица 11: Анамнеза, свързана с периферната 
артериална болест475

 CVD – сърдечносъдова болест

 - Семейната история за CVD.

 - Симптоми, предполагащи ангина.

 - Всяко нарушение при ходене, например умора, болки, спа-
зми или болка с локализация в хълбока, бедрото, прасеца 
или крака, особено когато симптомите са с бързо облекче-
ние при покой.

 - Всяка болка в покой, локализирана в долната част на кра-
ката или ходилата, и нейното асоцииране с изправена или 
легнала позиция.

 - Всякакви трудно зарастващи рани на крайниците.

 - Болка с напрежение в горните крайници, особено ако е 
свързана с поява на замаяност или световъртеж.

 - Всякакви транзиторни неврологични симптоми.

 - История на възникнала внезапно хипертония, резистентна 
хипертония (което може да произтече от стеноза на бъбреч-
ната артерия) или бъбречна недостатъчност.

 - Необичайни болки в корема или болки в корема след хране-
не, особено ако са свързани с хранене и със загуба на тегло.

 - Еректилна дисфункция.



49Препоръки на ESC/EASD

прилагат в съответствие с Ръководството на ESC за PAD.475 

Накратко, при всички пациенти с DM трябва да се извършва 
ежегодно клиничен скрининг за откриване на PAD и да се на-
сърчават за полезни промени в начина на живот.483 Всички 
пациенти с PAD трябва да получават адекватно понижаване 
на липидите, антихипертензивно и антитромбоцитно лече-
ние,125,274,484,485 с оптимален гликемичен контрол.154,291,486

10.2. Заболяване на артериите 
на долните крайници

Запушвания в съдовете са често разположени дистално при 
пациенти с DM и типични лезии се появяват в поплитеалната 
артерия или в съдовете на долната част на крака. В една ко-
хорта от 6880 пациенти над 65 години, един от пет пациенти 
е имал LEAD, макар само 10% да са били симптоматични.487 
Честотата и разпространението на LEAD се увеличава с въз-
растта и продължителността на DM. Националното проуч-
ване за здравето и пълноценното хранене (NHANES II) опре-
дели амплитудите на пулса при възрастни и намалена или 
липсваща пулсация на артерията дорзалис педис е устано-
вена при 16% от възрастните с DM на възраст 35-54 години и 
при 24% от хората на възраст 55-74 години.488 Много възраст-
ни пациенти вече имат LEAD в момента на диагностициране 
на DM. Прогресия на LEAD може да доведе до образуване на 
язви на стъпалото, гангрена и ампутация на крайната част на 
засегнатият крайник. DM е причина за приблизително 50% 
от всички не-травматични ампутации в Съединените щати 
и втора ампутация също е често срещана. Смъртността се 

увеличава при пациенти с LEAD и три-годишната преживя-
емост след ампутация е по-малко от 50%.485 Ранна диагноза 
на LEAD при пациенти с DM е важна за предотвратяване на 
прогресията на LEAD, както и за предсказване на цялостния 
сърдечно-съдов риск.

Диагноза. Симптоми, предполагащи клаудикацио, са на-
рушено придвижване, например умора, болки, спазми или 
болка с локализация в задните части, бедрото, прасеца или 
ходилото, особено когато симптомите се облекчават бързо 
при покой. Палпация на пулса и визуална проверка на кра-
ката са от съществено значение. Зачервяване на краката във 
висящо положение, бледност, когато краката са повдигна-
ти, забавена хиперемия, когато кракът е спуснат, липса на 
растеж на космите и дистрофия на ноктите на краката, са 
признаци на исхемия на крайниците. Обективен измерител 
за LEAD е ABI, изчислено като се раздели систолното арте-
риално налягане на задната тибиална артерия или дорзалис 
педис с брахиалното систолно артериално налягане. Ин-
декс <0.9 е показателен за LEAD, особено при наличието на 
симптоми или клинични данни, като шумове или отсъстващи 
пулсации. ABI <0.8 показва PAD, независимо от симптомите. 
Чувствителността на ABI измерването може да се увеличи 
след упражнение. ABI след упражнение може да идентифи-
цира значителна LEAD, дори при хора с нормален ABI при по-
чивка.489 ABI >1.40 показва слабо свиваеми съдове в резултат 

Таблица 12: Медицински преглед за периферно 
артериално заболяване475

ABI = глезен-брахиален индекс; LEAD = артериална болест нa долните 
крайници.

 - Измерване на артериалното налягане на двете ръце и уста-
новяване на асиметрия между двете ръце.

 - Преслушване и палпиране на сънната артерия и шийните 
области.

