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Abstrakt

Diabetes mellitus (DM) je chronické ochorenie, ktorého prevalencia sa neustale
zvysuje. Okrem vieobecne zndmych mikro a makrovaskularnych komplikdcii dia-
betu sa u pacientov vyskytuju aj neuropsychiatrické komplikacie. Strach z hypo-
glykémie, depresia aj Uzkostné poruchy nepriaznivo ovplyviuju nielen samotny
priebeh zakladného ochorenia, ale maju vplyv aj na ostatné aspekty Zivota paci-
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Key words entov. Preto je nutné tieto komplikacie u pacientov s diabetom cielene vyhladavat
anxiety disorders a vykondvat potrebné terapeutické intervencie.

depression

diabetes mellitus Abstract

fear of hypoglycemia Diabetes mellitus (DM) is a chronic disease with constantly increasing prevalence.

In addition to the well known micro and macrovascular complications, patients
with diabetes can develop also neuropsychiatric complications. Fear of hypo-
glycemia, depression and anxiety disorders have an unpleasant impact on the
course of disease itself as well as on the other parts of patients” lives. Therefore
it is necessary to search for these kinds of complications and to be able to treat
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Uvod
Diabetes mellitus (DM) je chronické ochorenie, ktorého
prevalencia sa neustéle zvysuje. Kym v roku 1980 bola
108 miliénov, v sucasnosti je podla Udajov Medzina-
rodnej diabetologickej federacie (IDF) 425 milidonov
[1,2]. AZ u polovice ludi z tohto poctu nie je DM dia-
gnostikovany, a teda ani lie¢eny, v dosledku ¢oho na-
rastd vyskyt komplikécii a mortalita. V roku 2016 bol
DM siedmou najc¢astejSou pri¢inou smrti, ked'v jeho dé6-
sledku zomrelo 1,6 miliéna ludi [3]. Okrem vieobecne
znamych mikro a makrovaskuldrnych komplikacii dia-
betu sa u pacientov vyskytuju aj neuropsychiatrické
komplikécie, ktoré mézu zavazne ovplyviiovat priebeh
ochorenia. Preto je alarmujlce, Ze az u 45 % pacien-
tov s DM trpiacich psychiatrickym ochorenim ¢i zédvaz-
nym psychologickym distresom nie je tdto komplikacia
diagnostikovana [4,5].

Presvedcenie o tesnej suvislosti medzi diabetom
a mentalnymi ochoreniami bolo zndme uz v 17. storoci,
kedy britsky lekdr Thomas Willis tvrdil, Ze diabetes je vy-
volany ,dlhym smutkom a inymi depresiami” [4,6]. Dnes
vieme, Ze diabetes a psychiatrické ochorenia sa navza-
jom silne ovplyvnuju a ¢asto sa vyskytuju ako komor-
bidity u jedného pacienta. Podla niektorych autorov je

ich vyskyt takmer u polovice pacientov s DM. Pri studii
realizovanej u hospitalizovanych pacientov s DM do-
siahol vyskyt depresie az 84 % [4-9]. Interakcia medzi
DM a neuropsychiatrickym ochorenim moéze byt rézna.
Obe ochorenia mézu existovat nezavisle bez zjavného
suvisu, jedno moéze prispievat k vzniku druhého, méze
sa vyskytnut prekryvanie klinickych priznakov, DM sa
moze vyskytnut aj ako vedlajsi ucinok liecby psychiat-
rického ochorenia. Do Uvahy treba brat aj moznu vza-
jomnu interakciu medikacii ¢i znizend adherenciu pa-
cienta k terapii [4].

