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2 KLASIFIKACE A PATOGENEZE DIABETU

2.1 KLASIFIKACE A DIAGNOSTIKA DIABETU A PORUCH
GLUKOZOVE HOMEOSTAZY

T. Pelikdnovd

Diabetes mellitus (DM) je skupinou chronickych, etiopatogeneticky heterogen-
nich onemocnéni, jejichZ zadkladnim rysem je hyperglykemie. Vznika v disledku
nedostate¢ného tucinku inzulinu pfi jeho absolutnim nebo relativnim nedostatku
a je provazen komplexni poruchou metabolismu cukrii, tukt a bilkovin.

Na podkladé této poruchy se postupné rozvijeji dlouhodobé cévni komplikace,
které jsou pro diabetes specifické (mikrovaskularni: retinopatie, nefropatie, neu-
ropatie) nebo nespecifické (makrovaskularni: urychlena ateroskleréza).

Diagnostika i klasifikace diabetického syndromu vychazeji z prikazu hyper-
glykemie a klinickych zndmek onemocnéni.

2.1.1  Klinicky obraz diabetického syndromu

Klinicky obraz diabetu je pestrym souborem riiznou mérou vyjadrenych piizna-
ku, které odrazeji:

* stupenl a trvani metabolické dekompenzace (hyperglykemie, ketoacidéza)
 pfitomnost dlouhodobych mikro- a makroangiopatickych komplikaci

* chyby v 1éc¢bé (hypoglykemie)

e onemocnéni, jehoZ je diabetes soucasti (sekundéarni diabetes)

Klasické pfiznaky:

e 7Zizeii a polydipsie

e polyurie, no¢ni moceni

* hubnuti pfi normalni chuti k jidlu

¢ Unavnost, malatnost

e prechodné poruchy zrakové ostrosti
e poruchy védomi az kéma

* dech pachnouci po acetonu
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* recidivujici infekce urogenitalniho tstroji a kize
* zvySend kazivost chrupu, pfed€asnd parodontdza
* stenokardie

* Kklaudikace

* trvalé poSkozeni zraku pfi diabetické retinopatii
* nocni bolesti a parestezie dolnich koncetin

* poruchy potence

e poruchy vyprazdniovani Zaludku, prajmy

2.1.2 Klasifikace

Klasifikace diabetu podle Svétové zdravotnické organizace (WHO 1999) a Ame-
rické diabetologické asociace (ADA 1997), kterd je platna s urcitymi Gpravami
v soucasné dobé i v CR a respektuje nové poznatky v etiopatogenezi choroby, je
uvedena v tabulce 2.1. Rozd¢luje diabetes na Ctyfi hlavni podtypy.

2.1.2.1  DIABETES MELLITUSTYP 1 (DM 1.TYPU)

Onemocnéni vznika v dusledku selektivni destrukce B bunék, ktera vede k abso-
lutnimu nedostatku inzulinu a celoZivotni zavislosti na jeho exogennim podavani.
A. Imunitné podminény diabetes. Nejcastéjsi pfi¢inou DM 1. typu je auto-
imunitni reakce, ktera probihd u geneticky predisponovanych osob a jejimz
spoustécim mechanismem je pravdépodobné virova infekce ¢i styk s jinym
exogennim nebo endogennim agens. Genetickou nachylnost k diabetu urcuje
interakce rizikovych, protektivnich a neutralnich gentt z HLA (human leuko-
cyte antigens) a non-HLA systému. Pro autoimunitni ptivod choroby svédci

Tabulka 2.1 Klasifikace DM a poruch glukézové homeostdzy
Diabetes mellitus
. DM 1.typu
A. imunitné podminény
B. idiopaticky
Il. DM 2.typu
IIl. Ostatni specifické typy diabetu
IV. Gestacni DM
Poruchy glukézové homeostazy (PREDIABETES)
. Zvy3end (hranicni) glykemie na lacno

II. Poruend glukdzovd tolerance
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pritomnost cirkulujicich protilatek proti fadé autoantigenl, napft. proti dekar-
boxylaze kyseliny glutamové (izoforma GAD65), proti inzulinu a proinzulinu
(IAA), proti buitkkdm Langerhansovych ostrivkil (ICA), proti izoformam ty-
rosinové fosfatazy (IA- 2 a IA-2a) ¢i proti zinkovému transportéru 8 (ZnT8).
Tyto protilatky se objevuji a miZeme je prokazat jiZ v preklinickém stadiu
choroby. Mediatorem autoimunitniho procesu jsou vSak aktivované T lymfo-
cyty reagujici s proteiny B bunék (autoantigeny). Ke klinické manifestaci DM
je tfeba, aby bylo zniceno vice nez 70 % tkané produkujici inzulin.
Onemocnéni se miiZe objevit v kterémkoli véku a jeho klinicky obraz zavisi
na agresivit€ autoimunitniho procesu. Velmi rychly byva zanik B bunék v dét-
stvi a dospivani, kdy se diabetes manifestuje klasickymi pfiznaky, ¢asto velmi
akutné€ rozvojem ketoacid6zy. Destrukce v§ak mliZe probihat pomalu a teprve
po Case vyustit v Uplnou zavislost na inzulinu. Zbytkova sekrece inzulinu pak
aZz nékolik let brani rozvoji ketoaciddzy. Tento pribéh je typicky pro mani-
festaci DM 1. typu v dospélosti a onemocnéni je nékdy oznacovano terminem
LADA (latent autoimmune diabetes of adults). Klinicky se nemocni jevi jako
DM typu 2 a zpocatku odpovidaji na 1éCbu dietou. Predpoklada se, Ze pomalu
probihajici DM 1. typu tvoii asi 15 % onemocnéni, kterd se manifestovala
v dospélosti a kterd byla zpoc¢atku klasifikovana jako DM 2. typu.

DM 1. typu je Casto sdruZen s jinymi autoimunitami, na které je tfeba vcas
pomyslet:

* Hashimotova tyreoiditida

e perniciézni anemie

* celiakie

* Addisonova choroba, vitiligo, sclerosis multiplex, revmatoidni artritida

PAMATUJ

- Autoimunitnfproces mtiZe probihat pomalu s pozvolnou ztratou B bunék, proto mohou zpo-
¢dtku chybét priznaky ketoacidézy a onemocnéni mize klinicky imponovat jako DM 2. typu.

- DM 1. typu se mlize projevit v kterémkoli véku.

- Pritomnost obezity nevylucuje diagnézu DM 1. typu.

B. Idiopaticky DM typu 1 je onemocnéni popsané v africké a asijské populaci.

Jeho etiologie neni zndma. Klinicky jsou nemocni absolutné zavisli na pfivo-
du exogenniho inzulinu, maji sklon ke ketoacid6ze, nejsou vSak prokazatelné
znamky autoimunity ani vazba na HLA.
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2.1.2.2  DIABETES MELLITUSTYP 2 (DM 2.TYPU)

V etiopatogenezi onemocnéni se uplatituje progresivni porucha v sekreci inzuli-
nu na pozadi IR. K ubytku sekrece inzulinu dochazi jinym mechanismem, nez je
autoimunita, a proces pravdépodobné nevede k tiplné ztrat¢ B bunék. Predpokla-
dem pro klinickou manifestaci diabetu je pfitomnost obou odchylek.

Na vzniku choroby se podili geneticka predispozice a fada exogennich fakto-
rt, jako je obezita (nadmérny piijem energie, nevhodné sloZeni potravy), stres,
mala fyzicka aktivita a koufeni.

Glukoregulacni porucha se manifestuje nejcastéji v dospélosti, obvykle po do-
sazeni 40 let véku. K nartstu vyskytu vSak dochézi i v mlad$im véku a détstvi.
Novéjsi epidemiologicka data uvadéji, Ze pomér prevalence DM 1. typu a DM
2. typu v détstvi se blizi 2 : 1.

Zacatek byva pozvolny, bez pfitomnosti klasickych pfiznakd cukrovky, a za-
chyt je proto ¢asto ndhodny. Nemocni nejsou Zivotné€ zavisli na podavéni exogen-
niho inzulinu, nemaji sklon ke ketoacidéze. U ¢asti nemocnych dochazi po letech
k selhani 1é¢by perordlnimi antidiabetiky (sekundarni selhani PAD) a ke korekci
hyperglykemie je nutné zah4jit 1é¢bu inzulinem. V téchto pfipadech uzivime
terminu DM 2. typu lé¢eny inzulinem.

DM 2. typu (hyperglykemie) je jednim z projevli metabolického syndromu.
Nemocni proto maji souc¢asné¢ dal§i abnormality (dyslipidemie, hypertenze, cen-
tralni obezita, endotelidlni dysfunkce, vyssi pohotovost k tvorbé trombu), které
zvysuji jejich kardiovaskularni riziko.

+ DM 2. typu je jednim z projevii metabolického syndromu.

- Asi 15 % onemocnéni, kterd se manifestovala v dospélosti a kterd byla zpocdtku klasifiko-
vdna jako DM 2. typu, jsou pomalu probihajicim DM 1. typu (LADA).

- DM 2. typu se miZe objevit jiz v mladsim véku.

2.1.2.3  OSTATNI SPECIFICKETYPY DIABETU

Geneticky defekt funkce B bunék (viz odd. 2.5). Do skupiny DM podminénych
genetickym defektem funkce B buné¢k byl zarazen typ MODY (maturity-onset
type diabetes of the young). Jde o cukrovku s dominantni autozomalni dédic-
nosti, kterd se manifestuje ve véku do 25 let a je vice nez 5 let kontrolovatelna
bez podéavani inzulinu. Voditkem pro diagnézu monogenni formy diabetu je vy-
skyt podobné poruchy v nékolika generacich. V soucasné dobé bylo definovano
13 podskupin MODY (tab. 2.2 a tab. 2.9a), které jsou spojeny s mutaci genu pro
glukokindzu (MODY?2) ¢i s mutacemi gent transkrip¢nich faktort (MODY 1, 3,
5) a dalsi vzacné typy MODY. Transkrip¢ni faktory hraji dilezitou regulacni roli
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Tabulka 2.2 Ostatni specifické typy diabetu

. Genetické defekty funkce B bunék

. MODY3, chromozom 12, HNF-1a

. MODY2, chromozom 7, glukokindza
. MODY1, chromozom 20, HNF-4a

. MODY4, chromozom 13, IPF-1

. MODY5, chromozom 17, HNF-18

. MODY6, chromozom 2, NeuroD 1

. Genetické defekty ticinku inzulinu

. typ Ainzulinové rezistence
. leprechaunismus
. Rabsoniv-Mendenhalliv syndrom

. Onemocnéni exokrinniho pankreatu

. pankreatitida

. trauma/pankreatektomie
. neoplazie

. cystickd fibréza

. Endokrinopatie

. akromegalie

. Cushing(iv syndrom
. glukagonom

. feochromocytom

. Chemikaliemi a léky indukovany diabetes

. vacor

. pentamidin

. kyselina nikotinovd
. glukokortikoidy

. tyreoiddIni hormony
. diazoxid

Infekce

. kongenitdIni rubeola
. cytomegalovirus

. ,Stiff-man” syndrom
. protildtky proti inzulinovému receptoru

. Genetické syndromy obcas provazené diabetem

. Downdv syndrom

. Klinefelterdv syndrom

. Turnerdlv syndrom

. Wolframdv syndrom (DIDMOAD)
. Friedreichova ataxie

. Huntingtonova chorea

7.
8. thiazidy

9

novorozenecky diabetes (permanentni
nebo tranzitorni) — porucha podjednotky
kaliového kandlu Kir6.2 nebo SURT
(sulfonylureovy receptor 1)

MIDD, mitochondridIn{ diabetes

ostatni genetické defekty

lipoatroficky diabetes
ostatni

hemochromatéza
fibrokalkul6zni pankreatopatie
ostatni

hypertyredza
somatostatinom
aldosteronom
ostatni

adrenergni agonisté

fenytoin (dilantin)

10. interferon
11. ostatnf

3. ostatni

. Neobvyklé formy imunologicky podminéného diabetu

3. autoimunitnf polyglanduldri syndrom typu 1
4. ostatni

7. Laurencediv-Moondv-Bardet(iv-Biedliv

syndrom

8. myotonickd dystrofie

9. porfyrie
10. Pradertiv-Williho syndrom
11. ostatni
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pfi fetalnim vyvoji pankreatickych ostrivkl (hepatalni nukledrni faktory — HNF,
inzulinovy promotorovy faktor — IPF, neuroD). MODY 1, 3, a 5 jsou oznaCovany
jako diabetes transkripcnich faktort a klinicky jde o onemocnéni s vysokym
rizikem rozvoje vaskularnich komplikaci. Naproti tomu pro defekt glukokindzy
je charakteristicky relativné pfiznivy klinicky pribéh a nizké riziko vaskuldrnich
komplikaci. ProtoZe kauzalni 1é¢ba neni dosud zndma, fidime se v klinické praxi
béZnymi pravidly.