 - Палпиране на пулса на горните крайници и, ако е необхо-
димо, извършване на теста на Алън. Ръцете трябва да бъдат 
проверени внимателно.

 - Преслушване и палпация на корема на различни нива, вклю-
чително хълбока и илиачните зони.

 - Преслушване на бедрените артерии.

 - Палпация на бедрените, поплитеалните, дорзалис педис, 
и задните тибиални артерии.

 - Преглед на краката за цвят, температура, целостта на кожа-
та. Отбелязване наличие на язви.

 - Допълнителни констатации, предполагащи LEAD, вклю-
чително загуба на косми на прасеца и промени на кожата, 
трябва да се отбележат.

 - ABI, изчислено чрез разделяне на систолното артериално 
налягане на нивата на тибията и дорзалис педис с брахиал-
ното налягане. Индекс <0.9 предполага LEAD. Фигура 8: Алгоритъм за лечение на интермитентна 

клаудикация (от Tendera в съавт.475 с 
разрешение). 
CV = cърдечно-съдов.

Поведение при интермитентна клаудикация

Консервативна терапия
(Контрол на рисковите фактори,

упражнения, фармакотерапия 3-6 месеца)

Проследяване:
  • Симптоми
  • Контрол на CV риск

 Благоприятни резултати Неблагоприятни резултати

Образно изследване на лезиите

Да Не

Възможна ли е
ендоваскуларна терапия?

Ендоваскуларна терапия

    Байпас операция
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на твърди артериалните стени (медиална калциноза), което 
може да попречи на правилното изчисление на налягането в 
артерията, дори и при тежка исхемия на крайниците.

Първичната и вторична превенция на LEAD при паци-
енти с DM се състои в промени в начина на живот (справяне 
със затлъстяването, тютюнопушенето и липсата на физиче-
ски упражнения) и контрол на рисковите фактори, включи-
телно хипергликемия, хиперлипидемия и хипертония.

Лечение. В систематичен преглед на рандомизирани 
клинични проучвания (RCTs) на програми за двигателна ак-
тивност при симптоматично клаудикацио, контролираната 
терапия с упражнения е ефективна за повишаване времето 
на ходене, в сравнение със стандартната грижа.490 Комбини-
раната терапия, включително лекарства и упражнения се из-
ползва често. Въпреки че няколко лекарства, като цилостазол, 
нафтидрофурил и пентоксифилин, увеличават разстоянието 
при ходене при пациенти с интермитентна клаудикация, тях-
ната роля остава неясна. В допълнение, доказано е, че лече-
нието със статини е от полза за увеличаване на пешеходно 
разстояние при пациенти с PAD.475,491 Ако консервативната те-
рапия не е успешна, трябва да се обмисли реваскуларизация. 
В случай на инвалидизиращо клаудикацио с виновни стенози, 
разположени в аорта/илиачна артерия, реваскуларизацията 

трябва да бъде първия избор, заедно с повлияване на риско-
вите фактори.475 Алгоритъм за лечението на интермитентна 
клаудикация е показан на Фигура 8.

Критичната исхемия на крайниците (CLI) се опреде-
ля от наличието на исхемична болка в покой и исхемични 
лезии или гангрена, дължащи се на артериална оклузивна 
болест, която е хронична и се различават от острата исхемия 
на крайника. Един алгоритъм за управление на CLI е пред-
ставен на Фигура 9.

Важно е, че бета блокерите не са противопоказани при 
болни с LEAD и DM. Мета-анализ на 11 РКП намира, че бета-
блокерите не повлияват неблагоприятно способността за 
ходене или симптомите на интермитентно клаудикацио при 
болни с лека до умерена PAD.492 След 32-месечно проследя-
ване на 490 болни с PAD и предходен МИ, бета-блокерите 
водят до значимо и независимо намаление с 53% на нови 
коронарни инциденти.493 

Комплекното поведение изисква мултидисциплинарен 
подход за контрол на рисковите фактори за атеросклеро-
за, осигуряване на ревакуларизация, където е възможно, 
оптимизране на грижите за раните, носене на подходящи 
обувки, лечение на инфекциите и рехабилитация.475 Крайъ-
гълният камък в лечението е артериалната реконструкция 

Фигура 9: Алгоритъм за управление на критична исхемия на крайниците (от Tendera в съавт.475 с разрешение).  
CVD = сърдечно-съдови заболявания.

