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Diabetes mellitus (DM) je chronické metabolické ochorenie, ktoré vznika v doésledku
absolutneho, alebo relativneho nedostatku inzulinu pri poruche jeho sekrécie a/alebo zniZenej
citlivosti tkaniv voc¢i inzulinu ako signalu. Rozvija sa porucha metabolizmu cukrov, tukov
a bielkovin, vody a minerdlov. Dlhodoby priebeh ochorenia s nedostatocnou metabolickou
kompenzaciou glykémie vedie k vzniku multiorgdnového poSkodenia.

Hladina glukézy v plazme je regulovana vo fyziologickom intervale (3,9 -5,6mmol/l
nala¢no). Je vysledkom vzajomného vztahu prisunu glukozy do plazmy a jej odsunu do tkaniv.
Prisun glukézy prebieha jednak postprandidlne, kedy sa Stiepenim poly a disacharidov uvoliiuje
a vstrebava glukoza do krvi, d’alej to moéze byt prisun v podobe i.v. podanych glukdézovych
roztokov a endogénna produkcia glukézy bud glukoneogenézou alebo glykogenolyzou. Odsun
glukozy do tkaniv je zabezpeCovany mechanizmami zavislymi inezvislymi od inzulinu. Od
inzulinu nezavisl4 je facilitovana difuizia glukézy cez glukdzové transportéry GLUT 1, 2, 3, 5 do
tkaniv ako st napr. erytrocyty, mozog, testes, endotelové bunky. Transport zavisly na inzuline
prebieha predovSetkym postprandidlne ato prostrednictvom inzulinom vyvolanej aktivacie
GLUT 4 transportéra v bunkach tukového tkaniva, pecene a svalov.

Inzulin je syntetizovany ako proinzulin, a je ulozeny v sekre¢nych granulach f buniek
Langerhansovych ostrovéekov pankreasu. Pri jeho premene na inzulin sa z molekuly odStepuje
sekvencia aminokyselin tzv. C peptid, ktory sa nachadza v plazme v ekvimolarnej koncentracii
ako inzulin a vyuZiva sa diagnosticky na stanovenie koncentracie inzulinu. Podnetom pre
vylucenie inzulinu z 3 buniek pankreasu je zvysenie hladiny glukozy v plazme.

Inzulin ako anabolicky hormén aako signal v cielovych tkanivach sprostredkuje
okamzité¢ (rychle), strednedobé (minuty) aneskoré ucCinky (hodiny). Z okamzitych je
najdolezitejSim vstup glukdézy a aminokyselin do buniek. Terapeuticky dolezité je ze inzulin
facilituje aj vstup kalia do buniek, ¢o je mozné vyuzit’ pri zvlddani hyperkalémie. Tato informécia
ma vyznam aj vuvedomeni si rizika vzniku hypokalémie pri podavani infazii glukézy

s inzulinom !!! Stredne dob¢ ucinky su hlavne na sval, tukovil bunku a pecen.
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Dlhodobé ucinky st prevazne prolipogénne — facilituje sa ¢innost’ enzymov tvoriacich
lipoproteiny a tiez ide o rastové ucinky inzulinu. Inzulin v tkanivach ucinkuje tak, Ze sa naviaze
na svoj receptor. lde o tetraméricky protein v membrane inzulin senzitivnych tkaniv a tento
receptor sa po naviazani inzulinu aktivuje. Dochddza k jeho fosforylacii v tyrozinkinazovej
oblasti, ¢im sa aktivuju d’alSie vnuitrobunkové signélne a efektorové procesy. Ich vysledkom je
translokacia GLUT 4 transportérov aich internalizacia do membrany, ¢im sa umozni, aby

glukoza prechédzala do buniek.
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Obr. 1 Schéma nestimulovaného a stimulovaného inzulinového receptora

Deficit inzulinu alebo necitlivost’ tkaniv na tento signal sa prejavi ako ochorenie diabetes
mellitus. Ochorenie diabetes mellitus (DM) sa v stcasnosti klasifikuje na 4 skupiny

