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editorial —

Nejen sbirani bodd

Proc vlastné prijizdime kaZdorocné do Luhacovic je otazkou snadnou. Od-
povédi na ni je asi tolik, jako je ucastniku Luhacovickych diabetologickych
dnua. Nekteri prichdzeji prezentovat své prvni prace, jini shrnout své celoZi-
votni dilo. Nepsana soutéZ mezi nékolika ¢eskymi, moravskymi a stale také
slovenskymi centry, ve kterych je véda s diabetologii souvisejici péstovana,
Je jisté také dilezitym motivem. Touha dozvédét se néco nového, at jiZz pri
prednaskadch, posterovych sekcich &i firemnich prezentacich je dalsim mo-
tivem. Jeden z dalSich motivd je prosté se potkat. S kolegy z vlastniho pracovisté, s kolegy, se kte-
rymi léta spolupracujeme, jindy s témi, ke kterym posilame komplikované pripady, nebo i s témi, se
kterymi jsme pred lety ¢i loni sklddali atestaci. Luhacovice jsou také misto, ve kterém je vyhlasovan
vitéz soutéZe o nejlepsi praci mladého diabetologa, misto, ve kterém je zpravidla nékdo starsi od-
ménén Syllabovou prednaskou, misto, ve kterém se setkdvdame na slavnostnim veceru spolecnosti,
misto uvedeni novych monografii a casto také misto, ve kterém spolu jdeme na kafe jiZ unaveni ce-
lodennim maratonem odbornych ¢i védeckych sdéleni. To vSechno jsou Luhacovice. A jisté i mno-
ho dalsiho, na co jsem si pravé nevzpomenul.

Prvni posterova sdéleni, prvni pfedndsky ¢i pfednasky zkusenéjsich i zkusenych védeckych ma-
tadort jisté tvoii zéklad vyroéniho setkéni Ceské diabetologické spolecnosti. Za prednésku se tady
nedavaji body jako za publikaci v mezinarodnim casopise. Pfednaska ¢i sdéleni tak predstavuje néco
trochu jiného neZ rivalitu mezi pracovisti. UmoZriuje také ocenit ty druhé, ocenit jejich posun, podi-
vat se co délaji, zkonfrontovat to s viastnim pristupem, vzit si domi podnét z diskuse. A umét se jim
dobre motivovat. Za sdélenimi, ktera vychazeji z rady akademickych center, je vidét vyznamny posun,
ke kterému v nasSem vyzkumu doSlo. Jejich autori jsou casto také autory sdéleni na nejlepsich evrop-
skych ¢i svétovych kongresech, autory, ktefi publikovali ¢léanky v nejlepSich evropskych ¢i svétovych
casopisech naSeho oboru. Ten, kdo se podivd na to, kam Ceskd i slovenska diabetologie v poslednich
letech dospéla, nemiiZe tento vyznamny posun nevidét. Casto jde o vysledky préce skupin, které se
néjakou problematikou do hloubky roky zabyvaji. Nemame tak jiZ jen vyzkum zaméreny na problema-
tiku transplantace pankreatu, ale také skupiny, které léta badaji o problematice MODY diabetu, proble-
matice poskozeni beta-bunék ¢i problematice endokrinologie tukové tkané. To povaZuji za nejdileZi-
tejSi — mame experty, kteri dovedou komunikovat s dalsimi evropskymi experty, dovedou mit vysledky
prezentovatelné v téch nejlepsich casopisech ¢i na téch nejlepSich kongresech. Nejsme jiZ jen prihlizeci
tomu, co se ve védeckém svété déje, jsme toho také aktivnimi ucastniky. A to je posun, ktery povaZuji
za velmi vyznamny. Posun, ktery souvisi také s tim, Ze na praZzském hradé viaje vlajka Evropské unie.

Védecka prace nema za cil jen ziskavat néjaké body, podle kterych jsme hodnoceni a dostavame
financni prostredky. Ve védecké praci neni jen radost ze soupereni ¢i z lepSiho umisténi v grantové
soutézi. Ve védecké praci je také jesté radost jina. Radost spojend s odvékou touhou néco nového
nachazet, nahliZzet do hlubsiho detailu a do detailu toho detailu ¢i na druhé strané vidét Sirsi souvis-
losti néjakého sledovani, ndlezu ¢i dokonce objevu. Védecka prdace hluboce souvisi s pravdou, s hle-
danim pravdy, a v této souvislosti také s hodnotami, jako je Cest, otevienost ¢i primost. Nékdy je po-
tfeba si pravé toto pripomenout.

Ve spolecnosti, ve které pragmaticky pristup casto vede k uspéchu, ma véda a s ni spojené hleda-
ni pravdy postaveni jiné. Nevede k tspéchum v politické ¢i ekonomické oblasti, ve svych disledcich
vSak casto muZe vést k zlepSeni Zivota naSich pacientt ¢i k poznani zatim netusenych souvislosti po-
davani Iéka, diety ¢i predpisu fyzické aktivity. Pravé proto védecké pozadi Luhacovic povaZuji za tak
dualeZité. Prostredi, ve kterém se setkavame, je soucasné kolegialni i nekompetitivni, je ramované ne-
opakovatelnym koncem dubna v luhacovickém udoli a setkanimi s kolegy. Ideadlni misto i ¢as pro krat-
kou relaxaci, nadechnuti se svéZiho luhacovického vzduchu i pro inspiraci pro dalsi praci.

Michal Andel
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Novinky ve zdravotnické legislativé. Jak na regulace?
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Predsedajici: T. Pelikdnova, E. Martinka
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Udéleni cestného clenstvi v odborné spolecnosti
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11.00-12.30 BLOK 1 - LECBA /Sal Rondo/
Predsedajici: M. Kvapil, S. Lacigova
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Predsedajici: M. Haluzik, I. Klimes
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PROGRAM 49. DIABETOLOGICKYCH DNU

LUHACOVICE 18.

—20. DUBNA 2013

MESTSKY DUM KULTURY ELEKTRA 11.15-11.30  ZlepSeni kompenzace diabetu 1. typu u déti
je asociovano s ¢astéjsim zavadénim inzu-
17.4.2013 STREDA linovych pump: Longitudinalni data z let
1999-2011
15.30-16.45 Schize OSDA /Sal Rondo/ Z. Sumnik, S. Kolouskova, B. Obermanno-
Novinky ve zdravotnické legislativé. Jak na va, K. Stechova, S. Priihova, M. Snajderova,
regulace? Z. Hlavka, O. Cinek, J. Lebl /Praha/
Uvod 11.30-11.45 Srovnani lécby inzulinovou pumpou a in-
E. Racicka tenzifikovanym inzulinovym rezimem u dia-
betikd 2. typu s neuspokojivou kompenzaci
Novinky ve zdravotnické legislativé J. Gruberova, S. Lacigova, J. TomesSova,
P. Panyr, O. Novak Z. Rusavy /Plzen/
Jak na regulace? 11.45-12.00 Lehké hypoglykémie jsou v Ceské republi-
I. Jensovska ce u pacienttl s diabetem 2. typu uzivajicich
inzulinova analoga bézné a jejich vyskyt
Zaveér pacienty znepokojuje: vysledky prizkumu
M. Kvapil GAPP2™ (Global Attitudes of Patient and
Physicians)
18. 4. 2013 CTVRTEK M. Prazny, K. Rychna, A. Rana, M. Brod /Praha/
8.30-8.40 ZAHAJENI /Sal Rondo/ 12.00-12.15 Farmakogenetickda Stadia metforminu
Predsedajici: T. Pelikanova, E. Martinka u pacientov s diabetom mellitom 2. typu
Uvodni slovo predsedt spole&nosti M. Javorsky, L. Klim¢akova, Z. Schroner,
E. Babjakova, M. Stolfova, H. Hermanova,
8.40-9.00 Piedani Cen Ceské diabetologické spolec- M. Kozéarova, I. Tkac /KoSice/
nosti CLS JEP
a Ceny spolec¢nosti Servier za nejlepsi prace  12.15-12.30 Vysledky transplantace Langerhansovych
v oboru diabetologie za rok 2012 ostrivkll u pacientli se syndromem poru-
Udéleni ¢estného clenstvi v odborné spolec- Seného vnimani hypoglykémie hodnocené
nosti po 1 roce pomoci kompozitniho ukazatele
Kfest monografie F. Saudek, P. Girman, J. Kfiz, D. Habart, L. Var-
Hypoglykemie - od fyziologie ke klinické pra- gova, M. Mindlova, E. Vavrova, T. Koblas,
xi prof. MUDr. Jan Skrha, DrSc. /Praha/ K. Zacharovova, Z. Berkova, E. Dovolilova,
Nakladatelstvi Maxdorf 2013 E. Fabryova, |. Leontovy¢ /Praha/
9.00-9.30 SYLLABOVA PREDNASKA 12.30-14.00 Poledni prestévka
Bariatricka chirurgie a diabetes
S. Svagina /Praha/ 14.00-15.00 RIiZENA DISKUZE U POSTERU
Prostor A: P1-P9
9.30-10.30  PREDNASKY ZAHRANICNICH HOSTU Metabolizmus
Piedsedajici: M. Andél, J. Skrha Moderuji: M. Mraz, P. Girman
9.30-10.00  Technologie v diabetologii Prostor B: P10-P18
R. Hovorka /Velka Britanie/ Komplikace a komorbidity diabetu
Moderuji: P. Pithova, D. Cechurova
10.00-10.30 Diabetic neuropathy
P. Kempler /Madarsko/ 15.00-17.00 BLOK 2 - VARIA | /Sal Rondo/
Ptedsedaijici: J. Lebl, A. Smahelova
10.30-11.00 Prestavka
15.00-15.15 Studium genetického pozadi gestacniho
11.00-12.30 BLOK 1 - LECBA /Sal Rondo/ diabetu
Predsedajici: M. Kvapil, S. Lacigova B. Bendlova, P. Lukasova, M. Vankova, D. Vej-
razkovd, O. Bradnova, T. Halkova, J. V¢eldk
11.00-11.15 Epidemiologicka studie o diabetu v Ceskeé /Praha/
republice 2002-2010
J. Skrha /Praha/
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15.156-15.30

15.30-15.45

15.45-16.00

16.00-16.15

16.15-16.30

16.30-16.45

16.45-17.00

15.00-17.00

15.00-15.15

15.156-15.30

Predikce rizika konverze gestaéniho diabe-
tes mellitus do permanentniho post par-
tum diabetu/prediabetu pomoci béznych
parametrii stanovovanych v 2. trimestru
gravidity

V. Bartakova, D. Maluskova, J. Muzik, J. Bélo-
bradkova, K. Kankova /Brno/

Vyznam t¥ibodové kfivky oGTT pro dia-
gnostiku gestac¢niho diabetu (GDM)
K. Andélova, J. Melichar, H. Sochova /Praha/

Kontinualni monitorovani glykémie v real-
ném case jako nastroj k odhaleni pozdnich
hypoglykémii béhem postnatalni adaptace
gluk6zové homeostazy u novorozenct dia-
betickych matek - vysledky pilotni studie

K. Stechova, M. Cerny, R. Brabec, T. Ulmanno-
va, D. Bartaskova, I. épélové, P. Zoban /Praha/

Pravdépodobnost enterovirové virémie je
ovlivnéna béznym polymorfizmem v genu
IFIH1, ktery je asociovan s diabetem 1. typu
0. Cinek, G. Tapia, E. Witso, L. Kramn3,
K. Holkova, T. Rasmussen, L. Christian Stene,
K. Skjold Ronningen /Praha/

Prevalence a vyznam vySetfeni autoprotila-
tek proti novému autoantigenu ZnT8 v Ces-
ké détské diabetické populaci

L. Petruzelkova, R. Ananieva-Jordanova, J. Vce-
lakova, Z. Vesely, K. Stechova, J. Lebl, P. Dugat-
kové, Z. Sumnik, R. Coles, M. Powell, J. Furma-
niak, B. Rees Smith, S. Kolouskova /Praha/

Specifické ostrivkové autoprotilatky u pa-
cientli s monogennim diabetem jsou aso-
ciovany s dobou manifestace diabetu
a kompenzaci

J. Urbanova, B. Rypackova, Z. Prochazkova,
P. Kugera, M. Cerna, M. Andél, P. Heneberg
/Praha/

Vysokocitlivy C-reaktivny protein je po-
trebny klinicky biomarker pre detekciu
monogénové diabetu typu HNF1A-MODY
(MODY3)

D. Gasperikova, J. Stanik, M. Huckova, L. Va-
lentinova, |. Masindova, M. Balogova, Sloven-
ska skupina pre studium monogénového dia-
betu a |. Klimes /Bratislava/

BLOK 3 - METABOLIZMUS /Kinosal/
Predsedajici: M. Haluzik, I. Klimes

Vliv oxidace mastnych kyselin v hnédé tu-
kové tkani na rizikové faktory metabolické-
ho syndromu

J. Trnovska, V. Skop, L. Kazdova, M. Pravenec
/Praha/

Uginek kyseliny palmitové a mitochondrial-
né cilenych antioxidantii na integritu mito-
chondrialni DNA a mitochondrialni respira-
ci svalovych bunék

J. Patkova, J. Trnka, M. Andél /Praha/

15.30-15.45

15.45-16.00

16.00-16.15

16.156-16.30

16.30-16.45

16.45-17.00

17.00-18.00

Sérové koncentrace a mMRNA exprese
omentinu v podkozZni tukové tkani u pacien-
t0 s obezitou a diabetes mellitus 2. typu: vliv
nizkokalorické diety, fyzické aktivity a lapa-
roskopické tubulizace Zaludku

M. Urbanova, |. Dostalova, J. Jahodova,
R. Pavlovidova, M. Cechova, M. Matoulek,
D. Haluzikova, M. Mréz, Z. Lacinova, M. Halu-
zik /Praha/

Vliv nizkokalorické diety na mRNA expre-
si komponent inzulinové signalni kaskady
v podkozni tukové tkani obéznich diabetika
a nediabetika

M. Mréaz, Z. Lacinova, J. Drapalova, P. Kaval-
kova, D. Haluzikova, S. Slaba, M. Matoulek,
S. Svadina, M. Haluzik /Praha/

Vegani maji vyssi citlivost k inzulinu pfi
stejném mnozstvi svalovych lipida a mito-
chondrialni aerobni kapacité nez jejich pro-
téjSky stravujici se bez omezeni

J. Gojda, J. Patkova, M. Jacek, J. Matéjkova,
P. Tima, P. Kraml, J. Trnka, M. Andél /Praha/

Vliv frekvence jidel na funkci beta-bunék
u diabetikl 2. typu

H. Kahleova, L. Bélinova, A. Tura, M. Hajek,
M. Dezortova, M. Hill, T. Pelikanovéa /Praha/

U(":inky kombinovaného podavani n-3 poly-
nenasycenych mastnych kyselin a pioglita-
zonuv lécbhé diabetu 2. typu

J. Veleba, J. Kopecky jr., P. Janovska, K. Bar-
dova, J. Kopecky, M. Bryhn, T. Pelikanova
/Praha, Svelvik/

Postprandialni oxidaéni stres a gastroin-
testinalni hormony: je mezi nimi souvis-
lost?

L. Bélinova, H. Kahleova, H. Malinska, O. To-
polc¢an, J. Vrzalova, O. Oliyarnyk, L. Kazdova,
M. Hill, T. Pelikdnova /Praha/

Schiize OSAD /Kinosal/

MESTSKY DUM KULTURY ELEKTRA

8.30-10.30

8.30-8.45

8.45-9.00

19. 4. 2013 PATEK

BLOK 4 - KOMPLIKACE /Sal Rondo/
Predsedajici: A. Jirkovska, J. OlSovsky

Vysledky projektu IDN Micro (Incipientni
diabeticka nefropatie - mikroalbuminurie)
M. Kvapil /Praha/

Prevence radiokontrastni nefropatie u ne-
mocnych s diabetem a poruchou renalni
funkce: randomizovana, dvojité slepa stu-
die s podavanim roztoku natrium bikarbo-
natu oproti natrium chloridu

P. Boucek, T. Havrdova, O. Oliyarnyk, J. Ski-
bova, V. Pegenkova, T. Puéelikova, D. Sarka-
dy /Praha/
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9.00-9.15

9.15-9.30

9.30-9.456

9.45-10.00

10.00-10.15

10.156-10.30

8.30-10.30

8.30-8.45

8.45-9.00

9.00-9.15

9.15-9.30

Glykemicka variabilita je spojena s akti-
vaci endotelu (cytoadhezivnimi molekula-
mi ICAM1 a VCAM) u pacientl s diabetem
1. typu bez komplikaci, ale nikoliv u pacien-
ta s komplikacemi

J. éoupal, J. Skrha jr., M. Fajmon, J. Kvasnic¢-
ka, J. Skrha, M. Prazny /Praha/

Viiv glykémie na klinické vysledky u ne-
mocnych s akutni ischemickou cévni moz-
kovou pfihodou

P. Hellerova, Z. Foglarova , M. Honka, E. Hol-
lay, M. Kvapil /Praha/

Uspé&sna revaskularizace zlep$uje hojeni ul-
ceraci u pacientti se syndromem diabetic-
ké nohy neuroischemické etiologie

P. Pithova, M. Ro&ek, I. Skarpova, P. Hellero-
va, M. Kvapil /Praha/

Stanoveni optimalni hodnoty transkutanni
tenze kysliku pro prognézu hojeni ulcerace
u diabetikl

J. Jirkovska, J. Venerova, J. Skibova, A. Jir-
kovska, L. Fialova, L. Vedralova, J. Faltova,
S. Solaf, M. Zavoral /Praha/

Vyznam kvantitativni ultrasonometrie pat-
ni kosti u pacient( s diabetem

R. Bém, A. Jirkovska, J. Brunova, M. Dubsky,
M. Schubertova, V. Woskova, V. Fejfarova,
S. Kratochvilova, M. Klecakova /Praha/

Vztah mezi angiogennimi cytokiny a klinic-
kym efektem bunééné lééby u diabetiki
s kritickou konéetinovou ischémii

M. Dubsky, A. Jirkovska, R. Bém, L. Pagaco-
va, B. Sixta, V. Fejfarova, M. Marek, E. Sykova
/Praha/

BLOK 5 - VARIA Il /Kinosal/
Predsedajici: J. Perusicova, E. RacCicka

Analyza indikaénich kritérii pro diagnostiku
MODY diabetu

S. Priihova, P. Dusatkova, Z. Sumnik, J. Lebl,
0. Cinek /Praha/

Celoexomové sekvenovani ¢eskych MODYX
rodin: prvni vysledky a dasledky

P. Dusatkova, M. Fang, S. Prahova, A. P. Gje-
sing, O. Cinek, T. Hansen, O. Pedersen,
J. Zhang, J. Lebl /Praha/

DNA diagnostika familiarnej hyperchole-
sterolémie na Slovensku
D. Balaziova, D. Stanikova, M. Huckova,
J. Stanik, B. Vohnout, D. Gasperikova, K. Ras-
lova, I. Klimes /Bratislava/

NME7 - kandidatni gen DM2 potvrzeny na
rozsifené validaéni studii (4000 osob)

J. V&elak, O. Seda, M. Vaiikova, D. Vejrazko-
va, H. Zamrazilov4, P. Lukasova, O. Bradnova,
V. Hainer, P. Hamet, B. Bendlova /Praha/

9.30-9.45

9.45-10.00

10.00-10.15

10.156-10.30

10.30-11.15

11.15-13.00

13.00-15.00

13.00-14.00

14.00-15.00

13.00-14.00

14.00-15.00

15.00-16.30

15.00-15.15

15.156-15.30

15.30-15.45

15.45-16.00

Varianty genu FTO a MC4R urcuji zmény
BMI u déti po rezimovych (dietnich a pohy-
bovych) opatfenich

L. Zlatohlavek, R. Ceska, D. Dlouha, M. Vrab-
lik, L. Vasickova, J. A. Hubacek /Praha/

Model pro kvantifikaci ischemické jaterni
tkané po transplantaci pankreatickych ost-
ravkd - pilotni data

E. Fabryova, J. Kfiz, D. Jirdk, F. Saudek /Praha/

Onemocnéni nehtd u pacienti s DM
K. Navratil/Praha/

Diabetes mellitus rizikovym faktorem kolo-
rektalniho karcinomu

P. Sychra, V. Prochazka, R. Chlup, L. Rouba-
lova, J. Zapletalova, I. Cepova, M. Koneény,
J. Gregar, F. Sincl, I. Tozzi, P. Krumpholcova
/Olomouc/

Plenarni schiize DS /Sal Rondo/
Poledni prestavka
RiZENA DISKUZE U POSTERU

Prostor A: P19-P26
Terapie inzulinem, hypoglykémie
Moderuiji: R. KoZnarova, Z. Jankovec

Prostor A: P27-P35
Monogenni diabetes a autoimunity
Moderuji: Z. Sumnik, B. Bendlova

Prostor B: P36-P43
Obezita, hyperinzulinémie
Moderuji: M. Matoulek, K. Stechova

Prostor B: P44-P51
Edukace, psychologie, dieta
Moderuiji: R. Chlup, O. Cinek

BLOK 6 - VARIA Ill /Sal Rondo/
Ptedsedaijici: M. Prazny, S. Svagina

Priznivy vliv fyzické aktivity na parametry
metabolického syndromu u hereditarné hy-
pertriacylglycerolemickych potkant

V. Skop, H. Malinska, J. Trnovska, M. Huttl,
L. Kazdova /Praha/

Vplyv fyzickej aktivity na hladiny glukézy pri
jej kontinudlnom monitorovani u pacientov
s DM 1. typu

V. Donicova, J. Broz, P. Repko /KoSice/

Vliv fyzické aktivity a akutni hyperglykémie
béhem preruseni lécby inzulinovou pum-
pou (CSIl) u pacienta s diabetem 1. typu

Z. Jankovec, H. Kasova, M. Kréma, M. Zou-
rek, Z. Rusavy /Plzen/

Ukon¢eni l1é¢by inzulinovou pumpou u do-
spélych

H. Cesakova, V. Cesak, Z. Jankovec, Z. Rusa-
vy /Plzen/
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16.00-16.15

16.156-16.30

15.00-16.30

15.00-15.15

15.156-15.25

15.25-15.40

15.40-16.00

16.00-16.30

Uspéénost lé€by hypoglykémie - analy-
za zaznamli CGMS v pribéhu naslednych
2 hodin u pacienti s DM 1. typu

J. Broz, V. Donicova, J. Urbanova, |. Barbcova,
M. Bodska, A. Valentova, M. Brabec /Praha/

Perioperaéni zahajeni intenzivni inzulinové
Ié€by snizuje pooperacni komplikace u pa-
cientdl podstupujicich elektivni kardiochi-
rurgicky vykon

P. Kopecky, M. Mraz, M. Lips, J. Lindner,
S. Svadina, J. Blaha, M. Haluzik /Praha/

SYNDROM DIABETICKE NOHY /Kinosal/
Predsedajici: S. Lacigova, R. Bém

Uvitani, posledni rok v podiatrické sekci
A. Jirkovska /Praha/

Aktualizace podiatrickych ambulanci
P. Pithova /Praha/

Chirurgicka lécba syndromu diabetické
nohy - elektivni a profylaktické vykony
T. Kucera /Hradec Kralové/

Vybrané kazuistiky z kurzu pro sestry v po-
diatrii
L. Skodova, H. Lednicka /Praha/

AKTUALITY V PODIATRII ZA POSLEDNI
ROK (UP-TO-DATE)

Chirurgicka Iééba SDN - kurativni a emer-
gentni vykony
B. Sixta /Praha/

Hojeni ran
R. Bém /Praha/

Bolestiva neuropatie
S. Lacigova /Plzen/

MESTSKY DUM KULTURY ELEKTRA

20.4. 2013 SOBOTA
Vyhodnoceni posterové sekce - predani diplomt

8.30-10.00

8.30-9.00

9.00-9.30

9.30-10.00

10.00-10.30

10.30-12.00

10.30-11.00

11.00-11.30

11.30-12.00

12.00

POSTERY

18.4. 2013 CTVRTEK

14.00-15.00

RiZENA DISKUZE U POSTERU
Prostor A: P1-P9
Metabolizmus

Moderuji: M. Mréaz, P. Girman

Prostor B: P10-P18
Komplikace a komorbidity diabetu
Moderuji: P. Pithova, D. Cechurova

P1

P2

POSTGRADUALNI BLOK I /Sal Rondo/
Piedsedaijici: R. Cedka, T. Pelikanova

100 let od zrodu cholesterolové hypotézy”
Od Anic¢kova ke globalnimu KV riziku

H. Vaverkova /Olomouc/

Soucéasna i lécba
HLP/DLP

R. Ceska /Praha/

nova experimentalni

Nové konsenzy pro Iéébu cévnich onemoc-
néni
K. Roztodil /Praha/

Prestdvka

POSTGRADUALNI BLOK Il /Sal Rondo/
Predsedajici: J. Rybka, J. Hradec

Dietni lécba diabetu v roce 2013
A. Jirkovska /Praha/

Diabetes a hyperurikémie - kdy lécit, jak
Iécit a co to znamena ve vztahu k diabetu
a metabolickému syndromu

M. Kvapil /Praha/

Metformin a nadorova onemocnéni
M. Andél /Praha/

UKONCENI 49. DIABETOLOGICKYCH DNU

Polymorfizmus glyoxalazy | A419C (Ala-
111Glu) nema vyznamny vliv na rozvoj
chronickych komplikaci diabetes mellitus
J. Skrha jr., A. Muravska, E. Horova, M. Praz-
ny, J. Skrha, M. Kalousova /Praha/

Sérové koncentrace a genové exprese no-
vych metabolickych regulatord ze skupiny
angiopoietinu podobnych faktord u pacien-
th s obezitou a diabetes mellitus 2. typu:
vliv nizkokalorické diety

P. Trachta, J. Drapalova, M. Cechova, J. K¥izo-
va, P. Kavélkovd, J. Jahodova, R. Pavlovic¢ova,
Z. Lacinova, M. Mraz, M. Haluzik /Praha/
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P3

P4

P5

P6

P7

P8

P9

14.00-15.00

P10

P11

P12

P13

Rozdilné mechanizmy podminujici dietné
indukovanou steatézu: vyznam degradace
a sekrece triglycerid(, syntézy mastnych
kyselin a jejich oxidace

M. Cahové, H. Dankova, E. Palenickova, Z. Pa-
packova, L. Kazdova /Praha/

Uloha kinazy JNK a kaspazy 2 v indukci
apoptozy a stresu endoplazmatického re-
tikula nasycenymi mastnymi kyselinami
u pankreatickych beta-bunék

V. Némcova, J. Sramek, K. Balusikova, J. Ko-
var /Praha/

Vliv telmisartanu a hyperinzulinémie na ex-
presi gentl u pacientd s poruchou glukézo-
vé tolerance

M. Klementova, P. Wohl, E. Svehlikova, S. Kra-
tochvilova, J. Kopecky, Z. Halbhuber, R. Blat-
ny, T. Pelikanova /Praha/

Transplantace inzulin produkujici tkané
u diabetu 2. typu: vliv na citlivost k inzulinu
a glukézovou toleranci

E. Fabryova, E. Vavrova, M. Cahova, J. KFiz,
E. Palenickova, F. Saudek /Praha/

Funkéni vySetfeni izolovanych Langerhan-
sovych ostravkid po inkubaci ve stabilizaé-
nim médiu

D. Habart, M. Cahova, Z. Papackova, E. Fabryo-
va, F. Saudek

Hladiny tézkych kov( a jejich vazebnych
protein u diabetiki 2. typu s postizenim
ledvin

V. Tanhauserova, M. Raudenska, L. Pacal,
K. Kuricova, J. Gumulec, J. Svojanovsky,
J. Rehotova, B. Ruttkay-Nedecky, O. Zitka,
R. Kizek, M. Masafrik, K. Karikova /Brno/

Efekt prenylovanych izoflavona a ischemic-
kého preconditioningu u ischémie-reperfuze
srdci diabetickych potkant v experimentu
L. BartoSikova, J. Necas, T. Bartosik, P. Frana,
M. Pavlik /Olomouc/

Prostor B: P10-P18
Komplikace a komorbidity diabetu
Moderuji: P. Pithova, D. Cechurova

Moznosti scintigrafie u pacientd se syndro-
mem diabetické nohy
0. Lang, |. Kunikova /Praha/

Koagulaza negativni stafylokok - kauzalni
pFi¢ina osteomyelitidy u pacientt se syn-
dromem diabetické nohy?

V. Woskova , A. Jirkovska, R. Bém, M. Dub-
sky, V. Fejfarova, B. Sixta, V. Petkov /Praha/

Komplexni diagnostika funkénich poruch
v oblasti nohy u diabetik(i a metody terapie
V. Holoubek, J. Vaskova /Brno, Zlin/

Diabeticka noha - pFi€iny vzniku
J. Pokorna, E. Goldovéa /Ceské Budéjovice/

P14 Srovnani odlehéovacich ortéz metodou
meéreni plantarniho tlaku
V. Rabinak, J. Pavla / Praha/

P15 Prvni zkuSenosti s pouzivanim duloxetinu
k I1éEbé bolestivé diabetické neuropatie
S. Lacigova, D. Cechurova, |. Haladova, J. To-
mesova, J. Gruberova, Z. Rusavy /Plzen/

P16 Porucha metabolizmu glukézy po izolované
atace akutni pankreatitidy
0. Krystynik, J. Gajdova, V. Prochazka /Olo-
mouc/

P17 Kazuistika: 32 leta pacientka se syndro-
mem rezistence na thyroidalni hormony
R. Hrebikova, V. Zamrazil, V. Hauerova /Praha/

P18 Celiakie u pacientt s diabetes mellitus
1. typu
I. Haladova, D. Cechurova, S. Lacigova, J. Gru-
berova, Z. Rusavy /Plzen/

19. 4. 2013 PATEK

13.00-15.00 RIiZENA DISKUZE U POSTERU

13.00-14.00 Prostor A: P19-P26
Terapie inzulinem, hypoglykémie
Moderuji: R. KoZnarova, Z. Jankovec

14.00-15.00 Prostor A: P27-P35
Monogenni diabetes a autoimunity
Moderuji: Z. Sumnik, B. Bendlova

13.00-14.00 Prostor B: P36-P43
Obezita, hyperinzulinémie
Moderuji: M. Matoulek, K. Stechova

14.00-15.00 Prostor B: P44-P51
Edukace, psychologie, dieta
Moderuiji: R. Chlup, O. Cinek

13.00-14.00 Prostor A: P19-P26
Terapie inzulinem, hypoglykémie
Moderuiji: R. KoZnarova, Z. Jankovec

P19 Lécba inzulinovou pumpou - vysledky Cen-
tra diabetologie IKEM
R. KoZnarova, T. Pelikdnova, T. Neskudla,
J. Skibova, J. Hnizdilova /Praha/

P20 Ukonceni a pokracovani lécby inzulinovou
pumpou - monocentricka studie
R. Chlup, P. Kudlova, J. Tomcalova, J. Zapleta-
lova, E. burajkové /Olomouc/

P21 Pé&tina pacientd s diabetem 2. typu uziva-
jicich v Ceské republice inzulinova analo-
ga aplikuje bazalni inzulin nepravidelné: vy-
sledky prizkumu GAPP2™ (Global Attitu-
des of Patient and Physicians)

M. Prazny, K. Rychna, A. Rana, M. Brod /Praha/
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P22

P23

P24

P25

P26

14.00-15.00

P27

P28

P29

P30

P31

P32

P33

Studie RESOLUTE v Ceské republice: in-
zulin glargin zlepSuje kompenzaci diabetu
2. typu u pacientd s dosud neuspokojivym
vysledkem terapie kombinaci inzulin dete-
mir a peroralni antidiabetika. Vysledky ne-
intervenéniho projektu RESOLUTE v Ces-
ké republice

M. Kvapil /Praha/

Transkutanni kontinualni monitoring glykeé-
mie v perioperacnim obdobi
I. Poljakova, R. Chlup /Olomouc/

Vybrané charakteristiky hypoglykémii u pa-
cientld s diabetes mellitus 1. typu - vysled-
ky dotaznikového Setfeni — pilotni studie

J. Broz, D. Janigkova-Zdarska, J. Urbanova,
M. Brabec, J. Polak, J. KoZzeny /Praha/

Nejasné hypoglykémie u 20letého muze -
kazuistika
T. Vareka, J. Macasek, M. Zeman /Praha/

Tézké hypoglykémie jako predzvést rozvi-
jejici se preeklampsie u diabeticky 1. typu
E. Hollay /Praha/

Prostor A: P27-P35
Monogenni diabetes a autoimunity
Moderuji: Z. Sumnik, B. Bendlova

(Prepro)inzulinovy gen a nasi pacienti s dia-
betem

J. Lebl, P. Dusatkova, O. Cinek, Z. Sumnik,
S. Kolouskova, V. Janstova, J. Vosahlo, S. Pro-
hova /Praha/

Identifikacia a funkéna charakterizacia
vzacnych dvojitych GCK variantov

L. Valentinova, N. L. Beer, K. K. Osbak, M. van
de Bunt, N. D. Tribble, A. M. Steele, K. J. Wen-
sley, E. L. Edghill, K. Colcough, A. Barrett,
J. K. Rundle, A. Raimondo, J. Grimsby, S. EI-
lard, A. L. Gloyn /Oxford, U. K., Bratislava/

Vyvoj diabetu u déti s HNF1B-MODY po
transplantaci ledviny

M. Malina, P. Dusatkova, O. Cinek, J. Lebl,
J. Dudek, T. Seeman, S. Priihovéa / Praha/

Nova mutace v HNF4A nebo polymorfizmus?
J. Hradec, P. Dugatkova, S. Priihova /Chrudim/

Vliv hyperglykémie na T-regulacni burnky
pupecnikové krve DM1 matek

T. Ulmannova, I. Spalova, J. Véelakova, J. La-
bikova, D. Bartaskova, K. Andélova, J. Norko-
vé, K. Stechova /Praha/

Kandidatni geny pro , diabetes mozku”

M. Vankova, P. Lukasova, D. Vejrazko-
va, O. Bradnovda, K. Dvorakova, J. Vcelak,
B. Bendlova /Praha/

Polyglandularni autoimunitni syndrom -
screening diabetu 1. typu
L. Srbova /Praha/

P34

P35

13.00-14.00

36.

37.

P38

P39

P40

P41

P42

WolframGv syndrom
P. Konecna, D. Prochazkova, Z. Dolezel,
L. Machacova, E. H. Hoeflsloot /Brno/

LADA diabetes diagnostikovany v 71 letech
pacientky
P. Pacesova /Praha/

Prostor B: P36-P43
Obezita, hyperinzulinémie
Moderuji: M. Matoulek, K. Stechova

Vliv laparoskopické plikace zaludku na té-
lesnou hmotnost, metabolickou kompen-
zaci a hormonalni profil u obéznich pacien-
ti s diabetes mellitus 2. typu: vysledky po
6 mésicich sledovani

M. Mraz, P. Kavalkova, K. Dolezalova, M. Ur-
banova, P. Trachta, M. Kosak, M. Cechova,
J. Drapalova, J. Kfizova, Z. Lacinova, M. Fried,
S. Svagina, M. Haluzik /Praha/

Hormonalni zmény u obéznich diabeti¢ek
po gastrické plikaci (LGCP)

P. Sramkova, O. Bradnova, T. Halkova, J. Vée-
lak, M. Vankova, P. Lukasova, D. Vejrazkova,
K. Dolezalova, M. Fried, |. Kyrou, P. McTer-
nan, S. Kumar, M. Hill, M. KuneSova, V. Hai-
ner, B. Bendlova, J. Vrbikova /Praha/

Sledovani pacientd po bariatrickych opera-
cich v CR

D. Pichlerova, P. Sramkova, K. Dolezalova
/Praha/

Nové zjisténé faktory ovlivitujici vysledek
téhotenstvi zen s DM1 - vyznam prekon-
cepcéniho matefského BMI a vztah hladiny
HDL ke vzniku preeklampsie

K. Stechova, T. Uimannova, P. Zoban, D. Bar-
taskova, |. épélové /Praha/

Prevalencia monogénovej obezity podmie-
nenej mutaciou v MC4R u obéznych deti
vs. dospelych pacientov po bariatrickom
vykone

D. Stanikova, M. BuzZga, J. Stanik, M. Balo-
gova, M. Huckova, P. Holéczy, E. Machat-
ka, A. Foltys, L. Ticha, D. Virgova, |. Zavacka,
I. Klimes, D. Gasperikova /Bratislava/

Lécba obezity a nadvahy u diabetiki 2. typu
- nejcastéjsi chyby v preskripci diet a pohy-
bovych aktivit u obéznich diabetiki

M. Matoulek /Praha/

Vliv telmisartanu na intramyocelularni ob-
sah lipidi u osob s porusenou glukézovou
toleranci

S. Kratochvilova, A. Skoch, P. Wohl, E. Svehli-
kova, M. Dezortova, M. Hajek, M. Hill, T. Peli-
kéanovéa /Praha/
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P43

14.00-15.00

P44

P45

P46

P47

Vliv redukce tukové tkané na plazmatické
koncentrace FABP (Adipocyte fatty acid
binding protein) u obéznich nemocnych
s diabetes mellitus typ 1

F. Musil, A. Smahelova, V. Blaha, R. Hy3p-
ler, A. Tich4, J. Lesna, M. Haluzik, L. Sobotka
/Hradec Kralové/

Prostor B: P44-P51
Edukace, psychologie, dieta
Moderuji: R. Chlup, O. Cinek

Strukturalizovana hodnocena edukace déti
s diabetem
D. Neumann, J. Strnadel /Hradec Kralové/

Efektivita edukace diabetikii pomoci Kon-
verzaénich map™

B. Dolezalova, V. Jiraskova, J. Hradec /Pardu-
bice/

Nepfijeti nemoci jako vyznamny rizikovy
faktor kompenzace diabetu

T. Hrachovinova, J. Kopecky, E. Vavrova,
A. Jirkovska /Praha/

Analyza adherence dospélych diabetikt
1. typu a hledani faktord, které by ji v praxi
mohly ovliviiovat

T. Hendrychova, M. Vyt¥isalova, A. Smahelo-
va, J. Vicek, A. Kubéna /Hradec Kralové/

P48

P49

P50

P51

ZhorSena kvalita Zivota u déti s diabetem
1. typu a autoimunitni thyroiditidou

A. Rehulova, P. Dusatkova, M. Peckova,
T. Hrachovinova, J. Mare§, Z. Sumnik, S. Ko-
louskova, M. Snajderova, B. Obermannova,
K. Stechova, O. Cinek, J. Lebl, S. Prihova
/Praha/

Vypovédni hodnota standardizovanych do-
taznik( hodnoticich kvalitu Zivota, pohybo-
vou aktivitu a jidelni zvyklosti v epidemiolo-
gickych studiich

D. Vejrazkova, M. Vankova, P. Lukasova,
J. V¢elak, O. Bradnova, T. Halkova, V. Cirma-
nova, B. Bendlova /Praha/

Vyznam ukazateltt homeostazy glycidu a li-
pida v patogenezi depresivni poruchy

M. Zeman, T. Vareka, J. Macasek, R. Jirak,
A. Zak /Praha/

Inzulinogenni index po podéani syrovatko-
vych proteint u zdravych jedinct

E. Wildova, P. Dlouhy, J. Rambouskova,
M. Andél /Praha/
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FIREMNI SYMPOZIA

STREDA 17.4.2013

17.00-18.00

18.15-20.00

Novo Nordisk /Sal Rondo/

Kam kraci Ié¢ba inzulinem po 90 letech?
predsedajici: prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc.
prof. MUDr. Terezie Pelikanové, DrSc., IKEM
Praha

prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc., lll. interni
klinika VFN a 1. LF UK Praha

KFest knihy Alexandry Jirkovské a kol.: Kalei-
doskop edukace lé¢by inzulinem

Sanofi /Spole¢ensky dam/

Cestovani Casem

predsedajici: prof. MUDr. Terezie Pelikanova,
DrSc.

prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc.

prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc.

prof. MUDr. Zdenék Rusavy, PhD.

Mgr. Bohdana KubeSova

CTVRTEK 18. 4. 2013

12.30-13.25

13.25-14.15

17.00-18.00

BMS/AstraZeneca /Sal Rondo/

FORXIGA (dapagliflozin): nova moznost pro
terapii DM 2
predsedajici: prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc.

prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc.
Jak funguje dapagliflozin?

prof. MUDr. Zdenék Rusavy, PhD.
Klinicka a¢innost dapagliflozinu

prim. MUDr. Jindfich OlSovsky, PhD.
Bezpecnostni profil dapagliflozinu

Life Scan - Johnson&Johnson /Sal Rondo/

Nové moznosti selfmonitoringu: pokrok se
nezastavuje
predsedajici: prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc.

prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc.
prof. MUDr. Zdenék RusSavy, PhD.
Bc. Vladimira Havlova

MSD /Sal Rondo/

Jiz 5 let Ménime Smér Diabetu
predsedajici: prof. MUDr. Terezie Pelikanova,
DrSc.

prof. MUDr. Terezie Pelikanov4, DrSc.
MUDr. Marek Honka

prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA
prim. MUDr. Jindfich OlSovsky, PhD.

prof. MUDr. Zdenék RusSavy, PhD.

11.15-11.45

11.45-13.00

13.00-13.45

PATEK 19.4.2013

Novartis /Sal Rondo/

Sdilena péce o pacienta s DM 2
predsedaijici: prof. MUDr. Zdenék Rusavy, PhD.

prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc.
Vyuziti vildagliptinu v realné klinické praxi

MUDr. Daniela Vyslouzilova, PhD.
Proé¢ je nutnd mezioborova spoluprace pfi
léébé pacienti s DME?

Boehringer & Lilly / Rondo/

Individualizovana lééba pacienta s diabe-
tem 2. typu
predsedajici: prof. MUDr. Stépan Svaéina,
DrSc., MBA

Uvod

prof. MUDr. $t&pan Svagina, DrSc., MBA
Novinka v Ié¢bé diabetu 2. typu - Jenta-
dueto®

prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc.,

prof. MUDr. Zdenék Rusavy, PhD.
Management komplikovaného pacien-
ta s diabetem 2. typu: Jak nam pomohou
nova antidiabetika?

prof. MUDr. Jan Lebl, CSc.
Vyroéi 90 let od objeveni inzulinu

prim. MUDr. Jindfich OlSovsky, PhD.
Je mozna individualizace konvencniho in-
zulinového rezimu?

Diskuze a zavér
Pfizer /Sal Rondo/

Diabetickd neuropaticka bolest - casta
komplikace diabetu
predsedaijici: prof. MUDr. Zdenék RuSavy, PhD.

doc. MUDr. Silva Lacigova, PhD.
Diabeticka neuropaticka bolest z pohledu
diabetologa

prof. MUDr. Josef Bednafik, CSc.
Diabeticka neuropaticka bolest z pohledu
neurologa
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PRACOVNI DEN SEKCE SESTER CDS
PRI 49. DIABETOLOGICKYCH DNECH V LUHACOVICICH
19. DUBNA 2013, LUHACOVICE

Poradatel: Sekce sester Ceské diabetologické spoleénosti

Praktické zkusenosti s kontinualnim mé-
fenim glykémie v Diabetologickém centru

7.30-8.30 Registrace lll. interni kliniky VFN a 1. LF UK
8.30-8.35 Zahajeni pracovniho dne Eva Kabrtova, Jan Soup
Jitka Andraskova
Lécba diabetické nohy pomoci podtlakové
BLOK 1 terapie
Koordinatori: Jitka Andraskova, Jana EliaSova Michaela Frankova, Milan Fleka¢
8.35-9.00 Diabeticka dieta Predik¢ni a poradni systém vyvoje glyké-
Jitka Andraskova, Alexandra Jirkovska mie u pacientd s diabetem 1. typu - studie
DIAdvisor-2
9.00-9.25 Sladka chut ve stravé nemocného s diabe- Jarmila Saudkova, Vaclava Skvafilova, Mar-
tes mellitus tina Mindlovd, Ema Vavrova, Jifi Svoboda,
Milan Krajicek Olga Mengerova, FrantiSek Saudek
9.25-9.40 Probiotika ve vyzivé Transplantace Langerhansovych ostrivk
Ivana Imrichovéa - lécba diabetes mellitus 1. typu
Lucie Fialova, Veronika Nejdlova, Jana Dole¢-
9.40-9.55 Dodrzovani pravidel dietniho stravovani pfi kova, Peter Girman
gesta¢nim diabetes mellitus
Lucie Peclova, Jana ElidSova BLOK 3
Koordinatori: Jaroslava Kreuzbergovd, Jitka
9.55-10.10 Péce o diabetika v pfedoperacnim a poope- Andraskova
racnim obdobi
Pavla Kudlova, Pavla Nevrlova, Rudolf Chlup 13.00-13.15 Kontinualni monitorace glykémie (CGM) -
zkusenosti z naseho pracovisté
10.10-10.25 Radioaktivita p¥i zobrazovani - mame se ji Hana Novakova
bat?
Ivana Kunikové, Otto Lang 13.15-13.30 Edukace selfmonitoringu glykémii
Hana Kudsova
10.25-10.30 Diskuze
13.30-13.45 Prikladny diabeticky pacient
10.30-11.00 Prestavka Hana Andélova
seznameni s postery
13.45-14.00 Moderni terapie hojeni ran ve fazi ¢isténi
BLOK 2 u pacientti s diabetickou nohou
Koordinatofri: Jaroslava Kreuzbergovéa, Rena- Pavla Kudlova, Barbara Masarykova, Rudolf
ta Rihankova Chlup
11.00-12.00 Rizena diskuze k postertim 14.00-14.15 Komplexni diagnostika funkénich poruch
Sestra — hromosvod v oblasti nohy u diabetiki a metody terapie
Marie Jandov4, lvana Kobrova Vladimir Holoubek, Jana Vaskovéa
Diabeticka noha - pFi¢iny vzniku a socialni 14.15-14.30 Transplantace Langerhansovych ostriavka
zdzemi pacientu v IKEM 2005-2012
Eva Goldova, Jitka Pokorna Eva Dovolilova, Peter Girman, Jan Kfiz, Zuza-
na Berkova, Klara Zacharovova, Tomas Kob-
Porovnani obsahu tuku v téle a BMI pfi las, Lenka Vargovd, Martina Mindlova, Ema
méreni dvéma bioimpedanénimi pfistroji Véavrova, Ivan Leontovy¢, David Habart, Eva
(Omron BF 306 a Omron BF 300) Fabryova, Tomas Neskudla, Evzenie Cihalo-
Pavla Kudlova, Jana Zapletalovd, Rudolf va, FrantiSek Saudek
Chlup
14.30-15.00 Vyhlaseni vysledka voleb do vyboru Sekce
Zakladni principy zlepSeni compliance sester CDS
Milada Koukalovéa
Diskuze
Potfebuje dobfe kompenzovany diabetik
reedukaci? 15.00 Zavér pracovniho dne
Renata Rihankova
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ABSTRAKTA PREDNASEK

1.

EPIDEMIOLOGICKA STUDIE O DIABETU V CESKE REPUB-
LICE 2002-2010

Skrha J. za vybor Ceské diabetologické spoleénosti

. interni klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Uvod: Vybor Ceské diabetologické spole&nosti inicioval
epidemiologické Setieni o diabetu v Ceské republice v roce
2001, aby ziskal aktudlni informace o klinickych a laborator-
nich ukazatelich u diabetik( 1. a 2. typu a zaroven o kompli-
kacich a lé¢bé diabetu, arteridlni hypertenze a dyslipidémie.
Studie byla navrzena jako prospektivni s vyhodnocenim dat za
rok 2002, 2006 a 2010.

Metodika: Z pivodné oslovenych 147 ordinaci diabetologli
se Ucastnilo vstupniho Setfeni 76 ordinaci a byly zpracovany
udaje o 3660 diabeticich. V roce 2006 byly k dispozici udaje
u 1353 diabetikl ze 36 ordinaci, kdezto v roce 2010 klesl po-
¢ethodnocenych diabetik(i na 580 celkem ze 20 zG¢astnénych
ordinaci. Udaje byly ziskany formou dotaznikd, v nichZ byly sle-
dovany: pohlavi, typ diabetu, vy$ka a hmotnost pfi zjiSténi dia-
betu a v roce zpracovani, BMI, krevni tlak, glykémie, HbA, , cel-
kovy cholesterol, HDL a LDL cholesterol, triglyceridy, pfitom-
nost mikroangiopatickych a makroangiopatickych komplikaci,
terapie diabetu, arterialni hypertenze a dyslipidémie. V tomto
sdéleni jsou porovnany vychozi tdaje z roku 2002 s vysledky
zroku 2010 u stejné skupiny diabetikd [é¢enych ve 20 ordina-
cich, které se zucastnily celého osmiletého sledovani.

Vysledky: Na poc¢atku studie bylo hodnoceno 904 diabe-
tik(i (64 typu 1 a 840 typu 2), v roce 2010 bylo zahrnuto do
hodnoceni 580 diabetik(i (64 %), z nichz 155 zemfelo v ob-
choroba srdec¢ni (33 %), podobné Casto (32 %) vSak pricina
nebyla znama. Studii dokoncilo 31 diabetiki 1. typu a 394
diabetik( 2. typu. V prvni skupiné nedoslo k vyznamné zméné
ve sledovanych parametrech kromé poklesu triglycerid(i (1,93
+ 1,65 vs. 1,64 = 0,68, p < 0,05). U diabetikli 2. typu doslo
k poklesu systolického krevniho tlaku (140 £ 30 vs. 135 £ 15
mm Hg, p <0,05), celkového cholesterolu (5,65 + 1,12 vs. 4,85
+ 1,0 mmol/Il, p < 0,01) a triglycerid(i (2,14 £ 1,35 vs. 1,78 £
1,0 mmol/l, p < 0,02). Tyto nalezy byly podminény castéjsim
dosazenim cilové hodnoty uvedenych proménnych. U obou
typt diabetu se zvysilo uzivani antihypertenziv a hypolipidemik
vroce 2010 v porovnani s rokem 2002. Podani hypolipidemik
narostlo u diabetu 1. typu z 45,3 % na 81 %, u diabetu 2. typu
z 35,5 % na 73,3 %. Antihypertenziva byla ordinovana v roce
2010 u diabetu 1. typuv 78 % au 2. typu v 85 %, coz je 0 25,
resp. 15 procent vice nez v roce 2002.

