Editorial

Ach ty sloZenky...

Tradicni povinnosti naseho distribucniho oddélent, kterd mu ndlezi vzdy s prvnim Cislem, je rozesildni
sloZenek a faktur k tihradé predplatného. Ackoliv neni leden, kdy takovych milych pozdravii v podobé Zddosti
o platbu (a nejlépe okamzitou) mdme plnou postovni schrdanku, vétsinou nepotési. Zndm to sam...

Systém predplatného casopisu Kazuistiky v diabetologii nepatii mezi nejjednodussi. Je to predevsim z toho
duvodu, Ze umoziiujeme paralelni existenci tzv. sponzorovaného predplatného. Sponzorované predplatné se
od klasického lisi tim, Ze predplatné za ctendre hradi sponzor. Funguje vétsinou tak, Ze sponzor (nejcastéji
farmaceutickd firma) odkoupi od nakladatelstvi rocni predplatné casopisu a vénuje je vybranému lékari
(prostiednictvim specidlni karticky). Vyplnénim takové karticky a odesldnim na nasi adresu je predplatné
Ctendrem aktivovdno na nejblizsi ctyri ¢isla.

Tyto dvé moznosti uhrady predplatného se pak vzdjemné kombinuji a je na nasem distribuc¢nim oddélent,
aby cely systém ohlidalo ke spokojenosti ctendrii, sponzorii i nakladatelstvi. Standardni predplatné je rocni
a obvykle zacind prvnim cislem rocniku. Sponzorované predplatné zacind kdykoliv prijetim prislusné kartic-
ky. Mdte-li jiZ zaplaceno predplatné a dostaneme Vasi sponzorskou karticku, pochopitelné Vim predplatné
o prislusny pocet cisel prodlouzime. Pokud Vim sponzorované predplatné vyprselo, upozornime Vs na tuto
skutecnost zasldnim sloZenky k tihradé klasického predplatného. Pokud si neprejete casopis ddle dostdvat,
staciji nezaplatit. Vzdy diisledné hledime na to, aby Zddné prechody mezi obéma systémy neprobéhly ke skodé
Ctendrii a vSechna predplacend cisla byla odesldna. Radéji jedno nebo dvé ¢isla bezplatné navic, nez kterékoli
zaplacené ¢islo nedodat — takovd je zdsada naseho distribucniho oddélent.

Pokud se k Vdm jakekoliv ¢islo v priibéhu roku nedostane (i to se ¢as od casu stavd — at jiz diky ,,spoleh-
livosti Ceské posty ¢ z jiného ditvodu), prosim nevihejte a upozornéte nds e-mailem. Zasleme Vim obratem
ndhradni vytisk casopisu. V teto souvislosti by nase distribucni oddéleni velmi uvitalo Vase e-mailove adresy
na objedndvkdch (¢i kdykoliv béhem roku). Pri distribuovaném objemu vytiskii se pokaZdeé stavd, Ze se ndm
cdst zdsilek vrdti. Nejcastéjsim ditvodem je, Ze se adresdt prestéhoval nebo zménil pracovisté a neozndmil
ndm novou adresu. V takoveém pripadé mdme moznost jednoduse a levné Vis na tuto skutecnost e-mailem
upozornit, dotdzat se na adresu novou a vtisk Vim doposlat. Z financnich i praktickych divodii to vsak
nemiiZeme Cinit telefonicky.

V pripadé jakychkoliv nejasnosti nebo pripominek tykajicich se distribuce a stavu Vaseho predplatneho
prosim nevdhejte kdykoliv se na nds obrdtit (novackova@geum.org). U e-mailovych dotazii bychom méli byt
schopni odpovédét Vim do 1-3 dnii.

V edicnim pldanu na letosni rok je krom ¢tyr fddnych Cisel také nékolik mimorddnych priloh. V nejblizsi
dobé to bude napr. suplementum Sestra v diabetologii — Luhacovice, které prinese abstrakta z dubnoveho
pracovniho jedndni Sekce sester CDS v Luhacovicich. V zdvéru dubna vyjde také pravidelnd rocenka — Po-
mocnik diabetologa 2009.

Dovoluji si jesté pripomenout, Ze adresa redakce je od noveho roku
Nakladatelstvi GEUM, Nddrazni 66, 513 01 Semily
Ostatni telefonni a e-mailové kontakty naleznete v tirdzi asopisu.

Karel Vizner
Séfredaktor

Fotografie na obalce:

Kralik divoky se dostal do
Australie s osadniky v roce
1788, nasledné byl zavlecen
i do Tasmanie. V neprili§
dlouhé dobé se projevil
(diky absenci pfirozenych
nepritel) jako uspésny
invazni druh a jiz koncem
19. stoleti je mozné hovoftit
0 jeho masivnim pfemnoze-
ni. Regenti tohoto problému
je v Australii i dnes, tedy
po vice nez sto letech, stale
v nedohlednu. Najdou se
vSak i Australané, ktefi
kraliky miluji.

(foto RNDr. Alena Janovska,
Ph.D., University of Adelaide)

Blatouch bahenni
Caltha palustris L.

Vytrvala rostlina z celedi
pryskyrnikovitych (Ranun-
culaceae), ktera patii mezi
nase nejcasnéji kvetouct
rostliny. Preferuje vlhka az
mokra stanovisté — prame-
nisté, biehy vodnich tokd,
vlké louky. Najdeme ji po
celé Evropé a v mirném
pasu Evropy a Severni
Ameriky. V minulosti se
su$end nat pouzivala jako
mocopudny prostfedek

a projimadlo. Vzhledem

k jeji jedovatosti bych pred
uzitim v lidovém lécitelstvi
varoval. Fotografie z SPR
Udoli Vosmendy.

(foto Mgr. Karel Vizner - GEUM)
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Pozitivni vliv dlouhodobé fizené pohybové
terapie na kvalitu zivota obézniho
polymorbidniho diabetika 2. typu

Marcela Szabé!, Pavlina Peliskoval,
Milan Kvapil!, Milo§ Matous?

'Diabetologické centrum, Interni klinika, 2. LF UK a FN Motol, Praha
2Klinika rehabilitace a t€lovychovného lékafstvi, 2. LF UK a FN Motol, Praha

Souhrn:

Popsany pripad svédéi o dilezité iiloze, kterou v 1é¢bé diabetika 2. typu sehrava pravidelna
pohybova aktivita. Ta vede nejen k moznosti ukoncit u obézniho pacienta s dostate¢nou endogenni
sekreci inzulinu inzulinoterapii a nahradit ji peroralnimi antidiabetiky, ale také k vahovému ubytku,
zlepSeni kompenzace diabetu, zvySeni télesné zdatnosti, ke snizeni krevniho tlaku, k poklesu hladiny
krevnich tuki, jaternich transamindz a aminotransferaz. Pacient si nejvice cenil zvySeni kvality
svého Zivota po ubytku hmotnosti, vymizeni hypoglykémii, zlepSeni fyzické zdatnosti a moznosti
neaplikovat si inzulin.

Summary:

A positive effect of long-term controlled movement therapy on a quality of life in obese
polymorbid patient with diabetes mellitus type 2

The described case confirms an important role of a regular movement activity in the treat-
ment of patients with diabetes mellitus type 2. In an obese patient with sufficient secretion
of endogenous insulin it results not only in a potential withdrawal of insulinotherapy and its
replacement by oral antidiabetics, but also in a weight loss, an improved control of diabetes, an
improved fitness, a lowering of blood pressure, a decrease of serum lipids, hepatic transami-
nases and aminotransferases. The patient mostly valued the improved quality of his life after
the weight loss, disappearance of hypoglycemias, the improved fitness and discontinuation of
insulinotherapy.

Szabo, M., Peliskovd, P, Kvapil, M., Matous, M. Pozitivni viiv dlouhodobé fizené pohybove terapie na

Klicova slova:

obezita

diabetes mellitus 2. typu
pohybova aktivita
ukonceni aplikace inzulinu
inzulinové senzitizéry
redukce hmotnosti

kvalita Zivota

Key words:

obesity

diabetes mellitus type 2
movement activity
discontinuation

of insulinotherapy
insulin sensitizers
weight reduction
quality of life

kvalitu Zivota obézniho polymorbidniho diabetika 2. typu. Kazuistiky v diabetologii 7, ¢. 1: 4—6, 2009.

Uvod:

Pacient postizeny diabetes mellitus (DM) 2. typu miva kromé
diabetu casto pfitomny dal$i komorbidity sdruzené v syndromu in-
zulinové rezistence (SIR), zejména abdominalni obezitu, esencidln{
hypertenzi, inzulinorezistentni dyslipidémii a zvySenou hladinu
prokoagulantd. VSechny slozky SIR jsou rizikovymi faktory pred-
¢asné aterosklerdzy. Zatimco diabetika 1. typu nejvice ohrozuji na
zivoté organové mikrovaskuldrni komplikace, pro diabetika 2. typu
piedstavuje nejvyssi riziko rozvoj makroangiopatickych komplikaci
a naslednych kardiovaskuldrnich atak. Diabetikim 2. typu musime
poskytovat komplexni lécbu pisobici na v§echny ovlivnitelné rizikové
faktory —jen timto pfistupem mizeme dosahnout zpomaleni rozvoje
komplikaci diabetu a tim zlep$it prognézu pacienta. Vyznam prevence
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aterosklerdzy u pacientd s DM je dale potencovan zjisténim jejiho
zavazného prubéhu. Pokud dojde k akutni atace — infarktu myokardu,
cévni mozkové prihodé¢, uzavéru tepny dolni koncetiny (DK), ma
u diabetikd tézsi pribeh s vyssi imrtnosti a cetnéjsimi komplikacemi
nez u osob bez diabetu. Pravidelnd pohybova aktivita vede nejen
ke zlepSeni kompenzace DM, ale pozitivné ovliviiuje i dalsi slozky
syndromu inzulinové rezistence —abdominalni obezitu, dyslipidémii,
hypertenzi ¢i hyperkoagulaéni stav.

Kazuistika:

50lety obézni muz byl 15 let 1é¢en pro diabetes mellitus 2. typu,
z dalSich chorob pro hypertenzi a dyslipidémii. Prvnich 5 let byl DM
kompenzovan perordlnimi antidiabetiky, nasledujicich 10 let inzuli-
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Tab. ¢. 1: Vyvoj kompenzace diabetu a inzulinové rezistence

sledovany parametr inzulinoterapie 3 mésice PAD
lacna glykémie (mmol/l) 5,8 5,6
HbA, (%) 4,4 4.4
HOMA-IR 1,6 1,6

nem -7 letvkonvenénim reZimu, posledni 3 roky v intenzifikovaném
inzulinovém rezimu (rychle i¢inny inzulin 15-13-15 jednotek pred
hlavnimi jidly + NPH inzulin 15 jednotek ve 22 hodin; celkova denni
davka 58 jednotek). Touto lé¢bou bylo u pacienta dosazeno velmi
dobré dlouhodobé kompenzace diabetu — glykovany hemoglobin byl
4,4 % (kalibrace IFCC). Pacient vS§ak nebyl spokojen s kvalitou svého
Zivota piilécbé inzulinem. Vadil mu vyrazny vahovy pfirtstek, k né-
muz za 10 let 1é¢by inzulinem doslo a ktery jej omezoval v pohybové
aktivité. Obtézovaly ho obcasné hypoglykémie a nutnost aplikovat
inzulin 4krat denné. Z téchto divoda byl svym dispenzarizujicim
diabetologem odesldn ke konzultaci a moznosti zvazeni jiné 1écby
do Diabetologického centra Interni kliniky v Motole.

Hladiny C-peptidu nala¢no 602 pmol/l a postprandidlné
1122 pmol/l svédcily o dostatecné endogenni sekreci inzulinu —la¢né
istimulované. Terapie inzulinem byla ukoncena a nahrazena peroral-
nimi antidiabetiky, pro kterd nebyly pfitomny zddné kontraindikace.
Vzhledem k zavazné abdomindlni obezit¢ (obvod pasu 126 cm) byla
zvolena lé¢ba inzulinovymi senzitizéry, a to metforminem a rosi-
glitazonem (1000 mg+2mg ve fixni kombinaci), podédvana 2krat
denné. Po provedeni zatézové spiroergometrie pacient pod dozorem
vyskolenych fyzioterapeutid zahdjil pohybovou terapii na bicyklovém
ergometru a veslarském trenazéru zpocatku 2krat tydné; postupné
prodluzoval dobu cvi¢eni az na 60 minut. Po nékolika tydnech dosahl
zvy$eni télesné zdatnosti a trénoval 3krat tydné po dobu 90 minut.
Po ukonceni inzulinoterapie pacient pocifoval mensi hlad, coz mu
usnadnilo dodrzovat redukéni diabetickou dietu. Nizké hodnoty
glykémif a glykovaného hemoglobinu svéd¢ily o velmi dobré kompen-
zaci diabetu po ukonceni 1é¢by inzulinem a moznosti v nové 1é¢bé
pokracovat. Po roce doSlo také k podstatnému sniZeni inzulinové
rezistence hodnocené vypoctem pomoci HOMA-IR (Homeostasis
Model Assessment index) (vSe viz tabulka ¢. 1).

Pfi1é¢bé inzulinem mél pacient BMI 38 kg/m? (hmotnost 137 kg;
vySka 190 cm). Po vysazeni inzulinu postupné sniZoval hmotnost, az
po roce zhubnul celkem 27 kg, ¢imz snizil sviij BMI na 30,5 kg/m?.
Obezita stiedné zdvazného stupné (hodnoceno dle BMI) se zménila
na obezitu mirného stupné hranicici s nadvahou. Obvod pasu se snizil
0 21 cm a sagitdlni rozmér méfeny vleze (Sagittal Abdominal Dia-
meter — SAD), vyjadfujici vy$ku nitrobfi$né ulozeného tuku v rovni
4.-5. bederniho obratle, se snizil o 4 cm. Mnozstvi télesného tuku
(hodnocené pomoci méfeni tloustky koznich fas na horni poloviné
téla kaliperem dle Durnina + Wommersleyho) se sniZzilo o 4,9 mm
(v8e viz tabulka ¢. 2).

Diky pravidelné pohybové aktivité pacient zvysil svou télesnou
zdatnost vyjadfenou maximalni spotiebou kysliku (VO, max) ze
14 ml/min/kg na 22,3 ml/min/kg a aerobni kapacitu vyjadfenou
maximdalnimi waty v pfepoctu na kilogram télesné hmotnosti
(z 0,9 W/kg na 2 W/kg), testované pfi klasické bicyklové ergometrii
za lékatského dohledu se stanovenim anaerobniho prahu. Doslo také

6 mésicii PAD 9 mésicu PAD 1 rok PAD
6,1 5,4 43
45 45 39
1,1 1,5 0,7

Tab. ¢. 2: Vyvoj antropometrickych parametri

;l:f; ::;1: inzulinoterapie 3 mésice PAD 1 rok PAD
hmotnost (kg) 137 131 110
BMI (kg/m?) 38,0 36,2 30,5
obvod pasu (cm) 126 122 105
SAD vleze (cm) 27,0 26,5 23,0
kaliper (mm) 30,5 29,0 25,6

Tab. €. 3: Vyvoj télesné zdatnosti a hypertenze

led 7
:):r:lrlirtlz inzulinoterapie 3 mésice PAD 1 rok PAD
VO, max
(ml/min/kg) 14,2 20,9 22,3
W max (W/kg) 0,9 1,4 2,0
VE max (I/min) 56,0 87.0 938
klidovy tep
(tep/min) 91 76 76
klidovy tlak krve
(mmHg) 130/90 120/80 125/80

ke snizeni tlaku krve. TK méfeny za klidovych podminek vleze klesl
ze 130/90 mmHg na 125/80 mmHg pfi nezménéné farmakoterapii
antihypertenzivy. Pacient zlepsil ekonomizaci srde¢ni préce, coz se
projevilo jako zlepSeni akcelerace srde¢ni ¢innosti. Srde¢ni frekven-
ce méfend z EKG za klidovych podminek vleze klesla z 91/min na
76/min. Maximalni ventilace méfend za klidovych podminek stoupla
z 56 1/min na 93,8 I/min (vSe viz tabulka ¢. 3).

Zavér:

Pacient byl se zménou terapie velmi spokojen. Nejvice si cenil
dosazeny ubytek hmotnosti, coz se mu za poslednich 10 let podaftilo
poprvé. Velmi kladné hodnotil také moznost neaplikovat inzulin,
nepfitomnost hypoglykémii a zlepSeni fyzické zdatnosti, které vedlo
k jednodussimu zvladani aktivit vS§edniho dne.

Popsané vysledky predstavuji vyrazné snizeni rizika vzniku
komplikaci diabetes mellitus. A¢ kompenzace diabetu nebyla problé-
mem, ktery k nam pacienta pfivedl, je to jeden z hlavnich parametrd,
ktery zajima oSetfujictho diabetologa. Hodnota HbA . 4,4 %, s niz
byl pacient do nasi péce prijat, svéd¢i dle soucasnych doporuceni
o vyborné kompenzaci DM. Je vSak nutno piedpokladat ovlivnéni
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hladiny HbA . ob¢asnymi hypoglykémiemi, kterymi pacient pfi in-
zulinoterapii trpél. Tuto jiz vybornou hodnotu se podaftilo po roce
1é¢by inzulinovymi senzitizéry v kombinaci s rezimovymi opatfenimi
snizit na 3,9 %, coz je hodnota odpovidajici normaln{ toleranci glu-
kézy. Dilezité je vénovat pozornost vymizeni hypoglykémii — jsou
to pravé hypoglykémie, které u fady pacientti brani dosazeni lepsi
kompenzace diabetu. Pacient po cely rok od vysazeni inzulinu nem¢l
zadnou hypoglykémii, ani po cvi¢eni. Inzulinové senzitizéry zptisobuji
na rozdil od inzulinu hypoglykémie pouze vyjime¢né a pro pacienta
ho diabetika 2. typu, u n¢hoz je pfevaha inzulinové rezistence nad
deficienci sekrece inzulinu, se 1é¢ba inzulinovymi senzitizéry jevi
fyziologict¢jsi nez 1écba inzulinem. Normalizace tolerance glukézy
vzniku mikrovaskuldrnich komplikaci diabetu.

Obézni diabetik 2. typu je vice nez mikrovaskularnimi kompli-
kacemi ohrozen komplikacemi makrovaskuldrnimi. Podle vysledkd
fady studif starSich i recentnich se dlouhodobé snizeni hmotnosti
stejné jako zvySeni fyzické zdatnosti organismu povazuje za nejdtile-
ajejich nasledki brani. Sledovani hmotnosti a body mass indexu v§ak
nepostihuje zmény ve slozeni organismu — pfitom pravé mnozstvi
tuku a jeho rozlozZeni v téle je nejvyznamnéj$im rizikem pii vzniku
metabolickych a kardiovaskuldrnich onemocnéni spojenych s obezi-
tou. Proto jsme sledovani BMI doplnili dal§imi antropometrickymi
metodami slouzicimi ke stanoveni mnozstvi a rozloZeni télesného
tuku (obvod pasu, SAD, kaliperace).

Z dalSich pozorovéni je tfeba zminit, ze u pacienta bylo zazna-
mendano snizeni hodnoty sérovych triacylglycerold, celkového a LDL-
-cholesterolu, zvySeni hodnoty HDL-cholesterolu a vyrazné snizen{
hodnot jaternich transamindz a aminotransferaz.

Vyznamnym faktorem ve smyslu dlouhodobé adherence k po-
hybovému programu je individudlni preference urc¢ité aktivity. I zde
vSak plati, Ze vliv pohybové aktivity je interindividudIné¢ odlisny a je
zavisly na véku, pohlavi, zdravotnim a funkénim stavu jedince a téz
na druhu, objemu, frekvenci a intenzit¢ pohybové aktivity.

pozvanka
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Vliv nutri¢nich a socialnich faktoru
a compliance pacienta na hojeni

syndromu diabetick€ nohy

Michal Dubsky, Alexandra Jirkovska,
Petr Wohl, Robert Bém

Centrum diabetologie, IKEM, Praha

Souhrn:

Terapie syndromu diabetické nohy je vidy komplexni a vyZaduje multidisciplinarni spolupraci.
Kromé diisledné terapie infekce a revaskularizace je nutné dbat na adekvatni odlehéeni koncetiny,
znat socialni zazemi pacienta a zohlednit nutri¢ni faktory, které byvaji ¢asto u pacienti s dlouhodo-
bou infekei diabetické nohy poruseny. Na prikladu pacienta, ktery dospél k oboustranné amputaci,
demonstrujeme vliv téchto faktorti na hojeni a recidivu syndromu diabetické nohy.

Summary:

The effect of nutritive and social factors and patient’s compliance on the healing of diabetic
foot disease

Therapy of diabetic foot disease has to be complex with multidisciplinary collaboration.
It is necessary not just treat infection and ischaemia, but also take care of sufficient offloading
of the foot, be familiar with patient’s social situation and impeach factors of nutrition, because
these factors have often been impaired in patients with chronic infection of diabetic foot. This
patient, who has come to an bilateral amputation, demonstrates the influence of compliance
and social and nutritional factors over the healing and reccurence of diabetic foot disease.

Dubsky, M., Jirkovskd, A., Wohl, P, Bém, R. Vliv nutri¢nich a socidlnich faktorii a compliance pacienta

Klicova slova:
syndrom diabetické nohy
odlehceni
nutri¢ni a socialni stav
amputace

Key words:
diabetic foot disease
offloading
nutritional and social
status
amputation

na hojeni syndromu diabetické nohy. Kazuistiky v diabetologii 7, ¢. 1: 7-9, 2009.

Uvod:

diabetu. Nejdtlezitéjsimi faktory podilejicimi se na jeho vzniku jsou
ischemické postiZeni bércovych a distdlnich tepen dolnich koncetin,
chronicka infekce, ¢asto zptisobena rezistentnimi kmeny mikro-
organismi, a periferni diabeticka neuropatie (Jirkovskd 2006). Mezi
,klasické® faktory ovliviiujici hojeni syndromu diabetické nohy patii
lé¢ba ischémie, infekce a odleh¢eniulceraci. Hojenije ale také zavislé
na faktorech nutri¢nich a socidlnich a pfedevsim na compliance pa-
cienta s lécebnym rezimem. Piiklad pacienta, jehoz kazuistiku dale
demonstrujeme, jasné ukazuje, ze tyto faktory mohou hrat vétsi roli
nez ty, které povazujeme za klasické.

Kazuistika:

56lety pacient s diabetem 1. typu od roku 1987, s neuspokojivou
kompenzaci onemocnéni (HbA,, 7,2 %) byl zac¢atkem fijna 2008
vySetfen v nasi podiatrické ambulanci s defekty paty pravé dolni kon-

¢etiny (PDK) s povleklou spodinou (dle Wagnerovy klasifikace stuper
2) a medio-plantdrni ¢asti palce levé dolni koncetiny (LDK).

Anamnesticky bylo zjiSténo, Ze pfed rokem pacient §ldpl na hte-
bik, poranil se v oblasti plosky PDK a byl proto 10 dnf hospitalizovan
na chirurgii; nebyl v§ak dale ani sledovan, ani poucen. Dle anamnézy
manzelky se u pacienta v 1ét¢ 2008 objevilo zarudnuti v oblasti paty,
které nechtél 1écit. Po padu na patu a kratké anamnéze defektu na
plantarni ¢asti paty, ktery zanedbéval, byl pacient hospitalizovdn
v zafi 2008 na chirurgickém oddéleni okresni nemocnice, kde byla
vzhledem k nekrotické spodiné a hloubce defektu na paté provedena
nekrektomie.

U pacienta byla zjiSténa velmi tézka socidlni situace, i kdyz byl za-
méstnan jako sttedoskolsky profesor. Kvili rozporim v rodiné bydlel
oddélené od rodiny v domé bez teplé vody, bez adekvétni vyzivy. Pfi
vstupnim vySetfeni v nasi ambulanci bylo provedeno RTG vySetfeni
obou DK - bez prokédzanych patologickych zmén na skeletu patni
kosti PDK a 1. prstu LDK. Ze stért byly vykultivovany Klebsiella,
Acinetobacter, Enterococcus a Proteus. Pacient prosel standardnim
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Tab. €. 1: Srovnani vyZivovych laboratornich hodnot pri prijeti
a pred propusténim z nemocnice

sledované parametry

Pri prijeti pred propusténim

albumin (g/1) 19,0 28,8
lkova bilkovi
celkova bilkovina 67 78
(€4))
cholinesteraza
49 116
(ukat/l)
celkovy cholesterol
2,0 4,8
(mmol/1) ’ ?
triacylglyceroly
1,9
(mmol/1) Lk 98

podiatrickym oSetfenim, byl fadné edukovan a obdrzel terapeutickou
obuv. Déle byla zahajena razantni antibiotickd terapie ciprofloxaci-
nem a klindamycinem (Ciprinol 500 mg a 12 hod + Dalacin 300 mg
a 8 hod). Chirurg zvazoval vyhledové provedeni plastiky defektu.
Pti kontrole v nas$i ambulanci po tydnu od vstupniho vysetfeni byl
nalez na PDK stabilizovany, s dstupem zarudnuti, defekt 1. prstu
LDK byl stacionarni.

Kdyz po dalSich dvou tydnech pacient pfiSel s hlubokym defektem
v oblasti patni kosti se zndmkami tézké sepse a proteinové stresové
malnutrice, byla indikovdna okamzita hospitalizace na nasi klinice.
Malnutrice a znamky kachexie byly zhodnoceny jiz pouhym klinickym
vySetfenim. Laboratorni hodnoty pfi pfijeti odpovidaly septickému
stavu (CRP 269 mg/1, leukocyty 15x10%/1) s tézkou ,,kwashiorkor-like*
proteinovou malnutrici (tab. &. 1). Vstupni BM1 byl 17 kg/m? pfi aktu-
alni hmotnosti 59 kg (pfi vySce 185 cm by idedlni hmotnost pacienta
méla byt 77 kg). Doslo k vyraznému zhorSeni defektu na pat¢ PDK
(dle Wagnerovy klasifikace stupen 4, dle mezinarodni Texaské kla-
sifikace I1IB). Na RTG pravé nohy byl patrny velky trojihelnikovity
defekt s frakturou patni kosti a sekvestry, zasahujici hluboko do téla
calcanea (viz obr. ¢. 1). Byla zahajena parenterdln{ antibiotick4 Ié¢ba
tikarcilinem (Timentinem 3,2 mg a 8 hod) a gentamicinem 160 mg
a 24 hod. Dale byla provedena diagnosticka digitalni subtrakéni{
angiografie s ndlezem nevyznamnych stenéz bércovych tepen, bez
indikace k revaskularizaci.

Ctyii dny po piijeti byla indikovana totaln{ parenteralni vyziva
z vaku all-in-one — infuznim roztokem Nutriflex basal doplnénym
250 ml tukové emulze Intralipid 20 %. Celkové energie a rozlozeni
substratt bylo zhodnoceno empiricky (30-35 kcal/kg/den) bez nut-
nosti provedeni nepiimé kalorimetrie. Dale byl pacientovi podévan
enterdlné sipping — polymerni piipravek v primérné denni davce
400-800 kcal/den. Aplikace inzulinu byla provadéna mimo vak pa-
renteralni vyzivy intravendzné k lepsi kontrole glykémie s pravidelnou
adjustaci davky inzulinu.

Po konzilidarnim vyjadfeni chirurga, ortopeda a podiatra byla
po vylouceni resekéniho vykonu vzhledem k lokalizaci defektu na
paté a fraktute calcanea (s dislokaci kostnich fragmentt tak, ze

Obr. ¢. 1a: Vyvoj RTG obrazu patni kosti

zacdtek rijna 2008:
ve stadiu neuropatického defektu, bez zndmek osteomyelitidy

byla naruSena osova nosnost skeletu nohy) indikovana amputace
v bérci PDK a amputace palce LDK v jedné dobé¢. Vykon probéhl
bez komplikaci. Zac¢atkem listopadu 2008 byla po dvou tydnech
vysazena totalni parenteralni vyziva pti dobrém enteralnim piijmu,
jenz byl zhodnocen semikvantitativné nutri¢nim terapeutem (pri-
mérné energie enterdlné: 2908 kcal/den, bilkoviny: 117 g/den, tuky:
106 g/den, sacharidy: 375 kcal/den). Parenteralni podavani antibiotik
bylo ukonceno po 16 dnech.

Pacient byl propustén po tfech tydnech do domaciho oSetfovant,
obé rany se hojily uspokojivé. Dle laboratornich hodnot pfi propusténi
doslo k vyraznému poklesu zanétlivych parametri (CRP 26 mg/l,
leukocyty 15%10%/1) a vzestupu parametrdi nutri¢nich (tab. ¢ 1).
Socialni situace byla pfed propusténim diskutovdna s manzelkou
pacienta, kterd pfislibila pomoc pfijeho domdcim oSetfovani; pobyt
v 1é¢ebné dlouhodobé nemocnych pacient odmitl.

Pfi ambulantni navs§tévé mésic po vykonu byly obé jizvy klidné,
bez krvaceni nebo jiné patologie, hojeni pahylu pokracuje bez kompli-
kacii pfi dalSich kontrolach. Pacient je zavisly na invalidnim voziku,
perspektivné se zvazuje protéza po bércové amputaci na PDK, je zde
viak riziko pfetizeni LDK, ktera je po nizké amputaci.

Klebs Edwin (1834-1913) — némecko-§vycarsky patolog, otec Anolda Klebse, vynikajiciho specialisty v oboru TBC. E. Klebs je rodék z Krilovce, medicinu studoval v Berlin¢ u R. Virchowa,
doktorat ziskal r. 1858. Znamym se stal zejména svymi pracemi o infekénich nemocich, r. 1883 identifikoval bakterii Corynebacterium diphteriae jako pficinu difterie, kterd je znama také
jako Klebs-Loffler bacillus. Na jeho pocest byl pojmenovan rod bakterif z ¢eledi Enterobacteraceae nazvem Klebsiella. E. Klebs slouzil jako vojensky Iékai v pruské armadé béhem prusko-
-francouzské valky, ucil ve Wiirzburgu, Praze, Ziirichu a Chicagu. (Zdroj informaci: archiv redakce)
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Obr. ¢. 1a: Vyvoj RTG obrazu patni kosti

ndlez po 3 tydnech:

tFistivd zlomenina kosti patni s dislokact fragmentii

Diskuse:

faktort hojeni defektt je spravné odlehéeni koncetiny, které je velmi
zavislé na compliance pacienta. Proto je velice dtlezita disledna
a opakovana edukace pacientt jiz pfi prvnim zachytu syndromu dia-
betické nohy. V¢asna a cilend antibioticka Ié¢ba spolu s odlehcenim
hraje kli¢ovou roli pfi hojeni ulceraci.

V ndmi demonstrovaném piipad¢ je vzhledem k anamnéze
poranéni o hiebik a ndslednému zhojeni téz mozné uvazovat o exa-
cerbaci chronické osteomyelitidy, kterd ovSem nebyla na vstupnim
RTG popisovana. Je v§ak mozné ji predpokladat vzhledem k tomu,
jak snadno doslo k tfistivé zlomenin¢ calcanea.

Vyznam nutri¢ni péce u nemocnych se syndromem diabetické
nohy neni do souc¢asné doby nélezité¢ zhodnocen. Diabetici jsou sku-
pinou, ktera je charakterizovdna metabolickou labilitou, pfitomnosti
specifickych organovych komplikaci, sklonem k infekcim a hor$im
hojenim ran (Wohl2006). Do soucasné doby bylo publikovano velmi
mélo randomizovanych studii hodnoticich vliv nutrice v souvislosti
se syndromem diabetické nohy. Studie Eneroth et al. 2004 hodnotila
vliv nutri¢ni ordlni suplementace na zhojeni diabetickych ulceraci ve
stadiu Wagner 1-2. Tfetina nemocnych byla v malnutrici. Ke zhojeni
ulceraci doslo u 8/23 pacientt (41 %) v placebové skupiné a u 7/17
(35 %) ve skupiné intervenované. Ke zhojeni doslo u 24 % nemocnych
v malnutrici ve srovnani s 50 % nemocnych bez malnutrice, rozdil

nebyl statisticky vyznamny, ve studii vSak byl maly poc¢et nemocnych
a §lo o povrchové defekty. Prospektivni studie (Eneroth et al. 1997)
hodnotila vliv nutri¢n{ suplementace po dobu 11 dnd u 32 pacienti
indikovanych k bércové amputaci. Kontrolnim souborem byla skupina
32 nemocnych se stejnou indikaci bez nutri¢ni podpory. Malnutrice
byla prokdzana u 90 % nemocnych. Ke zhojeni doslo u 26 nutri¢né
intervenovanych pacientt oproti 13 kontrolnim osobam.

Potize naSeho pacienta byly vyvolany tézkou malnutrici (za-

vex:

compliance s 1é¢bou syndromu diabetické nohy.

Zavér:

Na tomto konkrétnim piipadu nemocného s Zivot ohrozujici
infekci je patrné, Ze v€asné zahdjeni nutri¢ni podpory totalni pa-
renterdlni vyzivou a sippingem je nutnou soucasti komplexni 1é¢by
syndromu diabetické nohy a ze je nutné vzdy zhodnotit socidlni situaci
a kontrolovat compliance pacienta s odlehcenim defektu.

