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ЗД - захарен диабет 

ЗДТ1 - захарен диабет тип 1 

ЗДТ2 - захарен диабет тип 2 

ИБС- исхемична болест на сърцето  

ИРИ - имунореактивен инсулин 

ИТМ - индекс на телесна маса  

КЗ - кръвна захар 

КЗП - кръвно-захарен профил 

МС - метаболитен синдром 
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ПКК - пълна кръвна картина 

СУЕ - скорост на утаяване на еритроцитите 

СУП - сулфанилурейни препарати 

Т4 – тетрайод-L-тиронин, тироксин 

ТЗ – 3,5,3'-трийодотиронин 

ТЗД - тиазолидиндиони 

ТРАт – тиреотропин рецепторно антитяло, TRAb 

ТСХ – тиреостимулиращ хормон 

ХБЗ - хронично бъбречно заболяване 

ХОББ - хронична обструктивна белодробна болест 

DPP4 – инхибитори - дипептидил пептидаза 4 инхибитори 

GFR - glomerular filtration rate 

GLP1RA - глюкагон-подобeн пептид-1 рецепторни агонисти 
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1.Въведение 

През последния век продължителността на живота нараства сигнификантно вследствие на 

значителното подобряване на социално-икономическите и битовите условия, в 

комбинация с достъпните медицински грижи за нуждаещите се. До 18 век вследствие на 

големи епидемии, бедност и глад малка част от населението преживява след 30-годишна 

възраст. През 2023 г. хората на възраст над 65 г. са 10.17% от общото население на света, 

като България заема 11 място с 21.83% (1). Средната продължителност на живота през 

2000 г. е 66.2 г., за 2010 г. - 69.7 г. като през 2024 г. нараства до 73.33 г., което е с 0.23% 

по-висок резултат в сравнение с 2023 г. (2). Всички тези данни показват необходимостта от 

повишаване на вниманието на медицинските специалисти към спецификата в протичането, 

лечението и превенцията на хроничните заболявания като захарен диабет при възрастното 

население, нуждаещо се от дългосрочни грижи. 

Познати са над 300 теории, опитващи се да дадат обяснение защо човешкият организъм 

старее, най-популярните изтъкват причини като оксидативен стрес, причинен от свобони 

радикали, промени в имунологичната функция на организма и скъсяване на теломерите 

(3). Редица външни фактори като замърсяване на въздуха, ежедневна UV експозиция, 

тютюнопушене, консумация на алкохол и недохранване допринасят за прогресиране на 

клетъчното стареене. 

Високите нива на глюкоза при пациентите със захарен диабет водят до редица промени 

във функцията на клетките и дори клетъчна смърт – апоптоза. Глюкозо-зависимата 

клетъчна увреда е в основата на късните усложнения при захарен диабет (4). При 

пациентите над 65 годишна възраст  микро- и макроваскуларните диабетни усложнения 

биват съпътствани и от редица гериатрични синдроми - деменция, депресия, падания, 

придружени от фрактури и уринна инконтиненция (5). Медицинските специалисти биват 

изправени пред сложен избор, обмисляйки терапевтичното поведение при тази група 

пациенти предвид често нетипичната клинична симптоматика, полиморбидност и 

полипрагмазия. Крайно намалените способности за адаптация на организма, 

прогресивният характер на инволюцията и атрофията му, свързани често и със 

значително по-тежка и комплексна ендокринна патология, създават значим здравен, 

медико-социален и икономически проблем.  

В България няма съвременни целенасочени проучвания за адаптиране на диагностичните и 

терапевтични алгоритми при социално-значими и масови ендокринни заболявания, 

каквото е захарният диабет, по-специално тип 2 в старческа и напреднала възраст. Не е 

целенасочено изследвано у нас и влиянието на възрастта при изява на захарния диабет 

върху неговия ход и възникване на усложнения, особено при специфичните му типове. 

Замисълът на настоящия научен труд е да разкрие ролята на възрастта в развитието и 

протичането на захарния диабет, да открие тесни взаимовръзки между други 

придружаващи заболявания и наличния захарен диабет и да представи ефекта от терапията 

с различни групи медикаменти върху гликемичния контрол на изследваната група 

пациенти. 
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2. ЦЕЛ  

Цел на дисертационната разработка е изследване влиянието на възрастта върху хода на 

захарния диабет (ЗД) и възникване на късни дегенеративни усложнения при 

хоспитализирана популация с доказан ЗД тип 1 и ЗД тип 2 - самостоятелно и в рамките на 

метаболитен синдром с анализиране на разликите между основните типове ЗД по 

отношение на клинична изява, клинико-лебораторни показатели и съпътстващи 

заболявания.  

3. ЗАДАЧИ 

1. Разкриване на връзката между възрастта и типа на ЗД; 

2. Изучаване взаимовръзката на възрастта с вида и честотата на най-честите съпътстващи 

заболявания при пациентите с основните типове ЗД с цел подобряване на диагностично-

терапевтичните стратегии. 

3. Анализ влиянието на възрастта и типа ЗД върху честотата и характеристиката на 

диабетната микроангиопатия при изследваната хоспитализирана популация; 

4. Анализ на ролята на възрастта върху определени клинико-лабораторни показатели при 

двата основни типа ЗД; 

5. Определяне на честотата на свързан с възрастта ЗД според клъстерна класификация при 

изследваната хоспитализирана популация със ЗД. 

4. МАТЕРИАЛИ И МЕТОДИ 

4.1. Дизайн на проучването 

С оглед изпълнението на поставените цели и задачи се проведе ретроспективно, 

обсервационно проучване на българска популация хоспитализирани пациенти (n=286) - 

мъже и жени на възраст от 18 г. до 96 г., средна възраст 61.23±0.88 г. (ср. стойност ±SEM) 

с установени ЗДТ1, ЗДТ2 самостоятелно и ЗДТ2 в рамките на разгърнат метаболитен 

синдром. Средната давност на ЗД при изследваните болни е 12.26 г. Лица под 18 г. не са 

обект на проучването предвид спазване на критериите на НЗОК за прием в лечебно 

заведение за диагностика и лечение на пълнолетни лица.  

Проучването отговаря на стандартите и критериите за научност и етичност и е одобрено от 

Комисията по Научна етика към Съвета по научно-изследователска дейност при 

Медицински университет- Пловдив - Заседание №4 от 10.04.2025 г. 

4.2.Място на провеждане на проучването 

В проучването са включени общо 286 болни, с болничен престой с продължителност от 2 

до 13 дни в Клиника по Ендокринология и болести на обмяната при УМБАЛ „Свети 

Георги“ ЕАД - Пловдив. 

4.3.Характеристика на включените изследвания в хода на проучването 

В хода на проучването е извършено попълване на база данни в таблица Microsoft Excel. 

Включените показатели са възраст, пол, ръст, тегло, ИТМ, брой пролежани дни и причина 

за хоспитализация - спешен или планов прием, фамилна обремененост за ЗД и други 

заболявания, давност на ЗД, регистрирани усложнения - диабетна микро- и 
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макроангиопатия. Анализирано е провежданото лечение - неинсулинови антидиабетни 

медикаменти (метформин, СУП, ТЗД, алфа-глюкозидазни инхибитори, DPP4-инхибитори, 

SGLT2- инхибитори и GLP1RA) и инсулин (бързодействащ и интермедиерен човешки 

инсулин, бързодействащ и дълго- или ултрадълго-действащ аналогов инсулин, 

аналогова/човешка инсулинова микстура). 

4.4 Лабораторни показатели 

Всички клинично-лабораторни изследвания са извършени в Централна Клинична 

Лаборатория при УМБАЛ „Свети Георги“ ЕАД – Пловдив, с изключение на изследваните 

панели антиостровноклетъчни антитела, които са проведени във външни лаборатории. 

В хода на проучването са разгледани следните основни показатели - НвА1с, КЗП, средна 

КЗ, ИРИ, С-пептид, панел антиостровноклетъчни антитела, урина - рН, относително тегло, 

наличие на глюкоза и кетони в урината, микроалбуминурия, протеинурия, бактериурия и 

вид на изолираните бактерии. Анализирани са и нивата на хемоглобин, хематокрит, 

еритроцити, левкоцити, тромбоцити, СУЕ, биохимични показатели - урея, креатинин, 

пикочна киселина, общ белтък, албумин, липиден профил, чернодробни трансаминази, 

общ и директен билирубин, електролити, хормонални показатели - ТСХ, ФТ3, ФТ4, ТРАТ, 

МАТ, ТАТ. 

За всички изследвани показатели е извършван системен вътрелабораторен контрол на 

качеството и външна оценка на качеството нa резултатите чрез участие в национални и 

международни програми, за което Клинична Лаборатория на УМБАЛ „Свети Георги“ 

разполага със съответните сертификати. Кръвта за клинично-лабораторните изследвания е 

осигурена чрез затворена система за вземане на биологичен материал (Sarstedt S-Monovette 

Serym Z/2.7 ml; Sarstedt S-Monovette К3 ЕДТА /2.6 ml). Биологичният материал – венозна 

кръв е вземан сутрин (между 7:00 и 9:00 ч.) на гладно и след спазване на всички 

изисквания (стандартни и специфични) за подготовка и вземане на биологичен материал. 

Взетата кръв, след образуване на съсирек, е центрофугирана за 10 мин. при 3000 об./мин. 

за отделяне на серум. Една част от нея непосредствено след това е използвана за 

определяне на хематологични и клинично-химични показатели, вкл. хормонални и 

антитела.  

4.4.1.Хематологични показатели 

Хематологичните анализи (левкоцити, еритроцити, тромбоцити; определяне на 

концентрацията на хемоглобин, хематокрит, математическите показатели на еритроцити и 

тромбоцити) са извършени в пълна кръв с ЕДТА антикоагулант на автоматичен 

хематологичен анализатор Advia 2120 (Siemens Healthcare, Germany). 

4.4.2.Клинично-химични показатели 

Клинично-химичните показатели: FBG (кръвна захар на гладно), чернодробни ензими – 

АСАТ (aспартат аминотрансфераза), АЛАТ (aланин аминотрансфераза), ГГТ (Гама-

глутамилтранспептидаза), АФ (алкална фосфатаза), Urea (урея), Crea (креатинин), TC (общ 

холестерол), HDL-C (ХДЛ холестерол), TG - триглицериди), URAC (пикочна киселина), 

TPROT (oбщ белтък), ALB (албумин). Анализите са извършени на клинично-химичен 

анализатор AU 480, Beckman Coulter (USA) по оригинални програми с конвенционални 

аналитични принципи на използваните методи.  
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При изследването на гликиран хемоглобин-HbA1c е използвана лабораторна методика, 

сертифицирана от Националната програма за стандартизиране на гликиран хемоглобин 

The National Glycohaemoglobin Standardisation Program (NGSP) и стандартизирана спрямо 

методът на проучването Diabetes Control and Complications Trial (DCCT). 

 

4.4.3.Хормонални показатели 

• Тиреостимулиращ хормон (Thyroid-stimulating Hormone; TSH) 

Реактиви: CLIA (хемилуминисцентен имунен анализ) – кит на фирма Beckman Coulter, 

Inc., Ireland. Принцип на метода: сандвичев имунохимичен анализ. Анализатор: Access 2 

Immunoassay System, Beckman Coulter, Inc., USA Референтни граници: 0.34 – 5.60 mIU/L. 

• Свободен тироксин (Free Thyroxine; FТ4) 

Реактиви: CLIA (хемилуминисцентен имунен анализ) – кит на фирма Beckman Coulter, 

Inc., Ireland. Принцип на метода: конкурентен имунохимичен анализ. Анализатор: Access 

2 Immunoassay System, Beckman Coulter, Inc., USA Референтни граници: 7.86 – 14.41 

pmol/L. 

• Свободен трийодтиронин (Free Thyiodothyronine; FТ3) 

Реактиви: CLIA (хемилуминисцентен имунен анализ) – кит на фирма Beckman Coulter, 

Inc., Ireland. Принцип на метода: Методът на определяне на FТ3 е конкурентен 

имуноензимен анализ. Анализатор: Access 2 Immunoassay System, Beckman Coulter, Inc., 

USA Референтни граници: 3.8-6.0 pmol/L. 

• Тиреопероксидазно антитяло (Thyroperoxidase Antibody; TPO-Ab) 

Реактиви: CLIA (хемилуминисцентен имунен анализ) – кит на фирма Beckman Coulter, 

Inc., Ireland. Принцип на метода: сандвичев имунохимичен анализ. Анализатор: Access 2 

Immunoassay System, Beckman Coulter, Inc., USA Референтни граници: 0 – 9 IU/ml. 

• Тиреоглобулиново антитяло (Thyroglobulin Antibody; Tg-Ab) 

Реактиви: CLIA (хемилуминисцентен имунен анализ) – кит на фирма Beckman Coulter, 

Inc., Ireland. Принцип на метода: сандвичев имунохимичен анализ. Анализатор: Access 2 

Immunoassay System, Beckman Coulter, Inc., USA Референтни граници: 0 – 4 IU/ml. 

• Tиреотропин рецепторно антитяло (ТРАт), Anti-TSH Receptor (TRAb) ELISA (IgG) 

Реактиви: Anti-TSH Receptor(TRAb) ЕLISA кит на фирма EUROIMMUN Medizinische 

Labordiagnostika AG, Germany с кат: № EA 1015-9601 G Анализатор: ELISA система 

(рийдер Multiscan със специализиран софтуер и миялно устройство Wellwash 4 MK2) 

Принцип на метода: TRAb от плазмата (АТ) се свързва с ТСХ рецепторите, фиксирани на 

твърдата фаза (АГ). Образува се комплекс АТ-АГ*. Референтни граници: 0 – 4 IU/ml. 

• Инсулин (Ultrasensitive insulin) 

Реактиви: CLIA (хемилуминисцентен имунен анализ) – кит на фирма Beckman Coulter, 

Inc., Ireland. Принцип на метода: сандвичев имунохимичен анализ. Анализатор: Access 2 

Immunoassay System, Beckman Coulter, Inc., USA Референтни граници: 1.9 – 23.0 μIU/mL. 

Homeostatic Model Assessment for Insulin Resistance, HOMA-IR – използва се за 

нарушения във въглехидратния метаболизъм, потвърждава или отхвърля инсулинова 

резистентност. За изчисляването са използвани препрандиални стойности на кръвна захар 

и имунореактивен инсулин в следната формула: 

HOMA = Glucose (mmol/l) x Insulin (μIU/mL)/22.5, където HOMA-IR < 2.5 норма, от 2.5 до 

5.0 – рискова зона, HOMA-IR > 5.0 – висока инсулинова резистентност. 
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4.5.Инструментални изследвания 

При 237 от пациентите е извършено ултразвуково изследване на щитовидна жлеза (апарат 

Sonoace 1500 и Esaote MyLab) в Клиника по Ендокринология и болести на обмяната при 

УМБАЛ „Свети Георги“ ЕАД - Пловдив. 

4.6. Използвани методи 

А. Социологически методи – Документален метод (анализ на медицинска документация) 

– амбулаторни листове, епикризи, клинико-лабораторни изследвания и др.  

В.Статистически методи- За обработка и анализ на наличната база данни е използван 

софтуер IBM SPSS Statistics 25. 

Дескриптивен анализ - в табличен вид е представено разпределението по групи на 

разглежданите показатели 

Графичен анализ - чрез използване на различни видове диаграми са визуализирани 

получените резултати  

Kruskal Wallis Test за връзка на показателите с възрастта и диагнозата - Тестът е 

непараметричен за сравнение на повече от 2 независими извадки. Приложен е поотделно 

за двата фактора – възраст и диагноза, които имат по три разновидности. При р<0,05 се 

отхвърля нулевата хипотеза за статистически незначима връзка между двете променливи. 

Двумерни таблици между факторите и показателите с вграден тест за сравняване на 

относителните дялове на разновидностите на показателите в факторите групи-За 

всеки от факторите в таблиците, поместени в колоните, е приложен Z-тест за равенството 

на всяка двойка % в реда. За тестове се използва ниво/равнище на значимост 0,05, с 

Bonferroni correction за множество сравнение. Резултатите от подвойковите тестове са 

представени чрез система от букви. 

5. РЕЗУЛТАТИ, ОБСЪЖДАНЕ и ИЗВОДИ 

5.1.Характеристика на изследваните болни 

За периода от месец февруари 2022 г. до месец октомври 2024 г. в проучването са 

включени 286 пациенти на възраст от 18 до 96 г. - 151 жени и 135 мъже. 86.3% от болните 

са планово хоспитализирани като останалите са приети по спешност или преведени от 

други клиники поради декомпенсация на наличния ЗД.  

 

Фигура 1. Разпределение на пациентите по пол 

135 151 

Разпределение по пол  

мъже 
жени 
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С цел разкриване ролята на възрастта разпределихме изследваните пациенти в следните 6 

групи - пациенти от 18 до 65 г., 65-70 г., 70-75 г., 75-80 г., 80-85 г., над 85 г. В хода на 

изследването с цел наличие на по-голям брой пациенти в дадена възрастова група 

разгледахме и общо пациентите като попадащи в 3 възрастови групи - 18-65 г., над 65 г. и 

над 75 г. Изчислената средна възраст е Mean 61,23, Standard Error of Mean 0,88, Valid N 

286. 

 

Фигура 2. Разпределение на пациентите спрямо фактора възраст. 

Спрямо поставената диагноза пациентите бяха отнесени в 3 групи въз основа на типа на 

ЗД - пациенти, страдащи от ЗДТ1 - 39, ЗДТ2 - 140 и такива с наличен ЗДТ2 в рамките на 

метаболитен синдром - 105. При двама от пациентите се наблюдава хипергликемия в 

следствие на приложение на високи дози глюкокортикоиди, които не биват включени в 

последващатата обработка на данните предвид малката бройка на групата. 

Определянето на основните типове ЗД е извършвано въз основа на прецизен анализ на 

медицинска документация. Класифицирането на пациентите на инсулиново лечение като 

тип 1 или тип 2 е базирано на предходни или допълнително проведени изследвания. 

Критериите за поставяне на диагноза новоткрит ЗД са:  

1. Наличие на клинични признаци, характерни за заболяването (полидипсо-

полиуричен синдром и редукция на тегло) и измерване на случайна плазмена глюкоза над 

11.1 ммол/л (по всяко време от денонощието без оглед на периода от последно хранене); 

 2. При плазмена глюкоза над 7.0 ммол/л на гладно при спазен интервал от поне 8 ч. 

от последното хранене;  

3. При плазмена глюкоза над 11.1 ммол/л на 2 час в хода на ОГТТ;  

4. При  НвА1с над 6.5% при използване на лабораторен метод, сертифициран от 

NGSP и стандартизиран спрямо DCCT.  

Изцяло са спазени диагностичните критерии за метаболитен синдром - наличие на 

центрипетално затлъстяване - повишена обиколка на талията над 94 см за мъже и над 80 

см за жени за Кавказка раса + 2 или повече от следните 4 фактора: 

1. Повишени нива на триглицериди над 1.7 ммол/л или прием на медикаменти за 

дислипидемия;  

2. Намалени нива на HDL-холестерол под 1 ммол/л за мъже и под 1.3 ммол/л за 

жени или прием на медикаменти за дислипидемия;  

3. Повишено артериално налягане - систолно над 130 и/или диастолно над 85 mmHg 

или прием на антихипертензивни медикаменти;  

4. Повишена плазмена глюкоза на гладно над 5.6 ммол/л или прием на медикаменти 

за понижаването й (9).  

163 
34 

48 
25 8 8 
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Изключeни са пациенти със симптоматичен ЗД и жени с гестационен ЗД. 

 

 

Фигура 3. Разпределение на пациентите спрямо типа на ЗД. 

 

Фигура 4. Разпределение на пациентите спрямо пола и типа на ЗД. 