Zaveér: Posledni vyhodnoceni za rok 2010 ukazalo u obou
typu diabetu zlepSeni kompenzace arterialni hypertenze a dys-
lipidémie, coz bylo podminéno ¢astéjsim uzivanim prislusné
farmakoterapie. Kompenzace diabetu zlistala na srovnatelné
Urovni, vyznamné zmeény pozorovany nebyly.

2.
ZLEPSENi KOMPENZACE DIABETU 1. TYPU U DETI JE
ASOCIOVANO S CASTEJSiM ZAVADENIM INZULINOVYCH
PUMP: LONGITUDINALNI DATA Z LET 1999-2011
Sumnik Z.', Kolouskova S.', Obermannova B.', Stechova K.',
Prihova $.', Snajderova M., Hlavka Z.2, Cinek O., Lebl J."
"Pediatrické klinika UK 2. LF a FN v Motole, Praha
2Matematicko-fyzikaini fakulta UK, Praha

Uvod: UdrZeni optimalni kontroly diabetu 1. typu (DM1)
u déti a adolescentl je zdkladnim prfedpokladem snizZeni rizika
pozdnich komplikaci a zlepSeni prognézy pacientd s DM 1 ma-
nifestovanym v détstvi. Cilem studie bylo popsat vyvoj HbA
u déti sledovanych v naSem centru v letech 1999-2011 a vy-
jadfrit jeho vztah k proporci pacientd Ié¢enych inzulinovou
pumpou (IP).

Metodika: V této retrospektivni monocentrické studii jsme
analyzovali kompletni vysledky HbA, od vSech déti sledova-
nych v Détském diabetologickém centru FN Motol v letech
1999-2011 (885 pacientll, z toho 481 chlapcl, celkovy po-
et stanoveni HbA, byl 24 941, primérna frekvence vySetfe-
niHbA, byla 3,7 méfeni/pacienta/rok). Vyvoj HbA, jsme vy-
jadfili pro kazdy kalendafni rok po zpriimérovani hodnot HbA,
u jednotlivych pacientd, v rdmci subanalyz jsme hodnotili roz-
dily mezi pohlavimi, a dale diferencované podle vékovych ka-
tegorii (0-6, 6-10, 10-15 a nad 15 let). Zaméfili jsme se téz
na proporci pacient(, ktefi méli vdaném kalendainim roce vy-
bornou, uspokojivou, resp. neuspokojivou kompenzaci diabe-
tu dle nyn&jich standardt CDS pro dé&ti a adolescenty (< 59,
60-75, resp. > 75 mmol/mol). Testovali jsme, zda zmény
HbA, _jsou asociovany s proporci pacientl Ié¢enych IP. Zavis-
lost HbA, na kalendafnim véku, pohlavi, véku pfi manifesta-
ci a typu terapie jsme hodnotili pomoci GEE (generalized esti-
mating equations) a kubickych spling.

Vysledky: Priimérné hodnoty HbA, se v pribéhu sledo-
vaného obdobi plynule sniZzovaly u obou pohlavi ve vSech vé-
kovych kategoriich, HbA, poklesl u celé skupiny o 17 mmol/
mol z88 mmol/mol na 71 mmol/mol (p <0,001). Vétsi pokles
jsme zaznamenali u chlapct nez u divek (p < 0,001). Soucas-
né jsme pozorovali stoupajici podil vyborné kompenzovanych
déti (z 8 % v roce 1999 na 20 % v roce 2011), a jeSté drama-
tictéji klesajici podil déti s neuspokojivou kontrolou diabetu (ze
62 % na 18 %). Nejlepsi kontroly trvale dosahuji déti predskol-
niho a Skolniho véku v porovnani s détmi starSimi, a to i po ad-
justaci na délku trvani diabetu. Procento détiléEenych IP se za
sledované obdobi zvysilo z 8 na 37 %, co je vSak dulezZité, po
zahdjeni terapie doslo u pacientU s IP k signifikantnimu snize-
ni jejich HbA, v porovnani s pfedchozim obdobim v primeé-
ru o 7,7 mmol/mol. Asociace s pozitivnim trendem sniZovani
HbA, _je vysoce signifikantni, nase studie vSak nedokaze for-
malné prokazat kauzalni vztah zavedeni pumpy a nasledného
zlepSeni kompenzace.

Zavér: V naSem centru prokazujeme signifikantni pokles
HbA, u déti a adolescentl za posledni dekadu. Zavadéni mo-
dernich technologii do terapie détského diabetu je jednim
z moznych vysvétleni tohoto pozitivniho trendu.

Podpora: IGA NT11407-5.
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3.
SROVNANI LECBY INZULINOVOU PUMPOU A INTEN-
ZIFIKOVANYM INZULINOVYM REZIMEM U DIABETIKU
2. TYPU S NEUSPOKOJIVOU KOMPENZACI

Gruberova J., Lacigova S., TomeSova J., Rusavy Z.
Diabetologické centrum, I. interni klinika, FN Plzeri

Vychodisko: Lécba inzulinovou pumpou (CSlI) je v soucasné
dobé povazovana za nejucinnéjsi prostredek 1écby diabetu
1. typu. U diabetik(i 2. typu je dosud malo studii, které by jed-
noznacéné potvrdily €i vyvratily pfinos |éCby CSII. Potencidlnim
prinosem vyuziti CSIl by mohlo byt sniZzeni inzulinové rezistence
a zlepSeni vyuzitelnosti inzulinu zmensenim podkozniho depa.

Cil: Srovnani efektivity 1é€by CSII a intenzifikovanym inzuli-
novym rezimem (lIR) pomoci analog u diabetikd 2. typu.

Metodika: Jde o prospektivni, randomizovanou, prekfrize-
nou dvouletou studii. Do studie bylo zafazeno 35 pacientt s di-
abetes mellitus 2. typu s neuspokojivou kompenzaci (HbA,
> 55 mmol/mol) Ié¢enych IIR, ndhodné zarazenych do 2 sku-
pin. Skupina A byla béhem 1. roku lé¢ena jako dosud IIR, 2. rok
byli pacienti prevedeni na CSIl. Skupina B naopak 1. rok CSlII,
2. rok opét lIR. Pfed zafazenim do studie byli vSichni pacienti
minimalné 3 mésice lé¢eni inzulinovymi analogy. Sledovany
byly parametry kompenzace (HbA  , lipidogram, hmotnost, cel-
kovéa davka inzulinu) a inzulinova senzitivita (pomoci hyperin-
zulinemického izoglykemického clampu). Celou studii dokon-
Cilo 26 pacientd (3 pacienti byli vyfazeni pro zlepseni kom-
penzace po 3 mésicich 1éCby analogy, 3 pacienti byli vyfazeni
pro omezenou spolupréci, 1 pacientka pro intoleranci analog,
2 pacientky pro intoleranci CSll). Do zavére¢ného hodnoceni
bylo zahrnuto 22 pacientu.

Vysledky: Pri [é€bé CSIl nedoSlo ke zlepSeni dlouhodobé
kompenzace diabetu (median HbA, pfilécbé CSII 64,5 vs. 67,5
mmol/mol na IIR). Pfi [écbé CSIl doslo k pfechodnému statis-
ticky vyznamnému sniZzeni hmotnosti (po 6 mésicich median
BMI 31,99 pri terapii CSll vs. na lIR 32,99, p <0,01), které ale
jiz po 1 roce léCby nebylo statisticky vyznamné. Béhem |éCby
CSll bylo mozné vyznamné redukovat davky inzulinu (median
60 IU/den u CSll vs. 67 IU/den u lIR, p < 0,01) a zlepsila se
citlivost na inzulin (median 5,0 mg/kg.min u CSll vs. 3,80
ullR, p<0,05).

Zavér: Lécba CSIll u pacientd s diabetes mellitus 2. typu
nevedla ke zlepSeni dlouhodobé kompenzace. Pri [ébé CSII
ale bylo mozné vyznamné redukovat davky inzulinu pfi zvyse-
né citlivosti na inzulin, sou¢asné nevedla ani po 1 roce |éCby
ke zvySovani hmotnosti. LéCba CSIl mize byt pfinosna pro
motivované, spolupracujici diabetiky 2. typu.

Tento projekt byl podporen Programem rozvoje védnich
obort Karlovy univerzity (projekt P36).

4,
LEHKE HYPOGLYKEMIE JSOU V CESKE REPUBLICE U PA-
CIENTU S DIABETEM 2. TYPU UZiVAJICiCH INZULINOVA
ANALOGA BEZNE A JEJICH VYSKYT PACIENTY ZNE-
POKOJUJE: VYSLEDKY PRUZKUMU GAPP2™ (GLOBAL
ATTITUDES OF PATIENT AND PHYSICIANS)

Prazny M.', Rychna K.2, Rana A3, Brod M.*

"Il interni klinika 1. LF UK a VFN, Praha

2Novo Nordisk, Praha, Ceska republika

SNovo Nordisk, Seborg, Dansko

“The Brod Group, Mill Valley, CA, USA

Uvod: Priizkum GAPP2™ se v ramci mezinarodniho projek-
tu zabyval vyskytem lehkych hypoglykémii a jejich dopadem
na pacienty s diabetem 2. typu uzivajici inzulinova analoga.

Metodika: V Ceské republice byly shromazdény udaje od
100 pacientll uzivajicich inzulinova analoga (pramérny vék 60
+ 1 rok; pomér muzi: Zeny 45 : 55 %; 46 % pacientu bylo 1éc¢eno
pouze bazalnim inzulinovym analogem pfipadné v kombinaci
s PAD, ostatni intenzifikovanym inzulinovym rezimem) a od
100 diabetolog.

Nabor subjektll probihal v rdmci stavajicich v§eobecnych
populacnich prizkumnych panell, Setfeni bylo prafezové,
provedené prostfednictvim internetu. Ziskané Gdaje byly porov-
nany s daty z dalSich zemi zafazenych do prizkumu GAPP2™
(Kanada, Dansko, Némecko, Japonsko, Velka Britanie, USA),
ktera byla ziskdna celkem od 3042 pacientli a 1222 Iékaru.

Vysledky: 89 % pacientti v CR uvedlo, e nékdy prodélalo
hypoglykémii (v ostatnich zemich GAPP2™ to bylo 80 %). 22 %
pacientl prodélalo hypoglykémii béhem poslednich 30 dnl
predchazejicich prizkumu (v prdmeéru 2,8krat), pficemz Ctvrtina
pacientd uvedla za toto obdobi pét a vice epizod hypoglykémie.

Hypoglykémie znepokojuji pacienty v CR vice nez v ostat-
nich zemich pfi fizeni automobilu (63 % vs. 40 %, p < 0,001),
v praci (55 % vs. 28 %, p <0,001), pfi spolecenskych aktivitdch
(65 % vs. 31 %, p <0,001) a jsou-li bez pfistupu k jidlu nebo
piti (84 % vs. 52 %, p < 0,001). Obavy z hypoglykémie ma ve
spolecnosti 65 %, pfi péci o blizké 57 % pacient a 59 % pacien-
t0 ma obavy, kdyZ jsou doma sami. Lékaifim je vSak hlasilo ve
stejném poradi jen 9 %, 11 % a 20 % pacientd.

Noé&ni hypoglykémie znepokojuji pacienty v CR i ostatnich
zemich (62 % a 42 %) vice nez denni hypoglykémie (57 %
a 23 %). Presto byly obavy z no¢ni hypoglykémie hlaseny
zdravotnikaim v CR a ostatnich zemich GAPP2™ vyznamné
méné Casto (24 % a 21 %). To je znepokojujici, protoze jen
39 % Ceskych diabetologt se domniva, Ze no¢ni hypoglykémie
se obavaji pacienti vice nez hypoglykémie v jinych situacich.
Né&ktefi pacienti v CR a daldich zemich uvedli, e G4mysing
setrvavaji v hyperglykémii (16 % a 14 %) nebo neuZiji inzulin
tak, jak maji pfedepséano (19 % a 16 %), aby snizili riziko no¢ni
hypoglykémie. Pfiblizné 30 % lékard hypoglykémie s pacienty
na bazalnim inzulinu nefesi, zejména protoze se domnivaji, Ze
pacienti jiz jsou ohledné hypoglykémii dobie edukovani.

Zavéry: Hypoglykémie jsou v CR stejné b&zné jako v ostatnich
zemich, ¢esti pacienti se jich vSak vice obavaji a tento fakt zlista-
va Casto zdravotnikiim skryt. Zvy$ena obava pacientd z hypogly-
kémie ukazuje nepokryty prostor v rdmci edukace, ktery je treba
vénovat pouceni, jak zvladat hypoglykémie - zejména nocni.

Prazkum GAPP2™ byl podporen grantem spolecnosti Novo
Nordisk.
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5.

FARMAKOGENETICKA STUDIA METFORMINU U PACIEN-
TOV S DIABETOM MELLITOM 2. TYPU

Javorsky M.', Klim&akova L.2, Schroner Z.', Babjakova E.,
Stolfova M.", Hermanova H.2, Kozarova M.', Tkaé 1.!

'4. internd klinika, Univerzita PJ Safdrika, Kosice, Univerzitnd
nemocnica L. Pasteura, Kosice,

2Ustav lekdrskej bioldgie, Univerzita PJ Saférika, Koice, Slo-
vensko.

Uvod: K predpokladanym mechanizmom t&inku metformi-
nu patri aktivacia AMPK (proteinova kinaza aktivovana AMP).
Pilotné farmakogenetické Studie pozorovali asociaciu variantov
v génoch pre niektoré bielkoviny, ktoré interaguju s AMPK
a glykemickou odpovedou na lie€bu metforminom: PRKAAT1 je
podjednotkou kinazy AMPK, PCK1 (PEPCK1 - fosfoenolpyruvat
kindza 1) je kltcovym enzymom glukoneogenézy, ATM (ata-
xia teleangiectasia mutated) a STK11 (serinova/threoninova
kindza 11) sa podielaju na regulécii AMPK.

Cielom S§tudie bolo zistit asociaciu variantov v génoch
ovplyviujacich farmakodynamiku metforminu a zmeny gly-
kovaného hemoglobinu po 6 mesiacoch lie¢by metforminom.

Metodika: Do Studie sme zaradili 148 pacientov s novo-
diagnostikovanym diabetom mellitom 2. typu (DM2, 72 mu-
Zov a 76 zien), bez predchadzajucej antidiabetickej lieCby. Prie-
merny vek (t stredna chyba priemeru) v ¢ase zacatia lieCby
metforminom bol 57,5 + 0,9 rokov, priemerny vstupny HbA_
bol 7,64 £ 0,09 % (IFCC: 60 £ 0,9 mmol/mol) a priemerna
denna davka metforminu bola 1400 + 40 mg. Varianty ATM
rs11212617 A>C, PRKAA1rs249429 A>G, STK11rs8111699
C>G, PCK1 rs4810083 C>T boli genotypované pomocou real-ti-
me PCR s naslednou analyzou krivky topenia. Primarnym ukazo-
vatelom bol pokles glykovaného hemoglobinu HbA, (AHbA, )
po 6 mesiacoch lieCby metforminom.

Vysledky: V celom stubore viedla Sestmesacna lieCba met-
forminom k poklesu AHbA, 0 0,66 = 0,08 %. Genotypy boli
v Hardyho-Weinbergovej rovnovéhe. Variant PCK 1 rs4810083
C>T bol signifikantne asociovany s poklesom AHbA, [CC
(n=138):0,98 £ 0,16 %, CT (n = 76): 0,62 = 0,12 %, TT (n =
34):0,39+ 0,13 %; p=0,038; p-adj=0,069]. V dominantnom
genetickom modeli mali homozygoti CC 0 0,43 £ 0,18% (4,7
+ 2 mmol/mol) vécsi pokles HbA, v porovnani s nosi¢mi ale-
ly T(CT+TT) (CC: 0,98 + 0,16 % vs. CT+TT: 0,55 + 0,09 %, p
= 0,021; p-adj = 0,029). V multivariatnej analyze (p-adj) sme
adjustovali na vek, pohlavie, index telesnej hmotnosti, vstupny
glykovany hemoglobin, sérovy kreatinin a dennt davku metfor-
minu. Signifikantnymi prediktormi poklesu boli okrem genoty-
pu aj vstupna hodnota HbA, (p <0,001) a davka metforminu
(p = 0,010). Varianty v génoch ATM, STK11, PRKAA1 neboli
asociované s glykemickou odpovedou po liecbe metforminom.

Zaveér: Pozorovali sme asociaciu medzi variantom v géne
pre PCK1, ktory reguluje glukoneogenézu a poklesom glyko-
vaného hemoglobinu po 6 mesiacoch monoterapie metformi-
nom. 25 % pacientov, ktori boli homozygoti rs4810083 CC,
mali o 0,4 % (4,7 mmol/mol) vacsi pokles glykovaného hemo-
globinu v porovnani so zvySkom suboru. Replikacia nasho po-
zorovania a dal$i vyskum génov regulujicich farmakokinetiku
a farmakodynamiku metforminu moézu prispiet k personaliza-
cii liecby diabetu 2. typu.

Grantovd podpora: VEGA 1/0112/11, VEGA 1/0340/12.

6.
VYSLEDKY TRANSPLANTACE LANGERHANSOVYCH
OSTRUVKU U PACIENTU SE SYNDROMEM PORUSENE-
HO VNiIMANIi HYPOGLYKEMIE HODNOCENE PO 1 ROCE
POMOCIi KOMPOZITNIHO UKAZATELE

Saudek F.!, Girman P/, K¥iz J.!, Habart D., Vargova L.!, Mind-
lova M., Vavrova E.', Koblas T.2, Zacharovova K.2, Berkova 2.2,
Dovolilova E.2, Fabryova E.2 Leontovy¢ |.2

"Centrum diabetologie a ?Centrum experimentalni mediciny,
IKEM, Praha

Uvod: Idealnim cilem transplantace Langerhansovych ost-
ravkd je dosahnout normalnich hodnot glykémie bez potieby
exogenniho inzulinu. Vhodnych organ pro transplantacni
Ucely je vSak nedostatek a v mnoha centrech véetné naseho
ma zatim prednost organova transplantace pankreatu. Realis-
tickymi cili ostrivkové transplantace jsou proto v soucasné
dobé predevsim odstranéni hypoglykemickych epizod u pa-
cientl se syndromem jejich poruseného vnimani, velmi dobra
metabolickd kompenzace, zlepSeni kvality Zivota a zlepSeni
pribéhu chronickych komplikaci diabetu.

Metody: U pacientd s nestabilnim diabetem 1. typu a syndro-
mem poruseného vnimani hypoglykémie, ktefi podstoupili trans-
plantaci Langerhansovych ostrivk(, jsme vyhodnocovali 1 rok po
prvni ostravkové transplantaci dosazeni kompozitniho cile, kte-
ry predstavoval pfitomnost vSech téchto ukazatell: absenci za-
vaznych hypoglykémii, hodnotu glykovaného hemoglobinu do
53 mmol/mol, snizeni denni davky inzulinu minimalné o 30 %
a dosazeni hladiny C-peptidu nala¢no alespor 0,2 pmol/ml.

Vysledky: Od roku 2005 podstoupilo samostatnou trans-
plantaci allogennich Langerhansovych ostriivkd 24 pacientt
s diabetem 1. typu a syndromem poruseného vnimani hypo-
glykémie (z toho u 6 se jednalo o jedinou implantaci a ve sku-
pinach po 9 byly provedeny 2 a 3 implantace). Pro izolaci byly
pouZzity pankreaty, které nesplfiovaly kritéria pro organovou
transplantaci, a to zejména z hlediska véku a obezity darce.
Ostruvky byly podany transhepatélni punkci do vena portae
v mistnim znecitlivéni. Po jednom roce od prvni implantace
nepotiebovalo exogenni inzulin 13 % pfijemcd. Hypoglykemic-
ké epizody byly eliminovany u vSech osob, u kterych pretrvava-
la signifikantni produkce C-peptidu (75 %) a byly zaznamenany
prakticky jen u osob, u kterych byla transplantace bezprostied-
né nelspésna. Kompozitni ukazatel zahrnujici vSechna kritéria
byl spInén u 59 % po 1 roce od 1. transplantace av 67 % od po-
sledni transplantace. V4zné komplikace spojené s implantaci se
vyskytly v 10 pfipadech z 51 implantaci (8 krvaceni, 1x vagal-
ni synkopa, 1x Unik zlu¢e) a nemély nasledky.

Zaveér: Transplantace Langerhansovych ostriivkd odstranila
zavazné hypoglykemické pfihody a vyrazné zlepSila metabolic-
kou kontrolu diabetu u vétsiny prijemct. K dalSimu zlepseni,
zejména dosazeni Uplné nezavislosti na inzulinu, by mohl
prispét prisnéjsi vybér darcovskych pankreatd, vyssi vytézek

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) rozvoje
vyzkumné organizace 00023001 (IKEM) - Institucionalni
podpora.
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7.
STUDIUM GENETICKEHO POZADi GESTACNIHO DIABETU
Bendlova B., LukaSova P., Vaiikova M., Vejrazkova D., Brad-
nova O., Halkova T., Véelak J.

Oddéleni molekuldrni endokrinologie, Endokrinologicky ustav,
Praha

Uvod: V ramci nasi rozsahlé studie genetického pozadi
vybranych polygennich endokrinopatii jsme se zamérili na
gestacni diabetes mellitus (GDM). GDM je definovan jako
intolerance glukoézy (v rizném rozsahu - IFG, nebo IGT, nebo
DM), ktera se poprvé objevi v téhotenstvi a spontanné odezni
béhem Sestinedéli. Prevalence GDM se zvySuje v dlsledku
dukladnéjsiho screeningu, ale i stoupajiciho véku a nadvahy
Ci obezity téhotnych zen. Je zndmo, Ze existuje geneticka pre-
dispozice ke GDM. Cilem naSsi studie bylo zmapovat genetické
pozadi GDM.

Metodika: Studovany podsoubor zahrnoval 878 Zen, z toho
474 7zen s anamnézou gestacniho diabetu (vék 33,3 + 11,66
let; BMI 23,9 *+ 4,57 kg/m?) a 404 kontrolnich nediabetic-
kych Zen bez anamnézy gestacniho diabetu (vék 32,3 + 4,62
let; BMI 23,9 + 4,55 kg/m?). Pomoci ABI TagMan SNP Geno-
typing Assays jsme genotypovali 95 jednonukleotidovych po-
lymorfizm (SNPs) v 55 genovych lokusech, u nichz byla po-
psana asociace s DM2, inzulinovou rezistenci, inzulinovou se-
kreci, obezitou, syndromem polycystickych ovarii, energetic-
kym metabolizmem ¢&i lipidovym spektrem. Statistickd ana-
lyza byla provedena softwarem NCSS 2004 (Mann-Whitney
test, chi-kvadrat test).

Vysledky: Z hodnocenych 95 SNPs vykazoval nejsilnégjsi
asociaci s GDM polymorfizmus rs7903146 (C/T) v genu
TCF7L2. Rizikova alela T méla u gestacnich diabeti¢ek frek-
venci 33 %, zatimco u kontrol jen 27 % (p = 0,008). Stejné tak
minoritni alela T polymorfizmurs7501939 (C/T) vgenu HNF1B
byla u gestacnich diabeti¢ek ¢astéji zastoupena nez u kontrol-
nich Zen (40 % vs. 37 %; p = 0,022). Frekvence minoritni alely
G polymorfizmu rs7498665 (A/G = Ala484Thr) genu SH2B1
byla také vyssi u gestacnich diabeticek (45 % vs. 42 %; p =
0,031), prestoze Zzeny z obou skupin mély shodné BMI (p =
0,85). Zeny s anamnézou GDM mély naopak signifikantné
niz8i zastoupeni minoritni alely T polymorfizmu rs3851179
(C/T) pobliz genu PICALM oproti kontrolnimu souboru (28 %
vs. 33 %; p=0,023).

Zavér: Ze studovanych 95 SNPs 55 rizikovych gent pro
DM2, obezitu a PCOS jsme potvrdili nejsilnéjsi asociaci
gestac¢niho diabetu s polymorfizmy gent 7CF7L2, HNF1B,
SHZ2B 1, které jsou popisovany jako rizikové pro diabetes 2. typu
a v pripadé SH2B1 i pro obezitu. Zajimava je asociace GDM
s polymorfizmem pobliz genu PICALM, kdy v literatufe byl
popsan nizsi vyskyt alely T tohoto polymorfizmu u pacientt
s Alzheimerovou chorobou. Na zakladé spektra studovanych
genu se zda, Ze i v pfipadé GDM je podobné jako u DM2 nej-
vétsi riziko spojeno s minoritni alelou T transkripéniho faktoru
TCF7L2, ktery je vykonavatelem Wnt signalizace.

Podporeno granty IGA MZCR NT/13544-4 a NT/13543-4.

8.

PREDIKCE RIZIKA KONVERZE GESTACNIHO DIABETES
MELLITUS DO PERMANENTNiHO POST PARTUM DIA-
BETU/PREDIABETU POMOCI BEZNYCH PARAMETRU
STANOVOVANYCH V 2. TRIMESTRU GRAVIDITY
Bartakova V.!, Maliskova D.2, Muzik J.2, Bélobradkova J.3,
Karikova K.

Ustav patologické fyziologie a 2Institut biostatistiky a ana-
lyz, Lékarska fakulta, Masarykova univerzita, Brno a *Diabeto-
logické centrum, Interni gastroenterologicka klinika, Fakultni
nemocnice Brno

Uvod: Celosvétové vé. Ceské republiky nartista incidence
primarnich typl diabetu a rovnéz pocet zen s diagnézou gestac-
niho diabetes mellitus (GDM). Anamnéza GDM pfedstavuje vy-
znamné vysSi riziko vzniku diabetu v pozdéjsim véku nez pfi fy-
ziologicky probihajicim téhotenstvi. | kdyz je Zendam s diagnoé-
zou GDM doporucovan opakovany oGTT test ¢asné po poro-
du resp. Sestinedéli, compliance je (celosvétové) nizka. Cilem
studie bylo zjistit moznost predikce poporodni konverze GDM
do permanentni poruchy (diabetu ¢i prediabetu) pomoci rutin-
né stanovovanych parametrd v rdmci screeningu GDM v 2. tri-
mestru téhotenstvi v ¢eské populaci.

Metodiky: Provedli jsme retrospektivni case-control stu-
dii pacientek Diabetologického centra FN Brno s diagné-
zou GDM (bez pre-gestac¢niho T1DM nebo T2DM) z let
2005-2011, které se dostavily k opakovanému oGTT bé-
hem 1. roku po porodu a u kterych byl dostupny komplet-
ni soubor anamnestickych, antropometrickych, biochemic-
kych a klinickych dat (n = 722). oGTT se zatézi 75 g gluko-
zy byl v naprosté vétSiné proveden mezi 24.-28. tydnem
téhotenstvi a bylo pouzito tfibodové hodnoceni s hodnota-
mi normy nala¢no, v 60. a 120. minuté <5,5,<8,8a<7,7
mmol/I. Opakovany oGTT po porodu byl hodnocen dle sou-
gasnych Standardi vydanych €DS pro negravidni osoby jako
dvoubodovy, pfi patologickém nalezu byly testovany ketolat-
ky v moci, odebran C-peptid, pfipadné protilatky (antiGAD,
anti IA-2, IAA) k rozliseni T1DM vs. T2DM).

Vysledky: Vék, parita, pregestacni BMI &i pozitivni rodin-
na anamnéza DM nebyly signifikantné asociovany s poporod-
ni poruchou, naopak hodnoty glykémie ve vSech tfech mére-
nich téhotenského oGTT, z nich konstruovana plocha pod kf¥iv-
kou (AUC__)a HbA,_byly vysoce vyznamné asociovéany s kon-
verzi GDM do permanentni poruchy (p < 0,001, Mann Whit-
ney). Ve vicerozmérném regresnim modelu s vyuzitim vzajem-
né nekorelovanych hodnot (glykémie nalaéno a AUC__ ) mély
oba jednotlivé faktory vysoce vyznamny vliv na vyskyt popo-
rodni poruchy (p =0,005, OR 1,88 ap<0,001, OR 1,22). Kva-
lita tohoto modelu pro spojité hodnoty (vyjadiena jako ROC
k¥ivka) je s hodnotou AUC 0,7 na hranici klinické pouzitelnos-
ti. Konstrukce pfip. rizikového skére je v sou¢asné dobé pred-
métem analyz.

Zavér: Z provedené studie vyplyva, Ze hodnoty glykémii
bé&hem oGTT (ale ne HbA, ) ve 2. trimestru gravidity maji
nejen bezprostfedni diagnostickou hodnotu pro diagnoé-
zu GDM, ale jsou i potencialné vyuzitelné pro odhad miry
rizika pretrvani poruchy (diabetu ¢i prediabetu) po poro-
du. Pfi obecné znamé (a nami potvrzené) nizké ucasti pa-
cientek s GDM na doporuéeném poporodnim opakovani
oGTT by konkrétnéjsi odhad rizika mohl zefektivnit zachyt
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poporodniho diabetu misto ploSného testovani zacilenim
na nejrizikovéjsi skupinu.

Podékovani: Préce byla podpofena grantem MZ CR NT 11405
a MUNI/A/0839/2011.

9.
VYZNAM TRIBODOVE KRIVKY OGTT PRO DIAGNOSTIKU
GESTACNIHO DIABETU (GDM)

Andélova K.', Melichar J.2, Sochova H.

"Ustav pro pédi o matku a dité, Praha

2Gynekologicka a porodnicka klinika 1. LF UK, Praha

Cilem prace je analyza oGTT kfivek vySetienych u téhot-
nych Zen v Ustavu pro pééi o matku a dité (UPMD) v roce 2012
a zhodnoceni vyznamu tfibodového zatéZzového oGTT pro dia-
gnostiku GDM. Dale srovnani vysledkt dle souc¢asnych dopo-
ruéeni CDS s navrhovanou diagnostikou GDM dle IADPSG (z&-
véry HAPO studie).

Byla provedena analyza 712 oGTT k¥ivek vySetfenych
v UPMD v roce 2012 u t&hotnych pacientek mezi 24.-32. tyd-
nem gravidity. Pro vySetfeni byla pouZita standardnizatéz 75 g
glukézy a vySetfenim ze Zilni krve v ¢ase 0", 60 "a 120 "na pfi-
stroji BIOSEN C-LINE (EKF diagnostics). Ze souboru pacientek
byly vyfazeny Zeny s glykémii nalaéno nad 7 mmol/I.

Celkem bylo vySetfeno 712 téhotnych mezi 24.-28. tydnem
gravidity. Diagn6za GDM byla stanovena na zékladé doporu-
&eni CDS u 15 % zen (105), diagnéza GDM dle IADPSG byla
u 13 % Zen (86). Pokud byla hodnocena glykémie dle doporu-
&enych postupti CDS pouze v &ase 0” a 120", byl poet GDM
7 % (48). Jiz z téchto nélezd vyplyva vyznam tfibodové kfivky
pro diagnostiku GDM.

Analyza vysledk( oGTT dle hodnoceni IADPSG (celkem 86
pacientek) prokazala nejvyssi procento patologickych vysled-
ki v case 0" (53 %), dale v 60" (33 %), zatimco ve 120" bylo
pouze 14 % hodnot mimo normu. Podobné vysledky byly na-
lezeny i pfi hodnoceni kombinaci 2 nebo 3 patologickych hod-
not. Nejvyssi pocet vyssich hladin byl nalezen v kombinaci gly-
kémiiv60  a 120" (40 %) a dale v kombinaci O “a 60 (36 %).
V souladu s vy$e uvedenymi nalezy mensiho poctu diagnos-
tikovanych GDM pf#i pouziti pouze dvoubodové kfivky (krité-
ria CDS), bylo i v pfipadé pouZiti IADPSG kritérii nejméné dia-
gnostikovanych GDM (8 %) v pfipadé hodnoceni kombinace
0’a 120°. VSechny hodnoty patologické (0", 60", 120 ") mélo
16 % Zen ze skupiny IADPSG kritérii.

Zaveér a doporuceni: Z vyse uvedenych vysledkl vyplyva
vyznam vySetfeni oGTT v gravidité pomoci tfibodové kfivky
s hodnocenim vsech glykémii v ¢asech 0", 60"a 120". In-
cidence GDM v populaci téhotnych je podobné pfi pouziti
oGTT dle kritérii CDS i IADPSG. Vzhledem ke snaze sjednotit
v mezindrodnim méfitku diagnostiku GDM a vytvofit kritéria
pouzitelna a srovnatelna nejen v Evropé, ale i ve svété, je za-
vérem prace snaha o podporu vyznamu pfijeti IADPSG kritérif
pro diagnézu GDM v Ceské republice.

Diagnosticka kritéria CDS 0 5,6 mmol/I, 60" 8,8 mmol/I,
120" 7.8 mmol/I

Diagnosticka kritéria IADPSG O” 5,1 mmol/Il, 60" 10,0
mmol/Il, 120" 8,5 mmol/I.

10.

KONTINUALNi MONITOROVANI GLYKEMIE V REALNEM
CASE JAKO NASTROJ K ODHALENi POZDNICH HYPO-
GLYKEMIi BEHEM POSTNATALNi ADAPTACE GLUKOZOVE
HOMEOSTAZY UNOVOROZENCU DIABETICKYCH MATEK
- VYSLEDKY PILOTNi STUDIE

Stechova K.', Cerny M.2, Brabec R.2, Ulmannova T.', Bartas-
kova D.3, Spalova 1.4, Zoban P.2

"Pediatrické klinika UK 2. LF a FN v Motole, Praha
?Neonatologie, Gynekologicko-porodnicka klinika UK 2. LF
a FN v Motole, Praha

SInterni klinika UK 2. LF a FN v Motole, Praha
“Gynekologicko-porodnicka klinika UK 2. LF a FN v Motole,
Praha

Uvod: Ptes zlep3ujici se pédi o t&hotné s diabetem maji
jejich novorozenci po porodu i nadale vyssi vyskyt maladap-
tacnich problému, véetné hypoglykémie nez novorozenci
zdravych Zen.

Metodika: Pomoci kontinualniho monitorovani koncent-
race glukozy v redlném case (Guardian Medtronic RT-CGMS
- continuous glucose monitoring system) jsme v pilotni studii
analyzovali pribéh koncentrace glukdzy v intersticiu u novo-
rozenct 11 matek s diabetem 1. typu, u dvou novorozencl
matek s MODY2 diabetem a u 4 kontrolnich novorozencu.
Senzor byl zaveden na anterolateralni stranu stehna ditéte na
porodnim séle, a to bezprostfedné po stabilizaci jeho klinic-
kého stavu. Pfi zavadéni senzoru ani pfi nasledném méreni
nebyly zaznamenany zadné komplikace (napt. vyznamnéjsi
iritace klze apod.). Priimér délky monitorace byl 5 dni (roz-
mezi 4 az 8 dni). Pfistroj byl kalibrovan podle méreni glykémie
laboratornim profesionalnim glukometrem (Accu-Check, In-
form 1l, Blood Glucose Meter, Roche Diagnostics, Manheim,
Némecko). Hranice hypoglykémie s ohledem na normalni
hodnoty u novorozencl byla stanovena na 2,5 mmol/l a kazda
hodnota pod touto hranici byla ovéfena laboratornim mére-
nim. Primérné gestacni stafi déti diabetickych matek bylo
258 dni (v rozsahu 226-266 dni).

Vysledky: Déti diabetickych matek mély castéjsi hy-
poglykémie, které navic trvaly déle nez u kontrolnich déti
(pramérny vyskyt u déti DM matek byl 4,5 hypoglykémie na
dité o primérném trvani 30 minut). Nejcastéji se hypogly-
kémie vyskytovaly mezi 3. az 6. dnem Zivota. Kontrolni déti
vykazovaly hypoglykémie pouze v prvnich 3 dnech Zivota,
ne pozdéji (0,7 hypoglykemické epizody na dité, primérné
trvani 20 min.). Pfi kontrolnich méfenich systém vykazoval
dobrou korelaci s laboratornim méfenim (r = 0,817, p =
0,004) vé&. déti s niz8im gestaénim stafim. Usp&sné mo-
ve 33. tydnu téhotenstvi.

Zaveér: Podle dostupnych Gidajd se jedna o prvni studii s po-
uzitim RT-CGMS u déti diabetickych matek. Potvrdili jsme, Ze
tyto déti trpi po porodu v postnatalnim obdobi hypoglykémie-
mi Castéji nez déti zdravych matek, a zjistili, Ze hypoglykémie
se objevuji i pozdéji, a ne pouze bezprostfedné po narozeni.
RT-CGMS je ucinny nastroj jejich detekce, umoznujici snad-
nou terapeutickou reakci. Je otazkou, jak tyto hypoglykémie
plsobi na dalsi vyvoj déti, s ohledem na fakt, Ze jejich prena-
talni vyvoj probihal spiSe v hyperglykemickém prostfedi. Oveé-
fili jsme si, Ze systém je pouZitelny i u déti nizSiho gestacniho
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stari a vykazuje uspokojivou spolehlivost a nyni se soustfedi-
me na rozsifovani sledovaného souboru.

Podporeno: projektem (Ministerstva zdravotnictvi) koncepc-
niho rozvoje vyzkumné organizace 00064203 (FN MOTOL).

11.

PRAVDEPODOBNOST ENTEROVIROVE VIREMIE JE OVLIV-
NENA BEZNYM POLYMORFIZMEM V GENU /FIH1, KTERY
JE ASOCIOVAN S DIABETEM 1. TYPU

Cinek O.", Tapia G.2, Witso E.2, Kramna L.!, Holkova K.", Ras-
mussen T.2, Stene L. Ch.2, Ronningen K. S.2

"Pediatrickd kiinika, 2. lékarska fakulta Univerzity Karlovy a Fa-
kultni nemocnice v Motole, Praha

2Norwegian Institute of Public Health, Oslo, Norsko

30slo University Hospital, Rikshospitalet, Oslo, Norsko

Uvod: Pied asem byla identifikovana asociace polymor-
fizma v genu /FIHT s diabetem 1. typu (DM1). Dlvody této
asociace nebyly dosud objasnény, ale vi se, Ze tento gen zpro-
stfedkuje detekci dvouretézcové RNA, ktera vznika pfi replikaci
virl v cytoplazmé, proto by jeho asociace mohla mit souvislost
s moznou virovou etiologii DM 1. Nasim cilem bylo zjistit, zda
jeho nejcastéjsi polymorfizmus, rs 1990760, ovliviiuje frekvenci
enterovirové virémie.

Metodika: Enterovirovou RNA jsme testovaliv 1001 vzorku
krve, kazdém odebraném od jednoho kojence nebo batolete
(median véku 12,3 mésicl, interkvartilové rozmezi 9,2 az 13,5
mésicl, 512 chlapc). Déti byly nediabetické, pochazely z nor-
ské kohortové studie MIDIA a mély HLA genotyp pfinaSejici
nejvyssiriziko DM1 (646 déti) ¢i jiné HLA genotypy (355 déti).
Virémii jsme testovali pomoci dvoukolového kvantitativniho
real-time reverzné transkriptdzového PCR z RNA ziskané ze
zmrazenych bunécénych sediment( zbylych po separaci plazmy.
Paralelné k témto krevnim vzork(im byla u 417 z déti k dispozici
data ze soucasné odebranych vzorkl stolice (v intervalu 30 dni
pred az 15 dni po vzorku krve).

Vysledky: Enterovirova RNA byla pfitomna v 11,5 % vzorkt
krve. Zkonstruovali jsme regresni model s virémii jako zavis-
lou proménnou, kde prediktory byly genotypy /FIH 7 spolu se
znamymi modifikatory jako kalendarni rok a vék ditéte. Model
ukéazal zvysené riziko virémie u heterozygotl /FIH1 946Ala/
Thr (OR = 2,2, 95%CI 1,1-4,2, p = 0,023) ve srovnani s Ala/
Ala homozygoty, kdezto mezi obéma homozygoty nebylo sig-
nifikantniho rozdilu ve frekvenci virémie (p = 0,42). Efekt z0-
stal nezménén i v modelu omezeném na jedince se soucasné
dostupnymi vzorky stolice (OR pro Ala/Thr 2,2, p=0,07) a byl
zjevné nezavisly na pozitivité stolice na enterovirus (ta sama
déale zvySovala pravdépodobnost virémie, OR = 2,2, 95%ClI
1,3002D3,9, p = 0,007).

Zavér: Bézny polymorfizmus genu /FIH 7, rs1990760 asocio-
vany s diabetem 1. typu, je spojen s rozdily v pravdépodobnosti
enterovirové virémie u zdravych déti. Tento modifikujici efekt
mUize pomoci objasnit roli /F/H 7 v etiopatogenezi diabetu.

Podpora grantem IGA MZ CR, NT11465.

12.
PREVALENCE A VYZNAM VYSETRENiI AUTOPROTILATEK
PROTINOVEMU AUTOANTIGENU ZNT8 V CESKE DETSKE
DIABETICKE POPULACI

Petruzelkova L., Ananieva-Jordanova R.2, Véelakova J.', Ve-
sely 2., Stechova K., Lébl J.', Dugatkova P, Sumnik 2., Co-
les R.2, Powell M., Furmaniak J.?2, Rees Smith B.2, Kolous-
kova S.!

'Pediatrickd klinika, Fakultni nemocnice Motol a 2. lékafska
fakulta, Karlova univerzita, Praha, Ceska republika

2FIRS Laboratories RSR Ltd, Parc Ty Glas, Llanishen, Cardiff,
CF14 5DU, UK

Uvod: Diabetes mellitus 1. typu (DM 1) je chronické au-
toimunitni onemocnéni vedouci k progresivni ztraté beta-bu-
nék pankreatu. Cely proces je doprovazen produkci autopro-
tilatek detekovatelnych v séru jesté pred klinickymi pfiznaky
hyperglykémie. Pozitivita autoprotilatek je dulezitym diagnos-
tickym markrem DM 1. Zinkovy transportér 8 (ZnT8) je nové
objeveny ostrivkovy autoantigen dilezity pro vznik diabetu
1. typu. Prevalence a pfinos vySetreni autoprotilatek proti ZnT8
(ZnT8AD) v détské diabetické populaci nebyl dosud publikovan.

Cil: Cilem nasi studie bylo zmapovat prevalenci nové au-
toprotilatky ZnT8Ab v populaci détskych pacientl s Cerstvé
manifestovanym diabetem a stanoveni vyznamu jeho vySetfo-
vani pri diferencialni diagnostice DM 1. Déle popsani dynamiky
hladin ZnT8Ab v ¢asovém odstupu od manifestace 1-10 let.

Design studie: K zjisténi prevalence ZnT8Ab bylo vysSetfeno
227 sér cerstvé manifestovanych pacientti s DM 1 diagnosti-
kovanych ve FN Motol v letech 2006-2011. Primérny vék
pfi manifestaci diabetu byl 8 let, 98 pacientl bylo divek, 129
chlapct. Jako kontrolni skupina bylo vySetieno 101 déti bez
autoimunitniho onemocnéni v rodiné. VSechna séra z obdobi
manifestace byla vySetfena na ZnT8Ab metodou ELISA a dale
byly stanoveny metodou RIA jizZzndmé s diabetem asociované
autoprotilatky (IAA, IA2A, GADA). K uréeni dynamiky hladin
ZnT8ADb, IA2A a GADA po manifestaci bylo vySetfeno 101
pacientt s rozdilnym trvanim DM 1 (1,3, 5 a 10 let) se zndmou
hladinou autoprotilatek v dobé manifestace.

Vysledky: Z 227 vySetfenych pacientl bylo 163 (72 %) pfi
manifestaci pozitivnich na ZnT8ADb, dale 174 (77 %) na IA2A,
159 (70 %) na GADA a 118 (52 %) na IAA. 6 pacientl bylo
pozitivnich pouze na ZnT8Ab a byla u nich potvrzena diagnéza
DM1. 15 pacientll bylo negativni na vS§echny 4 vySetfované
autoprotilatky. U 6 z nich byl diagnostikovan MODY diabetes
(MODY 2, MODY 3), 1 pacientka odpovida DM 2. typu. ZnT8Ab
pozitivita byla zaznamenana pouze u jedné zdravé kontroly ze
101 (1 %). Signifikantni vékovou zavislost jsme prokazali u I1AA,
ktera je charakteristicka pro nejmladsi vékové kategorie, u nichz
hladina s vékem klesa (p < 0,001), naopak hladiny ZnT8Ab s vé-
kem stoupaiji (p < 0,001). Po manifestaci DM 1 dochazi k signifi-
kantnimu poklesu hladin vSech tfi vySetfovanych Ab - ZnT8Ab,
IA2,GADA (p < 0,0001). U 16/72 (22 %) ZnT8Ab pozitivnich
pacientl jsme zaznamenali serokonverzi do negativnich hodnot.

Zavér: Prevalence ZnT8Ab v détské diabetologické populaci
v CR je 72 %. Vyetieni ZnT8 Ab piispiva k potvrzeni diagnézy
DM 1. Vzhledem k signifikantnimu poklesu Ab po manifestaci
doporucujeme stanoveni autoprotilatek v dobé manifestace.

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) koncepc-
niho rozvoje vyzkumné organizace 00064203 (FN MOTOL).
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13.

SPECIFICKE OSTRUVKOVE AUTOPROTILATKY U PACIENTU
S MONOGENNIM DIABETEM JSOU ASOCIOVANY S DO-
BOU MANIFESTACE DIABETU A KOMPENZACI

Urbanova J., Rypaékova B., Prochazkova Z., Kuéera P., Cer-
na M., Andél M., Heneberg P.

Centrum pro vyzkum diabetu, metabolismu a vyZivy, Il. intern/
klinika FNKV a 3. lékarska fakulta UK v Praze

Uvod: Specifické ostriivkové autoprotilatky (iAbs) jsou
povazovany za projev autoimunitni inzulitidy u diabetes mel-
litus 1. typu (T1DM). Nicméné narista pripadt vyskytu iAbs
také u jinych typl diabetu, jako je napfiklad diabetes mellitus
2.typu, gestacni diabetes a prekvapivé téZ monogenni diabetes
(MODY). Pfresné incidence a funkéni vyznam iAbs u MODY neni
znam. Cilem nasi studie bylo blize klinicky definovat skupinu
MODY pacientli s prokazanymi iAbs.

Metodika: Ve skupiné 31 pacientd s molekularné gene-
ticky prokdzanym MODY (HNF4A-MODY, HNF1A-MODY
a GCK-MODY) byly metodou enzymové immunoassay stano-
veny protilatky proti dekarboxylaze kyseliny glutamové (GADA)
a thyrozin fosfataze 1A-2 (IA2A). V dobé stanoveni autoproti-
latek bylo zméfeno BMI [kg*'m-2], HbA, [mmol*mol-1], lac-
ny C-peptid [pmol*I-1], stanoven HLA DQB1 a DRB1 genotyp
a zaznamenana antidiabeticka terapie. Pacienti s prokazany-
mi iAbs byly déale prospektivné sledovani.

Vysledky: iAbs byly pfitomny u témér jedné Ctvrtiny vy-
Setfenych pacientli (7/31; 22,6 %), zejména ve skupiné HN-
F1A-MODY (4/15; 12,9 %). Vyskyt GADA (7/7) prevazoval
nad incidenci IA2A (1/7 iAbs-pozitivnich (iAbs+) pacient().
Incidence HLA rizika T1DM nekorelovala s vyskytem iAbs.
U iAbs + MODY pacientll doslo v porovnani s iAbs-negativ-
nimi (iAbs-) k vyznamné pozdéjsi manifestaci diabetu (31,4 +
15,2 letvs. 18,3 = 7,1 let), pficemz celkovéa doba trvani diabe-
tu byla v obou skupinach srovnatelna (16,1 + 10,2 let vs. 13,6
+ 12,1 let), podobné jako BMI (24,7 + 4,4 kg*m? vs. 24,4 + 4,3
kg*m2). iAbs byly pfitomny mnoho let po manifestaci diabetu,
a to zejména u téch pacientl s hor$i kompenzaci diabetu (sig-
nifikantné vy8sim HbA, : 84,1 + 15,4 mmol*mol” vs. 54,8
13,5 mmol*mol™), ale zachovalou sekreéni kapacitou beta-bu-
nék (stabilni hladinou C-peptidu: 356,7 £ 184,8 pmol*l"), jez
se neliSila od iAbs- pacientt (C-peptid 343,9 = 176,4 pmol*[").
Exprese iAbs poklesla ¢i zcela ustala s jakymkoliv zlepSenim
kompenzace diabetu (posilenim reZimovych opatfeni ¢ilécbou
derivaty sulfonylurey). Pouze u jednoho pacienta vznik iAbs ko-
respondoval spiSe s rozvojem T 1DM; u ostatnich iAbs+ pacien-
th vSak fenotyp choroby zlstal nezménén, véetné narokd na
antidiabetickou lé¢bu.

Zavér: Vysledky studie vnasi novou perspektivu do proble-
matiky vyskytu iAbs u MODY. Prokazuji, Ze iAbs by mohly byt
asociovany s pozdéjsim nastupem diabetu a obdobim dekom-
penzace diabetu. Navic, pfechodna exprese iAbs (klesajici Ci
Uplné mizici se zlepSenim glykemické kontroly) naznacuje, ze
by iAbs mohly v téchto pfipadech reflektovat do¢asnou neau-
toimunitni destrukci beta-bunék.

14.

VYSOKOCITLIVY C-REAKTIVNY PROTEIN JE POTREBNY
KLINICKY BIOMARKER PRE DETEKCIU MONOGENOVEHO
DIABETU TYPU HNF1A-MODY (MODY3)

Gasperikova D.', Stanik J."?, Huékova M.!, Valentinova L.,
Masindova 1", Balogova M., Slovenska skupina pre $tadium
monogénového diabetu a Klimes 1.

'Diabgene a Ustav experimentainej endokrinolégie SAV,

2| detska klinika LF UK a DFNsP. Bratislava

Uvod: Napriek tomu, 7e monogénovy diabetes ponuka na
zaklade DNA diagnostiky moZnost kauzalnej lie€by, vacsina
jedincov s monogénovym diabetom ostava stale nediagnos-
tikovana. Celogendmové asociac¢né Studie poukazali na vztah
medzi alelami v blizkosti génu pre HNF 1A s hladinami hsCRP
na populacénej trovni.

Ciel'om prace bolo zistit klinickd validitu vysoko citlivého
C-reaktivneho proteinu (hsCRP) ako diagnostického biomarkera
u pacientov s monogénovym diabetom na Slovensku.

Metody: Gény zodpovedné za HNF1A-MODY (MODY3),
GCK-MODY (MODY2) a HNF4A-MODY (MODY 1) sa u pacientov
spifiajcich klinické kritéria monogénového diabetu analyzovali
priamym obojsmernym sekvenovanim. HsCRP sa stanovilo po-
mocou imunoturbidometrickej metody ADVIA 2400 (Siemens
UK). Hodnoty hsCRP nad 10 mg/| poukazujice na moznu
infekciu sa so Studie vylucili.

