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UVOD

Me đu hro nič nim ne za ra znim bo le sti ma ar te rij-
ska hi per ten zi ja, is he mij sko obo qe we sr ca, in su fi-
ci jen ci ja sr ca i di ja be tes za u zi ma ju vo de ća me sta. 
Pred vi đa wa epi de mi o lo ga uka zu ju na to da će do 2025. 
go di ne ove bo le sti do bi ti epi de mij ske raz me re [1]. 
Po ve za nost di ja be te sa i in su fi ci jen ci je sr ca je dav-
no uoče na, a ob ja šwa va se če šćim na stan kom ar te-
rij ske hi per ten zi je i is he mij skog obo qe wa sr ca [2]. 
Po red in su fi ci jen ci je sr ca po ve za ne sa kla sič nim 
fak to ri ma ri zi ka, kod bo le sni ka sa di ja be tes me li-
tu som opi sa na je spe ci fič na kar di o mi o pa ti ja, po-
tvr đe na eks pe ri men tal nim i kli nič kim stu di ja ma. 
Ru bler (Ru bler) i sa rad ni ci [3] su pre vi še od 30 go-
di na opi sa li če ti ri bo le sni ka sa di ja be tes me li tu-
som i kon ge stiv nom in su fi ci jen ci jom sr ca kod ko-
jih se ni je mo gao utvr di ti dru gi uzrok po pu šta wa 
rada sr ca. De taq no kli nič ko de fi ni sa we ovog obo-
qe wa su tek 2003. go di ne da li Bel (Bell) i sa rad ni ci 
[4], ko ji su po ka za li da je reč o po seb nom obo qe wu mi-
ši ća sr ca kod bo le sni ka sa do bro re gu li sa nim di-
ja be tes me li tu som, za ko je se ta da sma tra lo da je re-
la tiv no ret ko. Osnov na he mo di nam ska od li ka di ja-

be tič ke kar di o mi o pa ti je je di ja stol na dis funk ci-
ja le ve ko mo re kod osoba ko je ne boluju od ar te rij ske 
hi per ten zi je i ko ro nar ne bo lesti [5].

DEFINICIJA I UČESTALOST

Je dan od osnov nih di jag no stič kih kri te ri ju ma za 
di ja be tič ku kar di o mi o pa ti ju je di ja stol na dis funk-
ci ja le ve ko mo re, te in ci den ci ja ovog obo qe wa za vi-
si od teh no lo ških mo guć no sti eho kar di o graf skih 
apa ra ta ko ji ma se ona do ka zu je. Pri me nom eho kar di-
o graf skih apa ra ta ko ji ne ma ju kva li te tan „do pler” 
ne mo že se ot kri ti bla ga i ra na di ja stol na dis funk-
ci ja, ko ja po sto ji kod oko tre ći ne bo le sni ka. U ra-
ni jim stu di ja ma u ko ji ma su ko ri šće ni stan dard ni 
eho kar di o graf ski apa ra ti kod 30% bo le sni ka sa do-
bro re gu li sa nim di ja be te som tip 2 di jag no sti ko va-
na je di ja stol na dis funk ci ja [6]. Znat no su po u zda ni-
ji eho kar di o graf ski apa ra ti sa sa vre me nom Do ple-
ro vom me to do lo gi jom, ko ji ma se mo gu utvr di ti bla-
gi i po čet ni ob li ci di ja stol ne dis funk ci je. Kori-
šćewem ova kvih apa ra ta u is tra ži va wi ma Red fild 
(Red fi eld) i sa rad ni ci [7] su utvr di li di ja stol nu dis-
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funk ci ju kod 52% is pi ta ni ka sa di ja be te som, dok je 
is pi ti va we Po ri jea (Po ri er) i sa rad ni ka [8] po ka-
za lo da 60% bo le sni ka sa do bro kon tro li sa nim di-
ja be te som tip 2 bo lu je od ovog po re me ća ja. Na osno-
vu ovih re zul ta ta mo že se za kqu či ti da je obo qe we 
znat no če šće ne go što se to ra ni je pret po sta vqa lo. 
Na osno vu na ve de nih či we ni ca, sma tra se da se di ja-
be tič ka kar di o mi o pa ti ja mo že de fi ni sa ti kao po-
seb no obo qe we mi o kar da bo le sni ka sa di ja be tes me-
li tu som ko je se od li ku je di ja stol nom dis funk ci jom 
le ve ko mo re kod iz o stan ka is he mij skog obo qe wa sr-
ca, ar te rij ske hi per ten zi je ili dru gog kar di o va sku-
lar nog do ga đa ja [4].

