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Souhrn

Zivotni prognéza pacient( s diabetes mellitus 1. typu (DM1T) se dramaticky zménila po objevu inzulinu v roce 1922,
ale stdle byla o 25 let kratsi ve srovnani s nediabetickou populaci. Néktefi lidé s DM1T v3ak zili stejné dlouho jako
nediabetickd populace a neméli pozdni komplikace diabetu. Zacali byt oceriovani medailemi za dlouhy Zivot s dia-
cient s DM1T, ktefi zili kratce. Prace se zabyva odliSnostmi medailistl a diskutuje riizné hypotézy, které by mohly
tyto odlisnosti vysvétlit. Zda se, Ze velice dilezitd je kvalitni kontrola diabetu v prvnich 20 letech od stanoveni dia-
gnozy, protoze existuje tzv. glykemicka pamét, kterd mize v dalsich letech zivotni prognézu vyznamné ovlivnit.
Zivot lidi se linearné prodluzuje od po&atku 19. stoleti, prodluzuje se viak i Zivot osob s DM1T. Je to zplisobeno
jednak kvalitnéjsi kontrolou glykemie, jednak kvalitnéjsi prevenci a [é¢bou komplikaci. Ukazuje se, ze klesa vyskyt
termindlnich stadii diabetické nefropatie, zlepSuje se primarni i sekundarni prevence kardiovaskularnich kompli-
kaci i kardiologicka a kardiochirurgicka lécba. Jako nejvyznamnéjsi prognostické faktory zvysené mortality se jevi
manifestni proteinurie, diabetickd neuropatie a hypertenze. Pokud nejsou pfitomny tyto ukazatele, nelisi se zivotni
progndza pacientd s DM1T vyznamné od Zivotni prognoézy nediabetické populace.

Klicova slova: diabetickd nefropatie — diabetes mellitus 1. typu — glykemie — glykemicka pamét — ICHS — mortalita
- pozdni komplikace diabetu - prognéza

Life expectancy of people with type 1diabetes in the past and today

Summary

The life expectancy of Type 1 diabetes mellitus (T1IDM) dramatically improved after the discovery of insulin in 1922,
but was still 25 years shorter than that of non-diabetic population. Some people with TIDM, however, lived to the
same age as a non-diabetic population and had no late complications of diabetes. They began to be awarded medals
in appreciation of their long life with diabetes. They also became the subject of a research examining why they lived so
long and what was the difference between them and those patients with TIDM, whose lives were much shorter. The
paper deals with the differences observed in the ‘medallists” and discusses various hypotheses that might account for
them. It seems that reliable control of diabetes within the first 20 years following the diagnosis is very important, in
relation to the existence of “glycemic memory” which may significantly affect life expectancy in the following years.
Human lifespan in general has been linearly extended since the early 19th century and the same holds for lifespans
of people with TIDM. This is due to the higher quality control of glycemia on the one hand, and a better prevention
and treatment of complications. It is observed that the incidence of terminal stages of diabetic nephropathy has been
dropping, the primary as well as secondary prevention of cardiovascular complications, cardiological treatment and
heart surgery have been improving. Manifest proteinuria, diabetic neuropathy and hypertension appear to be major
prognostic factors of increased mortality. If these indicators are not present, the life expectancy of patients with TIDM
does not significantly differ from that of the non-diabetic population.

Key words: diabetic nephropathy - glycemia — glycemic memory — ICHS - late complications of diabetes — morta-
lity — prognosis — typel diabetes mellitus

Uvod leti pracovat v oblasti diabetologie a zalozil svétoznamy
Do objevu inzulinu (1922) byl diabetes mellitus 1. typu  Joslin Diabetes Center v Bostonu. Od objevu inzulinu
(DM1T) zhoubnou nemoci, kterad vedla ke smrti v pr- byl nad$eny novou lé¢ebnou moznosti, kterd méla vy-
béhu 1-2 let. Profesor E. P. Joslin zacal koncem 19.sto-  nikajici vysledky. Osobné kontroloval vSechny inzuli-
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nem lécené diabetiky. Aby ocenil jejich Usili 1é¢it diabetes
a aby je psychicky podpofil a motivoval k dalsi 1é¢bé, za-
lozil v roce 1931 Joslin Medalist Program. V roce 1931 pre-
daval pacientlim medaile za 10leté preziti s DM1T. V pru-
béhu let program silil, byla zrusena ,desetiletd medaile”,
kterou nahradila v roce 1948 medaile ocenujici 25lety
zivot s diabetem bez vyznamnych komplikaci. Protoze se
zivotni prognéza osob s DM1T zlep3ovala, zacalo v roce
2005 predavani medaili za dokumentované 50leté pre-
ziti s DMI1T bez zévaznych komplikaci. V prvnim roce
bylo prfeddno 100 medaili. V dnesni dobé jsou medaile
predavany nejen pacientdim s 50 lety Zivota s diabetem
(4000 osob), ale i pacientim se 75 (70 osob), ¢i 80 lety
zivota s diabetem (4 osoby) [1].