Vysledky: U pacientov s monogénovym diabetom typu
HNF1A-MODY (n = 46) v porovnani s pacientmi s GCK-MO-
DY (n = 88) a HNF4A-MODY (n = 2) boli hladiny hsCRP signi-
fikantne znizené (HNF1A-MODY = 0,19 £_0,08 mgl/I vs. GC-
K-MODY = 0,96 £+.0,23 mg/I vs. HNF4AA-MODY = 4,75 + 4,6
mg/l, p < 0,003). Vek nastupu diabetu, HDL Chol boli nizsie
a HbA, , hladina glykémie nalacno boli vyssie u HNF1A-MO-
DY v porovnani s GCK-MODY pacientmi. U vSetkych pacientov
vek nastupu diabetu (r = 0,407), HDL Chol (r =-0,183) a BMI
(r=0,441) korelovali s hsCRP hladinami (p < 0,05). Adjustacia
na tieto premenné neovplyvnila signifikanciu rozdielu hsCRP
hladin medzi Studovanymi typmi diabetu.

Zaver: V nasej Studii sme potvrdili, Ze hsCRP hladiny su
signifikantne zniZzené u pacientov s HNF1A-MODY v porov-
nani s pacientmi GCK-MODY a HNF4A-MODY. Tieto vysledky
boli su¢astou velkej multi-centrickej Europske Studie*, ktora
validovala hsCRP ako klinicky biomarker pre HNF1A-MODY
v Eurdpskej populécii, a to nielen na odliSenie jednotlivych
podtypov monogénového diabetu, ale aj na odliSenie HNF 1A-
MODY od DM2. Stanovenie hsCRP v naSej populacii vyrazne
pomoze terénnym diabetoldgom rychlo a efektivne vyselekto-
vat pacientov vhodnych pre genetické testovanie.

*Thanabalasingham G, et al. A large multi-centre European
study validates high-sensitivity C-reactive protein (hsCRP) as
a clinical biomarker for the diagnosis of diabetes subtypes.
Diabetologia. 2011 Nov;54(11):2801-10.

Podporené projektmi: .Transendogen” (ITMS kéd projektu
26240220051), APVV-51-014205, VEGA 2/0151/11 a Sloven-
skou diabetologickou spolocnostou.
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15.

VLIV OXIDACE MASTNYCH KYSELIN V HNEDE TUKOVE
TKANI NA RIZIKOVE FAKTORY METABOLICKEHO SYN-
DROMU

Trnovska J.', Skop V.', Kazdova L., Pravenec M.2

" Centrum experimentalni mediciny, Institut klinické a experi-
mentéini mediciny, Praha

2Fyziologicky tstav AV CR, v.v.i., Praha

Uvod: V rozvoji poruch asociovanych s metabolickym syn-
dromem ma klicovou ulohu dyslipidémie, obezita a ektopic-
k& akumulace lipidG ve tkanich v disledku nerovnovahy mezi
kalorickym pfijmem a energetickym vydejem. Hnéda tukova
tkan (HTT) produkuje teplo, které je nezbytné pro udrzeni té-
lesné teploty pomoci tzv. netfesové termogeneze. Sympaticka
nervova zakon&eni uvoliuji noradrenalin v blizkosti hnédych tu-
kovych bunék, kde noradrenalin aktivuje kaskadu reakcf, kon¢i-
ci aktivaci odprahujiciho proteinu 1 (UCP1), tento protein od-
prahuje oxida¢ni pochody dychaciho fetézce od syntézy ATP.
Recentni néalezy o vyskytu metabolicky aktivni hnédé tukové
tkané u dospélych osob a o negativni korelaci mezi obezitou
a mnozstvim HTT naznacuji, Ze zvySena oxidace lipid( v této
tkani by mohla pfiznivé ovlivnit rizikové faktory metabolické-
ho syndromu.

Cilem studie bylo zjistit a) zda u bezsrstych mutantnich
potkanli kmene SHR, u kterych vznikla alopecie spontanni
recesivni mutaci genu DSG4, bude pro udrzeni télesné tep-
loty ovlivhéna oxidace mastnych kyselin v HTT a poruchy
metabolického syndromu; b) zda adipocytokin rezistin, ktery
se uplatiuje v patogenezi metabolického syndromu, ovlivni
aktivitu HTT.

Metodika: Pokusy byly provedeny u samct kmene SHR
Dsg4-/- ve stafi 3 mésict a u SHR potkan( s transgenni expresi
rezistinu v tukové tkani pod kontrolou promotoru Ap2 genu.
Kontrolni skupiny tvofili SHR potkani s norméalnim ochlupenim
a absenci transgenu.

Vysledky: Vyrazné zvySena oxidace 14C-palmitové kyseliny,
mérené podle tvorby CO2 v HTT u mutantnich potkant (65,5
+5,1vs.17,2 £ 1,7 nmol/g/2 h; p<0,005) byla spojena s nizsi
hmotnosti visceralni tukové tkané a nizsimi sérovymi koncent-
racemi NEMK (0,50 £ 0,03 vs. 0,63 = 0,06mmol/I; p < 0,02).
Vyssi utilizace lipidd spolu s niz§imi sérovymi hladinami NEMK
pozitivné ovlivnily senzitivitu svalové (1405 + 213 vs. 856 =
103 nmol/1/2h; p < 0,05) i visceralni tukové tkané (1437 =
222 vs. 856 = 103 nmol/l/2 h; p < 0,05) k G€inku inzulinu,
ktera byla sledovana podle inkorporace glukdzy nebo palmitatu
do glykogenu a lipid(i.

Naproti tomu exprese rezistinového genu u potkand SHR-
Retn snizila v HTT oxidaci palmitatu a glukézy (37,6 + 4,5
vs. 53,8 = 4,9nmol/g/2 h; p < 0,02; 304 + 33 vs. 402 + 32
nmol/g/2 h; p<0,05) a zvysila v HTT inkorporaci palmitatu do
lipid1 (995 + 51 vs. 804 £ 42 nmol/g/2 h; p<0,05). Snizena
oxidace lipidd u transgennich potkand byla spojena s vyssi
akumulaci triacylglycerolt v aorté a myokardu a inzulinovou
rezistenci svalové a tukové tkané.

Zaveér: Vysledky u bezsrstych potkant podporuji hypotézu,
podle které zvySena oxidace mastnych kyselin v HTT m{ize pfi-
znivé ovlivnit poruchy asociované s metabolickym syndromem.
Nalezy u potkant se zvySenou expresi rezistinu ukazuji, ze re-
zistin muZe ovlivnit metabolické pochody v HTT a Ze sniZzena

aktivita HTT, ktera se projevila snizenou oxidaci mastnych ky-
selin a glukdzy, mGze byt zapojena v mechanizmu rezistinem
indukované dyslipidémie, ektopické akumulace triacylglycero-
10 a inzulinové rezistence.

Studie byla podporena projektem (MZ) rozvoje vyzkumné
organizace 00023001(IKEM) ..Institucionalni podpora“a gran-
tem GACR 303/10/0505.

16.

UCINEK KYSELINY PALMITOVE A MITOCHONDRIALNE
CILENYCH ANTIOXIDANTU NA INTEGRITU MITOCHON-
DRIALNi DNA A MITOCHONDRIALNi RESPIRACI SVALO-
VYCH BUNEK

Patkova J.'2, Trnka J."2, Andél M."23

"Centrum pro vyzkum diabetu, metabolismu a vyZivy

2Ustav vyZivy, 3. LF UK, Praha

3JI. interni klinika 3. LF UK a FNKV, Praha

Uvod: Nasycené mastné kyseliny jsou znamé svym lipo-
toxickym ucinkem ve svalu. Jejich plsobeni je spojovano se
snizenou oxidaéni kapacitou a mitochondrialni dysfunkci.
Pfesny mechanizmus jejich G¢inku neni zndm, nicméné mezi
hlavni kandidaty patfi oxidacni stres. Mitochondrialné cilené
antioxidanty jsou diky své struktufe akumulovany ve velké
mife v mitochondriich. PUsobi tak pfimo v misté vzniku vol-
nych radikald a mohou G¢inné chranit burniku pfed oxidacnim
poskozenim.

Cilem této prace bylo testovat Gcinek nasycené kyseliny
palmitové na zivotaschopnost, integritu mitochondrialni DNA
(mtDNA) a mitochondrialni funkci u svalovych bunék, spolec¢né
s u¢inkem mitochondrialné cilenych antioxidantu.

Metodika: MysSi myoblasty linie C2C12 byly vystaveny
ucinku kyseliny palmitové konjugované s bovinnim sérovym
albuminem a kombinaci této nasycené mastné kyseliny s mi-
tochondrialné cilenymi antioxidanty MitoQ (500nM) a Mito-
TEMPOL (10uM) po dobu 18 h. U vSech skupin byla stanovena
viabilita bunék pomoci MTS testu a detekovano poskozeni
mtDNA metodou kvantitativni PCR. Mitochondrialni respirace
byla méfena na extracelularnim analyzatoru Seahorse XF24,
a to u bunék vystavenych kyseliné palmitové, jeji kombinaci
s antioxidanty a nasledné rliznym koncentracim samotnych
antioxidantu. Pro statistickou analyzu dat byl pouzit dvouvy-
bérovy t-test a ANOVA.

Vysledky: Expozice kyseliné palmitové vedla k bunééné
smrti myoblasti v zavislosti na davce. Mitochondrialné cilené
antioxidanty MitoQ a MitoTEMPOL nazabranily tomuto Gc¢in-
ku kyseliny palmitové. 100uM kyselina palmitova zpUsobila
v porovnani s kontrolni skupinou snizeni relativni amplifikace
fragmentu mtDNA (p < 0,01), které vypovida o jejim poskoze-
ni. MitoTEMPOL zabranil tomuto snizeni relativni amplifikace
(p < 0,01), nikoliv v8ak MitoQ. ZhorSeni nékterych parametrt
mitochondrialni respirace bylo pozorovano po expozici bunék
kyseliné palmitové, jeji kombinaci s antioxidanty i pfi ptisobe-
ni samotnych antioxidantd.

Zavér: Chronicka expozice kyseliné palmitové zplsobuje
sniZzenou zivotaschopnost myoblastl, poskozeni mtDNA a po-
Skozeni mitochondrialni respirace. Mitochondriélné cileny an-
tioxidant MitoTEMPOL je schopny zabranit poSkozeni mtDNA
indukovanému kyselinou palmitovou, ale sou¢asné zptsobuje
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vyrazné poskozeni mitochondrialni respirace. MitoQ nezabra-
fnuje poskozeni mMtDNA indukovanému kyselinou palmitovou
a ve vysSich davkach plsobi také negativné na mitochondrialni
respiraci bunék. Zavérem lze konstatovat, ze mitochondrialné
cilené antioxidanty mohou mit negativni vliv na mitochond-
ridlni respiraci svalovych bunék a tyto ucinky by mély byt bra-
ny v potaz, zejména vzhledem ke snaze o terapeutické vyuzi-
ti téchto latek.
Prace byla podporena grantem GAUK 661912.

17.

SEROVE KONCENTRACE A MRNA EXPRESE OMENTINU
V PODKOZNi TUKOVE TKANI U PACIENTU S OBEZITOU
A DIABETES MELLITUS 2. TYPU: VLIV NiZKOKALORICKE
DIETY, FYZICKE AKTIVITY A LAPAROSKOPICKE TUBULI-
ZACE ZALUDKU

Urbanova M.!, Dostélova 1!, Jahodova J.', Pavloviéova R,
Cechova M., Matoulek M., Haluzikova D.2, Mraz M., Laci-
nova Z.', Haluzik M.

"IIl. interni klinika - Klinika endokrinologie a metabolismu,
2Ustav télovychovného lékari'stvi VSeobecna fakultni nemocnice
a 1. LF UK, Praha

Uvod: Omentin je novy adipocytarni hormon exprimovany
prevazné ve visceralni tukové tkani, ktery vykazuje pfiznivé
ucinky na inzulinovou senzitivitu a jehoz hladiny negativné
koreluji se slozkami metabolického syndromu. V nasi praci
jsme hodnotili sérové koncentrace omentinu a jeho mRNA
expresi v podkozni tukové tkani (SCAT) u obéznich Zen s a bez
pfitomnosti diabetes mellitus 2. typu za bazalnich podminek
a po vybranych lé¢ebnych intervencich.

Metodika: Do studie bylo zafazeno 11 obéznich Zen s dia-
betes mellitus 2. typu (T2DM), 37 obéznich Zen bez diabetes
mellitus (OB) a 26 zdravych stihlych Zen (KO). Sérové koncen-
trace omentinu a jeho mRNA exprese v podkozni tukové tkani
byly stanoveny vstupné a po vybranych intervencich - 2 tydny
nizkokalorické diety (VLCD, energeticky pfijem 2500 kJ/den),
3 mésice pravidelné fyzické aktivity (30 minut aerobniho cvice-
ni 3% tydné) a laparoskopicka tubulizace Zaludku (laparoscopic
sleeve gastrectomy - LSG).

Vysledky: Ve srovnéani s KO skupinou byly bazalni sérové
hladiny omentinu signifikantné snizené jak u T2DM, tak u OB
pacientek (474,9 £ 44,6 a 397,6 £ 30,4 vs. 565,5 + 27,7 ng/
ml; p <0,05), zatimco jeho mRNA exprese v SCAT se mezi sle-
dovanymi skupinami vyznamné neliSila. Fyzickd aktivita ani
VLCD nemély zasadni vliv na sérové koncentrace ani na ge-
novou expresi omentinu u OB nebo T2DM skupiny. U OB sku-
piny vedla LSG v prabéhu 2letého sledovani k perzistentnimu
vzestupu sérovych koncentraci omentinu (455,7 + 34,8 ng/
ml; p=0,002 po 1.roce a449,7 + 44,8 ng/ml; p=0,017 po
2.roce), zatimco v SCAT doslo k poklesu jeho mRNA exprese.
V kombinované populaci zahrnujici vSechny skupiny korelova-
ly sérové koncentrace omentinu negativné s BMI, hsCRP, inzu-
linem, LDL cholesterolem, triacylglyceroly a leptinem a pozi-
tivné s HDL cholesterolem. mRNA exprese omentinu v SCAT
nekorelovala se Zadnym ze sledovanych antropometrickych
nebo biochemickych parametrt.

Zaveér: Nizsi sérové koncentrace omentinu mohou hrat ulo-
hu pfi vzniku obezity a diabetes mellitus 2. typu. Jejich vzestup

spolu se snizenim exprese omentinu v SCAT se mUze podilet na
zlepSeni metabolického profilu a dlouhodobém hmotnostnim
ubytku navozeném bariatrickym vykonem.

Podporovano: RVO-VFN64165/2012, SVV264503 a IGA
NT-13299-4.

18.

VLIV NiZKOKALORICKE DIETY NA MRNA EXPRESI KOM-
PONENT INZULINOVE SIGNALNi KASKADY V PODKOZNi
TUKOVE TKANI OBEZNiCH DIABETIKU A NEDIABETIKU
Mraz M., Lacinova Z.', Drapalova J.", Kavalkova P.!, Haluzi-
kova D.2, Slaba 8.', Matoulek M., Svaéina 8., Haluzik M.’
"Hll. interni klinika - Klinika endokrinologie a metabolismu,
2Ustav télovychovného lékai'stvi, VSeobecna fakultni nemocnice
a 1. LF UK, Praha

Uvod: Inzulinova rezistence, predstavujici jeden z hlavnich
mechanizmi vzniku diabetes mellitus 2. typu, je nejcastéji zpu-
sobena poruchami v prenosu signalu z inzulinového receptoru.
Cilem nasi studie bylo posoudit mRNA expresi jednotlivych
komponent inzulinové signalni kaskady v tukové tkani obéznich
pacientl s a bez pfitomnosti diabetes mellitus 2. typu podstu-
pujicich kratkodobou kalorickou restrikci.

Metodika: Do studie bylo zafazeno 15 pacientd s obezitou
a diabetes mellitus 2. typu (T2DM), 14 obéznich pacientt bez
diabetes mellitus (OB) a 14 zdravych kontrolnich jedinct (C).
Vzorky podkozni tukové tkané byly odebrany pomoci aspiraéni
biopsie na za¢atku studie a po 2 tydnech nizkokalorické diety
(VLCD, 2500 kJ/den). mRNA exprese 44 gent kddujicich kom-
ponenty inzulinové signalni kaskady byla stanovena pomoci
kvantitativni RT-PCR.

Vysledky: Pfi vySetfeni pfed zahajenim VLCD vykazovala
podkozni tukova tkan v T2DM i OB skupiné snizenou mRNA
expresi vétsi ¢asti genl podilejicich se na prenosu signélu
z inzulinového receptoru véetné gent pro inzulinovy receptor,
substrat inzulinového receptoru 1 a 2 (IRS-1 a -2), fosfatidyli-
nozitoltrifosfat, Akt proteinovou kinazu, glukézovy transportér
4 (GLUT-4) a mitogenem aktivovanou proteinovou kinazu
(MAPK). Dva tydny nizkokalorické diety vedly ke snizeni télesné
hmotnosti v obou skupinach (BMI 48,0+ 2,41 vs. 50,4+ 2,62,
p<0,05proT2DM a 48,8+ 2,7 vs. 50,7 + 2,63, p< 0,05 pro
OB) a zlepseni glykémie u pacientd s T2DM (7,6 £ 0,7 vs. 10,6
+ 1,1 mmol/I, p < 0,05). V podkozni tukové tkani OB skupiny
doslo ke zvySeni mRNA exprese nékterych signalnich faktort
véetné inzulinového receptoru a mTOR (mammalian target of
rapamycin), zatimco u diabetik( se exprese ¢asti zkoumanych
genu naopak jesté snizila.

Zaveér: Podkozni tukova tkan pacientt s obezitou a diabetes
mellitus 2. typu se vyznacuje snizenou mRNA expresi fady
komponent inzulinové signalni kaskady. Kratkodobé snizeni
energetického pfijmu zlepSuje tento stav pouze u obéznich
nediabetik(l, zatimco u pacientd s T2DM jsou zmény minimalni.

Podporovéno RVO-VFN64165/2012, SVV264503 a IGA
NT-13299-4.
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19.

VEGANI MAUJi VYSSi CITLIVOST K INZULINU PRI STEJNEM
MNOZSTVi SVALOVYCH LIPIDU A MITOCHONDRIALNi
AEROBNIi KAPACITE NEZ JEJICH PROTEJSKY STRAVUJICI
SE BEZ OMEZENI

Gojda J."3, Patkova J.!, Jaéek M."2, Maté&jkova J."?, Tama P.'?,
Kraml P.3, Trnka J.!, Andél M."3

"Centrum pro vyzkum diabetu, metabolismu a vyZivy

2Jstav biochemie, bunééné a molekularni biologie, 3. LF UK,
Praha

3/[. interni klinika 3. LF UK a FNKV, Praha

Uvod: Veganska strava (strava s plnym vylougenim Zivo-
¢iSnych produkt() predstavuje protektivni faktor rozvoje one-
mocnéni spojenych s inzulinovou rezistenci, zejména diabetu
2. typu. Za tuto skutecnost je pravdépodobné zodpovédna
vétsi citlivost veganu na inzulin. Cilem ptredkladané observacni
studie bylo zjistit, zda maji vegani vysSi citlivost na inzulin a zda
tato skute¢nost koreluje s obsahem intramyoceluldrné depo-
novanych lipida (IMCL), mitochondrialni oxidativni kapacitou
a markery oxidativniho stresu.

Metodika: Do experimentalni skupiny bylo zafazeno celkem
11 vegana. Kontrolni skupinu tvofil odpovidajici soubor (vék,
pohlavi, mira fyzické aktivity, BMI) 10 subjekt( stravujicich se
bez omezeni. Kazdy subjekt podstoupil laboratorni vySetreni
vzorku periferni krve, antropometrické vySetfeni, bioimpedan-
ci, sonografii karotid (intima-media thickness, IMT) a visceral-
niho tuku, hyperinzulinemicky euglykemicky clamp a punké&ni
biopsii kosterniho svalu (m. vastus lateralis). Ve vzorku svalu
byla stanovena aktivita citrat-syntazy, relativni poc¢et kopii mi-
tochondrialni DNA a stanoveno celkové mnozstvi IMCL a spek-
trum volnych mastnych kyselin v nich obsazenych.

Vysledky: Obé skupiny byly srovnatelné ve svych antropo-
metrickych charakteristikach a proteinoenergetickém pfijmu.
Signifikantni rozdil mezi skupinami byl zaznamenan v rych-
losti inzulinem stimulovaného odsunu glukézy. M-hodnota
veganu byla 8,11 mg.kg'.min" vs. kontrol 6,31 mg.kg'.min"’
(p < 0,05). Bez signifikantniho rozdilu mezi skupinami byl ob-
sah IMCL (vegani 19,33 mg.g™' svalu vs. kontroly 27,81 mg.g”’
svalu, NS), aktivita CS (vegani 18,43 pymol.g".min" vs. kontro-
ly 18,16 pymol.g".min™, NS) i relativni pocet kopii mtDNA (po-
mér mitochondrialni a nuklearni frakce DNA: vegani 1,36 vs.
kontroly 1,13, NS). Hladina sérovych NEFA (vegani 172,63 ug.
ml-1 séravs. kontroly 119,58 ug.ml”' séra, NS) i jejich spektrum
bylo bez rozdilu, vyjma kyseliny linolové (vegani 40,57 ug.ml”’
séra vs. kontroly 16,76 ug.ml" séra (p < 0,05)) a alfa-linoleno-
vé (vegani 2,18 ug.ml™* séra vs. kontroly 0,98 pug.ml" séra (p <
0,05)). Z parametrd oxidativniho stresu dysfunkce byl zazna-
menan signifikantni rozdil pouze v hladiné malonyldialdehy-
du (vegani 4,97 mmol.I" vs. kontroly 6,05 mmol.I"" (p < 0,05)),
ostatni parametry byly bez signifikantniho rozdilu.

Zavér: Subjekty stravujici se dlouhodobé veganskou stravou
maji nizsi hladiny MDA a vyssi citlivosti k inzulinu, coZ by mohlo
vou rezistenci u veganu. Skutecnost, ze CS, relativni pocet
kopii mitochondrialni DNA a IMCL se mezi skupinami neliSily,
naznacuje, ze inzulinova rezistence spolu s oxidaénim stresem
by mohla predchazet rozvoji akumulace IMCL v kosternim svalu
a poruSe mitochondrialni oxidativni kapacity.

20.

VLIV FREKVENCE JIiDEL NA FUNKCI BETA-BUNEK U DIA-
BETIKU 2. TYPU

Kahleova H.!, Bélinova L.!, Tura A.2, Hajek M., Dezortova M.!,
Hill M.3, Pelikanova T.!

'Institut klinické a experimentdlni mediciny, Praha

ZInstitute of Biomedical Engineering, National Research Coun-
cil, Padova, Itdlie

SEndokrinologicky tstav, Praha

Uvod: Cilem nasi studie bylo porovnat vliv $esti vs. dvou ji-
del denné se stejnou kalorickou restrikci na funkci beta-bunék
u diabetikll 2. typu.

Metodika: V rdmci randomizované crossover studie jsme
rozdélili 54 diabetik(l 2. typu IéCenych peroralnimi antidiabe-
tiky do dvou rezimG hypokalorické diety (-5600 kcal/den): Ses-
ti (A) a dvou jidel denné (snidané a obéd; B). Dieta pfi obou
rezimech méla stejnou energetickou hodnotu a slozeni, kaz-
dy rezim trval 12 tydn(. VSichni Gc¢astnici byli vySetieni v tyd-
nech O, 12 a 24. Rychlost sekrece inzulinu a funkce beta-bu-
nék byla stanovena po standardnim meal testu dekonvoluci
krivky C-peptidu a matematickym modelem, ktery popisuje
rychlost sekrece inzulinu jako funkci absolutnich koncentraci
glukdzy (sekrecni tonus inzulinu a glukézova senzitivita), rych-
losti zmén koncentrace glukézy a potenciac¢niho faktoru. Byla
vypocitana inzulinova senzitivita (OGIS), ktera udava clearan-
ce glukdézy na jednotku zmény inzulinu. Obsah tuku v jatrech
jsme meéfili pomoci protonové magnetické rezonancéni spektro-
skopie pomoci 3T MR scanneru (Magnetom - Trio Siemens).
Pro statistickou analyzu jsme pouzili 2 X 2 crossover ANOVu.

Vysledky: Sekrece inzulinu pfi referenéni koncentraci gluké-
zy a glukdzova senzitivita se zvysily (p < 0,05) srovnatelné pri
obou rezimech. OGIS se zvysila pfi obou rezimech (p < 0,01),
vice pfi B (+8,2; 95% Cl +3,4 do +13,1 ml.min~'m~2 p¥i A vs.
+21,0; 95% Cl +16,1 do +26,0 ml.min~'m=2 pfi B; p < 0,01).
Body-mass-index (BMI) se snizil pfi obou rezimech (p <0,001),
vice pfi B (-0,82; 95% CI -0,94 do -0,69 kg.m-? pfi A vs.-1,23;
95% Cl -1,4 do -1,17 kg.m-? pfi B; p < 0,001). Obsah tuku v ja-
trech se snizil pfi obou rezimech (p < 0,001), vice pfi B (-3,4;
95% CI -3,8 do -3,1 % pfi A vs. -4,2; 95% Cl -4,5 do -3,8% pifi
B; p = 0,03). Zmény v glukézové senzitivité a OGIS korelova-
ly negativné se zménami obsahu tuku v jatrech (r=-0,28; p =
0,02 ar=-0,47; p<0,001). Po adjustaci na zmény v BMI ne-
byly tyto korelace jiz signifikantni.

Zaveér: Sekrece inzulinu pfi referenéni koncentraci glukézy
a glukézova senzitivita se zvySily srovnatelné pfi obou reZzimech.
Dvé jidla denné vSak vedla k vétSimu zvySeni OGIS a vétSimu
snizeni BMI a obsahu tuku v jatrech. Nase vysledky naznacuji,
Ze pro diabetiky 2. typu by mohlo byt vyhodnéjsi konzumovat
méné jidel denné, nez je bézné doporucovano.

Vzniklo s podporou grantii IGA MZ CR NT/11238-4 a Gran-
tové agentury Univerzity Karlovy GAUK ¢. 702312.
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21.
UCINKY KOMBINOVANEHO PODAVANI N-3 POLYNENASY-
CENYCH MASTNYCH KYSELIN A PIOGLITAZONU V LECBE
DIABETU 2. TYPU

Veleba J.!, Kopecky J. jr., Janovska P.2, Bardova K.2, Kopec-
ky J.2, Bryhn M.3, Pelikanova T.

"Centrum diabetologie Institutu klinické a experimentalni
mediciny, Praha

2Fyziologicky ustav Akademie véd Ceské republiky, v.v.i, Praha
3Silentia AS, Svelvik, Norsko

Uvod a cile: n-3 polynenasycené mastné kyseliny (n3MK)
maiji fadu pfiznivych ucink na metabolizmus lipid{i a glukézy.
U mysSi byly prokazany aditivni acinky souc¢asného podavani
n3MK a glitazonl v prevenci i reverzi inzulinové rezistence,
dyslipidémie a jaterni steatézy. Kombinace nizké davky ro-
siglitazonu a n3MK vedla také ke snizeni télesné hmotnosti.
V klinickych podminkach je k 1é¢bé nemocnych s diabetem
2. typu (DM2) uzivan pioglitazon. Cilem studie bylo ovéfit
aditivni U€inky Sestimési¢niho podavani n3MK samostatné
nebo v kombinaci s pioglitazonem na inzulinovou rezistenci,
hmotnost, kompenzaci diabetu a hladiny sérovych lipidd
u metforminem Ié€enych nemocnych s DM2.

Metodika. Placebem kontrolovana, paralelni studie, v trvani
6 mésicu. Do studie bylo zafazeno 68 nemocnych s DM2 |éCe-
nych metforminem, 65 nemocnych studii dokongilo.

Nemocni byli randomizovani do 4 vétvi: n3MK (n = 17);
placebo (n = 14); n3MK+pioglitazon (n = 16); placebo+piogli-
tazon (n = 18). Pouzit byl koncentrat n3MK (EPAX 1050TG,
EPAX AS, Norsko; slozeni: 10% EPA, 50% DHA) v davce 5 g/
den), jako placebo koncentrat n6 MK (EPAX AS, Norsko; sloze-
ni: kukuri¢ény olej) v davce 5 g/den; a pioglitazon v davce 15
mg/den (Actos 15 mg, Takeda Global Research and Develop-
ment Centre, Europe). Pfed zahajenim studie a po 6 mésicich
intervence byla zhodnocena hmotnost, provedena vybrana
laboratorni, metabolicka a antropometricka vySetreni, véetné
zhodnoceni inzulinové rezistence metodou hyperinzulinového
(1 mU/kg.min) izoglykemického clapu (3 hodiny) a zmén hladin
inzulinu a vybranych metabolitd v séru po standardni snidani.

Vysledky. Podavani pioglitazonu vedlo dle o¢ekavani k vy-
znamnému zlepSeni kompenzace diabetu hodnocené jako
HbA _ (p=0,022) a ke zvySeni HDL cholesterolu (p = 0,001),
prestoze doslo k vzestupu hmotnosti (p = 0,001) a zvétSeni
obvodu pasu (p = 0,04). Podavani n3MK snizilo vyznamné
hladiny sérovych triglyceridd (p = 0,012), avSak bylo dopro-
vazeno zhorsenim kompenzace diabetu (p = 0,012). Kombi-
nované podavani n3MK a pioglitazonu mélo pfiznivy aditivni
vliv na pokles celkového cholesterolu (p = 0,013). Ukazatele
inzulinové rezistence (spotieba glukézy a metabolicka clear-
ence glukdzy) nebyly spole¢nou intervenci statisticky signifi-
kantné ovlivnény, stejné jako hodnoty glykémie a sekrece in-
zulinu po standardni snidani, hladiny LDL cholesterolu, HDL
cholesterolu, triglyceridli, neesterifikovanych mastnych kyse-
lin a hmotnosti. Kombinovana intervence vykazovala trend ke
zlepSeni kompenzace diabetu a aditivni normalizaci ukazate-
10 lipidového metabolizmu.

Zavéry. Ve studii se nepodafilo dolozit pozitivni aditivni
ucinky n3MK a pioglitazonu na inzulinovou rezistenci, hmot-
nost, kompenzaci diabetu a hladiny sérovych lipid{i (vyjma pfi-
znivého aditivniho efektu na pokles celkového cholesterolu)

u nemocnych s DM2 [é€enych metforminem. Vysledky nazna-
Cuji, ze hlubsi analyza se zahrnutim dalSich klinickych a labo-
ratornich dat by mohla odhalit pozitivni interakce mezi n3MK
a glitazony na metabolizmus pacient( s diabetem.

Podporovéno MZCR grantem IGA & NT/13763-4 a projek-
tem rozvoje vyzkumné organizace 00023001 (IKEM).

22.

POSTPRANDIALNI OXIDACNi STRES A GASTROINTESTI-
NALNi HORMONY: JE MEZI NIMI SOUVISLOST?

Bélinova L."3, Kahleova H.!, Malinska H.!, Topoléan 0.2, Vrza-
lova J.2, Oliyarnyk O.", Kazdova L.", Hill M.%, Pelikanova T.'
'Institut klinické a experimentdlni mediciny, Praha

2Fakultni nemocnice Plzeri

31. lékarska fakulta Univerzity Karlovy, Praha
“Endokrinologicky ustav, Praha

Uvod: V patogenezi diabetes mellitus 2. typu (DM2) se uplat-
nuje porucha v sekreci gastrointestinalnich peptid (Gl). Post-
prandialné dochazi v plazmé ke zvySeni koncentrace glukézy
a lipidd. U pacientti s DM2 je hyperglykémie a hyperlipidémie
provazena zvySenym oxidaénim stresem. Pfipadna souvislost
s poruchou v sekreci Gl nebyla studovéna.

Cilem nasi studie bylo sledovat zmény v postprandialni
sekreci Gl hormon( spole¢né se stanovenim zmén marker(
oxidaéniho stresu.

Metodika: Do studie bylo zafazeno 50 pacientd s DM2
a b0 zdravych kontrol. Ke sledovani postprandialnich zmén
v koncentracich Gl hormond a markerd oxidac¢niho stresu
jsme pouzili standardni meal test. Vzorky krve pro analyzu
byly odebrany v ¢ase O a za 30, 60, 120 a 180 minut po jidle.
Pro statistickou analyzu jsme pouzili ANOVu s opakovanym
mérenim a Pearsonovy korelace.

Vysledky: Bazalni i postprandialni koncentrace glukézy
a inzulinu v plazmé byly vyznamné vyssi u pacientd s DM2.
Koncentrace ghrelinu byly vyznamné nizsi u pacientd s DM2
po celou dobu testu. Bazalni i postprandialni koncentrace té-
mér vSech ostatnich Gl peptidd a latek reagujicich s kyselinou
thiobarbiturovou byly vyznamné zvySeny, zatimco kyselina
askorbova, redukovany glutathion a aktivita superoxid dis-
mutazy byly nizsi u pacientl s DM2 v porovnani se zdravymi
kontrolami. U nemocnych s DM2 korelovaly meal testem
indukované zmény v koncentaraci GIP pozitivnhé se zménami
glykémie a imunoreaktivniho inzulinu (r = +0,52; p < 0,001
ar=+0,54; p<0,001) azmeény v koncentraci PYY korelovaly
pozitivné se zménami glykémie (r = +0,47; p < 0,01). Zmény
v koncentracich GIP a PYY pozitivhé korelovaly se zménami
kyseliny askorbové (r=+0,27;p<0,05ar=+0,52; p<0,001).

Zaveéry: NaSe data potvrdily, Ze nemocni s DM2 maji post-
prandialné vy3si oxidacni stres a vy$si koncentrace vétSiny Gl
peptidd v porovnani se zdravymi kontrolami. Zjistili jsme, ze
u pacientdl s DM2 postprandialni zmény GIP a PYY pozitivhé
koreluji se zménami koncentrace kyseliny askorbové.

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) rozvoje
vyzkumné organizace 00023001 (IKEM) - Institucionalni
podpora Grantovou agenturou Univerzity Karlovy - GAUK No
702312

DMEV « ROCNIK 16 2013 « SUPPLEMENTUM 1

27




24. Tab. 1

Skupina S-kreatinin A S-kreatinin eGFR (ml/s) A eGFR (ml/s) iPF2;VI/ kreatinin | A iPFZu—VI/ krea-
(umol/1) (umol/I) (pg/mg)* tinin (pg/mg)*

NaHCO, 170 (84) 14 (31) 0,69 (0,3) -0,06 (0,08) 937 (506) 36 (525)

NacCl 160 (74) 9(26) 0,70(0,27) -0,05 (0,08) 1081 (661) 19 (749)

P 0,49 0,33 0,84 0,45 0,20 0,89

Srovnani vstupnich hodnot a maximalnich zmén (A) v pribéhu 2 dnt po podani kontrastu (dvou vybérovy t-test)

Priméry * s; *Kompletni data k F_-izoprostanu u 563 nemocnych z kazdé skupiny

23.

VYSLEDKY PROJEKTU IDN MICRO (INCIPIENTNI DIABE-
TICKA NEFROPATIE - MIKROALBUMINURIE)

Kvapil M.

Interni klinika FN v Motole a 2. LF UK, Praha

Uvod: Vztah albuminurie, pokozeni ledvin u diabetu a selha-
ropatie jako typicka, definovana specifickd komplikace diabetu
neni pFi¢inou selhani ledvin u vSech nemocnych s diabetem, po-
zitivni mikroalbuminurie nebo proteinurie nemusi byt vzdy pfi-
znakem pouze diabetické nefropatie a pacient s diabetem se
mUze dostat do stadia selhani renalnich funkci i bez predchozi-
ho nélezu albuminurie ¢&i proteinurie. Mikroalbuminurie je sou-
¢asné vyznamnym rizikovym faktorem kardiovaskularni morbi-
dity a mortality. V sou&asnosti neni znama v Ceské republice
prevalence mikroalbuminurie v populaci pacientt s diabetem.
Cilem prace bylo stanoveni prevalence mikroalbuminurie v po-
pulaci osob s diabetem mladsich 65 let.

Metodika: V 8 vybranych diabetologickych ordinacich, které
vstoupily do projektu, byla zaznamenana data (vék, pohlavi, an-
tropometrické Udaje, zakladni laboratof, kreatinin, glomerularni
filtrace vypoctena MDRD) o vSech osobach s diabetem mlad-
Sich 65 let, které jsou vambulanci ve sledovani. U téchto osob
bylo provedeno semikvantitativni vySetfeni mikroalbuminurie.

Vysledky: V prvni fazi projektu bylo vySetfeno 2024 pacien-
th prdmérného véku 58 * 3 roky. Median délky trvani diabetu
byl 6,0 let, median indexu télesné hmotnosti BMI 30,7 kg/m?,
median kreatinin 74,9 umol/I, median HbA, 5,45 %, median
krevni tlak 132/80, median LDL 2,76 mmol/I. Z celého sou-
boru bylo 1888 pacientli s diabetem 2. typu. Pozitivni mikro-
albuminurie byla nalezena u 19,96 % vySetfenych. Glomeru-
larni filtrace byla stanovena vypoc¢tem (MDRD), normalni hod-
nota u 44,7 %, mirné snizeni (GFR 1,0-1,49ml/s) u 46,7 %,
stfedni (GFR 0,5-0,99 ml/s)u 7,7 %, zdvazné (GFR < 0,5 ml/s)
u 0,7 %, hemodialyza u 0,2 %.

Zavér: Finalni vysledky projektu IDN Micro ukazuji relativné
vysokou prevalenci mikroalbuminurie a redukované glomelural-
ni filtrace stanovené vypoctem v populaci pacientd s diabetem
do 65 let véku.

Projekt s podporou Diabetické asociace CR.

24.
PREVENCE RADIOKONTRASTNIi NEFROPATIE U NEMOC-
NYCH S DIABETEM A PORUCHOU RENALNi FUNKCE: RAN-
DOMIZOVANA, DVOJITE SLEPA STUDIE S PODAVANIM
ROZTOKU NATRIUM BIKARBONATU OPROTI NATRIUM
CHLORIDU

Bouéek P.', Havrdova T.!, Oliyarnyk 0.2, Skibova J., Peéen-
kova V.3, Puéelikova T.3, Sarkady D.’

"Centrum diabetologie

2Centrum experimentalni mediciny

SKardiocentrum, Institut kilinické a experimentaini mediciny,
Praha

Uvod: Radiokontrastni nefropatie (RKN) je definovana jako
zhors$eni renalni funkce po podani kontrastni latky a je pokla-
dana mj. za dlsledek oxida¢niho stresu v kyselém prostredi
dfené ledvin. Ke sniZeni rizika RKN byla zkouSena alkalizace
natrium bikarbonatem (NaHCO,), avSak vysledky dosavadnich
studii zdstavaji rozporupIné. Podani NaHCO, dosud nebylo
testovano v kontrolovanych studiich samostatné u nemoc-
nych s diabetem a jiz snizenou funkci ledvin, tedy v populaci
s vysokou mirou rizika vzniku RKN.

Metodika: Provedli jsme prospektivni, randomizovanou,
dvojité slepou studii (EudraCT 2007-007546-36) preventiv-
niho podani infuze NaHCO, ve srovnani s roztokem natrium
chloridu (NaCl) u 120 diabetickych nemocnych s poruchou
renalni funkce (S-kreatinin > 100 pmol/L), ktefi podstupovali
radiologicky vykon s podanim nizkoosmolarni kontrastni latky.
Nemocni byli randomizovéni k podani NaHCO, (n = 61) nebo
NaCl (n = 59) v roztoku 5% glukézy (154 mmol/I; 3 ml/kg
t.hm./hod. po dobu 1 hodiny pfed a 1 ml/kg/hod. po dobu
6 hodin po vykonu). Hlavnim cilovym ukazatelem byl vyskyt
RKN definované jako vzestup S-kreatininu > 25 % a/nebo > 44
umol/1 v nasledujicich dvou dnech po podani kontrastni latky.
Vedlejsimi cilovymi ukazateli byly maximalni zmény v Grovni
S-kreatininu, odhadované glomerularni filtrace (eGFR; studie
MDRD) a mocovych hladin F-isoprostanu jako ukazatele
oxidaéniho stresu.

Vysledky: Obé skupiny se neliSily ve vstupnich demogra-
fickych a dalSich charakteristikach s vyjimkou hranié¢né nizsi-
ho véku v souboru nemocnych s podavanim NaHCO3 (x *s;
63 + 11 vs. 67 = 10 rok{; p = 0,05). Ke vzniku RKN doslo u 7
(11,5 %), resp. 5 (8,5 %) nemocnych ze skupiny Ié¢ené infuzi
NaHCOS, resp. NaCl (p = 0,76; inciden¢ni pomér 1,35; 95%
IS 0,37-5,41). Nebyly rovnéz zjistény zadné signifikantni roz-
dily ve vysledcich vedlejsich cilovych ukazatell nebo ve vyset-
fovaném parametru oxidacniho stresu (tabulka).
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Zavér: U nemocnych s diabetem a poruchou renalni funkce
neni alkalizace natrium bikarbonatem G¢innéjsi v prevenci ra-
diokontrastni nefropatie nez podani roztoku natrium chloridu.
Nase vysledky nesvéd¢i pro specifickou roli alkalizace natrium
bikarbonatem v ovlivnéni oxida¢niho stresu jako mozného pa-
togenetického Cinitele radiokontrastni nefropatie.

Podporeno projektem (MZ) rozvoje vyzkumné organizace
00023001 (IKEM) - Institucionalni podpora.

25.

GLYKEMICKA VARIABILITA JE SPOJENA S AKTIVACI
ENDOTELU (CYTOADHEZIVNiIMI MOLEKULAMI ICAM1
A VCAM) U PACIENTU S DIABETEM 1. TYPU BEZ KOM-
PLIKACI, ALE NIKOLIV U PACIENTU S KOMPLIKACEMI
Soupal J., Skrha J. jr.!, Fajmon M.", Kvasniéka J.2, Skrha J.',
Prazny M.

"Il interni klinika

2ULBLD - Centrélni hematologické laboratore, 1. LF UK a VFN,
Praha

Uvod: Glykemicka variabilita je pravdépodobné spojena
s vyskytem cévnich komplikaci u pacientli s diabetem 2. typu
amoznaiu pacientl s diabetem 1. typu. Dosud vSak neni zcela
jasné, zda a jakym zplisobem k jejich rozvoji sama pfispiva.
Cilem této studie bylo prispét k diskuzi nad roli glykemické
variability pfi rozvoji mikrovaskularnich komplikaci u pacientd
s DM 1. typu. Porovnali jsme glykemickou variabilitu s koncen-
traci marker( aktivace endotelu - cytoadhezivnich molekul
ICAM1 a VCAM.

Metodika: Do studie bylo zafazeno 32 pacientli (vék 44 +
13 let, trvani diabetu 19 £ 9 let, HbA, 70 £ 9 mmol/mol, pouze
pacienti bez makrovaskularnich komplikaci). Data k vypoctu
glykemické variability byla ziskdna ze zaznamu kontinualni
monitorace glukézy (CGM) provadéné po dobu 12-14 dn
v zaslepeném moédu. Jako parametry glykemické variability
jsme pouzili celkovou standardni odchylku glykémie (SD),
variacni koeficient (CV) a dale komplexnéjsi parametry MAGE
a CONGA,,. Cytoadhezivni molekuly ICAM1 a VCAM byly sta-
noveny v plazmé pomoci metody ELISA. Data jsou uvedena
jako pramér £ SD.

Vysledky: Glykemicka variabilita byla signifikantné vyssi
u pacientl s mikrovaskularnimi komplikacemi (n = 17), pres-
toze jejich hodnoty HbA, , ICAM1 a VCAM byly v prdmeéru
srovnatelné s druhou skupinou pacientt (n = 15), ktefi zadné
znamé komplikace neméli (SD: 4,08 £ 0,62 vs. 3,40+ 0,86,p=
0,006, MAGE: 7,0+ 1,1vs.5,9 %+ 1,3, p=0,005). Zatimco u pa-
cientd s mikrovaskularnimi komplikacemi nebyla pozorovana
Zadna souvislost mezi glykemickou variabilitou a ICAM1 nebo
VCAM, ve skupiné pacientd bez mikrovaskularnich komplikaci
byla pozorovana pozitivni korelace mezi koncentraci ICAM1
ahodnotou SD (r=0,66, p=0,007), MAGE (r=0,64,p=0,01)
a CONGA,, (r=0,78, p < 0,001, graf) a ddle mezi koncentraci
VCAM a hodnotou MAGE (r = 0,56, p =0,031).

Zaveér: Ackoliv byla glykemicka variabilita signifikantné vyssi
u pacientt s mikrovaskularnimi komplikacemi, samotna korelace
mezi parametry glykemickeé variability a koncentraci cytoadheziv-
nich molekul ICAM-1 a VCAM na pfitomnosti komplikaci zavisla
nebyla. Naopak, statisticky vyznamna pozitivni korelace mezi
glykemickou variabilitou a ICAM1 a VCAM byla pozorovana

ICAM1 (ngimL)
(5]
8 8 8

25. Graf

pouze ve skupiné pacientt bez mikrovaskularnich komplikaci.
Tyto nalezy ukazuji na souvislost glykemické variability s aktiva-
ci endotelu a svédc¢i pro jeji moznou roli pfi budoucim rozvoji
mikrovaskularnich komplikaci u pacienttd s DM 1. typu. K ové-
feni téchto hypotéz jsou nicméné tieba dalsi studie.

Studie byla podporena z vyzkumného projektu PRVOUK
Univerzity Karlovy v Praze.

26.

VLIV GLYKEMIE NA KLINICKE VYSLEDKY U NEMOCNYCH
S AKUTNIi ISCHEMICKOU CEVNi MOZKOVOU PRIHODOU
Hellerova P., Foglarova Z., Honka M., Hollay E., Kvapil M.
Interni klinika, Fakultni nemocnice v Motole

Uvod: U nemocnych s akutni ischemickou CMP je &asto
zjiSténa hyperglykémie, ktera je dle literatury spjata s méné
pfiznivou prognézou zejména v pfipadé nemocnych bez ana-
mnézy diabetu a nemocnych s kortikalnimi infarkty.

Metodika: Soubor 129 nemocnych (57muzt a 72 Zen) hos-
pitalizovanych v roce 2012 ve FNM s akutni ischemickou korti-
kalni cévni mozkovou pfihodu, z nichz 37 osob mélo diabetes
mellitus 2. typu jiz v pfedchorobi. Primérny vék sledovaného
souboru byl 80 let.

Jedna se o retrospektivni analyzu klinickych vysledkd a mor-
tality za hospitalizace u nemocnych, ktefi prodélali akutni kor-
tikalni cévni mozkovou pFihodu, ve vztahu ke vstupni glykémii
pfi pfijeti k hospitalizaci.

Klinicky vysledek - vyvoj neurologického postizeni v prabé-
hu hospitalizace byl klasifikovan do 5 skupin:

1. kategorie: Uprava ad integruj,

2. kategorie: mirné zlepSeni vstupniho postiZzeni,

3. kategorie: stacionarni postiZzeni,

4. kategorie: zhorSeni neurologického nélezu,

5. kategorie: Umrti za hospitalizace.

Podobné jsme vstupni hodnoty glykémie zaradili do nékoli-
ka pasem < 5mmol/I, 5,0-7,9 mmo/I, 8,0-11,1 mmol/I a gly-
kémie > 11,1 mmol/I.

Vysledky: Ve skupiné osob bez anamnézy diabetu byla
patrna korelace hyperglykémie - nepfizniva prognéza ze-
jména v pasmu v glykémie 8-11 mmol/ I. (16 % nemocnych
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27.Tab. 1

zhojeni nezhojeni p (t test)
pramérny vék (roky) 67,8+8,9 76,4 + 8,1 0,0011
ABI pred revaskularizaci 0,68+0,46 048+04 0,08
ABI po revaskularizaci 0,97 £0,37 0,70£0,48 <0,05
TBI pfed revaskularizaci 0,22+0,14 0,16 £ 0,14 0,09
TBI po revaskularizaci 0,46 £ 0,17 0,27 £0,18 <0,001
doba od vySetfeni do revaskularizace (dny) 23,6 £ 18,9 38,8+ 36,4 <0,05
doba trvani ulcerace pred revaskularizaci (dny) 96,2 +102,4 74,8 + 40,5 n.s.

kategorie 4, 84 % pacientl kategorie 5). OvSem u osob
se vstupni glykémii > 11 mmol/I tato asociace patrna nebyla
(46 % v kategorii 1, 29 % kategorie 2, 29 % kategorie 3). Ve
skupiné osob s jiz znamym diabetem v predchorobi v pasmu
glykémie > 11 mmol/l byla nepfizniva prognéza u 13 % ne-
mocnych - kategorie b, ale podobné i vstupni hypoglykémie
byla spojena s umrtim 1 nemocného s diabetem a 1 nemoc-
ného bez anamnézy diabetu. Pfi srovnani nemocnych bez znéa-
mého diabetu vs. s jiz zndAmym diabetem je vstupni hypergly-
kémie znamkou horsi prognézy pravé pro skupinu osob bez
anamnézy diabetu.

Zaveér: Asociace hyperglykémie a nepfiznivé prognézy ne-
mocného byla vyjadfena predevsim ve skupiné osob bez do-
savadni anamnézy diabetu. U osob se zndmym diabetem
byla v pasmu 8-11 mmol/I zjisténa zfetelné lepsSi progndza
nez u osob bez predchoziho diabetu. Vstupni hyperglykémie
> 11 mmol/|, ale i vstupni hypoglykémie je spjata s nepfizni-
vou prognoézou u osob s i bez zndmého diabetu v pfedchorobi.

27.
USPESNA REVASKULARIZACE ZLEPSUJE HOJENI ULCE-
RACI U PACIENTU SE SYNDROMEM DIABETICKE NOHY
NEUROISCHEMICKE ETIOLOGIE

Pithova P!, Roek M.2, Skarpova L', Hellerova P.!, Kvapil M."
'Interni klinika 2. LF UK a FN v Motole

?Klinika zobrazovacich metod 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Cil: U pacientd se syndromem diabetické nohy neuro-
ischemické etiologie jsme retrospektivné zhodnotili hojenf
po revaskularizaénim vykonu. Déle jsme analyzovali faktory
spojené s nedostate¢nym hojenim ulceraci.