Monogenni formu dédi¢nosti mé také permanentni nebo tranzientni novo-
rozenecky diabetes. Jde o onemocnéni, které se manifestuje v prvnich mésicich
(do 6 mésicll) po narozeni. Je zpisobeno mutaci genu KCNJ11 (kéduje podjed-
notku kaliového kanélu Kir6) nebo mutaci genu ABCC8 (kéduje podjednotku
receptoru pro sulfonylureu — SUR1), které se projevi poruchou sekrece inzulinu
a diabetem.

S manifestaci diabetu jsou spojeny nékteré bodové mutace mitochondrialni
deoxyribonukleové kyseliny (DNA). U nemocnych se projevi spolu s hluchotou
a dédi se maternalnim pfenosem.

Geneticky defekt i¢inku inzulinu zahrnuje napf. defekt inzulinovych re-
ceptorl (typ A inzulinové rezistence) a fadu dalSich defekti, které vSak nejsou
kvantitativné vyznamné.

Z chorob pankreatu byva pfi¢inou diabetu chronicka pankreatitida, pankre-
atektomie, karcinom pankreatu, pokroc¢ila hemochromatéza ¢i cysticka fibréza
pankreatu. Diabetes mellitus pfi cystické fibr6ze pankreatu miZzeme zaradit také
ke skupiné onemocnéni s monogenné podminénym genetickym defektem B bu-
nék. Do skupiny souvisejici s chorobami pankreatu byl zafazen i malnutri¢ni
diabetes vyskytujici se v rozvojovych zemich, jehoZ podkladem je nejcastéji
fibrokalkul6zni pankreatopatie. Diabetes vznikly na podkladé onemocnéni pan-
kreatu je nékdy oznaCovan jako diabetes typu 3c (T3c).

Dalsi klinické jednotky uvadi podrobné tabulka 2.2.

2.1.2.4  GESTACNI DIABETES MELLITUS

Gestacni diabetes mellitus (GDM) je definovan jako porucha gluk6zové homeo-
stazy ¢i DM vznikly v pribéhu téhotenstvi. Po ukonceni t€hotenstvi je tieba jej
preklasifikovat (viz odd. 6.2).

2.1.2.5 PORUCHY GLUKOZOVE HOMEOSTAZY — PREDIABETES

Tvoii pfechod mezi normalni toleranci glukézy a diabetem. Patfi sem zvy-
Send (hrani¢ni) glykemie na la¢no pro hodnoty glykemie ve ven6zni plasmé
5,6—6,9 mmol/l a porucha gluk6zové tolerance definovana glykemii ve 120. min
oGTT 7,8-11,1 mmol/l. Pro poruchu gluk6zové homeostazy (PGH) svéd¢i HbA |,
v rozmezi 3,9-4,7 %. Pokud nevznikly v t€hotenstvi, nejsou povaZovany za kli-
nické jednotky, ale pouze za hrani¢ni stavy, které zvysuji riziko vzniku kterého-
koli vySe uvedeného typu diabetu. Jsou obvykle asociovany s dalSimi projevy
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metabolického syndromu, zvysuji riziko kardiovaskularnich a nddorovych one-
mocnéni.

2.1.3  Prakticky postup pri klasifikaci diabetu

Pfi pokusu o klasifikaci diabetu miZeme postupovat podle schématu (obr. 2.1).
V praxi rozhodujeme o zarazeni k typu 1 nebo typu 2 na zakladé klinickych

projevu a vitalni zavislosti na privodu exogenniho inzulinu.
ProtoZe klinické projevy nezapadaji vZdy jasn¢ do uvedeného schématu, sto-

jime v dobé manifestace choroby Casto pred otazkami:

» Jak nemocného zaradit?

e Mame zahdjit 1é¢bu inzulinem?
Typické diagnostické rozpaky budi zachyt onemocnéni:

a) ve véku mezi 30 a 40 lety nebo i v mlad$im vé€ku, u nemocného bez alarmu-
jicich klinickych pfiznakt a bez znamek ketoacid6zy

b) ve vys$sim véku u ndhle se manifestujiciho onemocnéni s jasnymi klinickymi
priznaky, event. s ketoacid6zou

Ptitomnost klasickych priznakd DM: « Nepfitomnost klasickych pfiznaki

« nahly zactek « Vznik ve vy33im véku

« vznik v mladsim véku « Nahodny zachyt

« polyurie - Obezita a dali projevy metabolického syndromu
- Zize

« hubnuti @ @
- aceton v modi

C-peptid neni prokazatelny
Imunologické markery (protilatky

Jiné p¥iciny diabetu | |- Vyskyt diabetu u prvostupiiovych

proti GAD, ICA, 1A-2, IA-2B a ZnT8) « |écba steroidy pribuznych ve v3ech generacich
Genetické llnarl;ery (,alely DQB1*0302 - nemoci pankreatu | |- Manifestace do 30 let véku
DQB1*0201 a DQAT*03) ' ajiné « Dlouhodobé dobra kompenzace

pii dieté, PAD ¢ malych davkach
inzulinu (minimdlné 3 roky?)

g &
N
S

Qstat!u Monogenni
DM 1. typu DM 2. typu spedifickeé typy formy diabetu
diabetu y

Obr. 2.1 Postup pfi klasifikaci diabetu
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Pomoci miZe vySetfeni protilatek proti inzulinu, GAD65, IA-2 a IA-28. Po-
zitivita uvedenych protilatek a pritomnost rizikovych alel podporuje diagnézu
DM 1. typu a zah4jeni 1é¢by inzulinem. Negativni markery autoimunity vSak
DM typu 1 nevyloudi.

Také negativni genetické vySetieni s jistotou DM 1. typu nevylouci. Vzhledem
k tomu, Ze klinickd vytéZnost genetického vySetfeni je minimalni, nedoporucuje
se v soucasné dobé jako rutinni vySetfeni pro potieby diferencidlni diagnostiky
(viz odd. 2.2.1). Podobné¢ ani stanoveni C-peptidu v obdobi manifestace cukrov-
ky vétSinou neni pritkazné. I u klinicky zcela jasného ptipadu DM typu 1 mohou
byt hodnoty C-peptidu a IRI na lacno norméalni, nebo dokonce lehce zvysené.

U spornych pfipadi miZeme provést definitivni zafazeni aZ po urcité dobé
sledovani, vétSinou béhem 3-5 let.

Klinicky obraz se mtze v pribéhu choroby zménit. Onemocnéni ma byt v pii-
padé potieby preklasifikovano a nemocny zarazen do jiné skupiny.

Zahajeni lécby inzulinem v dobé manifestace diabetu zvaZujeme na zakladé
klinickych projevi a laboratornich ukazatelit metabolické kompenzace.

Bez ohledu na vék je podavani inzulinu indikovano v nésledujicich pfipadech:
a) t¢zka dekompenzace (zvraceni, poruchy védomi)

b) ketolatky v moci (pozitivita ++, +++)

Nejsou-li ketolatky v moci, pak pro nasazeni inzulinu svéd¢i ptitomnost dvou

a vice nasledujicich projevi:
c¢) kratka anamnéza (krats$i nez 3—4 tydny)

d) vyrazné subjektivni obtiZe (no¢ni piti a nykturie 3—4x za noc)
e) hubnuti nezavisle na absolutni hmotnosti
f) autoimunitni onemocnéni v osobni anamnéze

Inzulin indikujeme také u klinicky asymptomatickych nemocnych s proka-
zanym diabetem, u nichZ prokdZeme ptitomnost protilatek proti ICA, GAD65,
IA-2, IA-2f3 a ZnT8. Podrobny popis indikaci inzulinu je uveden v odd. 3.6.

Zahajeni 1éCby inzulinem je vhodné také u nemocnych bez klinickych obtizi
s hodnotami HbA |, nad 75 mmol/mol (miZe jit o 1écbu prechodnou).

- Prikaz protildtek proti ICA, GAD65, 1A-2, IA-2 a ZnT8 svédci pro DM 1. typu, ale negativni
ndlezy DM typu 1 nevyloud.

- Stejné tak pfftomnost rizikovych alel DQB1*0302, DQB1*0201 a DQA1*03 svédci pro DM
1.typu, ale negativnindlezy nevylouci DM 1. typu. Vzhledem k malé klinické vytéznosti nenf
v soucasné dobé indikovdno v bézné praxi.
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Tabulka 2.3 Kritéria pro diagnézu diabetes mellitus a poruchy glukézové homeostdzy (upraveno
podle doporuceni Americké diabetologické asociace, 2017 a doporuceni Ceské diabetologické spolecnost,

2017)

Porucha glukézové homeostdzy (kategorie zvySeného rizika diabetu)

a) glykemie nala¢no > 5,6 mmol/l a < 6,9 mmol/I (hrani¢ni glykemie na lacno)

b) glykemie ve 120. minuté oGTT > 7,8 mmol/l a < 11, 0mmol/I (porucha tolerance glukézy)

) HbA,. = 39 mmol/mol a 47 mmol/mol*

Diabetes mellitus

Diagndzu mizeme potvrdit na zakladé jednoho z rovnocennych diagnostickych kritérii. Pro diabetes

Svedd:
a
b
C

d

Pozndmky

)
)

HbA, > 48 mmol/mol*

lc =

)
)

glykemie na lacno > 7,0 mmol/|

glykemie ve 120. minuté oGTT > 11,1 mmol/I

pfitomnost klasickych pfiznakd cukrovky + nahodna glykemie > 11,7 mmol/I

Pokud nejsou pritomny Klasické priznaky, musf byt diagndza potvrzena opakovanym vysetienim (nejméné 2 v riznych dnech).
Klasické priznaky zahruji Zizer, polyurii a hubnuti bez jasné priciny.

Ndhodnd glykemie je hodnota naméfend kdykoli béhem dne bez ohledu na prijem potravy.

Stavem na lacno rozumime nejméné 8 hodin po prijmu potravy.
Test oGTT by mél byt provddén pii zdtézi 75 g glukdzy standardnim zpiisobem.
* podle Americké diabetologické asociace (ADA)

Tabulka 2.4 Hodnocenf glykemie ve vendzni plasmé a HbA,c

Glykemie na lacno

Nahodna glykemie

Glykemie po zatézi
(120. min oGTT)

HbA, ¢

* Kategorii je tfeba ovéfit jinym z kritéri

< 5,6 mmol/Il
>5,6a<7,0mmol/l
> 7,0mmol/l
< 7,8 mmol/I|

>7,8a<11,1mmol/l

>11,1mmol/I

< 7,8 mmol/Il
>7,8a<11,1mmol/l
> 11,1 mmol/I

< 38 mmol/mol
39—47 mmol/mol

> 48 mmol/mol

norma
hrani¢ni glykemie na lacno
diabetes mellitus

norma

porucha glukézové tolerance
nebo diabetes mellitus*

diabetes mellitus

norma

porucha glukdzové tolerance
diabetes mellitus

norma

porucha glukdzové homeostdzy

diabetes mellitus
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2.1.4 Diagnostika

Diagnézu diabetu stanovujeme na zakladé glykemie ve ven6zni plasmé. One-
mocnéni je mozné potvrdit tfemi riznymi zpisoby, a to pomoci nahodné gly-
kemie, glykemie na la¢no &i glykemie méfené pfi oGTT (ADA 2017 a Ceska
diabetologicka spolecnost — CDS 2017). Stanoveni glykemie musi byt provedeno
nékterou ze standardnich biochemickych metod (enzymova nebo o-toluidinova
metoda). Podle doporuc¢eni ADA je mozné k diagnostickym uiceliim pouZit navic
i hodnoty HbA,..

