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ABSTRAKT
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Nazev prace: Dlouhodobé sledovani diabetu mellitu u détského pacienta.

Bakalaiska prace se zabyva jednim z nejcastéjSich chronickych onemocnéni diabetes
mellitus. Diabetes mellitus je heterogenni chronické metabolické onemocnéni, kdy hlavnim
projevem je hyperglykémie zapti¢inéna nedostatkem, nefunkénosti nebo uplnym chybénim
inzulinu. V teoretické ¢asti jsou popsany jednotlivé typy diabetu mellitu, akutni a chronické
komplikace, diagnostika a moznosti 1éCby. V experimentalni ¢asti je na konkrétnim détském
pacientovi s onemocnénim diabetes mellitus I. typu demonstrovano dlouhodobé sledovani

kompenzace diabetu mellitu I. typu od doby diagnostikovani onemocnéni po soucasnost.
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1. UVOD

Diabetes mellitus (DM) je jedno znejcastéjSich a zaroven nejrozsifenéjSich
metabolickych chronickych onemocnéni. V Ceské republice je evidovano vice nez 900 tisic
nemocnych s DM. Zejména vyskyt DM druhého typu (DM2) stale stoupa a Sifi se po celém
svete jako epidemie. Zvlasté DM2 je spojovan s modernim zpiisobem Zzivota (nadbyteény
pfijem energeticky bohaté potravy, snizeni fyzické aktivity a stres). Kazdoro¢ni ndrust
postizenych touto nemoci ma neptiznivy ekonomicky dopad nejen na zdravotni systém.
Ptedevsim chronické komplikace maji za nasledek zvySenou morbiditu a mortalitu. Cilem
zdravotnikii je prevence, casna diagnostika, 1é¢ba a predchazeni vzniku pozdnich

komplikaci.

2. CILE PRACE
Cilem ptedlozené bakalatské prace bylo:
1) Shromazdit a stru¢né prezentovat dostupné informace o DM se zaméfenim na jeho
diagnostiku, 1é¢bu a komplikace.

2) Sledovat a zhodnotit kompenzaci DM1 u vybrané pacientky.

3. TEORETICKA CAST

3.1. Metabolismus sacharida

Sacharidy jsou pro lidsky organismus zivotn¢ diillezitym zdrojem a zadsobarnou energie
a prekurzort pro syntézu dalSich biomolekul. Nezastupitelnou roli sehravaji 1 jako stavebni
soucast bunécnych povrchtl, glykoproteint (GP), glykolipidi a nukleovych kyselin (NK).

Metabolismus sacharidl je Gzce spjat s metabolismem lipidl a bilkovin. Nelze jedno
odd¢lit od druhého, proto porucha v metabolismu sacharidii ovlivni i metabolismus tukt a
bilkovin. Sacharidy pfijimdme potravou hlavné ve form¢ disacharidii a polysacharidi.

Traveni sacharidii zac¢ind jiz v Ustni duting, zde plsobi na sacharidy enzym slinnd o —
amyldza a lysozym. Dale potrava piechdzi do Zaludku, kde plsobenim zaludec¢nich $tav
dochazi k inaktivaci slinné a-amyldzy. Hlavni traveni sacharidl nastava v tenkém stieve,
konkrétn¢ v duodenu. V duodenu na potravu plisobi travici enzymy produkované exokrinni
¢asti slinivky bfiSni. Zde na sacharidy plisobi pankreatickd a-amyldza, kterd hydrolyticky
Stépi polysacharidy (glykogen a Skrob) na disacharidy. V kartaCovém lemu stieva dochézi

k finalnimu §tépeni disacharidli na monosacharidy enzymy disachariddzami.
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Ustiedni roli v metabolismu sacharidii hraje monosacharid D — glukéza. Dalsi
monosacharidy jsou napf. fruktéza, manndza a galaktéza. V tenkém stfevé vytvorena
glukoza prechazi do krve pres enterocyty pomoci glukozovych transportéri.
Sodik-dependentni glukozovy transportér (SGLT) vyuziva elektrochemicky gradient
kationtu Na' ke kotransportu glukozy proti jejimu koncentraénimu gradientu. SGLT1
podporuji prestup glukézy a galaktozy z lumen tenkého stteva do krve, SGLT2 vyuziva
prestup glukdzy a galaktozy v proximalnim tubulu ledvin.

Glukéza se po prestupu enterocytem dostava do krve a krvi do jater. Pro piestup
glukoézy, maltdzy a fruktdzy do bunék je zapotiebi glukozovy transportér GLUT (glukézovy
transportér) umoznuje facilitovany pasivni membranovy transport. Je znamo 14 ¢lend této
rodiny (GLUT 1-14). Nejvyznamnéjsi a nejprobadanéjsi je GLUT 1-5. GLUT (1-4 a 14)
umoznuji prechod glukdézy a dalSich hex6z s vyjimkou fruktézy. GLUT (1-3)
zprostiedkovava pasivni difuzi glukozy do jater, erytrocytli a mozku. GLUTS umoznuje
pasivni difuzi glukézy do stieva a ledvin (ISMAIL & TANASOVA, 2022).

Po prestupu glukézy pomoci GLUT do buiiky dochazi k fosforylaci glukézy na glukoza-
6-fosfat. V této podobé nemize glukdza unikat z bunky. Glukéza - 6- fosfat je Ustfedni
substrat metabolismu sacharidii a vstupuje do metabolickych drah sacharidi jako je
glykolyza, pentozovy cyklus a Coriho cyklus.

Glukoéza je nezbytna pro syntézu neesencidlnich aminokyselin a oxalacetatu, ktery je
tteba dopliovat pro zajisténi funkenosti citratového cyklu. Glukoza je také hlavnim zdrojem
energie pro nékteré tkdng, proto je nezbytné udrzovat stalou hladinu glykémie. Zejména
CNS, erytrocyty a varlata jsou zavislé na kontinudlni dodavce gluk6zy. Koncentrace v krvi
je udavana v jednotkdch mmol/l. Fyziologické rozmezi glykémie je 3,9-5,6 mmol/l
(FRIEDECKY, a dalsi, 2020).

Pro udrZeni homeostazy je nezbytné udrzovat stabilni glykémii. V organismu je

glykémie hormonaln€ regulovana. Obr. 1 znazoriiuje mechanismus ptsobeni inzulinu.
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Obr. 1 Mechanismus piisobeni inzulinu

Zdroj: https://www.remedia.cz/rubriky/lekove-profily/inzulin-glulisin-1942/

3.1.1. Glykolyza

4

glukézy za soucasného zisku energie ve formé adenosintrifosfatu (ATP) a pyruvatu.
Glykolyza mtze probihat za aerobnich i anaerobnich podminek. Cel4d metabolicka draha se
odehrava v cytosolu vSech bunék, dochazi v ni po chemické strance k oxidaci glukézy na
dvé molekuly pyruvétu za soucasné tvorby 2 ATP (z ADP a P) a 2 molekul redukovaného
koenzymu nikotinamidadenindinukleotidu (NADH z NAD™). Produkty glykolyzy vstupuji
do dalSich metabolickych drah. Pyruvatdehydrogenazovym komplexem je pyruvat
preménén na acetyl-CoA, ktery vstupuje do citratového cyklu, ktery se odehrava

v mitochondriich. Za anaerobnich podminek z pyruvatu vznika laktat.

3.1.2. Glykogeneze a glykogenolyza

Zasobni glukdza je v organismu skladovana ve formé glykogenu predevsim v jatrech a
ve svalech. Pfi poklesu glykémie je dodavka glukdzy zajisténa St€penim glykogenu
(glykogenolyza). Svalovy glykogen poskytuje energii pro svalovou praci. Zasoba energie

v podob¢é glykogenu neni zvlast vysoka a po vycCerpani je zahiajena tvorba glukézy
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glukoneogenezi. Pii zvySeném pifijmu sacharidii do organismu se v jatrech a svalech uklada
glukéza ve formé glykogenovych granul (glykogenogeneze) (KOOLMAN & ROHM,
2012).

3.1.3. Glukoneogeneze

Glukoneogeneze je anabolickd draha, pii které dochazi ktvorbé glukozy
z nesacharidovych latek pfi vyCerpani zasob glykogenu. Probihd piedev§im v jatrech a
v malé mife v ledvinach. Metabolickd draha je lokalizovana v cytosolu a mitochondriich
bun¢k. Substraty pro glukoneogenezi jsou pyruvat, laktat, glycerol, produkty citratového
cyklu a glukogenni aminokyseliny (AK) ziskané proteolyzou svalovych bilkovin. Syntéza
glukozy je energeticky naro¢na a namisto kindz se zde uplatnuji fosfatazy (KOOLMAN &
ROHM, 2012).

3.1.4. Pent6zovy cyklus

Pent6zovy cyklus je metabolicka draha, pii kterém je gluk6za vyuZivana k syntéze
ribozy (pentdza) a k syntéza NADPH z NADP". Ribdza je nezbytna pro tvorbu nukleotidii a
nasledn¢ RNA/DNA. NADPH se vyuziva hlavné v syntéze mastnych kyselin (MK) a
steroidii. Vychozi latkou pentézového cyklu je glukodza-6-fosfat a cely se odehrava

v cytoplazmé (KOOLMAN & ROHM, 2012).

3.1.5. Coriho cyklus

Coriho cyklus vznikd spojenim anaerobni glykolyzy ve svalech a glukoneogeneze
v jatrech. Pyruvat vznikly glykolyzou se za anaerobnich podminek pfeméni na laktat. Ten je
pak krvi transportovan do jater, kde je pfeménén na pyruvat a ten je vyuzit ke tvorbé glukozy.
Glukdéza opét krvi vstupuje do svalu a cyklus se tak opakuje. Anaerobni podminky ve svalu
vznikaji pfi kratkodobé intenzivni svalové praci (LEDVINA, STOKLASOVA, &
CERMAN, 2011).
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3.2. Slinivka bfi$ni a hormony regulujici metabolismus sacharidi

Slinivka bfisni (Obr. 2) je Zivotné dillezita Zlaza skladajici se ze dvou morfologicky a
funkéné odliSnych ¢asti — exokrinni a endokrinni ¢ast. U dospé€lé osoby je dlouhd 12—-16 cm
majici tvar oplosténé hrusky o hmotnosti 60—90 g. Je uloZzena v horni ¢asti bfisni dutiny za
zaludkem v ohbi duodena. Sklada se ze tii zakladnich ¢asti — hlava (caput pancreatis)
uloZena v ohbi dvanactniku (duodenum), télo (corpus pancreatis) a ocas (cauda pancreatis),
ktery se dotyka sleziny. Exokrinni ¢ast pankreatu produkuje sekret (pankreatickou $t'avu)
obsahujici travici enzymy (trypsin, chymotrypsin, pankreatickd amylaza a lipaza), které jsou
malym a velkym vyvodem pankreatu (ductus panncreaticus major et minor) secernovany
do dvanéctniku (duodenum). Vyvod pankreatu se pied ustim do duodena spojuje s vyvodem
zluéniku (ductus choledochus) do spolecného vyvodu, kde dochazi k miseni pankreatické
Stavy se zlu¢i. Endokrinni ¢ést pankreatu tvoii Langerhansovy ostrivky produkujici
hormony, zejména Zivotné dileZity hormon inzulin. (DYLEVSKY, 2019) (ATKINSON,
CAMPBELL-THOMPSON, KUSMARTSEVA, & KAESTNER, 2020) (ZHOUN &
MELTON, 2018).
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ZLuéovoDp
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Obr. 2 Slinivka bfisni
Zdroj: Upraveno dle https://courses.lumenlearning.com/suny-ap2/chapter/the-endocrine-

pancreas/
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3.2.1. Langerhansovy ostrivky

Langerhansovy ostrivky (Obr. 2) tvoii endokrinni ¢ast slinivky biisni. Z celkové
hmotnosti pankreatu zaujimaji ostrivky 1-2 %. Slinivka dospélého ¢lovéka obsahuje cca 1,5
milionti ostriivkill a jsou tvofeny Ctyfmi typy bunck.

Kazdy typ bunky syntetizuje a vylucuje urcity hormon: inzulin (B-bunky), glukagon (a-
buniky), somatostatin (8-buiiky) a pankreaticky polypeptid (PP buriky).

B-bunky kromé¢ insulinu produkuji amylin v poméru 100:1. Jedna se o neuroendokrinni
polypeptidovy hormon, navozuje pocit sytosti a snizuje télesnou hmotnost. Amylin se
ucastni tzv. postprandialni (nésledujici po jidle) regulace glykémie, tim Ze zpomaluje
vyprazdiovani zaludku (ERZEN, TONIN, JURISIC, & KLEN, 2024) (DYLEVSKY, 2019)
(ZHOUN & MELTON, 2018).

3.2.2. Inzulin

Inzulin je polypeptidovy hormon, produkovén B-butikami pankreatu. Molekula inzulinu
(obr.2) je slozena z 51 AK. Sklada se ze dvou nestejnych polypeptidovych fetézct (A, B),
které jsou spojeny dvéma disulfidickymi mustky. Retézec A je tvofen z 21 AK, fetézec B
z30 AK. Vribosomech endoplazmatického retikula (ER) B-buné€k Langerhansovych
ostrivkil nejprve vznika preproinzulin, ten se ddle méni i¢inkem protedz v ER na proinzulin.
Proinzulin (prekurzor inzulinu) je tvofen dvéma fetézci A a B, které jsou spojeny spojovacim
C-peptidem (,,connecting peptide*). Proinzulin je transportovan do Golgiho aparatu (GA),
kde dochazi k rozStépeni proinzulinu na inzulin a C-peptid. Inzulin a C-peptid se hromadi
v sekre€nich granulich B-bungk a poté jsou vylu€ovany. Biosyntéza inzulinu trva ptiblizné
30-120 min. Stanoveni koncentrace C-peptidu je ukazatelem vlastni tvorby inzulinu.