Prdce byla podporovina grantem MZO 00023001.
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Lécba pacientky s diabetem 1. typu
se zavaznymi komplikacemi pred
graviditou a v prubéhu gravidity

Katerina And€lova

Ustav pro pééi o matku a dit&, Praha

Klicova slova:

Souhrn:

diabetes mellitus 1. typu
Predkladame pripad pacientky s dlouhodobé neuspokojivou kompenzaci diabetu a pokrocily-

téhotenstvi

mi organovymi komplikacemi pred planovanym téhotenstvim. ZlepSeni kompenzace po prevodu inzulinovi pumpa

z intenzifikovaného rezimu: inzulin aspart (NovoRapid) a glargine (Lantus) na terapii inzulinovou inzulin aspart (NovoRapid)

pumpu: inzulin aspart (NovoRapid) bylo vyznamnym predpokladem pro uspésny priubéh gravidity diabeticks fetopatie
i v pritomnosti diabetické nefropatie a retinopatie.
Navzdory uspokojivé kompenzaci pri lé¢bé inzulinovou pumpou doslo k predéasnému porodu

plodu se znamkami diabetické fetopatie.

Summary:

The treatment of a female patient with diabetes mellitus type 1 with severe complications Key words:

before and during pregnancy diabetes mellitus type 1
We present a case of a female patient with long lasting unsatisfactory compensation of dia- pregnancy
betes mellitus and late organ complications before planned pregnancy. Improved compensation insulin pump
after a switch from intensified regimen: insulin aspart (NovoRapid) and glargine (Lantus) to insulin aspart (NovoRapid)
a treatment with insulin pump: insulin aspart (NovoRapid) was a significant precondition diabetic fetopathy
of a successful progress of the pregnancy, even in the presence of diabetic nephropathy and
retinopathy.

A premature delivery of a fetus with symptoms of diabetic fetopathy occurred despite the

satisfactory compensation during the treatment with insulin pump.

Andélovd, K. Lécba pacientky s diabetem 1. typu se zdvaznymi komplikacemi pred graviditou a v pritbéhu

gravidity. Kazuistiky v diabetologii 7, ¢. 1: 10-12, 2009.

Uvod:

Diabetes mellitus 1. typu je stale povaZovan ve vztahu ke gravidité
za zévazné riziko. Je zndmo, Ze existuje jasna zavislost mezi kompen-
zaci diabetu a uspéSnosti gravidit Zen s diabetem. Vztah mezi hladinou
glykovaného hemoglobinu (HbA ) a po¢tem vrozenych vyvojovych
vad a dalsich vice ¢i méné zavaznych postizeni plodi diabetickych
matek byl opakované prokazan.

Lécba inzulinovou pumpou a jeji technické moznosti simulace
fyziologické sekrece inzulinu pfinesly nepochybné zlepSeni vy-
sledkd t&hotenstvi zen s diabetem. Siroké pouzivani kratkodobych
inzulinovych analog v gravidité je dalSim pozitivnim pfinosem pro
téhotné diabeticky.

Ptesto je nutno graviditu matky s diabetem povazovat i nadéle za
rizikovou, zejména jedna-li se o t¢hotné pacientky s dlouhodobymi
organovymi komplikacemi diabetu, kde nejvétsi riziko predstavuje
pritomnost diabetické nefropatie a retinopatie.
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Kazuistika:

26leta pacientka s diabetes mellitus od roku 1986 (od 4 let véku)
s klasickym zac¢atkem nemoci byla zpoc¢atku lécena dvéma dennimi
davkami inzulinu, brzy pfevedena na ¢tyfi denni davky (kombinace
humaénnich inzulint Actrapid HM a Insulatard HM v celkové davce
52 IU/den). Kompenzace nemocné byla dlouhodobé neuspokojiva,
v obdobi puberty se pridaly problémy s nadvahou. V dalsich letech
pak doslo k uspésna redukci hmotnosti pacientky a jeji BMI ztistava
nadéle v normé. Pokrac¢ovala 1é¢ba humannimi inzuliny.

V roce 2002 se u nemocné objevily zrakové obtize. Vysetfenim
byla na obou ocich zjiSténa pokrocila diabeticka proliferativni retino-
patie — oSetiena laserovou fotokoagulaci. V témze roce nésledovala
vitrektomie pravého oka pro hemoftalmus a vroce 2003 i vitrektomie
levého oka ze stejné priciny.

Hodnoty glykovaného hemoglobinu (HbA ) ztistévaly v tomto
obdobif trvale vysoké (8-9 % piinormé do 4,0 %).



LECBA PACIENTKY S DIABETEM 1. TYPU SE ZAVAZNYMI KOMPLIKACEMI PRED GRAVIDITOU A V PRUBEHU...

Soucasné doslo u nemocné k rozvoji mikroalbuminurie. Pacientka
normotenzni, pro znamky incipientni nefropatie zahdjena v roce 2003
lécba ACE inhibitory (lisinopril — Dapril). Pacientka déle vySetfena
pro opakované tachykardie s ndlezem vegetativni neuropatie pfi
dlouhodobé $patné metabolické kompenzaci. Echokardiograficky
nélez byl v normé. Vzhledem k pfitomnosti orgdnovych komplikaci
a trvale vysokym hodnotdm HbA . svédcicim pro dlouhodobé
neuspokojivou kompenzaci byla v roce 2003 pacientce nabidnuta
l1é¢ba inzulinovou pumpou, kterou v§ak odmitla. Proto pfevedena
na inzulinové analoga v kombinaci aspart (NovoRapid) a glargin
(Lantus) v celkové denni dévce 44 U — kompenzace diabetu se poté
mirné zlepsila (HbA,, 6-7,5 %).

V roce 2005 pacientka planuje v horizontu 1-2 let graviditu,
proto odesldna k prekoncepcnimu vySetieni. Farmakoterapie v dobé
zahdjeni prekoncepcni péce zahrnuje nadéle inzulinovd analoga
v kombinaci a ACE inhibitory. Nalez na ocich stabilizovan, retino-
patie bez dalsi progrese.

Za léc¢by intenzifikovanym inzulinovym rezimem se nedafilo
dosédhnout hodnot HbA, vhodnych pro graviditu. Hodnoty HbA |
se trvale pohybovaly nad hranici doporuc¢enou v t€hotenstvi (HbA
opakované 6-8 % pii horni hranici normy 4 %).

Op¢ét jsme nemocné nabidli moZnost terapie inzulinovou pum-
pou, kterou ve zménéné Zivotni situaci akceptovala. Na konci roku
2006 byla prevedena na lécbu inzulinovou pumpou s inzulinem
aspart (NovoRapid).

Celkovou denni davku inzulinu bylo mozné oproti intenzifiko-
vanému rezimu redukovat na 28-32 U denné. Doslo také k pomérné
rychlému zlepSeni kompenzace diabetu, jiz dva mésice po zavedeni
inzulinové pumpy, v lednu 2007, byl HbA,_ 5,8 %. O¢ni nalez bez
progrese, mikroalbuminurie staciondrni v rozmezi 60-90 mg/1.

V kvétnu 2007 klesly hodnoty HbA . na 4,8 %, proto pacientka
po dohodé s Iékatem vysadila hormondalni antikoncepci ve snaze oté-
hotnét. Soucasné vysazeny také ACE inhibitory, které jsou v gravidité
kontraindikovany. HbA . nadale trvale s hodnotamipod 5 %, kontrola
glykovaného hemoglobinu jedenkrat za 4 tydny. V zati 2007 pfisla
pacientka s pozitivnim t€hotenskym testem, kompenzace diabetu
nadale uspokojiva, hodnoty HbA . 4,9 %. 1 dalsi prabéh gravidity byl
bez vétsich komplikaci, kompenzace stale dobrd, hodnoty HbA . po
celou dobu gravidity pouze velmi lehce nad normu (4,6-4,9 %).

Davka inzulinu postupné zvySovana, jak je v gravidité obvyklé. Ve
32. tydnu t€hotenstvi byla celkovd denni ddvka inzulinu 49 U denné,
glykemické profily a HbA, uspokojivé.

Mikroalbuminurie staciondrni, pfes pokracujici graviditu
nedoslo k vyrazné€jS$im ztrdtam albuminu, pacientka normotenzni,
nalez na ocich stabilizovan. Pti ultrazvukovém vySetfeni plodu se
i pfes dobrou kompenzaci diabetu objevuje od 26. tydne gravidity
nalez ristové akcelerace plodu a zvy$ené mnozstvi plodové vody.
Ve 31. tydnu gravidity byl na ultrazvukovém vySetfeni patrny ndlez
velkého plodu (odhadovand hmotnost plodu asi o 2-3 tydny vétsi nez
odpovida gesta¢nimu stari). Zacaly se objevovat otoky na dolnich
koncetinach, mikroalbuminurie vSak ztistava prekvapivé bez pro-
grese a nedochdzi ani k vzestupu krevniho tlaku. Pfi pravidelnych
oftalmologickych kontrolach nezaznamendno zhorSovani nilezu
s postupujici graviditou.

Ve 34. tydnu gravidity v§ak doslo k nastupu pred¢asnych kon-
trakei a pacientka porodila chlapce s porodni hmotnosti 2600 g se
znamkami diabetické fetopatie (vy$s$i porodni hmotnost vzhledem

ke gestacnimu stafi — makrosomie, hypoglykémie novorozence po
porodu, hyperbilirubinémie, RDS).

Pribeh po porodu byl nekomplikovany, vzhledem ke zvy$enému
krevnimu tlaku kratkodobé podavana antihypertenziva (metoprolol
— Vasocardin), nésledné znovu zahdjena lécba ACE inhibitory,
protoze doslo k poporodni progresi mikroalbuminurie. Pacientka
nekojila.

Davku inzulinu aspart (NovoRapid) v inzulinové pump¢ bylo
po porodu mozno snizit k hodnotdm pfiblizné stejnym jako pred
graviditou (30-34 U denn¢).

V soucasné dobé¢ je pacientka hrani¢né¢ kompenzovana,
normotenzni, bez zhor$eni o¢niho nalezu a s trvalou pozitivitou
mikroalbuminurie. Lé¢ena i naddle ACE inhibitory (perindopril
— Prestarium).

Diskuse:

V kazuistice poukazujeme na fakt pomérné rychlého a vyrazného
zlep$eni metabolické kompenzace diabetu 1. typu u pacientky, kterd
byla prekoncepcné prevedena z intenzifikovaného inzulinového
rezimu na léc¢bu inzulinovou pumpou. PouZiti inzulinového analoga
aspart (NovoRapid) v tomto konkrétnim pfipadé bylo jisté dobrou
volbou vzhledem k rychlému zlepSeni hladin glykémii a hodnot
prandidlnich glykémii a souc¢asné sniZeni po¢tu hypoglykemickych
epizod, coz je i pro graviditu velmi Zadouci efekt. Literdrni zdroje
vénované uziti analoga aspart v gravidité uvadéji mensi pocet tého-
tenskych ztrat a pfed¢asnych porodi ve srovnani s Ié¢bou humannimi
inzuliny.

Svoji roli jisté sehral i fakt, Ze souhlas pacientky s inzulinovou
pumpou prichaziv dobé, kdy planuje graviditu a je si védoma nutnosti
co nejtésnéjsi kompenzace pro dspésny pribéh téhotenstvi.

Dosud vsak neni dostate¢ny diikaz pro tvrzeni, ze 1é¢ba inzu-
linovou pumpou ma oproti 1é¢b¢ standardnim intenzifikovanym
rezimem pro graviditu jasné vyhody a vysledky obou typi terapie
jsou v soucasnosti zcela srovnatelné.

Stav metabolické kompenzace je vedle vybéru technickych po-
mucek a inzulind zejména v rukou pacienta a oSetfujiciho persondlu,
ktery je s nim v kontaktu.

Déle chceme obratit pozornost k faktu porodu plodu se znam-
kami diabetické fetopatie i v situaci, kdy se jednalo o pfed¢asny
porod ve 34. tydnu gravidity. Rastova akcelerace plodu azmnozen{
plodové vody se objevily ve 26. tydnu gravidity navzdory uspokoji-
vym hodnotam glykemickych profili a HbA .. Zndma Petersonova
teorie zvySeného transportu gluk6zy od matky k plodu s naslednym
hyperinzulinismem plodu a ristovou akceleraci neni patrné jedi-
nym faktorem ovliviiujicim vznik diabetické fetopatie s projevy
makrosomie. Plivod je zfejmé komplexnéjsi a svoji roli zde hraji
pravdépodobné i dalsi nutri¢ni substraty — lipidy a aminokyseliny.
Ty vSak nejsou v bézné klinické praxi sledovany. Nov¢jsi teorie
spekulujii o genetické dispozici plodu k reakci na diabetes matky.
Tato teorie je podporovana faktem rozli¢ného vyskytu makrosomie
u rtznych etnickych skupin. Zda se pravdépodobné, Ze makrosomie
ma multifaktoridlni ptivod. Je vSak jisté, Ze pfitomnost makrosomie
piedstavuje pro plod fadu rizik, které mohou mit nasledky nejen
pro novorozence v ¢asném poporodnim obdobi, ale mohou pfindset
i rizika pro dospély veék.
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LECBA PACIENTKY S DIABETEM 1. TYPU SE ZAVAZNYMI KOMPLIKACEMI PRED GRAVIDITOU A V PRUBEHU...

ZAaver:

Léc¢ba inzulinovou pumpou s moznosti pouZiti inzulinovych
analog v téhotenstvi je jist¢ vyznamnym piinosem pro zlepSeni
perinatologickych vysledki téhotnych s diabetem. Presto pacientky
sdiabetem 1. typu (ale i pacientky s diabetem 2. typu nebo gestacnim
diabetem) patfi stale do skupiny t¢hotnych se zvySenym rizikem
moznych komplikaci. V poslednich letech se jednd spiSe o rizika pro
plod, matefské komplikace jsou diky soucasnym moznostem lé¢by
méné ¢asté a pokud se vyskytnou, nemaji v naprosté vétsing pripadd
zavazné nasledky pro pribéh zdkladniho onemocnéni matky.

Literatura:
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Zprava
Vzkaz studie Atractiv

Na dvou sympoziich (10. inora v Praze a 17. inora v Brn¢) se
seslo nékolik set praktickych Iékart aby vyslechli komentované
vysledky studie Atractiv.

Prof. MUDr. Richard Ceska, CSc. v prehledné piednasce
shrnul zdsady komplexni lé¢by osob ve vysokém kardiovaskular-
nim riziku. Pfedstavil hlavni rizikové faktory kardiovaskuldrnich
onemocnéni (KVO) (obezita, dyslipidémie, diabetes mellitus,
hypertenze, koufeni) a zopakoval pfitomnym lékaiim z praxe,
jaké jsou soucasné nazory a predstavy evidence based medicine
na jejich ovliviiovani.

Ukolem MUDr. Michala Vrablika, Ph.D. bylo prezentovat
design, cile a vysledky projektu ATRACTIV. Cilem projektu bylo
pokausit se v podminkéach bézné ambulantni péée v Ceské republi-
ce sledovat rizikové faktory KVO u vysoce rizikovych nemocnych
a pokusit se v souladu s aktudlnimi doporuc¢enimi odbornych
spolecnosti zintenzivnit lé¢ebnou intervenci u téchto nemocnych.
Zakladem intervence byla rezimova opatfeni a farmakoterapie
dyslipidémie (atorvastatin) a hypertenze (amlodipin a ramipril
nebo perindopril pfipadné losartan). Vysledky projektu, do néjz
se zapojilo vice nez 4400 pacientt a 464 lékatu, prokazaly, ze
i v podminkéach bézné praxe lze u osob v riziku vyuzitim inten-
zivnéjsi 1écby zalozené na zméné rezimu, antihypertenzi 1é¢bé
ACE inhibitory ¢i sartany spolu s blokatory kalciovych kandld
a hypolipidemické 1é¢bé pomoci statind, snizit celkové riziko
kardio- a cerbrovaskularnich prihod u téchto nemocnych. Vzkaz
pro lékate v prvni linii je tedy jasny — kontrola rizikovych faktora

Chen, R., Ben-Haroush, A., Weissmann-Brenner, A. et al. Level of gly-
cemic control and pregnancy outcome in type 1 diabetes: a comparison
between multiple daily insulin injection and continuos subcutaneous
insulin infusions. Am J Obstet Gynecol 197, 4: 4004-4005, 2007.
Chitaya, L., Jovanovic, L., Hod, M. New modalities in the treatment
of pregnancies complicated by diabetes. Semin Fetal Neonatal Med
14, 2: 72-76, 2009.

Kernaghan, D., Farrel, T., Hammond, P, Owen, P. Fetal growth in
women managed with insulin pump therapy compared to conventional
insulin. Eur J Gynecol Reprod Biol 137, 1: 47-49, 2008.

Mathiesen, E. R. Insulin aspart in diabetic pregnancy: state of the art.
Womens Health (Lond Engl) 4, 2: 119-124, 2008.

MUDr. Katerina Andélova
Ustav pro péci o matku a dité
Podolské nabrezi 157

147 00 Praha 4

Q.
Atractiv

u osob v KVO riziku je ¢asto nedostateéna, aplikace vysledka
klinickych studii v praxi je mozna a snazit se ma tedy smysl.

Soucésti projektu bylo i vyhledavani geneticky podminénych
hyperlipoproteinémii. Tato iniciativa byla dalsi z aktivit mezina-
rodniho projektu MedPed (Make early diagnoses to Prevent early
deaths in Medical Pedigrees), kterou v Ceské republice zaitifuje
Ceska spoleénost pro aterosklerézu. Cilem je véas identifikovat
a ucinné lécit co nejvetsi pocet postizenych jedincti a tim snizit
riziko jejich pred¢asného umrti. Cile a zdméry projektu MedPed
osvétlil pfitomnym MUDr. Tomas Freiberger, Ph. D.

Ceska, R. Komplexni lécba nemocného ve vysokém kardiovaskuldrnim riziku.
Abstrakta sympozia Atractiv. Praha: JS Partner, 2008.

Freiberger, T. Vyhleddvdni geneticky podminénych HLP: mezindrodni projekt
MedPed. Abstrakta sympozia Atractiv. Praha: JS Partner, 2008.

Vrablik, M. Projekt Atractiv — design, cile, vysledky. Abstrakta sympozia Atractiv.
Praha: JS Partner, 2008.

Vrablik, M., Freiberger, T, Ldnskd, V., Ceska, R. et al. Projekt Atractiv: zlepSeni
kardiovaskuldrni prevence v podminkdch primdrni péce v Ceské republice. VnitF
Lék 54, 12: 1131-1139, 2008.

http://www.atractiv.eu (obsahuje takeé videozdznam predndsek)

http:/flwww.medped.cz X
(kviz)
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Pievod pacienta z humanniho na bifazicky
inzulin aspart v konven¢nim rezimu

a vliv této zmeény na metabolickou

kompenzaci pacienta

Tomas Hrdina

Interni a diabetologickd ambulance, Opoc¢no

Souhrn:

Kazuistika popisuje pacienta s diabetes mellitus 2. typu lé¢eného dosud strednédobym
humannim inzulinem v konven¢énim rezimu 2 dennich davek v kombinaci s peroralnimi anti-
diabetiky, prevedeného na bifazicky inzulin aspart ve stejném rezimu a vliv této zmény na
metabolickou kompenzaci diabetu i kazdodenni Zivot pacienta.

Summary:

A switch of diabetic patient from human to biphasic insulin aspart in a conventional regimen
and its impact on patient’s metabolic compensation

Paper reports a patient with diabetes mellitus type 2 so far treated with medium-term hu-
man insulin in a conventional regimen of 2 daily doses of combined oral antidiabetics who was
switched on the same regimen of biphasic insulin aspart, as well as the impact of this change
on his metabolic compensation of diabetes mellitus and his daily life.

Hrdina, T. PFevod pacienta z humdnniho na bifdzicky inzulin aspart v konvencénim rezimu a viiv

Klicova slova:
diabetes mellitus 2. typu
konvencni inzulinovy rezim
premixovana analoga
NovoMix 30

Key words:
diabetes mellitus type 2
conventional insulin
regimen
premixed analogues
NovoMix 30

této zmény na metabolickou kompenzaci pacienta. Kazuistiky v diabetologii 7, ¢. 1: 13—14, 2009.

Uvod:

Diabetes mellitus 2. typu je metabolické onemocnéni charakte-
rizované inzulinovou rezistenci a v pozdéjsich fazich onemocnéni
poruchou inzulinové sekrece. Cilem 1é¢ebné intervence je dosdh-
nout co nejlepsi metabolické kompenzace s pouzitim dostupnych
lécebnych prostiedki — rezimovych opatient, diety, posléze pero-
ralnich antidiabetik a u nékterych pacientt téz s pouzitim inzulinu.
Otazkou je, za jakych okolnosti a zejména kdy je optimalni moment
k zah4jeni inzulinové 1é¢by. Soudoba doporuceni hovoii o vhodnosti
zahdjeni inzulinové 1é¢by v okamziku, kdy dieta a zména zivotniho
stylu a uzivdni maximalni davky peroralnich antidiabetik nejsou
schopny adekvatné kontrolovat hladinu glykémie. Z poznatk kli-
nickych studii a narodnich registri bylo zjisténo, Ze pouze mala ¢ast
diabetiki 2. typu je i pfes Spatnou kompenzaci lé¢ena inzulinem.
V klinické praxi je 1é¢ba inzulinem zahajovdna v riiznych fazich
onemocnéni, bézné 3-12 let po zahdjen{ terapie perordlnimi antidi-
abetiky. V bézné praxi jsou uzivany inzuliny humann{ a inzulinova
analoga. Zvlastni postaveni mezi inzulinovymi analogy zaujimaji
stabilizované smési inzulinovych analog, napt. NovoMix 30 — smés

kratkodobé¢ plsobiciho analoga a protaminem retardované formy
téhoz analoga. NovoMix 30 obsahuje 30 % inzulinu aspart a 70 %
jeho protaminem retardované formy. Vzhledem k tomuto slozeni
poskytuje fyziologicky inzulin k pokryti prandidlni potfeby a sou-
¢asné zabezpecuje hladky bazdlni inzulinovy profil. S dspéchem
je vyuzivan u pacientd, ktet{ preferuji jednoduchy rezim s nizkym
rizikem hypoglykémii.

Kazuistika:

Pacient narozeny v roce 1951, diabetik 2. typu, od roku 2001
v péc¢i nasi diabetologické poradny. Tehdy byl hospitalizovdn na
internim oddéleni pro pneumonii, stran diabetu byl do té doby léc¢en
praktickym lékafem — byl podavan gliklazid (Diaprel) 0,5 tablety
denné. Pacient preferoval i vzhledem k obavé z inzulinové injek¢ni
1é¢by a pracovnimu vytizeni konvencni inzulinovy rezim se 2 dennimi
davkami. Pfi propusténi pacient aplikoval Insulatard HM 30-0-20 IU.
Pti dalsi kontrole v diabetologické poradné pfidan metformin, zpo-
¢atku 1000 mg denné, posléze béhem jednoho roku davka navySena
na 1700 mg denné ve 2 dennich davkach.
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PREVOD PACIENTA Z HUMANNIHO NA BIFAZICKY INZULIN ASPART V KONVENCNIM REZIMU...

Pacient pracoval jako technik v kartografické kancelari. Kou-
fil kolem 10 cigaret za den, pravideln¢ necvicil. Jeho matka méla
diabetes mellitus kompenzovany inzulinem, jinak byla rodinnd
anamnéza bezvyznamna.

Po nasazeni inzulinu v f{jnu 2001 doslo u pacienta k nardstu
hmotnosti 0 9 kg v pribéhu jednoho roku. Glykovany hemoglobin
(HbA,,) poprvé méfeny pii rutinni kontrole v listopadu 2003 byl
6,1 %. Davky inzulinu byly upravovany jen minimaln¢.

Z pozdnich komplikaci diabetu byla v kvétnu 2004 zjiSténa
smiSend hyperlipidémie s vysokou hladinou cholesterolu, nasazen
atorvastatin 10 mg denn¢. Vzhledem k nadhrani¢nim hodnotdm
tlaku byl v bfeznu 2004 nasazen fosinopril 20 mg denné, s uspo-
kojivym efektem. VySetfeni o¢niho pozadi v lednu 2006 odhalilo
diabetickou makulopatii, pro kterou pacient podstoupil laserovou
fotokoagulaci pravého oka. Byla téz zjiSténa pocinajici faze diabe-
tické nefropatie, hodnota mikroalbuminurie stanovena v bfeznu
2008 byla 88 wg/min.

Neuspokojiva kompenzace diabetu, zejména hodnoty HbA .
kolem 6,0 % a vy$8i hodnoty postprandidlnich glykémii vyvolaly
v ¢ervnu 2006 nutnost terapeutického zasahu. Pacient stale odmital
i vzhledem k pracovnim vytiZeni aplikaci inzulinu v intenzifikova-
ném rezimu, proto bylo pfistoupeno k vyméné Insulatardu HM za
NovoMix 30 v dévce 22-0-12 U v kombinaci s metforminem v ne-
zménéné denni davce 1700 mg k pokryti prandidlni potfeby inzulinu
alespon u 2 hlavnich jidel denné.

Nejvyssi glykémie mél na§ pacient rdno, proto byla zvolena
vyssi ranni davka NovoMixu, i vzhledem k obavé z no¢nich hypo-
glykémii. Doslo k vyraznému zlepSeni kompenzace diabetu, HbA
klesl na hodnoty 4,5 az 5 % (posledni hodnota z fijna 2008 byla
4,2 %). Pacient pfijal zménu léCby pozitivné, subjektivné se citil
dobfe. Vzhledem k tomu, Ze se po zlepSeni kompenzace objevily
leh¢i hypoglykémie, sam si snizil ddvku NovoMixu 30 na stavajicich
20-0-12 U. Nezaznamenal zadnou zavaznou hypoglykémii.

Béhem dvou let od zmény inzulinové 1é¢by zhubnul 9 kg (nyni
vazi 94 kg) a prestal koufit. Nutno ov§em podotknout, Ze ke zlepSeni
kompenzace diabetu pfisp€l nemalou mérou i fakt, Ze na§ pacient
vyrazné zménil svij zivotni styl — rozvedl se, Zije se synem, zacal si
sam vafit, ji v mensich ddvkach Skrat denné a zménil téz zaméstnani
—dnes pracuje jako délnik v galvanovné a do prace chodi kazdy den
1,5 km pésky. Pfi posledni kontrole v nasi poradn¢ byly hodnoty
la¢nych glykémii kolem 7 mmol/l, glykémie postprandidlné se pohy-
bovaly od 6 do 8 mmol/l. Pacient je pravideln¢ edukovan o moznosti

samostatné tpravy ddvkovani inzulinu s ohledem na pfipadnou vétsi

fyzickou zatéz, resp. pritomnost interkurentniho onemocnéni. Ma
k dispozici glukometr k selfmonitoringu glykémii.

Diskuse:

Tato kazuistika je dokladem ucinnosti a bezpecnosti stabilizo-
vanych smési inzulinovych analog, jako je NovoMix 30. ZlepSena
farmakokinetika a farmakodynamika NovoMixu oproti human-
nimu inzulinu umoziuje individualni nacasovani podani inzulinu
vzhledem k jidlu, coz je pfi relativné pravidelném dennim rezimu
pro pacienta odmitajiciho intenzifikovany rezim velmi piinosné.
Limitaci 1é¢by je vSak pravé nutnost dodrzovat pravidelny rezim
v pfijmu potravy a také nedostatecné pokryti postprandidlni potieby
inzulinu v dobé obéda. Obecné proto tento rezim pouzivam prede-
v§im u starSich pacientd, ktef{ nepreferuji aktivni zptisob Zivota.
V popisovaném piipadé vSak jisté velkou roli ve zlepSeni kompenzace
diabetu sehrdla vyraznd zména zivotniho stylu naseho pacienta,
zména zpusobu stravovani i postoje k chronickému onemocnéni,
kterym diabetes je.

Zavér:

Lécba premixovanym inzulinovym analogem je velmi dobrym fe-
$enim neuspokojivé kompenzace u pacientd, ktefi maji vyssi glykémii
nala¢no i postprandidlné a nejsou schopni ¢i ochotni pfijmout 1é¢bu
inzulinem v intenzifikovaném inzulinovém rezimu. Terapie t€mito
typy inzulind je spojena jen s minimalnim rizikem vzniku hypogly-
kémif a je vhodnd pro pacienty s rutinnim zivotnim stylem.

Literatura:

Racickd, E. Moznosti inzulinové 1é¢by diabetu 2. typu premixovanym
analogem inzulinu aspart. Postgradudlni medicina 10, mimofadna
ptiloha: 70-73, 2008.
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Aktuality z klinickych studii

Stru¢ny souhrn vysledku studie

PRESENT

Lécba bifazickym inzulinem aspart 30 u pacientti
s neuspokojivé kompenzovanym diabetes mellitus 2. typu

Tomas Hrdina

Cil studie:

Posouzeni bezpecnosti a ti¢innosti bifidzického inzulinu aspart
(BIAsp30) u pacientt s diabetes mellitus 2. typu a neuspokojivou
kompenzaci — dfive 1é¢enych huménnim inzulinem, kombinac{
humanniho inzulinu s perordlnimi antidiabetiky, nebo pouze per-
oralnimi antidiabetiky.

Uvod:

Diabetes mellitus je chronické onemocnéni, které vyzaduje
dlouhodobou pé¢ialécbu. V dobé klinické diagndzy diabetu 2. typu
zlistavd zachovano priblizné 50 % normalné fungujicich beta bunék
pankreatu a pacienti proto nejsou ve vétSiné pripada zavisli na pii-
sunu exogenniho inzulinu k udrzeni normoglykémie. S postupem
nemoci, kdy je pokles funkce beta buné¢k neodvratny, se zhorSuje
kompenzace pacientd, kterym byla dosud podavana peroraln{ anti-
diabetika (PAD). Sou¢asna doporuceni hovoti o vhodnosti nasazeni
terapie inzulinem v okamziku, kdy zména Zivotospréavy ani podavani
maximéalnich dévek perordlnich antidiabetik jiz nepostacuje k ade-
nasazeni inzulinu u pacientt s komplikacemi diabetu 2. typu ke
zmirnéni progrese téchto komplikaci. Metodou volby u téchto pacien-
td je pouziti premixovaného inzulinu v jednoduchém davkovacim
schématu. V soudobé literatufe je nedostatek informaci tykajicich
se ¢asovani nasazeni inzulinové 1€¢by u diabetika 2. typu.

Metody:

Studie PRESENT byla oteviena, observacni, prospektivni Sesti-
mési¢ni studie, kterd byla provddéna v 15 zemich (ackoliv data byla
prezentovéana jen pro 13 zemi —ve 2 zemich data nebyla kompletnf).
Jejim cilem bylo posouzen{ ucinnosti a bezpecnosti bifazického
inzulinu aspart (NovoMix 30) v bézné klinické praxi u diabetikl
2. typu. Zahrnovala 21977 pacientt v 871 centrech; 3985 z téchto
pacientt bylo dfive 1é¢eno bifdzickym humannim inzulinem, z toho
60,5 % v monoterapii. Jednalo se o pacienty s nedobfe kontrolova-
nou cukrovkou v ramci pfedchozi 1é¢by (huméanni inzulin, humannf{
inzulin + PAD, nebo jen PAD). Pacientim zafazenym do studie

byl nasazen bifazicky inzulin aspart, jehoz davka a ¢etnost podani{
byla individualizovana dle doporuceni oSetfujictho diabetologa
— nejcast¢ji byl podavan ve 2 dennich davkach k snidani a vecefi
(77 % pacientti), nebo v jedné denni davce (mén€ nez 22 % pacien-
td), a to v monoterapii nebo v kombinaci s PAD. U pacienti byly
sledovany hodnoty glykovaného hemoglobinu (HbA,,), glykémie
nala¢no (FPG) a glykémie postprandidln¢ (PPG). Byla téz hodno-
cena Cetnost hypoglykemickych epizod, které byly zaznamenavany
samotnymi pacienty.

Vysledky vysetfeni byly ziskdvany béhem rutinnich kontrol
v diabetologickych poradnich. Rozhodnuti o zahajeni, pokracovani,
nebo ukonceni 1écby bifazickym inzulinem aspart bylo zcela v kom-
petenci lékate v souladu s nejlep$im zdjmem pacienta. Analyza byla
provedena u pacientt rozdélenych do skupin —s diabetem trvajicim
méné nez 5 let, 5-10 let, 10-20 let a vice nez 20 let.

Vysledky:

Béhem Sestimési¢ni lécby doslo k signifikantnimu zlepSeni vSech
parametri kompenzace ve viech podskupinach pacientd, zména byla
nejvetsi u pacientt diive inzulinem nelécéenych. Po 6 mésicich 1é¢by
byl prokdzan u vSech pacientd primérny pokles HbA, o 1,81 %
(2 9,52 % na 7,71 %). Priblizné 25 % pacientt dosahlo cile HbA
pod 7,0 % (DCCT).

FPG poklesla o 3,74 mmol/l (z 11,84 na 8,1 mmol/l) a PPG po-
klesla 0 5,82 mmol/l (z 16,39 na 10,57 mmol/l). Télesnd hmotnost
ztistala relativné nezménéna ve vSech podskupindch bez ohledu na
piedchozi terapii.

Co se tykd bezpecnosti 1é¢by, doslo k signifikantnimu snizen{
hypoglykemickych piihod z 38,7 % na 20,8 % po 6 mésicich 1é¢by.
Lehci hypoglykémie byly Castéjsi nez tézké a jejich vyskyt byl astéjsi
pres den nez v noci. Hypoglykemické prihody se vyskytly castéji ve
skupiné pacientd dfive 1é¢enych inzulinem nez u pacientd diive
inzulinem nelécenych.