Сред анализираната популационна извадка хоспитализирани пациенти ЗДТ2 демонстрира 

най-висока честота, като при жените се открива в малко по-голям процент в сравнение с 

мъжете - 52.3% спрямо 45.9%, докато ЗДТ2 в рамките на МС е по-често срещан при 

мъжете – 42.1% спрямо 32.5 % при жените. Обратна тенденция се установява по 

отношение на ЗДТ1, чието разпространение е по-високо сред женския пол - 15.2% в 

сравнение с 12% при мъжкия пол.  

Изчислената средна давност на ЗД при изследваните болни е 12.26 години. 

С нормално телесно тегло (ИТМ под 25 kg/m
2
) се презентираха 63 паценти, с наднормено 

тегло (ИТМ 25-29.9 kg/m
2
) се представиха 79 пациенти. Лицата със затлъстяване са 

разпределени спрямо степента на обезитета както следва: затлъстяване 1 степен (ИТМ 30-

34.9 kg/m
2
) – n=96, затлъстяване 2 степен (ИТМ 35-39.9 kg/m

2
) – n=27 и затлъстяване 3 

степен (ИТМ над 40 kg/m
2
) – n=21. 
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Фигура 5. Разпределение на броя пациенти спрямо ИТМ 

Анализирахме изследваната от нас кохорта - 286 хоспитализирани пациенти със ЗД (151 

жени и 135 мъже) на възраст от 18 до 96 г. на база 5 показателя – възраст, ИТМ, НвА1с, 

наличие на анти-GAD65 антитела, оценка на инсулиновата резистентност (НОМА-IR) с 

цел разпределянето им в обособени от редица автори в последните години клъстери - 

тежък автоимунен диабет, тежък инсулин-дефицитен диабет, тежък инсулин-

резистентен диабет, лек, свързан със затлъстяване диабет, лек, свързан с възрастта 

диабет. Взехме предвид и давността на заболяването и наличието на инсулинотерапия. 

Използвахме следните критерии за разпределяне на хоспитализираните пациенти по групи: 

Клъстер 1 - тежък автоимунен диабет - ранно начало на заболяването, ИТМ под 25 kg/m
2
, 

лош метаболитен контрол (висок HbA1c над 9%) и наличие на анти-GAD65 антитела; 

Клъстер 2 - тежък инсулин-дефицитен диабет - този тип притежава същите клинични 

характеристики като Клъстер 1 с една сигнификантна разлика – липсата на анти-GAD65 

антитела. Тук взехме предвид давността на ЗД под 15 г. и наличието на инсулинотерапия 

при пациентите, при които няма информация за изследвани антитела;  

Клъстер 3 - тежък инсулин-резистентен диабет - ИТМ над 25 kg/m
2
 и висока инсулинова 

резистентност (висок НОМА-IR над 5), но по-нисък HbA1c- 7.5-9%; 

Клъстер 4 - лек, свързан със затлъстяване диабет - имащи висок ИТМ над 30 kg/m
2
, но не 

и инсулинова резистентност, ниво на НвА1с до 7.5%; 

Клъстер 5 - лек, свързан с възрастта диабет- тук попадат пациентите със захарен диабет с 

изява над 65 г., без инсулинова резистентност НОМА-IR под 2.5, с по-леки метаболитни 

отклонения. 

При пациентите също така се взе предвид и наличието на фамилна обремененост по 

отношение на ЗД при първостепенни родственици като 48.4% съобщават за такава и 51.6% 

отричат. Най-голям е процентът на пациентите с фамилна анамнеза за ЗД във възрастовия 

интервал между 65-75 г. - 55.6%, както и при пациентите, страдащи от ЗД в рамките на МС 

- 59.6%.  Най-често съобщаваните други коморбидности в семействата на изследваните 
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биват тиреоидна патология, сърдечно-съдови и злокачествени заболявания, следвани от 

Паркинсонова болест. 

 

Фигура 6. Процентно разпределение спрямо наличие/липса на фамилност за ЗД 

 

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 

 

Фамилна 

обремененост за ЗД 

да Col% 49,4% 55,6% 

C 

30,0% 37,8% 42,8% 59,6% 

B 

48,4% 

Таблица 1. Разпределение на пациентите с фамилна обремененост за ЗД спрямо възраст и 

диагноза  

5.2. Връзка между възрастта и диагнозата - по Задача 1 

В изпълнение на Задача 1 анализирахме възрастта на клинична изява на ЗД в изследваната 

кохорта като се установиха значими различия в зависимост от типа на заболяването. 

Средната възраст на дебют при пациенти с регистриран ЗДТ1 е очаквано най-ниска- 

23.08±2.68 г. (ср. стойност ±SEM). При ЗДТ2 се наблюдава по-късна изява –54.24±1.1 г. В 

групата на пациентите със ЗДТ2 в рамките на МС, заболяването дебютира в по-ранен 

възрастов интервал –50.04±1.04 г.  

С цел разкриване на връзката между възрастта и поставената диагноза използвахме 

двумерни таблици между факторите и показателите с вграден тест за сравняване на 

относителните дялове на разновидностите на показателите във факторите групи. За всеки 

от факторите в таблиците, поместени в колоните, е приложен Z-тест за равенството на 

всяка двойка % в реда. За тестове се използва ниво/равнище на значимост 0.05, с 

Bonferroni correction за множество сравнение. Резултатите от подвойковите тестове са 

представени чрез система от букви. 

Установихме следните зависимости: 

48.4% 51.6% 

Фамилност за ЗД 

да 

не 
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1. Най-голяма, логично, е честотата на ЗДТ1 при по-млади пациенти във възрастова група 

A (18-65 г.)  - 21.7%, последвана от група В (65-75 г.) - 4.9%, като в изследваната 

популация не се откриват пациенти от група C (над 75 г. ), страдащи от ЗДТ1, което можем 

да свържем с развиващи се във времето множество тежки усложнения - диабетна микро- и 

макроангиопатия, в комбинация с редица други коморбидности, водещи до намалена 

продължителност на живот или хоспитализация в други профилирани клинични звена 

според неендокринна водеща патология в напредналата възраст (сърдечно-съдова, 

белодробна, бъбречна и пр.). 

2. По-възрастните пациенти над 75 годишна възраст (група C) са преобладаващо със ЗДТ2 

- 82.9%, следвани от групи В и А съответно 52.4% и 39.1%. 

3. ЗДТ2 в рамките на МС преобладава във възрастовия интервал под 75 години, като 

честотата му е най-голяма при пациентите между 65 и 75 г. (група В) - 42.7%, следвана от 

група А (18-65 години) - 39.1%. 

 

 

Възраст 

18-65 65-75 над 75 

Total (A) (B) (C) 

   

 

 

    

Диагноза 

тип 1 Column N 

% 

21,7% 

B 

4,9% 0,0%
1
 13,7% 

тип 2 Column N 

% 

39,1% 52,4% 82,9% 

A B 

49,3% 

тип 2 + 

МС 

Column N 

% 

39,1% 

C 

42,7% 

C 

17,1% 37,0% 

Total Count 161 82 41 284 
Results are based on two-sided tests. For each significant pair, the key of the category with the smaller 

column proportion appears in the category with the larger column proportion. 

Significance level for upper case letters (A, B, C): 0,052 

1. This category is not used in comparisons because its column proportion is equal to zero or one. 

2. Tests are adjusted for all pairwise comparisons within a row of each innermost subtable using the 

Bonferroni correction. 

        Таблица 2. Разпределение на пациентите спрямо възрастов интервал и диагноза 

5.3.Съпътстващи заболявания - по Задачи 2 и 3 

5.3.1. РЕЗУЛТАТИ 

В проучването включихме и всички регистрирани при хоспитализираните пациенти 

придружаващи заболявания с цел доказване на не само вече известните взаимовръзки 

между ЗД и сърдечно-съдовите заболявания, но и разкриване на нови такива с цел 

подобряване на комплексното обгрижване на пациентите със ЗД в клиничната практика. В 

Таблица 3 са презентирани всички съпътстващи заболявания с честота над 3% в 

изследваната група. 
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Съпътстващи заболявания % 

 Артериална хипертония 81.1% 

Исхемична болест на сърцето 42.7% 

Ритъмно-проводни нарушения 13.3% 

Сърдечна недостатъчност 13.3% 

Дислипидемия 12.2% 

Мозъчно-съдова болест 10.8% 

Мозъчен инсулт 8.4% 

Миокарден инфаркт 8.4% 

Автоимунна тиреоидна болест 7.7% 

Хронично бъбречно заболяване 7.7% 

Подагра 6.6% 

Анемичен синдром 6.3% 

Поставен стент 6.3% 

ХОББ 4.9% 

Остеоартроза 4.5% 

Стеатоза на черен дроб 4.5% 

Хиперплазия на простата 3.1% 

      Таблица 3. Честота на съпъстващи заболявания при хоспитализирана популация със 

ЗД. 

Най-голяма е честотата на артериалната хипертония - 81.1% и на исхемичната болест на 

сърцето - 42.7%, като очаквано разпространението им е най-високо при пациентите над 65- 

и над 75-годишна възраст, както и при ЗДТ2 и ЗДТ2 в рамките на МС спрямо групата със 

ЗДТ1. Ритъмно-проводните нарушения и сърдечната недостатъчност се презентират с 

еднаква честота от 13.3%, като отново сигнификантно превалират при гериатричните 

пациенти и са с по-висока честота при ЗДТ2 спрямо ЗДТ1. Дислипидемията също логично 

превалира в групата на ЗДТ2, особено в рамките на МС - 17.1%, като най-засегнатата 

група е във възрастта 65-75 г. - 15.9%. Честотата на миокарден инфаркт и поставен стент 

са най-високи в същата възрастова група 65-75 г. - съответно 13.4% и 14.6%. Мозъчно-

съдовата болест и преживян мозъчен инсулт нарастват също с възрастта и са най-високи 

при по-възрастните лица над 75 г., характерни са предимно за ЗДТ2, но МСБ се среща и в 

7.7% при ЗДТ1. Наблюдава се статистически значима разлика в наличието на хроничното 

бъбречно заболяване (ХБЗ) при диабетиците над 75 годишна възраст спрямо тези под 65 г. 

Подаграта е най-честа в групата 65-75 г. – 11%.  

Анемичният синдром е най-честа съпътстваща патология в напредналата възраст над 75 г. 

- 22% и при ЗД без МС – 10%. Разглежданите анемии биват: 1. Анемии в резултат на 

неефективна еритропоеза - желязо-дефицитни анемии при неадекватен дневен прием на 

желязо или нарушена чревна резорбция; 2. Анемии вследствие на недостатъчна секреция 

на еритропоетин - при хронично бъбречно заболяване; 3. Анемии, вследствие на 

злокачествени процеси и/или туморни метастази.  

Честотата на ХОББ и остеоартроза нараства с възрастта, като последните се срещат главно 

при ЗДТ2. Интересен факт е, че чернодробната стеатоза е значимо по-висока във възрастта 

преди 65 г. и е с тенденция към по-висока при ЗДТ1. 
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Възраст Диагноза Общо 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 

Заболявания Артериална хипертония Col % 71,8% 93,9% 

A 

92,7% 

A 

35,9% 90,7% 

A 

86,7% 

A 

81,1% 

Исхемична болест на 

сърцето 

Col % 34,4% 52,4% 

A 

56,1% 

A 

12,8% 52,1% 

A 

41,9% 

A 

42,7% 

Ритъмно-проводни 

нарушения 

Col % 6,1% 22,0% 

A 

24,4% 

A 

7,7% 15,0% 13,3% 13,3% 

Сърдечна 

недостатъчност 

Col % 8,6% 17,1% 24,4% 

A 

5,1% 11,4% 19,0% 13,3% 

Дислипидемия Col % 9,8% 15,9% 14,6% 2,6% 11,4% 17,1% 12,2% 

МСБ Col % 6,7% 11,0% 26,8% 

A 

7,7% 12,1% 10,5% 10,8% 

Мозъчен инсулт Col % 2,5% 13,4% 

A 

22,0% 

A 

1 9,3% 10,5% 8,4% 

Миокарден инфаркт Col % 6,1% 13,4% 7,3% 1 10,0% 9,5% 8,4% 

АТБ Col % 6,7% 8,5% 9,8% 10,3% 9,3% 4,8% 7,7% 

Хронично бъбречно 

заболяване 

 

Col % 4,3% 9,8% 17,1% 

A 

2,6% 10,7% 5,7% 7,7% 

Подагра Col % 4,9% 11,0% 4,9% 1 6,4% 9,5% 6,6% 

Анемичен синдром  Col % 2,5% 6,1% 22,0% 

A B 

5,1% 10,0% 

C 

1,9% 6,3% 

Поставен стент Col % 1,8% 14,6% 

A 

7,3% 1 5,7% 9,5% 6,3% 

ХОББ Col % 3,7% 6,1% 7,3% 2,6% 4,3% 6,7% 4,9% 

Остеоартроза Col % 3,7% 3,7% 9,8% 1 4,3% 6,7% 4,5% 

Стеатоза на черен дроб Col % 6,7% 1,2% 2,4% 5,1% 4,3% 4,8% 4,5% 

Хиперплазия на 

простата при мъже 

Col % 3,1% 1,2% 7,3% 2,6% 3,6% 2,9% 3,1% 

Таблица 4. Съпътстващи заболявания в отделните подгрупи спрямо възраст и диагноза. 

В анализите на данните при изследваната хоспитализирана популация е включен 

допълнително факторът пол. Статистически значими разлики по пол се наблюдават при 

диабетиците с налична автоимунна тиреоидна болест и остеоартроза с превалиране на 

женския пол, съответно 11.9% и 7.9% спрямо 3% и 0.7% за мъжкия пол. В 2.4% от 

изследваната група диабетици са доказани едноклонова, двуклонова или триклонова 

коронарна болест като тук също се открива статистически важна полово обусловен 

разлика - повишена честота при мъжете - 4.4% спрямо 0.7% при жените.  

Влияние на възрастта и типа ЗД върху честотата и характеристиката на 

диабетната микроангиопатия 

При участниците в проучването са разгледани и микросъдовите усложнения - диабетна 

ретинопатия и нефропатия, както и едновременното им наличие. Наличие на 

комбинация от диабетна ретино- и нефропатия превалира в групата със ЗДТ1 - 15.4% със 

статистически значима разлика в сравнение с групата със ЗДТ2 в рамките на метаболитен 

синдром - 3.8%. Тази комбинация се открива в най-голям процент - 9.3% от изследваните 

на възраст 18-65 г.  Най-засегнати от диабетна нефропатия са пациентите във възрастовия 

интервал над 75 г. - 39%, следвани от групата на възраст 65-75 г. - 25.6%, като тези данни, 

отнесени към по-младата възрастова категория 18-65 г. показват статистически значима 
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разлика. Що касае типа на заболяването, микросъдовите бъбречни увреждания 

преобладават при ЗДТ2 в рамките на разгърнат МС - 22.1%. Диабетната ретинопатия, една 

от основните причини за намалено зрение и слепота, се открива с най-голяма честота 9.8% 

при диабетиците над 75 г., като и в настоящата извадка е най-висока при ЗДТ2 - 7.9 %, а 

като се прибави и популацията на ЗДТ2 с МС (2.9%), се отчита че близо 11% от 

изследваните със ЗДТ2 са с ретинопатия спрямо 5.1% от тези със ЗДТ1. 

 

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 

Микроангиопатия Ретинопатия Col% 3,7% 7,3% 9,8% 5,1% 7,9% 2,9% 5,6% 

Нефропатия Col% 8,0% 25,6% 

A 

39,0% 

A 

5,1% 17,9% 22,1% 17,5% 

Ретинопатия и 

Нефропатия 

Col% 9,3% 3,7% 4,9% 15,4% 

C 

7,1% 3,8% 7,0% 

няма Col% 79,0% 

B C 

63,4% 46,3% 74,4% 67,1% 71,2% 69,8% 

Total Count 162 82 41 39 140 104 285 

Таблица 5. Микроангиопатия в отделните подгрупи спрямо възраст и диагноза 

При разпределение по пол в изследваната хоспитализирана популация, честотата на 

диабетната ретинопатия е по-висока при  жените - 6.6 %, спрямо 4.5 % при мъжете. 

Диабетната нефропатия и, съответно на това, едновременноно наличие на диабетна 

ретинопатия и нефропатия се открива с по-голяма честота при мъжкия пол - 20.9% и 9.7%, 

респ. спрямо 14.6% и 4.6 %, респ. при женския пол . 

 

 
Фигура 6. Честота на диабетна ретинопатия и нефропатия при двата пола. 

Психологическо изследване при захарен диабет тип 2 

При част от пациентите - 84 на брой с доказан ЗДТ2 на възраст от 45 до 72 г. е проведена 

анкета и консултация с клиничен психолог по време на хоспитализацията. Изследваните 

лица са разпределени в две групи - 42 лица с незадоволителен гликемичен контрол (HbA1c 

>7.5%) и 42 лица с добър и задоволителен гликемичен контрол (HbA1c<7.5%). При 

сравняване на средните стойности на психическата устойчивост с нивата на гликиран 

хемоглобин се откриват значимо по-високи средни стойности между лицата с 

незадоволителен гликемичен контрол HbA1c>7.5% и здрави (p>0.05 за добър HbA1c 

контрол, p<0.01 за здрави). Този резултат се потвърждава и от сравняването на средните 

стойности на възприемания стрес с нивата на гликиран хемоглобин, като има 

статистически по-високи средни стойности между групата с HbA1c >7.5%, сравними с 
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групата HbA1c < 7.5% и здрави индивиди (p<0.05 за HbA1c<7.5%, p<0.05 за здрави). 

Статистически значима разлика е установена и при сравняване на средните стойности на 

скалата за потискане на емоционалната регулация с нивата на гликиран хемоглобин, със 

статистически значимо по-високи средни стойности между групата с незадоволителен 

гликемичен контрол, сравними със здравата група (p>0.05 за HbA1c<7.5%, p<0.05 за 

здрави контроли). Интересен е резултатът при сравняване на средните стойности на 

изпитване на  гняв с нивата на гликиран хемоглобин, където има статистическа разлика 

между групата с незадоволителен гликемичен контрол, сравнима с групата с HbA1c<7.5% 

(p<0.05 за HbA1c<7.5%, p>0.05 за здрави контроли) (151). 

 

Скали Групи N Mean 
Std. 

Dev. 

Std. 

Error 
F P 

Психична устойчивост CD-RISK 

здрава контрола 42 79,69 12,633 1,949 

9,136 <0,001 Hba1c<7,5%  42 75,62 12,593 1,943 

Hba1c>7,5% 42 70,98 12,420 1,917 

Възприет стрес- PSS 

здрава контрола 42 37,14 9,348 1,442 

30,582 <0,001  Hba1c<7,5% 42 37,26 7,840 1,210 

Hba1c>7,5% 42 48,52 5,214 0,804 

Емоционална регулация преоценка-ERQ_ 

REAS 

здрава контрола 42 31,36 8,006 1,235 1,428 >0,05 

 Hba1c<7,5% 42 29,19 7,696 1,188 

Hba1c>7,5% 42 28,64 7,644 1,179 

Емоционална регулация потискане-ERQ_ 

SUP 

здрава контрола 42 17,52 6,794 1,048 4,186 <0,05 

 Hba1c<7,5% 42 17,52 6,794 1,048 

Hba1c>7,5% 42 19,31 5,491 0,793 

Гняв-Ang 

здрава контрола 42 19,19 5,602 0,864 4,294 <0,05 

Hba1c<7,5% 42 18,05 6,262 0,966 

        

Hba1c>7,5% 

42 21,62 5,198 0,802 

Физическа агресивност-FA 

здрава контрола 42 19,19 5,602 0,864 1,824 >0,05 

 Hba1c<7,5% 42 18,05 6,262 0,966 

Hba1c>7,5% 42 21,62 5,198 0,802 

Вербална агресивност-VA 

здрава контрола 42 20,00 6,648 1,026 0,286 >0,05 

Hba1c<7,5% 42 20,88 6,605 1,019 

Hba1c>7,5% 42 22,81 7,402 1,142 

Враждебност-Hos 

здрава контрола 42 16,00 3,663 0,565 1,476 >0,05 

Hba1c<7,5% 42 16,00 3,414 0,527 

Hba1c>7,5% 42 16,48 2,865 0,442 

Обща агресивност-GA 

здрава контрола 42 78,38 13,651 2,106 2,870 >0,05 

Hba1c<7,5% 42 76,38 16,537 2,552 

Hba1c>7,5% 42 84,10 15,617 2,410 

 

Таблица 7. Съпоставка на изследваните групи (лош Hba1c, добър Hba1c, здрава контрола) 

по средни стойности (mean), спрямо отделните психологически особености. 