Néktefri diabetici 1. typu zili prakticky stejné
dlouho jako osoby bez diabetu a neméli
pozdni komplikace
Pacienti Iéceni od 10 let véku pro DMI1T na Joslinové
klinice v Bostonu zili v letech 1923-1959 v prlméru
0 20-25 let kratsi dobu nez bézna populace. U nékte-
rych diabetikd vsak komplikace nevznikly a délka jejich
Zivota se nelidila od délky Zivota osob bez diabetu. Rada
lékari vcetné Joslina se snazila vysvétlit skutec¢nost,
pro¢ néktefi pacienti s DM1T Zili podstatné déle nez vét-
Sina a proc fada z nich neméla pozdni komplikace dia-
betu. Studie probihaly retrospektivné a sledovaly v rdiz-
nych obdobich v minulosti preziti détskych i dospélych
osob s DMI1T. Podivejme se spole¢né na ty osoby, které
zily déle. Dvé velké studie se snazily charakterizovat
osoby s DM1T, které onemocnély v détstvi a prezily déle
nez 50 let. UK Golden years study vyhledala ,medai-
listy” s ptispénim zdravotnich sester na podkladé doma-
cich vizit u zijicich pacientl s 50 let trvajicim DM1T [2].
Studie prezentovala 400 osob, u kterych byl diagnosti-
kovan DM1T ve 13 letech véku. Rada osob zila v domo-
vech dlichodcll a u fady z nich byly pfitomny vyznamné
zdravotni komplikace. Druha jesté zajimavéjsi studie je
americkd Joslin medalist study, ktera popisuje 326 osob
s DM1T s 50letym trvéanim choroby bez vyznamnych po-
zdnich komplikaci diabetu [3]. Diabetes se v této skupiné
manifestoval ve 12 letech véku. Na rozdil od UK Golden
years study Zila vétsina osob v této studii aktivni Zivot a o
medaili se ptihlasila sama. Pacienti v obou studiich méli
normalni hmotnost (BMI 25 vs 24,5 kg/m?), aplikovali si
nizkou denni davku inzulinu 0,5 j/kg, HbA byl v Josli-
nové studii v obdobi udéleni medaile 53 mmol/mol (7 %
dle DCCT), v UK studii byla hodnota vyssi (nestandardné
méfend). V obou studiich byl zjistén u diabetikl vys3si
HDL-cholesterol 1,84 vs 1,75 mmo/I, podobné jako u sto-
letych zdravych jedincl. Autofi z Joslin Diabetes Center
rozdélili pacienty s DM1T, podobé jako ve studii sledujici
stoleté osoby [4], na:
= survivors (prezivajici) — pacienti s rozvinutymi pozd-
nimi komplikacemi diabetu
= delayers (oddalené komplikace) - pacienti se subkli-
nickymi, malo vyznamnymi komplikacemi
= escapers (uprchlici) - pacienti bez komplikaci diabetu
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Jak byla a je vysvétlovana riizna doba
Zivota a riizné rychla manifestace pozdnich
komplikaci?
Ve skupiné ,survivors” prodélala polovina pacientt la-
serovou oc¢ni 1é¢bu, tfetina méla mikroangiopatii nebo
proteinurii a tfetina méla ICHS. Za predpokladu, ze riziko
pozdnich komplikaci je kontinudlni, je mozné si predsta-
vit, Ze skupina dlouhodobé prezivsich predstavuje konec
distribu¢ni Gaussovy kfivky. Pokud je tomu tak, Ize po-
vazovat za rozhodujici patofyziologicky proces, ktery
determinuje dobu zivota, hyperglykemii. Hyperglyke-
mie hraje velmi pravdépodobné rozhodujici tlohu v prv-
nich 20 letech trvéni diabetu a pozdéji se k ni pfidruzuje
inzulinovd rezistence, hypertenze a hyperlipoprotei-
nemie. Proto je pravdépodobné, Zze moderni lé¢ba dia-
betu muze rozvoj komplikaci vyznamné ovlivnit. Rovnéz
Ize spekulovat o tom, ze existuji subpopulace diabetikd
s rGznou rychlosti glykace proteind, intenzitou vzniku
pozdnich produktd glykace i rdznym potencidlem ,zha-
Seni” volnych kyslikovych radikal( i riznou rychlosti re-
parace poskozené DNA. To by mohlo vysvétlit rozdilnou
vnimavost DM1T ke vzniku diabetické nefropatie a ICHS.
Neni mozné zpétné identifikovat kvalitu kontroly gly-
kemie u sledovanych osob. Dlouhodobé Zijici osoby
s diabetem vsak pravdépodobné nemély v pribéhu
50 let trvani diabetu vzdy idealni kontrolu glykemie,
nebot neexistoval selfmonitoring, nebyla moznost sle-
dovani HbA, , neexistovaly humanni inzuliny i inzuli-
nova analoga, pumpy a inzulinové davkovace.
Rezidualni sekrece inzulinu méfend pomoci C-pep-
tidu byla ptitomna v Joslinové studii u fady osob s dia-
betem trvajicim 50 let. Je mozné spekulovat ohledné
ochranné funkce C-peptidu na vznik a progresi mikro-
vaskularnich komplikaci. Nedostate¢na produkce C-pep-
tidu u diabetikd 1. typu prokazatelné zvysuje vyskyt dia-
betické nefropatie [5,6] a polyneuropatie [7]. Z tohoto
pohledu se zd3, Ze je diabetes 1. typu nemoc vyvolana
nedostate¢nou produkci 2 hormont a ze by mohla byt
piinosnd rovnéz substituce C-peptidu u diabetikd 1. typu
bez vlastni inzulinové produkce [8].

