Diabetes mellitus

Inzulinova rezistence, metabolicky syndrom
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angerhansovy ostruvky
« A-bunky (a) — glukagon

« B-bunky (B) — inzulin
« D-bunky (8) — somatostatin
« G-bunky (y) — gastrin

- PP-bunky (F-bunky) — pankreaticky polypeptid
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! Inzuh%

- B-bunky (B) Langerhansovych ostruvku
 anabolicky hormon

« 20 — 40 jednotek denné (0,8 j.kg')
 polovina pfipada na bazalni sekreci

« stimulovana (postprandialni) sekrece
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Inzulin

Navaze se na membranovy receptor k jeho
biologickym u€inkim

Inzulinoveé receptory — inzulinova kaskada — vstup
glu do bunek

Uginek inzulinu:

hypoglykemizujici — zvySene vychytavani glu
nekterymi tkanemi, kosterni svaly, tukova tkan,
tvorba glykogenu v jatrech, zastavuje stépeni
glykogenu na glu, nema vliv na svtup glu do jater



Proteosyntetické ucinky: zvysené vychytavani AK
z obehu a stimuluje proteosyntézu, inhibuje
glukoneogenezi

Metabolismus lipidi: podporuje lipogenezi, inhibuje
lipolyzu v jatrech, kosternich svalech a tukove tkani,
uvolnuej leptin z adipocytu, ktery svym uc€inkem
snizuje chut K jidlu a zvysuje termogenezi
Transport drasliku: stimuluje vychytavani drasliku

Vliv na CNS: aktivace mozkovych receptoru
modifikuje vliv na jidelni chovani



Nedostatek |

Hyperglykemie snizenym vychytavanim glu ve svalu
a tukove tkani, nedostatecna suprese jaterni
produkce glukozy glykogenolyzou

Katabolismus bilkovin a zvySeni glykemie
akcentovanou glukoneogenezi

Pri absolutnim nedostatku - Zvysuje se beta oxidace
MK dochazi k prebytk acetylCoA a ketoze

Zvysena lipemie, nabidka vMK vede k ukladani tuku
do cevni steny, jater, pankreatu a jinych tkani
Zvyseni hladiny neuropeptidu Y, ktery stimuluje chut
k jidlu, snizuje vyluCovani leptinu, ktery chut k jidlu

l‘ll IMI,
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Molekula inzulinu

Inzulin patfi do skupiny peptidovych hormont a je tvofen z 51 aminokyselin.
Jeho strukturu objasnil F. Sanger se spolupracovniky jiZ v roce 1955
sekvenéni analyzou.

2droj: pfevzato z G05 a upraveno



— Fyziologicka kfivka inzulinu béhem 24 hodin

Hiadina krevaihd ouking

Hiadina mzulinu
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Inzulinova rezistence

Stav, kdy dana koncentrace inzulinu vede k nizsimu
nez ocekavanému ucinku v cilovych tkanich

IR vrozena a ziskana

Obezigenni prostredi, nedostatecna FA, dieta bohata
na tuky a sacharidy...

Ovlivnuje takeé uroven leptinu a ghrelinu — leptin
hormon snizujici chut k jidlu, tukova tkan vylucuje,
ghrelin hormon zvysujici chut K jidlu, snizeny pocit
sytosti.
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drom Inzulinov
rezistence, MS

Obvod bricho M vice nez 94cm, zeny vice nez 80cm
TAG vice nez 1,7mmol/l

HDL < 1,04mmol/l M a < 1,29mmol/l u Z

TK = 130/85 mm Hg

Glykemie > 5,6mmol/l

Dalsi faktory: RA DM2, hspertenze, ICHS, vék, PCS,
sedavy zpusbo




! Definlice g

« DM, cukrovka, ,uplavice cukrova®

 skupina heterogennich chronickych onemocneni,
které vznikaji v dusledku absolutniho nebo
relativniho nedostatku inzulinu a jejichz
zakladnim rysem je hyperglykemie

* je provazena komplexni poruchou metabolismu
sacharidu, tuku i bilkovin



e Historie—

« 1552 pr. n. |. — Ebersuv papyrus

2. stoleti — Areatus z Kappadocie (diabetus)

- 1831 — uvahy o spojitosti DM a pankreatu

« 1869 — Paul Langerhans

« 1894 — Edward Sharpey-Schafer (insulin)