Kfritéria pro diagnézu diabetu a PGH shrnuje tabulka 2.3. Tabulka 2.4 uvadi
hodnoceni hladin glykemie ve vendzni plasmé a HbA,.

- Diagnézu diabetu nelze stanovit na zakladé glykosurie ani IVGTT.

- Kpotvrzeni diagnozy nelze vyuzit vysledky ziskané nestandardnimi metodami (napf. méreni
glukometrem).

2.1.5 Screening

Pravidelny plosny screening u asymptomatickych osob je indikovan:
* u nerizikovych jedincii ve véku nad 40 let jako soucést preventivnich prohlidek
* u osob se zvySenym rizikem vzniku diabetu

Za osoby se zvySenym rizikem rozvoje diabetu povazujeme nemocné, ktefi

maji dva a vice z niZe uvedenych rizikovych faktort. VEtSinu tvoii nemocni

s metabolickym syndromem.

Rizika rozvoje diabetu:

~ vyskyt diabetu u pribuznych 1. stupné (rodice, sourozenci, déti)

~ porod plodu nad 4,5 kg ¢i vyskyt GDM v dobé gravidity

~ centralni obezita

~ hypertenze

~ dyslipoproteinemie (TG > 2,80 mmol/l ¢i HDL cholesterol < 0,9 mmol/l)

~ nélez hrani¢ni poruchy gluk6zové homeostazy pii predchozim testovani

~ Zeny se syndromem polycystickych ovarii (PCOS)
e unemocnych s kardiovaskularni pfihodou v anamnéze

Vysetfovaci postup je znadzornén na obrazku 2.2. Pro tcely screeningu davame
prednost ndhodné nebo postprandidlni glykemii. Ndhodna glykemie je glykemie
vySetfend kdykoli béhem dne nezévisle na prijmu potravy. Postprandidlni gly-
kemii vySetfujeme za 1-2 hodiny po jidle. Ke screeningu miZeme vyuZit nejen
stanoveni glykemie v Zilni plasmé, ale také v plné kapilarni krvi, a stanoveni

69



DIABETES MELLITUS — DOPORUCENY VYSETROVACI POSTUP

N
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o
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| | |
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muzZe byt provedeno glukometrem. Navic miZeme k icelim screeningu pouZit
HbA,.. Diagnézu je vsak tieba vZdy potvrdit standardnim zplisobem.

V béiné populaci, u osob bez zvySeného rizika diabetu, provadime scree-
ning jednou za 2 roky. U téchto osob povaZujeme screening za pozitivni, pokud
je ndhodna glykemie v Zilni plasmé€ = 7,8 mmol/l nebo v plné kapilarni krvi
> 7,0mmol/l. Pfi té€chto hodnotach pokraCujeme v diagnostickém postupu stan-
dardnim zpdsobem. ProtoZe vSechna kritéria pro diagnézu diabetu jsou srovna-
telnd, je vzhledem k zat€Zi nemocného pii vySetfeni oGTT rozumné dat pfednost
opakovanému vySetieni lacné a ndhodné glykemie ve vendzni plasmé ¢i HbA, ..

Screening diabetu u osob se zvySenym rizikem (s metabolickym syndromem,
s kardiovaskularnim onemocnénim, s PGH ¢i GDM v anamnéze) je tfeba provadét
jednou za rok.

Pro metabolicky syndrom je typické zvyseni glykemie po zatézi glukdzou Ci
postprandidlni hyperglykemie, ktera je zaroveil spojena se zvySenym kardiovas-
kularnim rizikem. Proto je pro screening vhodné pouzit ndhodné nebo postpran-
dialni glykemie v Zilni plasmé ¢i v plné kapilarni krvi.

Pokud je hodnota glykemie > 11,1 mmol/l, potvrzujeme diagnézu diabetu
standardnim postupem opakovanym vySetfenim nidhodné nebo la¢né glykemie
v Zilni plasmé.

Pokud je hodnota glykemie < 11,1 mmol/l, je u v§ech nemocnych s metabo-
lickym syndromem, stejné jako u v§ech nemocnych s kardiovaskularni ptthodou,
indikovéano vySetfeni HbA . nebo oGTT. U nemocnych po akutnim infarktu myo-
kardu dopliiujeme vysetieni za 6 tydnl po kardiovaskularni pfihod€.

Soucésti oGTT je vySetteni glykemie na la¢no, tudiZ miZzeme posoudit i jeji
kategorii (normdlni hodnoty, zvySend glykemie na lacno). Pokud glykemie
na la¢no spliiuje diagnostickd kritéria diabetu, test pferusujeme a nemocného
pozveme jiny den k ovéfeni diagnozy.

Normalni hodnoty glykemie na la¢no < 5,6 mmol/l a ndhodné glykemie
< 7,8 mmol/l nezarucuji normalni toleranci glukézy, proto ptipadd indikace
oGTT v tvahu u osob, u nichz existuje klinicky diivodné podezieni na poruchu
glukoregulace:

* pfi ndhodném zjisténi nékterych mikrovaskularnich komplikaci cukrovky,
napf. diabetické retinopatie
* v ramci diferencidlni diagnostiky glykosurie

Test oGTT neprovadime u akutné nemocnych a imobilizovanych pacienti ani

u nemocnych pfi redukéni dieté.

Obr. 2.2 Vy3etfovaci postup. Hodnoty glykemie plati pro vendzni plasmu, v kulatych zavorkdch jsou
uvedeny hodnoty pro pInou kapildmi krev, v hranatych zdvorkdch hodnoty glykovaného hemoglobinu
HbA, (viz schéma na protéjsi strané)
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Diagnostika a screening gesta¢niho diabetu je uveden v odd. 6.2. Opira se

o Casné vySetfeni glykemie v Zilni plasmé a o ploSnou indikaci oGTT ve 24. tyd-
nu téhotenstvi.

PAMATUJ

Screeningové vysetent je pozitivni, pokud je:

- ndhodnd glykemie (stanovend kdykoli béhem dne a nezdvisle na jidle) v pIné kapildmi krvi
(stanoveni na glukometru je mozné) > 7,0 mmol/l nebo v Zilni plasmé > 7,8 mmol/I

nebo

- glykemie na lacno v Zilnf plasmé stanovend v laboratofi > 5,6 mmol/I

nebo

- HbA,. stanoveny v laboratofi > 39 mmol/mol

2.1.51  PROVEDEN{ ORALNHO GLUKOZOVEHO TOLERANCN{HO TESTU

tii dny pred testem neomezujeme piijem sacharidi (nejméné 150 g/d) a ne-
mocny vykonava obvyklou télesnou zatéz

po 10-16hodinovém la¢néni vypije nemocny 75 g glukézy ve 250-300 ml Caje
nebo vody béhem 5-10 minut; davka glukozy v détském véku je 1,75 g/kg
idedlni hmotnosti (maximalné 75 g)

béhem testu zlistane nemocny sedét a nema koufit

odbéry krve ze Zily se provadéji na la¢no a ve 120. minuté po zatéZi
glykemie se stanovuje v Zilni plasmé

hodnoceni oGTT uvadi tabulka 2.4

PAMATUJ

Pokud jsou glykemie na lacno a nahodné glykemie priikazné pro diagnézu diabetu, je vySetreni
0GTT zbytecnou ztrdtou Casu a zatéz.
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2.2 PATOGENEZE A PRUBEH DIABETU 1. TYPU

O. Cinek, Z. Sumnik, L. Petruzelkovd

2.2.1 Priciny diabetu 1. typu

Diabetes 1. typu vznika nasledkem autoimunitni destrukce B bunék Langer-
hansovych ostriuvka pankreatu u geneticky predisponovanych osob.

Z praktického hlediska je dobré védét, Ze autoimunitni reakce je T-bunécna
— jsou to pravé cytotoxické T lymfocyty, jejichZ reakci jsou B buiiky nejprve
ochromeny ve své funkci a poté eliminovany. Autoimunita je patrné inicializo-
véana relativné ¢asné v Zivoté ditéte, neni vyjimkou ani detekce prvnich markert
autoimunity okolo jednoho roku véku. V dospélosti je detekovatelna fadu let pred
klinickou manifestaci onemocnéni.

Autoprotilatky proti slozkdm B bunék jsou jen markery procesu. Nepiiso-
bi destruk¢né, coz je asi nejpresvédCivéji dolozitelné tim, Ze déti diabetickych
matek netrpi inzulitidou, ackoli byly in utero exponovany mnohdy vysokym
titrdm: naopak jsou takové déti proti pozdéjsimu rozvoji inzulitidy do jisté miry
chranény. Ackoli se u rozvinuté inzulitidy d4 detekovat velky pocet riznych
autoprotilatek, praktického vyuZziti se diky své solidni senzitivité a prediktivnim
latky proti inzulinu a proti GADG65 (dekarboxylaze kyseliny glutamové). Posléze
na né Casto navazuje pozitivita anti-IA-2 (antigen odvozeny z tyrosin fosfatazy
ostrivkill) a anti-ZnT8 (protilatky proti zinkovému transportéru); oboje mohou
byt pfitomny u malého procenta pacientti i samostatné. V dospélosti se nejcastéji
setkdvame s pozitivitou autoprotilatek proti GAD6S. Zde je nutné poznamenat,
Ze u autoprotildtek proti inzulinu se jednd o fadové niZsi titry, neZ jsou titry
protilatek vzniklych jako reakce na terapii inzulinem. I proto je velmi vhodné
stanovovat autoprotilatky v laboratofich, které védi, jaky je ucel vySetieni, a jsou
na né&j pripraveny, a to v¢etn¢ fadné ucasti na mezinarodni kontrole kvality.

Protildtkové markery jsou uzite¢né k predpovédi progrese onemocnéni
od asymptomatické autoimunitni inzulitidy k manifestovanému diabetu: se zvy-
Sujicim se poctem autoprotilitek stoupa pravdépodobnost hrozici manifestace
diabetu. Autoprotilatky naopak neslouzi k diagnéze diabetu ani k odhadu rych-
losti ztraty B bunék po manifestaci.

B buiiky jsou postupné niceny kontaktni indukci apoptdzy i pfimo granzymy
a perforiny vylitymi z T lymfocytil. Cast funkéniho postizeni masy B bunék je
reparabilni — to je dobfe vidét na indukci remise po zahdjeni terapie diabetu.
I proto jsou nyni nové diagnostikovani pacienti hlavni cilovou skupinou studii —
zatim marnych — kauzélnich terapeutickych intervenci.

Jak bylo stru¢né zminéno, diabetes 1. typu vznika kombinaci pfi¢in genetic-
kych a negenetickych. Z rodinnych studii se jevi, Ze obéma slozkam lze pfipsat
pfiblizng stejny podil. Onemocnéni DM 1. typu je typickd multifaktorialni,
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polygenni choroba. Multifaktorialni proto, Ze v patogenezi se setkavaji jak ge-
netické, tak negenetické vlivy, které spolu interaguji. Polygenni je proto, Ze se
na vnimavosti k chorobé€ (mife rizika) podili mnoho gent ¢i genovych komplexi.
Dédi¢nost DM 1. typu ma nékolik vlastnosti:
¢ v rodinach nevykazuje Zadny specificky vzorec dédi¢nosti
» dédi se jen vlohy pro onemocnéni, a to ve vétSiné€ piipadl od rodici, ktefi sami
DM 1. typu nemaji a nikdy jej nedostanou
* spoustéce onemocnéni nejsou zjevné a pravdépodobné jsou mezi piipady one-
mocnéni znacné odli§né
Vyzkum negenetickych i genetickych pfi¢in DM 1. typu ma tradici uz sko-
ro padesatiletou, konkrétnéji od konce Sedesatych let, kdy si poprvé profesofi
Gamble a Taylor povSimli podobnosti sezénnosti vyskytu diabetu se sezénnosti
infekci viry Coxsackie. Do dneSnich dni vSak nebyla identifikovana Zadna pre-
ventabilni pfi¢ina DM 1. typu.