Поведение при критична исхемия на крайниците

Спешна реваскуларизация

Болка в покой

Приложима

Ендоваскуларна  реваскуларизация

Неинвазивна оценка
на хемодинамичния резултат 

Благоприятна

Контрол на CVD рискови фактори, дебридмънт,                                              
адаптация на обувки 
(премахване на теглото, предизвикващо натиск на лезията), 
наблюдение       

Контрол на CVD рискови фактори,
Контрол на болката (морфин),
лечение на раната

Рехабилитация
ампутация

Неуспех

Простагландини, помислете за генна терапия 
или терапия със стволови клетки + стимулация
на гръбначния мозък и включване в проучване
с генна/стволови клетки терапия

Неблагоприятна

Технически неуспешна, неподходяща
ендоваскуларна реваскуларизация

Повторна процедура
 (ендоваскуларна или хирургична)

Хирургична реваскуларизация

Неприложима

Контрол на болката (морфин)

Исхемична лезия, гангрена

Контрол на болката (морфин),
грижа за раната, лечение на инфекция (антибиотици) 



51Препоръки на ESC/EASD

и спасяването на крайника, което трябва да се прилага без 
забавяне при всички болни с критична исхемия на крайника 
(CLI) и когато това е технически възможно. Скриниг за – или 
оценка за – коронарно или мозъчно-съдово заболяване не 
трябва да забавя лечението на болните с CLI, ако са клинич-
но стабилни. Базисно лекарствено лечение, включиващо ан-
тиагреганти и статини, трябва да се започне спооред прави-
лата, посочени другаде в този документ.475,494,495

Изборът на стратегия за реваскуларизация зависи пре-
димно от анатомията на артериалната лезия. Резултатите 
от ендоваскуларното възстановяване на илиачната арте-
рия при DM са докладвани като подобни на или по-лоши 
от тези при хора без DM, а дългосрочната проходимост е 
лоша.496 Нивата на дългосрочната проходимост на вътре-
съдови интервенции в областта на тибиалния перонеал са 
ниски при пациенти с или без DM, но може да е достатъчно 
в краткосрочен план, за да улесни лечението на язвите на 
крака.496

Диабетното стъпало е специфична клинична едини-
ца, която може да включва невропатия, травма, артериално 
заболяване, инфекция и възпаление, често в комбинация. 
Сериозните последици са язва, гангрена и високи нива на 
ампутация. Обикновено при пациенти с DM, LEAD е дифузна 
и особено тежка в дисталните съдове. Когато има съмнение 
за артериално заболяване, се предписва клинично изслед-
ване на пулсации с измерване на ABI, за да се оцени исхеми-

ята. Когато, поради силно калцирана артериалната стена, ABI 
е неубедителен, натиск на пръстите на крака, дистален Доп-
лер анализ на формата на вълната, или транскутанно изслед-
ване на кислорода може да оцени състоянието на артерията. 
Когато исхемията е налице, трябва да се извърши образно 
изследване, за да се планира реваскуларизация, която тряб-
ва да се приложи по същите критерии, както за CLI. Важно е 
да има пряк кръвопоток към крака, за да се подобри зараст-
ването на язвите. Достатъчна ампутация е необходима, за да 
се постигне адекватна перфузия, която, в комбинация с ре-
васкуларизацията, ще задържи исхемичния, възпалителен и 
инфекциозен процес. 

Последващите действия трябва да включват образова-
не на пациента, спиране на тютюнопушенето, предпазни 
обувки, периодична грижа за краката и реконструктивна 
операция на стъпалото, ако е необходима. Въздействието на 
рисковите фактори, включващо гликемичен контрол, и на-
блюдение на реваскуларизацията са задължителни.497

10.3. Заболяване на каротидната 
артерия

Мозъчно-съдова болест е една от водещите причини за за-
болеваемост и смъртност в Европа. DM е независим рисков 
фактор за исхемичен инсулт с честота 2.5-3.5 пъти по-висока 

Фигура 10: Алгоритъм за управление на  заболяване на екстракраниална каротидна артерия (от Tendera в съавт.,475 с 
позволение). BMT = най-добра медицинска терапия; CTA =компютърна томографска ангиография; 
MRA = магнитно-резонантна ангиография; TIA = преходна исхемична атака.

Поведение при заболяване на каротидната артерия

Скорошни (<6 месеца) симптоми на инсулт/TIA?

Образно изследване за
заболяване на каротидната
артерия, Дуплекс ултразвук,

CTA и/или MRA

Не

Не Да

Да

Средна продължителност на
живота >5 години?