1. Diabetes mellitus 1. typu, ktory moze byt autoimunitny, alebo idiopaticky

2. Diabetes mellitus 2. typu vyvolany kombinaciou inzulinovej rezistencie

a porusenej sekrécie inzulinu



3. Gestacny diabetes mellitus

4. 1Iné, Specifické typy diabetu

Patogenéza DM typ 1

Diabetes 1. typu je charakterizovany absolutnym deficitom inzulinu, ktory vznika
z dovodu destrukcie B buniek autoimunitnym procesom (zapalom), alebo idiopaticky, kedy sa
nezisti pritomnost’ protildtok. Autoimunitny typ vzniké u geneticky predisponovanych jedincov,
nositelov HLA antigénov typu HLA DR, DP, DQ. Predpokladé sa, ze geneticka predispozicia
vV kombinacii s environmentalnymi faktormi ako st virusy (Coxackie B, EBV a d’alsie), niektoré
zloZKky potravy (konzervanty, nitrozluceniny, ktoré posobia ako toxiny) poskodia B bunky tak, ze
ich imunitny systém zac¢ne rozpoznavat ako cudzie. V literature sa tiez uvadza stvislost’ medzi
vznikom DM typu 1 a alergie na bielkoviny kravského mlieka.

Prva faza ochorenia je latentna adieta (rodi¢ia) nemaji najmenSie podozrenie, Ze
V organizme prebiecha patologicky proces. Imunitny systém iniciuje reakciu proti zmenenym
(poskodenym) B bunkdm a ta spociva v tvorbe protilatok, ktoré sa daju dokazat’ v krvi dietata, a
infiltracii Langerhansovych ostrovéekov imunitnymi bunkami. Protilatky sa tvoria proti
ostrovéekom ICA (islet cells antibodies), proti inzulinu IAA (insulin auto antibodies) a dokonca
aj proti niektorym intracelularnym antigénom ako je dekarboxyldza kyseliny glutamovej (GAD,
anti GAD). Prebieha tu autoimunitny zapal — insulitida (insula = ostrovcek), ktory je spociatku
nedeStruktivny, avSak neskoér sa meni na deStruktivny, pricom dochadza k zaniku B buniek.
Choroba sa plne prejavi vtedy, ked’ je destruovanych priblizne 90% vsetkych  buniek. V Krvi
chyba inzulin (C peptid) a je mozné detegovat’ vyssie uvedené protilatky.

Absolutny deficit inzulinu vedie k vzniku symptémov a znakov typickych pre diabetes
ako st inava a nevykonnost’ dietat’a, zhorSeny prospech v Skole, polyuria, polydipsia,
strata hmotnosti pri nezmenenej, alebo dokonca zvySenej chuti do jedla. Nie je zriedkavé, ze
Z dévodu absolutneho chybania inzulinu je prvym prejavom diabetu rovno ketoacidéza s vaznym
metabolickym postihnutim a rozvratom vnutorného prostredia.

Zvlastnym prikladom autoimunitného typu diabetu je LADA (latent autoimmune
diabetes of adults). Je to autoimunitny typ, avSak deStrukcia ostrovéekov prebieha vel'mi
pomaly, a kym sa klasicky DM typ 1 prejavuje vo veku 10 -11 rokov, LADA sa moze v zavislosti

od rychlosti destrukcie prejavit’ v akomkol'vek veku.



Mechanizmus vzniku symptomov a priznakov

a) Slabost’, nevykonnost’, inava, zhorsenie prospechu v §kole — uvedené symptomy a znaky
su dosledkom energetickej deplécie. V plazme je sice hyperglykémia, ale glukoza sa do buniek
Vv dostato¢nej miere nedostava, ¢o vedie k zniZzeniu dostupnosti energie.

b) Chudnutie napriek normalnemu alebo dokonca zvySenému prijmu potravy - opit’ ide
0 dosledok deplécie energie. Z dovodu nedostatku glukézy ako zdroja energie pre svalové bunky
dochadza k lipolyze a Stiepenie tukov poskytuje mastné kyseliny na oxidaciu ako alternativny
zdroj energie. Tym dochédza k zniZeniu zasob tuku v organizme. Tukové tkanivo je zdrojom
dolezitého hormonu leptinu, ktory inhibuje prijem potravy. Ak je tukovych zasob malo, leptin sa
neprodukuje a pacient ma potrebu jest, aby ticto zasoby doplnil. Okrem toho, glukéza, ako
dolezity energeticky substrat sa strdca mocom, Co tieZ negativne prispieva do energetickej
bilancie organizmu.