Priznaky spojené s hypoglykémiou

Hypoglykémia je najcastejsim vedlajsim ucinkom tera-
pie inzulinom a ordlnymi antidiabetikami, ktory méze
byt potencialne fatalny [10]. Najvaznejsim dosledkom
je nedostato¢na dodavka glukézy do mozgu veduca
k spektru neuroglykopenickych priznakov, ktoré mézu
bez promptnej terapie skoncit kdmou az smrtou [11].
Hypoglykémia patri medzi 4 najcastejSie priciny bez-
vedomia [12]. Tazkd hypoglykémia je definovana ako
udalost, pri ktorej pacient potrebuje asistenciu druhej
osoby na uzitie sacharidu alebo glukagénu [13]. Viaceré
Studie dokazali vyskyt takejto epizédy asi u tretiny pa-
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cientov s DM 1. typu (DM1T) za rok, u pacientov s DM
2.typu (DM2T) bol aj pri terapii inzulinom vyskyt nizsi —
asi tretinovy v porovnani s pacientmi s DM1T [14-16].
Okrem taZkych hypoglykemickych stavov spésobuju-
cich poruchu vedomia existuju aj stavy nezavazné. Tie
moézu byt (1) symptomatické — potvrdené nizkou glyk-
émiou, (2) asymptomatické, pri ktorych je potvrdena
nizka glykémia, aviak pacient nema prejavy hypoglyk-
émie, a (3) pravdepodobné, kedy pacient prejavy hypo-
glykémie md, no glykémia je v norme [17]. Organiz-
mus odpovedd na pokles glykémie viacerymi reakciami
(tab.) [13].

Pacient prezivajuci ¢asto nahle sa objavujicu hypo-
glykémiu pocituje neprijemné fyzické aj psychické pre-
javmi, ako su tras, potenie, ospalost, nauzea, zhorsena
koordinacia, zméatenost, nervozita, tachykardia, znizena
neuropsychicka vykonnost, bolesti hlavy, zahmleny zrak,
poruchy jemnej motoriky, ki¢e az bezvedomie [18,19].
Vynimkou su pacienti so syndréomom neuvedomovania
si hypoglykémie (symptomatic neuroglycopenic hypo-
glycemia - SNH), ktorého riziko so zvysuje s pribudaju-
cim poctom hypoglykemickych kriz, ktoré pacient prezil.
Tento stav je definovany ako vyskyt neuroglykopenickych
priznakov pred objavenim varovnych priznakov zo strany
autondmnej nervovej sustavy, preto jeho prvym prizna-
kom moze byt az bezvedomie [19,20]. Kedze pre mozog
je glukéza hlavnym energetickym substrdtom, spdso-
buje pokles glykémie vylu¢ovanie kontraregula¢nych
hormdnov za G¢elom stabilizovania jej hladiny. Hypota-
lamus je hlavna ¢ast mozgu zodpovedna za registrova-
nie glykémie a integruje aj odpovede organizmu na jej
zmeny [21]. V $tudii Page et al sa dokazalo, Ze uvolneniu
kontraregula¢nych horménov pri hypoglykémii u zdra-
vych dobrovolnikov predchéddza signifikantne zvysena
perfluzia hypotalamu [22]. V recentnej studii Hwang et
al skimali zmeny v perfuzii mozgu pri hypoglykémii
u pacientov s DM1T so syndrébmom neuvedomovania
si hypoglykémie (SNH), u pacientov s DMI1T registru-
jucich hypoglykémiu a u kontrolnej skupiny zdravych
dobrovolnikov. Zistili, Ze pri SNH je vyrazne znizend od-
poved mozgu na hypoglykémiu spocivajica v strate
odpovede v kortiko-striatalnych a fronto-parietalnych
okruhoch, ktoré hraju vyznamnu dlohu v regulacii mo-
tivacie, cieleného spravania a pozornosti. To by mohlo
vysvetlovat, pre¢o na nu jedinci so SNH nedokazu fy-
ziologicky reagovat. Hoci u pacientov s DM s uvedomo-
vanim si hypoglykémie neboli pritomné zmeny v per-
fazii oblasti mozgu zodpovedajlcej za motivaciu (stria-
tum), perfuzia oblasti zodpovedajucich za pozornost
bola zvysena (napr. gyrus angularis) - ¢o sa vysvetluje

Tab | Reakcie organizmu na pokles glykémie

glykémia (mmol/l) odpoved organizmu

uvolnenie kontraregulaé¢nych horménov

=3P (adrenalin, glukagén)
<33 autonémne a neuroglykopenické priznaky
<22 zhorsenie kognitivnych funkcii

ako protektivny mechanizmus za ucelom zachovania
adekvatnej odpovede na pokles glykémie [23].

