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Uvod

Rozpoznani gestacniho diabetu a spravna terapie zen s vyznamnou hyper-
glykémii béhem téhotenstvi jsou velmi diilezité k minimalizaci perinatdlni morbi-
dity zahrnujici makrosomii, dystokii ramének, hyperbilirubinémii, hypoglykémii,
déle jsou vyznamné pro snizeni vyskytu intrauterinnich tmrti a cisatskych fezu.
Pravidelné kontroly glykémii poméhaji snizovat incidenci téchto komplikaci.
Ackoli vétSina zen dosdhne dostate¢né spravnych hladin glykémii dietou a cvice-
nim, pfiblizné 30 aZ 40 % Zen vyZzaduje farmakologickou terapii.

Tradi¢nim lékem v terapii gestacniho diabetu (GDM) pfi nedostate¢ném
ucinku diety byl vzdy inzulin. Aplikace injekci inzulinu ptfedstavuje pro pacientku
znacné nepohodli, dochazi ke snizeni jeji compliance, zvySuji se naklady 1éCby.
Proto bylo potfeba najit v terapii gesta¢niho diabetu stejné ucinny 1€k jako inzulin.

Novym ptistupem v 1é€bé GDM v poslednich letech se stavaji peroralni
antidiabetika (PAD). Pouziti PAD v gravidité bylo po mnoho let zakazano. Vzhle-
dem k podobnosti GDM s diabetem 2. typu se zacaly zkouset PAD v téhotenstvi.

Existuje jiz fada studii, které prokazuji podobny efekt 1écby inzulinem a
peroralnich antidiabetik v 1écbé GDM. Zatim se to tyka pouze jedné skupiny per-
oralnich antidiabetik, a to derivatd sulfonylurey. Z této skupiny byl nejvice studo-
van v terapii GDM derivat sulfonylurey glyburid.

U nas je nadale lékem prvni volby v 1é€bé gesta¢niho diabetu inzulin. Ale
postupné se v terapii GDM =zacinaji uplatiiovat také peroralni antidiabetika

(glibenclamid).



1. Diabetes mellitus (DM)

Diabetes mellitus je skupinou chronickych, etiopatogenetickych, hetero-
gennich onemocnéni, jejichz zédkladnim rysem je hyperglykémie. Vznika v dis-
ledku nedostatecného uc¢inku inzulinu pfi jeho absolutnim nebo relativnim nedos-
tatku. Je provazen komplexni poruchou metabolismu cukri, tuki a bilkovin.

Na podkladé této poruchy se postupné rozvijeji dlouhodobé cévni kompli-
kace, které jsou pro diabetes specifické (retinopatie, neuropatie, nefropatie) nebo

nespecifické (ateroskler6za).

Klinicky obraz

Klinicky obraz ptredstavuje soubor riznou mérou vyjadienych piiznakd,
které¢ odréazeji stupen a trvani metabolické dekompenzace (hyperglykémie, keto-
aciddza), pfitomnost dlouhodobych makroangiopatickych a mikroangiopatickych
komplikaci, chyby v 1é€bé a také onemocnéni, jehoZ je diabetes soucésti (sekun-
darni diabetes).

Klasické ptiznaky diabetu ptedstavuje polydipsie, polyurie, nykturie, hub-
nuti, tnava, poruchy védomi, acetonovy zapach. Mezi dalsi projevy diabetu patii
recidivujici infekce urogenitalniho ustroji a kiize, diabeticka retinopatie, poruchy
potence, poruchy vyprazdiovani zaludku, prijmy, pfechodné poruchy zrakové

ostrosti, atd.

Klasifikace diabetu (americka diabetologické asociace -1997)

e Diabetes mellitus

I. Diabetes mellitus 1.typu (DM1)

A. imunitn€ podminény

B. idiopaticky
I1. Diabetes mellitus 2.typu (DM2)
II1. Ostatni specifické typy diabetu
IV. Gestacni diabetes mellitus (GDM)



e Hrani¢ni poruchy gluk6zové homeostdzy (HPGH)

I. Zvysena glykémie nalacno (IFG = impaired fasting glukose)

I1. Porusena gluk6zova tolerance (PGT)

Diabetes mellitus 1.typu

DM 1.typu je charakterizovan absolutnim nedostatkem inzulinu. K tomuto
dochazi v diisledku pomalu probihajici destrukce B-bunék pankreatu. Pacienti jsou
zcela odkazani na ptivodu inzulinu. Mezi typické ptiznaky DM 1. typu patii poly-
urie, polydipsie, sklon k hyperglykémii, ketoacidoze a hypoglykémii.

U diabetu 1.typu je charakteristicky postupny vznik dlouhodobych kom-
plikaci, mezi které patii mikroangiopatické komplikace (diabetickd nefropatie,
diabeticka retinopatie, diabetickd neuropatie) a makroangiopatick¢é komplikace
(postizeni zejména koronarnich artérii a artérii dolnich koncetin). DM1 se muze

manifestovat v kazdém véku.

A. Imunitné podminény diabetes

Imunitné podminény diabetes je nejcastéjsi formou DM 1.typu v nasi
populaci. K destrukci B-bun€k pankreatu dochdzi na podkladé inzulinitidy (auto-
imunitné vznikly zanét u geneticky predisponovanych osob). Diisledkem této des-
trukce dochazi pozdéji k zaniku vSech B-bun€k produkujicich inzulin. Autoimu-
nitni proces muze probihat pomalu s pozvolnou ztrdtou B-bunék. Proto mohou
zpocatku chybét priznaky ketoacidézy a onemocnéni se mize klinicky podobat

DM 2.typu.

B. Idiopaticky DM 1.typu

Idiopaticky DM 1. typu je onemocnéni nezndmé etiologie vyskytujici se

v africké a asijské populaci.

Diabetes mellitus 2.typu

DM 2.typu postihuje nejcastéji osoby s nadvédhou ¢i osoby obézni. Je
spojen s fadou dalSich metabolickych odchylek, jako je hypertriacylglycerolémie,
hyperinzulinizmus, inzulinova rezistence a hypertenze. Charakterizuje ho inzuli-

norezistence a pozd¢ji vznikla porucha sekrece inzulinu.



Je Casto spojen s pozitivni rodinnou anamnézou diabetu 2. typu. Nemocni
nejsou zivotné zavisli na podavani exogenniho inzulinu, ackoli obc¢as vyzaduji
inzulin k udrZeni uspokojivé kompenzace diabetu. Zacitek onemocnéni byva
casto pozvolny a jeho zachyt je proto Casto nahodny. Pocet pacientli s diabetem

2. typu stoupa.

Ostatni specifické typy diabetu

Do této skupiny diabetu patii MODY diabetes (maturity onset diabetes
in young), poruchy inzulinového receptoru, onemocnéni exokrinniho pankreatu,
endokrinopatie, atd.

U MODY diabetu se jednd o poruchu genu pro glukokinazu a nékolika
dalsich genovych mutaci pro HNF (hepatalni nuklearni faktor). D&di se autozo-

maln¢ dominantné, manifestuje se v mladém véku.

Gestacni diabetes mellitus
Gestacni diabetes se definuje jako porucha tolerance sacharidd, ktera se

poprvé diagnostikuje v t€hotenstvi a po porodu mizi.