Determinanty osudu osob

s diabetem [9]

Kontrola glykemie

V této oblasti se opirame o studii DCCT u diabetik(
1.typu [10] a jeji pokracovani DCCT-EDIC [11]. Studie uka-
zuji na pfitomnost tzv. glykemické paméti (legacy effect).
Prvnich 10 let lepsi kontroly glykemie (0 20 mmol/mol
HbA, ) vintenzivné léené skupiné mélo dlouhodoby po-
zitivni ucinek na prevenci vzniku komplikaci a jejich pro-
gresi po 30 letech (EASD 2013), i kdyz poslednich 20 let
byla kontrola glykemie (vyjadfena pomoci HbA, ) v obou
skupinach stejnd — metabolickd pamét. Tento efekt je vy-
svétlovan rlizné. Jedno z moznych vysvétleni je, ze en-
dotel je po dlouhé dobé méné vnimavy na toxické plso-
beni glukdzy. Jiné vysvétleni je, ze kumulativni pdsobeni
toxického vlivu glukézy je v intenzivné lécené skupiné
nizsi.
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U Joslinovych medailisth byla zjisténa dobra kont-
rola glykemie (53 mmol/mol) v dobé predani ocenéni.
V obdobi klasickych inzulind, bez moznosti sebekont-
roly glykemie, kdy bylo hlavnim cilem dosahnout kva-
litniho zivota bez akutnich komplikaci diabetu, Ize vy-
bornou dlouhodobou kontrolu glykemie u téchto osob
tézko predpokladat. Je mozné, ze velkou roli zde hrala
interindividudlni variabilita v toxickém plsobeni glyke-
mie na endotel. U Joslinovych medailistl pretrvavala
dlouhodobd sekrece C-peptidu, ale pouze u 2 % byl
C-peptid vy$sinez 0,1 nmol/I.

Dnes jiz zndme pojem glykemickd pamét. Dobra kon-
trola glykemie ma velky vyznam predevsim na zacatku
nemoci [10-12]. Avsak v obdobi rozvinutych komplikaci je
vyznam tésné kontroly diabetu (glykemie, HbA ) vyrazné
snizen, a to predevsim pii prevenci kardiovaskularnich
komplikaci [13-16]. Tento maly ucinek 6 let trvajici lepsi
kontroly glykemie (viz studie) si mizeme vysvétlit obrace-
nou metabolickou paméti. Ale jiz 6 let lepsi kompenzace
se projevilo mirnym snizenim progrese mikrovaskularnich
komplikaci [17], nicméné na ovlivnéni makrovaskularnich
komplikaci by bylo zfejmé tieba podstatné delsi doby. Exi-
stuje ale i dalsi hypotetické vysvétleni, a to, ze endotel jiz
neni schopen v tomto stadiu aterosklerézy na zvysenou
nebo snizenou glykemii reagovat. Bezprostfedné po ma-
nifestaci diabetu je dllezité nejen dosahnout dobré kont-
roly glykemie, ale rovnéz zamezit koliséni glykemie v case,
které zvysuje riziko hypoglykemii a pravdépodobné pfi-
spiva k rozvoji komplikaci [18]. Pro vznik kardiovaskular-
nich komplikaci je rovnéz velmi rizikové kolisani HbA, [19].
Pravdépodobné existuje interindividualIni variabilita toxic-
kého pUlsobeni glukézy, kterou vsak zatim nedovedeme
presné kvantifikovat.