Diskuse:

Studie PRESENT prokazala d¢innost a bezpecnost bifazického
inzulinu aspart v klinické praxi. Vysledky jsou limitovany obser-
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AKTUALITY Z KLINICKYCH STUDII{

vaénim designem studie. Pacientim, ktefi byli do studie zarazeni,
byl predepisovdn bifazicky premixovany inzulin aspart s ohledem
na jejich individudlni klinické potfeby a zkuSenosti oSetfujicitho
Iékare. Davky bifazického inzulinu aspart nebyly titrovany podle
zadného lécebného algoritmu, ale pouze dle klinickych zkuSenosti
Iékare. Nedostatec¢nd titrace davky byla pravdépodobné pficinou
toho, ze cilové hodnoty HbA . dosdhlo mensi procento pacienti, nez
se ¢ekalo. Niz8i davky inzulinu byly pravdépodobné také pficinou
zanedbatelné zmény hmotnosti pacientd v této studii.

I pfes tyto limitace jsou vysledky studie PRESENT viceméné
v souladu s vysledky randomizovanych klinickych studif (napf.
PREFER, INITIATE, 1-2-3).

Zaver:
Vysledky této oteviené, observacni studie ukazaly, ze nasazeni
bifazického inzulinu aspart u pacienti zafazenych do studie zlepsilo

kompenzaci diabetu. ZlepSeni kompenzace bylo nejvetsi u nemoc-
nych lé¢enych pfed vstupem do studie pouze PAD a bylo ho dosazeno
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uzitim niz§ich davek inzulinu nez u pacientd, ktefi byli dfive inzuli-
nem léceni; to v§e pfisoucasném snizeni vyskytu hypoglykemickych
pfihod a zanedbatelné zméné hmotnosti sledovanych pacientd.
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Vzacna pric¢ina chronického prijmu
amalabsorpce udiabetika s chronickou
pankreatitidou a celiakii

Vladimir Kojecky, Lubomir Svestka
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Spolupracujici centrum WHO pro studium diabetu, Zlin

Souhrn:

Kazuistika pacienta s chronickou pankreatitidou, sekundarnim diabetes mellitus a celiakii.
Navzdory dodrZovani diabetické i bezlepkové diety trvaly dlouhodobé priijmy, zaZivaci potiZe a po-

stupny vahovy ubytek. Pricinou zjisténého malabsorpc¢niho syndromu a vilézni atrofie duodena bylo
bakterialni prertstani ve stfevé. Lécba antibiotiky vedla k istupu prijmu a plynatosti, nasledova-

Klicova slova:
sekundarni diabetes
mellitus
chronicka pankreatitida
celiakie
bakterialni prerustani

nému upravou krevniho obrazu, zlepSenim télesné hmotnosti a ipravou kompenzace diabetu.

Summary:

A rare cause of chronic diarrhea and malabsorption in a diabetic patient with chronic

pancreatitis and coeliakia

A case history of a patient with chronic pancreatitis and secondary diabetes mellitus and

Key words:
secondary diabetes mellitus
chronic pancreatitis

coeliakia. The chronic diarrhea, indigestion and progressive weight loss were present despite
a compliance with a diabetic and gluten-free diet. A malabsorption syndrome and a villous
duodenal atrophy were caused by small intestine bacterial overgrowth. The antibiotic treatment
resulted in a remission of diarrhea and flatulence that was followed by a correction of the blood
count, an increased weight and a correction of diabetic control.

Kojecky, V, Svestka, L. Vzdcnd pFicina chronického prijjmu a malabsorpce u diabetika s chronickou
pankreatitidou a celiakii. Kazuistiky v diabetologii 7, ¢. 1: 18-20, 2009.

coeliakia
small intestine bacterial
overgrowth

Uvod:

Prijem je ¢astou obtizi, na kterou si nemocni s diabetem stézuji.
Samotny prijem u jinak zdravych osob s diabetem diferencidlné
diagnostické potize necini. Jina situace nastdva, pokud se pridruzi
jiné onemocnéni vyvolavajici prijem, jako je napf. chronicka pan-
kreatitida nebo celiakie. Pak se obtiZzné rozhodujeme, kterd z chorob
je dominujici, a nemusi ndm vibec pfijit na mysl, Ze ,,vS§echno mtize
byt jinak®.

Kazuistika:

60lety nemocny s chronickou pankreatitidou (nejspiSe nasledkem
opakovanych atak akutni pankreatitidy) a sekundarnim diabetes mel-
litus byl pred 3 lety vySetfovan pro dlouhodobé prijmy, zazivaci potize
a postupny vahovy ubytek. Kromé zevné sekretorické insuficience
pankreatu byla zjiSténa i celiakie. Diagndza byla potvrzena biopsii
z duodena. Za bezlepkové diety zazivaci potize postupné vymizely
a nemocny pfibral na vaze.
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Posledniho asi pil roku se obdobné obtize i prijmy vratily,
nemocny zacal hubnout a zadychdval se pfi ndmaze. A to pfesto, ze
udajné drzel bezlepkovou dietu a pravidelné uzival substitucni pan-
kreatické enzymy. Neobvykla byla zvySena labilita diabetu s ¢astymi
hypoglykémiemi.

V objektivnim nalezu pfi pfijeti byl ndpadny anemicky vzhled,
subikterus a meteoristické bficho. Laboratorné jsme zjistili makro-
cytarni anémii, hematokrit 0,23, nekojungovanou hyperbilirubinémii
37 uwmol/l, albumin 28 g/l, hypokalcémii 2,0 mmol/l, nizkou hladinou
vitaminu B12 a folatd v krvi; obraz malabsorpéniho syndromu. His-
tologicky byla v duodenu opét potvrzena atrofie sliznice — typicka pro
celiakii (stadium Marsch 3).

Pivodné jsme predpokladali, ze ptijde o exacerbaci celiakie pfi
opétovné expozici lepku, navzdory tvrzeni pacienta (i jeho manzelky),
ktefi poruseni bezlepkové diety popirali. Jejich slova potvrdila nega-
tivita autoprotilatek (gliadin, transglutaminaza). Podezfeni na tumor
pankreatu v terénu chronické pankreatitidy vyloucilo CT.

Dals{ vysetfeni byla zaméfena ke zjisténi jinych pficin malab-
sorpcéniho syndromu a vilézni atrofie duodena. V uvahu prichazela
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VZACNA PRICINA CHRONICKEHO PRUIMU A MALABSORPCE U DIABETIKA S CHRONICKOU...

Obr. ¢. 1: Enteroklyza stiev
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parazitdza (typicky Ascaris), lambliéza, z méné béznych protilatkovy
imunodeficit, amyloiddza. Nic z toho se nepotvrdilo. Navzdory krat-
kému trvani celiakie jsme zacali uvazovat i o sttevnim lymfomu. Pfi
CT pankreatu bylo totiz patrno mirné zmnozeni lymfatickych uzlin.
Cilené CT vSak vyznamnou lymfadenopatii vyloucilo. Uzliny byly jen
hrani¢ni velikosti, bez tvorby paketti ,,reaktivniho“ charakteru. Typic-
ké nadorové zmény na stifevé nepotvrdila ani enteroklyza. Obraz na
stievé byl nespecificky, jaky se vida pfi malabsorpci (dilatace stfeva,
vyhlazeni reliéfu) — viz obr. ¢. 1.

Nalezy stale ukazovaly na pfitomnost malabsorpce nejasné pficiny.
Mohlo jit i o refrakterni sprue. Do obrazu malabsorpéniho syndromu
toho typu vSak nezapadal deficit vitaminu B12 s megaloblastovymi
zménami ve dfeni (a sekundarni hemolyzou). Zvlasté kdyz byla
v zaludku pritomna volna kyselina, svéd¢ici proti chronické atrofické
gastritid¢, a tak nepfimo proti poruse vstfebavani. Mimo malabsorpce
muze byt nedostatek vitaminu B12 zptisoben i zvySenou spotiebou,
napi. konsumpci stievni flérou. Ve spojeni s diabetem, chronickou
pankreatitidou a celiakif se pak nabizela moznost bakterialniho pte-
ristani ve stfevé. Dechovy test nebyl k dispozici. Proto byl proveden
terapeuticky test antibiotiky.

Nemocny byl lécen rifaximinem po 2 tydny a parenteralné byl
substituovan vitamin B12. Béhem této doby postupné zacal ustupovat
prijem i plynatost. Pti kontrole za 4 tydny doslo podle pfedpokladu
k vyznamné dpravé krevniho obrazu a k nasemu poté$eni nemocny
pribral 2 kg. Béhem dalSich mésicti vymizely znamky malabsorpce,
pokracoval vzestup hmotnosti a normalizovala se sliznice duodena.
S upravou chuti k jidlu se stabilizovala kompenzace diabetu. Pfiznivy
pribéeh tak potvrdil pivodni predpoklad bakteridlniho prertstani

v tenkém stfeve jako pfic¢iny zhorSeni malabsorpéniho syndromu.

Diskuse:

Chronicky prijem u diabetika byva povazovan za projev autonomni
neuropatie. Toto je pravdou jen ve 1/3 az 1/2 pfipadd. U diabetu 1. typu,

Tab. ¢. 1: Rizikové faktory bakteridlniho prertstani ve stievé

rizikové faktory bakterialniho prertstani ve sti‘evé

resekce zaludku, vagotomie, achlorhydrie
chronicka pankreatitis

celiakie

diabetes mellitus

sklerodermie, hypothyreéza

strevni pseudoobstrukce

slepé klicky streva, divertikly tenkého streva

stendzy, ileo- a jejuno-kolické pistéle

zejména u mladych pacientti, musime vyloucit koincidenci s celiakii,
ktera se u téchto nemocnych vyskytuje vyznamné castéji (4-10 %)
nez v nediabetické populaci. U starSich osob s diabetem 2. typu byva
¢astou pri¢inou prijmu inkontinence stolice, 1é¢ba biguanidy nebo
piijem vétsiho mnoZstvi potravin se sorbitolem. Méné Casta je zevné
sekretorickd insuficience pankreatu (nejde o vyznamné snizeni se
steatorrheou). Pokud se zadna z vySe uvedenych pficin nepotvrdi, je
dal$i moznosti tzv. bakterialn{ prerdstani v tenkém stievé, které byva
v praxi ¢asto povazovano za vzacné a nemysli se na né. Tak tomu bylo
zpocatku i u naseho pacienta. V anglosaské literatufe byva toto preris-
tani oznacovano jako SIBO (Small Intestine Bacterial Overgrowth).

Bakteridlnim pferdstanim v tenkém stieve se rozumi patologické
zmnozeni bakteridlni fiéry. Stfevni mikrofiéra u clovéka vznikd zahy
po porodu a zahrnuje asi 500 bakteridlnich druht, kolonizujicich
pfedevsim oblast tlustého stfeva. Ordlni ¢asti tenkého stfeva jsou
osidleny minimalné — standardné do 103 CFU (Colony Forming
Unit). Aboralnim smérem bakterii pfibyva (107 CFU v termindlnim
ileu a 1012 CFU v tlustém stievé) a méni se i jejich slozeni. Béhem
zivota je vSak skladba mikrofléry v celém zazivacim traktu u jedince
relativné konstantni.

Bakterialni fléra symbioticky podporuje motorické, sekre¢né-
-resorp¢ni a imunologické funkce stieva.

Za patologickych stavii dojde ke kolonizaci tenkého stfeva bud’
bakteriemi z orofaryngealni oblasti, nebo retrogradné z tlustého stieva.
Pric¢inou rozvoje SIBO miize byt achlorhydrie v zaludku, anatomické
anomalie, stagnace obsahu, usnadnujici pomnozeni patologické flory
(tab. ¢. 1). Disponujicim momentem byvé 1écba antibiotiky ménici
rozlozen{ jednotlivych bakterialnich populaci stieva.

SIBO byva spojovano s chronickou pankreatitidou (maldigesce),
celiakii, hypomotilitou stfevni, diabetes mellitus, piStélemi, enterosto-
miemi. Cast&jii je u cirhdzy jater a chronické renalni insuficience. Se
SIBO se setkdame i u jinak zdravych jedincl: napt. u osob s drazdivym
tracnikem je SIBO zjisfovano az ve 2/3 ptipadi. Odhaduje se, Ze asi
ve 20-40 % je chronicky priijem diabetikl spojen se SIBO. Presné
pocty, zahrnujici i asymptomatické formy, nejsou znamy, ale pravdé-
podobné budou vyssi. Napf. u chronické pankreatitidy byla pozitivita
dechového testu zjisténa u 90 % osob, pfi¢emz symptomaticka byla
pouze polovina z nich.

Za pri¢iny SIBO jsou u diabetikli povazovany motorické poruchy
tenkého stieva, pisobené hypomotilitou, oslabenim az chybénim mi-
grujicich motorickych komplexti (MMC) v interdigestivni fazi. MMC
zajistuji propulzni motorikou oéistu stieva od zbytkd mezi jidly.
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U naseho nemocného bylo pfitomno vice predisponujicich faktort
—diabetes mellitus, chronicka pankreatitida a celiakie, coz nas diferen-
cidln¢ diagnosticky postup ztézovalo. Atrofie duodenalni sliznice ty-
picka pro celiakii mtze SIBO provazet. Deficit vitaminu B12 miiZe byt
vzacné pravodnim jevem chronické pankreatitidy (souvisi s poruchou
Stépeni komplexu R protein-kobalamin, ktery pak neniv terminalnim
ileu dostate¢né vstieban). Za typické potize u preristani se povazuje
biisni diskomfort s meteorismem, flatulenci a prijem vznikajici nékolik
hodin po jidle. Pti dlouhém trvani se rozviji malabsorpce. Pti zvySené
metabolizaci zivin bakteriemi vznikaji zplodiny poskozujici enterocyty
a zhorsujici resorp¢ni schopnost sliznice. Toto spolu se snizenou do-
stupnosti zivin vede k rozvoji malabsorpce a zazivacim potizim.

Spolehlivy diagnosticky test SIBO neni. Za zlaty standard se pova-
zuje kultivace duodeno-jejunalniho aspiratu (vice nez 105 CFU), jeho
spolehlivost je v§ak nizka. Senzitivnéjsi a pro nemocné piijemnéjsijsou
dechové testy s xyl6zou, glukézou nebo laktulézou.

V pfipadé nejasnosti hraje dilezitou roli terapeuticky test an-
tibiotiky. Pfinosny je i pfi pouhém podezieni na SIBO. Pouzivaime
Sirokospektra antibiotika (tetracykliny, cefalosporiny, amoxicilin/kla-
vulanat), ciprofloxacin, ¢asto v kombinaci s metronidazolem, a nové
rifaximin. Klinicky efekt lze ocekavat ve 40-70 %. Za zvlasté ucinny
je povazovan rifaximin. Efekt antibiotické terapie nemusi byt trvaly,
je proto tfeba pocitat s nutnosti opakované 1é¢by.

KAZUISTIKY
V DIABETOLOGII

pozvanka

Zavér:

Bakteridlni prertistani v tenkém stfevé je znamou, ale v praxi ne
vzdy vylou¢enou pfic¢inou chronického prijmu u diabetikii. Pomyslet
na né musime u star$ich osob s chronickym nevyjasnénym prijmem,
zvlasté pokud jsou pritomny zndmky malabsorpce, po vylouceni
celiakie.
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Efekt thiazolidindionu

na progresi aterosklerozy u osob

s diabetem 2. typu

Vysledky studii APPROACH a PERISCOPE

Tomas Edelsberger

Diabetologicka ambulance, Nemocnice Krnov

Studie APPROACH

Originalni publikace:

Nesto, R. W. Assessment on the prevention of progression by rosiglitazone on atherosclerosis in
type 2 diabetes patients with cardiovaskular history. American Heart Association 2008 Scientific

Session, 12. 11. 2008, New Orleans, USA.

Realizace studie: 18 mésicid, 2008

Klicova slova:
rosiglitazon
ateroskleroza
ischemicka choroba
srdecni
thiazolidindiony
peroralni antidiabetika
intravaskularni sonografie

Design: dvojité slepd, randomizovana, multicentricka studie

Pocet pacientii: 672

Cil:

Rosiglitazon ma prokdzané pfiznivé ucinky na nékolik mar-
kert vaskularniho rizika véetné glykémie, zanétu, lipidd a funkce
endotelu. Studie APPROACH zkoumala, zda tyto ucinky povedou
ke zpomaleni progrese aterosklerdzy ve srovnani se standardni
antidiabetickou lé¢bou.

Metodika:

Do studie bylo zafazeno 672 pacienti s diabetem 2. typu indikova-
nych ke koronarni angiografii nebo perkutanni korondrni intervenci,
s prokédzanou klinicky signifikantni koronarni 1ézi a 10-50% ziZenim
nejméné jedné neintervenované korondrni tepny. Ejekéni frakce levé
komory zafazenych pacienti musela byt vétsi nez 40 % a nemocni
nesméli mit klinické projevy srdecniho selhani. Osoby spliujici kri-
téria byly randomizovany do skupiny dostavajici rosiglitazon v davce
az do 8 mg/den (n=339) nebo derivat sulfonylurey — glipizid v davce
15 mg/den (n=333). 54 % ucastnikid mélo na konci studie v kombinaci
dalsi peroralni antidiabetikum (PAD) a 28 % dv¢ dalsi PAD, metfor-
min dostavalo celkem 66 % osob. Dal$i medikace zahrnovala kyselinu
acetylsalicylovou (84 %), beta-blokatory (67 %), ACE inhibitory nebo
sartany (74 %) a statiny (80 %). VSichni pacienti podstoupili koronarn{
angiografii s intravaskularni ultrasonografii (IVUS), ktera byla zamé-

fena na hodnoceni 40 mm dlouhého segmentu neintervenované tepny.
462 osob se podrobilo opakovanému IVUS vySetieni po 18 mésicich
1écby a bylo zarazeno do kone¢né analyzy ucinnosti.

Vysledky:

Primarni endpoint, kterym byl objem ateromu, poklesl po 18
meésicich trvani studie v rosiglitazonové skupiné o 0,21 % zatimco
v glipizidové skupiné vzrostl 0 0,43 %. Ani jedna zména nebyla statis-
ticky signifikantni ve srovnéni s po¢ate¢ni hodnotou, stejné tak jako
rozdil mezi jednotlivymi druhy 1écby (0,64 %; p=0,12). Sekundarni
endpoint, kterym byl celkovy objem ateromu, poklesl v rosiglitazo-
nové skupiné o 3,9 mm? a vzrostl v glipizidové skupiné o 1,2 mm?.
V tomto pripad¢ byl rozdil mezi skupinami ve prospéch rosiglitazonu
statisticky signifikantni (5,12 mm?; p=0,04). Dalsi sekundarni en-
dpoint, zména objemu ateromu v nejvice poSkozeném 10mm useku,
poklesl s rosiglitazonem o 5,3 mm? a s glipizidem o 3,5 mm?, coz
bylo v obou piipadech statisticky vyznamné ve srovnani s pocate¢ni
hodnotou, ne vSak mezi skupinami navzdjem. Analyza podskupin
naznacila, ze by rosiglitazon mohl mit vétsi antiateroskleroticky
efekt u starsich pacientti a u osob s déletrvajicim diabetem. Co se
ty¢e klinickych ukazateld, cetnost kardiovaskularnich pfihod ani
celkovd mortalita se mezi skupinami nelisila, studie nicméné nebyla
designovana k sledovani téchto ,,tvrdych“ endpointa.
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Tab. ¢. 1: APPROACH: Zmény volumetrickych parametri hodnocenych pomoci IVUS v glipizidové a rosiglitazonové skupiné

endpoint glipizid
n=339
zména objemu ateromu (%) — primarni endpoint +0,43
zména objemu ateromu (mm?) +1,2
zména objemu ateromu v nejvice poskozeném _3.6m

10mm segmentu koronarni tepny (mm?)
*p=0,05 vs. pocatek; ** p<0,0001 vs. pocatek

Tab. ¢. 2: APPROACH: Efekt rosiglitazonu vs. glipizidu na primar-
ni endpoint (PAV) v podskupinich pacienti vy$siho véku a s del$im
trvanim diabetu

rozdil mezi skupinami (mm?3);

podskupina (95% CI) p hodnota
vek .

> 60 let —1,39 (—2,54 az —0,25) 0,07
trvani

diabetu —1,83 (—2,98 az —0,69) 0,005

> 4.9 let

Zavéry:

Pii posuzovani progrese aterosklerézy na zakladé zmény ob-
jemu ateromu v procentech (PAV) nebyl po 18 mésicich prokdzan
signifikantni rozdil mezi lécbou rosiglitazonem a glipizidem. Byl
zde nicméné patrny trend svédcici pro priznivy efekt rosiglitazonu

Studie PERISCOPE

Originélni publikace:

rosiglitazon
n=333 rozdil p hodnota
—0,21 —0,64 0,12
—3,9* =52 0,04
—5,3%* -1,7 0,13

Tab. ¢. 3: APPROACH: Nezadouci vicinky

nezadouci ucinek

glipizid

rosiglitazon p hodnota

primérna zména

hmotnosti (kg) 14 25 0.02
pokles hemoglobinu 3 8 0.01
>3 g/dl (%)

hypoglykémie (%) 28 8 <0,0001
periferni otoky (%) 7 9 0,48
kostni fraktury (%) 0,6 2 0,17

na velikost aterosklerotického postizeni koronarnich tepen, a to
zejména pii analyze sekundarnich endpointd, resp. podskupin dle
véku a trvani diabetu. Studie podpofila, nikoliv v§ak dokdzala hy-
potézu, Ze rosiglitazon ma u pacientti s diabetem 2. typu vyraznéjsi
ateroskleroticky efekt nez glipizid.

Klicova slova:
pioglitazon
glimepirid

Nissen, S. E., Nicholls, S. J., Wolski, K. et al.; PERISCOPE Investigators. Comparison of piogli-
tazone vs glimepiride on progression of coronary atherosclerosis in patients with type 2 diabetes:
the PERISCOPE randomized controlled trial. JAMA 299, 13: 1561-1573, 2008

Realizace studie: 18 mésict, 2008
Design: dvojité slepd, randomizovana, multicentricka studie

Pocet pacientii: 543

Cil: Metodika:

ateroskleroza

diabetes mellitus 2. typu
thiazolidindiony
peroralni antidiabetika

Porovnat t¢inek inzulinového senzitizéru — pioglitazonu a inzu-
linového sekretagoga — glimepiridu na progresi korondrni ateroskle-
rézy u pacientd s diabetem 2. typu.
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Celkem 543 pacientti podstoupilo intravaskularni sonografické
vySetfeni (IVUS) a nésledné bylo randomizovano k 1é¢bé glimepi-
ridem v dévce 1 az 4 mg, nebo pioglitazonem v ddvce 15 az 45 mg



STUDIE APPROACH A PERISCOPE

po dobu 18 mésicd s titraci k maximalni tolerované davce. Progrese
aterosklerézy byla na konci studie zhodnocena u 360 pacientd na
zaklad¢é opakovaného vySetfeni pomoci IVUS. Hlavnim méfenym
parametrem byla zména objemu aterosklerotického platu (ateromu)
vyjadiend v procentech (PAV).

Vysledky:

Primérny PAV vzrostl o 0,73 % (95% interval spolehlivosti
0,33 % az 1,12 %) v glimepiridové skupiné a poklesl 0 0,16 % (95%
interval spolehlivosti —0,57 % az 0,25 %) ve skupin¢ s pioglitazonem
(p=0,002 pro rozdil mezi skupinami). Alternativni analyza zahr-
nujici data osob, které studii nedokoncily, zaloZend na vstupnich
charakteristikdch prokazala vzestup PAV o 0,64 % (95% interval

Tab. ¢. 4: PERISCOPE: Zména jednotlivych parametri proti
pocatku studie

glimepirid pioglitazon

endpoint p hodnota

n=273 n=270

zména objemu ateromu

+0,73 -0,16 0,002
(%) — PAV
inzulin na la¢no
1,33 -5,0 <0,001
(wU/ml)
systolicky krevni tlak 23 0.1 0,03
(mmHg)
stolicky krevn tlak
diastolicky krevni tla 0.9 ~09 0,003
(mmHg)
HbA, (%) -0,36 —-0,55 0,03
Ivkémie nalac
glykémie nala¢no 0.02 —047 0,003
(mmol/l)
triglyceridy (mmol/l) 0,04 —0,18 <0,001
HDL-chol 1
cholestero 0,02 0,15 <0,001
(mmol/l)
CRP (mg/l) —0,4 -1,0 <0,001
Komentar:

Snad jen opravdovy nadSenec by oc¢ekaval od studie zkoumajici
ucinek antidiabetické 1é¢by na pacienty s manifestnim korondrnim
postizenim (navic masivné zalécené aspirinem a statiny) néjaky
piekvapivé pozitivni vysledek. V éfe ,nové diabetologie” (velice
vystizny termin prof. Kvapila), tj. véfe po ACCORDU, ADVANCE,
VADT a UKPDS 80 vime o moznostech a principech 1é¢by diabetu ve
vztahu k primarn{ i sekunddrni prevenci aterosklerotického postizeni
mnohem vice neZ pfedtim. Zejména o potfebé posunu intenzivnéjsi
1é¢by a duslednéjsi kompenzace do obdobi zdhy po stanoveni dia-
gndzy, aby si toho ,,glykemicka paméf“ pamatovala co nejméné. To
ovSem neznamend, ze by se diabetik s makrovaskuldrnim postizenim
jiz 1é¢it nemél.

spolehlivosti 0,23 % az 1,05 %) s glimepiridem a pokles o 0,06 %
(=0,47 % az 0,35 %) s pioglitazonem (p=0,02 pro rozdil mezi sku-
pinami). Primérnd (SD) vstupni hodnota HbA ;. byla 7,4 % v obou
skupindch a poklesla béhem 1é¢by primérné o 0,55 % (95% interval
spolehlivosti —0,68 % az —0,42 %) s pioglitazonem a o 0,36 %
(95% interval spolehlivosti —0,48 % az —0,24 %) s glimepiridem
(p=0,03 pro rozdil mezi skupinami). V pioglitazonové skupiné
doslo k vzestupu hladiny HDL-cholesterolu o 0,15 mmol/l (95%
interval spolehlivosti 0,11 az 0,18; 16,0 %) ve srovnani s narGstem
0 0,02 mmol/l pti lé¢bé glimepiridem (95% interval spolehlivosti
—0,01az0,05; 4,1%) a primérna hladina triglyceridi poklesla v pio-
glitazonové skupiné o 0,18 mmol/1 (95% interval spolehlivosti —0,31
az —0,12 mmol/l; 15,3 %) ve srovnani s vzestupem o 0,04 mmol/l
v glimepiridové skupiné (95% interval spolehlivosti —0,12 az
0,13 mmol/1; 0,6 %); (p=0,001 pro obé srovnani). Primérné hladiny
inzulinu nala¢no s pioglitazonem poklesly, na rozdil od vzestupu
zaznamenaného s glimepiridem (p=0,001). Hypoglykémie byly
Castéjsi v glimepiridové skupiné, zatimco otoky, fraktury, nartst
hmotnosti a pokles hladiny hemoglobinu se vyskytly ¢asté&ji pfi
1é¢bé pioglitazonem.

Tab. ¢. 5: PERISCOPE: Nezadouci ucinky

nezadouci ucinek

glimepirid pioglitazon p hodnota

hypoglykémie (%) 37 15,2 <0,001
periferni otoky (%) 11 17,8 0,02
kostni fraktury (%) 0 3 0,004
pokles hemoglobinu

0 4,1 1
>3 g/dl (%) g ’ 0.0

Zavéry:

Lécba pioglitazonem u pacientd s diabetem 2. typu a ischemickou
chorobou srde¢ni vedla k signifikantné mensi progresi korondrni
aterosklerdzy ve srovndni s glimepiridem.

Do spektra informaci o moznostech terapie diabetickych pacien-
t s koronarni ateroskler6zou urcité nemalou mérou pfispély i obé
vyse zminéné studie APPROACH a PERISCOPE, které testovaly
v soucasné dobé ponékud problematickou skupinu thiazolidindiond
(TZD), stéle si jesté hledajici a obhajujici svoje postaveni v 1écbé
diabetu 2. typu. Jak jsem zminil vySe, vysledky nejsou nikterak ohro-
mujici, v ptipadé studie APPROACH dokonce pro primarni endpoint
statisticky nesignifikantni. I pfesto obé€ studie pfinejmensim potvrdily
antiaterogenni potencial obou dostupnych thiazolidindiont, coz je
zejména v piipadé rosiglitazonu s ohledem na obavy tykajici se jeho
bezpeénosti dilezité zjisténi. Studie PERISCOPE doplnila na mor-
fologické urovni vysledky predeslé pioglitazonové studie orientované
na klinické projevy aterosklerdzy, kterou byla PROACTIVE. Co se
tyce bezpecnosti TZD, nebyly soubory pacientti dostatecné velké,
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aby mohly pfinést néjaké nové dikazy. Data ze studie APPROACH
nicmén¢ neprokézala signifikantni rozdil mezi sulfonylureou a TZD
s ohledem na riziko kardiovaskuldrni mortality, srde¢niho selhdni{
a perifernich otokd. PERISCOPE naopak potvrdila asociaci 1écby
TZD s vys$sim vyskytem kostnich fraktur. Co zistava prozatim uta-
jeno, je mechanismus antiaterogenniho ptisobeni TZD. Mezi hlavni
kandidéty patii ovlivnéni krevniho tlaku, HDL-cholesterolu, trigly-
ceridd ¢i C-reaktivniho proteinu.

Thiazolidindiony nejsou zcela ,,benignim“ 1é¢ebnym prostied-
kem. Je potfeba umét s nimi zachdzet s prihlédnutim k jejich kladim
izaportum. Pokud zvolime adekvatni nacasovani a délku jejich pouziti
u konkrétniho, dobfe zmapovaného a véas zachyceného pacienta,
bude prospéch z jejich podavani pravdépodobné vysoce pievysovat
mozna rizika. K upevnéni pozice TZD nejen jako antidiabetik, ale
ijako 1éka proti aterosklerdze jsou ov§em zapotiebi dalsi rozsahlejsi
a presvédciveéjsi data.
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Sdé€leni z praxe

Zazrak v Karlove Studance

Tomas Edelsberger

Urc¢ité je znate — obezita 2-3. stupné, obvod pasu, na ktery je krej-
covsky metr tém¢i kratky, funici, artrézou zmozené osoby, které i pies
obrovské davky inzulinu nelze zkompenzovat. S radosti v oc¢ich vam
dvakrat roéné pfinesou glykemicky profil, kde je v krouzku oznac¢end
,»Uzasna“ glykémie 9,9 mmol/l (!), a ¢ekaji na pochvalu s vyrazem dob-
rosrde¢ného $ténatka, kterému se poprvé povedlo neud¢lat louzicku.
Omlouvam se za ponékud nevhodné prirovnani, ale snad mi, kolegové
diabetologové, vychazejice z vlastni zkuSenosti odpustite.

Timto typem megainzulinorezistentniho diabetika ,,valictho* si do
svého podkozi denn¢ takové mnozstvi inzulinu, které by stacilo pro pét
diabetikd 1. typu (a to by jim jesté zbylo), je i pani H. R. narozend v roce
1954. Pficiny jeji inzulinorezistence a nadvahy lze kromé genetického
podkladu najit i v anxiézné-depresivhim onemocnéni, vyzadujicim
dlouholetou léc¢bu psychofarmaky, kterd —jak vime z osvéty profesora
Svaciny ale i dle vlastni zkuSenosti — nejsou zrovna nejlepSim piitelem
diabetika. Poprvé jsme se setkali (s pacientkou, ne s prof. Svacinou)
v roce 2005, kdy byla jiz né¢kolikaletou zkusenou diabetickou aplikujici
si premixovany inzulin (denni davka 38 IU) s 89 kg té€lesné hmotnosti
pii 152 cm. Dalsi farmakoterapie zahrnovala sulpirid (Sulpirol), le-
vomepromazin (Tisercin), karbamazepin (Neurotop) a atorvastatin
HbA,. 10,7 % a celkovym cholesterolem 7,4 mmol/l, ktery ov§em
,zastinily“ triglyceridy svou hodnotou 7,61 mmol/l. K tomu vSemu
se pfidala intolerance metforminu. Jeho davka se po Case ustélila na
maximalni davce 2krat 500 mg, ktera alespoii pfechodné snizila HbA .
na ,krasnych“ 8,9 %.