Благоприятна анатомия

Възможна
реваскуларизацияа

(+ BMT)

BMT

BMT

Стеноза на 
каротидната

артерия
70–99%

Стеноза на 
каротидната

артерия
50–69%

Стеноза на 
каротидната

артерия
<50%

Стеноза на 
каротидната

артерия
60–99%

Стеноза на 
каротидната

артерия
<60%

Запушена
каротидна

артерия или
почти запушена

Възможна
реваскуларизацияb

+ BMT

Възможна
реваскуларизацияb

+ BMT

BMT

Образно изследване за
заболяване на каротидната
артерия, Дуплекс ултразвук,

СТА и/или MRA

aПоведение при симптоматично заболяване на каротидната артерия
  възможно най-скоро (<14 дни след появата на симптомите).
bСлед мултидисциплинарна дискусия с участието на невролози.
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от хората без DM.498,499 В този документ дискусията за инсул-
та и превенцията от преходната исхемична атака (TIA) ще 
бъде ограничена до аспектите, свързани със заболяването 
на каротидна артерия. Следва да се отбележи, че само около 
20% от всички исхемични инсулти могат да бъдат причинно 
свързани със стенозата на каротидна артерия.500 Въпреки че 
присъствието на DM увеличава вероятността от заболяване 
на сънната артерия, неговото присъствие не променя об-
щия диагностичен и терапевтичен подход.

Диагноза. Каротидни шумове са често срещани при 
пациенти със стеноза на каротидната артерия, въпреки 
че много от тях остават асимптоматични, независимо от 
тежестта на лезиите. Въпреки че спектърът на симптоми 
е широк, само тези, които са претърпели инсулт или TIA 
в рамките на последните шест месеца, се считат за симп-
томатични.501,502 В тази група от пациенти вероятност-
та от повторен инсулт или TIA е висока503, затова спешно 
образно изследване на мозъка и супрааортните съдове е 
задължително при пациенти с TIA или инсулт. Дуплекс ехо-
графия, компютърна томография и ангиография, магнитен 
резонанс са показани за оценка на стенозата на каротидна-
та артерия.

Лечение. Лечението зависи от симптомите, тежестта на 
лезията, прогнозата за 5-годишната преживяемост и изхода 
от реваскуларизационни процедури. Алгоритъм за управле-
ние е показан на Фигура 10.

Докато каротидната ендартеректомия изглежда има 
предимство пред консервативното лечение при пациенти 
със симптоматичнo заболяване на каротидна артерия, ро-
лята на реваскуларизацията при асимптоматични пациенти 
остава по-малко ясна.475 Необходимо е да се подчертае, че 
повечето данни при пациенти без симптоми са били събра-
ни преди статините и антитромбоцитните агенти да станат 
стандартна терапия. От друга страна, резултатите от ен-
дартеректомия и от каротидно стентиране се подобряват с 
течение на времето и ролята на реваскуларизацията в тази 
група трябва да се преоцени. 

10.4. Празнини в познанията
•	 В сравнение с аспирина и клопидогрела, ефикасността 

на новите антитромбоцитни лекарства при пациенти с 
DM и PAD не е много ясна. 

•	 Налице е необходимост за сравнения на ендоваскуларна 
и хирургически интервенции в различни подгрупи на па-
циенти с DM и едновременно заболяване на каротидната 
артерия и заболяване на долните крайници.

10.5. Препоръки за поведение 
при заболяване на периферна 
артерия при диабетици

11. Микроваскуларна болест 
на очите и бъбреците

Захарният диабет е важен рисков фактор за бъбречните и 
сърдечно-съдови изходи и бъбречното увреждане  – под 
формата на повишено отделяне на албумин в урината и/или 
нарушена гломерулна филтрация (GFR) – и сам по себе си е 
независим предиктор за сърдечно-съдовите изходи.161,504,505 
Отделянето на албумин в урината и загубата на индекса на 
гломерулна филтрация (GFR) са до известна степен благо-
приятно модифицирани от интервенции, които понижават 
кръвната глюкоза и артериалното налягане. 

Ретинопатията е най-често срещаното микросъдово ус-
ложнение при DM. Въпреки че честотата е снижена посте-
пенно след изпълнението на схеми на интензивно лечение, 
застрашаващата зрението пролиферативна ретинопатия 
засяга 50% от хората с Т1DM, а 29% от лицата с T2DM разви-
ват застрашаващ зрението макулен оток.506-508 Бързо прог-
ресиращата ретинопатия е признак на повишен сърдечно-
съдов риск, а комбинацията от ретинопатия и нефропатия 
предсказва по-висока сърдечно-съдова заболеваемост и 

AF = предсърдно мъждене; DM = захарен диабет; LDL-C =нископлът-
ностен липопротеин холестерол; LEAD=артериална болест на долните 
крайници; PAD = заболяване на периферната артерия.
aКлас на препоръка.
bНиво на доказателственост.
cЛитературни източници в подкрепа на доказателствеността.

Управление на заболяване на периферната артерия 
при диабетици

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Препоръчва се пациенти с DM 
да се подлагат на ежегоден 
скрининг за установяване на 
PAD и измерване на ABI за 
откриване на LEAD.