Dédicnost

Je znamo, ze riziko vzniku diabetické nefropatie se dédi.
Napf. pokud se rodi¢e mladého diabetika 1. typu lé¢i na hy-
pertenzi, riziko vzniku diabetické nefropatie v budoucnosti
bude vysoké. Pfesto se dosud nepodafilo identifikovat jed-
nozna¢nou monogenni genetickou zdvislost. Podobé je
znadma dédi¢nost pii rozvoji aterosklerézy (ICHS). Dlouho-
vékost v rodiné se rovnéz dédi. U medailistd v Joslinové
studii Zili otcové 73,6 let a matky 78 let v dobé, kdy byl
u osob narozenych v roce 1900 odhadovén priimérny vék
476 let. Dédicnost byla pravdépodobné pricinou vysokého

mozno predpokladat dalsi protektivni faktory u dlouhové-
kosti a v ochrané pred vznikem komplikaci.

Osobnosti (charakteristika) pacienta

Joslin véfil, Ze existuji 4 zakladni predpoklady pro dlou-

hodoby zivot s diabetem:

= celkova fyzickd kondice pacienta a pravidelna fyzicka
aktivita

= povaha, inteligence, ochota se Iéc¢it a moznost (i eko-
nomickd) predepsanou lécbu realizovat

= kontrola diabetu (glykemie nebo spise glykosurie
a kontrola hmotnosti)

= ochota lékafe poskytnout nejlepsi lécbu, kterou
nabizi moderni medicina

Vétsinou se jednalo velice disciplinované osoby, zvyklé
pravidelné o sebe pecovat, které projevovaly zdjem
o mnoho dalsich oblasti zivota. Byli velice zodpovédni
v pristupu k [é¢bé diabetu, peclivi, néktefi dokonce pe-
dantsti. Ke kontrolam u lékare se dostavovali pravidelné.
Neékteii ztratili zajem o pécilékare, kterému prestali vérit,
a vzali plnou odpovédnost za lé¢bu do vlastnich rukou.
Vsichni provozovali pravidelnou fyzickou aktivitu a byli
i v jinych oblastech Zivota velmi aktivni a podnikavi.

ICHS a diabeticka nefropatie - 2 hlavni pficiny
mortality u DM1T

Joslin popisoval diabetes jako chorobu urychleného
starnuti a predpokladal, ze diabetici jsou biologicky
0 10 let star$i nez zdravé osoby. Jiné publikace pred-
pokladaji urychleni kardiovaskularniho rizika u diabe-
tikd 1. typu o 15 let, ale klinicky efekt pozoruji az po 40.
roce véku [21].V fadé studii je vék povazovan za rizikovy
faktor aterosklerézy a da se tedy tvrdit, ze ateroskleréza
je projevem starnuti. Co ovliviiuje starnuti? Pravdépo-
dobné pujde o celou fadu dosud nezjisténych procesl
genetické, aleinegenetické povahy. Podivejme se na te-
lomery. Telomery jsou DNA proteinové komplexy, které
se nachdzeji na koncich chromozom a slouzi jako pro-
tektivni faktory starnuti. Zkracuji se pti kazdém bunéc¢-
ném cyklu a funguji jako ,mitotické hodiny”. Omezuji
replikacni schopnost buriky, a tim jeji zivot. Zkracova-
nim telomer pfi zanétu, oxida¢nim stresu je urychleno
starnuti — urychlena ateroskleréza [22].

Jaké hlavni predpoklady pro dlouhy zivot s DM1T sta-
novil ve své dobé Joslin?