Hrani¢ni poruchy glukézové homeostazy

Tvofti prechod mezi normalni toleranci gluk6zy a diabetem. Patii sem zvy-
Send glykémie na lacno s hodnotami glykémie méné nez 7 mmol/l a porucha glu-
kézové tolerance definovana glykémii ve 120 min OGTT 7,8 az 11mmol/l. Tyto

hodnoty jsou povazovany za hrani¢ni, zvysuji riziko vzniku diabetu.



2. Diabetes mellitus v téhotenstvi

Uvod

V dnesni dobé€ se jiz velmi podobaji vysledky perinatalni a matetské mor-
tality Zen s diabetem a Zen zdravych. Bohuzel stile pfevazuje vySsi perinatdlni
morbidita déti diabetickych matek nez déti matek zdravych. Tyka se hlavné vyssi-
ho vyskytu vrozenych vyvojovych vad. Snahou je, co nejvice ptiblizit vysledky

perinatalni morbidity diabetickych déti vysledkim déti ve zdravé populaci.

2.1 Klasifikace diabetu v téhotenstvi

e Pregestacni diabetes mellitus

Do této skupiny se fadi diabetes 1.typu bez komplikaci, s komplikacemi a
diabetes 2.typu bez komplikaci a s komplikacemi.

O pregestacnim diabetu vime jiz pfed téhotenstvim pacientky, pacientky
jsou pro n¢j jiz prekoncepcné léceny. DM1 se vyskytuje asi u 1 az 1,5 % vSech
téhotenstvi. Jeho vyskyt se lisi etnicky a geograficky. Diabetes 1.typu se muze
poprvé manifestovat v t¢hotenstvi.

Pocet téhotnych Zen s diabetem 2.typu stale stoupa. DM 2. typu byva Casto

pted t€hotenstvim nerozpoznan, proto maji pacientky Casto horsi vysledky v teho-

tenstvi nez pacientky s diabetem 1.typu.

e Gestacni diabetes mellitus
Gestacni diabetes mellitus zahrnuje Sirokou skupinu poruch glukoézového

metabolismu, které se manifestuji v gravidite.

e Ostatni typy diabetu
Do této skupiny patii sekundarni diabetes, MODY diabetes, pooperacni
diabetes, diabetes pii jiné endokrinopatii, atd. Tato skupina diabetu se v gravidité

vyskytuje vzacné.
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e Gestacni diabetes v predchozich graviditach

Gestacéni diabetes v predchozich graviditach byl do klasifikace nové zara-
zen. Diivodem je vyssi riziko vzniku GDM u pacientek, které mély gestacni dia-
betes jiz v predchozi gravidité a také moznost, Ze pifi opakovani gesta¢niho diabe-

tu se jednd o zcela jiny typ diabetu.

2.2 Vztah gravidity a diabetu

2.2.1 Ovlivnéni plodu diabetickym téhotenstvim

Tehotenstvi pacientky s diabetem se povazuje za rizikové pro plod i
matku, proto vzdy vyzaduje zvySenou péci. Diabetes mellitus mize zpisobit
v prvnim trimestru spontanni potrat, vznik vrozené vyvojové vady (VVV).

Ve druhém trimestru muize vést k poruse psychomotorického vyvoje.
Mezi mozné dalsi intrauterinni komplikace tfetiho trimestru patii diabeticka feto-
patie, porucha psychomotorického vyvoje, nitrodélozni riistova retardace, syn-
drom nahlého umrti plodu.

U novorozence diabetické matky se mohou objevit casné poporodni kom-
plikace, mezi které tadime diabetickou fetopatii (hypoglykémie, polycytémie,
hyperbilirubinémie, hypokalcémie, hypomagnezémie, respiratory distress syn-
drom) a poruchu psychomotorického vyvoje.

Mezi pozdni poporodni komplikace ditéte matky s diabetem patii porucha
gluk6zové tolerance v détstvi, obezita v détstvi, diabetes mellitus, opozdéni psy-
chomotorického vyvoje a metabolicky syndrom (obezita, hypertenze, diabetes,
poruchy metabolismu tuki).

Déti matek s diabetem maji dvakrat az tfikrat vyssi riziko vzniku vroze-
nych vyvojovych vad (VVV) proti détem zdravé populace. Proto by u vSech dia-
betickych pacientek mélo byt té¢hotenstvi planované, abychom zabranili metabo-
lické dekompenzaci diabetu v dob€ koncepce a prvnich tydnech gravidity (hyper-
glykémie, vysoké hladiny glykovaného hemoglobinu, pfitomnost ketolatek).

Vétsina vrozenych vyvojovych vad vznikd do sedmého tydne gravidity.

Nejcastéjsimi vrozenymi vyvojovymi vadami jsou vady srdecni (vady s pfito-
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mnosti plicni hypertenze a cyanozy), ale miizeme se setkat se vSemi typy vroze-

nych vyvojovych vad.

2.2.2 Novorozenec matky s diabetem

Novorozenec diabetické matky je ohroZen nékolika poporodnimi kompli-
kacemi. Predev§im organovou makrosomii, hypoglykémii, hyperbilirubinémit, hy-
pokalcémii, hypomagnezémii, polycytémii, metabolickou acid6zou po vaginalnim
spontannim porodu, smiSenou respiracné-metabolickou acidézou po obtizném po-
rodu, strangulaci, kompresi pupecniku a laktatovou acidézou u respiracnich po-
ruch.

Novorozenec matky s diabetem byva hypertroficky. Mze mit poruchy dy-
chani az apnoické pauzy, respiratory distress syndrom, svalovou hypotonii a zvy-
Senou neuromuskuldrni drazdivost. Orgdnova makrosomie se vyskytuje vétSinou
u déti, které maji porodni hmostnost vice nez 4000g. Porodni hmotnost novoro-
zencli matek 1é¢enych inzulinem byva o 650 g vyssi nez porodni hmotnost déti

zdravych matek.

2.3 Terapie a péce o pacientky s diabetem v téhotenstvi

2.3.1 Dieta

Pacientky maji sestaveny stejné dietni reZimy jako pted graviditou. Dietni
opatfeni jsou velmi vyznamna pro podporu stability metabolické kompenzace dia-
betu. Ve 2. a 3. trimestru mizeme navysit energeticky pfijem pacientky o 100 az
300 kcal/den, v obdobi kojeni o 300 az 500 kcal/den. Ke stravé v t€hotenstvi se

ptidava kyselina listova, vitaminy, pfipadné zelezo pti anémii.

2.3.2 Lécba a péce o pacientky s DM 1. typu v téhotenstvi
Lécba inzulinem

Pii 1écb¢ DMI1 v gravidité¢ pouzivime humdénni inzuliny a inzulinova
analoga. Inzulin se podava vétSinou 4-6 krat denné, kombinuje se kratkodobé

ptsobici inzulin s inzulinem stfedné nebo dlouhodobym (intenzifikovany inzu-
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linovy rezim). V téhotenstvi se ¢asto pocet dennich davek inzulinu zvySuje. Druhy
zpusob aplikace inzulinu v t€hotenstvi je inzulinovymi pumpami.
Vsechny Zeny dostdvaji doml glukometry ke kontrole hladin glykémii

(selfmonitoring).

Fyzicka aktivita
U pacientek s DM1 se vzdy doporucuje pravidelna fyzick4 aktivita, ale jeji
frekvence a typ se musi prizptsobit t€hotenstvi. Optimalnim cvi¢enim v gravidité

je mirna aerobni zatéz 2-3 krat tydné po 30 minutach.