Nutno podotknout, zZe i pfes handicap spocivajici v psychické
poruse pacientka po celou dobu jevila snahy o dodrzovani rezimovych
opatfeni (dietni edukace, pofizeni si rotopedu), vSechny tyto snahy
mély ovsem omezené trvani. Situace se ,,vyhrotila“ koncem roku 2007,
kdy doslo k exacerbaci anxiézné-depresivniho onemocnéni (pacientka
se bala vstoupit do koupelny, kde pred ¢asem zemfela jeji neter), které
vyzadovalo posileni davky psychofarmak, déle trpéla nespavosti, coz
kompenzovala spdnkem béhem dne, omezila pohybové aktivity a pii-
brala na 108 kg! Glykemicky profil byl tou dobou pfi lé¢bé Actrapidem
22-22-20 IU a detemirem (Levemir) 40 U v kombinaci s 1000 mg
metforminu (Glucophage) 15,6..15,0..12,6..12,3..12,5..11,6..9,5 mmol/l
a HbA . 12,2 %. V tuto chvili jsem opétovné naléhal na pravidelné
uzivani pioglitazonu (Actos), ktery jsem této ,,pfeinzulinované®
osobé predepsal do zna¢né miry ze zoufalstvi a snazil se presvédcit
ji 0 moznosti vyuzit zdkrok bariatrické chirurgie. Uspél jsem bohuzel
pouze v prvnim piipad¢. I tak odvedl pioglitazon velice slu§nou pra-
ci, HbA,. poklesl na 8,1 % a glykemicky profil vypadal nasledovné:
9,2.7,1..6,2..6,4..6,3..7,2..8,4 mmol/l. A to si pacientka sama zredu-
kovala davky inzulinu na Actrapid 18-18-16 IU a detemir (Levemir)
28 U. Jedinym negativem v tomto sméru zistala nardstajici hmotnost,
kterd se vy$plhala jiz na 111 kg.
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V 1ét¢ téhoz roku (2008), ptijala nabidku své sestry, aby si zajistily
tfitydenni pobyt v laznich, konkrétné v Karlové Studance. Pfi nasle-
dujici navstévé v ordinaci pacientka zafila blahem. Lazenské klima
ji totiz nadchlo do takové miry, Ze dokonce zvlddla pésky vysSlap na
Pradéd (podotykam, Ze patologické lhani nepatfi mezi symptomy jejiho
dusevniho onemocnéni), ktery, jak jisté vite, lezi v nadmotské vysce
1492 m n. m. Béhem této zvySené fyzické aktivity, kterou dopliovala
i plavanim v bazénu, se u ni opakovan¢ projevily mirné hypoglykémie,
na které (bez konzultace se svym diabetologem) zareagovala samostat-
né snizenim davky pioglitazonu (Actos) na ¥ tbl a vypusténim inzu-
linu detemir (Levemir). I pfesto, Ze podstatné zredukovala intenzitu
puvodni farmakoterapie, byly hodnoty pfi dalsi navstéveé srovnatelné
s tou predeslou (tj. HbA . 8 % a glykémie pod 10 mmol/l), coz povazuji
vjejim piipadé za ,,zdzrak“. No a zde pfichazi konec pohddky a nvrat
do reality — pfi posledni navstéve, nékolik tydnt po navratu z 14zni, se
vSe postupné vraci do starych koleji. Pfilécbé Actrapidem 12-12-101U,
detemirem (Levemir) 32 U, pioglitazonem (Actos) 30 mg a metfor-
minem (Glucophage) 1000 mg denné stoupl glykovany hemoglobin
opét az na 9,5 % a glykémie v profilu se nezadrzitelné priblizovaly
hodnotam 15 mmol/l.

Poucent

Tak jako u kazdé pohadky i z této kazuistiky by mélo plynout néjaké

moudro. Pro mne osobné jsou to nasledujici fakta:

1. uskutecnéni intenzivni intervence zivotniho stylu vedouci
k podstatnému navySeni fyzické aktivity ma obrovsky smysl
kompenzace onemocnéni a umoznuje redukovat medikamen-
tozni 1é¢bu;

2. kombinace pioglitazonu s inzulinem vyznamnym zpisobem
zmirfiuje vystupiiovanou inzulinovou rezistenci, coz bylo
obzvlasté pfinosné u pacientky s intoleranci vysSich davek
metforminu;

3. pochvéleny budiz lazné, rekondi¢ni centra, bazény, aqua
aerobic, télocvicny, rotopedy, veslaiské trenazéry, pokazené
vytahy, cyklostezky, jogging, nordic walking, cvicitelé, trenéfi,
plav¢ici a vencent psi!

MUDr. Tomas Edelsberger
Diabetologicka ambulance
Nemocnice Krnov

I. P. Pavlova 9

794 01 Krnov

e-mail: edelsberger@seznam.cz
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Uvod:

kych onemocnéni charakterizovana porusenou syntézou steroidnich
hormont a vétSinou i zvétSenim adrendlnich zlaz. CAH zahrnuje
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Substituce v promotoru CYP21 genu
ovliviiuji fenotyp nemoci u pacientt

s deficitem 21-hydroxylazy

Zuzana Vrzaloval, Eva Sfahlova Hrabincova',
Barbora Jefdbkova!, Felix Votava?,
Libor Kozak!f, Lenka Fajkusova!

!Centrum molekuldrni biologie a genové terapie, Fakultni nemocnice Brno
2Klinika déti a dorostu, FN Kralovské Vinohrady, Praha

Souhrn:

V kazuistice je prezentovan pripad Sestiletého chlapce, u kterého byla pozorovana manifestace
predc¢asné puberty a nadmérny vzrist postavy. Jeho klinické priznaky odpovidaly prosté virilizujici
formé kongenitalni adrenalni hyperplazie. Pro potvrzeni stanovené diagnézy byl proband poslan na
molekularné genetické vySetreni deficitu 21-hydroxylazy. Provedenim zakladni DNA analyzy jsme
probanda urcili jako slozeného heterozygota prenasejiciho chimérni CYP21P/CYP21 gen na pater-
nalni alele a neznamou mutaci na maternalni alele. Pomoci metody MLPA a nasledné sekvenacni
analyzy CYP21 genu jsme na maternalni alele charakterizovali atypickou mutantni alelu s rozsahlou
genovou konverzi (5'- neprekladana oblast véetné promotoru a sekvence 1. exonu v CYP21 genu).
Bylo popsano, Ze tento typ alely vyznamné snizuje aktivitu enzymu 21-hydroxylazy (na 4-10 %),

coZ ma za nasledek projev tézsi formy onemocnéni CAH, nejcastéji prosté virilizujici.

Summary:

Substitution in the promoter region of the CYP21 affects a phenotype of the disease in patients
with 21-hydroxylase deficiency

In family report there is presented the case of the six-year-old boy, who was being observed for
the manifestation of praecox pubarche and for excessive growth of the figure. His clinical symptomts
corresponded to the simple virilizing form of congenital adrenal hyperplasia. To confirm the given
diagnose the patient was examined by the molecular genetic analysis of deficit 21-hydroxylase.
After the basic DNA analysis the genotype of the boy was determined as the compound heterozygote
carrying the chimeric CYP21P/CYP21 gene on the paternal allele and an unknown mutation on the
maternal allele. Using the MLPA method and sequencing method of the CYP21 gene we defined
atypical mutant allele with a large gene conversion on maternal allele (5'- untranslated region
including the promotor and sequence of the 1. exon in the CYP21 gene). It was described that this
type of allele significantly decreases the activity of the enzyme 21-hydroxylase enzyme (to 4-10 %),
which results in the manifestation of more difficult form of CAH disease, mostly SV form.

Vrzalovd, Z., Stahlovd Hrabincovd, E., Jefdbkovd, B., Votava, F, Kozdk, L., Fajkusovd, L. Substituce
v promotoru CYP21 genu ovliviiuji fenotyp nemoci u pacientii s deficitem 21-hydroxyldzy. Kazuistiky
v diabetologii 7, ¢. 1 — Endokrinologie: 30-33, 2009.

Klicova slova:

kongenitalni adrenalni
hyperplazie

deficit 21-hydroxylazy
CYP21 gen

prosta virilizujici forma

Key words:
congenital adrenal
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nejméné 5 enzymovych defektd steroidogeneze v kiife nadledvin

s riznym biochemickym a klinickym obrazem. Asi 95 % vsech CAH
Kongenitalni adrendlni hyperplazie (CAH) je skupina genetic- tvoii defekt 21-hydroxylazy, kddované CYP21 genem (téz P450c21).
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tikoidnitho hormonu kortizolu a mineralokortikoidniho hormonu
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aldosteronu, zvySeni sekrece adrenokortikotropniho hormonu, také
17-alfa-hydroxyprogesteronu (17-OHP) a nadbytek nadledvinovych
androgent (napf. testosteronu) (Weddel 1998).

CYP21 gen (velikost: 3,1 kb, velikost kédujici sekvence: 2 kb, pocet
exont: 10) je lokalizovan na kratkém raménku Sestého chromozému
(6p21.3) v okoli gent kédujicich proteiny HLA systému (Loidi et al.
2006; Baradaran-Heravi et al. 2007). V té€sné blizkosti CYP21 genu lezi
jeho vysoce homologni nefunkéni CYP21P pseudogen (Wedell 1998).
V nasi populaci tvofi 58 % mutantnich alel CYP21 genu alely s bodo-
vou mutaci. VétSina bodovych mutaci pochédzi z CYP21P pseudogenu
ajsou vysledkem genové rekombinace mezi CYP21 genem a CYP21P
pseudogenem. 32 % mutantnich alel jsou nefuk¢ni chimérni CYP21P/
CYP21 geny vzniklé nerovnomérnym crossing-overem mezi CYP21
genem a CYP21P pseudogenem béhem meidzy (White et Speiser
2000). Timto mechanismem vznikaji také alely s deletovanym CYP21
genem (Koppens et al. 2002). U 4 % mutantnich alel jsme detekovali
totalni deleci CYP21 genu a u zbyvajicich pfiblizn€ 6 % se ndm zatim
nepodafilo mutaci identifikovat.

CAH je diagnostikovdna podle stupné fenotypovych projevi
od novorozencl po téméf dospélé osoby. Incidence onemocnéni je
1:10000 - 16 000 zivé narozenych déti (Baradaran-Heravi et al. 2007).
Dle zavaznosti onemocnéni rozeznavame tfi klinické formy CAH.
Mirna neklasicka forma s pozdnim nastupem (tzv. NC; nonclassic late
onset) se nejcastéji projevuje v obdobi dospivani, a to hirsutismem,
tézkou formou akné, snizenou plodnosti, oligomenoreou a klitoro-
megéalii u divek a jednostrannym zvétSenim testes u chlapcd (Dolzan
et al. 2005; Loidi et al. 2006). Prosta virilizujici forma (tzv. SV; simple
virilizing) se manifestuje vétsinou ve véku 2 let projevem predc¢asné
puberty a u divek zptsobuje také virilizaci vnéjsiho genitalu. Klasicka
forma se solnou poruchou (tzv. SW; salt wasting) se vyznacuje solnou
krizi organismu v prvnich tydnech zivota a malformaci genitalu u divek
(Loidi et al. 2006).

DNA diagnostika CAH zavedena na naSem pracovisti zahrnuje
v soucasné dobé nésledné kroky: i) MLPA (Multiplex Ligation-depen-
dent Probe Amplification) pro stanoveni rozséhlych deleci a duplikaci
CYP21 genu i celého prilehlého regionu; ii) specifickou amplifikaci
CYP21 genu; iii) sekundarni amplifikaci spojenou s restrikéni analyzou
pro detekci deseti zndmych mutaci v CYP21 genu: p.P30L, ¢.290-
13A/C-G, ¢.329-336delGAGACTAC, p.I172N, klastrE6(p.I236N+p.
V237E+p.M239K), p.V281L, p.Q318X, p.R356W, chimérniho
CYP21P/CYP21 genu a dikaz delece CYP21 genu; iv) sekundarni
amplifikaci spojenou se sekvenaéni analyzou pro pritkaz mutace ¢.920-
921insT v CYP21 genu.

Bodové mutace p.P30L a p.V281L jsou charakteristické pro formu
NC, mutace ¢.290-13A/C>G a p.I172N pro SV formu. Ostatni mutace
byly nalezeny u pacientd s SW formou. V souc¢asné dobé mame prove-
denou molekularné genetickou diagnostiku u 411 nepiibuznych rodin
z Ceské, ale také Slovenské republiky. U 254 rodin byla diagnéza CAH
zpusobena deficitem 21-hydroxylazy potvrzena — tzn. byly nalezeny
mutace na obou alelach CYP21 genu.

Kazuistika:

V kazuistice prezentujeme pripad probanda s CAH, ktery se
narodil zdravym rodi¢im z fyziologické gravidity. Klinické podezieni
na chorobu vzniklo v 6 letech pro nadmérny vzrist s vyrazné urych-
lenou kostni zralosti (kostni vék stanoven na 13 let) a pfed¢asnym

pubickym ochlupenim. Biochemické vySetieni zjistilo zvy$enou kon-
centraci bazalniho 17-OHP (150-222 nmol/l), zvySeny androstendion
(13,5 nmol/l) i testosteron (4,05-5,7 nmol/l). Sonografické vysetieni
neprokdzalo hyperplastickou nadledvinu a rovnéz koncentrace Na*
a K* soli dosahovala normélnich hodnot (139 mmol/l a 3,9 mmol/l).
Na zékladé vSech provedenych vySetfeni chlapce byla stanovena dia-
gndza kongenitalni adrendlni hyperplézie, a sice jeji prosta virilizujici
forma zptisobena snizenou aktivitou enzymu 21-hydroxylazy. Dale
byla u pacienta prokdzdna mirna aktivace centralni osy z pred¢asné
vyzralé hypotalamohypofyzdrni osy. Pacient zacal byt ihned lécen
hydrokortizonem, fludrokortizonem a také triptorelinem (Deca-
peptyl Depot).

Z divodu potvrzeni 1ékarské diagnézy byl proband poslan na
molekularné genetické vySetfeni. Nejprve byla provedena izolace
DNA z periferni krve probanda i jeho rodict. Po provedeni zdkladni
DNA analyzy, kterd v té dobé zahrnovala specifickou amplifikaci
CYP21 genu a naslednou detekci 11 zndmych mutaci, byla u chlapce
detekovéana paternalni alela pfendsejici chimérni CYP21P/CYP21 gen
v heterozygotni form¢. Mutaci na maternalni alele se podafilo potvrdit
az dodatec¢né, po metodickém rozsiteni DNA diagnostiky o MLPA.
Pomoci MLPA byl v promotorové oblasti CYP21 detekovan isek DNA
vyskytujici se u probanda i jeho matky v jedné kopii na genom. Navrhli
jsme alternativni zptisob selektivni amplifikace CYP21 genu vcetné
jeho promotorové oblasti a provedli jsme sekvencni analyzu mist, ve
kterych se vaze MLPA sonda a BF1 primer (primer pouzivany pro
specifickou amplifikaci CYP21 genu). Nasledné jsme zjistili, ze obé
vazebna mista i jejich pfilehlé okoli obsahuji nukleotidové zamény
odpovidajici sekvenci CYP21P pseudogenu. Charakterizovali jsme
atypickou mutantni alelu, ktera je nositelem rozsahlé genové konverze
obsahujici jednotlivé nukleotidové zdmény, které pochazi z CYP21P
pseudogenu. Jednd se o sekvenci promotoru, 5'- nepieklddanou oblast
a oblast 1. exonu v CYP21 genu s bodovou mutaci p.P30L. Genotyp
probanda jsme tedy uzavfeli s nasledujicim vysledkem: pacient je he-
terozygot pro chimérni CYP21P/CYP21 gen (alela zdédénd od otce)
a pro rozsahlou genovou konverzi s mutaci p.P30L (alela zdédéna od
matky) (obrazek ¢. 1).

Diskuse:

U pacientt s deficitem 21-hydroxylazy existuje velmi dobra kore-
lace genotyp-fenotyp. V nasem souboru pacientti byla bodova mutace
p-P30L spojena vzdy s mirnou neklasickou formou CAH. Po prove-
deni DNA analyzy jsme ziskali vysledny genotyp probanda: atypickd
mutantni alela s p.P30L (materndlni alela)//chimérni CYP21P/CYP21
gen (paterndlni alela). Pfi konzultaci daného vysledku s oSetfujicim
lékafem nam bylo sdéleno, Ze chlapec jevi jasné znamky prosté viri-
lizujict formy CAH (pfedcasnd puberta, zrychleny rist atd.). Poté se
nabizela otdzka, zda rozsahla genova konverze na maternalni alele
muze zpusobit t€z8i fenotypovy projev u chlapce.

Uvedené divody nas vedly k podrobnému zkoumani atypické
materndlni alely. Zjistili jsme, Ze alela je nositelem genové konverze za-
hrnujici oblast pred kédujici sekvenci CYP21 genu a sekvenci 1. exonu
v CYP21 genu, ve kterém je piitomna mutace p.P30L. V oblasti pied
kédujici sekvenci CYP21 genu, tzn. od iniciaéniho ATG kodonu po
-355 nukleotid, jsme detekovali 12 nukleotidovych zamén, které jsou
normélné piitomné v sekvenci CYP21P pseudogenu (obr. 2). Jedna
se 0 zamény typu: c.-4C>T, ¢.-103A>G, c.-110T>C, c.-113G>A, c.-
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126C>T,¢.-196C>T, c.-199C>T, c.-210T>C, c.-294A>C, c.-295T>C,
¢.-306G>C a c.-349InsG.

Vétsinu z uvedenych nukleotidovych zamén identifikoval v brazil-
ské populaci pacientd s CAH také Araujo et al. (2007). Dale popsal,
ze sekvence zodpovédna za transkripéni aktivitu CYP21 genu je
lokalizovana od ATG kodonu po -167 nukleotid. Jeji soucasti je 5'- ne-
prekladand oblast (-1 az -33 nukleotid) a sekvence promotoru (-34 az
-167 nukleotid). Ucinnost transkripce CY P21 genu zévisi na sile vazby
transkripénich faktort Spl a ASP k regulaéni oblasti promotoru. Ctyfi
nukleotidové zamény c.-103A>G, c.-110T>C, c.-113G>A a c.-126C>T
lokalizované v promotoru zpisobuji méné pevné navazani transkripc-
nich faktord, jehoz vysledkem je az pétindsobné nizsi transkripéni
aktivita CYP21 genu (Araujo et al. 2005). Tyto nukleotidové zamény
v promotoru byly detekovany i u naseho probanda.

Pritomnost bodové mutace p.P30L v CYP21 genu snizi funkci
enzymu 21-hydroxylazy na 30 %. Bylo popsano, Ze mutantni alela
nesouci pozménénou oblast od inicia¢niho ATG kodonu po -167
nukleotid a oblast 1. exonu s mutaci p.P30L zptisobi snizen{ aktivity
enzymu na 6 %. Takto nizka aktivita enzymu se ve fenotypu pacienti
vétSinou projevi jako t€z81 forma onemocnéni CAH, a sice jako SV
forma (Araujo et al. 2005). Tato genova konverze vznika stejnym me-
chanismem jako chimérni CYP21P/CYP21 gen, tzn. nerovhomérnym
crossing-overem pii meiéze (Araujo et al. 2007).

Obr. ¢. 1: Genotypové usporadani u probanda

CYP21P CYP21

promotor + 1. exon  CYP21

2 wurantei i — [ —

p.P30L

1) Mutantni alela

1. Mutantni alela — paterndlni alela prenasejici chimérni CYP21P/CYP21 gen
2. Mutantni alela — materndlni alela s rozsdhlou genovou konverzi pochézejici z CYP21P
pseudogenu (promotor + 5'- nepreklddana oblast + 1. exon s mutaci p.P30L)

Obrizek z archivu autori

Obr. ¢. 2: Sekvence promotoru a 5'- neprekladané oblasti CYP21 genu

V literatufe jsou popsdny pfipady, kdy se prenasec¢i rozsdhlych
genovych konverzi, ve které je pritomna i mutace p.P30L, manifestuji
rtiznymi klinickymi formami. Araujo et al. (2005) popsal tfi ptipady
probandek, které byly prenasecky riznych alelickych variant liicich
se poctem a typem nukleotidovych zdmén v oblasti pred zacatkem
kédujici sekvence CYP21 genu. Jejich druha alela obsahovala vzdy
mutaci p.P30L. U dvou Zen byly naméfeny normalni hladiny Na* a K*
iontl a u viech byla pozorovana virilizace genitalu. Araujo et al. (2007)
v pozdéjsi studii popsal u jednoho pacienta ziménu 3 nukleotidd (c.-
-110A>G, c.-113T>C a c.-126C>T) v promotorové oblasti na jedné
alele a mutaci p.V281L na alele druhé. V§echny mutace byly deteko-
véany v heterozygotnim stavu a pacient jevil znamky NC formy CAH.
Kromé toho byly publikovany piipady probandd, na jejichz alelach
byly detekovéany jednonukleotidové zimény v promotoru, které byly
do CYP21 genu pieneseny jednotlivé jako mikrokonverze z CYP21P
pseudogenu. Araujo et al. (2007) popsal pacienta s SV formou, ktery
byl slozeny heterozygot pro substituci -126C>T v promotoru na jedné
alele a pro mutaci ¢.290-13A/C-G na druhé alele. Tato promotorova
zaména zpusobila snizeni transkripéni aktivity CYP21 genu na 52 %.
Dale popsal, Ze promotorova substituce nebyla nalezena u zadné ne-
gativni kontroly (celkem 100 kontrol). Dolzan et al. (2005) porovnaval
korelaci fenotypu a genotypu u souboru pacientt ze Slovinska. Zjistil,
ze alela nesouci mutaci p.P30L ma Siroké spektrum fenotypového
projevu. Déle potvrdil domnénku, ze mutace p.P30L vyskytujici se
jako soucast rozsahlé genové konverze na jedné alele véetné zmén
v promotorové oblasti, je spojend prevazné s vyskytem SV formy.
Velmi dobrou korelaci genotypu s fenotypem pozoroval u pacienti

s t€Z8imi mutacemi.

Zaveér:

Deficit 21-hydroxylazy patii mezi ¢asta dédicna onemocnéni.
Molekularné genetické stanoveni probandd se v posledni dobé stava
ddlezitym prostfedkem k upfesnéni formy a zavaznosti tohoto one-
mocnéni. Umoziuje nejen véasné zahdjeni postnatélni 1é¢by u jedincti
s CAH, ale také detekei heterozygotd v rodinach s CAH a ignorova-
nych pozdnich nebo skrytych forem. V nasi praci popisujeme piipad

BF1l primer
\
-358 atcatticcat aaactggococe acggtgggty goagagggag ag ccagy |tgggggoegga cactattgeoco tgeacGGgtga tgtggaacca gaaagetgac
ins\ g c cc|
-167
~
-259 totggatgoa ggaaaaaggt cagggttgoa tttocctteoco ttg‘ettc&j atgggtgét acttttttg aaatacggac gtococaaqgge gaatgagact
c t
promotor
MLPA sonda nSP+Sp1
-158 ggtgtcattc chgaaaaggg ccaq:tctgtg %tcgg to g( _{t cct aa gtqg gggtcaa%ﬁg_a@ccaaa acagtctaca cagcaggagg
t
T K]~ 9 )
7y -1+
-58 gatggotggg gotcttgago tatadgbggo accteoaggge cctgacggge gtn{tc;{cc atgeotget cotgggoe tgeotgetg ctgococt gotggotgge
\t
promotor 5 -nepfekladana oblast \_/‘ 1.exon CYP21 genu

sekvence od -1 po -167 nukleotid: oblast diilezita pro transkripéni aktivitu CYP21 genu
nukleotidové zamény: mutace prenesené z pseudogenu CYP21P do genu CYP21
BF1 primer a MLPA sonda: pouzivané pfi diferencialni DNA diagnostice

ASP+Spl: transkripéni faktory
oblast promotoru: -34 az -167 nukleotid
5'- neprekladana oblast: -1 az -33 nukleotid
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chlapce, u kterého klinické pfiznaky nemoci odpovidaly stfedné tézké
formé& CAH - SV. Po DNA analyze jsme u probanda detekovali genotyp
(chimérni CYP21P/CYP21 gen//p.P30L) odpovidajici pouze mirné
neklasické formé CAH. Metodické rozsifeni dosud provadéné DNA
diagnostiky o MLPA nam poskytlo vysvétleni pro danou neshodu.
U probanda jsme charakterizovali atypickou mutantni alelu v hetero-
zygotnim stavu, ktera obsahuje rozsahlou genovou konverzi zahrnujici
sekvenci promotoru, 5'- neprekladanou oblast a oblast 1. exonu s mu-
taci p.P30L. Tato genové konverze pravdépodobné vznikd v disledku
crossing-overu béhem meidzy. Bylo popséano, ze predpoklddané syner-
gistické plisobeni substituovaného promotoru a mutace p.P30L mize
vyrazné snizit enzymovou aktivitu 21-hydroxylazy na 4-10 %, coz ma

za nasledek projev t¢zsi formy onemocnéni CAH.

Tato prdce je podporovina grantem IGA NR 9308-3, MSMT
LC06023, IGA 9981-3 a MSM0021620814.

Seznam zkratek:

CAH kongenitalni adrenalni hyperplazie
17-OHP  17-alfa-hydroxyprogesteron

NC mirna neklasicka forma s pozdnim nastupem
NY% prosta virilizujici forma
SW klasickd forma se solnou poruchou

MLPA Multiplex Ligation-dependent Probe Amplification
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Den jodu a pripominkovy tyden

Odhaduje se, Ze celosvétove trpi onemocnénim Stitné zlazy
vice nez 200 miliont lidi.

Podstatnd cast téchto chorob vznika na podkladé jodového
deficitu. Den jodu je u nas, diky aktivit¢ Meziresortni komise pro
feSeni jodového deficitu, tradi¢né pfipominan 6. brezna.

Od roku 2004 Ceska republika splituje kritéria ICCIDD pro sté-
ty s vyfeSenym jodovym deficitem. Pfesto v§ak nelze povazovat timto
problematiku onemocnéni §titné Zlazy v CR za trvale zvladnutou.
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(Thyroid Awareness Week)

Pro zlepSeni znalosti o onemocnénich §titné Zlazy a na pomoc
dosud nelécenym pacienttim pfipravuje na kvéten 2009 mezi-
narodni organizace sdruzujici pacienty s onemocnénimi Stitné
zlazy TFI (Thyroid Federation International) a Merck Serono
prvni mezinarodni aktivitu k pfipomenuti tohoto onemocnéni
(Thyroid Awareness Weeek). Cilem je upozornit na toto one-
mocnéni (které ma casto nevyrazné a jen zvolna progredujici
priznaky) a soucasné pomoci pacientiim pfi vyhledani odborné
pomoci. Merck Serono v Ceské republice se k této mezinarodni
iniciativé pfipoji oslovenim vefejnosti na informacnich mistech
v péti méstech.
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Novorozenecky
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Souhrn:

Sdéleni popisuje vyskyt vzacného onemocnéni vrozené etiologie, jehoZ prvnim projevem byla
novorozenecka hypoglykémie u zdravého donoseného ditéte. Ta byla zpoc¢atku povaZovana za projev
novorozenecké infekce a Iécena symptomaticky. Nasledné hypoglykemické stavy vedly k podrobnému
vySetreni a stanoveni spravné diagnézy. Po zahajeni adekvatni terapie se stav upravil.

Summary:

Neonatal hyperinsulinism

The paper reports a rare condition of congenital etiology that was initially manifested by
a neonatal hypoglycemia in a healthy mature newborn. It was firstly assessed as a symptom of
neonatal infection and it was treated symptomatically. Successive episodes of hypoglycemia resulted
in a detailed examination and a correct diagnosis. Following adequate treatment the condition

came under control.

Klicova slova:
hypoglykémie
novorozenecké krece
hyperinzulinismus
blokatory inzulinové
sekrece

Key words:
hypoglycemia
neonatal convulsions
hyperinsulinism
blockers of insulin
secretion

Polockovd, K., Sumnik, Z., Ondrej Soucek, O. Novorozenecky hyperinsulinismus. Kazuistiky v diabe-

tologii 7, ¢. 1 — Endokrinologie: 34-35, 2009.

Uvod:

Novorozenecky hyperinzulinismus je velmi vzacné onemocnéni
zaloZené na hyperplazii ostrivkovych beta bunék pankreatu. Jedna
se o geneticky podminénou poruchu regulace inzulinové sekrece.

Ptic¢inou je aktivacni mutace nékterého z gent kédujicich proteiny
vyznamné pro sekreci inzulinu z beta bunck.

Kazuistika:

Pacientka je z 1. fyziologické gravidity, porod v terminu, spon-
tanné zdhlavim, porodni hmotnost 3490 g, porodni délka 50 cm,
nekfiSena, bezprostfedni poporodni adaptace v norm¢. Kojena
s dokrmem 5% glukdzy, bez ikteru.

Za 36 hodin po porodu pfi pfebalovani ditéte zachycena atonie,
apnoe, cyanodza; srdecni akce i spontanni dechova aktivita zachovany.
Dité nereagovalo na taktilni podnéty, teprve pii oxygenoterapii byla
patrnd pozvolna uprava. Pretrvavala zvySend drazdivost s extenzi dol-
nich koncetin, kolorit kiize bledy, subikterus. Laboratorn{ vysetfeni

bez elevace zanétlivych parametrti, pouze napadna hypoglykémie
1,02 mmol/l. Podédna 10% glukéza bolusové a déle v kontinudlni
infuzi, rychlost upravovana dle stavajicich hodnot glykémie. Jeji
vzestup nebyl pfili§ vyrazny — hodnoty se opakované pohybovaly
v rozmezi 1,75-2,1 mmol/l. Stav pfechodné zlep$en, dité v§ak bylo
normotonické, ¢ilé, pilo s chuti (Nutrilon premium).

Po 6 hodindch pfi hodnoté glykémie 1,9 mmol/l nastoupily
generalizované kfece — pravidelné pomalé zaSkuby koncetin a mi-
mickych svald. Stav stabilizovan aplikaci midazolamu (Dormicum),
dexamethasonu (Dexona) a MgSO, i.v. Dité¢ pfelozeno do perina-
tologického centra.

Zde pfetrvéavaly stavy apnoe s cyandzou a tonickym napétim,
ojedinéle i klonické kfece koncetin, glykémie stale nizké i pfes trvaly
parenteralni piivod 12% glukdzy. Dité kojeno s dokrmem 10% gluko-
zy. Po prechodné stabilizaci stavu se rozvinula pozdni novorozenecka
infekce s nalezem Enterococcus faecalis v hemokultufe a nutnosti
antibiotické terapie.

Glykémie pred propusténim 2,7..4,5 mmol/l pfi kojeni a peroral-
nim privodu glukdzy. Stav byl uzavien jako novorozenecka sepse s hy-

Vojta Vaclav prof. (1917-2000) — specialista na détskou neurologii. V za&atcich své 1ékaiské praxe piisobil na Hennerové klinice v Praze, od roku 1954 pracoval v liznich Zeleznice s détmi
s centralni poruchou hybnosti a na empirickém zdkladu vyvijel systém reflexni lokomoce. Roku 1968 odesel do Némecka, kde piisobil jako védecky pracovnik na Ortopedické klinice v Koling,
kde mohl pokracovat v préci na vyvojové kineziologii a diagnostice. Od roku 1975 byl vedoucim rehabilitacniho oddéleni a zastupcem prof. Hellbruggeho v Détském centru v Mnichové, kde
az do konce svého Zivota rozvijel s tymem kolegli v mnoha zemich diagnosticky a terapeuticky systém reflexni lokomoce, véetné vyukového programu pro fyzioterapeuty, lékafe a lektory

Vojtovy metody. (Zdroj informaci: archiv redakce)

34 KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 1/2009



NOVOROZENECKY HYPERINSULINISMUS

poglykémiemi, z metabolickych pfi¢in byla vyloucena galaktosemie,

Divenka pfeddna do péce obvodniho pediatra, kde byla po
9 dnech naméfena glykémie 1,5 mmol/l a dité pfijato na spadové
détské oddélent.

V odbérech opakované glykémie 1,75..2,1 mmol/l pfi plném ko-
jeni. Doplnén celkovy hormonalni screening, hladina inzulinu v séru
12,2 mIU/1 pfi glykémii 1,75 mmol/l potvrdila tu§enou diagnézu
novorozeneckého hyperinzulinismu. Nésledné dité preloZzeno na
specializované pracoviste.

Zde byla zahajena terapie diazoxidem s nepfili§ uspokojivou reak-
ci, proto byl po 14 dnech pridén oktreotid s.c. v 6 dennich davkach.

Pri této 1écbe doslo ke zlepSeni glykémii, které neklesaly pod
3 mmol/l. Dité bylo po 28 dnech hospitalizace propusténo domd;
ponechdna kombinovana terapie diazoxidem a oktreotidem s pfi-
davkem Fantomaltu do kazdého jidla, doporucena pravidelnd
monitorace glykémii.

Po mésici za rehospitalizace postupné vysazen diazoxid, paci-
entka je v soucasné dobé lécena oktreotidem v monoterapii (San-
dostatin). Dle ECHO kardiografie je funkce myokardu v normé,
neurologicky nalez ukazuje lehkou centrdlni hypertonii, opozdéné
vzptfimovani a lehky pravostranny hemisyndrom. Zah4ajena rehabi-
litace Vojtovou metodou.

Diskuse a zavér:

Novorozenecky hyperinzulismus je vzacné onemocnéni, jehoz
podkladem je neadekvatni produkce inzulinu vzhledem k aktualn{
tury K opp kanalu beta bunky (Kir6.2 a SURL).

Podle postizeného genu rozliSujeme nékolik forem onemocnéni,
které se lisi tizi klinického stavu, vékem pfi nastupu prvnich klinic-
kych projevi i odpovédi na konzervativni 1é¢bu — hyperglykemizujici
medikaci (zejména diazoxid, oktreotid). S vékem roste inzulinova
rezistence, coz ma za nasledek snizovani davek 1ékd, pfipadné vy-
mizeni zakladnich pfiznakd.

U vétsiny pacientd je klinicky pribéh bohuzel zavazny. Tézké
formy kongenitélniho hyperinzulinismu vedou k hypoglykémiim
nastupujicim v prvnich dnech ¢i tydnech zivota, které vazné poskozuji
vyvijejici se mozek a bezprostfedné ohrozuji zivot pacientt. U déti,
které prezily, je v fad¢ pfipadd piitomna mentdlni retardace, 25 %
znich ma sekundarni epilepsii. PHHI (Persistent Hyperinsulinaemic
Hypoglycaemia of Infancy) je proto nutné rychle diagnostikovat
a efektivné fesit, v fadé pripadd je metodou volby téméf totalni
pankreatektomie.

K‘(/M [ ]
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V poslednich letech bylo zji$téno, ze u ¢asti postizenych déti mize
byt hyperplazie pankreatickych beta bunck pouze fokélni. I kdyz tize
priznak je srovnatelna s pacienty s difuzni nezidioblastzou, je moz-
né unich dosdhnout trvalého vylé¢eni segmentalni resekci postizené
¢asti pankreatu — tedy bez rizika nasledného vyvoje diabetes mellitus
a insuficience zevni sekrece pankreatu.