I C -

Препоръчва се на пациенти-
пушачи с PAD и диабет да спрат 
тютюнопушенето

I B 483

Препоръчва се пациенти с 
PAD и DM да намалят LDL-C до 
<1.8 mmol/L (<70mg/dL) или до 
≥50%, когато целевото ниво не 
може да бъде достигнато

I A 125

Препоръчва се на пациенти 
с PAD и DM да се контролира 
артериалното налягане до 
<140/85 mm Hg.

I C -

Антитромбоцитна терапия 
се препоръчва при всички 
пациенти със симптоматична 
PAD и DM без противопоказания 
за това.

I A 274
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смъртност. При T2DM, напредналата ретинопатия повишава 
повече от два пъти риска от сърдечно-съдови изходи.509

11.1. Патофизиология 
на микроваскуларните 
заболявания

Бъбречните невропатични и очните микросъдови усложне-
ния имат някои общи патофизиологични механизми, които 
също засягат макроваскуларния ендотел. Хроничната хи-
пергликемия предизвиква биохимични нарушения, при-
чинявайки гликиране на протеина и свръхпроизводството 
на ROS, което води до увреждане на кръвоносни съдове и 
съответно активиране на тъканно-специфични системи на 
растеж/възстановяване.510 Фенотипните характеристики на 
микросъдовите усложнения при DM са прогресивна съдо-
ва оклузия и повишена съдова пропускливост. В ретината 
прогресивната съдова оклузия насърчава нетипичната ак-
тивна неоваскуларизация, причинявайки пролиферативна 
ретинопатия като напреднало усложнение. На всеки етап от 
прогресивната регресия на съдовете (vasoregression), пови-
шената съдова пропускливост причинява удебеляване на 
ретината, което е клинично значимо, когато засяга централ-
ната макула.

В бъбреците ендотелната дисфункция и повишената съ-
дова пропускливост са клинично представени от микроал-
буминурия, а васкуларната оклузия съответства на прогре-
сивното влошаване на бъбречната функция, измерено от 
GFR.

11.2. Лечение и лечебни цели
Интервенция в начина на живот. Няма проучвания, до-
казващи, че сами по себе си интервенциите в начина на жи-
вот имат ефект върху предотвратяването на нефропатия, 
невропатия или ретинопатия.

Гликемичният контрол. (виж точка 6.2.1) Като пър-
вична интервенция, стриктният гликемичен контрол пре-
дотвратява микросъдовите и сърдечно-съдовите изходи 
с дългосрочен благоприятен ефект, както при T1DM, така 
и при T2DM.151,152,154,155 За вторична превенция, стриктният 
гликемичен контрол предотвратява развитието на бъбреч-
но увреждане и в двете групи.160,511

Ретинопатия. Препоръчваният таргет за HbA1c за 
T1DMи T2DM е 7% (<53 ммол/мол).152,512-514 Отвъд определена 
степен на увреждане на ретината, еугликемията вече не е от 
полза срещу прогресирането на ретинопатията. При T1DM 
тази степен на увреждане е точно определена (т.е. умере-
на непролиферативна диабетна ретинопатия), докато при 
T2DM точката, от която няма връщане назад, е неизвестна.515 
При T1DM, преходното влошаване на ретинопатията пора-
ди повторно навлизане в еугликемия (т.е. интензифицирано 
инсулиново лечение след продължителен период на недос-
татъчен глюкозен контрол) се компенсира от наличието на 
дългосрочна полза от добрия гликемичен контрол.515 За раз-
лика от това, при T2DM подобно влошаване не е последо-
вателна характеристика на подобрен гликемичния контрол. 
Прогресиращата ретинопатия има нужда от многофакторно 
лечение.156 За повече подробности, виж раздел 7.1

Артериално налягане  – нефропатия. Като основна 
интервенция, интензивният контрол на артериалното наля-

гане с помощта на RAAS блокери предотвратява появата на 
микроалбуминурия при T2DM,191,193 но не и при T1DM.516-518 
Като вторична интервенция интензивният контрол на арте-
риалното налягане с помощта на ACE-I за блокиране на RAAS 
забавя прогресията на бъбречнотo заболяване при T1DM 
и намалява случаите на терминална бъбречна недостатъч-
ност.519,520 Едновременното намаление на сърдечно-съдо-
вите инциденти не се проявява при тези млади пациенти, 
въпреки че се очакваше, като се има предвид бъбречните 
ефекти на ACE-I. При T2DM, високи дози рамиприл предо-
твратяват бъбречни и сърдечно-съдови инциденти.521 ARBs 
намаляват прогресията от микроалбуминурия до протеину-
рия и предотвратяват бъбречни инциденти, но не и сърдеч-
но-съдовата смърт.522,523 Препоръчваният в момента таргет 
на артериалното налягане е <140/85 mm Hg, а при пациенти 
с хипертония и нефропатия с изявена протеинурия се пре-
поръчва дори по-ниско SBP (<130 mm Hg), ако се понася от 
пациента (виж още раздел 6.3.3).523

