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1 Uvod

Diabetes mellitus je skupinou nemoci, jejiz incidence a prevalence nar(ista nejen
v Ceské republice,ale celosvétové. Neustile se také zvySuje vyskyt pozdnich komplikaci
diabetu, které s sebou piinasSeji nartstajici morbiditu i mortalitu diabetické populace. Je tedy
potieba snizit pocet chronickych komplikaci a to zejména jejich ¢asnou diagnostikou, ucinnou
1écbou a prevenci. Tyto komplikace znamenaji zvysSeni narokti na poskytovanou lécbu a jeji
nakladnost, kdezto spravnou léCbou diabetu Ize rizika komplikaci zna¢né zmensit.

A to je také jeden z hlavnich divodi, pro¢ jsem pro svou rigordzni praci zvolila téma

., Terapie diabetu z hlediska moznych komplikaci“.

Svou praci jsem roz€lenila do dvou zakladnich celkli. V prvni ¢asti se zabyvam
teoretickym ptehledem soucasnych znalosti o diabetu.

Diabetes mellitus je chronické onemocnéni tykajici se endokrinni funkce pankreatu.
Vznikd v dusledku absolutniho nebo relativniho nedostatku inzulinu vedouciho k poruse
metabolismu.

V souc¢asné dobé je v Ceské republice registrovano cca 7% diabetikii z celkové
populace. Pocet diabetikii se stdle zvysSuje, za poslednich dvacet let se jejich pocet
zdvojnasobil a soucasny ro¢ni prirtstek registrovanych diabetikt ¢ini cca 25000.

Je mozné rozliSit nékolik typd diabetu. Dnes uznavand klasifikace zahrnuje Ctyti
skupiny diabetu a dv€ skupiny oznacované jako hrani¢ni poruchy gluk6zové homeostazy.

Podle typu diabetu a také s ohledem na mozna pfidruzend onemocnéni se voli terapie.
Jejim hlavnim cilem je dosdhnout dlouhodobé normoglykémie. Lécba je komplexni a patii
vyhradné do rukou specialisty. Zahrnuje nefarmakologicka opatteni (jako je vhodné zvolena
dieta a fyzicka aktivita), farmakologickou 1é¢bu inzulinem nebo peroradlnimi antidiabetiky a

konecné pravidelnou péci zameétenou na krevni tlak a koncentraci lipidl v séru.

Cilem terapie je taktéZ zabranit rozvoji komplikaci diabetu. Tém je v teoretické Casti
prace vénovana pievazna Cast textu.

Komplikace rozliSujeme na akutni a chronické. Mezi akutni patii hypoglykémie,
hyperglykemické koma s ketoacidéozou ¢i hyperosmolarni koma bez ketoaciddézy a dale
laktatova acidoza. Chronické pak tfidime na mikrovaskularni (retinopatie, neuropatie,
nefropatiec) a makrovaskularni (ischemicka choroba srde¢ni, cévni mozkova piihoda,

ischemicka choroba dolnich koncetin).



Velmi zavaznou komplikaci, kterd mtize vyustit az v gangrénu dolni koncetiny, je tzv.

diabeticka noha. Na jejim vzniku se podili jak mikrovaskuldrni tak makrovaskularni potize.

vvvvvv

V druhé, experimentalni, Casti prace se zabyvam hodnocenim terapie diabetu a hlavné
prevence jeho komplikaci. Data pro moji praci mi poskytl diabetolog MUDr. Jiti Runge, ktery
vykonéva svou praxi v ramci Lécebné preventivniho zatizeni s.r.o. Sokolov.

Poskytnuta data o pacientech jsem se snazila zpracovat do kasuistik. S pomoci pana
doktora jsme vybrali nékolik zajimavych pacientli, u kterych doslo k projeviim komplikaci
diabetu. Timto bych tedy chtéla panu doktorovi podékovat za ochotu a pomoc pfi vybirani

pacientil, za poskytnuta data a informace z jeho praxe.

Cilem mé prace je vytvorit pfehled o moznych komplikacich diabetu a jejich terapii,
ktery umozni farmaceutliim v praxi orientovat se ve velkém mnozstvi 1€k, které dnes a denné
vydavaji diabetikiim. Zaroven mou praci doprovazi snaha o uceleni znalosti a pochopeni této

problematiky a moznost vyuzit ziskané poznatky pii komunikaci s pacientem.



2 Diabetes mellitus — definice a klasifikace

2.1 Definice

Diabetes mellitus (DM) je chronické metabolické onemocnéni zpiisobené absolutnim

nedostatkem inzulinu (DM 1.typu), nebo jeho relativnim nedostatkem (DM 2.typu).! Jde o

multifaktoridlni onemocnéni s vyraznou genetickou komponentou.

K nedostatku inzulinu mtze dojit z mnoha pficin :

Pti chybéni tvorby inzulinu v B-bunikach ostrivki pankreatu

Pfi snizené produkci inzulinu v B-buiikach ostriivkii pankreatu ¢i pfi tvorbé
defektniho inzulinu

Pti poruSe uvoliovani inzulinu z B-bunék

Pfi transportni poruSe inzulinu (vazba na plazmatické bilkoviny, napf.
protilatky)

Pii poruse pilisobeni inzulinu v cilovém organu (pfi poruchach vazby na
receptor nebo pusobeni inzulinu uvniti bunky

Pii poruse odbouravani inzulinu

Pii zvySeném Ucinku antagonistil inzulinu (glukagon, adrenalin, noradrenalin,

ristovy hormon, kortikoidy)®

Jde o heterogenni skupinu stavii, kde u jednéch zanikla schopnost syntetizovat inzulin

v endokrinni ¢asti slinivky, kdeZto u dalSich je poruSena sekrece a periferni piisobeni

. L1
inzulinu.

Zakladnim projevem je hyperglykémie, nebot’ organismus neni schopen zachazet

s glukodzou jako za fyziologickych podminek, a porucha intermediarniho metabolismu.?

! Dagmar Lincové, 2002

® www.svl.cz, leden 2007

2 Josef Marek, 2005
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2.2 Klasifikace

Z etiopatogenetického hlediska Ize rozliSovat tzv. primarni diabetes, pfi jehoz vzniku
hraji hlavni ulohu genetické faktory a neni mozno prokazat organové onemocnéni €i jinou
exogenni pfi¢inu. A sekundarni diabetes, ktery vznika jako dusledek organového poSkozeni
(napf. chronickd pankreatitida, nddorové onemocnéni), 1€cby kortikoidy (steroidni diabetes)

nebo poruiené gluk6zové tolerance v gravidité (gestacni diabetes).”

Soucasné v praxi nejvice pouzivana klasifikace zahrnuje Ctyfi skupiny diabetu a dvé

skupiny oznaGované jako hrani¢ni poruchy glukézové homeostazy.

Tabulka 1 — Klasifikace diabetes mellitus®

DIABETES MELLITUS OBVYKLA ZKRATKA

I. Diabetes mellitus typ 1 DM typ 1 (dfive IDDM)

A. imunitné podminény

B. idiopaticky
Il. Diabetes mellitus typ 2 DM typ 2 (dfive NIDDM)
lll. Ostatni specifické typy diabetu
IV. Gestacni diabetes mellitus GDM
HRANICNi PORUCHY GLUKOZOVE HOMEOSTAZY HPGH
ZvySena glykémie nalaéno IFG (impaired fasting glucose)
Porusena glukézova tolerance PGT

U DM 1.typu (dfive juvenilni diabetes — Casto propuka v détstvi nebo v poc¢atecnich

letech puberty”, insulin dependent diabetes mellitus IDDM) jde o absolutni nedostatek

inzulinu a pacient je tak odkazan na jeho podavani. Pfi¢inou je 1éze B-bunék Langerhansovych
ostrivkll pankreatu, kterd je obvykle vyvoldna autoimunitnim onemocnénim. To muze
vzniknout jako nasledek virové infekce a dochézi tak k patologicky vystupiiované apoptoze
bun¢k. Ostrivky jsou infiltrovany T-lymfocyty, a lze prokazat autoprotilatky proti tkani

ostrivkl a proti inzulinu, nebo proti glutamatdekarboxylaze produkované B-buflkami.4

! Dagmar Lincové, 2002

3 www.svl.cz, leden 2007

5 Americka diabeticka asociace, 1998

* Stefan Silbernagl, 2001
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Diabetes mellitus typu 1 se bézné vyskytuje u nositelt uréitych HLA-antigend (human
leukocyte antigen), zejména HLA-DR3 a HLA-DRA4, jde tedy o genetickou dispozici.®

Urcitym podtypem (v nékteré literatufe uvadéno také jako dalsi typ DM) diabetes
mellitus typu 1 je tzv. LADA (latent autoimmune diabetes of adults). Jedna se o
manifestaci diabetu v dospélosti, kdy destrukce B-bunék probiha pomalu a teprve po Case
vyusti v iplnou zavislost na inzulinu. Zbytkové sekrece inzulinu pak az nékolik let brani

rozvoji ketoaciddzy, ktera je klasickym ptiznakem DM 1. typu.7

Typ 2 (diive stafecky diabetes — S rostoucim vékem piibyva diabetikd 2. typu, non
insulin dependent diabetes mellitus NIDDM) je daleko ¢astéjsi formou diabetu. I zde hraje

geneticka dispozice dilezitou roli. Jedna se vSak o relativni nedostatek inzulinu a pacienti tak

nejsou nutné odkazani na jeho exogenni pfivod. Sekrece inzulinu muze byt normalni nebo
dokonce zpocatku vétsi, ale cilové organy vykazuji vici inzulinu snizenou citlivost.

Pacienti s DM 2. typu maji vétSinou nadvahu. Obezita je nasledek genetické dispozice,
pfiliS bohaté konzumace potravin a pfili§ malého pohybu. Nevhodny pomér mezi piisunem
energie a jeji spotiebou zvySuje koncentraci mastnych kyselin v krvi, coZz zase sniZuje
zuzitkovani glukozy ve svalové a tukové tkani. Dusledkem je inzulinova rezistence, ktera

y vy ;g e , 4
nutné vede ke zvySenému vydaji inzulinu.

Mezi ostatni specifické typy diabetu fadime ty, které vznikaji bez genetické dispozice
a to ve spojeni s jinymi onemocnénimi. Napft. pfi pankreatitidé nebo pii toxickém poskozeni

B-bunék. Zaroven je vznik DM podporovan zvysenou sekreci antagonistickych hormonu. Patii

k nim somatostatin, glukokortikoidy, adrenalin, hormony §titné Zlazy a glukagon.”

Gestacni diabetes mellitus se obvykle projevuje mezi 24. a 28. tydnem téhotenstvi.

V té dob¢ zacne placenta produkovat velké mnoZzstvi hormont, které jsou dulezité pro vyvoj

4 Stefan Silbernagl, 2001
" Medicina po promoci, Suppl 2/2007



plodu, ale zarovenn mohou zpusobit rezistenci organismu vuci inzulinu (jisty stupen rezistence

se projevuje u kazdé t€¢hotné Zeny). Je to tedy situace podobna spisSe cukrovce 2. nez 1. typu.
Je téz definovan jako sacharidova intolerance rizné zavaznosti, kterd zacind nebo je
poprvé diagnostikovana v pritbéhu pravé probihajiciho téhotenstvi. Ackoli gestacni diabetes
zaCinad obvykle v druhé poloviné téhotenstvi, je mozné, Ze porucha glukézové tolerance byla
ve skute¢nosti piitomna jiz pted jeho zadatkem."
Pokud Zena prodé¢lala t¢hotenskou cukrovku, zvySuje se riziko, ze ji jednou postihne
také DM 2.
zen s diabetem 2.typu v rodinné anamnéze, u zen v pokroc¢ilém véku a také u Zen jiného nez
bélosského etnika. Béhem gravidity by mél byt sledovan véahovy pfirtstek, krevni tlak,
pfitomnost otokd, alesponi jednou v kazdém trimestru se stanovuje mikroalbuminurie ¢i

proteinurie.” Mezi 24. a 28. tydnem se provadi test na t&hotenskou cukrovku.

MODY - dédi¢na cukrovka mladych lidi

V roce 1974 byl popsan a definovan novy typ diabetu — MODY (maturity onset
diabetes of the young). Jedna se o typ diabetu, ktery je typicky mirnym priabehem, manifestaci
do 20 let a genetickym defektem beta-bunck. Zjistilo se tedy, Ze pokud méa mlady diabetik
piibuzné s podobnym problémem, bude jeho onemocnéni probihat pomaleji a mirnéji a
nepovede K rychlé smrti.

Dnes pojem MODY obvykle rezervujeme pro diabetes mellitus s ¢asnym zacatkem a
autosomalné¢ dominantnim typem dédi¢nosti, ktery patii podle klasifikace diabetu do
samostatné kategorie — diabetes zplisobeny genetickym defektem beta-bun¢k. MODY obecné
pfedstavuje formu cukrovky, kterd neni Zivotn€ zavisld na inzulinu. MizZe byt 1écena bez
inzulinu déle nez pét let od stanoveni diagnézy, popf. je i pfes inzulinovou lécbu zachovana
vyznamna sekrece C-peptidu.

Tito nemocni jsou ¢asto myln¢ zatazeni mezi diabetiky 1. typu. Pro stanoveni klinické

vvvvvv

, v . v . e v 1z .8
nélez alesponi jednoho ¢lena rodiny s urcitou formou cukrovky v kazdé generaci.

"Gynekologie po promoci, 6/2005

5 Americka diabeticka asociace, 1998
8 Medical Tribune, 11/2005



Hrani¢ni poruchy glukézové homeostazy se urCuji na zakladé méieni glykémie

(=koncentrace glukézy) ve venozni plazmé. Zvysend glykémie nalacno je charakterizovana

hodnotami 5,6-6,9 mmol/l. Zvysuje aterogenni riziko a soucasné dobte predikuje vznik DM, a
Z toho divodu by zména diety a fyzické aktivity méla zacinat jiz u osob s glykémii pod 6,9

mmol/l. PoruSenda glukozovd tolerance se vyznacuje glykémii ve 120. minuté pii oGTT

(oralni glukézovy toleran¢ni test, viz. Diagnostika) hodnotami 7,8-11,0 mmol/l. Vyskytuje se
zejména u obéznich pacientli a ddle nemocnych s hypertriglyceridémii a hypertenzi. Zakladni

terapii je tedy snizeni télesné hmotnosti.>

2.3 Diagnostika DM

Diagnoza diabetu je zalozena na priitkazu hyperglykémie za stanovenych podminek.
Ptitomnost klinické symptomatologie je nekonstantni, a proto jeji chybéni diagnézu diabetu
nevylucuje.

Diagnoza diabetu a HPGH se urCuje na zakladé méfeni glykémie ve vendzni plasmé
standardnimi metodami. Pro sjednoceni parametrii vydala Ceskéa diabetologicka spole¢nost

standardy pro laboratorni diagnostiku a sledovani stavu diabetu mellitu (viz. www.diab.cz).

Existuje nékolik typu krevnich testii, které Ize vyuzit pro prukaz diagndzy diabetes
mellitus.
Rozeznava se :

e Ndahodna glykémie (kdykoli béhem dne bez ohledu na pfijem

potravy)

o Glykémie nalacno (nejméné 8 hod od ptijmu potravy)

e Glykémie ve 120. minuté ordlniho glukozového tolerancniho

testu (0GTT) se 75 g glukézy®

Glukoza v plasmé Zilni krve nala¢no — FPG (Fasting Plasma Glucose)

$ www.svl.cz
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Diagnosticka kritéria pro FPG piijata Ceskou spoleénosti klinické biochemie a Ceskou
diabetologickou spolecnosti byla Vv cervenci 2005 prevzata od Americké asociace pro

diabetes.®

Vylouéeni diabetu mellitu < 5,6 mmol/l
ZvySena FPG (IFG, prediabetes) 25,6 mmol/l az 7,0 mmol/I
Diabetes mellitus = 7,0 mmol/l

Oralni gluk6zovy toleran¢ni test —oGTT

Pouziva se k potvrzeni diagnézy DM v pfipad€, ze diagndéza neni jednoznacné
potvrzena nalezem FGP vys8i nez 7,0 mmol/l. Pfi ndlezu poruSené glukdzové tolerance se
oGTT opakuje ve dvouletych intervalech.

Tento test se dale pouziva v t¢hotenstvi u skupin se zvySenym rizikem DM. V tomto
ptipade¢ se test provadi ve 24. az 28. tydnu gravidity.

Doporuceni Ceské diabetologické spolecnosti pouziva zatéz 75 g glukdzy a hodnoti

koncentraci glukozy v plasmé pied zat&zi a dvé hodiny po zat&7i.?

Vylou&eni diabetu mellitu < 7,8 mmol/l
Porusena glukézova tolerance | = 7,8 mmol/l az < 11,1 mmol/l
Diabetes mellitus = 11,1 mmol/l

Diabetes mellitus miiZe byt diagnostikovan tfemi riiznymi zptsoby :
e Klasické ptiznaky cukrovky + ndhodné glykémie > 11,1 mmol/l
¢ Glykémie nala¢no > 7,0 mmol/l
e Glykémie ve 120. minuté oGTT > 11,1 mmol/I®
Vysetieni glykémie pfi diagnostice diabetu je tieba opakovat a vychazet minimalné ze
dvou stanoveni.
Normalni hodnoty glykémie nalacno jsou < 5,6 mmol/l. Ndhodna glykémie vyssi nez
11,1 mmol/l v kapilarni krvi vede k diagnoze diabetu, kterou je vsak tieba potvrdit vySetfenim
glykémie nala¢no.

Glykémie nala¢no opakované niz§i nez 5,6 mmol/l vylucuje diabetes.

® www.diab.cz/modules/Standardy/sledovani.pdf
¢ www.diab.cz/modules...

$ www.svl.cz



Glykémie nala¢no opakované vyssi nez 6,9 mmol/l svéd¢i pro diagnodzu diabetu.
Pokud se hodnoty nachazeji mezi 5,6 — 6,9 mmol/l (tzv. hrani¢ni glykémie nla¢no), je

nutno provést oGTT. Pro diagnézu DM svéd¢i hodnoty vyssi nebo rovné 11,1 mmol/l.

K diferencialni diagnostice mezi 1. a 2. typem diabetu lze vyuzit stanoveni C peptidu,
jako ukazatele endogenni sekrece inzulinu, pokud vzniknou nejasnosti v klinickém obrazu. U
diabetikll 1. typu byva jiz jeho bazalni hodnota sniZzena n¢kdy az k nule. U diabetikti 2. typu
byvé jeho hodnota normalni, ale pii pfitomné inzulinové rezistenci i ZV}'léen'él.3

V hrubém endoplazmatickém retikulu B-bun€k pankreatu je tvofen proinzulin. Ten je
v granulich hydrolyticky $tépen na inzulin a C peptid. Oba jsou stfddany v granulich a na
podnét spolecné uvolnény v ekvimolarnim mnozstvi do portalni cirkulace. C peptid je vSak
minimdlné extrahovan jatry a dostavd se do systémového obéhu, proto mulze byt jeho

’ . ’ 1
koncentrace ukazatelem endogenni sekrece inzulinu.

