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Kratak sadrzaj

Uvod. Kardiovaskularne bolesti (KVB) su glavni uzrok smrti kod oboljelih
od diabetes mellitus-a (DM). Danas se smatra da je tip 2 DM ekvivalent ko-
ronarne bolesti, te se preporucuje intenzivna kontrola svih faktora rizika za
nastanak KVB kod oboljelih od DM. Cistatin C nije samo pouzdan parametar
za procjenu jacine glomerulske filtracije (Glomerular Filtration Rate, GFR) nego
moze biti i koristan prediktor za utvrdivanje prisustva i predvidanje nastanka
KVB. Cilj rada je bio da se procijeni bubrezna funkcija izra¢unavanjem GFR
iz koncentracije cistatina C u serumu te da se ispita korelacija cistatina C i
faktora rizika za KVB kod oboljelih od tipa 2 DM.

Metode. Kod 70 ispitanika, dobi od 40-70 godina, podijeljenih u dvije grupe:
40 oboljelih od tipa 2 DM i kontrolnu grupu od 30 zdravih ispitanika, procje-
njivana je bubrezna funkcija odredivanjem koncentracije cistatina C u serumu,
te njegova korelacija sa faktorima rizika za KVB: dislipidemijom, hiperten-
zijom, pusenjem, prisustvom KVB u porodi¢noj anamnezi i albuminurijom.

Rezultati. Analizom faktora rizika kod oboljelih od DM utvrdeno je da su
vrijednosti HDL bile sniZene kod bolesnika Zenskog pola. Prosje¢ne vrijedno-
sti LDL i triglicerida bile su povisene, kao i albuminurija. Deset bolesnika sa
DM bili su pusaci, a kod 7 od ovih utvrdeno je prisustvo KVB u porodi¢noj
anamnezi. Vrijednosti cistatina C su pokazale statisticki znacajnu direktnu
korelaciju sa vrijednostima albuminurije (r = 0,39, p < 0,05), sistolnim krvnim
pritiskom (r =0,33, p <0,05) i vrijednostima triglicerida (r = 0,42, p <0,05), a
statisticki znacajnu obrnutu korelaciju sa vrijednostima HDL holesterola (r =
-0,40, p <0,05). Kod oboljelih od DM uocena je smanjena bubrezna funkcija,
Sto predstavlja dodatni faktor rizika za nastanak KVB.

Zakljucak. U ovom istrazivanju, cistatin C je pokazao znacajnu korelaciju sa
faktorima rizika za KVB kod oboljelih od tipa 2 DM.

Kljuéne rijeci: Diabetes mellitus, cistatin C, kardiovaskularna bolest
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Uvod

Kardiovaskularne bolesti (KVB) su kod obolje-
lih od diabetes mellitus-a (DM), bez obzira na
tip DM, vrlo ceste. Procjenjuje se da su mor-
biditet i mortalitet od KVB dva do pet puta
vedi kod oboljelih od DM nego kod osoba
slicne zivotne dobi bez DM [1, 2]. Danas se
smatra da je tip 2 DM ekvivalent koronarne
bolesti te se preporucuje intenzivna kontrola
svih faktora rizika za nastanak KVB u oboljelih
od DM [1]. U faktore rizika ubrajaju se: dislipi-
demija, hipertenzija, pusenje, prisustvo KVB
u porodici i albuminurija. Sam DM se smatra
“per se” nezavisnim faktorom rizika za KVB.

Brojne studije su pokazale da efikasna kon-
trola pojedinac¢nih faktora rizika za KVB moze
sprijeciti ili usporiti njihov razvoj kod obolje-
lih od DM. Istovremena kontrola vise faktora
rizika donosi vecu korist, zbog njihovog siner-
gistickog djelovanja [1, 2]. Ostec¢enje bubrezne
funkcije kod bolesnika sa dijabetesom pred-
stavlja nezavisan faktor rizika za nastanak
KVB [3]. Stoga se preporucuje da se procjena
bubrezne funkcije kod oboljelih od tipa 2 DM
obavi odmah po postavljanju dijagnoze di-
jabetesa [4].