Hlavni roli inzulinu je udrZovani hladiny glykemie ve fyziologickém rozmezi 3,9-5,6
mmol/l (CLS JEP, 2022). Zvyseni hladiny glukézy ma za nasledek vyplaveni inzulinu ze
sekre¢nich granul B-bunck pankreatu. Inzulin sniZzuje glykémii tim, Ze umozZni pfestup
glukozy zkrve do bunék. Uginek je zprostiedkovan specifickymi receptory v insulin-
senzitivnich tkani (svaly, stfevo, tukova tkai). Ubytkem receptorii nastava hyperglykémie a
tim ke vzniku DM2.

Dalsi funkci inzulinu je stimulace tvorby glykogenu (glykogeneze), lipida (lipogeneze)

a proteinii (proteosyntéza). Inzulin také podporuje vstup AK a draselnych ionti do bunék.
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Na regulaci sekrece inzulinu se podili i nervové vlivy, jednak pfimou parasympatickou
inervaci B-bun¢k a nepfimo vlivem koncentrace glykémie vyvolané katecholaminy a
glukokortikoidy.

Sekrece inzulinu probihd podle dvou zakladnich mechanismii — bazalni (tonické)
sekrece a bolusova (postprandialni) sekrece. NejsilngjSim induktorem syntézy inzulinu je
glukoéza. Mezi dal$i stimulanty ndlezi monosacharidy, MK, ketolatky, AK (arginin, leucin)
a glukagon-like peptide 1 (GLP-1) (PELIKANOVA & BARTOS, 2010) (RACEK, 2021).

Proinzulin
atre, --..’. S
Retézec AS/
Retézec B
C-peptid

Inzulin

Obr. 3 Inzulin
Zdroj: https://postudium.cz/mod/book/view.php?1d=6925&chapterid=2510

3.2.3. Glukagon

Glukagon je polypeptid slozeny z 29 AK, pfimy antagonista inzulinu. Je to hormon, jenz
syntetizuji o-builky endogenni ¢asti Langerhansovych ostrivki pankreatu. Tvofi se pfi
sniZzeni hladiny glukézy v krvi. Glukagon stimuluje glykogenolyzu v jatrech a snizuje
glykolyzu.

Koncentraci glukozy v krvi reguluji nejen hormony slinivky bfisni, ale 1 jiné hormony.
Glykemii zvySuji i katecholaminy, glukokortikoidy, somatostatin, thyroidni hormony a

rustovy hormon (GH).
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3.3 Diabetes mellitus

3.3.1 Charakteristika onemocnéni

Diabetes mellitus DM (lidové cukrovka, tuplavice cukrovd, ziznivka) nalezi mezi
nejcastéjSi chronické civilizatni choroby. DM je heterogenni chronické metabolické
onemocnéni, kdy hlavnim projevem je zvysSena hladina glukozy v krvi (hyperglykémie).
Nelécena hyperglykémie miize vést k poskozeni az k selhani riznych organd, zejména
ledvin, o¢i, nervi, srdce a cév. Hyperglykémii doprovazi nadmérné moceni (polyurie),
nadmérna zizen (polydipsie), hubnuti, rozmazané vidéni, obtizn¢ se hojici zanétliva a

plisiiova onemocnéni. (American Diabetes Association, 2014).

3.3.2. Klasifikace typi DM

Dle patogeneze se déli DM do ctyt zakladnich skupin.

3.3.2.1. Diabetes mellitus 1.typu (DM1)

Tento typ DM je nejcastejsi u déti, dospivajicich a mladych dospélych. V tomto véku je
asi 95 % nove vzniklych ptipadt cukrovky DM1. Miize se vSak projevit i v pozdé&jsim veku.
DMI1 zlstava cely zivot zdvisly na 1écbé exogennim inzulinem. Proto se diive nazyval
inzulin-dependentni DM (LEBL, PRUHOVA, & SUMNIK, 2018). Typ DM1 tvofi piblizné
7-10 % vSech nemocnych s DM.

Jde o autoimunitni onemocnéni zprostfedkované T-lymfocyty, kdy imunitni systém
jedince napada vlastni B-bunky Langerhansovych ostrivkll tvorbou autoprotilatek ICA
(,.Islet cell antibodies*). V dobé diagnostikovani DM1 jsou ICA pfitomny az u 95 % osob,
v prib&hu onemocnéni viak vymizi (PETRUZELKOVA, a dalsi, 2014). Mezi stanovované
ICA v séru patfi inzulinové autoprotilatky (IAA), protilatky proti glutamatdekarboxylaze
(GAD 65), antigeny spojené s inzulinomem (IA-2A a [A-28a) a transportér zinku ZnTS8.

Autoimunitni proces vedouci k manifestaci onemocnéni DM1 za¢ind mésice nebo roky
pied klinickym projevy onemocnéni. ICA v séru lze proto detekovat mnohem dtive a lze
toho vyuZit v preklinické diagnostice napf. u lidi s genetickymi predispozicemi k DM1
(BURTIS, ASHWOOD, & BRUNS, 2018).

Genetickd nachylnost je ovlivnéna geny HLA (,,Human Leukocyte Antigen*). Mezi
vnéjsi rizikové faktory tfadime stres, dietni vlivy a podstatnou roli zde hraji virova

onemocnéni (CMV, EBV, Coxsackie A, B, rotaviry, viry pfiusnic) (RACEK, 2021).
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Od roku 1922 kdy byl objeven inzulin lze diabetikiim zajistit dlouhotrvajici kvalitni
zivot. Chronicka hyperglykémie zapfi¢inéna chybénim inzulinu, ktera je signifikantni pro
DM1, vedla do roku 1922 ke smrti té€chto osob.

Osoby s DM1 i DM2 jsou vSak stale ohrozeny vznikem akutnich a chronickych
komplikaci. Pacienti s DM1 maji vyss$i sklon ke vzniku diabetické ketoacidozy. Od
diagnostikovani onemocnéni jsou odkdzani na celozivotni podavani exogenniho inzulinu, a
dodrzovani dietnich zasad. Cilem 1écby a kompenzace DM1 je udrzet glykémii ve
fyziologickém rozmezi a zabranit, nebo alespon oddalit tak vzniku akutnich a chronickych
komplikaci, které mohou vést az ke smrti pacienta.

U osob s DM1 ¢asto dochézi ke vzniku pfidruzenych autoimunitnich onemocnéni §titné
zlazy (Hashimoto, Basedow), stfeva (celiakie, Crohnova nemoc, ulcerozni colitis) a kiize
(vitiligo, psoriaza).

Akutnimi, chronickymi komplikacemi, 1é€bou a kompenzaci DM1 se bude tato
bakalaiska prace zabyvat podrobnéji v dalsich kapitolach.

Pod typ DM1 spada tzv. Idiopaticky DM1, zde ICE nenalézdme a typ LADA (,,Latent
Autoimmune Diabetes in Adults®) - autoimunitni DM vznikly u dospélych jedincii

(BURTIS, ASHWOOD, & BRUNS, 2018).

3.3.2.2. Diabetes mellitus 2.typu (DM?2)

DM2 ptedstavuje pifiblizné 90 % vSech piipadi DM. Oznafovan jako inzulin-
independentni DM. Onemocnéni postihuje starS$i osoby, Casto obézni. V tomto piipadé
sekrece inzulinu miZe byt normalni, poptipad€ zvysena, ale cilové organy maji na inzulin
nizsi citlivost. Jde o tzv. inzulinovou rezistenci (IR). V priibéhu zivota dochazi ke snizovani
produkce vlastniho inzulinu a dochézi az k absolutnimu inzulinovému deficitu (ID). DM2
neni autoimunitni povahy, proto v krvi pacientil nejsou ptitomny ICE. DM2 byva spojovan
s nadvahou. I zde hraje velkou roli dédi¢nost a vn&jsi faktory. Lécba zahrnuje peroralni
podavani antidiabetik, redukci nadvéhy a v né€kterych ptipadech byva aplikovan inzulin.
Vétsina pacientll ziskd onemocnéni po 40. roce Zivota, ale mohou se objevit i u mladsich

jedincti (PELIKANOVA & BARTOS, 2010).

3.3.2.3. Gestacni diabetes mellitus (GDM)

Gestacni (t¢hotensky) diabetes mellitus (GDM) vznikd v téhotenstvi vlivem

fyziologickych hormonélnich zmén. Po porodu ve vétSin€ piipadi ustupuje. Muze byt
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znamkou rizika vzniku DM2 v budoucnosti. Tyto Zeny by po porodu mély byt celozivotné

sledovéany diabetologem.

3.3.2.4. Ostatni specifické typy DM

Tato pocetna skupina onemocnéni zahrnuje pacienty, u kterych je hyperglykémie
zpusobena poskozenim funkce pankreatu. Do této skupiny onemocnéni se fadi:

e genetické defekty funkce B-bunck, genetické vady molekuly inzulinu

e onemocnéni exokrinni ¢asti pankreatu (napf. Cysticka fibroza)

e endokrinopatie (napt. Cushingliv syndrom, akromegalie, glukagonom)

e uzivani nékterych I¢kti nebo chemickych latek (naptf. dlouhodobé podavani

kortikosteroidi)

¢ infekéni choroby

e mén¢ Casté formy imunitné podminéného diabetu

e genetické syndromy, které mohou byt spojené s diabetem mellitem (napi. Downtv

syndrom, Klinefelteriv syndrom) (BURTIS, ASHWOOD, & BRUNS, 2018).

Do této skupiny spada i tzv. MODY diabetes (maturity-onset diabetes of the young) je
dalsi pomérné vzacnou formou DM. Pfi tomto typu DM B-buiiky pracuji neptesné nebo
nedokonale, kdy je porusen jeden z genu dilezitych pro jejich funkci. Svym prubéhem
pfipomina DM2, ale objevuje se jiz v mladi a neni spojovan s obezitou (LEBL, PRUHOVA,
& SUMNIK, 2018).

3.3.3. Komplikace DM

Lidé postizeni nemoci DM1, n€kdy 1 DM2 jsou odkazani na celoZivotni podavani
exogenniho inzulinu a dodrZzovani zdsad zdravého Zivotniho stylu. Udrzovani fyziologickeé
hladiny glykémie je hlavnim cilem 1écby. Zna¢né vykyvy hladiny glykémie mtizou vést
k rozvoji fady komplikaci. Tyto komplikace se déli na akutni a chronické. Komplikace

mohou byt aZ Zivot ohroZujici, proto je velmi dulezitd kompenzace DM.

3.3.3.1 Akutni komplikace DM

K akutnim komplikacim nalezi hypoglykemické koma, hyperglykemické koma s
ketoaciddzou, hyperglykemické hyperosmolarni koma a laktacidotické hyperglykemickeé

kéma.
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Jedna se o stavy, které mohou ohrozit pacienta na Zivoté. Pfiznaky nastupuji velmi

rychle, rozviji se béhem minut az hodin. Bez ¢asného zasahu hrozi smrt postizené¢ho.

Hypoglykemickeé koma

Hypoglykémie znamena pokles glykémie pod hodnotu 3,0 mmol/l (FRIEDECKY, a
dalsi, 2020). Je to castd komplikace diabetiki s DM1 uzivajici inzulin. Vznikd vétSinou
nahle, ale jak rychle vznikne, tak rychle ji lze i kompenzovat. Zavaznost hypoglykémie
zavisi na tom, jak rychly je nastup a jak dlouho trvé, nez dojde ke kompenzaci. VéEtSina
je diabetikem nespravné vypocitana davka inzulinu vzhledem k mnozstvi pfijaté stravy
(vynechani jidla), vétsimu fyzickému vydeji nebo poziti vétsiho mnozstvi alkoholu.

Projevuje se pocenim, buSenim srdce, bolest hlavy, podrazdénosti, ttesem rukou, ztratou
orientace, kife¢i, Sokem, nésleduje ztrata védomi. Pti neposkytnuti rychlé prvni pomoci
pacient ztraci védomi, nastava koma, které mize koncit smrti.

Lécba u hypoglykémie zahrnuje okamzité podani oralniho roztoku glukézy. Pacientim
v bezvédomi je podavan injekéné glukagon. VéEtSina diabetikll dokaze rozpoznat blizici se
hypoglykémii, a pro tyto ptipady si s sebou nosi tzv. ,,rychlé cukry* ve form¢ sladkého piti
naptiklad dZus, coca-colu, nebo také injekce glukagonu (PELIKANOVA & BARTOS,
2010) (RACEK, 2021).