« 1921 — Frederick Banting, Charles Best

* 1922 — prvni lécba inzulinem

» 1923 — prvni aplikace inzulinu v Ceskoslovensku
« 1955 - PAD

* 1986 — biotechnologie
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Vyskyt

« pandemie — 250 milionu diabetiku na celém
svete

« 2025 — az 380 milionu
« 9710 pripadu bude DM2T

- asi 800 000 v CR



e DMveR

rok pocet diabetiku
1975 234 071
1997 600 306
2000 654 164
2006 749 000
2007 755 000
2008 760 470
2009 783 000

2010 806 203
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55811 6.9% 739859 91.8% 10560 1.3%
27474 7.3% 343785 91.2% 5784 1.5%e
28337 6.6% 396074 92.3% 4776 1.1%

Diabetes mellitus v CR

® DM 1. typu
@® DM 2. typu
sekundarni DM




! Klasifikace %

DM je nehomogenni skupina chronickych
metabolickych onemocnéni, ktere se liSi:

pricinou

klinickym prubéhem

rizikem chronickych komplikaci
zpusobem léCby

odlisnou mirou dediCnosti



! Typy dia%etgu

 diabetes mellitus 1. typu (DM1T)
- diabetes mellitus 2. typu (DM2T)
 ostatni specificke typy diabetu

« gestacni diabetes

 hranicni poruchy glukbzové homeostazy



s el

Diabetes mellitus 1. typu
« A—Iimunitne podmineny
« B — idiopaticky

« LADA - latentni autoimunitni diabetes dospelych



labetes mellitus

ypu

l:n-n_} much food, not enn:ugh olar ket ek
with too much exercise 3
inherited from
animal fat
one set of genes parents make

inherited from islet cells in
parents pancreas wear out

make you hungry early; cannot
make enough
R insulin

overweight: Result
another set need extra body needs more
of genes insulin as body insulin but cannot

causes becomes produce it
greater ‘resistant’
insulin
resistance
type 2
fatty deposits in diabetes

pancreas cause
even more

damage
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Institut
Metabolického 3

Syndromu

Pro diagnostiku
metabolického syndro
je nutna pritomnost
alespon tri

z uvedenych /
kritérii: B

Abdominalni obezita"‘i;_a:_g
> 102 cm v pase u muzu
> 88 cm v pase u zen
TQg:

> 1,7 mmol/|

HDL-C:

< 1,0 mmol/l u muzd
< 1,3 mmol/l u zen

Krevni tlak
> 130/85 mmHg

Glykemie na laéno
> 6,1 mmol/l

'metabolicky syndrom



%arakteristika pacienta g Body

veék 45 - 54 2
vek 55 - 64 3
BMI 25 - 30 1
BMI nad 30 3
OP muzi 94 — 102 cm, zeny 80 — 88 cm 3
OP nad muzi 102 cm, zeny 88 cm 4
antihypertenziva 2
hyperglykémie v anamneze 9
fyzicka aktivita mene nez 4 hodiny tydne 2
nedostatecny prijem ovoce a zeleniny 1



onemocneni pankreatu (nadory, zanety.....)

leky vyvolany diabetes (kortikoidy)
endokrinni onemocnéni (Cushinguv syndrom)
genetické syndromy, geneticke defekty 3-bunek

infekce



% %estac! M

DM v rodinné anamnéze

 obezita

 vySSi vek matky (nad 30 let)

 gestacni diabetes v predchozim tehotenstvi

» predchozi porod ditete s hmotnosti nad 4 000g



‘Hranicni poruchy
glukozove homeostazy

» tvori prechod mezi normalni toleranci glukozy a
diabetem

- zvySena glykémie na lacno — 6,1 — 6,9 mmao.|’

- porusena glukozova tolerance — oGTT za 2
hodiny 7,8 — 11,1 mmo.|’



! Klinicky obraz

 polyurie (diureza vyssi nez 2500 ml/24 hodin)
* zizen (polydipsie)

 nykturie

« ztrata hmotnosti pri normalni chuti k jidlu

- slabost a viekla unava

 poruchy videni — zrakove neostrosti

« opakujici se plisnove infekce

* nehojici se rany

e opruzeniny



" Diagnostika

prukaz chronické hyperglykémie standardni
laboratorni metodou:

 glykémie na lacno, oGTT

» glykémie v zilni krvi kdykoliv béhem dne > 11,1
mmol.|-

* glykémie na laéno > 7,0 mmol.l-



/-Krltéria pro giu%v Z|{ni

krvi na lacnho

* vylouc¢eni DM — glykémie < 5,6 mmol.|-’