Артериално налягане  – ретинопатия. Контролът 
на артериалното налягане има благоприятен ефект вър-
ху развитието на ретинопатията. Препоръчителният праг 
е <140/85  mm Hg191,524, въпреки че други съпътстващи за-
болявания, като нефропатия, могат да изискват по- ин-
тензивен контрол на артериалното налягане (систолично 
<130  mm  Hg). Понижаването на артериалното налягане до 
този таргет не се отразява неблагоприятно на ретинопа-
тия. Проучванията Diabetic REtinopathy Candesartan Trials 
(DIRECT) са изследвали ефекти на понижаване на артериал-
ното налягане с кандесартан върху развитието и прогреси-
рането на ретинопатията. Имало е незначителна тенденция 
към забавяне на прогресията на ретинопатията, както при 
T2DM, така и при T2DM.524,525 

Липидопонижаваща и антитромбоцитна терапия – 
нефропатия. Няма данни интервенциите върху кръвните 
липиди и тромбоцитната агрегация да промят бъбречно 
заболяване при DM. Фибратите и PPARα агонистите могат 
да намалят бъбречната функция.526 В проучването FIELD фе-
нофибратът намалява албуминурията и забавя очакваната 
загуба на скоростта на гломерулната филтрация (еGFR) на 
повече от 5 години, въпреки че първоначално и обратимо 
увеличава плазмения креатинин при T2DM.527

Наскоро лечение със статин-плюс-езитимиб осигури 
сърдечно-съдова защита при хора с намалена бъбречна 
функция, включително тези със DM.238

Липидопонижаващи и антитромбоцитна тера-
пия  – ретинопатия. Няма ясни таргетни нива на липиди 
(холестерол, триглицериди) за предотвратяване или забавя-
не на ретинопатията. При T2DM проучването FIELD отчете, 
че фенофибратът е свързан с намаляване на изискването за 
лазерна терапия, въпреки че този ефект изглежда е неза-
висим от ефектите върху нивата на липидите. Проучването 
ACCORD тества изхода на липидното намаляване, използвай-
ки комбинацията статини и фенофибрат, върху прогресията 
на ретинопатията. Прогресията се определя като увелича-
ване с три стъпала на нивото на ретинопатия според ска-
лата за тежестта от проучването Early Treatment of Diabetic 
Retinopathy, изчислено с фотография на фундус от изходно-
то ниво, към крайната точка на четиригодишното проучване 
или предварително определени лечебни процедури (фото-
коагулация или витректомия). OR за намаляване на прогре-
сията на ретинопатията с липидно лечение е 0.60 (95 % CI 
0.42 – 0.86; P < 0.0056). След 4 години темповете на прогре-
сия на ретинопатията са били 7,3% с интензивно гликемично 
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лечение срещу 10.4% със стандартна терапия (коригиран OR 
0.67; 95% CI 0.51 – 0.87 ; P = 0,003).513

Пациенти с T2DM изискват антиагреганти за вторична 
превенция на СVD. Няма специфично противопоказание 
срещу използването на аспирин или други антитромботич-
ни средства, тъй като те не увеличавават честотата на ин-
травитреалните кръвоизливи.528 При дози за вторична пре-
венция на СVD има малка вероятност аспиринът да подобри 
ретинопатичните изходи. Лечението с еритропоетин при 
пациенти с диабетно-бъбречно заболяване изисква внима-
телно проследяване на прогресията на ретинопатията и за 
сърдечно-съдовия риск.528,529

Застрашаваща зрението ретинопатия. Тежка не-
пролиферативна или пролиферативна ретинопатия или 
всякакво ниво на свързана с DM макулна едема веднага 
трябва да се насочат към опитен офталмолог. Застраша-
ваща зрението пролиферативна ретинопатия и макулна 
едема се лекуват с лазерна фотокоагулация.528,530 В опреде-
лени случаи на тежка непролиферативна свързана с DM ре-
тинопатия, лазерна фотокоагулация може да се приложи. 
При определени случаи на макулна едема със субфовеална 
едема и нарушено зрение <20/40 може да има полза от ин-
травитреално приложение на ранибизумаб, инхибитор на 
съдовия ендотелен растежен фактор (VEGF). В четири ран-
домизирани контролирани проучвания [Safety and Efficacy 
of Ranibizumab in Diabetic Macular Edema Study (RESOLVE), 
Ranibizumab monotherapy or combined with laser versus 
laser monotherapy for diabetic macular edema (RESTORE), 
Ranibizumab Injection in Subjects With Clinically Significant 
Macular Edema (ME) With Center Involvement Secondary to 
Diabetes Mellitus (RIDE) and Ranibizumab Injection in Subjects 
With Clinically Significant Macular Edema (ME) With Center 
Involvement Secondary to Diabetes Mellitus (RISE)], една до 
две години на лечение с ранибизумаб е било по-ефектив-
нo, отколкото плацебо (sham) или фокална/мрежова ла-
зерна терапия за подобряване на най-добре коригираната 
зрителна острота и намаляване на централната ретинална 
дебелина при пациенти с увреждане на зрението, свързано 
с диабетна макулна едема.531-533