Sledovani v gravidité

Pacientkdm s diabetem se pii kazdé navstéve 1¢kare méti krevni tlak, zaz-
namenava hmotnostni pfirtstek a vySetfuje se pfitomnost edému. Pravidelné kon-
troly glykemickych profili pacientkou v priibéhu dne jsou samoziejmosti. Glyko-
vany hemoglobin se vétSinou méti jednou za 4-6 tydnd.

V kazdém trimestru se vySetfuje mikroalbuminurie, z divodu zhorSeni dia-
betické nefropatie a vySsiho rizika preeklampsie. Pti vyskytu diabetické nefro-
patie jiz pied t€hotenstvim se vySetiuji rendlni funkce (kreatinin, glomerularni fil-
trace, urea) na zacatku a na konci gravidity. Vzdy musime vysSetfit Stitnou zldzu
u DMI1, protoze autoimunitni tyreoiditidy se Casto sdruzuji s diabetem 1.typu.
Jednou za Ctyfi az Sest tydnd provadime bakteriologické vySetfeni moci. O¢ni

pozadi vySetiujeme dle potfeby na zacatku a na konci t¢hotenstvi.

2.3.3 Lécba a péce u pacientky s DM 2. typu v téhotenstvi

Pokud byly pacientky s diabetem 2.typu pied téhotenstvim lé¢ené pouze
dietou, mohou v ni pokracovat v prvnim trimestru za pfedpokladu dobie kontro-
lovanych glykemickych profili. Ve druhém a tietim trimestru se vétSinou u pa-
cientek s DM2 zahajuje terapie inzulinem. Jestlize byla pacientka pted t&ho-
tenstvim 1é¢end navic peroralnimi antidiabetiky, zahajuje se u ni 1écba inzulinem

od pocatku gravidity. Zptsob terapie inzulinem je stejny jako u diabetu 1.typu.
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3. Gestacni diabetes mellitus (GDM)

Definice
Gestacni diabetes je porucha tolerance sacharidd, kterd se poprvé diagnos-
tikuje v téhotenstvi a po porodu mizi. GDM se vyskytuje asi u 3-4% vsech téhot-

nych Zen.

Patogeneze

U vSech tehotenstvi je v urcité mife pritomna inzulinova rezistence. Pouze
u Zen, které ji nedovedou kompenzovat, se rozviji GDM.

Mezi primarni faktory inzulinové rezistence patii zmény inzulinovych re-
ceptort, defekty glukozovych transportérti a defekty nékterych gend, které jsou
zodpovédné za intracelularni ucinek inzulinu.

Mezi sekundarni faktory inzulinorezistence se fadi tvorba polyklonalnich
IgG protilatek proti inzulinovym receptorim a ptsobeni hormontli (progesteron,
kortizol, lidsky placentarni laktogen, tumor necrosis factor a a leptin).

Ke vzniku inzulinové rezistence v perifernich tkdnich vedou faktory pii-
tomné jiz pred te¢hotenstvim spolecné s ptisobenim antiinzuldrnich téhotenskych
hormontll. U Zen s gestacnim diabetem je nejpravdépodobnéjsi postreceptorovy

charakter poruchy (normalni pocty inzulinovych receptori).

Rizikové faktory

Mezi rizikové faktory gestacniho diabetu fadime obezitu, v€k nad 25 let,
vyskyt DM (hlavné DM 2.typu) v rodin€, diabetes v ptedchozim téhotenstvi, DM
¢1 poruchu glukézové tolerance spojenou s uzivanim hormonalni antikoncepce,
ptedchozi porod velkého plodu nad 4000g, opakované spontanni potraty, porod
mrtvého plodu, glykosurii na pocatku téhotenstvi, hypertenzi a preeklampsii

v ptedchozich graviditach a rizikové etnické skupiny.

Diagnostika
Vysetfeni na pfitomnost gestacniho diabetu se provadi u pacientek s pred-
pokladanym vyssim rizikem mozného vzniku gesta¢niho diabetu ¢i poruchy glu-

koézové tolerance v téhotenstvi. Americka diabetologickd asociace (ADA)
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navrhuje vySetfeni vSech téhotnych Zzen kromé Zen mladSich 25 let, zen bez
anamnézy obezity a piitomnosti diabetu v rodin¢ a zen bez komplikaci v po-
rodnické anamnéze. Kriteria vybéru ADA v soudasné dob& plati i v Ceské
Republice.

Gestacni diabetes se nejcastéji manifestuje a tedy nejlépe diagnostikuje
mezi 24. az 28. tydnem gravidity, protoze v tomto obdobi dochazi k produkci
velkého mnoZstvi antiinzuldrné piisobicich placentarnich hormont, které zhorSuji
inzulinorezistenci.

Diagnoza gesta¢niho diabetu se stanovuje oralnim zatézovym glukézovym
testem (OGTT). OGTT se u nas standardné¢ provadi zatézi 75g glukdzy rano
na lacno, hodnoti se glykemie po dvou hodinach. Hodnoty glykémie na lacno by
mély byt do 5,5 mmol/l , za dvé hodiny po zaté€zi glukdézou by glykémie neméla
presahnout 7,8 mmol/l. Podle posledniho doporuceni se OGTT stanovuje
vysetienim venozni plazmy. Fakultativni je hodnoceni glykémie hodinu po zatézi,

které by nemélo piesahnout 8,8 mmol/l.

Porodnicka péce

Porodnicka péce u pacientek s gestacnim diabetem je podobné péci zdra-
vych pacientek. Cast&ji se provadi ultrazvukova vysetieni, od 24. tydne kazdé 3 az
4 tydny a také Castéji v poslednich tydnech téhotenstvi. Porod by mél probéhnout
do 40. tydne t¢hotenstvi. VétSinou se téhotenstvi u pacientek s GDM ukoncuje
indukci porodu ve 39. az 40. tydnu té¢hotenstvi. Pacientka miize i spontdnn¢ poro-
dit, jsou-li peclivé provadény kontroly.

Od 38. tydne gravidity doporucujeme pravidelné kardiotokografické mo-
nitorovani pacientky. Souvisi to s ndhlym intrauterinnim umrtim plodu, které se
vyskytuje u gestacniho 1 pregestacniho diabetu ctyfikrat Castéji nez ve zdravé
populaci.

V prubéhu porodu neni nutné poddvat pacientkdm inzulin, ale je potifeba
cast¢j$itho monitorovani glykémii. Po porodu se podavani inzulinu pierusi a pro-
vede se kontrola glykemického profilu. Kazda zena s GDM v gravidité je po poro-

du ptfevedena do dalsi péce diabetologa, ktery pacientku déale po porodu sleduje.
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Sledovani pacientky po porodu

Jednoznacnou diagnézu GDM miizeme ud¢lat az pti kontrolnim vySetieni
pacientky v ur¢itém casovém odstupu od porodu (nejlépe 3-6 mesictli), v pribéhu
gravidity totiz mize dojit k manifestaci nékterého jiného typu diabetu, ktery je
v t¢hotenstvi povazovan za gestacni diabetes. Proto je velmi dulezité dalsi popo-
rodni sledovani pacientky. Pfiblizné¢ u 40% Zen, které mély gestacni diabetes, se

pozd¢ji v zivoté rozvine diabetes 2. typu.

3.1 Terapie gestacniho diabetu

3. 1.1 Dieta

Prvnim krokem v terapii gestacniho diabetu je uprava stravy. Doporucuje-
me dietu se snizenym obsahem sacharida (275-300g denné), pro pacientky s nad-
vahou ¢i pro pacientky obézni s jest€¢ nizSim obsahem sacharidii (225-250g
denng).