Odliseni fokalni a difuzni 1éze je obtizné. Zakladem je rychla
DNA diagnostika, ktera mtize odlisit genotyp typicky pro jednotliva
postizeni. K nasledné lokalizaci fokalni léze je pouzivana metoda
transhepatalniho odbéru pankreatické vendzni krve, piipadné po-
zitronova emisni tomografie (PET). Tyto metody patii mezi vysoce
specializované vykony a provadéji se na Spickovych pracovistich.

Doporuceni pro praxi

1. Endogenni hypoglykémie je u déti pomérné€ vzacnym, avSak
velmi zdvaznym piiznakem. Détsti 1ékafi by si méli byt védomi
jejiho rizika a méli by v¢as rozpoznat postizené déti.

2. Donoseni novorozenci s normélni porodni hmotnosti, bez
pridatného zdravotniho rizika, u nichz se objevi hypoglyké-
mie pod 2,2 mmol/l, by méli byt vySetieni a dale sledovani na
specializovaném pracovisti.

3. Perzistujici, respektive recidivujici hypoglykémie u kojencd
rychle a ireverzibilné poskozuji vyvoj CNS a vyzaduji proto
urgentni a efektivni feSent.

4. U déti s kfecemi, pfipadné s piiznaky epilepsie by méla byt
vzdy vylouéena hypoglykémie v pribehu ataky.

5. Déti s anamnézou hypoglykémii z jakékoli priciny museji do-
stat neprodlené infuzi glukdzy pii kazdé interkurentni infekei
se snizenym pifjmem potravy nebo zvracenim.
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Neobvykla pricina
primarni amenorey

Dagmar Langova

Endokrinologicka ambulance, Interni klinika IPVZ, Krajska nemocnice T. Bati, a.s., Zlin

Souhrn:

Problém primarni amenorey resi vétSinou pediatr ve spolupraci s détskym gynekologem nebo

Klicova slova:
primarni amenorea
cysta III. mozkové komory

détskym endokrinologem. V ordinaci endokrinologa pro dospélé se setkivame s amenoreou se-

kundarni na podkladé endokrinopatii — tedy vypadu gonadotropini pri expanzich hypofyzy nebo

vlivem poruch funkce $titné zlazy nebo nadledvin.

Piedkladana kazuistika je bohuzel prikladem podcenéni zdéanlivé drobnych postupné nartsta-

jicich potizi jedné divenky, které az po manifestaci primarni amenorey vedly ke spravné diagnoze

— totiz cysté III. mozkové komory.

Summary:

Uncommon cause of primary amenorhea

Primary amenorhea is mostly dealt with by a pediatrician in cooperation with a pediatric gy-
necologist and/or pediatric endocrinologist. In endocrinology office for adult patients we encounter

Key words:
primary amenorhea
cyst of 3 ventricle

a secondary amenorhea caused by endocrinologic disorders — i.e. gonadotropins deficiency in

expansive pituitary processes, or induced by disorders of thyroid or adrenal glands.

Sad to say, the presented case is an example of an underestimation of apparently mild but

gradually increasing symptoms in a girl who was correctly diagnosed with a cyst of the 3" ventricle

only after the manifestation of primary amenorhea.

Langovd, D. Neobvykld pricina primdrni amenorey. Kazuistiky v diabetologii 7, ¢. 1 — Endokrinologie:

36-38, 2009.

Uvod:

Amenorea, tedy vypadek menstruace u zZeny, vyzaduje kom-
plexni diagnostiku. Jakmile gynekolog vyloué¢i gynekologické
pficiny véetné téhotenstvi, zistava mnoho dal$ich moznosti. En-
dokrinolog pomysli na rizné pficiny hypogonadismu — centralniho
(tedy hypogonadotropniho, jde o vypadek sekrece hypofyzarnich
gonadotroponi nebo jejich hypotalamickych releasing hormont)
a periferniho (tedy hypergonadotropniho, kdy porucha sekrece
postihuje vykonny organ — ovaria u Zeny a testes u muze).

Nejcast¢jsi shrnuje tabulka ¢. 1 a 2.

Kazuistika:

Do nasi endokrinologické ambulance pro dospélé byla kole-
gou — lékafem doporucena dcera jeho zndmé — tém¢r 17letd divka
(resp. ve stari 16 let a 11 mésici) k vySetfeni nejasného vahového
prirdstku. Sama divka pfi vySetieni piili§ nemluvila, problém
spiSe bagatelizovala, zjevné ji pfili§ netrapil; zdalo se, Ze vice su-
zuje jeji Stihlou doprovézejici matku, které také poskytla vétSinu
anamnézy.

Viahovy pfirtistek za posledni rok ¢inil 10 kg a vy$kovy prirtstek
za totéz obdobi 3 cm, pfi¢emz v poslednich mésicich jiz stagnoval.

Laurence John Zachariah (1829-1870) — anglicky oftalmolog. Zakladatel Jiholondynské o¢ni nemocnice, pozdeji znamé jako Kralovskad o¢ni nemocnice.

Moon Robert Charles (1844-1914) — anglicky oftalmolog, piisobici ve Spojenych statech.

Laurence a Moon byli spoluautory prvniho popisu (1866) syndromu, dnes pojmenovaného syndrom Laurence-Moon-Biedl (-Bardet). V praci se zabyvali ¢tyfmi pfipady retinitis pigmentosa

v jedné rodiné. (Zdroj informaci: archiv redakce)

Biedl Artur (1869-1933) — némecky Iékat. Pracoval v Institutu patologie ve Vidni. Znamym se stal svou praci (1910) o endokrinni sekreci, v niz konstatoval fundamentalni vyznam adreno-
kortexu pro Zivot. Na zakladé znalosti praci Laurence a Moona zvefejnil 1922 popis syndromu Laurence-Moon-Biedl.

Bardet Georges Louis (nar. 1885) — francouzsky Iékai. Zadné blizii tdaje se nedochovaly, neni znamo ani kdy zemfel.

V soucasnosti se jako syndrom Laurence-Moon-Bied] (-Bardet) oznacuje dédi¢né choroba, postihujici pfedevi§im muze, charakterizovana jiz zminénou retinitis pigmentosa, nystagmem,
choroidalni atrofii, malou postavou, spastickou paraplegii, hypogenitalismem a mentalni retardaci. Byvaji postizeny i vnitini organy. (Zdroj informaci: archiv redakce)
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Tab. ¢. 1: Hypogonadotropni hypogonadismus — etiologie

vrozené poruchy CNS (anomalie stfedni ¢ary)

o tumory (nejcastéji kraniofaryngeom)

ziskané poruchy (granulomatdza, histiocytéza, TBC, sar-
kodidza, postinfekeni, posttraumaticka, cévni)

izolovany deficit gonadotropint (kongenitalni genové
defekty)

» Kallmanntv syndrom, deficit gonadotropini bez poruchy
¢ichu

» kombinovany kongenitalni hypopituitarismus

rizné — syndromy Prader-Willi, Laurence-Moon, Bardet-
-Biedl

chronické choroby, ztrata hmotnosti, mentalni anorexie,

pretrénovani — mladé sportovkyné, hypotyredza
Tab. ¢. 2: Hypergonadotropni hypogonadismus - etiologie

o muzi — Klinefelterdv syndrom

jiné formy primérniho testikuldrniho selhani, anorchie,
kryptorchismus

o zeny — Turnertv syndrom

jiné formy priméarniho ovaridlniho selhani

 pseudo-Turnertiv syndrom (syndrom Noonanové)

gonadalni dysgeneze XX a XY

Divka nyni méfila 171 cm a vazila 72 kg. Matka zvazovala jako moz-
nou pficinu antikoncepci.

Somaticky byly u divky znamky ukladani tuku v oblasti bficha, ale
nebyla patrna endokrinni stigmatizace — cushingoidni (strie, atrofie
pletencd, ochlupeni) ani hypotyredzni (voskovy kolorit kize, jeji
suchost, obli¢ejové znamky).

Anamnesticky $lo o dité z 1. gravidity, kterd probihala bez kom-
plikaci, porod v terminu, porodnivdha v normé, poporodni adaptace
bez problémi. Divka dosud neprod¢lala zadné zavaznéjsi choroby,
operace ani uraz.

Népadnym udajem byla absence menarché — a¢ adrenarché
zjevné probéhlo. Pacientka byla tidajné 5 mésict — tedy od 16,5 roku
—v péci gynekologa. Dle matky byla lé¢ena hormondlné — injekcemi
a tabletami, po jejich vysazeni opét bez menses. Jiné dalsi doSetfen{
neprodélala. Z dokumentace se ndm podafilo pozdé€ji doplnit, ze
pii gynekologickém sonografickém vySetieni byla popsana lehce
hypoplastickd déloha.

Sama divka zadné potize neuvadéla, davala najevo, Ze starost-
livost matky ji pfipadd nepfiméfend, protoze se citila dobfe, beze
zmény fyzické vykonnosti. Vahové byla v poslednich 6 mésicich jiz
stabilni, bez akcentace ochlupent, doslo jen ke zhorSeni akné. Poruchy
¢ichu nebyly zjistény. Na cileny dotaz divka udala obcasné bolesti
hlavy, ale zjevné jim nepfikladala vyznam. Dle matky adrenarche
a telarche nastoupily v 8. tfidé, tj. asi ve 14 letech.

Podrobnou anamnézou jsme déle zjistili, ze divka trpi dlouhodo-
bé —jiz pfed nastupem do 1. tfidy — tremorem prsti hornich koncetin,
udajné opakované byla klinicky vySetfena neurologem se zavérem
,Vy$si nervosvalova drazdivost“, doporucena k psychologickému
vySetfeni —bez doSetfeni zobrazovacimi metodami. V souc¢asné dobé
byl tremor tak vyrazny, ze rusil divéino psani na pocitaci, takze na
stfedni Skole z tohoto pfedmétu pro vysoky pocet chybnych tudert
propadala.

V laboratornim vySetfeni byl zékladni screening bez napadnosti,
jen ve srovnani se star$i ambulantni dokumentaci doslo k dynamice
lipidového souboru — totiz k poklesu HDL-cholesterolu a vzestupu
triglyceridu.

Hormondlni{ screening vylou¢il tyreopatii i subklinickou (TSH
2,6 mU/1, fT4 10,1 pmol/l, protilatky TPO Ab i Tg Ab nezvySeny, so-
nografie Stitnice bez patologie) a exces kortikoidi (ACTH 8,6 pmol/l
prinormé do 10 pmol/l, ranni kortizolémie 527 nmol/l, volny mocovy
kortizol 111 nmol/den pfi normé 11-485). Neprokazali jsme ani
hyperprolaktinémii (prolaktin 171 mU/1 pfi normé pod 620 mU/1)
avyloudili jsme graviditu (HCG pod 1,2 U/). Nalezli jsme v§ak vzhle-
dem k véku nizké hladiny gonadotropind — LH 2,2 U/I, FSH 4,5 U/1
—aestradiolu 97 pmol/l. S podezienim na centralni hypogonadismus
jsme si vyzadali jesté neurologické vySetfeni u spolupracujici erudo-
vané détské neurolozky, kterd zhodnotila tremor jako velmi atypicky
a ve shod¢ s nami doporucila provedeni MR mozku se zaméfenim
na hypofyzu a hypotalamus.

Klinefelter Harry Fitch, jr. (1912-1990) — americky revmatolog a endokrinolog rakouského ptivodu. Studoval na univerzité ve Virginii, habilitoval na Lékaiské $kole Johna Hopkinse 1937 a ve
stejnojmenné nemocnici se zabyval internim 1ékafstvim. Slouzil v armadé, poté piisobil v Baltimoru jako profesor mediciny. V r. 1942 popsal poprvé jako vedouci studie v Journal of Clinical
Endocrinology, geneticky podminéné postizeni, pozdéji pojmenované po ném jako Klinefelteriv syndrom, zndmy ale také jako Klinefelter-Reifenstein-Albright s., Klinefelter-Reifenstein s.
a syndrom Reifenstein-Albright XXY. Jde o genetickou poruchu zptsobenou chromozomalni aneuploidii, vyskytujici se pouze u muzii. Postizeny ma misto jednoho chromozému X tyto
chromozony dva, a jeden Y. Hlavnim diisledkem je naruseni vyvoje varlat a poruchy plodnosti, spolu s dalsimi rysy psychickych a fyzickych zmén. 75 % XXY muzi nevi o své ,,nemoci,
casto je syndrom diagnostikovan az v souvislosti s touhou zalozit rodinu, pfipadné naopak pfi prenatalnim screeningu. Jedna se o druhou nejcastéj$i extrachromozomadlni poruchu, postizen
je jeden chlapec na 500 narozenych. (Zdroj informaci: archiv redakce)

Kallmann Franz Josef (1897-1965) — némecky psychiatr a genetik. Narozen ve Slezsku, medicinu studoval ve Wroclavi, doktorat ziskal 1921. Zpocatku se vénoval forenzni psychiatrii, nékolik
let stravil v Berlin¢ na tamni univerzité a Institutu psychiatrie a neurologie jako asistent H. G. Creutzfeldta. Roku 1929 zacal pusobit na institutu M. Plancka v Mnichové, kde se vénoval
zejména schizofrenii a jeji genetické podminénosti. Po nastupu nacistd Kallmann, povazovany za Zida, r. 1936 opustil Némecko a piesidlil do New Yorku. Tam pracoval v Kolumbijském
presbyteridnském Iékaiském stiedisku a v r. 1948 zalozil s nékolika kolegy Americkou spolec¢nost pro lidskou genetiku a ¢asopis American Journal of Human Genetics. Kallman byl az do
své smrti prezidentem Americké spole¢nosti pro psychopatologii a plodnym autorem odbornych pojednani: spolupracoval na 49 knihach a 176 ¢lancich. Kallmanndv syndrom (znam téz jako
Kallmann-de Morsier s., Maestre-Kallmann-de Morsier s., Maestre de San Juan-Kallmann s., Morsier-Gauthier s. aj.) je autozomalné dominantné dédiéné onemocnéni muzi zpisobené
nedostatecnou funkei hypotalamu. Syndrom je charakterizovan hypogonadismem, eunuchoidnim vzriistem, anosmif, barvosleposti, roz§tépovymi vadami, mentalni retardaci, gynekomastii,
deficitem gonadotropni, komplikaci byva diabetes mellitus, hypertenze, obezita. (Zdroj informaci: archiv redakce)

Praderova Andrea (1919) — Svycarska profesorka pediatrie. Specializovala se na genetiku a endokrinologii. Spole¢né s dalSimi Svycarskymi lékafi — A. Labhartem a H. Willim — popsala
syndrom, pozdé&ji spojeny s jejim jménem, dnes znamy pod zkratkou PWS. Jde o genetickou chorobu, nejéastéji zpisobenu absenci nékolika genti na 15. chromozomu. Choroba se projevuje
hypotonii, hypogonadismem, nadvahou az obezitou, poruchou funkce endokrinniho systému a CNS a lehkou mentalni retardaci. Incidence PWS se udava v rozmezi 1:10000 — 16000 zivé
narozenych déti. (Zdroj informaci: archiv redakce)
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Obr. ¢. 1: MR vySetieni mozku pacientky

Nalez nas doslova Sokoval — rentgenolog popsal tfikomorovy
obstrukeni hydrocefalus na podklad¢ pravdépodobné cysty III.
komory uzavirajici aquaeductus Sylvii, ktery vedl k tlakové atrofii
v corpus callosum a hypotalamu, dilataci III. komory a roztlaceni
chiasma opticum. Infudibulum hypofyzy bylo zkraceno, hypofyza
byla komprimovédna z kranidlnf{ strany.

Pricina centralniho hypogonadismu (hypofyzdrniho?, hypotala-
mického?) byla tedy nalezena. Nésledné se divka podrobila drendzn{
operaci na pracovisti FN Praha-Motol. Byla pfeddna do péce détské
gynekolozky, spontanni menstruace se dostavila za 3 mésice. Pokud
by k ni nedoslo, byla by zahdjena lé¢ba sexageny k zajiSténi normalni-
ho rastu délohy — tak, aby divka byla ve fertilnim véku schopna konci-
povatidonosit dité. Bohuzel tremor stéle trva, dle détské neurolozky
patrné zcela neustoupi, protoze nitrolebni zmény trvaly pfili§ dlouho.
Divka nenf klasifikovana z pfedmétu psani na pocitaci.

Diskuse:

Uvedena kazuistika je piikladem nakupeni nékolika nesfastnych
ndhod, smily a podcenéni pfiznakd. Ttes byl prvotné hodnocen
mladou neurolozkou, nikoli o mnoho erudovanéjsi kolegyni. K dopo-
rucenému psychologovi jiz rodi¢e nezasli, mozna by on rozpoznal, ze
nejde o neurotické projevy a vratil divku k doSetfeni neurologa. Sama
divka je i dle matky povahy introvertni a nema ve zvyku ventilovat své
potize (po stanoveni diagndzy jsme zpétn¢ vypatrali letité problémy

KAZUISTIKY
V DIABETOLOGII

Foto z archivu autorky

v télocviku — s koordinaci, neobratnosti, obcas i pady, ackoli oba
rodice jsou zdatni sportovcei). Diagndza a nasledna operace vedly ke
spontdnnimu nastupu menstruac¢niho cyklu, trvaji v§ak rezidualni
problémy a uz dnes je jisté, ze k odeznéni vSech nedojde.

Zaveér:

Endokrinologie détského véku je jisté slozity problém a jako
endokrinolog pro dosp¢lé si jej viibec netroufnu hodnotit. Samo dité
¢asto nemusi byt schopné popsat své problémy, né¢kdy si ani neuve-
domi, ze je ma. Pfitom anamnéza od rodicd muize byt zavadéjici jak
ve smyslu agravace, tak podcenéni pfiznaka.

Na zakladé prezentované kazuistiky klademe diiraz na konti-
nudlni sledovani u nejasnych ¢i atypickych nalezi. Jisté nebudeme
hned kazdému pacientovi indikovat ¢asové i finanéné nakladnd
vySetfeni, pokud si v§ak ponechdme nejasny stav v dispenzarizaci,
miize nas dynamika v ¢ase vést k podezieni a tim dosetfeni a nasledné
nalezeni spravné diagndzy.

Podé€kovani:

MUDir. J. Paliskovi, RDG oddélent, Krajskd nemocnice T. Bati, a.s., Zlin
MUD:r: A. Svehlikové, privdtni détskeé neurolozce, Zlin

Seznam zkratek:

HCG choriogonadotropin
LH luteiniza¢ni hormon

ACTH kortikotropin
FSH folikuly stimulujici hormon
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Tézka hypokalémie s akutni svalovou
paralyzou u pacientky s thyreotoxicosis
factitia pf1 zneuzivani tyreoideal-

nich hormont v ramci dopingu

Pavla Kalouskova

Endokrinologicky tustav, Praha

Souhrn:

Je popsan pripad tézké hypokalémie s progredujici svalovou slabosti a poruchou hybnosti
u pacientky s hypertyreézou vzniklou na podkladé zneuzivani tyreoiddlnich hormont v ramci

dopingu.

Summary:

Severe hypokalemia accompanied by an acute muscular paralysis in a female patient with
thyreotoxicosis factitia resulting from an abuse of thyroidal hormones as a doping

The article describes a case of severe hypokalemia with progressing muscle weakness
and motility disorder in a female patient suffering from hyperthyreosis induced by thyroidal

hormones doping abuse.

Klicova slova:
hypokalémie
svalova slabost
tyreotoxicka periodicka
paralyza

Key words:
hypokalemia
muscle weakness
thyreotoxic periodic
paralysis

Kalouskovd, P. Tézkd hypokalémie s akutni svalovou paralyzou u pacientky s thyreotoxicosis
factitia pri zneuZivdni tyreoidedlnich hormonii v ramci dopingu. Kazuistiky v diabetologii 7, ¢. 1

- Endokrinologie: 39—40, 2009.

Uvod:

Hypokalémie patfi mezi ¢asté iontové poruchy. Vyskytuje se
u celé fady internich onemocnéni. Vyznamn4 hypokalémie (K pod
2,5 mmol/l) ohrozuje pacienta zejména moznosti rozvoje malignich
arytmii. Zavaznost stavu zavisi nejen na absolutni hodnot¢ drasliku,
ale i na rychlosti jeho poklesu. Hypokalémie mutze byt zptsobena
mnoha pfi¢inami: sniZenym pifivodem kalia (hladovéni — mentalni
anorexie, alkoholismus), zvySenymi ztratami kalia travicim dstrojim
(prijmy, zvraceni, drendze zlu¢ovych cest, zaludku, stfev, steatorhea,
abuzus laxativ, VIPomy), zvySenymi ztrdtami moci (diuretika,
tubulointersticialni onemocnéni ledvin, rendlni tubularni acidéza,

diabetickd ketoaciddza, primarni hyperaldosteronismus, Cushingova
nemoc, Barttertv a Gitelmandv syndrom, polyuricka faze rendlnich
onemocnéni, deplece magnézia), presunem kalia z extracelularniho
prostoru do bunék (predavkovéni inzulinem, hypokalemické perio-
dické paralyzy, 1é¢ba testosteronem), tézké hepatopatie.

Klinickd manifestace hypokalémie zahrnuje nejcastéji neuro-
muskularni pfiznaky (svalova slabost, kiece, parézy, rabdomyolyza,
paralyticky ileus), kardiovaskularni pfiznaky (arytmie, hypotenze),
renalni pfiznaky (polyurie, nykturie). V nize popsaném piipadé Slo
o kombinaci zndmek hypertyredzy a akutniho svalového postizeni
pti tézké hypokalémii.

Bartter Frederick Crosby (1914-1983) — americky lékaf. Narodil se v Manile na Filipinach, kde jeho otec pisobil jako misionat. Vystudoval Harvard, za valky pisobil ve zdravotni sluzbé
a poté do zac¢atku padesatych let pracoval na endokrinologickém oddéleni Massachusettské vieobecné nemocnice. Pozdéji pisobil jako endokrinolog v National Institute of Health v Bethesdé.

Profesorem se stal na University of Texas Health Science Center. (Zdroj informaci: archiv redakce)

Gitelman Hillel Jonathan (1933) — americky Iékaf. Syndrom, odliSny v nékterych pfiznacich od Bartterova syndromu (vys$i vék pacientd, polyurie aj.), popsal a publikoval v roce 1966.

(Zdroj informaci: archiv redakce)

Cushing Harvey Williams (1869-1939) — americky neurochirurg. Studoval na Yale a Harvardu, praktikoval v Massachusetts General Hospital a v Johns Hopkins Hospital (pod vedenim
W. S. Halsteda). Pisobil také v Peter Bent Brigham Hospital v Bostonu. Béhem 1. svétové vilky piisobil jako chirurg v Evropé. Je povazovan za otce moderni neurochirurgie, vyvinul fadu
novych operacnich postupi, které umoznily vyznamné snizit imrtnost pii operacich mozku. Pfispél k rozvoji fady diagnostickych postupi (méfeni krevniho tlaku, vyuziti RTG vySetfeni
pfi diagnostice mozkovych nadort aj.). Popis syndromu spojeného dnes s jeho jménem (Cushingiv sy) publikoval v roce 1932 (po 20 letech studia této problematiky). V roce 1926 obdrzel

Pulitzerovu literarni cenu za zivotopis Williama Oslera. (Zdroj informaci: archiv redakce)
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TEZKA HYPOKALEMIE S AKUTNI SVALOVOU PARALYZOU U PACIENTKY S THYREOTOXICOSIS FACTITIA...

Kazuistika:

30letd pacientka byla hospitalizovana n¢kolik hodin na neurolo-
gii a posléze na interni JIP pro nahle vzniklou progredujici slabost
dolnich a postupné i hornich konéetin s naslednou poruchu hybnosti.
Do nemocnice byla pfivezena nékolik hodin po ptilnoci. Neurologem
byl stav hodnocen jako kvadruparéza. V objektivnim nédlezu se dale
nachdzela tachykardie (112/min) a tachypnoe (20/min). Pacientka
se aktivné zabyva kulturistikou a predchézejici odpoledne vice
trénovala.

Pacientce byla ve véku 10 let diagnostikovdana hypotyredza,
kontroly i medikace byly zcela nepravidelné. Od 15 let se vénuje
kulturistice, véetn¢ abizu anabolik (testosteron undekanoat) a ty-
reoiddlnich hormond (levothyroxin a liothyronin; Thyreotom). Je
alergickd na pyly a sulfonamidy, menstruacni cyklus nastoupil v 10
letech, je nepravidelny v zavislosti na zavodni sezéné, antikoncepci
neuziva, t¢. menstruaci neméla 3 mésice.

Pti hospitalizaci byla provedena akutné lumbélni punkce s ne-
gativnim ndlezem. Neurologicky nebyla potvrzena akutni polyradi-
kuloneuritida. Ve vysledcich laboratorniho vySetfeni dominovala
tézka hypokalémie (K opakované 1,6 mmol), znamky hypertyredzy
(ss TSH 0,02 mIU/1, T4 22,4 pmol/l), elevace CK (kreatininkinazy)
11,12 ukat/l a mirné zvy$eni jaternich enzymii. Sonografické vysetfen{
bricha neprokdzalo zadnou patologii, rovnéz echokardiografické
vySetfeni bylo s normalnim nalezem, EF 65 %.

P1i parenteralni substituci kaliem a terapii beta-blokdtorem
(metoprolol) doslo postupné k tpravé stavu. Pacientka opustila
nemocnici 3. den hospitalizace, kdy podepsala revers. Jako prav-
dépodobna pric¢ina hypokalémie byla zvazovana tabuldrni Iéze pfi
infekci mocovych cest, coz v§ak posléze nebylo potvrzeno (vzhledem
k opakované negativni kultivaci moci).

Na nase pracovisté dorazila pacientka v dobrém stavu, svalové ob-
tize neudévala, na krku rovnéz bez potizi, té¢lesna hmotnost kolisajici
v rozmezi 57-67 kg (dle zavodni sezdny), teplotni preference zavisla
na davce Thyreotomu. Pfiznala zneuzivani tyreoidalnich hormont
a anabolickych steroidd v ramci dopingu. V objektivnim nalezu domi-
novaly projevy hyperandrogenismu (akné, hypertrichéza, mastna plet,
hrubsi hlas, vyvinuta muskulatura). Stitnd Zldza palpa¢né nezvétsena.
Reflex Achillovy slachy 200 msec. Uziva metoprolol (Egilok) a KC1
(Kalnormin). Z laboratornich vysetfeni dale v krevnim obraze vyssi
pocet erytrocytd, vyssi hladina hemoglobinu i hematokrit, hyper-
cholesterolémie, hyperurikémie, elevace jaternich testd, zvySend
hladina testosteronu 16,28 nmol/l (norma do 3,0 nmol/l), dihydro-
testosteron 1,31 nmol/l (norma do 0,9 nmol/1), nizké SHBG (sexual
hormones binding globulin) 28,8 nmol/l (norma 43-94,8 nmol/l),
nizky az neméfritelny progesteron, niz8i dehydroepiandrosteron i de-
hydroepiandrosteronsulfat (nalez odpovidajici zméndm pfi uzivani
anabolik). Protilatky proti thyreoidealni peroxidaze i thyreoglobulinu
byly negativni. Stitna Zldza p¥i sonografickém vysetfeni nezvétsend,
mirné nehomogenni.

Znamky hypertyredzy se pfi vysazeni hormoni §titné zlazy
postupné upravily, pfi subklinické hypotyredze byla posléze zaha-
jena substituce preparatem levothyroxinu. Terapie beta-blokatory
i substituce kaliem postupné vysazena. Hodnoty minerala byly
opakované v normé¢, véetné mocovych odpadd. Postupné se snizily
k normé i hladiny androgend. Nyni je pacientka pouze na terapii
malou davkou levothyroxinu.

Stav byl uzavien jako arteficielni hypertyredza po prfedavkovani
Thyreotomem v ramci dopingu, stav po tézké hypokalémii s vyraz-
nou svalovou slabosti, poruchou hybnosti, v diferencidlni diagnéze
tyreotoxicka periodicka paralyza, hypotyre6za na substitucni terapii,
hyperandrogeni stav pfi uzivani anabolik.

Diskuse a zavér:

Zistava otazkou, jaka byla pficina hypokalémie u nasi pacientky.
Na rozvoji stavu se mohlo podilet vice faktora (testosteron, pouziti
i dalSich latek v ramci dopingu — inzulin, diuretika? — to v§ak pacientka
neguje).

V diferencidlni diagndze je nutno zvazovat i vzacnou tyreoto-
xickou periodickou paralyzu. Tyreotoxicka periodicka paralyza je
popisovana jako vzdcna komplikace tyreotoxikdzy vyskytujici se
predevsim u asijské populace, zejména u muzi. Objevuje se vSak stdle
vice pfipadd i u pacientl neasijského ptvodu, a to i tehdy, kdy je hy-
perfunkce vyvoldna nadmérnym pfisunem thyroxinu (thyreotoxicosis
factitia) nebo jodu. Odpovidé klinicky obraz (progredujici svalova
slabost nejprve dolnich, postupné i hornich koncetin, bez poruchy
¢iti a bez postizeni dychacich svalil), nacasovani (zachvat v noci po
vyrazné fyzické namaze), laboratorni obraz (zndmky hypertyredzy,
hypokalémie, zvySena kreatinkindza).

Stupen hypokalémie byva shodny s projevy paralyzy, ale ¢asto
neodpovidd projeviim toxikdzy, naopak vétSina pacientl se zachvaty
svalové ochablosti mé spiSe mirné piiznaky tyreotoxikdzy. Hypoka-
1émie je zde zptlisobena masivnim presunem kalia z extracelularntho
do inracelularniho prostoru. Predpoklada se vyssi aktivita Na-K-ATP
pumpy, kterd je stimulovana tyreoidalnimi hormony, vyssi adrenergni{
aktivitou, cvi¢enim, zvySenym privodem sacharidd a hyperinzulinémii.
Zékladem 1é¢by je korekce hypokalémie, event. dalSich minerdlovych
dysbalanci (zejména hypomagnezémie), 1écba hypertyredzy (tyreo-
statika a beta-blokatory). Beta-blokatory (vice neselektivni) zaroven

dosazeni a udrzeni eutyredzy.
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Foto z archivu Endokrinologického tstavu

Predstavujeme

Oddéleni obezitologie
Endokrinologického
ustavu v Praze

Vroce 1982 bylo v ramci IV, interni kliniky Fakulty vseo-
becného lekarstvi (FVL) UK a Fakultni nemocnice I v Praze
zaloZeno obezitologicke pracoviste, které se o Sest let pozdéji
transformovalo v Obezitologickou jednotku. Vroce 1997 bylo
prevedeno (jako Centrum pro diagnostiku a lécbu obezity)
pod III. interni kliniku 1. LF UK a VFN a v roce 2002 se
stalo soucdsti Endokrinologickeho vistavu. Pracovisté od jeho

vzniku vedl doc. MUDFr. Vojtéch Hainer, CSc.,
soucasny feditel EU, od roku 2002 jej #idi doc. MUDT.
Marie Kune§0vd, CSc. Uprilezitosti 20. vyroci zaloze-
ni Obezitologické jednotky, které bylo pripomenuto na sklonku
loriského roku, jsme oba pozZddali o krdtky rozhovor.

Pane docente, miiZete nastinit okolnosti vzniku obezitologického
pracovisté na 1V. interni klinice FVL UK a FN I?

Rad bych nejprve pripomnél ¢innost Endokrinologické labora-
tofe Fyziologického tstavu FVL UK, kde jsem se v 60. letech pod
vedenim doc. Ladislava Krulicha podilel na fadé studii metabolické
a hormonaln{ adaptace na hladovéni na zvifecich modelech. Zaujal
mé vyzkum i komplexni piistup k problematice a tento zdjem mé
nakonec pfivedl k obezitologii.

Z hlediska klinické praxe byla rozhodujici spoluprace I'V. interni
kliniky s ordinariatem endokrinologie Stiedoc¢eského kraje, jmeno-
vité s doc. FrantiSkem Tvarohem a pozd¢ji dr. Hanou Bélikovovou.
Diky ni pfichazeli v 80. letech na nasi kliniku pacienti s morbidni
obezitou a z pozadavkd na jejich déinnou 1é¢bu vyplynula potieba
samostatného, specializovaného pracoviste. Svou autoritou nam tehdy
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Pohled do minulosti — hydrodenzitometrie

Piistroj (,,home made*) k méreni rezidualniho plicniho objemu (A)
napojeny na analyzator O, a CO, Jaeger Ergo-Oxyscreen (B). Vy-
hodnocovaci aparatura VI20/2 k hydrostatickému vazeni (C)
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pomohl prof. Jiti Sonka a ptedpoklady pro vznik Obezitologické jed-
notky se podafilo naplnit na konci 80. let. Byla prvnim, a po urcitou
dobu také jedinym pracoviStém svého druhu u nés.

Mohl byste naSim ctendiiim pribliZit tehdejsi podobu Vaseho
pracovisté?

Obezitologicka jednotka poskytovala pécijak ambulantnim, tak
hospitalizovanym pacientim. Jejim zdkladem byl multidisciplinarni
tym, ktery tvofili 3 1ékafi, zdravotni sestry, dietni sestra a psycholog.
K dispozici jsme méli vySetfovnu, oddéleny prostor pro dietni pora-
denstvi a dva pokoje — pétilizkovy pro Zeny a tfilizkovy (vétsinou)
pro muze. Jednotka spolupracovala s dal§imi pracovisti jak v ramci
IV. interni kliniky, tak FN I: s Oddélenim zatézové mediciny, Lipi-
dovou laboratofi, Angiologickou vyzkumnou laboratori, Oddélenim
fyziatrie a Ié¢ebné rehabilitace, ¢i Izotopovym oddélenim.