¢) Polytdria — glukéza je osmoticky aktivna latka, ktord sa v glomerularnom filtrate nachadza
v rovnakej koncentracii ako v plazme. Mechanizmy tubularnych buniek su dostatocne efektivne
na spatnt reabsorbciu glukézy do koncentracie 10 mmol/l (tubularne maximum resorpcie). Po
prekroceni tubularneho maxima dochadza k osmotickej diuréze, lebo glukéza zostava
V tubulérnej tekutine a ,,strhava‘ so sebou vodu .

d) Polydipsia — glukéza je osmoticky aktivna latka, a pri zvySeni koncentracie glukozy
Vv extraceluldrnej tekutine dochadza k aktivacii osmoreceptorov v hypotalame, ktoré signalizuji
potrebu prijat’ ¢istd vodu — sméd. Polydipsia je aj dosledkom straty vody z organizmu ku ktorej

dochadza pri osmotickej diuréze.

Patogenéza DM typ 2

Diabetes mellitus typ 2 je charakterizovany hyperglykémiou, inzulinovou rezistenciou
a poruchou sekrécie inzulinu. Vznika spravidla u starSich jedincov s vy$§im BMI, ale nemusi to
byt pravidlo. Geneticka predispozicia pre vznik, DM typ 2 je vysSia ako u DM typ 1.

Hlavnym patogenetickym mechanizmom druhého typu diabetu je inzulinorezistencia
(IR). IR je definovana ako proces (stav) kedy na presun glukézy do inzulin dependentnych tkaniv
je potrebné vysSie mnozstvo inzulinu, pretoZze na dosiahnutie pozadovaného ucinku je nutna

vysSia ,intenzita signalu“. Zavaznost IR je mozné zistovat prostrednictvom clampu



(euglykemicky clamp), pri ktorom sa zist'uje kol'ko jednotiek inzulinu je potrebnych na udrzanie
euglykémie pri parenteralnom privode glukozy.

Porucha citlivosti tkaniv na inzulin mdéze byt na prereceptorovej, receptorovej alebo
postreceptorovej urovni. Mechanizmy vzniku inzulinovej rezistencie nie su presne zname avsak
existuji viaceré hypotézy, ktoré vysvetluju vznik tohto fenoménu. U pacientov s inzulinovou
rezistenciou méze ist’ 0 mutaciu samotného receptora, mutacie génov koédujiacich vnutrobunkové
signdlne drahy, ¢i transportéra glukdzy (receptorova a postreceptorova uroven).

Vplyv na IR ma obezita. Obezita — hlavne androidného typu je rizikovy faktor pre vznik
inzulinovej rezistencie a diabetu typ 2. ZniZenie hmotnosti obézneho €loveka vedie k zlepSeniu
odpovede tkaniv na inzulin a vice versa. Tukové tkanivo je zdrojom mnohych hormondlne
aktivnych molekul. Jednou znich je rezistin — molekula, ktorda navodzuje vznik IR na
postreceptorovej Urovni. O obéznych s androidnym typom obezity dochadza k zvySeniu ponuky
vyssich mastnych kyselin pre pecen, pretoze tukové tkanivo lokalizované vo viscerdlnej oblasti
ma vysoku metabolicku aktivitu. Tento proces znizuje citlivost’ pecefiovych buniek na inzulin.
Vplyv na rozvoj IR stavu ma aj samotna hyperglykémia, kedy pri dlhodobo zvysenych
koncentraciach glukozy dochadza ktzv. down regulicii — zniZeniu mnoZstva inzulinovych
receptorov v tkanivach, ¢o d’alej zhorSuje podmienky pre vstup glukézy do tkaniv a jej utilizaciu.

ZniZena citlivost’ tkaniv na inzulin vedie k pretrvdvaniu vysSich hladin glykémie, ¢o
nepretrzite stimuluje B bunky k produkcii d’alSieho inzulinu. Vznik4 situdcia charakterizovana
hyperglykémiou a hyperinzulinémiou, ktora sa d’alej podiel'a na zhor§ovani sekrécie inzulinu.

PoruSena sekrécia inzulinu moéze stvisiet’ so zvySenymi narokmi organizmu ne jeho
produkciu (pri pretrvavajucej hyerglykémii) a takto dochadza k vycerpaniu  buniek pankreasu.
Tak sa pacient dostava do situdcie kedy je deficit inzulinu absolitny. Na poruche sekrécie
inzulinu sa podiela aj depozicia peptidu amylinu, ktory sa z ostrovéekov uvolfiuje spolu
sinzulinom. Pri nadmernej sekrécii oboch uvedenych sa amylin uklada a precipituje
Vv itersticidlnom priestore medzi bunkami a kapildrami, ¢im sa pravdepodobne narusi funkcia
senzora pre glukézu a mnozstvo produkovaného a vyliceného inzulinu sa znizuje. Takze
v priebehu trvania ochorenia DM typ 2 sa upacienta meni koncentracia inzulinu
Z hyperinzulinémie v zaciatkoch ochorenia aZ po zniZenie mnozstva inzulinu pri progresii

ochorenia ¢omu napomaha poskodenie 3 buniek a zmena v produkcii a sekrécii inuzulinu.