2.4 Klinicky obraz

Typické ptiznaky jako Zizen, polydipsie a polyurie (spolu s nykturii) se vyskytuji u
rozvinutého onemocnéni. Jindy si pacient v§imne hubnuti pfi normalni chuti k jidlu, Gnavy,
nevykonnosti, malétnosti, ptipadné kolisani zrakové ostrosti. Pfi tézké dekompenzaci muze
dojit aZ k poruSe védomi. Velmi Casto vSak na pocatku diabetu, zejména 2. typu, pfiznaky
zcela chybé&ji a ndlez hyperglykémie mize byt piekvapenim.

Jiné projevy jiz Casto souviseji s pfitomnosti mikrovaskularnich nebo
makrovaskularnich komplikaci a vyskytuji se tudiz aZ po n¢kolikaletém trvani diabetu. Sem
patii parestézie a noc¢ni bolesti dolnich koncetin pii periferni neuropatii, poruchy
vyprazdiovani mocového méchyte, erektilni dysfunkce a dal§i — jako projevy autonomni
neuropatie piisluSnych orgénii a poruchy zraku pfi retinopatii.

Také projevy ischemické choroby srdecni (stenokardie, znamky srde¢niho selhdvani)
nebo ischemické choroby dolnich koncetin (klaudikace) jsou znamkou akcelerované
aterosklerdzy pfii déle trvajicim diabetu, i kdyZ u fady diabetikd s pokrocilou ateroskler6zou

mohou pfiznaky chybét.

S www.svl.cz

! Dagmar Lincové, 2002
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Vedle toho je u diabetiki Casty sklon k recidivujicim infekcim, ptfedevsim klze a
urogenitalniho systému, a podobné jsou Castéjsi paradontopatie.

Stanoveni diagndzy diabetes mellitus predchazi kratsi (u diabetu 1. typu), ¢i delsi (u
diabetu 2. typu) obdobi, které je asymptomatické. Uz v tomto obdobi mirna hyperglykémie
podminuje vznik mikro- a makrovaskularnich komplikaci, které mohou byt zejména u
nemocného s diabetem 2. typu piitomny jiz v dob¢ stanoveni diagn6zy DM.

V piipadé¢ makrovaskularnich komplikaci u DM 2. typu se toto riziko jeSté
nekolikanasobné zvysSuje pii1 kumulaci rizikovych faktori aterosklerdzy (obezity, arterialni
hypertenze, dyslipidémie, hyperkoagulaéniho stavu), které provézeji stav charakterizovany
inzulinovou rezistenci a ozna¢ovany téz jako mnohocetny metabolicky syndrom (metabolicky

syndrom X &i Reaventiv syndrom).®

2.5 Strucny prehled terapie DM

Hlavnim cilem 1écby diabetu je dosahnout dlouhodobé normoglykémie, a tim

maximaln¢ piiblizit metabolismus diabetika fyziologickému stavu.

2.5.1 Obecné zasady terapie diabetu

Opakované vyzkumy 1 klinické studie v poslednim desetileti ukazaly, ze zvySena
koncentrace glukézy mé zasadni vyznam pro rozvoj cévnich zmén u diabetikli, nebot’
ovliviiuje neenzymovou glykaci proteind, tvorbu sorbitolu a autooxidacni ¢i peroxidacni
procesy, tedy déje vedouci k diabetické mikroangiopatii i makroangiopatii.

Vyse glykémie se proto stala diilezitym ukazatelem kompenzace diabetu a podle jejich
hodnot miizeme posuzovat uspesnost terapie.2

Jako rutinni a nejvice efektivni nastroj pro sledovani kompenzace diabetu slouZzi
glykovany hemoglobin HbAlc. Jedna se o podil latkové koncentrace HbAlc na celkovém
hemoglobinu. Piedstavuje nejlepsi zptisob kontroly koncentraci glukozy u diabetikii, nebot’ je

povazovan za jeji vazeny dlouhodoby prﬁmér.6

S www.svl.cz
2 Josef Marek, 2005

® www.diab.cz/modules/Standardy/sledovani.pdf
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Tabulka 2 - Charakteristika stavu kompenzace diabetu?

Parametr stav kompenzace
vyborny uspokojivy neuspokojivy
glykémie nalaéno (mmol/l) 4-6 6-7 nad 7
glykémie 1 hodinu po jidle (mmol/l) 5-7,5 7,5-9 nad 9
glykovany hemoglobin (HbA1c, %) do 4,5 4,5-6 nad 6

Lécba kazdého diabetika ma vzdy obsahovat nefarmakologicka opatieni, k nimz
patii dieta a fyzicka aktivita. Samoziejmé se musi ptfihlédnout k véku pacienta, typu diabetu,
hmotnosti pacienta a také k moznym pfidruzenym komplikacim.

Dietni opatieni se musi zahdjit okamzité pii zjisténi diabetu. Dieta musi byt stanovena
individualné a musi byt uréeno rozlozeni stravy béhem dne (Iépe méné a Castéji). Energeticky
musi dieta odpovidat potfebam jednotlivce s ohledem na fyzickou aktivitu a terapeutické cile.
Podle situace se tedy voli dieta diabeticka s obsahem 175 g, 200 g ¢i 225 g sacharidi nebo

diety reduk¢ni. Fyzicka aktivita (napt. denné 30 minut chiize) je nezbytnou soucasti 1écby.

Farmakologicka 1é¢ba je odlisna u diabetu 1. typu a 2. typu. Diabetes 1. typu
vyzaduje od pocatku 1é€bu inzulinem. Lécba diabetu 2. typu zacina nefarmakologickymi
opatienimi a neni-li za 4-8 tydnt dosazeno pozadované kompenzace (viz. Tabulka 2), je nutno

vhodné zvolit peroralni antidiabetikum.>

K obecnym zasadam patii, Ze diabetik ma byt 1é¢en pokud mozno nejnizsi davkou
inzulinu ¢i peroralniho antidiabetika, pii niz Ize jest¢ dosdhnout co moznd nejlepsi

kompenzace.

Nemén¢ duilezitym pozadavkem je vyrovnanost glykémii v pribéhu dne. Velké
vykyvy s vysokymi glykémiemi, ale i s vyskytem hypoglykémii, jsou nezadouci. Je tieba
analyzovat jejich pfi¢inu (napf. nespravnou dietu a jeji rozloZeni b&hem dne ve vztahu

k fyzické aktivité) a odstranit ji.2

S www.svl.cz
2 Josef Marek, 2005
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Velka cast diabetiki ma dalsi pFidruzZené choroby. A tak je soucésti komplexni 1é¢by

pacienta pravidelna péce zamétend na krevni tlak a koncentrace lipidi v séru.

Tabulka 3 — Cile 1é¢by nemocného s diabetem’

Cilova

Ukazatel hodnota
HbAlc <4,5
Glykémie v plazmé zZilni krve
na laéno (mmol/l) <6,0
Glykémie v kapilarni krvi
(selfmonitoring)
na laéno (mmol/l) 4,0-6,0
postprandialni (mmol/l) 50-75
Krevni tlak (mm Hg)
pfi proteinurii >1g/24h u diabetu 2. typu <130/80
pfi mikroalbuminurii u diabetu 1. typu <125/75
Krevni lipidy
celkovy cholesterol (mmo/l) <4,5
LDL cholesterol (mmol/l) <25
HDL cholesterol (mmol/l) : muzi/zeny >1/>1,2
triglyceridy (mmol/l) <1,7
Body mass index <27
Obvod pasu (cm) : Zzeny/muzi <80/<94
Celkova davka inzulinu/24h/kg
hmotnosti (IU) <0,6

2.5.2 Dietni lé¢ba pacientll s diabetem

Dieta patfi mezi zakladni 1écebnd opatfeni v 1é¢bé diabetu. Nejde vsak o dietu v
pravém slova smyslu. Tomu odpovidaji i vyzivova doporudeni piijata Ceskou
diabetologickou spolecnosti, ktera se shoduji s pravidly raciondlni vyzivy.

Hodnota glykémie u diabetika je bezpochyby zavisla na jidle, druhu i frekvenci stravy.
Idedlné by mél byt pifivod jidla ovliviiovan vékem, typem diabetu, pohlavim, soucasnou

hmotnosti 1 fyzickou aktivitou pacienta.

" Medicina po promoci, Suppl 2/2007



Z toho plyne, ze ve strategii dietni 1écby diabetu se velky daraz klade na
individualizaci diety, spolupraci pacienta a edukaci, protoze dodrzovani vyzivovych

doporuceni v 1écb¢ diabetu obvykle vyzaduje vétsi zmény v zivotnim stylu nemocného.

Cile dietni lecby diabetu

e Zlepseni kompenzace onemocnéni pfi dieté sladéné s vlastni produkei inzulinu, S
1é¢bou inzulinem nebo peroralnimi antidiabetiky a fyzickou aktivitou.

e Zachovani pfimétené télesné hmotnosti a normalnich hodnot krevniho tlaku.

e Zabranit nepfiméfenym vykyvim glykémie, prevence hypoglykémie a normalizace
glykémie po jidle.

e Dosazeni normalniho slozeni krevnich lipidu.

e Prevence alétba pozdnich komplikaci diabetu, piedevsim aterosklerozy.’

Tabulka 4 - Doporuéené sloZeni diety pro pacienty s diabetem v CR’

T
digtpy Sacharidy Bilkoviny Tuky Energie
(9/% celkove (9/% celkové (9/% celkové
energie) energie) energie) (kcallkJ)
A 175/48 75/21 50/31 1500/6300
B 225/52 75/17 60/31 1800/7500
C 275/52 75/14 80/34 2200/9150
D 325/54 85/14 85/32 2500/10400
Glykemicky index GI

Rizné druhy potravin ovliviiuji glykémii odlisSnymi cestami. Je to dano sloZenim
potravin, obsahem a druhem sacharidu, ale i technologickym zpracovanim. Potraviny mohou
byt dé€leny podle toho, jakou maji schopnost zvySovat glykémii. Po srovnani se zkouSenou
potravinou bylo pouzito 50 g bilého peciva — chlebova jednotka. V USA, Kanad¢ a Australii
se pouziva pro srovnani 50 g &isté glukozy, tj. glukézové jednotky. Ciselné rozdily jsou
oznatovany jako glykemicky index. Cim vétsi &islo, tim rychleji poroste glykémie.

Glykemicky index lze vyuZit ve snaze ovliviiovat postprandidlni glykémii.

"Medicina po promoci, Suppl 2/2007
% standardy dietni 1é&by pacientd s diabetem 2007
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Tabulka 5 — Glykemicky index (GI)

bramborova kase, vafené brambory, peCené

Gl > 70 | brambory,

smazené hranolky, kukufice, popcorn, susenky, med,
bily chléb, bila bageta, mouka, pfedvarena ryze,
pivo,

meloun, chipsy, Coca-cola

mrkev, hruska, hroznové vino, pomeranc,

Gl 30-70 | mandarinka,

broskev, kiwi, ananas, jahody, banan, téstoviny, ryze,
Zitné vloc€ky, zitny chléb, slané suSenky, zmrzlina

Gl <30 | houby, brokolice, paprika, salat, zeli, Spenat, Cocka,
Cesnek, cizrna, fazole, visnég, polotu¢né miéko,
ofisky,

bily jogurt, grapefruit

Diabetici maji vétsi sklon k oxidacnimu stresu, proto jim doporucujeme potraviny

bohaté na antioxidanty, s dostatkem vitamind, a jsou jim rovnéZ doporucovany rizné
suplementace mineraly, stopovymi prvky, vlakninou atd. Jejich pozitivni ucinek nebyl ale
potvrzen v klinickych studiich a stidle se jeSté testuje. Rutinni farmakologickd terapie

antioxidanty, vitaminy ani suplementy neni zatim v terapii diabetu opravnéna.’

Casto byva diabetikiim doporuéovano uzivdni chrému, ktery by mél zlepsovat hodnoty

glykémie u DM 2. typu. Vnoru 2007 byly zvefejnény vysledky Sestimésicni,
randomizované, dvojité zaslepené studie, jejimZ cilem bylo urcit efekt 1é€by chrémem (v
denni davce 400 pg) u diabetikdl 2. typl, ktefi uZivaji peroralni antidiabetika. Primarnim
sledovanym parametrem byla zména HbAlc. V druhé fad¢ byly sledovany zmény lipidového
profilu, krevniho tlaku, BMI, inzulinové rezistence.

Vysledky vSak neukazaly signifikantni zmény mezi intervenéni skupinou a
placebovou skupinou v zadném ze zkoumanych parametrii. Bylo tedy prokazano, ze podavani

’ v . o Moo s s I~ SO
chrému u t&chto pacientd, nep¥inasi efektivni snizeni glykémie.™

Alternativni sladidla

U umélych sladidel rozliSujeme dvé zékladni skupiny : chemicky pfipravovand uméla

sladidla a nédhradni cukry (fruktoza, sorbitol).

’ Medicina po promoci Suppl 2/2007
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Chemicky pfipravovana sladidla jsou uméla sladidla v uz§im smyslu. Nejsou zdrojem
energie a neovliviiuji glykémii. Intenzita sladké chuti se porovndva s fepnym cukrem
(sachar6zou), u které je mnohonéasobné nizsi.

Je také dobré znat stanovenou maximalni moznou spotifebu napoji s t€mito ,,cukry®,

které je mozno vypit za den.

Tabulka 6 — Maximalni doporudena spoti-eba sladidla (podle WHO)'

Mnozstvi napoje k dosazeni
Sladidlo | SladS$i nez cukr ADI ADI
Aspartam 200x 2800 mg 5,6 litru
Sacharin 300-500x 350 mg 1,1 litru
Acesulfam
K 200x 1050 mg 2,1 litru

ADI — piijatelna denni davka na 70 kg t€lesné hmotnosti

Mezi ndhradni cukry patii sorbitol a fruktéza. Jejich hlavni nevyhodou je, Ze maji
stejny obsah energie jako ma gluk6za. Proto se naprosto nehodi pro diabetické diety, kde je

pozadavek na snizeni pfijmu energie.

Vyrobky znacené DIA

Diabetik mlZe jist v rdmci doporuceni stejnou stravu jako vSichni ostatni. Je davno
pfekonany mytus, ze vyrobky oznacené DIA 1é¢i diabetes. Energeticka hodnota mnoha téchto
vyrobkll je srovnatelna s podobnymi vyrobky urenymi pro nediabetiky. Navic tyto DIA
vyrobky maji Casto jesté vyssi obsah tuku, neZ nediabetické vyrobky.

Jiz pted lety byl tedy pfijat nazor, Ze neni Zadny ditvod proto, aby byla néjaka zvlastni

. » . ’ 7 . 7
potravina znacena jako vhodna pro nemocné s diabetem.

2.5.3 Farmakoterapie DM 1. typu

Zakladem terapie DM 1. typu je podavani inzulinu. Nahrazujeme tak fyziologickou
sekreci inzulinu, které jiz destruované beta-buiiky nejsou schopny.
Cilem terapie inzulinem je normalizovat koncentraci glukozy v plasmé pokud mozno

zpusobem, ktery co nejvice napodobuje fyziologickou sekreci inzulinu. Je prokdzano, ze

’ Medicina po promoci Suppl 2/2007
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spravné vedena terapie u diabetikl 1. typu podstatné snizuje vyskyt diabetickych komplikaci,
predevsim retinopatie, nefropatie a neuropatie.

Inzulinoterapie by meéla byt vedena zplsobem, ktery nedovoli vétsi kolisani
koncentrace plazmatické gluk6zy. Proto byla postupné vyvinuta Siroka Skala piipravku

lisicich se rychlosti nastupu, trvanim uc¢inku i rozpustnos‘[i.1

Inzulin

Lidsky inzulin je nizkomolekularni protein. Molekula inzulinu se skladd ze dvou
peptidovych fetézci — A (21 aminokyselin) a B (30 aminokyselin), spojenych dvéma
disulfidickymi mustky.

Inzulin je hlavnim hormonem regulujicim latkovy metabolismus v jatrech, svalech a
tukové tkani. Stimuluje anabolické a inhibuje katabolické procesy. Podporuje vytvareni
zdrojli energie tim, ze usnadiiuje vychytavani a skladovani glukézy, aminokyselin a lipidi

Z potravy.

Zdroj inzulinu

V soucasné dobé se pouziva vétSinou lidsky (huménni) inzulin, jehoZ vyroba se
s vyuZzitim modernich technologii stala prakticky lacin€jSi neZ zpracovani zvitecich slinivek.
Z hlediska vyroby inzulinu dnes pievlada biosyntéza, kdy se inzulin pfimo syntetizuje bud’
kvasinkami nebo bakterii Escherichia coli, které¢ jsou schopny po vclenéni genu pomoci
plazmidu realizovat tuto informaci a ,,vyrabét™ inzulin.

Vedle lidskych inzulinG se pouzivaji analoga inzulinu, jejichz primarni struktura je
modifikovana za Ucelem dosazeni specifickych vlastnosti. Napi. analog lyspro ma opacné

poradi aminokyselin lyzinu a prolinu v B fetézci a tim se dosahlo zrychleni ndstupu inku.?

Déleni inzulinu podle délky ucéinku

Kratce plsobici inzuliny
e jsou vhodné pro i.v. podani i pro s.c. podani
e jde 0 komplexy krystalického inzulinu se zinkem rozpustné ve vodé v ¢irych

roztocich s pifiblizng€ neutralnim pH

! Dagmar Lincové, 2002
? Josef Marek, 2005



maji tendenci vytvaret dimerické az hexametrické komplexy, coz ponékud
prodluzuje vstiebani z mista podani

nejvice se podobaji piirozenému inzulinu

analoga (lyspro, aspart) netvoii hexametry, a proto se rychleji vstiebavaji a
maji rychlejsi nastup ucinku (jsou nejvhodnéjsi ke kontrole prandialni

glykémie)

Stfedné¢ dlouze plsobici inzuliny

jsou jen pro s.c. aplikaci

maji charakter suspenze, po promichani homogenné zakalené

jde o suspenze inzulinu krystalizovaného v pfitomnosti zine¢natych iontil
(zink-inzulin suspenze) nebo suspenze komplexu inzulinu s protamin sulfatem
za pritomnosti zineCnatych ionti (tzv. isophan inzulin, NPH inzulin)
stabilizované smési inzulini — suspenze isophan inzulinu v roztoku rychle
pusobiciho inzulinu mé bifazicky ucinek (nastup ucinku do 30 min a trvani az
24 hod)

Dlouze pusobici inzuliny

jsou urceny pro s.c. podani
jedna se o suspenze zink-inzulinovych komplexi
vzhledem Kk nerovnomérnému vstiebavani z podkozi se dava prednost

inzulinovym analogiim (glargin, detemir)

Tabulka 7 — Nastup a délka u¢inku inzulinovych p¥ipravka’

Nastup Ucinku | Délka ucinku
Kratce pasobici inzuliny 15-30 min 4-6 hod
Inzulinova analoga (lyspro, aspart) do 15 min 2-5 hod
Stfedné dlouze plsobici inzuliny 1-3 hod 12-24 hod
Stabilizované smési inzulin( do 30 min 12-24 hod
Dlouze pusobici inzuliny 2-4 hod 24-36 hod
Inzulinové refimy

! Dagmar Lincové, 2002
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RozliSujeme tzv. standardni konvencni rezim a rezimy intenzifikované ¢i intenzivni.
V soucasnosti je u diabetes mellitus1. typu metodou volby intenzifikovana 1é¢ba inzulinem.