Hyperglykemické koma s ketoacidozou

Diabeticka ketoacidoza (DKA) postihuje hlavné diabetiky 1.typu, u kterych je absolutni
nedostatek inzulinu. Ve vyjime¢nych ptipadech miize postihnout i diabetiky II. typu. Tento
stav je charakterizovan téZkou hyperglykémii s inzulinopenii. Nasledkem vysoké glykémie
dochdézi k vyplaveni hormont majici opacny u€inek neZli inzulin. K t€émto hormoniim nalezi
glukagon, adrenalin, kortizol, riistovy hormon. Tyto hormony vyvolavaji v jatrech
glukoneogenezi a glykogenolyzu. Nedostatek inzulinu zpisobuje také aktivaci hormonélné
glycerol. V mitochondriich hepatocyti dochézi k B-oxidaci volnych mastnych kyselin, které
vedou ke vzniku ketolatek. Ketolatky zplsobuji snizeni pH krve, ketoacidozu.
Hyperglykémie ma také vliv na zvySeni osmolality plazmy, kterd zplsobi pfestup vody
zbunck do extracelularniho prostoru. Projevy diabetické ketoacidézy zahrnuji nauzeu,

zvraceni, dehydrataci, bolest bficha, hyperpnoe a tachypnoe. Lécba zahrnuje podani
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inzulinu, rehydrataci, doplnéni minerdld (FAYFMANN, PASQUEL, & UMPIERREZ,
2017).

Hyperglykemické hyperosmolarni koma

wewvr

zachovana Castecna tzv. bazdlni produkce inzulinu. Ta je schopna zajistit potfebu glukdzy
glykogenolyzou a glukoneogenezi bez $tépeni tukl, ¢imz nedochazi ke tvorbé ketolatek a
k nasledné ketoacidoze. Hyperglykemické hyperosmolarni koma se nevyhyba ani pacientiim
s DML.

Hyperglykemie zplsobuje zvySeni osmolality plazmy a dehydrataci pifi absenci
ketoacidézy. I v tomto piipadé dochazi vlivem zvySeni osmolality plazmy k prestupu vody
z bunék do extracelularniho prostoru. Tento Zivot ohrozujici stav byva €asto vyvolan infekei.
Projevy hyperglykémie jsou polyurie, polydipsie, slabost, rozmazané vidéni. Jsou ptitomny
jasné znamky dehydratace, suché sliznice a slaby kozni turgor. Lécba zahrnuje podéani
inzulinu a rehydrataci (RACEK, 2021) (PELIKANOVA & BARTOS, 2010) (FAYFMANN,
PASQUEL, & UMPIERREZ, 2017) (PASQUEL & UMPIERREZ, 2014).

Laktocidotické hyperglykemické koma

Laktatova acidéza je zavazny akutni stav, kdy se v krvi hromadi laktat. Dochazi
k poklesu pH a to vede ke vzniku metabolické acidozy. Pacienti kon¢i na jednotkach
intenzivni péce.

Mezistupném pii anaerobnim odbourdvani glukozy je pyruvat. Ten je oxidovan na
laktat. Vzestup laktatu vede k poklesu pH a vzniku tzv. laktatové acidozy, ktera je stejné
jako ketoacid6za moznou pfti€inou vzniku kématu a nésledné az smrti (KOOLMAN &
ROHM, 2012).

Vysoké hladiny laktitu mohou nastat pii anémii, srdecnim selhdni, ledvinné
nedostate¢nosti, poruse jater, Soku, duseni, pii tézkém prijmu nebo nadmérné fyzické zatézi.

Projevy laktatové acidozy jsou nevolnost, zvraceni, apatie. Bez zdsahu I¢katské péce,
pacient ztraci védomi, nastava kéma a mize skoncit smrti.

Pacienti v acidéze maji tzv. Kussmaulovo dychéani, kdy se plice snazi nizké pH
kompenzovat vydychanim CO,. Lécba zahrnuje monitoring parametrti vnitiniho prostredi
ABR (pH), inhalace kysliku, podavani hydrogenuhli¢itanu sodného, po upravé pH pii

hyperglykémii je poddvan inzulin (Cukrovka.cz).
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3.3.3.2. Chronické komplikace DM

Chronické komplikace se rozviji pozvolna i n€kolik let, jsou jimi ohrozeni diabetici I. i
II. typu. Doba vzniku chronickych komplikaci je individualni, pfedevsim zalezi na kvalité
kompenzace DM, stylu zivota, dodrzovani diety. Pro prevenci pfed rozvinutim pozdnich
komplikaci je dulezita Casnd diagnostika DM, avSak pocatek onemocnéni DM2 je
asymptomaticky, proto v dobé€ potvrzeni diagnézy DM2 pacienti jiz trpi n€jakou komplikaci.
DM se vyznacuje chronickou hyperglykémii, ktera pii dlouhodobém trvani postihuje hlavné
cévni systém. Podle typu cév miizeme angiopatie délit do dvou typt, a to makroangiopatie
a mikroangiopatie (RACEK, 2021).

Diabetici maji zvysené riziko vzniku kardiovaskularnich onemocnéni. Mezi nejcastéjsi
komplikace patii diabeticka nefropatie a diabetickd retinopatie. Obvykle se vyskytuji
spole¢né (YANG & LIU, 2022).

Dlouhodoba hyperglykémie u DM vede k zahéjeni a progresi neenzymatické glykacni
reakce s proteiny, lipidy a nukleovymi kyselinami. To ma za nasledek vznik heterogenni
skupiny chemickych latek znamych jako produkty AGE (,,advanced glycation
endoproduct”). AGE hraji ustfedni roli v patofyziologii diabetickych komplikaci. AGE
specificky receptor RAGE interaguje s AGE za vzniku osy AGE/RAGE, dochéazi k aktivaci
nescetného mnozstvi signalnich drah, coz vede ke zvySenému oxidacnimu stresu a zanétu.
AGE zptisobuji nevratné poskozeni strukturdlni a funkéni integrity proteint prostfednictvim
intermolekularnich a intramolekularnich pfi¢nych vazeb. Tyto vazby zplsobuji deaktivaci
proteinii a enzymi. Nekompenzovana hyperglykémie je povazovana za hlavni etiologii
diabetickych komplikaci, nebot’ vede k produkci AGE.

Oxida¢ni stres vznikd nerovnovdhou mezi normalnimi enzymatickymi systémy
pohlcujicimi oxidanty, jako je kataldza, glutathion, superoxiddismutiza a produkci
intracelularnich reaktivnich forem kysliku (ROS). Oxidaéni stres zptsobuje bunéénou smrt
destrukci proteinti, DNA, lipidi a dalSich makromolekul, nebo plsobi jako signalni

molekula v draze bunécné smrti (KHALID, PETROIANU, & ADEM, 2022).

Diabeticka makroangiopatie

Do této skupiny chronickych komplikaci patfi ischemickd choroba srde¢ni, cévni
mozkova piihoda a ischemické choroba dolnich koncetin. Makrovaskularni komplikace jsou

Castou pficinou morbidity a mortality u pacientii s DM. Diabetici jsou ohroZeni 2 - 4krat vice
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nez nediabetici. Malokdy se onemocnéni DM2 vyskytuje izolované, byva doprovazeno
dyslipidémii, hypertenzi Casto je soucasti metabolického syndromu.

Jedna se o aterosklerotické projevy velkych tepen diabetikii. DM2 a ateroskler6za jsou
zpohledu kardiovaskularniho a cerebrovaskularniho rizika dvé komplementarni
onemocnéni. Kromé spoleénych aspektll, jako je zanét, oxidaéni stres, existuje nékolik
molekularnich mechanismt, kterymi se navzajem dopliuji. Chronickd hyperglykémie a
AGE podporuji vznik aterosklerozy prostfednictvim indukce poskozeni endotelu a bunécné
dysfunkce (MAIDA, DAIDONE, & PACINELLA, 2022).

Jak jiz bylo uvedeno v ptedchozim odstavci, diabetici pfedstavuji pacienty s vysokym
rizikem vzniku kardiovaskularnich onemocnéni. Je u nich nezbytnd dislednd kompenzace

DM, sniZeni hypertenze, regulace dyslipidémie, redukce vahy a snizeni BML.

Diabetické mikroangiopatie

Mikroangiopatie jsou onemocnéni malych cév, kdy nasledkem chronické
hyperglykémie dochazi k poskozeni endotelu kapilar. Nejcastéji jsou poSkozeny cévy ocni

sliznice, cévy ledvin a nervového systému.

Diabetické onemocnéni ledvin

Ledviny jsou parovy orgén s funkci regulacni a vylucovaci. Hlavni funkci ledvin je
ultrafiltrace krevni plazmy, ¢imz se télo zbavuje odpadnich latek (napt. kyselina mocova,
kreatinin, urea) vzniklych metabolismem ve form&€ moci. PIni metabolické
(glukoneogeneze) a endokrinni funkce. Je zde syntetizovan hormon erytropoetin majici
ulohu v tvorbé erytrocytli, enzym renin jako soucast systému renin-angiotenzin I
podilejiciho se na hospodateni s vodou a mineraly.

Zakladni funkéni jednotkou ledvin je nefron skladajici se z glomerulu a ledvinnych
tubult. Glomerulus (Obr. 4) je tvofen klubickem kapilar, kterymi je filtrovana krev a vznika
tak primarni mo¢. Objem primarni moce je 180 1/24 h. (RACEK, 2021).

Tubuly nefronu jsou tvofeny ¢tyfmi kanalky: proximalni tubulus, sestupna a vzestupna
&ast Henleovy klicky, distalni tubulus a sbéry kanalek (DYLEVSKY, 2019).

Systém kanalkt plni funkci koncentra¢ni a acidifikacni, tim ze zde dochazi k reabsorpci
a sekreci nékterych latek napt. Na*, K', CI', H, HCO3", H2O za vzniku definitivni moce.
Objem definitivni moce za 24 hodin je primérné 1,5 litri (RACEK, 2021).

Obal glomerulu je tvofen dvouvrstevnym Bowmanovym pouzdrem. Vnitini (viscerdlni)

vrstva je tvofena bunkami (podocyty) a jejich Cetnymi vybezky. Krev je pfivadéna do
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glomerulu aferentni arteriolou (vas afferens) a odvadéna eferentni arteriolou (vas efferens).
Filtracni bariéra je tvofena vrstvou endotelidlnich bunék kapiladr, bazalni membranou a
vybézky podocyti. Prostor mezi kapildrami klubicka vypliuji mezangidlni buiky
syntetizujici prostaglandiny. Prefiltrovand krev se dostavd do tzv. Bowmanova prostoru
odkud vytéka do proximalniho tubulu (DYLEVSKY, 2019) (LANGMEIER, 2009).
Charakteristickym  znakem  diabetického  poSkozeni ledvin je  zvySena
mikroalbuminurie, posSkozeni renalnich podocytii, akumulace proteini podocytl, naruseny
systém renin-angiotenzin, glomeruldrni, tubularni hypertrofie a fibréza. Diabeticka

nefropatie je hlavni pti¢inou chronického selhani ledvin.
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Obr. 4 Schematické znazornéni fezu glomerulem ledvin
Zdroj: upraveno podle https://www.researchgate.net/figure/Le-Glomerule-source-Histology-A-

Text-and-Atlas-by-MH-Ross-LJ-Romrell-and-GI_fig28 45378382
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Pfi nefropatii dochéazi ke ztluStovani glomerularni a tubuldrni bazalni membrany,
akumulace mezangidlni matrix, poSkozeni a tubytek podocytii. Vznik nefropatie je
vysledkem interakce metabolickych a hemodynamickych faktort.

Klinickym projevem diabetického poskozeni ledvin je postupné nartistajici albuminurie,
trvale pritomna bilkovina v moc¢i (proteinurie), vysoky krevni tlak (hypertenze) a soucasné
se prohlubujici porucha funkce ledvin. Prevence rozvoje diabetologické nefropatie zahrnuje
udrzovani normoglykémie, 1écbu hypertenze.

Podle doporugeni CLS JEP by pacienti s DM po pétiletém onemocnéni méli jedenkrat
ro¢né podstoupit vySetfeni albuminurie/proteinurie (ACR) a odhad glomerularni filtrace
(GFR). Stanoveni a interpretace vySetieni funkce ledvin bude detailnéji probirano v kapitole

Diagnostika DM (PELIKANOVA, a dalsi, 2021).

Diabeticka retinopatie

Diabetickd retinopatie patii spolu s diabetickou nefropatii k nejcastéjSim
mikrovaskularnim pozdnim komplikacim. Jedna se o poskozeni cévniho zasobeni sitnice
vlivem hyperglykémie (Obr. 5). Svou roli zde hraji i genetické vlivy, hypertenze a
hyperlipidémie. Dochazi k dilataci kapilar a zméné& krevniho pritoku.

Rozvoj diabetické retinopatie je zavisly na délce trvani DM a na kvalit¢ kompenzace
glykémie. U pacientd s DM1 je retinopatie prikazna po 10 letech trvani cukrovky. U DM2
Casto diagnostika retinopatie pfedchazi diagnostiku DM2. U DM1 vlivem uzavéru drobnych
cév a kapilar, dochdzi ke tvorbé cévnich rastovych faktori, ty zplsobi rist novych cév na
sitnici ¢1 duhovce. Tyto nové cévy jsou nekvalitni, dochazi ¢asto ke krvaceni. Doprovodna
vazivova tkan zpisobi tah na sitnici oka, kterou muze deformovat az odchlipit (trakcni
amoce). U DM2 je nej€astéji postiZzena Zlutd skvrna (misto nejostiej$iho vidéni), kdy dochazi
ke tvorb€ vyduti na cévach s prosakovanim z kapilér a drobnych cév. To vede k otoku Zluté
skviny (diabeticky makuldrni edém) (CESKA-BURDOVA, 2017).