Vyskyt hyperglykémie, hyperinzulinémie, hyperlipidémie, hypertenzie, obezity
androidného typu a hirzutizmu uzien sa dlho pokladal za nahodny nalez u pacientov
s diabetom typu 2. Vyskumy priniesli dokazy otom, ze asocidcia tychto klinickych
a laboratornych nalezov nie je ndhoda. Spolocnym menovatelom, zodpovednym za ,,syndréom 5
H* alebo ,,Reavenov metabolicky syndrom* je IR. U pacienta sIR sa postupne rozvini
a zhorsuju vsetky uvedené ,,H* — hyperglykémia ako doésledok nedostato¢ného ucinku inzulinu,
hyperinzulinémia, ktorou sa kompenzuje nedostato¢ny uc¢inok tak, ze sa produkcia inzulinu
pankreasom zvysuje. Hyperlipidémia je ddsledkom zmeny vo vyuzivani zdrojov energie
v organizme ahypertenzia vznika ako dosledok poskodenia ciev hyperglykémiou
a hyperlipidémiou. Poskodenim ciev sa zvySi periférna cievna rezistencia. Hirzutizmus —
zvySené ochlpenie na tvari u zien je dosledkom zvySenia koncentracie testosteronu, ktory vznika
preto, Ze tukové tkanivo vo visceralnej oblasti je zdrojom enzymu aromatdzy, ktora premiena
steroidné hormény cestou DHEA na testosteron. Vyskyt Reavenovho metabolického syndromu

signifikantne zvysuje riziko pre vznik a zavazny priebeh kardiovaskuldrnych ochoreni.
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Obr. 2 Zakladné symptomy a priznaky metabolického syndromu

Ked’ze v organizme je pritomny inzulin, tvorba ketolatok je inhibovana a nie je typickym
prejavom DM typ 2. K vzniku katoacidozy u diabetika typ 2 moze dojst’ v pripade zvySenia
hladin kontraregulacnych hormoénov (pocas silného stresu — trauma, operacia, tazké Zivotné
situacie).

Priznaky a symptoémy diabetu typ 2 nie su také typické. Hoci pacienti mézu mat’ polyidriu
a polydipsiu, ¢asto sa diabetes typ 2 diagnostikuje napriklad u pacienta s hypertenziou, infarktom

myokardu, alebo opakovanymi infekciami z dovodu sekundiarneho imunodeficitu, ktory je



sposobeny diabetom. Nie zriedka je diabetes nahodnym nalezom pri preventivnej prehliadke

u praktického lekara.

Gestacny diabetes mellitus

Porucha tolerancie glukézy alebo az gestaény diabetes vznika u tehotnych zZien s vys$Sim
BMI. Gravidné su v 20 gesta¢nom tyzdni vysetrované pomocou oralneho glukézotolerancného
testu na pritomnost’ tejto poruchy. Za je vznik zodpoveda pritomnost’ horménov, ktoré maju
opacné ucinky ako inzulin a tak antagonizuju jeho efekt. Za najdolezitejSi sa povazuje 'udsky

placentarny laktogén, ktory navodzuje vznik inzulinovej rezistencie.

Iné, Specifické typy diabetu
Tato skupina je pomerne heterogénna a obsahuje poruchy, ktoré nie je mozné

kategorizovat’ inak. Patria sem poruchy ako genetické defekty B buniek, mutécie inzulinového

receptora (MODY) ¢i ochorenia exokrinného pankreasu.