U konvené¢niho rezimu jde o podani inzulinu v jedné az ve dvou davkach denné, kdy
se aplikuje bud’ kombinace rychle piisobiciho inzulinu se stfedn¢ dlouho piisobicim, nebo u
nekterych diabetikli jen inzulin s prodlouzenym ucinkem. Nevyhodou téchto rezimt je rigidita
a nutnost dodrzovani piesného Casového harmonogramu stravy. V tomto rezimu muzeme
vyuzit i stabilizované smési inzulind.?

Intenzifikovana 1é¢ba inzulinem pfedstavuje podavéani inzulinu zptisobem, ktery
napodobuje fyziologickou sekreci inzulinu a hradi jeho bazdlni i prandialni pottebu.

Podminkou je samostatnd kontrola glykémii a prabézné upravy davek inzulinu
nemocnym tak, aby byly sladény s aktualni glykémii, pfijmem potravy a fyzickou aktivitou.
Znamena to, Ze nemocny musi byt dostatené¢ motivovan, edukovan a mentalné schopen
spoluprace.

Vyhodami dobie vedeného intenzifikovaného rezimu jsou :

e moznost dosazeni lepsi kompenzace relativné nizkou davkou inzulinu

e subjektivni pocit zdravi a dobrého zvladnuti choroby

e volngjsi denni rezim s moznosti ménit fyzickou aktivitu

Intenzifikovany reZim miZze byt provadén formou opakovanych injekci inzulinu
(MDI- multiple dose insulin therapy) nebo pomoci inzulinové pumpy.

e MDI - prandidlni sekreci inzulinu simulujeme injekcemi kratce nebo

ultrakratce piisobiciho inzulinu pted jidlem a bazalni sekreci hradime stfedné
dlouze nebo dlouze plsobicim inzulinem nebo opakovanymi malymi davkami
kratce ptsobicich inzulind.
Dlouhodobé ptisobici analoga pouzitd jako nahrada bazalni sekrece maji
n¢kolik vyhod — niz$i riziko hypoglykémii Vv nocnich hodinach, sniZeni
glykémie na la¢no, men$i hmotnostni pfiristky, zlepSeni kvality zivota
(nemocny nemusi aplikovat no¢ni inzulin az ve 22 hod), vétsi Sance dosdhnout
bezpecnych hodnot HbAlc.

e CSII — kontinualni subkutanni infuze inzulinovou pumpou je nejdokonalejsi
formou 1é¢by inzulinem. Nejvice napodobuje fyziologickou sekreci inzulinu a

dovede zajistit glykémie blizké normalnim hodnotam.

2 Josef Marek, 2005



Inzulinovou pumpou trvale poddvame mikrodavky ultrakratce nebo kratce

pusobiciho inzulinu podle algoritmu, jimz napodobuje bazédlni a prandidlni

inzulinovou sekreci. Inzulin je aplikovan kanylou zavedenou vétSinou do

podkozi bficha.

Vzhledem k ekonomické naro¢nosti 1é¢by CSII jsou v soucasnosti uplatiiovana

uréita indikaéni omezeni, na n&Z je vazana uhrada zdravotnimi pojistovnami.’

Novinky v terapii

Genova terapie — nova metoda, pfi niZ se vnasi do jader n¢kterych lidskych bun¢k gen

Nosni aplikace

pro inzulin. Tyto bunky pak produkuji inzulin pfimo v lidském
organismu. Pro vneseni genu do jadra se nejCastéji vyuziva
nékterych druht vir. Své zkuSenosti s touto terapii popsala skupina
japonskych védct a néasledné i1 kanadsti védci. Pfed zavedenim této
metody do bézné praxe bude nutné otestovat bezpecnost a porovnat
Giéinnost. ™

inzulinu — aerosolové pfipravky rychle plsobiciho rozpustného
inzulinu ve smési s detergentem se rychle vstfebavaji do cirkulace a
mohly by vbudoucnu nahradit narazové davky inzulinu
v mnohocetnych reZimech. Zatim vSak vysledky klinickych studii
nejsou pln€ uspokojivé. Jsou zkouSeny také piipravky inzulinu

v bukalni naplasti, v implantovanych kuli¢kach atd.

2.5.4 Farmakoterapie DM 2. typu

Diabetes mellitus 2. typu je progredujici onemocnéni, pfi némz se postupné sniZzuje

sekrece inzulinu, coz je z ¢asti zptisobeno stupnujici se apoptdzou beta-bunek. Proto v terapii

postupné prechazime od peroralnich antidiabetik k 1é€b¢ inzulinem.

Dosud je zvykem, nestaci-li ke kompenzaci diabetu nefarmakologickd opatieni,

nasadit peroralni antidiabetikum v co nejnizsi davce, ktera se postupné zvysuje do stfednich

udrzovacich davek. Pokud se ani tak nedosdhne pozadované kompenzace, voli se

’ Medicina po promoci Suppl 2/2007
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kombinovana lécba , kdy se pfida dalsi peroralni antidiabetikum s odliSnym mechanismem

ucinku. Teprve po vyCerpani moznosti terapie antidiabetiky, se pfechazi na 1é¢bu inzulinem.

Hlavni skupinou 1é¢iv pouzivanych v terapii DM 2. typu tedy jsou jiz zminovana
peroralni antidiabetika (PAD). Jedna se o 1éky s hypoglykemizujicim t¢inkem. Lze je rozd¢lit
podle mechanismu ucinku na preparaty stimulujici sekreci inzulinu (inzulinova sekretagoga),
1é¢iva ovliviyjici plisobeni inzulinu a 1é¢iva s kombinovanym nebo jinym t¢inkem.

Plati, ze PAD se mohou podavat jen diabetikim se zachovalou vlastni sekreci

o e a2
inzulinu, tedy ne pacientim se sklonem ke ketoaciddze.

Tabulka 8 — Piehled peroralnich antidiabetik

Inzulinova sekretagoga Derivaty sulfonylurey

Glinidy

Sk. ovliviujici pusobeni inzulinu Biguanidy

Glitazony

Sk. s jinym nebo kombinovanym ug. Inhibitory a-glukozidaz
Gliptiny

Inhibitory receptort CB1

Derivaty sulfonylurey

Jsou to osvédéené léky s dlouholetou klinickou praxi. V CR je to velmi zazitd a
preferovana skupina s vyhodnym pomérem cena/tc¢inek.

Mechanismus ucinku zavisi na schopnosti zvysit sekreci inzulinu. Vedle toho jsou u
riaznych preparatu vyznaceny i dalsi ucinky (potlaceni produkce glukézy v hepatocytech,
ochranny vliv na mikrocirkulaci).

V soucasné dobé jsou uzivan prakticky vyhradné preparity 2. generace -
glibenclamid, glipizid, gliclazid, gliquidon, glimepirid.

Hlavnim nezadoucim ulinkem pii podani je hypoglykémie, jiné se vyskytuji

minimalné.

Glinidy (prandidalni reguldtory)

2 Josef Marek, 2005
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Mechanismus u¢inku spociva v tom, Ze ihned po podani vyznamné zvySuji sekreci
inzulinu, ¢imz zlepsuji zejména postprandidlni glykémii. Tento ucinek pretrvava kratce (do tii
hodin) a vysledkem je snizeny vyskyt hypoglykémii.

Z ptipravkd je v CR na trhu pouze repaglinid. Limitem pro $ir$i uZivani je pomérné

vysoka cena.

Biguanidy

Mechanismus ucinku tkvi ve zvyseni senzitivity zejména jaternich bun€k k inzulinu, a
tim ve zlepSené utilizaci glukozy v jatrech.

V soucasné dob¢ se pouziva prakticky pouze jedina latka — metformin.

Metformin je lékem volby u vSech pacientti s DM 2. typu, a to jako zaklad 1écby.

Po jeho podavani se projevuje klinicky vyznamny ucinek na hmotnost pacienta. Pokud
nedochdzi ptimo ke sniZeni télesné hmotnosti, alespoii jeji nartist je podstatn€ mensi.

Metformin podany jako 1ék prvni volby po selhani nefarmakologickych opatfeni u
obéznich diabetikii 2. typu prokazateln¢ snizuje mortalitu, souvisejici s makrovaskularnimi

komplikacemi. Je prvnim PAD, u n¢hoz byl tento ucinek prokazan.

Glitazony (thiazolidindiony)

Mechanismus uc¢inku je zprostfedkovan ovlivnénim exprese nékterych jadernych geni
(po navazadni na specidlni receptory PPARy). Vysledkem je komplexni ovlivnéni
metabolismu, snizeni inzulinové rezistence véetné snizeni glukoneogeneze v jatrech a jejich
dalsich projeva.

Na trhu jsou dvé slouCeniny — pioglitazon a rosiglitazon. Klinické vyuziti
v podminkéach CR limituje pouze cena.’

V roce 2006 byl ukoncena studie ADOPT — dlouhodoba studie bezpe¢nosti a u€¢innosti
rosiglitazonu v porovnani s metforminem a glibenclamidem. Bylo zjisténo, Ze rosiglitazon
v davce 8 mg zpomaluje progresi diabetu. Z vysledka byl vSak i1 zjistén novy nezddouci
ucinek — zvyseny vyskyt kostnich fraktur u Zen, ktery byl signifikantné vy$si nez ve skupiné
zen lécenych metforminem nebo glibenclamidem.13

Glitazony se také pouzivaji vkombinované 1écbé s metforminem pii jeho

nedostatecném ucinku, nebo jako jeden z 1€kt prvni volby pfi kontraindikaci metforminu. Na

’ Medicina po promoci, suppl 2/2007
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trhu jsou k dispozici i fixni kombinace rosiglitazonu s metforminem (kombinace je mirné

ucinngjsi nez soucet ucinku obou latek).

Inhibitory a-glukosidaz

Mechanismus u¢inku spociva v inhibici a-glukosidazy ve stieve, ¢imz se zpomaluje
Stépeni polysacharidli a oligosacharidii. Dusledkem je snizeni postprandidlniho vzestupu
glykémie.

Z preparatii je v CR dostupna pouze akarbéza. Klinické vyuziti limituji nezadouci
ucinky i cena.

Nezadoucim ucinkem je dyspepsie, zejména pii dieté S vysokym obsahem sacharidi.
Pokud je akarboza podavana v piiméfené davce u osob, které striktné dodrzuji piisnou

diabetickou dietu, pak jsou potize minimalni.

Do 1é¢by diabetu 2. typu jsou zafazovany nové latky, pusobici naprosto odliSnym

mechanismem ve srovnani s jiz vyjmenovanymi peroralnimi antidiabetiky.

Gliptiny (inhibitory dipeptidylpeptidazy 1IV)

Dipeptidylpeptidaza IV je aminopeptidaza, jejimzZ pfirozenym substratem jsou, vedle
jinych substanci, také hormony (GLPI1, gastrointestindlni peptid, somatostatin...).
Zablokovanim aktivity tohoto enzymu Ize zpomalit odbouravani endogenniho GLP1.

GLP1 (glukagon-like peptid 1) je secernovan buiikami stfevni sliznice. ZvySuje
citlivost B-buné€k k sekre¢nim podnétim, upravuje kvalitu sekrece inzulinu, snizuje sekreci
glukagonu, a proto snizuje vydej glukozy hepatocyty.

Gliptiny tedy maji schopnost znovu nastavit normalni citlivost -bunék ostravk, a tak
obnovit prvni fazi inzulinové sekrece. V rizné fazi vyzkumu jsou tii zakladni t¥idy téchto
latek. Lisi se zeyména reverzibilitou vazby, délkou a stabilitou tc¢inku.

Ke gliptinim patii sitagliptin a vildagliptin.” Pied n&kolika tydny doporugil Vybor
pro lidské lécebné produkty Evropské lékové komise prvni preparat z této skupiny ke
schvaleni v EU. Pripravek JANUVIA (sitagliptin) byl posuzovan u pacienti s diabetem 2.
typu z hlediska zlepseni glykemické kontroly v kombinaci s metforminem v ptipadech, kdy

dieta a cviGeni v kombinaci s metforminem nezaru¢uje adekvatni glykemickou kontrolu.*

’ Medicina po promoci, Suppl 2/2007
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Inhibitory receptorii CB1

Endokanabinoidni systém se vyznamné podili na fizeni energetické bilance organismu.
Dosud nejlépe prozkoumany jsou dva podtypy endokanabinoidnich receptori — CB1 a CB2.
Receptory CBI1 jsou lokalizovany zejména v CNS, tukové tkéni, gastrointestinalnim traktu,
jatrech, ve svalech. Blokada téchto receptorit vede k zlepseni metabolického profilu.

Registrovan je doposud jediny preparat — rimonabant s uc¢innou davkou 20 mg denné¢.
V [écbeé DM 2. typu hraje ulohu u nemocnych s rizikovym kardiometabolickym profilem
(hyperglykémie, hypertenze, diabeticka dyslipidémie, centralni obezita). Pomaha téz pti

odvykani koufeni.

tabulka 9 — Vybér optimalni 1é¢by™

Postprandialni hyperglykémie | glinidy, inhibitory a-glukosidazy,

rychle plsobici inzulin nebo inzulinova analoga
Hyperglykémie nala¢no biguanidy, pomalu plsobici derivaty sulfonylurey,
glitazony, dlouhodobé pusobici inzulin nebo
inzulinova analoga

Inzulinova rezistence glitazony, biguanidy, inhibitory a-glukosidazy

V poloviné roku 2006 byl uvetfejnén spolecny konsensus lécby peroralnimi
antidiabetiky, ktery vytvofili americti a evropsti odbornici. Doporuceni postupu neni striktné
zavazné, nabizi nékolik moZnosti, které 1ze vybrat s ohledem na individualni cile a moznosti
1é¢by daného pacienta.

Prvnim krokem zistavaji rezimova opatfeni a edukace, ihned poté je doporucen
metformin. Pfi jeho nedostate¢ném ucinku se nabizeji tii alternativy :

1. Sulfonylurea (levnd, u¢inna, léty provéiena)
2. Inzulin v jedné dévce na noc (spolehlivy, dobfe tolerovany, velmi bezpecny)
3. Glitazony (t¢inné, nakladngjsi a s nebezpecim srde¢niho selhani)

o . ’ ;- v 17 ~r o s 7
Glinidy, akarboza a ostatni intervence se fadi na dalSi misto.

> Medicina po promoci, 2/2007
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Kritériem spravnosti volby urcité¢ lécby individudlné navrzené pro jednotlivého
pacienta vSak zistava vysledny ucinek z hlediska kompenzace pfi minimalnim riziku

vz ’ ;oa e o N w v o7 . ’ . 7
nezédoucich ucinki, samoziejmé se zohlednénim farmakoekonomickych hledisek.

3 Komplikace diabetu

Jednim ze zplsobi, jak snizit nartstajici morbiditu a mortalitu diabetické populace, je
spravnou kompenzaci diabetu pfedchdzet rozvoji moznych komplikaci. Komplikace, které
diabetes provazeji, ¢asto vedou k nevratnému poskozeni zdravi. Délime je na dvé zakladni
skupiny — diabetické komplikace akutni a diabetické komplikace chronické.

Akutni komplikace diabetu vznikaji obvykle v nasledku Spatné ¢i nedostatecné
1écby, casto pokud pacient nedodrzuje diabeticky rezim (Spatné davkovani inzulinu,
opomenuti pii uziti 1€kd, poruseni diety ...). K témto komplikacim patii hypoglykémie a
hypoglykemické koma, hyperglykemické ketoacidotické koéma, hyperglykemické
neketoacidotické koma s hyperosmolalitou, laktatova acidéza a laktacidotické koma.

Chronické komplikace diabetu, mezi néz fadime zejména retinopatii, neuropatii,
neuropatii, a tzv. diabetickou nohu, vznikaji zévisle na zménach cévniho systému v pribchu
cukrovky. Obecné plati pravidlo, Ze ¢im delsi je trvani diabetu a ¢im horsi je Groven jeho

kompenzace, tim snaze tyto komplikace vznikaji.™*

3.1 Akutni komplikace diabetu

Akutni metabolické komplikace diabetu diive ohrozovaly pacienty nesrovnatelné
Castéji nez dnes, dosud vSak Gpln€ nevymizely.

Akutni komplikace diabetu patii bud’ do kategorie metabolické dekompenzace, kam
fadime akutni hyperglykemické stavy a laktatovou acidozu, nebo do kategorie hypoglykémie.

Nejcastéjsi akutni komplikaci je hypoglykémie, kterd je u diabetikli nezadoucim
ucinkem lécby inzulinem nebo sulfonylureovymi antidiabetiky a jeji vyskyt s doporuc¢ovanou

intenzivni [é¢bou diabetu stoupa.

” Medicina po promoci, Suppl 2/207
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Vyskyt akutnich hyperglykemickych komplikaci se postupné po zavedeni inzulinové
1écby do klinické praxe vyznamné snizil. Klasicky komatdzni stav dnes Casto nevidame, ale
pomérné Casto se mizeme setkat s mirnéjSimi stupni akutni metabolické dekompenzace.

Akutni komplikace diabetu mohou postihnout kazdého diabetika v kterémkoli stadiu
diabetu. Pro jejich zvladnuti je zcela zdsadni spravny a v€asny diagnosticky i 1écebny zéasah.

To plati zejména o prvnim kontaktu s nemocnym.’

3.1.1 Diabeticka ketoacidoza

Diabeticka ketoacidoza byla diive povazovana za komplikaci diabetu 1. typu. Dnes je
znamo, ze se vyskytuje také u diabetika 2. typu (tzv. Diabetes 2. typu nachylny ke ketéze —
ketosis-prone diabetes).

Diabeticka ketoaciddza se vyskytuje obvykle :

1) u dosud nediagnostikovaného diabetu
2) pii preruseni inzulinové 1é¢by

3) pfi stresu ¢i pii interkurentnim onemocnéni

Ketoacidéza vznikd jako dlsledek nekontrolovaného katabolického procesu, ke
kterému dojde pti absolutnim nedostatku inzulinu v kombinaci se zvySenim kontraregulacnich
hormonti (zejména glukagonu, déle katecholamind, kortisolu a ristového hormonu). V jatrech
dochazi k akceleraci glukoneogeneze, glykogenolyzy a tvorby ketolatek. Také dochdzi k
zvySenému odsunu substratl z tukové a svalové tkané (volné mastné kyseliny,
aminokyseliny) do jater. Narustajici glykémie vede k osmotické diuréze, ztraté tekutin a
elektrolytii a dehydrataci. Hromadéni ketolatek vede k metabolické acidoze. Zvraceni dale
zhorSuje ztratu tekutin a elektrolytd. Progresivni dehydratace znemoziiuje vylucovani
vodikovych iontd a ketolatek ledvinami a acidoza se déle zhorSuje. Pokud pH krve klesne pod
7, klesa funkce enzymovych systémil, zavislych na pH. Nelécend tézka ketoaciddza konci

fatalng.’

Frekvence vyskytu této akutni komplikace je vyznamné ovlivnéna Grovni zdravotni

péce obyvatel (zachyt diabetu, adekvatni 1éCba, vcetné edukace).

’ Medicina po promoci, Suppl. 2/2007
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Infekce je stale nejéastéjSi pFi¢inou akutnich hyperglykemickych stavi, dale je
mohou zpusobit gastrointestindlni onemocnéni, srdecni nebo mozkovy infarkt, nadmérné
poziti alkoholu, operace, tiraz a stres. Déle tuto akutni komplikaci mohou zpisobit n¢ktera
léciva (kortikoidy, chemoterapeutika, diuretika, atypicka antipsychotika) nebo chyby ve
vedeni antidiabetické 1écby. Vynechani nebo poddavkovani inzulinu, zplsobené
nespravnym odhadem potieby inzulinu, opominutim pacienta nebo poruchou inzulinového

davkovace, miize vést k akutni metabolické dekompenzaci.