Metodika: V priibéhu 1 roku bylo indikovano k revaskulari-
zaci 79 pacient( (18 zen, 3 pacienti s diabetes mellitus 1. typu)
s nové vzniklou ulceraci neuroischemické etiologie. Sledovali
jsme dobu trvani ulcerace pred prvni navstévou podiatrické
ambulance, dobu od vstupniho vySetreni k revaskularizaci
a dobu hojeni ulcerace. Zhojeni ulcerace jsme definovali jako
Uplné vymizeni defektu. Dale jsme analyzovali vybrané metabo-
lické parametry, kotnikové (ABI) a palcové (TBI) tlakové indexy
(mérené fotopletysmografickou metodou) pred a 2 tydny po
provedené revaskularizaci a zplisob revaskularizace.

Vysledky: Primérny vék souboru byl 69,2 + 9,3 let, pri-
mérna doba trvani diabetu 15,1 + 8,6 let, prdmérna hodno-
ta glykovaného hemoglobinu 69 = 21 mmol/mol (IFCC), pra-
mérna velikost ulcerace 3,2 £ 3,2 cm?. U vSech pacientt byla

provedena revaskularizace (1x bypass, 1x kombinovany vy-
kon bypass + PTA, 1Xx endarterektomie v tfisle, 76x endovas-
kularni vykon).

V priibéhu sledovani doslo ke zhojeni ulceraci u 66 pacientt
(83 %) s medianem doby hojeni 79 dni po provedeni revasku-
larizace. U 13 pacientt (17 %) se ulcerace do konce sledovani
(median 150 dnli) nezhojila, 2% si stav pacienta vyzadal am-
putaci prstce, 1X transmetatarzalni amputaci a 1x amputaci
v bérci. Pacienti s nezhojenymi ulceracemi byli starsi, méli nizsi
hodnoty perifernich, predevsim palcovych tlakli po revaskulari-
zaci a revaskularizace byla u nich provedena s delSim ¢asovym
odstupem. Periferni tlaky pred revaskularizaci a doba trvani ul-
cerace pred revaskularizaci nebyly mezi pacienty se zhojenymi
a nezhojenymi ulceracemi vyznamné rozdilné (tabulka 1). Ani
v ostatnich sledovanych parametrech se pacienti s nezhojenou
ulceraci nelisili.

U pacientl s nezhojenymi ulceracemi se v pfipadé infrapo-
plitedlnich vykona podafilo zprichodnit mensi pocet bérco-
vych tepen (< 0,05); tyto vykony byly navic ¢astéji technicky
neuspésné.

Zaveér: Neuspéch hojeni ulcerace byl v nasem souboru spo-
jen s vy$§im vékem, oddalenim doby revaskularizace a nizsimi
hodnotami perifernich, predevsim palcovych tlakd po vykonu.

28.

STANOVENi OPTIMALNi HODNOTY TRANSKUTANNI TEN-
ZE KYSLiKU PRO PROGNOZU HOJENi ULCERACE U DIA-
BETIKU

Jirkovska J.', Venerova J.!, Skibova J.2, Jirkovska A.2, Fialo-
va L., Vedralova L., Faltova J., Solaf S.!, Zavoral M.
"Univerzita Karlova v Praze, 1. lékarska fakulta, Interni klinika
1. LF UK a UVN, Diabetologické centrum

2Klinika diabetologie CD IKEM, Praha, Ceska republika

Uvod: ICHDK je jednou z pfigin zvy$ené morbidity a morta-
lity diabetikt. Ulcerace koncetiny neziidka byva prvni manifes-
taci némé ischémie a muze vést az k amputaci. V pfitomnosti
ischémie a nehojici se ulcerace je treba volit asnou cévni in-
tervenci. Cilem studie bylo sledovat hojeni ulceraci ve vztahu
k vstupni hodnoté TcPO2 a ovéfit optimalni hranici TcPO2 ke
stanoveni prognézy hojeni.

Metodika: Do studie jsme zaradili 53 konsekutivnich pa-
cientd (primérny vék 68,2 let, 24 % zen, 88 % T2DM, tr-
vani diabetu 17,9 let) sledovanych v nasi podiatrické ambu-
lanci v obdobi 2/2010-12/2012, splfiujicich vstupni kritéria
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(diabetes mellitus, ulcerace Wagner2 a vice). Sledovali jsme
hojeni po 6 mésicich a jeho vztah k vstupnimu TcPO2 - jak
k absolutni hodnoté, tak vztah k obecné uzivané kritické hrani-
ci TcPO2 30 mmHg i k hranici lehé&i ischémie 40 mmHg. Jako
uspésné jsme stanovili zhojeni ulcerace za 6 mésicl, jako ne-
Uspésné nezhojeni za 6 mésicu (véetné amputaci). Data jsme
statisticky zpracovali pomoci chi-kvadrat testu a t-testu.

Vysledky: Z 53 zarazenych pacientl jich celkem 45
(84,9 %) dokoncilo follow-up, 8 (15,1 %) bylo ze sledova-
ni vyfazeno (6 osob zemfelo, 2 prestaly dochazet na kon-
troly). K Uplnému zhojeni defektu za 6 mésict doslo u 25
(55,56 %) hodnocenych, nezhojeno bylo po 6 mésicich 20
(44,5 %) osob. Pfi hodnoceni vstupniho TcPO2 pro hrani-
ci 30 mmHg mélo 32 (71,1 %) pacientl TcPO2 < 30 mmHg
a 13 (28,9 %) pacienttl TcPO2 > 30 mmHg. Ze vSech osob
s TcPO2 < 30 mmHg se za 6 mésicl zhojilo celkem 15
(46,8 %), zosob s TcPO2 > 30 mmHg se zhojilo 10 (76,9 %)
(p=0,131 N.S.). Pfi hodnoceni TcPO2 pro hranici 40 mmHg
meélo 35 (77,7 %) pacientd TcPO2 <40 mmHg a 10(22,3 %)
TcPO2 > 40 mmHg. Ze vSech osob s TcPO2 <40 mmHg se
za 6 mésict zhojilo 16 (45,7 %) az osob s TcPO2 > 40 mmHg
se zhojilo 9 (90 %) (p = 0,033). Prokazali jsme statisticky vy-
znamny vztah mezi hranici TcPO2 40 mmHg a zhojenim ulce-
race za 6 mésicl. Déle jsme prokazali hrani¢ni rozdil mezi pri-
méry absolutnich hodnot TcPO2 ve skupiné pacientd zhojenych
a nezhojenych za 6 mésict (28,4 vs. 19,5 mmHg) na hladiné
vyznamnosti p = 0,062.

Zaveér: Jako optimalnirozhodovaci prah pro stanoveni progné-
zy hojeni ulceraci se z vysledk( nasi studie statisticky signifikant-
né jevi jiz hranice TcPO2 40 mmHg, na rozdil od Castéji uzivané
hodnoty 30 mmHg, definované ve svétové literature jako hranice
kritické koncetinové ischémie. Ovérili jsme tak obecny soucas-
ny trend zvazovat cévni intervenci u diabetik( s ulceraci Cas-
né - jiz pfi zndmkach lehéiischémie.

29.

VYZNAM KVANTITATIVNi ULTRASONOMETRIE PATNI
KOSTI U PACIENTU S DIABETEM

Bém R., Jirkovska A., Brunova J., Dubsky M., Schubertova M.,
Woskova V., Fejfarova V., Kratochvilova S., Klecakova M.
Centrum diabetologie, Institut klinické a experimentalni me-
diciny, Praha

Uvod: Mé&feni hustoty kostniho mineralu (BMD - bone mineral
denzity) v oblasti patni kosti neni doporuc¢ovano pro diagnostiku
osteopordzy. U pacientli s Charcotovou neuropatickou osteo-
artropatii (CNO) vSak podle pfedchozich studii dochazi k po-
klesu BMD zejména v oblasti patni kosti, a proto by vySetfeni
kvality patni kosti pomoci kvantitativni ultrasonometrie mohlo po-
moci v uréeni rizik CNO. Cilem prace bylo srovnat BMD patni kos-
ti u pacientd s CNO s rizikovymi skupinami pro CNO, tj. pacientt
s tézkou diabetickou neuropatii, s chronickou rendlni insuficienci
(CHRI) a s pacienty po transplantaci pankreatu a ledviny (TxPL).

Metodika: Do studie bylo celkem zafazeno 39 pacientl
s diabetem, z toho 10 pacientli s CNO v neaktivnim stadiu
(7 muz/3 Zeny), 10 pacient( s diabetickou neuropatii (2/8),
9 pacientl s CHRI (5/4) a 10 pacientli po TxPL (5/5). K sta-
noveni BMD v oblasti pat byla pouZzita kvantitativni ultrasono-
metrie, v oblastech péatefe a femuru pak DEXA.

Vysledky: Pacienti s CNO méli signifikantné nizsi BMD v ob-
lasti patni kosti postizené koncetiny ve srovnani s jejich nepo-
stizenou koncetinou (T score -4,75 + 2,37 vs. -2,28 *+ 2,14;
p < 0,05), s BMD u pacient(l s neuropatii (-1,69 + 1,25; p <
0,01), s CHRI(-2,73 £ 0,71; p<0,05) i po TxPL (-2,17 = 1,08;
p <0.,01), nepostizena koncetina u CNO se v primeéru nelisi-
la od ostatnich skupin. Osteopordza a osteopenie patni kosti
byla dle BMD diagnostikovana v 90 % a 10 % u postizené kon-
Cetiny s CNO, u nepostizené koncetiny u pacienti s CNO v 40
% a 40 %, u neuropatii v 40 % a 30 %, u CHRIv 70 % a 30 %
a nakonec u TxPL v 30 % a 60 % pripad(i. BMD v oblasti pate-
fe u pacientd s CNO byla u vétsiny pacientl v pasmu normy
(90 %) a byla signifikantné vys$si nez u pacientl s neuropatii
(T score 0,71 = 1,16 vs.-0,69 + 1,27; p < 0,05), CHRI (-1,39
+1,52; p<0,05)ipo TxPL; (-0,71 £ 1,48; p < 0,05). Podobné
vysledky byly zaznamenany i v oblasti femuru (priimér T sco-
re -0,27 = 1,11 u CNO vs. -0,59 + 0,86 u neuropatii; -2,01 *
0,89 uCHRI; 1,71 £ 1,30 po TXPL; p=0,5; p<0,01; p<0,05).

Zavér: Vysledky nasi pilotni studie ukazuji vyznam kvanti-
tativni ultrasonometrie pro diagnostiku CNO.

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) rozvo-
Jje vyzkumné organizace 00023001 (IKEM) - Institucional-
ni podpora.

30.
VZTAH MEZI ANGIOGENNiMI CYTOKINY A KLINICKYM
EFEKTEM BUNECNE LECBY U DIABETIKU S KRITICKOU
KONCETINOVOU ISCHEMI|

Dubsky M., Jirkovska A", Bém R.', Pagaéova L., Sixta B.,
Fejfarova V., Marek M., Sykova E.2

"IKEM., Praha

2(Jstav experimentéini mediciny AV CR, Praha

Uvod: Mechanizmus uginku angiogennich cytokint pfi
1é¢bé autolognimi kmenovymi burikami (KB) neni zcela jasny,
pravdépodobné je parakrinni. Uvolnéni pro-angiogennich
cytokint: vaskularniho endotelového ristového faktoru
(VEGF), bazického fibroblastového ristového faktoru (b-FGF),
angiopoietinu-1 (Ang-1) a destickovych rlstovych faktort
(PDGF-AA a PDGF-BB) a kompenzatorni zvySeni hladin endo-
genniho inhibitoru angiogeneze endostatinu muze reflektovat
vaskulogenezi po 1é¢bé KB. Cilem prace bylo posoudit vztah
mezi hladinami angiogennich cytokinG a klinickym efektem
1écby KB u pacient( s kritickou koncetinovou ischémii (CLI).

Metodika: Do studie bylo zafazeno 25 pacientd s CLI (de-
finovanou jako TcPO, < 30 mm Hg) a syndromem diabetic-
ké nohy (prdmérného véku 61,9 £ 9,9 let, priimérného trva-
ni diabetu 21,5 £ 10,6 let) IéCenych v nasi podiatrické am-
bulanci béhem 5 let pomoci KB izolovanych z kostni diené
nebo ze stimulované periferni krve. Systémova vaskulogeneze
byla hodnocena zménou sérovych hladin angiogennich cytoki-
nG po 1dni, 1tydnu a po 1, 3 a 6 mésicich. Klinicky efekt 1écby
KB byl hodnocen zménami transkutanni tenze kysliku (TcPOZ).

Vysledky: Klinicky efekt hodnoceny zménou TcPO, byl sig-
nifikantné zlepsen z 15,8 = 9,7 na 41,8 £ 10,6 mmHg (p <
0,001) po 6 mésicich. Nebyla pozorovana signifikantni kore-
lace mezi zménami TcPO, a hladinami angiogennich cytoki-
n{, ale hladiny endogenniho inhibitoru angiogeneze endosta-
tinu byly signifikantné zvySeny po 1 a 3 mésicich od terapie
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31. Tab. 1: P hodnota vyjadfuje rozdil mezi probandy s potvrzenym MODY a probandy bez nalezené mutace.

vsichni GCK-MODY HNF-MODY bez mutace P
celkem F/M 610 331/279 203 109/94 79 52/27 328 70/158 0,223
VSechna kritéria spInéna n (%) 339 (56b) 145 (71) 57 (72) 137 (42) <0,0001
RA pozitivni n (%) 461 (75) 162 (80) 67 (85) 232 (71) 0,004
Vék pfi manifestaci 15 (11,25) 12 (8,16) 15 (13,18) 18 (12,31) <0,0001
pramér (IQR)
Autoprotilatky pozitivni 32 1(0.5) 1(1,3) 29(8,8) <0,0001
pfi odeslani n (%)
DKA 33 0 2 31 <0,0001

(p=0,0003). Nepozorovali jsme Zadné zvyseni hladin pro-an-
giogennich cytokini do 6 mésict od terapie KB. Hladiny PDGF-
AA a PDGF-BB signifikantné poklesly po 1, 3 a 6 mésicich (p
=0,034ap=0,023).

Zavér: Nase studie prokazala klinicky efekt terapie kmeno-
vymi bunkami, ktery nekoreloval se zménami pro-angiogennich
cytokind, byl vak prokazan signifikantni vzestup inhibitoru an-
giogeneze endostatinu. Tento nalez by mohl odrazet zpétno-
vazebnou regulaci angiogeneze.

Podporeno grantem GAUK 362311 a projektem (Minister-
Stva zdravotnictvi) rozvoje vyzkumné organizace 000230017
(IKEM) - Institucionalni podpora.

31.
ANALYZA INDIKACNICH KRITERIi PRO DIAGNOSTIKU
MODY DIABETU

Prahova $., Dusatkova P., Sumnik Z., Lebl J., Cinek O.
Pediatricka klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Diabetes MODY predstavuje zvlastni formu diabetes mellitus
vznikajici na podkladé nosi¢stvi dominantni mutace v nékterém
z prislusnych gen. Molekularné genetické vysetreni dokaze pres-
né tuto formu diabetu diagnostikovat. Indikaéni kritéria ke gene-
tickému vySetreni zahrnuji: pozitivni rodinnou anamnézu diabe-
tes mellitus v kazdé generaci, manifestace diabetes mellitus do
40 let véku, negativni autoprotilatky (antiGAD, 1A2) a absence
diabetické ketoacidézy (DKA).

Cil: Analyzovat efektivitu zachytu mutace a potvrzeni dia-
gnézy MODY ve vztahu ke splnéni jednotlivych indikaénich
kritérii.

Soubor: Retrospektivné jsme analyzovali data od 610 pro-
bandi doporucenych ke genetickému vysetreni v letech 1999
az 2012 s ukoncéenou analyzou, 328 bez nalezené mutace
a 282 s potvrzenym MODY nalezem mutace v genu GCK,
HNF1A, HNF4A nebo HNF 1B, kazdy proband reprezentuje
1 rodinu. Deskriptivni data jsou vyjadiena pomoci media-
nu a interkvartilového rozpéti, rozdily mezi nositeli mutace
a probandy bez nalezené mutace vyjadfuje p-hodnota ziska-
na z chi- kvadrat testu v pripadé kategoridlnich veli¢in a ne-
parametrického Man-Whitney testu v pfipadé spojitych veli€in.

Vysledky: Jsou zpracovany v tabulce 1. Je patrné, Ze po-
zitivni rodinnd anamnéza je sice dobrym indikatorem pro
MODY diabetes, ale az 20 % osob s ndlezem mutace nema
pfibuzného s diagnostikovanym diabetem, u 10 % jsme pro-
kéazali vznik de novo mutace. Zvlasté v pripadé HNF 1B-MODY
je zachyt de novo delece celého genu vyrazné castéjsi nez

pfenos bodové mutace. Pacienti s MODY jsou pfi diagné-
ze diabetu mladsi: do 25 let se manifestovalo 90 % proban-
dd s MODY vs. 64 % bez mutace, nicméné 1% MODY mélo
diabetes diagnostikovan po 40. roce véku. V nasem soubo-
ru je nejsilnéjSim indikatorem absence protilatek a absen-
ce diabetické ketoacidozy. DKA se rozvinula u 2 pacientl
s HNF1A-MODY navazujici na epizodu zvraceni po mnoha
letech od manifestace diabetu. VSechna indikaéni kritéria
byla splnéna u 72 % osob s MODY a jen u 42 % osob bez
nalezené mutace (p < 0,0001). Pozitivni prediktivni hodnota
kombinace rodinné anamnézy a negativnich protilatek po-
Citana proti pacientiim s T1DM je 76 %, negativni predik-
tivni hodnota je 99 %.

Zavér: Indikacéni kritéria stale predstavuji nejlepsi nastroj
k vyhledani pacientd s MODY diabetem, ¢im vice je jich spl-
néno, tim vétsi je Sance na pozitivni vysledek. Nicméné v indi-
vidudlnich pfipadech i absence nékterého z kritérii nevylucu-
je moznost zachytu mutace.

Préace byla podporena grantem MZCR IGA NT 11402.

32.

CELOEXOMOVE SEKVENOVANI CESKYCH MODYX RO-
DIN: PRVNI VYSLEDKY A DUSLEDKY

Dusatkova P, Fang M.2, Priihova S., Gjesing A. P.3, Cinek O.',
Hansen T.3, Pedersen 0.3, Zhang J.?4, Lebl J.!

"Pediatricka klinika 2. LF UK v Praze a FN v Motole, Praha
2BGl Shenzen, Shenzen, Cina

3Novo Nordisk centrum pro zakladni metabolicky vyzkum, Fa-
kulta medicinskych véd, Univerzita Kodari, Kodari, Ddansko
1T-life vyzkumné centrum, Univerzita Fudan, Sanghaj, Cina

Uvod: Pfiblizné 30 % &eskych rodin splfiujicich klinicka
kritéria pro diabetes MODY (manifestace diabetu do 40 let,
pozitivni rodinnd anamnéza diabetu v kazdé generaci, nega-
tivni pankreatické autoprotilatky) nenese mutaci ve znamych
genech a oznacuje se tedy jako MODYX. Cilem nasi studie je
u 6 vybranych MODYX rodin identifikovat genetickou pfi¢inu
vzniku diabetu za pomoci celoexomového sekvenovani.

Metodika: Pro studii jsme vybrali 22 osob (8 zdravych) z 6
MODYX rodin, u nichz se diabetes ¢i porucha glukézové to-
lerance vyskytovala v minimalné 3 generacich. Median véku
v dobé diagnozy byl 28 let (interkvartilové rozpéti 17-33 let).
Ctvrtina osob se lé&ila dietou, 37,5 % peroralnimi antidiabeti-
ky a 37,5 % davkami inzulinu. V§echny koédujici useky geno-
mu (exony) u testovanych osob jsme sekvenovali na analyza-
toru lllumina HiSeq 2000. Ziskané sekvence jsme usporadali
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podle referenéniho genomu (NCBI37/hg19), pficemZ priimér-
né pokryti vSech exonu ¢inilo 99,2 %. V kazdém vzorku jsme
pramérné detekovali 65 816 variant, které podstoupily nava-
zujici bioinformatické analyzy.

Vysledky: Nejprve jsme vyradili varianty, které nesegrego-
valy s diabetem v rodinach, byly obsaZeny v databazich poly-
morfizm (dbSNP132, dbSNP 135, evstEA) nebo v projektech
zamérenych na sekvenaci genom zdravych osob (1000 Ge-
nome Project, HapMap, LuCamp). Ve 4 MODYX rodinach poté
zUstalo 17 az 96 variant, které budeme dale analyzovat a po-
rovnavat je s vysledky danskych, francouzskych a japonskych
MODYX rodin. U zbyvajicich 2 rodin jsme kauzalni mutaci pro
diabetes detekovali. V prvni rodiné je s diabetem prenasena
mutace R235W v genu HNF 7B. Ackoli poSkozeni tohoto genu
je témér vyhradné asociovano s diabetem a cystickym posko-
zenim ledvin (syndrom renalnich cyst a diabetu, RCAD), pro-
band Zadnou renalni anomalii nema. Kromé diabetu je jedinym
klinickym znakem zapadajicim do obrazu RCAD hypomagne-
zémie. Ve druhé rodiné byla nalezena mutace W113L v genu
HNF 1A zpusobujici HNF1A-MODY (MODY3). Tato muta-
ce nebyla pivodné detekovdna metodou pfimé sekvenace
z metodickych dlivodi: pod primerem slouzicim k amplifi-
kaci daného useku DNA jsou lokalizovany dva dfive nepo-
psané polymorfizmy, kvuli kterym byla analyzovana pouze
jedna (zdrava) kopie useku genu HNFTA.

Zavér: Celoexomové sekvenovani predstavuje nejen nastroj
pro hledani mutaci v novych genech zplsobujicich diabetes
MODY, ale slouzii jako externi kontrola klinickych indika¢nich
kritérii i molekularné-genetického rutinniho testovani. Pred-
bézné vysledky nasi studie ukazuji, Ze ackoli mutace v genu
HNF 1B patii mezi vzacné pric¢iny MODY diabetu bez renalni-
ho poskozeni, mél by byt gen HNF 1B vySetfovan u vSech ge-
neticky nediagnostikovanych MODY rodin. Rovnéz je nezbyt-
na pravidelna reevaluace podminek rutinni genetické diagnos-
tiky zndmych MODY genu.

Podporeno granty EFSD a IGA MZ CR NT11402.

33.

DNA DIAGNOSTIKA FAMILIARNEJ HYPERCHOLESTERO-
LEMIE NA SLOVENSKU

Balaziova D.', Stanikova D."2, Huékova M."?, Stanik J."?, Vo-
hnout B."4, Gasperikova D."?, Raslova K.'3, Klimes$ L.'3
'"DIABGENE a Laboratérium diabetu a portich metabolizmu,
Ustav experimentainej endokrinolégie SAV, Bratislava

21. detska klinika LFUK, DFNsP. Bratislava
SMolekulérno-medicinske centrum SAV

“Nérodné referenéné centrum pre FHLP SZU

Uvod: Familiarna hypercholesterolémia (FH) je celosveto-
vo najrozSirenejSie metabolické ochorenie, ktoré je charakte-
rizované familiarnym vyskytom, zvySenymi hladinami chole-
sterolu a vo vacsine pripadov autozomalne dominantnou de-
di¢nostou. V stcasnosti si zndme 4 gény zodpovedné za FH
(LDLR, APOB, PCSK9 a LDLRAP1).

Ciel prace: U pacientov s klinickym podozrenim na FH:
1. vykonat DNA analyzu génov APOB, LDLR, PCSK®9, 2. zistit
mutacné spektrum zodpovedné za vznik familidrnej hypercho-
lesterolémie v Slovenskej republike a 3. v pripade identifikacie

novych variantov vykonat in silico analyzy s cielom uréeniaich
potencialnej patogenity.

Metody: V spolupraci s Narodnym referenénym centrom
pre FHLP a Specializovanymi metabolickymi ambulanciami boli
do laboratéria Diabgene odoslané vzorky od 6 detskych a 56
dospelych pacientov s klinickym podozrenim na FH. U tychto
pacientov sme vykonali analyzu génov APOB, LDLR, a PCSK9
metddami Real-time PCR (alelicka diskriminéacia), a priamym
obojsmernym sekvenovanim. Gény sme analyzovali v poradi
1. APOB, 2. LDLR, 3. PCSK9.

Vysledky: V celom sibore 62 pacientov sme metédou
alelickej diskriminacie detegovali pritomnost najcastejSej mu-
tacie R3500Q v géne APOB u dvoch pacientov (3 % pacientov
z celého suboru). Nasledne sme u zvySnych 60 pacientov
analyzovali priamym obojsmernym sekvenovanim gén LDLR.
Pritomnost mutacie sme potvrdili u 28 pacientov (45 % pacien-
tov z celkového suboru), pricom sme identifikovali 17 znamych
mutacii. U 8 pacientov sme identifikovali 6 variantov, ktoré
zatial' v dostupnej literature neboli popisané. In silico analyza
novych variantov v exénoch 4, 8, 12 a 14 predpovedala ich
pravdepodobnu patogenitu. Na druhej strane in silico analyza
variantov v intrénoch 2 a 3 nepredpovedala ziadne zmeny na
urovni splicingu génu LDLR. U zvySnych 24 jedincov bez pri-
tomnosti mutacie v LDLR sme analyzovali gén PCSK9, avSak
bez ndlezu mutécie.

Zaver: DNA analyzou sme u 48 % pacientov potvrdili klinic-
ké podozrenie na FH. NajcastejSie iSlo o mutacie v LDLR (45 %),
u malého poctu pacientov (3 %) boli najdené mutéacie v géne
APOB. Mutécie v géne PCSK9 u analyzovanych pacientov ne-
boli zistené. DNA diagnostika vie vyrazne urychlit diagnostic-
ky proces FH, pricom v€asna diagnostika je kl'i€om k v€asnej
prevencii a lie€be zavaznych komplikacii.

Klacové slova: DNA diagnostika, familidrna hypercholeste-
rolémia, LDLR, APOB, PCSK9

Podporené projektom: .Transendogen” (ITMS kéd projek-
tu 26240220051).

34.

NME7 - KANDIDATNI GEN DM2 POTVRZENY NA ROZSi-
RENE VALIDACNI STUDII (4000 OSOB)

Véelak J.', Seda 0.2, Vaiikova M., Vejrazkova D.!, Zamrazi-
lova H.', Lukasova P/, Bradnova 0.', Hainer V.!, Hamet P.2,
Bendlova B.'

'Endokrinologicky tstav, Praha, Ceské republika

2Centre de recherche, Centre hospitalier de I'Université de Mon-
tréal, Montreal, QC, Kanada

Uvod: V roce 2007 jsme poprvé popsali vztah genu NME7
k HOMA-IR indexu a LDL cholesterolu na zakladé vazebné
analyzy v jedine¢né kohorté 120 francouzsko-kanadskych ro-
din Zijicich v Saguenay-Lac-St-Jean regionu, Quebec.

NME?7 gen patfi do rodiny nukleosid-difosfat kinaz (NME1-10),
ale jeho kinazové funkce je kontroverzni a nebyla biochemiky
zcela prokazana. Presto Ize oCekavat, Ze se jednd o aktivni gen.
U NME?7 -/- knockout mySi byla popsana ciliarni dyskineze a si-
tus inversus. Nasim cilem bylo ovéfit vztah mezi NME7 genem
a DM2 v rozsifeném vzorku ¢eské populace.

Metodika: RozSifena validac¢ni studie na 4043 osobach:
402 z nich bylo DM2 pacientli, 185 nepfibuznych potomku
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diabetik(l, 520 bylo PCOS Zen (dle ESHRE kritéria), 430 gestac-
nich diabeticek, 454 zdravych kontrolnich jedincu. Do této stu-
die byly dale prijaty DNA z projektu COPAT (www.copat.cz):
1472 déti z epidemiologické ¢asti projektu a 580 déti z inter-
vencni studie. Pfednostné byla hodnocena bazalni glykémie, in-
zulinémie a indexy popisujici sekreci a funkci inzulinu. Vyhodno-
ceny byly také hladiny LDL a HDL cholesterolu a mnoha dalSich
biochemickych a antropometrickych parametrd. V. genu NME7
byly stanoveny nasledujici polymorfizmy (rs7539415, rs4656671,
rs10800438, rs4264046, rs10732287, rs2157597,
rs4656659) pomoci TagMan sond.

Jako statisticky vyznamné jsme pfijali pouze vysledky s prav-
dépodobnosti nizsi nez 0,05 (po korekci na mnohocetné tes-
tovani) se silou testu vyssi nez 0,80.

Vysledky: Haplotypovou analyzou (software Haploview
4.2; Phase 2.1) jsme potvrdili vyznamnou souvislost rizika
vzacného haplotypu rs 10800438, rs4264046,rs10732287,
rs2157597,rs4656659 / GCCCC s T2DM a obezitou (dvé ne-
zavislé stat. metody: chi-kvadrat a permutacni test).

Nenalezli jsme zZadny vztah mezi NME7 a gestac¢nim dia-
betem, stejné jako PCOS. Pomoci vicerozmérné regresni ana-
lyzy (software Simca) jsme potvrdili signifikantni asociace po-
lymorfizmu s bazalni inzulinémii, C-peptidem, HOMA-IR inde-
xem, BMI, celkovym a LDL cholesterolem.

Zavér: Na rozsahlé reprezentativni kohorté Cechtl (nezavis-
|é na francouzsko-kanadské populaci) jsme potvrdili asociaci
NME7 genu s DM2, obezitou a parametry predikujicimi k me-
tabolickému syndromu.

Podporeno granty: IGAMZ CR NT/ 13544-4 a NT/13543-4.

35.
VARIANTY GENU FTO A MC4R URCUJi ZMENY BMI
U DETi PO REZIMOVYCH (DIETNiCH A POHYBOVYCH)
OPATRENICH

Zlatohlavek L., Ceska R., Dlouha D.3, Vrablik M.", Vasi¢ko-
va L2, Hubagek J. A3

"IIl. interni klinika VFN, Praha

2L gzné Dr. Filipa, Podébrady

SIKEM, Praha

Uvod: Cilem studie bylo zjistit, zda existuje vztah mezi va-
riantami genu pro FTO (rs17817449) a MC4R (rs17782313)
a hmotnostnim Ubytkem u déti s nadvahou/obezitou po jed-
nomési¢nim redukénim pobytu.

Metody: Byla provedena analyza DNA u 357 déti (vék
13,7 £ 4,9 let, prGmérny BMI na podatku 30,8 + 4,6 kg/m?).
Pfed a po 4 tydnech rezimovych opatfeni (omezeni energetic-
kého pfijmu dle véku, 5 pohybovych aktivit tydné, kazda po
50 min.) byla provedena biochemicka, antropometrickd mé-
feni a DNA analyza.

Vysledky: Primérna redukce hmotnosti déti byla 6,2
2,1 kg (p <0,001). Byly zjistény statisticky vyznamné korelace
mezi poklesem BMI a variantami genti FTO a MC4R. U nosite-
IG genotypu FTO GG a genotypu MC4R CC doslo ke statistic-
ky vyznamné redukci vahy oproti détem bez téchto genovych
variant (p < 0,02 pro FTO a p < 0,004 pro MC4R).

Zavér: Varianty genu FTO a MC4R vyznamné modifikuji od-
povéd na rezimovéa opatfeni béhem redukéniho pobytu déti
s nadvahou/obezitou. Nositelé genotypd GG FTO a MC4R CC

signifikantné vice profituji z rezimovych opatfeni (vyjadieno
jako zmény v BMI a v télesném tuku).

36.

MODEL PRO KVANTIFIKACI ISCHEMICKE JATERNI TKA-
NE PO TRANSPLANTACI PANKREATICKYCH OSTRUV-
KU - PILOTNIi DATA

Fabryova E.', K¥iz J.2, Jirdk D.3, Saudek F.'2

"Centrum experimentalni mediciny, IKEM, Praha

2Centrum diabetologie, IKEM, Praha

30ddéleni MR spektroskopie, ZRIR IKEM, Praha

Uvod: Transplantace Langerhansovych ostriivkd (LO) do
portalni Zily jater je doprovazena rozvojem nespecifického za-
nétu a lokalni trombdzy, které jsou vyvolany diky pfitomnosti
tkanového tromboplastinu (TF) na bunkach LO. Pfredpoklada
se, ze rozsah ischemickych lozisek jater vzniklych distalné od
ostriivkl, které samovolné embolizuji v terminélnich vétvich
portalni Zily, je pfimo Umérny intenzité exprese TF. Vyzkum in-
hibice TF je tedy podminén mimo jiné moZznosti kvantifikace
ischemickych loZisek jater. Hlavnim cilem studie bylo vytvore-
ni modelu, ktery umoZni jasné zobrazeni a kvantifikaci ische-
mické tkané jater po transplantaci LO.

Metody: Potkani kmene Brown-Norway (250-320 g) slou-
zili jako darci i prijemci LO. Zatimco ptijemci skupiny A (n = 4)
podstoupili pfed transplantaci pouze navozeni diabetu strep-
tozotocinem, pfijemcum skupiny B (n = 4) byly tyden pred
transplantaci podvazany obé jaterni tepny (a. hepatica pro-
pria, a. hepatoesophagica). Pfijemcim byly transplantovany
syngenni LO (200 nebo 2000) do periferni vétve portalni Zily.
Dvé a 48 hodin po transplantaci byli pfijemci vySetfeni pomo-
ci magnetické rezonance (MRI) - T1 vaZzené obrazky byly ziska-
ny pomoci gradientni ECHO sekvence (rozliseni 234 mm/234
mm/ 1500 mm) pfed a po i.v. podani (60 ml) MR kontrastni
latky MultiHance®. Po prvnim MR vy3etieni byla dvéma zvifa-
tlm z kazdé skupiny injikovana biokompatibilni, metabolizova-
telna barva PatentBlau®.

Vysledky: Patent Blau® barva potvrdila pfitomnost nepro-
krvené tkané v periferii ,dearterializovanych” jater po trans-
plantaci LO. LoZiska bez praniku barvy byla vyznamné cetnéj-
§i u prijemct 2000 LO. U pfijemct skupiny B byly dvé hodi-
ny po transplantaci LO pomoci MRI detekovany hypointenzni
oblasti (neprokrvené = bez priiniku kontrastni latky), které se
po 48 hodinach znovu uz nezobrazily. Ve skupiné A MRI ne-
zachytila specifické zmény jaterni tkané.

Zaveéry: Po preruseni arteridlni perfuze je mozné pomoci
MRI a MR kontrastni latky detekovat neprokrvené oblasti ja-
ter po transplantaci LO. Bez preruSeni jaternich tepen se hy-
poperfundované oblasti nezobrazuji. Testovany model otevira
moznost posouzeni efektivity [éCby zamérené na potransplan-
tacni trombdzu portalni Zily.

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) rozvo-
Jje vyzkumné organizace 00023001 (IKEM) - Institucional-
ni podpora.
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37.

ONEMOCNENI NEHTU U PACIENTU S DM

Navratil K.'2

"Klinika transplantacni chirurgie IKEM, Praha

2Poradna pro onemocnéni nehtd, privatni chirurgicka ambu-
lance SIHENA, Praha

Uvod: Diabetes ma prokazatelné nepfiznivy vliv na vy-
skyt onemocnéni nehtli obecné. Prevalence téchto onemoc-
néni neni pfesné znama, udava se mezi 60-95 %. Méni se
i spektrum diagnéz vyzadujicich chirurgické oSetreni. Zatim-
co u ostatni populace prevladéa zar(stajici nehet, u pacientl
s DM vyZaduje chirurgické oSetfeni nejcastéji komplikovana
onychomykéza. Zasadné také narlsta vyskyt hnisavych kom-
plikaci, a to jak predoperacnich (hnisava paronychie), tak po-
operacnich (osteomyelitis dist. ¢lanku a hnisavé arthritis DIP).

Metodika: V poradné pro onemocnéni nehtd bylo za pét
let (2007-2012) chirurgicky oSetfeno 1050 pacientd s one-
mocnénim nehtd (pramérné 212 rocné). Pacienti s DM tvofi
v tomto souboru 10 % (n = 104). Folow-up v souboru je nej-
méné 6 mésicu, primérné 12.

Pacienti s DM byli oSetfovani konzervativné pomoci dor-
salni abraze a elastického tapovani, pfi selhani konzervativni
IéCby chirurgicky. Ve vétsiné pripadu byly zvoleny méné inva-
zivni metody chirurgického oSetfeni, zejména parcialni abla-
ce s fenolizaci. Wedge-resekce, totalni ablace nehtové plotny
a imerzni plastiky byly pouzity méné casto.

Vysledky: V naSem soboru byly nejc¢astéji oSetreni pacien-
ti s onychomykdzou (52 %), invazivni vykon si vyZzadalo 10 %
téchto pacientll. Nasleduje unguis incarnatus a komplikace
(39 %, invazivné oSetfeno 92 %), ung. pyramidalis resp. trau-
mat. avulze byla u 2 % oSetfenych (100 % invazivné). Ostatni
onemocnéni tvorila 7 % pfipadl (77 % invazivnich oSetreni).

Hnisavé komplikace mélo 91 pacientt (87,5 %). 86 pacien-
t0 mélo takovou komplikaci pred oSetfenim, 5 pacient( (5,5 %)
meélo ranou nebo jinou pooperaéni infekci. Nejcastéjsi hnisa-
vou komplikaci byla akutni nebo chronicka paronychie, subun-
gualni nebo eponychialni absces byl pozorovan u 15 pacientd.
2 pacienti utrpéli zadvaznou osteomyelitidu vyzadujici dlouho-
dobou terapii ATB.

Zavér: Diabetes zdsadné zvysSuje ¢etnost vyskytu onemoc-
néni nehtl. Zaroven méni spektrum chirurgickych onemocné-
ni. Paronychii, nebo jinou hnisavou komplikaci méa valna vétsina
oSetfenych. Tyto komplikace tvofi nejvétsi prekazku chirurgic-
kého osetreni. Je tfeba jim dlisledné predchazet zejména vcas-
nou indikaci chirurgického oSetfeni.

38.

DIABETES MELLITUS RIZIKOVYM FAKTOREM KOLOREK-
TALNIHO KARCINOMU

Sychra P.', Prochazka V.', Chlup R.", Roubalova L.3, Zapleta-
lova J.2, Cepova I, Koneény M., Gregar J.', Sincl F., Tozzi 1.,
Krumpholcova P!

"Il. interni klinika - gatroenterologickd a hepatologickd FNOL,
LF UP Olomouc

2Ustav lékarské biofyziky LF UP Olomouc

30ddéleni klinické biochemie

Uvod: Mortalita a morbidita rakoviny kolorekta v CR pat¥i
mezi nejvyssi na svété. Diabetes mellitus 2. typu byl identifi-
kovan jako dalsi rizikovy faktor pro kolorektalni karcinom. Jaky
podil onemocnéni rakovinou tra¢niku a rekta pripada v nasi po-
pulaci na diabetiky, neni zndmo.

Cilem nasi studie je ovéreni hypotézy, ze v kohorté kolono-
skopovanych pacientt s pozitivnim nalezem adenokarcinomu
kolorekta, adenomu nebo hyperplastického polypu tracniku je
prevaha diabetiku.

Metodika: V prabéhu dvou let bylo kolonoskopicky vySetieno
2489 pacient(. Cela kohorta kolonoskopovanych byla rozdélena
na skupinu s pozitivnim nalezem 679 pacientt (adenokarcinom,
adenom a hyperplasticky polyp) a skupinu bez téchto zmén (s ne-
gativnim nalezem) 1810 pacientt. U vSech byla zjistovana piitom-
nost a typ diabetes mellitus a zpUsob lécCby.

Byla testovana distribuce pacientd podle pohlavi, véku, vy-
skytu diabetes mellitus v souboru s negativnim vs. pozitivnim
nalezem, vyskyt DM ve skupinach podle pohlavi, vyskyt DM
v souboru s negativnim nalezem vs. jednotlivymi typy pozi-
tivniho nalezu (adenokarcinomem, adenomem, hyperplastic-
kym polypem).

Vysledky: Ve skupiné s pozitivnim nalezem byl vy$si podil
muzll (63,3 % vs. 44,5 %), p < 0,0001 a vyssi podil diabetikl
(23,2 % vs. 12,5 %), p < 0,0001 nez ve skupiné s negativnim
nalezem. U obou pohlavi byl zjistén vyssi podil diabetik( ve sku-
piné s pozitivnim nélezem proti skupiné s negativnim kolono-
skopickym nalezem, u muzi (25,6 % vs. 14,0 %), p < 0,0001
auzen(19,2%vs. 11,2 %), p = 0,001.

Vyssi podil diabetikl byl zjistén ve skupinach pacientd s ade-
nokarcinomem (26,7 % vs. 12,5 %), p = 0,0004, adenomem
(21,7 % vs. 12,5 %), p < 0,0001 a hyperplastickym polypem
(24,1 % vs. 12,5 %), p = 0,0003 ve srovnani se skupinou s ne-
gativnim nalezem.

Zaveér: Podle vysledkl nasi studie na kohorté kolonoskopo-
vanych pacientt se diabetes mellitus vyznamnym zplisobem
uplatiuje jako samostatny rizikovy faktor pro vznik kolorektal-
ni rakoviny, adenomu i hyperplastickych polypa.

39.

PRIZNIVY VLIV FYZICKE AKTIVITY NA PARAMETRY ME-
TABOLICKEHO SYNDROMU U HEREDITARNE HYPERTRI-
ACYLGLYCEROLEMICKYCH POTKANU

ékop V., Malinska H., Trnovska J., Huttl M., Kazdova L.
Centrum experimentalni mediciny, Institut klinické a experi-
mentalni mediciny, Praha

Uvod: Zivotni styl s nizkou fyzickou aktivitou, typicky
pro nékolik poslednich desetileti, vedl k prudkému narlstu
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civilizaénich onemocnéni, zejména obezity, diabetes mellitus
2. typu a kardiovaskularnich onemocnéni. Klinické a experi-
mentalni studie ukazaly, Ze zvySena fyzicka aktivita vedouci
k redukci télesné hmotnosti pozitivné ovliviiuje dyslipidémii
a glukézovou toleranci. Mechanizmy, jimiz fyzicka aktivita pfi-
znivé plsobi na poruchy asociované s metabolickym syndro-
mem, nejsou dosud zcela objasnény.

Metodika: Cilem studie bylo sledovat vliv spontanni fyzické
aktivity na parametry metabolického syndromu u neobéznich
hereditarné hypertriacylglycerolemickych (HHTg) potkand kr-
menych standardni nebo vysokosacharézovou dietou, podil
sachardzy byl 55 kalorickych procent. Kmen HHTg potkanu je
modelem metabolického syndromu, u kterého se kromé hy-
pertriacylglycerolémie vyskytuji i dalsi abnormality, zejména
inzulinové rezistence perifernich tkani, poruchy glukézového
metabolizmu mirna hypertenze. Polovina zvifat z obou diet-
nich skupin méla moznost libovolného pohybu v kolovém po-
hybovém trenazéru po dobu 4 tydnd, zatimco zvifata kontrol-
nich skupin neméla moznost nadstandardni pohybové aktivity.

Vysledky: Zvifata krmena standardni dietou s mozZnosti
pohybové aktivity méla pfi mirné snizené télesné hmotnosti
(0 9 %) snizenou hmotnost visceralni tukové tkané o 40-50 %,
ve které byl zvySen obsah bilkovin, zvyS§ena oxidace mastnych
kyselin a zvySena inzulinem stimulovana lipogeneze. U téchto
zvitat byly snizeny sérové koncentrace neesterifikovanych
mastnych kyselin o 41 % a triacylglycerolt o 64 %. Pozitivni
zmény v metabolizmu lipida pfi pohybové aktivité se projevily
také snizenym ukladanim triacylglycerolli v jatrech a aorté.
Zvirata s moznosti pohybové aktivity vykazovala také pozi-
tivni zmény ve sloZzeni mastnych kyselin v membranovych
fosfolipidech kosterniho svalu, kde bylo snizené mnozZstvi ky-
selin palmitoolejové a dihomo-A-linolenové a zvySena aktivita
Ab-desaturazy. ZvySena fyzickd aktivita vyrazné stimulovala
oxidaci mastnych kyselin v hnédé tukové tkani méfenou podle
inkorporace palmitatu do CO,, bez ovlivnéni celkového mnoz-
stvi interskapularni HTT.

Vysokosacharézova dieta u skupiny zvitat bez moznosti po-
hybové aktivity vyrazné zhorSila sledované ukazatele metabo-
lického syndromu. Kombinace vysokosacharézové diety a fy-
zické aktivity vyrazné zlepSila poruchy provazejici metabolic-
ky syndrom, kdy se vétSina téchto ukazatel blizila hodnotam
zjiSténym u zvifat s kontrolni dietou a pohybovou aktivitou.

Zaveér: Vysledky ukazuji, Ze fyzicka aktivita i v nepfitomnos-
ti obezity a pfi mirném poklesu télesné hmotnosti zmirfiuje
poruchy souvisejici s metabolickym syndromem, zlepSuje in-
zulinovou senzitivitu, ma pfiznivy vliv na metabolizmus lipidd
a zvySuje aktivitu hnédé tukové tkané. Negativni Uc€inky kon-
zumace sacharoézy jsou dostate¢nou fyzickou aktivitou elimi-
novany. Nalezy podporuji hypotézu o vétsim vyznamu fyzické
aktivity ve srovnani s dietnimi opatfenimi v 1é¢bé poruch spo-
jenych s metabolickym syndromem.

Studie byla podporena projektem GACR 303/10/0505.

40.

VPLYV FYZICKEJ AKTIVITY NA HLADINY GLUKOZY PRI
JEJ KONTINUALNOM MONITOROVANI U PACIENTOV
SDM1TYPU

Doniéova V.', Broz J.2, Repko P.2

'Interna a diabetologicka ambulancia KoSice

2Centrum pre vyzkum diabetu, metabolizmu a vyZivy, Il. inter-
na klinika FNKV a 3. lekarska fakulta UK v Prahe

3Lekérska fakulta UPJS Kosice

Uvod: Fyzicka aktivita ma pozitivny vplyv na metabolizmus
u diabetickych pacientov, ktory je komplexny a Sirsi ako ovplyv-
nenie hladin glykémie & hmotnosti. V praci demonstrujeme na
zdzname reprezentativnych kriviek kontinudlneho monitorova-
nia glukézy (CGMS) jednotlivych pacientov s DM 1 typu vyky-
vy glykémii spojené s telesnou zatazou pri Sporte.

Ciel: Cielom nasej prace bolo vybrat z klinickej praxe naj-
CastejSie vzory glykemickych kriviek CGMS pri fyzickej aktivi-
te u pacientov DM 1 typu a vo forme kazuistik demonstrovat
r6zne situacie spojené s vykonavanim Sportovej aktivity. Vy-
hodnotenim ziskanych Gdajov navrhnut Gpravy k predchadza-
niu neziaducich glykemickych vykyvov nasledkom fyzického
pohybu a zosumarizovat ich.

Metodika: V prieskumnej ¢asti sme pouzili nasledujice
CGMS: Guardian, Paradigm RT a iPRO. Pacienti mali vypraco-
vany plan fyzickej aktivity, zaznamenavali si davky inzulinu, kon-
zumované sacharidové jednotky, typ a trvanie fyzickej aktivity
a glykémie pouzité na kalibraciu CGMS. Po ukonéeni merania
sme s kazdym pacientom absolvovali sedenia s vyhodnocova-
nim Gdajov z CGMS.

Vysledky: Z celkového poctu 20 vySetrenych pacien-
tov s DM 1 typu vo veku od 19-65 rokov, s rozpatim HbA,
7,4-8,8 %, s trvanim DM 1 od 3-25 rokov lie¢enych IIT sme
z CGMS kriviek identifikovali hlavné glykemické vzory vznik-
nuté nasledkom fyzickej aktivity:

1. Pokles hodnét glykémie v rozsahu od 2,2-11,3 mmol/I
pri réznych typoch fyzickej aktivity (v dizke 1,15-2,5 hod.) pre-
trvaval aj v nasledujicich hodinach po jej ukonceni (3-7 hod.).

2.Vznik hypoglykémie po ukonceni fyzickej aktivity zavisel
od vstupnej hodnoty glykémie, intenzity pohybu a bol ovplyv-
nitel'ny spravnym ¢asovanim monitoringu glykémii a korekci-
ou inzulinom a sacharidmi. Aj minimalne Gpravy davok inzulinu,
uzitia proteinovej stravy pred, ¢i doplnenia sacharidov pocas cvi-
&enia znizili vyskyt hypoglykémii. Cas vzniku hypoglykémie po
ukonceni fyzickej aktivity bol 2-5 hodin, dokonca 24 hodin
v pripade maraténskeho behu.

3. Vznik hyperglykémie po ukonéeni fyzickej aktivity sa
viazal na urcité typy Sportov a bol ¢iasto¢ne ovplyvnitelny.

Zaver: Na zaklade realizovanych CGMS merani pri fyzickej
zatazi sme ukazali, Ze:

1. aj minimalne Upravy davok inzulinu majd vyznam a po-
maéhaju predist hypoglykémii,

2. nespravny vyber druhu fyzickej aktivity moZze viest para-
doxne ku zvySovaniu glykémie po zatazi,

3. spravne ¢asovanie monitoringu glykémii v algoritme pla-
novania fyzickej aktivity je nepostradatelné.

Nami realizované merania potvrdili, ze aj ked” st zmeny
v organizme pacienta s diabetom pocas telesnej zataze teo-
reticky definované, v praxi je to zélezitost individualna, ktora
zavisi od mnozstva faktorov. Pochopenie tychto stvislosti moze
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viest k vyuZzitiu fyzickej aktivity v komplexnej terapii diabetes
mellitus. CGMS, ktory zobrazuje trendy glykémie je v takych-
to pripadoch velmi ndpomocny.