Akiutne komplikacie diabetu

Ketoacidoza je typickou komplikaciou DM typ 1 s absolitnym chybanim inzulinu.
Glukéza nevstupuje do buniek a vznikd hyperglykémia. Aby bunky pokryli svoje energetické
poziadavky, organizmus Stiepi tuky a vyuziva vysSie mastné kyseliny ako sekundarny zdroj
energie. Ich oxidaciou vznikajt ketolatky — k. acetooctova,  —hydroxymaslova a aceton. Tieto
latky maji schopnost’ odstepovat’ proton a teda sa spravaju v organizme ako kyseliny. Pri ich
nahromadeni v organizme vznikd metabolickd acidéza s rozSirenou anionovou medzerou,
arozvrat vodného a mineralového hospodarenia. V klinickom obraze dominuje polyiria,
dehydratacia, smid, vazodilatacia koZnych ciev, aceténovy ,dych* s Kussmaulovym
dychanim, ktorym pacient kompenzuje acidéozu. Z dovodu nerusenia homeostdzy modze mat
pacient poruchy vedomia. V laboratornom obraze hyperglykémia, hyperkalémia, pritomnost’
ketolatok v krvi a mo¢i, a nalez metabolickej acidozy.

U diabetikov typu 2, kde je pritomné malé mnoZstvo inzulinu ketolatky nevznikaju, lebo
inzulin inhibuje ketogenézu. Pri stipani hladiny glukézy v plazme v désledku jej nedostatocného
vstupu do buniek a utilizacie dochadza postupne k vzniku hyperosmotického prostredia.
Prispieva k tomu aj dehydratacia pacienta, ktory ma polytriu vyvolanu osmotickou diurézou.

Hyperosmolarne prostredie vedie k pohybu vody von z buniek, ¢o vyvolava intracelularnu



dehydrataciu. NajzavaznejSou formou tejto poruchy je hyperosmolarna hyperglykemicka
neketogénna koma.

Komplikaciou liecby diabetu perordlnymi antidiabetikami a inzulinom byva
hypoglykémia. Pri liecbe diabetu je dolezity spravny pomer medzi mnoZzstvom prijatej potravy,
mnozstvom inzulinu a spotrebou energie (aktivitou, ktor pacient vykonava). V pripade
nepomeru (spravidla vysokej davky inzulinu alebo liekov) dochadza k poklesu hladiny glukézy
pod 3 mmol/l. Tento pokles koncentracie glukdzy vyvolava aktivaciu sympatikového nervového
systému, pretoze hypoglykémia je pre organizmus silny stresor. Sympatoadrenalne Stadium
hypoglykémie je charakterizované priznakmi ako pocit hladu, potenie, palpitacie, zblednutie,
tras, poruchy videnia. Tieto priznaky varuji pacienta, pretoze zasoby glukozy v neurénoch su
len priblizne na 10 — 15 minut a potom dochadza k ich ireverzibilnému poSkodeniu. Ak si pacient
V tomto $tadiu nedoplni glukézu, hypoglykémia prechadza do druhého — neuroglukopenického
Stadia so vznikom bezvedomia.

Fenomén neuvedomenia si hypoglykémie patri k relativne Castym prejavom abnormalnej
reakcie pacientov s DM na hypoglykémiu. Jeho podstatou je to, ze pri vzniku hypoglykémie
neddjde k aktivacii centralnych kontraregulacnych mechanizmov, resp. je zniZena citlivost’ tkaniv
na normalne secernované neurotransmitery, ¢o mdze viest’ k tazkej hypoglykémii a poskodeniu

nervovych buniek.

Chronické komplikacie diabetu

Chronické komplikacie diabetu st dosledkom nedostatoéne kompenzovanej
hyperglykémie. O hladinach cukru v krvi z dlhodobého hl'adiska sa lekar informuje vySetrenim
tzv. glykovaného hemoglobinu HbAlec, ktorého hodnota je u diabetikov zvySena a poukazuje
spravidla na hodnoty glykémie v uplynulych troch mesiacoch (zivotnost’ erytrocytov je 120 dni).
Zdravy jedinci maju tuto hodnotu od 2,8 do 4%. U diabetikov st hodnoty zvysené a vyjadruju aj
riziko vzniku chronickych komplikacii. Hodnota <6,5% znamena bezné riziko, od 6,5 do 7,5%
zvySené riziko makrovaskularneho postihnutia a nad 7,5% glykovaného hemoglobinu predstavuje
zvySené riziko mikrovaskularych komplikécii.