Pacienti s DM by mély podstoupit jednou za rok vySetteni o¢niho pozadi. Jako 1écba se
v minulosti vyuZzivala pouze laserova fotokoagulace sitnice, nyni se uplatiiuje také
farmakologicka nitroogni lé¢ba (STUDNICKA, NEMCANSKY, VYSLOUZILOVA,
ERNEST, & NEMEC, 2023).

Mezi Castou retinopatii nejen u diabetika patii tzv. katarakta (Sedy zakal), kdy se na
¢occe tvoii skvrny majici za nasledek rozmazané vidéni. U lidi s DM se katarakta rozviji

v mlads$im véku, u star§ich lidi s DM je vyskyt katarakty aZ dvojnasobné Castéjsi v porovnani
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s nediabetiky. Tuto retinopatii 1ze 1é¢it chirurgicky, kdy se vyméni postizend Cocka za

umélou (Cukrovka.cz).

Slacha horniho
pfimého svalu
Spojivka — Skiéra, bélima
Cévnatka
Rohovka g
Sitnice
Nitroocni tekuting
Misto nejostiejSiho
Duhovka vidéni, Hutd
Cocka
Zdvésny apardt
Rasnaté télisko
Zrakovy nerv
Ora serrata Skivec
Slocha dolniho
pfimého svalu

Obr. 5 Anatomie oka

Zdroj: https://www.cukrovka.cz/anatomie-oka

Diabeticka neuropatie, diabeticka noha

Diabetickd neuropatie nalezi mezi chronické mikrovaskularni pozdni komplikace DM.
Jedna se o difuzni zanétlivé onemocnéni nervii, kdy dochéazi k poSkozeni struktury a funkce
senzitivnich, motorickych a vegetativnich vldken neurond. VétSinou se tykd vice nervi
riznych oblasti, proto oznaceni tzv. polyneuropatie. Pfi¢inou vzniku je v mnoha ptipadech
chronicka hyperglykémie.

Postizeni senzitivnich nervil je charakterizovano jako porucha vodivosti nervl typicky
dolnich koncetin, pozd¢€ji 1 hornich koncetin. Mezi piiznaky poruchy vodivosti nalezi

podrazdéni a vypadek funkce.
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Podrazdéni se projevuje jako zvySena citlivost, porucha ¢iti, nepfijemné pocity paleni,
chvéni, mravenceni, chladu az bolesti koncetin. Postizeni byva lokalizovano periferné,
nekdy oznacovano jako ,, ponozky a rukavice “ vyskytujici se vecer a v noci.

Vypadek funkce ma za nésledek snizeni citlivosti na zevni smyslové podnéty az
absolutni znecitlivéni periférie koncetin. Pacient nevnima dotek, tlak, bolest a teplo. Tohle

vSe vede ke vzniku syndromu diabetické nohy.

Syndrom diabetické nohy

Diabeticka noha je tézké poskozeni senzitivnich nervii dolnich koncetin. Skrze absenci
vnimani bolesti dochazi k poranéni chodidel, aniz by o tom pacient véd¢l. Onemocnéni vede
k poruse chtize, vlivem toho ke $patnému postaveni chodidel, vzniku kladivkovych prstii na
nohou. Neosetfené vzniklé otlaky vedou ke vzniku ulceraci, gangrény, nekrézy, infekci kiize
a osteomyelitidi. Neléceni diabetické nohy vede az k amputaci koncetiny. Pro prevenci
diabetické nohy je nezbytna kompenzace DM, fadnd hygiena vcetné pravidelného
pedikurniho oSetieni. Pacienti musi nosit kvalitni ponozky, zdravotnickou obuv a dochéazet
na pravidelné kontroly v podiatrické ambulanci.

Dale mezi neuropatie nélezi postizeni motorickych nervii, kdy dochazi k poruse
hybnosti, reflexti a atrofie svali. Autonomni (vegetativni) neuropatie zahrnujici skupinu
poruch zpiisobenych poskozenim sympatického a parasympatického nervového systému
(srde¢ni autonomni neuropatie, gastrointestindlni dysmotilita, diabeticka cystopatie a
impotence) (PITHOVA, 2017) (FELDMAN, CALLAGHAN, & POP-BUSUI, 2019).

Prevenci diabetickych neuropatii je kompenzace hyperglykémie u DM1, u DM2 neni

kontrola hyperglykémie tolik u¢innd, fyzické cviceni, Gprava Zivotniho stylu.

3.3.4. Diagnostika DM

Diagnostika DM je zaloZena nejen na hodnoceni klinickych symptomt pacienta, ale
hlavni nedilnou soucast tvofi laboratorni diagnostika. Pfi laboratorni diagnostice DM se
fidime doporugenim Ceské diabetologické spolecnosti (CDS) a Ceské spole¢nosti klinické
biochemie (CSKB).

Jedinym ptipustnym biologickym materidlem je plazma Zilni krve. Ureni diagn6zy DM
je postaveno na stanoveni glykémie z plazmy na lacno FPG (,,Fasting Plasma Glucose*) a

glukézovém tolerancénim testu oGTT (,,0Oral Glucose Tolerance Test®).
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Od roku 2009 na zéklad¢ rozhodnuti IDF se pro urceni diagndézy DM fadi i stanoveni
hemoglobinu HbAlc (BURTIS, ASHWOOD, & BRUNS, 2018). V CR se stanoveni HbAlc
pro stanoveni diagndézy DM zatim nepouziva.

Hodnota FGP slouzi k potvrzeni diagnézy DM a k screeningu osob se zvysSenym
rizikem DM. Pii nejednozna¢ném potvrzeni diagnézy DM je zapotiebi stanoveni FGP
opakovat z nového odbéru v jiny den. Pro diagnostiku DM jsou pfipustné pouze hodnoty
FGP naméiené v laboratornim prostfedi. Analyzatory POCT, (bed side testy), glukometry

pro své analytické vlastnosti nelze pouzit.

3.3.4.1. Kritéria pro diagnostiku diabetes mellitus

DM je diagnostikovan, pokud je splnéno alespoi jedno z nasledujicich kritérii:
e plazmaticka koncentrace glukézy nalacno FPG - > 7,0 mmol/l
e plazmaticka koncentrace glukézy kdykoliv béhem dne - > 11,1 mmol/l

e plazmaticka koncentrace glukézy pti OGTT ve 120. minuté - > 11,1 mmol/l

Pii nejednozna¢ném potvrzeni diagnézy DM je zapotiebi stanoveni FGP opakovat

z nového odbéru v jiny den (FRIEDECKY, a dalsi, 2020).

3.3.4.2 Stanoveni FPG

Pro ziskani validnich hodnot FPG je zapotiebi dodrZzovat preanalytické podminky:

¢ minimalni osmihodinové laénéni pred odbérem

e omezeni vyssi fyzické aktivity den pted odbérem, nekoutit

e zamezenim glykolyzy odbéru pouzitim odbérovych zkumavek s NaF a EDTA

e separace plazmy po odstiedéni do 30 minut od odbéru. Pokud nelze zajistit v€asné
oddéleni plazmy od krevnich elementi, je nutno pouziti odbérovych zkumavek
s tfislozkovym antiglykolytickym c¢inidlem (citrat sodny, NaF a EDTA) pro udrzeni
pH 5,7. Vlivem poklesu pH dochazi k aktivaci glykolyzy. Zamezeni glykolyzy pouze
NaF/EDTA neni dokonalé (FRIEDECKY, a dalsi, 2020).

Metody stanoveni FPG pro diagnostiku DM

Referenéni metodou pro stanoveni FPG je LC-GC/MS, standardni metody
v laboratornim prostfedi jsou nasledujici:
e spektrofotometrické stanoveni gluk6zaoxidazovou nebo hexokinazovou metodou

e clektrochemické stanoveni na laboratornim zafizeni

28



Klinické laboratofe by mély pouzivat ke stanoveni FPG pro diagnostiku DM pouze
certifikované referencni materidly majici nédvaznost na referencni metodu v referen¢ni
laboratoii. Pouzivané kalibratory pro kalibraci rutinnich metod musi mit dokumentovanou
metrologickou navaznost na referencni metodu. Laboratofe by se mély uspésné ucastnit

kontrolnich cykli EHK.

Glukozaoxidazova reakce (GOD/POD)

Principem metody je oxidace glukézy v pritomnosti kysliku oxiduje za katalyzy
enzymem glukézaoxidazou (GOD) za vzniku peroxidu vodiku a glukonalaktonu. Vznikly
peroxid vodiku je stanoven oxidacni kopulaci, pfi které reaguje s 4-aminoantipyrinem a
substituénim  fenolem v pfitomnosti enzymu peroxidazy (POD) =za vzniku

chinonmonoiminového barviva, které je stanoveno spektrofotometricky (DASTYCH, 2015).

GOD
glukéza + 0, = glukonolakton + H,0,

POD
H,0, + 4—aminoantipyrin + fenol = chinonmonoiminové barvivo + H,0

Hexokinazova reakce (HK/G6PD)

Enzym hexokindza (HK) katalyzuje fosforylaci gluk6zy v ptitomnosti ATP na gluko6za-
6-fosfat a ADP. Vzniklad glukdza-6-fosfat v ptitomnosti NADP" za katalyzy enzymu
glukéza-6-fostatdehydrogendzou (G6PD) se oxiduje na glukono-6-fostat za soucasné
redukce NADP" na NADPH. Méii se absorbance NADPH pii 340 nm, kterd je tmérna
koncentraci glukozy ve vzorku (DASTYCH, 2015).

HK
glukéza + ATP = glukéza—fosfat + ADP

G6PD
glukbéza—fosfat + NADPT — glukono—6—fosfat + NADPH

Metody elektrochemické

Elektrochemické stanoveni gluk6zy vyuZzivaji principu ampérometrie. Ampérometrie je
elektrochemické metoda, pfi niZ je na pracovni elektrodu vloZen konstantni potencial. Jedna
se o detekéni metodu, kterd sleduje zavislost proudu na case. Velikost konstantniho
potencidlu je zvolena tak, aby pracovni elektrodou prochazel limitni proud stanovovaného
analytu. V pfitomnosti analytu je velikost proudu Umérna jeho koncentraci. K

ampérometrickému méfeni se v klinickych laboratoii pouziva Clarkova kyslikova elektroda.
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Mezi analyzatory vyuzivajici elektrochemické principy fadime:

e nemocni¢ni POCT glukometry

e osobni glukometry (self- monitoring)

e glukozové senzory

Interpretace vysledkit FPG:

Vysledky méfeni FPG lze interpretovat nasledovné:

e hypoglykémie: FPG < 3,0 mmol/l

e varovna mez hypoglykémie FPG 3,1-3,9 mmol/l

e hyperglykémie: FPG >7,0 mmol/l

Tab. 1 poté znazoriiuje hodnoceni FPG v diagnostice DM.

Tab. 1 Rozhodovaci meze pti diagnostice DM

Zdroj: https://www.cskb.cz/doporuceni/

FPa Interpretace
[mmoli]
<56 Vylouéeni diabetu mellitu
56az6,9 Zvwysena FPG (IFG, zvysena koncentrace glukdzy nalaéno)
>70 Diabetes mellitus (nutno potvrdit opakovanym méfenim nebo
' pfitomnymi pfiznaky diabetu)

3.3.4.3. Glukozovy tolerancni test (0GTT)

Oralni glukozovy test se provadi v té€chto pfipadech:

e 7jisténi IFG (Impaired Fasting Glucose), hodnota FGP — 5,6-6,9 mmol/l
e diagnostika GDM

e diagnostika DM

Orani glukozovy toleran¢ni test se provadi v rannich hodinach po min. osmi hodinach
la¢néni. Pacient musi minimalné 3 dny pfed vySettenim oGTT dodrZovat denni piijem
sacharidi nejmén¢ 150 g. Nejprve se odebere krev na stanoveni plazmatické glukozy
nalacno. V pfipadé€, Ze stanovena hodnota glykémie na lacno vyjde vyssi nez 6,9 mmol/l
oGTT se neprovadi, mohlo by dojit k ohrozeni pacienta naslednou hyperglykémii po podéani

glukézy. Pokud hodnota glykémie nala¢no vyjde rovno nebo nize neZ 6,9 mmol/l, poddme
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pacientovi 75g gluko6zy rozpusténé v 300 - 350ml neslazené tekuting. Cely objem roztoku se
musi vypit do 5 min. Po 120 minutdch od podani roztoku glukézy se provede stanoveni
plazmatické koncentrace glukoézy. Tab. 2 znazornuje interpretaci vysledka plazmatické
glukozy ve 120. minuté po provedeni oGTT.

U screeningu GDM se oGTT provadi u vSech téhotnych. ve 24.-28. tydnu téhotenstvi.

Postup je stejny, ale navic se stanovuje glykémie i po 60 minutach.

Tab. 2 Rozhodovaci meze koncentrace plazmatické glukozy ve 120.minuté po zatézi 75g glukozy

Zdroj: https://www.cskb.cz/doporuceni/

St 3

Glukoza Interpretace
[mmol/l]
<78 Vylouéeni diabetu mellitu
7.8 az 11 Porusena glukozova tolerance
=111 Diabetes mellitus

Interpretace vysledkl ziskanych stanovenim FPG a oGTT znazoriiuje Obr. 6. Hodnota
FPG 5,6-6,9 mmol/l je oznaCovana jako IFG (,,Impaired Fasting Tolerance*). Pro vylouceni
diagnézy DM je nutno provést oGTT. Pokud po provedeni oGTT vyjde hodnota glykémie
ve 120.minuté v rozmezi 7,8-11,0 mmol/l jedna se o IGT (,,Impaired Glucose Tolerance®).