41.
VLIV FYZICKE AKTIVITY A AKUTNi HYPERGLYKEMIE BE-
HEM PRERUSENI LECBY INZULINOVOU PUMPOU (CSII)
U PACIENTU S DIABETEM 1. TYPU

Jankovec Z., Kiisova H., Kréma M., Zourek M., Rusavy Z.
Diabetologické centrum, I. interni klinika, Fakultni nemocnice
a Lékarska fakulta UK v Plzni

Uvod: Obecné je doporuéovana zvy$ena pozornost a pfi-
padné odlozZeni fyzické aktivity pfi glykémiich pfed cvi¢enim
> 17 mmol/I bez pfitomnosti ketolatek. Stejné tak se u fady
pacientll setkdvame s delSim prerusenim IéCby CSll v pribé-
hu cvi€eni. Cilem naSi prace bylo posoudit vliv fyzické aktivi-
ty (aerobni zatéz stfedni intenzity) a akutni hyperglykémie bé-
hem zastaveni inzulinové pumpy.

Metodika: Celkem jsme vysetfili 10 pacientll s diabetem
1. typu (prdmeérny vék 39,3 + 7,76 roku, trvani diabetu 20,5 *
9,68 roku, trvani l1écby CSII 8,4 + 4,48 roku, BMI 27,1 + 4,35
mg/m?, HbA, 74,2 £ 15,0 mmol/mol, celkova davka inzuli-
nu 50,7 £ 9,63 IU/den).

Experiment byl proveden po no¢nim laénéni pfi zvyklych
davkach inzulinu, bez podani snidané a ranni bolusové davky.
Na zacatku testu byla podana 40% glukéza i.v. s cilem navoze-
ni glykémie 17 mmol/l a byla na 3 hod. zastavena dodéavka in-
zulinu pumpou (¢as 0). Po 3 hod. (180. min.) byla podana sva-
¢ina (40 g sacharid() s bolusovou davkou inzulinu a obnovena
dodavka inzulinu pumpou. Po dobu testu byly ve 30min. inter-
valech provadény nabéry na stanoveni glykémie, inzulinémie,
B-hydroxybutyratu, NEFA a acidobazické rovnovahy. U kazdé-
ho pacienta byl v ndhodném poradi s odstupem 2 tydna pro-
veden test S nebo BEZ fyzické zatéze (30min. zatéZz na bicy-
klovém ergometru odpovidajici stredni aerobni zatézi, 30.-60.
a 120.-150. min. testu). Ke statistickému hodnoceni byly po-
uzity neparametrické testy. Vysledky jsou uvedeny ve formé
pramér = SD nebo median (Q1;Q3).

Vysledky: Skupiny BEZ a S se vyznamné neliSily v absolut-
nich hodnotach glykémie a inzulinémie béhem testu. V hod-
notach hladin B-hydroxybutyratu jsme zjistili vyznamné rozdily
pouze v 60. min. testu: BEZ 61,6 (53,2; 82,3)vs. S 149,4(74.4;
224,8) umol/I (p =0,03). Po fyzické aktivité doslo k vyznamné
zméné - poklesu glykémii mezi 30.-90. min.a 120.-210. min.
a narlstu B-hydroxybutyratu mezi 30.-60. a 120.-180. min.
(p < 0,01). Srovnatelné vysledky a statisticky vyznamné roz-
dily jsme zjistili u hodnot celkovych ketolatek i neesterifikova-
nych volnych mastnych kyselin.

Zaveér: Neprokazali jsme zvySeni rizika rozvoje ketoacidoé-
zy vlivem akutné navozené hyperglykémie a fyzické aktivity
po zastaveni inzulinové pumpy. Po aplikaci korekéniho bolu-
su doslo rychle k vzestupu inzulinémie a postupné ke korekci
hodnot glykémie a ketonémie. Vliv fyzické aktivity byl patrny
zejména na urychleni vzestupu hladin NEFA a ketolatek, kte-
ré se ale pohybovaly pro pacienta v ,bezpeé¢nych” hodnotach
bez vétsiho vlivu na acidobazickou rovnovahu.

Podporeno projektem Ministerstva zdravotnictvi koncepcni-
ho rozvoje vyzkumné organizace 00669806 - FN Plzer.

42,
UKONCENI LECBY INZULINOVOU PUMPOU U DOSPELYCH
Cesakova H., Cesak V., Jankovec Z., Rusavy Z.

Fakultni nemocnice Plzeri, Oddéleni diabetologie, endokrino-
logie a nutrice

Uvod: Lé&ba inzulinovou pumpou je v dnesni dobé nejmo-
dernéjsi metodou lécby diabetu. Mnoha pracemi byla proka-
zana efektivita 1écby a zlepSeni kompenzace diabetu po nasa-
zeni inzulinové pumpy. Jedna se vSak o 1éCbu, ktera vyZzaduje
dobrou compliance pacienta a v neposledni fadé i technickou
zdatnost pfi obsluze pumpy. Ne vZdy jsou v§ak tyto podminky
zcela naplnény a v téchto pripadech pak uvazujeme o preve-
deni pacienta zpét na aplikaci pery.

Cil: V nasi retrospektivni observaéni studii jsme sledovali,
zda ma vysazeni inzulinové pumpy vliv na dlouhodobou kom-
penzaci diabetu.

Metodika: BEhem let 1997-2012 bylo z ¢eského registru
pacientu Ié¢enych inzulinovou pumpou vyfazeno 229 pacien-
0, z nichZ 74 bylo déle sledovano v diabetologickém centru FN
Plzen a mélo dostatek dat ke statistickému zhodnoceni. U téch-
to pacientd jsme v dlouhodobém ¢asovém horizontu po vysa-
zeni inzulinové pumpy hodnotili tyto parametry kompenzace
diabetu: HbA, , hmotnost, celkovou denni davku bazélniho in-
zulinu a celkovou denni davku kratkého inzulinu. Celkova dél-
ka sledovani pacientd byla 2 roky. Data byla zpracovana pomo-
ci Wilcoxonova parového testu a pomoci Friedmanova testu.

Vysledky: V Zadném sledovaném parametru nebyl nalezen
statisticky vyznamny rozdil mezi obdobim pred a po vysazeni
inzulinové pumpy.

Zaveér: Ukonceni [éCby inzulinovou pumpou je vzdy velmi
dulezitym krokem v terapii diabetu a mél by ho provadét nej-
zkuSengjsi lékar daného centra. Na naSem pracovisti nikdy
neukoncujeme |é¢bu inzulinovou pumpou pacientlim s feno-
ménem Usvitu a u takovych, kde doslo k poklesu vyskytu téz-
kych hypoglykémii. Z nasi studie vSak vyplyva, Ze pokud je 1é¢-
ba CSll ukon¢ena u dlouhodobé dekompenzovanych pacientd,
nevede tento krok ke zhorSeni kompenzace diabetu a v nékte-
rych pfipadech muze naopak byt ur¢itou motivaci ke zlepse-
ni compliance k 1é¢bé.

43.

USPESNOST LECBY HYPOGLYKEMIE - ANALYZA ZAZNA-
MU CGMS V PRUBEHU NASLEDNYCH 2 HODIN U PACIEN-
TU SDM 1. TYPU

Broz J.", Doniéova V.2, Urbanova J.3, Barbcova |.3, Bodska M.3,
Valentova A.3, Brabec M.*

'Interni kilinika 2. LF UK a FN Motol

?Diabetologickd a interni ambulance KosSice

SCentrum pro vyzkum diabetu, metabolismu a vyZivy, Il. interni
klinika FNKV a 3. lékarska fakulta UK v Praze

*Fyzikalni ustav Akademie Ved CR, v.v.i, Praha

Uvod: Hypoglykémie je jednou z komplikaci Ié&by diabetes
mellitus 1. typu, které se nevyhne vétSina pacientt. Frekven-
ce hypoglykémii jsou jednim ze zakladnich faktor(, jez kom-
plexné& ovliviiuji vysledky terapie diabetes mellitus. Usp&snost
1é¢by hypoglykémie pacientem vypovida o mite jeho edukace
a ovliviiuje vyslednou kompenzaci diabetu.
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Metodika: Kontinualni monitor glykémie byl pouzit k méfeni
glykémii po dobu 4-6 dnu u pacientd Ié¢enych pomoci inzuli-
nové pumpy. Sledovanym parametrem byla celkova frekvence
hypoglykémii, hypoglykémii no¢nich a tézkych. Hodnocena byla
recidiva hypoglykémie a naopak prekroc¢eni glykémie 15 mmol
v pribéhu 2 hodin nasledujicich po hypoglykemické udalosti.

Vysledky: Setieni bylo provedeno u 51 pacient( s diabetes
mellitus 1. typu lé¢enych CGMS (doba trvani diabetu 12,8 +
7,4),ztoho u 22 zen a 29 muzd. Primérna doba méreni na jed-
noho pacienta byla 5 dni a 4 hodiny. Primérna frekvence hypo-
glykémii byla 3,4 + 1,3/pacienta, u Zadného pacienta nedoslo
k béhem meérfeni k tézké hypoglykémii. Celkem bylo zachyce-
no 173 hypoglykémii. Ve 27 pripadech doslo k recidivé hypo-
glykémie v priibéhu nésledujicich dvou hodin, v 35 pfipadech
v prabéhu 2 hodin glykémie stoupla nad hodnotu 15 mmol/I.

Zaveér: S hypoglykémii se v pribéhu méreného obdobi setkal
témér kazdy z vySetiovanych pacient(. U 35 % pacientem léCe-
nych hypoglykémii Ize jeji 1éEbu povaZovat za ne zcela UspéSnou
(recidiva hypoglykémie nebo naopak hyperglykémie). Edukace

byt pravidelnou soucéasti navstév v diabetologické ambulanci.

44,
PERIOPERACNI ZAHAJENI INTENZIVNi INZULINOVE
LECBY SNIZUJE POOPERACNIi KOMPLIKACE U PACIEN-
TU PODSTUPUJICICH ELEKTIVNi KARDIOCHIRURGIC-
KY VYKON

Kopecky P, Mraz M.2, Lip§ M., Lindner J.3, Svagina $.2,
Blaha J.", Haluzik M.2

'Klinika anesteziologie, resuscitace a intenzivni mediciny

2[ll. interni klinika - Klinika endokrinologie a metabolismu

3Il. chirurgickd klinika - Klinika kardiovaskularni chirurgre, VSe-
obecna fakultni nemocnice a 1. LF UK, Praha

Uvod: Intenzivni 1é&ba hyperglykémie vede u kardiochirur-
gickych pacientll podstupujicich planovany vykon ke snizeni
celkové morbidity i mortality. Zatim vSak chybéji presnéjsi idaje

o nejvhodnéjsim case k jejimu zahajeni. V nasi prospektivni
randomizované studii jsme proto porovnavali vliv perioperac-
ni (PERI) a postoperacni (POST) iniciace protokold pro tésnou
kompenzaci glykémie na pooperaéni komplikace a délku hos-
pitalizace u pacient( s planovanou kardiochirurgickou operaci.

Metodika: Do studie bylo zahrnuto 2393 pacientl (vék
18-90 let, 28,1 % diabetik(l) podstupujicich planovany kardio-
chirurgicky vykon, ktefi byli nasledné randomizovani bud” do
skupiny PERI (1242 pacient(, 26,9 % diabetik(), nebo POST
(1151 pacientd, 29,4 % diabetikd) podle okamzZiku zahajeni in-
tenzivni intravendzni inzulinové terapie. Cilova glykémie se po-
hybovala v rozmezi 4,4 az 6,1 mmol/Il. Po¢et komplikaci jaké-
hokoliv plivodu v pribéhu pooperacniho pobytu predstavoval
primarni end-point, sekundarnim end-pointem byla délka po-
operacéni hospitalizace.

Vysledky: Perioperac¢ni iniciace tésné glykemické kom-
penzace vyznamné snizila pocet pacientd s poopera¢nimi
komplikacemi (23,8 vs. 31,4 %, p < 0,001), a to i pfesto, Zze
parametry kompenzace se zlepsily jenom minimalné (prameér-
na glykémie 6,6 + 0,7 vs. 6,7 = 0,7 mmol/I, p < 0,001; doba
strdvena v cilovém rozmezi 42,1 + 13,7 vs. 40,0+ 13,8 %, p <
0,001). Tento efekt byl patrny pfedevsim u nediabetickych pa-
cientli (20,3 vs. 31,7 % jedincl s poopera¢nimi komplikacemi,
p <0,001; priimérna glykémie 6,6 + 0,7 vs. 6,5 = 0,6 mmol/,
p < 0,05; doba v cilovém rozmezi 43,2 + 14,3 vs. 43,0 £
13,3 %, n.s.). U diabetik(i naopak nedoslo v PERI skupiné ke
snizeni vyskytu pooperacnich komplikaci (33,2 vs. 30,5 %, n.s.),
prestoze glykemickd kompenzace dosahovala oproti POST
skupiné vyznamné lepsich hodnot (glykémie 6,6 £ 0,7 vs. 7,1
+ 0,8 mmol/l, p<0,001; doba v cilovém rozmezi 39,2 + 11,7
vs. 32,9 £ 12,5 %, p < 0,001).

Zavér: Perioperacni zahajeni intenzivni inzulinové |écby
v prabéhu planovaného kardiochirurgického vykonu snizuje
pooperacni morbiditu u pacientd bez diabetes mellitus. Toto
zlepSeni je pouze castecné vysvétlitelné snizenim glykémie
a mUlze byt vyvoldno pfimymi pozitivnimi Gcinky inzulinu po-
davaného béhem operace.

Podporovano: RVO-VFN64165/2012 a SVV264503.
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P1
POLYMORFIZMUS GLYOXALAZY | A419C (ALA111GLU)
NEMA VYZNAMNY VLIV NA ROZVOJ CHRONICKYCH
KOMPLIKACI DIABETES MELLITUS

SkrhaJ. jr."2, Muravska A.2, Horova E., Prazny M., Skrha J.',
Kalousova M.?

"IIl. interni kiinika 1. LF UK a VFN, Praha

2{Jstav lékarské biochemie a laboratorni diagnostiky 1. LF UK
a VFN, Praha

Cil studie: Glyoxalaza | je vyznamny enzym degradujici me-
thylglyoxal a glyoxal — hlavni prekurzory kone¢nych produktd
pokrocilé glykace (AGEs). Cilem studie bylo zhodnotit vliv po-
lymorfizmu glyoxalazy | A419C (Ala111Glu) na rozvoj chronic-
kych cévnich komplikaci u pacientl s diabetem.

Soubor vysetienych a metody: Celkem bylo vySetfeno 542
pacientli - 117 pacientd s diabetem 1. typu /DM1/ (pramér-
ny vék 44 + 13 let), 310 pacientt s diabetem 2. typu /DM2/
(prdmérny vék 64 = 11 let) a 115 zdravych kontrol (pradmérny
vék 43 + 16 let). Metodou RFLP-PCR byl u vSech osob vyset-
fen polymorfizmus glyoxaldzy | A419C. Kromé standardnich
biochemickych parametr( byli pacienti vySetfeni na pfitom-
nost mikrovaskularnich komplikaci — mikroalbuminurie pomo-
ci albumin-kreatinin ratio, retinopatie vySetfenim o¢niho poza-
di a neuropatie dle neurologického vySetreni.

Vysledky: Pacienti s DM 1 méli hor§i kompenzaci diabetu
ve srovnani s pacienty s DM2 (70 = 14 vs. 64 + 28, p < 0,01).
Podobné byl vyskyt retinopatie u pacientdi s DM 1 vys$sineZ u pa-
cientd s DM2 (relativni ¢etnost 31 vs. 17 %). Naopak neuropatic-
ké komplikace Ci nefropatie se ve srovnani s DM 1 vyskytovaly
vice u DM2 (12 vs. 17 %), resp. (23 vs. 39 %).

Cetnost genotypti polymorfizmu A419C se vyznamné nelii-
la mezi pacienty s DM 1, DM2 a kontrolami (4A: 27,32 a 30 %;
AC: 46, 44 a 39 %; CC: 26, 24 a 25 %, ? test, ns). Relativni
cetnost mutované alely byla srovnatelna ve v§ech skupinach
pacientli - 46 % u DM1, 49 % u DM2 a 48 % u zdravych kont-
rol. Kompenzace diabetu vyjadiena koncentraci glykovaného
hemoglobinu HbA, nebyla ani u DM1 ani u DM2 vyznamné
rozdilna v rdmci jednotlivych skupin pacientd s rdznymi geno-
typy (AA: 71 vs. 66 mmol/mol; AC: 69 vs. 64 mmol/mol; CC:
69 vs. 63 mmol/mol, ANOVA, ns). Rovnéz pacienti s mikroan-
giopatickou komplikaci (neuropatii, nefropatii ¢i retinopatii) ne-
vykazovali statisticky vyznamnou vyssi cetnost mutované alely.

Zaveér: Studie neprokazala vyznamné rozdily v Eetnosti alel
polymorfizmu A419C (Ala111Glu) mezi diabetickou a nediabe-
tickou populaci. Rovnéz nebyla potvrzena souvislost mezi pfi-
tomnosti mutované alely genu glyoxalazy | a rozvojem diabe-
tické mikroangiopatie. Je pravdépodobné, Ze na hromadéni
konecnych produktd pokrocilé glykace se u diabetu pfi rozvo-
ji chronickych cévnich zmén uplatiuji jiné faktory, jejichz po-
znani bude vyzadovat dalSi vyzkum.

Préace byla podporena grantem GAUK 623312.

P2
SEROVE KONCENTRACE A GENOVE EXPRESE NOVYCH ME-
TABOLICKYCH REGULATORU ZE SKUPINY ANGIOPOIETINU
PODOBNYCH FAKTORU U PACIENTU S OBEZITOU A DIA-
BETES MELLITUS 2. TYPU: VLIV NiZKOKALORICKE DIETY
Trachta P.', Drapalova J.", Cechova M., K¥izova J., Kavalko-
va P.', Jahodova J.', Pavloviéova R.', Lacinova Z.!, Mraz M.,
Haluzik M.

"Il interni klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Uvod: Angiopoietinu podobné faktory (angiopoietin-like fac-
tors - ANGPTL) predstavuji nedavno identifikovanou skupinu
protein( Gcastnicich se kromé angiogeneze i metabolickych re-
gulaci. Jejich tloha pfi vzniku diabetes mellitus 2. typu (DM2)
a obezity vSak doposud neni dostate¢né prozkoumana. Cilem
nasi prace bylo proto posoudit zmény sérovych hladin ANGP-
TL-3, -4 a -6 a jejich expresi v podkozni tukové tkani u pacien-
tl s obezitou a diabetes mellitus 2. typu za bazalnich podmi-
nek a po dietni intervenci.

Metodika: Do studie bylo zafazeno 15 obéznich pacientek
s DM2 (DM2 skupina) a 15 zdravych Zen s normalni hmotnos-
ti. Sérové koncentrace a mRNA exprese ANGPLT-3, -4, -6 a dal-
Sich adipokint v podkoZni tukové tkani byly stanoveny vstup-
né a po 3 tydnech nizkokalorické diety (VLCD, energeticky pfi-
jem 2500 kJ/den).

Vysledky: V porovnéani s kontrolni skupinou dosahovaly
u obéznich diabeti¢ek bazalni koncentrace ANGPTL-3 signifi-
kantné nizsich hodnot (256,8 + 12,5 vs. 319,7 £ 17,2 ng/ml,
p <0,001), zatimco hladiny sérového ANGPTL-4 byly naopak
zvySené (118,2 £ 9,4 vs. 46,5 £ 5,2 ng/ml, p < 0,001). Cirku-
lujici koncentrace ANGPTL-6 se mezi obéma skupinami neli-
Sily (94,3 + 13,0 vs. 70,8 £ 8,5 ng/ml, n.s.). V kombinované
populaci korelovaly sérové hladiny ANGPTL-4 pozitivné s BMI,
glykémii, inzulinem, HDL, LDL a hsCRP, zatimco u ANGPTL-3
byla pozorovana jenom korelace s LDL.

TFi tydny nizkokalorické diety vedly kromé redukce télesné
hmotnosti (BMI 50,4 + 2,6 vs. 48,0 £ 2,4, p < 0,001) k dalsi-
mu poklesu hladin ANGPTL-3(213,0 = 15,3 ng/ml, p<0,001)
a vzestupu ANGPTL-4 (150,8 £ 12,4 ng/ml, p < 0,05), zatim-
co koncentrace ANGPTL-6 nebyly VLCD signifikantné ovlivné-
ny (77,3 £ 7,0 ng/ml, n.s.).

PodkoZni tukova tkan obéznich pacientek s DM2 vykazova-
la signifikantné vy$si mRNA expresi ANGPTL-6 neZ ve skupi-
né zdravych kontrol, pficemz VLCD tento rozdil dale neméni-
la. mMRNA exprese ANGPTL-3 nebyla v podkozni tukové tkani
detekovatelnd, zatimco mRNA exprese ANGPTL-4 se v zadné
ze sledovanych skupin neliSila.

Zaveér: U pacientu s obezitou a diabetes mellitus 2. typu vy-
kazuji sérové hladiny ANGPTL-3 a ANGPT-4 tendence k proti-
chadnym hodnotam, které se dale prohlubuji po kalorické re-
strikci. ZvySena exprese ANGPTL-6 se mize podilet na regu-
laci angiogeneze v tukové tkani obéznich diabetikd.

Podporovano: RVO-VFN64165/2012, IGA NT 13299-4
a SWW264503.
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P3

ROZDILNE MECHANIZMY PODMINUJICi DIETNE INDU-
KOVANOU STEATOZU: VYZNAM DEGRADACE A SEKRE-
CE TRIGLYCERIDU, SYNTEZY MASTNYCH KYSELIN A JE-
JICH OXIDACE

Cahova M., Darikova H., Palenickova E., Papackova Z., Kaz-
dova L.

Centrum experimentalni mediciny, Institut klinické a experi-
mentédini mediciny, Praha

Uvod: Nealkoholicka jaterni steatdéza (NAFLD), asociovana
s metabolickym syndromem, je jednou z pfi€in jaterni inzuli-
nové rezistence. Cilem nasi studie bylo urcit vliv dvou odlisnych
diet (vysokosachar6zové (VSD) a vysokotukové (VTD) ( na hlavni
metabolické drahy, které potencialné mohou pfispivat k rozvoji
steatdzy: 1) lipolyza méfena podle aktivit lysozomalni hepatické
lipazy; 2) oxidace mastnych kyselin (MK); 3) MK syntéza de novo;
4) sekrece VLDL (very low density lipoproteins).

Metodika: Hereditarné hypertriglyceridemicti potkani (sam-
ci, 300 * 15 g) krmeni VTD (60 kal% sadla) nebo VSD (70 kal%
sachardzy) po dobu 4 tydny.

Vysledky: Obé diety vedly k akumulaci triacylglycerolt
(TAG) v jatrech (VTD > VSD). Aktivita lysozomalni lipazy byla
zvy$ena v obou skupinach (SD vs. VSD vs. VTD: 98 + 8 vs. 129
+ 12 vs. 165 £ 18 umol MK.mg prot'.60 min') a pfimo korelo-
vala s obsahem intracelularnich TAG. Druh diety vyznamné
ovlivnil zplsob dalsi utilizace MK uvolnénych stépenim in-
tracelularnich TAG (tab. 1). Ve skupiné krmené VSD byla vy-
znamneé posilena tvorba a sekrece VLDL, syntéza MK de novo
a snizena oxidace MK zatimco VTD méla zcela opacny Ucinek.

Potkantim byla aplikovana '“C-palmitova kyselina (20 uCi),
0 90 min. pozdéji byly z jater pfipraveny jaterni Fizky, inkubo-
vany in vitro 120 min. a stanovena inkorporace "C do metabo-
litd. Hodnoty jsou vyjadieny v nmol kys. palmitové na g tkané,
"p<0,05"p<0,01VSDvs.SDlagné;' p<0,05, ' p<0,001
VSD vs. SD syté; *** p< 0,001 VTD vs. SD la¢né; *p < 0,01, **
p <0,001 VTD vs. SD syté.

Zaveéry: Prokéazali jsme, Ze jaterni steatdza neni primarné du-
sledkem poruchy odbouravani TAG v jatrech, ale zavisi na jinych
mechanizmech (zvysené syntéze MK de novo nebo poruse sekre-
ce VLDL), které jsou specifické pro riizné druhy dietni intervence.

Studie byla podporena projektem rozvoje vyzkumné orga-
nizace 00023001 (IKEM) ..Institucionalni podpora” a grantem
GACR P301/11/2418.

P4
ULOHA KINAZY JNK A KASPAZY 2 V INDUKCI APOPTO-
ZY A STRESU ENDOPLAZMATICKEHO RETIKULA NASY-
CENYMI MASTNYMI KYSELINAMI U PANKREATICKYCH
BETA-BUNEK

N&mcova V., Sramek J., Balugikova K., KovaF J.

Oddéleni bunééné a molekulérni biologie UBBMB a Centrum
pro vyzkum diabetu, metabolismu a vyZivy, 3. lIékarska fakulta
UK, Praha

Uvod: Chronicky zvy3ena hladina mastnych kyselin (MK)
v krvi prispivéa k tbytku pankreatickych beta-bunék u nemocnych
s diabetem 2. typu, a to zejména mechanizmem apoptdzy. Na
experimentalnim modelu linie lidskych pankreatickych beta-bu-
nék NES2Y jsme jiz dfive ukazali, Ze nasycené MK (tj. kyselina
palmitové a stearova), indukuji stres endoplazmatického retiku-
la a bunécnou smrt. Dle literarnich adaji mohly byt kli¢ovymi
hraci v indukci apoptdzy stresem ER kinadza JNK a kaspaza 2.
Cilem prace bylo objasnit tlohu téchto molekul v indukci apop-
t6zy pankreatickych beta-bunék plsobenim kyseliny stearové.

Vysledky: Pusobeni kyseliny stearové vede u pankreatic-
kych beta-bunék linie NES2Y k aktivaci stresu ER spojeného
s aktivaci kindzy JNK a k aktivaci kaspazy 2. Inhibice aktivity
kinazy JNK pomoci specifického inhibitoru ani umléeni expre-
se kaspazy 2 pomoci siRNA neinhibuje apoptézu indukovanou
pusobenim kyseliny stearové. Zjistili jsme vSak, Ze inhibice ak-
tivity kindzy JNK a umliceni exprese kaspazy 2 je spojeno se
snizenou indukci exprese proteinu BiP, markeru stresu ER, po
pusobeni kyseliny stearové. To naznacilo moznou ulohu JNK
a kaspazy 2 v regulaci stresu ER. Ukazali jsme, Ze inhibice ak-
tivity kinazy JNK vede ke sniZeni exprese proteinu BiP i pfi in-
dukci stresu ER pomoci thapsigarginu, syntetického ER streso-
ru. Umlceni exprese kaspéazy 2 v3ak pfi indukci stresu ER thap-
sigarginem nemélo vliv na hladinu proteinu BiP.

Zaveér: NaSe vysledky ukazuji, Ze kinaza JNK a kaspaza 2
nejsou klicovymi molekulami pro indukci apoptdzy nasyceny-
mi MK u pankreatickych beta-bunék, ale Ze se uplatiuji v mo-
dulaci stresu ER indukovaného ptsobenim MK. Regulaéni tlo-
ha JNK v stresu ER se zda byt obecnéjSiho charakteru, na roz-
dil od kaspazy 2, ktera se uplatfiuje pouze pfi indukci stresu
ER specifickymi stimuly, napt. pdsobenim nasycenych MK.

Préace byla podporena vyzkumnym zamérem 3. LF UK MISM
0021620814, granty SVV-2010-260704 a SVV-2011-262706,
projektem UNCE 204015 a PRVOUK 31.

P3. Tabulka 1: Inkorporace 14C palmitové kyseliny uvolnéné z intracelularnich TAG do CO2, intermediatu trikarboxylovych kyselin (TCA),

B-hydroxybutyratu a VLDL v jaternich Fizcich in vitro.

SD VSD VTD
laéni syti laéni syti laéni syti
co, 16+£1,2 11,9+1 1M+15 8,3+0,3" 15+0,7 9,8+0,8
TCA intermediaty 55,3+ 1,6 411+34 46,6 + 1,8" 25,7/ 2 1B 542 +4,2 40,3+ 1
B-hydroxybutyrat 269+9 204+ 8 380+ 18" 178 £ 15 452 + 227%* 480 + 11
VLDL 581 + 35 401+ 44 713 £ 29" 825 £ 29ttt 314 £ 16""" 286135
P3. Tabulka 2: Sekrece VLDL z jater. Popis viz tab. 1, "p < 0,001 VTD vs. VSD
SD VSD VTD
Sekrece VLDL /n vivo (umol , 60 min, kg) 11,2+£0,7 45,7 £ 6,1 8,2+0,5" 11
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P5

VLIV TELMISARTANU A HYPERINZULINEMIE NA EXPRE-
SI GENU U PACIENTU S PORUCHOU GLUKOZOVE TOLE-
RANCE

Klementova M., Wohl P, Svehlikova E.', Kratochvilova S.,
Kopecky J.', Halbhuber Z.2, Blatny R.2, Pelikanova T.'
"Centrum diabetologie, Institut klinické a experimentalni me-
diciny, Praha, Ceska republika

2Central European Biosystems, Praha, Ceska republika

Uvod: Mechanizmus zlepseni glukézového a lipidového me-
tabolizmu cestou blokady angiotenzinovych receptord nenfi
u lidi dosud zcela vysvétlen. Nasim cilem bylo nalézt geny, je-
jichZ exprese bude ovlivnéna podavanim telmisartanu a zaro-
ven zohlednit roli hyperinzulinémie.

Metodika: 12 pacient( s poruchou glukézové tolerance do-
koncilo dvojité zaslepenou, randomizovanou cross-over studii.
Pacienti uzivali 3 tydny 160 mg/d telmisartanu (T) nebo pla-
cebo (P) a poté naopak s 2tydenni wash-out periodou. Na kon-
ci kazdé periody byl proveden hyperinzulinovy euglykemicky
clamp. V ¢ase O a 30 min. byly izolovany mononuklearni bun-
ky ze Zilni krve, ze kterych byla ziskdna RNA. Poté byl stanoven
profil 45 tis. genli metodou expresni microarraye. Funkéni vzta-
hy ovlivnénych gent byly hodnoceny programem MetaCore.

Vysledky: Vyznamny rozdil v expresi gent byl nalezen mezi
T O min. (od pocatku clampu) a P v ¢ase O min. (1248 gend,
p <0,05)amezi T30 min.aP 30 min. (1254 gen(, p < 0,05).
VétSina gend se zménénou expresi hraje dlleZitou roli v sig-
nalizaci IFN o a B, IL-1, IL-5, IL-6, IL-13 a IL-17 a Ucastni se
imunitni odpovédi. Nalezeny byly také rozdily v expresi gent,
které jsou soucasti signalizace GnRH, regulace zanétlivé od-
povédi glukokortikoidy a regulace bunééného metabolizmu
transkripénim faktorem AP-1. Rozdily v expresi geni mezi PO
a P30 (34 gen, p<0,1)aTO a T30 (25 genl, p < 0,1) neby-
ly statisticky vyznamné.

Zaveér: NaSe vysledky prokazuji, Ze telmisartan méni aktiva-
ci genu a signalnich drah Ucastnicich se prozanétlivych pro-
cesU, imunitni reaktivity a pravdépodobné i hormonalniho fi-
zeni bunécénych procesu. Tyto procesy se bezprostiedné tyka-
ji patofyziologickych mechanizmu rozvoje diabetu a metabo-
lického syndromu. Exprese genll nebyla ovlivnéna kratkodo-
bou hyperinzulinémii.

Podporeno MZ0O 00023001.

P6

TRANSPLANTACE INZULIN PRODUKUJICi TKANE U DIA-
BETU 2. TYPU: VLIV NA CITLIVOST K INZULINU A GLUKO-
ZOVOU TOLERANCI

Fabryova E.', Vavrova E.!, Cahova M.2, K¥iz J.!, Paleniéko-
véa E.2, Saudek F.

'Klinika diabetologie, CD IKEM, Praha

2Centrum experimentalni mediciny, IKEM, Praha

Uvod: Diabetes 2. typu (T2D) je chronické metabolické one-
mocnéni, charakteristické progresivné se zhorSujici funkci be-
ta-bunék pankreatu. Dosavadnilécba T2D se opira o Iéky ovliv-
Aujici inzulinovou rezistenci €i stimulujici inzulinovou sekre-
ci. Transplantace (Tx) inzulin produkujici tkané je provadéna

u pacientl s T1D, ale klinicka zkuSenost s pacienty po kombi-
nované transplantaci ledviny a pankreatu, u nichz typ diabetu
nebyl pdvodné vzat v Gvahu, nebo byl reklasifikovan, ukazuje,
Ze normalizace sekrece inzulinu (véetné dynamiky) muize na
rozdil od pouhé substituce zasadnim zptisobem ovlivnit me-
tabolizmus glukozy i citlivost tkani na inzulin pfi T2D. Cilem
studie bylo zhodnotit, zda transplantace Langerhansovych os-
travki (LO) povede ke zlepSeni metabolizmu glukoézy a perifer-
ni inzulinové rezistence u zvifeciho modelu T2D.

Model: Mysi C57BL/6 krmené 12 tydna vysokotukovou
dietou (VTD) slouzili jako ptijemci LO. LO byly izolované z pan-
kreatd mysi C57BL/6 Zivenych standardni dietou. Pfijemci
skupiny A: 12 tydnd VTD - TxLO - 8 tydnG VTD; kontrolni sku-
pina: 12 tydnd VTD - sham operace - 8 tydn( VTD. LO byly
transplantovany do jater pfijemce v celkové anestezii injekci
do periferni vétve portalni Zily (10 LO/g) v celkovém objemu
200-250 ul média. Celkova inzulinova senzitivita byla mére-
na pomociinzulinového toleranc¢niho testu (ITT), glukdzova to-
lerance pomoci intraperitoneéalniho glukézového toleranéniho
testu (IPGT) a vyjadiena jako plocha pod kfivkou (AUC). Senzi-
tivita tukové tkané k inzulinu byla stanovena podle inkorporace
inzulinem stimulované '“C-glukdzy do lipidu /in vitro.

Vysledky: 12 tydnl podavani VTD vedlo k navozeni inzu-
linové rezistence (I'I'I'AUC: 347 £+ 12 vs. 235,6 £ 9, p<0,001;
inzulinem stimulovana inkorporace '“C-glukdzy: 247 + 13 vs.
87 *+ 6 % bazalni hodnoty), jsou uvedeny hodnoty pred zaha-
jenim a po 12 tydnech dietni intervence. 6 tydna po transplan-
taci jsme u transplantované skupiny prokéazali zlepSeni gluko-
zové tolerance (IPGTT, . 665 £ 20 vs. 925 £ 19 pmol gluko-
zy. 120 min™) a celkové inzulinové senzitivity (ITT,  : 404 + 24
vs. 332 + 29 pmol glukdzy. 60 min™ p < 0,05). /n vitro jsme
prokazali trend ke zvySené inkorporaci glukézy do tukové tka-
né v bazalnim stavu (8 £ 0,7 vs. 6 = 0,3 umol glukdzy.g™', n.s.),
a signifikantni zvySeni po stimulaci inzulinem (12,7 £ 0,5 vs.
9,2 £ 0,6 pmol glukézy.g™, p < 0,01). Ve skupiné transplanto-
vanych zvifat jsme zjistili hrani¢né vyssi obsah triacylglycero-
10 (TAG) v jatrech (59 = 15 vs. 121 £ 19 ymol.g”, p = 0,053),
coz muze byt disledkem lokalné zvysené koncentrace inzuli-
nu v okoli transplantovanych LO. Nenasli jsme rozdily v obsa-
hu TAG ve svalu (35 + 3,4 vs. 46 = 4,6 umol . g, n.s.).

Zaveér: U modelu dietné indukované inzulinové rezistence
jsme prokazali, ze transplantace LO vede ke zvySeni celkové
inzulinové senzitivity a glukézové tolerance. Pfesny mechaniz-
mus bude pfedmétem dalSiho zkoumani.

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) rozvoje vy-
zkumné organizace 00023001 (IKEM) - Institucionalni podpora.

P7
FUNKCNi VYSETREN{ IZOLOVANYCH LANGERHANSO-
VYCH OSTRUVKU PO INKUBACI VE STABILIZACNIM MEDIU
Habart D.!, Cahova M.2, Papackova Z.2, Fabryova E.', Sau-
dek Fr.

Laboratof Langerhansovych ostrivkd, Centrum diabetologie
IKEM, Praha

2Laborator metabolizmu diabetu, Centrum experimentalni me-
diciny IKEM, Praha

Uvod: Transplantace izolovanych Langerhansovych ostriv-
kd je méné invazivni alternativou transplantacni léCby diabetu.
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Mikroorganovy $tép pro klinické pouZiti pfipravujeme z pan-
kreatl kadaverdznich dércu, ktefi nespliuji indikacni kritéria
pro organovou transplantaci. V rdmci dlouhodobého projektu
se vénujeme optimalizaci stabilizaéniho média, v némz jsou
ostravky uchovany pfed transplantaci pfijemci. Cilem této stu-
die bylo upravit funkéni vySetieni izolovanych ostriivka tak,
aby bylo vhodné pro hodnoceni stabilizacniho efektu média.

Metody: Po 2 hod. az 11 dnech inkubace ve stabilizacnim
médiu byly izolované Langerhansovy ostravky (cca 1-50)
uloZzeny na polykarbonatovou membranu s 8 um pory (Tran-
swell Inserts, Corning cat.# 3428) a postupné byly vystaveny
rdznym koncentracim glukdzy v poradi: 3, 20 a 3 mM, popf.
znovu 20 mM. Po 60-120 min. inkubace pfi 37 °C a 5% CO,
byly odebirany vzorky pro stanoveni krysiho inzulinu nebo lid-
ského c-peptidu uvolnéného do média (MP Biochemicals cat.
#07260102, Roche cat.# 03184897). Na konci testu byly se-
jmuty mikrofotografie ostriivk obarvenych na pfitomnost zin-
ku dithizonem (kamera CMOS 1/2", 3Mpxl) a ostrivky byly
lyzovany pufrem s SDS. Sekrece inzulinu byla normalizova-
na bud’ na mnozZstvi ostrivkd (ostrivkové ekvivalenty IE byly
stanoveny vlastnim programem Meranie), nebo na mnozstvi
DNA - ve vzorcich bez pfimési exokrinni tkané. Hodnocen byl
relativni vzestup (stimulac¢ni index) a pokles sekrece inzulinu
v zavislosti na koncentraci glukézy a relativnim mnozZstvi uvol-
néného inzulinu.

Vysledky: Fluorimetrickou metodou s vyuzitim interkalaéni
barvy PicoGreen (Invitrogen) jsme doséahli vysoké citlivosti pfi
stanoveni mnozstvi DNA v lyzatu (v jediném ostravku, tj. 10 pg/
IE) a dobré korelace s po¢tem ostravkovych ekvivalentt (line-
arita mezi 2-300 IE, R*2 = 0,97). Novy postup umoznil para-
lelni provedeni 3-6 replikatd, coz prispélo ke zlepseni interpre-
tace vysledku. Kvalitni ostrivky byly charakterizovany vysokym
stimula¢nim indexem (cca 10 pro c-peptid), poklesem sekrece
asi na polovinu po snizeni koncentrace glukézy a konzistentni
odpovédi ve vSech replikatech. Poskozené ostrlivky vykazovaly
nekonzistentni odpovédi v replikatech a postupné narustajici
hladinu inzulinu v médiu bez ohledu na koncentraci glukézy.

Zaveér: Nové zavedena nenarocna a zaroven robustni me-
toda umoznuje testovani regulované odpovédi izolovanych
ostrivk( na koncentraci glukdzy ve vztahu k mnozstvi tes-
tovanych ostriivkd. Metodu vyuzijeme pfi hodnoceni Uprav
stabilizaéniho média a pfi vystupni kontrole kvality mikroor-
ganového S§tépu pred klinickou transplantaci Langerhanso-
vych ostravka.

Studie byla podporena z grantu IGA MZ CR, grant NT13099.

P8

HLADINY TEZKYCH KOVU A JEJICH VAZEBNYCH PROTEI-
NU U DIABETIKU 2. TYPU S POSTIZENiM LEDVIN
Tanhduserova V.', Raudenska M., Pacal L., Kuricova K.,
Gumulec J.", Svojanovsky J.2, Rehofova J.3, Ruttkay-Ne-
decky B.%, Zitka 0.5, Kizek R.*®%, Masarik M."%, Kainkova K.
"Ustav patologické fyziologie, Lékarské fakulta, Masarykova
univerzita, Brno

2Jl. interni klinika, Fakultni nemocnice u sv. Anny, Brno
SInterni gastroenterologicka kiinika, Fakultni nemocnice Brno,
Brno

“Ustav chemie a biochemie, Agronomicka fakulta, Mendelo-
va univerzita, Brno

5Stredoevropsky technologicky institut, Vysoké uceni tech-
nické, Brno

Uvod: Diabetes mellitus 2. typu je doprovazen zvysenou tvor-
bou kyslikovych a dalsich radikalu, coz vyZzaduje kompenzatorni
aktivaci antioxida¢nich mechanizmt (enzymatickych i neenzy-
matickych). Jednim z proteind s antioxidacnim Gc¢inkem je me-
tallothionein (MT) vazajici ionty téZkych kov( (nap¥. Zn, Cu, Pb
¢i Cd). MT vyznamné ovliviiuje metabolizmus zinku a tim rov-
néz sekreci inzulinu beta-bunkou. Hladiny zinku jsou u diabeti-
ki typicky snizené jako dlsledek zvySené renalni clearance. Vy-
znam zinku pro metabolizmus glukdzy podtrhuje i asociace po-
lymorfni varianty v genu pro transmembranovy prenase¢ zinku
(ZnT-8) s T2DM v celogenomové asociacni studii (Sladek R et
al.: Nature, 2007). Cilem prace bylo stanovit koncentrace vybra-
nych tézkych kovu, koncentraci MT, antioxidant( a relevantnich
SNPs u diabetikll 2. typu s variabilnim postizenim ledvin (mini-
malné ve stadiu mikroalbuminurie) a zdravych jedincu.

Metodika: Do studie bylo zafazeno 72 T2DM a 80 zdravych
lidi. Pomoci PCR jsme stanovili 4 SNP v genech SOD2 (rs4880),
MT2A (rs28366003) a BCL2 (rs2279115, rs1944423). Ve
vzorku periferni krve jsme méfili hladiny Zn, Cu, Pb, a Cd, kon-
centraci MT, redukované a oxidované formy glutationu, cys-
teinu a bilirubinu. Dale byla stanovena aktivita SOD2 a celko-
véa antioxidacni aktivita.

Vysledky: Koncentrace MT i Zn byly signifikantné vyssi ve sku-
piné diabetik(i ve srovnani s nediabetiky (P = 0,04 a 0,01,
Mann-Whitney), pficemz jejich hladiny nekorelovaly s GFR
(r=-0,24a0,1,P>0,05, Spearman). U 55 % diabetik(i navic byla
zjisténa vysoka koncentrace médi (tj. > 2 ug/ml, maximum 10 ug/
ml [referencniinterval 1-1,5 ug/ml]) a ani hladiny médi nekorelo-
valy s GFR (r =-0,06, P > 0,05, Spearman). Porovnani genotypo-
vych frekvenci mezi diabetiky a kontrolami prokéazalo signifikant-
né vyznamny rozdil v SOD2 (rs4880, P = 0,039, Fisher exact),
kde jsme rovnéz nalezli hrani¢né vyznamny vztah genotyp-feno-
typ: SOD2 vs. aktivita SOD2 (P = 0,0623, genotyp GG spojen
s nejvy$Sim medianem aktivity) a SOD2 vs. pomér GSH/GSSG

Zavér: U diabetik(l 2. typu s nefropatii jsme nalezli zvyse-
né koncentrace MT, zinku a médi v krvi. Funkénim dasledkem
by mohla byt akcelerovana tvorba radikald. Zvyseni koncentra-
ce MT je pravdépodobné odpovéd na vyssi koncentrace kova.
Protoze koncentrace médi ani zinku nekorelovaly s GFR, zda
se, ze jejich zvySeni neni dlisledkem poklesu clearance a vy-
Zaduje tedy dalSi objasnéni.

Préce byla podporena grantem IGA MZ CR NT13198 a pro-
Jjektem OPVK CZ.1.07/2.4.00/31.0023.

42

DMEV « ROCNIK 16 + 2013 « SUPPLEMENTUM 1



P9

EFEKT PRENYLOVANYCH IZOFLAVONU A ISCHEMICKE-
HO PRECONDITIONINGU U ISCHEMIE-REPERFUZE SRD-
Ci DIABETICKYCH POTKANU V EXPERIMENTU
Bartosikova L., Nedas J.!, Barto$ik T.2, Frana P.3, Pavlik M.2
"Ustav fyziologie, Lékarska fakulta, Univerzita Palackého v Olo-
mouci

2Anesteziologicko-resuscitacni klinika, FN u Sv. Anny v Brné
3Il. interni klinika, FN u Sv. Anny v Brné

Uvod: Pomiferin a osajin patii mezi dominantni obsahové
latky plodt Maclura pomifera. Podle struktury je fadime mezi
angularni prenylované izoflavony.

Cilem studie bylo sledovat efekt testovanych latek, pre-
conditioningu a ischémie-reperfuze (IR) na zmény biomecha-
nickych ukazatel(l diabetickych srdci laboratornich potkanu.

Metodika: Diabetes mellitus byl u pokusnych zvifat navozen
jednorazovym podanim streptozocinu (60 mg/kg). Glykémie byla
stanovena po 72 hodinach, do experimentu byla zafazena zvita-
ta s hodnotou 18 = 4 mmol/I. Zvifata byla metodou nahodného
vybéru rozdélena do 7 skupin (kontrolni, IR, PRE+IR, IR+pomi-
ferin, IR+osajin, PRE+pomiferin+IR, PRE+osajin+IR). Lécenym
skupindm byl podavan pomiferin, resp. osajin p.o. (10 mg/kg/
den). Po 5 tydnech byla zvitatdm v celkové anestezii a po i.p.
podani heparinu (500 IU) odebrana srdce pro naslednou per-
fuzi. Ischemicky preconditioning (PRE) byl navozen opakova-
nou 5min. ischémii nasledovanou 5min. reperfuzi u vybra-
nych skupin. Nasledné byla pouzita metoda modifikovaného
modelu perfuze dle Langendorffa. Pracovni rezim byl nasta-
ven: stabilizace - ischémie - reperfuze s jednotlivymi interva-
ly: 20 - 30 - 60 minut. LVP, LVEDP a kontraktilita (dP/dt) byly
nasledné monitorovany.

Vysledky: Predlé€eni pomiferinem vedlo u skupiny IR+pomi-
ferin k signifikantnimu nardstu hodnoty LVP (86 £ 7 %) a dP/
dt (86 £ 7 %) a k poklesu hodnoty LVEDP (32 £ 3 mmHg) ve
srovnani se skupinou IR (61 = 7 %; 66 + 7 %, 43 £ 4 mmHg).
U srdci zvirat predlécenych a s preconditioningem (PRE + po-
miferin + IR) doslo rovnéz k signifikantnimu nartstu hodnoty
LVP (94 + 4 %) a dP/dt (94 £ 5 %) a poklesu hodnoty LVEDP
(21 £ 3 mmHg) ve srovnani se skupinou PRE+IR (74 £ 9 %; 87
+ 9 %; 38 £ 7 mmHg).

Predléceni osajinem vedlo u skupiny IR + osajin k signifikant-
nimu narlstu hodnoty LVP (83 + 8 %) a dP/dt (81 7 %) ak po-
klesu hodnoty LVEDP (34 + 4 mmHg) ve srovnani se skupinou
IR(61+7 %; 667 %, 434 mmHg). U srdci zvifat predl|é-
¢enych a s preconditioningem (PRE + osajin + IR) doslo rov-
néz k signifikantnimu naristu hodnoty LVP (91 + 5 %) a dP/dt
(91 £ 7 %) a poklesu hodnoty LVEDP (26 + 4 mmHg) ve srov-
nani se skupinou PRE+IR (74 + 9 %; 87 £ 9 %; 38 £ 7 mmHg).

Zavér: Studie ukazala na pozitivni efekt preconditioningu
a kardioprotektivni efekt pomiferinu a osajinu za stavu ische-
micko-reperfuzniho poskozeni srdci diabetickych potkan(.

Klicova slova: pomiferin, osajin, preconditioning, isché-
mie-reperfuze, srdce, laboratorni potkan

P10

MOZNOSTI SCINTIGRAFIE U PACIENTU SE SYNDROMEM
DIABETICKE NOHY

Lang O., Kunikova I.

Klinika nuklearni mediciny, UK 3. LF a FNKV, Praha

Uvod: Syndrom diabetické nohy je zavazny stav, ktery po-
tenciadlné ohrozuje pacienta amputaci. Véasna diagnéza po-
tencialnich komplikaci je nezbytné pro efektivni éCbu a scinti-
grafické metody diky své vysoké citlivosti a neinvazivnosti k ni
mohou pfispét vyznamnou mérou.

Metody: Scintigrafickou metodu volime podle toho, ktery
patologicky proces chceme sledovat. Vyuzivame pritom vlast-
nosti radiofarmak a jejich biodistribuci; zobrazujeme ji dyna-
micky nebo staticky, planarné nebo tomograficky (SPECT, PET)
i s vyuzitim hybridnich kamer (SPECT/CT, PET/CT). Scintigrafie
skeletu poskytuje informace o velikosti prokrveni nohy, o per-
meabilité kapilar a o metabolické aktivité osteoblastll a osteo-
klastll. Je vhodna k detekci ¢asnych zmén a sledovani vyvoje
patologickych zmén v ¢ase. Pro detekci zanétu miZeme pouzit
znacené leukocyty (pozitivni chemotaxe), gallium citrat (vazba
na transferin a bakterie) nebo mizZeme vyuzit detekci zvysené
spotreby glukodzy. Ta je typicka také pro aktivni aterosklerotic-
ké zmény koncetinovych tepen. Pro detekci pfitomnosti lym-
fedému pouzijeme lymfoscintigrafii.