MORFOLOŠKE LEZIJE MIŠIĆA SRCA U 
DIJABETIČKOJ KARDIOMIOPATIJI

Mi kro skop ske, a u ka sni joj fa zi i ma kro skop ske, 
pa to a na tom ske pro me ne mi o kar da mo gu se utvr di ti 
kod bo le sni ka sa di ja be tič kom kar di o mi o pa ti jom. 
U ne ko li ko ra do va je do ka za na po ve za nost di ja stol-
ne dis funk ci je i hi per tro fi je le ve ko mo re kod bo-
le sni ka sa di ja be tes me li tu som [9]. Pa to a na tom sku 
osno vu di ja stol ne dis funk ci je či ne fi bro za mi o-
kar da i mi o ce lu lar na hi per tro fi ja, ko je su iza zva ne 
hi per gli ke mi jom. Na mo le ku lar nom ni vou kod ovih 
bo le sni ka utvr đe ni su: po re me ća ji mem bran skog pre-
nosa kal ci ju ma, stva ra we kon trak til nih pro te i na 
mi o kar da i po re me ća ji u me ta bo li zmu ma snih ki se-
li na [10].

Hi per tro fi ja le ve ko mo re kod bo le sni ka sa di ja-
be te som iza zva na je re zi sten ci jom na in su lin. Utvr-
đe no je da bo le sni ci sa di ja be te som tip 2 ko ji ima-
ju nor ma lan krv ni pri ti sak znat no če šće bo lu ju od 
hi per tro fi je le ve ko mo re ne go is pi ta ni ci kon trol-
ne gru pe [11]. U stu di ji Taysi de hi per tro fi ja le ve ko-
mo re je za be le že na kod 32% bo le sni ka sa di ja be te som 
tip 2 i nor mal nim krv nim pri ti skom ko ji ni su pri-
ma li in hi bi to re kon ver tu ju ćeg en zi ma i ni su ima-
li ko ro nar nu bo lest [12].

PATOGENETSKI MEHANIZAM  
DIJABETIČKE KARDIOMIOPATIJE

Hiperglikemija

Di ja be tič ka kar di o mi o pa ti ja po či we po re me ća-
jem me ta bo li zma gli ko ze i hi per gli ke mi jom, ko ja na 
ne ko li ko na či na de lu je me ta bo lič ki ne ga tiv no na 
mi o kard. Du go traj na hi per gli ke mi ja do vo di do ak ti-
va ci je pro tein-ki na ze C, ko ja iza zi va ne kro zu i fi-
bro zu mi o kar da [13]. Pa to ge net ski me ha ni zam obo qe-
wa je ve o ma slo žen i ob u hva ta ak ti va ci ju ne ko li ko 
štet nih hu mo ral nih si ste ma. Hi per gli ke mi ja ta ko-
đe do vo di do po ve ća wa kon cen tra ci je mi o kard nih 
slo bod nih ra di ka la i ok si da na ta, ko ji po gor ša va ju 

funk ci ju en do te la sma wu ju ći kon cen tra ci ju azot-
ok si da i iza zi va ju za pa qew sku re ak ci ju u mi o kar du 
sti mu la ci jom po li (ADP-ri bo za) po li me ra ze 1 [14]. 
Sma tra se da je hi per gli ke mi ja je dan od naj va žni jih 
uzro ka u na sta ja wu fi bro ze mi o kar da.

Rezistencija na insulin

Dru gi va žan me ta bo lič ki po re me ćaj kod ovih bo-
le sni ka je re zi sten ci ja na in su lin sa hi pe rin su li-
ne mi jom i sma we nom ose tqi vo šću na in su lin [15], 
ko ja je glav ni eti o lo ški fak tor u na stan ku hi per-
tro fi je le ve ko mo re. Ana li za Fra min gam ske (Fra
ming ham) stu di je [13, 17] je po ka za la da že ne sa di ja-
be te som ima ju 10% ve ću ma su le ve ko mo re u po re đe wu 
sa žen skim oso ba ma ko je ne bo lu ju od di ja be te sa. Hi-
per tro fi ja le ve ko mo re se ja vqa u dru goj i tre ćoj (po-
od ma kloj) fa zi raz vo ja di ja be tič ke kar di o mi o pa ti je 
i do bro ko re li še sa ste pe nom po re me ća ja re zi sten-
ci je na in su lin. Oba po re me ća ja (hi per gli ke mi ja i 
re zi sten ci ja na in su lin) do vo de do po ve ća wa kon-
cen tra ci je slo bod nih ma snih ki se li na i pro iz vo da 
wi ho ve ok si da ci je, ko ji de lu ju de pre siv no na mi o-
kard i do vo de do raz vo ja we go ve dis funk ci je [16].