Cistatin C predstavlja relativno noviji par-
ametar, koji se pokazao superiorniji u procjeni
bubrezne funkcije u odnosu na druge para-
metre, kao $to je serumski kreatinin ili klirens
kreatinina. Cistatin C je niskomolekularni pro-
tein, koji se filtrira u glomerulima, reapsorbu-
je se i metabolise u proksimalnim tubulama
i ne vraca se u cirkulaciju. Zbog ovih svojih
osobina on predstavlja senzitivan i pouzdan
parametar za procjenu jacine glomerulske fil-
tracije (Glomerular Filtration Rate, GFR) [5, 6].
Primjena cistatina C pokazala se pouzdanom u
procjeni pocetnog ostecenja bubrezne funkcije
kada su vrijednosti kreatinina jo$ uvijek u ok-
viru referentnih, odnosno u podrudju ,slijepog
opsega” kreatinina [5]. Primjenom razlicitih
formula moguce je izracunati vrijednosti GFR
iz serumskog cistatina C [6, 7]. Utvrdeno je da
smanjenje GFR predstavlja nezavisan faktor
rizika za budude kardiovaskularne dogadaje i
mortalitet, ¢ak i u slu¢ajevima kada postoji bla-
gi pad GFR. Prospektivne klini¢ke studije su
pokazale da bolesnici sa povisenim vrijednos-
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tima cistatina C imaju vecdi rizik za oboljevanje
od hroni¢ne bubrezne bolesti i KVB [8, 9]. Po-
kazano je da su poviSene vrijednosti cistatina
C bile povezane sa kardiovaskularnim fak-
torima rizika poput dobi, indeksom tjelesne
mase, niskim vrijednostima holesterola velike
gustine (HDL) i puSenjem. Ova povezanost
bila je prisutna i kod osoba koje nisu imale
ostecenu bubreznu funkciju ili poviSene vri-
jednosti albumina u urinu. Pored toga, preva-
lenca KVB, infarkta miokarda, angine pektoris
i cerebrovaskularnog insulta se povecavala sa
porastom vrijednosti cistatina C [8].

Cilj rada je bio da se kod oboljelih od tipa
2 DM procijeni bubrezna funkcija izrac¢una-
vanjem GFR iz serumskog cistatina C prim-
jenom matematickih modela, te da se ispita
povezanost koncentracije cistatina C u serumu
i faktora rizika za KVB kod oboljelih od tipa
2 DM.

Metode rada

Ispitanici. Studija presjeka u trajanju od 8
mjeseci obuhvatila je 70 ispitanika u dobi od
40-70 godina starosti, koji su bili podijeljeni
u dvije grupe: prvu grupu od 40 ispitanika
su ¢inili oboljeli od tipa 2 DM, dok je drugu,
kontrolnu grupu, ¢inilo 30 zdravih ispitanika.
Ispitivanje je sprovedeno uz postovanje Hel-
sinske deklaracije o medicinskim istrazivanji-
ma i principima dobre nauc¢ne prakse. Saglas-
nost za protokol istrazivanja odobrio je Eticki
komitet Univerzitetskog Klini¢kog centra
Republike Srpske (UKCRS) u Banjoj Luci.
Kontrolnu grupu su ¢inili zdravi ispitanici
odabrani metodom slu¢ajnog uzorka, po re-
dosljedu pojavljivanja. Ispitanici oboljeli od
DM su bili hospitalizovani na Odjeljenju za
endokrinologiju, dijabetes i bolesti metabo-
lizma UKCRS u Banjoj Luci. Zbog moguceg
uticaja na vrijednosti cistatina C u serumu iz
ispitivanja su iskljuceni bolesnici sa akutnim
komplikacijama dijabetesa, poremecajem
funkcije stitaste zlijezde (hipotireoidizam i
hipertireoidizam), malnutricijom, znacima
zapaljenskog procesa, kao i oni koji su u ter-
apiji imali kortikosteroide [6, 10, 11]. Oboljeli
od DM nisu imali potvrdeno prisustvo KVB
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(ishemijsku bolest srca, raniji infarkt miokarda
ili cerebrovaskularni insult). Uzimanjem an-
amnestickih podataka i uvidom u medicins-
ku dokumentaciju utvrdeni su duZzina trajanja
DM, prisustvo komorbiditeta i terapija koji su
bolesnici koristili. Prosje¢no trajanje DM bilo
je 10,16 £ 8,74 godine. Za regulaciju glikemije
26 bolesnika koristilo je insulinsku terapiju, 12
bolesnika oralne antihiperglikemike, a 2 bole-
snika su imala kombinaciju oralne i insulinske
terapije. Za regulaciju krvnog pritiska 30 ispi-
tanika koristilo je antihipertenzivnu terapiju.