2.2.1.1  GENETIKA DIABETU 1.TYPU

Diabetes 1. typu neni onemocnéni mendelovsky dédi¢né, tedy neexistuje Zadna
takova genova varianta, kterd by pro vznik DM 1. typu byla jak nezbytna, tak
postacujici. V genomu osob s DM 1. typu neni nic specificky patologického:
predispozice k DM 1. typu jsou pfindSeny béZné se vyskytujicimi variantami
gend, nikoli specifickymi vzacnymi mutacemi. I ty kombinace variant, které
jsou z hlediska vzniku DM 1. typu nejrizikové;jsi, jsou v populaci neseny
predevsim zdravymi jedinci a jen v mensiné diabetickymi pacienty.

Ptestoze DM 1. typu neméa Zadny jednoduchy vzorec dédi¢nosti, 1ze podat
velmi presvéd¢ivé dikazy o jeho genetickém podkladu. Sice jen velmi malo
novych pacienti s DM 1. typu ma néjaké diabetické p¥ibuzné (tj. diabetes
1. typu nebo jakykoli inzulinopenicky diabetes Stihlych osob), ale dédi¢nost pre-
dispozic k DM 1. typu je nezpochybnitelna: napt. sourozenec diabetického ditéte
ma patnactkrat az pétadvacetkrat vyssi riziko, Ze onemocni diabetem, nez kdyZz
jeho sourozenec DM 1. typu nema. Genetické riziko u piibuznych diabetické-
ho probanda souvisi s prekryvem s genotypem diabetického ¢lena rodiny:
nejvyssi riziko maji monozygotni dvojcata, nizZsi je pozorovano u déti probanda
(vzdy 50 % alel) nebo u sourozenct probanda (primérné 50 % alel, od teoretické
nuly po teoretickych 100 %). S rostouci vzdélenosti diabetického probanda v ro-
dokmenu strmé klesa i riziko diabetu. Na zaklad€ pozorovani rizik byl jiZ v roce
1990 navrzen model, kde je diabetes vazan na jeden hlavni lokus s nékolika
lokusy mensiho vyznamu, které pusobi epistaticky.

Dédicnost se na etiologii DM 1. typu podili asi jednou polovinou. To roz-
hodné neznamend, Ze je to u vSech pacientll jedna polovina, ani to, Ze by byla
tato polovina definovatelnd. Nemocni, ktefi onemocnéli autoimunitnim diabe-
tem v prvnich letech svého Zivota, méli ke svému onemocnéni padny geneticky
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Mo

dtivod. Naopak vysledovat genetickou pficinu u pacienta, ktery diabetes 1. typu
dostal v 50 letech véku, bude patrné nemoZné, protoZe podil negenetické slozky
na vzniku a rozvoji autoimunitni inzulitidy bude u néj patrné nesrovnatelng vyssi
neZ u diabetika détského.

Co prestavuje negeneticka polovina etiologie konkrétné, se nevi: negene-
tické vlivy u DM 1. typu jsou podstatné méné prehledné neZ vlivy genetické.
I ty nejsilnéjSi znamé negenetické vlivy jsou v porovnani s definovatelnym ge-
netickym rizikem jednotlivé nesmirné slabé. To ma samoziejmé zasadni vy-
znam pro prevenci DM 1. typu: pokud vime, Ze polovina etiologie je geneticka
(a ménit individuélni geneticky urcené riziko neni redlné) a Ze druhd polovina je
rozdrobena mezi vlivy s malym, ¢i dokonce zanedbatelnym tcinkem, je snadné
propadnout nihilismu: incidenci diabetu nedokdaZeme podstatné sniZit, i kdyby-
chom identifikovali n€jaky negeneticky vliv, ktery by se dal intervenci ovlivnit
(oCkovat proti né€emu, nejist néco, nevystavovat se nécemu). Toto nevyhnutelné
poznani implikuje duleZitost rozvoje terapie jako jediné cesty k budoucimu
pokroku ve smyslu sniZeni vyskytu komplikaci a imrtnosti diabetickych pa-
cientd.

Zplsob dédicnosti

Riziko diabetu urcuje jeden hlavni lokus s fadou lokusti mensiho vyznamu, které
pusobi epistaticky. Tedy — DM 1. typu je asociovan velmi siln€ s jednim hlavnim
lokusem. Tim je MHC (major histocompatibility complex — hlavni histokom-
patibilni komplex; u lidi HLA — human leukocyte antigens). Riziko pfinaSené
timto komplexem je pak modifikovano variantami v dal§ich genech, at uz jsou to
geny znamé (inzulinovy gen, geny CTLA4, PTPN22, IFIH]I), nebo ty, o jejichz
vyznamu jeSté nevime.

Podil MHC na genetickém riziku diabetu se odhaduje na polovinu, vliv ostat-
nich gent je zcela jisté podstatné mensi. Je jasné, Ze v genomu neexistuje nic, co
by s DM 1. typu bylo asociovano stejné nebo alespoii srovnatelné silné, jako je
MHC - nedavnou studii byla dokonce v drtivé vétSiné genomu systematicky vy-
loucena existence ¢ehokoli neznamého s vlivem o fady niz§im, neZ je vliv MHC.
S touto jistotou 1ze mluvit proto, Ze priblizné 10 let jsou k dispozici technologie,
které simultanné vySetii vSechny relevantni bodové polymorfismy v lidském ge-
nomu. Neni to sekvenace genomu, ale jen odhaleni genotypu velké reprezentativ-
ni mnoZiny polymorfismi. Pro takovéto celogenomové asociacni studie je tfeba
neobvykle vysokych poctd pacientd a kontrol, ale pfi dostatecné sile je moZno
nejen spolehlivé asociace detekovat, ale mapovat i oblasti, kde Zadné s diabetem
asociované geny neleZi.

Diabetes mellitus 1. typu a geny hlavniho histokompatibilniho systému ¢lovéka

Asi polovinu rizika DM 1. typu ur¢uje MHC. Hlavni histokompatibilni komplex
(MHC) byl nejprve popséan jako soubor gent, jejichZ produkty jsou kliové pro
histokompatibilitu, tedy schopnost transplantatu pfihojit se v organismu jiného
jedince — ackoli primarni biologickou roli klasickych molekul MHC je zajistit
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efektivni imunitni odpovéd, nikoli navodit rejekci (odhojeni) transplantovaného
$tépu. Pozdéji se termin MHC rozsifil na celou genovou oblast, véetné gentd
s imunitou spjatych pouze vzdalené nebo viibec ne. Klasické MHC (HLA) mole-
kuly (tedy ty, co prezentuji antigen) jsou specializované receptory na buné¢nych
membrandach, které vaZou Casti peptidovych antigenil a prezentuji je T lymfo-
cytim. Ty je pak rozpoznavaji pomoci svych receptord na povrchu T lymfocytd
(TCR receptort). Z hlediska funkce, vyskytu a syntézy se molekuly HLA déli
na dvé tfidy, prvni a druhou.

Diabetes 1. typu je asociovan velmi silné s HLA II. tfidy. HLA mole-
kuly II. tfidy se skladaji z nekovalentné vazanych fetézcl alfa a beta zakot-
venych v bunééné membrané a majicich dvé extracelularni domény. Domény
alfal a betal spolu tvofi vazebné misto pro antigen. Struktura molekuly II. tfidy
je schematicky zndzornéna na obrazku 2.3. Hlavni dlohou HLA je prezentace
antigenu. Molekuly HLA 1II. tfidy prezentuji peptidy CD4+ T lymfocytim. Pre-
zentuji peptidy plivodu extraceluldarniho a membranového.

Oblast kédujici HLA molekuly se nachazi na kratkém raménku 6. chromozo-
mu (6p21.3) a zabird néco pres 1 % lidského genomu. Asi 40 % gend nalezenych
v této velmi husteé zaplnéné oblasti ma vztah k imunitnimu systému, zejména
k prezentaci antigenil. Komplex HLA je rozdélen do 3 ¢asti, ponékud nepiesné
oznacovanych jako L., II. a III. tfida HLA. HLA 1II. tfidy obsahuje geny kodujici
alfa- i beta-fetézce molekul HLA-DR, -DQ a -DP: z nich pro diabetes nejdile-
Zit&jsi jsou geny pro HLA molekuly DQ a DR.

exon2 —> al exon 1 A
exon 2
i o
3 2
exon3 —{ a2 | ~
{ exon 3 :
o
=
exon§ — exon4 =
exon 5
exon 6 v
bunécna membrana
exon5 (6) ——

Obr. 2.3 Schematicky ndkres struktury HLA molekuly II. tfidy (vlevo) spolu s genem, ktery ji kdduje
(vpravo). Jsou zachyceny domény molekuly spole¢né s dseky odpovidajicimi jednotlivym exonlim genu
(oddéleny trojuhelnicky)
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amauréza 482
ambulantni kontroly, frekvence 752
amenorea 345
aminoglykosidy 443
aminoguanidin 423
amitriptylin 745
amlodipin 362

amputace dolni koncetiny 536, 667
— autoamputace 555

— digitalni 560

— mira rizika 536

nizka 556

— progndza 560

— transmetatarzalni 560
amylin 2/, 96

amyloid beta 608
anabolicka faze 16
anabolické steroidy 260
angina pectoris 192, 502
— definice 502

— diagnostika 504, 508

— diferencialni diagnostika 508
— frekvence zachvati 503
— funkeni klasifikace 504
— chronicka stabilni 502



— klinicky obraz 502

— 1écba 508, 509, 510, 516

— namahovd 502

— neinvazivni zatéZové testy 505

— nestabilni 276, 500, 517

— Newyorska klasifikace 503

— prevence 514,515

— Prinzmetallova 503

— provokujici faktory 503

— refrakterni 576

— sekundérni prevence 514

— selektivni koronarni arteriografie 506

— u diabetiktt 508

— u nemocnych po chirurgické
revaskularizaci 508

— vazospastickd 517

— zatézova echokardiografie 506

— zatéZova izotopova scintigrafie
myokardu 505

— zatéZovy elektrokardiograficky test 505

— zména Zivotniho stylu 574

angiopatické nohy 557

angiotenzin 360

anorexigenni neurony 33/

antacida 348

antiagregancia v 1écbé diabetické
retinopatie 469

antianginézni lécba 509

antibiotika

— antimykotickd 617

nefrotoxickd 449

— prinik do mista infekce 676

— u diabetické nohy 555

— u infekci moCovych cest 441

u osteomyelitidy 550

— u periodontélnich infekci 618

— usepse 622

antidepresiva 747

— hmotnostni pfirastek 334

— obstipacni plisobeni 564

— rozdéleni 745, 746, 747

— v 1écbé neuropatické bolesti 666

— v terapii deprese 747

antihypertenziva 368

antikoagulacni lécba 370

antikoagulancia 378

— v 1é¢be diabetické retinopatie 469

antikoncepce 633

antiobezitika 222

antioxidanty 164, 470

REJSTRIK

antipsychotika, hmotnostni pfirtistek 334

antivitaminy K 379

antropometrické vySetfeni 641/

anurie 442

anxiozita 345

Apidra 264

apolipoproteiny 3171

arginin 256

arteriovendzni spojky 446

artritida, revmatoidni 403

asociacni studie 117

aspartam /67

aspirinova rezistence 377

atenolol 366

aterogenni lipidovy fenotyp 313

ateroskleréza 105

— klinické projevy 497

— makroangiopatie 497

— patogeneze 494

— prevence 497

— pfi diabetu 494

atomoxetin 745

atorvastatin 321

atroficka tyreoiditida 682

atropin 579

atypicky rendlni prah 299

autoamputace 555

autoantigeny 77

autoimunita u endokrinopatii 680

autoimunitni polyendokrinopatie 125

autoimunitni polyglandularni
syndrom 684

autonomni neuropatie 394

autonomni selhani 393

Autopen 264

autoprotilatky 81

autoregulace 18

barbiturity 228

bariatrickd chirurgie 351

B buriky (pankreatu) /9, 99
— inzulinova rezistence 98
— novotvorba 96

— poruchy 96

— pficiny selhdani 96
betablokatory 366, 509, 510
betaxolol 366

bezafibrat 325
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bezoary 160

biguanidy 204

— farmakodynamické vlastnosti 204
— farmakokinetické vlastnosti 204
— indikace 204