Ve své predndsce na slavnostnim semindri k zaloZeni Obezitologic-
ké jednotky jste zminil Fadu pripadii, kdy Vs tym modifikoval dosud
pouzivané vysetiovaci metody a ndstroje. Hovoril jste také o nizkoener-
getické dieté Redita. ..

Na Obezitologické jednotce byla kromé klinického vySetfeni
provadéna antropometrie, nepiima kalorimetrie, vySetieni télesného
slozeni pomoci podvodniho vazeni (hydrodenzitometrie) a bioim-
pedance. K méfeni tloustky kozni fasy jsme pouzivali modifikovany
Besttv kaliper s $irokym rozpétim ramen (do 90 mm). Zafizen{
pro hydrodenzitometrii vzniklo jako vysledek souc¢innosti fady
subjektd (CKD, Vyzkumny dstav slévarensky, Transporta Upice
—viz obrazek).

V této souvislosti je tieba zminit spolupréaci s prof. Janou Paftiz-
kovou a ji zalozenym centrem pro vysetrovani télesného slozeni ve
Vyzkumném ustavu télovychovném Fakulty télesné vychovy a sportu
UK - jako zdroj zkusenosti s aplikaci antropometrie a hydrodenzi-
tometrie u nasich pacientd.

Chtél bych pripomenout, Ze pro 1é¢bu obezity jsme v dobé vzniku
Obezitologické jednotky neméli k dispozici ani moderni farmaka,
ani dnes vyuzivané chirurgické metody, ani velmi prisné nizko-
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energetické diety (VLCD). Proto jsme spolu s Vyzkumnym tstavem
mlékdrenskym a Promilem Novy BydZov pfipravili nizkoenergetickou
dietu Redita, kterd byla na pocatku 90. let patentovdna a uvedena
na trh v Ceskoslovensku (jeji sloZeni jsme konzultovali s Dr. Alanem
Howardem, tviircem prvni VLCD, tzv. Cambridge Diet). Ucinek
Redity jsme ovétovali v fadé¢ klinickych studii. Prace vychdzejici ze
studie s Reditou provedené u 14 pard obéznich identickych dvojcat
a prokazujici vyznam genomu pii ur¢ovani vySe hmotnostni redukce
pfiredukénim rezimu patfi k nejcastéji citovanym publikacim Obe-
zitologické jednotky.

Obezitologickd jednotka a pozdéji Centrum pro diagnostiku a lecbu
obezity se vénovalo jak terapii obezity, tak i vyzkumné cinnosti a post-
gradudlnimu vzdéldvdni...

Vysledky vyzkumnych aktivit 1ze dolozit fadou publikacivimpak-
tovanych odbornych ¢asopisech. Postgradualni $koleni v obezitologii
pro lékate se konaji pravideln€ od roku 1994.

Podafilo se také navazat kontakt s mnoha zahrani¢nimi odbor-
niky, ktefi v 90. letech navstivili nase pracovisté; tato spoluprace
pfispéla mimo jiné k tomu, Ze bylo mozno zorganizovat fadu od-
bornych setkdni s mezinarodni ucasti a mezinarodnich konferenci,
napf. zakladajici sjezd Ceské obezitologické spoleénosti v roce 1993,
,,Round Table Meeting on Obesity Management in Central Europe*
vroce 1997 a fadu setkani Obesity Management Task Force Evropské
obezitologické asociace.

Pani docentko, vedete Obezitologicke oddélent od jeho zaclenénit
do Endokrinologickéeho vistavu, ale na ¢innosti pracovisté se podilite od

S presunem do budovy Endokrinologického ustavu se rozsifil
terapeuticky tym. Na Obezitologickém oddéleni dnes pracuje 5 az 6
1ékatt, antropolozka, 2 nutri¢ni terapeutky, nutritolozka, psycholog
a 3 zdravotni sestry edukované v obezitologii. Mame k dispozici také
modernéjsi pristrojové vybaveni — celotélovou denzitometrii DEXA
a nové bioimpedanc¢ni pristroje na méfeni slozeni téla a distribuce
tukové tkané.

kého ustavu

Cist sou¢asného terapeutického tymu: (zleva) MUDT. Petr Hlavaty,
Libuse Hlavickova, RNDr. Hana Zamrazilova, doc. MUDr. Marie
Kunesova, CSc., doc. MUDr. Vojtéch Hainer, CSc., Véra Raisova,
PhDr. Martin Wagenknecht, MUDr. Radka Braunerova, Ph.D.,
Sarka Dédourkova, Renata Piibylova

Vase pracovisté spolupracuje s fadou dalsich subjektii, Ize je
v krdtkosti zminit?

V ramci Ceské republiky mohu uvést IV. interni kliniku 1. LF
UK, Oddéleni télovychovného Iékarstvi 3. LF UK, III. interni kliniku
1. LF UK, Odd¢leni biologie tukové tkdané Fyziologického ustavu
AV CR, Kancelatf WHO v Praze, Centrum klinické obezitologie
ISCARE, Priessnitzovy lécebné 1azné€ Jesenik, dale spole¢nost
STOB, Odbornou spole¢nost praktickych détskych lékatd CLS,
Statn{ zdravotn{ ustav, spolecnosti Milcom a Stemmark.

Pokracuje také spoluprdce se zahrani¢nimi pracovisti: University
of Pennsylvania, University of California (Davis), INSERM (Toulou-
se), Hotel Dieu (Paris) a dalsimi. Nové se rozviji spoluprace v ramci
mezindrodnich grantd — napf. projektu 6. raimcového programu
Evropské Unie DIOGENES (Maastricht University, University of
Copenhagen) ¢i projektu monitorovani détské obezity organizova-
ného WHO Europe.

Proméiiuje se béhem existence pracovisté spektrum jeho ¢innosti?
Jaké jsou nyni hlavni aktivity Obezitologickeho oddéleni?

Dd se tici, Ze obezitologické oddéleniiv soucasné dob¢ navazuje
na predchozi aktivity a déle je rozviji. V 1éc¢b¢ i vyzkumu se nyni
zaméfujeme mimo jiné na détskou obezitu. Z dalSich vyzkumnych
ukoli zminim efekt sloZeni nékterych nutrientd (napf. mastnych
kyselin) ve vztahu k redukénimu rezimu, vice se vénujeme také
genetickym faktorim souvisejicim s obezitou, nékteré projekty se
tykaji i prevence.

Pokracuje postgradudlni vzdélavaniv obezitologii, od roku 2006
také pro diabetology.

Navazali jsme na tradici spolupotfddani ¢eskych i mezinarodnich
odbornych akcf — v roce 2004 se v CR jako v prvni zemi stfedni
a vychodni Evropy uskuteénil 13™ European Congress on Obesity,
vlofiském roce pak 1 Central European Congress on Obesity, ktery
zahdjil tradici pravidelnych spolec¢nych konferenci obezitologi ze
zemi z této oblasti. Ve dnech 24.-27. 3. 2009 se konalo na Zamku
Stifin Bjérntorpovo symposium (Differential roles of the various adi-
pose compartments in obesity), pofddané ve spolupraci s Evropskou
asociaci pro studium obezity (EASO).
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MuiZete na zdver prozradit néco z pldanii (¢i prdni) do budoucna?

Doc. Hainer: NaSim pidnim je vybudovat skute¢né komplexni
obezitologické pracovisté. V dobé svého vzniku byla Obezitologickd
jednotka srovnatelnd s evropskou $pickou; v souc¢asné dob¢ bychom
potiebovali pfedevsim obnovit lizkovou zakladnu, ddle doplnit, resp.
modernizovat piistrojové vybaveni a je$té o néco rozsifit prostorové
zazemi (chybi napf. samostatny prostor pro fyzioterapeuta, cekdrna
avyukova mistnost pro pacienty). Zmény v tomto smyslu byly ptivodné
planovany s presunem Endokrinologického tstavu do aredlu Fakultn{
Thomayerovy nemocnice.

Doc. Kunesovd: Dal§im naSim cilem je zafazeni obezitologie do
postgradualniho vzdélavani 1ékaii — nejen obezitologt. Jak uz bylo
uvedeno, letos tietim rokem budou praktické stdZe z obezitologie
soucasti predatestaéni ptipravy diabetologti, podobny program se

Zprava

pripravuje pro endokrinology a perspektivné také pro internisty. Za
stejné dilezité povazuji vzdélavani nutriénich terapeutd, fyziotera-
peutd, psychologt a lékaft (pracovniki) dalSich odbornosti, ktef{
se obezitou zabyvaji.

Za rozhovor podékovala Gabriela Bjalkovskd

Kontakt:
Endokrinologicky ustav
Obezitologické oddéleni
Narodni 8, 116 94 Praha 1
tel.: 224 905 111

e-mail: info@endo.cz

Slavnostni seminar k 20. vyroci zalozeni Obezitologické jednotky

Dne 21. listopadu 2008 se konalo v Endokrinologickém
dstavu v ramci cyklu pravidelnych seminafi slavnostni setkan{
vénované 20. vyro¢i zaloZeni Obezitologické jednotky na IV.
interni klinice FVL UK a FN 1.

Na tivod promluvil doc. MUDr. Vojtéch Hainer, CSc. Vyli¢il
osudy pracovisté do roku 2002, kdy piesidlilo do Endokrinolo-
gického dstavu. Popsal prvotni koncepci, persondlni i prostorové
zajisténi a pristrojové vybaveni, postupy a pomticky, které bylo
v n¢kterych pripadech tfeba upravit nebo konstruovat tak, aby
plnily svijj ticel — Obezitologicka jednotka byla prvnim specializo-
vanym pracovi§tém tohoto zaméfeni u nds. Zminil také bohatou
mezindrodni spolupraci a zcela na zavér i nékolikeré st¢hovani,
kterému padla za obéf pfedevsim lizkova ¢ast oddéleni.

Doc. MUDr. Vladimir Stich, Ph.D., spoluzakladal Obezito-
logickou jednotku na IV. interni klinice. Nyni ptisobi v Cesko-
-francouzské laboratofi klinického vyzkumu obezity (spole¢ném
pracovisti Centra preventivniho lékatstvi 3. LF UK a Narodniho
institutu zdravi a lékatského vyzkumu ve francouzském Tou-
louse). Ve své prednasce hovoril o moznych mechanismech
zprostiedkovavajicich vliv diety na organismus pacienta; dieta
pusobi nejen redukei podkozniho tuku, ale predevsim zlepseni
viech parametr metabolického syndromu. Doc. Stich hodnotil
sekreci hormont tukové tkané adiponektinu a RBP-4 béhem
stanoveného dietniho rezimu. Ani jeden ze zkoumanych adi-
pokinti se vSak nezda byt pfiinou pozitivnich metabolickych
zmén béhem diety.

MUDr. Radka Braunerova v prispévku Prevalence obezity
v CR referovala o studii ,,Zivotn{ styl a obezita“. Priazkum se
uskutecnil v roce 2005 na reprezentativnim vzorku 2 096 do-
spélych respondentt (kromé nich zahrnul také 715, resp. 712
respondentd ve véku 1317, resp. 6-12 let). Ziskana data byla po-
rovndna s podobnym Setfenim provedenym v letech 2000-2001,
zvlast byla hodnocena podskupina 330 respondentd, ktefi se
ztc¢astnili obou prizkumd. V roce 2005 byl oproti predchozimu

Setfeni zaznamenan vzestup poctu osob ve skupiné s nadvahou
(celkem 35 %) a pokles ve skupiné osob s normélni hmotnosti
(46 %; hodnoceno dle BMI). Obvod pasu —jeden ze zjisfovanych
parametru — byl potvrzen jako nezavisly rizikovy faktor pro me-
tabolicka a kardiovaskuldrni onemocnéni.

MUDr. Petr Hlavaty v prehledném referdtu uvedl rozdéle-
ni a charakteristiku omega-3 nenasycenych mastnych kyselin
apopsal jejich ptisobeni v organismu. Prezentovana data doplnil
vysledky dvou studii provedenych u obéznich Zen v ramci EU
— hodnocen byl ucinek rybiho tuku, resp. PUFA ve srovnani
s placebem na hmotnost, BMI a mnozstvi télesného tuku.

RNDr. Hana Zamrazilova popisovala ve své prednésce vztah
psychobehavioralnich faktord a kardiovaskularnich, resp. meta-
bolickych rizik béhem redukéniho rezimu. Psychobehavioralni
faktory byly studovany v ramci epidemiologické studie (3053
respondenti) a v klinickém sledovani (67 zen s nadvahou/obezi-
tou) a hodnoceny pomoci dotazniku jidelnich zvyklosti (Eating
Inventory).

PhDr. Martin Wagenknecht nazval svij prispévek ,,Jak se
dafi psychologii na obezitologii“ a zabyval se v ném tilohou psy-
chologa na obezitologickém pracovisti, moznostmi a uskalimi
préace s obéznimi pacienty a indikacemi k psychologické péci.

Seminar uzavrela doc. MUDr. Marie Kunesova, CSc., ve-
douci Obezitologického oddéleni a organizatorka slavnostniho
setkani. Shrnula ¢innost oddéleni po jeho zaclenéni do Endokri-
nologického tistavu. Vénovala se spolupraci s dalsimi odbornymi
pracovisti, zapojeni do mezindrodnich projektd, spoluporadani
odbornych akei i organizaci postgradudlniho vzdélavani v obe-
zitologii. Uvedla také prehled publikaci, které dokumentuji
predevsim vyzkumnou ¢innost pracovisté.

Celé setkdni probéhlo v tradi¢né pifjemné atmosfére vor-
Silského klastera, kterd byla tentokrat umocnéna pripravenym
pohosténim.

(bag)
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Pokyny pro autory

Texty

1. Redakce piijimé texty v éeském nebo slovenském jazyce. Clanek by mél byt
napsan v souladu s pravidly ¢eského, resp. slovenského pravopisu.

2. Texty zasilejte v elektronické podobé na disketé, CD-R nebo e-mailem, vy-
tvorené v textovych editorech Microsoft Word nebo T602. Soubory vytvorené
v jinych textovych editorech je tieba konzultovat s redakci.

3. Soucasn¢ s elektronickou podobou je tieba dodat i vytisténou podobu ¢lanku

4. Maximélni ani minimélni délka textu neni stanovena, optimalni je rozsah 4-8
normostran textu.

5. Za normostranu textu je redakci zvolena norma 30 fddek na stranku a 80
thozi na fadku.

6. 'V textu nepouzivejte ramecky, makra ani dalsi grafické prvky, neprovadéjte
grafickou tpravu textu (nepouzivejte riizné styly), text zarovnavejte pouze
vlevo.

7. Stranky cislujte, mezi odstavei nevynechévejte fadky.

8. Nepouzivejte podtrzeny text, zvyraziujte tuénym pismem nebo kurzivou,
nepouzivejte text s prolozenymi mezerami mezi p i's m e ny. Pouzivejte kulaté
zévorky (nenahrazujte je lomitkem), nepite velki PISMENA v nadpisech.

9.  Specidlni symboly, fecka pismena je tfeba vyznacit v ti§téné podobé textu,
pripadné je napsat ru¢né na okraj textu (neobsahuje-li je znakova sada vaseho
PC).

10. V pfipadé pouziti zkratek je tfeba vyhotovit seznam a vysvétleni zkratek.

Nejlépe je zkratkam se vyvarovat.

Grafy, obrdzky, tabulky, schemata

1. Vtextuvyznacte misto pro zafazeni obrazku (tabulky, grafu) textem ,, Tabulka
¢. XY: Nazev tabulky“.

2. Obrazky pfijimame v ti§téné podob¢ jako kvalitni cernobilé i barevné foto-
grafie, kvalitni vytisky ¢ernobilych laserovych tiskaren nebo v elektronické
podobg. Idealni velikost obrazku (podkladu) je 13X 18 cm, u obrazkd je nutno
pocitat s tim, Ze bude zmensen podle sazby textu.

3. U obrazki je potieba vyznacit autorstvi, neni mozno zatadit obrazky, ke

kterym autofi ¢ldnku nemaji autorska préava.

Struktura kazuistiky

1. Nazev kazuistiky, jména autord a jejich pracovisté
2. Souhrn

3. Uvod

4. Kazuistika

5. Diskuse

6. Zavér

7

Literatura

ad 1. Nazev je limitovan — doporucujeme max. 100 znakd véetné mezer, v idedlnim
ptipade¢ vystihuje obsah kazuistiky. Jména autord jsou uvadéna v poradi
zvoleném autory. U autord je uvedeno jejich pracovisté, v zavéru kazuistiky
je uveden kontakt na prvniho z autor(, event. zvoleného autora (podle volby
autora adresa nebo e-mailovy kontakt). Imprimatur vedouciho pracovisté
neni vzhledem k charakteru publikovanych ¢lankt (kazuistiky) striktné

vyzadovan, redakce jej uvita.
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ad 2. Souhrn by m¢l ve 2-8 fadkach shrnout obsah kazuistiky. Anglicky preklad
neni nutny, v piipadé¢ potieby jej zajisti redakce. Soucasti souhrnu musi byt
i prehled klicovych slov.
ad 3. Uvod by mé&l uvést obecné problematiku, ke které se kazuistika vztahuje, napt.
obecny popis syndromu, prevalenci, irovefi poznani této problematiky...
ad 4. Kazuistika by méla byt vénovana vlastnimu popisu pfipadu.
ad 5. Diskuse by méla zaujimat stanovisko ke kazuistice piipadné k postuptim
1é¢by obdobnych piipadi obecné.
ad 6. Zavér pak shrnuje vysledky kazuistiky a diskuse do kratkého resumé.
ad 7. Literatura by m¢la obsahovat jen zakladni nebo pouzité prameny. Citacni
norma nakladatelstvi GEUM je:
a) pro Casopisy: Pfijment, J. Nazev prace. Nazev ¢asopisu 3, 1: 15-23, 2002.
(Nazev casopisu a jeho ro¢nik, ¢islo ¢asopisu: ¢isla stran, rok vydani.)
b) pro knihy: Pfijmeni, J. Nazev knihy. Misto vydani: Nakladatelstvi, rok
vydani.

Autorsky honordr

1. Autorsky honoréf je dle ceniku nakladatelstvi vyplacen (pro autorsky tym)
na ucet nebo adresu prvniho z autorti. Podminkou proplaceni je uzavieni
autorské smlouvy a uvedeni potfebnych tdaja.

2. Prvnizautord prohlasuje ¢estnym prohlasenim, Ze ostatni ¢lenové autorského
tymu souhlasi s publikaci ¢lanku. Autorska prava na ¢lanek je mozno poskyt-
nout jinému jen se souhlasem nakladatelstvi GEUM. Autor (autofi) musi
vlastnit autorskd prava (byt autorem nebo mit svoleni) i ke vS§em predanym
piilohdm clanku — kazuistiky (obrazky).

Redakce si vyhrazuje provést gramatické, pripadné i stylistické ipravy textu.
Poskytnuté kazuistiky mohou byt pred publikaci poskytovany k recenznimu
fizeni piipadné k pfipominkovani.

5. Poredakénim zpracovani je kazuistika zasildna prvnimu z autort k autorské
korektufe. Korektury neni mozno vyuzivat ve vétsi mife k dodate¢nym zmé-
nam textu.

6. Redakce ma pravo odmitnout nabidnuté ¢lanky pokud nezapadaji do kon-
cepce Casopisu.

7. Reklamni ¢lanky vypracované na zadost farmaceutickych ¢i jinych spole¢nosti
publikuje redakce jen s oznac¢enim ,,PR“ (public relation) jako placenou
inzerci.

8. Prvni autor obdrzi 5 kusi autorskych vytiskti.

)

Nadvrh autorskych honordrii

Honoraf za 1 normostranu kazuistiky: 400 K¢.
Za normostranu textu je redakei zvolena norma 2400 thozi.
Z honorare do celkové vyse 7000 K¢/mésic je nakladatelstvim strzena a odvedena

srazkova dan 15 %.

Kontakt

Redakce Kazuistiky v diabetologii

Nakladatelstvi GEUM

Nadrazni 66, 513 01 Semily

tel.: 00420 721 639 079 (Mgr. Karel Vizner — $éfredaktor)
fax: 00420 481 312 858

e-mail: geum@geum.org; http://geum.org/diakazuistiky



Kapitoly z historie

Thomas Willis
(1621-1675)

Josef Svejnoha

Rodice urcili pro malého Thomase Willise pivodné knézskou
drdhu a on s tim byl srozumén. Po cesté do Skoly po loukach jizni
Anglie rozdaval své jidlo zebrakim, ale také si v§imal zvifat a ob-
divoval jejich inteligenci. Pochézel z royalistické rodiny zijici v okol{
Oxfordu a po cely svij zivot i on podporoval krale. V 16 letech se stal
studentem véhlasné univerzity v Oxfordu, kde patfil mezi nejchudsi
skupinu, tzv. ,,sluzebniky“. Své studium si platil tim, Ze pracoval
pro plnopravného clena koleje, kanovnika koleje Christ Church
Thomase Ilese. Pani Ilesova byla znald lékafstvi a mlady Willis ji
poméhal vyrabét 1éky.

Po pétiletech teologického studia se diky vyvoji politické situace
v Anglii rozhodl Thomas Willis, podobné jako fada jeho kolegt,
piejit z knézského studia na medicinu, coz vyzadovalo dalSich sedm
let studia. Zde byl mj. oddanym zédkem osobniho Iékare anglickych
krald Jakuba I. a Karla I. - Williama Harweye (1578-1657), ktery se
do déjin svétové mediciny nesmazatelné zapsal jako objevitel krev-
niho obéhu a srdce jako jeho pumpy. Kdyz bylo Thomasi Willisovi
21 let, propukla v Oxfordu tyfova epidemie, na niz zemfel jeho otec
i macecha. Thomas jako nejstarsi syn v rodiné musel prevzit otcovo
misto, vychovavat svych Sest bratri a sester a hospodafit na farmé
s pozemky o rozloze 100 akri. Na dva roky proto musel prerusit sva
studia mediciny.

Po navratu na univerzitu zjistil, Ze jeji koleje byly pfeménény
v pevnosti a také on sdm spolu s dal$imi studenty pomahal branit
mésto pravidelnymi hlidkami na jeho hradbach. Po dobyti Oxfordu
parlamentnim vojskem se 1ékatskd studia zkratila a tak Willisovi byl
proptjcen jeho lékatsky diplom jiz za ¢tyfi roky — ve 25 letech. Po
vystudovani 1ékarské fakulty pracoval Willis jako lékat po vesnicich
v okoli Oxfordu a soutézil o prizen svych pacientt s fadou Sarlatand
a mastickarud (Sarlatanskou 1é¢bu Willis nazyval ,,mecem ve slepcové
ruce”). Nebylo to snadné obdobi, nékdy jel za pacientem tieba cely
den na koni. Pti ptipravé 1éki se blizil vice alchymistovi nez 1ékafi.
Soucasné propujcil svij dim pro bohosluzby anglikdnské cirkve
—jeho sbor se nazyval ,,Loajalni shroméazdéni®.

S vyjimkou nékolika let prace v londynském Westminsteru
ptsobil Willis po cely zbytek zivota jako profesor na slavné univer-
zité v Oxfordu, kde se postupné vytvoftil tzv. ,Willistiv krouzek*.
Vzkvétajici 1ékarskd praxe mu umoznila, aby se ozZenil s Mary
Fellovou, dcerou predvédle¢ného dé€kana oxfordské koleje Christ
Church (zemfela na tuberkulézu v roce 1670). Stal se postupné
natolik zdmoznym, Ze mohl pohodIné¢ Zivit nejen rostouci pocet
déti, ale i skupinu slouzicich.

=

,{,

THO! WILLIS,M.D.

ALALERLALRL AR SRNAR AN RAR AR CERLRALL

V roce 1664 ptipravil Willis, ktery byva povazovan za jednoho ze
zakladatelt neurologie, spolu se svymi prateli — oxfordskym kolegou
fyziologem Richardem Lowerem (1631-1691) a vyznamnym anglic-
kym baroknim architektem, astronomem a matematikem Christophe-
rem Wrenem (1632-1723) pielomovou publikaci, Anatomie mozku*.
Dodejme v této souvislosti, ze Richard Lower uskutecnil jako prvni
¢lovek na svété v roce 1666 krevni prevod mezi dvéma psy, kdyz spojil
stiibrnou trubici tepnu jednoho psa se zilou psa druhého. A pocho-
pitelné pfipomefime, Ze Christopher Wren vypracoval urbanisticky
navrh prestavby Londyna, je stavitelem nejvétsi londynské katedraly
sv. Pavla, dalsich vice nez 50 kosteld, fady palacti, nemocnic, kniho-
ven, ale také napft. koleji v Oxfordu a Cambridgi. A pravé Christopher
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Wren je autorem skvélych ilustraci a kreseb ve vySe uvadéné Willisové
publikaci , Anatomie mozku*.

Thomas Willis na zdkladé pozorovani a pokusd jako prvni na
svéte zjistil nejen to, ze lidsky mozek je sidlem dusevnich funkci, ale
i fakt, Ze rizné ¢asti mozku maji rizné funkce. Podrobné popsal
hnisavy zdnét mozkovych plen jako pfi¢inu smrti pfi hore¢natém
onemocnéni doprovazeném ztratou védomi. Pfipomenme, Ze okruh
tepen na mozkové spoding je dodnes nazvéan jeho jménem ,,Circulus
willisi®, a ze také popsal 11. par mozkovych nervi. Experimentoval
se zvitaty a pitval zemfelé, srovnaval mozek zvitat a lidi (napsal mj.
,Dvé pojedndni tykajici se duse zvitat). V roce 1672 vydal ,, Patologii
mozku*, ktera se na dlouhou dobu stala zakladnim dilem pro objas-
novani a chapani rady kfecovych onemocnéni, mj. i epilepsie.

Nas samoziejmé zajimd i jeho prinos k léceni diabetu. Thomas
Willis jako prvni lékaf v Evropé ochutndval mo¢ svych pacientd
a zjistil-li, ze je sladk4, radil v 1é¢bé drasticka omezeni piijmu po-
travy. Odlisil tim vlastné diabetes od ostatnich polyurickych stavi.
Ve své disertaci, kterd vysla pouhy rok pred jeho smrti, doslova
napsal:,, ... tato choroba je mocici zlo. Cukr se nejdiive nachdzi v krvi
a az pak prechdzi do moce, jejiz chut jako by byla prostoupena medem
a cukrem...“. Pov§iml si, Ze cukrovka se nejcastéji vyskytuje u dobie
zivenych lid{ a doslova uvadi, Ze , tato nemoc je trestem za obZerstvi“.
Do lécby diabetu zavadi hladovou diabetickou dietu a vdpennou
vodu. Jako prvni také poukazal na psychické zmény u diabetikd.
Willis vSak tehdy jesté diabetes mellitus povazoval za chorobu krve.
Psal se teprve rok 1674.

Podle Willise byla medu podobna chuf moc¢i zpisobena srazenim
,,soli“ a ,,siry“ vkrvi, ktera prosla ur¢itym rozkladnym procesem jako
vysledek zvyseného piilivu kapalnych télnich latek. Zizeii a touha
spottebovat ¢im dal vétsi mnozstvi tekutiny byly vysvétlovany rychlou
ztratou kapaliny vstupujici do krevniho proudu a soli ulozenych v kr-
vi. Tato teorie také slouzila k objasnéni vahového tbytku a rostouci
slabosti ztratou télni tkané.

Po padu diktatury Olivera Cromwella (1599-1658) jmenoval
novy londynsky biskup Gilbert Sheldon Thomase Willise profesorem
naturfilosofie na univerzité v Oxfordu. Jako vérny podporovatel krale
byl nyni povazovan za hrdinu. Stal se také ¢lenem Kralovské spolec-
nosti pro rozvoj znalosti o pfirodé. Spolu se svym kolegou Iékafem
zakoupil v Oxfordu byvaly hostinec zvany ,, Andélsky dviir“ a proménil
jej ve vyhlaSenou nemocnici, kde se 1é¢ili zejména majetnéjsi pacien-
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ti. Willis vSak nadale 1é¢il i chudé. Na dédlku poskytoval z Oxfordu
pisemné lékarské rady do Londyna pfi velké epidemii moru v roce
1665. Kral Karel II. se pred touto epidemii s celym dvorem uchylil
do Oxfordu. Thomase Willise také nékdy volali do kralovské rodiny
pri riznych onemocnénich.

Spisovatel Carl Zimmer ve své knize , Jak se duse stala télem*
uvadi, ze po prest¢hovani do Londyna byl Willis uveden do nejvys-
Sich kruhd londynské spolec¢nosti. Ackoliv 1é¢il Slechtice, bohaté
obchodniky ivysoké predstavitele cirkve a mohl si kupovat venkovska
panstvi, presto zdstal umirnény a zbozny a odmitl dokonce povyseni
do Slechtického stavu. Popisuje i bézny Willistiv pracovni den:,,V Sest
hodin rdno zacinal den modlitbou, pak se nékolik hodin denné staral
ve viastnim domé o chudé nemocné. Poté nasedl do kocdru a jel na
ndvstévy bohatych pacientii. Cestou se mohl zastavit u lekdrnika nebo
na pdr Cerstvych klepii v oblibené kavdrné. Odpoledne snad doziral
na operace nebo jel na venkov za dalSimi nemocnymi. V pét se znovu
modlil. Po vecefi psal dlouho do noci pozndmky o svych pripadech,
byl vsak ochoten vyhovét Zddosti o nocni lekarskou navstévu. Viechny
penize, které vydélal v nedéli, byl to jeho nejpilnéjsi den, vénoval na
dobrocinnost“. Druhou Willisovou Zenou byla Elizabeth Calleyova,
pochézejici rovnéz z dobré royalistické rodiny.

V dobé¢, kdy se pfestéhoval do Londyna, se stal Willis nejslav-
néj$im lékafem Anglie a snad i celé Evropy. Byl prvnim skute¢né
velkym neurovédcem. Posledni kniha, kterou napsal, se jmenovala
»Raciondlni terapie“. Dodejme, Ze zdkem Thomase Willise byl také
jeden z nejvyznamnéjsich svétovych filosofd, teoretik statu, prava
a hospodarstvi John Locke (1632-1704).

Willis zemfel na zapal plic. Pfed smrti postupoval naprosto
racionalné — udélal nékolik drobnych zmén v posledni vili, charité
zanechal stovky liber, o fe¢ nad hrobem potfddal svého Svagra Johna
Fella, pfijal posledni pomazani a porucil svou dusi Bohu. Po slavném
pohtbu spocinuly jeho ostatky ve Westminsterském opatstvi v Lon-
dyné vedle mnoha slavnych politikd, umélct a védct.

Mgr. Josef Svejnoha
U kombinatu 39
100 00 Praha 10
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Zprava

FELIX, QUI POTUIT RERUM COGNOSCERE CAUSAS.
Stasten, komu se dostalo pozndni priciny véci.
Vergilius (Georgica II, 490)

Zprava z Diabetologického dne ve Zliné

20. listopadu 2008
Alena Adamikova

Ve Zliné se 20. listopadu 2008 konal jiz tradi¢ni Diabetologicky
den pofddany Diabetologickym centrem Krajské nemocnice T.
Bati, a.s. ve spolupraci s Ceskou diabetologickou spoleénosti CLS
JEP a Diabetickou asociaci CR s nazvem ,,Pokroky v diabetologii
2008

Prof. MUDr. Terezie Pelikdnovd, DrSc. z Centra diabetologie
a poruchy vyzivy IKEM Praha se vénovala ve svém sdéleni patotyzi-
ologii komplikaci diabetu. Chronické cévni komplikace diabetu se
rozdéluji na mikrovaskuldrni, makrovaskularni a zvlasté 1ze vy¢lenit
syndrom diabetické nohy. V patogenezi mikrovaskularnich kompli-
kaci se uplatiuje hyperglykémie, kterd za spolupisobeni faktord jako
je genetika, hypertenze, hyperlipidémie, za pfitomnosti nékterych
proteind a ketolatek vede v butikach k dysregulaci produkce risto-
vych a vasoaktivnich faktort. Dochazi ke zménam hemodynamiky,
zvy$ené permeabilité kapilar, apoptdze a proliferaci bunék, produkci
extraceluldrni matrix a ztluSténi bazalnich membran. Pfimo v oblasti
patogenetickych pficin se snazi zasahovat nékteré nové preparéty.
V randomizované multicentrické placebem kontrolované 36mési¢n{
studii byl testovan ruboxistaurin. Selektivni inhibice proteinkinazy
C beta pomoci 32 mg tohoto preparétu p.o. byla dobfe tolerovana
a vedla k redukci rizika ztraty zrakové ostrosti o 41 % (p=0,006)
a redukci (prvni) laserové fotokoagulace o 30 % (p=0,018).

Prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA z I. interni kliniky 1. LF
UK v Praze, predseda Ceské diabetologické spoleénosti poukazal na
vysledky 10leté follow up studie UKPDS.

Cilem terapie diabetu je normoglykémie. Pro maximalni efekt
intenzivni 1éCby je tieba s ni zapocit od zac¢atku po stanoveni diag-
nézy diabetu. Farmakologicka terapie diabetu 2. typu musi byt
ucinnd, bezpe¢nd s minimalnim rizikem hypoglykémii a zalozena
na fyziologickych zdkladech. Inkretiny jednak zpomaluji katabolis-
mus (inhibitory DPP 4 - sitagliptin) a jednak pisobi jako agonisté
(inkretinova kinetika — exenatid, inkretinova analoga — liraglutid).
Sitagliptin se v1€¢bé diabetu 2. typu fadi jako 1€k druhé volby nejlépe
k metforminu, je vSak mozna i kombinace se sulfonylureou. V pii-
padé nedostate¢ného efektu medikace metforminu a sulfonylurey je
mozna i trojkombinace. Dal§im diskutovanym inkretinem byl exe-
natid. Zajimavy je pokles vyskytu no¢nich hypoglykémii u diabetikt
lé¢enych exenatidem ve srovnani s terapif glarginem. Rovnéz studie
s inkretinovym analogem liraglutidem zaznamenavaji podstatny
pokles hypoglykémii.