Онихомикоза и наличен ЗД  

Петдесет и един пациенти (27 мъже и 24 жени) от включените в настоящото 

ретроспективно проучване общо 286 болни са насочени за провеждане на консултация с 

дерматолог по повод на клинична суспекция за онихомикоза. Проведени са 

специализирани дерматологични изследвания от д-р Гергана Въжева в рамките на 
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вътреуниверситетски междукатедрен научноизследователски проект № ДПДП.07/20 и 

дисертационна разработка на тема „Приложение на класически и real-time PCR методи в 

проучване на онихомикозите при пациенти, болни от захарен диабет“. Проектът е одобрен 

от Етична комисия на Медицински университет Пловдив на заседание №7/01.10.2020 г. 

Всички участници са подписали информирано съгласие за предоставяне на необходимите 

клинични проби и извършване на съответните изследвания.  

Насочените 51 пациенти са разпределени по групи спрямо давността на наличния ЗД както 

следва : 

                  

                   Таблица 8. Разпределение спрямо давността на ЗД (107) 

При 72.55 % от пациетите с наличен ЗД и  проведени изследвания се откриват 

положителни проби. Откритите от real-time PCR изследването клинични причинители са 

Trichophyton rubrum (19, 37,25%), Trichophyton Interdigitale (9, 17,65%), Trichophyton 

rubrum + Trichophyton Interdigitale (1,1,96%), C. Albicans (1,1,96%). 

Открива се статистическа зависимост между давността на ЗД, респ. възрастта на 

пациентите, и развитието на онихомикоза. Пациентите с давност на ЗД между 6 и 10 г. 

страдат в най-голям процент от случаите от налична онихомикоза - 85 %, следвани от тези 

с давност над 15 г. – 70%, с давност 1-5 г. - 62.5%, с давност 11-15 г. - 60% (107). 

 

 

Таблица 9. Развитие на онихомикоза спрямо давността на ЗД (107) 

Пациентите, страдащи от ЗД по-често страдат от онихомикоза в сравнение със здрави 

контроли, като не се открива статистически значима разлика в етиологичните причинители 

на онихомикоза при пациети с и без ЗД. 

Тиреоидна патология при изследваните групи пациенти  

Ниво на тиреоидни хормони 
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 Възраст Диагноза 

 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

ТСХ 4,009 2 0,135 0,796 2 0,672 

FT4 6,633 2 0,036 1,275 2 0,529 

FT3 6,226 2 0,044 4,853 2 0,088 

TAT 0,286 2 0,867 2,589 2 0,274 

МАТ 0,834 2 0,659 1,025 2 0,599 

ТРАТ 4,000 2 0,135 1,778 2 0,411 

Таблица 10. Тиреоидни хормони - Kruskal-Wallis тест. 

 под долна 

граница 
в граници над горна граница N 

ТСХ [0,34-5,6 mU\L]* 4,3%±1,3% 87,9%±2,1% 7,8%±1,8% 232 

ФТ4 [7,86-14,41 pmol\L] 1,7%±1,0% 69,1%±3,5% 29,2%±3,4% 178 

ФТ3 [3,8-6,0 pmol\L] 24,4%±4,5% 75,6%±4,5% - 90 

ТАТ [0,0-4,0 IU\ml] - 82,5%±4,2% 17,5%±4,2% 80 

МАТ [0,0-9,0 IU\ml] - 79,8%±4,3% 20,2%±4,3% 89 

ТРАТ [0,0-1,5 IU\L] - 60,0%±21,9% 40,0%±21,9% 5 

* Референтни стойности 

Таблица 11. Тиреоидни хормони - процентно разпределение. 

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 

ТСХ под долна граница (под 

0.34) 

Col% 4,9% 4,2% 2,7% 3,2% 3,7% 5,4% 4,3% 

в граници (0.34-5.6) Col% 87,8% 91,7% 81,1% 87,1% 87,9% 88,2% 87,9% 

над горна граница (над 

5.6) 

Col% 7,3% 4,2% 16,2% 9,7% 8,4% 6,5% 7,8% 

Total Count 123 72 37 31 107 93 232 

FT4 под долна граница (под 

7.86) 

Col% 3,5% 1 1 1 1,3% 2,5% 1,7% 

в граници (7.86-14.41) Col% 74,4% 68,3% 56,3% 80,0% 65,8% 69,6% 69,1% 

над горна граница (над 

14.41) 

Col% 22,1% 31,7% 43,8% 20,0% 32,9% 27,8% 29,2% 

Total Count 86 60 32 20 79 79 178 

FT3 под долна граница (под 

3.8) 

Col% 15,8% 22,9% 47,1% 

A 

14,3% 34,0% 13,9% 24,4% 

в граници (3.8-6.0) Col% 84,2% 

C 

77,1% 52,9% 85,7% 66,0% 86,1% 75,6% 

Total Count 38 35 17 7 47 36 90 

TAT в граници (0-4) Col% 84,6% 81,5% 78,6% 100,0%1 83,3% 77,1% 82,5% 

над горна граница (над 4) Col% 15,4% 18,5% 21,4% 1 16,7% 22,9% 17,5% 

Total Count 39 27 14 9 36 35 80 

МАТ в граници (до 9) Col% 83,0% 74,1% 80,0% 84,6% 75,0% 83,3% 79,8% 

над горна граница (над 9) Col% 17,0% 25,9% 20,0% 15,4% 25,0% 16,7% 20,2% 

Total Count 47 27 15 13 40 36 89 
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Таблица 12. Тиреоидни хормони процентно разпределение спрямо възрастта и типа ЗД. 

Статистически значими разлики по пол се наблюдават при диабетиците с налична 

автоимунна тиреоидна болест с превалиране на женския пол, съответно 11.9%  спрямо 3%  

за мъжкия пол. Оценката на хормоналния статус при изследваните диабетици показва, че 

честотата на хипотиреоидизъм е най-честа във възрастовия интервал над 75 г. като 16.2 % 

от пациентите се презентират с нива на ТСХ над 5.6 mU\L. Статистически значима разлика 

се открива и в нивата на ФТ3 в същата възрастова група над 75 г. – 47.1% се презентират 

със значително понижен ФТ3 под 3.8 pmol\L. Според титъра на МАТ антителата 

автоимунната активност е най-висока при пациентите на възраст между 65 и 75 г. и при 

тези страдащи от ЗДТ2. 

При проведената ултразвукова диагностика на щитовидна жлеза превалиращ процент 

59.1% от хоспитализираните диабетици се презентират със съпътстваща тиреоидна 

патология, при 40.9% от пациентите не се откриват патологични изменения. Най-висок е 

броят на изследваните с автоимунно ангажиране на тиреоидния паренхим - 27%, втора по-

честота сред изследваната популация е наличната мултинодозана трансформация на ЩЖ -

17.3%, следвана от единичен аденом - 11,8%. При събиране на процентите от двете групи с 

налични възлести формации в областта на ЩЖ впечатление прави, че полученият процент 

– 29.1% взема превес над групата с автоимунна тиреоидна патология.  Най-малък е 

процентът на пациентите с проведена тиреоидектомия - 3%.  

 

 

Фигура 7. Тиреоидна патология въз основа на УЗД на ЩЖ 

5.3.2. ОБСЪЖДАНЕ 

Редица са патофизиологичните пътища в основата на сърдечно-съдовите усложнения при 

ЗД - ендотелна дисфункция, оксидативен стрес, хронично възпаление и системна имунна 

дисрегулация (10). Атеросклерозата при хората със ЗД се развива с по-бързи темпове и в 

по-ранна възраст в сравнение с хората без ЗД, като това увеличава риска от коронарна 
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артериална болест, миокарден инфаркт, нестабилна ангина, исхемичен и хеморагичен 

инсулт с по-нататъшни неблагоприятни ефекти върху церебро-васкуларната система (11). 

Увеличаващата се продължителност на живота изправя медицинските специалисти пред 

необходимостта за едновременно лечение на повече от едно заболяване с изграждане на 

правилна терапевтична стратегия спрямо нуждите на пациента. През 2019 г. 84.1% от 

хоспитализираните пациенти страдат от едно или повече придружаващи заболявания като 

половината от всички хоспитализации са при пациенти с 3 или повече придружаващи 

заболявания. Хипертонията, ЗД и хроничните респираторни заболявания са най-често 

срещаните заболявания, асоциирани с болничен престой - съответно 53.2%, 26.4% и 20.5% 

от случаите (12). 

Данните, публикувани на официалния сайт на Националния статистически институт на 

Република България, касаещи смърттността по причини през 2024 г. по пол и възрастови 

групи за общата популация, допълнително разкриват нарастващата с възрастта честота на 

сърдечно-съдовата патология, която води до летален изход. Исхемичната болест на 

сърцето в изследваната от нас група, хоспитализирани пациенти с наличен ЗД, очаквано е 

най-разпространена при пациентите над 65-годишна възраст, достигаща до 56.1 % при 

пациентите над 75 г. За общата популация значително нарастване броя на смъртните 

случай, причинени от ИБС, се наблюдава в шестата декада от живота, като при мъжкия 

пол се отчита 10 пъти нарастване на смъртността в сравнение с петото десетилетие от 

живота, а при женския пол това десетократно нарастване бива в седмата декада от живота. 

В 2.4% от изследваната от нас група диабетици са доказани едноклонова, двуклонова или 

триклонова коронарна болест като тук също се открива статистически важна полово 

обусловена разлика - повишена честота при мъжете - 4.4% спрямо 0.7% при жените.  

Честотата на миокарден инфаркт и поставен стент в нашата популационна извадка 

пациенти със ЗД са най-високи във възрастова група 65-75 г. - съответно 13.4% в 

сравнение с по-нисък процент – 7.3 % за пациентите над 75 г. В общата популация се 

наблюдава по-висок процент летален изход вследствие на  миокарден инфарт при 

индивидите над 75 г. в сравнение с възрастовия интервал между 65-75 г., което предполага 

по-ранното и тежко развитие на ателосклеротичен процес и сърдечно-съдови заболявания 

при хората, страдащи от ЗД. Мозъчно-съдовата болест и преживян мозъчен инсулт 

нарастват също с възрастта и са най-високи при по-възрастните лица над 75 г., характерни 

са предимно за ЗДТ2, но МСБ се среща и в 7.7% при ЗДТ1. Най-висока е смъртността, 

причинена от МСБ, в общата популация при индивидите над 80 г. 

Известен факт е, че пациентите с установен ЗД, особено тези в по-напреднала възраст, 

имат повишен риск от сърдечно-съдови заболявания, което е видимо от данните при 

нашата хоспитализирана извадка. Дебелината и еластичността на съдовите стени бива 

едновременно повлияна от различни физиологични и патологични механизми, протичащи 

естествено в хода на стареене, както и в резултат на персистираща хипергликемия.  

В нашата подгрупа пациенти над 75 г., страдащи от ЗД се открива статистически значима 

разлика в честотата на ХБЗ спрямо по-младата възрастова група. Данните ни потвърждават 

колко важна е кардио-бъбречно-метаболитната свързаност и ежедневно наблюдаваният от 

редица медицински специалисти “ефект на доминото“, особено при гериатрична 

популация. Това определя като основна цел в терапевтичния подход необходимостта от 

избор, позоваващ се не само на глюкозопонижаващия ефект на даден антидиабетен 

медикамент, но и селектиране на медикамент с изявена кардио-ренална протекция. 

В огромна австралийска кохорта от 456 265 пациенти със ЗДТ2 над 15 годишна възраст с 

анализ на съпътстващите заболявания, освен традиционните усложнения, включително 
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сърдечна недостатъчност, други състояния като психични разстройства и анемии са били 

основни причини за хоспитализация в сравнение с общото население (16). В проведеното 

от нас ретроспективно проучване 22% от хоспитализираните пациенти със ЗД над 75 г. 

страдат от анемичен синдром, което показва статистически значима разлика спрямо 

останалите възрастови групи. Откритите най-чести причини за анемии са както следва: 1. 

Анемии в резултат на неефективна еритропоеза - желязо-дефицитни анемии при 

неадекватен дневен прием на желязо или нарушена чревна резорбция; 2. Анемии 

вследствие на недостатъчна секреция на еритропоетин - при ХБЗ; 3. Анемии вследствие на 

злокачествени процеси и/или туморни метастази. Наличният анемичен синдром води до 

хипоксия на редица тъкани и органи. От своя страна влошените бъбречна и циркулаторна 

функции могат да доведат до анемия. Този порочен кръг бива важен фактор при 

едновременното наличие на ЗД и анемичен синдром, водещо до отклонение в нивата на 

гликиран хемоглобин (фалшиво повишение или намаление в зависимост от етиологията на 

анемичния синдром), което може да не индуцира своевременна промяна в антидиабетната 

терапия и съответно да доведе до хронична декомпенсация на заболяването и/или изява на 

усложнения (17,18). 

Прецизното дефиниране на влиянието на психологическите фактори върху прогнозата и 

качеството на живот при пациенти със ЗДТ2 представлява сериозно научно 

предизвикателство (152). Тези фактори функционират като предиктори, модулиращи 

адаптивните реакции в хода на хроничното заболяване. Поради комплексната 

взаимовръзка между социодемографски, психологически и физиологични променливи, 

основната етиологична причина остава трудно установима. Фундаменталният въпрос – 

дали хроничната болест индуцира психопатологични изменения в личностната структура, 

или специфични психологически характеристики предхождат и детерминират появата на 

заболяването – изисква задълбочени крос-културални изследвания (153, 154). 

Психологичната устойчивост може да подпомага, както превенцията на ЗДТ2, така и да 

насочва към подобряването на качеството на живот и физическото здраве, при тази 

диагноза (154).  

Представените от нас данни разкриват фундаментална зависимост между психо-

емоционалния профил на пациентите и контрола на ЗДТ2. Резултатите доказват, че по-

високите нива на гликиран хемоглобин (HbA1c > 7.5%) не са просто метаболитна 

декомпенсация, а са тясно свързани със специфична психологическа дестабилизация, 

характеризираща се с ниска устойчивост и висок възприеман стрес. 

Статистически значимите разлики в нивата на възприеман стрес и психологическа 

устойчивост при пациентите с незадоволителен контрол спрямо здравите контроли 

подчертават ролята на психиката като директен модулатор на глюкозната хомеостаза. 

Прекомерният стрес активира контраинсуларни хормони като кортизол и адреналин, които 

имат директен хипергликемичен ефект, превръщайки емоционалното състояние в 

биологичен риск. Особено показателна е връзката между лошия гликемичен контрол и 

механизмите за потискане на емоциите и управление на гнева. По-високите стойности по 

тези скали при групата с HbA1c > 7.5% предполагат наличието на маладаптивни стратегии 

за справяне. Пациентите с незадоволителен гликемичен контрол са склонни да подтискат 

чувствата си. В клиничната психология това се свързва с емоционално хранене като 

механизъм за справяне, пренебрегване на симптомите и по-ниска мотивация за 

придържане към терапията. 

Психологическите тестове за стрес и емоционална регулация могат да се разглеждат 

според някои автори като ранни предиктори за това кои пациенти рискуват да влошат 
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гликемичния си контрол. Данните категорично сочат, че при пациенти с влошени нива на 

HbA1c интегрирането на психологическа подкрепа, насочена към повишаване на личната 

устойчивост и овладяване на стреса би имало позитивен ефект в добавка към основната 

медикаментозна терапия (154, 155). 

Ранното откриване и правилният терапевтичен подход при пациентите с налична 

онихомикоза е от изключителна важност, тъй като това не представлява единствено 

козметичен пробем. Онихомикозата при пациентите със ЗД предизвиква редица промени в 

нормалната структура на ноктите, като те увреждат съседната кожа и предизвикват 

множество микротровми, които при наличие на късни усложнения на ЗД като диабетна 

невропатия и влошена циркулация, представляват входна врата за бактериални инфекции. 

При пациентите със ЗД тези бактериални инфекции могат бързо да прогресират до 

целулит, остеомиелит, наблюдава се наличие на язви като се увеличава и рискът от 

ампутации.  

Редица проучвания доказват по-високата честота на онихомикоза при ЗД като изтъкват 

важността на множество предразполагащи фактори като давност на диабета, възрастта и 

пола на пациентите, наличието на усложнения като нарушена периферна циркулация, 

невропатия и ретинопатия. 

ЗД и тиреоидната дисфункция са най-честите ендокринни нарушения в ежедневната 

клинична практика. Те споделят редица общи патофизиологични механизми като според 

наличните данни, приблизително 12%–15% от пациентите със ЗДТ2 страдат от тиреоидно 

заболяване, в сравнение с 1.3%–4.6% сред общата популация (128). Както хипер-, така и 

хипотиреоидизмът се асоциират с инсулинова резистентност, която е идентифицирана 

като основна причина за нарушения глюкозен метаболизъм при ЗДТ2. Съвременните 

доказателства сочат, че инсулиновата резистентност играе ключова роля в обуславянето на 

връзката между ЗДТ2 и нарушенията на щитовидната жлеза (129). 

Според литературни данни тиреоидните заболявания превалират при пациентите с 

регистриран ЗДТ1 - с честота 17 до 30% в сравнение със ЗДТ2 поради наличната 

автоимунна етиология (130). ЗДТ1 и АТБ са компоненти на автоимунния полигландуларен 

синдром тип 2, като при тези пациенти съобразно наличието на определени антитела 

тиреоидното заболяване се класифицира като автоимунен тиреоидит на Хашимото или 

Базедова болест. Тиреоидните заболявания дебютират в ранен етап от живота на 

пациентите със ЗДТ1 като имат по-агресивна клинична изява, едновременно с лош 

гликемичен контрол на ЗД. Автоимунен хипотиреоидизъм се открива при 25% от децата 

със ЗДТ1 (131,132). 

В свое проучване, публикувано през 2017 г., Song F и сътр. изследват разпространението 

на хипотиреоидизма сред хоспитализирани пациенти със ЗДТ2 и свързаните с него 

фактори. Включени са общо 1662 пациенти със ЗДТ2, хоспитализирани в Болницата по 

метаболитни заболявания към Медицинския университет в Тиендзин за период от 5 

години. Разпространението на хипотиреоидизма сред хоспитализираните пациенти със 

ЗДТ2 е 6.8%, като при 77.0% от тях се открива субклиничен хипотиреоидизъм. Честотата 

на хипотиреоидизма нараства с възрастта и е по-висока при жените (10.8%), отколкото при 

мъжете (3.4%) (138). Абсолютно аналогични са и получените данни в настоящото ни 

проучване - статистически значими разлики по пол се наблюдават при диабетиците с 

налична автоимунна тиреоидна болест с превалиране на женския пол, съответно 11.9% 

спрямо 3% за мъжкия пол. Оценката на хормоналния статус при изследваните диабетици 

показва, че честотата на хипотиреоидизъм е най-честа във възрастовия интервал над 75 

години като 16.2 % от пациентите се презентират с нива на ТСХ над 5.6 mU/L. Според 
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титъра на МАТ антителата автоимунната активност е най-висока при пациентите, 

страдащи от ЗДТ2. Напредналата възраст, женският пол и позитивните антитела срещу 

тиреоидната пероксидаза (TPOAb) се асоциират с по-висока вероятност от наличие на 

хипотиреоидизъм сред хоспитализираните пациенти със ЗДТ2 като те могат да служат 

като показатели за диагностициране на хипотиреоидизъм при пациенти със ЗДТ2 в 

болнични условия. 