— kontraindikace 205

lécba 207

— lécebné pripravky 206

— mechanismus uc¢inku 204

— neZadouci ucinky 206

— rozdéleni 206

bikarbonat sodny 442
biliopankreatickd diverze 355
bilirubin 742

bilkoviny 764

— sniZeni pfijmu 440

— vdieté 346

bioelektrickd impedance 337
biomikroskopie 466

— predniho segmentu 465

biopsychosocidlni model diabetu 285, 735
blokétory kalciového kandlu 3617, 511

body mass index 329, 641

— syndrom spankové apnoe 600
— vypocet 146

— vyziva diabetika 755

Borgova $kala subjektivniho vnimani

zatéze 194
Bowmanovo pouzdro 427
bradiny 577
buformin 204, 205
bulby, pohyblivost 465
bulimie /85
bullosis diabeticorum 595
burika
— endotelova 417
— pénova 421
bupropion 349, 746
Bydureon 239, 240
Byetta 240

C

Candida albicans 663

cefalické obdobi 29

celiakie 62, 687

celogenomovy screening 117
celuléza 159

centralni nervovy systém /4

— patogeneze diabetu 2. typu 101

centralni obezita 63
cerebrovaskuldrni pithoda 4172
cévni komplikace, prevence 132
cévni mozkova pithoda 335, 397
cévni trombdza 410

ciglitazon 207

cilostazol 373

ciprofibrat 325

cisarsky fez, riziko infekce 624
citalopram 745

clamp 44

clopidogrel 371

Connova choroba 679

C-peptid 29, 246

cukr v moci 145

Cushinglv syndrom 730, 674
cyklamat 167

cyklosporin A 658

cysticka fibr6za pankreatu 65, 568
cytoadhezivni molekuly 105, 417
cytokiny 38

— prozanétlivé 94

(a7

ka 451

Cx

¢o

O

dark fenomén 262

dawn fenomén 143, 262

D buriky 19, 21

dehydratace 345

deklarace, saintvincentska 292
dekompenzovana hypertenze 792
denervace 516

deprese 345

derivaty sulfonylurey 135, 497,611
— davkovani 215

— farmakodynamické vlastnosti 273
— farmakokinetické vlastnosti 213
— indikace 213

— kontraindikace 2714

— lé¢ba 215

— mechanismus Géinku 272

— neZadouci ucinky 214

— rozdéleni 213

detemir 256, 257

diabetes 1. typu

— dédic¢nost 73,75

— epidemiologie 55



etiologie 74

— genetické riziko 74

— genotyp 74

idiopaticky 62

imunitné podminény 67

— lécebny plan 149

— patogeneze 73

— prevence 81

— prabéh 73

— vySetfeni 80

diabetes 2. typu 117

— epidemiologie 57

— heterogennost /17

— lécebny plan 150

— mechanismus vzniku /02

— patogeneze 90

— prabéh 90, 103

diabetes mellitus 1.1 2. typu 12

— acentrdlni nervovy systém 529

— afyzicka aktivita 185

— anadorova onemocnéni /36

— diagnostika 69

— dusledky pro kazi 592

— endokrinopatie 672

— epidemiologie 53

— genetické vySetfeni /16

— gestacni 630

— glukokinazovy 120

historicky prehled 712

— chronické komplikace 415

— incidence 53

— klasifikace 60, 61

— kompenzace 136

— komplikace ovliviiujici oSetfeni
chrupu 666

— laktatova acidéza 414

— 1écba 132

— manifestni 48

— mitochondridlni 128

— monogenni /25

— monogenni formy 779

— novorozenecky /21

— o¢ni komplikace 450

— ostatni monogenni formy 72/

— ostatni specifické typy 129

— patogeneze 60

— péCe o chrup a ustni dutinu 659

— postiZzeni pohybového aparitu 581/

— postup pti klasifikaci 66

— prevalence 53

REJSTRIK

— projevy a komplikace v ustni
dutiné 660

— pfi chorobach exokrinniho
pankreatu 565

— piiprava k chirurgickému vykonu 635

— psychopatologické stavy 735

— psychosocialni problémy 735

— rizika rozvoje 69

— screening 69

— Stitna zldza 693

— téhotenstvi 622

- typy 63

— uc¢inek na endokrinni funkce 688

— udéti 708

— vék 78

— ve stari 723

— vliv na gonadélni funkce 689

— vliv na ristovy hormon 688

— vliv na tyreoidélni funkci 688

— zvy$ena kazivost zubt 662

diabetici

— hospitalizace 289

— lécCeni inzulinem 287

— mortalita 59

— neléceni inzulinem 287

diabetickd angiopatie na dolnich
koncetinich 540

diabetickd autoimunita &1

diabetickd dermopatie 594

diabetickd encefalopatie 533

diabetick4 fetopatie 625

diabeticka flebopatie 460

diabetickd kardiomyopatie 523

— diagnostika 525, 526

— hypoglykemizujici farmaka 528

— klinické funk¢ni projevy 524

— klinicky obraz 525

— lécba 527

— morfologicky podklad 524

— patogeneze 524

— rizikové faktory 523

diabeticka ketoacidoza 128, 404

— diferencidlni diagnostika 407

— komplikace 410

— pficiny vzniku 404

— terapie 408

diabetickd makroangiopatie 494

— klinické projevy 497

— patogeneze 494
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diabeticka makulopatie 277, 465

— epidemiologie 4517

diabeticka nefropatie 192, 449

— diferencidlni diagnéza 437

— geneticka dispozice 429

— lécba 437

— mechanismus vzniku 425

— morfologické zmény 429

— patofyziologie 425

— péce 448

vyskyt 424

— vySetfovaci postupy 435

diabetickd neuropatie. viz téZ periferni
diabeticka neuropatie

— 1écba 491

— nedostate¢nd reakce na stimulaci
hypoglykemii 49

— v patogenezi diabetické nohy 537

diabetickd noha 536, 618

— diagnéza 543

— etiologie a patogeneze 536

— Charcotova osteoartropatie 539

— cheiroartropatie 540

— klasifikace podle Wagnera 543

— klinicky obraz 543

— koufeni 542

— méfeni plantarniho tlaku 550

— organizace péce 561

— orientacni neurologické vySetfeni 545

— osteomyelitida 550

— prevence 560

— terapie 551,553, 555,557,559, 560

— vySetfovaci metody 545

diabetickd retinopatie 450

— antikoagula¢ni terapie 480

— diabeticky retindlni edém 462

— diagnostické chyby a problémy 478

— epidemiologie 450

— exsudaty 458

— fibrézni zmény 461

— hemodynamické zmény 453

— hemoragie 457

— hemoreologické zmény 452

— histopatologické zmény 454

— ischemie stfedni periferie sitnice 460

— klasifikace 463

— klinick4 charakteristika 463

— klinicky signifikantni makularni
edém 465

— komunikac¢ni problémy 480

laserova terapie 471
lécba 467, 468, 469
mikroaneurysmata 456
morfologické projevy 456
neovaskularizace 461/
novotvorba cév 455
patofyziologie onemocnéni 451
patogeneze 451
posudkova hlediska 482
prevence 481

prognéza 481
proliferativni 463
protektivni faktory 475
reprodukéni zdravi 479
rizikové faktory 475,476
screening 481

syndrom ¢asného normoglykemického
zhorSeni 478

t¢hotenstvi 479

vendzni abnormality 460
vySetfovaci metody 465

diabeticka thorakoabdominalni

neuropatie 487

diabeticky retindlni edém 462
diabeticky syndrom 60
diabulimie 743

diacylglycerol 419

dialyzator 446

diastolicka dysfunkce LK 524
diastolické srdecni selhani 524
dieta 154

cile 155

nutriéni doporuceni 155

priciny selhani /81

pfi hyperlipoproteinemiich /80
redukéni 341

se sniZzenym obsahem bilkovin 780
udeét 718

zvlastni situace 180

dietni 1écba 169

diferencidlni diagnostika 67, 80
digoxin 443

dihydropyridiny 511

diltiazem 362

dipeptidylpeptiddza-4 (DPP-4) 50, 231,

612
inhibitory 231

diplopie 465
disacharidy 758



diseminované intravaskularni
koagulace 413

Disseho prostor 101

distalni tubulus 37

diuretika 364

dnava artropatie 335

dosulepin 745

doxazosin 368

draslik 164

— deficit 407

— suplementace 409

dudlni antitromboticka terapie 389

dudlni rentgenova absorpciometrie 337

dual-wave bolus 278

dulaglutid 236, 244

duloxetin 746

Dupuytrenova kontraktura 583

dutogliptin 235

dysestezie 153

dyslipidemie 63, 150, 310

— adiabetes 1. typu 313

— adiabetes 2. typu 313

— diagnostika 374

— klasifikace 315

— lécba 133,316

— lécebné postupy 3179

dyslipoproteinemie 69

dyspareunie 754

dyspeptické obtize 160

EC buiiky 21

edém

— makularni 465

— mozku 410

edukace 285

— détskych diabetiktt 720
— dokumentace a hodnoceni 291
— forma 288

— chyby a omyly 292

— komplexni 286

— metodika 286

— napli 286

— nedostate¢na 181

— organizaéni zaji§téni 290
— pokracujici cilena 288

— prostiedky 291

— vyznam 285

— zékladni 286

REJSTRIK

— zasady 286

edukacni sestra 149, 290
edukacni tym 286

ejakulace

— fyziologie 749

— predcasna 750

— retrogradni 750

eklampsie 336, 624
ektodermalni dystrofie /25
elektroretinografie 465, 467
emfyzematézni cholecystitida 618
emocni jidlo 743

enalapril 260

endokrinni choroby

— role autoimunity 680

— s diabetogennim u¢inkem 673
endokrinni pfi¢iny hypoglykemie 692
endokrinopatie 672
endoplasmatické retikulum 99
endotel

— patogeneze diabetu 2. typu 102
— vliv hyperglykemie 45/
endotelidlni dysfunkce 63, 113, 335, 422
endotelin 476

energetickd homeostaza, regulace 331
energeticky piijem 7155
englitazon 207

enterdlni vyZiva 639, 643

— cesty podani 643

— cile 643

— definice 643

— indikace 643

— kontraindikace 643

— sipping 644

— sloZeni roztokl 645

— sondou 644

— systémy pro aplikaci 645

— u diabetiki 646

enterocyty 52

enterostatin 49, 101

epalrestat 471

epigenetické vlivy 333

epilepsie 397

epilepticky zachvat 533
epiziotomie, riziko infekce 624
eptifibatid 373

erekce, fyziologie 749

erektilni dysfunkce 691
erytrocyturie 437

erytrocyty 105
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erytropoetin 443

escitalopram 745

ethylismus 570

euforie 345

eufunk¢ni struma 694

exenatid 236, 238, 240, 350, 439

— davkovani 238, 239, 240, 241, 242,
243, 244

— exenatid LAR 239

— indikace 236, 237

— kontraindikace 237

— lécebné pripravky 238, 239, 240, 241,
242,243, 244

— mechanismus G¢inku 238

exocytéza 22

exsudaty (sitnice) 458

externi kontrapulzace 576

extracelularni matrix 426

extrapankreatické nadory 400

ezetimib 323

F

familiarni kombinovana
hyperlipidemie 318

fenfluramin 260

fenformin 414

fenofibrat 325

feochromocytom 130, 400, 677

feritin 355

fibraty 325

fibronektin 420, 426

fibrotizace 428

fidarestat 471

flatulence 355

flavonoidy 164

fluorescencni angiografie 466

fluorofotometrie 466

fluoxetin 745

fluvastatin 327

fluvoxamin 745

fokalni infekce dentdlniho ptivodu 667

fosfolipidy 3170

fruktosamin /42

fruktéza 158

furosemid 364

fytosterol 324

fyzicka aktivita

— absolutni kontraindikace 191

— dlouhodoba 790

— druh 192

— edukace a motivace 200
— hodnoceni Géinka 207
hypoglykemie 395

— intenzita /93

— méfeni glykemie /99

— metabolickd odpovéd u DM 1. typu /89

— metabolické ucinky /86

— relativni kontraindikace 792
— rizika 201

— ucinek /91

— vSeobecné rady 196

— vyhody 200

fyzicka zatéz, akutni 186
fyziologie glukoregulace 13

G

G1 buriky 21

galaktéza 158

galanin 50

Galvus 235

gastricky inhibi¢ni polypeptid 52
gastrinom 400
gastroenterologické poruchy 562
gastrofibroskopie 352
gastrointestinalni obdobi 29