Terapie inzulinovymi analogy kratkodobymi i dlouhodobymi
patii k bézné diabetologické praxi. Pravé ve svétle studii, které
dokumentovaly kardiovaskuldrni riziko hypoglykémii (ACCORD,
VADT, ADVANCE), naplniuje tato 1é¢ba pozadavky na bezpec¢nost
a nizké riziko hypoglykémii ve srovnani s béZnymi humannimi in-
zuliny. Prim. MUDr. Jindfich OlSovsky, Ph.D. z II. interni kliniky
FN Brno uvedl, ze kratkodobd inzulinovd analoga by méla byt
Iékem 1. volby u téch recentnich diabetiki 1. typu, kde je pfedpo-
klad potfeby flexibility inzulinového rezimu (prace, sport, hobby).
Pfevod z humannich inzulind na inzulinova analoga u obou typt
diabetu se doporucuje tehdy, pokud nelze dosdhnout cilovych
hodnot kompenzace a k feSeni specifickych problémd — zejména
postprandidlni hyperglykémie, interprandialni hypoglykémie a pri
upravé diety (omezeni poctu jidel —vhodné pro redukci hmotnosti).
PIné vyuziti vyhod 1é¢by analogy nastava pii vzajemné kombinaci
kratkodobych a dlouhodobych. MUDr. Alena Adamikové, Ph.D.
z Diabetologického centra ve Zlin¢ zddraznila, ze inzulin ma také
efekty v centralnim nervovém systému. Periferné aplikovany inzulin
prochézi skrze hematoencefalickou bariéru, vede k regulaci prijmu
potravy a ovliviiuje energetickou homeostdzu. V magnetoence-
falografické studii Tschrittera et al. (2006) autofi pozorovali, Ze
mozek obéznich jedinci je rezistentni ke stimulaci beta a theta
aktivity inzulinem. U subjektti s BMI nad 30 kg/m? a se zvySenym
obsahem télesného tuku fyziologicka davka inzulinu neméla na tyto
parametry mozkové aktivity ic¢inek. Autofi se pak zabyvali tim,
zda existuje n¢jaka terapeutickd moznost jak obnovit cerebralni
inzulinovou odpovéd u obéznich jedinch. Popsali svoje studium
aktivity mozkové kiiry pomoci magnetoencefalografie u $tihlych
a obéznich pacientti v clampovych studiich s humannim inzulinem
a dlouhodobym analogem detemir. Na rozdil od huméanniho inzu-
linu detemir znacné zvySoval beta aktivitu a proto tedy zlepSoval
cerebrokortikdlni odpovéd’ pfi beta aktivité.

MUDr. Marek Honka z Diabetologického centra FNsP v Os-
travé se zabyval ve svém sdéleni 1é¢bou inzulinovymi pumpami
a kontinualnim monitorovdnim glykémie. Indikaci ke kontinualnimu
méfeni senzorem je pfedevsim syndrom nerozpoznané hypoglykémie
u pacientd Iécenych inzulinem a neuspokojiva kompenzace s HbA
nad 5,3 % pfi terapii inzulinovou pumpou. Hirsch et al. (2008)
v randomizované multicentrické studii u 138 diabetikd 1. typu léce-
nych inzulinovou pumpou s neuspokojivou kompenzaci dle HbA
srovndvali lé¢bu pumpou a klasicky selfmonitoring oproti [é¢bé pum-
pou ,,posilenou senzorem. Autofi zjistili, Ze dspéch téchto novych
technologif je velmi zévisly na complianci nemocnych a jejich snaze
o intenzivni sebekontrolu.
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Prof. MUDr. Jaroslav Rybka, DrSc. z Diabetologického centra ve
Zliné se vénoval aplikaci prediktivni mediciny v diabetologii. Predik-
tivni genetika pouziva genetické testy k odhadu rizika u asymptoma-
tickych osob. Limitem metody je interpretace genetické predispozice
a individualizace miry rizika. Prediktivni medicina i prediktivn{
genetickd analyza maji vétsi vypovédni hodnotu u geneticky jedno-
znacné podminénych chorob (monogennich) s vysokou penetraci
nez u multifaktorialnich (polygennich) onemocnéni s vysokou tcasti
faktor prostiedi. Genetické vlivy urcuji hranice, ve kterych k rozvoji
onemocnéni dochézi. Zevni prostfedi — rizikové faktory zevniho
prostfedi — ovliviiuji konkrétni riziko kazdého jedince. Pficinou
soucasného prudkého nartstu diabetu (resp. metabolického syndro-
mu a aterosklerdzy) i dalsich ,,civilizacnich onemocnéni“ evidentné
neni markantni zména genetického fondu lidstva, ale zmény zevniho
prostiedi a zivotniho stylu. Prediktivni geneticka analyza, ktera je jiz
v soucasnosti dostupnd, u multifaktoridlnich onemocnéni vyzaduje
spolupraci s klinikem, je nutné vzdy zvazit psychologické aspekty,
farmakologické moznosti a také aspekty ekonomické.

Prof. MUDr. Alexandra Jirkovska, CSc. z Centra diabetologie
a poruch vyzivy IKEM Praha uvedla, ze diabetes zvySuje riziko
ischemické choroby dolnich koncetin 2—4krét, je soucasti syndromu
betu. Asi 15 % diabetikli ma béhem zivota syndrom diabetické nohy.
Asi 10 % pacientid se syndromem diabetické nohy dospéje k vysoké
amputaci. Diabetické ulcerace jsou tedy chronickym invalidizujicim
onemocnénim. Woskova et al. 2008 ve své praci hodnotili vyznam
dopplerovského vysetieni resp. indexu kotnik/paze pro indikaci PTA
u 47 diabetikd se syndromem diabetické nohy. Zjistili, Ze Doppler
index (kotnikovy tlak) jako znamka kritické ischémie nebo ICHDK
neni spolehlivym parametrem pro indikaci PTA u pacientd se syn-
dromem diabetické nohy. Transkutanni oxymetrie urcuje spolehlivéji
pravdépodobnost zhojeni defektu, efekt 1é¢by i po PTA a bypassu,
determinuje droven amputace a diagnostikuje i restendzy po re-
konstrukénich vykonech. V 1é¢ebnych metodéach se kromé cévnich
rekonstrukei, terapie infekce a odlehceni defektu objevuji i nové
postupy — napf. vyuziti kmenovych bunék.

pozvanka

Prof. MUDr. Martin Haluzik, Ph.D. z III. interni kliniky 1. LF
a VFN v Praze ve své prednaSce hovoril o vyznamu tukové tkané
a jejich endokrinnich produktd pfi rozvoji metabolickych zmén
— inzulinové rezistence. Syndrom inzulinové rezistence zahrnuje
obezitu, arteridlni hypertenzi, hyperkoagulacni stav, inzulinovou
rezistenci/diabetes mellitus 2. typu a dyslipidémii. Syndrom mé
trojnasobné vyssi riziko aterosklerdzy a jejich komplikaci (infarkt
myokardu, CMP). Obezita zvySuje v tukové tkani produkci faktord
snizujicich inzulinovou senzitivitu, vede k lokdlni zanétlivé reakci
v tukové tkani. Obezita je ¢asto spojena s hypertenzi. Hormonem
tukové tkané, ktery ma vliv na rozvoj hypertenze je leptin. Aktivuje
SAS a zvySuje zpétné vychytavani Na* v ledvinach. Adipocentrickd
1é¢ba je perspektivnim smérem prevence/lé¢by nejen inzulinové
rezistence, ale i dalSich slozek metabolického syndromu.

Diabetologicky den byl zakonc¢en prednaskou prim. MUDr. Jiftho
Bakaly ze Zlina na téma Diabetes mellitus a uméni. Poukdzal na vza-
jemnou propojenost pfirody, mediciny, védy a uménijak v obsahu, tak
vjejich formé. Zakonc¢ime tedy s Hippokratem:, Ars longa, vita brevis,
occasio praeceps, experimentum periculosum, iudicium difficile.
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Peroralni antidiabetika

Lécba diabetes melitus 2. typu
peroralnimi antidiabetiky

V. dil — Glinidy (meglitinidy), akarboza, inkretiny

Jindriska PeruSicovd

Interni klinika, EN Motol, Praha

Glinidy

Glinidy jsou derivaty meglitinidu
a svym mechanismem ucinku patii do
skupiny inzulinovych sekretagog. Pisobi
obdobné jako sulfonylureova antidiabe-
tika, ale nevazi se na sulfonylureové (SU)
receptory a proto se oznacuji jako nesul-
fonylureova inzulinova sekretagoga. Nic-
méné i glinidy maji své receptory, na které
se tento 1ék vaze. Jejich vazba je ale oproti
vazbé sulfonylureovych peroralnich anti-
diabetik (PAD) na SU receptory labilné&jsi
a je plné reverzibilni. Glinidy ovliviiuji vy-
znamné prvni fazi sekrece inzulinu z be-
ta-bunék pankreatickych ostrivkd a tim
snizuji predev$im postprandidlni hyper-
glykémii. Z vyse uvedeného vyplyva, Ze
glinidy maji své misto v 1é¢bé nemocnych
s diabetes mellitus (DM) 2. typu ve vaz-
bé na jidlo. Podavaji se 15-30 minut pfed
jidlem a pokud nemocny vynechd jedno
z hlavnich jidel, vynechava soucasné i po-
déni glinidu. ZvySené uvoliiovani inzulinu
z preformovanych sekre¢nich granul za-
¢inéd po 20-30 minutach a trva piiblizné
4 hodiny. Pfi dlouhodobém podavani gli-
nidy nasledné snizuji i zvySené hladiny

glykémii nalacno a celkovou kompenzaci
diabetu méfenou glykovanym hemoglobi-
nem (HbA, ). Na rozdil od zndmych a pou-
Zivanych SU derivatu je hypoglykemizujici
efekt glinidd krat$iho trvani a také nastup
Gcinku je rychlejsi. Proto se nékdy v lite-
ratufe nazyvaji jako ,kratka“ sekretagoga.
V soucasné dobé je unas k dispozici repa-
glinid, ktery uvedla na trh farmaceuticka
firma Novo Nordisk pod ndzvem Novo-
Norm. Druhym, ve svété velmi uzivanym
glinidem, je nateglinid.

Po podani se glinidy rychle vstfebava-
ji z traviciho traktu do krve, kde se vazi
na bilkoviny. V jaternich bunikach pak
dochézi k jejich metabolizaci (degrada-
ci) na neucinné metabolity, které se vy-
lucuji modi.

Také vazba na receptory je u glinidt
pomérné rychla a tim je zajiSténa oka-
mzita reakce vyplaveni preformovaného
inzulinu ze sekrec¢nich granul beta-bunék.
V urcitém méfitku mohou glinidy nahra-
dit chybéjici prvni fazi sekrece inzulinu,
ktera je vyznamné poruSena (nebo chy-
bi) u nemocnych s DM 2. typu. Glinidy
tedy snizuji pfedev§im glykémie post-
prandialni.
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Nezadouci ucinky jsou obdobné jako
u sekretagog sulfonylureového typu, ale
nebyvaji tak intenzivni. Jedna se prede-
v8im o riziko hypoglykémie a mirného
zvySovani hmotnosti.

Podavani glinidd vychazi z jejich me-
chanismu u¢inku: lze je podavat tésné
pfed jidlem a pfi vynechani jidla je dopo-
rucovano vynechat i preprandialni davku
glinidd. Glinidy 1ze podavat v monoterapii
nebo je kombinovat s 1é¢bou inzulinovy-
mi senzitizéry (metforminem a glitazony).
V literatute bylo dokladovano i pfiznivé
kombinovani glinidd (pfes den) s podava-
nim inzulinu (na noc).

#

Kdy podavat diabetikovi 2. typu
glinidy?

Na rozdil od sulfonylureovych derivatt
jsou glinidy upfednostiiovany u diabeti-
ki, ktefi maji je$té uspokojivé hladiny
krevniho cukru nalacno, ale maji vyznam-
né zvyseni glykémii po jidle. Glinidy jsou
doporucovany jako alternativnilécba mis-
to sulfonylureovych preparatt u viech je-
dincy, ktefi maji nepravidelny stravovaci
rezim a uvitaji tak vyhodu kratkého ptiso-
beni glinidd a moZnost vynechani davky
1éku pfi vynechani jidla.

Akarbo6za

Svym chemickym sloZenim jde o pseu-
dotetrasacharid, ktery se v travicim traktu
nevstfebavd, ale kompetitivné a reverzi-
bilné inhibuje aktivitu o-glukozidaz v kar-
tafovém lemu enterocytl. Lék je potom
degradovan amylazami v tenkém stievé
a stfevnimi bakteriemi.

Akarboza patii do skupiny peroralnich
antidiabetik, které dosahuji hypoglyke-
mizujiciho u¢inku diky inhibici intesti-
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nalnich a-glukozidaz. Tyto enzymy se
ucastni $tépeni glycida (oligosacharidt
a disacharidi) na monosacharidy. Pou-
ze monosacharidy pak mohou penetro-
vat sténu traviciho traktu a dostavat se
do krevniho recisté. Pokud je zablokovan
uéinek téchto enzymd, znamena to zpo-
maleni §tépeni, ¢imZ dochéazi nasledné ke
sniZeni postprandialnich glykémii. Akar-
bdza ma 105krat vyssi afinitu k a-glukozi-
dazam nez oligosacharidy z potravy. Zpo-
maleni traveni oligosacharidd po aplikaci
akarbdzy jim umoznuje dostat se do niz-
$ich partii tenkého stfeva, kde mohou sti-
mulovat sekreci glukagon-like-peptidu 1
(GLP-1). Akarbdza byla prvnim o-gluko-
zidazovym inhibitorem uvedenym na trh
v 90. letech minulého stoleti.

Postaveni akarbozy
mezi dostupnymi PAD

Akarboza a dalsi latky inhibujici a-glu-
kozidazy tvoii samostatnou tfidu PAD —
nejde o inzulinova sekretagoga ani o inzu-
linové senzitizéry. Pivodné byla akarboza
povazovana za PAD ovliviiujici pouze post-
prandialni hyperglykémie, coz logicky vy-
plyva z mechanismd jejiho téinku. Ale
v soucasné dobé, kdy mame mnohem vice
informaci o ddleZzitém postaveni GLP-1
v metabolismu glukézy, je evidentni, Ze
akarboza mtiZe vyznamnéji snizovat i hy-
perglykémii nala¢no. GLP-1 zpomaluje
stfevni pasaz a redukuje sekreci glukago-
nu. Pokud akarbéza umozni zvysit hladiny
GLP-1 (které byvaji u nemocnych s DM 2.
typu sniZené) sniZuje se hyperglykémie
i v obdobi nala¢no a mezi jidly. Na snizZe-
ni postprandialni a la¢né glykémie se po-
dili dale i skutecnost, Ze akarbdza sice ne
primarné, ale sekundarné snizZuje inzuli-
novou rezistenci perifernich tkani.

Akarbé6za diky svému mechanismu
ucinku je nejenom PAD, tedy 1ék, ktery
sniZzuje pritomnou hyperglykémii, ale je
také lékem, ktery pusobi na hyperglykémii
preventivné. Je prokdzano, ze podavani
akarbdzy vyznamné oddaluje manifesta-
ci DM 2. typu u nemocnych s PGT (poru-
Senou glukdzovou toleranci).

Vedlejsi nezadouci ucinky

Akarbéza nevyvolava sama o sobé
(v monoterapii) hypoglykémie a ma neu-
tralni vliv na hmotnost. Pfi uzivani tohoto
léku se ale mohou objevovat nepfijemné
gastrointestinalni obtiZe. Ty vznikaji tim,
Ze nerozStépené oligosacharidy se dosta-

vaji do nizSich pasazi stfeva a v tlustém
stfevé se projevuji nejen osmotické vlivy,
ale zvySuje se také bakterialni fermentace
téchto cukru. To zpusobuje nemocnému
napéti bricha, ¢astéjsi stolice nebo mirné
prujmy. Navic vyvolavaji sacharidy v tlus-
tém stfevé zvySeny meteorismus a na-
sledné flatulenci. V3echny tyto vedlejsi
potiZe jsou na druhé strané dikazem, ze
nemocny pfijima pfili§ velké mnozstvi
sacharidi. PotiZim lze tispé$né pfedcha-
zet sniZenim obsahu sacharidd v potravé
a pomalym titrovanim davek akarbozy od
nejmensich k optimdlnim.

Ovlivneéni rizika
kardiovaskularnich chorob

Zakladnim cilem 1é¢by cukrovky neni
pouze sniZeni hyperglykémii, ale prede-
v$im prevence kardiovaskularnich kom-
plikaci u diabetu. V odborné literature
dnes nalezneme jiz dostatecné mnozstvi
dukaz(, Ze i tento cil 1é¢by je nasazenim
akarbézy dosahovan. Jiz v roce 2004 po-
tvrdil profesor Hanefeld pfi meta-analyze
7 dostupnych studii, Ze podavani akarbé-
zy signifikantné redukuje riziko infarktu
myokardu i jakékoliv jiné kardiovaskular-
ni prihody. Akarbéza ma také potencial
zlepSovat spektrum rizikovych faktord
kardiovaskularnich chorob (v¢etné hyper-
tenze) u nemocnych s porusenou glukoé-
zovou toleranci.

Kombinace akarbozy s ostatnimi
antidiabetiky

Akarb6za miZe byt podavana v mo-
noterapii, v kombinaci s ostatnimi PAD
ivkombinaci s inzulinem. Akarb6za nema

Peroralni antidiabetika

Zadné zasadni kontraindikace svého po-
davani (jaterni selhavani, srde¢ni choro-
by, renalni selh&vani), u tézkého stupné
renalniho selhdni nejsou k dispozici jed-
noznacna data.

Zahdjeni lécby

Lécbu akarbdzou se doporucuje zahdjit
podanim davky 25-50 mg, jednou denné
pred snidani, a to po dobu 1 tydne. V za-
vislosti na pfitomnosti ¢i nepfitomnos-
ti vedlej$ich cinkd je 2. krokem pfidani
25-50 mg pred obédem a vecefi. Optimal-
nilécebné schéma je 3krat denné 100 mg
akarbdzy. O¢ekavané zlepSeni kompenza-
ce diabetu je nizsi pfi monoterapii akarbd-
zou ve srovnani se sulfonylureovymi de-
rivaty ¢i metforminem — mezi 0,5 - 1,0 %
glykovaného hemoglobinu.

Inkretiny

Inkretiny tvoii zcela novou skupinu
antihyperglykemizujicich 1ékd v diabe-
tologii. Poziti jidla vyznamné podporuje
uvolnéni fady gastrointestinalnich hor-
mond, které mimo jiné vyznamné urych-
luji vyuziti vstiebavané glukdzy, protoze
stimuluji sekreci inzulinu v beta-burikach
pankreatickych ostrivkd. Latky (hormo-
ny), které jsou v centru pozornosti tohoto
systému se nazyvaji ,,inkretiny“. Protoze
jde o skupinu novych 1ékd, se kterymi jes-
té nemame vlastni zkusenosti, zminim se
nich pouze okrajové.

Z terapeutického hlediska je v diabeto-
logii nejvyznamnéjsim inkretinem gluka-
gon-like-peptid 1 (GLP-1), ktery je tvofen
v endokrinnich L-buiikach distalniho ilea
a v tlustém stfevé. Zvyseni jeho hladiny
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Peroralni antidiabetika

je kratkodobé, protoze je rychle degra-
dovan (inaktivovan) enzymy dipeptidyl-
-peptiddzami 4.

U nemocnych s DM 2. typu je inkretino-
vy efekt vyznamné sniZen a sniZené jsou
i hladiny GLP-1. Pokud byl diabetikim 2.
typu podavan GLP-1, normalizovaly se té-
méf vSechny poruSené mechanismy Gcin-
ki GLP-1 na glukézovy metabolismus.

Inkretinova mimetika

Farmaceuticky primysl tedy zaméfil
pozornost na vyvoj molekuly podobné
GLP-1, kterd by méla stejné ucinky jako
pfirozeny lidsky GLP-1 a pfitom by byla
rezistentni proti enzymatické degradaci.
Vyvoj molekuly se podafil, byla nazvana
exenatid a v soucasné dobé jiZ je nékolik
let dostupna pro 1é¢bu diabetiki 2. typu
v USA a k pouziti je schvalena i Evropé.
Tuto latku, ktera je na trhu pod obchod-
nim jménem Byetta, je ale nutné podavat
subkutanné dvakrat denné.

Klinické studie i zkuSenosti z dlouho-
dobého podavani exenatidu ukazuji vy-
znamné zlepSeni kompenzace diabetu
(sniZeni HbA, 0 0,8-1,0 %) a vyznamné
snizovani hmotnosti (v praméru o 4-5 kg
béhem 1-2 let).

Nejcastéjsimi vedlej$imi ucinky pfi lé¢-
by exenatidem jsou gastrointestinalni
potize (nauzea, zvraceni nebo prijmy).
Nicméné tyto komplikace jsou divodem
k preruseni 1é¢by spiSe vyjimecné.

Druhym GLP-1 analogem rezistentnim
vadi pusobeni enzymu dipeptidyl-pepti-
daz 4 (DPP-4) je liraglutid, ktery pfijde na
evropsky trh v roce 2009. Polocas tohoto
analoga je 10-14 hodin, coz umozZiuje
jeho subkutanni podévani pouze jednou
denné. Dostupné vysledky klinickych stu-

dii prokazuji, ze liraglutid snizuje gly-
kémii nalacno i po jidle a hladiny HbA,,
klesaji pfiblizné o 1,75 %. V1iv na BMI je
srovnatelny s ticinkem exenatidu.

Inkretinové zvySovace

Odli$nou mozZnosti, jak zvysit a prodlou-
zit aktivni hladiny GLP1 v krvi, je zabra-
néni ucinku DPP-4. Farmaceutické firmy
se snazily o vyvoj vysoce selektivnich in-
hibitort téchto enzymd, které by inhibi-
ci jejich pusobeni ovliviiovaly predevsim
pravé gastrointestindlni inkretiny a byly
tak vhodnymi antidiabetickymi léky pro
klinickou praxi.

Preklinické i klinické studie s témito
inhibitory DPP-4, které se podavaji pe-
roralné, potvrdily zlepSeni kompenzace
nemocnych s DM 2. typu, sniZeni glyké-
mii nalacno i glykémii postprandialnich.
Pokud byly inhibitory DPP-4 podavany
jako samostatnda lécba, doslo u nemoc-
nych s HbA,. 7-8 % (dle hodnot inter-
vencni studie DCCT) po 12 tydnech 1é¢by
k poklesu hladiny tohoto zvy3$eného gly-
kovaného hemoglobinu o 0,7 % a u ne-
mocnych s HbA, mezi 8 az 9,5 % k po-
klesu o 1,2 %.

Prvnimi tfemi inhibitory DPP-4, které
jiz prosly tspésné klinickymi studiemi
jsou: sitagliptin, vildagliptin a saxaglip-
tin. Nicméné dnes jiZ je v procesu schva-
lovani ¢i klinickych studii fada dal$ich in-
hibitord DPP-4.

V CR méame moznost podavat nemoc-
nym s DM 2. typu sitagliptin, ktery je
na trhu pod nazvem Januvia. Na rozdil
od analog GLP-1, nemaji inhibitory DPP-
4 74dné nepfijemné gastrointestinalni
vedlejsi ucinky, av§ak z dostupnych pub-
likovanych udajt vyplyva, Ze se u nemoc-

Saphenamed v 1écbé chronickych ulceraci

nych muze zvysit vyskyt infekci mocové-
ho ustroji a nazofaryngitidy.

Podavani sitagliptinu

Podle svétovych doporuceni, ma byt
pouzivan sitagliptin jako lék do kombi-
nace s ostatnimi perordlnimi antidiabe-
tiky. Nejvyhodnéjsi je kombinace s met-
forminem.
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Spole¢nost Hartmann-Rico piedstavila na leto$nim sjezdu Ceské spolecnosti pro lé¢bu rény v Pardubicich novinku, uréenou pro kompresivni terapii
chronickych ran, predevsim bércovych ulceraci vendzni etiologie — Saphenamed.
Kompresivni systém Saphenamed se sklada ze dvou puncoch, které se navlékaji pres sebe — spodni (bild) vyviji tlak 18 mmHg a svrchni (hnéda) tlak
22 mmHg. Spodni puncochu je mozné nosit celodenné (az 24 hod). Pii pouziti obou puncoch vznika klidovy tlak 40 mmHg, ktery by mél optimalné
korigovat pritomnou zilni nedostatecnost; pracovni tlak pri fyzické zatézi je 55 mmHg. NoSeni obou puncoch je doporuceno béhem dne.
Saphenamed je mozno pouzivat spolu s prostfedky vlhkého hojeni ran a sekundarnim krytim, které dobre fixuje na rané.

Z hlediska hojeni chronickych ran je dilezity rovnomérny klidovy tlak, kterého je mozné pfi pouziti jinych kompresivnich prostfedki dosahnout ob-

tizné, zvlasté po delsi dobu ¢i opakované.

Pro pacienty ma systém Saphenamed nékolik vyhod: puncochy by si méli byt schopni navléci sami, bez cizi pomoci. Jejich zpracovani pfitom zabranuje
posunu ¢i sklouznuti svrchni puncochy, ale neomezuje pohyblivost. Pacienti jisté oceni i skutecnost, ze mohou nosit svou obvyklou obuv. Kazdé baleni
obsahuje dvé spodni puncochy a jednu svrchni (spodni Ize tedy ¢astéji ménit) — puncochy je mozné prat, coz by nemélo ovlivnit jejich vlastnosti.
Saphenamed dodava vyrobce v 6 velikostech, které zohlediuji obvod pod kolenem, nad kotnikem a kolem lytka. Vzhledem k tomu, Ze puncochy ne-
jsou elastické, je doporuceno pri zahdjeni kompresivni terapie nejprve eliminovat otok koncetiny. V praxi by tedy mélo byt zpoc¢atku uzivano kratko-
tazné obinadlo (po dobu cca 4 tydnd); teprve kdyz se objem koncetiny neméni, je vhodné pouzit komprese Saphenamed.
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Pohybova terapie

Moznosti pohybové terapie pacientu
s diagndzou diabetes mellitus

Daria Richterovd, Veronika VInasovd
Rehabilitacni oddélent, Diabetologické centrum, L. interni klinika, FN Plzen

Pohyb pomaha ¢lovéku nachazet ztracenou rovnovahu mezi pfijmem a vydejem
energie, mezi rozvojem télesnych a duSevnich schopnosti, pfinasi uvolnéni a uspo-
kojeni a patfi tedy do Zivota soucasného clovéka bez ohledu na to zda ma ¢i nema
diabetes. Jediny rozdil mezi diabetikem a zdravym clovékem je v tom, Ze u diabetu
se musi o fyzické zatézi vice pfemyslet, jelikoZ télesny pohyb ovliviiuje glykémii.

Vhodné davkovana fyzicka aktivita tvo-
i nedilnou soucast komplexni 1é¢by u ne-
mocnych s diabetem. Jeji dopad na zdra-
votni stav je mnohostranny:
o zlepSuje kompenzaci diabetu;
e snizuje vyskyt srdecné cévnich one-
mocneéni;
o zabrafiuje bolestem patefe a kloubd;
o prispiva k udrzeni optimalni hmot-
nosti;
o zlep3uje duSevni rovnovahu, odstra-
fluje nadmérné napéti a stres.

Vliv pohybu
na diabetes mellitus

VyuZzivani pohybu v 1é¢bé cukrovky je
znamo vice nez 200 let. Pfed objevem in-
zulinu byly pohyb a dieta jedinou léceb-
nou metodou. V soucasnosti fyzicka akti-
vita pfinasi zejména:

o ZlepSeni vyuziti glukézy v organis-
mu, protoze zvySuje ucéinnost in-
zulinu, at uz vlastniho nebo zevné
podaného. Prakticky se tento efekt
muzZe projevit napf. snizenim denni
déavky inzulinu nebo peroralnich an-
tidiabetik a zlepSenim glykémii.

o Zvétseni svalové hmoty, ktera je za-
sobarnou svalového glykogenu. Z néj
se miZze v piipadé poklesu glykémie
uvolnit glukéza, a dochazi proto
k mensim vykyviim glykémie béhem
dne a pfi cviceni.

e Kladny vliv na srdce a cévy, zpoma-
luje vyvoj aterosklerézy, snizuje hla-
dinu krevnich tukd, krevni tlak i nad-
mérny stres.

o U¢innéjsi odbouravani tukové tkané,
zuzitkovani rozpadovych produktl
tukd na energii a je tedy nezbytnym
dopliikem reduk¢ni diety u diabetika
s nadvahou.

e Zabranéni vzniku bolestivych stavi
patefe a kloubd, jez vznikaji pfi svalo-
vém oslabeni a ndrazovém pretiZeni.

o Celkovou relaxaci, zlepSeni sebehod-
noceni i vétsi spokojenost.

 Pfiznivy ucinek na diabetes, ktery se
projevi zejména je-li fyzicka aktivita
zvysena dlouhodobé. Citlivost na in-
zulin a tedy i diabetes se zlepSuji po
4-6 tydnech pravidelného tréninku.
Tento efekt viak mliZe mizet po né-
kolika dnech pferuseni pravidelného
cviceni.

Zakladni typy kondicnich
cviceni u diabetu

Typ diabetu a osobnost nemocného
vymezuji kvantitativni Cinitele kondi¢ni
zatéze tj. intenzitu, frekvenci opakovani
a dobu trvani kondi¢niho cviceni. Rozho-
duje zde vék, pohlavi, télesna konstituce,
télesna zdatnost, vykonnost a v neposled-
nifadé komplikace diabetu. Proto musime

volit kondi¢ni trénink individualné. Kvali-
tativni vlastnosti cvicebnich jednotek mo-
tivuje predevsim charakter metabolické
poruchy, eventuelné charakter soucasné
komplikujici choroby.

Typy kondicnich cviceni

1. typ je pro diabetiky s absolutni in-
zulinovou nedostatec¢nosti, odkaza-
né na substitucni terapii inzulinovy-
mi pripravky. VétSinou jde o mladé
jedince, nebo osoby stfedniho véku.
Jejich adaptabilita na funkéni svalo-
vou zatéz je nizka, aktivni télesna
hmota byva vyrazné redukovana.
Zatéz je spiSe statického charakte-
ru. Cvi¢ime cviky kondicni, izomet-
rické kontrakce, cviceni s nac¢inim,
uvolnujici cviky, cviky na posileni
svalstva, relaxaci. Intenzitu cviceni
zvySujeme vahou uzivaného nacini,
zrychleni cvicebniho tempa a zmé-
nou polohy pfi provedeni daného
cviku. Stalym opakovanim a pozvol-
nym zvySovanim zatéZe se vytvari
trénovanost a tim se plni vlastni 1é-
cebna zameér, tj. dosazeni rychlého
a mohutného rozvoje aktivni téles-
né hmoty.
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Pohybova terapie

2. typ je urcen pro diabetiky z dosta-
tecnou rezervou inzulinové sekrece,
kterd zarucuje potfebnou kapacitu
anabolické faze, vétsinou jde o dia-
betes provazeny obezitou. Protoze
nemocni Ziji v pozitivni energetic-
ké bilanci, je Zddouci zvySeni ener-
getické spotfeby. Cvicebni jednotka
je dynamicka, celd fada svalovych
skupin je zapojovana soucasné ve
velkych pohybech, relaxacni pauzy
nejsou nutné, velky diraz se klade
na zavérecné uklidnéni.

3. typ je urcen pro diabetiky pokrocilé-
ho véku a ruzného stafi s kompliku-
jicimi chorobami. Zatéz je zcela in-
dividuélni podle druhu komplikace.
Cviceni se sklada z cvikl dechovych,
kondi¢nich, uvoliiovacich a cvikd ob-
ratnosti. Snazime se udrZet dosavad-
ni stav i funkce. Tempo fidime podle
rytmu dychéani.

Vyznam rehabilitace
béhem hospitalizace

U hospitalizovanych pacientd je cvice-
ni provadéno na lGzku v rGznych polo-
hach (v lehu, v sedu, ve stoji). Snazime se
o udrzeni nebo zlepSeni kloubni hybnosti
a svalové sily. Nacvicujeme aktivni pohyby
hornich a dolnich koncetin. U zdatnéjSich
pacientd pfidavame cvifeni proti odporu
a posilovani s lehkymi ¢inkami, overbally
nebo terrabandy. Neméné dulezita je také
respiracni fyzioterapie — nacvik lokalizo-
vaného dychani a aktivhiho dechového
cviéeni se souhybem hornich a dolnich
koncetin. Lze vyuzit i dechovych pomdcek

SESTRA V DIABETOLOGiII

pro zlepSeni plicni ventilace a usnadnéni
odkaslavani napiiklad (Triflo, Flutter, Aca-
pella). Rehabilitace u hospitalizovanych
pacientt probihé jeden- az dvakrat denné
dle stavu pacienta.

Kdyz stav pacienta dovoli, cvi¢ime v té-
locvicné, ktera je k tomuto tcelu vybave-
na zrcadly slouZicimi ke zpétné kontrole
spravné provadéného pohybu a posilova-
cimi stroji (totalgym, rotoped) atd.

Mimonemocnicni péce

Nasi ambulantni pacienti maji moZnost
vyuzit dvakrat tydné cviceni pod dohle-
dem fyzioterapeuta na rehabilita¢nim od-
déleni ve FN Plzemn.

Cvicebni jednotka se sklada ze tfi
Casti:

1. 1ivodni édst — zahrati — pfipravi orga-
nismus na vlastni zatéz.