Ранното откриване на тиреоидна дисфункция при пациенти със ЗДТ2 трябва да се 

извършва рутинно, предвид високия процент на новодиагностицирани случаи и 

повишения сърдечно-съдов риск, свързан с неустановените нарушения на щитовидната 

жлеза (139). Редица други проучвания също подкрепят провеждането на скрининг за 

хипотиреоидизъм при пациенти със ЗДТ2 на възраст над 65 г., особено при наличие на 

диабетна макроангиопатия или при лечение с метформин (140). 

5.3.3. ИЗВОДИ 

1. Възрастта се асоциира с типа на ЗД, както при неговия дебют, така и в хода на 

протичането му. Очаквано най-голяма е честотата на ЗДТ1 при хоспитализираните 

пациенти във възрастова група 18-65 години. Пациентите над 75 годишна възраст 

страдат преобладаващо от ЗДТ2. Захарен диабет тип 2 в рамките на метаболитен 

синдром е с най-голяма честота при пациентите между 65 и 75 години. 

2. В настоящата извадка хоспитализирани пациенти е намерена връзка между пола и 

основните типове ЗД - при мъжкия пол диагнозата ЗДТ2 в рамките на метаболитен 

синдром е по-често срещана, отколкото при женския пол.  Сред женския пол с по-

голяма честота спрямо мъжкия пол се срещат ЗДТ2 и ЗДТ1. 

3. Възрастта определено оказва влияние върху наличието на съпътстващи заболявания 

и е в положителна корелация с честотата на ССЗ (АХ, ИБС, РПН, миокарден 

инфаркт, поставен стент),  мозъчно-съдова болест, преживян мозъчен инсулт, ХБЗ, 

анемичен синдром, ХОББ и остеоартроза. Само чернодробната стеатоза е значимо 

по-висока във възрастта преди 65 г. 

4. Сърдечно- и мозъчно-съдовите заболявания са по-чести при ЗДТ2 и ЗДТ2 в рамките 

на метаболитен синдром спрямо ЗДТ1. Анемичен синдром, ХОББ и остеоартроза са 

характерни предимно за ЗДТ2. Чернодробната стеатоза по-често срещана при ЗДТ1. 

5. По отношение на съпътстващите заболявания статистически значими разлики по 

пол се наблюдават при диабетиците с налична автоимунна тиреоидна болест и 

остеоартроза - превалиране на женския пол, докато едноклонова, двуклонова или 

триклонова коронарна болест са с повишена честота при мъжете. 

6. По отношение на микросъдовите усложнения едновременното наличие на диабетна 

ретино- и нефропатия превалира в групата със ЗДТ1 във възрастов интервал 18-65 г.  

Диабетната нефропатия е с най-голяма честота във възрастовия интервал над 75 г. и 

при ЗДТ2 в рамките на разгърнат МС. Диабетната ретинопатия  се открива с най-

голяма честота при диабетиците над 75 г., като преобладава при ЗДТ2 – 

самостоятелно и в рамките на МС в сравнение със ЗДТ1. Полът също оказва 

влияние - изследваната хоспитализирана популация честотата на диабетната 

ретинопатия е по-висока при жените, докато диабетната нефропатия и 

едновременноно наличие на диабетна нефропатия и ретинопатия се открива с по-

голяма честота при мъжете. 
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7. Влошеният гликемичен контрол при ЗДТ2 се асоциира с по-слаба психична 

устойчивост и по-високи нива на възприет стрес и гняв. Психологическите тестове 

за стрес и емоционална регулация могат да служат като ранни клинико-

психологични маркери за влошен гликемичен контрол.  

8. Открива се сигнификантна зависимост между давността на ЗД и развитието на 

онихомикоза. Пациентите със ЗД по-често страдат от онихомикоза в сравнение със 

здрави контроли, но етиологичните причинители на онихомикозата при тях не се 

различават от тези в недиабетна популация. 

9. Съпътстваща тиреоидна патология се открива в 59.1% от хоспитализираната 

извадка като най-висока е честотата на автоимунните процеси, следвана от 

полинодозните гуши и солитарните аденоми. Честотата на хипотиреоидизъм е най-

висока във възрастовия интервал над 75 години. Автоимунната тиреоидна 

активност е най-висока при пациентите на възраст между 65 и 75 години и при тези 

със ЗДТ2. 

5.4. Влияние на възрастта върху някои клинико-лабораторни показатели 

при изследваната популация пациенти със ЗД - по Задача 4 

5.4.1.Показатели от Пълна Кръвна Картина (ПКК) при изследваната 

популация пациенти с установен ЗД 

5.4.1.1. Резултати  

 под долна 

граница 
в граници над горна граница N 

хемоглобин [120-160, g/l]* 24,6%±2,5% 71,6%±2,7%       3,9%±1,1% 285 
еритроцити [3.9-5.3, 10^12/l] 14,1%±2,1% 73,6%±2,6% 12,3%±2% 284 
хематокрит  [0.36-0.47, l/l] 17,9%±2,3% 70,2%±2,7%  11,9%±1,9% 285 

левкоцити [3,5-10,5, 10^9/l] 0,4%±0,4% 89,8%±1,8%  9,8%±1,8% 285 

тромбоцити  [140-400, 10^9/l] 7,0%±1,5% 89,1%±1,8%  3,9%±1,1% 285 

СУЕ [2-30, mm/h]  67,7%±2,8%  32,3%±2,8% 279 

* Референтни стойности 

Таблица 13. Хематологични показатели при изследваната популация 

При статистическа обработка на данните се откриха следните статистически значими 

зависимости - най-голяма е честотата на наличен анемичен синдром спрямо стойностите 

на хемоглобин, хематокрит и еритроцити под нормата съгласно предоставените 

референтни интервали при пациентите със ЗДТ2 над 75 годишна възраст. При останалите 

показатели от ПКК не се откриват значими разлики. Резултатите и процентното 

разпределение са предоставени в табличен вид: 

 Възраст Диагноза 

 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Хемоглобин 17,896 2 0,000 7,269 2 0,026 

Еритроцити 23,287 2 0,000 3,343 2 0,188 

Хематокрит 18,415 2 0,000 8,163 2 0,017 

Левкоцити 5,740 2 0,057 7,304 2 0,026 

Тромбоцити 0,613 2 0,736 1,771 2 0,413 
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СУЕ 7,209 2 0,027 11,024 2 0,004 

Таблица 14. Хематологични показатели при изследваната популация - Kruskal Wallis Test 

Впечатление правят и статистически значимите зависимости между възрастта и нивата на 

СУЕ (Asymp. Sig. 0,027) и диагнозата и СУЕ (Asymp. Sig. 0,004). Най-висок е процентът на 

пациентите с висока СУЕ с регистриран ЗДТ2 - 41.9%, както и в групата между 65-75 г. - 

42 %. Редица фактори повлияват скоростта на утаяване на еритроцитите - напреднала 

възраст, женски пол, бременност, налична анемия, високи нива на фибриноген, редица 

инфекциозни, автоимунни и туморни процеси могат да бъдат причина за завишен 

резултат. По време на нашето изследване взехме предвид възрастта и пола като фактор, 

повлияващ СУЕ - заложени са референтни стойности за мъже под 50 г. и над 50 г., както и 

за жени под и над 50 г. 

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 

Хемоглобин под нормата (под 120) Col% 15,3% 33,3% 

A 

43,9% 

A 

23,1% 31,7% 

C 

16,2% 24,6% 

в нормата (120-160) Col% 79,8% 

B C 

65,4% 51,2% 76,9% 64,7% 79,0% 

B 

71,6% 

над нормата (над 160) Col% 4,9% 1,2% 4,9% 1 3,6% 4,8% 3,9% 

Total Count 163 81 41 39 139 105 285 

Еритроцити под нормата (под 3.9) Col% 6,8% 19,8% 

A 

31,7% 

A 

10,3% 20,1% 

C 

7,7% 14,1% 

в нормата (3.9-5.3) Col% 75,9% 74,1% 63,4% 82,1% 66,9% 79,8% 73,6% 

над нормата (над 5.3) Col% 17,3% 6,2% 4,9% 7,7% 12,9% 12,5% 12,3% 

Total Count 162 81 41 39 139 104 284 

Хематокрит под нормата (под 0.36) Col% 11,0% 23,5% 

A 

34,1% 

A 

12,8% 24,5% 

C 

11,4% 17,9% 

в нормата (0.36-0.47) Col% 72,4% 70,4% 61,0% 79,5% 66,2% 72,4% 70,2% 

над нормата (над 0.47) Col% 16,6% 6,2% 4,9% 7,7% 9,4% 16,2% 11,9% 

Total Count 163 81 41 39 139 105 285 

Левкоцити под нормата (под 3.5) Col% 0,6% 1 1 2,6% 1 1 0,4% 

в нормата (3.5-10.5) Col% 92,0% 90,1% 80,5% 94,9% 86,3% 93,3% 89,8% 

над нормата (над 10.5) Col% 7,4% 9,9% 19,5% 2,6% 13,7% 6,7% 9,8% 

Total Count 163 81 41 39 139 105 285 

Тромбоцити под нормата (под 140) Col% 6,1% 8,6% 7,3% 5,1% 7,2% 7,6% 7,0% 

в нормата (140-400) Col% 89,6% 87,7% 90,2% 87,2% 88,5% 90,5% 89,1% 

над нормата (над 400) Col% 4,3% 3,7% 2,4% 7,7% 4,3% 1,9% 3,9% 

Total Count 163 81 41 39 139 105 285 

СУЕ в нормата (2-30) Col% 74,2% 

B 

58,0% 61,5% 76,9% 58,1% 76,7% 

B 

67,7% 

над нормата (над 30) Col% 25,8% 42,0% 

A 

38,5% 23,1% 41,9% 

C 

23,3% 32,3% 

Total Count 159 81 39 39 136 103 279 

Таблица 15. Хематологични показатели при изследваната популация спрямо възрастта и 

типа ЗД 

5.4.1.2. Обсъждане  
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Наличието на анемичен синдром при пациенти, страдащи от ЗД в напреднала възраст, бива 

вследствие на физиологичния процес на стареене в комбинация с настъпващите 

специфични усложнения при наличната хипергликемия.  

Анемията е често срещано и сериозно усложнение при пациенти с хронично бъбречно 

заболяване (ХБЗ), прогресираща допълнително с намаляването на бъбречната функция. Тя 

бива причина за умора, лошо качество на живот, застойна сърдечна недостатъчност и по-

нататъшно прогресиране на ХБЗ. Бъбречната анемия се развива в стадий 3 на ХБЗ и се 

увеличава до 67% по време на стадий 5 на ХБЗ (72).  

Всички рискови фактори за анемия в общата популация могат да причинят анемия и при 

пациенти със ЗД или хронично бъбречно заболяване, включително стареене на бъбреците, 

дефицит на желязо, фолат, Витамин В12, необходими за производство на еритроцити, 

кръвозагуба (уремична коагулопатия, деформируемост на еритроцитите, свързана с крайни 

продукти на гликиране и хронично възпаление). Нарушението на O2 сетивността за 

производство на еритропоетин може да се дължи на диабетна автономна невропатия, 

намалена стабилизация на хипоксия-индуцируем фактор-1, нежеланите ефекти на 

лекарства (напр. инхибитори на ангиотензин-конвертиращия ензим или блокери на 

ангиотензин II рецепторите) и EPO недостатъчност, свързана с реактивен оксидативен 

стрес. Факторите, свързани с еритропоетин могат да бъдат основните компоненти, 

причиняващи анемия, включително екскрецията на еритропоетин в урината, възпалителни 

цитокини (напр. интерлевкин-1, TNF и интерферон-γ), и свързана с крайни продукти на 

гликирането еритропоетинова резистентност. Анемията, свързана със ЗД, се дължи на 

бъбречна дисфункция, вследствие на налична диабетна нефропатия, което допълнително 

води до еритропоетинов дефицит (72).  

Анемията при ЗД протича по-тежко в сравнение с тази, свързана с други причини. По-

ранното начало и по-тежката анемия при хронично бъбречно заболяване и ЗД в сравнение 

с хроничното бъбречно заболяване (ХБЗ), без наличен ЗД, също отразява по-високия риск 

от смъртност при пациенти със ЗД. 

При всички пациенти с ХБЗ, анемията причинява тъканна хипоксия, повишен симпатиков 

тонус и намалено системно съдово съпротивление. Това води до допълнително намалено 

следнатоварване и повишено преднатоварване. Наблюдава се лявокамерна хипертрофия. 

Добре коригираният анемичен синдром води до подобрение в сърдечно-съдовите 

резултати и качество на живот, но много високото ниво на хемоглобин би причинило 

хипертония и свързан със съдова тромбоза мозъчно-съдов инцидент, водещо до повишена 

смъртност.  

Редица проучвания разкриват и връзката на по-високите нива на СУЕ с влошения 

гликемичен контрол при пациентите със ЗДТ2 като разкриват ролята на възпалението в 

патогенезата за захарния диабет (6). Завишена СУЕ се асоциира и със значително 

занижени нива на GFR и тежестта на ХБЗ при пациентите със ЗДТ2 (7). 

5.4.1.3. Изводи 

Най-голяма е честотата на анемичен синдром при пациентите със ЗДТ2 над 75 г. възраст. 

Повишена СУЕ се  открива най-често при  ЗДТ2 във възрастовата група 65-75 г. 

5.4.2. Показатели от уринен анализ при изследвания контингент  

5.4.2.1 Резултати  
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В проведеното от нас проучване се открива статистически значима връзка между следните 

променливи възраст и налични протеинурия и бактериурия, както и между типа ЗД и 

наличие на глюкоза и кетони в изследваната урина. От получените резултати прави 

впечатление, че микроалбуминурията не показва статистически значима корелация с 

възрастовия интервал и типа ЗД. 

 Възраст Диагноза 

 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Микроалбуминурия 0,258 2 0,879 0,682 2 0,711 

Протеинурия 9,277 2 0,010 3,283 2 0,194 

Урина кетони 1,007 2 0,604 9,016 2 0,011 

Урина глюкоза 1,857 2 0,395 15,110 2 0,001 

Бактериурия 11,379 2 0,003 2,947 2 0,229 

Таблица 16. Уринен анализ при изследваната популация - Kruskal Wallis Test 

43.2% от възрастните пациенти със ЗД над 75 години се презентират с налична 

протеинурия, което е 2 пъти повече спрямо получения резултат при групата между 18-65 г. 

- 21.5%. Аналогични са данните, свързани с изследваната бактериурия като отново превес 

взема възрастовият интервал над 75 г. - 37.9% като сигнификантно превалира като честота 

сред женския пол - 32,5% срещу 10,3 % за мъжете. При допълнително изследване на 

урокултура изолираните най-често патогенни микроорганизми са:  

 Escherichia coli,  

 Klebsiella pneumoniae,  

 Enterobacter cloacae,  

 Enterococcus faecium.  

Най-висок е процентът на повишено отделяне на белтък с урината и бактериурия 

съответно 31.6% и 27.5% при хората, страдащи от ЗДТ2. Що се отнася до присъствието на 

кетони и глюкоза в урината, те превалират при хората със ЗДТ1 съответно 30.8% и 61.5%. 

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 

Микроалбуми

нурия 

в нормата (0-20) Col% 57,2% 55,3% 52,8% 54,1% 54,2% 59,6% 56,0% 

над нормата (над 20) Col% 42,8% 44,7% 47,2% 45,9% 45,8% 40,4% 44,0% 

Total Count 145 76 36 37 131 89 257 

Протеинурия да Col% 21,5% 31,5% 43,2% 

A 

20,5% 31,6% 24,7% 27,6% 

не Col% 69,4% 60,3% 56,8% 71,8% 63,2% 64,2% 65,0% 

3 Col% 9,0% 8,2% 1 7,7% 5,3% 11,1% 7,5% 

Total Count 144 73 37 39 133 81 254 

Урина кетони да Col% 16,7% 13,7% 10,5% 30,8% 

B C 

12,0% 12,2% 14,9% 

не Col% 83,3% 86,3% 89,5% 69,2% 88,0% 

A 

87,8% 

A 

85,1% 

Total Count 144 73 38 39 133 82 255 
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Таблица 17. Уринен анализ при изследваната популация спрямо възрастта и типа ЗД 

5.4.2.2. Обсъждане 

Редица световни епидемиологични проучвания консистентно индикират експоненциално 

нарастване на превалирането на албуминурията при пациенти със ЗД, превалиращи 

възрастовата граница от 70–75 г. Наблюдава се приблизително двукратно повишение на 

честотата на протеинурия в сравнение с популацията между 18–65 г.  

В гериатричната популация редица етиопатогенетични механизми оказват влияние върху 

напредващата ренална дисфункция. При индивидите в активна възраст се наблюдава 

съхранен функционален капацитет и компенсаторни механизми на нефроните, докато при 

лицата над 75 г. е налице физиологична инволюция на паренхима. 

Данните получени от Националното проучване за здраве и хранене (NHANES) в САЩ за 

периода от август 2021 г. до август 2023 г. сред възрастни индивиди на 18 и повече г., 

страдащи от ХБЗ стадий от 1 до 4 стадий (за определяне на стадия е използвано 

уравнението на CKD Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) без упоменаване на раса), 

подкрепят получената от нас констелация, а именно ХБЗ е по-често срещано при хора на 

65 или повече години (34%), отколкото при хора на възраст 45–64 г. (13%) или 18–44 г. 

(6%) (80). 

Асимптоматичната бактериурия е често срещана лабораторна находка при пациенти с 

установен ЗД като това предполага по–висок риск от симптоматични инфекции на 

пикочните пътища и усложненията свързани с тях. За периода от 2012 до 2019 г. в болница 

Venezeleion в град Хераклион, Гърция Matthiopoulou, G. и сътрудници провеждат 

проспективно тип случай-контрола проучване сред 437 паценти мъже и жени с наличен 

ЗДТ2 на средна възраст 70.5±9.6 г. Разпространението на асимптоатична бактериурия е 

общо 20,1% като спрямо разпределение по пол 27% от жените участници страдат от 

асимптоматична бактериурия спрямо  9,4% от мъжете участници. Най-често изолираните 

микроорганизми биват Escherichia coli, Streptococcus agalactiae , Klebsiella 

pneumonia, Enterococcus faecalis (81). Разгледаните данни са  напълно аналогични на 

получените от нас резултати – най-чест причинител отново е Escherichia coli като превес 

взема възрастовият интервал над 75 г.-37.9% с  честота сред женския пол-32,5% срещу 10,3 

% за мъжете.  

Резултатите от различни епидемиологични проучвания показват, че бактериурията и 

инфекциите на пикочните пътища се срещат по-често при жени със ЗД, отколкото при 

жени без това заболяване. Аналогични са данните за асимптоматичната бактериурия, която 

представлява рисков фактор за пиелонефрит и последващо влошаване на бъбречната 

функция. Пациентите със ЗД често страдат от тежки инфекции придружени с необичайни 

прояви, включително и  редки усложнения като емфизематозен цистит и пиелонефрит, 

Урина 

глюкоза 

да Col% 49,3% 55,6% 42,1% 61,5% 

C 

57,1% 

C 

32,1% 50,0% 

не Col% 50,7% 44,4% 57,9% 38,5% 42,9% 67,9% 

A B 

50,0% 

Total Count 144 72 38 39 133 81 254 

Бактериурия да Col% 14,4% 31,6% 

A 

37,9% 

A 

16,7% 27,5% 18,1% 22,3% 

не Col% 85,6% 

B C 

68,4% 62,1% 83,3% 72,5% 81,9% 77,7% 

Total Count 125 57 29 36 102 72 211 
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гъбични инфекции (особено Candida) . Често срещани са грам-отрицателни патогени, 

различни от Escherichia coli. Анатомичните и функционални аномалии на пикочните 

пътища също са чести при хората със ЗД като  тези аномалии усложняват инфекциите на 

пикочните пътища и изискват специализирани стратегии за лечение, поради наличие на 

антимикробна резистентност или атипични уропатогени, а рискът от засягане на горните 

пътища е повишен. От първостепенна важност е провеждане на микробиологично 

изследване  с антибиограма. Флуорохинолоните са разумен емпиричен избор за много 

пациенти със захарен  диабет. При тежко болни пациенти, включително пациенти, 

инфектирани с Pseudomonas spp., могат да се обмислят и средства като имипенем, 

тикарцилин-клавуланат и пиперацилин-тазобактам. Лечението на асимптоматичната 

бактериурия  при съпътстващ ЗД е наложително с цел  намаляване на  риска от 

симптоматична инфекция на пикочните пътища (83).  