Glukoza, ktord nemdze pre nedostatok inzulinu, alebo inzulinovl rezistenciu vstupovat
do buniek inzulin senzitivnych tkaniv je v organizme diabetika spracovavana inymi, od inzulinu

nezavislymi procesmi. Extracelularne biochemické procesy prebiehaju v zmysle ,,glykacie® —



neenzymatickej adicie glukézy na aminokyselinové zvysky Strukturdlny, alebo funkénych
proteinov so vznikom tzv. pokrocilych produktov glykacie (AGEs — advanced glycosylation
endproducts). Tieto produkty poskodzuju endotel ciev, ukladaju sa do cievnej steny a iniciujt
zéapal — migraciu imunitnych buniek s naslednou ,reparacnou® fazou, ktorej vysledkom je
nadprodukcia medzibunkovej matrix, hyalinizacia, fibrotizacia a sklerotizacia. Tieto procesy
prispievaju k vzniku organového postihnutia.

Niektoré tkaniva (neurdény, Schwanove bunky, endotélie) nepotrebuji inzulin, aby mohli
transportovat’ glukozu intracelularne atento proces U prebieha tzv. facilitovanou difaziou.
V pripade trvalej hyperglykémie je neustale udrziavany biochemicky gradient, ktory
zabezpecuje presun glukézy do uvedenych buniek. Ked'ze viacsina enzymov podiel’ajucich sa na
fosforylacii a klasickom spracovani glukézy je inhibovana u diabetikov, glukdza sa utilizuje tzv.
alternativhou polyolovou cestou. Aktivuje sa aldozoreduktaza, ktora premiena glukézu na
sorbitol a ten je d’alej oxidovany na fruktézu. Oba uvedené produkty su osmoticky aktivne, ¢o
vedie k presunom vody cez membranu danych buniek smerom dovnutra a objem buniek sa
zviacsuje. Hoci bunky maji obranné a adaptacné mechanizmy regulujice ich objem, v akutnej
faze ide hlavne o idbnové pumpy, ktoré su zavislé od plynulej dodavky ATP, ktora i napriek
hyreglykémii viazne (su blokované enzymy na ziskavanie energie — hovorime, Zze bunky aj
napriek nadbytku gluk6zy nemaju energiu a ,,hladuju®). Osmotické nasdvanie vody tiez vedie

k poskodeniu buniek a prispieva k vzniku multiorganového postihnutia.

Diabeticka angiopatia

Poskodenie ciev u diabetikov je komplexné. Za najdolezitejSie pri rozvoji cievneho
poSkodenia sa povazuje poSkodenie endotelu vplyvom neenzymatickej glykacie atiez aj
osmotického nasavania vody. U diabetikov sa rozvijaju cieve komplikécie typické a Specifické
len pre diabetes (diabeticka mikroangiopatia — postihnutie kapilar a arteriol) V inicialnej faze
cievneho poskodenia sa zvySuje priepustnost’ cievnej steny pre plazmatické proteiny, ktoré sa tu
deponuju a prebieha tu ich ireverzibilna glykacia. AGEs sa ukladaji do cievnej steny, ¢o iniciuje
zapalova reakciu s nadprodukciou medzibunkovej hmoty, hyalinizaciou fibrotizaciu
a sklerotizaciu ciev. Na urovni kapilar vedie tento proces Kk zhorseniu vyzivy tkaniv, ¢o
Vv kombinécii s postihnutim vel'kych ciev véazne ovplyviiuje dodavku kyslika a substratov

periférnym tkanivam. Na trovni arteriol sa rozvija predovSetkym hyalinizacia, atento typ



poskodenia je typicky pre vas afferens a vas efferens glomerulov. Poskodenie artérii s vicSim
priemerom sa nazyva makroangiopatia.

Toto poskodenie sa tyka vSetkych tepien v organizme, avsak najviac zavaznych
dosledkov ma poskodenie mozgovych, korondrnych tepien, a tepien dolnych koncatin.
Makroangiopatia patri medzi tzv. neSpecifické komplikacie cukrovky, Casto sa hovori, ze ide
0 akcelerovanu aterosklerozu s ¢im je mozné principidlne suhlasit. Postihnutie je vSak
komplexnejSie a posunut¢ do vekovo mladSich kategorii v porovnani s aterosklezozou
nediabetikov. Zakladom je poSkodenie cievnej steny — endotelu a to neenzymatickou glykaciou
ako aj osmotickym nasdvanim vody z dovodu intraceluldrnej akumulacie sorbitolu a fruktdzy.
Rovnako dochadza aj k depozicii AGEs do cievnej steny. Okrem tohto typu poskodenia dochadza
k tvorbe arychlemu narastaniu aterosklaerotickych platov, na ktorom sa podiel'a dyslipidémia
a hyperlipidémia. Ide o sprievodné metabolické dosledky deficitu inzulinu. Aterosklerotické
platy svojou pritomnostou v cievach jednak limituju dodavku kyslika a substratov do tkaniv, ale
aj predisponuju k vzniku komplikécii ako je ruptura platu, krvacanie do platu, embolizacia Casti
platu do periférie, vznik aneuryziem na poskodenych cievach a najzavaznejSou komplikaciou je
vznik akutnej trombotickej okluzie (trombu) v mieste dysrupcie aterosklerotického platu. Tento
proces je dolezitym patomechanizmom pri vzniku infarktu myokardu ¢i cievnej mozgovej
prihody. Atrofia tkaniv sa prejavuje v pripade dlhodobého zniZenia privodu kyslika a substratov
hlavne na tkanivach dolnych koncatin (svaloch) a znizené prekrvenie vyrazne zhorSuje hojenie