Metode rada. Biohemijske analize krvi i
urina radene su u Zavodu za laboratorijsku
dijagnostiku UKCRS. Uzorci krvi i urina za
laboratorijsku obradu uzimani su ujutru, na-
taste. Albumini u urinu odredivani su turbi-
dimetrijskom metodom, na aparatu Integra
400+, firme Roche. Cistatin C u serumu je
odreden imunoturbidimetrijskom metodom,
na aparatu Cobas 6000, firme Roche. Uz po-
moc¢ elektronskog kalkulatora odredivana je
GFR na osnovu cistatina C prema CKD-EPI
formuli: GFR (CKD-EPI)= 76,7 x Cistatin
C™"[12]. Na aparatu AU 680, firme Olym-
pus odredivani su: kreatinin u serumu pufer-
ovanom kinetickom Jaffeovom reakcijom
bez deproteinizacije; glikemija enzimatskom
metodom sa heksokinazom i glikozilirani he-
moglobin (HbA1c%) testom inhibicije lateks
aglutinacije; holesterol, LDL, HDL i trigliceridi

enzimatsko-kolorimetrijskim testom.

Sistolni i dijastolni krvni pritisak mjereni
su aneroidnim sfingomanometrom firme
Welch Allyn prije fizikalnog pregleda. Hi-
pertenzija je definisana kao vrijednosti krvnog
pritiska >140/90 mmHg, prema smjernicama
Americke Dijabetoloske Asocijacije (ADA) iz
2017. godine [1]. Izra¢unavanje indeksa tjele-
sne mase (Body Mass Index, BMI) za procjenu
i pradenje stanja uhranjenosti vréeno je prema
Quetelet-ovoj formuli: BMI = tjelesna teZina u
kg/tjelesna visina u m*

Statisticka analiza. U toku rada su prim-
ijenjene sljedece statisticke metode za obradu
i analizu podataka: kao mjere centralne ten-
dencije - aritmeticka sredina i standardna devi-
jacija. Za uporedivanje razlika izmedu grupa
koriséen je X? test kontigencije, za utvrdivanje
stepena povezanosti (korelacije) posmatranih
obiljeZja koriS¢ena je Pearson-ova parametar-
ska korelacija. Prag znacajnosti bila je vjero-
vatnoda 0,05. Za statisticku analizu, tabelarne
i graficke prikaze rezultata koris¢eni su MS
Office Word 2007 i MS Office Excel 2007.

Rezultati

U tabeli 1 su prikazani osnovni demografski,
klini¢ki i laboratorijski podaci o ispitanicima.
Prosjecne vrijednosti glikemije nataste i HbAlc

Tabela 1. Demografski, klini¢ki i laboratorijski podaci o ispitanicima

Parametar Oboljeli od DM Kontrolna grupa Statisticka znacajnost
Dob,godine 60,18 £9,07 58,03 + 6,23 nz

TA sistolni, mmHg 133,3+19,3 132,17+ 15,41 nz

TA dijastolni, mmHg 84,5+6,5 78,0 + 6,36 nz

BMI, kg /m? 27,06 £3,8 23,36 £ 8,51 p<0,05
Glikemija, mmol/1 10,49 £ 4,16 5,26 £ 0,53 p <0,001
Cistatin C, mg/1 1,17+£0,7 0,71+0,77 p < 0,001
JGF, ml/min/ 1,73m? 73,48 + 24,34 95,96 £ 5,15 p<0,05
Albuminurija, mg/24 sata 0,33 £ 0,06 0,12+ 0,06 p <005
Holesterol ukupni, mmol/1 541 +1,34 496+1,12 nz

HDL, mmol/1 1,15+0,14 1,21+£0,29 nz

LDL, mmol/1 3,34+1,09 2,78 +1,15 nz
Trigliceridi, mmol/1 2,26 +1,22 2,11 +1,09 nz

Rezultati su prikazani kao aritmeti¢ka sredina # standardna devijacija.