Podla niektorych autorov je tazké rozlisit symptémy
hypoglykémie a uzkosti, kedZe niektoré z uzkostnych
prejavov napodobnuju prejavy hypoglykémie. Jednd sa
napriklad o tras, potenie, nauzeu, zmatenost [24]. Nasled-
kom nespoznanej anxiety je oneskorenie potrebnej psy-
chologickej ¢i lekarskej pomoci. Preto je v takejto situa-
cii nutné identifikovat tie priznaky, ktoré sa hypoglyk-
émii pripisat nedaju - hnacka, sucho v Ustach, tazoba
na hrudniku, frekventné mocenie [24]. U Iudi, ktori
tazku hypoglykémiu zaziju, sa vyskytuje strach z opa-
kovania podobnej epizédy. Strach je vyraznejsi, pokial
mali tento stav v nebezpecnej situacii (napr. Soférova-
nie). Viac ako polovica tazkych hypoglykémii sa vysky-
tuje v spanku, dokonca moze byt pricinou syndrému
nahlej smrti [14,25,26]. Tazkej hypoglykémie sa pacienti
boja rovnako ako chronickych komplikacii zasahuju-
cich oblicky ¢i zrak [27]. Aby sa pacient takejto situdcii
vyhol, zhor3uje sa jeho adherencia k lie¢be a vedome si
udrziava vyssiu hladinu glukézy v krvi — ¢&i uz znizenim
dévky inzulinu, alebo zvysenim prijmu potravy. Tym
sa, samozrejme, vystavuje komplikdcidm vyplyvajicim
z hyperglykémie [24,28]. Podla $tudie Lawrenca et al
malo prezitie tazkej hypoglykémie vyrazny vplyv na Zi-
votny $tyl pacienta, nezdvisle od typu DM. Jednou z ty-
pickych zmien bolo ¢astejSie kontrolovanie glykémie
spojené s neprijemnymi pocitmi, ktoré je vyznacenej-
Sie u Zzenského pohlavia, stupa s vekom a aj pri vyskyte
syndrému neuvedomovania si hypoglykémie [29,30].
Pacienti s DMI1T sa s nezdvaznymi hypoglykemickymi
stavmi dokazali vysporiadat, avSak zavazna hypoglyk-
émia mala na ich Zivotny $tyl zna¢ny vplyv. Toto zistenie
platilo aj u pacientov s DM2T, obe skupiny pacientov sa
zo strachu z tazkej hypoglykémie vyhybali Soférovaniu
[29]. Naopak, v studii Brod et al, ktord sa zaoberala vply-
vom nezavaznych hypoglykémii na produktivitu v praci
a self manazment DM, sa dokazalo, Ze aj takéto prihody
menia Zivotny Styl pacientov - zvysuju frekvenciu sa-
momonitorovania glykémie a ovplyviuju rezim diabe-
tika v prospech hyperglykémie (zvyseny prijem potravy,
nizsie davky inzulinu). Ovplyvneny je aj pracovny Zivot
[udi s DM, kedze takmer pdtina respondentov musela
pre nezavazné hypoglykemické stavy odist z prace
skor alebo vynechala pracovny den. No¢né nezavazné
hypoglykémie tiez ovplyvrovali vykon v préaci — takmer
tretina respondentov uvadzala oneskoreny prichod do
prace, zmeskanie stretnutia ¢i oneskorenie dokoncenia
pracovnej Ulohy vplyvom no¢ného nezdvazného znize-
nia glykémie [17]. Je teda dokdzané, Ze strach z hypo-
glykémie ovplyvnuje okrem terapeutickej kontroly DM
aj celkovu kvalitu Zivota pacienta [31].