gen

— ABCCS8 121

— CTLA4 79

— FOXP3 125

- GCK 121

— KCNJ11 118,121

— PPAR gama /18

— PTPN22 79

— TCF7L2 118

genetické vysetfeni /27
geneticky screening 628

genom 74

geriatrie 723

gerontologie 723

gestaéni diabetes mellitus 65, 336, 630
— lécba 632

— screening a diagnostika 631

— sledovéani 632

ghrelin 49

glargin 256

glaukom 483

glibenklamid 215, 216,217,439
glicentin 46



gliklazid 213,215,439
glimepirid 215, 216,217,439
glinidy 143,216, 225

— davkovani 218

— farmakodynamické vlastnosti 277

— farmakokinetické vlastnosti 216
— indikace 217

— kontraindikace 218

— mechanismus Géinku 276

— nezadouci u¢inky 218
glipizid 213, 215, 216,217,439
gliptiny 220

— davkovani 234

— farmakokinetika 232

— indikace 233

— kontraindikace 233

— lékové interakce 229, 234

— mechanismus u¢inku 232, 236
— nezadouci ucinky 233

— perspektivy 235

gliquidon 215, 216, 217,439
glitazony 136, 207

— davkovani 211

— farmakologické vlastnosti 209
— indikace 209

— kontraindikace 210

— lécebné pripravky 211, 222

— 1ékové interakce 228

— mechanismus G¢inku 207, 220
— nezadouci ucinky 217
rozdéleni 211,222
glomeruloskleréza 427

glossitis rhombica mediana 663
Glucobene 217

glukagon 20, 30, 46

— biosyntéza 46

— deficit 400

— hypoglykemie 396

— regulace sekrece 47

— ucinky 47

glukagon-like peptid 50, 52, 231, 612

glukagonom 678
glukokortikoidy 675

glukometr 71, 302

— chyby pfi selfmonitoringu 304
— technické parametry 302
glukoneogeneze 4

glukopur 395

glukotoxicita 96

glukéza 13, 158
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— hypoglykemie 395

— jaterni produkce 90

— metabolismus 90

— odsun 74, 91

— piijem potravou 13
glukézova tolerance 335
glukézové senzory 305
glukézové transportéry 14, 51
glulisin 248

glutathion 421

glycerol 91

glykace 38

glykemickd zatéz 161
glykemicky index 161
glykemicky prah 390
glykemicky profil 273
glykemie

— doporucené hodnoty v té¢hotenstvi 627
fluktuace 258

— invazivni monitorovini 305
— nahodnd 69, 401

— nalacno 71, 142

— neinvazivni monitorovani 305
— postprandidlni 69, 143, 295
— regulace 16

— subkutdnni monitorovini 305
glykogen

— deplece 790

— jaterni 187

— svalovy 187

glykogenolyza 14
glykooxidace 421

glykosurie 145

— nediabetickd 299

glykovany hemoglobin /38

— doporucené hodnoty v té¢hotenstvi 627
Golgiho aparat 22

granuloma anulare 593
Gravesova-Basedowova choroba 403, 682
guanethidin 260

guar-gumy 159, 219, 350
gynekomastie 361, 366

H

haemophthalmus 458

haplotyp 77

Harvardsky test 7194

Hashimotova tyreoiditida 62, 682, 699
HDL cholesterol 310
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— lipoproteiny 310 — rustovy 18

— sniZeni 109 — Stitné Zlazy 348

— zmény sloZeni 109 — v 1é¢bé diabetické retinopatie 470
hemangiopericytom 400 hot¢ik 164

hematookuléarni bariéra 452, 471 Humalog Mix 266

hemicelulézy 159 HumaPen 263

hemodialyza 180, 445 humordlni signaly 331

— bikarbonatovd 414 Humulin N 265

hemodynamické zmény 453 hydralazin 368

hemodynamika 4716 hydrogelové kryti ran 554
hemoglobin, glykovany hydrochlorothiazid 364

— definice 138 hydrokoloidni kryti ran 554

— hodnoceni 140, 141 hyperaldosteronismus, primarni 679
— stanoveni /39 hyperandrogenismus 689

— vyznam 38 hyperbilirubinemie, u plodu 626
hemochromatéza 568, 680 hyperglykemické koma 417
hemoragie — diferencidlni diagnéza 412

— difuzni 458 — klinicky obraz 412

— intraretindlni 457 — komplikace 413

— petaloidni 458 — patogenetické mechanismy 417
— plaménkova 458 — priciny vzniku 411

— preretindlni 458 hyperglykemie 38, 49, 128, 150, 189, 404
— sklivcova 458 — adiabetes 1. typu 133

— skvrnovita 458 — adiabetes 2. typu /33
hemoreologické zmény 452 — diabeticka ketoacidéza 404
hemoreologika 470 — dlouhodoba 425

hemostatika 470 — extrémni 412

hemostyptika 470 — kombinovana 1écba 750

heparin 413 — 1écba inzulinem 715/

hepatalni nukleéarni faktory 65 — osoby s poruchou glukézové
hepatocyt 47 homeostazy 154

hepatom 400 — postprandidlni /35

hexamery 248 — pficina 273

hexosamin 421 — screening /52

hexosaminova signalizacni cesta 4/9 — s hyperosmolaritou bez
hirsutismus 336 ketoacidézy 532

HLA molekuly 76 — s ketoacidézou 531

— hlavni histokompatibilni komplex 75 — studie /34

— II. tfidy 76 — vliv na cévni endotel 45/

- L tfidy 76 hyperhomocysteinemie /173
hmotnostni redukce hypericin 746

— agresivni 344 hyperinzulinemie, hyperinzulinismus /02,
— pozvolna 341 106, 313, 335

homeostasis model assessment 46 — arteficidlni 789

homeostaza, glukézova 106 — endogenni 401

hormonalni regulace /8 — kompenzatorni /04

hormon(y) — organicky 400

— gastrointestindlni 50 hyperinzulinovy euglykemicky clamp 45
— hypofyzarni 399 hyperkalemie 180

— kontraregulacni /8 hyperketonemie 46
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hyperlipoproteinemie 180, 313, 596
hyperosmolarita 38

— sérova 412

hyperparatyre6za 680
hypertenze 63, 150, 356

— adiabetes 1. typu 356

— adiabetes 2. typu 356

— esencidlni 7171

— faktory vzniku 357

— hodnoceni 357
intraglomeruldrni 426
kontrola u anginy pectoris 574
lécba 132, 360, 369

— systémova 425

— v tehotenstvi 624
hypertriglyceridemie 106, 108, 316, 407
— terminologickd poznamka /07
hypertyreéza 678
hyperurikemie 112, 335
hypnotika 228

hypofyzitida, autoimunitni 684
hypoglycaemia factitia 402
hypoglykemické koma 391
hypoglykemie 47,49, 148, 189
— alimentarni 403

— autoimunitné podminéné 403
— definice 390

— endokrinni pficiny 692

— fyziologie a patofyziologie 391
— komplikace 395

— lécba 395

— nalacno 397

— po jidle (postprandidlni) 403
— prevence 396

— projevy 394

— symptomatickda 403

— v prvnich hodinach po porodu 626
— v téhotenstvi 624

— vyskyt 391
hypoglykemizujici farmaka 528
hypogonadismus 336
hypokalcemie u plodu 626
hypolipidemika 320
hypopituitarismus 399
hypothalamus 79

hypotrofické déti 626
hypotyreéza 314, 679, 694, 702
— nelécend 400

REJSTRIK

Ch

Charcotova osteoartropatie 539

— terapie 560

— v patogenezi diabetické nohy 539

cheilitis angularis 663

cheiroartropatie 540, 582

— v patogenezi diabetické nohy 540

chirurgické vykony 635

chlorthalidon 364

cholecystokinin 49

cholecystolitidza 335, 352

cholesterol

— endogenni 373

- HDL 310

— volny 310

cholesterolester transfer protein /09

chrom /64

chronicka pankreatitida 65, 567

chronicka Zilni insuficience dolnich
koncetin 335

chronické cévni komplikace 59

chrup 659

chylomikrony 36, 310

chylozita séra 314

IAPP 21

ibuprofen 378

IDL 310

IGF 456

— jako mediétor ristového hormonu 456,
688

— sekrece z extrapankreatickych
nadort 400

— sniZené hladiny v séru 688

— u akromegalie 673

— vliv na diabetickou retinopatii 470

impotence

— diagnostika 750

— etiologie 749

— terapie 75/

imunitni systém 76

imunoreaktivni inzulin 29

imunosupresivni 1écba 658

indapamid 364

infantilismus, sexuédlni 688

infarkt myokardu 335, 516

— chronicka srdecni slabost 522

— néasledné poruchy srde¢niho rytmu 522
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— nova terminologie 516

— péce o nemocné v dalSim obdobi 521

— priméarni angioplastika infarktové
tepny 579

— sekundérni prevence 521

transmurdlni 578

trombolytickd 1é¢ba 520

— zprichodnéni infarktové tepny 579

infekce u diabetikt 277, 616

— maligni zanét zevniho ucha 618

— mocova 152,617

— mykotickd onemocnéni 617

— periodontalni 618

— predisponujici faktory 616

— recidivujici stafylokokové infekce 617

— septické stavy 618

— syndrom diabetické nohy 618

— v patogenezi diabetické nohy 54/

— v ustni dutiné 661

infertilita 336

inhibitory

— aldézoreduktazy 471

— dipeptidyl peptidazy-4 231

proteinkinazy C 471

RAAS 360

— stievnich alfa-glukosidaz 2179, 228

— syntézy cholesterolu 321

— vstebavani cholesterolu 323

— vstfebavani Zlucovych kyselin 324

inhibitory faktoru Xa 378, 383

inhibitory trombinu 378, 383

injekeni stifkacky 262

inkretinova mimetika 236, 350, 439

— perspektivy 242, 244

inkretinovy systém 49, 143, 231

inkretiny 672

Insulatard 265

Insuman Basal 265

Insupen 264

interkurentni onemocnéni 269

intermedidrni metabolismus 345

intersticidlni nefritida 335

intracelularni signalni proteiny 34

intranuklearni receptory 42

intraretindlni mikrovaskularni
abnormality 460

intravaskuldrni delipidace 373

invalidita 757

inzulinemie

— nizkd 189

— pfiméfend 189

inzulinom 400

— diagnostika 401

— lécba 402

inzulinotropni polypeptid zavisly na
glukéze 231

inzulinova analoga 136, 250

inzulinové deficience 394

inzulinova 1écba 32

— akutni stres 247

— alergie na peroralni antidiabetika 246

— chyby 285

— intenzifikovana 268, 269, 270

— interakce 260

— komplikace 260

— konvencni 265

— koZzni komplikace 594

— neZadouci ucinky 260

— selhani peroralnich antidiabetik 245

— teéhotenstvi 247

inzulinova pera 262

inzulinovd pumpa 151, 197, 274

— akutni komplikace 1é¢by 282

— bazélni davkovani 277

— bolusové davky 278

— indikace 274

— perspektivy 281

— podminky 276

pokyny k 1écbé 277

racionélnost 1é¢by 276

rizika 1écby 276

technické zajisténi 279

— vyhody 276

inzulinova rezistence 32, 38, 90

— dalsi projevy 94

— morfologie 92

— primarni 93

— pficiny vzniku 38, 93

— sekundarni 93

inzulinova senzitivita 38, 197

inzulinova signalizacni kaskdda 34, 105

inzulinové edémy 595

inzulinovy gen 79

inzulinovy promotorovy faktor 65

inzulinovy receptor 33

inzulin(y) 129, 135,497

— abscesy v misté vpichu 595

— analoga 248

— aparenteralni vyZiva 652

— aspart 251



— biologické ucinky 34

— biologicky polocas 250

— biosyntéza 22

— celkova davka 147

— denni produkce 27

— dlouze plsobici 255, 258, 259

— doba exspirace 261

— endogenni 250

— exogenni 250

— farmakodynamické vlastnosti 250
— farmakokinetické vlastnosti 249
— fyziologie 26