Ostali patofiziološki mehanizmi

Sma tra se da ne do sta tak kar ni ti na po ma že raz-
voj obo qe wa, o če mu po sto je eks pe ri men tal ni, ali ne 
i kli nič ki do ka zi [18]. Zna čaj bo le sti ma lih krv-
nih su do va i dis funk ci je en do te la je, u eti o lo škom 
smi slu, ve li ki, jer ubr za va ju kli nič ki na pre dak bo-
le sti [19]. Ak ti va ci ja i po ve ća we kon cen tra ci je an-
gi o ten zi na II, IGF1 (in su linli ke growth fac tor 1) i in-
fla ma tor nih ci to ki na ta ko đe ima ju zna ča ja u iza zi-
va wu fi bro ze mi o kar da [20, 24]. Zna tan broj auto ra 
sma tra da je udeo mi o kard ne auto nom ne ne u ro pa ti je 
s auto nom nom de ner va ci jom i pro me na ma ni voa ka-
te ho la mi na u mi o kar du od ve li kog zna ča ja u raz vo ju 
bo le sti [20, 21]. Za di jag no zu ovog po re me ća ja da nas 
po sto je po u zda ni ra di o i zo top ski me to di [22]. Uko-
li ko su pro me ne u mi o kar du di fu zne, auto nom na ne-
u ro pa ti ja se lak še di jag no sti ku je i uda qe na prog no-
za je lo ši ja. Ma da u ra nim fa za ma di ja be te sa ovaj po-
re me ćaj sla bo re a gu je na op ti mal nu kon tro lu gli ke-
mi je, na pre do va we mi o kard ne sim pa tič ke de ner va-
ci je to kom bo le sti po ka zu je ve o ma do bru ko re la ci ju 
sa kon tro lom gli ke mi je. Uko li ko je gli ko re gu la ci ja 
lo ši ja, ste pen sim pa tič ke de ner va ci je mi o kar da je 
ve ći [23]. Lečewe ovog po re me ća ja ob u hva ta pri me nu 
an ti ok si dant nih sred sta va, in hi bi to ra kon ver tu ju-
ćeg en zi ma i in hi bi to ra al do za-re duk ta ze sa skrom-
nim kli nič kim uspe hom.

Svi na ve de ni eti o lo ški fak to ri do vo de do de fi-
ni tiv ne mor fo lo ške le zi je, fi bro ze mi o kar da, ko ja 
pred sta vqa osno vu raz vo ja di ja stol ne dis funk ci je.
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UDRUŽENOST DIJABETIČKE 
KARDIOMIOPATIJE SA DRUGIM 

POKAZATEQIMA TEŽINE I  
NAPREDOVAWA DIJABETESA

Di ja stol na dis funk ci ja le ve ko mo re, glav ni di-
jag no stič ki kri te ri jum za di ja be tič ku kar di o mi o-
pa ti ju, ima ne ko li ko kli nič kih ko re la ta. U stu di ji 
Strong He art [25] utvr đe no je da su na sta nak i uče sta-
lost di ja stol ne dis funk ci je bi li di rekt no pro por-
ci o nal ni ni vou gli ko zi li ra nog he mo glo bi na. Ovaj 
na laz se mo že ob ja sni ti na ku pqa wem kraj wih pro iz-
vo da gli ko zi la ci je u mi o kar du. Unu tar će lij ska gli-
ko zi la ci ja mi o kar da re me ti ho me o sta zu kal ci ju ma, 
što do vo di do di ja stol ne dis funk ci je mi ši ća sr-
ca. Ovo je u sa gla sno sti sa po da ci ma ko ji go vo re da 
pri me na ami no gva ni di na, ko ji sma wu je gli ko zi la ci-
ju, po boq ša va di ja stol nu dis funk ci ju.