= dlouhovékost rodict

= zlstat Stihly

= nemit hypertenzi

* udrZovat si HbA,_okolo 53 mmol/mol

mit nizkou potiebu inzulinu v poméru ke hmotnosti
(<0,5j/kg)

= udrzovat si zvySeny HDL-cholesterol

pravidelné sportovat

Srovnani téch, ktefi zemreli a téch, ktefi
prezili
Diabetologové v minulosti nesledovali pouze pacienty,
ktefi prezili dlouhou dobu s DM1T bez komplikaci, ale
i pacienty s DM1T, ktefi pomérné brzo zemfeli. Jejich
srovnavanim se snazili objevit divod, pro¢ tomu tak je.
Pfed témér 20 lety byly publikovany 2 studie z Dénska
ze znamého Steno Memorial Hospital, které srovnavaly
Do studii bylo zafazeno 906 pacienti s DM1T sledova-
nych v centru, u kterych vznikl diabetes v letech 1943-
1984. Autoti rozdélili diabetiky 1. typu na 2 skupiny:

Vnitf Lék 2014; 60(9): 765-771

767



768

Rusavy Z et al. Zivotni prognéza osob s diabetem 1. typu dfive a dnes

= pacienti, ktefi zemfreli do 35 let trvani DM1T
= pacienti zijici déle nez 40 let

Jednalo se o 377 osob (224 bylo stéle nazivu), 53 %
z nich bylo bez vyznamnych komplikaci. Pti¢cinou smrti
bylo selhani ledvin (skupina A 54 % vs skupina B 5 %)
a kardiovaskularni pricina (skupina A 27 % vs skupina
B 67 %). Uzaviraji, ze 40 % pacientd s DMI1T prezilo
40 a vice let, polovina z nich bez vyznamnych kompli-
kaci. Autofi spekuluji, ze hypertenze ukazuje na riziko
rozvoje pozdnich komplikaci. Diskutuji, zda je hyper-
tenze pfic¢inou nebo nasledkem rozvoje mikrovaskular-
nich a makrovaskularnich komplikaci.

Druha prace u stejnych osob a od stejného autora se
zaméfila na zemfelé do 35 let trvani diabetu s otazkou
kdo a pro¢? U smrti nadsledkem selhani ledvin se jednalo
Castéji o muze se Spatnou kontrolou diabetu a s malym
zadjmem o spolupraci s lékafi. U ICHS bylo zjisténo, ze
mortalita nezdvisi na pohlavi. Autofi se domnivaji, ze
metabolickd kontrola a pozitivni postoj k 1é¢bé diabetu
jsou dulezité faktory, které prodluzuji zivot [23,24].

Jak to vpada v dnesni dobé? Prodluzuje se
Zivot osob s DM1T podobné jako Zivot celé
populace? Jaké jsou pficiny smrti?

V japonské studii DERI (Diabetes Epidemiology Research
International) mortality study bylo sledovano 1385 pa-
cientd s DM1T diagnostikovanych do 18 let véku v letech
1965-1979. Mortalita byla vyhodnocena v roce 2005. Cel-
kové se jednalo o 35 let sledovani. Byla hodnocena pfi-
¢ina umrti do 10 let trvani. Hlavni pficinou smrti byly
akutni komplikace diabetu (40 %). Pokud doslo k umrti
v dobé mezi 10-19 lety trvani diabetu, byla nejcasté;jsi
pficina umrti chronické selhani ledvin (ESRD), a to ve
40 %. Pri umrti po 20 a vice letech trvani diabetu domi-
novaly kardiovaskularni komplikace (graf). Prace jedno-
znacné ukdazala uspéchy moderni komplexni |é¢by. Pri

Graf. Celkova mortalita po 35 letech - japonska

studie DERI mortality. Upraveno podle [25].
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manifestaci DM1T v 1965-1969 byla po 25 letech trvéani
diabetu mortalita 19,3/1 000/rok, pfi manifestaci diabetu
v letech 1975-1979 jen 6,6/1 000/rok [25].