— geneticky defekt 65

— hyperglykemické kéma 413

— hypoglykemie 391

— imunoreaktivni 401

— indikace 67

— intenzifikované podavani 265

— kombinované 259

— konvenc¢ni podavani 265

— kratce pusobici 255, 270

— lécba DM 1. typu 282

— 1é¢ba DM 2. typu 282

— lente 250

— lispro 251

— metody testovani 29, 44

— modifikované molekuly 270

— porucha responzivity 45

— porucha senzitivity 45

— sekrece 22, 29

— skladovani 261

— strategie 1écby u déti 710

— stiedné dlouho puasobici 255

— supresni 401

— technika aplikace 261

— titrovani 284

— U¢inek 32

— ultrakratce plsobici 251, 252, 254, 273
— unik 282

— uprava davek pri fyzické zatézi 196
— vstfebavani 197

— vySetfeni 32

ionty 443

ischemicka cévni mozkova prihoda 529
ischemicka choroba dolnich koncetin 335
ischemicka choroba srde¢ni 498
epidemiologie 499

formy 501

patofyziologie 499

sekundérni prevence 514

REJSTRIK

ischemie

— néma 501

— stiedni periferie sitnice 460
izolovana hypercholesterolemie 376
izotonicky roztok chloridu sodného 409

J

jaderné receptory PPAR alfa 325
Januvia 235

jaterni biopsie 576

jaterni insuficience 398

jaterni testy 147

jednotka intenzivni péce 412
jehla 282

jidelni listek, ramcovy 168
jodopenie 694

K

kalcineurinové inhibitory 658
kalciové kanaly 511

kalcitriol 442
kalikreinkininovy systém /171
kandidatni geny 423

kandidéza 125

— v astni dutiné 663

kanyla 277, 282

kapilarni hyperpermeabilita 452
Kaplantv ,,smrtici kvartet 704
karbohydrat-deficientni transferin 580
karbonyl-ester lipdza 121
karbonylovy stres 39
karcinogeneze 150

karcinomy 335

— hepatocelularni 572

— mocového méchyte 2171

— pankreatu 65, 568

kardiélni selhani 399
kardiomyopatie 523
kardiovaskularni mortalita /32
karoteny 164

karpélni tunel 583

Kaschuv step test 194
katabolicka faze 16

katarakta 483

katecholaminy 677

— metabolicky efekt nadbytku 678
katétr 447

Kearnstiv-Sayretiv syndrom 680
ketoacidéza 190
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— alkoholicka 407

— v téhotenstvi 624

ketoamin 416

ketogeneze 47

ketolatky 74

— fale$né negativni vysledky 745
— fale$né pozitivni vysledky 745
— vkrvi 144

— vmoci 144, 348

— zplsoby méfeni /44

ketonemie 293

ketonurie 293

klaudikace 61

— u syndromu diabetické nohy 544
klofibrat 260

klomipramin 745

kloubni komplikace diabetu 582
kognitivné behavioralni terapie 338
kolagen 426

komorové arytmie 345
komplikace diabetu 390, 415

— mikroangiopatické 703
koncentricka hypertrofie levé komory 524
kontraceptiva 633

— ainhibitory RAAS 364

— u diabetické retinopatie 480
kontraregula¢ni hormony 399
kontraregula¢ni mechanismy 392
koronarni syndrom, akutni 50/
kortikoliberin 333

kortizol 677

kosterni sval 99

koufeni 7104

— v patogenezi diabetické nohy 542
kozni infekce 596

koZni komplikace inzulinové 1écby 594
kozni 1éze 234

koZni onemocnéni 592

Krebstv cyklus 74

krevni tlak 147, 155

— normdlni 438

krevni tuky 7155

krvinky 417

kize, dezinfekce 262

KwikPen 264

kyselina

— acetylsalicylova 260

— alfa-linolenova 327

— alfa-lipoovd 491

— askorbova 142

— asparagova 256

— dokosahexaenova 327
— eikosapentaenova 327
— ethakrynova 364

— mocova 142, 147, 348
— nikotinova 315, 326
kyslik
— reaktivni formy 39
— spotfeba 194

L

laboratorni vysetfeni 374
lacidipin 362

laktat 91

laktatova acidéza 413

— klinicky obraz a terapie 414

— pficiny vzniku 413
laktéza 158
Langerhansovy ostruvky 19
— autoimunita 400

— geneze 19

— hypoglykemie 397
— neoformace /9

— transplantace 656
Lantus SoloSTAR 264
larvélni 1écba rany 553

latky s hypoglykemizujicim u¢inky 223

LDL 310
lean body mass 641
l1écba diabetu 132

lécebny rezim, tpravy 293, 299

— jednordzové 299

— trvalé 299

ledviny 446

— asymetrie 437

— transplantace 445, 654
lékové interakce 203
leptin 42

leptogenni geny 333
leucin 23

leukocyty 105

Levemir 263

light napoje 168

lignin 159

limited joint mobility 582

linagliptin 231,233, 235, 439

lipdza 36
— hepatalni 709, 316
lipemie, postprandidlni 7109



lipidy 310

— metabolismus /09

— sérové 146

— vySetfeni 315
lipodystrofie 594
lipogeneze 36

lipolyza 36
lipoperoxidace 421
lipoproteiny 310
lipotoxicita 96, 98
liraglutid 236, 239, 240, 350, 439
litogenita Zluce 326
lixisenatid 236
lovastatin 321

lupus erythematodes 403
lymfomy 335, 403
Lyxumia 240

M

magneticka rezonance 337
makroangiopatie 415, 494

— 1écba 497

— prevence 497

— v patogenezi diabetické nohy 547
makrocytéza 315

makrozomie 336, 626

— organova 626

makuldrni edém 217/

— klinicky signifikantni 465
makulopatie 277,451, 465
malabsorpce 355

maligni arytmie 501

maligni nddorova onemocnéni 335
maligni zanét zevniho ucha 618
malnutrice

— definice 639

— kwashiorkorovy typ 640

— maranticky typ 639

— nutriéni intervence 642

— vyskyt 640

malonyl-CoA 34

Maninil 277

mastné kyseliny

— monoenové 320

omega-3 163

— omega-6 163

— plasmatické koncentrace 407
— polynenasycené 320
Mauriactiv syndrom 688

REJSTRIK

mebendazol 260
med 164
mediokalcinéza
— diabetickd nefropatie 446
— v patogenezi diabetické nohy 540
melogliptin 235
menstruace 753
mentalni anorexie /85
méfeni palcovych tlaktt 548
méstnané srde¢ni selhdni 335
metabolicka chirurgie 357
metabolicka jednotka 793
metabolicka odpovéd u DM 2. typu 790
metabolické modulatory 572
metabolické signily 331
metabolicky syndrom 44, 71, 113, 744
— centralni obezita 112
— diagnostika 713
— dyslipidemie /06
— esencialni hypertenze 111
— hyperinzulinemie 706
— hyperurikemie 772
— chronicky subklinicky zanét 172
— inzulinova rezistence 106
— kardiovaskuldrni mortalita

a morbidita /13
— 1écba 114,115
— patogeneze 104
— porucha gluk6zové homeostazy 106
— porucha hemokoagulace 1172
— prevalence 114
— projevy 105
— screening /16
— sledovani 716
— spankova apnoe 603
metabolismus, vrozené vady 403
metformin 135, 150, 205, 439, 497, 611
— lécba obezity 350
methyldopa 142
metipamid 364
metoprolol 366
mianserin 746
miglitol 279
mikroalbuminurie 773
mikroaneurysmata 456
mikroangiopatie 415
— v patogenezi diabetické nohy 540
mikrocirkulace 452
mikrofilamenty 22
mikronutrienty 355
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mikrotubulus 22 — polyenové 162
mimoiadné vyhody pro téZce zdravotné neovaskularizace
postizené obcany 759 — na papile zrakového nervu 461

minerdly /59 — preretindlni 461/
— metabolismus 37 neovaskularni sekundérni glaukom 483
minoxidil 368 nervozita 345
mirtazapin 746 nervus vagus [0]
mitochondrie, dysfunkce 99 nespavost 345
Mixtard 266 nestabilni angina pectoris 517
mnohocetny metabolicky syndrom X /04 neurofibrilarni uzlicky 609
MODY 63,119 neurofibromatéza 677
— vySetfeni 127 neuroglykopenie 49, 393
moklobemid 746 neuropathic disability score 546
molsidomin 570, 511 neuropatické edémy 559
monomery 248 neuropatie
monosacharidy /58 — autonomni /92
motilin 49 — optickd 482
moxonidin 368 — periferni 792
mucigeny /59 nevidomost 482
myelom, mnohocetny 335, 403 Newyorska klasifikace anginy
mykotickd onemocnéni 336, 617 pectoris 503
myoinositol 418 nezidiom 400
myopatie 323 niacin 326

nikardipin 362
N nisoldipin 362

nitrty 509, 510

nitrendipin 362

nitroglycerin 501
nizkomolekuldrni hepariny 379

nadledviny, hyperplazie 679
nadorova onemocnéni 136, 335, 400
naltrexon 349

nateglinid 216, 218 non-HLA geny 78
natriureticky efekt 3617 normoglykemie 189
nauzea 298 Novomix 266
neadhezivni obvazy 554 NovoPen 263
nealkoholicka steatohepatitida 335, 571 NovoRapid 263

— diagnostika 575 novorozenecké srdce 626

— diferencialni diagnostika 580 nutrice 639
— histopatologické zmény 573

o . nutri¢ni terapeut /49
— klinické projevy 574

nutrienty 25

— lécba 577 nykturie 67

— patogeneze 572

— vyskyt 571

— vyletfeni 575 o

necrobiosis lipoidica diabeticorum 593 obestatin 50

nefrin 428 obezita

nefropatie, diabetickd 314 — centralni /72
nefroskleréza 437 — definice 329
nekréza ledvinnych papil 437 — diagnostika 336
néma ischemie 501 — chirurgicka 1écba 351
nenasycené mastné kyseliny /62 — lécba 337

— monoenové 162 — medikamentdzni 1é¢ba 349
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— patogeneze 33/

— pficiny 333

— stupenn 330

— zdravotni rizika 335

obezitogenni geny 333

obstrukéni spankova apnoe 597

obvod pasu /46

ocni komplikace diabetu 450

— Casté diagnostické chyby
a problémy 478

— diabeticky retinalni edém 462

— dynamika patogenetickych zmén 455

— epidemiologie 450

— exsudaty 458

— fibrézni zmény 461

— formace novotvorenych cév 455

— hemodynamické zmény 453

— hemoragie 457

— hemoreologické zmény 452

— histopatologické zmény 454

— intraretinalni mikrovaskularni
abnormality 460

— ischemie stfedni periferie sitnice 460

— 1écba 467

— mikroaneurysmata 456

— morfologické projevy 456

— neovaskularizace 461

patofyziologie 451

— patogeneze 451

— posudkova hlediska 482

— prevence 481

— prognéza 481

— screening 481

— vendzni abnormality 460

oftalmoskopie 466

oligurie 442

omega-3 polynenasycené mastné
kyseliny 327

opioidy, podavani u seniort 724, 727

opticka koheren¢ni tomografie 467

opticka neuropatie 482

oralni gluk6zovy tolerancni test 72

orexigenni neurony 33/

organové komplikace 275

organové komplikace diabetu 638

orlistat 350

osteomyelitida 550

ovoce 346

oxidac¢ni stres 38, 420

— preventivni opatieni 423

REJSTRIK

oxid dusnaty 416
oxyntomodulin 46, 50, 101
oxytetracyklin 260
oxytocin 333

P

panhypopituitarismus 399
pankreas 99

— exokrinni 565

— karcinom 568

— patogeneze diabetu 2. typu 99
— transplantace 656
pankreatektomie 65, 569
pankreaticky polypeptid 19, 21
pankreatitida 567
parathormon 355
paratyreoiditida 684
parenterdlni vyZiva 639, 648