U po me nu toj stu di ji utvr đe na je i dru ga va žna kli-
nič ka ko re la ci ja ko ja se od no si na mi kro al bu mi nu-
ri ju, či ji ste pen do bro ko re li še sa ste pe nom di-
ja stol ne dis funk ci je le ve ko mo re, pri la go đe noj za 
sta rost, pol i in deks te le sne ma se bo le sni ka, krv-
ni pri ti sak, tra ja we di ja be te sa, za pre mi nu le ve ko-
mo re i po sto ja we ko ro nar ne bo le sti. U stu di ji HO
PE (He art Out co mes Pre ven tion Eva lu a tion) [26] mi kro-
al bu mi nu ri ja je kod is pi ta ni ka sa di ja be te som bi la 
udru že na sa zna čaj nim ri zi kom za raz voj in su fi ci-
jen ci je sr ca. Ka ko se mi kro al bu mi nu ri ja mo že sma-
tra ti po ka za te qem dis funk ci je en do te la u glo me ru-
lu bu bre ga, jer se na we ga mo že gle da ti kao na mre žu 
ar te ri o la, mo glo bi se za kqu či ti da kod ovih bo le-
sni ka po sto ji i dis funk ci ja en do te la u ar te ri o la ma 
mi o kar da, ko ja mo že da iza zo ve ili pot po mog ne fi-
bro zu mi ši ća sr ca.

SPECIFIČNOSTI KLINIČKE SLIKE 
DIJABETIČKE KARDIOMIOPATIJE

Klinička sli ka di ja be tič ke kar di o mi o pa ti je mo-
že bi ti raz li či ta. Kod bo le sni ka du go ne ma simp to-
ma obo qe wa ili su oni ne u pa dqi vi, što je raz log da 
se di jag no za obič no po sta vqa u uz na pre do va lim sta-
di ju mi ma [27]. Naj ra ni ji i naj če šći simp tom je ma-
we ili vi še iz ra že na disp ne ja, dok se ma lak sa lost 
i br zo za ma ra we ja vqa ju ka sni je. Lu pa we sr ca je naj-
če šće po sle di ca si nu sne ta hi kar di je, ko ja se ja vqa u 
sta wu mi ro va wa ili se la ko raz vi ja pri ma wim na-
po ri ma. Ose ćaj pre ska ka wa sr ca, ko je se ja vqa kod oko 
30% bo le sni ka, uka zu je na su pra ven tri ku lar ne ili, 
re đe, ven tri ku lar ne po re me ća je rit ma ra da sr ca. Ne-
sve sti ca i vr to gla vi ca su ret ke, a mo gu bi ti po sle-
di ca po re me ća ja spro vo đe wa. Pre ti bi jal ni ede mi se 
ja vqa ju u ka sni jim fa za ma bo le sti, kao i bol is pod 
de snog re bar nog lu ka, kao po sle di ca popuštawa de-
snog sr ca. Ma li broj bo le sni ka se ža li na bo lo ve u 
gru di ma ko ji ne ma ju oso bi ne an gi ne.

NAPREDOVAWE DIJABETIČKE 
KARDIOMIOPATIJE

Bo lest se raz vi ja kroz tri fa ze (Ta be la 1). U po-
čet noj fa zi do la zi do fi zi o lo ške adap ta ci je na me-
ta bo lič ke pro me ne, kao što su hi per gli ke mi ja, re zi-
sten ci ja na in su lin, sma we na kon cen tra ci ja GLUT4 
(glu co se tran spor ter 4), kao i do po ve ća wa kon cen tra ci-
je slo bod nih ma snih ki se li na i ne do stat ka kar ni ti-
na. U ovoj fa zi se ta ko đe mo gu uoči ti pro me ne u ho-
me o sta zi kal ci ju ma i dis funk ci ja en do te la, a na mi-
o kar du po sto je mi ni mal ne mor fo lo ške pro me ne kao 
i je dva vi dqi ve pod struk tur ne pro me ne na mi o ci ti-
ma [28]. Dis funk ci ju le ve ko mo re je mo gu će utvr di ti 
sa mo naj o se tqi vi jim eho kar di o graf skim me to di ma 
tkiv nog do ple ra (Dop pler).