Pripady, v ktorych sa pacienti vyhybaju nielen hypo-
glykémii ako takej, ale aj situdciam, pri ktorych v minu-
losti hypoglykémiu zazili, su ¢asto spojené s extrémnym
strachom, ktory spliia kritéria fobie [24]. Na kvantifiké-
ciu strachu z hypoglykémie bol v roku 1987 v USA vy-
vinuty dotaznik HFS (Hypoglycemia Fear Survey), ktory
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pozostava z dvoch casti: spravanie (HFS-B/Behaviour)
a starosti (HFS-W/Worry) [32]. V nasledujucich rokoch
bol modifikovany a prelozeny do viacerych svetovych
jazykov ako HFS Il, ktory pozostava z 15 uloh v casti
HFS-B zameranej na spravanie vyhybajlice sa hypo-
glykémii a jeho mozné negativne doésledky, a 18 uloh
v Casti HFS-W hodnotiacich rozne aspekty vztahujuce
sa k hypoglykemickym epizédam, ktoré vyvolavaju tzkost.
Cim ¢astejsie mali pacienti v minulosti symptomatické
hypoglykémie, tym vyssie skére v HFS-B dosahovali.
To naznacuje, Ze strach z hypoglykémie motivuje pa-
cientov, aby sa vyhybali jej opakovaniu [24]. Zistilo sa,
Ze vyssie skdére v HFS-W je spojené s vysSim vyskytom
depresie a Uzkosti a nizSou kvalitou Zivota [33]. Strach
z hypoglykémie zvysuje aj pritomnost syndrému jej ne-
uvedomovania (SNH), dlhd doba podavania inzulinu
a vysoky pocet hypoglykemickych kriz s nutnostou
hospitalizacie [25].

Bol dokéazany rozdiel v pocte bodov v HFS-W 3kale
v zavislosti od pohlavia. Zenské pohlavie dosahovalo
vyssie skdre - ¢i sa jednalo o porovnanie zien a muzoyv,
dievcat a chlapcov, alebo matiek a otcov deti s DM. Pri
matkach deti s DM sa strach zvySoval s poctom prezi-
tych tazkych hypoglykemickych kriz. Z toho vyplyva, ze
tento strach je vieobecne viac vyjadreny v Zenskej po-
puldcii spolu s vy3sim prezivanim uzkosti, aviak Zzeny
maju aj vacsiu tendenciu o Uzkosti hovorit [34-36]. Zau-
jimavostou je, Ze adolescenti a rodicia mali pri skimani
Uzkosti podobné vysledky, a preto moze byt izkost ado-
lescenta ovplyviiovana osobnostnymi ¢rtami rodica [35].

Kvysvetleniu vacsieho strachu z hypoglykémie v Zzen-
skej populacii méZze pomoct aj zistenia Davisa a kole-
gov. Dokazali, Ze u Zien s DMI1T je v porovnani s muzmi
s DMIT znizena neuroendokrinna odpoved ako aj od-
poved autonémneho nervového a kardiovaskularneho
systému. Najdolezitejsie kontraregula¢né stimuly (akti-
véacia sympatiku a endogénna produkcia glukézy) mali
znizenu aktivitu az 0 50 % v porovnani s muzmi s DM1T.
Hypotézy na vysvetlenie tohto stavu zahffiaju r6zne
zlozenie tela, pohlavné hormony a iny prah vylucovania
kontraregulag¢nych horménov pri hypoglykémii [37].

Obavy z tazkej hypoglykémie ovplyvruju nielen sa-
motnych pacientov, ale aj ludi zijucich s nimi v spo-
lo¢nej domacnosti. Najma pri syndréme neuvedomo-
vania si hypoglykémie (SNH) su to prave partneri pa-
cientov, kto prvi spozoruje priznaky hypoglykémie.
Podla vyskumu Jorgensen et al sa az 95 % partnerov
pacientov s DM obéva hypoglykémie, ked sa ich part-
ner oneskori na dohodnuté stretnutie. Takmer polovica
partnerov ma v noci problém so spankom pre obavy
z tazkej hypoglykémie u pacienta, nasledkom ¢oho su
dlhodobo vycerpani. Partneri ¢asto obmedzuju svoje
vlastné zivoty, aby mohli pomahat pacientom so SNH
rozozndvat a zvlddat hypoglykémiu. Pre zmeny sprava-
nia a agresivitu pocas hypoglykemickych epizéd sa nie-
ktori ¢lenovia rodiny boja pacientov so SNH, a naopak
tieto zmeny spdsobuju aj u pacientov strach z ich part-
nerov. Nasledkom su nielen negativne psychosocialne

dopady na partnerov pacientov a manzelské konflikty,
ale aj tazkosti so zvladanim starostlivosti o pacientov
s DM [20,38,39].