Hodnoty IFG a IGT znaci pro prediabetes. Pacienti s prediabetem by méli byt pravidelné
kontrolovany stanovenim FPG, poptipadé oGTT (FRIEDECKY, a dalsi, 2020).
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Klinické pfiznaky

ano ne
nalaéno kdykoliv nala¢no
glykémie
y
> 7,0 mmol/l 5,6 - 6,9 mmol/l < 5,6 mmol/l
> 7,0 mmol/ 2 11,1 mmol/l
Druhy nezavisly odbér
oGTT - zatéz 75 g glukodzy
za 2 hodiny po zatézi
>7,0 mmoll <7,0 mmol/ b
2 11,1 mmaol/l 7,8 -11,0 mmol < 7,8 mmol/l
\
Diagnoza DM Porusena glukézova tolerance IGT Vylouéeni DM

Obr. 6. Algoritmus diagnostiky DM
Zdroj: https://postudium.cz/mod/book/view.php?id=6925&chapterid=2515

3.3.4.4.Glykovany hemoglobin

Lidsky hemoglobin je tetramerni protein sestavajici z or a By fetézcli. Hemoglobin

dospélého cloveéka je sloZzen z frakci HbA, HbA2 a HbF. Frakce HbA tvoii 97 %.

Neenzymatickou glykaci HbA vznika frakce glykovany hemoglobin HbA1. Neglykovany

hemoglobin je oznacovan jako HbAO.

HbA1l je sloZzen ze tifi derivati: HbAla, HbAlb a HbAlc. Derivat HbAlc je

nejvyznamnéjsi, tvoii 80 % z celkového HbA1, proto je analyza glykovaného hemoglobinu

zaloZeno na stanoveni derivatu HbAlc. HbAlc vznika ireverzibilni modifikaci glukozy a N-

terminalni o-aminoskupinou valinového zbytku B-globinového fetézce v molekule

tetramerniho hemoglobinu prostfednictvim Amadoriho pfesmyku (Obr. 7).
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https://postudium.cz/mod/book/view.php?id=6925&chapterid=2515

N-terminalni |
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BA H—C—OH H—C—OH © c=0

HbA + [zurea | ===  preHbA,, ————> HbA,

Obr. 7 Vznik HbAlc
Zdroj: Upraveno dle (BURTIS, ASHWOOD, & BRUNS, 2018)

Glykovany hemoglobin HbAlc vyjadfuje dlouhodoby stav glykémie za 8 az 12 tydnii
(RACEK, 2021), hodnota FPG zachycuje okamzity stav glykémie. OkamzZita hodnota
glykémie je ovlivnéna fadou vnéjSich faktori. Hodnota HbAlc miize byt zkreslena u
nékterych stavi: poruchy erytropoézy, snizena nebo zvySend zivotnost erytrocytil
(hemolytickd anémie, sideropenicka anémie, plenektomie), abnormalni Hb (fetdlni Hb,
methemoglobin, genetické varianty), chronické selhani ledvin, porucha funkce jater atd.

Stanoveni HbA1c slouzi ke screeningu poruch metabolismu sacharidli, dlouhodobému
sledovani kompenzace DM a k monitorovani prediabetu. Laboratorni stanoveni HbAlc je
standardizovano na zékladé spole€ném konsenzualnim stanovisku vyznamnych svétovych
diabetologickych organizaci:

e ADA (Americka diabetologicka asociace)

e [FCC (The International Federation of Clinical Chemistry)

e EASD (Evropska asociace pro studium diabetu)

e [FD (Mezinarodni federace pro diabetes)

e ISPAP (Mezinarodni spole¢nost pro diabetes v pediatrii a u adolescentit)

V CR od 1.2012 vysledky HbAlc vydavany v jednotkach mmol/mol IFCC. V USA
vysledky vydavany vo, DCCT (Diabetes Control and Complications Trial) a NGSP
(National Glycohemoglobin Standardization Program). Interpretace vysledkii méfeni

koncentrace glykovaného hemoglobinu je uvedena v Tab. 3 a 4.
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Tab. 3 Interpretace vysledki HbAlc v diagnostice DM

Zdroj: https://www.cskb.cz/doporuceni/

Fibs Interpretace
[mmol/mol]
< 38 diabetes nepritomen
38 az48 hraniéni hodnoty
> 48 diagnoza diabetu

Tab. 4 Interpretace vysledki HbA ¢ pti sledovani kompenzace DM

Zdroj: https://www.cskb.cz/doporuceni/

HbA_ Interpretace

[mmol/mol]

20az 42 referenéni interval (dospéli, negravidni)

43 az 53 kompenzovany diabetes (dospéli, negravidni)

> 53 dekompenzovany diabetes; signal k zmeéne

terapie a rezimu

<59 kompenzovany DM v détském veku

Metody stanoveni HbAlIc

Referencni metodou pro stanoveni glykovaného hemoglobinu je HPLC/ MS, ptipadné

HPLC/CE. Jako rutinni metody jsou vyuzivany:

iontové vyménna chromatografie
kapilarni elektroforéza

afinitni chromatografie
izoelektricka fokusace
imunochemické metody

POCT

elektroforeticka separace

Vétsina metod pracuje na principu oddéleni HbA1 od neglykovaného hemoglobinu.

Techniky stanoveni lze délit na zdkladé€ rozdilnosti do dvou skupin:

a) rozdil v naboji (HPLC, iontové vyménna chromatografie, elektroforéza, izoelektricka

separace)
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b) strukturalni rozdily (afinitni chromatografie, imunochemické testy)

K nejcastéji uzivanym rutinnim metoddm ke stanoveni HbAlc patii IEC a kapilarni

elektroforéza, proto budou popsany podrobnéji nize.
Odber a skladovani vzorkii pro analyzu HbAlc

Odebira se zilni nebo kapilarni krev do zkumavek s EDTA (Obr. 8). Hodnoty HbAlc
nejsou ovlivnény aktualni hodnotou glykémie, proto lze vzorky krve odebirat v kteroukoliv
denni dobu, pacient nemusi byt nala¢no. Stabilita vzori zavisi na pouzité metod¢. Celkovée
jsou vzorky stabilni pii lednickové teploté (4°-8 °C) az 1 tyden. Skladovani pfti teploté -20°
se nedoporucuje (BURTIS, ASHWOOD, & BRUNS, 2018).

Obr. 8 Odbérové zkumavky s EDTA
Zdroj:  https://www.dialab.cz/k186-bezpecnostni-system-pro-odber-krve-a-moci-odbery-venozni-

krve-odberove-zkumavky-vacuette

lontové vyménna chromatografie

IEC (,,Jon Exchange chromatography*) patii k separacnim metodam, které slouZi ke
kvalitativni a kvantitativni analyze sloZzek smési na zakladé mnohondsobném ustavovani
rovnovahy mezi stacionarni fazi (SF) a mobilni fazi (MF). Princip IEC je zalozen na vymeéné
iontll elektrostaticky vdzanych na povrchu SF a iontd roztoku MF. Stacionarni fazi je
iontoménic¢ (ionex) umistény v koloné. V tomto ptipadé je SF tvoiena syntetickou pryskyftici
s navazanymi nabitymi funkénimi skupinami. Jako mobilni faze jsou vyuzivany pufry
vytvarejici pH gradient. Zménou pH a/nebo iontové sily MF dochazi k eluci jednotlivych

slozek. Eluované frakce prochazeji fotometrickym detektorem, ktery zméti jejich absorbanci
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pfi dvou vinovych délkach. Vysledek IEC je zobrazen v podobé chromatogramu. Z hodnot
eluéniho ¢asu a plochy pod pikem software vypocitd koncentraci HbAlc v jednotkach
mmol/mol.

Analyza HbA1c metodou IEC probihé na zéklad¢ rozdilu naboje jednotlivych variant
hemoglobinu. Vzorek krve je hemolyzovan a nanesen na kolonu. Ionty hemoglobinu (kladny
naboj) se navazi na anex (zaporny naboj). lonty MF (kladny naboj), které jsou kontinudlné
piivadény na zacatek kolony soutézi a vytésiuji ionty vzorku. lonty s vétSim nabojem a
hmotnosti jsou zadrzovany vice. Frakce prochazeji fotometrickym detektorem, vysledkem

je chromatogram jednotlivych frakci hemoglobinu.

Kapilarni elektroforéza

Kapilarni elektroforéza (CE) patii k elektromigraénim separacnim metodam. Pti
analyze se vyuziva pohyblivosti nabitych latek v elektrickém poli. Separace probiha
v kfemennych kapilarach naplnénych roztokem zakladniho elektrolytu.

K vyhodam CE patii vysoka separacni u¢innost a minimalni spotieba vzorku a roztoku
zakladniho elektrolytu. Naopak knevyhoddm CE ndlezi niz§i citlivost pfi
spektrofotometrické detekcei a horsi opakovatelnost.

Separacni kapilara je na obou koncich ponofena do roztoku zdkladniho elektrolytu a
pred separaci je naplnéna. Nabité Castice jsou separovany na zdkladé svych
elektroforetickych pohyblivosti. Soucasna separace kationtl i aniontll je umoZznéna existenci
tzv. elektroosmotického toku (EOF)

Detektory pii  CE: UV/VIS, fluorescencni, elektrochemicky, hmotnostné
spektrometricky (MS). Vysledky jsou vydavany v jednotkdch mmol/l jako soucast

elektroforeogramu.

3.3.4.5. Screening diabetického onemocnéni ledvin

Podle doporuéeni CSKB by kazdy pacient s DMI mé&l minimaln& jedenkrat ro¢né
podstoupit vySetteni poméru albumin/kreatinin (ACR). U osob s DM1 se vySetfeni provadi
od 5. roku od stanoveni diagnézy (PELIKANOVA, a dalgi, 2021). Diabetické onemocnéni
ledvin se projevuje zvySujicim se vylucovanim albuminu moci. Albuminurie casem piechazi
v proteinurii. V tomto piipadé€ stanovujeme pomér bilkovina/ kreatinin.

Albumin se stanovuje imunoturbidimetricky s vyuZitim protilatek proti albuminu,
reaguji s albuminem ve vzorku za vzniku komplexu antigen-protilatka. Hladina kreatininu

je méfena nejcasteji pomoci sptazenych enzymatickych s naslednou spektrofotometrickou
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detekci. Celkovou bilkovinu Ize stanovit s vyuzitim C¢inidla pyrogalolova cerven

spektrofotometricky. Klasifikace proteinurie a albuminurie je uvedena v Tab.5.

Tab. 5 Klasifikace proteinurie a albuminurie

Zdroj: prevzato z https://www.cskb.cz/doporuceni/

PCR _ ACR N
Kategorie [a/mol T':;j::':; [g/mol A[T:;E:':IT
kreatininu] kreatininu]

Fyziologicka

az mimé =15 =150 =3 =30
zwysena (A1)
2wydena (A2) 15 -50 150-500 & =30 A0-300
Favazna (A3) = a0 = 500 =30 = 300

3.3.5. Lécba DM1

Osoby s diagnostikovanym onemocnénim DM1 jsou celozivotné pod dohledem I¢kaie
se specializaci v oboru diabetologie. Do 15 roku ditéte je to 1ékat se specializaci v oboru
détské endokrinologie a diabetologie nebo diabetologie. Péce o diabetika je komplexni, a
proto je tieba dalSich zdravotnickych i nezdravotnickych pracovnikd, ktefi tvoti komplexni
tym (diabetologicka sestra, edukacni sestra, nutri¢ni terapeut, podiatrickd sestra, instruktor
fyzické aktivity, psycholog a socialni pracovnice).

Lécba DM1 je zaloZena na celoZivotnim podavani exogenniho inzulinu, dodrzovani
diety a pohybovou aktivitou. K aplikaci inzulinu slouzi inzulinova pera nebo inzulinové

pumpy (Obr. 9) Transplantace Langerhansovych ostrivku je velmi raritni.
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Obr. 9 Potieby diabetika
Zdroj: https://www.diastyl.cz/10-tipu-do-lekarnicky-na-dovolenou/

Lékar specialista nejdiive sestavi 1é¢ebny plan, ktery povede k dosazeni 1é¢ebnych cili

(Tab. 6). Ke kazdému pacientovi s DM se musi pfistupovat individualng (CLS JEP, 2022).
Lécebny plan zahrnuje:

e zahajeni terapie inzulinem v intenzifikovaném rezimu

e selfmonitoring pomoci kontinudlni monitorace glykémie s moznosti konfirmace
vysledkti osobnim glukometrem

e edukace pacienta a ¢lenti rodiny

¢ individudlni doporu€eni podrobného stravovaciho reZimu s instruktazi

¢ individualn€ doporuceni zmény zZivotniho stylu

¢ individualn€ farmakologickd 1é€ba ptidruzenych nemoci

e psychosocialni péce

38



Tab. 6 Cile 1é¢by dospélého diabetika 1.typu
Zdroj: https://www.diab.cz/standardy

Ukazatel Cilova hodnota
HbA,_ (mmol/mol)* < 45 (< 60)

Glykemie v Zilni plazmé nalaéno/pied | = 6,0(< 7,0
jidlem (mmeaol/l)

Hodnoty glykemie v plné kapilami krvi
(selfmonitoring)

+ nalaéno/pred jidlem (mmol/l) 4,0-6,0 (< 8,0)
« postprandidlni (mmol/l) 5,0-7.5 (< 9,0)
Krevni tlak {(mmHg) < 130/80 (< 140/90)
Krevni lipidy
»  celkovy cholesterol (mmaol/1) = 4,5
+  LDL-cholesteral (mmols1) < 2,5 (= 1,8) nebo pokles

o 50% plvodni hodnoty

+ HDL-cholesterol (mmol/1) : mu /| =1/=1,2

Zeny
« triacylglyceroly (mmaol/l) <17
Body mass index™ 19-25
Obvod pasu: 2eny (cm) S mui (cm) < B0 f< 94

Celkova davka inzulinu/24 hodin/kg | < 0,6
hmotnosti (L)

Cilem 1é¢by je udrzeni glykémie v ur€itém pasmu bez velkych vykyvi. Buiiky jsou na
velké vykyvy glykémie (hypoglykémie a hyperglykémie) citlivé a vedou ke vzniku akutnich
1 chronickych komplikaci.