U dru goj fa zi do la zi do raz vo ja apop to ze i ne kro-
ze mi o ci ta, po ve ća ne kon cen tra ci je an gi o ten zi na II, 
sma we wa IGF1, po ve ća wa kon cen tra ci je TGF1 i raz-
vo ja po čet ne auto nom ne ne u ro pa ti je na sr cu. Do la zi 
do ošte će wa i ne kro ze mi o ci ta, te raz vo ja mi o fi bri-
lar ne hi per tro fi je i fi bro ze mi o kar da [29]. Eho kar-
di o graf ski se u ovoj fa zi mo že utvr di ti di ja stol na 
dis funk ci ja le ve ko mo re uz nor mal no ili la ko sma we-
we we ne si stol ne funk ci je. Ma sa le ve ko mo re, de bqi-
na we nog zi da i we ne di men zi je su bla go po ve ća ne.

U tre ćoj fa zi raz vo ja bo le sti me ta bo lič ke pro-
me ne su ve o ma iz ra že ne, fi bro za mi o kar da je u uz na-
pre do va loj fa zi, a mo gu se uoči ti i ja sne mi kro va sku-
lar ne pro me ne u mi o kar du, če sto udru že ne sa va sku-
lar nim spa zmom. Po sto ji ve o ma iz ra že na mi o kard-
na auto nom na ne u ro pa ti ja [30]. Eho kar di o graf ski se 
mo že utvr di ti zna čaj no uve ća we ma se i di men zi ja le-
ve ko mo re i de bqi na we nih zi do va. Di ja stol na dis-
funk ci ja le ve ko mo re je ve o ma iz ra že na, a po sto ji i 
sma we we ejek ci o ne frak ci je kao iz raz ošte će wa we-
ne si stol ne funk ci je. U ovoj fa zi di ja be tič ka kar-
di o mi o pa ti ja mo že bi ti udru že na s ar te rij skom hi-
per ten zi jom ili is he mij skim obo qe wem sr ca.

MOGUĆNOSTI PREVENCIJE I LEČEWA 
DIJABETIČKE KARDIOMIOPATIJE

Lečewe di ja be tič ke kar di o mi o pa ti je tre ba po če-
ti čim se po sta vi di jag no za di ja stol ne dis funk ci je 
le ve ko mo re, jer to mo že da spre či na pre do va we bo-
le sti do ma ni fest ne in su fi ci jen ci je sr ca [31, 49, 
50]. Ka ko eti o pa to ge ne za di ja be tič ke kar di o mi o pa-
ti je pod ra zu me va raz li či te me ha ni zme (me ta bo lič-
ki po re me ća ji, fi bro za mi o kar da, mi kro va sku lar ne 
pro me ne, mi o kard na auto nom na ne u ro pa ti ja i re zi-
sten ci ja na in su lin), pri me we ni pre ven tiv ni i te-
ra pij ski pri stu pi mo ra ju bi ti raz li či ti. Me đu naj-
va žni je te ra pij ske me re ubra ja ju se: po boq ša we gli-
ko re gu la ci je hi gi jen sko-di je tet skim me ra ma (od go-
va ra ju ća is hra na, sma we we te le sne te ži ne, po ve ća-
we fi zič ke ak tiv no sti) i le ko vi ma (met for min i 



 579

SRPSKI ARHIV ZA CELOKUPNO LEKARSTVO

ti a zo li di ne di o ni), pri me na in hi bi to ra kon ver tu-
ju ćeg en zi ma, blo ka to ra be ta-re cep to ra i an ta go ni-
sta kal ci ju mo vih ka na la.

Poboqšawe glikoregulacije

Ka ko je hi per gli ke mi ja po čet na i naj va žni ja ka ri-
ka u raz vo ju di ja be tič ke kar di o mi o pa ti je, do bra me-
ta bo lič ka kon tro la tre ba da bu de osnov na i naj u spe-
šni ja stra te gi ja u spre ča va wu raz vo ja obo qe wa. Ova-
kvu pret po stav ku po dr ža va ju ne ke stu di je, dok re zul-
ta ti dru gih ne go vo re u pri log ovoj te o ri ji [32]. Je-
dan od pro ble ma je ne do sta tak do voq no ose tqi vih 
teh ni ka za pro ce nu per fu zi je mi o kar da i di ja stol-
ne funk ci je [33]. Ta ko đe, raz li či ti pa to fi zi o lo ški 
me ha ni zmi raz vo ja di ja be te sa tip 1 i tip 2 uka zu ju na 
to da di ja be tič ka kar di o mi o pa ti ja mo ra ima ti za jed-
nič ke me ha ni zme na stan ka jer se ja vqa u oba ti pa obo-
qe wa. Po re me će na kon trak til nost i per fu zi ja mi-
o kar da utvr đe na kod bo le sni ka sa di ja be te som tip 
1 mo že bi ti po boq ša na pri me nom C-pep ti da [34]. 
Zna čaj strikt ne kon tro le gli ke mi je po tvr đu ju i eks-
pe ri men tal ne stu di je u ko ji ma je pri me na eg zo ge nog 
IGF1, či je su vred no sti ve o ma ma le u lo še kon tro-

li sa nom di ja be te su, po boq ša la funk ci ju le ve ko mo-
re ži vo ti wa ko je bo lu ju od di ja be te sa [35].