Italskd retrospektivni studie sledovala 677 osob
s DM1T ve véku 0-14 let ve srovnani s 533 DMI1T ve
véku 15-29 let. Diagnéza DM1T byla stanovena v letech
1974-2000. Mortalita byla vyhodnocena v roce 2013 po
15,8letém sledovéni. Autofi porovnavali vysledky
s béZznou populaci. Mortalita détskych a mladych dia-
betik{l 1. typu byla 2krat vyssi nez mortalita v obecné
populaci. Vyssi mortalita byla zjisténa u téch, u nichz
se diabetes manifestoval po puberté. Nikdy nedoslo
k imrti pfi manifestaci DM a nikdy se nejednalo o umrti
v détstvi. Cave! V dusledku diabetu zemfelo 9 osob:
6krat kéma (2krat hypoglykemické, 4krat ketoacidéza),
3krat selhani ledvin. Péce o diabetiky 1. typu je v jed-
notlivych statech velmi rozdilnd. Mezi staty s nejlepsi
péci o diabetiky patfi Itdlie, mozna proto, ze zde jsou
vsichni diabetici [é¢eni diabetology. Prezentovana pub-
likace je obrazem kvality péce o diabetiky, presto upo-
zorfuje na rizika akutnich komplikaci u této skupiny
osob [26].

V prospektivni kohortové Pittsburské EDC (Epide-
miology of Diabetes Complications) studii bylo sle-
dovano 933 osob s DM1T diagnostikovanym pied 15.
rokem zivota. Pacienti byli rozdéleni do skupin dle doby
diagndzy: skupina A - DM1T diagnostikovany v letech
1950-1964 (n = 390) vs skupina B - DM1T diagnostiko-
vany v letech 1965-1980 (n = 543). Mortalita byla hod-
nocena v roce 2009. K umrti doslo u 237 osob (60,8 %) ve
skupiné A vs 88 osob (16,2 %) ve skupiné B. Autofi uza-
viraji, ze pacienti s DM1T ve skupiné B zili o 15 let déle
nez pacienti s DM1T ve skupiné A [27]. Jakd jsou mozna
vysvétleni dramatického poklesu mortality ve skupiné
B? Jednoznacné doslo ke snizeni vyskytu détské mor-
tality (ketoacidéza, hypoglykemie) diky ¢asné diagnéze
a kvalitnéjsi 1écbé diabetu. Ve skupiné B byl rovnéz zjis-
tén nizsi vyskyt pozdnich komplikaci. Vyznamny podil
muze mit selfmonitoring, snadna aplika¢ni technika in-
zulinu (aplikatory, inzulinové pumpy, kvalitnéjsi inzu-
liny, pravidelné uzivani statin(y). V neposledni fadé mohl
vést ke snizeni mortality pokles renalnich komplikaci
pfi vyuzivani ACE inhibitor( a tésnéjsi kontrole diabetu.
Autoti spekuluji, Zze pfi absenci mikroalbuminurie (MIA)
a nefropatie bude mortalita osob s DM1T stejna jako
v bézné populaci. Tato studie ma velké praktické du-
sledky. Juvenilni DM1T vznikly koncem 60. a 70. letech
minulého stoleti vede ke zkraceni Zivota o 4-6 let proti
bézné populaci, na rozdil od juvenilniho DM1T vznik-
Iého v 50. a pocatkem 60. let minulého stoleti, kdy doslo
ke zkraceni Zivota o vice nez 17 let. Zdravotni pojistovny
stale pracuji s daty z 50. Let minulého stoleti, a proto by
mély tato recentni data vzit v Gvahu.

MizZeme vysvétlit vyznamné prodlouzeni
Zivotni prognézy osob s DM1T?

Vyse uvedené velké studie z posledni doby ukazuji vy-
znamné snizeni mortality u pacientl s DM1T, ktery byl
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diagnostikovan v 70. letech minulého stoleti. Zivot se
diabetikim vyznamné prodlouzil nejen diky lepsi kon-
trole diabetu, ale rovnéz diky objevu novych Iéka (sta-
tiny, ACE inhibitory, antiagregancia, kvalitnéjsi antihy-
pertenzivni lé¢ba). Na prodlouzeni zZivota se rovnéz
podili rozvoj dialyza¢ni a transplanta¢ni 1écby pfi ESRD
a rozvoj invazivni a preventivni kardiologie. V soucas-
nosti jsou stale akutni komplikace diabetu pficinou
mortality pfedevsim v prvnich 10 letech trvani DM1T,
ESRD jsou nejcastéjsi pricinou smrti v 2. desetileti trvani
diabetu a u diabetu s trvanim vice nez 20 let dominuji
mezi pficinami mortality kardiovaskularni komplikace.