11.3. Празнини в настоящите познания
•	 Балансът между ползата за микросъдовия риск, свързан 

със затягане на гликемичния контрол и риска от нежела-
ни CV изходи, не е изяснен.

11.4. Препоръки за поведение при 
микроваскуларни заболявания 
при диабетици

12. Пациент-центрирано лечение

12.1. Основни аспекти
Значението на многофакторната оценка на риска и управле-
нието на начина на живот, включително диета и упражнения, 
в превенцията и лечението на DM и CVD, бе подчертано в 
предходните раздели. Въпреки това, подкрепата на пациен-
тите в постигането и поддържането на промени в начина на 
живот на индивидуална основа, като се използват определе-
ни терапевтични цели и стратегии, продължава да бъде зна-
чително предизвикателство. Интензивният подход, използ-
ван успешно в клинични изпитвания за предотвратяване и 
лечение на DM и CVD, е трудно да се повтори на практика. 
След като интензивната интервенция приключи, положител-
ните промени в начина на живот и рисковите фактори могат 
да спрат, въпреки че спомагателни сесии на интервали могат 
да поддържат ефектите.65 

BP = артериално налягане; DM = захарен диабет; HbA1c = гликиран хемо-
глобин A1C; T2DM = тип 2 захарен диабет.
aКлас на препоръка. 
bНиво на доказателственост.
cЛитературни източници в подкрепа на доказателствеността.

Поведение при микроваскуларни заболявания 
при диабетици

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Скрининг за наличие на рети-
нопатия на годишна база при 
пациенти с T2DM.

IIa B 530

Многофакторна терапия се пре-
поръчва, когато ретинопатията 
напредва бързо.

I B 156

HbA1c <7% и артериално наляга-
не <140/85 mm Hg се препоръч-
ват за първична превенция на 
ратинопатия свързвана с DM.

I A

152, 
161, 
191, 

512-514, 
524

Понижаване на липидите за 
намаляване на развитието на 
ретинопатията, нуждата от 
лазерно лечение, и нуждата от 
витректомия.

IIa B 513

Препоръчително е пролифера-
тивната DM ретинопатия да се 
лекува с панретинална лазерна 
фотокоагулация.

I A 530

Грид-лазерна фотокоагулация 
при клинично значима макулна 
едема.

IIa B 532

Интравитреално анти-васку-
ларна ендотелна растежно 
факторна терапия, при паци-
енти с увреждане на зрението 
и клинично значима макулна 
едема, включващ фовеята.

IIa B 531, 532
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Ефективни стратегии за подпомагане на пациенти в пости-
гането на положителни промени в начина на живот и подобря-
ване на самостоятелно управление се препоръчват. Пациент-
центрираното лечение е подход, който улеснява споделения 
контрол и вземането на решения между пациент и осигуряващ 
медицинската грижа; то набляга на фокуса върху цялостната 
личност и нейните преживявания на заболяването в рамките 
на социалния контекст, а не като отделна болест или органи и 
системи, и развива терапевтичен съюз между пациент и оси-
гуряващ медицинската грижа.534 Пациент-центрираното лече-
ние насърчава многофакторния подход, работещ в рамките на 
контекста на приоритетите и целите на пациентите, и дава въз-
можност промените в начина на живот и леченията да бъдат 
адаптирани и изпълнени в рамките на културните вярвания и 
поведения. Осигуряващите медицинската грижа следва да взе-
мат под внимание възрастта, етническите и половите различия 
при наличие на DM и CVD, включително и в начина на живот, 
разпространение и представяне на болестта, начина на прие-
мане на лечението и резултатите.