BMI- Body Mass Index (indeks tjelesne mase), TA - krvni pristisak, HbAlc - hemoglobin Alc, JGF - ja¢ina glomerulske filtracije,
HDL - lipoproteini velike gustine, LDL - lipoproteini male gustine, nz - nije znacajno
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su bile iznad preporucenih kod oboljelih od
DM. Oboljeli od DM imali su statisti¢ki znaca-
jno povisene vrijednosti albuminurije (p<0,05).
Srednje vrijednosti koncentracije cistatina C
u serumu bile su statisticki visoko znacajno
vise kod oboljelih od DM u poredenju sa kon-
trolnom grupom (p <0,001). Vrijednosti GFR
ukazivale su na smanjene vrijednosti GFR kod
oboljelih od DM. Srednje vrijednosti HDL ho-
lesterola su bile u okviru preporucenih kod
oboljelih od DM muskog pola (1,24 + 0,34
mmol/1), a snizene kod ispitanika Zenskog
pola (1,16 + 0,24 mmol/1) dok su vrijednosti
LDL holesterola bile povisene kod svih ispi-
tanika oboljelih od DM (kod muskaraca 3,12
+0,98 i zZena 3,44 £ 1,17 mmol/1). Srednje vri-
jednosti triglicerida su bile povisene kod svih
ispitanika oboljelih od DM, kod muskaraca
2,05+1,031ikod Zena 2,58 £ 1,49 mmol/1. Deset
oboljelih od DM bili su pusaci, a kod 7 ispitan-
ika iz ove grupe utvrdeno je prisustvo KVB u
porodi¢noj anamnezi. Kod oboljelih od DM
prosjecne vrijednosti cistatina C su bile pov-
iSene kako kod pusaca (1,21 + 0,81 mg/1), tako
i kod nepusaca (1,15 + 0,79 mg/1). U odnosu
na porodi¢nu anamnezu o postojanju KVB,
prosjecne vrijednosti cistatina C su bile u ok-
viru referentnih vrijednosti (1,07 + 0,65 mg/1)

kod oboljelih sa pozitivnom anamnezom na
KVB, dok su kod oboljelih sa negativhom po-
rodi¢nom anamnezom prosjecne vrijednosti
cistatina C bile povisene (1,24 + 0,95 mg/1).
U tabeli 2 prikazane su vrijednosti biohe-
mijskih parametara u zavisnosti od kvartilnih
vrijednosti cistatina C. Oboljeli sa povisenim
(ili najvisim) vrijednostima cistatina C imali

Tabela 3. Korelacija izmedu koncentracije cistatina C
u serumu kod oboljelih od tipa 2 diabetes mellitus-a
(n=40) i biohemijski parametara i faktora rizika za kar-
diovaskularne bolesti

R P
Glikemija, mmol/1 0,15 nz
HbA1c% 0,03 nz
BMI, kg/m? 0,008 nz
Sistolni TA, mmHg 0,34 0,05
Dijastolni TA, mmHg 0,1 nz
Albuminurija, mg/24h 0,39 0,05
Ukupni holesterol, mmol/1 0,09 nz
HDL holesterol, mmol/1 -0,40 0,05
LDL holesterol, mmol/1 0,1 nz
Trigliceridi, mmol/1 042 0,05

BMI- Body Mass Index (indeks tjelesne mase), TA- krvni pri-
tisak, HbAlc-hemoglobin Alc, HDL- lipoproteini velike gus-
tine, LDL-lipoproteini velike gustine, R-koeficijent korelacije,
p-statisticka znacajnost, nz-nije zna¢ajno

Tabela 2. Demografski, klini¢ki i laboratorijski podaci oboljelih od tipa 2 diabetes mellitus-a u zavisnosti od vri-

jednosti cistatina C

Parametar Kvartil 1 Kvartil 2 Kvartil 3 Kvartil 4 Statisticka
(<089mg/l) (0,89-099 mg/l) (1-1,09mg/l) (>1,09mg/l) znacajnost