ran.

Diabeticka nefropatia

Je jednou z najzavaznej$ich mikrovaskularnych komplikacii diabetu — glomerulus ako aj
vas afferens a vas efferens st poskodené patologickymi procesmi uvedenymi vyssie. Prebiecha
v niekol’kych Stadiach a jej progresia zavisi od kompenzacie glykémie a krvného tlaku, ktory
determinuje ultrafiltratny tlak na glomerularnej membrane. Hyperglykémia a hypertenzia
urychl'uj progresiu nefropatie aZ do rendlneho zlyhania.

Diabetickd nefropatia sa prejavuje mikroalbuminiriou, ktora vznikd v dosledku
zvySenia permeability poSkodenej glomerularnej membrany a postupne progreduje do
zévaznejSej proteinurie. PoSkodenie glomerulov iniciuje ,reparaéné“ procesy, ktorych

nasledkom je fibrotizicia a skleroziticia glomerulov. T4 méze byt diftzna, priCom tento typ nie



je Specificky pre diabetes, alebo nodularny, ktora je prave pre DM typickd. Postupné znizovanie
poc¢tu funkénych nefréonov vedie najprv k hyperfiltracii v tzv. rezidudlnych nefrénoch, ¢o vsak
prispieva Kk progresii nefropatie do terminalneho renalneho zlyhania S rozvojom uremického

syndromu a nutnosti hemodialyzacnej liecby.

Diabeticka retinopatia

Téato komplikacia je dosledkom postihnutia drobnych ciev vyzivujicich sietnicu. Tym
dochadza k zhorSeniu zraku a Vv najzavaznejSich pripadoch az uplnej slepote. Morfologicky sa
rozliSuju neproliferativna, preproliferativna a proliferativna forma retinopatie. Hypoxia sietnice
vedie k produkcii rastovych faktorov, ktoré stimuluju neovaskularizaciu - novotvorbou ciev z uz
existujucich ciev. Tieto cievy, ktoré sa vytvaraju su vSak menejcenné, ich Struktura oslabena
a preto Casto praskaji. Nasledkom ruptary tychto novotvorenych ciev je preretindlne krvécanie,
alebo krvacanie do sklovca. Z oénych komplikacii je nutné spomenut’ aj kataraktu — zakal
SoSovky, ktora je dosledkom akumulécie sorbitolu a fruktézy v SoSovke. Tym dochadza

k skaleniu a zmene jej optickych vlastnosti.

Diabeticka neuropatia

Ide o $pecificku komplikaciu diabetu, ktora postihuje autonémne, senzitivne i motorické
nervy. Na jej vzniku sa podiel’aju dva dolezit¢ faktory a to metabolické abnormality v désledku
diabetu a poskodenie vasa nervorum. Nervy st vyZzivované tymito drobnymi kapilarami (vasa
nervorum), ktoré v§ak podlichaju zmenam v zmysle diabetickej mikroangiopatie a preto je vyziva
nervového tkaniva zniZena. Nedostatok energie vo forme ATP sa podiela na zniZenej funkcii
nervov. Predpokladé sa, ze na vzniku dysfunkcie periférnych nervov sa podiela aj poskodenie
Schwanovych buniek. Tieto bunky maju transport gluk6zy nezavisly od inzulinu a preto gluko6za
v nich podlieha polyolovej metabolickej premene na sorbitol a fruktézu. Osmotické nasavanie
vody do buniek a ich dysfunkcia sa moze podielat’ aj na znizeni vodivosti nervovych vlakien.