Symptomy a fyzikalni zndmky ketoacidozy se obvykle vyvijeji béhem 24 hodin, a
nebo se mohou rozvinout i velmi rychle béhem nékolika hodin. Hlavni projevy jsou shodné s
projevy dekompenzace diabetu (hyperglykémie s glykosurii a dehydrataci) s acidozou, véetné
hyperventilace (Kussmaulovo dychani), nausey, zvraceni a nckdy bolestmi bficha
. Jsou pfitomny typické znamky dehydratace, v€etn¢ snizené¢ho tonu oc¢nich bulbi. Kuze je
sucha a telesna teplota je Casto snizena. Typicky je zapach acetonu z dechu. Nékteti pacienti

’ . ros v Vens o . . o . v 7
mohou byt agitovani, ale ¢astéjsi je zmatenost a obluzenost, asi u 5% pacientti je bezvédomi.

Tabulka 10 — Symptomy a fyzikalni znamky ketoacidozy

m Hyperglykémie, glykosurie

m Dehydratace

m Sucha kuze, snizeny tonus ocnich bulbu

m Acidoza

m Hyperventilace, Kussmaulovo dychani

m Nausea, zvraceni, bolesti bficha

m Zapach acetonu z dechu

m Porucha védomi az bezvédomi

Zavazny stav je indikaci k okamzitému pfijeti na jednotku intenzivni péce a k
neprodlenému zahajeni 1€cby (vCasné zahajeni 1écby zlepSuje prognozu). Zakladem je
zlepSeni perfuze organti rychlou rehydrataci (izotonicky nebo hypotonicky roztok),

postupné snizovani osmolality krve, postupnéa korekce hyerglykémie (pomoci malych davek

"Medicina po promoci, Suppl 2/2007



rychle pusobiciho inzulinu), odstranéni ketolatek v moci a krvi a nahrada chybéjicich
ionti.
Upravu hyperglykémie je nutno provadét opatrné a sniZovat koncentrace postupné,

aby nedoslo k hypoglykémii, hypokalémii a nebo dokonce k mozkovému a plicnimu edému.'

3.1.2 Hyperosmolalni hyperglykemicky stav (bez ketoacidozy)

Pro hyperosmolélni hyperglykemicky stav je charakteristickd tézka hyperglykémie
(Casto 1 nad 50 mmol/l) bez ketozy.

Vyskytuje se u nemocnych se §patné kompenzovanym diabetem 2. typu. Pacienti
jsou tedy starsi (nejcastéji Sestd az sedma dekada zivota) a Casto (az v 60%) jde o prvni projev

diabetu.

Nepiitomnost nebo jen minimalni koncentrace ketolatek je vysvétlovana zachovanim
zbytkové sekrece inzulinu u téchto pacientd. Zbytkovy inzulin, ackoliv nezabrani
hyperglykémii, dokaZe v jatrech smérovat metabolismus volnych mastnych kyselin ke
glukoneogenezi a brani tvorbg ketolatek. * Antilipolyticky uginek inzulinu je v této situaci asi
desetkrat vétsi nez jeho ucinek na utilizaci glukozy.

U tohoto stavu tedy dominuje vyrazna hyperglykémie. Hyperglykémie vede
k polyurii a rozviji se dehydratace a dale se zvySuje osmolalita plazmy. K vyvoji
hyperglykemického hyperosmolalniho stavu pfispivda nadmérna konzumace sladkych néapojt,
lécba thiazidovymi diuretiky nebo kortikoidy a infenni onemocnéni. Tvorba glukézy jaterni
buiikou je u hyperglykemického hyperosmolalniho stavu vyssi nez u diabetické ketoacidozy a
za jeden den mize byt vyprodukovan az 1 g glukézy. To vytvaifi podminky pro

hyperglykémii, zmenseni intravaskularniho prostoru a vede k tachykardii a hypotenzi.

Symptomy byvaji nendpadné a Casto se tento stav vyviji bez povSimnuti pliziveé 1
nékolik tydni. Nartstajici hyperglykémie se projevuje polyurii a Zizni. Postupné dochazi
k zasti‘eni védomi. | v klinickych projevech je vyznamnym faktorem oslabeni pocitu ziznég, a

to nejen u starych lidi. Charakteristické jsou znamky tézké dehydratace a hypotenze. Mohou

Ywww.nlk.cz/nlkcz/uvod.php?id_m=288
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se vyskytnout reverzibilni loziskové neurologické piiznaky nebo kiece. Nékdy je tento stav
komplikaci mozkové piihody a nékdy je mozkova piihoda komplikaci hypeosmolalniho

stavu.’

Lécebny postup spociva opét v podavani mensich davek inzulinu a v rehydrataci,
ktera vsak musi byt u starSich pacienti kvuli $patné snasenlivosti pomalejsi. K rehydrataci
jsou standardné pouzivany izotonické roztoky, které jsou pii hyperosmolalité séra relativné
hypotonické. U pacientii v Soku nebo s hypotenzi jsou n€kdy spolu s normalnimi roztoky
podéavany koloidni roztoky.**

Mortalita je vysoka (20 — 30%), k ¢emuz piispiva i pokroc€ily vék a ptitomnost dalSich

chorob.
Oba typy akutnich hyperglykemickych komplikaci (hyperosmolalni hyperglykemicky

stav a diabeticka ketoacid6za) jsou zietelné¢ vyjadiené opacné poly. Pro jejich srovnani je

ptiloZena nasledujici tabulka.

Tabulka 11 — Charakteristika akutnich hyperglykemickych komplikaci u diabetikii 1. a 2. typu’

Hyperglykemicky hyperosmolalni neketoticky
Diabeticka ketoaciddza stav
Diabetici 1. typu Starsi diabetici 2. typu (€asto prvni projev)

Glykémie >16,6 mmol/l Glykémie >22,2 mmol/l

pH arterialni krve <7,35 Zavazna dehydratace

Bikarbonat v séru <15 mmol/| Hyperosmolalita plazmy >315 mmol/l
Ketonurie/ketonémie Neni ketoacidéza
Poruchy védomi (10%) Casto porucha védomi

3.1.3 Laktatova acidoza

Laktatovd acidéza predstavuje nejtézsi akutni komplikaci diabetu, s pfiblizné 50%
umrtnosti. Laktatova acidoza je stav charakterizovany nadmérné zvySenou koncentraci

kyseliny mlé¢né v krvi a poklesem pH faktoru pod hodnotu 7,2.

’ Medicina po promoci, Suppl 2/2007
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Obecné, i u nediabetiki, se laktatovd acidoza muze rozvinout v souvislosti se
zédvaznym onemocnénim (selhani ledvin, selhdni jater, kardiogenni Sok...), nebo muize byt
projevem intoxikace (metanolem, kyanidy...).

Specialné u diabetiki muze laktatova acidéza vzniknout jako komplikace 1écby
biguanidy, a to zejména témi starSimi. NejstarSi piipravek této skupiny antidiabetik
fenformin byl proto stazen z trhu a v soucasnosti se pouziva pouze metformin, ktery je
nejlépe snasen a ma nejmensi riziko laktatové acidozy.*

Ptedpoklad pro vznik laktatové acidozy je dan jiz ucinkem biguanidi a déle jejich
farmakokinetickymi vlastnostmi. Biguanidy totiz snizuji glukoneogenezi v jatrech a stimuluji
anaerobni glykolyzu v perifernich tkanich za zvySené tvorby laktatu. Z hlediska
farmakokinetiky nedochazi k metabolizaci téchto latek a jsou vylucovany ledvinami
Vv nezménéné aktivni form¢. U starSich pacientl s poskozenou funkei ledvin tak mize dojit ke

kumulaci aktivni formy v organismu.

Pti z4sadnim dodrZovani kontraindikaci metforminu je jeho podani bezpec¢né.
Metformin je kontraindikovan pii vy$8i koncentraci kreatininu v krvi a u méstnavého
srdeéniho selhani. Dale u vSech stavli provazenych akutni nebo chronickou acidézou s jasnou
hypoxémii, dehydrataci nebo zavaznou infekci. U diabetikt star§ich nez 80 let je doporuc¢eno
Vv ptipad¢ 1é€by metforminem peclive sledovat ledvinné funkce. Dale konzumace alkoholu pfi
soucasné 1é¢bé metforminem mize vyvolat hypoglykémii (alkohol ma vliv na metabolismus
laktatu).”

Rozvijejici laktatova aciddza se projevuje duSnosti, bolestmi biicha a nakonec
poruchami védomi. Prognoza je obecné velmi Spatna.

Lécba je velmi svizelnd. V prvni fadé je nutné zvysit tkanovou perfuzi a zajistit
maximalni okysli¢eni tkani. Pro normalizaci pH je doporucovana okamzita bikarbonatova

hemodial)'rza.14

! Dagmar Lincové, 2002
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3.1.4 Hypoglykémie

Hypoglykémie se vyskytuje Castéji u diabetiki 1éCenych inzulinem nez pii 1écbé
peroralnimi antidiabetiky. Je asi tfikrat Castéjsi pii intenzifikované terapii nez pti konven¢nich
1é¢ebnych rezimech. Hypoglykémie je zavaznd komplikace, ktera limituje moznost trvalého
dosazeni normoglykémie.1

Koncentrace glukézy v krvi je u zdravych osob udrzovana nalacno v uzkém rozmezi
od 3,3 do 5,6 mmol/l. Pfirozenymi ochrannymi mechanismy proti hypoglykémii je
fyziologicky regulovana sekrece glukagonu a katecholamini. Za hypoglykémii povazujeme
pokles hodnot pod 3,3 — 3,0 mmol/Il, ktery je doprovazen rozmanitou symptomatologii.

Pokles glykémie aktivuje nejdiive vegetativni nervovy systém, takze se dostavuje
neklid, ties, poceni, palpitace, uzkost, popiipadé hlad (ktery nebyva vzdy povazovan za
soucast aktivace tohoto systému).

Pii poklesu glykémie pod 2,8 mmol/l dochdzi ke snizeni dodavky glukézy do
nervovych bunék, které tim ztraceji rychle dostupny energeticky substrat. Objevuji se
neuroglykopenické priznaky. Vznikd neschopnost soustfedéni, winava, bolesti hlavy,
poruchy Fe€i (rozmazana fe€) a dale rizné kvantitativné odstupfiovand porucha védomi,
somnolence, sopor aZ koma.

Vedle zminénych piiznakit mohou pii hypoglykémii vzniknout kire€ové stavy, které je
nutno odlisit od epileptickych kieci. Hypoglykémie také podminuje elektrofyziologicke
zmény v myokardu, které se projevuji prodlouzenim QT intervalu (=zvySené riziko arytmii a
vzniku nahlé smrti).

Uvedena posloupnost neznamenda, Ze piiznaky podminéné aktivaci autonomniho
nervstva musi vzdy pfedchazet ptred neuroglykopenickymi projevy. Zejména pii opakované
hypoglykémii miiZe vegetativni symptomatologie chyb&t.™

Diivodem pro vznik hypoglykémie u diabetikli je nerovnovaha mezi mnoZstvim
aplikovaného inzulinu a pfijmem sacharidu, fyzickou aktivitou a koncentraci bazalniho
inzulinu v Krvi. Nejvice rizikova je tedy doba pted jidlem a béhem noci. Nepravidelna

Zivotosprava, nepravidelna fyzicka zatéz a také konzumace alkoholu nejvice zvysuji riziko

! Dagmar Lincové, 2002
*° Jan Skrha, 2001
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hypoglykémie. Hypoglykémie bez varovnych ptiznakii se vyskytuje u diabetiki, ktefi maji
porusenou kontraregulaéni odpovéd’ na hypoglykémii.”
sulfonylureovych antidiabetik. Hypoglykémie se rozvine, pokud hladina Iéku pievysi
koncentraci potiebnou k udrzeni vyrovnané glykémie. Tento stav miize nastat bud pii
nadmérné¢ davce tohoto I€ku, nebo jeho snizenym odbouravanim ¢i snizenou potiebou
organismu pii malém piijmu jidla, nebo pii zvySené fyzické aktivité.

Pti 1éCbé témito preparaty je nutné brat ohled na piipadné 1ékové interakce plynouci
z farmakokinetického profilu (derivaty sulfonylurey se vazou na plazmatické bilkoviny-

albumin, rychlé uvolnéni z této vazby miiZe vyvolat hypoglykémii).*®

Tabulka 12 — Léciva uvoliiujici derivaty sulfonylurey z vazby na albumin

m acetylsalicylova kyselina

m nesteroidni antiflogistika

m sulfonamidy

m trimetoprim

m fibraty
Mirna hypoglykémie rychle ustupuje, pokud pii prvnich znamkach (hlad, nevtle,

poceni) sni pacient 10 — 20 grami sacharida (tedy susenku, housku ¢i kraji¢ek chleba nebo
krabickové baleni dzusu nebo malou lahev Coca-Coly).

Pri vyraznéjSich priznacich (slabost, ties, silné poceni) je doporu¢eno rychle snist
20-30 grami glukézy (5 kostek cukru, 3 polévkové lzice medu, 6 cajovych lzicek
Glukopuru). Kromée kostkového cukru (15 gramti sachar6zy v jedné kostce) pouzivaji pacienti
1 glukézové bonbony nebo tekuté smési glukdzy, sachardzy a fruktdzy v saceich. Po poziti
rychlych sacharidii je vhodné jesté zkonzumovat komplexni sacharidy. Pfi takovém postupu
se glykémie zvysi béhem 10-15 minut.

Pokud je hypoglykémie provazena poruchou nebo ztratou védomi, je mozné podat
intramuskularn¢ 1 mg glukagonu nebo intravenozné 40-60 ml 40% glukozy. Glukagon
mobilizuje $tépeni jaterniho glykogenu a vétSinou je UC€inek rychlejsi nez glukéza. Jeho

aplikace je jednoducha a mtize byt vyuzita 1 pﬁbuzn}'/mi.7

’ Medicina po promoci, Suppl 2/2007
'® Jan Skrha, 2001
" Medicina po promoci, Suppl 2/2007
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3.2 Chronické komplikace diabetu

Chronické komplikace diabetu jsou nasledkem dlouhodobé expozice organismu
zménam zpusobenym odchylkami metabolismu a regulacnich mechanismii pfi diabetu,
Z nichz vyznamnou tlohu ma hyperglykémie. Dlouhodobé zvySené koncentrace glukozy pii
diabetu vyvolavaji zmény, které se projevuji v riznych tkanich, nejvice vSak v pojivu. Pfi
diabetu dochdzi k postizeni cévni stény v riznych usecich, manifestujici se jako
mikroangiopatie (na urovni kapilar a jim pfilehlych cév — retinopatie, nefropatie, neuropatie)
a makroangiopatie (na trovni tepenného fecisté — jako manifestovana ateroskleroza). Tyto
zmény jsou disledkem metabolické poruchy pti diabetu, a proto se povazuji za jeho pozdni

projevy ¢i nasledky.

3.2.1 Vznik angiopatie u diabetiku

Patogeneze cévnich zmén souvisi s vystupfiovanym oxidaénim stresem, ktery
postihuje endotel jako cilovy organ.

Hyperglykémie zplsobi zvySeny piresun glukoézy z plazmy do endotelové buiky
usnadnény na inzulinu nezavislymi glukézovymi transportéry GLUT 1. V bufice jeji
zpracovani vyvold v mitochondriich zvySenou tvorbu reaktivnich forem kysliku. Ty pak
aktivuji nékteré metabolické cesty, cesty jako syntézu glykovanych proteinti, hexosaminu ¢i
preménu glukdzy na sorbitol, nebo zvysi aktivitu proteinkindzy C. Oxididacni stres je podle
soucasnych piedstav kliCovym patogenetickym ¢Einitelem v rozvoji cévni patologie pfi
diabetu.

Oxidacni stres podmiiiuje vznik endotelové dysfunkce jako funkcéniho stadia zmeén
cévni stény, na které pak navazuji morfologické odchylky. U kapilar se ztlustuje bazalni
membrana a zvySuje se jeji permeabilita zejména v ledvinach a na ocnim pozadi, kde jsou tyto
zmény podkladem diabetické retinopatie a nefropatie. Podobné dochazi ke zménam

Vv morfologii vasa nervorum, které vedou k diabetické neuropatii.
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aterosklerdzy ptiznany pro diabetickou makroangiopatii je zplisoben soucasné¢ zménami
postihujici lipidy (dyslipidémie). Dyslipidémie spolu s hyperglykémii piisobi synergicky na
oxidacni stres, jehoz produkty se piimo zapojuji do procesu aterogeneze. To vysvétluje, pro¢
postizeni cévni stény u diabetikii nastava diive nez u nediabetikt a pro¢ maji zmény mnohem
vétsi rozsah.

Vedle popsanych faktorti vyplyvajicich ze zmén pii diabetu se na cévni patologii
podileji 1 genetické vlivy, které zfejmé moduluji rozvoj angiopatie. Jejich podstatu vSak zatim

v v . 17
presnc neézname.

3.2.2 Diabeticka retinopatie

Diabeticka retinopatie (DR) je mikrovaskularni komplikace, kterou je mozno zjistit
u obou hlavnich typi diabetu. U vice nez 75% pacientll, ktefi trpi diabetem déle nez 20 let, se
vyskytuje néktera z forem diabetické retinopatie.

Diabeticka retinopatie je hlavni pfi¢inou nové vznikajici slepoty v mnoha
primyslovych zemich a také nejCastéjsi pfi¢inou stdle narlstajici slepoty v rozvojovych
zemich. WHO (Svétova zdravotnickd organizace) odhadla, ze je diabetickd retinopatie
odpovédna za 4,8% ze 37 milionu piipadl slepoty na celém svéte.

Pro ovlivnéni diabetické retinopatie je velmi dileZitd prevence. Jakmile je totiZ
patologicky proces nastartovany, je obtizné jej 1 zpomalit. Klinické studie provadéné vice nez
30 let ukazaly, Ze spravna dlouhodobd kompenzace diabetu miize redukovat riziko diabetické

retinopatie az 0 90%.'®

DR vznika piedevs§im na podkladé postiZeni sitnicovych cévek-ucpavaji se nebo z nich
vytéka tekutina. V jeho disledku dochdzi k morfologickym (krvaceni, otok, ukladani latek-
tzv. exsudaty, novotvoreni cévek) a metabolickym zméndm (nedostatecnému zasobeni
kyslikem) v sitnici s naslednymi funké&nimi poruchami.*®

Nedostatecné prokrveni i otok sitnice ni¢i schopnost vidéni. Oko se snazi napravit

situaci ristem novych cév (neovaskularizace), ty jsou vSak nekvalitni a praskaji, mohou

17 yan Skrha, 2005
18 \www.whofinf/blindness...

9 \www.edukace.cz/_texty/?tid=28
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pokrvacet oko a zpusobit odchlipeni sitnice (pfi¢inou je tah na sitnici zpusobeny

neovaskularizaci).