Broj ispitanika 4 6 10 20

Dob,godine 59,23 £ 8,51 59,88 £ 9,01 61,15+7,3 60,11 £ 6,23 nz

TA sistolni, mmHg 130,1 £ 20,5 135,2 + 18,7 134,6 +19,1 133,01 +15,6 nz

TA dijastolni, mmHg 82,7+8,3 83,45+4,1 84,5+6,11 86,4 + 6,36 p <005

BMI, kg/m? 26,66 £ 2,1 27,15+3,5 272+25 27,6 £3,5 nz

Glikemija, mmol/1 9,58 +4,15 10,02 £5,6 102+5,1 10,8 +3,5 nz

HbAlc 73+2,1 77+1,5 7,8+0,6 7,85+1,15 nz

Cistatin C, mg/1 0,81+ 0,05 0,95+ 0,03 1,05+0,2 1,9+0,77 p < 0,001

JGF, ml/min/1,73m? 76,1 +27,3 74,2 +21,5 73,64 +22,6 71,2 +20,5 p <005

Albuminurija, mg/24h 0,28 £0,01 0,30 £ 0,03 0,33 +£0,04 0,37 £0,06 p <005

Holesterol ukupni, mmol/1  539+1,14 54+0,9 543 +1,1 5,43 +0,7 nz

HDL, mmol/1 1,16 £ 0,1 1,16 £ 0,21 1,15+0,18 1,15+0,22 nz

LDL, mmol/1 3,32+1,15 3,33+0,9 335+1,2 3,34 £0,87 nz

Trigliceridi, mmol/1 2,24 +1,14 2,23+0,8 23+1,1 23+1,19 nz

BMI- Body Mass Index (indeks tjelesne mase), TA- krvni pristisak, HbAlc-hemoglobin Alc, JGFE- jac¢ina glomerulske filtracije,
HDL- lipoproteini velike gustine, LDL - lipoproteini male gustine, nz - nije znacajno
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Grafikon 1. Korelacija izmedu koncentracije cistatina C
i triglicerida u serumu kod oboljelih od tipa 2 diabetes
mellitus-a

su najvise vrijednosti glikemije, HgAlc, al-
buminurije i lipidnih frakcija. Ispitivana po
vezanost cistatina C i faktora rizika pokazala
je sljedece rezlutate: vrijednosti cistatina C su
kod oboljelih od DM bile u statisticki znaca-
jnoj direktnoj korelaciji sa vrijednostima albu-
minurije (r = 0,39, p <0,05), sistolnim krvnim
pritiskom (r = 0,34, p <0,05), te sa vrijednosti-
ma triglicerida (r = 0,42, p <0,05) (Grafikon 1).
Statistic¢ki znacajnu obrnutu korelaciju cistatin
C je pokazao sa vrijednostima HDL holester-
ola (-0,40, p < 0,05) (Grafikon 2).

U tabeli 3 su prikazani rezultati testa ko-
relacije izmedu koncentracije cistatina C u
serumu oboljelih od tipa 2 DM sa biohemi-
jskim parametrima i faktorima rizika za KVB.
Statisticki znacajna povezanost utvrdena je
izmedu cistatina C i sistolnog krvnog pritiska,
albuminurije, HDL holesterola i triglicerida.

Diskusija

Cistatin C se osim svoje osnovne primjene u
procjeni bubrezne funkcije, pokazao kao par-
ametar koji je povezan sa faktorima rizika za
nastanak KVB, kao i za utvrdivanje prisus-
tva same KVB [8, 9]. Kod oboljelih od tipa 2
DM cistatin C je, neovisno od stanja bubreZzne
funkcije, bio povezan i sa inflamacijom i insu-
linskom rezistencijom, ¢ime bi se mogla obja-
sniti njegova veza sa nastankom KVB u tipu
2 DM [13].

Cepeda i saradnici [14] su ispitivali vrijed-
nosti cistatina C i njegovu povezanost sa fak-
torima rizika za KVB i sa samom KVB u opstoj

Grafikon 2. Korelacija izmedu koncentracije cistatina
C i HDL holesterola u serumu kod oboljelih od tipa 2
diabetes mellitus-a

populaciji. Zakljucili su da su povisene vrijed-
nosti cistatina C bile udruzene sa faktorima
rizika za KVB, kao $to su DM, hipertenzija i
hroni¢ne bubrezne bolesti, kao i sa samom ko-
ronarnom bolesti i sréanom insuficijencijom.
U njihovom istrazivanju, cistatin C je pokazao
direktnu korelaciju sa vrijednostima sistolnog
krvnog pritiska, HgbAlc, trigliceridima, ho-
mocisteinom, C reaktivnim proteinom i albu-
minurijom.