Trva asi 10 minut. Za¢iname protahova-
nim svald — postupujeme od kréni patefe
pres ramenni klouby, zada a svaly dolnich
koncetin aZ ke kotnikiim. Protahujeme
pomalu, s vydechem do krajnich poloh.
Pohyb nesmi bolet.

2. hlavni &ast — zahrnuje aerobni cviceni
i zatéZovy trénink formou posilovani.

Pro dosazZeni spravné kondice je nezbyt-
né dodrzet intenzitu, dobu trvani a frek-
venci zatéZe. Pohyb ktery neni casty a pra-
videlny a ma prili$ nizkou intenzitu neni
dostatecné ucinny. Intenzitu zatéze lze
odhadnout podle toho jak se pfi konkrét-
nim vykonu citime, 1épe je vSak uréovat
intenzitu zatéze podle tepové frekvence,
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prokrveni kiZze a rychlosti dechu.

Hodnoty tepu pii cvieni se orientac-
né vypocitaji: 0,6 X(220-vék). Napft. ve
véku 40 let je tréninkova frekvence do
108 pulst.

Pri cviceni se obvykle hodnota glyké-
mie sniZuje a proto by mél pacient pfed
zahdjenim znat jeji hodnotu. Pfi vysoké
glykémii (vétSinou nad 13-17 mmol/l) se
muze i zvysit. Dalezit4 je tedy kontrola
glykémie pred i po cviceni.

3. zavérecna cast — zklidni organismus.

PouZzivame protahovaci cviky, zpomalu-
jeme tempo, tim docilime sniZeni srde¢ni
frekvence. Na zavér by neméla chybét re-
laxacni faze s hlubokym dychanim.

Vybér sportu

Mezi vhodné pohybové aktivity patii
predevsim chize, turistika, jizda na kole,
kondi¢ni cviceni, rekreac¢ni béh, plavani,
brusleni, lyZovani, vodni sporty, mic¢ové
hry, tenis, stolni tenis apod. U diabetikl
nejsou vhodné narocné kolektivni spor-
ty, motorismus, box, zdpas, potapéni
a sporty prinasejici vétsi riziko zranéni
a neumoznujici dodrzovat zakladni dia-
beticky rezim.

Nelze opomenout ani rizika spojena
s moznou hypoglykémii.

Kondicni cviceni a plavani
diabetiku v Plzni

Pohybova terapie v bazénu ma znacny
vyznam nejen pro udrZovani fyzické kon-
dice vétSinou jiz starsich ucastnikd, ale
iz hlediska jejich psychické pohody.




Tento typ cviceni je zvla§té vhodny
pro obézni diabetiky, protoZe voda nad-
nasi a tim Setfi zatiZeni jejich kloubni-
ho aparatu.

Velmi oblibené jsou relaxacni bazénky
s teplou vodou a vifivkami, pfipadné dal-
§i vodni atrakce. Jedenkrat tydné je také
pristup do pary.

o Spravné provedeny pohyb proti od-
poru vody umoziiuje narast svalové
hmoty.

o Zlep3uje protaZeni svald a §lach, neni
zde nebezpedi natazeni ¢i natrzeni
svaltl.

¢ Voda minimalizuje otfesy které jsou
zvlast nebezpecné u nemocnych
s preproliferativni retinopatii.

e Vneposlednifadé je vyhodné dycha-
ni ¢istého, vlhkého vzduchu.

V leto$nim roce ubéhlo jiz 22 let od
doby, kdy se s organizovanym plavanim
v Plzni zacalo.

Diabetici maji k dispozici dvakrat tyd-
né 50metrovy bazén, kde probihd cviceni
pod odbornym dohledem fyzioterapeuta.
Bazén navstévuje pramérné 70 pacientd.
Cvieni trvé pul hodiny, pak nasleduje vol-
né plavani. Rehabilitace v bazénu je velice
vhodna pro diabetiky starSiho véku, nebo
se zrakovymi komplikacemi.

Rekondice

Dals$i moznosti pohybové aktivity pro
nemocné diabetem jsou rekondi¢ni po-
byty. Nase pracovi$té organizuje tyto po-

byty ve sportovnim centru v Zinkovech.
Centrum je vybaveno velkou télocvi¢nou,
halou pro micové hry a stolni tenis, posi-
lovnou a saunou. Soucasti centra je i ven-
kovni hii§té na volejbal, tenis a fotbal. Re-
kondice jsou organizovany ve spolupraci
se Svazem diabetikd CR.

Na jafe je organizovan pobyt pro dia-
betiky 1. typu bez komplikaci. Pacienti
jsou rozdéleni do tii druzstev dle zdat-
nosti. Dopoledne maji moznost si vyzkou-
et rizné druhy sportl a zjistit jak na

Pohybova terapie

né reaguji. Odpoledne je velice oblibena
cykloturistika, ostatni pacienti se vénuji
Ppési turistice.

Na podzim potradame rekondici pro dia-
betiky 2. typu s riznym stupném organo-
vych komplikaci. Pacienti maji podobny
program, ale pohybové aktivity jsou pfi-
zplsobeny jejich stavu. Cvi¢ime pfevazné
v télocvicné lehké kondicni sestavy. Mnozi
pacienti, vzhledem k jejich zdravotnimu
stavu, cvi¢i pouze na zidlich.
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Nutricni terapie

Potraviny ve vyzivovych doporucenich
(nejen) pro diabetiky

VL. dil — Maso, uzeniny, ryby a vejce

Karolina Hlavatad

Endokrinologicky tistav, Praha

V nékolika dilech predstavime jednotlivé skupiny potravin, jejich pfinos pro zdra-
vi, eventualné pripadna rizika. Soucasti ¢lanku budou vzdy tabulky energetickych
hodnot vybranych potravin této skupiny a recept pro inspiraci.

Maso a masné vyrobky

Maso je ddlezitou soucasti stravy. Po-
skytuje plnohodnotné bilkoviny zivocis-
ného ptvodu, tuk, vitaminy (hlavné vi-
tamin D a vitaminy B skupiny), vapnik,
fosfor a Zelezo. Urcitou nevyhodou mize
byt vysoky podil nasycenych, tedy ,ne-
zdravych* tukd a cholesterolu. Ve vztahu
k cholesterolu plati vztah, Ze ¢im vys$si
obsah tuku, tim vy3$si obsah cholesterolu.
Z hlediska obsahu tuku je v§ak rozhoduji-
ci druh masa, zda se jedna o maso libové
nebo prorostlé a zvolena tepelnd iprava.
Napf. kufeci maso s kiizi, pfipravené na
tuku, ma vy3si obsah tuku nez grilovana
vepfova panenka.

Driibezi maso — maso kufeci, kriti,
husi, kachni, kfepel¢i — obsahuje velmi
malo tuku, a pokud zvolite i vhodnou
tepelnou dpravu (duSeni, peceni bez
tuku, grilovani), pak je i velmi dietni.
Obsahuje v3ak niz$i mnoZstvi nutricné
cennych latek (zejména Zeleza) a ma po-

mérné vysoky obsah cholesterolu.

Krali¢i maso — vyznacuje se nizkym
obsahem tuku a vysokym obsahem vi-
taminu B12 (100 g krali¢ciho masa po-
kryje denni doporucenou davku tohoto
vitaminu).

Cervené druhy mas (maso hovézi, vep-
fové) jsou oproti dribezimu masu bo-
haté na Zelezo a vitamin B12. Zelezo je
nutné zejména pro krvetvorbu, jeho ne-
dostatek je pfi¢inou anémie (chudokrev-
nosti), snizené fyzické a dusevni vykon-
nosti a zhor$ené obranyschopnosti vici
infekcim. Vitamin B12 je také ddlezity
pro krvetvorbu a navic pro spravnou ¢in-
nost nervového systému. Nedostatek vi-
taminu B12 miZe vyustit v anémii a v po-
stizeni nervli — neuropatii. Neurologické
poruchy vyplyvaji z nedostatecné tvor-
by myelinu v obalu nervovych vybézkl
— axond. Projevem byvaji parestézie, ne-
stabilita, deprese, zmatenost apod.

Teleci maso — v obchodech ho najdete
vzacné, protoze je drahé a je o néj maly

Tab. & 1: Nutri¢ni hodnoty vybranych druhii masa (100 g)

kachna kriita
thiamin (mg) 0,4 0,1
riboflavin (mg) 0,5 0,2
niacin (mg) 5,3 4,5
vitamin B6 (mg) 0,3 0,5
vitamin B12 (ug) 0,4 0,4
Zelezo (mg) 2,9 1,5
fosfor (mg) 203 195
draslik (mg) 271 296
zinek (mg) 1,9 2,4
méd (mg) 0,3 0,1
selen (u.g) 13,9 26,5
cholesterol (mg) 77 65

vepfové maso husa hovézi maso
0,9 0,1 0,1
0,2 0,4 0,2
53 4,3 3,4
0,5 0,6 0,4
0,7 0,5 3,4
1,0 2,6 2,2
229 312 190
369 420 357
2,3 2,3 4,8
0,1 0,3 0,1
35,4 16,8 14,4
68 84 59
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zajem. To je ale velka Skoda, protoZe ob-
sahuje malo tuku. V porovnani s ostatni-
mi druhy mas je bohaté na zinek. Zinek
plni mnoho ddlezitych funkci: je nutny
tvorbu genetického materialu, pro meta-
bolismus vSech Zivin, posiluje imunitni
systém, podporuje hojeniran, je nezbyt-
ny pro vyvoj plodu i pro rust déti.

Zvéfina — ma nizky obsah tuku, nevy-
hodou je vSak vy3si obsah cholesterolu.

Klokani maso — ceni se zejména pro
nizky obsah tuku a skvélou chut.

Vnitinosti — mnozi lidé je zatracuji,
protoze je povazuji za ,Cisticku“ orga-
nismu. Pravda je takova, Ze pordzkovy
vék jatecnich zvifat je natolik nizky, Ze
se ve vnitfnostech $kodliviny nahroma-
dit nemohou. Vnitfnosti obsahuji velmi
malo tuku, jsou bohaté na dobfe vstfe-
batelné Zelezo a vitaminy B skupiny. Je-
jich nevyhodou je znacny obsah chole-
sterolu, pfesto si je jedenkrat mésicné
muZete dopfat.

Masné vyrobky — mély by byt zafa-
zovany do jidelnicku opravdu pouze ob-
Cas. Divodem je nejen vysoky obsah ne-
zdravych tukl a cholesterolu, ale také
znacny obsah soli a dalSich konzervac-
nich latek.

Masné vyrobky se podle zplisobu vy-
roby déli do nékolika skupin:

e na masné vyrobky tepelné opracova-
né (patfi sem parky, mékké salamy,
jitrnice, tlacenky, Spekacky a uzena
masa)

e masné vyrobky tepelné neopracované
urcené k rychlé spotfebé (typickym
zastupcem je cajovka)

Tlustrace archiv redakce
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e masné vyrobky trvanlivé tepelné opra-
cované (u téchto vyrobkd je vyssi tr-
vanlivosti dosaZeno suSenim; do této
skupiny patfi napf. turisticky salam
nebo saldm vysocina)

o fermentované masné vyrobky (nejsou
tepelné opracované, ale trvanlivosti
je dosazeno snizenim pH (v disled-
ku tvorby kyseliny mléc¢né) s nasled-
nym sudenim; do této skupiny se radi
napf. uhersky, lovecky salam, salam
Herkules.

Z hlediska spravné vyzivy jsou nejmé-
né vhodné pastiky a trvanlivé salamy,
u nichZ m@Ze obsah tuku dosahovat az
50 %. Jinymi slovy, ve 100 g trvanlivého
saldmu se skryva polovina doporucené
denni davky tuku. Pokud si nemdZzete
uzeniny odepfit, zvolte libovou drube-
Zi nebo vepfovou Sunku, popf. Sunko-
vy salam.

Ryby

Cesko patii mezi zemé s velmi nizkou
spotfebou ryb (pramérné 5-5,5 kg ryb/1
obyvatele/rok). Pro porovnéni: ro¢ni spo-
tfeba ryb na jednoho obyvatele EU je
11 kg, ale ve Svédsku &ini ro¢ni spotieba
26,5 kg ryb na jednoho obyvatele a na Is-
landu dokonce 90 kg ryb. Pro vylepSeni
~skore“ a dobré zdravi bychom méli jist
ryby alespon 2—3krat tydné.

Rybi maso je velmi cenné, protoZe ob-
sahuje kvalitni a lehce stravitelné bilko-
viny, nenasycené mastné kyseliny rfady
omega-3, fadu vitaminQ a mineralnich
latek. Mastné kyseliny omega-3 se uplat-
nuji v prevenci a 1é¢bé srde¢né-cévnich
onemocnéni, snizuji hladinu celkového
cholesterolu i LDL-cholesterolu a zvySu-
ji hladinu HDL-cholesterolu, chrani pred
cukrovkou 2. typu, tlumi zanéty, pasobi
proti vzniku krevnich sraZenin a jsou

Nutric¢ni terapie

Tab. ¢. 2: Nutricni hodnoty moiskych ryb se zaméfenim na zastoupeni omega-3 a omega-6 mast-
nych kyselin (100 g)

losos makrela sled treska tunak
energeticka
hodnota (K]) 871 582 662 343 453
bilkoviny (g) 20,4 19,3 18,0 17,8 23,4
tuky (g) 13,4 6,3 9,0 0,7 09
sacharidy (g) 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
omega-3 MK 2506 1476 1729 195 243
(mg)
omega-6 MK 982 97 130 5 8
(mg)
cholesterol (mg) 55 76 60 43 45

Tab. ¢. 3: Nutri¢ni hodnoty sladkovodnich ryb se zamérenim na zastoupeni omega-3 a omega-6 mast-
nych kyselin (100 g)

pstruh kapr sumec okoun dhor Stika
energeticka
hodnota (K]) 578 532 565 406 770 368
bilkoviny (g) 20,9 17,8 15,5 17,7 18,4 19,3
tuky (g) 5,4 56 7,6 2,3 11,7 0,7
sacharidy (g) 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
omega-3 MK 986 704 460 769 653 142
(mg)
omega-6 MK 710 517 876 15 1% 32
(mg)
cholesterol (mg) 59 66 47 80 126 39

T. A

4 kousky vrchnich kufecich stehen bez kiize, 1 plechovka

loupanych sterilovanych rajcat, 1 rajsky protlak, 3 men-

§i cibule, 4 strouzky Cesneku, polévkova lZice citronové $tavy, 100 ml bilé-
ho vina, 2 polévkové 1Zice nasekané petrzelky, 1 1Zice Cerstvého estragonu
(1zicka suSeného), 3 polévkové 1Zice oleje, stl, pept

Postup: kurfeci maso osmahneme na 2 1Zicich oleje z obou stran. Poté vyn-
dame a uchovame v teple. Na vypek pfidame 1Zici oleje, zasmahneme 2 na-
drobno nakrajené cibule, pfidame 2 1zicky cukru a nechame za stalého
michani zkaramelizovat. VloZime maso zpét. Nechame chvilku podusit

a zalijeme 100 ml bilého vina. Osolime, pfidame rajcata s rajskym protla-
kem a povarime. Nakonec vmichdme prolisovany cesnek, 1Zici citronové
stavy, bylinky a nadrobno nakrajenou cibuli. Podavame s opecenymi bram-
borami nebo s ryzi.

4

Pomazanka z rybicek

1 sardinky ve vlastni §tavé, 2 1zice margarinu se sniZzenym obsahem tuku,
50 g taveného syra light, 50 g Luciny linie, 1 natvrdo uvarené vejce, 1 ci-
bule, 1 kysela okurka, 1 1zice hoi¢ice, $tava z citronu, stil

Postup: margarin, syry, uvareny zloutek a hoi¢ici rozetfeme do pény. Pfi-
dame okapané sardinky a dikladné vyslehame. Nakonec pfidame nadrob-
no nasekanou cibulku, okurku a vaje¢ny bilek. Promichame, dochutime
soli a citronovou $tavou. MaZeme na celozrnné pecivo a zdobime nakraje-
nymi rajcaty, nasekanym porkem nebo jen petrzelkou.
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nezbytné pro vyvoj nervového systému
a zraku. Vzhledem k prospésnosti ome-
ga-3 mastnych kyselin je mozné konzu-
movat i tuénéjsi ryby. Zdrojem omega-3
mastnych kyselin jsou pfedev§im moiské
ryby a dary mote. Sladkovodni ryby sice
také obsahuji omega-3 mastné kyseliny,
ale jiz nemaji tak vyhodny pomér mezi
omega-3 a omega-6 mastnymi kyselina-
mi. Pfijem omega-6 mastnych kyselin
(hlavnim zastupcem je kyselina linolova)
byva dostatecny, ¢asto dokonce nadby-
te¢ny. Vysoky pfijem omega-6 mastnych
kyselin pfitom neni Zadouci, protoZze pu-
sobi prozanétlivé. Optimalni pomér mezi
pfijmem omega-3 a omega-6 mastnych
kyselin je 1:4 az 1:5.

Maso moiskych ryb je také nezastu-
pitelnym zdrojem joédu, ktery je nutny
pro spravnou ¢innost $titné z1azy. Piijem
jodu byva casto nizky, coz je dano niz-
kym obsahem jodu v ptidé a samoziejmé
i nizkou spotfebou moiskych ryb.

Rybi tuk je vyznamnym zdrojem vi-
tamind A a D. Vitamin D je dllezity pro
ukladani vapniku do kosti a zubd. V pfi-
padé jeho nedostatku hrozi u déti vznik
kfivice, u dospélych osob je urychlen roz-
voj osteopordzy. K pokryti denni doporu-
¢ené davky staci par kapek rybiho oleje.
Vitamin A je vyznamnym antioxidantem,
nezbytnym rovnéz pro dobry stav epite-
lu a spravnou funkci zraku.

V rybach je i vysoky obsah selenu,
ktery ma také antioxidacni ucinky. An-
tioxidanty maji velky vyznam, protoze
se uplatiiuji v prevenci tzv. civiliza¢nich
onemocnéni.

Vejce

Jsou opravnéné povazovana za velice
cennou potravinu, kterd ma na nasem
stole vyznamné postaveni. Vejce jsou to-
tiz skvélym zdrojem kvalitnich bilkovin,
nasycenych, mononenasycenych i poly-
nasycenych mastnych kyselin, vitamindg,
minerald a dalsich dulezitych latek. Va-
jecna bilkovina dokonce slouZzi jako re-
ferenc¢ni hodnota pii srovnani vyzivové
hodnoty bilkovin v jinych potravinach.
Bilkoviny o vysokém obsahu esencialnich
aminokyselin jsou obsaZeny predevsim
v bilku. Vajecny bilek obsahuje asi 40
ruznych bilkovin, které plni fadu funkci
(nékteré bilkoviny vaje¢ného bilku napft.
pusobi protibakterialné, zlep3uji imuni-
tu nebo snizuji krevni tlak). Pro nizkou
energetickou hodnotu a vysoky obsah
bilkovin jsou bilky skvélou potravinou
pro redukéni jidelnicek.

Tab. ¢ 4a: Energetické hodnoty vajec, masa, masnych vyrobkii a ryb

druh potraviny (100 g) energie (kJ) tuky (g) bilkoviny (g) sacharidy (g)
vejce celé (52g) 347 6,1 6,7 0,3
bilek z 1 vejce 67 0,1 3,6 0,2
Zloutek z 1 vejce 285 6,1 3,1 0,3

Smakoun (100 g)

drlibezi parky se Smakounem 430 1,6 13,3 1,6
driibezi sekana se Smakounem 479 53 12,7 0,9
Smakoun platky 220 0,0 12,5 0,0
Smakoun salét ¢insky 302 2.2 9,9 3,2
Smakoun salat jemny 579 89 9,3 5,4
Smakoun saldt madarsky 312 2,4 9,9 43
Smakoun salét pochoutkovy s kriiti sunkou 518 8,5 9,2 2,8

hovézi klizka 741 9,9 20,5 0,0
hovézi kyta 635 7,2 21,1 0,0
hovézi predni 651 8,2 19,5 0,0
hoveézi rosténa 681 8,7 20,4 0,0
hovézi svickova 440 1,8 21,7 0,0
hovézi zadni 587 5,5 22,0 0,0
hovézi zebra 748 12,1 19,0 0,0
jehnéci kotleta 1444 31,4 15,1 0,0
jehnédi kyta 1001 18,5 17,5 0,0
jehnéci libové 590 6,9 19,2 0,0
jeleni maso 486 2,9 21,8 0,0
kanci maso 484 3,2 20,8 0,0
konské maso 557 46 21,4 0,0
kozi maso 456 2,3 20,6 0,0
kralik 603 6,6 20,4 0,0
teleci kotleta 486 3,5 20,5 0,0
teleci kyta 427 1,7 21,0 0,0
teleci plec 465 2,9 20,7 0,0
veprova kotleta 632 7,1 21,1 0,0
veprova krkovice 935 17,7 15,8 0,0
vepfova kyta 747 12,3 16,1 0,0
veprova ohanka 1583 33,5 17,7 0,0
vepiova Zebirka 1160 23,6 15,5 0,0
vepiové nozky 888 12,6 23,2 0,0
veprové raminko 1097 21,4 16,9 0,0
vepfovy bicek 1269 26,3 15,1 0,0
zajic 475 2,7 21,7 0,1
bazant 733 9,2 22,4 0,0
holub 1088 20,9 17,3 0,0
husa 1492 33,8 15,8 0,0
kachna 1653 38,3 12,0 0,0
kachna divoka 917 16,1 17,7 0,0
kachni prsa 553 5,5 18,2 0,0
kriti prsa (bez kiiZe) 460 1,3 23,9 0,0
kriiti stehno (bez kiize) 500 4,0 20,3 0,0
krepelka 804 121 19,6 0,0
kute 498 3,1 21,4 0,0
kufeci prsa (bez kiiZe) 461 1,2 23,1 0,0
kufeci prsa (s kazi) 720 9,2 20,8 0,0
kufeci stehno (s ki) 756 11,7 18,2 0,0
pstrosi maso steak 481 2,0 22,9 0,0
slepice 1046 20,2 16,6 0,0
cabajka 2208 47,9 21,4 0,0
jaternice 899 14,6 14,6 6,1
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Tab. ¢ 4b: Energetické hodnoty vajec, masa, masnych vyrobkii a ryb

druh potraviny (100 g) energie (kJ) tuky (g) bilkoviny (g) sacharidy (g)

klobésa bila 852 13,7 10,7 9,4

klobasa moravska 1096 22,5 12,7 1,9

parky (primér) 1149 24,8 13,7 1,5 "
parky extra fitness (Schneider) 859 15,8 13,7 2,6 §
pastika dribezi 1230 23,5 16,8 5,2 2
pastika jatrova 1780 412 11,8 15 :
pecené debrecinska 1013 19,4 17,4 06 g
salam gothaj 1753 41,2 11,8 0,1 -
salam lovecky 1873 36,8 28,0 0,2

salém lyonsky 1234 27,9 10,5 0.5 Tip: vyzkousejte bilkovinny vyrobek
salam Sunkovy 73 13,1 16,0 0.1 z vaje¢nych bilkd — Smakouna. M4 vel-
saldm toZeny Eo2 15 5 20 mi nizky energeticky obsah, prakticky
Sei Wil 0D ) o g0 zadny tuk ani cholesterol. Sortiment vy-
it s 1645 38,9 8.4 0.1 robkl zahrnuje platky, sekanou, parky
Sunka krati uzena 512 2,3 22,0 0,5 nebo s aléty.

Sulalkurecl 325 1.2 16,9 10 Tuk obsaZeny ve vejcich (zejména ve
Sunka parmskd 1051 16,0 27,0 0.0 Zloutku) je prevazné tvoien prospésny-
§urfka — aSpVikl'l 327 £l £50 L mi nenasycenymi mastnymi kyselinami.
ﬂafenka sve'da‘ 1166 e L3 e Velka c¢ast vaje¢ného tuku patfi po che-
tlacenka tmava 1240 28,0 14,6 0,1

mické strdnce mezi fosfolipidy. Fosfoli-
pidy jsou nepostradatelné, protoze jsou

vnitfnosti

fi,rSt,kyhoYe,Zl 356 e L g soucasti vSech bunéénych membran.
jatra hovézi 536 2,9 20,4 4,6 " . P

jitra husi o57 T o 00 Maji take velky’ sznam Pro nervovou
atra jehngci 569 = Ee B a mozkovou tkap 'a pro ni?:c’abohsmu.s
jatra kufeci 186 15 169 00 c1.101esterolu.. IEIEJV.YZIlaIFlI.IEJSIIn f’osf?h'-
jatra teleci s6s 45 196 35 Pldem ve Ve]SICh' je lecitin, k.tery byva
jatra vepfova s il 500 78 ceist'o doporu'covan v prevenci onemoc-
s el E= 16,0 155 21 neni .srdce, cejr a Alzhvelm'er’oxvry c.horoby.
T 904 16,5 15,0 04 Lecitin zabravnu],e vstrebapl' casti cholg-
) 458 a1 17.0 06 sterolu obsazeného ve ve]c1c¥1. Prot.o ]?
iy e 411 33 163 04 obava z konzumace vajec a s tim spojené
srdce hovezi 494 5.0 17.3 02 vysoké hladiny cholesterolu v krvi neo-
srdce jehn&d 586 79 16,7 03 podstatnéna. Naopak se potvrzuje, jak
srdce kufeci 641 93 155 0.7 jsou vejce vyhodnou potravinou v rdm-
srdce telec 469 46 166 06 ci redukcnich diet. Pri porovnani snida-
srdce vepFové 429 33 166 15 né sloZené z ceredlii nebo bilého chleba

a snidané obsahujii vejce se ukdzalo, ze
garnat 404 16 19,5 05 vajecna snidané zvySuje pocit nasyceni,
SRR 358 14 17.4 03 sniZuje prijem jidla v dopolednich hodi-
dhalbetmiEs 343 1.0 149 2.2 néch a tim napoméha redukci hmotnos-
krab 362 11 17.8 0.4 ti. Neni také pravda, Ze by napf. kiepelci
krevety v nalevu se sladidlem (Vici) 456 1,2 06 24,0 vejce obsahovala méné cholesterolu nez
langusta 351 11 16,1 0,0 béZna slepici vejce. VSechna vejce maji
$keble 268 1,2 11,7 13 vice méné stejné sloZeni a mensi obsah
hlemyzd 341 1,2 16,1 1,0 cholesterolu je dan pouze mensi velikosti
Ustfice 262 1,4 7.1 52 kfepelciho vejce.

Z vitamind rozpustnych v tucich je ve
kavidr 1088 16,7 25,4 2,0 vyznamném mnozstvi ve vejci zastou-
losos uzeny 714 7,9 23,7 0,0 pen vitamin A, a to jak ve formé retino-
makrela uzena 985 15,9 21,1 0,0 lu, tak i provitaminu A (hlavné luteinu,
pasta s lososem (Koral) 639 8,9 13,3 4,9 zeaxantinu a beta karotenu) a vitaminy
pomazanka a la krab s celerem (Vici) 1259 26,8 1,8 13,9 D a E. Z vitamind rozpustnych ve vodé
rybi salét v majonéze 1024 24,0 5,0 3,0 se jedna zejména o vitamin B2, B6 a B12.
sardinky v oleji 918 118 24,6 0,0 Lutein s zeaxantinem jako silné antioxi-
sardinky v tomaté 669 8,8 18,2 14 danty jsou schopné pohlcovat UV zafeni
slanecek 1005 16,7 17,0 4.8 a proto se uplatiuji i v prevenci a lécbé
sled peceny 852 13,4 19,9 0,0 poskozeni sitnice UV zafenim.

1/2009 - SESTRA V DIABETOLOGII




Nutricni terapie

Z minerélnich latek je ve vejcich obsa-  Tab. ¢. 4c: Energetické hodnoty vajec, masa, masnych vyrobkii a ryb
Zen predevsim selen, fosfor a zelezo, ve
Zloutku se nachdazi zinek a vapnik. druh potraviny (100 g) energie (k)  tuky(g)  bilkoviny (g) sacharidy (g)
Nutriéni sloZeni vajec je mozné vel-
kou mérou ovlivnit sloZenim krmnych | sled uzeny 923 14,0 20,9 0,0
smési. Napiiklad priddnim Inénych se- ' sledove filety v tomaté 836 14,6 14,3 2,9
men do krmnych smési lze zvysit obsah | surimi tycinky 519 16 6,7 20,1
omega-3 mastnych kyselin, pro zvySeni  Sproty uzené 1011 18,4 19,4 0,0
obsahu karotenoidd se krmné smési do- tundk insalatissime mexicky styl (Rio mare) 813 13,0 10,0 9,5
pliiuji vojtéskou nebo kukufici. Do krmiv tunak insalatissime s fazolemi (Rio mare) 830 13,0 10,5 10,0
se také piidavaji sloufeniny jodu, sele- tunak insalatissime s kukufici (Rio mare) 745 13,0 9,0 6,5
nem obohacené droZdi nebo synteticka ' tuhdkuzeny 598 2.2 24,4 0.0
kyselina listova. tundk v oleji 1187 20,9 23,8 0,0
tundak ve vlastni stavé 461 0,8 25,5 0,0
Kontakt: zavinace 798 13,6 13,8 3.4
khlavata@endo.cz zabi stehynka 306 0,3 16,4 0,0

Program Pracovniho dne Sekce sester CDS
pri 45. Diabetologickych dnech v Luhacovicich

7.30-8.30 registrace

8.30-8.40

V. Havlové (IKEM, Praha)

Zahdjeni pracovniho dne, zprdva o ¢innosti

1. blok
Koordindtofi: V. Havlovd, R. Sitovd, M. Jouklovd

8.40-9.00

A. Jirkovska (IKEM, Praha)

Dalsi vzdélavani diabetologickych sester v podiatrii
— edukace

9.00-9.20

P. Kudlova (Ustav oSetrovatelstvi, Fakulta zdra-
votnickych véd, UP Olomouc)

Jsou registrované sestry dostatecné védomostné
pripraveny pecovat o osoby s diabetem, popr-. o dia-
betickou nohu a jaké jsou moZnosti jejich dalSiho
vzdélavani?

9.20-9.40

H. Klisova (FN Plzeil)

DESG (The Diabetes Education Study Group)
Diskuse

10.00-10.30 prestavka

10.30-11.00 R. Chlup (FN Olomouc)

Stanoveni a prakticky vyznam glykemického inde-
Xu potravin

11.00-11.30 S. Lacigova (FN Plze)

Psychologické aspekty pti diabetes mellitus
11.30-11.50 E. Dovolilova, P. Girman, Z. Berkova,
K. Zacharovova, T. Koblas, L. Pektorova, M. Mind-
lova, E. Vavrova, V. Bobek, F. Saudek
Transplantace Langerhansovych ostriivkii v IKEM
— technika izolace

11.50-12.10 V. Bobek, P. Girman, K. Zacharovova,
T. Koblas, Z. Berkova, L. Pektorova, E. Dovolilo-
v4, E. Vavrova, M. Mindlova, J. Peregrin, E Saudek
(IKEM, Praha)

Transplantace Langerhansovych ostriivkii v IKEM

— technika transplantace

Diskuse

12.00-12.30 volby

2. blok
Koordindtori: M. Jouklovd, M. Libichovd
12.35-14.45 Fizena diskuse u posterd

$. Eisenreichova, D. Lape$ova, D. Si§dkova, D. Kob-
rova, H. Kahleova, T. Pelikanova (IKEM, Praha)
Vliv vegetaridnské stravy na inzulinovou rezistenci

a sekreci inzulinu u nemocnych s diabetem 2. typu

M. Jandové, H. Winkelhoferové, R. Fatkova, Z. Jan-
kovec (FN Plzem)

Jazykova bariéra u cizinek s gestacnim diabetem
Renata Rihdnkova

Informovanost a kvalita Zivota pacientii s onemocné-

nim diabetes mellitus

P. Veseld, H. Tibenska, K. Zidkova (IKEM, Praha)
Diabetickd ketoacidéza u pacienta v septickém stavu
]. Pacnerova (VEN, Praha)

KontinudlIni monitorace glykémie. Minulost, soucas-
nost a perspektivy

J. Maskova, V. Havlova, K. Cechovd, A. Jirkovskéa
(IKEM, Praha)

Specidlni edukace diabetikii pFi kontinudlnim méfe-
ni glykémii

Abstrakta z Pracovniho dne Sekce sester CDS 24. dubna 2009 v Luha-
Covicich naleznete v samostatném suplementu naseho casopisu s na-
zvem ,Sestra v diabetologii — Luhacovice 2009“.
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K. Sadloniova, V. Jelinkova, K. Zidkova (IKEM, Praha)
Pacient po transplantaci ledviny a pankreatu s kom-
plikovanym pooperacnim priibéhem

M. Kfizova, M. Kucerova, A. Jirkovskd, R. Bém
(IKEM, Praha)

Standardizované preventivni vySetieni syndromu dia-
betické nohy

K. Cechova, A. Jirkovska, V. Woskova (IKEM, Praha)
Zhodnoceni rizik diabetické nohy pomoci nové meto-
dy — vySetieni Neuropadem

L. Kostelnikova, P. Hlavécek, ]. Vaskova (Universita
Toméase Bati, Zlin)

Studium zmén tlaku nohy na stélku obuvi u skupin
obéznich

M. Kokoskova, I. Kobrova, S. Lacigova (FN Plzen)

Neobvykld pricina syndromu diabetické nohy

A. Slizkova, V. Farova (FN Plzem)
Péce o pacienta s diabetes mellitus pfijatého k ampu-
taci dolni koncetiny

14.45 vyhlaseni vysledku voleb do vyboru Sekce
sester CDS (volebni komise)
15.00 zavér
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