Diabeticka retinopatie ma dvé formy :
1. neproliferativni (jesté nevznikly neovaskularizace, objevuji se exsudaty)
2. proliferativni (vznik neovaskularizace s fibrotizaci a nasledné odchlipeni
sitnice, je zavazn&jsi — vyssi riziko slepoty)
Dalsi formou je diabeticka makulopatie, ktera je vyClenéna jako samostatna klinicka
jednotka. U této formy dochazi nasledkem zhrouceni hematookularni bariéry k sitnicovému
edému a k ukladdani proteinti a lipidi ve vrstvé neuroepitelu. Postihuje misto nejostiejsSiho

« 1w r , PN ° . v r TN A
vidéni na sitnici a brzy zpisobuje zhoreni vidéni.”®

DR se projevuje zhorSenim kvality vidéni. Toto zhorSeni se ¢asto mlize projevit az
V pokrocilejsich stadiich nemoci nebo mize zlstat nepovSimnuto pii postupném poklesu visu
na jednom oku a pfi zachovaném visu na druhém oku. Proto jsou u diabetikd tolik dilezité
pravidelné preventivni o¢ni kontroly, 1 kdyZ nemaji zddné o¢ni problémy. Kazdy diabetik by
mél mit oéni vySetieni pfi rozsifené zornicce preventivné jedenkrat rocné, i pokud nema jesté
zadné diabetické ocfni zmény. Pokud lékat zjisti diabetickou retinopatii, podle zavaznosti

stanovi Cast¢j$i kontroly a je-li tfeba také 1écbu.

Lécba

1. Konzervativni (pomoci 1ékii) — pii 1é¢bé DR je dnes uzivana fada farmak.
Nazory na jejich u€innost se vSak zna¢né lisi. V nékterych, zvIasté americkych
a anglickych, zdrojich jiz nejsou tyto 1éky viibec uvadény. V CR jsou doposud
ve znacné oblibé a fada specialistll je svym pacientim piedepisuje. Nejcastéji
pouzivanym medikamentem z této skupiny je dobesilat.

2. Fotokoagulace sitnice laserem — je vhodna u pokrodilejsich stupnii DR a
hraje pii 1é€bé rozhodujici tlohu. Kdy s ni zacit rozhoduje o¢ni 1ékat. Zakrok
se provadi ambulantné pfi jedné nebo nékolika navstévach. Cilem 1éCby je
zajizvit neprokrvené Casti sitnice a zabranit prosakovani z cév. Vysledkem

1é¢by neni zlepSeni vidéni, ale snaha o stabilizaci a zpomaleni prib¢hu DR.

2 \www.ordinace.cz/clanek/diabeticka-retinopatie/
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Podminkou tuspéchu je vc€asnd indikace zdkroku, ktera je mozna jen pfi
pravidelném vysetfeni o&niho pozadi.™

3. Operativni — vitrektomie. Jednd se o narofnou operaci uzivanou u
pokrocilych stadiich t€zké DR s vaznym postizenim zrakovych funkci. Tento
chirurgicky zakrok umoznuje odstranéni zakaleného sklivce, poskozenych

i C ey r oy v 21
membran, mobilizaci elevované sitnice a jeji opétovné piilozeni.

3.2.3 Diabeticka nefropatie

Diabetickd nefropatie postihuje 20 az 30% diabetiki. Jde o béZznou pfic¢inu selhani
ledvin. V pocatecnich stadiich se projevuje ptitomnosti nizkych koncentraci albuminu v mo¢i
(mikroalbuminurii). Progredujici postizeni ledvin u diabetikli se vyznacuje albuminurii,
arteridlni hypertenzi a postupnym selhanim funkce ledvin.??

Diky diabetické angiopatii dochdzi v ledvinach ke zménam vedoucim K poruse
bazilni membrany glomeruli (ztlusténd a zvySena permeabilita), pfiCemz je soucCasné
pfitomna expanze mesangia. Zmeény se projevuji postupné narustajicim unikem proteini do
moci (nejdiive albuminurii, pozdéji proteinurii) a v pokro€ilém stadiu se vyviji selhani ledvin
a nefroticky syndrom. Jako diabeticka nefropatie se oznacuji odchylky podminéné diabetem,
které mohou vyustit az do klasického obrazu difuzni nebo loziskové interkapilarni

glomerulosklerozy.

V rozvoji diabetické nefropatie se rozliSuje pét stadii :

1. hypertroficko-hyperfunkéni stadium s glomerularni hyperfiltraci azvysenym
pratokem krve ledvinami

2. stadium mikroskopickych zmén, kdy je rozSifeno mesangium a bazalni
membrana glomeruli

3. stadium pocinajici nefropatie s trvalou mikroalbuminurii (20200 pg/min), kdy
jesté miZe byt normalni krevni tlak nebo je pfitomna tzv. mikrohypertenze

4. stadium klinicky manifestni nefropatie s proteinurii (>0,5 g/24 h) a arterialni

hypertenzi, kdy jiz klesa glomerularni filtrace

19 www.edukace.cz
2L \www.diabetes.cz

22 \www.medical-tribune.cz/scr/cs/archiv/mpp/64/1517
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5. stadium renalni insuficience, kdy dochazi k selhani funkce ledvin a k potiebé

dialyzy, event. transplantace’

Diagnoza diabetické nefropatie vychazi z nalezu albuminurie, resp. proteinurie a
zhodnoceni dal$ich laboratornich parametrti a klinického obrazu pacienta. Mikroalbuminurie
se u diabetikl 1. typu projevuje v prvnich letech onemocnéni jen ziidka. Americkd asociace
pro diabetes mellitus (ADA) ztohoto divodu doporucuje zahajeni screeningu
mikroalbuminurie teprve po péti letech trvani DM. V piipadé DM 2. typu, kdy je diagnoza
Casto stanovena az po delSim trvani poruchy glukézového metabolismu, je proto
pravdépodobnéjsi, ze vyskyt mikroalbuminurie byva zjistén v téze dob¢ jako uvedeny typ
diabetu.

VySetifeni mikroalbuminurie lze provadét nékolika zptsoby. Nejéastéji byva v jeho
ramci hodnocen jeden ze tii nasledujicich ukazateli : pomér koncentraci albuminu vici
kreatininu v libovolném vzorku modi, odpady albuminu moci za 24 hodin nebo odpady
albuminu moci béhem jiného ¢asového intervalu.

Nejcastéji je vyuzivan prvni ukazatel, protoze toto hodnoceni neni zatizeno moznou
chybou pfi sbéru moci. Vysledek tohoto testu je povazovan za pozitivni, pfipada-li na 1 gram
kreatininu vice neZ 30 mg albuminu. K pfechodnému narastu mikroalbuminurie mtze vést
fyzicka zatéZ, mocové infekce, hyperglykémie, horecnaté onemocnéni, t€Zka hypertenze nebo
srde¢ni selhani. Proto je nutno vysledky potvrdit opakovanim testu. Abychom mohli u
pacienta stanovit diagnézu diabetické nefropatie, musi u n¢j byt v rozmezi tii az Sesti mésicti
ve dvou ze tii piipadl zjistény abnormalni V}'/sledky.22

Lécba diabetické nefropatie je zaméfena na kompenzaci diabetu a krevniho tlaku.
Pfi intenzivni 1écbé inzulinem je tfeba pamatovat, Ze s progresi selhdni ledvin se potieba
inzulinu sniZuje, a nesnizi-li se jeho davky, objevuji se hypoglykémie. Pouziti peroralnich
antidiabetik je u snizené funkce ledvin kontraindikovéano, u rozvinutych forem je vhodna jen
1é¢ba inzulinem.

Pozadované cilové hodnoty krevniho tlaku jsou niz§i nez 125/80 mm Hg.
Pozadavek normotenze vede k agresivni a ¢asto kombinované 1écbé krevniho tlaku, zejména

s vyuzitim inhibitora angiotensin konvertujiciho enzymu a blokatori receptoru AT1 pro

’ Medicina po promoci, Suppl 2/2007

22 \www.medical-tribune.cz/src/cs/archiv/mpp/64/1517
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angiotensin Il. Jestlize tyto léky pacientovi predepsat nelze, je mozno zvazit 1é¢bu
blokatorem kalciovych kanala jiného nez dihydropyridinového typu.

Také 1é€ba ostatnich poruch (dyslipidémie, poruchy metabolismu vépniku...) je
nezbytna. Soucasti jsou i1 dietni opatieni zajiSt'ujici pfiméfenou vodni bilanci a regulovany
piijem proteini (do 1,0 g na kg hmotnosti), které se pii selhani funkce fidi zdsadami 1écby
chronické rendlni insuficience. Pfi retenci tekutin je indikovéana diureticka 1écba. Pfi vzestpu
kreatininu nad 200 umol/l je vhodna konzultace s nefrologem, aby se piedem zajistila véasna

nahrada funkce ledvin (dialyzacni 1écba nebo transplantace).

Prevence vychazi z usili o co nejlepsi kompenzaci diabetu a krevniho tlaku. Jiz prvni
stadium nefropatie se rozviji diive a rychleji pii Spatné kompenzaci choroby. Jesté stadium
s mikroalbuminurii je reverzibilni a dobrd kompenzace tlaku i glykémii mliZze znacné zpomalit

jeji dalsi vyvoj.’

3.2.4 Diabeticka neuropatie

Diabetickd neuropatie je porucha, kterd postihuje témér polovinu vSech diabetiku a
znatné zhorsuje kvalitu jejich Zivota. DM 1 typu provazi az v pozdnich stadiich, zatimco pfi
diabetu 2. typu se mize vyskytovat zdhy po vzniku onemocnéni. Diabeticka neuropatie mize
postihnout jakoukoli ¢ast nervového systému. A mize vést az k parézam, némé ischémii
myokardu, ob€hové nestabilité, gastroparéze, dysfunkci mocového méchyie a k dysfunkci
sexudlni.?®

Diabeticka neuropatie se vyznaCuje poruchou funkce i morfologie nervu.
Mikroskopicka vysetieni nervii u diabetiki ukdzala zmény samotnych nervovych bunck, u
nichz je vystupfiovana apoptdza (programovana smrt bunky), dale zmény v myelinizaci nervii
(segmentacni demyelinizace) s postizenim Schwanovych buné€k, a kone¢né vyrazné odchylky
v endoneuriu s nalezem typické diabetické mikroangiopatie postihujici kapilarni useky vasa

. P . . . .7
nervorum. Hypoxie a snizena perfuze ve vasa nervorum je stimulem pro rozvoj neuropatie.

’ Medicina po promoci, Suppl 2/2007
% Medicina po promoci, 9/2005
" Medicina po promoci Suppl 2/2007

-39 -



Diabetickou neuropatii délime na dva primarni typy — senzorimotorickou a
autonomni. Pacient pfitom miize trpét pouze jednim typem nebo mohou byt pfitomny jejich

razné kombinace.

1. Senzorimotorickd neuropatie (periferni)

Mezi senzorimotorické neuropatie patii distalni symetrickd polyneuropatie, proximalni
symetrickd neuropatie, fokalni neuropatie (napif. diabetickd mononeuropatie — postizeni

jednotlivych nervii) a diabeticka amyotroﬁe.23

Nékdy nalezneme postiZeni jenom jednotlivych perifernich nerva a porucha funkce

se projevi obvykle parézou pftislusného nervu. Pti paréze okohybného nervu (postiZzeni

mozkovych nervu III, VI a IV) dojde k poklesu horniho vicka a stoCeni oka smérem ke
spanku. Pro pokles vicka pacient na postizené stran¢ nevidi, pokud si vicko nadzdvihne, vidi
dvojite, protoze o¢ni bulvy nejsou v jedné ose.

Obrna licniho nervu (nervus facialis) se projevi ochrnutim celé postizené poloviny

obliceje véetné toho, Ze na ptislusné stran€¢ nemuze pacient zaviit oko, zvednout oboci, udélat
vrasky na Cele, vycenit zuby, seSpulit Usta, zapiskat apod. Nékdy nerozeznd na postizené
stran¢ v pfednich dvou tfetinach jazyka chutové podnéty. Také mu muze vadit hluk. Obrna
licniho nervu tohoto typu je odlisna od ochrnuti licniho nervu, které se objevuje v souvislosti
s cévni mozkovou pithodou. V piipadé cévni mozkové mrtvice je horni ¢ast obli¢eje ochrnuti

uSetfena a nachazime hlavné poklesly a méné pohyblivy ustni koutek.?*

Postizeny mohou byt 1 jednotlivé nervy v mistech, kde probihaji zizenym prostorem.
Takto byva postizen nerv vedouci do ruky, ktery probiha pies zépésti v uzkém prostoru

(nervus medianus) a vznika syndrom karpdlniho tunelu. Projevi se no¢nim brnénim obou

rukou, pozd&ji neobratnosti palce. Clovéka obtéZuje, Ze musi asto vstavat a tiepat rukama.

Jinou poruchou je postizeni nervu v oblasti lokte (nervus ulnaris), coZ se odborné nazyva

syndrom_kubitdalniho sulku. Projevi se pocitem brnéni na malikové stran¢ ruky, postupnym
ochabovanim drobnych svali ruky s naslednou neobratnosti. Existuje i celd fada dalSich

N ., X e 4y, 25
postiZeni jednotlivych nervil, ale byvaji vzacnéjsi.

% Medicina po promoci, 9/2005
2 Helena Vondrové, 1999
2 ywww.ordinace.cz/clanek/diabeticka-neuropatie
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Dalsi formou diabetické neuropatie je proximalni neuropatie, ktera postihuje hlavné
horni ¢asti dolnich koncetin, a to predev§im hyzd'ové a stehenni svaly. Projevuje se
vyraznymi bolestmi V téchto partiich a jen malymi poruchami citlivosti. Miize dojit 1 ke
slabosti ¢tyrhlavého svalu stehenniho a pacient pak nemuze dobie chodit do schodii a se
schodd, protoze oslabeny sval mu neposkytne dostate¢nou oporu pii chiizi. Jindy miize tato
neuropatie zacit neurCitymi bolestmi v patefi. Proximalni formy neuropatie jsou méné casté.
Plati pro n¢€ i to, Ze se Cast&ji vyskytuji u diabetikti 2. typu, ktefi se 1€¢i dietou, eventualné

peroralnimi antidiabetiky a jejich diabetes mize byt lehkého razu.

NejcastéjSim postiZenim periferniho nervového systému pii diabetu je symetricka
distalni polyneuropatie. Zafind typicky na dolnich koncetinich (nejprve se projevi na
nervech s nejdel$imi axony). Zpocatku se objevuji nenapadné piiznaky jako je brnéni
V prstech na nohach, mravenceni, n¢kdy kiece v Iytkach, pozvolna se tyto pocity mohou
stupniovat a prechazet az v bolesti. Ty mohou byt velmi nepfijemné az nesnesitelné, zvIaste
pak po ulehnuti, kdy v teple je jako bolest vniman i dotyk ptikryvky. Kromé toho si pacient
muize vSimnout, ze hife, respektive méné citi na kiizi nohou dotyk nebo méné citi teplou
vodu, kdyz se sprchuje.

Rozlozeni poruch citlivosti miva zvlastni charakter. Napodobuje ponozky, za¢ind od
dolni tfetiny bérct smérem k prstim. Proto se mu fikd ponozkovité ¢iti nebo porucha citi
ponozkovitého charakteru. Je-li porucha citlivosti i na rukach, ma zase charakter nebo
rozlozeni jako rukavice — od zapésti nebo dolni tietiny predlokti smérem k prstlim, proto také

byla nazvana poruchou ¢iti rukavicovitého ‘[ypu.24

Diagnéza se stanovi z klinického obrazu a orientacné z vySetfeni desetigramovymi
monofilamenty (taktilni ¢iti), ladic¢kou (hluboké ¢iti) nebo biothensiometrem (vibraéni ¢iti).
Specialni neurologické vySetfeni zahrnuje 1 elektromyografii. Je to vySetfeni, které
nemocného nijak nezatéZuje, je neinvazivni. Zakladnim vySetfenim je méfeni rychlosti vedeni

perifernim nervem (pomoci dvou elektrod — snimaci a stimulaéni).”

2 Helena Vondrové, 1999
" Medicina po promoci, Suppl 2/2007
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Lécba je obtizna, cCasto malo uc¢inna, zvlast¢é u algickych forem. I zde je

samoziejmosti snaha o co nejlepsi kompenzaci diabetu.

Vyznam 1é¢by vitaminy B je sporny a je vétS§inou bez ucinku. Uzivani vitamin B u
ruznych neurologickych onemocnéni je oblibené jiz dlouho, ackoliv studii, které by
prokazovaly jejich G¢innost u téchto onemocnéni, je poskrovnu. Urcity efekt byl zaznamenan

pfi pouziti organickych derivatl, napt. pbenfothiamin spolu s vitaminem B6 a B12 (Milgamma

N). Jde totiz o formu rozpustnou v tucich, a tim se zdivodiiuje jejich dobré vstiebatelnost.

Za potencialn¢ kauzalni farmakum je povazovana Kyselina thioktova (lipoova)
(Thioctacid). Zmirnuje zvlasté neptijemné neuropatické bolesti, mravenceni a paleni, nékdy i
necitlivost dolnich koncetin. Kyselina lipoova se aktivné zapojuje v metabolickych procesech,
obzvlasté v glykolytickém ¢i energetickém cyklu. Je schopna zachytavat Siroké spektrum
reaktivnich kyslikovych radikal, podili se na recyklaci ostatnich dtlezitych antioxydantt,
zvySuje produkci ATP a tim produkci energie. Plsobi jako koenzym mitochondridlnich
multienzymovych komplext. VSechny tyto u¢inky maji blahodarny uc¢inek na diabetickou
polyneuropatii. Existuji také dikazy,ze kyselina lipoova pomaha piedchazet a zpomalovat
postup aterosklerozy. Doporucuje se pocateéni injekéni forma s denni davkou 600 mg 2-3

tydny, po které nasleduje 1é&ba tabletami n&kolik tydni.?’

Ur¢ité ucinky se dosahly i s kyselinou y-linolenovou (obsazena napi. v pupalce
dvouleté). Lécba pomoci této latky vychazi z poznatku, Ze u diabetu je porusena latkova
preména nékterych dualezitych mastnych kyselin. Podavanim kyseliny gama-linolenové pak
tuto porusenou latkovou pfeménu zlepSujeme a dochazi tak i K pfiznivému ucinku na

neuropatické priznaky.

Bolestivé projevy u diabetické polyneuropatie, lokalizované na dolnich koncetinach
zvlasté od kolen dolti, mohou byt velmi nepfijemné. SnaZime se proto dostupnymi léky tyto
bolesti co nejdiive zmirnit. Zpocatku Ize pouzit béZna analgetika (paracetamol, ibuprofen,
diclofenac,...). Pfiznivé ucinky mivaji i latky ze skupiny antidepresiv. U diabetické
polyneuropatie se podavaji v podstatné nizsi davce. Doporucuji se hlavné vecer u diabetikti, u

nichZ se bolesti dostavuji zpravidla k veceru a v noci. Antidepresiva jsou schopny utlumit

2T \www.vitalsupport.cz/scnpts/zobraz_text.php?id_okd=22
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bolest bez ohledu na to, je-li pacient depresivni nebo ne. Jsou doklady o analgetickém

pusobeni amitryptilinu a dnes se Casto pouzivaji antidepresiva 3. generace (selektivné
inhibujici zpétné vychytavani serotoninu, SSRI). Analgeticky uc¢inek SSRI ve srovnani
s placebem byl spolehlivé prokazan u paroxetinu (Remood), fluoxetinu (Deprex, Prozac, Apo-
fluoxetin), citalopramu (Citalec), fluvoxaminu (Fevarin). Dalsi 1éky, které 1ze u bolestivych
stavii pouzit, jsou néktera antiepileptika. A to zejména karbamazepin (Biston, Tegretol),
ktery se s uspéchem pouziva u neuralgie trigeminu. Analgetické ti¢inky maji také klonazepam

a kyselina valproovd. °

V experimentu se zkouSely napi. inhibitory tvorby pozdnich produkti glykace

(aminoguanidin) nebo aldozoreduktazy podminujici tvorbu sorbitolu, ale tyto preparaty

zatim nedoznaly S$irSiho pouziti (Gdaje o UCinku jsou protichiidné). Aminoguanidin je
nefrotoxicky a nelze ocekéavat jeho klinické vyuziti. Také farmakologické ovlivnéni
oxidacniho stresu, napt. vitaminem C a E, se na rozdil od ptivodnich predstav ziejmé vice

neuplatni.