5.4.2.3 Изводи 

Възрастта оказва значимо влияние върху влошаването на бъбречната функция и развитие 

на инфекциозни процеси – протеинурията и бактериурията превалират при ЗДТ2 над 75 г. 

като изолираните най-често патогенни микроорганизми са Escherichia coli, Klebsiella 

pneumoniae, Enterobacter cloacae, Enterococcus faecium. Що се отнася до присъствието 

на кетони и глюкоза в урината, те са по-често срещани при пациентите със ЗДТ1. 

5.4.3. Ниво на креатинин, урея, пикочна киселина, общ белтък и албумин 

5.4.3.1.Резултати 

 под долна 

граница 
в граници 

над горна 

граница 
N 

Креатинин [44-96 µmol/L]* 0,7%±0,5% 67,8%±2,8% 31,5%±2,7% 286 
Урея [2,6-7,2 mmol/l]* 1,1%±0,6% 64,2%±2,8% 34,7%±2,8% 285 
Пикочна киселина [149-363 

µmol/L]* 
1,1%±0,6% 

56,8%±2,9% 
42,1%±2,9% 285 

Общ белтък [60-83 g/l]* 9,5%±1,7% 89,1%±1,9% 1,4%±0,7% 284 

Албумин [35-52 g/l]* 11,3%±1,9% 88,0%±1,9% 0,7%±0,5% 284 

* Референтни стойности 

Таблица 18. Биохимични показатели при изследваната популация- ниво на креатинин, 

урея, пикочна киселина, общ белтък и албумин 

Статистически значима разлика се открива между нивата на креатинин, урея, пикочна 

киселина и възрастта, както и поставената диагноза. 70.7% от възрастните пациенти над 75 

г. се презентират с повишени нива на креатинин и урея, съответно по-ниски нива на 

изчислен GFR и по-висока степен на бъбречна увреда. ЗДТ2 се асоциира в най-голяма 

степен с налично ХБЗ съответно повишени нива на креатинин при 37,9 %, както и 

завишена урея при 39,3%, което е повече от 2 пъти стойността на изчисления процент при 

ЗДТ1- 15,1%.  

 Възраст Диагноза 

 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Креатинин 50,894 2 0,000 5,214 2 0,074 

Урея 50,907 2 0,000 8,248 2 0,016 
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Пикочна киселина 12,645 2 0,002 16,456 2 0,000 

Общ белтък 4,951 2 0,084 8,547 2 0,014 

Албумин 11,590 2 0,003 7,038 2 0,030 

Таблица 19. Биохимични показатели при изследваната популация - Kruskal Wallis Test 

50,5 % от пациентите, страдащи от ЗДТ2 в рамките на метаболитен синдром, имат 

завишени нива на пикочна киселина, като 53,7% са на възраст над 65 г. и 49,3% са мъже. 

Допълнително разгледахме и нивата на пикочната киселина при пациентите с нормално 

телесно тегло, наднормено тегло и затлъстяване- очаквано най-висок бе процентът в 

групата с ИТМ над 30- 48,6 %. 

 

Фигура 8. Ниво на пикочна киселина спрямо ИТМ 

Статистически значима разлика се открива и в нивата на албумин. Нормални нива на общ 

белтък и серумен албумин превалират в разглежданата от нас най-млада популационна 

група под 65 г. и при диагнозата ЗДТ2 в рамките на МС. Хипоалбуминемия се наблюдава в 

най-голям процент от пациентите над 75 г. - 24,4% и при тези, страдащи от ЗДТ2-16.4%. 

 

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 

37.3 

33.8 

48.6 

Завишено ниво на 
пикочна киселина  

ИТМ под 25 

ИТМ 25-29.9 

ИТМ над 30 

Креатинин под нормата (под 44) Col% 0,6% 1,2% 1 1 0,7% 1,0% 0,7% 

в нормата 44-96) Col% 83,4% 

B C 

56,1% 

C 

29,3% 79,5% 61,4% 71,4% 67,8% 

над нормата (над 96) Col% 16,0% 42,7% 

A 

70,7% 

A B 

20,5% 37,9% 27,6% 31,5% 

Total Count 163 82 41 39 140 105 286 

Урея под нормата (под 2.6) Col% 1,2% 1,2% 1 2,6% 0,7% 1,0% 1,1% 

в нормата (2.6-7.2) Col% 80,9% 

B C 

48,8% 29,3% 82,1% 

B 

60,0% 62,9% 64,2% 

над нормата (над 7.2) Col% 17,9% 50,0% 

A 

70,7% 

A 

15,4% 39,3% 

A 

36,2% 

A 

34,7% 

Total Count 162 82 41 39 140 105 285 
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Таблица 20. Биохимични показатели при изследваната популация спрямо възрастта и типа 

ЗД 

 

Фигура 9. Процентно разпределение на нива на креатинин, урея, пикочна киселина, общ 

белтък и албумин в кръвта при изследваната популация спрямо възрастта 

 

16 

42.7 

70.7 

17.9 

50 

70.7 

33.3 

53.7 
53.7 

6.8 
11 

17.1 
6.2 

14.6 

24.4 

0

10

20

30

40

50

60

70

80

18-65 65-75 над 75 

креатинин над нормата 
(над 96) 

урея над нормата (над 
7.6) 

пикочна киселина над 
нормата (над 363) 

общ белтък под нормата 
(под 60) 

албумин под нормата 
(под 35) 

20.5 

37.9 

27.6 

15.4 

39.3 
36.2 

15.4 

42.9 
50.5 

12.8 13.6 

2.9 7.7 

16.4 

5.7 

0

10

20

30

40

50

60

ЗДТ1 ЗДТ2 ЗДТ2+МС 

креатинин над нормата 
(над 96) 

урея над нормата (над 
7.2) 

пикочна киселина  над 
нормата (над 363) 

общ белтък под 
нормата (под 60) 

Пикочна 

киселина 

под нормата (под 149) Col% 1,9% 1 1 5,1% 0,7% 1 1,1% 

в нормата (149-363) Col% 64,8% 

B 

46,3% 46,3% 79,5% 

B C 

56,4% 49,5% 56,8% 

над нормата (над 363) Col% 33,3% 53,7% 

A 

53,7% 

A 

15,4% 42,9% 

A 

50,5% 

A 

42,1% 

Total Count 162 82 41 39 140 105 285 

Общ белтък под нормата (под 60) Col% 6,8% 11,0% 17,1% 12,8% 13,6% 

C 

2,9% 9,5% 

в нормата 60-83) Col% 91,3% 87,8% 82,9% 84,6% 85,7% 95,2% 

B 

89,1% 

над нормата (над 83) Col% 1,9% 1,2% 1 2,6% 0,7% 1,9% 1,4% 

Total Count 161 82 41 39 140 105 284 

Албумин под нормата (под 35) Col% 6,2% 14,6% 24,4% 

A 

7,7% 16,4% 

C 

5,7% 11,3% 

в нормата 35-52) Col% 93,2% 

C 

84,1% 75,6% 92,3% 82,9% 93,3% 

B 

88,0% 

над нормата (над 52) Col% 0,6% 1,2% 1 1 0,7% 1,0% 0,7% 

Total Count 161 82 41 39 140 105 284 
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Фигура 10. Процентно разпределение на нива на креатинин, урея, пикочна киселина, общ 

белтък и албумин в кръвта при изследваната популация спрямо типа ЗД 

5.4.3.2. Обсъждане 

Повишеният прием на фруктоза, съдържаща се в широко консумираните висококалорични 

храни, води до повишена продукция на пикочна киселина, която от своя страна увеличава 

нивото на свободни радикали. Те предизвикват ендотелна дисфункция, която е основен 

фактор в патогенезата на ЗД. Хиперурикемията е предиктор на ЗД, артериална хипертония 

и атеросклероза, които са компоненти на метаболитния синдром (8). Известен факт е, че 

повишената продукция на пикочна киселина влошава инсулиновата резистентност при 

пациентите, също така Центърът за контрол и превенция на заболяванията (CDC) посочва, 

че хората с регистриран ЗД имат по-висок риск от развитие на подагра. Проведеното от 

нас изследване потвърждава изложените данни - 50,5 % от пациентите, страдащи от ЗДТ2 

в рамките на МС, имат завишени нива на пикочна киселина, като 53,7% са на възраст над 

65 год и 49,3% са мъже. Допълнително разгледахме и нивата на пикочната киселина при 

пациентите с нормално телесно тегло, наднормено тегло и затлъстяване - очаквано най-

висок бе процентът в групата с ИТМ над 30 - 48,6%. 

Редица изследвания показват превалиране на хиперурикемия сред мъжкия пол. В 

проведеното от нас проучване също честотата на хиперурикемия при установен ЗД е по-

висока сред мъжете. W. Cao и съавт. изследват 1026 мъже със ЗД в Китай, като асоциират 

високите нива на телесното тегло и пикочната киселина с гонадна хипофункция. 

Инсулиновата резистентност намалява секрецията на GnRH, което води до редуциране на 

концентрация та на LH и тестостерон. От своя страна, намалява нето на нивата на 

хормоните при мъжете води до бързо увеличаване на телесното тегло (85). 

Албуминът се синтезира в хепатоцитите в черния дроб като е най-разпространеният 

протеин в кръвната плазма. Той изпълнява редица физиологични функции- модулира 

плазменото онкотично налягане, транспортира редица хормони, мастни киселини, 

билирубин, йони и лекарства в организма (23). Количеството на албумин бива повлияно от 

редица състояния- дехидратация, чернодробна увреда, нефротичен синдром, тежки 

възпалителни процеси, недоимъчно хранене. Хипергликемията и изчерпващия се 

инсулинов секреторен резерв при пациенти с регистриран ЗД оказва влияние върху нивата 

на албумин като понижават синтезата му (24). Редица проучвания изтъкват, че 

концентрацията на серумен албумин може косвено да отразява инсулиновия резерв при 

диабетиците и по този начин да служи като косвен показател за гликемичен контрол 

(25,26). Pandiyan et al извършват ретроспективен анализ при 65 пациенти със ЗДТ2 в 

Индия за период от 6 месеца като 37 % от пациентите с остра хипергликемия се 

презентират с хипоалбуминемия. 62.5% от тях имат налична кетонурия. 

Изследователският екип изтъква, че ниският серумен албумин предвещава риск от кетоза 

при пациенти, приети с остра хипергликемия и предлагат серумния албумин като 

надежден индикатор за идентифициране на хората с риск от кетоза, като по този начин се 

предотвратяват острите усложнения на ЗД (27). 

40% от пациентите с установен ЗДТ2 страдат от диабетна нефропатия, докато 

наблюдаваната честота при ЗДТ1 е 30% (86). В проведеното от нас проучване ЗДТ2 се 

асоциира в най-голяма степен с налично ХБЗ и с повишени нива на креатинин при 37,9%, 

както и завишена урея при 39,3%, кое то е повече от 2 пъти стойността на изчисления 

процент при ЗДТ1 ‒ 15,1%. Диабетната нефропатия е водещ фактор за иницииране на 
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диализно лечение. Много научни изследвания споменават използването на различни 

биомаркери, предшестващи развитието на хронично бъбречно заболяване, като те са не 

само серумни, но и генетични ‒ полиморфизмът C677T на гена MTHFR и полиморфизмът 

4G/5G на гена PAI1 са свързани с повишаване на нивата на серумния креатинин (87,88). 

Навременната диагностика и изборът на правилен медикамент биха подобрили прогнозите 

при пациентите с диагностициран ЗД. Последните консенсусни препоръки на ADA и 

EASD от 2022 г. за лечение на хипергликемията при ЗДТ2 се основават на холистичния 

подход, в чийто център е човекът със ЗДТ2. На преден план изпъкват пре поръките за 

използване на рецепторните агонисти на глюкагоно-подобния пептид-1 (GLP-1 RA) и 

инхибиторите на натриево-глюкозния котранспортер 2 (SGLT2-i) с доказани ползи при 

пациенти със сърдечна недостатъчност , хронично бъбречно за боляване и установено 

атеросклеротично сърдеч но-съдово заболяване (89). 

 

5.4.3.3. Изводи  

ЗДТ2 и възрастта над 75 г. се асоциират в най-голяма степен с налично ХБЗ съответно 

повишени нива на креатинин и урея. Във същата популационна група превалира и наличие 

на хипоалбуминемия. Най-голяма е честотата на хиперурикемия сред мъжкия пол, при 

ЗДТ2 в рамките на МС и над 65 г.  

5.4.4.Нива на чернодробни ензими - АСАТ, АЛАТ, АФ и ГГТП 

5.4.4.1. Резултати  

 под долна 

граница 
в граници 

над горна 

граница 
N 

AST [0-36 U/l]* -- 84,6%±2,1% 15,4%±2,1% 285 
ALT [0-35 U/l]* -- 76,8%±2,5% 23,2%±2,5% 285 
АФ [149-363 U/l]* 2,8%±1,4% 89,7%±2,5% 7,6%±2,2% 145 

GGTP [60-83 U/l]* -- 63,5%±4,0% 36,5%±4,0% 148 

Таблица 21. Ниво на чернодробни ензими при изследваната популация 

 Възраст Диагноза 

 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

AST 3,214 2 0,200 0,455 2 0,796 

ALT 10,928 2 0,004 5,472 2 0,065 

АФ 6,030 2 0,049 5,229 2 0,073 

GGTP 1,429 2 0,489 1,134 2 0,567 

Таблица 22. Чернодробни ензими при изследваната популация - Kruskal Wallis Test 

 

 

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 тип 2 + МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 
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Таблица 23. Процентно разпределение на нивата на чернодробни ензими при изследваната 

популация спрямо възрастта и типа ЗД 

Най-високи нива на чернодробни трансаминази - АСАТ, АЛАТ, а също и ГГТ се откриват 

при изследваната група във възрстовия интервал между 18 и 65 г. Очаквано, те процентно 

превалират при пациентите с установен ЗДТ2 в рамките на разгърнат метаболитен 

синдром – AСAT - 17,1%, АЛАТ - 28,6%, ГГТ - 40.6%. Завишени нива на алкална 

фосфатаза пък доминират при пациентите над 75 годишна възраст - 15.6 % и при тези с 

регистриран ЗДТ1. 

5.4.4.2. Обсъждане  

През 2023 г. Rafaqat et al публикуват голям обзор с фокус ролята на чернодробните 

параметри при ЗД. Повишени нива на АЛАТ и АСАТ се наблюдават често при индивиди с 

неалкохолна чернодробна стеатоза, вследствие на чернодробно възпаление или увреждане, 

което може да допринесе за развитие на инсулинова резистентност и нарушения в 

глюкозния метаболизъм. Повишените нива на ГГТ се предлагат като маркери за 

оксидативен стрес и чернодробна дисфункция при ЗДТ2 (28). 

Fleming KM и сътр. провеждат кохортно изследване сред 13 276 души на възраст над 75 г., 

проследявани от общопрактикуващи лекари с цел оценка на разпространението и нивото 

на смъртност при лица в напреднала възраст с абнормни чернодробни тестове. При 

участниците са измерени един или повече чернодробни показатели- АСАТ, АФ, 

билирубин като са сравнени възрастни пациенти с отклонения в показателите спрямо 

такива с нормални резултати. При 16,1 % (2175 индивиди)  от изследваните пациенти е 

открит поне един лабораторен показател извън референтните граници. Абнормните нива 

на АСАТ и АФ са свързани съответно със седемкратно и шесткратно повишен риск от 

смърт вследствие на чернодробно заболяване като наличието на два или повече абнормни 

AST в граници (0-36) Col% 81,5% 90,2% 85,4% 87,2% 85,0% 82,9% 84,6% 

над горна граница (над 

36) 

Col% 18,5% 9,8% 14,6% 12,8% 15,0% 17,1% 15,4% 

Total Count 162 82 41 39 140 105 285 

ALT в граници (0-35) Col% 69,8% 87,8% 

A 

82,9% 89,7% 77,9% 71,4% 76,8% 

над горна граница (над 

35) 

Col% 30,2% 

B 

12,2% 17,1% 10,3% 22,1% 28,6% 23,2% 

Total Count 162 82 41 39 140 105 285 

АФ под долна граница (под 

40) 

Col% 3,3% 3,8% 1 1 1,4% 4,7% 2,8% 

в граници (40-120) Col% 88,5% 94,2% 84,4% 83,3% 88,4% 92,2% 89,7% 

над горна граница (над 

120) 

Col% 8,2% 1,9% 15,6% 16,7% 10,1% 3,1% 7,6% 

Total Count 61 52 32 12 69 64 145 

GGTP в граници (0-38) Col% 59,4% 63,5% 71,9% 71,4% 66,7% 59,4% 63,5% 

над горна граница (над 

38) 

Col% 40,6% 36,5% 28,1% 28,6% 33,3% 40,6% 36,5% 

Total Count 64 52 32 14 69 64 148 
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теста се свързва с 2 пъти по-висок риск от смърт от злакачествен процес и 17 пъти по-

висок риск от смърт от чернодробно заболяване (123). 

Rahmani J и сътр. публикуват голям мета-анализ (използвани са базите данни 

Medline/PubMed, Scopus, Cochrane и Embase), обхващащ 23 проспективни кохортни 

проучвания с общо 1 067 922 участници, с цел изследване връзката между чернодробните 

ензими и смъртността от сърдечно-съдови заболявания. Този огромен анализ разкрива 

директна зависимост между нивата на ГГТ (HR: 1.62; 95% CI: 1.47-1.78, P=0.001, P-

heterogeneity=0.001), АФ  и съотношението АСАТ/АЛАТ  (съответно HR: 1.45; 95% CI: 

1.11-1.89; P=0.005, P-heterogeneity=0.026 и HR: 2.20; 95% CI: 1.60-3.04; P=0.001, P-

heterogeneity=0.540) и риска от смъртност от сърдечно-съдови заболявания (124). 

Съпоставяйки и получените от нас данни-завишени нива на ГГТ при 40,6% от пациентите 

със ЗДТ2 в рамките на метаболитен синдром и висока АФ при 15,6 % от пациентите със 

ЗД над 75 г.  и факта, че тези показатели са свързани с повишен темп на смъртност от ССЗ, 

разкрива важността от ранния скриниг и лечение на рискоите групи, именно пациентите с 

висок ИТМ и ЗД и ЗД в напреднала възраст. 

Преименуването на неалкохолната мастна чернодробна болест (NAFLD) в метаболитно-

асоциирана стеатозна чернодробна болест (MASLD) през последните три години не е 

просто езикова корекция, а фундаментална и важна промяна. Новият термин MASLD е по-

неутрален и се фокусира върху причината (метаболитната дисфункция), което подобрява 

комуникацията лекар-пациент и мотивацията за лечение. Проучвания сред пациенти 

показват, че те се чувстват стигматизирани поради факта, че терминът "неалкохолна" 

(дори с отрицанието ʺнеʺ пред основната дума) често води до неразбиране и чувство на 

вина. Ключовите диагностични критерии за поставяне на диагнозата MASLD  са наличие 

на чернодробна стеатоза, която е доказана с помощта на ултразвукова диагностика, кръвни 

биомаркери или хистология плюс поне 1 от следните (125): 

1.Наднормено тегло или затлъстяване- ИТМ ≥ 25 кг/м
2 

за Кавказка раса или ИТМ ≥ 23 

кг/м
2 
за монголоидната раса 

2.Захарен диабет тип 2 

3.Метаболитна дисрегулация- наличие на 2 или повече от следните метаболитни 

отклонения: 

 обиколка на талията  ≥ 94 см за мъжки пол и ≥ 80 см за женски пол 

 артериално налягане ≥130/85 ммНг или провеждано медикаментозна лечение  

 триглицериди  ≥1,7 mmol/L или провеждано медикаментозно лечение  

 намалени нива на HDL-холестерол под 1 ммол/л за мъже и под 1.3 ммол/л за жени 

или прием на медикаменти за дислипидемия; 

 глюкоза на гладно над 5,6 ммол-л или прием на медикаменти с цел регулирането й  

 НОМА-ИР индекс ≥2,5 

 hsCRP ≥ 2 mg/dl 

В редица проучвания черният дроб е представен като метаболитен сензор предвит тясната 

връзка с риска от сърдечно-съдови заболявания. Основните патофизиологични механизми 

включват липидна акумулация и оксидативен стрес-натрупването на липиди в черния дроб 

води до увеличен поток на свободни мастни киселини, което задейства оксидативен стрес 

и системно възпаление чрез цитокини (напр. TNF-α, IL-6, CRP). Тези процеси обострят 

инсулиновата резистентност и предизвикват дислипидемия, характеризираща се с 

повишени триглицериди, малки плътни LDL частици и намален HDL холестерол. Всичко 

това насърчава ендотелна дисфункция, образуване на плаки и протромботично състояние, 
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резултиращо в нестабилност на плаките и силно повишен сърдечно-съдов риск. Нови 

съпътстващи фактори включват чревна дисбиоза (нарушена микрофлора), генетични 

полиморфизми (PNPLA3, TM6SF2) (126). 