Velmi podstatné je rozloZeni potravy do vice menSich porci, aby nedocha-
zelo ke zvySovani hladiny glykémie po zatézi sacharidy. Optimalni dieta minima-
lizuje postprandialni hyperglykemii pacientky, ale zaroven nepostrada vyzivové
a kalorické potieby téhotenstvi.

Denni energeticky piijem uréujeme podle hmotnosti pacientky. Piijem bil-
kovin by mél byt 1,5 az 2 g/kg/den, protoze pacientky s gestaénim diabetem jsou
zranitelnéj$i vici proteinové malnutrici. Velmi dulezity je také ptfijem vitamind
B, By, C, D a E, vapniku, hot¢iku a zeleza.

Glykémie se stanovuje jednou az dvakrat za dva tydny na lacno a jednu

hodinu po jidle u pacientek 1écenych pouze dietou.

3.1.2 Fyzicka aktivita

Dals§im krokem v terapii GDM je zvySeni fyzické aktivity. Doporucujeme
aerobni typ cviceni n€kolikrat tydné po dobu 20-30 minut. Cvi€eni nesmi zplso-
bovat fetalni distres, délozni kontrakce ani vznik matetské hypertenze. Pacientka

by se méla poradit o typu a stupni fyzické zatéze v t€¢hotenstvi se svym lékatem.
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Optimalni aerobni cvieni snizuje inzulinovou rezistenci, a tim 1 plazma-
tické hladiny gluko6zy na la¢no 1 postprandialné. Vedle pravidelného cviceni dopo-

ruc¢ujeme pravidelné prochézky zejména po jednotlivych jidlech.

3.1.3 Terapie inzulinem

Terapii inzulinem zahajujeme pokud nedojde k normalizaci glykemie
Upravou stravy a télesnym cvicenim. To se tyka piiblizné 5 az 30% pacientek
s GDM.

Mezi indikace inzulinoterapie patii ndlez vysSich hladin glykemii v opa-
kovanych glykemickych profilech v obdobi nékolika dnt, riistova akcelerace plo-
du na ultrazvukovém vySetfeni a opakovany nélez ketolatek v moc¢i u pacientky.

U ristové akcelerace plodu k zahajeni inzulinoterapie neni nutny sou-
casny nalez vyssich glykémii. Riistova akcelerace znac¢i zndmky hyperinzulinismu
plodu, proto podavame malé davky inzulinu.

Nejcastéji poddvame malé davky kratkodobé pisobiho humdanniho inzu-
linu pted hlavnimi jidly, nékdy ho kombinujeme vecer se sttednédobé plisobicim
inzulinem pfi vysSich hodnotach glykemie rano na lacno.

Inzulinové rezimy volime podle vysledki vySetteni glykemickych profila
a podle potieb pacientky. Pouzivame zasadné lidské inzuliny pro nejnizsi antige-
nicitu a minimalni tvorbu antiinzulinarnich protilatek. Kratkodob¢ ptisobici analo-
ga inzulinu pouzivame v korekci postprandialni hyperglykémie. Kontrolu 1é¢by
inzulinem si provadi pacientky samy glukometry (selfmonitoring).

Hodnoty glykemie na lacno by nemcély pievySovat hodnoty vyssi
nez 5,5 mmol/l a hodnoty glykemie za jednu hodinu po jidle 7,2-7,5 mmol/l.
Vysetfeni glykovaného hemoglobinu nam mutze pomoci k upfesnéni délky trvani
téhotenské poruchy.

Pravideln¢ métime pacientkam krevni tlak (vyssi riziko vzniku hypertenze

v t¢hotenstvi u pacientky s GDM) a také sledujeme hmotnostni piiristek.

3.1.3 Lécba peroralnimi antidiabetiky
V poslednich letech se zacaly zkouSet peroralni antidiabetika (PAD)
pii terapii GDM. Nékolik studii prokazuje podobny efekt uziti inzulinu v porov-
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nani s derivaty sulfonylurey pii [écbé GDM. U nas je nadale 1ékem prvni volby

v terapii gestaCnimu diabetu inzulin.

3.2 Gestacni diabetes a peroralni antidiabetika

3.2.1 Peroralni antidiabetika (PAD)

Peroralni antidiabetika jsou latky s hypoglykemizujicim uc¢inkem. Pouzi-
vaji se hlavné pii 1€cbe¢ diabetu 2. typu, pokud neni dosaZzeno uspokojivé metabo-

lické kompenzace dietou. PAD nenahrazuji dietu ani redukci télesné hmotnosti.

Rozdéleni perordlnich antidiabetik:

e derivaty sulfonylurey
e biguanidy
e inhibitory stievnich alfa-glukozidaz

e ostatni PAD

Ve farmakologické 1éEbé peroralnich antidiabetik se uplatfiuji  nasledujici

piistupy:
e ovlivnéni sekrece inzulinu
e snizeni inzulinové rezistence
e zpomaleni vstiebavani glukdzy ze stieva

e zasah do intermediarniho metabolismu

Derivaty sulfonvlurey

Derivaty sulfonyurey zvySuji vnimavost B-bunék vuci glukoze a
neglukozovym sekretagogim. Stimuluji sekreci inzulinu a jeho uvolnéni z granuli
B-bun¢k Langerhansovych ostrivkil pankreatu. Piedpokladem tucinku je proto
zachovana sekre¢ni schopnost [B-bunc¢k pankreatu. Indikaci 1éCby derivati
sulfonylurey je selhani diety u nemocnych s diabetem 2. typu s vlastni sekreci

inzulinu.
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Priklady derivati sulfonylurey a jejich generické nazvy
Diaprel (gliklazid), Amaryl (glimepirid), Minidiab (glipizid), Glucobene,
Gluben, Maninil (glibenclamid), Glurenorm (gliquidon).

Davkovani
Lécba se zaciné nejnizsi davkou, kterd se v obdobi jednoho az dvou tydni

[RA4

podavame vétsinou pul hodiny pred jidlem.

Nezadouci ucinky
Mezi nezédouci Gcinky derivati sulfonylurey patii hypoglykémie, kozni

reakce, gastrointestinalni potiZe, nauzea, zvraceni, bolesti hlavy.

Glibenclamid

Glibenclamid je peroralni antidiabetikum uzivané k 1é¢bé gestacniho dia-
betu u nas, ve Spojenych statech americkych se stejna latka nazyva glyburid. Jed-
nd se o peroralni antidiabetikum ze skupiny derivatt sulfonylurey II. generace.

Jeho ucinek spociva ve stimulaci sekrece inzulinu B-buitkami pankreatu,
také ve zlepSeni citlivosti perifernich tkanich na inzulin.

Firemni nazev glibenclamidu je napf. Maninil, Glucobene. Vyrabi se

v davkovani 1,75 mg, 3,5 mg nebo 5 mg v jedné tablete.

Davkovani

Davkovani glibenclamidu je velmi individudlni. Jako pfi 1é¢bé jinymi deri-
vaty sulfonylurey se zacind 1écba malymi ddvkami a podle potieby se postupné
davky v tydennim intervalu zvysSuji o 1/2 tablety, dokud se nedosdhne patfi¢né
kompenzace diabetu. Zpocatku se wuzivda 1,75 mg, 2,5 mg nebo 5 mg
glibenclamidu vétSinou rano pied snidani. Celkova davka glibenclamidu (2,5 mg
az 15 mg denn¢) je rozdélena do nékolika dil¢ich davek za den, které se uzivaji asi
pul hodiny pted jidlem.