Depresia

Depresiou trpi celosvetovo asi 300 milidénov ludi, ¢as-
tejSie su nou postihnuté Zeny a jej riziko je zvy3ené pri
vietkych chronickych ochoreniach, DM nevynimajic
[40]. Viaceré Studie dokazali, ze DM je spojeny s dvojna-
sobne zvysenym rizikom depresie [9,41,42].

Depresia a DM sa vzajomne ovplyviuju, ich vztah je
v centre zaujmu mnohych vedcov. Existuju 3 zékladné
hypotézy vysvetlujuce ¢astu komorbiditu tychto dvoch
ochoreni.

Biochemické a psychosocidlne zmeny asociované s DM,
rovnako ako psychosocidlna zataz chronického ochore-
nia podporuju tvrdenie, Ze depresia je nasledkom diabetu
[43].

Nouwen et al vo svojej metaanalyze zistili, ze pacienti
s DM2T maju o 24 % zvysené riziko vyskytu depresie
ako [udia bez DM. Riziko bolo vys3sie u fudi, ktori uz v mi-
nulosti zazili depresivnu epizédu, mali komplikacie DM
a zvysovalo sa s dizkou trvania DM [44].

Golden et al zistili, Ze pacienti s DM2T, ktori boli lieceni,
mali vyssie riziko vzniku depresivnych symptémov ako ne-
lie¢eni pacienti s rovnakou chorobou. Tento poznatok pod-
poruje tvrdenie, Ze stres stvisiaci s manazmentom diabetu
zvySuje symptomy depresie [45]. Zarovenr v3ak pacienti
s DM v $tadiu, v ktorom je nutnd lie¢ba, maju vyssiu prav-
depodobnost vyvinu komplikdcii a komorbidit, ktoré tiez
méZzu potencovat depresivnu symptomatiku [45].

Daldou teériou je, ze depresia sa podiela na vzniku
DM2T. Pri depresii je ¢asty nezdravy zivotny Styl, velky
prijem kaldrii a malo fyzickej aktivity, co méze ulahcovat
vznik tohto ochorenia. Takisto pri nej dochadza k zvy-
Senej produkcii kortizolu a zadpalovym procesom, ktoré
moézu taktiez zvySovat riziko vzniku DM2T [43,45]. Knol
et al vo svojej metaanalyze dokazali, Ze pacienti s dia-
gnostikovanou depresiou alebo so zavaznou depresivnou
symptomatolégiou maju o 37 % vyssie riziko vyvoja DM
ako pacienti s lahkou depresivhou symptomatoldgiou.
Avsak pacienti s depresiou CastejSie absolvuju kontroly
u lekdrov, a teda sa u nich DM méze zachytit skor ako
u ostatnej populécie [46]. Toto tvrdenie podporuje tiez
metaanalyza 13 $tudii, ktord spracovali Mezuk et al. Podla
nej depresia alebo depresivna symptomatoldgia pred-
chédza vyskyt DM2T - riziko jeho vzniku je aZ 0 60 % zvy-
$ené [47].V krvi pacientov s depresiou bolo dokézané zvy-
Senie zépalovych parametrov (IL6, CRP), ktoré je zndme
aj pri DM [45]. Riziko je zvySené taktiez pri uZivani anti-
depresiv, ktoré pri 5-ro¢nom uzivani stipalo v zavislosti
od velkosti davky, nezdvisle od typu antidepresiva (selec-
tive serotonin reuptake inhibitors — SSRI/tricyklické anti-
depresiva) [48]. Dlhoro¢né uzivanie antidepresiv sa spaja
aj s narastom hmotnosti, ktoré je predisponujicim fakto-
rom vyvoja DM2T [48].

Tretou hypotézou je, ze vztah medzi DM a depresiou
nie je jednosmerny, ale ovplyvAuju sa navzdjom. Pri
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vyssie spominaj metaanalyze autori zistili nielen silnu
asocidciu medzi depresiou a naslednym vyskytom dia-
betu, ale aj o 15 % vyssie riziko vyvoja depresie u pa-
cientov s DM2T [43,471].