Vysledky: Scintigrafie skeletu ma obecné vysokou senzitivi-
tu (pro OM 80-90 %), ale nizkou specificitu (pro OM 28-46 %),
protoze zvySena kostni prestavba doprovazi prakticky jakékoli
patologické zmény skeletu. Nepomiize tedy v odliSeni fraktu-
ry od zadnétu, na druhou stranu normalni nélez postizeni skele-
tu vylucuje. Moznost semikvantitativhiho posouzeni metabo-
lického obratu kostni tkAné ndm umozni opakovanym vySet-
fenim sledovat vyvoj chorobného procesu a efekt 1é¢by. Zna-
¢ené leukocyty maji pro detekci zanétu vysokou senzitivitu
i specificitu (pro OM 72-100 % a 67-98 %). K odliseni celu-
litidy a osteomyelitidy pomUze hybridni zobrazeni s moZnosti
patologicky proces presné lokalizovat. Nevyhodou je moznost
faleSné pozitivniho nalezu pfi metaplazii kostni dfenég, kde se
také leukocyty akumuluji. K odliseni od zanétu pomze scinti-
grafickd detekce kostni dfené v této lokalizaci znacenymi ko-
loidy. Lymfoscintigrafie méfi rychlost odplavovani podkozné
podaného koloidu, pomoci kvantifikace mize odhalit i subkli-
nickou poruchu. Detekce zvySené spotieby glukézy je také ne-
specifickd zména, vyuziva se spiSe experimentalné pro detek-
ci zanétu nebo aterosklerdzy. Na Grovni experimentu z(stava
také méreni pritoku krve ve svalech pomoci 133Xe, detekce
pfitomnosti bakterii zna¢enymi chemoterapeutiky nebo anti-
biotiky a méfeni svalové perfuze pii zatéZzovém testu.

Zavér: Scintigrafické metody nabizeji u pacientd se syn-
dromem diabetické nohy celou fadu diagnostickych moznos-
ti. Rutinné se pouziva zejména scintigrafie skeletu a znaceny-
mi leukocyty. Jejich hlavni vyhodou je, Ze nepouzivaji zadné
kontrastni latky a maji nizkou radiacni zatéz. Lze je tedy bez-
pecné pouzit i u pacientl s nefropatii (neni tfreba vysadit Met-
formin) a alergii. Pro spravnou interpretaci nalezli je nezbytna
tésna spoluprace s diabetologem.
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KOAGULAZA NEGATIVNI STAFYLOKOK - KAUZALNI PRi-
CINA OSTEOMYELITIDY U PACIENTU SE SYNDROMEM
DIABETICKE NOHY?

Woskova V., Jirkovska A.', Bém R.", Dubsky M., Fejfaro-
va V., Sixta B.", Petkov V.2

"Centrum diabetologie IKEM, Praha

20ddéleni klinické mikrobiologie IKEM, Praha

Uvod: Chronicka osteomyelitida (OM) je zavaznou komplika-
ci diabetickych ulceraci a i pfes intenzivni antibiotickou Ié¢bu
muze vést k vy§§im amputacim. Problémem cilené antibiotic-
ké (ATB) lécby je odbér adekvatni tkané na kultivaci a zjisténi
kauzalniho patogenu. Cilem prace bylo srovnat kultivaéni na-
lezy z povrchovych stérli a ze vzorkd kostni tkané u diabetikl
s nehojici se ulceraci, ktefi byli indikovani k chirurgickému vy-
konu pro chronickou OM.

Metody: Za 6 mésicu bylo konsekutivné zafazeno 32 dia-
betikl 1. a 2. typu (5 Z/27 M, vékovy pramér 60,1 + 10,9 let,
pradmérna doba trvani diabetu 21,2 £ 15,0 let), ktefi byli 1éCe-
ni v podiatrické ambulanci pro chronicky defekt a podstoupili
resekéni nebo amputaéni vykon na noze pro chronickou OM.
Diagn6za OM byla stanovena na zakladé standardnich krité-
rii (klinicky nalez, RTG nalez a/nebo palpace kosti na spodiné
defektu). Pfed chirurgickym zakrokem byl proveden stér z de-
fektu a béhem operac¢niho vykonu byl odebran vzorek kostni
tkané k mikrobiologickému vySetfeni, porovnany byly oba kul-
tivacni nalezy v€etné citlivosti na antibiotika.

Vysledky: Prehled mikrobiologickych nélez(i v povrchovych
stérech: G+ koky 18 (56 %), G- bakterie 1 (3 %), smiSena G+
G- fléra 11 (35 %), negativni nalez 2 (6 %), v kostni tkani: G+
koky 17 (54 %), G- bakterie 3 (9 %), smiSena G+ G- fléra 3 (9 %),
negativni nalez 9 (28 %), vyskyt negativnich nalezd v kostnich
vzorcich byl ve srovnani s povrchovymi stéry signifikantné
vy$Si (p < 0,043). V povrchovych stérech a vzorcich z kosti
byl identicky mikrobiologicky nalez u 7 (22 %) vySetfenych
para. Koaguladza negativni stafylokok byl nejc¢astéjsSim mik-
robiologickym nélezem v povrchovych stérech i kostni tkani
- 18 (56 %) vs. 11 (34 %) vySetfenych vzork(. U 10/11 (96 %)
kostnich vzork( obsahujicich koagulaza negativniho stafylo-
koka byla tato bakterie jedinym zjiSténym patogenem a sta-
novena citlivost na ATB prokéazala v 96 % (10/11) rezistenci
na klindamycin a betalaktamova ATB. V povrchovych stérech
neni standardné citlivost na ATB u koagulaza negativniho
stafylokoka provadéna.

Zavér: Podstatnym néalezem v nasi studii je ¢asty vyskyt
rezistentniho koagulaza negativniho stafylokoka v kostni tkani
u diabetikd s chronickou OM a ulceraci na noze. Tento néalez
by mohl byt pfi¢inou pretrvavani chronické OM, protoze jeji
ATB |éCba je v béZné praxi indikovana na zakladé kultivace
z povrchovych stér(, v nichz je koagulaza negativni stafylokok
povazovan pouze za kolonizujici bakterii.

Podporeno projektem Ministerstva zdravotnictvi rozvoje
vyzkumné organizace 00023001 - Institucionalni podpora.

P12
KOMPLEXNi DIAGNOSTIKA FUNKCNiICH PORUCH V OB-
LASTI NOHY U DIABETIKU A METODY TERAPIE
Holoubek VI.", Vagkova J.?

"podologické pracovisté Columna centrum Brno

2/ eon SHOES Zlin

Uvod: Nemocnych s riiznym stupném ortopedickych vad
nohou neustéle pribyva a tento trend se nevyhyba ani pacien-
tim s diabetem. Castymi pfi¢inami vzniku ortopedickych vad
a nevratnych zmén na nohou jsou funkéni poruchy nohy, po-
staveni nohy predevSim mezi patni a hlezenni kosti, Spatné
pohybové navyky, obezita a noseni tvarové a proporcionalné
nevhodné obuvi.

Cilem préace je odhalit pfi¢iny funk&nich poruch a ortope-
dickych vad nohou diabetik( provedenim komplexni diagnos-
tiky s naslednou terapii pasivnimi i aktivnimi terapeutickymi
prostredky.

Metodika: Diagnostika byla provadéna u pacientl s lehci-
mi a stfedné téZzkymi ortopedickymi vadami nohou s nésled-
nym doporuc¢enim vhodného zplsobu terapie.

1. Zjisténizakladnich informaci o pacientovi dotaznikovym Se-
trenim

2. Provedeni zakladni anamnézy a vstupni Iékarské diagndzy
(ortoped, podiatr, diabetolog)

3. Provedeni antropometrického méreni nohou (délkové, Sit-
kové a obvodové charakteristiky, uréeni typu nohy)

4. Provedeni diagnostiky nohou (zhotoveni plantogramu, vy-
hodnoceni pruznosti a zmény postaveni nohy v zatiZzeni,
hodnoceni biomechaniky chlize, méreni lokalnich tlak(i na
plosce nohy ve statice a dynamice, zjisténi nestejné délky
DK apod.)

5. Pouziti pasivnich terapeutickych prostfedkd (ortopedicka
obuv, ortopedické stélky, pouziti individualnich korekénich
prvkd)

6. Pouziti aktivnich terapeutickych prostiedk( (rehabilitace,
cviceni)

Vysledky: U sledovanych pacientd byly identifikovany na-
sledujici nej¢astéji se vyskytujici deformity, které ovliviuji tvar
a proporcionalni charakteristiky nohou:

- pricné plocha noha (80 %), podélné plocha noha (34 %),
vysokéa noha (5 %),

- hallux valgus (75 %), hallux rigidus (25 %), digiti hamati a di-
giti mallei (64 %), metatarsi adducti (4 %),

- exostozy (13 %), calcar calcanei (2 %).

Zkrat dolni koncetiny byl identifikovan u 9 % pacientt. Z celko-
vého poctu vad bylo 12 % vad vrozenych a 88 % vad ziskanych.
Vétsina pacientud nosila pro né nevhodnou obuv (cca 75 %) a té-
mér 70 % stélek, které nosili v obuvi, bylo nefunkénich, v nékte-
rych pripadech i pfimo nevhodnych pro danou nohu.

U velké Casti pacientl bylo zjisténo nespravné postaveni
patni kosti, které nebylo doposud Zadnym zptisobem korigo-
vano. Pro spravnou funkci nohy je dllezité zajistit jeji spravné
postaveni. Pokud pata neni v kolmém postaveni a neni zajis-
téna stabilita subtalarniho kloubu pfi chdzi, mGze dochazet
k poklesu a deformovani podélné klenby a v ndvaznosti s tim
k deformitam prstct (jako napf. hallux valgus - vboceny palec),
k nespravnému postaveni a naslednému pretéZzovani nohy
v oblasti kotnikd, kolen a kycelnich kloubt, od ¢ehoz se odviji
postaveni celého téla.
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Zaveér: Vysledky studie prokazaly dilezitost komplexni dia-
gnostiky nohou a uréeni spravné diagnézy pro naslednou vol-
bu efektivni terapie (vybér vhodné obuvi, ortopedickych stélek
a korekénich prvkd, doporuceni rehabilitace a cviceni, Gprava
pohybovych navykl apod.).

P13

DIABETICKA NOHA - PRICINY VZNIKU

Pokorna J., Goldova E.

Chirurgické oddéleni Nemocnice Ceské Budéjovice, a.s.

Uvod: Na chirurgickém oddéleni jsou hospitalizovani pacienti
v pokrocilém stadiu diabetické nohy. Cilem nasi prace bylo zjis-
tit, co vedlo u téchto pacient( ke vzniku diabetické ulcerace.

Metodika: Do souboru byli zafazeni pacienti hospitalizo-
vani na chirurgickém oddéleni v r. 2012 se syndromem dia-
betické nohy. Chirugické odd. Nemocnice Ceské Budgjojvice
a.s. poskytuje pééi o ob&any mésta Ceské Bud&jovice (92 000
obyvatel) a obyvatele venkovskych ¢asti okresu, spadovéa ob-
last je celkem 200 000 obyvatel. Jednalo se 68 pacientt, 51
muzl (75 %) a 17 Zzen (25 %). Celkem 29 pacientim (44 %)
byla provedena vysoka amputace, ve stehné - 12 (18 %), pod
kolenem - 17 (26 %), transmetatarzalni amputace u 3 pacien-
tl (5 %), amputace prstt u 18 pacientl (27 %) a 16 pacientd
(24 %) bylo lé¢eno bez amputacniho zakroku.

Rizenym rozhovorem jsme sbirali anamnesticka data kon-
krétni situace, kteréa vedla ke vzniku diabetické ulcerace, dalsi
data byla ziskana z chorobopis(.

Vysledky: Nejvétsi pocet pacientt - 24 (36 %) - uvedlo jako
pri¢inu vzniku ulcerace puchyf nebo otlak z boty (popf¥. od pro-
tézy), dale 9 pacient( (14 %) popsalo konkrétni pfic¢inu vzniku
ulcerace (chodil bos, kopal micek psovi a nakopl kdmen, zakop-
la, odrel si nart, pichnul si dratek do nohy, v ponozkéach slapla
na Sroubek, spadlo ji polinko na nohu...), 3 pacienti (4 %) méli
mykézu. Po pedikire vznikla diabeticka ulcerace 4 pacientliim
(6 %). Celkem 17 pacientli (26 %) uvedlo, Ze najednou, nevi
jak, méli ¢erny prst, cernou skvrnu nebo veliky puchyft. Pét pa-
cientd (8 %) mélo zhorsujici se ulceraci tak dlouho, Ze pricinu
vzniku jiz nevédéli, a 4 pacienti (6 %) podstoupili vysoké am-
putace pro cévni uzavér dale neresitelny.

Osamocené Zilo 13 pacientl (19 %), ostatni byli bud’ Ze-
nati ¢i vdané nebo zZili s partnerem ¢i rodinami déti nebo
v domovech pro seniory.

V souboru bylo 19 pacienti mladsich 60 let, proto prevazova-
li starobni diichodci (69 %), v sou¢asnych i minulych povolanich
bylo zastoupené celé spektrum povolani od pomocnych zemé-
délskych délnik(i az po vysokoskolaky véetné lékart, 10 pacien-
10 (15 %) byli invalidni dichodci.

Vyrazné prevazovali obyvatelé venkova a malych mést - 47
(69 %), zmésta Ceskych Budgjovic bylo jen 21 (31 %) pacienti.

Zaveér: Rozborem vysSe uvedenych pficin vzniku diabetické
nohy Ize konstatovat, Ze dislednym uplatiiovanim doporuce-
nych postupll k edukaci a k péci o pacienty se syndromem
diabetické nohy lze fadé ulceraci predejit, se zvlastnim zrete-
lem na venkovské muze, Zenaté, starobni dichodce.

P14
SROVNANi ODLEHCOVACICH ORTEZ METODOU MERE-
Ni PLANTARNIHO TLAKU

Rabinak V., Pavla J.

Protetika s.r.o.

Uvod: Nase protetické pracovité jiz urditou dobu spolupra-
cuje s podiatriemi na ortotickém odhleceni u pacientl se syn-
dromem diabetické nohy. Protoze neni pfFili§ vymezeno, co je
kdy vhodné a funkéni - tedy kdy pouzit tu konkrétni pom{ic-
ku, zacali jsme feSit, jak co nejobjektivnéji prokazat, jak ktera
pomucka ,odlehcuje”. Zameéfili jsme se na sledovani a mére-
ni tlaku na planté. Cilem prace bylo objektivni srovnani sério-
vych iindividualnich pomucek s moznosti porovnani efektivity.

Metodologie: Abychom doséahli co nejvétsi objektivity,
byl zvolen nasledujici postup. VSechny pomucky byly mére-
ny na stejnou konc¢etinu. Individudlni ortézy byly zhotoveny
také na stejnou koncetinu a stejny model. Méreni v§ech or-
téz byla provedena pomoci vkladacich stélek PedarX, to zna-
mena mezi plantou a kontaktni vrstvou (uvnitf ortézy). Mére-
ni probihalo dynamicky pfi ch(izi na rovném tvrdém povrchu.
Hodnocenymi parametry byly tlak a jeho rozloZeni, kontaktni
plocha, reakéni sily, pribéh odvalu a pribéh COP linie (cen-
ter of preasure).

Vysledky: Ze sériovych ortéz byly méreny AirCast a Wal-
ker. RozloZeni tlaku je v obou typech podobné, odleh¢eno je
pfednozi omezenim pohybu hlezna, pata z(stava zatizena stej-
né jako v bézné obuvi. Celkovy tlak na plantu je snizen o 30 %,
reakéni sila o 20 %. AirCast pfi spravném pouziti 1épe elimi-
nuje tfeci pohyby.

Z individualnich ortéz byly méfeny CROW (Custom Restraint
Orthotic Walker) - systém pouzivany v USA. Jde o individualni
plné kontaktni ortézu tvofenou ventralni a dorzalni ¢asti (pouz-
drovy systém). Dale dorzalni dlaha, nase modifikace U-dlaha,
Sarmiento s tfrmenem a snimatelna TCC (Total Contact Cast).

IndividudlIni ortézy jsou zhotoveny podle sadrového odlitku
koncetiny, ktery kopiruje jeji tvar. Uvnitf jsou vylozeny mékkym
materialem (dle zvyklosti konkrétni protetiky se maze lisit), pod
plantou je vlozka kopirujici tvar koncetiny s pfipadnou lokalni
Upravou (napf. odlehéeni mista defektu). Na pevnou skorepi-
nu lze pouzit plasty nebo laminat a mizeme tak zvolit potreb-
nou pevnost skeletu.

Vysledky u ortéz do 2/3 bérce (tj. CROW, dorzalni dlaha,
U-dlaha) jsou pfiblizné podobné. Dobré je odlehéeni predno-
Zi a sttedonozi, pata zGstava zatizena stejné jako v bézné obu-
vi. Nejlepsi snizeni tlaku bylo v ortéze CROW, kde byl celko-
vy tlak na plantu snizen o 40 % a reakéni sily o 30 %. Dorzalni
dlaha a U-dlaha mély témér srovnatelné snizeni tlaku o 30 %
a reakéni sily také o 30 %.

Snimatelna TCC také dobre snizuje tlak na prednozi a stre-
donozi. Snizeni celkového tlaku je o 30 %, reakéni sily ale zG-
stavaji témér stejné jako v bézné obuvi (ortéza netlumi na-
raz pri doslapu). Zna¢nou vyhodou TCC je rychlost zhotoveni.

Dle o¢ekavani nejlépe snizuje tlak ortéza typu Sarmiento
na tfmeni. Snizeni tlaku bylo o 80 %, reakénich sil 0 90 %. PFi
chizi bez francouzskych holi ale byla vyrazné pretizena dru-
hostranna koncetina. Jako jedina ortéza odleh¢i patu a muaze
pIné prenaset vahu pfi tézkych deformitach.

Zaveér: Protoze jsme si védomi, Ze ,laboratorni” podminky
nemusi plné odpovidat realité, radi bychom doplnili klinicka
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meérfeni a studii efektivity individualnich ortéz. Nyni probiha
pfiprava téchto projekt.

P15

PRVNi ZKUSENOSTI S POUZiVANiM DULOXETINU K LEC-
BE BOLESTIVE DIABETICKE NEUROPATIE

Lacigova S., Cechurova D., Haladova I., Tome$ova J., Gru-
berova J., Rusavy Z.

1. interni klinika FN a LF UK v Plzni, Diabetologické centrum
Plzeri

Uvod: Duloxetin (Cymbalta) je daldim lékem uzivanym
k ovlivnéni bolestivé diabetické neuropatie. Jde o silny
a relativné vyvazeny dualni inhibitor zpétného vychytavani
serotoninu a noradrenalinu. Cilem prace je prezentovat zku-
Senosti, které jsme ziskali v naSem centru pfi 1é¢bé duloxeti-
nem (60 mg denné) od 9/2011. Sledovali jsme pokles boles-
ti (visual analogue scale; VAS 0-10), vedlejsi neZzadouci Gcin-
ky léku a pfic¢iny ukon&eni 1éCby.

Metodika: LéCbu jsme postupné zahdjili u 27 nemocnych
(21DM2/5DM1/1DM sekundarni), s trvanim diabetu od 5 do
46 let, s vice nez 3letym trvanim neuropatickych potizi, jejichz
intenzita byla na zacatku sledovani VAS - 3. Kontraindikaci
bylo uzivani jinych antidepresiv, nedostatec¢né [é¢ena hyper-
tenze, pokles glomerularni filtrace pod 0,5 ml/s a dvojnasobné
zvyseni jaternich testl. VAS skére bylo hodnoceno vstupné, po
1 mésici (M) a po 6 M, event. dfive pfi ukonceni |éCby. Zazna-
menavali jsme vedlejsi Uc¢inky Ié¢by a diivody jejiho ukonceni.

Vysledky: z 27 nemocnych uziva duloxetin stale 13 nemoc-
nych (2 az 15 M), 4 z nich méli zpocatku nezadouci Ucinky
(vertigo, spavost, Unava a nechutenstvi). VAS skére pokleslo
ze 4,4 na 2,7 (po 1M) a na 1,8 (po 6M). Tfi uZivaji soucasné
jesté druhy lék na neuropatickou bolest (pregabalin, gabap-
entin, clonazepam).

Ctrnact nemocnych ukongilo uzivani Iéku: 6 po 1 M (inter-
kurentni nemoc; zvySeni hmotnosti a spavost; deprese; bez
efektu; limity |ékare; strach po precteni SPC), 1 po 2 M (..?"),
2 po 3 M (zvraceni; O efekt), 2 po 4 M (interkurentni nemoc),
1 po 5 M (psychickd dekompenzace), 1 po 6 M (alkohol),
1 po 12 M (bandéaz zaludku). Jen 4 z nich uvadéli neZzadouci
ucinky jako pfic¢inu ukoncéeni IéCby. VAS skére pokleslo z 3,8
na 3,4 (po 1 M). U 5 nemocnych, u nichZ byla 1écba - 4 M,
bylo konec¢né VAS 3,6.

Zaveér: Asi 20 % nemocnych s DM ma bolestivou neu-
ropatii, kterou lze jen v 35 % Uspésné farmakologicky ovlivnit.
Duloxetin je urcité lékem vhodnym pro fadu nemocnych
a zaslouzi si nasi pozornost. Domnivame se, Ze adherenci
k 1é¢bé by mohlo zvysit jesté peclivéjsi pouceni nemocného
pred zahajenim medikace a posunuti hodnoceni efektu IéCby
az za 2 M a nikoliv po prvnim baleni (28 tbl.).

P16

PORUCHA METABOLIZMU GLUKOZY PO IZOLOVANE ATA-
CE AKUTNi PANKREATITIDY

Krystynik O., Gajdova J., Prochazka V.

1. interni klinika — gastro-enterologicka a hepatologicka, Fakult-
ninemocnice a Lékarska fakulta Univerzity Palackého, Olomouc

Uvod: Akutni zanét slinivky bfi$ni predstavuje zavazné a ne-
zfidka i Zivot ohroZujici onemocnéni. Vzhledem ke komplexni-
mu postiZzeni dochazi zpravidla v akutni fazi tohoto onemocné-
ni k poruse metabolizmu glukdzy rizného stupné. S odeznénim
akutniho zanétu se pak tento ve vétsiné pripadud vraci do fy-
ziologickych pomérd. Cilem nasi pilotni studie bylo posouze-
ni rizika rozvoje diabetes mellitus jako mozného pozdniho né-
sledku prodélané ataky akutni pankreatitidy.

Metodika: Retrospektivni analyzou dokumentace bylo vy-
hledano celkem 132 pacientd, ktefi byli v letech 2003-2005
hospitalizovani v nasi nemocnici s diagnézou akutni pankrea-
titidy. Z tohoto souboru byly vylou¢eny osoby vykazujici mor-
fologické nebo funkéni znamky chronické pankreatitidy (CT
obraz, ERCP obraz, koncentrace pankreatické elastazy 1 ve
stolici < 150 ug/g). dale osoby s anamnézou vice nez jedné
ataky akutni pankreatitidy. Soucasné byly vyrazeny také oso-
by, které byly jiz pfed hospitalizaci Ié¢eny pro diabetes melli-
tus. Ke kontrolnimu vySetieni bylo nasledné pozvano 37 paci-
entd. Spolupraci akceptovalo 12 z nich. Primérna doba od
izolované ataky akutni pankreatitidy byla pfiblizné 94 mé-
sicd. PFi kontrolnim vySetfeni byla hodnocena antropome-
tricka data, osobni a farmakologickd anamnéza. Déale byly
hodnoceny parametry glukézového a lipidového metaboliz-
mu (lacna glykémie, glykovany hemoglobin, laéna hodnota
C-peptidu, pfitomnost anti-GAD nebo anti-lIA2, cholesterol,
TAG, LDL cholesterol, HDL cholesterol). Nasledné byl pro-
veden standardizovany oGTT test.

Vysledky: Primérny vék probandt byl 57 let. V souboru byli
zastoupeni 4 muzi a 8 Zzen. Primér BMI &inil 28,93 kg/m?. Pri-
mérné hodnoty lipidového spektra — cholesterol 6,07 + 1,05
mmol/I; LDL 3,75 + 1,00 mmol/I; HDL 1,48 £ 0,36 mmol/I;
TAG 1,87 £ 0,80 mmol/I. U 1 pacienta byla opakované la¢-
na glykémie nad 7,1 mmol/l. U 2 pacientl byla glykémie ve
120. minuté oGTT nad 11,1 mmol/I. Celkem u 3 pacient( (25 %)
byl tedy prokazan diabetes mellitus. ZvySena glykémie nalac-
no (> 5,6mmol/l) byla prokazana u 4 pacientt (33 %), fyziolo-
gicky nalez byl pak konstatovan u zbylych 5 pacientl (42 %).
U Zadné z vySetfovanych osob nebyly nalezeny protilatky an-
ti-GAD nebo anti-IA2.

Zavér: Ve sledovaném souboru pacientll byla prokazana
vyznamna prevalence poruchy glukézového metabolizmu na
urovni vyssilacné glykémie a diabetes mellitus. Izolovana ataka
akutni pankreatitidy se tak mGze jevit jako mozny nezavisly
rizikovy faktor pro vyvoj diabetu. K posouzeni vyznamnosti
je vSak zapotrebi dlouhodobé prospektivni sledovani vétsiho
poctu pacientd.
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P17

KAZUISTIKA: 32LETA PACIENTKA SE SYNDROMEM RE-
ZISTENCE NA THYROIDALNi HORMONY

H¥ebikova R.!, Zamrazil V.!, Hauerova V.2

"Endokrinologicky dstav, Praha

2Endokrinologickd ambulance spol. Medipont v Ceskych Bu-
dejovicich

Uvod: Syndrom rezistence na thyroidalni hormony je vzac-
né autozomalné dominantné podminéné onemocnéni. Jedna
se o mutaci betareceptoru (c-erb AB) v riznych cilovych tkanich,
jejimz disledkem je sniZena afinita trijodthyroninu k tomuto re-
ceptoru. Onemocnéni je charakterizovano insenzitivitou stitné
Zlazy a/nebo hypofyzy na hormony §titné Zlazy. Klinické projevy
tohoto onemocnéni jsou rozmanité a tézko predikovatelné v za-
vislosti na tom, jaké je postizeni receptorl v riznych tkanich.

Vlastni pozorovani: 32letd pacientka byla vySetfovana
pro podezieni na centralni hyperthyreézu. Klinické obtize byly
nespecifické a chudé, laboratorné bylo patrné zvyseni thy-
reotropinu (22,5 mlU/I pfi normé do 4) i volného thyroxinu
(28,5 pmol/I pfi normé do 27) a silna pozitivita protilatek pro-
ti thyreoglobulinu a thyreoperoxiddze. Sonograficky nélez na
Stitné Zlaze byl nespecificky, magnetickou rezonanci byla vy-
louc¢ena hypofyzarni patologie. Lécba pacientky byla v Gvo-
du vedena jako u mozné pocinajici hypofunkce na podkladé
autoimunitni thyroiditidy. Nasazeni levothyroxinu vSak ved-
lo k dalsi elevaci thyreotropinu (7,8) a vyrazné elevaci volného
thyroxinu (vice nez 77), ovSem bez klinickych pfiznakd hyper-
funkce. Byla stanovena diagnoza rezistence na thyroidalni hor-
mony. Dalsi [é€bu bylo nutno Fidit dle klinickych obtizi, EKG,
reflexu Achillovy Slachy a nepfimych laboratornich ukazatel(
thyroidalni funkce, jako je lipidogram a hladina sex hormone
binding globulin. Klinické pfiznaky, a¢ nespecifické, byly zvazo-
vany spise jako pdsmo hypothyredézy, byla nasazena malé dav-
ka kombinovaného preparatu s levothyroxinem a trijodthyroni-
nem, po které postupné doslo k laboratorni normalizaci nalez(,
prechodné byl pfidavan betablokator pro udavané palpitace.
Pacientka je nyni dobfe klinicky i laboratorné kompenzovéa-
na na kombinaéni Ié€bé levothyroxinem s trijodthyroninem.

Zaveér: Lécba syndromu rezistence na thyroidalni hormony
je obtizna, jelikoz je nutno se Fidit zejména klinickymi a nepfi-
mymi laboratornimi znamkami, které jsou ¢asto nespecifické
a zavadeéjici. Vyjimkou nenfi koincidence syndromu rezistence
na thyroidalni hormony s autoimunitni thyroiditidou. Zda se
jedna o ndhodny soubéh s timto v populaci béZnym onemoc-
nénim nebo je autoimunita nasledkem dlouhodobé stimula-
ce §titné Zlazy elevaci thyreotropinu, je predmétem vyzkumu.

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) koncepc-
niho rozvoje vyzkumné organizace 00023761 (Endokrinologic-
ky ustav, Praha).

P18

CELIAKIE U PACIENTU S DIABETES MELLITUS 1. TYPU
Haladoval., CechurovaD., Lacigova S., Gruberova J., Rusavy Z.
[. interni klinika FN a LF UK v Plzni, Diabetologické centrum Plzeri

Cile: Zjistit prevalenci celiakie (CD) u pacientl s diabetes
mellitus (DM) 1. typu v naSem centru. Ma zahajena lécba CD
vliv na kompenzaci DM a hmotnost pacient(?

U kolika pacient(i pretrvava pozitivita a-transglutaminazy
po 1 roce od zahéjeni [éCby?

Metodika: Retrospektivni zhodnoceni vysledku screenin-
gu celiakie v Diabetologickém centru FN Plzen v obdobi 1. 1.
2007-1. 7. 2011 u 465 pacientli s DM 1 (79,5 % vS§ech DM
1 dispenzarizovanych pacientll). U 5 pacientt jiz byla zndma
celiakie od détstvi. U nové diagnostikovanych pacientd byl
porovnavan HbA, a hmotnost v priib&hu roku pfed stanove-
nim diagndzy CD (3-4 kontroly) vs. obdobi 1 roku po 6 mési-
cich od zahajeni bezlepkové diety. Ke statistice byl pouzit pa-
rametricky t-test.

Vysledky: Pozitivita specifickych protilatek na celiakii byla
noveé zachycena u 44 pacientt (9,5 %). Enterobiopsie potvrdi-
la CD u 19 pacientt (4,1 %). 3 pacienti byli vyfazeni vzhledem
k diagndze celiakie pfi prvozachytu diabetu. Sledovany sou-
bor tvofilo 16 pacientl: 9 zen, 7 muzl, prdmérny vék 38 = 12
let, délka trvani diabetu 21 *+ 13 let, délka stanoveni dg celia-
kie od vzniku DM 20,7 + 13 let. 12 pacientl mélo latentni for-
mu CD, u 4 pacientl byla pfitomna atypicka forma CD mani-
festovana sideropenickou anemii.

Pfi bezlepkové dieté nedoslo ke statisticky vyznamné zmé-
né HbA, 6,7+ 1,1 % vs. 6,87 £ 1,39 %. Béhem sledovaného
obdobi doslo ke statisticky vyznamnému vzestupu hmotnosti
ze 74,3 + 14 kg na 75,9 = 14kg (p = 0,01).

Pretrvavajici pozitivita a-transglutaminazy po roce byla pfi-
tomna u 9 pacient(, u 5 pacient pfitomna ve stejné mire
jako pfi prvozachytu, u 4 pacientd doslo k vyznamnému po-
klesu. Dlivodem byla ve vétsiné pripad( ne zcela striktni be-
zlepkova dieta.

Zaveér: Celkova prevalence celiakie v nasem souboru byla
5,2 %, coz odpovida v literatufe popisované prevalenci 1-15 %
vyskytu CD u osob s DM 1.V naSem souboru nebyl prokdzan
efekt bezlepkové diety na kompenzaci diabetu, doslo k statis-
ticky vyznamnému vzestupu hmotnosti.

P19

LECBA INZULINOVOU PUMPOU - VYSLEDKY CENTRA
DIABETOLOGIE IKEM

Koznarova R., Pelikanova T., Neskudla T., Skibova J., Hniz-
dilova J.

Centrum diabetologie, Institut klinické a experimentalni me-
diciny, Praha

V IKEM byl v roce 1998 vypracovan néavrh registru pacientt
lé€enych inzulinovou pumpou. Obsahuje zakladni anamnestické
udaje o vyskytu rizikovych faktord, data o selfmonitoringu, aktual-
ni vysledky laboratornich vySetfeni, vySetfeni chronickych kompli-
kaci diabetu, Ié¢bé inzulinovou pumpou a komplikacich vznikaji-
cich v souvislosti s touto I1éCbou. Tato data jsou prubézné pre-
davana do Narodniho registru pacientd Ié¢enych inzulinovou
pumpou. Cilem prace je a zhodnotit data obsazenéa v Registru
diabetik( 1é¢enych inzulinovou pumpou IKEM k 31. 12. 2012.

V IKEM bylo k 31. 12. 2012 v registru pacientt Iécenych in-
zulinovou pumpou zaneseno 980 nemocnych (488 muzd, 492
zen), z toho 661 pacientt je dlouhodobé sledovano v IKEM,
155 pacientt bylo ztraceno z evidence, 127 pacientl ukondi-
lo 1é¢bu, 37 pacientl zemfelo.

K hodnoceni jsme pouZili soubor 655 nemocnych s diabe-
tem, ktefi byli pumpou léceni déle nez 3 mésice. Primérna
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doba lé¢by inzulinovou pumpou byla 7,62 + 4,95 roku. Vétsi-
na nemocnych méla pumpu nasazenu pro dekompenzaci diabe-
tu (89,7 %). Priimérny pokles davky inzulinu po nasazeni pum-
py byl 7,48 £ 17,96 j. (p < 0,001). Primérny pokles HBAIc byl
0,96 3,49 %, (p < 0,001). V pribéhu lé¢by doslo k vzestupu
hmotnosti v priméru o 2,37 £ 9,1 kg (p < 0,001).

Z komplikaci lé€by inzulinovou pumpou se nejcastéji vysky-
tovaly lehké hypoglykémie (78,6 £ 85,09/rok). Ostatni kom-
plikace se vyskytovaly zfidka: téZkych hypoglykémii bylo 0,87
* 4,33/rok, kanylovych infekci 0,2 + 0,73 /rok.

Pokud pacienti ukongili lé¢bu inzulinovou pumpou (127 pa-
cientd), byla nejcastéjsim divodem transplantace pankreatu
¢i Langerhansovych ostrivkua (46,45 %), dale prani pacienta
(38,58 %), nespoluprace (8,66 %), kanylova infekce (6,30 %),
tézké hypoglykémie (5,51 %). Jiny dGivod udéavalo 20,47 % ne-
mocnych. Cast pacientd udavala vice nez jeden ddivod ukon-
¢eni [é€by pumpou.

Zaveéry: Vysledky ziskané z registru diabetika [é¢enych in-
zulinovou pumpou v IKEM dokladaji jeji vysokou dlouhodobou
efektivitu a minimalni vyskyt komplikaci 1éCby.

P20

UKONCENI A POKRACOVANI LECBY INZULINOVOU PUM-
POU - MONOCENTRICKA STUDIE

Chlup R.'?, Kudlova P!, Tomcalova J.', Zapletalova J.3, Du-
rajkova E.*

"Ustav fyziologie Lékaiské fakulty Univerzity Palackého v Olo-
mouci

2[[. interni kilinika Fakultni nemocnice Olomouc

SUstav biofyziky Lékaiské fakulty Univerzity Palackého v Olo-
mouci

“Odborny léGebny ustav neurologicko-geriatricky Moravsky
Beroun

Uvod: PFiznivé udinky kontinualni podkozni infuze inzulinu
(CSll) popsal v roce 1978 John Pickup v Londyné. Nositelné
externi pumpy se postupné rozsifily do celého svéta. Dnes Ize
CSll povazovat za optimalni zpisob substituce resp. suplemen-
tace inzulinu vyuzitelny v praxi. U edukovanych osob s diabe-
tem 1.1 2. typu vétSinou vedou ke zlepSeni latkové premény
i ke zvySené spokojenosti a celkové kvality Zivota.

Cilem této retrospektivni studie bylo zjistit (1) u kolika osob
s diabetem byla inzulinova pumpa v rdmci jedné pracovni sku-
piny zavedena, (2) kolik osob pumpu vratilo z vlastniho rozhod-
nuti, (3) kolik osob pfeslo na jiny zplGsob lécby na zakladé do-
poruceni lékare, (4) kolik osob bylo pfi lé¢bé pumpou pfedano
do jinych center a (5) kolik osob pfi lé¢bé pumpou zemfelo.

Metoda: Udaje byly ziskany z dokumentace II. interni klini-
ky a Kliniky pracovniho lékafstvi FN OL. Prvni inzulinova pum-
pa (Promedos E 1, Siemens) zde byla zavedena v prosinci 1981
u mladé Zeny. Dal$i pumpy byly nasazovany od roku 1993 do
31. 1. 2013. Po uplynuti ¢tyFleté exspiracni doby byla pumpa
nahrazovana pumpou novou.

Vysledky: Ad 1: Ve sledovaném obdobi byly pumpy nasaze-
ny u 187 osob s diabetem ve véku 18-78 let s trvanim diabetu
0-56 let. VSechny byly priibézné edukovany v selfmonitoringu.

Ad 2: Z vlastniho rozhodnuti pumpu vratilo 7 osob (3,7 %).
Duvody vraceni byly nasledujici: 1) Stres z opakovaného pre-
ruseni dodavky inzulinu v pribéhu tfimési¢niho pouzivani

s naslednym rozvojem ketoacidozy. 2) Stresové situace, zpU-
sobované tézko zvlddanou obsluhou pumpy a obavami z trva-
Iého zavedeni katétru (u 4 osob, které pumpu vratily za 1 den
nebo za 3 tydny aZ za 6 let po nasazeni). 3) U jedné Zeny $lo
o stres z opakovanych alarmd pfi souCasném vyuzivani sen-
zoru. 4) Jeden muz vyjadril nespokojenost s nedostateCnym
zlepSenim latkové pfemény a s ¢astymi kontrolami.

Ad 3:U 7 osob (3,7 %) nedochazelo pf¥i lécbé pumpou k oce-
kdvanému zlepseni, a proto byla [é¢ba zménéna: 1) 2% Uspés-
na transplantace pankreatu, 2) 2x prechod na Iécbu inkreti-
ny, 3) 3x nedostate¢na kompliance pacienta.

Ad 4: Celkem 20 osob (10,7 %) zemfelo (M. Alzheimer,
srdecni selhani, insuficience ledvin, pneumonie).

Ad 5: 15 osob (8,0 %) bylo na zakladé své Zadosti pfedano
do péce jinych center.

Zavér: V soucasné dobé zlstava v nasi péci 138 (74 %) ze
187 osob s diabetem (81 osob s DM1 a 57 osob s DM2), kte-
ré z 1écby pumpou profituji.

Podporovano Lékarskou fakultou UP v Olomouci a FN Olo-
mouc.

P21
PETINA PACIENTU S DIABETEM 2. TYPU UZiVAJICIiCH
V CESKE REPUBLICE INZULINOVA ANALOGA APLIKUJE
BAZALNI INZULIN NEPRAVIDELNE: VYSLEDKY PRUZKU-
MU GAPP2™ (GLOBAL ATTITUDES OF PATIENT AND
PHYSICIANS)

Prazny M.', Rychna K.2, Rana A3, Brod M.*

"Il. interni klinika 1. LF UK a VFN, Praha

2 Novo Nordisk, Praha, Ceska republika

3 Novo Nordisk, Seborg, Dansko

4The Brod Group, Mill Valley, CA, USA

Uvod: V ramci mezinarodniho projektu GAPP2™ byl v Ces-
ké republice zkouman vyskyt a dopad nepravidelného uzivani
bazalnich inzulinovych analog u pacientl s diabetem 2. typu

Metodika: V Ceské republice byly tdaje shroméazdény od
100 pacientll uzivajicich inzulinova analoga (pramérny vék 60
+ 1 rok; pomér muzi: Zeny 45 : 55 %; 46 % pacient( bylo léCe-
no pouze bazalnim inzulinovym analogem pripadné v kombina-
ci s PAD, ostatni intenzifikovanym inzulinovym rezimem - IIT)
a od 100 diabetologu.

Nabor subjektt probihal v rdmci stavajicich vSeobecnych
populacénich prizkumnych paneld, Setfeni bylo prifezové
a bylo provedeno prostfednictvim internetu. Ziskané udaje
byly porovnany s daty z dalSich zemi GAPP2™ (Kanada, Dan-
sko, Némecko, Japonsko, Velka Britanie, USA), ktera byla zis-
kana celkem od 3042 pacienti a 1222 Iékaru.

Vysledky: V 90 dnech predchézejicich prizkumu hlasilo
13 % ceskych pacientt vynechani aplikace bazalniho inzulinu,
21 % udéavalo podani bazalniho inzulinu s posunem od plano-
vaného Casu aplikace o vice nez 2 hodiny a 14 % pacient( si
samo snizilo davku bazéalniho inzulinu. To je méné, nez uvadé-
li pacienti z ostatnich zemi v prizkumu GAPP2™, kde ve stej-
ném obdobi vynechalo davku bazalniho inzulinu v priiméru
32 % pacientll, 35 % uZilo davku bazalniho inzulinu v jiny ¢as
a 23 % si samo davku inzulinu snizilo.

Dotazovani lékafi méli podezieni, Ze b&éhem pravidelnych
kontrol snizuje nebo zcela zatajuje pocet vynechanych davek
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bazalniho inzulinu tfetina pacientl [é¢ena pouze bazalnim in-
zulinem a 30 % pacient( lécenych IIT. Tuto skute¢nost vSak
pripustilo jen 11 % pacient( uzivajicich bazalni inzulin a 15 %
pacientt na lIT.

P¥i posledni nepravidelnosti v aplikaci bazalniho inzulinu se
jednalo v pfipadé Uplného vynechani davky u 13 %, v pfipadé
posunu ¢asu aplikace u 23 % a v pfipadé snizeni davky inzulinu
u 61 % o zamér pacienta. Nejcastéji hlasenymi divody bylo sni-
Zenirizika hypoglykémie a dodrzovani doporuceni zdravotnik.

Ctyf¥i z deseti Seskych pacientd maji obavu z vynechani
davky bazalniho inzulinu a 35 % by mélo pocit viny, pokud by
svou davku bazalniho inzulinu vynechali (u pacientt na lIT je
to 47 %). Pouze 60 % pacientd si uvédomuje, Ze vynechavani
davek bazalniho inzulinu mlze mit negativni dopad na jejich
dlouhodoby zdravotni stav. Ctvrtina predepisujicich Iékafd na-
vic uvadi, Ze se svymi pacienty nepravidelné uzivani bazalniho
inzulinu béhem kontrol bézné neprobira.

Zaveéry: Ackoliv pacienti s diabetem 2. typu dodrzuji
v Ceské republice pfedepsané schéma 1é&by bazalnim inzu-
linem Castéji nez v jinych zemich Gcastnicich se prizkumu
GAPP2™, nepravidelné davkovani inzulinu si ze strany zdra-
votnikl zasluhuje béhem pravidelnych kontrol vice pozornos-
ti a cilenou edukaci.

Prazkum GAPP2™ byl podporen grantem spolecnosti Novo
Nordisk.

P22
STUDIE RESOLUTE V CESKE REPUBLICE: INZULIN
GLARGIN ZLEPSUJE KOMPENZACI DIABETU 2. TYPU
U PACIENTU S DOSUD NEUSPOKOJIVYM VYSLEDKEM
TERAPIE KOMBINACI INZULIN DETEMIR A PERORALNI
ANTIDIABETIKA. VYSLEDKY NEINTERVENCNiHO PRO-
JEKTU RESOLUTE V CESKE REPUBLICE

Kvapil M.

Interni klinika, Fakultni nemocnice v Motole a 2. LF UK, Praha

Uvod: Projekt RESOLUTE mél charakter mezinarodniho, ne-
intervencniho, prospektivniho observaéniho projektu s délkou
trvani 6 mésicl a mél za cil zjistit v podminkach bézné klinic-
ké praxe, zda pacienti s diabetem typu 2 (T2DM), jejichZ one-
mocnéni neni dostate¢né kontrolovano pfi [é¢bé inzulinem de-
temir v kombinaci s peroralnimi antidiabetiky, mohou mit pro-
spéch z pfevedeni na terapii inzulinem glargin.

Metodika: V Ceské republice bylo do projektu RESOLUTE
zarazeno celkem 200 pacient(, u kterych byla podle uvazeni
jejich Iékafe zahajena lé¢ba inzulinem glargin misto dosavadni
I&é¢by inzulinem detemir. Primarnim cilem studie bylo zji§téni
zmény HbA, po 6 mésicich od zahajeni IéCby inzulinem glar-
gin. Sekundarnimi sledovanymi parametry byla zména glyké-
mie nalaéno, zména télesné hmotnosti béhem sledovani, zmé-
na davek inzulinu, pocet hypoglykemickych pfihod a ¢etnost
v§ech nezadoucich pfihod.

Vysledky: Pri |é¢bé inzulinem glargin doSlo ke statisticky
vyznamnému zlepseni kompenzace diabetu. Primérna hod-
nota HbA, poklesla 0 0,82 (£ 0,93) % (p < 0,001) a primér-
na hladina glykémie nala¢no poklesla o 1,91 (£ 2,81) mmol/I
(p <0,001). Zména télesné hmotnosti nebyla v pribéhu pro-
jektu statisticky vyznamna (+ 0,12 (+ 2,98) kg; p =NS). BEhem
sledovani doslo k mirnému vzestupu prdmérné denni davky

inzulinu glargin ve srovnani s posledni priimérnou denni dav-
kou inzulinu detemir (+2,99 (+ 7,54) U; p < 0,001). ZlepsSeni
kompenzace diabetu bylo spojeno s nizkym rizikem hypogly-
kémie. Procento pacientli s dokumentovanou symptomatickou
(5,0 %), nocni (2,5 %) a zavaznou hypoglykémii (O %) bylo za
posledni mésic IéCby s inzulinem glargin konzistentné mensi
ve srovnani s poslednim mésicem IéCby s inzulinem detemir
(14,6 %; 9,5 %; 2,5 % pacientt). Nezadouci pfihody, jiné nez
hypoglykémie, byly zaznamenany u 3,0 % pacientt léc¢enych
glarginem a nebyly povazovany za pfihody pfic¢inné souvise-
jici s podavanim inzulinu glargin. Zavazné nezadouci pfihody
ani nezadouci prihody vedouci k preruseni IéCby nebo umrti
nebyly béhem sledovani hlaseny.

Zaveér: Za podminek bézné klinické praxe umoznil prechod
z inzulinu detemir na inzulin glargin u nedostatecné kompen-
zovanych pacientl s T2DM intenzivnéjsi kontrolu sledovanych
parametrd kompenzace T2DM bez statisticky vyznamného
zvySeni télesné hmotnosti a bez zvySeni rizika hypoglykémie.

Préce byla podporena grantem Sanofi.

P23

TRANSKUTANNi KONTINUALNi MONITORING GLYKEMIE
V PERIOPERACNiIM OBDOBI

Poljakova I., Chlup R.

Ustav fyziologie Lékarské fakulty Univerzity Palackého v Olo-
mouci

Uvod: Vystupiiovana inzulinova rezistence, ale i dalsi fakto-
ry zpUsobuji dekompenzaci DM v perioperac¢nim obdobi. Dys-
glykémie negativné ovliviiuje pribéh hojeni. Cilem sdéleni je
vyhodnoceni pouzitelnosti CGMS ke sledovani kompenzace
pacientl s perioperacni dysglykémii a posouzeni kompenza-
ce naseho souboru pacientu.

Metodika: Provedli jsme 20 perioperativnich méreni
u 17 pacientd, z toho 16 osob s DM 2. typu: 1éCenych inzuli-
nem (n = 9), peroralnimi antidiabetiky (n = 5), kombinaci inzu-
linu a PAD (n= 1), nadieté (n=1); au 1 osoby s IGT. U téch-
to osob byly provedeny cévni operace ve tfech nemocnicich
stfedni Moravy. Ve spolupraci s anesteziologem jsme u kaz-
dého pouzili podkozni senzor a monitor Guardian REAL-Time
(Medtronic Minimed, Northridge, CA, USA). Monitorovani bylo
zpravidla zapocato v pfedvecer operace a ukonéeno 2. den po
operaci. Hodnoty byly v prabéhu operace kontrolovany gluko-
metrem Wellion Linus (AgaMatrix, Salem, USA) a 15 minut,
a na laboratornim analyzatoru v pravidelnych intervalech tfi-
krat denné. Vysledky byly zpracovany pomoci software Med-
tronic CareLink Personal/Professional (Medtronic Minimed,
Northridge, CA, USA).

Vysledky: Demonstrujeme priabéh glykémie sledovanych
pacientl a diskutujeme vyhody (okamzZita dostupnost vysled-
ku, sledovani trendu) i nevyhody dané metody (nutnost ové-
feni hodnoty na laboratornim analyzatoru, dosah transmit-
teru, nutnost zaskoleného personélu). Bezpecné glykemické
rozmezi 4,4-11,1 mmol/I bylo dodrZzeno jen u 4 z 20 sledova-
nych pfipadl. U vétsSiny pacientd dochézelo k opakovanym ¢i
setrvalym hyperglykémiim vyznamné prekracujicim doporu-
¢ené hodnoty. Hypoglykémie byly zachyceny ojedinéle, byly
asymptomatické a zadna z nich se nevyskytla v priibéhu ope-
racniho vykonu.
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Zavér: Transkutanni CGM je zajimavou, prozatim dopliujici
metodou pro sledovani pacientl s perioperativni dysglykémii.
Podporeno grantem IGA UP LF 2070/0089.

P24

VYBRANE CHARAKTERISTIKY HYPOGLYKEMIi U PACIEN-
TU S DIABETES MELLITUS 1. TYPU - VYSLEDKY DOTAZ-
NiIKOVEHO SETRENI - PILOTNi STUDIE

Broz J.!, Janitkova-Zdarska D.', Urbanova J.2, Brabec M.3,
Polak J.2, Kozeny J.*

'Interni klinika 2. LF UK a FN Motol

2Centrum pro vyzkum diabetu, metabolismu a vyZivy, Il. interni
klinika FNKV a 3. lékarska fakulta UK v Praze

3Fyzikalni ustav Akademie véd CR, v.v.i., Praha

“Psychiatrické centrum Praha, Centrum neuropsychiatrickych
studlii

Uvod: Hypoglykémie je jednou z komplikaci Ié&by diabetes
mellitus 1. typu, které se nevyhne vétsina pacientl. Frekvence,
mira rozpoznavanii zplGsob lécby hypoglykémie jsou jednim ze
zakladnich faktor(, jez komplexné ovliviiuji vysledky terapie.

Metodika: Dotaznikové Setfeni bylo provedeno mezi pacien-
ty s diabetes mellitus 1. typu. Sledovanymi parametry byla frek-
vence hypoglykémii, véetné no¢nich a tézkych hypoglykémii,
jejich vyskyt v zaméstnani a béhem Fizeni motorovych vozi-
del, nejcastéjsi pfiznaky hypoglykémii a mira jejich rozpozna-
vani (dle Goldovy 3kaly). Setieny byly dale zptsob lé&by hypo-
glykémie a jeji Uspésnost, jeji vztah k pfitomnosti komplikaci
diabetu, k fyzické a sexudlni aktivité.