Според последните консенсуси е уместно и въвеждането на термина Метаболитно и 

алкохолно свързана чернодробна болест- MetALD, която обединява хора с MASLD, които 

консумират по-големи количества алкохол седмично (140–350 г за жени и 210–420 г за 

мъже) (127).  

5.4.4.3. Изводи 

Най-високи нива на чернодробни трансаминази - АСАТ, АЛАТ, а също и ГГТ се откриват 

във възрастовия интервал между 18 и 65 г. Очаквано, те преобладават при пациентите с 

установен ЗДТ2 в рамките на разгърнат МС. Завишени нива на алкална фосфатаза са по-

чести при пациентите над 75 годишна възраст и при тези с доказан ЗДТ1. 

5.4.5. Електролити 

5.4.5.1.Резултати 

 под долна 

граница 
в граници над горна граница N 

К [3,5-5,6 mmol\L]* 5,3%±1,3% 93,0%±1,5% 1,8%±0,8% 284 

Na [136-151mmol\L] 15,1%±2,1% 83,8%±2,2% 1,1%±0,6% 284 

Cl [96-110 mmol\L] 27,8%±2,7% 67,3%±2,8% 4,9%±1,3% 284 

Ca [2,12-2,62 mmol\L] 18,5%±4,8% 70,8%±5,6% 10,8%±3,8% 65 

Йонизиран Ca [1,06-1,31 

mmol\L] 
20,0%±5,4% 

      70,9%±6,1% 
9,1%±3,9% 55 

P [0,77-1,45 mmol\L] 9,7%±3,8% 83,9%±4,7% 6,5%±3,1% 62 

Mg [0,73-1,06 mmol\L] 31,7%±7,3% 65,9%±7,4% 2,4%±2,4% 41 

* Референтни стойности 

Таблица 24. Разпределение нивата на електролити  при изследваната популация 

 Възраст Диагноза 

 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

К 1,094 2 0,579 0,695 2 0,707 

Na 4,114 2 0,128 4,924 2 0,085 

Cl 14,048 2 0,001 0,958 2 0,620 

Ca 0,277 2 0,871 4,757 2 0,093 

йон.Са 7,420 2 0,024 0,736 2 0,692 

Р 2,039 2 0,361 1,604 2 0,448 

Mg 2,087 2 0,352 0,051 2 0,975 

Таблица 25. Електролити при изследваната популация - Kruskal Wallis Test 

Пациентите с установен ЗД имат по-голямо предразположение за развитие на елетролитни 

нарушения, вследствие на наличната хипергликемия и развиващата се осмотична диуреза. 

По-висока е честотата на набюдаваната диселекролитемия при хоспитализирани пациенти, 
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с множество коморбидности, на терапия с различни класове медикаменти, вкючително 

диуретици. 

 

Фигура 11. Процентно разпределение на нивата Cl в кръвта при изследваната популация 

спрямо възрастта и типа ЗД 

 

Фигура 12. Процентно разпределение на занижените нива на Na и Cа в кръвта при 

изследваната популация спрямо типа ЗД 

Най-разпространеното електролитно нарушение в изследваната от нас популация 

хоспитализирани пациенти е хипохлоремията с честота 27.8%, превалираща със 

статистическа значимост спрямо останалите възрастови групи при индивидите между 18 и 

65 г. - 36%, хиперхлоремията от своя страна се открива предимно при пациентите над 75 г. 

възраст - 12,2%. При 15,1% от пациентите се открива хипонатриемия като най-голяма е 

честотата сред пациентите със ЗДТ1 - 25,6%. Хипокалиемията се регистрира сред 5,3%, 

като само 1,8% от изследваните се презентират с налична хиперкалиемия. Също така, 

впечатление прави и сигнификантно по-високият процент на хипокалцемия при 

пациентите със ЗДТ2-31,3% 

 

 

 

36 

17.1 17.1 

30.8 24.3 
31.4 

3.1 4.9 

12.2 10.3 

3.6 

4.8 

0

5

10

15

20

25

30

35

40

Хипохлоремия при 
възрастови групи 18-
65,65-75 и над 75 год. 

Хипохлоремия при 
ЗДТ1, ЗДТ2 и ЗДТ2 + МС 

Хиперхлоремия при 
възрастови групи 18-
65,65-75 и над 75 год. 

25.6 

16.4 

9.5 

11.1 

31.3 

4.2 

0

10

20

30

40

50

60

ЗДТ1 ЗДТ2 ЗДТ2+МС 

Хипокалциемия при 
ЗДТ1, ЗДТ2 и ЗДТ2 + 
МС 

Хипонатриемия при 
ЗДТ1, ЗДТ2 и ЗДТ2+МС 



 

~ 40 ~ 
 

 

 

 

К под долна граница (под 

3.5) 

Col% 4,3% 6,1% 7,3% 7,7% 6,4% 2,9% 5,3% 

в граници (3.5-5.6) Col% 93,8% 91,5% 92,7% 89,7% 91,4% 96,2% 93,0% 

над горна граница (над 

5.6) 

Col% 1,9% 2,4% 1 2,6% 2,1% 1,0% 1,8% 

Total Count 161 82 41 39 140 105 284 

Na под долна граница (под 

136) 

Col% 18,6% 7,3% 17,1% 25,6% 

C 

16,4% 9,5% 15,1% 

в граници (136-151) Col% 80,1% 92,7% 

A 

80,5% 71,8% 82,9% 89,5% 

A 

83,8% 

над горна граница (над 

151) 

Col% 1,2% 1 2,4% 2,6% 0,7% 1,0% 1,1% 

Total Count 161 82 41 39 140 105 284 

Cl под долна граница (под 

96) 

Col% 36,0% 

B 

17,1% 17,1% 30,8% 24,3% 31,4% 27,8% 

в граници (96-110) Col% 60,9% 78,0% 

A 

70,7% 59,0% 72,1% 63,8% 67,3% 

над горна граница (над 

110) 

Col% 3,1% 4,9% 12,2% 

A 

10,3% 3,6% 4,8% 4,9% 

Total Count 161 82 41 39 140 105 284 

Ca под долна граница (под 

2.12) 

Col% 13,5% 26,7% 23,1% 11,1% 31,3% 

C 

4,2% 18,5% 

в граници (2.12-2.62) Col% 78,4% 60,0% 61,5% 77,8% 59,4% 83,3% 70,8% 

над горна граница (над 

2.62) 

Col% 8,1% 13,3% 15,4% 11,1% 9,4% 12,5% 10,8% 

Total Count 37 15 13 9 32 24 65 

йон.Са под долна граница (под 

1.06) 

Col% 23,3% 30,8% 1 16,7% 21,4% 19,0% 20,0% 

в граници (1.06-1.31) Col% 70,0% 69,2% 75,0% 66,7% 64,3% 81,0% 70,9% 

над горна граница (над 

1.31) 

Col% 6,7% 1 25,0% 16,7% 14,3% 1 9,1% 

Total Count 30 13 12 6 28 21 55 

Р 

 

 

 

 

 

Mg 

под долна граница (под 

0.77) 

Col% 9,1% 6,3% 15,4% 14,3% 16,7% 1 9,7% 

в граници (0.77-1.45) Col% 84,8% 81,3% 84,6% 85,7% 73,3% 96,0% 83,9% 

над горна граница (над 

1.45) 

Col% 6,1% 12,5% 1 1 10,0% 4,0% 6,5% 

Total Count 33 16 13 7 30 25 62 

под долна граница (под 

0.73) 

Col% 38,1% 33,3% 18,2% 25,0% 33,3% 31,3% 31,7% 

в граници (0.73-1.06) Col% 61,9% 66,7% 72,7% 75,0% 61,9% 68,8% 65,9% 

над горна граница (над 

1.06) 

Col% 1 1 9,1% 1 4,8% 1 2,4% 

Total Count 21 9 11 4 21 16 41 

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 
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Таблица 26. Процентно разпределение на нивата електролити при изследваната популация 

спрямо възрастта и типа ЗД 

5.4.5.2.Обсъждане 

Електролитните нарушения са често срещани при пациенти с регистриран ЗД, като се 

асоциират с по-голяма заболяемост и смъртност. Този тип отклонения преобладават при 

диабетиците с влошен гликемичен контрол, при напреднала възраст и при индивидите с 

влошена бъбречна функция. Физиологично глюкозата е осмотично активно вещество. 

Хипергликемията повишава серумния осмоларитет, което води до движение на водата 

извън клетките и впоследствие до намаляване на серумните нива на натрий чрез дилуция 

(90). От друга страна, високите стойности на кръвна захар водят до осмотична диуреза, 

която е причина за намаляване на вътресъдовия обем. Хипернатриемия при налична 

хипергликемия показва тежка дехидратация (91). Ниски нива на серумен калий при 

диабетици могат да се наблюдават при: 1) загуба вследствие на диария или повръщане, 2) 

бъбречни загуби при осмотична диуреза и хипомагнезиемия, 3) директен ефект на 

инсулина с преразпределение на калия от екстрацелуларния към вътреклетъчния флуиден 

компартмент. 

Редица медикаменти оказват влияние върху нивата на серумния калий като го повишават. 

Най-често използваните в ежедневната практика са калий-съхраняващите диуретици и 

бета-блокерите. Хроничната хиперкалиемия при възрастни индивиди и пациенти с 

диагностициран ЗД често е вследствие на хипоренинемичен хипоалдостеронизъм (92).  

Хипоалбуминемията се асоциира с псевдохипо калциемия ‒ намаляване на общата 

концентрация на серумен калций в присъствие на нормални нива на йонизиран калций, 

следователно при хипоал- буминемични състояния е необходимо използване на формула 

за коригиране на общите нива на калций е чрез добавяне на 0,8 mg/dL (0,2 mmol/L) към 

измерените стойности на калций за всеки 1 g/dL по нижение на серумния албумин от 

нормалната стойност (90). В проведеното от нас проучване 31,3% от пациентите със ЗДТ2 

страдат от хипокалциемия. Паралелно, ниски серумни нива на албумин се наблюдават в 

най-голям процент от пациентите над 75 г. ‒ 24,4%, и при страдащите от ЗДТ2 ‒ 16.4%. 

Вземайки предвид тясната зависимост между нивата на калций и на албумин измерихме и 

нивата на йонизиран калций, които потвърдиха твърдението, че пациентите със ЗДТ2 

страдат в най-голяма честота от хипокалциемия ‒ 21,4%, за сравнение изследваната 

групата със ЗДТ1 се пре зентира с ниски нива на йонизиран калций в 16,7% от случаите. 

Ниски нива на серумни хлориди често са вследствие на метаболитна алкалоза поради 

загуби от гастроинтестиналния тракт ‒ упорито повръщане, срещано при пациенти с 

диабетна кетоацидоза; употреба на диуретици; хронична респираторна ацидоза (93). В 

хода на терапията с физиологичен разтвор при диабетна кетоацидоза дефицитът на 

бикарбонати се замества с хлорни йони и при пациентите се развива хиперхлоремично, 

ниско бикарбонатно състояние (91).  

Karuppan et al провждат крос-секционно проучване сред 342 пациенти с наличен ЗД като 

сравняват честотата на електролитни нарушения сред пациентите с добър и влошен 

гликемичен контрол. Те изтъкват, че хипонатриемията и хипохлоремията се откриват с по-

голяма честота сред диабетиците с неоптимален гликемичен контрол- НвА1с над 7% (29). 

В проведеното от нас проучване данните потвърждават това твърдение- хипонатриемията 

превалира сред пациентите със ЗДТ1-25,6%, като 92,3% от тях имат стойности на гликиран 

хемоглобин над 7%. 
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Pawar et al съпоставят нивата на електролити при диабетици и здрави контроли в своето 

крос-секционно сравнително проучване като изследването разкрива значителни 

електролитни дисбаланси при пациенти със ЗДТ2, характеризиращи се с намалени нива на 

натрий и хлор и повишени нива на калий в сравнение със здрави контроли. Отрицателните 

корелации между нивата на натрий и хлор, както с продължителността на диабета, така и с 

нивата на гликиран хемоглобин, предполагат, че продължителната хипергликемия може да 

изостри електролитните дисбаланси. Тези открития подчертават важността от редовно 

проследяване на серумните електролити при пациенти със ЗДТ2, особено при пациентите с 

лош гликемичен контрол с цел предотвратяване на потенциални усложнения (30).  

5.4.5.3. Изводи  

Най-разпространеното електролитно нарушение в изследваната от нас популация 

хоспитализирани пациенти със ЗД е хипохлоремията, превалираща между 18 и 65 г., 

хиперхлоремията от своя страна се открива предимно при пациентите над 75 г. възраст. 

Най-голяма е честотата на хипонатриемия сред пациентите със ЗДТ1. Хипокалиемията е 

по-често нарушение в сравнение с хиперкалиемията в нашата хоспитализирана извадка. 

Прави впечатление и сигнификантно по-високият процент на хипокалцемия при 

пациентите със ЗДТ2. 

5.4.6. Показатели на липидната обмяна при изследвания контингент  

5.4.6.1.Резултати  

 под долна 

граница 
в граници над горна граница N 

Общ холестерол [3,0-5,2 

mmol\L]* 
8,4%±1,6% 53,5%±2,9% 38,1%±2,9% 286 

HDL холестерол [1,03-1,6 

mmol\L] 
40,9%±2,9% 

48,3%±3,0% 
10,8%±1,8% 286 

LDL холестерол [1,0-3,9 

mmol\L] 
4,7%±3,2% 

74,4%±6,7% 
20,9%±6,2% 43 

Триглицериди [0,4-1,7 

mmol\L] 
 

50,3%±3,0% 
49,7%±3,0% 286 

* Референтни стойности 

Таблица 27. Липиден профил  при изследваната популация 

 

 Възраст Диагноза 

 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Kruskal-Wallis 

H df Asymp. Sig. 

Общ холестерол 8,178 2 0,017 6,021 2 0,049 

HDL хололестерол 1,066 2 0,587 13,281 2 0,001 

LDL холестерол 2,980 2 0,225 0,046 2 0,977 

Триглицериди 1,721 2 0,423 9,003 2 0,011 

Таблица 28. Липиден профил  при изследваната популация- Kruskal-Wallis Test 
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В изследваната от нас популационна група хоспитализирани пациенти впечатление правят 

преобладаващо завишените нива на общ холестерол, ЛДЛ холестерол и триглицериди в 

най-младата възрастова група - 18-65 г. - съответно 43,6%, 30% и 52,8%. Статистически 

значима разлика се открива в нивата на общ холестерол под долната граница на 

референтния интервал при пациентите над 75 г. - 19,5%, което вероятно е в следствие от 

широката упореба на липидопонижаващи медикаменти с цел редуциране на сърдечно-

съдовия риск и инциденти. Спрямо поставената диагноза изявена хипертриглицеридемия 

се наблюдава при пациентите със ЗДТ2 и ЗДТ2 в рамките на МС- 56,2% и 50,7% спрямо 

популационната група с ЗДТ1, при които 71,8% биват с референтни стойности на 

триглицериди в кръвта. Аналогични са данните и при нивата на ЛДЛ холестерол. 

Впечатление прави статистически значимата взаимовръзка между HDL холестерола и 

поставената диагноза- най-високи са нивата на „добрия“ холестерол при ЗДТ1 28,2%, 

докато 44,3% и 43,8% от пациентите с регистриран ЗДТ2 и ЗДТ2 плюс МС се презентират 

с поднормени нива на HDL холестерол.  

 68.53% от всички разгледани пациентите не са приемали липидопонижаващ медикамент, 

останалите 31.47% са провеждали различни терапевтични режими като най-голям е 

процентът на лицата с назначена монотерапия със статин - 60%, следвани от едновременен 

прием на статин и фибрат – 23.33% или статин и езетимиб – 16.67%. 

 

 

 

Таблица 29. Липиден профил  при изследваната популация спрямо възрастта и типа ЗД 

 

 

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 

Общ 

холестерол 

под нормата (под 3.0) Col% 4,3% 11,0% 19,5% 

A 

1 11,4% 7,6% 8,4% 

в нормата (3.0-5.2) Col% 52,1% 61,0% 43,9% 51,3% 55,7% 51,4% 53,5% 

над нормата (над 5.2) Col% 43,6% 28,0% 36,6% 48,7% 32,9% 41,0% 38,1% 

Total Count 163 82 41 39 140 105 286 

HDL хол под нормата (под 1.03) Col% 42,3% 36,6% 43,9% 20,5% 44,3% 

A 

43,8% 

A 

40,9% 

в нормата (1.03-1.6) Col% 46,6% 51,2% 48,8% 51,3% 47,9% 47,6% 48,3% 

над нормата (над 1.6) Col% 11,0% 12,2% 7,3% 28,2% 

B C 

7,9% 8,6% 10,8% 

Total Count 163 82 41 39 140 105 286 

LDL хол под нормата (под 1) Col% 1 16,7% 1 1 6,3% 5,3% 4,7% 

в нормата (1-3.9) Col% 70,0% 66,7% 90,9% 83,3% 75,0% 73,7% 74,4% 

над нормата (над 3.9) Col% 30,0% 16,7% 9,1% 16,7% 18,8% 21,1% 20,9% 

Total Count 20 12 11 6 16 19 43 

Триглицериди в граници (0.4-1.7) Col% 47,2% 56,1% 51,2% 71,8% 

B C 

49,3% 43,8% 50,3% 

над горна граница (над 

1.7) 

Col% 52,8% 43,9% 48,8% 28,2% 50,7% 

A 

56,2% 

A 

49,7% 

Total Count 163 82 41 39 140 105 286 
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5.4.6.2.Обсъждане 

Дислипидемията представлява световен здравен проблем, който засяга милиони хора по 

целия свят и увеличава риска от сърдечно-съдови заболявания, миокарден инфаркт и 

инсулт. Над 2.6 милиона души годишно загубват живота си  вследствие на това състояние, 

като над 54% от живеещите в Европа са се сблъсквали с високи нива на холестерол след 

консултация с лекар. ЗД се съпътства от редица метаболитни нарушения като едно от най-

често срещаните бива дислипидемията. Атеросклерозата при хората със ЗД се развива с 

по-бързи темпове и в по-ранна възраст в сравнение с хората без ЗД, като това увеличава 

риска от редица сърдечно-съдови усложнения. В свое проучване, обхващащо 2432 

пациенти, Haffner SM и сътр. изтъкват, че пациентите със ЗД  без анамнеза за 

атеросклеротично сърдечносъдово заболяване имат сходен риск от миокарден инфаркт 

като пациентите без ЗД  с вече проявено такова заболяване, т.е. ЗД  се разглежда като 

рисков фактор, еквивалентен на наличието на прекарано сърдечносъдово събитие в 

миналото.Тези данни дават основание рисковите фактори за сърдечносъдови заболявания 

при пациенти със ЗД  да се лекуват толкова агресивно, колкото и при пациенти без ЗД, но с 

анамнеза за миокарден инфаркт (141). 