Poboqšawe rezistencije na insulin 

Re zi sten ci ja na in su lin je jed na od osnov nih ka-
ri ka po re me ća ja u di ja be te su tip 2, ko ja če sto ima 
ge net sku osno vu po gor ša nu hi pe ra li men ta ci jom i 
go ja zno šću. Lečewe go ja zno sti re duk ci o nom di je-
tom ili le ko vi ma po boq ša va re zi sten ci ju na in-
su lin i gli ko re gu la ci ju. Met for min i ti a zo li di-
ne di o ni ta ko đe de lu ju po voq no na ovu re zi sten ci ju, 
ali je me ha ni zam wi ho vog de lo va wa raz li čit. Met-
for min sma wu je oslo ba đa we slo bod nih ma snih ki-
se li na iz ma snog tki va, sma wu ju ći stva ra we gli ko-
ze u je tri, što in di rekt no po ve ća va ose tqi vost na 
in su lin na pe ri fe ri ji [36]. Ti a zo li di ne di o ni po-
boq ša va ju sen zi tiv nost na in su lin na pe ri fe ri ji 
i sma wu ju kon cen tra ci ju slo bod nih ma snih ki se li-
na u pla zmi, ali i po ve ća va ju stva ra we adi po nek ti-
na ko ji po boq ša va ovu ose tqi vost [37]. Če sto je pri-
me na kom bi na ci je oba le ka neo p hod na ka ko bi se po-
sti gla ade kvat na gli ko re gu la ci ja i po boq ša la re zi-
sten ci ja na in su lin.

TABELA 1. Tri faze razvoja dijabetičke kardiomiopatije.
TABLE 1. Three stages of diabetic cardiomyopathy.

Faze bolesti
Stages

Odlike
Characteristics

Funkcionalne 
promene
Functional features

Strukturne promene
Structural features

Metodi dijagnoze
Methods of diagnosis

Prva faza

Early stage

Smawena koncentracija GLUT-4 
Depletion of GLUT 4

Nema dijastolne 
disfunkcije

No diastolic dysfunction

Jedva vidqive 
podstrukturne 
promene na miocitima

Insignificant 
substructural changes in 
myocytes

Najosetqiviji 
ehokardiografski 
metodi tkivnog 
doplera

Sensitive methods such 
as myocardial tissue 
velocity

Povećawe koncentracije slobodnih masnih 
kiselina
Increased free fatty acids
Nedostatak karnitina
Carnitine deficiency
Promene u homeostazi kalcijuma
Ca2+ homeostasis changes
Rezistencija na insulin
Insulin resistance

Druga faza

Advanced 
stage

Apoptoza i nekroza miocita
Apoptosis and necrosis of myocytes

Dijastolna 
disfunkcija leve 
komore
Diastolic dysfunction Blago povećana masa 

leve komore, debqina 
zida i wene dimenzije 

Slightly increased left 
ventricular mass, wall 
thickness, or size

Standardna i 
savremena dopler 
ehokardiografija

Conventional 
echocardiography or 
sensitive methods such 
as myocardial tissue 
velocity

Povećawe koncentracije angiotenzina II
Increased angiotensin II

Minimalno smawewe 
sistolne funkcije
Slightly decreased 
ejection fraction

Smawewe IGF-1
Reduced IGF-1
Povećawe koncentracije TGF-β1 
Increased TGF-β1
Početna autonomna neuropatija miokarda
Mild cardiac autonomic neuropathy

Treća faza

Late stage

Ekstenzivna fibroza miokarda 
Extensive myocardial fibrosis

Teška dijastolna 
disfunkcija leve 
komore

Severe diastolic 
dysfunction

Značajno uvećawe 
mase i dimenzija leve 
komore i debqine 
wenih zidova

Significantly increased 
left ventricular mass, wall 
thickness, or size

Standardna i 
savremena dopler 
ehokardiografija

Conventional 
echocardiography or 
sensitive methods such 
as myocardial tissue 
velocity