Sukla Das i saradnici [15] su u istraZivanju
kod oboljelih od DM tipa 2 utvrdili povezanost
poviSenih vrijednosti cistatina C i koronarne
bolesti, ukazujuci da bi vrijednosti cistatina C
mogle biti jedan od faktora rizika za nastanak
koronarne arterijske bolesti. U istrazivanjima
ovih autora vrijednosti cistatina C su pokazale
pozitivnu korelaciju sa LDL holesterolom, a
negativnu sa HDL holesterolom sli¢no rezul-
tatima koje su dobijene u ovoj studiji.

Procjenom bubrezne funkcije odredivanjem
GFR, primjenom matematickih modela uz
koriscenje vrijednosti cistatina C, kod nasih
ispitanika je uoceno da je smanjena globalna
bubrezna funkcija kod oboljelih od DM, sto
predstavlja nezavisan faktor rizika za KVB
[16-18].

Salgado i saradnici [19] su u studiji kod 199
oboljelih od primarne hipertenzije pokazali
statisticki znac¢ajnu korelaciju izmedu cistatina
Cisistolnog krvnog pritiska i albuminuriji. U
nasem istrazivanju vrijednosti krvnog pritiska
su bile u okviru preporucenih, sto bi se moglo
objasniti primjenom adekvatne i efikasne an-
tihipertenzivne terapije. Takode je utvrdena
znacajna direktna korelacija izmedu vrijed-
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nosti sistolnog krvnog pritiska i cistatina C,
Sto je u saglasnosti sa nalazima ovih i drugih
autora [14, 19].

Poremecaj metabolizma lipida je ¢est kod
oboljelih od DM. Istrazivanja su pokazala da
smanjenje LDL holesterola i triglicerida, te
povecanje HDL holesterola kod oboljelih od
tipa 2 DM dovodi do smanjenja makrovasku-
larnih komplikacija [17]. U ovom istrazivanju,
kod oboljelih od DM bila je prisutna dislipi-
demija, dok su vrijednosti cistatina C bile u
statisticki znacajnoj pozitivnoj korelaciji sa
vrijednostima triglicerida, a u negativnoj ko-
relaciji sa HDL holesterolom, sto su utvrdili i
drugi autori u svojim istrazivanjima [14, 15].

Oboljeli od DM koji su pusaci imaju veci
rizik za KVB, mikrovaskularne komplikacije
i prijevremenu smrt [17]. U ovom istrazivanju
kod oboljelih od DM koji su bili pusaci vri-
jednost cistatina C su bile povisene. Parikh
i saradnici [20] su ispitivali vezu izmedu
cistatina C i konvencionalnih faktora rizika
za KVB. Njihovi rezultati su pokazali da su
povisene vrijednosti cistatina C bile nezavisno
povezane sa faktorima rizika za KVB poput
dobi, zenskog pola, BMI, sniZenih vrijednosti
HDL holesterola i pusenja, ¢ak i kod ispitani-
ka koji nisu imali hroni¢nu bureZnu bolest ili
albuminuriju. I drugi autori su takode utvrdili
visu prevalencu faktora rizika za KVB, poput
pusenja i niskih vrijednosti HDL holesterola
kod ispitanika sa povisenim vrijednostima cis-
tatina C, a koji nisu imali hroni¢nu bubreznu
bolest [21].

Kod 7 ispitanika sa DM u ovoj studiji ut-
vrdeno je prisustvo KVB u porodi¢noj anamn-
ezi, ali su vrijednosti cistatina C kod ovih ispi-
tanika bile u okviru referentnih vrijednosti, a
mali broj ispitanika onemogucava donosenje
valjanog zaklju¢ka na osnovu ovakvog nalaza.
Nalaz povisenih vrijednosti cistatina C kod
ispitanika koji su imali negativnu porodi¢nu
anamnezu za KVB bio je posljedica njihove
oslabljene bubrezne funkcije. Cinjenica je da
su u ovoj studiji bili odabrani ispitanici bez
KVB, sto upucuje na znacaj primjene preven-
tivnih mjera i potrebe za neprekidnim pracen-
jem i procjenom faktora rizika za KVB kod
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oboljelih od DM.