Béhem 1écby glibenclamidem je nutno dodrzovat dietni rezim, u obéznich

pacientek snizit pfijem kalorii a vykonévat pravidelnou fyzickou aktivitu.
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Nezadouci ucinky

Jako nejcastéjsi nezadouci ucinek glibenclamidu je udavéana hypoglykeé-
mie. Hypoglykémie vznik4 zejména pii nepravidelném piijmu potravy, pii dieté
s nizkym obsahem sacharid, pfi nadmérné davce glibeclamidu nebo pii zvysené

télesné zatézi.

3.2.2 Lécba gesta¢niho diabetu peroralnimi antidiabetiky
(literarni prehled)

Uvod

Asi od roku 2000 se ve Spojenych statech americkych zabyvalo nékolik
1¢kait ve svych klinickych studiich porovnavanim glyburidu a inzulinu v terapii
gestatniho  diabetu. Srovnavali skupiny pacientek 1écené glyburidem
s pacientkami léCenymi inzulinem. Sledovali bezpecnost uziti glyburidu, davko-
vani glyburidu v 1é¢bé GDM. Zjistovali rizikové predpovidajici faktory selhani
1écby glyburidem. Dale porovnavali vysledky tehotenstvi, vék pacientky,
pfitomnost obezity, rodinnou anamnézu, etnickou skupinu, tyden t&hotenstvi

pii diagnoze diabetu, tyden gravidity pii porodu, atd.

Nevyhody 1écby inzulinem

Tradi¢né byl jedinym moznym Iékem pfi terapii gestacniho diabetu pfi ne-
dostate¢ném ucinku diety inzulin. Nevyhodou inzulinoterapie je aplikace injekci.
Diky tomuto nepohodli dochédzi kniz§i compliance pacientky a tim také
ke zvySovani nakladt 1écby. Proto bylo velmi potfebné najit k inzulinu néjakou
stejné ti¢innou alternativu v terapii GDM.
Diagno6za gestacniho diabetu

V obou studiich Langera (2000, 2005) i studii Rochona pacientky
pro potvrzeni diagnozy gestacniho diabetu byly testovany s 50 g glukézy per os,
glykémie jim byla méfena 60 minut po zatézi glukozou (GCT). Jestlize mély
pacientky hodnotu CGT > 130mg/dl (7,3 mmol/l) po 60 minutach po zatézi, byly
vySetfovany znovu se 100 g glukézy per os (OGTT).

Diagnézu gesta¢niho diabetu v Langerové (2000) studii spliovaly Zeny

s dvémi a vice naméfenymi abnormélnimi hodnotami krevni glukozy. Stupen
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zavaznosti gestatniho diabetu Langer urCil podle hladiny glykémie na lacno
pii OGTT.
Pacientky s hodnotou BMI (body-mass index = vaha v kg/vyska v m?)

>nez 27,3 byly povazovany za obézni.

Anamnéza gesta¢niho diabetu

Lékati po stanoveni diagndzy gestacniho diabetu kazdé pacientce velmi
peclivé odebrali anamnézu. Tato anamnéza obsahovala podrobné informace
pacientky o priabéhu predchozich gravidit a porodl zahrnujici pfedchozi gestacni
diabetes, makrosomii plodu, atd. Dale byla doplnéna socialni anamnéza, etnicka

skupina a také demografické data pacientky.

Dieta u GDM

U vétSiny pacientek se zahajovala terapie gesta¢niho diabetu dietou. Jejich
denni strava byla rozdélena do tfech hlavnich jidel a ¢tyf svacin. Ve studii
Langera z roku 2000 byla doporucena obéznim pacientkdm dieta s 25 kcal/kg
vahy a neobéznim pacientkam dieta s 35 kcal/kg vahy, z toho 40 az 45 % tvorily
sacharidy. Dodrzovani Zivotospravy bylo kontrolovano pravidelné kazdy tyden

V nemocnici.

Vybér léku

Po selhani dietni terapie u pacientky byla zahajena farmakologicka 1écba
gestacniho diabetu. Vybér glyburidu nebo inzulinu byl vétSinou ndhodné zvolen
dle databdze pocitace. Ve studii Langera zroku 2004 byl ndhodné ptidélen
glyburid nebo inzulin pacientkdm pti hodnoté glykémie na lacno > 95mg/dl (5,3
mmol/l) a mén€ nez 139 mg/dL (7,7 mmol/l) pfi OGTT nebo pokud nedosdhly
dobrych glykemickych kontrol pfi dietni terapii.

Davkovani inzulinu
Pacientkdm se ptepocitdvala davka inzulinu na 0,7 U/kg jejich aktudlni
hmostnosti. V pocatku si aplikovaly inzulin tfikrat denné subkutanné, v ptipadé

potieby se jim davka inzulinu jednou za tyden zvySovala.
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Davkovani glyburidu

Glyburid byl zpoc¢atku podavan v davce 2,5 mg rano, v ptipad¢ potieby se
davka zvySovala nasledujici tyden o dalSich 2,5 mg, poté o 5 mg tydné&. Jestlize
davka prekrocila 10mg denné, byl 1ék podavan ve dvou dennich davkach. Pokud
pacientka stale neméla spravné hodnoty glykémii, bylo nutné ptizpisobit davku
individualné do maxima 20 mg denné. Pokud i toto bylo neuspesné, byla pacient-

ka prevedena na lé€bu inzulinem.

Selhani terapie glyburidem

Podle studie Rochona nebylo-li dosdhnuto spravnych hladin glykémii
1 pfi maximalni davce glyburidu nebo pacientky netolerovaly glyburid z jiného
divodu (hypoglykémie, vedlejsi gastrointestindlni pifiznaky, atd.), jednalo se o

selhani terapie glyburidem a pacientka byla nasledné pievedena na inzulin.

Selfmonitoring

VSechny pacientky obdrzely vlastni glukometry. Byly pouceny o sprav-
ném pouzivani glukometrii. Zeny si mély vysetiovat glykémie nejméné &tytikrat
denné (glykémie na lacno a dvé hodiny po jidle). VétSinou si zacinaly méfit
glykémie jiz jeden tyden pfed zacatkem farmakologické 1éCby.

Glykémie byly méfeny glukometry a také kontrolovany laboratorné kazdy

tyden.

Kompenzace GDM

Pacientky byly 1é¢eny tak, aby dosahly stejnych metabolickych vysledka
zalozenych na méfeni glykémii glukometry. Pti kazdé navstéveé u lékare se hod-
notil jejich glykemicky profil a poté se podle potieby zvySovala davka inzulinu ¢i
glyburidu.

Podle studie Langera a kolektivu z roku 2004 byla urcena stfedni hodnota
glykémie od diagnézy GDM az k porodu jako < 95mg/dl (5,3 mmol/l), glykémie
na la¢no mezi 60 az 90 mg/dl (3,4 az 5,0 mmol/l), postprandidlni glykémie
po 2 hodindch < 120mg/dl (6,7 mmol/l) a glykémie pied jidly mezi 80 az
95 mg/dl (4,5 az 5,3 mmol/l). Pacientky s glykémii < 95mg/dl (5,3 mmol/l) byly
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povazovany za dobie kontrolované, pacientky s hodnotami glykémie > 95mg/dl

(5,3mmol/l) byly povazovany za Spatné kontrolované.