Дислипидемията е безсимптомно протичащо състояние, което показва важността от честа  

профилактика и контрол. Според Американската Кардиологична Асоциация здравите лица 

над 20 годишна възраст трябва да провеждат скрининг на всеки 4 до 6 г. В детска възраст 

препоръчителен период за профилактика на липиден статус са 2 възрастови периода 9 до 

11 и над 17 г. Лицата с висок риск и налично сърдечно-съдово заболяване, ЗД, наднормено 

тегло подлежат на значително по-чест контрол (ежегоден, 3-, 6-месечен, такъв при 

промяна на липидопонижаващата терапия в зависимост от придружаващата патология). 

Дислипидемията може да бъде разделена на първична и вторична такава. Първичната 

дислипидемия се дължи на генетичен дефект-мутация на един или повече гени, отговорни 

за липидния метаболизъм в организма. Вторичната дислипидемия се наблюдава при:  

1. Хора, водещи заседнал начин на живот, спазващи нездравословна диета с висок прием 

на калории и консумиращи богати на наситени и транс мазнини храни, също така и при 

хора с налични вредни навици – тютюнопушене и прекомерен прием на алкохол  

2. Лица, страдащи от ЗД, МС, ХБЗ, нелекуван хипотиреоидизъм – изключително важно е 

изследването на тиреоидни хормони, поради тяхното важно значение за липидния 

метаболизъм 

3. При прием на медикаменти като кортикостероиди, орални контрацептиви, бета-блокери, 

антидепресанти повлияващи нивата на холестерол и триглицериди по различен начин 

Преработените храни, съдържащи значително количество наситени и транс мазнини, водят 

до значително увеличаване на нивата на LDL холестерол като техния ежедневен прием 

трябва да бъде значително лимитиран, но това не значи изключване на мазнините от 

диетата, защото това би имало пагубен ефект върху организма. Моно- и полиненаситените 

мастни киселини в храната намаляват количеството на LDL холестерол. От изключително 

значение е набавянето на есенциалните полиненаситени мастни киселини (линолова и 

линоленова), които организмът не може да произведе сам. Те взимат важна роля в 

поддържането на метаболизма, развитието на мозъка и неговата функция като според 

последни проучвания намаляват риска от развитие на болестта на Алцхаймер. 

Различни лекарствени групи биват използвани в лечението на дислипидемията – статини, 

фибрати, секвестранти на жлъчни киселини, инхибитори на чревната абсорбция на 

холестерол-езетимиб, PCSK9 инхибитори. От изключителна важност е постигянето на 
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таргетни нива на LDL и Non-HDL при пациентите с наличен много висок, висок и умерен 

риск. 

                              Контрол на липидите при захарен диабет тип 2 

Много висок риск ЗД и ССЗ 

ЗД и засягане на таргетен орган 

ЗД и над 3 основни рискови фактора 

LDL под 1.4 

mmol-l/редукция 

≥ 50 % 

Вторична цел 

Non-HDL-c под 

2.2 mmol-l 

Висок риск ЗД с давност ≥ 10 год. и 1 

допълнителен рисков фактор 

LDL под 1.8 

mmol-l/редукция 

≥ 50 % 

Вторична цел 

Non-HDL-c под 

2.6 mmol-l 

Умерен риск Възраст под 50 г. с давност на ЗД под 

10 г. и без други рискови фактори 

LDL под 2.6 

mmol-l 

 

Таблица 30. Контрол на липидите при ЗДТ2 

От изключителна важност в избора на хипогликемизиращ медикамент са допълнителните 

ползи на терапията не само по отношетие на нивото на КЗ, но ефектът им върху липиден 

профил, редукция на телесно тегло и намаляване на ССС риск.  Инсулинът, 

сулфанилурейните препарати, меглитинидите, DPP4 инхибиторите и алфа-глюкозидазните 

инхибитори не променят значително липидния профил на гладно, те действат косвено чрез 

подобряване на гликемичния контрол (съществуват данни, показващи, че DPP4 

инхибиторите и акарбозата намаляват постпрандиалните колебания на триглицеридите, но 

те не променят съществено липидните нива на гладно) (142). За разлика от тях, 

метформинът, тиазолидиндионите, GLP1 рецепторните агонисти и SGLT2 инхибиторите 

имат ефекти върху серумните липидни нива, които са независими от гликемичния 

контрол. 

В своята статия на тема дислипидемия при пациенти със ЗД Feingold презентира основните 

характериситики на липидния профил спрямо типа диабет.  При пациентите със ЗДТ1 

липидният профил се доближава до този при здрави контроли, ако гликемичният контрол е 

добър. При ЗДТ2 и влошен гликемичен контрол са обвързани с повишени TG, VLDL, IDL 

и намален HDL-C, също така  нормални или умерено повишавани нива на LDL-C с 

увеличаване на малкия плътен LDL, броя на LDL частиците и аполипопротеин В (31). 

Предоставените данни се доближават до получените в хода на нашето проучване 

изчисления. 

Различните патофизиологични механизми при ЗДТ1 и ЗДТ2 обуславят промените, които 

настъпват в нивата на триглицеридите. Пациентите със ЗДТ1 често имат нормални или 

дори „по-добри“ нива на триглицериди в сравнение с тези със ЗДТ2. Основните причини, 

водещи до това са липсата на инсулинова резистентност и поддържането на оптимално 

телесно тегло при ЗДТ1, в комбинация с ефекта на субкутанното приложение на инсулин. 

Фактори като инсулинопения, липолиза, диабетна кетоацидоза, лош гликемичен контрол 

повишават нивата на триглицеридите при ЗДТ1. При пациенти със ЗДТ1 и диабетна 

кетоацидоза се наблюдават промени в липидния профил, дължащи се на инсулинов 

дефицит. Богатите на триглицериди липопротеини (хиломикрони, VLDL) са повишени, 

което води до хипертриглицеридемия. Това се дължи основно на намалената активност на 

ензима липопротеин липаза. Тъй като инсулинът обикновено стимулира неговата 

активност, състоянието на тежък инсулинов дефицит води до нейното понижаване. 

Намалената активност на липопротеин липазата води до дълбоко редуциране на 

катаболизма на богатите на триглицериди липопротеини. Това е водещият фактор за 

хипертриглицеридемията в това състояние. Нивата на LDL холестерола са понижени, 
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както и нивата на HDL холестерола са значително понижени по време на ДКА. Добре 

титрираната инсулинотерапия подпомага овладяването на това състояние (143). При 

пациентите със ЗДТ1 и лош или субоптимален гликемичен контрол нивата на 

триглицеридите  са повишени поради увеличената продукция на VLDL, стимулирана от 

високите нива на свободни мастни киселини, които пък са вследствие на релативен 

инсулинов дефицит. При добре контролиран ЗДТ1 липидният профил е напълно различен: 

триглицеридите са нормални или леко понижени. Това се дължи на интензивната 

инсулинова терапия и подкожния път на приложение, който създава периферна 

хиперинсулинемия, стимулираща активността на липопротеин липазата. Нивата на LDL 

холестерола  са нормални или леко понижени поради намалената продукция на VLDL. Що 

се касае до HDL холестерола, нивата са нормални или леко повишени. Това се обяснява с 

повишеното съотношение между липопротеин липаза и чернодробна липаза (увеличена 

активност на първата и нормална на втората), което е следствие от периферната 

хиперинсулинемия при подкожно приложение на инсулин (143). 

5.4.6.3.Изводи 

Най-голяма е честотата на дислипидемията при най-младата възрастова група - 18-65 г. 

Общ холестерол под долна граница на референтния интервал се наблюдава при 

пациентите над 75 г. Спрямо типа на ЗД - пациентите със ЗДТ1 се презентират с по-малка  

честота на нарушения в липидния метаболизъм спрямо тези със ЗДТ2 и ЗДТ2 в рамките на 

метаболитен синдром, което е очаквано. Преобладаващата част от изследваните пациенти 

със ЗД (68.53%) не приемат липидопонижаваща терапия; от терапевтичните режими най-

честа е монотерапията със статини (60%), следвана от комбинирано лечение на статини с 

фибрати (23.33%) и с езетимиб (16.67%). 

5.4.7. Гликемичен контрол при изследвания контингент  

5.4.7.1.Резултати и обсъждане 

 под 7% 7-8.5% 8.5-10% над 10% Total 

HbA1c [ % ] 22,1%±2,5% 24,2%±2,6% 26%±2,6% 27,8%±2,7% 281 

Таблица 31. Процентно разпределение спрямо нивата на гликиран хемоглобин                                                                            

 

Възраст Диагноза Total 

18-65 65-75 над 75 тип 1 тип 2 

тип 2 + 

МС Всички 

(A) (B) (C) (A) (B) (C) (A) 

HbA1c [ % ] под 7% Col% 21,3% 20,0% 29,3% 7,7% 18,0% 33,7% 

A B 

22,1% 

7-8.5% Col% 24,4% 31,3% 

C 

9,8% 28,2% 18,7% 29,7% 24,2% 

8.5-10% Col% 25,0% 23,8% 34,1% 25,6% 30,2% 19,8% 26,0% 

над 10% Col% 29,4% 25,0% 26,8% 38,5% 

C 

33,1% 

C 

16,8% 27,8% 

Total Count 160 80 41 39 139 101 281 

Таблица 32. Разпределение нивата на гликиран хемоглобин спрямо възрастта и диагнозата 

Спрямо нивата на гликиран хемоглобин разделихме пациентите в 4 групи - пациенти със 

сравнително добър гликемичен контрол - НвА1с под 7%, с задоволителен гликемичен 
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контрол - 7-8.5%, влошен гликемичен контрол – 8.5-10% и силно влошен контрол - НвА1с 

над 10 %. 

Най-голям е делът на пациентите със ЗДТ2 в рамките на метаболитен синдром със 

сравнително добър (НвА1с под 7%) и задоволителен гликемичен контрол (НвА1с 7-8.5%)- 

33.7% и 29.7%. Пациентите със ЗДТ2 биват с влошен гликемичен контрол (НвА1с 8.5-10 

%) в 30.2% от случаите, докато силно влошен контрол превалира при ЗДТ1 – 38.5%. 

Разглеждайки фактора възраст, силно влошен контрол се открива в най-младата възрастова 

група -18-65 г. – 29.4%, докато 34.1% от лицата със ЗД над 75 г. биват с влошен контрол. 

Популационната група на възраст 65-75 г. показва сравнително по-добри резултати спрямо 

нивото на гликемиите през последните 3 месеца като 31.3 % имат задоволителен 

гликемичен контрол. 

 

 Count Column N % 

Standard Error 

of Column N % 

ОАД метформин 156 54,5% 2,9% 

СУП 89 31,1% 2,7% 

ТЗД 3 1,0% 0,6% 

Алфа глю инх 3 1,0% 0,6% 

DPP4 инх 38 13,3% 2,0% 

GLP 1 RA 18 6,3% 1,4% 

SGLT2 инх 32 11,2% 1,9% 

нищо 99 34,6% 2,8% 

Total 286 100,0% . 

Инсулин Бързодействащ човешки  23 15,4% 3,0% 

Интермедиерен човешки 36 24,2% 3,5% 

Микстура-човешки инсулин 30 20,1% 3,3% 

Бързодействащ аналог 54 36,2% 3,9% 

Дългодействащ аналог 64 43,0% 4,1% 

Аналогова смес 17 11,4% 2,6% 

Total 149 100,0% . 

Таблица 33. Честота на приложение на перорални хипогликемизиращи медикаменти и 

инсулин 

Най-често използваният перорален антидиабетен медикамент при изследваната от нас 

популация пациенти е метформинът – 54.5%. Този висок процент вероятно е в резултат не 

само на монотерапията с бигванид при пациенти със ЗДТ2 в рамките на МС, но и поради 

наличието на пазара на комбинирани, лесно достъпни и ефективни комбинации между 

метформин и DDP 4 инхибитори, както и  метформин и SGLT2 инхибитори. При 

пациентите, провеждащи инсулинотерапия, най-разпространено е приложението на 

дългодействащи инсулинови аналози - 43%, като считаме, че това в резултат не само на 

по-физиологичния профил на действие на тази група инсулини и по-ниския риск от 

хипогликемии, а и честата употреба на ултрадългодействащи инсулини, самостоятелно 

или в комбинация с GLP1RA, при пациенти с влошен гликемичен контрол с необходимост 

от интензифициране на терапия преди преминаване към инсулинолечение в базално-

болусна схема на приложение. 

Измерването на гликирания хемоглобин при пациентите със ЗД дава ретроспективна 

оценка на гликемичния статус за предходните до 12 седмици - време, съответстващо на 

жизнения цикъл на еритроцитите. В ежедневната клинична практика измерването на 

НвА1с е златен стандарт за диагностика, мониторинг и оценка на терапевтичния отговор 

при ЗД. В исторически план, НвА1с е първоначално изолиран през 1958 г. от Huisman и 
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сътр като десетилетие по- късно Bookchin и Gallop
  
го идентгифицират като гликопротеин. 

Неговата клинична значимост е потвърдена от Rahbar и сътр.  чрез установяването на 

високи нива при хора, страдащи от ЗД  през 1969 г. (144). 

Завишените нива на гликиран хемоглобин са значим рисков фактор за сърдечно-съдови 

заболявания и инсулт при пациентите със ЗД. Selvin E и сътр провеждат проспективно 

кохортно проучване, обхващащо 11 092 лица като установяват, че повишените нива на 

HbA1c са тясно свързани с риска от сърдечно-съдови заболявания и смъртност (145). Khaw 

KT и сътр. в своето проспективно популационно проучване изследват нива на НвА1с при 

4662 мъже на възраст между 45 и 79 г. като изтъкват, че дори повишение от 1% в 

концентрацията на HbA1c се свързва с приблизително 30% увеличение на общата 

смъртност и 40% увеличение на смъртността от сърдечно-съдови заболявания или 

исхемична болест на сърцето сред лицата с диабет. От друга страна, намаляването на 

нивото на HbA1c само с 0,2% би могло да понижи смъртността с 10% (146). 

Vaag А излага основни  изводи от изпитването Steno-2, включващо 160 пациенти със ЗДТ2 

в Дания, като изтъква, че подобряването на гликемичния контрол при пациенти със ЗДТ2 

може да бъде толкова важно или дори по-важно от лечението на артериалната хипертония 

и дислипидемията за превенция както на микросъдовите, така и на макросъдовите 

усложнения, особено когато агресивното лечение започне в ранен етап от развитието на 

заболяването (147).  

Проучването на Kompoti и сътр. подчертава ролята на HbA1c като ключов детерминант за 

изхода от заболяването при пациенти в критично състояние. Данните сочат, че нивата на 

този биомаркер служат като надежден предиктор за смъртност в интензивното отделение и 

ефективен скринингов инструмент за установяване на скрити нарушения в глюкозния 

метаболизъм при приема (148). 

В своето ретроспективно проучване, обхващащо 4817 пациенти със ЗДТ2 за период от 9 г.,  

Kim H и сътр. изследват как вариабилността на HbA1c между отделните посещения за 

първите 3 години влияе на сърдечно-съдовия риск в зависимост от състоянието на 

гликемичния контрол. След прецизна обработка на данните е ясно, че понижаването на 

нивата на глюкозата в ранните етапи на ЗД може да бъде от по-критично значение, 

отколкото намаляването на вариабилността на HbA1c между посещенията (150). 

5.4.7.2.Изводи 

1. Пациентите със ЗДТ2 в рамките на МС са със сравнително добър (НвА1с под 7%) и 

задоволителен гликемичен контрол (НвА1с 7-8.5%). Гликемичният контрол при 

пациентите със ЗДТ2 е предимно влошен (НвА1с 8.5-10%). Силно влошен контрол 

превалира при ЗДТ1. 

2. Разглеждайки фактора възраст, силно влошен контрол се открива в най-младата 

възрастова група - 18-65 г., докато лицата със ЗД над 75 г. са най-често с влошен 

контрол (НвА1с 8.5-10%). Популационната група на възраст 65-75 г. показва 

сравнително по-добри резултати спрямо нивото на гликемиите през последните 3 

месеца като 31.3 % имат задоволителен гликемичен контрол. 

3. Най-често използваният перорален антидиабетен медикамент при изследваната от 

нас популация пациенти е метформинът. При пациентите, провеждащи 

инсулинотерапия най-разпространено е приложението на дългодействащите 

инсулинови аналози. 
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5.5. Клъстериране на изследваните пациенти - по Задача 5 

5.5.1.Резултати 

Предвид интересните и важни данни, получени от Ahlqvist и сътр. в обширно 

скандинавско клинично проучване, разглеждащо 5 различни подтипа на захарен диабет на 

базата на групиране на клинични, биохимични и генетични показатели при хора с 

новодиагностициран захарен диабет решихме да разделим по аналогичен начин 

изследваната от нас популационна група от 286 хоспитализирани пациенти със ЗД (151 

жени и 135 мъже) на възраст от 18 до 96 г. Използвахме следните 5 показателя – възраст, 

ИТМ, НвА1с, наличие на анти-GAD65 антитела, оценка на инсулиновата резистентност 

(НОМА-IR) с цел разпрезеляне на пациентите в следните клъстери- тежък автоимунен 

диабет, тежък инсулин-дефицитен диабет, тежък инсулин-резистентен диабет, лек, свързан 

със затлъстяване диабет, лек, свързан с възрастта диабет. Взехме предвид и давността на 

заболяването и наличието на инсулинотерапия.  

В Клъстер 1 попадат 22 пациенти (7.7%), които отговарят на всички заложени критерии. В 

Клъстер 2 биват класифицирани 51 (17.8%)  от пациентите, като при 20 от тях се 

наблюдават негативни анти-GAD65 антитела. Останалите 31 пациенти класифицирахме в 

тази група, въпреки липсата на информация за наличие или отсъствие на анти-GAD65 

антитела, поради идентичните клинични характеристики с Клъстер 1, както и сравнително 

кратката давност на ЗД под 15 г. в комбинация с ранното стартиране на инсулинотерапия. 

Четиридесет и пет (15.7%)  пациенти се презентират с тежък инсулин-резистентен ЗД, т.е. 

Клъстер 3. В групите с по-леки форми на ЗД Клъстер 4 (свързан със затлъстяване) и 

Клъстер 5 (свързан със възрастта) попадат съответно 75 (26.2%) и 93 (32.6%) пациенти. 

Така, в нашата хоспитализирана извадка, преобладават пациентите със свързан със 

възрастта захарен диабет. 

 

Фигура 13- Критерии за разпределяне на пациентите със ЗД в различните клъстери 

• ранно начало на заболяването, ИТМ под 25, лош 
метаболитен контрол (висок HbA1c над 9%) и 
наличие на анти-GAD65 антитела.  

тежък автоимунен диабет-22 
пациенти 

•ранно начало на заболяването, ИТМ под 25, лош метаболитен контрол 
(висок HbA1c над 9%), липсата на анти-GAD65 антитела, давност на ЗД под 15 
год. и наличието на инсулинотерапия при пациентите, при които няма 
информация за изследвани антитела  

тежък инсулин-дефицитен 
диабет- 51 пациенти 

• ИТМ над 25 и висока инсулинова резистентност 
(висок НОМА-IR над 5), но по-нисък HbA1c- 7,5-9% 

тежък инсулин-резистентен 
диабет-45 пациенти 

• висок ИТМ над 30, но не и инсулинова 
резистентност, ниво на НвА1с до 7,5% 

лек, свързан със затлъстяване 
диабет-75 пациенти 

• възраст над 65 год., без инсулинова резистентност 
НОМА- IR под 2,5, с по-леки метаболитни 
отклонения 

лек, свързан с възрастта диабет-
93 пациенти 
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Фигура 14. Процентно разпределение на пациентите спрямо различните клъстери 

5.5.2.Обсъждане 

Съвременната класификация на захарния диабет се стреми да премине отвъд 

традиционното разделение на тип 1 и тип 2, насочвайки се към разбиране на сложните 

пътища на хипергликемията. Основното предизвикателство е в класифицирането на 

пациенти с припокриващи се характеристики и изясняването на природата на хибридните 

форми.  