Diabetickd nefropatie s proteinurii byla v 50. letech
minulého stoleti popisovana u 50 % pacienti s DM1T po
20letém trvani diabetu. Nyni jeji vyskyt pronikavé klesa
[28]. Postihuje pfiblizné 20-30 % osob s DMIT. Dle
Svédského registru se po 21 letech trvani DM1T vznik-
Iého v détstvi vyskytuje ESRD u méné nez 1 % osob.
renalnich testd pomalejsi [29]. Tento pokles vyskytu po-
zdnich komplikaci a celkové mortality v case je vysvét-
lovan zlepsenim metabolické kontroly (selfmonitoring,
HbA, ) [30]. K snizeni mortality a morbidity (snizeni vy-
skytu pozdnich komplikaci) pfispiva i lepsi kontrola krev-
niho tlaku.

Joslinovo doporuceni pravidelné fyzické aktivity se
snahou snizit inzulinovou rezistenci je platné dosud
a objevuji se nové a nové dlikazy o Gcinnosti fyzické ak-
tivity v prevenci kardiovaskuldrnich onemocnéni a cel-
kové mortality [31]. Je snaha nejen Iépe kontrolovat
glykemii, ale i Iépe predchazet a Iépe Ié¢it pozdni kom-
plikace. Zda se, Ze se to jiz dafi. V USA se snazili posou-
dit kvalitu preventivni péce celé populace v porovnani
s osobami s diabetem. Béhem 20 let retrospektivné
sledovali vyskyt akutniho infarktu myokardu (AIM),
cévnich mozkovych pfihod (CMP), amputaci dolnich
koncetin, renalniho selhani (ESRD) a umrti na hyper-
glykemické krize (ketoacidéza a hyperosmolarni kéma).
Od roku 1990 do roku 2010 pozorovali u osob s dia-
betem vyznamné snizeni vyskytu AIM (o 67,8 %), CMP
a amputaci DK (52,7 %), méné vyjadieny pokles termi-
nalniho selhaniledvin (28,3 %) a vyznamny pokles mor-
tality na hyperglykemické krize. Vyznamnéjsi pokles
sledovanych komplikaci byl pozorovan u osob s diabe-
tem [32,33].

Jake jsou rizikové faktory mortality u DM1T?
Moderni diabetologie se snazi najit vhodné ukazatele
zvyseného rizika mortality u DM1T se snahou je mo-
difikovat. Preventivni kardiologie vypracovala sofis-
tikované postupy, jak odhadovat riziko aterosklerézy
u nediabetikl. Tyto postupy pravdépodobné neplati
u DM1T. Nasledujici studie se snazily nalézt vhodné
ukazatele zvysené mortality, aby bylo mozné nékteré
ukazatele modifikovat.

V Evropé jsou pravidelné sledovany rizikové faktory
mortality u DMI1T. V recentni praci byla sledovéna mor-
talita u 2 787 diabetikd 1. typu z 19 evropskych zemi ve

véku 15-61 let po dobu 7 let. V pribéhu sledovani ze-
miely 102 osoby. Mezi rizikové faktory celkové morta-
lity byly zafazeny: vék na zac¢atku diabetu (HR = 1,78),
HbA,_(HR = 1,18), pomér pas/boky (HR = 1,32), pulzovy
tlak (HR = 1,33), a non-HDL-cholesterol (HR = 1,33). P¥i-
tomné mikrovaskularni komplikace — makroalbuminu-
rie (HR = 2,39) a periferni a autonomni neuropatie (HR =
2,4) byly velmi silné rizikové ukazatele mortality, které
vyznamem presahly efekt tradi¢nich rizikovych faktort
mortality u osob s DM1T [34].

Ve velké finské studii se autofi snazili u 4 197 osob
s DMI1T nalézt faktory, které predisponuji ke zvysené
mortalité. V pribéhu 6,5 let sledovani doslo u 295 osob
k umrti. Mezi sledované faktory patfily: termindlni se-
Ihaniledvin (ESDR - end stage renal disease), inzulinova
rezistence, Spatna kontrola glykemie, visceralni obezita,
vysoky cholesterol a triglyceridy, nizky HDL-choleste-
rol, u starsich osob zvyseny adiponektin a zvyseny LDL-
-cholesterol. Bylo zjisténo, Ze riziko Umrti u DM1T oproti
nediabetik{im stoupa az 10krat pfi ESRD a znamkach in-
zulinové rezistence. Autofi spekuluji, ze pokud by byla
dobra kontrola diabetu a byl ptitomen vysoky HDL-
-cholesterol, mortalita by u DMI1T byla pravdépodobné
shodna s nediabetiky [35].