— ainzulin 652

— centralni 648, 649

— déleni 648

— doméci 648

— dopliikova 648

— indikace 648

— komplikace 651

— mnoZstvi sacharidi 652

— periferni 648, 650

— roztoky 651

— totalni 648

— u diabetikti 652

parestezie 153

parézy okohybnych svalti 482
parodontitis 664

paroxetin 745

péce

— o chrup a astni dutinu 659

— v prubéhu téhotenstvi 627
pektiny 159

pénové polyurethanové hmoty 554
pentosidin 416

peptidy 76

peptid YY 50

perfuzor 270

pericyty 452

— reakce na endotelin 454

— sitnice 451

— tubytek v diabetickych kapilarich 418
— v patogenezi diabetické retinopatie 452
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— ztraty u dekompenzovanych
diabetika 454

periferni diabetickd neuropatie 484

perimetrie 465

perioperacni obdobi 269

peritonedlni dialyza 180, 445

permanentni novorozenecky diabetes 65

perniciézni anemie 62

perordlni antidiabetika 203, 220, 222

— dvojkombinace 224

— hypoglykemie 396

— lécba hyperglykemie 224

— 1éCebny algoritmus 223

— lékové interakce 228

— monoterapie 224

trojkombinace 228

— volba 223

peroxid vodiku 420

peroxynitrit 422

pioglitazon 135, 207, 212,439, 497,611

pitavastatin 323

plantarni tlak 550

plasma 302

pneumonie 410

pocitacova tomografie 337

POEMS syndrom 680

pohybova aktivita u déti 720

pojiva 416

pokrocild hemochromatéza 65

pokrocilé produkty glykace 427

polnarestat 471

polycysticka ovaria 689

polycytemie u plodu 626

polydipsie 60, 406

polyglandularni autoimunitni
syndromy 684, 707

polyneuropatie 748

polyolova cesta 418

polysomnografické vySetfeni 600

polyurie 60

pooperacni péce 638

porod a Sestinedéli 628

porodni trauma 624

porucha glukézové homeostazy 60, 65

— utyreopatii 693

poruchy

— menstruace 753

— refrakce 483

— sluchu 754

posthypoglykemicka hyperglykemie 300

postiZeni pohybového aparatu 581
postprandilni lipemie 373
potraviny, dietni 167

pozicni klonovani 117

PP buiky 19

pracovni zafazeni diabetika 756
pramlintid 222, 225
pravastatin 32/

prazosin 368

preeklampsie 336, 624
prekoncep¢ni péce 626
prekoncep¢ni piiprava 275
preproinzulin 22

proinzulin 401

proliferativni retinopatie 191/
prostaglandiny 777
prostanoidy 416

proteinkinaza C 419
proteinurie 428

proteiny, redukce 442
protidestickova 1écba 370

— indikace 376

— operacni vykony 377

— problémy 377

protilatky

— endomyzialni 687

— proti TSH receptoru 683

— proti tyreoglobulinu 682

— proti tyreoiddlni peroxiddze 682
— utyreopatii 682

— vySetfovani titrG 687
protrahovana Zalude¢ni atonie 470
prajmy 160

pruritus 596

pryskyfice 324

predoperacni a perioperacni opatfeni 635
pseudohypoglykemie 404
Pseudomonas aeruginosa 678
psychopatologické stavy 735
psychosocidlni problémy 735
pyomyozitida 618

pyruvat 917

Q

Queteletav index 329

R

radiacni technologie 305
Randletv cyklus 40



reagencni prouzky 309

Reaventv syndrom /04

reedukace détskych diabetiki 720

refrakterni obezita 157

regulovand strava 176

rehabilitacni pracovnik 7149

remodelace levé srde¢ni komory 502

rendlni biopsie 437

rendlni insuficience 32, 399

— 1écba 441,443

renin 360

repaglinid 216, 218, 439

resorbencia v 1écbé diabetické
retinopatie 470

respiracni selhdni 728

retence

— sodiku 425

— tekutin 277

retindlni edém 462

retindlni pigmentovy epitel sitnice 453

rezistence na podavani clopidogrelu 377

rilmenidin 368

rosiglitazon 207

rostlinné steroly 324

Rotterdamsky konsenzus 689

Roux-en-Y Zalude¢ni bypass 355

rustovy hormon

— reakce na hypoglykemii 399

regulace glykemie 18

vliv diabetu 688

v patogenezi diabetické retinopatie 456

X

<

izeni motorovych vozidel 765

S

sacharidy 758

— jednoduché 158
slozené 158
spotfeba 158
substituce 798

— suplementace 198
sacharin 167
sacharéza 158
salicylaty 309
samaglutid 244
sarkom 400
saxagliptin 233, 235, 439

REJSTRIK

scavengery v 1é¢bé diabetické
retinopatie 470

scleredema diabeticorum 594

sedativa 228

sekrece inzulinu 94

— bazélni 27, 95, 262

— prandidlni 262

— stimulovana 27, 95

sekundérni diabetes 7129, 424

— diagnéza 131

selegilin 746

selektiny 705

selen 164

selfmonitoring

— diabetes 293

— glykemie 202, 294

— glykosurie 296, 298

— ketonemie 298

— ketonurie 298

— krevni tlak 202

— srdec¢ni frekvence 202

— subjektivni vnimani zatéze 202

— technické pomutcky 302

— u détskych diabetiki 715

Semmesova-Weinsteinova
monofilamenta 545

seniofi 723

septické a Sokové stavy 399, 618

sertralin 745

sexudlni dysfunkce

— umuzi 749

— uzen 753

sexudlni infantilismus 688

Schiffova baze 416

sick euthyroid syndrome 688

sildenafil 751

simvastatin 321/

sinokomorova blokada

— betablokatory 510

— blokatory kalciového kanalu 571

— Wenckebachova typu 579

sipping 644

sitagliptin 220, 231, 232, 235, 439

sitnice

— mikroaneurysmata 456

— pigmentovy epitel 453

sitostanol 324

sitosterol 324

sklerotizace 428

sladidla 167
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slepota 450 subklinicky zanét 335

sluch 754 substratova regulace 18

sniZeni libida 345 substratové obdobi 29

socidlni pracovnice /49 sul 164

socidlni sluzby 763 suplementy 164

somatostatin 2/ svalovd hmota 187
somatostatinomy 679 svalové sila 187

sorbinil 423, 452 svétlocit 482

sorbitol 418 sympatolytika 366

— akumulace 457 syndrom

— aldézoreduktaza 451 — APECED 125

— overload 451 — Bardetiv-Biedluv 333

— v ocni Cocce 451 — Cohentv 333

spanek 395 — Cushingav 730

spankova apnoe 597 — Casného (prechodného)

— definice 597 normoglykemického zhorSeni 478
— diagnostika 600 — Hippeluv-Lindauiv 677

— etiologie 598 - IPEX 125

— hodnoceni zédvaznosti 601 — karpalniho tunelu 583

— Kklasifikace 597 — Kearnstuv-Sayretiv 680

— metabolicky syndrom 603 — Mauriaciv 688

— obstrukéni 597 — metabolicky 704

— patogeneze 598 — nefroticky 780

— poruchy metabolismu 603 — nerozpoznavani hypoglykemii 792
— prevalence 597 — Pickwickiv 335
specializovand podiatricka sestra /49 — POEMS 680

specificky distres u diabetu 736 — polycystickych ovarii 336, 689
spiroergometrické vySetieni 794 — poruchy vnimani hypoglykemie 394
spirometrie 352 — Pradertv-Williho 333
spironolakton 360 — Schmidtiv 400

srde¢ni arytmie 470 — spankové apnoe 597

srdecni biomarkery 526 — Wolframiv 680

srde¢ni selhani 502 — ztlu$téni kiZe u diabetikd 594
— diastolické 524 systolickd dysfunkce LK 525

— u diabetické kardiomyopatie 528

statil 423 $

statiny 321

stenokardie 6/
stomatitis prothetica 663
stomatodynie 666
stomatologie 659
stopové prvky 165, 346
stravovaci podnéty 339
streptozocin 471

Skrob 160

Sokova plice 410

$tép ledviny, ochrana 275
Stitnd Zlaza

— adiabetes 693

— nejCastéjsi tyreopatie 694
— zanéty 694

struma
— eufunkéni 694 T
— ovarii 678 tadalafil 752

toxicka polynodézni 678
u Hashimotovy tyreoiditidy 699
— z nedostatku jodu 698, 706

tachykardie
— jako projev hypoglykemie 394
— komorova, nesetrvala 522

812



— u anginy pectoris 503

— vliv betablokatort 570

takrolimus 658

taspoglutid 244

téhotenstvi 622

— gestacni diabetes mellitus 630
kontraindikace 624

— metabolicka sledovani 627

— mikroangiopatické komplikace 624
— nutnost okamZitého ukonceni 629
— porodnicka sledovani 628

— rizika pro matku 623

— rizika pro plod 625

— riziko hypoglykemie 624

— riziko ketoacidozy 624

— tehotensky télocvik 632

— unemocnych s DM 1. typu 623

— unemocnych s DM 2. typu 630

— zasady péce o t€hotnou diabeticku 626
tekutiny, pfijem 765

télesny tuk 746, 330

teorie sorbitolové akumulace 45/
tepova frekvence 194

terapie fizenym podtlakem 554
terazosin 368

testacni pole 304

test dlouhodobého hladovéni 401
tetrahydrolipstatin 350

tetramerni glykoprotein 33

tetramery 248

thiazolidindiony 98, 207

tianeptin 746

ticlid 371

tirofiban 373

T lymfocyty 76

tokoferol 164

tolrestat 423

tonometrie 465, 467

transaminazy 234

transferin, karbohydrat-deficientni 580
transkutanni kyslik 547
transmyokardidlni revaskularizace 516
transplantace 275, 445, 654

— imunosupresivni lécba 658

— Langerhansovych ostrivka 656, 657
— ledvin 654

— pankreatu 656

— stomatologicka pfiprava 667
tranzitorni novorozenecky diabetes 65
trazodon 745

REJSTRIK

trénovanost /90

triglyceridy (triacylglyceroly) 107, 310

— jako soucast lipoproteina 310

— terminologickd pozndmka /07

— vliv glukagonu 2/

— vliv inzulinu 34

— vyznam pro inzulinovou rezistenci 94

— zvySeni jako projev metabolického
syndromu /07

trijodtyronin 345

trimetazidin 572

troglitazon 207

trombocyty 105

tromboembolickd nemoc 335

tromboxan 416

Trulicity 240

tubulizace Zaludku 354

tubulointersticium 429

tuky 162

tyreoglobulin 682

tyreoidalni peroxidiaza 682

tyreoiditida

— atrofickd 682

— autoimunitni 682

— Hashimotova 682, 699

— chronickd 703

tyreopatie 147

— autoimunitné podminéné 698

— neimunitni 706

— poruchy glukézové homeostizy 693

— subklinické 706

tyreotoxikéza 703

tyrosinkinaza 33

U

ukazatele kvality 1écby diabetu 736
ultrasonografie

— endoskopickd 401

— pankreatu 401

— peroperacni 402

uméla ledvina 446

urapidil 368

uratova nefrolitidza 335

ustni dutina 659

— infekce 661

— kandid6za 663

— lichenoidni zmény na sliznici 663
— stomatodynie 666

— Spatné hojeni 661

813
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PRAKTICKA DIABETOLOGIE

\'

vankomycin 443

vardenafil 752

vaskularni endotelidlni ristovy faktor 576

vaskularni komplikace 415

vazace fosfati 442

vazodilatancia, v 1é¢b€ diabetické
retinopatie 470

venlafaxin 746

venotonika, v 16¢bé diabetické
retinopatie 469

venézni plasma 71

verapamil 362

very low calory diets 157

vibra¢ni citlivost 488

Victoza 240, 241

vildagliptin 220, 231, 232, 235, 439

virilismus 730

visceralni tuk 701

vitamin(y) 159, 164

- C 164

- E 164

vitreous haemorrhages 458

vldknina 159

— lécba obezity 350

— nerozpustné soucasti 159

VLDL 310

volné mastné kyseliny /09

von Willebranduv faktor 477,452

vrozené vyvojové vady 625

vymeénné jednotky 174, 176

vySetfeni

— genetické 80

— laboratorni 147

— zrakové ostrosti 465
vyZiva
— antropometrické vySetfeni 641/
— enteralni 639, 643
— hodnoceni stavu 639
— koncept normoglykemie 652
— kontinudlni popijeni (sipping) 644
— parenteralni 639, 648
— predoperacni nutri¢ni piiprava
u diabetikd 653

w

warfarin 385
Wolframilv syndrom 680

X

xantomy a xantelasmata 596
Xenical 350
xerostomie 660

Y4

zelenina 346

zinek 164, 248

zmrzlé rameno 583
zubni kdmen a plak 665
zuby 659

— zvySend kazivost 662
zvraceni 411

Y4

Zilni tromboéza 335