Diilezita je i rehabilitace. Jejim zakladem je pohyb. V prvé fadé¢ to znamena
pravidelné prochéazky (pfiméten¢ dlouh¢, aby nedoSlo k unave€), jizda na kole, plavani,
kazdodenni procvicovani nohou. Mezi dalSi 1éebné rehabilitacni moZnosti u diabetické
polyneuropatie patfi také masaze ¢i ruzné fyzikalni procedury jako aplikace ultrazvuku,

elektrolécby, vifivych koupeli.24

2. Diabetickd autonomni neuropatie (vegetativni)

Diabetes muze postihnout i nervova vlakna, kterd inervuji vnitini organy. Tato vldkna
se nazyvaji vegetativni neboli autonomni nervova vldkna. Postizeni téchto nervl se miiZe
projevit pfiznaky od rGznych vnitinich organii, ale pfece jen nékteré syst¢tmy mohou byt

postizeny castéji, nebo pacienta vice obtézuji.

Tabulka 13 — Klinicky obraz autonomni neuropatie v jednotlivych systémech®

Systém Pfriznaky

2 Josef Marek, 2005
2 Helena Vondrové, 1999
28 \www.tigis.cz/dmev/dmev104/11.htm
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Kardiovaskularni klidova tachykardie, zhorSeni KV reakce na zatéz,
srde¢ni denervace, ortostaticka hypotenze,
intolerance tepla, zhorSeni vazodilatace, zhorSeni
venoarterialniho reflexu - vznik otoki
Gastrointestinalni esofagealni enteropatie, gastroparéza, atonie zlu¢niku,
zhorseni motility tlustého stfeva (prijmy, zacpa),
dysfunkce anorektalniho sfinkteru (inkontinence)
Urogenitalni neurogenni dysfunkce mocového méchyie (pokles
senzitivity, retence, inkontinence), sexualni dysfunkce
(muzi - poruchy erekce, retrogradni ejakulace,
zeny - nedostate¢na lubrikace)

Sudomotoricky anhidréza dolni poloviny téla, hyperhidréza horni
poloviny téla, poceni po jidle
Oci zmen$eni poloméru zornice adaptované na tmu
(miosa ve tmé)
Endokrinni Hypoglycemia-associated autonomic failure

(hypoglykémie spojena s autonomni dysfunkci)

Klinicky se autonomni neuropatie Vv oblasti zaZivaciho ustroji projevuje
zpomalenou ¢innosti jednotlivych ¢asti. Postizent jicnu se objevuje jen vzacné a to jako paleni

zahy nebo obtize pii polykani. Cast&jsi a zdvaznéjsi jsou piiznaky porusené cinnosti Zaludku.

Jde o zpomalené vyprazdiiovani projevujici se nechutenstvim, nutkdnim ke zvraceni az
zvracenim a trvalym pocitem plnosti a tize v zaludku. AZ dvé tietiny diabetika s déletrvajici

cukrovkou mohou trpét upornou zdcpou, ktera se n€kdy stfida s vodnatymi prijmy trvajicimi

jen nékolik dni. Dilezitym opatienim je tak piisnéj$i dodrzovani dietnich zasad a uprava

sloZeni stravy.

Projevy autonomni neuropatie v oblasti kardiovaskularni mohou byt zaludné a

ohrozovat zivot pacienta. U diabetikii mze dojit k bezbolestnému infarktu myokardu, ktery se

objevuje jako disledek poruSeni nervovych vladken vedoucich bolest. V téZkych ptipadech

autonomni neuropatie chybi fyziologickd respiracni arytmie (nddech — zrychleni tepu, vydech

— zpomaleni). Srdecni €innost je pak zrychlend (v klidu kolem 100 tepli/min), ale srdce uz
nedokaZe reagovat na vétsi fyzickou zatéz jesté daldim zrychlenim své ¢innosti. Casto se také

u diabetika sautonomni neuropatii muze objevit ortostaticka hypotenze, ktera vétSinou

spontanné odezni. Za ortostatickou hypotenzi povazujeme stav, kdy pfi zmeéné polohy téla
z lehu do stoje dojde k poklesu systolického tlaku o 30 mmHg. Projevuje se nepiijemnymi

pocity slabosti, zavrati, zhorSenym vidénim, az pocitem na omdleni a mdlobu.



Pro diabetika nepfijemné je rovnéZz postizeni vegetativnich nervi ovladajicich

funkce urogenitalniho systému. Dochazi k porucham vyprazdiiovani mocového méchyre.
Zpocatku mohou byt obtize zcela nenapadné a pacient si jich nemusi byt védom. Nebezpeci
spociva v retenci moci V méchyii a tim snadnému vzniku infekce, ktera mize postoupit az na
ledviny.

Pro muze jsou také nepiijemné poruchy potence, a to zvlasté rizné stupné poruch

erekce, které mohou byt prvnim projevem autonomni neuropatie.”* Erektilni dysfunkce je
definovana jako setrvala nebo opakujici se neschopnost dosazeni nebo udrzeni erekce
dostate¢né pro uspokojivy pohlavni styk Tato porucha postihuje 35-75% muzi diabetikda.
Kombinace angiopatie a neuropatie spolu s dysfunkci endotelu pfispiva k tomu, Ze porucha
erekce u diabetiki mivd v porovndni s muzi bez diabetu zévaznéjsi formy a je hufe
ovlivnitelnd 1écbou. Vzhledem k odhadiim, ze vyskyt diabetu i erektilni dysfunkce se do roku

2025 zdvojnasobi, je ziejmé, ze potieba 1écby bude nepochybné nartistat.”

K sudomotorické dysfunkci dochazi nasledkem denervace potnich zlaz a tim ke
snizeni az ztraté poceni (anhidréze) na dolnich koncetinach. Naopak pacienti se v teple
zvySené poti v horni poloving té€la — jde o kompenzacni hyperhidrézu hlavné na tvafi, §iji a

rukou. Byva také pritomna intolerance tepla.”®

Diagnoza se opird o celkem typickou klinickou symptomatologii a orienta¢ni
vySetieni kardiovaskularnich zmén. Pfi prvnim kontaktu s nemocnym lze pouZit jednoduchy
dotaznik, tykajici se pfitomnosti symptomil postizeni jednotlivych organtli. Protoze senzitivita
dotazniku je nizkd, je vhodné v piipad€ negativnich odpovédi nemocného dale sledovat nebo
provést vySetfeni pomoci kardiovaskularnich testii, které mohou byt pozitivni i1 v piipade,
7e nejsou jesté piitomné typické symptomy. Z téchto testil je to napf. variabilita srde¢ni
frekvence pii hlubokém dychani, reakce systolického krevniho tlaku na ortostazu, Valsalviv
manévr. K objektivizaci poruch v travicim ¢i  urogenitalnim traktu jsou zapotiebi

< 1. I v v v . r \ v . e o 26
specializovana vysSetfeni. VZdy je nutné vylouc¢it moznou organickou pfi¢inu symptomt.

?* Helena Vondrové, 1999
% medicina po promoci, 10/2005
%8 7dendk Amber, 1999

2% \www.tigis.cz/dmev...
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LécEba opét zahrnuje optimalni kompenzaci diabetu. Lze vyuzit i kauzalni farmakum

MW

Za velmi G¢innou se u autonomni neuropatie povazuje lé€ba symptomaticka.

Tabulka 14 — Piehled farmakoterapie autonomni neuropatie®®

Systém Priznak Lécba
Kardiovaskularni | Tachykardie selektivni beta-blokatory, verapamil
Ortostaticka hypotenze spat v sedu; midodrin
Gastrointestinalni | Gastroparéza prokinetika (metoclopramid, itoprid)
Prajmy Loperamid
Potni Zlazy Profuzni poceni oxybutinin, lokalni antiperspiranty
inhibitory PDE 5 (sildenafil,
Erektilni dyskunkce | Impotence tadalafil)

Inhibitory PDE 5 = inhibitory fosfodiesterazy 5

3.2.5 Makroangiopatie (manifestovana ateroskleré6za)

Zmeény ve veétSich cévach pii diabetu jsou podminény ateroskler6zou, a nejedné se
tedy o specifické kombinace diabetu. Diabetes jen urychluje postizeni cév, které nastupuje
diive a vyskytuje se 2-4 krat castéji nez u zdravé populace, takZe se znacné€ zvySuje mortalita

a morbidita pfedevsim u diabetikl 2. typu.

Morfologickym  podkladem  diabetické makroangiopatie je  ateroskleroza.
Ateroskleréza je progresivni, zanétlivé-degenerativni onemocnéni, postihujici vnitini sténu
velkych tepen. Jedna se o onemocnéni multifaktorialni a na jejim rozvoji se podili vEtsi
mnozstvi rizikovych faktori. Mezi neovlivnitelné patii veék, pohlavi a genetika a mezi
ovlivnitelné dyslipidémie, hypertenze, koufeni, diabetes mellitus.

Diabetes mellitus (zejména 2. typu) vede pii vysoké glykémii k tvorbé glykovanych
LDL castic, které jsou snaze oxidovatelné na glykooxidované LDL. Ty umoZziuji patrné

snadnéjsi transformaci mikrofagu na pénovou builku nez samotné oxidované LDL. Diabetes




je Casto navic doprovazen hypertenzi, hypertriglyceridémii a hypercholesterolémii. Dulezité

. v v v r o row . L) ’ o o e vr ey . ’ r 31

je, ze pii soucasném pusobeni n¢kolika rizikovych faktort se jejich neptiznivy vliv nasobi.
Ateroskleroza se pii diabetu klinicky manifestuje predevSim postizenim ve tiech

oblastech cévniho fecisté. Jde o ischemickou chorobu srdecni, cévni mozkovou piihodu a

1schemickou chorobu dolnich koncetin.

Ischemickd choroba srdeéni (ICHS)

Mortalita pacientti s diabetem na ICHS je vysoka. ICHS je dvakrat az tfikrat Castéjsi u
diabetiki nez u nediabetikti. Vyssi vyskyt u zejména u Zen vede k sestieni rozdili mezi
obéma pohlavimi (u nediabetiki je ve stifednim véku kardiovaskularni riziko u muzi 2-5 krat
vyS$$i neZ u zen, u diabetikil je srovnatelné). Déle se ICHS vyznacuje ¢asnéjSi manifestaci a
difuznim postizenim korondrnich tepen, mensi vazodilata¢ni rezervou, zvySenou agregabilitou

desticek a snizenou fibrinolytickou aktivitou.

Klinické priznaky mohou byt i velmi chudé, pomérné casto se vyskytuje
asymptomaticky prubéh infarktu myokardu, coz zhorSuje prognézu nemocného. Svou roli
Vv tom hraje diabeticka autonomni neuropatie, a tak se néma ischémie vyskytuje u 10-20% ve

;o . 1.0 1
srovnani s 1-4% u nediabetikii.®

Diagnéza vychazi jednak z klinické symptomatologie, ktera mize byt i minimalni a
neméla by se prehlédnout. Nalez ischemickych zmén na EKG je indikaci k dal§imu cilenému
vySetfeni. Vhodné je pak provedeni echokardiografie se zfetelem na funkci myokardu a
pfedev§im koronarografie, jejiz vysledek je neziidka piekvapenim pro pfitomnost

mnohotnych, resp. difuznich zmén koronarnich tepen.

Lécba se voli podle charakteru ischemické choroby srdec¢ni. V pifipadé¢ nalezu
vyznamnych stendz je zapotiebi zajistit priichodnost koronarnich tepen, a to bud’ perkutanni
transluminalni angioplastikou se zavedenim stentli (u diabetikii se doporucuji tzv.
potahované stenty, napf. sirolimem, aby nedoSlo k rychlym resten6zam jako po normalnich

stentech), nebo chirurgicky s provedenim bypassu (je-li zjiSténa nemoc tii tepen). Dalsi

3 Jifi Vidimsky, 1998
> Medicina po promoci, 2/2007
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zajisténi je medikamentézni, kdy je tieba agresivné 1é¢it dyslipidémii, arteridlni hypertenzi,
diabetes a po infarktu myokardu nasadit beta-blokatory, inhibitory angiotensin konvertujiciho

enzymu. Antiagregancia a dalsi 1éky dle klinickych projevi.

Beta-blokatory jsou indikované u vSech pacientli v akutni fazi akutnich koronarnich

syndromil, pokud nejsou pfitomny kontraindikace, stejn¢ tak je indikovano i jejich
dlouhodobé podavani. Rada klinickych studii prokézala, Ze snizuji celkovou mortalitu
nemocnych po prodélaném infarktu myokardu v priméru o 20%. U diabetiki jsou vhodné;si
beta-blokatory kardioselektivni, a to zejména pfi terapii inzulinem, nebot nezakryvaji
ptiznaky hypoglykémie. Naopak soucasna blokada alfa-receptorti v ptipad¢ carvedilolu
(Dilatrend, Atram) ma pfiznivy u&inek na inzulinovou rezistenci.” Carvedilol je moderni
ptipravek s komplexnimi Gc¢inky — blokuje neselektivné beta- receptory a zaroven 1 alfal-
receptory, ma tedy i vazodilataéni a antioxidac¢ni ucinky. V klinickych studiich prokazal
schopnost snizit vyznamné mortalitu nemocnych s chronickym srde¢nim selhani, toto snizeni

je aditivni k G&inku inhibitort ACE.?

Tabulka 15 — Piehled beta-blokatori vhodnych pii diabetu®

Genericky nazev HVLP
Kardioselektivni beta-blokatory
betaxolol Lokren, Betaxa
bisoprolol Concor, Bisocard, Bisogamma
atenolol Tenormin, Atehexal, Atenobene
metoprolol Betaloc, Vasocardin, Egilok
Kardioselektivni B-blokatory s ISA
acebutolol Sectral, Acecor
celiprolol Tenoloc

ISA — vnitini sympatomimeticka aktivita

Antiagregacni lécba jakymkoli preparatem snizuje riziko akutniho korondrniho

[ 1

syndromu ¢i umrti z kardiovaskulérnich pfi¢in o 25%, proto je odivodnéné pravidelné a
celozivotni uzivani antiagregans. U diabetikti ma v tomto sméru nejlepsi ti¢inek clopidogrel

(studie CAPRIE). Podle této velké studie snizuje vyskyt aterotrombotickych komplikaci bez

’ Medicina po promoci, Suppl 2/2007
2 Josef Marek, 2005
2 Josef Marek, 2005



ohledu na jejich lokalizaci asi 0 9% vice nez kyselina acetylsalicylovd. Podavani klopidogrelu
v CR vsak znaéné limituje jeho cena a nutnost doplatku ze strany nemocného. Dalsi velka
studie CURE prokazala, Ze u diabetikti kombinace klopidogrelu s kyselinou acetylsalicylovou
snizuje u nemocnych po prodélaném infarktu myokardu vyskyt zavaznych kardiovaskularnich

ptihod o 20% oproti samotné kyseliné acetylsalicylové (pii uzivani po dobu 9 — 12 mésici).

Tabulka 16 — Pi‘ehled antiagregaéni 1é¢by

Genericky nazev HVLP
Kyselina acetylsalicylova Anopyrin, Aspirin
Ticlopidin Ticlid, Tagren, Apo-Tic
Klopidogrel Plavix
Indobufen Ibustrin

Inhibitory ACE v akutni fazi akutnich koronarnich syndromt u diabetikd snizuji

mortalitu, z dlouhodobého hlediska redukuji pocet zavaznych kardiovaskularnich piihod
v priméarni a sekundarni prevenci (studie HOPE, EUROPA)." Po akutnim infarktu myokardu
dochazi zpravidla k remodelaci (dilataci, ztraté normalni geometrie a strukturalnim zménam)
levé komory. Ta ma pfimy vztah k pozdéjSimu vzniku srde¢niho selhani a zvySeni mortality.
Inhibitory ACE remodelaci zabrafiuji nebo ji alespon zmirfuji a zlepSuji tak prognodzu
nemocnych. Jsou tedy jednoznacné indikovan u pacientli s prodélanym infarktem myokardu

se systolickou dys‘funkci.2

Tabulka 17 — Inhibitory angiotenzin-kenvertujiciho enzymu (ACE)

Genericky nazev HVLP
Enalapril Enap, Berlipril, Enalapril
Quinalapril Accupro
Lisinopril Dapril, Diroton
Ramipril Ramil, Tritace
Trandolapril Gopten
Perindopril Prestarium, Prenessa
Spirapril Renpress

Cévni mozkovd piithoda

> Medicina po promoci, 2/2007
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Cévni mozkova piic¢ina je jednou z nejcastéjSich kardiovaskularnich komplikaci u
diabetiki, a naopak, diabetes je nejsiln€jSim nezavislym rizikovym faktorem pro vznik cévni
mozkové piithody (CMP) — zvySuje riziko vice nez tfikrdt u muza a téméf pétkrat u Zen, u
pacientl s mikroangiopatickymi komplikacemi je toto riziko jesté vyssi. Diabetici maji vyssi
mortalitu v akutni fazi CMP a téz8i neurologické postiZzeni. Toto vysoké riziko je do urcité
miry mozné redukovat.™

Na ischemické chorobé centralniho nervového systému se podileji u diabetikti
piedev§im zmény hemokoagulace, resp. fibrinolyzy, takZze se jedna o prevahu
aterotromboembolickych pitéhod, ale vyskytuji se i mozkové hemoragie. Hodnoceni
klinického obrazu i se zietelem na pfitomnost tzv. transitornich ischemickych atak ma pro
volbu terapie a prevenci zékladni vyznam. Soucésti ¢asné diagnostiky je vySetiovani karotid
(auskultacné¢ 1 sonograficky) a v pfipadé zavazného podezieni mize byt indikovdna

arteriografie.

U vétsiny osob je terapie konzervativni a zahrnuje snahu o optimalizaci metabolického
a obéhového stavu. V terapii je ucinnd agresivni lécba arteridlni hypertenze a dosaZeni
cilovych hodnot pod 130/80 mm Hg. Podle klinickych studii jsou opét nejvyhodnéjsi

inhibitory ACE a to také proto, Ze snizuji riziko cévni mozkové piihody vice, nez by

odpovidalo pouhému snizeni tlaku.

Riziko CMP u diabetiki, a to o 24%, redukuje také podavani statini. Podstata

preventivniho G¢inku statini neni Uplné jasna. Samotné sniZeni koncentrace lipidi pokles
incidence CMP nevysvétluje. Statiny ale vykazuji i tzv. nelipidové ucinky — stabilizuji
atersklerotické platy, maji protizanétlivé ucinky, ptsobi proti dysfunkci endotelu, maji
pozitivni vliv na fibrinolyticky systém a funkci desti¢ek. Z praktického hlediska se jevi jako
ucelné 1écit statiny pacienty po prodélané CMP, pokud maji plasmatickou koncentraci
cholesterolu vyssi nez 3,5 mmol/1.%

Soucasti je i antiagregacni lécba (kyselina acetylsalicylova).