VySsetieni novorozenci

Vsichni novorozenci pacientek s gestaénim diabetem byli po porodu
peclivé vysetteni. Novorozenci s porodni vahou nad 90. percentilem byli zatazeni
mezi hypertrofické novorozence (LGA = large gestational age) a novorozenci pod
10. percentilem byli povazovani za hypotrofické novorozence (SGA = small
gestational age). Makrosomie byla ur¢ena jako porodni vaha 4000 g a vice.

U kazdého novorozence byl vySetfovan inzulin z pupecnikové krve. Krev
pro vysetieni glykémie byla odebirana z paticky nejméné tfikrat béhem prvni
hodiny po narozeni, poté po Ctyfi hodiny kazdych tficet minut. Hypoglykémie
byla urCena jako hodnota 40 mg/dl (2,2 mmol/l) nebo méné¢ ve dvou po sobé
nasledujicich métenich.

Hyperbilirubinémie byla definovdna jako hodnota sérového bilirubinu
12 mg/dl (205 pumol/l) a vice. Bilirubin byl vysetfovan pouze pii zjevném ikteru.
Hematokrit byl méfen u vSech novorozencti z pupecnikové krve, za polycytémii
se pokladala hodnota hematokritu nad 60 %. Hypokalcémie byla urcena jako

hodnota 70mg/dl (1,8 mmol/l ) sérového kalcia.

3.2.3 Bezpecnost uziti glyburidu v téhotenstvi

Studie Langera z roku 2000

Jako prvni se bezpecnosti uziti glyburidu v porovnani s inzulinem v terapii
gestacniho diabetu zabyval ve své klinické studii Langer v roce 2000.

Léky skupiny sulfonylurey nebyly spojené s vyssi perinatadlni mortalitou
ani s vys$S§im vyskytem kongenitalnich abnormalit v porovnani s inzulinem.
Podobné vysledky zaznamenal také u zen bez diabetu. Také popisuje podobny
pocet LGA novorozencli a incidenci makrosomie u Zen léCenych glyburidem
v porovnani s zenami bez diabetu.

Pouze u né¢kolika pacientek byla zménéna 1écba glyburidem za inzulin

pro nedostate¢nou kompenzaci diabetu (spravné hodnoty glykémit).
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Prokéazal, ze perordlni antidiabetika, specidln¢ glyburid, neptechazi
vyznamné¢ pres placentu.
U pacientek lécenych glyburidem 1 inzulinem uvadi stejné perinatologické

vysledky. Povazuje glyburid za alternativni terapii k inzulinu v 1é¢bé GDM.

Studie Langera z roku 2004

Znovu se Langer zabyval porovnavanim inzulinu a glyburidu v terapii
gestacniho diabetu v roce 2004. Tentokrat se snazil prozkoumat vztah davky gly-
buridu, stupen zadvaznosti diabetu a vysledky t¢hotenstvi pacientek 1é¢enych inzu-
linem a pacientek 1écenych glyburidem.

Zavaznost gestacniho diabetu definoval hodnotou glykémie na lacno
pii vySetfeni OGTT. Se stoupajici zavaznosti GDM bylo t€z8i dosdhnout sprav-
nych hodnot glykémii. Nicméné pii vSech stupnich zdvaznosti gestacniho diabetu
prokazal glyburid i inzulin stejny efekt.

Pacientky rozdélil podle stupné zévaznosti gestacniho diabetu. Poté
v téchto skupindch pacientek hodnotil porodni hmotnost novorozencli a metabo-
lické komplikace. Nenachazi mezi skupinou glyburidu a inzulinu zadné vyznamné
rozdily.

Za rizikové faktory porodu hypertrofického novorozence povazuje za-
vaznost gestacniho diabetu, pfedchozi makrosomii a vahovy pfirtstek béhem
téhotenstvi. Nanachazi spojitost mezi vyskytem LGA a zplsobem terapie.

Selhéani 1écby glyburidem a ptfevedeni na inzulin se tykalo 28 zen (18%).
Selhani 1éby bylo pfisuzovano u osmi zen hypoglykemii, u ¢trnacti Zen Spatné
kontrole diabetu a u Sesti Zen to nebylo zndmo z dokumentace. Matetska hypo-
glykémie byla sice vzacna, ale Castéjsi byla ve skupiné zen lé¢enych glyburidem.

Povazuje inzulin a glyburid za stejné G¢inné v 1écbé GDM pii vSech
stupnich zadvaznosti diabetu, jestlize glykémie na la¢no byla mezi 95 az 139 mg/dl
(5,3 az 7,7 mmol/l) OGTT.

Pres 80% pacientek s GDM, které uzivaly glyburide, dosahlo spravnych
hodnot glykemii. VétSina pacientek (71%) k dosazeni spravnych hodnot uzivala

vvvvvv

dosahnut stabilnich hodnot glykémii a neménny zpiisob terapie diabetu.
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Studie Jakobsona z roku 2005

Studie Jakobsona informovala v Journal v roce 2005 o uc¢innosti glybu-
ridu v terapii gesta¢niho diabetu s glykémii na lacno do 140mg/dl (7,8 mmol/l)
nebo méné.

Od zvetejnéni ¢lanku Langera zacal byt glyburid pouzivan v Siroké l1ékar-
ské vetejnosti. Ve studii nékteré pacientky dosahly lepsich hodnot glykémii pfi te-
rapii glyburidem neZ pii 1é¢bé inzulinem.

Nenasel vyznamnéjsi rozdily mezi matefskymi a perinatologickymi vys-
ledky obou skupin 1¢ékti. Popsal vyssi vyskyt preeklampsie, potfeby novorozenec-
ké fototerapie a poranéni novorozencu u zen lécenych glyburidem. Novorozenci
ze skupiny inzulinu byly c¢astéji pfijimdni na oddéleni novorozenecké intenzivni
péce (NICU), ackoli délka jejich pobytu na jednotce intenzivni péce byla kratsi
nez u skupiny glyburidu, ale ta mohla byt prodlouzena fototerapii.

Zminuje stejny vyskyt LGA novorozencii a makrosomie, ale vys$si vyskyt
selhani terapie glyburidem (potfeby pfevedeni na inzulin) nez Langerova studie,
ale srovnateln¢ s mensimi zpravami.

Proto zduraznuje potiebu dalSich studiich, které by posoudily méné Casté
komplikace jako je preeklampsie, piijeti na NICU, potteba fototerapie nebo

porodni poranéni pfi terapii glyburidem.

Studie Durnwalda z roku 2005

Skupina Durnwalda shrnuje ve svém ¢lanku z roku 2005 vSechny dosa-
vadni znalosti z klinickych studii, které¢ se zabyvaly porovnavanim 1écby glybu-
ridu s inzulinem.

Klinické studie vedené Langerem porovnavaly u¢innost glyburidu s inzu-
linem pfi 1écbé GDM. Nenasly zadny vyznamny rozdil mezi témito skupinami 1¢é-
ka tykajici se stfedni hodnoty glykémie, frekvence LGA novorozenct, vyskytu
makrosomie, respira¢nich komplikaci novorozenct, novorozenecké hypoglykémie
a poctem prijeti na NICU.

N¢kolik jinych mensich studii informovalo o uspéchu dosdhnuti dobrych
glykemickych kontrol s glyburidem, ale poukazovaly také na nepatrné vyssi vys-

kyt selhani 1é¢by glyburidem.
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Dle pozorovani American College of Obstetricians se ukéazalo, ze 13%
dotazovanych 1ékaiti predepisuje glyburid jako 1€k prvni volby po dietnim selha-

nim pacientek s GDM.