Hlavnim klicem 1éEby diabetu je znalost aktualni glykémie, proto je kazdy diabetik
vybaven osobnim glukometrem. Pro nastaveni intenzivni inzulinové terapie je nezbytné znat
glykemicky profil. K tomu je nezbytna spoluprace pacienta, u malych déti je to matka.
Dnesni glukometry umoziuji pienos namétenych dat do programu v osobnim PC a ty
preposilat 1ékati. Diive si pacienti vedli deniky a naméfend data konzultovali s 1ékafi pfi
pravidelnych kontroldch. Pro kontinudlni monitorovani glykémie slouzi senzory. Tato
technologie je oznaovana jako CGM (,,Continous Glucose Monitoring*).

Systém CGM se sklada ze tfi ¢asti: senzor, vysila¢ a pfijimac (inzulinova pumpa, glukometr

nebo chytry telefon).
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V dnesni dobé se pouzivaji inzulinova analoga vznikld zménou AK v fetézci B
humannich inzulind. Tato zména vedla ke zméné farmakokinetickych vlastnosti. Podle
rychlosti piisobeni rozliSujeme inzuliny na rychlé a pomalé. U diabetik 1.typu se preferuje
aplikace inzulinu inzulinovou pumpou.

U zdravych lidi slinivka neustale produkuje malé mnozstvi inzulinu (bazal), po jidle se
vyplavuje vétsi mnozstvi inzulinu (bolus). Inzulinova pumpa nahrazuje diabetikiim slinivku.
Inzulinova pumpa je nastavena tak, ze neustale aplikuje malé mnozstvi inzulinu (bazal). Pred
kazdym jidlem si diabetik musi zkontrolovat aktualni glykémii a vypocitat na bolusovém
kalkulatoru, ktery je soucasti inzulinové pumpy bolus, ktery si cca 15 min. pred jidlem
aplikuje, aby nedoslo k hyperglykémii (CLS JEP, 2022).

Pro prevenci vzniku chronickych komplikaci je podle doporueni CSKB a CDS
diabetikim 1.typu doporuceno jednou ro¢né podstoupit méteni ocniho pozadi (prevence
vzniku retinopatie), stanovit hodnotu ACR, PCR (prevence vzniku diabetologického
onemocnéni ledvin) a podstoupit neurologické vysetieni EMG (prevence vzniku neuropatii)

(FRIEDECKY, a dalgi, 2020).
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4. EXPERIMENTALNI CAST

Druhym cilem této bakalarské prace bylo sledovat a zhodnotit dlouhodobou kompenzaci
onemocnéni DM1 u vybrané pacientky. Byla vybrana divka narozend v ¢ervenci roku 2007,
které bylo v inoru roku 2010 diagnostikovano onemocnéni DM1.

Nize uvedena pacientka byla v péci lékarky oddéleni détské endokrinologie a
diabetologie FNOL. M¢éfeni biochemickych metod bylo provedeno na oddéleni klinické
biochemie FNOL s vyjimkou stanoveni protilatek pfi onemocnéni celiakie, toto méteni bylo
provedeno na ustavu imunologie.

Vsechna pouzita a uvedend data byla ziskana se souhlasem zakonného zastupce divky.
Experimentalni ¢ast byla rozdélena do nékolika ¢asti. Sledovani kompenzace DM1 mtizeme
délit do dvou ¢asti, a to na nelaboratorni a laboratorni. Do skupiny nelaboratorni mtiizeme
zatadit méteni glykémii pacientem v domécim prostiedi (glukometry, senzory). Do druhé
skupiny laboratorni patfi hlavné HbAlc, ktery je hlavnim ukazatelem dlouhodobé
kompenzace DM. K laboratornim metodam se fadi i stanoveni lipidd, hormoni §titné zlazy,

poméru ACR, PCR v moci aj.

4.1.Sledovana pacientka a jeji 1é€ba

Pacientkou je divka narozena v roce 2007 zdrav4, s porodni hmotnosti 3,99 kg a porodni
délkou 52 cm. Ve dvou a pul letech ji bylo diagnostikovano onemocnéni DM1. Tyden pred
propuknutim onemocnéni divky matka pozorovala opruzeni zevniho genitalu. V noci se
pomocovala.

Béhem gravidity bylo u matky (nar. 1976) zjiSt€éno autoimunitni onemocnéni §titné
zlazy. Otec byl a je zdravy. Sestra narozend 2012 mé& nyni nov€ diagnostikovano
autoimunitni onemocnéni §titné Zlazy. Dédecek divky ze strany otce mél DM2, 1écil se
inzulinem. Zemfel v 62 letech na chronickou obstrukéni plicni nemoc.

Tab.7 zndzoriiuje biochemické vysledky pii prvnim zachytu onemocnéni ze dne
17.2.2010 ve FNOL.

Péci o divku zajiStovala v prvnich letech onemocnéni pfevazné matka. Jiz v
predskolnim veku si uméla sama odebrat krev z prstu a zméfit glykémii pomoci glukometru,
ale neuméla ji vyhodnotit. V osmi letech byla schopné si sama zméfit glykémii a aplikovat
inzulin. Od osmi do 15 let pravideln¢ jezdila na DIA tabor, jako sob&sta¢nd. Nyni je od 8 let
vybavena senzorem a inzulin ji aplikuje inzulinovd pumpa. Glykemie sledovala matka

v mobilni aplikaci, od 15 let sleduje sama.
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V soucasnosti si divka aplikuje inzulin Novorapid pomoci inzulinové pumpy Tandem.
Ke kontinualnimu monitoringu glukézy pouziva senzory Dexcom G6. Diabetologem ji byla
stanovena smérodatna odchylka (SD): < 3, primérna glykémie 7 mmol/l a cilova hodnota
HbAlIc < 53mmo/mol. Kazdé 3 meésice dochédzi ke kontrole do détské diabetologické

poradny kde ji je stanovena hodnota HbA 1¢ jako ukazatel dlouhodobé kompenzace DM.

Tab. 6 Vysledky pfi prvnim zachytu onemocnéni DM

Metoda Vysledek Jednotky Ref.Meze Metoda Vysledek Jednotky Ref. Meze
Natrium 133 mmol/l 130-144 Glukoza 27,2 mmol/l 3,3-5,5
Kalium 4,36 mmol/l 3,60-5,40 HbAlc 97 mmol/mol <43
Chloridy 97 mmol/L 95-110 INZ <2,0 mlU/L 7,0-26,6
Kalcium 2,63 mmol/L 2,10-2,90 Anti-INZ <0,03 ku/t <0,4
Magnézium 0,93 mmol/l 0,80-1,05 Anti-lIA2 7,3 kU/L <1,0
Fosfor
anorg. 1,4 mmol/l 0,8-1,6 Anti-GAD 0,9 kU/L <1,0
Osmolalita 300 mmol/kg 275-301 Cpeptid 131 pmol/l  298-2350
Urea 4,3 mmol/l 2,8-8,3 Anti-Tg <1,0 ku/L <4,1
Kreatinin 52 pmol/L 44-104 Anti-TPO <1,0 ku/L <5,6
ALT 0,22 pkat/L 0,13-0,75 Fruktozamin 716 pymol/l  0,0-285,0
AST 0,38 pkat/L 0,22-0,94 TRAK <0,2 U/ <1,5
GGT 0,20 pkat/l 0,00-0,60 Metoda (moc) Vysledek Jednotky -
TP 66,4 g/l 65,0-85,0 U-Glu 170 mmol/l -
Albumin 51,0 g/l 35,0-50,0 U-Bilkovina - arb.j -
CRP <0,6 mg/l 0,0-5,0 U-Bilirubin - arb.j -
TSH 2,006 mlU/L 0,350-4,940 U-Urobilinogen - arb.j -
FT3 4,75 pmol/L 2,62-5,70 U-pH 7,0 - -
FT4 18,3 pmol/l 9,1-19,1 U-specif.hmotnost 1,008 g/cm3 -
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4.2. Selfmonitoring CGM

Diabeti¢ti pacienti s inzulinovou terapii vyZzaduji peclivé kontinudlni sledovani
glykémie. Hodnota namétené glykémie nam ukazuje aktudlni stav, ktery mize poukazovat
na akutni komplikace DM. Kazdy diabetik je vybaven osobnim glukometrem. Divka méla
glukometr zn. FreeStyleLibre (Obr. 10). Pro spravné nastaveni inzulinové terapie bylo
zapottebi znat glykemicky profil a jeho dynamiku. Divce byl aplikovéan inzulin Novorapid
(Obr. 10). inzulinovou pumpou zn.Tandem (Obr. 10). Pfed kazdou navstévou diabetologa
bylo zapotiebi naméfit velky glykemicky profil, ktery vyzadoval 8 odbérti béhem celého dne
vcetné noéni glykémie ve 3 hodiny rano. To bylo velmi nepraktické a namahavé. Podle
vysledkl pak mohl 1¢kat zhodnotit glykemickou dynamiku a nastavit intenzivni inzulinovou
lécbu. V dnesni moderni dobé se pro monitorovani koncentrace glukdzy pouZivaji senzory.
Sledovana pacientka méla senzor Dexkom G6 (Obr. 10).

Senzory umoznovaly kontinudlni meéfeni koncentrace glukézy CGM (Continous
Glucose Monitoring) kazdych 5 min, vysledky byly odesilany do aplikace Diasend, dnes
Glooko. Naméfené vysledky byly sdileny s diabetologem, coZ velmi ulehcovalo a
zkracovalo pravidelné navstévy v diabetologické poradné. CGM byl slozen ze tii ¢asti, a to
ze senzoru, vysilace a prijimace. Pfijimacem byla v tomto pifipad¢ inzulinova pumpa.

Pod pojem selfmonitoring nespada jen méteni glukdzy, ale také méfeni ketolatek v moci
a krvi v domacim prostfedi. Sledovand pacientka pouzivala ke stanoveni ketolatek v krvi

glukometr Optium Xscees.
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Obr. 10 Pomicky pro selfmonitoring sledované pacientky

Zdroj: autor

Pro tuto bakalafskou praci byl pouzit soubor stazenych vysledkl koncentraci glukézy z
osobniho uctu aplikace Diasend za obdobi 07/09]/2023-06/10/2023. Obr. 11 a 12 znazoriuji
sumarni zhodnoceni za uvedené obdobi. Aplikace ndm umoznovala zobrazeni glykémii,
mnozstvi bolusovych a bazalnich davek inzulinu, nejnizsi a nevyssi koncentraci glukozy,

SD, VC a mnoho dalsich parametri, které nebyly tématem této prace.
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Obdobi: 07/09/2023 - 06/10/2023, 30dny

CGM  © pobaaktivniho CGM: 85%

- ® 16%Velmivysoka (1) Dobav rozmezi ®57%
27%Vysoka (/)
vy Q’ Primér 10 mmol/L
57% Dob i(J
° avrozmez @ Smérodatna odchylka 4mmol/L

® 1%Nizkd (1)

@ 0% Velminizki (i)

Cilové rozpéti: 4.0-10.0 mmol/L

CGM v pribéhu casu

m-l-——-——llll

00-02 02-04 04-06 06-08 08-10 10-12 12-14 14-16 16-18 18-20 20-22 22-24
Prim. 9.3 102 86 83 9 10.1 88 79 106 122 13 116
50 4.4 4.5 BN 28 29 36 3.2 2.6 L] 4.5 4.2 43

Inzulin

© Bolus 36%
16.1U

@ Bazilni 64%
289U

Primémadennidavka 45 Jednotky

Smérodatna odchylka 19.3

LGS / PLGS

Priimérmna doba pozastaveni )
1h 27min

zaden

Priimémy podet pozastaveni 5o

zaden

SaCharidy Zadné hodnoty

Zadné hodnoty

Aktivita

Obr. 11 Statistika vysledki CGM za obdobi 07/09/23-06/10/23. CGM = kontinualni sledovani

glukozy, LGS = Primérma doba pozastaveni aplikace inzulinu za den, PLGS = Primérny pocet

zastaveni aplikace inzulinu za den.