Z vysledki: Setfeni bylo provedeno u 127 pacientt s dia-
betes mellitus 1. typu (doba trvani diabetu 15,7 £ 9,3), z toho
u 42 Zen a 85 muz(, 56 pacientu bylo Ié¢eno CSll a 71 lIT.

Frekvence hypoglykémii byla 8,1 = 6,8/4 tydny (nejvyssi po-
Cet reportovanych hypoglykémii byl 35/mésic), no¢nich hypo-
glykémii 3,1 £ 3,2 /4 tydny a tézkych hypoglykémii 0,9 + 1,3/1
rok (nejvyssi udana frekvence byla 30 tézkych hypoglykémii/
rok). Mezi obéma typy terapie ani mezi pohlavimi jsme ve vy-
skytu hypoglykémie neprokazali signifikantni rozdil.

Nejcastéji pouzivané mnozstvi sacharidll v 1é¢bé hypogly-
kémie Cinilo 20 g. Mnozstvi sacharid( potfebné ke zvladnuti
hypoglykémie nedokazalo odhadnout 42,3 % dotazanych pa-
cientd. Primérna hodnota glykémie dosaZzena jednu hodinu
po zaléceni ¢inila 9,8 mmol/I.

Zavér: S hypoglykémii se v pribéhu jednoho mésice setkal
kazdy z vySetfovanych pacientd. Dotaznik identifikoval fadu pa-
cientl s vysokou frekvenci hypoglykémii véetné hypoglykémii
tézkych. Zplsob |éCby a jeji vysledky naznacuiji, Ze fada pacien-
t0 v tomto ohledu nemé dostatec¢né védomosti. Otazka na frek-
venci hypoglykémii a nasledna edukace by méla byt pravidel-
nou soucasti navstév v diabetologické ambulanci.

P25

NEJASNE HYPOGLYKEMIE U 20LETEHO MUZE - KAZUIS-
TIKA

Vareka T., Macasek J., Zeman M.

IV. interni klinika VFN a 1. LF UK Praha

Uvod: Hypoglykémie je Zivot ohrozuijici stav, hlavnim nebez-
pecim je nedostatecné energetické zasobeni mozku. Nejcasté-
ji se vyskytuje jako komplikace IéCby diabetes mellitus (DM)
- podavani inzulinu ¢i PAD, u osob bez DM se jedna o vzéac-
nou situaci, napf. pfi tumorech beta-bunék pankreatu nebo
pfi nesidioblastoéze; pfi tumorech secernujicich inzulin; pfi né-
kterych endokrinopatiich (panhypopituitarizmus, deficit STH
nebo adrenokortikotropinu, hypoadrenalizmus, hypothyreoi-
dizmus, defekt glukagonu); jaterni cirhéze; u glykogenoéz; ev.
pfi nedostatku prekurzorl glukdzy (alanin) - téhotenska hy-
poglykémie, urémie, tézka podvyziva. Dalsi pfi¢cinou mohou
byt léky — napf. salicylaty, propranolol; nebo alkohol (inhibuje glu-
koneogenezu).

Vychodisko: V kazuistice popisujeme pfipad muze s hy-
poglykémiemi po vétsSim pfisunu energetickych napoju. Je-
jich hlavni slozkou je taurin (400 mg/100 ml), déle kofein
(32 mg/ 100 ml), glukuronolakton, inositol, nékteré vitaminy,
sacharoza, glukdza a dalSi. Taurin je aminosulfonova kyselina,
kolem niz nastal boom s konzumaci energy drinkt, byt Zad-
né studie dosud neprokazala, Ze je schopen energii dodavat.
Hlavni funkci v organizmu je stabilizace buné&nych membran
(prachod iontd), zlepSeni traveni lipidd a antioxidacni plsobe-
ni. Doporu¢ovana denni davka je 2-3 g. Odbornych materia-
18 o jeho Gcincich je nedostatek, napf. Lampson (1983) zjistil,
Ze potencuje Uc¢inky inzulinu (+ miZe vyvolavat zvysené uvol-
novani adrenalinu z nadledvinek), L “Amoreaux (2009) ovéfil,
Ze nezavisle na hladiné glukézy blokuje K-dependentni kanal,
coz vede ke zvySeni intracelularni hladiny Ca a zvySeni sekre-
ce inzulinu, déle téz inhibuje sekreci glukagonu.

Vysledky: Pacient byl vySetfovan pro opakované slabosti
s tfesem rukou, motanim hlavy a velkym hladem, bratr (diabe-
tik) mu pri slabosti zméfil glykémii - 2,4 mmol/I. Pfijat k vy-
Setfeni: biochemické parametry véetné hladiny inzulinu v nor-
meé, pouze hrani¢né nizsi IGF-I: 257, 1 ng/l, pfi hospitalizaci
hypoglykémie nezaznamenany. CT trupu bez nélezu neopla-
zie pankreatu. Po dlikladném rozboru okolnosti hypoglykémii
bylo zjisténo, Ze pacient vypije za den az 8 X 500 ml rliznych
energy drinkd! Vzhledem k velkému mnozZstvi pfijatého tauri-
nu vyslovena suspekce na tuto etiologii hypoglykémie - byl pfi-
jat k ,zatézovému testu” - provedeny zakladni odbéry, poté
popijel energy drinky (celkové 6000 mg taurinu), kontrola gly-
kémii a hladiny inzulinu provadény v ¢ase O, po 30, 60 a 120
minutach. Po vypiti doslo k mirnému vzestupu glykémie, poté
pokles, hypoglykémie ale nezaznamenana (5,1..5,3..5,0..4,7
mmol/l), hladina inzulinu vstupné nadhrani¢ni (30,44 miU/I),
postupné klesala. V souc¢asné dobé ale pacient jiz miniméalné
2 mésice energy drinky pravidelné nepije..., hypoglykemické
stavy se také jiz neopakuiji...

Zavér: Taurin (obsaZeny mj. v energy drincich) miZe vést
ve vySSich davkach k hypoglykémii. NaSim testem se zvySe-
nou sekreci inzulinu nepodafilo prokazat, doslo k poklesu gly-
kémie, ale hypoglykémii jsme nezaznamenali.
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TEZKE HYPOGLYKEMIE JAKO PREDZVEST ROZVIiJEJiCi
SE PREEKLAMPSIE U DIABETICKY 1. TYPU

Hollay E.

Interni klinika FN v Motole

Uvod: Lé&ba inzuliny, selfmonitoring glykémii i sledova-
ni srdecni frekvence plodu vyrazné zlepSily vyhled pro zeny
s diabetem i jejich potomky. Nicméné i pfes pokroky v 1éEbé
predstavuje diabetes matky nepfiznivy faktor v embryonal-
nim a fetoplacentalnim vyvoji, déti Zen s diabetem maji zvy-
Sené riziko kongenitalnich malformaci, placentalnich abnor-
malit i porodnich a poporodnich komplikaci.

Metodika: V populaci diabetickych Zen je téhotenstvim in-
dukovana hypertenze a/nebo preeklampsie ve srovnani s ne-
diabetickou populaci az 3% ¢astéjsi. Pfitomnost preeklampsie
je velmi vyraznym rizikovym faktorem perinatalni dmrtnosti,
ktera dosahuje témér dvacetinasobku ve srovnani s gravidita-
mi bez pfitomné preeklampsie a je povaZzovana za nejdulezitéj-
§i faktor spojeny s pred¢asnym porodem u gravidit s pritom-
nym pregesta¢nim diabetem, t€sné nasledovana nefropatii. Za
zvy$ujici se inzulinovou rezistenci ve druhém a tfetim trimes-
tru gravidity jsou zodpovédné plsobky produkované fetopla-
centalni jednotkou (lidsky placentarni laktogen, kortizol, pro-
gesteron, TNFa), naopak, selhavani fetoplacentalni jednotky
je spojeno s poklesem inzulinové rezistence.

Vysledky: Tato kazuistika popisuje pfipad gravidni 25leté
diabeticky 1. typu, u které byly tézké hypoglykémie prvni
znamkou selhavani funkce fetoplacentalni jednotky a pred-
zvésti preeklampsie. DM 1T byl diagnostikovan v roce 2001,
od roku 2006 je lé¢ena analogem aplikovanym inzulinovou
pumpou, s primérnou metabolickou kompenzaci, bez proka-
zanych specifickych komplikaci. V gravidité postupné navy-
Sovano davkovani inzulinu v souladu s o¢ekdvanym vzestu-
pem inzulinové rezistence. Ve 33. tydnu byla hospitalizovana
na gynekologicko-porodnické klinice FN v Motole pro tézkou
hypoglykémii, v dobé pfijeti HbA, 61 mmol/I. Nadale t&zké
hypoglykémie vyZzadujici asistenci dal$i osoby i pfes opakova-
né snizeni davkovani inzulinu, proto byla prelozena k nastave-
ni |é€by na interni kliniku FN v Motole. Za peclivého monito-
rovani glykemického profilu nakonec ptvodni davka inzulinu
(bazal 24,2 jednotky + bolusy) snizena témér o 50 % (bazal
11,9 j + bolusy). Ve spolupraci s gynekology denné monito-
rovana akce plodu kardiotokografem, zdznamy az na hranic-
ni bazalni frekvenci plodu v hypoglykémii fyziologické. 5. den
hospitalizace na interné doslo k rozvoji otokd dolnich konce-
tin, v moci nové zjisténa proteinurie progredujici posléze ke
ztratdm 3,3 g/24 hodin, se sou€asnou elevaci krevniho tla-
ku, ktery korigovan metyldopou, poté v kombinaci s meto-
prololem. S rozvinutou preeklampsii byla pacientka preloze-
na zpét na gynekologicko-porodnickou kliniku, kde ve 34. +
3. tydnu cisafskym fezem porodila zdravého chlapce (Apgar
skore 8-9-9, 3220 g, 49 cm).

Zavér: Nahlé opakované jinak nevysvétlitelné hypoglyké-
mie v zavéru gravidity mohou byt prvnim varovanim selhava-
ni fetoplacentalni jednotky a o nékolik dni pfedchazet dalSim
klinickym znamkam rozvijejici se preeklampsie.

P27

(PREPRO)INZULINOVY GEN A NASI PACIENTI S DIABETEM
Lebl J., Dusatkova P, Cinek O.', Sumnik Z., Kolouskova S.',
Janstova V.2, Vosahlo J.3, Priihova §.'

"Pediatricka klinika 2. LF UK a FN v Motole, Praha

?Klinika détského lékarstvi FN Ostrava

3Klinika deéti a dorostu 3. LF UK a FNKV., Praha

Uvod: Jiz v roce 1967 byla objevena sekvence genu pro
preproinzulin (/NS), ktery kéduje molekuly inzulinu a C-pepti-
du. Teprve v roce 2007 byla prokdzana souvislost mezi pato-
gennimi variantami /NS a vznikem diabetu. Studium /NS pfispi-
vé k objasnéni etiologie diabetu u pacientt [é¢enych s mylnou
diagnoézou diabetes 1. typu, 2. typu &i gestacni diabetes. Mu-
tace /NS jsou také castou pricinou novorozeneckého diabetu.
Klinické projevy se u ¢len( jedné rodiny mohou lisit. Studium
mutovaného proteinu pfispélo k poznani, jak z preproinzulinu
vzniké inzulin a jak abnormalni inzulin poSkozuje beta-buriky.

Metodika: V rodinach s diabetem v nékolika generacich
jsme pomoci PCR a pfimé sekvenace testovali kddujici exony,
prilehla exon-intronova rozhrani a oblast promotoru genu /A/S.

Vysledky: Patogenni mutace /NS jsme nalezli ve tfech ro-
dinach.

Maminka Terezy se od 7 let 1éCi inzulinem. Jeji matka méla
gestacni diabetes. Maminka zméfila Tereze v 8 letech glykémii
9,4 mmol/l. Tereza méla diabeticky prabéh oGTT, ale vysoké
nativniistimulované hladiny IRl i C-peptidu. Ve tfech generacich
byla prokdzana mutace R55C v /NS genu. Zplisobuje zaménu
argininu za cystein na spojeni B-fetézce a C-peptidu, kde endo-
proteaza Stépi proinzulin na inzulin.

U Veroniky byla ve 13 letech ndhodné zjisténa glykosurie
a nasledné diabetes bez pritomnosti autoprotilatek, se zacho-
vanou sekreci inzulinu a C-peptidu. Veronika zacala dostavat
malé davky inzulinu. Jeji maminka se Ié¢i inzulinem od 14
let. Babicka (matka matky) mé diabetes od 35 let. Peroralni
antidiabetika byla neucinnd, ke kompenzaci sta¢i malé davky
inzulinu. Veronika, jeji maminka i babi¢ka nesou mutaci R46Q
v /NS genu. Ta méni arginin na glutamin na pozici 22 B-fetézce
inzulinu, coZ narusi vazbu s glutaméatem na pozici 17 A-fetézce.
Destabilizovana terciarni struktura inzulinu znesnadnuje uvol-
novéani z endoplazmatického retikula. Disledkem je poskozeni
beta-bunék.

Katefina méla zjisténou hyperglykémii v kojeneckém véku,
od 3 let je [éCena inzulinem. Jeji maminka ma inzulin od 6 let, je
dobie kompenzovana pfi davce pod 0,5 IU/kg/den. Obé nesou
mutaci v intronu preproinzulinového genu /NS ¢.188-31G>A,
kterd u maminky vznikla de novo. Ta vytvafi ektopické §tépné
misto na rozhrani intronu a exonu. Vyslednd mRNA mé navic
29 nukleotid(, ¢imz vznika delsi abnormalni inzulin. Hromadi
se v endoplazmatickém retikulu a nici beta-buriky.

Zavér: Vysetieni /INS genu dnes patfi k rutinnim postuptim
pfi vySetfeni rodin s diabetem MODY i déti s novorozeneckym
diabetem. Rada pacientti je nepochybné zatim 1é&ena pod dia-
gndzou diabetu mellitu 1. typu, 2. typu ¢i gestacniho diabetu.
Spravnéa genetickd diagnéza umozni porozumét etiopato-
genezi onemocnéni, ale také vCas rozpoznat riziko nemoci
u asymptomatickych pfibuznych.

Podporeno grantem IGA MZ CR NT11402.
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IDENTIFIKACIA A FUNKCNA CHARAKTERIZACIA VZAC-
NYCH DVOJITYCH GCK VARIANTOV

Valentinova L."2, Beer N. L.'3, Osbak K. K.', van de Bunt M.",
Tribble N. D', Steele A. M.%, Wensley K. J., Edghill E. L.4, Col-
cough K.5, Barrett A', Rundle J. K", Raimondo A.', Grimsby
J.5, Ellard S.#%, Gloyn A. L."7

"Oxford Centre for Diabetes Endocrinology and Metabolism,
University of Oxford, Oxford, U.K.

?Institute of Experimental Endocrinology, Slovak Academy of
Science, Bratislava, Slovakia

SProgram in Medical and Population Genetics, Broad Institute
of MIIT and Harvard, Cambridge, Massachusetts

“Institute of Biomedical and Clinical Science, Peninsula Medi-
cal School, University of Exeter, Exeter, U.K.

SMolecular Genetics Department, Royal Devon and Exeter NHS
Trust, Exeter, UK.

SDepartment of Metabolic Disease, Hoffman-La Roche Inc.,
Nutley, New Jersey

’Oxford National Institute for Health Research, Churchill Hos-
pital, Oxford, U.K.

Monogénové formy diabetu zahffiaju viacero ochoreni, kto-
ré vznikaju na podklade mutacii génov ovplyviujucich sekré-
ciu alebo uc¢inok inzulinu. Najc¢astejSim podtypom vo viace-
rych krajinach je glukokinazovy diabetes (GCK-MODY). Vznika
v dbsledku heterozygotnych inaktivaénych mutéacii v géne pre
glukokinazu (GCK) s autozomovo-dominantnym typom dedic-
nosti a prejavuje sa stabilnou hyperglykémiou nala¢no. Identifi-
kéacia tychto pacientov je dolezita, nakolko na rozdiel od inych
typov diabetu maju nizke riziko chronickych komplikéacii diabe-
tu a nevyzaduju medikamentéznu liecbu.

Cielom prace bolo preukazat vyznam pouzitia kombinacie
DNA analyzy a funkénych §tadi pri spravnej interpretacii vysled-
kov z genetickej analyzy pre monogénovy diabetes.

Pacienti a Metody: U troch britskych probandov s mier-
nou stabilnou hyperglykémiou nalaéno (6,4-7,3 mmol/I),
HbA,_ 5,8-6.8 % (DCCT) a BMI 18,5-22 kg/m? sa vykonala
DNA analyza génu pre glukokindzu z dévodu klinického podo-
zrenia na GCK- MODY. U kazdého z nich sa identifikovali dve
r6zne mutacie v GCK géne: [R43H/ G68D], [E248K/1225M]
a [G261R/D217N], ktorych distribicia na jednotlivych chro-
mozémoch sa hodnotila alelovo-§pecifickou PCR reakciou. Jed-
noduché aj dvojité mutacie sa charakterizovali v /n vitro kine-
tickych studiach.

Vysledky: Mutacie sa vyskytovali v ¢is forme (dvojité muta-
cie - dve mutéacie na jednej alele) u dvoch probandov a v trans
forme (zloZeny heterozygot - dve mutéacie na dvoch alelach)
u jedného probanda. Funkéna charakterizacia dvojitych mu-
tacii v cis pozicii potvrdila ich patogenitu z dévodu inaktiva-
cie glukokinazy. Av§ak proband s mutaciami v trans pozicii
by namiesto GCK-MODY mal mat fenotyp permanentného
neonatalneho diabetu, pretoZze obe mutacie (R43H a G68D)
boli v literatire oznacené ako pri¢ina GCK-MODY. Funkéna
charakterizacia oboch mutacii dokazala, ze R43H je v dosled-
ku znizenej tepelnej stability enzymu patogénna a spdsobu-
je GCK-MODY; avS§ak G68D ma normalnu kinetiku, a preto sa
jednéa o nepatogénny vzacny variant.

Zaver: Vysledky tejto prace poukazuju na moznost nesprav-
nej interptretacie genetickych vysledkov v literatlre a zaroven

na doblezitost definitivneho dékazu patogenity mutacie vo funk-
¢énych analyzach.

Tato Studia bola podporena: Medical Research Council
(81969), National Institute for Health Research (NIHR) Bio-
medical Research Centre, Oxford and the Wellcome Trust
(095101/2/10/Z) a European Community’'s Seventh Fra-
mework Programme (FP7/2007-2013, 223211, CEEDS3).
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VYVOJ DIABETU U DETi S HNF1B-MODY PO TRANSPLAN-
TACI LEDVINY

Malina M., Dusatkova P., Cinek O., Lebl. J., Dusek J., See-
man T., Prithova S.

Pediatricka klinika, 2. LF UK a FN Motol, Praha

Heterozygotni mutace v genu HNF 1B zpusobuji v typickém
obraze kombinaci dédiéného diabetu (MODY) a nediabetické-
ho postizeni ledvin oznacovaného jako syndrom RCAD (Renal
Cysts and Diabetes). Nicméné fenotyp nositeld mutace je vel-
mi variabilni a mlZe se v détském véku projevit jako izolova-
né cystické nebo morfologické postizeni ledvin.

Soubor pacientti: hodnotili jsme pribéh pooperacniho obdo-
biu 3 déti s mutaci v HNF 1B genu indikovanych k transplantaci
ledviny v rdmci terminalniho stadia chronického selhaniledvin.

Kazuistiky: Prvni 2 pacienti byli transplantovani ve véku
5 a 6 let ve standardnim imunosupresivnim rezimu s podava-
nim kortikoidd, takrolimu a mykofenolatu. bleta divka prosla
transplantaci s poruchou tolerance glukézy. U 6letého chlap-
ce doslo v akutnim obdobi po transplantaci k hyperglykémii
s maximem 19 mmol/I. Tento stav se u obou upravil po snize-
ni davek kortikoidd v dal$im pribéhu. Kontrolni oGTT ve véku
8 a 11 let prokazalo u obou pacientl aktualné normalni gluké-
zovou toleranci. Tretim pacientem byla sle¢na transplantovana
v 16 letech. JiZ pfed transplantaci ve 14 letech méla transient-
ni diabetes mellitus rozvinuty na lé¢bé rdstovym hormonem.
Po jeho vysazeni se tolerance glukézy normalizovala. Z téchto
davodu byl pacientce upraven transplanta¢ni imunosupresiv-
ni rezim na protokol s malou davkou kortikoid( (pouze 4 dny
po transplantaci). | pfes tuto intervenci se v poopera¢nim ob-
dobi rozvinul diabetes vyzadujici 14 dni |é€bu inzulinem. | po
ukonceni lé¢by inzulinem zUlstavaji glykémie pfi pouhé dieté
v pasmu poruchy glukézové tolerance se zatim dobrou hladi-
nou glykovaného hemoglobinu (37 mmol/mol).

Zavér: Pacienti s HNF71B-MODY mohou byt po dlouhou
dobu bez projevi hyperglykémie a klinicky dominuje pouze
renalni patologie, ¢asto prenatalné zjisténa. Zvysené glyké-
mie se objevi u téchto pacientl az kolem 17. roku Zivota nebo
pfi hypeglykemizujici 1é¢bé (kortikoidy, rlistovy hormon, tak-
rolimus) a mélo by se po nich cilené péatrat. U vSech détskych
pacientt s renalnimi cystami a diabetem by mélo byt prove-
deno vysetreni HNF1B.

Podporeno granty IGA NT11402 a MZ NT11457.
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NOVA MUTACE V HNF4A NEBO POLYMORFIZMUS?
Hradec J.", Dusatkova P.2, Priihova $.2

'IDE CR s.r.o Chrudim,

2Pediatrickd klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Vyskyt MODY diabetu v populaci je pravdépodobné vyssi
nez uvadény ve statistikach pracovist v Ceské republice. Pra-
ce ukazuje kazuistiku rodiny s podezienim na MODY diabetes.

Kazuistika: V 90. letech jsem |éCil pacientku B. B., nar.
1914, u které se manifestoval diabetes mellitus ve 39 letech,
v roce 1953. Byla IéCena p.o. antidiabetiky, pak inzulinem, od
roku 1987 jsem mél moznost ji 1éCit znovu, tehdy byla |éCe-
na inzulinem. V roce 1996 prisla k vySetreni jeji vnucka, nar.
1973, tehdy 23leta. Po zakladnim vysetreni bylo vysloveno po-
dezifeni na MODY diabetes. Tato mlada pacientka byla 2% té-
hotna, v téhotenstvi byla Ié¢ena inzulinem, protoze nepfribirala
na vaze, pokud se vice najedla, tak stoupaly glykémie. Po dru-
hém porodu byla kratce |é¢ena dietou, ale pro opakované hy-
perglykémie po jidle byla v roce 2002 zahajena Iécba kratce
plsobicim analogem inzulinu ke korekci hyperglykémii a v roce
2004 byl pfidan bazalni inzulin. Na této Ié¢bé je dosud. Posled-
ni HbA, . je 46 mmol/mol. V roce 2012 byla odeslana na mo-
lekularné genetické vySetreni jako suspektni MODY. Nicmé-
né v genu HNF 1A ani GCK mutace nalezena nebyla. Analyza
genu HNF4A prokazala mutaci 1172T, zména cytosinu za thy-
min na pozici 515 (c.5615T>C). Nasledné byla pfeSetfena matka
a 2 dcery, stejnd mutace je u matky pacientky, nar. 1944 a jed-
né dcery, nar. 1998. Matka vSak dle oGTT nema diabetes mel-
litus, ale ma glykosurii a ma zvySeny HbA, . - 43..46 mmol/
mol. Dcera pacientky, nar. 1998, nositelka stejné mutace, je
zdrava. Nalezena mutace je novd, dosud nebyla publikovana.
Nebyla nalezena u 100 zdravych kontrol, dle predikénich mo-
delt SIFT a POLYPHEN je to ale zména tolerovatelna. Funkc-
ni studie udélana zatim nebyla. Vysledek ndm v tuto chvili ne-
umoznuje posoudit, zda se jedna o nemoc zpusobujici muta-
ci ¢i velmi vzacny polymorfizmus, tj. zménu, kterd nemoc ne-
zplsobi. V soucasné dobé probiha dalsi dosetfovani ¢lent ro-
diny - teta pacientky, tedy druha dcera plivodni pacientky B.
B.. nar. 1939, ma hrani¢ni glykémie a vy$si HbA, . - 46 mmol/
mol. VSichni ¢lenové rodiny maji negativni autoprotilatky anti
GAD, IA2 a inzulinové.

Zavér: Dukladny a opakovany rozbor stavu pacienta mize
prinést zajimavé informace a ovlivnit 1é¢bu. U zde uvadéné pa-
cientky byla navrZzena zména léCby z inzulinu na derivat sulfo-
nylurey, ale pacientka odmitla. Pro spravnou diagnézu je ¢as-
to nezbytna Uzka spoluprace molekularniho genetika s oSet-
fujicim lékafem.

Molekularné genetické vysetieni bylo provedeno diky pod-
pore grantem MZCR IGA NT 11402.
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VLIV HYPERGLYKEMIE NA T-REGULACNI BUNKY PUPEC-
NiKOVE KRVE DM1 MATEK

Ulmannova T., Spalova 1.2, Véelakova J., Labikova J.!, Bar-
taskova D.3, Andélova K.%, Norkova J.!, Stechova K.
"Pediatricka klinika FN v Motole a UK v Praze 2. LF

2Interni klinika FN v Motole a UK v Praze 2. LF
3Gynekologicko-porodnicka klinika FN v Motole a UK v Pra-
ze 2. LF

4Ustav pro pééi o matku a dité

Uvod: Déti otcl 1é&enych pro DM1 stejné tak jako souro-
zenci pacientll s DM1 maiji vyssi riziko, Ze diabetem rovnéz
onemocni (cca 6 %) nez déti, u jejichz matky se autoimunitné
podminény diabetes manifestoval pred téhotenstvim (cca 2 %).
Zatim nebylo nalezeno uspokojivé vysvétleni pro tento rozdil.
Jednou z hypotéz bylo, Ze by zde mohly sehravat jistou roli su-
presivné pusobici tzv. T-regulacni lymfocyty. Rozhodli jsme se
tedy proto na tuto specialni subpopulaci imunitnich bunék za-
meéfit a ovéfrit, jak se na pripadnych zménach podili dalsi fak-
tory (napf. vliv kompenzace matefského diabetu).

Metodika: Pomoci pratokové cytometrie jsme analyzovali
pupecnikovou krev (26 matek s DM1, 15 matek s neautoimu-
nitnim typem diabetu a 42 zdravych matek). Méfili jsme za-
stoupeni Tregs (definovanych jako CD4+CD25+CD 127(low/-))
a mediany intenzity fluorescence znakd CD127 a CD25.

Vysledky: Mezi skupinou DM1 a kontrol jsme nenalezli vy-
znamny rozdil v poc¢tu Tregs, ale nalezli jsme vyznamné sni-
Zzeni medianu fluorescence znaku CD25 (p = 0,005) i CD127
(p=10,002) a signifikantné vyssi podil lymfocytd s pamétovym
charakterem CD45+CD45RA-CD45R0+ (p =0,026) v pupec-
nikovych krvich déti DM 1 matek. Poc¢etni rozdil v zastoupeni
Tregs se ale objevil, kdyz jsme pacientky s DM 1 rozdélili podle
kompenzace jejich diabetu. V pupecnikové krvi matek s HbA
> 45 mmol/mol (hodnota z 3. trimestru) bylo signifikantné (p
= 0,006) vyssi procento Tregs nez u matek s normalni hladi-
nou HbA, (tj. <45 mmol/mol). Mezi vzorky matek s neauto-
imunitnim typem diabetu a zdravych kontrol (stejné jako ma-
tek s DM 1) jsme nenalezli Zadny signifikantni rozdil.

Zaveér: Zda se, Ze spiSe funkéni odchylky T-regulaénich lym-
focytl nez prosté zmény v jejich poctu by mohly vysvétlovat
rozdil v riziku vzniku DM 1, jak bylo vySe uvedeno. Je ziejmé,
Ze na ovlivnéni imunitniho systému se podili i hyperglykémie.
Otéazkou je, zda se jedna o zmény specifické, ¢i nespecifické.
Domnivame se, Ze by zde mohl hrat roli prozanétlivy stav a vy-
soké stimulace imunitniho systému zprostfedkovana volnymi
radikaly. Déti DM matek jsou vystaveny vysSi antigenni stimu-
laci nez kontrolni novorozenci a z tohoto divodu maji patrné
vice pamétovych lymfocytd. Data budou déale ovéfovana na
vétSim souboru novorozenctl. Kromé vysvétleni rozdilG v rizi-
ku vzniku DM1 pro potomky matky resp. otce s DM1 mohou
tyto vysledky prispéti pfi planovani imunointervencnich studii,
nebot pravé studie s Tregs se jevi jako nadéjné pro navozeni
imunotolerance. Ovlivnéni vysledk( Grovni kompenzace mat-
ky dokazuje, Ze nelze opomijet vliv hyperglykémie v jakémko-
livimunologickém vyzkumu DM 1.

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) koncepc-
niho rozvoje vyzkumné organizace 00064203 (FN MOTOL)
a projektem IGA NT/11407-5.
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P32

KANDIDATNI GENY PRO ,, DIABETES MOZKU"

Vaikova M., Lukasova P., Vejrazkova D., Bradnova O., Dvo-
fakova K., Vcelak J., Bendlova B.

Oddéleni molekuldrni endokrinologie, Endokrinologicky ustav,
Praha

Uvod: Diabetes 2. typu (DM2) méize zvySovat riziko Alzheime-
rovy demence (AD). DM2 je povazovan za rizikovy faktor vasku-
larni demence, tj. degenerativnich zmén v mozku, které vznikaji
jako dusledek poskozeni jeho cév. Nicméné u AD dochazi k po-
stupnému poskozeni nervovych bunék a naslednému rozvoji de-
mence, které pravdépodobné souvisi s inzulinovou rezistenci ner-
vové tkané. AD je proto také nazyvana jako ,diabetes mozku”.

Cilem studie bylo 1) porovnat frekvence rizikovych genu
pro AD u DM2 pacient( a u nediabetickych jedinct, 2) zjistit,
zda nositelstvi rizikovych alel pro AD ovliviuje glukézovy a li-
pidovy metabolizmus u zdravych jedinct nezatizenych rodin-
nou anamnézou DM2.

Metodika: Celkem bylo vySetieno 740 osob, z toho 390
diabetik(i 2. typu (vék 60,8 = 8,76 let; BMI 30,7 + 5,31 kg/m?),
350 nediabetikd bez rodinné anamnézy DM2 (vék 30,8 + 10,41
let; BMI 23,4 + 3,68 kg/m?). Biochemické vySetfeni zahrnova-
lo parametry glukézového a lipidového metabolizmu, véetné
OGTT u nediabetik(. Polymorfizmy vybranych kandidatnich
gent pro AD (APOE rs429358, rs 7412, TOMMA40 rs2075650,
rs 157580, rs8106922, PICALM rs3851179, GLP 1R rs6923761,
rs 1042044) byly stanoveny pomoci TagMann-SNP Genotyping-
Assays. Statisticka analyza byla provedena pomoci NCSS 2004.

Vysledky: Frekvence sledovanych genotyp( se mezi diabe-
tiky 2. typu a zdravymi osobami nezatizenymi rodinnou ana-
mnézou diabetu nelisily.

Nositelé rizikové alely APOE-e4 méli signifikantné vyssi hla-
dinu celkového (p < 0,001) a LDL cholesterolu (p < 0,001). No-
sitelé minoritni alely TOMMA40 rs 157580 méli naopak hladi-
ny celkového (p < 0,001) a LDL cholesterolu (p < 0,001) nizsi
oproti ostatnim.

Minoritni homozygoti GLP TR rs 1042044 méli vyznamné
nizsi stimulovanou hladinu glykémie (AUCG; p < 0,05) a byli
senzitivnéjsi k inzulinu (OGIS; p < 0,05) oproti ostatnim. No-
sitelé minoritni alely PICALM rs3857179 méli vyznamné vys-
§i hladiny rdstového hormonu v 0. a 60. minuté OGTT oproti
ostatnim (p < 0,05).

Zaveér: Nosicstvi alely APOE-e4 (nejsilnéjsi znamy riziko-
vy faktor pro AD) je spojené s vys$sSimi hladinami celkového
a LDL cholesterolu. Tuto asociaci jsme potvrdili i u zdravych
mladych lidi. TOMM40 ma Glohu v pfenosu proteint pfes mi-
tochondridlni membranu a vliv jeho genetickych variant na lipi-
dovy meabolizmus je opét patrny i u mladych lidi. GLP 1R zpro-
stfedkovava inzulinotropni efekt GLP 1. GLP 7R je exprimovan
i v mozku a mimo jiné ma dulezitou Glohu v utvareni paméti.
Zjistili jsme vyznamny vliv GLP 1R genetickych variant na glu-
kézovy metabolizmus. PICALM ma dlohu v intracelularni pre-
pravé protein(, lipidd, rdstovych faktor( a neurotransmiterd.
PICALM je exprimovan ve vSech tkanich, véetné mozku. Frek-
vence minoritni alely rs3851179 se u AD pacient( uvadi niz-
$i oproti kontrolam. Asociace této alely s vy$si hladinou rlisto-
vého hormonu tak ukazuje na jeji moznou protektivni Glohu.

Podporeno grantem IGA MZCR NT/13543-4/2012.

P33

POLYGLANDULARN{ AUTOIMUNITNi SYNDROM - SCREE-
NING DIABETU 1. TYPU - KAZUISTIKA

Srbova L.

Endokrinologicky ustav, Praha

Uvod: Diabetes mellitus 1. typu se miiZe vyskytovat izolova-
né, nebo jako souc¢éast autoimunitniho polyglandularniho syn-
dromu /APS/.V soucasné dobé rozliSujeme APS I. a Il. typu.

APS |. typu je charakterizovany mutaci AIRE genu, dédi se
AR, postizeni maji hypoparathyreézu, mukokutanni kandidé6-
zu a Addisonovu nemoc, eventudlné i dalsi autoimunitni one-
mocnéni.

APS Il. typu ma polygenni dédi¢nost, zahrnuje vétsi mnoz-
stvi autoimunitnich endokrinnich i neendokrinnich onemocnéni,
nové se déli do 2 skupin podle pfitomnosti ¢i nepfitomnosti Ad-
disonovy choroby.

Vlastni pozorovani: Pacient narozeny v r. 1953, byl od
r. 1989 sledovan na nasem pracovisti pro Addisonovu chorobu
autoimunitniho plvodu a Ié¢en hydrocortisonem a fludrocorti-
sonem. V r. 1994 byla potvrzena i autoimunitni thyreoiditida,
do terapie pridan thyroxin. Dlouhodoby stav pacienta byl velmi
dobry, glykémie byla opakované v normé. Se zavedenim tes-
tovani dalSich autoprotilatek byly v r. 2006 poprvé vySetifeny
i autoprotilatky vyskytujici se u autoimunitni inzulitidy. Nalezeny
protilatky Anti GAD 89.581 /N 0-1 U/ml/, antilA2 5121 /N
0-1U/ml/. Anti ICA byly negativni. Vzhledem k tomuto nalezu
byla ¢astéji kontrolovana glykémie, jejiz hodnoty zlstavaly
opakované mezi 4-5 mmol/I v rozmezi dalSich 3 let. V zafi
2009 byl C peptid nestimulovany 0,459 /N 0,3-0,9 nmol/l/,
glykémie v normé.

V listopadu 2009 byl u pacienta diagnostikovan DM 1. typu
s vyraznou hyperglykémii a klinickymi pfiznaky, pro které byl
hospitalizovan. Zahdjen intenzifikovany inzulinovy rezim.

V soucasné sobé je pacient kompenzovan, nové zjistény po-
zitivni protilatky proti Zaludecni sliznici, krevni obraz je zatim
v norme, planovano jesté vySetfeni hladiny vitaminu B, gast-
rofibroskopie a eventualné terapie vitaminem B ,.

Zavér: U pacientd s APS je tieba provadét screening dal-
§ich autoimunitnich onemocnéni. Otazkou zlstava frekvence
tohoto screeningu. V pripadé nalezu protilatek ukazujicich na
pritomnost inzulitidy je k zvaZeni provedeni intravendzniho glu-
kézového toleranéniho testu a pfi pozitivnim nélezu pripadné
Casnéjsi lé¢ba inzulinem k zachovani delsi rezidualni sekrece
inzularnich bunék.

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) koncepc-
niho rozvoje vyzkumné organizace 00023761 (Endokrinologic-
ky ustav, Praha).

P34

WOLFRAMUV SYNDROM

Koneéna P.', Prochazkova D., Dolezel Z.", Machadova L.2,
Hoeflsloot E. H.2

"Pediatricka klinika LF MU a FN Brno

2Ustav preventivniho lékai'stvi LF MU Brno

SUniversity Nijmegen Medical Centre, Holandsko

Wolframuiv syndrom, oznacovany také jako DIDMOAD (di-
abetes insipidus, diabetes mellitus, atrofie optiku a hluchota)
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je vzacné autozomalné recesivné dédicné onemocnéni (OMIM
222300), které je zpusobeno bialelickou mutaci genu koédujiciho
wolframin (WFS1). WFS 1 je transmembranovy glykoprotein, kte-
ry je lokalizovan v endoplazmatickém retikulu ER. Pfedpoklada se,
Ze ztrata funkce genu pro WFS 1 zplsobuje pravdépodobné chro-
nicky stres bunék ER a s tim spojenou apoptézu pankreatickych
beta-bunék, neuroendokrinnich a neuronalnich bunék vedouci
k postupnému poklesu endokrinni funkce a neurodegeneraci.

Klinicky se Wolframtv syndrom minimalné projevuje ju-
venilnim pocatkem diabetes mellitus a oboustrannou progre-
sivni optickou atrofii. Mezi dalsi klinické priznaky patfi senzo-
neuralni hluchota, neurogenni mo¢ovy méchyfr, ataxie, dysar-
trie, demence, psychiatrické poruchy a dale endokrinni poru-
chy, jako je napf. diabetes insipidus, hypogonadizmus, hypo-
thyredza a retardace rlstu. Pacient byl sledovan od narozeni
na O¢ni klinice FN Brno pro Petersonovu anomalii typ lll, vro-
zeny glaukom. Ve 4 mésicich mél vySetfen sluch, diagnostiko-
vana tézka nedoslychavost az hluchota. Na neurologii sledovan
od kojeneckého véku pro tézkou psychomotorickou retardaci,
na MRI mozku atrofie mozecku a rozsahla arachnoidaini cys-
ta. Od 2,5 let 1é¢en pro periferni hypothyre6zu Euthyroxem. Pa-
cient byl vySetfen na PeK FN Brno ve véku 3 let pro neprospi-
vani, ristovou retardaci. Byla zjisténa ndhodné glykémie 16,7
mmol/I, HbAm 87 mmol/mol. Zahéjena intenzifikovana inzu-
linové terapie. Diagnoza byla u naSeho pacienta potvrzena po-
moci DNA sekvenéni analyzy, kdy byla odhalena dosud nepo-
psana mutace c.2425G>A.

P35

LADA DIABETES DIAGNOSTIKOVANY V 71 LETECH PA-
CIENTKY - KAZUISTIKA

Pacesova P.

Endokrinologicky ustav Praha

Uvod: Latentni autoimunitni diabetes dospélych (LADA)
oznacuje onemocnéni s pomalym rozvojem autoimunitni formy
DM 1. typu u dospélych osob. Za diagnosticka kritéria pro typ
LADA se uvadi dospély vék pfi manifestaci DM (dFive vyssi nez
35 let), pfitomnost autoprotilatek a nezavislost na exogennim
inzulinu v dobé diagndzy.

Vlastni pozorovani: Mimoprazské pacientka narozena
v roce 1939 byla poslana na nase pracovisté v roce 2000 pro
polynoddézni strumu (34,7 a 21,2 ml) s hyperfunkci, autoproti-
latky byly negativni (anti TPO, anti Tg, TRAK). Vzhledem k veli-
kosti strumy a thyreotoxikéze byla v roce 2001 provedena to-
talni thyreoidektomie. Histologicky se jednalo o terapii modi-
fikovanou toxickou strumu. Pacientka dochazi na pravidelné
kontroly a uziva substituci v posledni davce 550 pg thyroxinu
tydné. V dobé prvniho vySetfeni jiz byla pacientka sledovana
v misté bydli§té pro DM 2. typu, drzela diabetickou dietu a uzi-
vala glibenclamid, v roce 2001 byla pfevedena na modernéj-
§i glimepirid. Pro hubnuti (pfi 157 cm zhubla na 45 kg) a mir-
né zhorsenou kompenzaci byla pacientka v roce 2005 preve-
dena na inzulinoterapii, aplikovala dlouho plsobici humanni
inzulin 2% denné v celkové davce 17 j. Pro klinické priznaky
ne zcela typické pro DM 2. typu jsem nechala vySetfit auto-
protilatky: Proti GAD 82.86 U/ml (do 1,00), Anti IA2 17.432
U/ml (do 1000), Anti ICA negat arb. j (do 0,95). Diabetes byl
preklasifikovan na typ LADA a pacientka byla prevedena na

intenzifikovany rezim. P¥i terapii inzulin glargin 10 j sc. a in-
zulin lispro 3 X 6 j sc. je dlouhodobé dobfe kompenzovéana.

Zavér: U neobéznich pacientd s diabetes mellitus je i ve
vy$Sim véku nutné pomyslet na diabetes autoimunitniho typu.
Spravné vedena lécba vede k normoglykémii, a tim sniZuje rizi-
ko specifickych i nespecifickych komplikaci diabetu.

Podporeno projektem (Ministerstva zdravotnictvi) koncepc-
niho rozvoje vyzkumné organizace 00023761 (Endokrinologic-
ky ustav, Praha)

P36

VLIV LAPAROSKOPICKE PLIKACE ZALUDKU NA TELES-
NOU HMOTNOST, METABOLICKOU KOMPENZACI A HOR-
MONALNI{ PROFIL U OBEZNIiCH PACIENTU S DIABETES
MELLITUS 2. TYPU: VYSLEDKY PO 6 MESICiCH SLEDO-
VANI

Mraz M.', Kavalkova P.', DoleZalova K.2, Urbanova M.', Trach-
ta P, Kosak M.", Cechova M., Drapalova J., K¥izova J.',
Lacinova Z., Fried M.2, Svaéina S.', Haluzik M.!

"Il interni klinika - Klinika endokrinologie a metabolismu, Vse-
obecna fakultni nemocnice a 1. LF UK, Praha

20B klinika, Praha

Uvod: Laparoskopické plikace Zaludku (LGCP - laparoscopic
greater curvature plication) predstavuje novy typ restrikéni baria-
trické operace, pri které se velka kurvatura zanofuje do prostoru
Zaludku, coz vede ke zuZeni Zalude¢niho lumen obdobné jako pfi
tubulizaci Zaludku. Cilem nasi prace bylo posoudit vliv laparosko-
pické plikace zaludku na antropometrické parametry, metabolic-
kou kompenzaci a hormonalni profil u pacient( s obezitou a dia-
betes mellitus 2. typu v pribéhu 6 mésict po operaénim vykonu.

Metodika: Do studie bylo zafazeno 13 obéznich diabetic-
kych pacientl podstupujicich laparoskopickou plikaci zaludku.
Antropometrickd, biochemickad a hormonalni vySetfeni byla
provedena predoperacné, za 1 mésic a za pul roku po LGCP.
Dvouhodinovy test s preddefinovanym jidlem (Fresubin Origi-
nal 200 ml, Fresenius Kabi) byl pouzit k hodnoceni postpran-
dialniho inkretinového profilu.

Vysledky: LGCP vedla jiz po 1 mésici od operace k vyznamné-
mu poklesu télesné hmotnosti, ktery pokracoval po celou dobu
sledovani (BMI 122,0 + 4,8 vs. 112,6 £ 4,6 vs. 105,1 £ 5,1 kg/
m?, p<0,05). Kompenzace diabetu se po rychlém pooperaénim
zlepSeni nasledné drZela na stejné Urovni (glykémie 9,7 + 1,2
vs.6,4£0,5vs. 6,6 £0,5 mmol/l; HbA, . 63,2+4,7vs. 52,6 £
3,1vs.52,8+ 4,4 mmol/mol). Za 6 mésict po LGCP doslo také
k pravé lipidogramu (celkovy cholesterol 5,5+ 0,3 vs. 4,8 £ 0,3
mmol/I, p<0,05; triglyceridy 2,8 £ 0,7 vs. 1,9 £ 0,3 mmol/I, p <
0,05) a snizeni subklinického zanétu (hsCRP 4,8 £ 0,7 vs. 3,0
0,9 mg/l). Postprandialni sekrece GLP-1 dosahovala nejvyssich
hodnot po mésici od operace a nasledné zacala mirné klesat
(AUC492,0£13,8vs. 1064,1 £212,3vs. 805,3+ 63,7 ng/ml).

Zaveér: Laparoskopicka plikace Zaludku vede v prvnich 6 mé-
sicich k setrvalému poklesu télesné hmotnosti a zlepSeni glyke-
mické a metabolické kompenzace u obéznich pacientt s diabe-
tes mellitus 2. typu. Na tomto zlepSeni se mUiZe alespon z Casti
podilet i poopera¢ni obnoveni inkretinového efektu.

Podporovano: RVO-VFN64165/2012, IGA NT 13299-4
a SWW264503.
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HORMONALNIi ZMENY U OBEZNICH DIABETICEK PO GAS-
TRICKE PLIKACI (LGCP)

Sramkova P2, Bradnova 0.4, Halkova T4, Véelak J.%, Vaiiko-
va M., Lukasova P/, Vejrazkova D.', Dolezalova K., Fried M.24,
Kyrou 1.3, McTernan P.3, Kumar S.3, Hill M., KuneSova M.,
Hainer V., Bendlova B.!, Vrbikova J.!

"Endokrinologicky dstav, Praha

20B klinika, Praha

SUniversity Hospital Coventry and Warwickshire, WISDEM,
Warwick Medical School, University of Warwick, Coventry,
United Kingdom

“Univerzita Karlova v Praze

Uvod: LGCP je restriktivni bariatricka operace. Vyhodou je
reverzibilita a mensi zatéz pro pacienta: v téle se neponechéa-
va cizi material ani se neodstrariuje &ast stény zaludku. Ugin-
ky na GIT hormony nebyly zatim popséany.

Metodika: 8 obéznich diabeticek 2. typu (vék: 54,4 +
6,86 let; BMI: 40,1 £ 4,77 kg/m?) podstoupilo meal test se
300 ml proteinového napoje pred a 1 mésic po operaci. Ode-
brali jsme krev nala¢no a déle po vypiti napoje v palhodino-
vych intervalech po 3 hodiny. Zjistovali jsme glykémii, HbA,
inzulin, C-peptid, glukagon, HDL a LDL cholesterol, triacylglyce-
roly, adipsin, adiponektin, ghrelin, GLP-1, GIP, leptin, PAI-1, re-
zistin a visfatin- metodou Bio-Plex. Pfed obéma testy byly Zzeny
antropometricky zméreny véetné bioimpedance.

Vysledky: VSechny Zeny mély 1 mésic po LGCP signifikant-
né snizeny: télesnou hmotnost, BMI, obvod pasu (p <0,0001),
bokt (p < 0,002), procento télesného tuku (p < 0,02).

Zjistili jsme vyznamné snizenou hladinu inzulinu post-
prandialné (p < 0,0001), sniZzené uvoliovani glukagonu (p <
0,03) i { hladinu triacylglycerolt (p < 0,01), dale snizené post-
prandialni hladiny leptinu (p < 0,0001), rezistinu (p < 0,007),
ghrelinu (p < 0,0001) a PAI-1 (p < 0,0001), naopak zvy$ené
postprandialni hladiny v koncentraci adipsinu (p < 0,005).

Neregistrovali jsme signifikantni zmény v koncentracich adi-
ponektinu, GIP, GLP-1, ani visfatinu. Ve srovnani s dostupnymi
vySetifenimi po sleeve gastrectomy se shodné postprandialné
snizily hladiny inzulinu, glukagonu, ghrelinu i leptinu. GLP-1,
rezistin a adiponektin se v nékterych studiich vyviji shodné
a v jinych se lisi.

Zaveér: Diabeticky 1 mésic po plikaci vyrazné snizily svoji
hmotnost a mély vyznamné zlepSeny parametry glukézového
a lipidového metabolizmu. Zaznamenali jsme signifikantné
snizenou postprandialni koncentraci leptinu, rezistinu, ghre-
linu a PAI-1 a naopak vyssi hladinu adipsinu.

Podporeno granty EFSD New Horizons (1113 09), IGA MZ
CR NT 13544-4 a NT 13735-4.

P38

SLEDOVANI PACIENTU PO BARIATRICKYCH OPERACICH
Vv CR

Pichlerova D., Sramkova P., Dolezalova K.

OB klinika Praha

Bariatricka chirurgie zaznamenala v poslednich 10-15 le-
tech velky rozvoj. Neustale se zdokonaluji operacni postupy,
vyviji se pouzité materialy a techniky, sniZzuje se naro¢nost

vykonu pro pacienta a sniZuji se rizika téchto operaci. Bariat-
rickd chirurgie se stava béznou soucasti IéCby nejen obezity,
ale také diabetu 2. typu. Nejedna se v Zadném pripadé o vy-
kony kosmetické, ale o vykony Zivot prodluzujici a ¢asto i Zi-
vot zachranujici. Je potfeba se na jeji postupy divat ne jako na
soupere farmakologické Ié¢by, ale jako na vhodnou alternati-
vu lécby u indikovanych pacientl. Zaroven je nutné si uvédo-
mit, Ze Zddna operace nebude mit ocekavany efekt bez spolu-
prace pacienta a bez dostate¢né erudice oSetfujiciho Iékare.

Uspé&ch pacienta po bariatrickém zakroku zavisi do zna&né
miry na jeho spolupréaci po operaci, na dodrzovani celozZivotniho
pooperacéniho rezimu. Je proto nutné, aby pacienti byli dispen-
zarizovani v obezitologickych centrech, kterd maji zkuSenosti
s bariatrickou chirurgii a s naslednou dozivotni péci o pacienty,
ktefi podstoupili bariatricky vykon. Nejedna se tedy jen o vhod-
nou indikaci vykonu a kvalitu provedeni samotné operace, ale
také o spolupréaci pacienta a dalSi vedeni odbornym tymem.