Ischemicka choroba dolnich koncetin

ICHDK je tfetim vyznamnym projevem aterosklerézy u diabetika. Je asi desetkrat

Cast€j$i nez u nediabetické populace a €astéji nez u nediabetikll se vyskytuji multisegmentarni
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aterosklerotické zmény distalné od arteria poplita. ICHDK je v civilizovanych zemich
nejcastéjsi pficinou netraumatické amputace a vice nez tfi ¢tvrtiny téchto pacientl tvoii praveé
diabetici.

Klinickd symptomatologie nebyva vzdy pfitomna, takze i mald podezieni na zmény
zjisténé pi1 pravidelnych kontrolach nohou vedou k dalsSim vySetfenim (dopplerovské
ultrazvukové vySetieni, arteriografie). Piznaky ischémie jsou tedy Casto maskovany moznou
pfitomnosti neuropatie. Pfi paréze kapildr nemusi byt koncetina bledd a chladnd, pacient
nemusi mit klaudikae ani klidové bolesti a gangréna ¢i defekt jsou prvnim projevem ischémie.

Hodnoti se kotnikové tlaky (normdlné€ jsou srovnatelné nebo vyssi nez systolicky tlak
na pazi) a stanovuje se ischemicky index (pomér kotnikového tlaku k tlaku na pazi). Jeho
hodnota nizsi nez 0,8 svéd¢i pro vyznamnou sten6ézu. Tato diagnéza muze byt ztizena
ptitomnosti mediokalcindzy, tepny jsou nestlacitelné a hodnoty kotnikovych tlakd jsou
extrémné vysoké a tim padem nehodnotitelé. Z tohoto diivodu je u diabetik vhodné&jsi méteni

tlakl palcovych.

Antiagregacni terapie kyselinou acetylsalicylovou je indikovdna u vSech pacientil

s ischemickou chorobou dolnich koncetin.
U pacienti s malou ¢i rychle se zkracujici klaudikaéni vzdalenosti je indikovana

revaskularizace, a to interven¢ni (perkutanni transluminalni angioplastika) nebo chirurgicka

(cévni vypase). Pocty katetrizacnich intervenci dnes jiz prevySuji poCty chirurgickych
zakrokl. U vétSiny nemocnych 1ze provést alespon ¢astecnou revaskularizaci a zlepsit tak stav
koncetiny. VEasny vykon na cévach dolnich konéetin zabranuje amputacim az v 90% a
neni nahraditelny konzervativni 1é¢bou!’

Trvald konzervativni terapie je nutnd u vSech nemocnych. Zékladnim ptedpokladem je

absolutni nikotinova abstinence, svalovy trénink, redukce télesné hmotnosti. Farmakoterapie

musi na tyto zplisoby navazat, ale nenahrazuje je. Snazi se zejména zabranit dalSim tepennym
uzaveéram, podporovat rozvoj kolateralniho ob&hu, zvySovat priitok a zlepSit metabolismus
ischemické tkané€. Je nutno zdlraznit, ze vyznam téchto 1€kt je maly, u pacientli a 1€¢kait
Zasto precetiovany. Uéinnost ve smyslu prodlouZeni klaudikaéni vzdalenosti byla prokazana u
naftidrofurylu v davce 600 mg denné¢ (Enelbin 100 Retard). ZlepsSuje acrobni metabolismus

V hypoxickych tkanich, snizuje agregaci desti¢ek a erytrocyti.
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Dalsim preparatem je pentoxifylin (Agapurin 600 Retard, Trental) v davce 600 — 1200
mg denné. Plisobi vazodilataén€, zvySuje krevni prutok dolni koncetinou a zvySuje tenzi

kysliku ve svalech ischemické kon&etiny.?

3.2.6 Syndrom diabetické nohy

Podle WHO je syndrom diabetické nohy definovan jako ulcerace nebo destrukce tkani
na nohou u diabetikl spojena s infekci, neuropatii a s riznym stupném ischemické choroby
dolnich koncetin.

Hlavnimi patogenetickymi faktory vedoucimi krozvoji diabetick¢é nohy jsou
diabeticka neuropatie (periferni i autonomni) a ischemicka choroba dolnich kondetin.
Dal§imi vyznamnymi patogenetickymi faktory vedoucimi k ulceracim jsou infekce a
porucha pohyblivesti kloubii. Vznik ulceraci podporuji tézké deformity zajména Charcotova
osteoathropatie a edémy. VSechny hlavni patogenetické faktory pak vedou bud’to ke zvySeni
plantarniho tlaku a tfecich sil nebo k poruse kapilarniho prutoku, nasledkem toho pak
k poklesu tkanové oxygenace, jejimz dusledkem je vznik ulcerace. Nejcatéjsi zevni
vyvolavajici pficiny ulceraci jsou : otlaky nejcastéji z nespravné obuvi, spaleniny, drobné

urazy a dekubity, ragady, plisiové infekce.®

Klasifikace diabetické nohy

Nejvice uzivany systém klasifikace zavaznosti diabetické nohy je Wagnerova
klasifikace. Dle tohoto systému lze vypracovat obecny algoritmus sledovani a 1écby pacienti
s diabetickou nohou.

Stupen 0 — Ize jej klasifikovat jako rizikovou nohu

Stupeii 1 — povrchové viedy, které nezasahuji pod dermis a které nejsou infikované

- vznikaji v misté zvySeného tlaku, nebo pod néaslapkem
- Castou pricinou je popaleni a nespravna péce o vlastni koncetiny
Stupeii 2 — hluboké infikované viedy, s Castym postizenim §lachy, vied zasahuje pod
dermis do tkani nohy, snadno piechazi ve stupen 3
Stupeii 3 — noha je Cervend, otekld, tepla, jsou znamky flegmony, €asto jsou pfitomny

abscesy v hlubokych tkanich nohy

2 Josef Marek, 2005
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- predstavuje piimé ohrozeni nohy amputaci
Stupen 4 — zahrnuje gangrénu piedni ¢asti nohy, kterd vyzaduje amputaci
Stupei 5 — jedna se o gangrénu celé nohy, kde j indikovana amputace
Nehojici se vired — perzistuje mnoho meésicti i let

- jednou z p¥i¢in je non-compliance pacientt, plisiiova infekce, otok>*

Lécba

Lécebny postup u pacientti se syndromem diabetické nohy shrnuje nasledujici tabulka.
Syndrom diabetické nohy je tfeba 1é¢it vzdy komplexné€, opomenuti kterékoli soucasti 1écby
ma za nasledek zpomaleni hojeni nebo zhorSeni ulcerace a zbyte¢né amputace. Diraz je
kladen zejména na odlehéeni ulceraci a ucinnou lécbu infekce. V ptipadé ischémie je

nezbytné pokusit se o revaskularizaci.

Tabulka 18 — Komplexni lé¢ba syndromu diabetické nohy’

Cil 1écby Zpusob lécby
Odlehéeni ulceraci pojizdna kiesla
Berle
specialni kontaktni fixace a dlahy
terapeuticka obuv
Ortézy
specialni viozky
klid na lizku
Lécba infekce antibioticka 1éCba p.o. nebo i.v.
lokalni Ié¢ba (drenaze, incize, nizké
amputace)
Lééba ischémie zanechani koufeni
Revaskularizace
medikamentozni [éCba
hyperbaroxie v indikovanych pfipadech
Lokalni terapie Cisténi rany pomoci debridementu véetné
biologického (larvalni terapie)
Lécba edému
lokalni terapie
nové techniky (kozni transplantaty, ristové
faktory, lokalni aplikace podtlaku VAC)
specialni chirurgické zakroky

3 www. fnplzen.cz
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Zlepseni metabolické kompenzace diabetu

Kompenzace |éCba dyslipidémie
Ié€ba hypertenze
Prevence reulceraci preteticka péce (vhodna obuv)

edukace pacientu
psychosocialni péce
koreké&ni chirurgie
edukace zdravotnikud

Lokalni terapie

Je zaméfena na systematické €i§téni rany, podporu granulaci a epitelizace. Cisténi
rany provadime mechanickym odstranovanim nekréz a hyperkeratéz nebo biologickym
debridementem (larvalni terapii). Ranu zvlhéujeme fyziologickym roztokem, eventuelné
dezinfikujeme nedrazdivymi antiseptiky. Pouzivani lokalnich prostfedki na udrzeni vlhkého
prostfedi je vétSinou nespecifické, pouzivaji se nejriznéjsi spongiodzni ¢i hydrokoloidni kryti.
Vlhké prostiedi napomahd piirozenému procesu hojeni rany stimulaci enzymi, které samy
rozkladaji nekrotickou tkan. Dochazi tak ke granulaci a reepitelizaci rany bez dehydratace.

Moderni lokélni terapie vyuziva koZnich nahrad ziskdvanych metodami genetického
inZenyrstvi (Germagraft, Apligraf), nebo se vyuZzivaji pfipravky s ristovym destickovym
faktorem a s kyselinou hyaluronovou.

Lze pouzit i 1écbu pieruSovanym podtlakem (VAC vakuum assisted closure).
Vakuum terapie je sofistikované upravena standardni chirurgickda metoda podtlakového sani
pouzivana k odstranéni sekretu a krve z opera¢ni nebo jiné rany. Kontrolovany podtlak
zlepSuje debridement a podporuje hojeni ran. Predpoklada se, ze efekt spociva v odvodu
intersticialni tekutiny, sniZeni lokalniho edému a zvySeni lokalniho toku krve. Nasledkem
tohoto ptlisobeni dochazi k vyraznému potlaceni bakteridlniho osidleni rany. I pfes financni
naroky této terapie se v porovnanim s klasickou 1é¢bou ran jevi jako V}'/hodné.?’5

Mezi novéjsi specialni technologie v hojeni ran patii také tzv. pressure relieving
dressing, tj. tlak odstranujici kryti (TOK). Jednou z moznosti jeho pouziti je odstranéni tlaku
na plantarni ulcerace v oblasti hlavi¢ek metatarzi. Tato kryti jsou vhodna pro neuropatické
ulcerace bez zavazné infekce (stupeil 1 a 2). Na ulceraci se priklada podlozka z neadhezivniho
kryti, kterd je schopna absorbovat exsudat. Okolni ¢ast tvoii material absorbujici tlak (napf.

silikon), ktery na rozdil od pé€novych materiali neni zcela stlaitelny. Zevni okraj kryti je
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adhezivni. Za pomoci tohoto kryti byla zjiSténa redukce plantarniho tlaku az o 30%.

Problémem je umisténi TOK do dostate¢né hluboké obuvi.”

Antibioticka lécba

Klinicka diagnostika infekce zahrnuje lokalni i celkové symptomy zanctu, a to
nezédvisle na mikrobiologickém nélezu. Lokalnimi zndmkami infekce byvaji purulentni
sekrece, zarudnuti, bolestivost, otok, zvySena kozni teplota. Je nutné rozli§it povrchovou
infekci ohrani¢enou na kizi a podkozi a hlubokou infekci postihujici hlubsi struktury nebo
spojenou se systémovou zanétlivou reakei.

Povrchova infekce se zacina 1é¢it empiricky perordlnimi antibiotiky s uz$im spektrem
proti G+ bakteriim a pokracuje do vymizeni znamek infekce.

Hluboké infekce se také zacina 1é¢it empiricky parenteradlnimi antibiotiky zaméfenymi
na G+, G- i anaerobni bakterie. Lécba zavaznéjsi infekce vyzaduje vétSinou 3 -4 tydny
terapie.

Terapii antibiotiky je nutné vzdy doplnit komplexni terapii syndromu diabetické nohy,

zejména odstranénim tlaku na ulceraci a chirurgickou intervenci.

Primarni a sekundarni prevence

Zakladem prevence diabetické nohy je pravidelna kontrola nohou a obuvi pii kazdé
navstéve osetfujiciho 1ékare a hlavné edukace diabetikd.
Edukace ma byt jednoduchd a praktickd. Ma byt zamétena na pacienta a jeho rodinu.
Pacient dostane 1 tisténé informace obsahujici zdkladni doporucent :
e Noste dobie padnouci kozené boty, s dostatkem prostoru pro prsty, nejlépe
Snérovaci, bez podpatku, pfed obutim je vzdy prohlédnéte, zda v ich neni cizi
téleso, nikdy nechod’te bosi!
e Denné nohy prohlizejte, pokud na né nevidite 1ze pouzit zrcatko nebo pozadat

rodinného pfislusnika, pfi chorobnych zménach navstivte 1ékare

Zasady preventivni obuvi pro diabetiky
e Tuha podrazka snizujici tlak na plantu
e Pruzna, dostatecné vysoka ploché vlozka

e Fixace nohy, nejlépe Snérovanim
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e Dostatecna sife a délka boty. Dostatecny prostor ve Spicce
e Bez zvyseného podpatku

e Kvalitni prody$ny material, nejlépe kiize’

3.3 Dalsi komplikace diabetu a pridruzena onemocnéni

3.3.1 Dalsi komplikace

Diabetes mellitus postihuje vSechny tkan¢, a to zejména prostfednictvim cévnich
zmeén. Proto dochédzi ke zménam kosti, kloubti, pojiva. Samostatnym problémem byvaji kozni

zmény. Jsou pfedmétem spoluprace diabetologa s dalSimi specialisty.

Osteopénie pii diabetu (snizeni kostni denzity) je podminéna snizenim osteoblastické
aktivity pii zachovalé resorpcni schopnosti. Je-1i ubytek kostni hmoty vystupiiovan, dochazi
k osteoporoze. Diagndza vychazi zejména z vySetfeni kostni denzity, kdezto rtg znamky jsou
pozdni, nebot’ vyZaduji obvykle tibytek hmoty nad 30%. Lécba je stejnd jako u osteopordzy
nediabetiktli. Jinou poruchou je ukladani kolagenu, ktery se méné odbourava. To pak vede
k omezenému pohybu v kloubech a ke vzniku kontraktur. Pro diagnézu je pfiznény test

sepnutych rukou (tupy uhel mezi rukou a predloktim).

V souvislosti s diabetem se vyskytuji 1 nékteré kozni zmény. Patii sem necrobiosis
lipoidica diabeticorum manifestujici se Castéji u zen jako ostfe ohrani¢ené Cervené papulky,
pozd¢ji jako rtzova, centrdlné nazloutld loziska lokalizovand na bércich, z nichz snadno
vzniknou ulcerace. Hojeni je zdlouhavé (Kortikoidy v ¢asnych stadiich nekrobiozy,
antiagregancia) a je tfeba zabranit traumatickému posSkozeni. Dal§i zmény jsou vzacné a patii
do rukou dermatologa. Lécba inzulinem zpusobuje nékdy lipodystrofii, kozni zmény pfi

uzivani modernich perorélnich antidiabetik jsou zcela vyjimecné.

Specifickym problémem jsou infekce, které se Castéji vyskytuji u diabetikd, zvlaste

htitfe kompenzovanych, nez u nediabetikil, a vyzaduji cilenou a nezfidka opakovanou Iécbu
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antibiotiky (kozni infekce, mocové infekce, myotické vulvovaginitidy ¢i balantidy,
periodontalni infekce, stafylokokové pyodermie ...). Prevenci je predevSim dobra

kompenzace diabetu.”

Deprese doprovazi oba typy diabetu a pfispiva ke zhorSeni kvality zivota diabetikii a
zhorSeni kompenzace samotného diabetu. Deprese je zcela bezpochybné metabolické
onemocnéni, stejn¢ jako diabetes. Pti 1écbé deprese u diabetikit musime volit antidepresiva a
dalsi psychofarmaka bez negativnich metabolickych ucinkii na glykoregulaci, hmotnost a
lipidovy profil. Optiméalnim Iékem deprese u diabetikli jsou stdle selektivni inhibitory
zpétného vychytavani serotoninu (SSRI). Psychofarmaka je tieba volit podle psychického

ucinku, vzdy je tfeba edukovat pacienty v dieté a fyzické aktivité.

3.4 Arterialni hypertenze

Hypertenze, definovand jako krevni tlak >140/90 mm Hg, je velmi Ccastou
komorbiditou diabetes mellitus. Vyskytuje se u 60-80% diabetikti v zavislosti na véku, etniku
nebo pfitomnosti obezity, typu diabetu a délce jeho pribehu.

U pacientl s diabetem 1. typu je hypertenze vétSinou disledkem onemocnéni ledvin.
Proti tomu arteridlni hypertenze a diabetes 2. typu jsou nyni povazovany ruzné klinické
projevy metabolického syndromu, jako disledku inzulinové rezistence.*®

Hypertenze u diabetiki je prokazateln€¢ spojena s casnym rozvojem
makrovaskularnich komplikaci, zvySenou incidenci srde¢niho selhani a rozvojem a progresi
mikroangiopatickych komplikaci.

Vyznamnym, ale samoziejmé ne jedinym, patofyziologickym podkladem rozvoje
hypertenze u osob s diabetem 2. typu jsou zmény, které jsou ptimym dusledkem inzulinové
rezistence. Hyperinzulinémie zvySuje aktivitu sympatiku, zptisobuje retenci sodiku a zvySuje
systétmovy krevni tlak. ZvySend reabsorpce glukozy v proximalnich tubulech je
zprostiedkovana sodikoglukdézovym transportem, ktery spolecné s reabsorpci glukozy vede i

k paralelnimu zvyseni reabsorpce sodiku.

’ Medicina po promoci, Suppl 2/2007
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Podle dostupnych dat se zd4, Ze normalizace krevniho tlaku u diabetikl je kli¢ovym
terapeutickym opatfenim, vyznamné ovliviiyjicim dal§i prognézu nemocnych. Pfinos
dlouhodobé antihypertenzni 1é¢by u hypertenze a diabetes mellitus byl ovéfen v mnoha
studiich. Studie UKPDS (UK Prospective Diabetes Study) je dosud nejvétsi provedenou
klinickou studii u diabetickych pacienti. V této studii intenzivnéj$i 1écba hypertenze
(dosazeny TK 144/82 mm Hg) vedla k vyznamnéjsimu ovlivnéni rizika kardiovaskularnich

piihod ve srovnani s mén¢ razantni 1écbou (dosazeny TK 154/87 mm Hg).

Zakladem 1écby hypertenze je 1é¢ba nefarmakologicka, tj. zména Zivotospravy.
Prvorady vyznam ma dodrzovani vhodné diety, vhodna pohybova aktivita, nekoufeni a
omezeni nadmérné konzumace alkoholu. Za vhodnou ndmahu se povazuje méné intenzivni
fyzicka aktivita odpovidajici rychlé chizi po 30-45 minut 3-4krat tydné. Redukce télesné
hmotnosti napomahd snizit krevni tlak nezavisle na diet¢ (redukce 1 kg snizuje stfedni
arterialni tlak o 1 mm Hg).

Farmakologickd 1écba je mnohdy indikovana jiZ u vysokého normalniho tlaku
s pfihlédnutim k existujicim rizikovym faktorim, potencidlnim znamkdm orgénového
poskozeni ¢i doprovodnym onemocnénim. Cilové hodnoty krevniho tlaku jsou < 130/80 mm
Hg (resp. < 125/75 mm Hg v ptipad¢ existence vyznamné proteinurie). Tato skute¢nost dale
podtrhuje nutnost kombinacni 1écby hypertenze v drtivé vétSing pripada.