Studie Rochona z roku 2006

Rochon popisuje glyburid stejné G¢inny v terapii gestacniho diabetu jako
ptedchozi zdroje.

Oproti studii Langera, ktery uvedl v roce 2000, ze 96% zen, které uzivaly
glyburid dosahlo spravnych hodnot glykémii, zaznamenal tento vysledek nizsi.
Popisuje nékolik moznych divodi tohoto horsiho vysledku. Ve studii Langera
zeny s glykémii na la¢no > 95 mg/dl (5,3 mmol/l) za¢inaly ihned farmakologickou
terapii bez ptredchozi diety. Do studie nebyly zafazeny pacientky s hodnotou
glykémie na la¢no vice nez 140 mg/dl (7,8 mmol/l), ani Zeny, u kterych byl GDM
diagnostikovan v prvnim trimestru.

Rochon zatadil do své studie vSechny zeny mezi 24. az 28. tydnem gestace
1 Zeny, které pii své prvni navstéve 1ékare mély v anamnéze rizikové faktory (ges-
tatni diabetes v pfedchozim t€hotenstvi, obezitu, makrosomii v pfedchozim
téhotenstvi).

Nepotvrdil, ze hodnoty glykémii na lacno souvisi s vyskytem selhdni 1écby
glyburidu.

Prekvapivé nasel vyssi vyskyt pfijeti novorozencii na NICU ve skupiné
pacientek lécenych glyburidem v porovnani se studii Jakobsona. Dlivodem pfijeti

byla hypoglykémie a respiratory distress syndrom.
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4. VLASTNI PRACE

Cil prace

Vlastni prace spocivala ve zjisténi ucinnosti 1éCby peroralnimi antidiabeti-
ky (PAD) deseti pacientek v terapii gestacniho diabetu. Mezi témito pacientkami
se porovnaval BMI pted téhotenstvim, davka glibenclamidu, vahovy pfirGstek
béhem tehotenstvi, termin a zpisob porodu, poporodni adaptace a porodni vaha
novorozence. Pacientky byly po celou dobu téhotenstvi sledovany v Ustavu péée
pro matku a dit¢.

Byla to prvni préce, kterd se predbézné zabyvala vysledky 1écby gestac-
niho diabetu peroralnimi antidiabetiky u nas. Sledovana skupina pacientek nebyla
dostate¢né velkd a nebyla porovnavana se skupinou pacientek lécenych jinymi

léky.

Diagno6za gestacniho diabetu a pribézné kontroly GDM
Diagnéza gestacniho diabetu byla u vSech pacientek potvrzena oralnim
glukézovym toleranénim testem. Kazdy tyden v nemocnici byly kontrolovany

glykemické profily pacientek. Vysetfoval se také glykovany hemoglobin.

Lécba glibenclamidem
Pacientky zacCinaly uzivat glibenclamid pted 30. tydnem téhotenstvi. Devét
pacientek uzivalo Maninil 5 mg, pouze jedna pacientka uzivala Glucobene 3,5mg.

Pacientky terapii glibenclamidem dobfe tolerovaly.
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Tabulka €. 1: BMI pied t€hotenstvim, denni davka Maninilu (Glucobene), porod-

ni vaha novorozenct deseti pacientek s GDM lécenych PAD

BMI pied Vaha novorozence Denni davka
Pacientka téhotenstvim[kg/mz] lg] Maninilu [mg]
S.H. 20 3600 10
A.M. 20 3300 5
LN. 21 3490 5
L.A. 21,5 3140 10
L.C. 24,5 3310 5
J.K. 30 4340 7,5
M.L. 31 4230 7,5
P.R. 32 2200 10
LF. 32,5 3000 5
T.F. 2840 10,5
sglemd:; 25,833 3345 7,55

BMI pi‘ed téhotenstvim
Primérna hodnota BMI pacientek pied téhotenstvim byla 25,833. Ctyfi
pacientky byly obézni (BMI > 30 ).

Porodni viha novorozenci

Sedm novorozencti se narodilo s normalni porodni hmotnosti ( > 2500 a
méne nez 4000 g). Jeden novorozenec mél nizsi porodni vahu (< 2200 g). Dva no-
vorozenci se narodili s vy$$i porodni hmotnosti (>4000 g). Primérna porodni
hmotnost deseti novorozencti byla 3345 g. Déti matek 1écenych glibenclamidem

se narodily zdravé.

Lécba glibenclamidem

Primérna davka Maninilu a Glucobene deseti pacientek byla 7,55 mg.
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Graf ¢. 1: Srovnani BMI pred t¢hotenstvim, denni davky Maninilu a porodni va-

hy novorozencti deviti pacientek na PAD s gestatnim diabetem
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Graf ¢. 2: Zavislost denni davky Maninilu na BMI pfed t¢hotenstvim deviti

pacientek na PAD s gestacnim diabetem
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Zavislost denni davky Maninilu na BMI
Nebyla prokazana zavislost BMI pacientek pred téhotenstvim s davkou

Maninilu (Glucobene).

Graf ¢.3: Zavislost porodni hmotnosti novorozence na BMI pted téhotenstvim

deviti pacientek s gestatnim diabetem 1é¢enych PAD
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Zavislost porodni hmotnosti deviti novorozenci na BMI matek

Z deviti pacientek byly Ctyfi pacientky obézni (BMI > 30). Prvni dvé mat-
ky s obezitou porodily hypertrofické novorozence, tieti matka porodila eutrofic-
kého novorozence a Ctvrtd matka hypotrofického novorozence. VSechny mat-
ky (celkem 5) s normalnim BMI pied téhotenstvim (BMI < 25 ) porodily eutro-

fické novorozence.
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Tabulka €. 2: BMI pied t€hotenstvim, vahovy pfirGstek deseti pacientek béhem
téhotenstvi s GDM na PAD

Pacientka t¢ho tg?/lst{'ipnf;?l(:g /m] Vahovy priristek [kg]
S.H. 20 14
A.M. 20 15
LN. 21 14
L.A. 21,5 14,5
L.C. 24,5 13
J.K. 30 12
M.L. 31 17
P.R. 32 1
LF. 32,5 14
T.F. 8

ﬁiﬁ‘iﬁﬁi 25,833 12,25

Vahovy prirtstek pacientek
Sedm pacientek z deseti mélo vahovy pfirtistek béhem téhotenstvi veétsi

nez 12 kg. Primérny vahovy pfiriistek pacientek s GDM byl 12,25 kg.
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Tabulka €. 3: Tyden porodu, zpiisob vedeni porodu deseti pacientek s gestacnim

diabetem na PAD

Pacientka Tyden porodu Zpisob vedeni porodu

S.H. 4042 Partus matur;ll; ;,I;(:tl:,cnt:ls pro gestacni
AM. 39+3 Sectio Caesarea

L.N. 3945 Partus maturus spontaneus

L.A. 39+0 Partus maturus spontaneus

L.C. 37+5 Sectio Caesarea

J.K. 39+3 Sectio Caesarea

M.L. 37+5 Sectio Caesarea

P.R. 38+1 Partus maturus inductus pro [IUGR

LF. 37 Sectio Caesarea

T.F. 38+0 Partus maturus spontaneus
et | s

Porod pacientek s gestaénim diabetem na PAD
Pacientky priimérné rodily ve 38+6 tydnu. Polovina pacientek porodila
spontann¢ a polovina pacientek porodila cisaiskym fezem. U dvou pacientek

musel byt porod indukovan z divodu gesta¢ni hypertenze a TUGR.
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Tabulka €. 4: Novorozenci matek s gestatnim diabetem na PAD