През 2008 г. програмата ANDIS си поставя за цел да обхване всички новодиагностицирани 

лица със захарен диабет до 1 г. от поставянето на диагнозата в областта Скания в Южна 

Швеция (45). Включените в нея индивиди са над 20 000 или над 90% от 

новодиагностицираните пациенти. E.Ahlqvist и сътр. подразделят тези индивиди, 

използвайки следните 6 показателя – възраст, ИТМ, НвА1с , наличие на анти-GAD65 

антитела, оценка на бета-клетъчната функция (НОМА2-B) и инсулиновата резистентност 

(НОМА2-IR) (45, 46). 

Получените 5 клъстера притежават специфични характеристики и прогресия.  Клъстер 1 – 

тежък автоимунен диабет (SAID) обхваща 6% от възрастните индивиди в ANDIS, Клъстер 

2 – тежък инсулин-дефицитен диабет (SIDD) включва 18% от изследваните, Клъстер 3 

(SIRD) – тежък инсулин-резистентен диабет, презентира 15 % от пациентите, Клъстер 4 

(MOD) – лек, свързан със затлъстяване диабет, обхваща 22% от индивидите, Клъстер 5 

(MARD) – лек, свързан с възрастта диабет е най-голямата група от 39%, обединяваща по-

възрастните пациенти със захарен диабет, без инсулинова резистентност (45-47). 

Получените данни в проведеното от нас клъстериране на хоспитализираните пациенти със 

ЗД максимално се доближават до процентното разпределение на пациентите в това 

проучване. 

След публикуването на мащабното проучване от E.Ahlqvist и сътр. редица други автори 

описват данни, касаещи клъстериране на ЗД при различни кохорти пациенти. Zou X и сътр. 

с цел проверка на приложимостта на  новата клъстерна класификация при пациенти от 

Китай и САЩ анализират 2316 участници с новодиагностициран захарен диабет от 

Китайското национално проучване за ЗД и метаболитни нарушения от 2007–08 г. 

(CNDMDS) и 685 участници с новодиагностициран ЗД от Националното проучване за 

7.7% 
17.8% 

15.7% 

26.2% 

32.6% 

Клъстерно разпределение ЗД 

Клъстер 1 

Клъстер 2 

Клъстер 3 

Клъстер 4 

Клъстер 5  
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здравето и храненето в САЩ от 1988–94 г. (NHANES III). Проведеното изследване върху 

китайски и американски масиви от данни потвърждава новите клъстери за ЗД, предложени 

от Ahlqvist и сътр, което предполага потенциална приложимост на тази ориентирана към 

европейските популации класификация и при други етноси. Вероятно поради етническите 

различия и спецификите в подбора на участниците, дистрибуцията на клъстерите варира 

между китайските, европейските, американските групи. Характеристиките на участниците 

във всеки клъстер са сходни при всички етноси, с изключение на подгрупата с тежък 

инсулин-резистентен диабет (SIRD), където пациентите в китайския масив от данни са по-

млади в сравнение с тези в американските и европейските кохорти, също така 

инсулиновата резистентност корелира позитивно с възрастта в западните страни, докато в 

CNDMDS се наблюдава негативна корелация (156).  

Тъй като източноазиатците, включително японците, развиват ЗД при относително по-ниска 

степен на затлъстяване и инсулинова резистентност в сравнение с тези при Кавказката раса 

се предполага, че нарушената инсулинова секреция е водеща в началните етапи на ЗД при 

тази популация (157). Tanabe H и сътр. по аналогичен начин клъстерират своите пациенти 

в Япония- Клъстер 1 (SAID) -5,4% пациенти, Клъстер 2 (SIDD)- 19,0%, Клъстер 3 (SIRD)- 

7,2%,  Клъстер 4 (MOD)- 28,9%, Клъстер 5 (MARD)- 39,5% пациенти. Възпроизводимостта 

сред различните етнически популации предполага, че този метод е приложим за японските 

популации, подобно на това как са приложими за Кавказката раса. Съществуват обаче и 

разлики. Съобщава се, че източноазиатците, включително японците, имат по-нисък 

капацитет за инсулинова секреция и по-ниска инсулинова резистентност в сравнение с 

Кавказката раса. Това може поне частично да обясни разликата в честотата на подгрупите 

SAID, SIDD и SIRD между японците и Кавказката раса. Второ, HOMA2-IR и възрастта при 

поставяне на диагнозата в подгрупата SIRD са били значително по-ниски, отколкото при 

европеидната раса. При сравнение между пациентите от Азия в частност тези от Китай, и 

тези от Европа, е наблюдавана същата тенденция за клъстера SIRD (китайската раса е с по-

ниски HOMA2-IR и възраст). Взети заедно, това може да предполага, че източноазиатците, 

с нисък ендогенен капацитет за секреция на инсулин, не могат да компенсират повишените 

нужди от инсулин с напредване на възрастта и развиват ЗД в по-ранна възраст (158). 

При тежкият автоимунен ЗД и тежкият инсулин-дефицитен ЗД в сравнение с другите 

типове ЗД се наблюдават значително по-високи стойности на гликиран хемоглобин 

(HbA1c), който е силен предиктор на кетоацидоза още при поставянето на диагнозата. При 

изследваните от нас пациенти аналогично сигнификантно влошен контрол превалира при 

ЗДТ1 – 38,5%. Също така, спрямо Janghorbani M et al тези пациенти са с наблюдаван по-

висок фрактурен риск (52), но с по-малко кардиоваскуларни усложнения, поради ниската 

честота на дислипидемия и обезитет. Представените от нас данни подкрепят тази теза като 

спрямо поставената диагноза изявена хипертригицеридемия се наблюдава при пациентите 

със ЗДТ2 и ЗДТ2 в рамките на метаболитен синдром-56,2% и 50,7% спрямо 

популационната група с ЗДТ1, при които 71,8% биват с референтни стойности на 

триглицериди в кръвта. Аналогични са данните и при нивата на ЛДЛ холестерол. 

Впечатление прави статистически значимата взаимовръзка между HDL холестерола и 

поставената диагноза- най-високи са нивата на „добрия“ холестерол при ЗДТ1 28,2%, 

докато 44,3% и 43,8% от пациентите с регистриран ЗДТ2 и ЗДТ2 плюс МС се презентират 

с поднормени нива на HDL холестерол. При установен тежък инсулин-дефицитен ЗД най-

често наблюдаваното усложнение е диабетната ретинопатия, като 23% от хората показват 

признаци на лека ретинопатия, скринирани дори скоро след поставяне то на диагнозата 

(46). В Германското диабетно проучване (GDS), тези пациенти показват също така и по-
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висока честота на диабетната сензомоторна полиневропатия и сърдечна автономна 

невропатия. По време на 5 годишното проследяване, въпреки възстановяването на 

глюкозната хомеостаза, не се наблюдава възстановяване на функцията на съответните 

нерви (53). Когато се говори за усложненията, свързани с инсулин-дефицитно състояние, 

рискът от микросъдови усложнения при пациентите тясно корелира с наличието на 

резидуален С-пептид, както показва едно голямо финландско популационно проучване 

(54). При участниците в проучването, проведено от нас, също са разгледани и 

микросъдовите усложнения - диабетна ретинопатия и нефропатия, както и едновременното 

им наличие. Наличие на комбинация от диабетна ретино- и нефропатия превалира в 

групата със ЗДТ1 - 15.4% със статистически значима разлика в сравнение с групата със 

ЗДТ2 в рамките на метаболитен синдром - 3.8%. Тази комбинация се открива в най-голям 

процент - 9.3% от изследваните на възраст 18-65 г. Диабетната ретинопатия, една от 

основните причини за намалено зрение и слепота, се открива с най-голяма честота 9.8% 

при диабетиците над 75 г., като и в настоящата извадка е най-висока при ЗДТ2 - 7.9 %, а 

като се прибави и популацията на ЗДТ2 с МС (2.9%), се отчита че близо 11% от 

изследваните със ЗДТ2 са с ретинопатия спрямо 5.1% от тези със ЗДТ1. 

Спрямо новата клъстерна класификация на ЗД изследваните индивиди с тежък-инсулин 

резистентен ЗД са с измерени най-ниски стойности на гломерулна филтрация (GFR) при 

поставяне на диагнозата с превалиращо усложнение- хронично бъбречно за боляване, 

макроалбуминурия, с тенденция за прогрес до краен стадий на бъбречно увреждане (46). 

Инсулиновата резистентност довежда до ускорено прогресиране на хронично бъбречно 

заболя ване (ХБЗ) по следните механизми – водно-солева задръжка, гломеруларна 

хипертония, хиперфилтрация и хиперурикемия. Спрямо предоставените от нас данни, най-

засегнати от диабетна нефропатия са пациентите във възрастовия интервал над 75 г. - 39%, 

следвани от групата на възраст 65-75 г. - 25.6%, като тези данни, отнесени към по-младата 

възрастова категория 18-65 г. показват статистически значима разлика.  

 5.5.3.Изводи 

Резултатите от приложената клъстерна класификация в изследваната кохорта разкриват 

изразена хетерогенност в клиничната презентация на ЗД. Общо 25.5% от лицата се 

класифицират в клъстерите, характеризиращи се с инсулинов дефицит: Клъстер 1 (7.7%), 

обхващащ класическия автоимунен фенотип, и Клъстер 2 (17.8%), включващ пациенти с 

идентични клинични параметри плюс ранно стартиране на инсулинотерапия и давност на 

заболяването под 15 години, независимо от антитяло-статуса им. Тежката инсулинова 

резистентност като водещ патофизиологичен механизъм дефинира Клъстер 3, в който 

попадат 15.7% от лицата. Най-голям относителен дял заемат пациентите с по-леки 

метаболитни форми, диференцирани съответно в Клъстер 4 (26.2%), свързан с обезитет и 

Клъстер 5 (32.6%), свързан с възрастта. Тези данни потвърждават превалирането на 

метаболитно по-стабилни фенотипове в изследваната хоспитализирана популация, при 

същевременно значимо присъствие на високорискови подгрупи с изразен инсулинов 

дефицит или резистентност. 

6.ОБОБЩЕНИЕ 

  Спрямо последните препоръки, предоставени от ADA и EASD за справяне с 

хипергликемията при пациенти със ЗД, в основата на терапевтичния подход стои 

ориентиран към конкретната личност цикъл от вземане на решения с цел подобрение на 
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гликемичния контрол, като част от този цикъл е оценката на ключови характеристики -

усложнения и придружаващи заболявания и клинични аспекти: възраст, тегло, ниво на 

гликиран хемоглобин (22). Отделено е специално място на лечението в напреднала и 

старческа възраст, както и при хоспитализирани пациенти. В България няма заложени 

широкообхватни съвременни проучвания, насочени към оценка и адаптиране на 

диагностичните и терапевтични алгоритми при социално-значими ендокринни 

заболявания в напреднала и старческа възраст изобщо, и в частност при ЗД. Не е 

изследвано конкретно и влиянието на възрастта върху хода на ЗД и съпътстващите 

заболявания, характеристиката им при хоспитализирани гериатрични пациенти. Няма 

изследвания, съпоставящи клиничния ход и характеристиките на ЗДТ2 като самостоятелна 

изява и в рамките на МС, като един от неговите компоненти. Смятаме, че проведеното от 

нас проучване и получените пионерни базови данни биха дали по-задълбочен поглед на 

медицинските специалисти за конкретните особености при българска популация 

хоспитализирани пациенти с диагностициран ЗД.  

Изводи 

1. Установява се категорична връзка на възрастта с типа на ЗД, както при неговата изява, 

така и в хода на протичането му при българска популация хоспитализирани пациенти – 

най-ранна изява и най-голяма честота на ЗДТ1 при пациентите под 65 г., преобладаване на 

ЗДТ2 при пациентите над 75 г., най-голяма честота на ЗДТ2 в рамките на МС при 

пациентите между 65 и 75 г. 

2. Гликемичният контрол показва значима връзка с възрастта и типа ЗД – предимно добър 

до задоволителен при пациенти със ЗДТ2 в рамките на МС във възрастов интервал между 

65 и 75 г., влошен при ЗДТ2 над 75 г. и силно влошен при ЗДТ1 между 18 и 65 г. 

Влошеният гликемичен контрол при ЗДТ2 се асоциира с по-слаба психична устойчивост и 

по-високи нива на възприет стрес и гняв. Психологическите тестове за стрес и 

емоционална регулация могат да служат като ранни клинико-психологични маркери за 

декомпенсация на ЗД.  

3. Атерогенната дислипидемия преобладава в най-младата възрастова група (18–65 г.) и 

при пациентите със ЗДТ2 и ЗДТ2 в рамките на МС. При пациентите над 75 г. по-често се 

наблюдават нива на общ холестерол под долна граница на нормата. Проучването показва 

непокрити нужди от липидопонижаващо лечение - 68.53% от хоспитализираните не 

провеждат необходимото лечение; преобладаваща е монотерапията със статини (60% от 

лекуваните). 

4. Комбинацията от диабетна ретинопатия и нефропатия е характерна за по-младите 

пациенти със ЗДТ1, докато при ЗДТ2 след 75 г. водещи са самостоятелните прояви на тези 

хронични усложнения.  

5. Възрастта оказва влияние върху появата на диабетна макроангиопатия и съпътстващи 

заболявания - нарастването й корелира положително с честотата на ССЗ (АХ, ИБС, РПН, 

миокарден инфаркт, поставен стент),  мозъчно-съдова болест, преживян мозъчен инсулт, 

ХБЗ, анемичен синдром, ХОББ и остеоартроза.  

6. При пациентите в по-високите възрастови групи, основно тези със ЗДТ2, се наблюдават 

по-често анемичен синдром и влошаване на индикаторите за бъбречно увреждане и 

инфекции (протеинурия и бактериурия), с по-честа изолация на специфични патогени като 
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E. coli и Klebsiella. Пациентите със ЗДТ2 над 75 г. представляват най-рисковата група за 

развитие на бъбречна дисфункция. 

7. Единствено метаболитно асоциираната чернодробната стеатоза (MAFLD) е значимо по-

висока във възрастта под 65 г. По отношение маркерите за чернодробна увреда 

трансаминазите са по-често повишени във възрастовия интервал между 18 и 65 г. и при 

ЗДТ2 в рамките на разгърнат МС, докато повишена алкална фосфатаза се открива по-често 

при пациентите над 75 г. и при тези със ЗДТ1. 

8. Автоимунните тиреоидни нарушения в настоящата хоспитализирана извадка са най-

чести при пациентите на възраст между 65 и 75 г. и при тези със ЗДТ2, а честотата на 

хипотиреоидизъм е най-висока над 75 г.  

9. Пациентите със ЗД имат по-често онихомикоза, като рискът нараства с давността на 

заболяването. Етиологичните причинители не се различават от тези при недиабетната 

популация. 

10. Електролитният дисбаланс, чиято оценка и третиране са от важно клинично значение,  

се характеризира с преобладаване на хипохлоремия във възрастта под 65 г. и 

хиперхлоремия над 75 г. в настоящата хоспитализирана извадка. По отношение на 

калиевата хомеостаза по-често се открива хипокалиемия в сравнение с хиперкалиемия. 

Наблюдава се и връзка между типа на ЗД и нивата на натрий и калций - най-висока честота 

на хипонатриемия при ЗДТ1 и хипокалциемия при ЗДТ2. 

11. В настоящата извадка хоспитализирани пациенти е намерена връзка между пола и 

основните типове ЗД и техния клиничен ход. По-често се среща ЗДТ2 в рамките на МС 

при мъжете; по-голяма е относителната честота на ЗДТ2 и ЗДТ1 при жените. При жените 

се наблюдава значимо по-висока честота на автоимунни тиреоидни заболявания и 

остеоартроза, при мъжете превалира многоклоновата коронарна болест. Жените са по-

засегнати от диабетна ретинопатия, а мъжете – от диабетна нефропатия и едновременно 

наличие на диабетна нефро- и ретинопатия.  

12. Най-често използваният перорален антидиабетен медикамент при изследваната 

популация пациенти е метформинът. При пациентите, провеждащи инсулинотерапия най-

разпространено е приложението на дългодействащите инсулинови аналози 

13. Резултатите от приложената клъстерна класификация в изследваната кохорта разкриват 

хетерогенност в клиничната изява на ЗД, сходна на съобщаваната в европейски 

проучвания. Най-голям относителен дял заемат пациентите, диференцирани в Клъстер 5 

(свързан с възрастта) – 32.6% и в Клъстер 4 (свързан със затлъстяване) – 26.2%). Общо 

25.5% от изследваните попадат в клъстерите с инсулинов дефицит  - Клъстер 1 (7.7%), 

обхващащ класическия автоимунен фенотип, и Клъстер 2 (17.8%), включващ пациенти с 

ранно стартиране на инсулинотерапия. С тежка инсулинова резистентност (Клъстер 3) са 

15.7% от изследваните лица.  

Ограничения на проучването  

1.Ретроспективният характер на проучването с анализ на медицинска документация, която 

в някои отношения би могла да крие неточности и непълнота 
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2.Логично по-високият процент на придружаващи заболявания при хоспитализирани 

пациенти спрямо амбулаторно проследявани и невъзможността за съотнасяне на 

получените данни към общата популация хора със ЗД.  

3.Необходимост от набиране на по-голяма извадка от хоспитализирани гериатрични 

пациенти със ЗД, репрезентативна за нашата страна.  

4.При разпределението на пациентите в Клъстер 2 нямаме информация за отсъствието на 

антиGAD 65 антитела при всички пациенти, а вместо това при някои от тях се взе предвид 

давността на ЗД под 15 год. и наличието на инсулинотерапия. 

 

7.Справка за приносите на дисертационния труд 

С оригинален характер  

1. За първи път при обширна българска популация хоспитализирани пациенти със ЗД 

е изследвана ролята на възрастта в характеристиката и развитието на основните 

типове ЗД (тип 1, тип 2 като самостоятелна изява и в рамките на МС) като са 

анализирани клинико-химични, хормонални и метаболитни параметри, 

съпътстващи заболявания и усложнения.  

2. Извършена е разгърната оценка на електролитните нарушения при обширна извадка 

от хоспитализирани пациенти с основните типове ЗД в различни възрастови групи. 

3. За първи у нас е извършен опит за разпределение на пациентите със ЗД в различни 

клъстери спрямо показатели като възраст, ИТМ, НвА1с, наличие на анти-GAD65 

антитела, оценка на инсулиновата резистентност. 
4. Пионерно е разграничаването на клиничните характеристики, усложнения и 

съпътстващи заболявания при пациенти със ЗДТ2 като сомастоятелна изява и в 

рамките на МС. 
5. Резултатите от настоящото проучване разкриват нетипична за общата популация 

по-висока честота на автоимунни тиреоидни нарушения при ЗДТ2 във възрастовия 

интервал  65-75 г., а не очакваната по-изразена асоциация със ЗДТ1.  
6. Открива се специфично отклонение от класическия клиничен профил на 

чернодробната стеатоза, която в изследваната кохорта превалира сред пациентите 

със ЗДТ1 под 65 г.  
 

С потвърдителен характер  

1. Демографският и нозологичен профил на изследваната кохорта хоспитализирани 

пациенти по отношение на възрастовото и половото разпределение потвърждава 

общопопулационни епидемиологични закономерности. 

2. Потвърждава се взаимовръзката на възрастта с времето на изява и 

разпространението на основните типове ЗД.  

3. Потвърждава се по-високата честота на сърдечно-съдови, мозъчно-съдови 

заболявания и ХБЗ при пациентите със ЗД с напредване на възрастта като резултат 

от прогресираща микро- и макроангиопатия.  

4. Потвърждават се полово обусловени различия в клиничните характеристики на 

основните типове ЗД и класическите епидемиологични модели, свързващи женския 

пол с по-висока честота на автоимунна тиреоидна патология и остеоартроза, а 

мъжкия пол - с превалиране на тежка многоклонова коронарна болест.  
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