Mikrovaskularne promene i spazam
Microvascular changes and spasm

Smawewe sistolne 
funkcije

Decreased ejection 
fraction

Izražena autonomna neuropatija miokarda
Severe cardiac autonomic neuropathy

GLUT-4 – transporter glikoze 4; IGF-1 – faktor rasta 1 sličan insulinu; TGF-β1 – faktor transformacije beta 1
GLUT-4 – glucose transporter 4; IGF-1 – insulin-like growth factor I; TGF-β1 – transforming growth factor β1
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Prevencija i lečewe aterogeneze

Uobi ča je na pre ven ci ja i le če we ate ro ge ne ze u di-
ja be te su mo že da bu de pr vi ko rak u le če wu di ja be-
tič ke kar di o mi o pa ti je, bu du ći da, ka da se obo qe we 
ja vi, po re me ćaj li pi da već po sto ji. Sva ko dnev na fi-
zič ka ak tiv nost je ve o ma va žna jer po boq ša va me ta-
bo li zam gli ko ze i po ve ća va ose tqi vost na in su lin. 
Fi zič ko op te re će we po boq ša va ose tqi vost na in-
su lin u tki vi ma i is ko ri šća va we gli ko ze u ske let-
nim mi ši ći ma i mi o kar du. Ta da do la zi do sma we-
wa mi o kard nih tran spo te ra GLUT4 i po ve ća wa mi-
o kard nog sar ko le mal nog pro te i na GLUT4 [38, 39]. U 
di ja be tič koj kar di o mi o pa ti ji me ta bo li zam mi o kar-
da uglav nom ko ri sti slo bod ne ma sne ki se li ne, a ne 
gli ko zu, što do vo di do po ve ća wa ni voa ho le ste ro la 
i tri gli ce ri da u pla zmi. Fi zič ka ak tiv nost me wa 
ovaj po re me ćaj, pa se kao ener get ski sup strat ko ri-
sti gli ko za, što do vo di do po boq ša wa funk ci je sar-
ko pla zma tič nog re ti ku lu ma i po boq ša wa dis funk-
ci je en do te la [40]. Po ve ća na ak tiv nost mi ši ća do-
vo di do po ve ća wa mi nut nog vo lu me na sr ca i po boq-
ša wa ino trop ne re zer ve mi o kar da.

Blokatori beta-receptora, inhibitori 
konvertujućeg enzima i antagonisti 

kalcijumovih kanala

Pri me na blo ka to ra be ta-re cep to ra spre ča va ili 
uspo ra va re mo de lo va we le ve ko mo re, odlažući na taj 
na čin is po qa va we ma ni fest ne in su fi ci jen ci je sr-
ca [41]. Oni ta ko đe mo gu da pro me ne is ko ri šća va we 
me ta bo lič kog sup stra ta u mi o kar du, ta ko da se ume sto 
slo bod nih ma snih ki se li na ko ri sti gli ko za. Ovo po-
seb no va ži za kar ve di lol, ko ji ima spo sob nost blo-
ka de be ta-1 re cep to ra, pa de lu je va zo di la ta tor no i ne 
po gor ša va ili čak po boq ša va re zi sten ci ju na in-
su lin [42]. Do bra te ra pij ska mo guć nost je i pri me na 
ne bi vo lo la, no vog va zo di la ta tor nog blo ka to ra be-
ta-re cep to ra, ko ji blo ki ra wem in hi bi to ra sin te ta-
ze azot-ok si da po ve ća va we go vu kon cen tra ci ju u en-
do te lu i de lu je va zo di la ta tor no, a ima i mi ni ma lan 
ne ga ti van hro no trop ni efe kat.

Inhi bi to ri kon ver tu ju ćeg en zi ma sma wu ju vi sko-
znost kr vi, či me po boq ša va ju pro tok kroz mi kro-
cir ku la ci ju mi ši ća i ma snog tki va, što po boq ša va 
do pre ma we i is ko ri šća va we gli ko ze u ovim tki vi-
ma [43, 48]. Po boq ša we pro to ka se od no si i na ko ro-
nar ne ar te ri je, što di rekt no po voq no uti če na mi-
kro va sku lar ne i spa zmat ske pro me ne u di ja be tič koj 
kar di o mi o pa ti ji. Pri me na in hi bi to ra kon ver tu ju-
ćeg en zi ma u eks pe ri men tal nim uslo vi ma je po ve ća-
la broj per fun do va nih ka pi la ra i ste pen epi kard ne 
per fu zi je. Sma tra se da ovi le ko vi ima ju i zna čaj nu 
me ta bo lič ku ak tiv nost i da po boq ša va ju efi ka snost 
in su li na na ni vou će li je [44, 49, 50]. Eks pe ri men tal-
no je ta ko đe do ka za no da mo le ku lar nim me ha ni zmi-