Jasny nazor na vztah medzi DM a depresiou nemaju
ani pacienti trpiaci oboma tymito chorobami. Niek-
tori, najma polymorbidni pacienti, ich vidia ako dva ne-
z4vislé stavy. Ini ich vnimaju ako vzdjomne prepojené
ochorenia, pricom nazory, ktoré ochorenie bolo vyvo-
lavatelom a ktoré nasledkom, sa réznia. Takisto sa lisi
aj zdvaznost, ktoru prisudzuju jednému ochoreniu pri
vyvolani druhého - niektori pacienti maju pocit, ze DM
je priamym vyvolavatelom ich depresie, ini ho vnimaju
ako dalsiu zétaz, bez ktorej by bolo mozné sa z depresie
vyliecit. Z toho vyplyva aj sposob ich self-manazmentu.
Pacienti vnimajuci prepojenie DM a depresie pocituju
niekedy konflikt medzi pozadovanym manazmentom
jednej choroby a prejavmi druhej. Napriklad apatia
a nedostatok energie typické pre depresiu interferuju
s odporucanymi dennymi aktivitami pri diabete. Zauji-
mavostou je, Ze pacienti, ktori vnimaji DM a depresiu
ako dve nezavislé ochorenia, tieto konflikty nepopiso-
vali [49].

Napriek tomu, Ze nie je zndmy presny kauzalny vztah
medzi DM a depresiou, zistilo sa, Ze depresia u pacientov
s DM je spojena s vy3sim vyskytom komplikacii DM - ako
su diabeticka retinopatia, nefropatia, neuropatia, makro-
vaskularne komplikacie a sexualna dysfunkcia (nezavisle
od typu diabetu) [44,50,51]. Sposobuje aj vyssiu morta-
litu, ktord je spojend s behavioralnymi aj biologickymi
zmenami, potencovand je sedavym Zzivotnym Stylom
[52]. Pri depresii klesa adherencia pacienta k liecbe, ¢i sa
jednd o uzivanie perordlnych antidiabetik, antihyperten-
ziv, alebo hypolipidemik. Pacienti maju nedostatok fy-
zickej aktivity, Casto fajcia, ich glykémia je horsie regulo-
vang, a teda su viac vystavovani komplikdcidm vyplyva-
jucim z hyperglykémie [50,53]. Egede et al zistili, Ze pri
zenach s DM a depresiou je znizend pravdepodobnost
absolvovania prehliadky pri prevencii rakoviny prsnika
[54]. Depresia ma vplyv aj na kardiovaskularne komorbi-
dity u pacientov s DM. Obe tieto ochorenia su pokladané
za rizikové faktory vzniku kardiovaskularnych chordb,
navyse depresia vyvoldva u pacientov s DM zmeny Zivot-
ného 3Stylu, ktoré kardiovaskularne riziko zvysuju. Katon
et al preto predpokladaju, Ze pri snahe znizit toto riziko,
a tym aj kardiovaskularne komplikacie u diabetikoy, je
nutné v tejto populacii najskor zachytit a liecit depre-
siu [55]. Podla recentnej metaanalyzy ma na znizova-
nie depresivnych a tzkostnych symptémov u pacientov
s DM2T vplyv aj psychosociédlna intervencia, ktord sa uka-
zala efektivna tiez pri zlepSovani kontroly glykémie [56].

Biologickd asociacia medzi depresiou a DM je predpo-
kladana na podklade porusenej reguldcie a nadmernej
aktivity osi hypotalamus-hypofyza-nadoblicky (hypo-
thalamic-pituitary-adrenal axis- HPA), trvalo zvysenej ak-
tivity sympatiku a proinflama¢nému stavu [57]. Os hypo-
talamus-hypofyza-nadoblicky je velmi presne regulo-
vany mechanizmus, ktorym ludské telo dopovedd na