Pacientka Novorozenec
S.H. DonoSena eutrofické divka s dobrou poporodni adaptaci
A.M. DonoSena eutroficka divka s dobrou poporodni adaptaci
L.N. DonoSena eutroficka divka s dobrou poporodni adaptaci
L.A. DonoSena eutroficka divka s dobrou poporodni adaptaci
L.C. Donoseny eutroficky chlapec s dobrou poporodni adaptaci
JK Donoseny hypetroficky chlapec s dobrou poporodni
o adaptaci,ale pretrvavajici hypotonii

M.L. Donosena hypertroficka divka s dobrou poporodni adaptaci
P.R. Donosena hypotroficka divka s dobrou poporodni adaptaci
LF. Hrani¢né zrald eutrofickd divka s dobrou poporodni adaptaci
T.F. Donosena eutroficka divka s dobrou poporodni adaptaci

Novorozenci diabetickych matek na PAD
Dvéma pacientkam se narodily hypertrofické déti, jedné matce hypotro-
ficky novorozenec. Pouze jeden novorozenec ze vsech mél horsi poporodni adap-

taci. Zadna matka neporodila pred¢asné (pred 37. tydnem).
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Tabulka €. 5: Glykémie 120 minut po zatézi, denni davka Maninilu u pacientek

s gestatnim diabetem na PAD

Pacientka | Glykémie 120 minut po zatszi [mmoln] | DM dé[‘;:“;]Ma"i""”
L.A. 8 10
A.M. 8,4 5
L.C. 8,9 5
P.R. 9,5 10
S.H. 9,7 10
LF. 10,9 5
M.L. 13,7 7,5
Stiedni pramér 9,871 7,5

Graf ¢. 4: Zavislost denni ddvky Maninilu na glykemii 120 minut po zatézi
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Zavér

V dnesni dobé¢ se jiz velmi podobaji vysledky mateiské mortality diabetic-
kych Zen a zen zdravych. Riziko intrauterinniho umrti plodu a neonatalni morbi-
dity se neli$i od zdravé populace, pokud je 1é¢ba gestacniho diabetu zahéjena vcas
a je spravné vedena (euglykemie). Bohuzel stale prevazuje vyssi perinatalni mor-
bidita déti diabetickych matek nez déti matek zdravych. Tyka se hlavné vySsiho
vyskytu vrozenych vyvojovych vad.

Dobra kompenzace gesta¢niho diabetu snizuje riziko vzniku obezity a po-
ruchy gluk6zové tolerance ditéte diabetické matky pozdéji v détstvi.

Gestacni diabetes vznika Castéji u zen s vy$Sim vahovym pfirtistkem v gra-
vidité. Prevenci vyskytu gestaéniho diabetu by mohly byt nizsi vahové piiristky
v téhotenstvi.

Zékladni 1écbu gestacniho diabetu pfedstavuje dieta a inzulinoterapie.
Stale se hledaji nové moZnosti 1é€by gestacniho diabetu (mimo inzulin a dietu).
Zkousi se terapie gestacniho diabetu perordlnimi antidiabetiky (glyburide). Na
zaklad¢ literarnich udaji Ize povazovat v soucasnosti 1écbu perordlnimi
antidiabetiky - glyburidem (glibenclamidem) za i¢innou alternativu k 1€cb¢ inzu-
linem. Dosud publikované vysledky svédci pro bezpecnost podavani perordlnich
antidiabetik v terapii gestacniho diabetu. Perinatologickd data ziskani od skupin
pacientek 1écenych peroralnimi antidiabetiky se nelisi od dat t€hotnych 1é¢enych
pro gestacni diabetes inzulinem. Je tfeba vSak upozornit na fakt, ze je potfeba
dalsich studii a dalSiho ovéteni vysledkl u vétstho mnozstvi pacientek.

Ve vlastni praci byla hodnocena také terapie gestacniho diabetu
peroralnimi antidiabetiky (glibenclamidem). Vysledky vlastni prace deseti
pacientek lécenych glibenclamidem v terapii gestatniho diabetu byly podobné
s vysledky publikovanych v literarnich zdrojich.

U nas je nadale lékem prvni volby v 1écbé gestacniho diabetu inzulin.
V opodstatnénych pripadech je mozno i u nas pouzit v terapii gestacniho diabetu
peroralni antidiabetika (glibenclamid).

Obecné diabetes a jeho komplikace patii mezi nejcastéjsi pticiny tmrti a
vzhledem k rostoucimu poctu pacientd s diabetem, zejména diabetem 2. typu lze

predpokladat i zvyseni poctu komplikaci.
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Asi 40% zZen s gestacnim diabetem onemocni po 20 letech od posledniho
téhotenstvi nékterym typem diabetu, nejcastéji diabetem 2. typu. Prevenci vzniku
diabetu v pozdéjsim veéku pacientky je sprdvnd péce o poruchu glukozové tole-
rance typu gestacniho diabetu v gravidit¢ a nasledné sledovani pacientek i1
v poporodnim obdobi. Sledovani pacientek, uprava zivotospravy, udrzovani
hmotnosti v normalnich mezich v dal§im zivoté pacientky snizuje riziko vzniku
diabetu.

Vcasna diagndza, spravna 1écba gestacniho diabetu, informovanost a po-
porodni sledovani pacientky snizuje vyskyt mozného rizika pokraovani
téhotenské poruchy po gravidite, objeveni se diabetu v pozdéjsim veéku pacientky
a také vyskytu porodnich a poporodnich komplikaci matky a ditéte.

Proto ma nepochybné velky vyznam hledani novych moznosti 1écby dia-
betu v gravidité, mezi které patii i pouziti peroralnich anidiabetik. Do budoucnosti

1ze ocekavat i mozné pouziti dalSich I¢kt v terapii gestacniho diabetu.
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Souhrn

Gestacni diabetes je porucha tolerance sacharidl riizného stupné, ktera je
poprvé diagnostikovana v t¢hotenstvi. Pocty pacientek s gestacnim diabetem se
stale zvysuji stejné jako pocty pacientek s diabetem 2. typu. VEasnd diagndza
gestaniho diabetu, normalizace glykémii, informovanost a spoluprace pacientky,
porodni 1 poporodni sledovani pacientky a konecné sprdvnd terapie gestac¢niho
diabetu jsou nejpodstatnéj$i kroky v prevenci negativnich U¢inkd gestacniho
diabetu na matku a plod (novorozence).

V budoucnosti se ocekava vétsiho uziti peroralnich antidiabetik v 16€bé
gestacniho diabetu. Perordlni antidiabetika se zdaji byt na zéklad¢ dosavadnich
klinickych studii bezpecné. I v této studii byly vysledky 1é¢by gestacniho diabetu

peroralnimi antidiabetiky podobné s dosavadnimi vysledky klinickych studii.
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Summary

Gestational diabetes mellitus (GDM) is carbohydrate intolerance resulting
in hyperglycaemia of varying severity with onset or first recognition during
pregnancy. The number of patients with GDM are still rising as well as number of
patients with diabetes mellitus type 2. The most important steps to minimize
negative consequences of GDM are early diagnosis, normalization of glycaemia,
patient’s compliance, observation of patient during and after delivery and finally
adequate therapy.

Oral hypoglycemics seem to be drug of the future in therapy of GDM. In
clinical studies oral hypoglycemics appear to be safe and effective alternative to
insulin for the treatment of GDM. Results of this study correspond with other

similar clinical studies.
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