Разбирането на перспективите и приоритетите на паци-
ента позволява на осигурителите и пациентите да разработ-
ват съвместно реалистични и приемливи цели и програми 
за промяна на поведението и самостоятелно управление. 
Систематичен преглед на Cochrane Collaboration на 11 кли-
нични проучвания (n = 1532) заключават, че групoво (≥6 учас-
тници) пациент-центрирано образование води до клинично 
значими, значителни подобрения в гликемичния контрол, 
познание за DM, концентрации на триглицериди, кръвно на-
лягане, намаляване на медикаменти и самоуправление за 12-
14 месеца. Ползи за 2-4 години, включително намалена рети-
нопатия свързана с DM, са очевидни, когато групови класове 
са осигурени на годишна основа.535 Когнитивни поведен-
чески стратегии, включително за решаване на проблеми, 
целеполагане, собствен мониторинг, постоянна подкрепа и 
обратна връзка/положително подкрепа в индивидуални или 
групови сесии са ефективни при улесняването на промяната 
в поведението, особено когато се използват няколко страте-
гии.536-538 Въпреки това, според един систематичен преглед 
на проучванията за увеличаване на физическата активност, 
позитивният ефект на тези стратегии е краткосрочен (шест 
месеца), след което намалява,538 това може просто да посо-
чи необходимостта от последващи периодични сесии, кои-
то да започват от шестия месец. Подобни пациент-центри-
рани образователни стратегии, заедно с опростяването на 
режимите на дозиране и увеличаване на удобството, могат 
да бъдат ефективни за подобряване на придържането към 
лекарствата.539-541 Има необходимост от още изследвания по 
отношение на най-ефективните комбинации от стратегии и 
продължителността, интензивността и времето на сесиите.

При пациенти с по-голямо нежелание и съпротива към 
поведенческите промени, мотивационното интервюиране е 
пациент-центрирано консултиране с цел работа чрез амбива-
лентност и насърчаване създаването на дневен ред спрямо па-
циента. Мотивационното интервюиране е ефективно за подпо-
магане на пациентите да намалят индекса на телесната маса и 
систолното артериално налягане и повишаване на физическа-
та активност и консумацията на плодове и зеленчуци.542 Моти-
вационните техники на интервюиране често са адаптирани и 
включени в рамките на програмите за превенция.537

Многостранните стратегии са най-ефективни, когато са 
доставени чрез мултидисциплинарни екипи. The International 
Diabetes Federation, Diabetes Roundtable и Global Partnership 
for Effective Diabetes Management са застъпници за мулти-

дисциплинарните екипи при лечението на DM,543 и такива 
екипи са съществени компоненти от успешните програми за 
управление на заболявания за CVD.544 Мултидисциплинарни 
програми, водени от медицинска сестра, включително упра-
влението на случай от медицинска сестра, са били ефективни 
в подобряването на множество сърдечно-съдови рискови 
фактори и придържане при пациенти със CVD и DM в рамките 
на първичното и вторичното превантивно лечение.536,537,545,546

Пациент-центрираното лечение набляга на личността, 
нейните преживявания, приоритети и цели в управлението 
на различни условия, както и партньорството между дос-
тавчиците и пациентите. Когато този подход се използва от 
мултидисциплинарен екип с умения в когнитивните пове-
денчески стратегии, ще има по-голям успех в подкрепата 
на пациенти за постигане на промени в начина на живот и 
ефективно самостоятелно управление на техните условия. 
Важно е също така да се спомене, че единични или ограни-
чени интервенции или сесии за промяна на поведението не 
са достатъчни, за да поддържат промените в начина на жи-
вот и че текущите подкрепящи и периодични сесии ще бъдат 
необходими за една устойчива промяна.

12.2. Празнини в познанието
•	 Ефектите на пациент-центрираните интервенции във 

връзка с изходните мерки, включително микро и макро-
васкуларни усложнения, не са известни.

12.3. Препоръки относно пациент-
центрираното лечение 
при захарен диабет

aКлас на препоръка. 
bНиво на доказателственост.
cЛитературни източници в подкрепа на доказателствеността.

Пациент-центрирано лечение при захарен диабет

Препоръки Класa Нивоb Реф.c

Пациент-центрираното лечение 
се препоръчва, за да се улесни 
споделеното управление и 
вземането на решения в конте-
кста на приоритетите и целите 
на пациентите.

I C -

Пациент-центрираните когни-
тивни поведенчески стратегии 
се препоръчват, за да се помог-
не на пациентите да постигнат 
промени в начина на живот и 
да практикуват самостоятелно 
управление.

I B
536-
538,
544

Пациент-центрираните когни-
тивни поведенчески стратегии, 
съчетани с опростяване на 
режимите на дозиране, за подо-
бряване на придържането към 
медикаментите.

IIa B 539-
541

Мултидисциплинарни екипи и 
програми, ръководени от меди-
цинска сестра, за подпомагане 
на промяната в начина на живот 
и самостоятелно управление.

IIa B

536, 
537,
544, 
545
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