Senghor i saradnici [22] su ispitivali pov-
ezanost cistatina C i faktora rizika za KVB kod
320 ispitanika oboljelih od tipa 2 DM, koji su
bili podijeljeni u dvije grupe, u zavisnosti od
kvaliteta glikoregulacije, a prema vrijednosti-
ma HbA1c. Ispitanci koji su imali losiju gliko-
regulaciju, odnosno vise vrijednosti HbAlc,
imali su i znacajno viSe vrijednosti cistatina
C u odnosu na ispitanike sa zadovoljavaju¢om
regulacijom glikemije. Cistatin C je pokazao
pozitivhu povezanost sa HbAlc, visoko os-
jetljiivim C reaktivnim proteinom, LDL ho-
lesterolom i non-HDL holesterolom. Oni su
zakljudili da se cistatin C moZze koristiti, osim
kao parametar za procjenu bubrezne funkci-
je, i kao parametar za procjenu dijabetesne
dislipidemije i kardiovaskularnog rizika kod
oboljelih od DM tipa 2 sa slabom regulacijom
glikemije [22]. Sli¢ne rezultate, koji potvrduju
povezanost cistatina C i faktora rizika za nas-
tanak KVB kod oboljelih od DM pokazali su i
drugi autori u svojim istrazivanjima [8, 22-25].

Posmatrano prema kvartilnim vrijednos-
tima cistatina C pokazano je da su ispitanici
sa povisenim vrijednostima cistatina C imali
najlosiju glikoregulaciju, dislipidemiju te per-
zistentnu albuminuriju. Drugi autori su u svo-
jim radovima pokazali da su viSe vrijednosti
cistatina C bile povezane sa starijom Zivotnom
dobi, povisenim vrijednostima krvnog pritis-
ka, triglicerida i snizenim vrijednostima HDL
[14, 24].

Zakljucak

Odredivanjem faktora rizika za nastanak
KVB kod oboljelih od DM moguce je uticati
na prevenciju ili usporiti nastanak ovih bolesti.
Ova studija je pokazala da postoji znacajna
povezanost izmedu vrijednosti cistatina C i
faktora rizika za razvoj KVB kod oboljelih od
DM, kao $to su vrijednosti sistolnog krvnog
pritiska, lipidne frakcije i albuminurija, $to je
u saglasnosti sa rezultatima drugih autora.

Autori izjavljuju da nemaju sukob interesa.
The authors declare no conflicts of interest.
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Significance of cystatin C as risk factor for cardiovascular diseases in patients with
type 2 diabetes mellitus
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Introduction. Cardiovascular diseases (CVD) are the leading cause of death in patients with diabetes
mellitus (DM). Nowadays, it is considered that type 2 DM is equivalent to CVD, so the intensive control
of all risk factors for CVD in patients with DM is recommended. In addition to being a sensitive and
reliable marker for evaluation of glomerular filtration rate (GFR), research suggests that cystatin C may
be a useful predictor for the detection and prediction of CVD. The aim of the study was to assess renal
function using the mathematical model for calculation of GFR from serum cystatin C, as well as to
investigate the correlation between serum cystatin C and the risk factors for CVD in patients with type
2 DM.

Methods. In 70 patients, aged 40-70 years and divided into two groups - 40 patients suffering from type
2 DM, and the control group composed of 30 healthy volunteers, the renal function was assessed using
serum cystatin C. The correlation between serum cystatin C and risk factors for CVD - dyslipidemia,
hypertension, smoking, albuminuria, and a family history of CVD - was examined.

Results. The analysis of risk factors for CVD in patients with DM showed that females had lower
serum HDL cholesterol levels than males. The mean serum levels of LDL and triglycerides as well
as albuminuria were elevated in DM patients. Ten patients with DM were smokers, while positive
family history of CVD was found in 7 patients. In patients with type 2 DM, cystatin C values showed
a statistically significant direct correlation with albuminuria (r = 0.39, p < 0.05), systolic blood pressure
(r=0.33, p <0.05), serum triglycerides (r = 0.42, p < 0.05), and statistically significant inverse correlation
with serum HDL cholesterol level (r =-0.40, p < 0.05).

Conclusion. The study showed a significant correlation between the values of cystatin C and risk factors
of CVD in patients with type 2 DM.
Keywords: Diabetes mellitus, cystatin C, cardiovascular disease
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