Prednéaska shrnuje doporuc¢ené a na OB klinice pouzivané
postupy v pooperacéni péci o obézni pacienty. Nedilnou sou-
Casti je spravné casovani pooperacnich kontrol a jejich rozdé-
leni mezi internisty, chirurgy, psychology, nutri¢ni specialisty
a gastroenterology. Pooperacni follow-up pacientt na OB kli-
nice je v dlouhodobém horizontu az 80 %, coZ povaZzujeme za
velky Uspéch.

Zasadni ¢asti je opakovana edukace pacienta o pooperac-
ni dieté, ktera je u restrikénich vykonu specialni pouze prvni
meésic po vykonu, pozdéji pacient pfechézi na béZnou zdravou
stravu, pouze s omezenim objemovym. U malabsorpénich vy-
kont je nucen pacient dodrZzovat néktera doporuceni celoZi-
votné a nedilnou soucasti je i substituéni Ié¢ba.

Je tfeba dodrzovat i specificky pitny rezim a doporuc¢enou
fyzickou aktivitu po bariatrickych vykonech.

P39

NOVE ZJISTENE FAKTORY OVLIVNUJICi VYSLEDEK TE-
HOTENSTVi ZEN S DM1 - VYZNAM PREKONCEPCNIHO
MATERSKEHO BMI A VZTAH HLADINY HDL KE VZNIKU
PREEKLAMPSIE

Stechova K.', Ulmannova T.!, Zoban P.2 Bartaskova D.3,
Spalova 1.4

"Pediatrické klinika UK 2. LF a FN v Motole, Praha
?Neonatologie, Gynekologicko-porodnické klinika UK 2. LF a FN
v Motole, Praha

SInterni klinika UK 2. LF a FN v Motole, Praha
“Gynekologicko-porodnicka klinika UK 2. LF a FN v Motole,
Praha

Uvod: Prekoncepéné pritomny diabetes predstavuje zvyse-
né riziko pro matku i dité. V pilotni studii (Luhacovice 2012)
jsme jako novy predikéni faktor vysledku téhotenstvi zen s DM 1
identifikovali BMI matky pred téhotenstvim. Vysledky pilotni
studie jsme se rozhodli ovérit na vétsi kohorté zen s DM 1, které
porodily ve FN v Motole v letech 2003 az 2011.

Metodika: Pomocilogistické regrese pomérnych Sanci jsme
analyzovali data od 96 Zen. Paralelné bylo hodnoceno 96 Zivé
narozenych novorozencu. Jejich klinicky stav byl rozdélen do
4 kategorii podle (ne)pfitomnosti kongenitalnich anomalii (ty
se vyskytly v 8 % pfipadl) a narok( na IéCbu. Primérnéa délka
trvani diabetu u téhotnych Zen byla 13 let (rozmezi 3-29 let);
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53 % bylo Ié¢eno CSlI, 42 % mélo jiz v dobé otéhotnéni mikro-
vaskularni komplikace. Procento porod cisafskym fezem bylo
vysoké - 61 %. Pribéh diabetu béhem gravidity vétsSinou nebyl
vyrazngji komplikovany (median HbA, v jednotlivych trimest-
rech byl 52 resp. 51 resp. 50 mmol/mol podle IFCC). Primér-
né gestacni stafi déti bylo 265 dni (201-275 dni), 21 % vyza-
dovalo po narozeni intenzivni péci.

Vysledky: Podle o¢ekavani celkovy stav novorozence vy-
znamng koreloval s matefskou hladinou HbA_ , a to jak pre-
koncepcné, tak ve vSech trimestrech (p < 0,01 pro vSechna
obdobi). Potvrdili jsme vztah mezi matefskym BMI (jak pre-
koncepcénim, tak v jednotlivych trimestrech) a vyslednym
hodnocenim celkového stavu novorozence (p < 0,01 pro
vSechna sledovana obdobi). Naopak jsme neprokazali vztah
k celkovému hmotnostnimu pfirdstku v gravidité. Pfi statis-
tickém modelovani, snizeni prekoncepéniho BMI o 1 zlepSi-
lo Sanci na porozeni zcela fyziologického ditéte o 18 %. Tento
fakt nebyl ovlivnén parametry matefského lipidového metabo-
lizmu. U matek jsme nepozorovali vyznamné zhorSeni chro-
nickych diabetickych komplikaci, ale zaznamenali jsme vztah
mezi hladinou HDL a rizikem vzniku preeklampsie. HDL byl pfi-
tom nezavislym predikénim faktorem preeklampsie a jeho vy-
znam nebyl ovlivnén hodnotami systolického, ani diastolické-
ho tlaku, které rovnéz s rizikem vzniku této téhotenské kom-
plikace korelovaly (p < 0,01 pro v§echny tfi uvedené faktory).

Zaveér: Z hlediska dopadu materského DM 1 na dité jsme po-
tvrdili vyznam prekoncepéniho matefského BMI. U téhotnych
zen, lécenych pro DM 1, jsme nové prokazali asociaci mezi hla-
dinou HDL a rizikem vzniku preeklampsie. Pé¢e o Zeny s DM
planujici t€éhotenstvi by tak méla vést nejen k dosazeni opti-
malni glykémie, ale i optimalni hmotnosti a ke stabilizaci ostat-
nich metabolickych parametru.

Podporeno: projektem (Ministerstva zdravotnictvi) koncepc-
niho rozvoje vyzkumné organizace 00064203 (FN MOTOL).

P40

PREVALENCIA MONOGENOVEJ OBEZITY PODMIENENEJ
MUTACIOU V MC4R U OBEZNYCH DETI VS. DOSPELYCH
PACIENTOV PO BARIATRICKOM VYKONE

Stanikova D."4, Buzga M.3, Stanik J."?4, Balogova M., Hué¢-
kova M.', Holéczy P.5, Machatka E.%, Foltys A.%, Ticha L.#,
Virgova D.7, Zavacka 1.8, Klime$ 1.2, Gasperikova D."?
'"DIABGENE a Laboratérium diabetu a portich metabolizmu,
Ustav experimentainej endokrinolégie SAV, Bratislava
2Molekuldrno-medicinske centrum SAV, Bratislava
SFyziologicky ustav, Lékarska fakulta, Ostravska univerzita,
Ostrava

41. detska klinika LFUK, DFNsP, Bratislava

SChirurgické oddéleni, Vitkovicka nemocnice, Ostrava
SKatedra chirurgickych obort, Lékarska fakulta, Ostravska uni-
verzita, Ostrava

’Detské oddelenie, NsP Levice

SKatedra biomedicinskych obort, Lékarska fakulta, Ostravska
univerzita, Ostrava

Uvod: Monogénova obezita je podmienena mutaciou v jed-
nom z génov kédujicich mediator, enzym alebo receptor v lep-
tin - melanokortinovej osi, ktord navodzuje pocit sytosti v or-
ganizme. Typicky ide o tazku obezitu so vznikom v detstve

(zvacsa v prvych mesiacoch alebo rokoch Zivota). Najcastej-
Sie je podmienena mutaciou génu pre melanokortinovy recep-
tor 4 (MC4R). Vzhladom na to, Ze mutacie MC4R maja réznu
expresivitu a penetranciu, nemusia sa vzdy spéjat s dalSimi
klinickymi prejavmi (vys$si vzrast, zvySena kostnéa denzita, taz-
ka hyperinzulinémia). Preto vyhladavanie, a najma ich odlise-
nie od pacientov s polygénovou obezitou, méze byt pomerne
zlozité. Identitifikacia nosicov MC4R mutécii je vSak dolezita
z hladiska ich Specifického manazmentu.

Cielom tejto Studie bolo 1. vykonat DNA analyzu génu pre
MCA4R v stubore obéznych deti a sibore dospelych pacientov
po bariatrickom zakroku, 2. zistit prevalenciou mutacii MC4R
v tychto cielovych skupinach a 3. upravit klinické vyhladava-
nie pacientov podla vysledku.

Metédy a pacienti: DNA analyzu sme vykonali v sibore
265 pacientov metédou priameho obojsmerného sekvenova-
nia. Prvy subor pozostaval zo 130 dospelych pacientov podstu-
pujucich bariatricky zakrok (88 zZien, 42 muZov) s priemernym
vekom 42,4 + 10,4, BMI 43,72 + 7,70 kg/m?a s priemernym
vekom vzniku obezity 19,7 £ 13,0 rokov. Druhy stbor tvorilo
135 deti (60 chlapcov a 75 dievcéat) s BMI nad 97. percenti-
lom a priemernym vekom vzniku obezity 4,0 *+ 3,0 rokov, ktori
spifiali zakladné klinické kritéria pre vyhladavanie monogéno-
vej obezity: 1. obezita (BMI nad 97. percentilom pre dany vek
a pohlavie), 2. obezita vzniknuta do 10. roku Zivota, 3. pozitiv-
na rodinnd anamnéza (vyskyt obezity aspon u jedného prvo-
stupriového pribuzného). V celom subore pacientov sme ana-
lyzovali gén pre melanokortinovy receptor 4.

Vysledky: V stbore deti sme identifikovali mutaciu MC4R
u 2 pacientov: v prvom pripade i§lo o 10ro¢nu pacientku s BMI
36,1 kg/m?, vy$kou na Grovni 90. percentilu pre dany vek a po-
hlavie a zaciatkom obezity v 5. roku zivota, u ktorej sa nasla
mutéacia p.Ser19X. U dalSej pacientky sme potvrdili muta-
ciu Ser127Leu. I$lo o 15,5ro¢né dievéa s BMI 32,6 kg/m?
a vySkou na urovni 90. percentilu pre dany vek a pohlavie.
V subore dospelych pacientov podstupujtcich bariatricky vy-
kon sa nasla MC4R mutécia tiez u 2 pacientov. U oboch islo
o mutaciu Ser127Leu. V prvom pripade sa jednalo o 43ro¢-
nu pacientku s BMI 41,9 kg/m?, niz8ieho vzrastu so vznikom
obezity v 30. roku zivota. U druhého pacienta toho ¢asu ne-
mame k dispozicii blizSiu fenotypovu charakteristiku, vzhla-
dom na jeho nespolupréacu.

Zaver: V naSej Studii sme zistili rovnakd prevalenciu mo-
nogénovej obezity podmienenej MC4R mutaciou v subore
obéznych deti ako aj pacientov podstupujtcich bariatricky
vykon. Uréenie Specifickych klinickych &ft nosi¢ov MC4R mu-
tacii s cielom ulah¢it ich dalSie vyhladavanie a odliSenie od
polygénovych foriem je vel'mi zloZité. Na zadklade nasho suboru
sa vSak domnievame, Ze fenotypovo je ich mozné lahsie odlisit
prave v detskom veku (vy$si vzrast, vyrazne vyssie BMI, skorsi
vek vzniku) ako v dospelosti (konec¢na vyska moze byt nizsia).
Takisto z dévodu, Ze u deti eSte nie su plne vyvinuté komplikacie
obezity a v€éasna liecba je ucinnejsia, je pravdepodobne lepSie
zamerat sa na skupinu deti so vznikom obezity do 5. roku Zivota.
Vyhladavanie nosi¢ov MC4R mutacii je dolezité aj vzhladom
k tomu, Ze v si€asnosti uz prebieha klinické skiSanie agonistov
melanokrotinovych receptorov 4, ktoré by mali byt podstatou
lieCby tychto pacientov.

Podporené projektmi: ., Transendogen” (ITMS kod projektu
26240220057).
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P41
LECBA OBEZITY ANADVAHY U DIABETIKU 2. TYPU - NEJ-
CASTEJSIi CHYBY V PRESKRIPCI DIET A POHYBOVYCH
AKTIVIT U OBEZNICH DIABETIKU

Matoulek M.

. interni klinika 1. LF UK a VFN Praha

Uvod: Pii¢ina obezity a nadvahy je zfejma. Je to kombina-
ce genetickych vloh a daného prostredi, ve kterém se naléza
obézni jedinec. Pfida-li se k tomu geneticka predispozice dia-
betu, objevi se diabetes - v souc¢asné dobé c¢asto jiz v mlad-
§im stfednim véku. Z hlediska nefarmakologické [é€by neni
pochyb o tom, Ze je tfeba .doporucit” negativni energetickou
bilanci resp. redukci hmotnosti. Dafi se ndm ale doporucovat
dlouhodobé redukéni rezimy a minimalizovat rizika jo-jo efek-
tu? Paklize se vice nez u 50 % pacientd objevi jo-jo efekt jiz
v pribéhu prvniho roku, je nase snazeni pravdépodobné kon-
traproduktivni resp. minimalné sporné, protoZze hmotnostni vy-
kyvy jsou mozna jesté skodlivéjsi nez plynuly a postupny na-
rdst hmotnosti.

Nejcastéjsi chyby v predpisu diet: 1. Nerealna energeticka
doporuceni - napfiklad pod 5000 kJ u lidi, ktefi nejsou adap-
tovani na nizky pfijem. 2. Striktni vylou€eni nékterych slozek,
které pacient konzumuje desitky let, ze stravy (napfiklad uzeni-
ny a pivo u muzl a ¢okolada u zen). 3. Nesplnitelna ocekavani
v doporuceni, napf. zastoupeni rdznych druh@ mastnych kyselin
(omega-3 a omega-6) 4. Navozeni energetické restrikce vice
nez o 20 % procent nez dosud, je§té v kombinaci s doporuce-
nim pohybové aktivity. 5. Nerespektovani chutovych preferenci
pfi sestavovani redukéniho jidelni¢ku. Jesté vice chyb se vSak
déje pfi doporucovani pohybové aktivity. Neustale opisovani
chybnych doporuceni muze spousty pacientll s diabetem
2. typu s nadvdhou a obezitou nejen odradit, ale dokonce
i poSkodit.

Nejcastéjsi chyby v predpisu pohybové aktivity: 1. Ne-
jezdéte vytahem, ale chodte po schodech. 2. Pfi cesté ze za-
méstnani vystupte o stanici dfiv a dojdéte domu pésky. 3. Ne-
respektovani hmotnosti obézniho diabetika pfi .pocitani” ener-
getické potreby pro zajisténi pohybu.

Zaveér: Energeticka rovnovaha a dlouhodobé navozeni ne-
gativni energetické bilance je pomérné slozité, zvlasté dosta-
va-li obézni pacient rizné predpisy, které Ize Casto jen stézi
dodrzet. Je tfeba tedy pochopit principy metabolizmu resp.
fyziologie ¢i patofyziologie tak, aby pacient s diabetem byl
schopen i v neocekavanych situacich sam svij proces Fidit
resp. modifikovat. Obezitu resp. nadvahu nejen u diabetikl je
tedy tfeba Iécit principy a nikoliv predpisy. Vyhoda u diabetik
je vtom, Ze s pomoci glukometru se dokazi pomérné dobfe ori-
entovat a vyhodnotit efekt terapeutického postupu.

P42
VLIV TELMISARTANU NA INTRAMYOCELULARNi OBSAH
LIPIDU U OSOB S PORUSENOU GLUKOZOVOU TOLERANCI
Kratochvilova S., Skoch A", Wohl P.', Svehlikova E.!, Dezor-
tova M.", Hajek M., Hill M.2, Pelikanova T.

'Institut klinické a experimentdlni mediciny, Praha
2Endokrinologicky ustav, Praha

Uvod: Ektopicka akumulace lipid v buiikach kosterniho
svalu je spojovana s inzulinovou rezistenci. Studie s telmisar-
tanem ukazuji na zlepSeni metabolickych parametr(i u zvire-
cich modell i u diabetikd 2. typu. Cilem nasi studie bylo po-
moci magnetické rezonance spektroskopie (MRS) zhodnotit
in vivo efekt podavani telmisartanu na obsah intramyocelular-
nich (IMCL) a extramyocelularnich (EMCL) lipidovych skupin
CH3 a CH2 (index | - intracelularni, index E - extracelularni)
u osob s porusenou glukézovou toleranci (PGT).

Metodika: 10 osob s PGT bylo zarfazeno do dvojité sle-
pé, randomizované, placebem kontrolované cross-over stu-
die s tfitydennim podavanim telmisartanu (160 mg) nebo
placeba. Po skonc¢eni kazdé intervenéni periody byla prove-
dena nésledujici vySetfeni: hyperinzulinovy euglykemicky
clamp (1 mU.kg ".min ', 5 mmol/I, 120 minut) k uréeni spo-
tieby glukdzy (M) a metabolické clearance glukézy (MCR) a 1H
MRS m. tibialis anterior s pouzitim MR scanneru Siemens Vi-
sion (1,5 Tesla) ke stanoveni IMCL a EMCL. U vybranych adi-
pokind byly stanoveny plazmatické hodnoty a exprese v pod-
kozni tukové tkani.

Vysledky: Podavani telmisartanu neovlivnilo inzulinovou
senzitivitu, avSak vedlo ke zvySeni inzulinem stimulovanych
hodnot adiponektinu a k poklesu TNFa. v plazmé. Nebyl zjis-
tén signifikantni rozdil v obsahu lipid( mezi podavanim place-
ba a telmisartanu (CH3I: 0,54 £ 0,25 vs. 0,67 = 0,45 arbitrar-
ni jednotky; CH2I: 2,94 £ 1,25 vs. 3,47 + 2,31 arbitrarni jed-
notky). Mnozstvi CH3I skupin po podani placeba korelovalo
negativné s cholesterolem (r =-0,87; p < 0,01) a adiponekti-
nem (r=-0,7; p <0,05). Mnozstvi CH2I skupin korelovalo ne-
gativné s cholesterolem (r=-0,97; p<0,001), MCR (r=-0,7;
p < 0,05) a adiponektinem (r =-0,77; p < 0,05) a pozitivhé
s lacnou glykémii (r = 0,76; p < 0,05). Po podani sartanu byla
zjiSténa pouze pozitivni korelace CH3l a TNFa (r = 0,65; p <
0,05). Pfi vicerozmérné analyze po podani placeba na obsahu
IMCL jakoZto nezavisle proménné zavisi pozitivné hmotnost,
laénéa glykémie, exprese TNFo a negativné M, MCR a adipo-
nektin, vSe s p < 0,05. Po podani sartanu zavisi na IMCL jakoz-
to nezavisle proménné pozitivné exprese leptinu a negativné
exprese adiponektinu, oboji s p < 0,05. V obou intervencénich
periodach byl zjistén signifikantné rozdilny pomér CH2/CH3
intra- a extra- myocelularné naznacujici rozdilné slozeni nebo
délku mastnych kyselin v obou kompartmentech.

Zavér: Podavani telmisartanu signifikantné neovlivnilo
mnozstvi IMCL a EMCL v musculus tibialis anterior u osob s po-
ruchou glukézové tolerance. Rada metabolickych parametr
je ale v uzké vazbé na obsah IMCL, coz potvrzuje jejich klic¢o-
vou Ulohu v rozvoji inzulinové rezistence.

Podporovano grantem MZO 00023007 a NT/11238-4.
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P43. Tabulka 1

Obézni pacienti s TIDM Pred redukci Po 7 dnech redukce Po 21 dnech redukce Neobézni pacienti
(n=14) hmotnosti hladovkou hmotnosti dietou s T1DM (n = 13)
FABP (ng/ml) 18,56+ 6,15 # 29,2+18,3" 18,9+9,5 6,3+2,74
FFA (mmol/1) 0,561+0,27# 1,03+ 0,42* 0.47 £0.21 0,25+0,17
Télesny tuk (kg) 36,9+4,77# 33,0+5,46" 33,3+5,53" 13,6 £ 5,29

*P < 0,05, pfed redukci hmotnosti vs. uvedeny interval u obéznich pacientd s T1DM (ANOVA-RM)
#P < 0,05 mezi obéznimi pacienty s T1DM pted redukci hmotnosti a neobéznimi pacienty s T1DM (t-test)

P43

VLIV REDUKCE TUKOVE TKANE NA PLAZMATICKE KON-
CENTRACE FABP (ADIPOCYTE FATTY ACID BINDING
PROTEIN) U OBEZNiICH NEMOCNYCH S DIABETES MEL-
LITUSTYP 1

Musil F!, Smahelova A, Bldha V., Hy$pler R., Ticha A,
Lesna J.2, Haluzik M.3, Sobotka L.

"Il. interni gerontometabolicka klinika, Lékarska fakulta UK
a Fakultni nemocnice, Hradec Kralové

2Ustav klinické biochemie a diagnostiky, Fakultni nemocnice,
Hradec Kralové

SHI. interni klinika, Lékarskd fakulta UK a Fakultni nemocni-
ce, Praha

Uvod: Obezita u diabetes mellitus 1. typu (T1DM) se stava
zavaznym klinickym problémem.

Je provazena inzulinovou rezistenci (IR). FABP ma vyznam-
nou Ulohu v metabolizmu mastnych kyselin a v rozvoji IR.

Metodika: Sledovany soubor tvofilo 27 pacientd: a) tfinact
neobéznich nemocnych s T1DM (vék 36,9 + 13,9 let, BMI 22,6
+ 2,1 kg m?) a b) &trnact obéznich nemocnych s T1DM (vék
42,6 £ 9,4 let, BMI 32,4 £ 2,1 kg m?).

Stanoveni FABP (ELISA, BioVendor, CR) a volnych mast-
nych kyselin v plazmé (free fatty acids, FFA) (Wako chemicals
GmbH, Némecko) bylo provedeno pred hladovénim, ihned po
7 dnech kontrolovaného hladovéni a za 21 dni redukéni die-
ty (150 g sacharid(i a 5000 kJ denné). Hodnoceni obsahu té-
lesného tuku bylo provedeno pomoci bioimpedanéni spektro-
skopie (Fresenius Medical Care, Némecko). Rozdily pfed a po
intervenci byly hodnoceny pomoci One Way Anova a Spear-
manovy korelace.

Vysledky: Obézni pacienti s T1DM redukovali hmotnost
0 6,1 £ 1,1 kg a vSichni rezim tolerovali. Plazmatické koncen-
trace FABP a FFA (tab. 1) byly u obéznich pacientd s T1DM
pred intervenci signifikantné vys$si nez u neobéznich T1DM,
resp. se po hladovéni dale zvysovaly (P < 0,05). Korelace mezi
koncentracemi FABP a FFA, mezi FABP a BMI byla pozitivni
a signifikantni (P < 0,05). Korelace mezi FABP a parametry
inzulinové rezistence (glukose disposal) byla negativni a sig-
nifikantni (P < 0,05).

Zavér: Stanoveni FABP se jevi jako citlivy a relativné dostup-
ny parametr, ktery je vyuzitelny pfi sledovani intervence obe-
zity a hodnoceni inzulinové rezistence u T1DM.

Podékovéni- Préce byla podporovéna grantem IGA MZ CR
NT/12287-5 a PRVOUK P 37/12 LF UK Hradec Kralové.

P44

STRUKTURALIZOVANA HODNOCENA EDUKACE DETI
S DIABETEM

Neumann D.’, Strnadel J.?

'Détska klinika a détska éast Diabetologického centra LF UK
a FN Hradec Kralové

?Klinika détského lékarstvi FN Ostrava

Uvod: Edukace z(stava zakladem 1é&by diabetu. Jeji struk-
tura a vymahatelnost je ale v praxi rozostfena individualitou
pacienta, vnéjsimi vlivy a moznostmi diabetologického tymu.
MozZnym feSenim je inventar na pacientovi pozadovanych ¢in-
nosti, v pisemné podobé, s jasné danymi pravidly pro pacien-
ta i Iékare a jednoznacny systém hodnoceni. Zjisténi je nutné
duasledné aplikovat do pfistupu k pacientovi a do jeho léCby.

Metodika: Na dvou pracovistich pouzivame ro¢ni program
strukturované hodnocené edukace déti s diabetem. Inventar
zahrnuje 5 okruh |é¢by diabetu (denik, pohyb, dieta, inzuli-
nova lécba, pfi kontrole) se 17 ¢innostmi (napf. pravidelnost za-
pist v deniku, maly glykemicky profil, znalost vyménnych jedno-
tek...), a dotaz na kvalitu Zivota. Polozky jsou hodnocené jako ve
Skole 1-5. Soucet pak zafazuje pacienta do skupiny s vyborny-
mi, praimérnymi nebo podprimérnymi vysledky a umoznuje po-
soudit miru jeho compliance. Hodnoceni je soucasti ambulant-
ni kontroly v 3mésicnich intervalech. Celkovy soucet doplnény
o miru variability glykémii podle deniku (opét 1-5) je posouzen
ve vztahu ke zméné HbA, . Cilem programu je snizeni HbA, pfi
dusledné korekci hypoglykémii a glykemické variability. Kli-
¢ovym bodem hodnoceni je zména HbA, v prabéhu 4 kon-
trol/po 1 roce.

Vysledky: Vstupni ¢asova investice je 20 minut. Nasledné
kontroly a edukace dana pravidla zrychluji. Do programu bylo
zarazeno 100 déti (75 % pacient( poraden). Program je stra-
tifikuje na ultimatni non-respondéry (5 %), pacienty, s vybor-
nymi vysledky, kterym staci vysvétleni (nejcastéji rodice ma-
lych déti s diabetem - 20 %) a ovlivnitelnou skupinu (75 %).
Oddéluje pacienty s vy38im HbA, , ktefi maji labilni diabetes
a dobrou compliance od pacientl nespolupracujicich. Vysled-
ky mohou byt pouzity k rozhodnuti o I1é¢bé inzulinovou pu-
mou nebo jejim ukonceni. Po dobu programu zlepSuje HbA
o 1-15 mmol/mol.

Zaveér: Strukturalizovana hodnocena edukace dava hrani-
ce v péci o déti s diabetem pro pacienty, rodice i diabetologic-
ky tym a v dobé programu zlepsuje vysledky Ié¢by diabetu.
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P45

EFEKTIVITA EDUKACE DIABETIKU POMOCI KONVERZAC-
NiCH MAP™

Dolezalova B."?, Jiraskova V.!, Hradec J.2

"Univerzita Pardubice, Fakulta zdravotnickych studii

2IDE CR s.r.0., Chrudim

Uvod: Edukace je nedilnou souéasti 1é&by diabetu. Konver-
zaéni mapy™ jsou nastrojem, ktery béhem skupinové eduka-
ce umoznuje propojeni sluchového a zrakového viemu se sdi-
lenim vlastnich zkuSenosti a postoji mezi ic¢astniky edukace.
Edukace s pomoci Konverza¢nich map ma trvale zlepsit zna-
losti a pfispét k vyuziti téchto znalosti v kazdodennim zvlada-
ni diabetu. Cilem observa¢niho projektu bylo objektivizovat
vliv edukaéni lekce s pouzitim konverza¢ni mapy na znalos-
ti ucastnik( edukace.

Metodika: Znalosti tykajici se diabetu byly hodnoceny po-
moci nestandardizovaného védomostniho dotazniku u aktiv-
ni skupiny 23 Ucastnik(l edukacni lekce s pouzitim Konverzac-
ni mapy. Znalosti byly zjistovany pred lekci, bezprostfedné po
ni a pomoci telefonického hovoru i za mésic po edukaci. Vy-
chozi Uroven znalosti byla porovnavana s kontrolni skupinou
40 diabetik(l 2. typu a s kontrolni skupinou 40 studentek ma-
gisterského studia oboru Osetfovatelstvi.

Vysledky: Pfed edukacni lekci zodpovédéli i€astnici edukace
spravné 57 % otdzek. Po edukacni lekci zodpovédéli spravné
72 % otazek (p < 0,001), za mésic telefonicky zodpovédéli
spravné 80 % otazek (NS proti testu po lekci). Pacienti v kontrolni
skupiné spravné zodpovédéli 66 % otazek (p= 0,017 proti aktivni
skupiné pred edukaci). Studentky zodpovédély spravné 87 %
otazek (p < 0,001 proti aktivni skupiné i proti kontrolni skupiné).

Zaveér: Edukacéni lekce s pomoci Konverzaéni mapy signifi-
kantné zlepsila znalosti Ucastnikd edukace. Zleps$eni bylo pro-
kézano i ve védomostnim testu s mési¢nim odstupem od edu-
kace. Vysledky projektu potvrzuji efektivitu edukace diabetikl
s vyuzitim nastroje Konverzaéni mapy™.

Prace byla podporena grantem IGA Univerzity Pardubice
¢ SGFZS04/2012.

P46

.NEPRIJETi NEMOCI” JAKO VYZNAMNY RIZIKOVY FAK-
TOR KOMPENZACE DIABETU

Hrachovinova T.'2, Kopecky J.2, Vavrova E.?, Jirkovska A.?
'Katedra psychologie FF UK,

2Centrum diabetologie IKEM, Praha

Uvod: Pfijeti chronického onemocnéni mize byt tplné, tj.
racionalniiemocni, nebo jen ¢astecné. Uvedené kazuistiky ilu-
struji rozdilnost mezi racionalni akceptaci diagnézy a emocnim
neprijetim DM 2. typu.

Kazuistika 1: 66let4 Zena, zdravotni sestra, obézni ( BMI
43,2 kg/m?), s DM 2. typu od 1987, Ié¢ena inzulinovou pum-
pou s neuspokojivou kompenzaci (HbA, . 68 mmol/mol), s or-
ganovymi komplikacemi (retinopatie, manifestni nefropatie)
a dalSimi komorbiditami. PFi hospitalizaci v 1/2012 plactiva,
subdepresivni, uvadi rodinné starosti. Nezvlada jidelni rezim,
pravidelné noc¢ni jedeni doprovazené rychlym nariistem hmot-
nosti. Probirana témata v psychologické ambulanci se tykaji ne-
jen ztraty kontroly nad jidlem, situace v rodiné, ale predevsim

postoje k diabetu. Pres 35leté trvani DM pacientka nemoc ni-
kdy nepfijala, roky ji tajila pfede v§emi, véetné manzela. Dia-
betes povaZovala za nejhor$i onemocnéni, ,horsi nez kdybych
méla AIDS”. Psychoterapie je orientovana na prijeti diagnozy
diabetu a zvladani stresu jinymi prostfedky nez jidlem. Pacient-
ka za 3 mésice zhubla 10 kg, je pozitivné ladéna, profituje z re-
dukce hmotnosti (kladné reakce okoli, snizeni dusSnosti, vétsi
pohyblivost), je motivovana déale pokracovat. Emoc¢ni zpraco-
vani a prace na prijeti diabetu mélo rychly a velmi pozitivni
efekt na jidelni chovani, no¢ni jedeni zcela ustoupilo. Nemoc-
na za rok zhubla 17 kg, vyrazné se zlepSila kompenzace dia-
betu (HbA, 47 mmol/mol).

Kazuistika 2: 64lety muz s DM 2. typu od roku 2009, |é-
¢eny PAD, obézni (BMI 39 kg/m?2). 9/2011 hospitalizovan pro
ranni glykémie 24 mmol/l, HbA, 140 mmol/mol. Psychotera-
pie byla orientovdna na emocni akceptaci DM a zmény jidel-
niho chovani. Bylo mozné vysadit zapocatou |écbu inzulinem
v denni davce 80 IU. Pacient na trojkombinaci PAD, redukéni
dieté, s psychoterapii a dobrou complianci zhubl 14 kg, vysa-
zena sulfonylurea, nyni HbA1C 41 mmol/mol.

Kazuistika 3: muz 66 let, VS, s DM 2. typu od 43 let, BMI
27,4 kg/m?, dlouhodobé neuspokojiva kompenzace na PAD i pfi
kombinaci s bazalnim inzulinem, bez efektu analoga GLP. Zjisté-
na tézka symptomaticka neuropatie a pokrocila retinopatie s ma-
kularnim edémem. Pacient udava fobii z inzulinu a méreni glyké-
mii, inzulinu pfic¢itd negativni vliv na zdravotni stav. Matka méla
DM, zemfela na nasledky tézké hypoglykémie (po vlastni chybé).
PFi prijeti k hospitalizaci HbAlc 120 mmol/mol, ranni glykémie
18 mmol/I. Psychoterapeuticky rozhovor zaméfen na emocni
akceptaci DM a inzulinoterapie, coz se podaiilo (lIR, kompenza-
ce zlepSena, provadi selfmonitoring poprvé po 23 letech diabetu).

Zaveér: Emocni nepfijeti diabetu méa zavazny negativni do-
pad na redlnou complianci a adherenci k [é¢ebnému rezimu.
Tymové spoluprace a cilené zamérena psychoterapeuticka
intervence pozitivné ovlivni psychicky stav, hmotnost a kom-
penzaci diabetu.

P47
ANALYZA ADHERENCE DOSPELYCH DIABETIKU 1. TYPU
A HLEDANIi FAKTORU, KTERE BY JI V PRAXI MOHLY
OVLIVNOVAT

Hendrychova T., Vyt¥isalova M.!, Smahelova A2, Vigek J.',
Kubéna A

"Katedra socidini a klinické farmacie, Farmaceutickd fakulta
UK, Hradec Kralové

2Klinika gerontologickd a metabolickd, Lékarskd fakulta UK
a Fakultni nemocnice, Hradec Kralové

Uvod: Adherence k farmakologické i nefarmakologické 1é¢-
bé je u diabetik( klicova pro dosaZzeni pozadované kompenza-
ce onemocnéni. Pfes snahu zdravotnik( je vSak stale nedosta-
te¢né a chybi znalost faktor(, které by ji v klinické praxi umoz-
nily do jisté miry predikovat a pfijimat tak specificka opatreni
podpory adherence u pacient(, pro které by to bylo nejpfinos-
néjsi. Cilem nasi studie bylo zhodnotit adherenci k rezimovym
opatfenim dospélych diabetikd 1. typu a pokusit se nalézt fak-
tory, které by ji v praxi mohly ovliviiovat.

Metodika: Observacni prlifezova studie byla provedena
v Diabetologickém centru Fakultni nemocnice v Hradci Kralové
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(2010). Data byla ziskana pomoci dotaznikd zahrnujicich otaz-
ky na sociodemografické a zdravotni charakteristiky pacien-
t0, Cetnost bézné provadéného self-monitoringu a vyskyt ne-
zadoucich prfihod béhem Iécby. Adherence k 1é¢ebnym dopo-
ruc¢enim byla hodnocena pomoci Self Care Inventory-Revised
(SCI-R) (La Greca, 2005) a spokojenost s IéCbou prostiednic-
tvim Diabetes Treatment Satisfaction Questionnaire-status
version (DTSQs) (Bradley, 1994). Ze zdravotnické dokumenta-
ce byly ziskany informace o typu Ié¢by a kompenzaci pacien-
0. Pro statistické zhodnoceni jsme pouzili deskriptivni a frek-
vencni analyzu, Mann-Whitney(v test, Spearmanovu kore-
laci a multivariantni linearni regresi v softwaru PASW 18.0.

Vysledky: Do studie bylo zafazeno 111 pacientd. Primérny
vék celé kohorty byl 42,4 let, primérné trvani choroby 19,2 let.
59,5 % souboru tvorily zeny a 53,2 % subjektll bylo Ié¢eno inzu-
linovou pumpou. Primérna hladina glykovaného hemoglobinu
(HbA, ) dle IFCC byla 68 * 15 mmol/mol, BMI 25,6 + 4,2 kg/m?,
davky inzulinu/kg/den 0,6 + 0,3. Primérny vyskyt hypoglykémie
v poslednim mésici byl 3,6 * 3,2 epizod (véetné zavaznych). Ad-
herence byla nejvyssi v oblasti farmakologické IéEby, niZsi pro cvi-
¢eni a dietni terapii. Pacienti ¢asto nedodrzuji doporuceni ohled-
né zaznamenavani jidelnicku a namérenych hodnot glykémie
nebo sledovani sloZeni potravin, které konzumuji. Adherence vy-
kazovala vyznamny pozitivni vztah se spokojenosti s [é¢bou (P =
0,004) a cetnosti méreni glykémie pred jidlem (P =0,003). Neko-
relovala s nezadoucimi pfihodami souvisejicimi s [éEbou diabetu.

Zaveér: Adherence dospélych diabetikd 1. typu je nizsi v ob-
lastech nefarmakologickych opatfeni nez téch farmakologic-
kych. Je obtizné predikovatelna na zakladé socio-demografic-
kych a klinickych charakteristik. Kli¢ovymi faktory ve vztahu
k adherenci dospélych diabetikt 1. typu jsou spokojenost s [é¢-
bou a Cetnost méreni glykémie pred jidlem.

Podporeno SVV 265 005.

P48

ZHORSENA KVALITA ZIVOTA U DETi S DIABETEM 1. TYPU
A AUTOIMUNITNi THYROIDITIDOU

Rehulova A2, Dusatkova P.', Peckova M.2, Hrachovinova T.3,
Mares J.%, Sumnik Z.', Kolouskova S.', Snajderova M.!, Ober-
mannova B., Stechova K., Cinek 0., Lebl J.", Priihova S

" Pediatricka klinika FN v Motole a 2. LF UK v Praze

2 Katedra pravdépodobnosti a matematické statistiky MIFF UK
v Praze

3 Katedra psychologie FF UK v Praze

4 Ustav sociglniho lékaistvi LF UK v Hradci Krélové

Uvod: Kazdodenni zivot déti a dospivajicich s diabetes
mellitus prvniho typu (T1DM) je limitovan rezimovou lécbou
i samotnym védomim nemoci. U nékterych pacient( se k dia-
betu pridavaji jesté dalsi sdruzena autoimunitni onemocnéni
- autoimunitni thyroiditida (T 1DM + AITD) nebo celiakie (T1DM
+ CD). Cilem vyzkumu bylo posoudit souvislost kvality Zivota
s vybranymi faktory, nasSe sdéleni se tyka vztahu mezi kvalitou
Zivota a sdruZzenymi autoimunitnimi onemocnénimi.

Metodika: Vyzkumu se Gcastnilo 253 pacient(i (132 chlap-
cl) sledovanych na Pediatrické klinice FN Motol ve véku
8-18 let (pramér 13,8 = 3,0), ktefi se s diabetem 1&Ci mini-
malné jeden rok (prdmér 6,5 * 4,0). Z nich mélo 43 (17 %)
AITD lécenou levothyroxinem a 63 (25 %) AITD bez lIécby (jen

pozitivni hladiny protilatek antiTG a anti TPO, TSH v normé).
S CD se Iécilo 26 pacientt (10,3 %). Respondentim byly pos-
tou zaslany dva Varniho dotazniky PedsQL - genericky (obecna
kvalita Zivota) a specificky (kvalita Zivota u T1DM). Data byla sta-
tisticky analyzovana dvouvybérovym t-testem s Welchovou korek-
ci, F-testem a prostfednictvim linearnich modelu.

Vysledky: Kvalita Zivota pacientli s T1DM + CD byla srov-
natelna s postoji déti s T1DM. Pfi srovnani tfi skupin podle
typu poruchy §titné zlazy bylo zji§téno, ze pacientis T1DM +
AITD bez Ié€by hodnotili obecnou i diabetickou kvalitu Zivota
hlife nez pacienti pouze s T1DM, nicméné jako nejvice naru-
Senou vnimaly svou kvalitu Zivota déti ze skupiny T1DM + 1é-
¢enda AITD (p <0,005). Skupina T1DM + |écena AITD se opro-
ti skupiné T1DM liSila nékolika deskriptivnimi charakteristika-
mi: vy$§im zastoupenim divek (p < 0,001), hor$i kompenzaci
onemocnéni podle hladiny HbA, (p <0,05), vy$sim vékem (p
< 0,001) a delsi dobou trvani onemocnéni (p < 0,05). Ackoli
jsme védéli, Ze pohlavi a horsi kompenzace signifikantné sou-
visi s kvalitou Zivota pacientd s diabetem v nasem vzorku, sni-
Zeni obecné kvality zivota déti a dospivajicich s T1DM + 1é-
¢enou AITD bylo zplisobovano jesté dalsimi na véku a kom-
penzaci nezavislymi faktory.

Zaveér: Pomérné velka cast déti a dospivajicich s T1DM, pa-
cienti s IéCenou AITD, maji signifikantné snizenou kvalitu Zivota
v porovnani s ostatnimi détmi s T1DM. Zatimco sniZeni diabetic-
ké kvality Zivota je vysvétlitelné charakteristikami souboru, obec-
né kvalita Zivota je naruSena i dal§imi, dosud neznamymi faktory.
Lécend AITD tedy patrné neni z pohledu pacienttd tak neskodna
komplikace, jak se mUize zdat z pohledu oSettujiciho lékare - této
skupiné pacient( by proto méla byt vénovana zvySena pozornost.

Podporeno grantem MZCR NT 11402.

P49

VYPOVEDNi HODNOTA STANDARDIZOVANYCH DOTAZ-
NiKU HODNOTICICH KVALITU ZIVOTA, POHYBOVOU AK-
TIVITU A JIDELNi ZVYKLOSTI V EPIDEMIOLOGICKYCH
STUDIICH

Vejrazkova D., Vaiitkova M., Lukasova P., Véelak J., Bradno-
va 0., Halkova T., Cirmanova V., Bendlova B.
Endokrinologicky ustav, Praha

Uvod: V ramci projektu zaméfenho na genetické ma-
povani patogeneze diabetu 2. typu (DM2) a gestacniho
diabetu (GDM) v Ceské populaci studujeme asociace gent
s fenotypickymi parametry (podrobné antropometricka a bio-
chemicka charakterizace) a téz pfipadné interakce genetické
variability s nutriénimi, pohybovymi, demografickymi a mnoha
dal§imi psychobehavioralnimi a environmentalnimi faktory.
Predmétem tohoto sdéleni je zhodnoceni dat ziskanych ze
standardizovanych dotaznikd zamérenych na psychickou
i fyzickou kondici a celkovou spokojenost, pohybovy rezim
a jidelni chovani u souboru gestac¢nich diabetic¢ek, Zen s diag-
no6zou syndromu polycystickych ovérii (PCOS) a u kontrolniho
souboru Zen bez anamnézy téchto onemocnéni.

Metodika: Zenam byly predkladany nasledujici standardi-
zované dotazniky: dotaznik zjistujici skére deprese podle Baec-
ka, dotaznik hodnotici habitualni pohybovou aktivitu podle
Baecka, dotaznik jidelnich zvyklosti podle Stunkarda, dotaznik
zdravi F-PHQ zaméreny na odhaleni nej¢astéjSich mentalnich
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poruch a dotaznik kvality Zivota WHOQOL-bref. Dotazniky vy-
plnilo celkem 362 Zen. Z nich u 186 byl v téhotenstvi dia-
gnostikovan GDM (v dobé vypliovani dotaznik( vsak byly jiz
vice nez pul roku po porodu), 69 Zen bylo s diagnézou PCOS
a 107 Zen tvofilo kontrolni skupinu.
na Skale 0-63 bodu vykazuji z testovanych soubort Zeny s di-
agnézou GDM (median 4,5 bodi [4;5]), nejvyssi je v souboru
zen s PCOS (median 6 bodu [5; 8]; p<0,01). S vysokym skore
deprese a hor§im subjektivnim hodnocenim kvality Zivota tes-
tovanym prostrednictvim vypoctu domény ,prozivani“ dotazni-
ku WHOQOL-bref koresponduje nizka sportovni aktivita (stat.
vyznamné nizsi sport-index v souboru Zen s PCOS ve srovna-
ni s kontrolami; p <0,01). U dotazniku jidelnich zvyklosti podle
Stunkarda zaujme vyznamna zavislost vyskytu nadvahy a obe-
zity na skore dysinhibice (nizké u $tihlych, stat. vyznamné vys-
$i u Zen s nadvahou, nejvyssi u obéz nich), pficemz skoére re-
strikce a skoére hladu téhoz dotazniku stat. vyznamné rozdily
v zavislosti na stupni obezity nevykazuji. Vypovédni hodnota
dotazniku zdravi F-PHQ je pro nas typ vyzkumu omezena pou-
ze na vylouceni osob s mentalni poruchou (anorexie, bulimie,
depresivni syndrom, panicky syndrom aj.) ze skupiny kontrol.

Zaveér: Pro nas typ studie zohlednujici Zivotni styl a jeho in-
terakce s fenotypickymi daty maji nejlepsi vypovédni hodno-
tu Baeckeho dotaznik habitualni pohybové aktivity, pfedevsim
vypocet sport-indexu, a dale dotaznik jidelnich zvyklosti pod-
le Stunkarda. Dopliikovou informaci pfinasi dotaznik kvality Zi-
vota WHOQOL-bref. Baeckiv dotaznik zjistujici skore deprese
a dotaznik zdravi F-PHQ jsou v nasi studii potfebné k vyrazeni
nevhodnych Gcastnikd.

Studlie podporovana grantem IGA MZ CRNT/13544-4/2012.

P50

VYZNAM UKAZATELU HOMEOSTAZY GLYCIDU A LIPIDU
V PATOGENEZ| DEPRESIVNi PORUCHY

Zeman M., Vafeka T.!, Macasek J.', Jirdk R.2, Zak A.

V. interni klinika 1. LF UK a VFN Praha

2Psychiatricka klinika 1. LF UK a VFN Praha

Uvod: V soudasné dobé na celém svété stoupa prevalence
metabolického syndromu (MetS), ktery je vyznamnym riziko-
vym faktorem vzniku diabetes mellitus 2. typu (DM2) a ische-
mické choroby srde¢ni (ICHS). Srovnatelné vzrista vyskyt vy-
znamnych neuropsychiatrickych onemocnéni, jako je sporadicka
forma Alzheimerovy nemoci a depresivni porucha (DP). V USA
asi 5-12 % osob zazije béhem zZivota epizodu deprese, pricemz
asi u poloviny pfipad( dochéazi k rekurenci. Ukazalo se, Ze v pa-
togenezi uvedenych onemocnéni hraje vyznamnou roli inzulino-
véa rezistence, ale i dal§i komponenty MetS , jako subklinicky za-
nét ¢i oxidacni stres. Dosud nevyfeSenou otazkou je souvislost
mezi hladinami plazmatickych lipid(i a patofyziologii deprese.

Metodika: Vysetfili jsme celkem 47 dosud nelécenych de-
presivnich osob (9 M/38Z) z ambulance Psychiatrické kliniky
VFN a 1. LF UK Praha a porovnali se souborem 47 kontrolnich
zdravych osob stejného véku (16 M/31 Z). U t&chto soubor(i
jsme stanovili ukazatele homeostazy glukdzy a lipidd, sloZeni
mastnych kyselin (MK) v esterech cholesterolu (CE) a fosfati-
dylcholinu (PC) plazmy. Dale jsme u skupiny 35 depresivnich
Zen vySetrovali aktivity antioxidacnich enzymu a antioxidantu

superoxid dismutazu (CuZnSOD), katalazu (CAT), glutathion
peroxidazu (GPX1), glutathion reduktazu (GR), paraoxonazu
(PON1), glutathion (GSH) koncentrace konjugovanych die-
nl v LDL (CD-LDL).

Vysledky: Depresivni osoby byly ve srovnani's kontrolnimi pro-
bandy charakterizovany vyznamné vy$Simi hladinami plazmatic-
kych triacylglycerol(, inzulinu a leptinu, vy$simi hodnotami uka-
zatele inzulinové rezistence HOMA-IR. U nemocnych s depresi
jsme rovnéz nasli vyssi podil kyseliny palmitolejové v CE, snizeny
obsah vicenenasycenych mastnych kyselin n-6 a soucasné vy-
znamné vy$si podil monoenovych MK v CE a vyssi podil nasyce-
a redukovaného glutathionu, vy3si aktivity GR, CuZnSOD, vyssi
koncentrace CD-LDL. Aktivity GPX1 pozitivné korelovaly s GSH.

Zaveér: Vysledky této pilotni studie podporuji hypotézu o vy-
znamu poruch lipidové a glycidové homeostazy, spolec¢né se
zvySenou hladinou oxida¢niho stresu v patogenezi depresiv-
ni poruchy.

Préce byla podpoifena grantem NT/13199, IGA MZ CR
a Vyzkumnym projektem 1. LF UK Karlovy Univerzity v Praze
PRVOUK-P25/LF1/2.

P51

INZULINOGENNIi INDEX PO PODANi SYROVATKOVYCH
PROTEINU U ZDRAVYCH JEDINCU

Wildova E.'2, Dlouhy P.2, Rambouskové J.2, Andél M."2

Il interni klinika 3. LF UK a FNKV, Praha

2Centrum pro vyzkum diabetu, metabolismu a vyZivy 3. LF UK,
Praha

Uvod: Mléko a mlé&né proteiny maiji vy$si inzulinogenni in-
dex nez index glykemicky. Tato vlastnost je pfisuzovana prede-
v§im syrovatkovym proteinim. Nasim cilem bylo kvantifikovat
inzulinogenni index po podani syrovatkovych proteint v kon-
textu se standardnim inzulinogennim indexem po podani glu-
kdézy (oGTT) u zdravych jedinc.

Metodika: Do studie bylo zafazeno sedm mladych, zdra-
vych, neobéznich dobrovolnik. Byly provedeny dva peroraini
testy — test se 75 g syrovatkovych proteinli (oW) a referencni
oGTT. Syrovatkové proteiny byly podany ve formé koncentra-
tu WPCB8O0. Ve vzorcich Zilni krve byl stanoven sérovy inzulin
a plazmatickéa glykémie s odbérem v ¢ase O minut (lacna hod-
nota) a v 30. minuté po podani. Z namérenych hodnot byl vy-
pocitan inzulinogenni index (Wareham NJ, Phillips DI, Byrne
CD, Hales CN. The 30 minute insulin incremental response in
an oral glucose tolerance test as a measure of insulin secreti-
on. Diabet Med 1995; 12(10): 931.).

Vysledky: Po oGTT byl inzulinogenni index 0,043 + 0,0027
(pramér £ SEM). OW dosahlo o 13 % nizsi hodnoty inzulino-
genniho indexu (0,037 + 0,0036). Tyto hodnoty inzulinogen-
niho indexu nelze dle Studentova t-testu na hladiné vyznam-
nosti 0,05 povazovat za odlisSné.

Zaveér: Z vysledkl vyplyva, Zze oW ma srovnatelnou hodno-
tu inzulinogenniho indexu s hodnotou po OGTT (u zdravych
jedinct). Avsak vzhledem k tomu, Ze oW na rozdil od oGTT
nezvysSuje postprandialni glykémii, oW by mohlo byt vhodné
k charakterizovani ¢asné faze stimulované inzulinové sekre-
ce a k brzkému odhaleni jeji ztraty u prediabetikd a diabetik(.

Podporeno grantem Q/ 107B090.

62

DMEV « ROCNIK 16 2013 « SUPPLEMENTUM 1



rejstiik autord —

REJSTRIK AUTORU

DMEV « ROCNIK 16 2013 « SUPPLEMENTUM 1 63



— rejstfik autor(

64 DMEV « ROCNIK 16 + 2013 « SUPPLEMENTUM 1