ma po boq ša va ju ba zal no i in su lin-za vi sno pre u zi-
ma we gli ko ze u mi šić nom i ma snom tki vu [45]. Blo-
ka dom an gi o ten zi na II ovi le ko vi sma wu ju fi bro zu 
mi o kar da i funk ci o nal ne i struk tur ne pro me ne ma-
lih krv nih su do va u di ja be te su.

Po re me ćaj unu tar će lij skog me ta bo li zma i na ku-
pqa we kal ci ju ma u di ja be te su iza zi va sma we we de-
poa mi o kard nih vi so ko e ner get skih fos fa ta, ko je u 
da qem to ku do vo de do pro me na i gu bit ka ul tra struk-
tu re mi o kar da i di ja stol ne dis funk ci je. Blo ka to ri 
kal ci ju mo vih ka na la mo gu da po boq ša ju ovaj me ta-
bo lič ki po re me ćaj, ta ko da ve ra pa mil u eks pe ri men-
tal nim uslo vi ma po ka zu je po zi ti van efe kat na mo le-
ku lar ne i kli nič ke pro me ne u di ja be tič koj kar di o-
mi o pa ti ji [46]. Ta ko đe, u eks pe ri men tal nim uslo vi-
ma do ka za no je da dil ti a zem sma wu je in ter sti ci jal-
nu fi bro zu kod mi še va obo le lih od di ja be te sa tip 
2, dok ni fe di pin po ve ća va ose tqi vost na in su lin 
i sma wu je po ve ća we ho le ste ro la i tri gli ce ri da kod 
pa co va s po me nu tim obo qe wem [47].
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ABSTRACT

Cardiovascular manifestation of diabetes has remarkable 
therapeutic and prognostic implications. Diabetic cardiomy-
opathy is a distinct heart muscle disease in patients with well-
controlled diabetes mellitus that cannot be ascribed to coro-
nary artery disease, hypertension or any other known cardi-
ac disease. It is characterized by left ventricular diastolic dys-
function that can be detected in 52-60% of well-controlled 
type II diabetic subjects using contemporary Doppler tech-
niques. Pathophysiologically, hyperglycaemia causes myo-
cardial necrosis and fibrosis, as well as the increase of myo-
cardial free radicals and oxidants, which decrease nitric oxide 
levels, worsen the endothelial function and induce myocar-
dial inflammation. Insulin resistance with hyperinsulinaemia 
and decreased insulin sensitivity are responsible for left ven-
tricular hypertrophy. Clinical manifestations of diabetic cardi-
omyopathy are dispnoea, arrhythmias, atypical chest pain or 
dizziness. The treatment of diabetic cardiomopathy should be 
initiated as early as diastolic dysfunction is identified. Various 
therapeutic options include improving diabetic control with 
both diet and drugs (metformin and thiazolidinediones), use 
of ACE inhibitors, beta blockers and calcium channel blockers. 
Daily physical activity and reduction in body mass index may 
improve glucose homeostasis by reducing the glucose/insu-
lin ratio, and the increase of both insulin sensitivity and glu-

cose oxidation by the skeletal and cardiac muscles. Metform-
in and thiazolidinendiones are used to treat insulin resistance, 
but have different mechanisms of action. Metformin reduces 
free fatty amino acids effluvium from fat cells, thereby sup-
pressing hepatic glucose production and indirectly improving 
peripheral insulin sensitivity and the endothelial function. In 
contrast, thiazolidinediones improve peripheral insulin sen-
sitivity by reducing circulating free fatty amino acids, but also 
increasing production of adiponectin, which improves insulin 
sensitivity. Beta-adrenoceptor blocking agents are effective in 
preventing or reversing myocardial dilatation and remodel-
ling, while ACE inhibitors facilitate blood flow through micro-
circulation in coronary vascular bed, fat and skeletal muscle, 
as well as improve insulin action at the cellular level.
Key words: cardiomyopathy; congestive heart failure; diabe-
tes mellitus; left ventricular dysfunction
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