Vyse uvedené studie upozoriiuji na vyznamné riziko
mortality pfi Spatné kontrole diabetu, pfi inzulinové
rezistenci, ale predevsim makroalbuminurii, periferni
a autonomni neuropatii a ESRD. Jako kazdy diabeto-
log, i my jsme Iécili a stale |é¢ime pacienty s 45letym
az 55letym trvanim diabetu. S vyjimkou 3 osob, které
je mozno oznacit jako escapers, byla nebo je pfitomna
vyznamna rendlni insuficience a soucasné koronarni
ateroskleréza viech 3 tepen, kterou nelze interveno-
vat. Zivot téchto nékolika pacientd pfi manifestaci sou-
¢asné probihajiciho kardiovaskularniho onemocnéni
a tézké renalni insuficience byl a bude velmi kratky,
vétsina zemfela, popf. zemfe na srdec¢ni slabost nebo
akutni IM ve IV. stadiu rendlni insuficience. Pokud ale
diabetické onemocnéni ledvin nevznikne, je prognéza
DMI1T s dlouhym trvanim diabetiku dobra.

Co doporucit nasim pacientiim s DM1T?
= Komplexni edukaci a optimalnim inzulinovou sub-

variabilitou glykemie. V prvnich 10-15 letech diabetu
je zachovana odpovéd A-bunék na hypoglykemii
(produkce glukagonu) a dale nékolik let ¢i desetileti
byva casto pfitomna rezidudlni sekrece C-peptidu.
Na druhé strané fada pacientd s DM1T neni schopna
pfijmout diagnézu, zvlasté v obdobi dospivéni.
V téchto pripadech je tfeba spolupracovat s psycho-
logem a hlavné ,nevyhoret”. Miize se stat, Ze se pa-
cient za urcitou dobu psychicky stabilizuje a k 1é¢bé
zaujme odlisné stanovisko.

Snazit se podporovat zdjem osob s DM1T o pohy-
bovou aktivitu. Pfesvédcit je, aby provozovali méné
sportovnich ¢innosti, ale o to pravidelnéji.

Vnitf Lék 2014; 60(9): 765-771
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Snazit se udrzovat optimalni hmotnost, nejlépe
sportovanim.
Aplikovat co nejnizsi davky inzulinu, které nevedou
k hypoglykemiim a k rozvoji inzulinové rezistence.
= Protoze se ndm u vice nez 50 % diabetikl 1. typu ne-
podafi optimalné realizovat vyse uvedend opatreni,
nezbyva doufat, ze nds$ pacient bude ,vyvoleny”.
Pokud se tak nestane, monitorovat mikroalbuminu-
rii, krevni tlak a funkci ledvin.
= Jakmile v téchto parametrech zjistime patologii,
nebo diagnostikujeme tézkou viscerdIni neuropa-
tii, zahdjime preventivni Ié¢bu: ACE inhibitor, statin
a u vybranych jedincl anopyrin. Nikdy neni pozdé
i u téchto osob zvysit télesnou aktivitu, napf. chdzi. Je
namisté konzultace s kardiologem, ptipadné s nefro-
logem, nebot jejich péce miize v této fazi onemoc-
néni pacientovi s DM1T prodlouzit Zivot.

Zavérem

Celkova délka zivota se v poslednich 100 letech linearné
prodluzuje v celé populaci [36], stejné tak se vyznamné
prodluzuje zivot osob s diabetem. Umime daleko lépe
kontrolovat glykemii pomoci modernich technolo-
gii (selfmonitoring, kontinudlni monitoring glykemie,
moderni aplikatory inzulinu, inzulinové pumpy, inzu-
linova analoga), umime lécit pozdni komplikace dia-
betu (dialyza, transplantace, intervenc¢ni kardiologie,
kardiochirurgie). V dnesni dobé Ize predpokladat mini-
malné 50letou zivotni progndzu u détského diabetika
1. typu. Dle studii z posledni doby se Zivotni prognéza
pacientll s DM1T nemusi pfilis lisit od prognézy osob
bez diabetu.

Velkym problémem zlstévé nedostatek inzulinu a se-
Ifmonitoringu v rozvojovych zemich. V nasich podmin-
kach je zadsadnim nedostatkem nizka motivace k [é¢bé
diabetu, kterd byva dana osobnosti pacienta, soci-
alnim prostfredim a psychickymi problémy. U téchto
osob bude diabetes 1. typu stale nemoci s krat3i zivotni
prognézou, pokud nebudou ,vyvoleni”.

Podporovdno Programem rozvoje védnich oboru Karlovy
Univerzity (projekt P36).
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