- zvySené riziko DM - 5,6 — 6,99 mmol.l'(hraniéni
glukéza na laCno, prediabetes) — oGTT

e jasny DM - = 7,0 mmol.I'" (nutno opakovat)



Capillary Blood Glucose (mg/dl)

180 -

160 -
140 -
120 -
100 -

&

Oral Glucose Tolerance Test

Legend
—— Diabetic
—— Pre-Diabetic
—— Normal
=== Hypoglycemic

F 12 1



noce

 potvrzeni DM pri nejednoznacnych vysledcich

- téhotenstvi (24. — 28. tyden)
* vylou¢eni DM < 7,8 mmol.I-

 porusena glukozova tolerance = 7,8 < 11,1
mmol.|-

« DM = 11,1 mmol.|l -
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Lecba

- dieta

« pohybova aktivita

« faramkoterapie peroralnimi antidiabetiky (PAD)
* inzulinoterapie

 edukace



" Diabeticka dieta

- dieta” je zakladni opatreni

celkové mnozstvi sacharidu urCuje lékar - 150g,
1759, 2259, 2759, 325¢g

vymenna jednotka (sacharidova, chlebova)

light vyrobky, DIA vyrobky

nahradni sladidla
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Nahradni sladidla

- nahradni cukry (kaloricka) = fruktdéza, cukerné
alkoholy (polyoly) — sorbitol, maltitol, xylitol

- umeéla (nekaloricka) = sacharin, acesulfam K,
cyklamaty, pepttidy

 nizkokaloricka = nekaloricka slozka + cukr
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Fyzicka aktivita

 DM1T — nutno sladit fyzickou aktivitu s davkou
iInzulinu a prijmem stravy

 DM2T - v kombinaci s dietou je zakladnim
leCebnym prostredkem



« ovlivheni sekrece inzulinu (derivaty sulfonyl
mocoviny, glinidy)

* snizeni inzulinové rezistence (biguanidy,
thiazolidindiony)

* snizeni postprandialni potreby inzulinu
(inhibitory strevnich a-glukosidaz)
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| Inzulinoterapie

« podle doby ucinku

 podle kvality — zvireci (animalni), lidske
(humanni), analoga

« konvencni inzulinovy rezim, konvencni
intenzifikovany rezim, nekonvencni
intenzifikovany rezeim



Obr. 6 - Konvenéni inzulinové rezimy

Kratce pusobici inzulin
Stredné diouho pusobici inzulin




Obr. 7a - Intenzifikované inzulinové rezimy

Kratce pusobicl Inzulin
Stiredné dlouho pusobici inzulin
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Edukace

 vzdelavaci proces, kdy dochazi k predavani
informaci

 selfmonitoring — glykemie, glykosurie, BMI......

e vedeni zaznamu



! Komplikace E%

 akutni — ohrozuji nemocneho na zdravi a zivotée
bez ohledu na delku trvani onemocneni
(hypoglykéemie, hyperglykemicke stavy)

- chronickeé — objevuji se po letech trvani
(nespecificke, specificke)



« klinicke, humoralni a biochemicke priznaky
provazejici snizenou glykémii (3,8 mmol.I-")

« biochemicka hypoglykemie nemusi odpovidat
kKlinické

* lehka, stredni, tezka

« neadekvatni davka inzulinu nebo PAD, zvraceni,
prujem, alkohol, nahla prolongovana zatéz,
neadekvatni nebo opozdeny prijem stravy



~—Hyperglykemicke stavy

* vyvijeji se delsi dobu na rozdil od hypoglykemie

 priznaky se shoduji s projevy jiz existujiciho
diabetu

 glykovany hemoglobin (HbA1c)

« nedostateCna davka inzulinu nebo opomenuti
davky, infekce, stres, nadmérna davka sacharidu
ve strave, pridruzena onemocneni
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hronické komplikace

- nespecificke (makroangiopatie) — vznikaji na
podkladé aterosklerozy (CMP, AIM, ICHDK)

- specifické (mikroangiopatie) — hyperglykemie
(diabeticka triopatie — nefropatie, retinopatie,
neuropatie)