PoSkodenie autonémneho nervového systému sa prejavi vymiznutim respiracnej
sinusovej arytmie, zmenou citlivosti kasl'ového reflexu, poruchou motility gastrointestinadlneho
systému, poruchami mocenia, erektilnou dysfunkciou a podobne. Senzoricka neuropatia sa
prejavuje zniZenou citlivost'ou na taktilné podnety, neskor aj nociceptivne podnety. Je obycajne

symetrickd a postihuje periférne casti koncatin (ponozkového alebo rukavicového typu).



Nebezpecny je tzv. fenomén neuvedomenia si traumy na dolnych koncatinach, kedy aj malé
poranenie koze moze viest k vznik hlbokého tazko sa hojaceho defektu mikkych tkaniv.
Porusenie motorickych nervov je zriedkavejsie, a obyCajne sa vyskytuje ako asymetricka

obrna motorického nervu (n. peroneus, n. ulnaris), postihnut¢ mézu byt aj hlavové nervy.

KAZUISIKY
Kazuistika 1

45 rocny pacient s BMI vys§im ako 33 bol na pravidelnej prehliadke u svojho obvodného
lekéra, ktory mu nameral zvySené hodnoty krvného tlaku 160/100. Pacient sa subjektivne na nic¢
nest’azuje, avsak pre pozitivnu rodinni anamnézu (matka exitus na infarkt myokardu a otec na
cievnu mozgovu prihodu) lekar odporucil odber krvi a opakované meranie krvného tlaku.

Odber krvi realizovany nad druhy den nala¢no ukazal: Na 146 mmol/l, K 4,5 mmol/l, CI
97 mmol/l, AST, ALT v norme, GMT a ALP mierne zvysené, GLU 8,4 mmol/l, KREAT 97
umol/l, UREA 4,8 mmol/l, cholesterol 6,7 mmol/l, TAG 3,2 mmol/l. Celodenny zdznam krvného
tlaku (Holter) poukazal na to, Ze pacient ma zvySené hodnoty tlaku pocas celého dna s poklesom

pocas spanku.

Obr. 3 Ziznam TK uskutoéneny Holterom

Pre vyskyt obezity androidného typu, vysoky krvny tlak, hypercholesterolémiu
a hypertriacylglycerolémiu a so zvySenou hladinou gluk6zy nala¢no bol pacient odoslany do

odbornej diabetologickej ambulancie na d’alSie vySetrenia.

Otazky a ulohy



1) Definujte syndrom inzulinovej rezistencie

2) Vysvetlite, ako sa méze hyperinzulinémia podielat’ na zvySovani krvného tlaku

3) Aké dosledky na organizmus ako celok méze mat kombinécia vysokej hladiny lipidov
a vysoky krvny tlak? Aky typ cievnych komplikécii by sme u daného pacienta ocakavali?

4) Znamena nalez hladiny glukézy 8,4 nalacno Ze pacient ma diabetes?

5) Definujte vzt'ahy medzi obezitou — inzulinovou rezistenciou a hypertenziou

Kazuistika 2

Pacient je 56 roény muz, lieci sa na DM typ 2, berie lieky a je na diéte. V poslednom
obdobi sa st'aZuje na bolesti hlavy, slabost’, sméd, a ¢asté modenie. Tazkosti sa zhorsili po

dopravnej nehode, pred dvoma diiami, ktorej bol uc¢astnikom. Objektivne vySetrenie

- pacient sa intenzivne poti, ma tepla, dobre prekrvena kozu
- mad objektivne znaky dehydratacie, znizeny kozny turgor, suchy jazyk a sliznice
- Je z neho citit’ zapach acetonu

- TK e 100/60, pulz 110/min

Laboratorne vySetrenie

pH=7,19 Na = 130 mmol/I

Pa CO2 =5,0 kPa K= 6,9 mmol/l

HCO3- = 12 mmol/l Cl = 112 mmol/I

BE = -7mmol/Il glukéza = 30 mmol/1
Otazky a ulohy

1) Ktoré laboratorne hodnoty sa odlisuju od fyziologickych?

2) Na akt komplikéciu diabetu poukazuju uvedené symptomy, objektivne zistenia a laboratorny
nalez? Ako by ste vysvetlili vyskyt tejto komplikacie u diabetika s DM typ 2?

3) Preco je hladina CO2 zniZena?

4) Analyzujte, aké mechanizmy sa podiel'aju na zmene hladin Na, K a Cl v tomto konkrétnom
pripade.

5) Ako by bolo mozné uréit, ¢i sa do kompenzacie metabolickej acidoza zapojili aj renalne

mechanizmy?