Zdroj: Aplikace Diasend
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CGM: Standardni den (07/09/2023 - 06/10/2023)

mmol/L

2af
22 ——,
20
18
16
14 han
12§

10 Fate

00:00 02:00 04:00 06:00 08:00 10:00 12:00 14:00 16:00 18:00 20:00 22:00 24:00

— Pondéli Utery — Stfeda Ctwrtek — Patek Sobota — Nedéle
Statistika
Velminizka Nizka Doba v rozmezi Vysokd Velmi vysoka Doba aktivniho CGM
= 3.0 mmol/L 3.0- 4.0 mmol/L 4.0-10.0 mmol/L 10.0 - 13.9 mmol/L =13.9 mmol/L
0% 1% 57 % 27% 16 % 85 %
Priimér za obdobi: 10.0 mmol/L Smérodatnd odchylka (SO): 4.0 mmol/L
Nejvy3ii hodnota:  Hi (01/10/2023 00:26) Variagni koeficient (VK): 40 %
MNejniZii hodnota: Lo (13/09/2023 14:55) Glucose management indicator ( GMI):  59.6 mmeol/mol - 7.6 %

Obr. 12 Statistika vysledkit CGM za obdobi 07/09/23-06/10/23.
Zdroj: Aplikace Diasend

Cilem lécby je dosdhnout normoglykémie, tj. rozmezi glykémie zdravych lidi. Bunky
lidského téla jsou citlivé na velké vykyvy glykémie. O vykyvech glykémie nas informuje
hodnota smérodatné odchylky (SD). SD vyjadiuje glykemickou variabilitu, tedy to, jak moc
se glykémie meéni. Jak vypliva zuvedené statistiky pacientky za obdobi 7/9/2023-
06/10/2023 méla pacientka smérodatnou odchylku (SD): 4,0 mmol/l.

SD sledované pacientky stanovené diabetologem byla < 3, Ize tedy fici, Ze jeji hodnota
SD za uvedené obdobi byla neuspokojiva. Dalsi parametr, ktery je pro diabetologa dilezity,
je primérna hodnota glykémie. Sledovand pacientka ma od diabetologa nastavenou
primérmou hodnotu 7 mmol/l. Z vysledku za uplynulé¢ obdobi lze vycist, Ze primérna
hodnota byla 10,0 mmol/l. I v tomto ptipad¢ je vysledek neuspokojivy.

Sledovanym parametrem pii hodnoceni glykemie je také tzv. doba v rozmezi (,, Time in
Range®, TIR). Odpovid4a procentu Casu beéhem dne, které pacient stravi v normalnim
rozmezi, u déti 3,9-10 mmol/l (obr. 12, zeleny pruh). Cilova hodnota doby v rozmezi je vice

nez 70 %, sledovana pacientka méla v daném obdobi hodnotu 57%.
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4.3. Stanoveni glykovaného hemoglobinu HbAlc

Hodnota HbAlc nas informuje o dlouhodobé glykémii za 8-12 tydnti. Do zafi r.2023
byly vzorky naméfeny na analyzatoru Arkray Adams HA-8180 V, vyrobce Arkray
Corporation. Tento analyzator méfil na principu iontové vyménné chromatografie. Posledni
dva vysledky ze souboru nashromazdénych dat byly naméfeny na nové instalovaném

analyzatoru Capillarys 3 OCTO, Sebia, méfici na principu kapilarni elektroforézy.

4.3.1 Odbér biologického materidlu

Pro stanoveni hladiny HbA1c byly odebrany vzorky kapilarni nebo zilni nesrazlivé krve,
nebot’ hodnoty HbAlc v kapildrni a Zilni krve byly srovnatelné. V détském véku se odebiraly
vzorky kapilarni krve, pozdéji divka preferovala odbér zilni krve. K odbéru byly pouzity
zkumavky VACUETE s protisrazlivym ¢inidlem K3EDTA pro zilni odbér a mikrozkumavky
MiniCollect 0,25/0,5 ml KoEDTA pro kapilarni odbér. Hodnota HbAlc neni ovlivnéna
aktudlni hodnotou glykémie, proto lze vzorky krve odebirat v kteroukoliv denni dobu,

pacient nemusi byt nalacno.

Pomiicky pro odbér kapilarni a zilni krve.

e dezinfekce pokozky (Melliseptol N)

e bunicité ctverecky, tampony

e jednorazové rukavice

e Dbunicitd vata na ochranu pacienta pied potfisnénim

e odbérové zkumavky VACUETTE K3;EDTA 3ml, MiniCollect mikrozkumavka
0,25/0,5 ml K.2EDTA

e turniket

e naplasti

e odbérové lancety Ergo Lance

e kontejner na pouzity infekéni material

Odbér kapilarni krve: Odbéry byly provedeny z vngjsi strany biiska prostfednicku nebo

prstenicku.
Postup: 1) Ovéteni totoznosti pacienta a kontrola identifikace odbérové zkumavky
2) Vyhledani vhodného mista pro vpich

3) Provedeni dezinfekce mista vpichu, piisobeni a zaschnuti dezinfekce.
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4) Vpich jednorazovou lancetou.

5) Prvni kapka krve byla setfena suchym c¢tvereckem, tamponem.

6) Odbérova zkumavka byla naplnéna po rysku, uzaviena, okamzité¢ promichéna
opatrnym obracenim (2-3x).

7) Misto vpichu bylo prekryto suchym krytim, pfidrzeno mirnym tlakem,
eventuelné prelepeno naplasti.

8) Oblepeni odbérové zkumavky predem nachystanym ID Stitkem.

Odbér zilni krve: Odbéry byly provedeny z Zily v loketni jamce.

Postup: 1) Kontrola identifikace pacienta s ID na §titku uréeném k oblepeni zkumavky

2) Mirné zaSkrceni turniketem.

3) Byla vybrana vhodna Zila v loketni jamce.

4) Byla provedena dezinfekce mista vpichu, poté se nechalo zaschnout.

5) Byl proveden vpich, cca pod thlem 15°, zavedena zkumavka z druhé strany
kloboucku. Vlivem vakua zkumavky doslo k automatickému nasavani krve ze Zily po risku
vyznacenou na zkumavce vyrobcem. Po objeveni krve ve zkumavce byl turniket uvolnén.

6) Po naplnéni zkumavky krvi po risku byla jehla z zily vyjmuta a misto vpichu bylo
okamzité piekryto sterilnim tamponem, ten se nechal pfitlaceny v misté vpichu cca 1-2
minuty.

7) Misto vpichu bylo ptelepeno néplasti.

Odebrana zkumavka s krvi byla okamzité nékolikanasobnym obracenim promichana,
aby doslo k promiseni odebraného vzorku krve s protisrazZlivym ¢inidlem. Zkumavka byla
oblepena pfedem nachystanym identifikaénim Stitkem. Dale byl odbér vloZen do LIS a
pfipraven k analyze. Od roku 2017 kdy byla na odd. OKB FNOL zavedena elektronicka
zadanka, byly odbéry nacteny pres ¢arovy kod, ktery byl soucasti ID Stitku. ID Stitek byl

vygenerovan na oddeleni endokrinologie po zadani veskerych ID dat ordinujicim 1€katem.

4.3.2.Méfeni HbA1c metodou IEC

Analyzator: Arkray Adams HA-8180 V, vyrobce Arkray Corporation.

Pomiicky:
e ELUENT 80A, kat. ¢. 71262 600ml

e ELUENT 80B, kat. ¢. 71263 600ml
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e ELUENT 80CV, kat. ¢&. 71278 600ml

e HEMOLYZACNI PROMYVACI ROZTOK 80H, kat. &. P213.01 21.
e COLUMN UNIT 80, kat. &. 71261

e kontroly Alc-Cellular Level 1,2 6x2 ml, kat. ¢. 211124

e CALIBRATOR 80, kat. £.71266

e kepy Beckman 0,5 ml

e termostabilni papir

Postup:
Glykovany hemoglobin byl stanoven pomoci analyzatoru Arkray Adams HA-8180 V na

principu [EC (Obr. 13). Vzorky krve (80 pl) byly nafedény hemolyzanim roztokem a
vnaseny na kolonu, kde byly jednotlivé frakce postupné rozdélovany vlivem vzristajici
iontové sile dané gradientem MF. Separované frakce hemoglobinu byly nésledné
detekovany pomoci fotometrického detektoru. Zména absorbance byla naméfena pfi
vlnovych délkach 420 nm a 500 nm. Z naméfeného chromatogramu byly vypocteny
koncentrace HbAlc.

Pted zahajenim méfeni vzorkt byla provedena kazdodenni analyza kontrolnich vzorkd,
(Alc-Cellular Level 1,2), uchovanych v lednici pti 4° -8°C. Po vytemperovani na laboratorni
teplotu byly vlozeny do stojanku uréeného pro vzorky k analyze. Tlac¢itkem START byl
analyzator uveden do chodu. Kontrolni 1 pacientské vzorky byly oblepeny identifikaénim
Stitkem s carovym kodem pro elektronicky ptrenos do LIS. Vysledky byly soucasné tistény
na termostabilni papir tiskarnou, kterd byla soucasti analyzatoru. Tisténé vysledky, které
krom ¢iselného vysledku obsahovaly i chromatogram byly kazdy den zaloZeny k archivaci
po dobu 5 let podle SLP.

V ptipad¢ splnéni parametri kontroly kvality bylo zahajeno méteni pacientskych
vzorkll. Naméiené vysledky prechazely do LIS k laborantské/lékatské kontrole. Poté byly
vysledky elektronicky exportovany ordinujicimu lékafi. Pfi vyméné separacni kolony,
pfipadné pii nesplnéni parametri kontroly kvality byla metoda kalibrovana pomoci

kalibra¢niho kitu CALIBRATOR 0.
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Obr. 13 Analyzator Arkray Adams HA-8180 V, vyrobce Arkray Corporation.
Zdroj: foto (autor)

4.3.3. M¢éteni HbA1c metodou EC
Analyzétor: Capillarys 3 OCTO, Sebia (Obr. 14)

Pomtcky:
e souprava CAPI 3 HbAlc (tlumivy roztok, hemolyzaéni roztok, fitry) kat.c. 2515
e promyvaci roztok Capillarys 3 kat. ¢. 2062
e deionizovana voda
e clean protect
e HbAlc CAPILLARY CALIBRATORS kat.¢ 4755
e kontroly HbAlc CTL1 a CTL2
Vzorky plné krve byly pfed analyzou nafedény hemolyzacnim roztokem a poté
aspirovany anodickym koncem kiemenné kapilary. Nasledovala vysokonapét'ova separace

na 8 kapilarach soucasné. Detekce hemoglobinti se provadi na katodickém konci kapilary
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fotometricky pfi 415 nm. Pofadi hemoglobinti od katody k anodé: A2/C, E, S/D, jiné¢ Hb,
Alc.
V ptipadé meéfeni kontrolnich vzorkt byly pouzity kontrolni materidly CTL1 a

CTL2.Vysledy jiz nebyly tiStény, pouze zalohovany v PC.

Obr. 14 Analyzator Capillarys 3 OCTO, Sebia

Zdroj: autor

4.3.4. Vysledky méfeni HbAlc

Namétené hodnoty jsou znazornény na Obr. 15. Stanovenou horni hranici hodnoty
HbAlc diabetologem meéla sledovana pacientka 53 mmol/mol (Cervend ¢éara). Primérny
glykovany hemoglobin po dobu sledovéni po vylouceni prvni hodnoty byl 55,8 mmol/mol.

Z vysledki je patrné, Ze ze strany pacientky dochazelo k nedodrzovani dietnich pravidel

nebo k nespravnému prepocitavani bolusovych davek pred jidlem.
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Obr. 15 Hodnoty HbAlc u sledované pacientky. Zelené body méfeny na analyzatoru Capillarys
(Sebia).

4.4. Vysledky ACR

ACR pomér albumin/kreatinin je vypoctova metoda, ktera je ukazatelem poSkozeni
funkce ledvin. Vlivem chronické hyperglykémie dochdzi ke vzniku mikrovaskularnich
komplikaci, mezi které patii diabetické onemocnéni ledvin. Onemocnéni ledvin se projevuje
zvySovanim hladiny albuminu mo¢i, které pak prechdzi v proteinurii a stanovuje se PCR
pomér protein/kreatinin. U diabetikli se stanoveni ACR provadi jedenkrat ro¢né. Vysetieni
se provadi z Cerstvé jednorazové moce. Referenni meze ACR jsou (0,0-3,0 g/mol). Tab.8
znazoriuje soubor vysledkl sledované pacientky.

Vsechny vysledky jsou v normé¢, az na odbér z Cervence 2019.
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Tab. 7 Vysledné hodnoty Albuminu v moc¢i a ACR

Datum ALB-U mg/l ACR g/mol
ViiI-11 2 0,5
XI-12 <3 nelze
VIII-13 <3 0,2
IX-14 3,5 0,4
VIII-15 <3 nelze
X-16 <3 nelze
l1-18 <3 nelze
VII-19 22 5,3
IX-20 <3 nelze
[1-22 <3 nelze
IV-23 <3 nelze

4.5. Ostatni provadéna vySetteni piidruzenych onemocnéni

U osob sDMI1 byva casty vyskyt pfidruZzenych onemocnéni. K nejcastéjSim
pfidruZenym onemocnénim patii onemocnéni §titné Zlazy (Hashimoto, Basedow), stieva
(celiakie, Crohnova choroba) a ktuize (vitiligo, psoridza). Proto pacienti jedenkrat ro¢n¢
podstupuji imunologické laboratorni vySetieni na protilatky vyskytujici se u celiakie (EMA
— protilatky proti endomysiu, tTGA- protilatky proti tkdfiové transglutamindze tridy IgA,
tTGG — protilatky proti tkanové transglutaminaze tiidy IgG, IgA protilatky v séru) a
hormoni §titné zlazy (TSH a FT4).