Zékladem 1é¢by jsou latky interferujici se systémem renin-angiotenzin (inhibitory
ACE — viz. tabulka 17 a blokatory AT1 — viz tabulka 19).*® Jiz byl také prokazan pokles
krevniho tlaku po podani glitazonli (ptisobi komplexné na sniZeni inzulinové rezistence).
Rosiglitazon snizuje krevni tlak nejen u osob s diabetem ale i u hypertonikii s normalni

toleranci glukozy.

Tabulka 19 — Pi‘ehled blokatori AT1 (sartany)

Genericky nazev HVLP
Losartan Lozap, Lorista, Giovax
Telmisartan Micardis
Valsartan Diovan

% www.medical-tribune.cz/...



Lécba hypertenze u diabetikli je nesmirné dulezitd, protoze diabetici 1. typu

s mikroalbuminurii a vSichni diabetici 2. typu se automaticky povazuji za osoby s vysokym

kardiovaskularnim rizikem (>5%).

Zasady 1écby hypertenze u diabetikii 1ze shrnout do nékolika bodu :

U vsech pacient s diabetem 2. typu je nutno doporucit rezimova opatieni
(zejména snizeni télesné hmotnosti a omezeni piijmu soli)

Cilovymi hodnotami, jichZ je tieba dosahnout, at’ uz rezimovymi opatfenimi
nebo farmakologickou Ié¢bou, jsou hodnoty nizsi nez 130/80 mm Hg

K dosazeni téchto cilovych hodnot je obvykle nutnd kombinace
antihypertenziv

Existuji dikazy pro renoprotektivni ucinky 1é¢by, jsou-li do kombinace
pravidelné zatfazeny inhibitory ACE u diabetikQi 1. typu a blokatory ATI
receptord u diabetikt 2. typu

U pacienti s diabetem 2. typu svysokym normalnim tlakem, u nichz lze
v nékterych piipadech dosdhnout normalizace krevniho tlaku monoterapii, je
tieba jako 1€k prvni volby podat blokator renin- angiotensinového systému
Nélez mikroalbuminurie u diabetiki 1. a 2. typu je indikaci k zahajeni
antihypertenzni 1é€by, predevSim blokatorem renin.angiotensinového systému,

a to bez ohledu na hodnotu krevniho tlaku®’

3.4.1 Diabeticka dyslipidémie

Diabetickd dyslipidémie (Casto oznaCovana také jako dyslipidémie metabolického

syndromu), ktera se vyskytuje u diabetu mellitu 2. typu, je obvykle fazena mezi sekundéarni

dyslipidémie.

Predstavuje komplex potencidlné velmi aterogennich a navzajem se metabolicky

propojenych lipidovych a lipoproteinovych abnormalit. Ty se projevuji zvySenymi

koncentracemi triglyceridi a VLDL a naopak niz§imi koncentracemi HDL cholesterolu.

Koncentrace LDL cholesterolu byvaji obvykle obdobné jako u populace nediabetické, tzn.

Normalni nebo je LDL cholesterol zvySen nevyznamné. Zda se, Ze zakladni pfic¢innou

¥ Jiti Widimsky, 2004
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poruchy je nadprodukce velkych VLDL, nasledovana sekvenci déja generujicich aterogenni
zbytky (remnants) — malé denzni ¢astice LDL cholesterolu.
Diabetickd dyslipidémie je jednim z hlavnich velmi rizikovych faktord, které se

podileji na patogenezi kardiovaskularnich komplikaci u diabetiki.*’

Tabulka 20 — Cilové hodnoty lipidii u diabetiki

m celkovy cholesterol < 4,5 mmol/l

m LDL cholesterol < 1,8 mmol/l

m HDL cholesterol > 1,0 u muzl, > 1,2 u Zen

m triglyceridy < 1,7 mmol/l

U diabetické dyslipidémie se pouZzivaji dvé nejrozsitenéjsi skupiny léciv — fibraty a
inhibitory hydroxyl-metyl-glutaryl koenzym A reduktazy (statiny). Hlavni slovo v primarni i
sekundarni prevenci makrovaskularnich komplikaci maji statiny. Uzivani statinii redukuje
riziko kardiovaskularnich komplikaci o 30-40%, a to bez ohledu na vstupni hodnotu LDL
cholesterolu. Uginnost fibratii byla prokazina u diabetikii s nizkou hodnotou HDL
cholesterolu a normalni hodnotou LDL cholesterolu ve studii VAHIT — doslo k redukci

kardiovaskularnich ptihod o tietinu. ™

3.4.2 Diabetes a obezita

Obezita je charakterizovana jako psychosomatické onemocnéni. Obezita piinasi fadu
komplikaci a vyrazné zkracuje Zzivot. Obezita je definovdna nadmérnym uloZenim tuku
v organismu. Podil tuku v organismu je normalné€ u Zen do 25 az 30%, u muzi do 20 az 25%.

Obezitu lze hodnotit podle BMI (body mass index), coz je hmotnost v kg/(vyska
v m)?. Riziko metabolickych komplikaci je imérné obvodu pasu a obvykle se klasifikuje na

mirné a vyrazné.

Tabulka 21 — Klasifikace télesné hmotnosti podle BMI

%8 Medicina po promoci, 7/2005
1> Medicina po promoci, 2/2007



Klasifikace BMI

PodvyzZiva do 18,5
Normalni hmotnost 18,5-25
Nadvaha 25-30
Obezita 1. stupné (mirna) 30-35

Obezita 2. stupné (stfedni) 35-40
Obezita 3. stupné (morbidni) | nad 40

Tabulka 22 — Metabolické riziko podle obvodu pasu

Pohlavi Metabolické riziko
mirné vyrazné

Zeny nad 80 cm nad 88 cm

muzi nad 94 cm nad 102 cm

Metabolicky rizikovd centrdlni obezita se vyskytuje spolecné s hypertenzi,
hyperlipoproteinémiemi, koagulaénimi odchylkami a diabetem 2. typu jako soucést
metabolického syndromu.

Diabetes mellitus 2. typu je vyrazné geneticky determinované onemocnéni souvisejici
s obezitou a vlohy pro toto onemocnéni ma vice nez pétina populace. Tento typ diabetu tedy
muze diive ¢i pozd&ji vzniknout u toho jedince, ktery k nému ma genetickou vlohu. Vzestup
hmotnosti ale vyznamné posouva vznik diabetu do niz$iho véku. Od obezity je kricek
k diabetu a zaroven obezita vyrazné zvySuje riziko komplikaci u jiz vyjadieného diabetu.

Proto je tak diilezité 16&it obézni diabetiky.*®

Vedle nefarmakologické 1é¢by (dieta a zvySeni fyzické aktivity) je Casto u diabetikd
uzivana terapie farmakologicka — orlistat a sibutramin.

Mechanismus ucinku orlistatu (Xenical) spoc¢iva v inhibici pankreatické lipazy.
Orlistat inhibuje lipdzu a tim se snizi vstfebavani tukl ptijatych potravou primérné o 30%.
Vysledkem je nejen vyznamnd redukce hmotnosti, ale u obéznich diabetiki 2. typu i
vyznamné zlepSeni kompenzace diabetu, snizeni déavek perordlnich antidiabetik 1
antihypertenziv, snizeni koncentrace volnych mastnych kyselin, zlepSeni inzulinové
rezistence (prokazatelné i u osob bez redukce hmotnosti).

Mechanismus ucinku sibutraminu (Meridia, Lindaxa) je =zejména centralni
anorekticky tucinek, vliv na kompenzaci je tak zprosttedkovan snizenim hmotnosti.

Sibutramin se uziva v 1écb¢ diabetiki 2. typu s nadvdhou a obezitou a pfindsi 1 dalsi piiznivé

% St&pan Svacina, 2002
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ucinky (zlepseni poméru pas/boky, snizeni obvodu pasu, zlepSeni lipidového profilu). Pri
indikaci sibutraminu s cilem nejen snizit hmotnost, ale zlepsit i kompenzaci diabetu, je nutno
mit na zfetelu, Ze pokud pacient nereaguje po dobu tii mésicti poklesem hmotnosti, nemtizeme

v 1.1 . .7
ocekavat vliv na kompenzaci.

4 Prakticka ¢ast — kasuistiky

4.1 Motoricka neuropatie

Vek - 43
Pohlavi — Zena
Diagnoza — DM 1. typu, diagnostikovana ve 13 letech, v pé¢i MUDr. Rungeho od
18 let
lé¢ena inzulinem — NovoRapid 10-6-16 a Insulatard 14-0-0-14
v anamnéze je viedova choroba Zaludku a dvanactniku
2001 —uraz bederni patete, od té doby se objevuji bolesti zad — 1éceno analgetiky
2005 — bolest v ktizi, ktera vystieluje do celého levého stehna, pfi chiizi se noha
podlamuje, neschopnost chodit do schodut a se schodt
- 1écena analgetiky a rehabilitaci — bez efektu
- na levé dolni koncetin¢ ztetelnd hypotonie, oslabeni stehennich sval
- pacientka neni schopna diepu a ma nejistou chiizi
- k vylouceni patologického procesu v patefi provedeno CT vysetieni patefe
v useku L2-L5 — nebyl zjistén Zadny patologicky proces
- elektromyografické vySetieni — zjiSténa proximalni neuropatie a vyrazna

symetrickd distalni polyneuropatie

" Medicina po promoci
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- analgetika i.v., vitaminy B, rehabilitace — malé zlepSeni stavu
- i.v. kyselina thioktova — zmirnéni bolesti a zlepSeni chiize — pacientka

pokracovala v uzivani p.o.

4.2 Erektilni dysfunkce

Vek - 63
Pohlavi — muz
Diagno6za — 12 let trvajici diabetes 2. typu, nahodn¢ zjiStén praktickym lékafem
a potvrzen diabetologem
BMI 36
Zahijena dieta, kterd zatim postacuje na kompenzaci diabetu. Jednd se o
spolupracujiciho pacienta. Pfesto se nepodafilo snizit BMI.
1999 — pacient se svéfil s problémy s erekci, vyhyba se pohlavnimu styku, ma z ného
strach
nasazen sildenafil 100 mg hodinu pted stykem — erekce se nezlepSila —
pacient odeslan na sexuologickou ambulanci — nabidnuto aplikovat injekce
prostaglandinu E1 intrakavern6zné — pacient aplikaci zvlada
2000 — sebevédomi pacienta se zlepSilo — opét zkousen sildenafil 100 mg — Gspésné

2002 — postupné bylo mozno snizit ddvku na 50 mg (pohlavni styk 1krat tydn¢)

4.3 Obezita

Vek — 74
Pohlavi — muz
Diagnéza — diabetes mellitus 2. typu pretrvavajici 20 let
Ke kompenzaci je dostacujici Oltar 2 1-0-0 a Siofor 500 1-0-1
V anamnéze je jesté arterialni hypertenze (1é¢ena Micardisem 40) a na
upravu lipidového spektra je podavan Sortis 20 0-0-1
Problémem je dlouhotrvajici obezita BMI 38 (113 kg, 172 cm)— pacient zatim
nespolupracoval, po opakovaném ptesvédovani o nutnosti zhubnout projevil snahu 0
Upravu zZivotospravy a zvyseni fyzické aktivity — alespon jedenkrat tydné delsi

prochazka (2004)
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Pacient spolupracuje (alespon to tvrdi) — pokus o zavedeni fyzické aktivity 2krat tydné
Po tfech mésicich pacient zhubl na 110 kg

Jako pomoc pfti hubnuti ptedepsana Meridia 15 mg + slib pacienta, ze vydrzi

s fyzickou aktivitou

Po tiech mésicich opét zhubnuti na 103 kg — prfedepsana Meridia 10 mg na 1 mésic
Pti dalsi kontrole 100 kg

2006 — pacient opét sklouzl ke starému zpiisobu Zivota a soucasna vaha ¢ini 116 kg

4.4 Projev vSech komplikaci diabetu

Vek - 51
Pohlavi — muz
Diagnoza — diabetes mellitus 1. typu pietrvavajici 28 let (poslednich pét let 1écen
pomoci inzulinové pumpy
- TK 150/90 — inhibitor ACE (Prestarium)
- pfitomny vSechny komplikace
nefropatie (proteinurie 4,5 g/24 hod)
retinopatie (opakovang laser terapie)
periferni neuropatie
autonomni neuropatie (GIT projevy — omeprazol, itoprid)
Kompenzace diabetu neuspokojiva, nedoslo k zlepSeni ani po pievedeni na pumpu
HbAlc 8 — 11%
Pted 18 lety uraz o sklo pod palcem pravé nohy, defekt se uplné nezhojil
Pted 8 lety byla provedena translokace kozniho $tépu, kvili stile nezhojené rané.
Stav se vSak nezlepsil, rdana se stale nehojila
2004 — moznost pouziti plastové fixace, kterd umoznuje rozlozeni tlaku na celou

plosku nohy — az ted’ doslo k vyraznému zlepSeni a hojeni defektu

4.5 Amputace éasti dolni koncetiny



Vék — 68
Pohlavi — Zena
Diagnéza — DM 2. typu byl diagnostikovan v roce 1971
Pozdni komplikace — diabetickd neproliferativni retinopatie
(po laserové fotokoagulaci)
- diabeticka nefropatie ve stadiu chronické renalni
insuficience (s proteinurii 2,3 g/24 hod)

- syndrom diabetické nohy
Terapie DM zacinala dietou, postupné se pieslo na peroralni antidiabetika
Od 2000 inzulinoterapie — po roce inzulinoterapie vyborna kompenzace
HbAlc 7,1 -6,4%
Farmakoterapie — Actrapid 16-8-8, Tritace 5 1-0-0, Betaloc 200 1-0-0

Vesel Due F 1-0-1, Furosemid Forte 1/2-1/2-0
Timoptol 0,5% 2krat denné

Syndrom diabetické nohy — 2002- defekt na noze od nespravné obuvi —
pacientka na defekt neupozornila Iékare — defekt ve fazi nutné chirurgického osetfeni
meésic se defekt nehoji — Oxacilin 250 4x3 tbl. + dezinfekce Betadine a pfevazovani
Po 14 dnech ¢ast defektu zhojena, ale stale ztistala nekrotickd spodina — oplachovani
fyziologickym roztokem a dezinfekce Betadine
Po mésici vyrazna gangréna zasahujici aZ na predni ¢ast nohy — nutnost amputace
palce — udélany stér a kultivace (Stafylococcus aureus)— Dalacin C, poté Biseptol

2003 — zbyly defekt jiz pln¢ zhojeny

4.6 Manifestace diabetu u pacienta s infekci

Vék — 31
Pohlavi — muz
Rodinna anamnéza — sestra diabeticka 1. typu 1éCena od 12 let intenzifikovanym
Inzulinovym reZimem
Diagnoza — posléan od 1ékare (kam pfisel s parotitidou) na vySetfeni pro typické
piiznaky — 3 tydny trvajici polyurie a polydipsie, se zvySenou tnavnosti
a potivosti, postupn¢ zhubl o 8 kg

predtim Zadné problémy nemél
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Laboratorni hodnoty pfi prvnim vysSetieni (2003) — glykémie 17,9 mmol/l
HbAlc 17,2%
glykosurie 120 g/den
Sérologické testy na Castéjsi infek¢éni agens — pozitivni vysledky na virus parotitidy,
Helicobacter pylori, Chlamydie, CMV, parvoviry, adenoviry
Ostatni vySetieni véetné bézné biochemie, EKG, o¢ni pozadi, neurologické vysetieni a
orientacni vySetfeni §titné z1azy byly v normé.
Nasazen intenzifikovany inzulinovy rezim — 4 aplikace inzulinu denné v celkové
davce 42 1U , ddle Deoxymykoin, Isoprinosin a Luivac
2001 — béhem jednoho roku komplexni 1é¢by se ménily hodnoty glykémie pies
10,4mmol/l — 7,2mmol/l — 5,9 mmol/l aZ na 5,5 mmol/l
HbAlc z 17,2%, pies 4,8%, na 6%

2006 — pacient je na davce inzulinu s pouzitim analog do 23 IU/den



5 Zaver

Diabetes mellitus je v poslednich letech nartstajicim celospolecenskym problémem
jak ve vyspélych, tak v rozvojovych statech svéta.

V soudasné dobé je v CR registrovano asi 7% diabetikii z celkové populace. Podet
diabetikli se neustale zvySuje, za poslednich 20 let se jejich pocet zdvojnasobil. Rostouci
prevalence diabetu vede celosvétoveé k oznaceni vyskytu diabetu za epidemii. Podle Svétové
zdravotnické organizace je v souCasnosti na svété diabetem postizeno asi 200 miliond

obyvatel a ocekava se, e v roce 2025 to bude vice nez 330 milionil.

Rostouci vyskyt, zejména pozdnich komplikaci podmiiiuje zvySenou mortalitu
diabetické populace a urcuje hlavni cile : ¢asnou diagnostikou, €innou lé¢bou a prevenci
snizit vyskyt chronickych komplikaci. Tyto komplikace vyrazné¢ zvySuji ndroky na
poskytovanou 1écbu a jeji ndkladnost, kdezto spravnou 1écbou diabetu od jeho zjisténi lze

naopak rizika komplikaci zfeteln¢ zmensit.

V celé praci je zaznamenana snaha popsat jednotlivé komplikace a jejich terapii.
V praxi je vSak nutno chapat komplikace jaksi komplexné. Komplikace se neobjevuji
izolovang, ale Casto se vyskytnou hromadné a tim je jejich 1écba Casto narocna a zapeklita.
Diabetolog musi spolupracovat s neurologem, ocnim lékafem, kardiologickou a

angiochirurgickou ambulanci.
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Z celé skaly pacientl jsem se snazila ukazat zajimavé piipady komplikaci a to jak u
diabetikl 1. typu tak i 2. typu. Zakladem u vSech pacientil je snaha o co nejlepsi kompenzaci
diabetu, pfesto se vSak ani dnes nevyhneme projevim komplikaci, které mohou vyustit az
Vv amputaci koncetiny nebo nahlou smrt. Vyjimkou nejsou ani akutni komplikace
s komatdznimi projevy, mohou se vyskytnout i u edukovanych pacientti a jejich pribéh mtze

byt fatalni.

Prognoza diabetu je zavazna v kazdém véku a neexistuje lehky prabéh diabetu.
Projevuje se stale vétsi diraz na prevenci. Primarni prevence ma zabranit vzniku diabetu,
sekundarni prevence ma zabranit rozvoji komplikaci jeho kompenzaci a eliminaci rizikovych
faktorti a tercidlni prevence ma zabranit rozvoji organovych komplikaci.

Farmaceut se aktivné zapojuje do edukace diabetika pfi kazdodennim kontaktu
S pacienty. MiiZe diabetiky poucit o spravné pirimétené fyzické aktivité, dieté¢ a pfedev§im o
spravném uzivani 1éCiv. Je nutné si uvédomit, ze prevazna ¢ast diabetikli jsou seniofi, a je
potieba jim davkovani a rady vzdy zopakovat, brat ohled i na psychické problémy takovych
pacientli. Casto jsou totiz pfetézovani a je dilezité, aby 1é¢bu pochopily a uvédomily si jeji
dilezitost. V tomto vidim velky pfinos farmaceuti v komplexni terapii diabetu a jeho

komplikaci.
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