U sledované pacientky bylo v unoru 2012 zjiS§t€éno onemocnéni celiakie jak je patrné
z vysledkti imunologického vysetfeni (tab. 9). Celiakie se vyskytuje u 10 % diabetiki 1.typu.
Jednd se o poskozeni sliznice tenkého stfeva u geneticky predisponovanych jedinci.
Vyznacuje se nesnaSenlivosti lepku, 1écbou je celozivotni bezlepkova dieta. Pacientka
neméla klinické ptiznaky, nicméné laboratorni vySetteni spolu s biopsii ukézaly na diagnézu

celiakie. Vysledky hormont §titné zlazy byly v referen¢nim rozmezi (tab. 10).
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Tab. 8 Vysledky imunologického vySetteni

Datum IgA (g/1) EMA (IgA) tTGA (U/ml) tTGG (U/ml)
Ref.

rozmezi (0,7-4,00) (0-10,0) (0-10,0)

II-10 0,26 negat <3 16
I-11 0,51 negat <3 7

II-12 >300 pozitivni 48 21

VIII-12 0,59 hrani¢ni <5 <5
V-13 0,63 negativni 6 <5

VIII-13 negativni negativni <5 <5
111-14 0,59 negativni <5 <5
II-15 0,95 negativni <5 <5
X-15 0,76 negativni <5 <5

VIII-16 negativni negativni <5 <5
IX-17 0,93 negativni <5 <5
X-18 0,91 negativni <5 <5
IvV-19 0,90 negativni <5 <5
1V-20 0,82 negativni <5 <5
Iv-21 0,64 negativni <5 <5
1X-22 0,90 negativni <5 <5
X-23 0,99 negativni <5 <5
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Tab. 9 Vysledky vySetieni Stitné zlazy

Datum odbéru TSH (mIU/N) FT4 (pmol/l)
Ref. rozmezi 0,350-4,940 9,1-19,1

[I-10 2,006 18,3

VII-10 1,009 17,1
I-11 1,509 17,3
[I-10 0,612 19,3

VIII-12 2,432 15,2
V-13 2,459 15,7
-14 2,358 13,6
[I-15 1,027 14,4
X-15 1,712 15,9

VIII-16 1,805 12,1
IX-17 2,429 14,2
X-18 1,878 12,7
IV-19 1,814 13,0
IV-20 1,115 10,3
IV-21 0,956 10,5
IX-21 2,925 -
V-22 1,744 13,8
IX-22 3,119 14,1
X-23 2,811 12,8
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4.5. Vysledky stanoventi lipida

U diabetikt se stanovuji lipidy jedenkrat rocné kvuli riziku vzniku makrovaskulérnich
komplikaci a ICHS, které¢ je u diabetikii velmi vysoké. Tab 11 znazornuje vysledky
lipidového spektra.

Tab. 10 Vysledky vysetfeni lipida

HDLc
Datum CH mmol/l TAG mmol/l mmol/l LDLc mmol/l
Ref.meze (2,9-5,0) (0,45-1,7) (1,2-2,7) (1,2-3,00)
VII-7 3,93 0,72 1,92 1,69
I-11 3,63 1,18 1,01 2,09
l1-12 3,34 0,72 1,31 1,71
VIIl-12 3,25 1,38 1,14 1,49
V-13 3,32 1,36 1,34 1,37
l-14 2,86 0,93 1,32 1,12
[I-15 3,14 3,25 1,31 0,37
X-15 3,17 0,83 - -
VIlI-16 3,28 0,44 - -
IX-17 3,69 1,35 1,44 1,64
IV-19 3,55 0,71 1,55 1,68
IV-20 3,55 1,7 1,33 1,45
IV-12 4 1,11 1,35 2,15
V-22 4,19 0,96 - -
IX-22 3,6 1,61 1,52 1,35
X-23 3,51 0,82 1,51 1,63

Odbéry vzorki u sledované pacientky neprobihaly na la¢no. ZvySené hodnoty tudiz

mohou byt zpisobeny odbérem po tu¢ném jidle.
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5. DISKUZE

V bakalarské praci byly strucné shrnuty poznatky o DM se zaméfenim na jeho
diagnostiku, 1écbu, kompenzaci a mozné komplikace. Na vybrané pacientce bylo
demonstrovano a hodnoceno dlouhodobé¢ sledovani kompenzace DM 1. DM1 je autoimunitni
onemocnéni, kdy jsou autoprotilatkami destruovany B-buiikky pankreatu, nedochézi
k produkci inzulinu a dochéazi k hyperglykémii v diisledku neschopnosti bun¢k utilizovat
glukézu. V séru téchto pacientd lze ve vétSiné piipadi stanovit protilatky proti
Langerhansovym ostriivkiim pankreatu. Po zahdjeni 1éCby inzulinem tyto protilatky vymizi.
DMI1 se nejcastéji manifestuje v détském veku.

U sledované pacientky propuklo onemocnéni v jejich dvou a ptl letech. V tabulce €. 7,
ktera obsahuje laboratorni biochemické vysledky ze dne propuknuti DM1 lze zjistit vysokou
koncentraci glukézy v séru 1 moci, HbAlc, fruktozaminu, protiladtek anti-IA2, nizky C-
peptid a inzulin.

Pacienti s DM1 jsou odkézani na celozivotni podavani exogenniho inzulinu, neustalém
méfeni glykémie. Toto onemocnéni s sebou piindsi riziko vzniku akutnich a chronickych
komplikact, které vznikaji diisledkem Spatné kompenzace hyperglykémie, proto je nezbytna
neustala kontrola kompenzace DM. Zakladnim ukazatelem dlouhodobé kompenzace DM je
hodnota HbAlc, kterd nam udava primérnou hodnotu glykémie za uplynulych 8-12 tydnd.
Pacientka chodi kazdé tfi mésice na pravidelnou kontrolu ke svému diabetologovi jejiz
soucasti je stanoveni HbA1c.V dobé¢ diagnostikovani onemocnéni byla pacientka malé dité,
kdy veSkerou 1é¢bu méla na starost jeji matka. Nyni je pacientce 16 let a celou kompenzaci
si fidi sama.

V experimentalni ¢asti byl popsan laboratorni postup méfeni tohoto markeru a ziskana
data byla prezentovdna v grafu vyjadiujicim hodnoty HBAlc v pribéhu sledovani
pacientky. Sledovana pacientka méla diabetologem urcenou horni hranici HbAlc 53
mmol/mol. Z grafu je patrné, Ze posledni dvé hodnoty jsou nad touto hranici a podle toho by
méla pacientka upravit davkovani inzulinu.

Hodnoty HbA1c¢ nam ukazuji primérnou glykémii, ale neukazuji nam vykyvy glykémie
v pribehu dne. Tedy hypoglykémie a hyperglykémie, na které jsou buiky lidského téla
citlivé. Pod pojmem kompenzace se rozumi nejen stanoveni HbAlc, ale i hodnoceni aktudlni
glykémie v doméacim prosttedi formou méfeni osobnim glukometrem nebo senzory.
Sledovana pacientka si aplikuje inzulin inzulinovou pumpou, ktera je propojena se senzorem

snimajici aktualni glykémii. Tomuto systému se fikd CGM. Vysledky ze senzoru a pumpy
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jsou odesilany do aplikace Glooko (Diasend), kde k nim ma pfistup i oSetfujici diabetolog.
Pti pravidelnych kontrolnich navstévach jsou hodnoty konzultovany a lékai podle téchto
hodnot a hodnot HbAlc muze upravit inzulinovy program. Obr. 11 a 12 znazoriuji
vyhodnoceni CGM za obdobi jednoho mésice, které ndm byly poskytnuty za ucelem sepsani
této bakalarské prace. Pro zhodnoceni 1é€by DM1 je pro 1ékare diilezitd hodnota smérodatné
odchylky (SD) a primérné hodnota glykémie. Hodnota SD 1ékate informuje o glykemické
variabilité. Sledovana pacientka méla stanovenou hodnotu SD Iékaiem <3 a z uvedeného
piehledu lze vycist, Zze ve sledovaném obdobi m¢la pacientka SD 4, coz znamena, Ze
kompenzace byla neuspokojiva. Dalsi dulezitou hodnotou z ptehledu aktudlnich hodnot
glykemie je primérna hodnota. Pacientka méla 1ékafem doporucenou primérnou hodnotu 7
mmol/l, avSak ve sledovaném obdobi méla pacientka primérnou hodnotu glykémie 10
mmol/l. Tim se neuspokojiva kompenzace jen potvrdila. Podobné to bylo s parametrem doba
v rozmezi, kterého pacientka dosahovala za sledované obdobi pouze z 57 %. VSechna tato
zjisténi poukazuji na ne zcela uspokojivou kompenzaci DM1 u pacientky a zvySené riziko
rozvoje ptidruzenych komplikaci

K pfidruzenym onemocnénim u DM1 patii nejcastéji celiakie a onemocnéni §titné zlazy,
proto se u téchto pacientl jednou ro¢né¢ stanovuji hormony $titné zlazy a markery svédéici
pro diagnézu onemocnéni celiakie. V tnoru 2012 bylo sledované pacientce stanovena
celiakie na zéklad€é imunologickému stanoveni protilatek a biopsie stfevni tkané (Tab. 9).
Pacientka nyni dodrzuje bezlepkovou dietu.

Dal$im parametrem, ktery se u diabetiki jednou ro¢né stanovuje je parametr ACR
(albumin/kreatinin), ktery nas informuje o stavu funkce ledvin. Z tabulky €. 8 lze vy¢ist, Ze
v Cervenci 2019 byla v moci zjiSténa zvySena hodnota albuminu. Dal§i méteni ACR
poskozeni ledvin nepotvrdilo.

Poslednim laboratornim pravidelnym métenim bylo vySetteni lipidd. Vysledky jsou
znazornény v tabulce ¢. 11. Vzhledem k odbérim, které neprobihaly na lacno mizeme
pozorovat mirné zvySenou hodnotu TAG v unoru 2015. Odbér z fijna 2015 (téhoz roku)
zvySenou hodnotu TAG nepotvrdil.

Diabetici s DM1 podstupuji pravidelné jedenkrat rocné vySetfeni o¢niho pozadi u
oftalmologa a vySetfeni EMG u neuorologa. U sledované pacientky byla vSechna vySetieni
v poradku.

Zavérem lze konstatovat, Ze dlouhodobéd 1écba a kompenzace DM1 u sledované

pacientky zatim zabranila rozvoji chronickych komplikaci, ale pokud nebude pacientka
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striktné dodrzovat dietni opatfeni a kompenzaci, tak aby doslo ke snizeni vykyvi glykémie

a snizeni hodnot HbA 1c, Ize v budoucnu vyskyt chronickych komplikaci ocekévat.
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6. ZAVER

V teoretické Casti této bakalafské prace bylo charakterizovano onemocnéni DM se
zaméfenim na jeho diagnostiku, 1é¢bu a komplikace.

V experimentalni Casti byla dlouhodobé sledovana kompenzace DM1 u vybrané détské
pacientky pomoci stanoveni HbAlc, které je povazovano za standardni a efektivni néstroj
pro dlouhodobou kompenzaci DM. Kromé¢ nami nameétfenych hodnot HbAlc byl
prezentovan zaznam CGM z programu Diasend za obdobi jednoho mésice pro ilustraci
vykyvu glykémie. Dale byly prezentovany laboratorni vysledky stanoveni ACR, lipidového
spektra, hormont §titné Zlazy a protilatek, kterych bylo vyuzivano k monitorovani vzniku
ptidruzenych a chronickych komplikaci.

Vysledky stanoveni HbAlc i CGM poukazaly na neuspokojivou kompenzaci DM1 u
pacientky za sledované obdobi. Zatim vSak u pacientky nedosSlo k rozvoji chronickych

komplikaci DM1.
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SEZNAM POUZITYCH ZKRATEK

ACR
AGE
AK
ATP
BMI
CGM
CGM
DM
FPG
G6PD
GDM
GH
GLUT
GP
HbAlc
HLA
ICA
IEC
IFG
IGT
IR
MK
MODY
NADH
NK
oGTT
PCR
POCT
ROS
SGLT
TIR

Albumin/kreatinin ratio

Produkty pokrocilé glykace
Aminokyseliny

Adenosintrifosfat

Body mass index

Continous Glucose Monitoring
Continous Glucose Monitoring
Diabetes mellitus

Fasting Plasma Glucose

Glukoéza- 6- fosfat dehydrogenaza
Gestacni diabetes mellitus

Grow hormone

Glucose Transporter
Glykovany protein

Glykovany hemoglobin — stabilni frakce
Human Leukocyte Antigen

Islet Cell Antibodies

Ion Exchange Chromatography
Impaired Fasting Glucose

Impaired Glucose Tolerance
Inzulinova rezistence

Mastné kyseliny

Maturity Onset Diabetes of the Young
Nikotinamidadenindinukleotid
Nukleové kyseliny

Oralni glukdzovy tolerancni test
Protein/kreatinin ratio

Point of Care Testing

Reaktivni formy kysliku

Sodik- dependentni gluk6zovy transportér

Time in Range
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