chronicky aj akutny stres. Depresia tento systém alter-
nuje ovplyviovanim cirkadidnneho vylu¢ovania korti-
zolu asociovanym aj s inzulinovou rezistenciou a DM2T
[58]. Je dokazané, ze klinicky hyperkorticizmus (Cushin-
gov syndrém) vedie u jednej tretiny postihnutych k vzniku
DM2T. K vyvoladvajucim mechanizmom patria podpora
vzniku viscerdlnej adipozity, aktivacia lipolyzy s uvolfio-
vanim volhych mastnych kyselin, vznik inzulinovej rezis-
tencie skeletalnych svalov, znizovanie sekrécie inzulinu
a zvySovanie produkcie glukézy peceriou [58-60]. Pri
subklinickom hypokorticizme sa na vyvoji DM2T podie-
[aju podobné patomechanizmy kon¢ciace vznikom in-
zulinovej rezistencie [59]. Pri Cushingovom syndréme
sa tiez vyskytuju rézne neuropsychiatrické komplika-
cie, a naopak pri depresii je dokdzana dysregulécia HPA
osi [60]. Chronicka expozicia vysokym hodnotdm korti-
zolu vedie k Strukturalnym a funkénym zmenam v gluko-
kortikoidovych receptoroch umiestnenych vo vysokom
pocte v oblastiach mozgu potrebnych k funkcii kogni-
cie a emdcii — hipokampus, amygdala a prefrontalna
kéra [60]. Preto je prave subklinicky hyperkorticizmus
moznym biologickym spojenim medzi depresiou a DM,
¢o potvrdzuje aj Studia dokazujuca zvysené riziko vyvoja
DM2T pocas 18-ro¢ného sledovania u predtym zdravych
[udi trpiacich psychologickym distresom [61]. Joseph
a Golden predpokladaju, ze dysreguldcia HPA osi je d6-
lezitym prepojenim medzi stresom, DM a depresiou,
a preto by sa po najdeni vhodnych biologickych cielov
zameranych na tuto os mohlo podarit zlepsit priebeh
DM aj depresie [58].

Kumar et al vyuzili zobrazenie MR s magnetiza¢nym
transferom (MTR) na posudenie biofyzikalnych zmien
v mozgu pacientov s DM a depresiou v porovnani s pa-
cientmi s DM bez depresie a so zdravymi kontrolami [62].
MTR je metéda umoznujlica odhad myelinovej a axéno-
vej denzity v bielej hmote a kompoziciu proteinov a bun-
kovych membran v sivej hmote a subkortikalnych jadrach
[62]. Zistili, Ze u pacientov s DM a depresiou su pritomné
biofyzikdlne abnormality v caput nuclei caudati, ktoré
su fokalne a obmedzené na tuto oblast. Pacienti s DM,
ktori nemali depresiu, mali abnormality v danej oblasti
vdcsie ako zdravé kontroly, no mensie ako depresivni pa-
cienti s DM. Toto zistenie bolo v kontraste k predchadza-
jucim studidm, v ktorych boli u pacientov s depresiou
pritomné difizne zmeny MTR. Autori sa preto domnie-
vaju, Ze depresia u pacientov s DM2T je ind forma tohto
ochorenia ako pri idiopatickom vyskyte. KedZze caput
nuclei caudati ma spojenia s neokortikdlnymi aj subkor-
tikdlnymi Struktdrami v okruhoch, ktoré maju vplyv na
motoriku aj spravanie, mohli by byt tieto zmeny sub-
kortikdlnym komponentom abnormalit v prefrontal-
no-subkortikédlnych okruhoch, ktorych nésledkom su
poruchy nalady, kognicie a spravania [62]. Bolo doka-
zané, ze pacienti s DM2T a depresiou mali znizené kon-
centracie glutamétu/glutaminu v subkortikalnej oblasti
v porovnani s pacientami s DM a bez depresie a bez
oboch tychto ochoreni. Naopak koncentracia myoino-
zitolu vo frontalnej bielej hmote bola zvysena u pacien-



Svantnerova J et al. Neuropsychiatrické komplikacie diabetes mellitus

tovs DM s aj bez depresie v porovnani so zdravymi kon-
trolami [63]. Zarover sa u pacientov s DM volumetricky
dokazala globalnu redukciu prefrontélnej sivej hmoty
spolu so Specificky vyzna¢enymi redukciami v orbito-
frontalnej a anteriornej cingularnej oblasti, nezavisle
od vyskytu depresie [64]. Spolu tieto data naznacuju,
ze pri DM2T nastavaju neurobiologické a kognitivne

zmeny nezavisle od klinicky potvrdenej depresie. Ked'

sa k tymto zmenam pridaju dalSie, umiestnené v kri-
tickych regiénoch, ako su subkortikalne jadra, moéze to
viest k ich zvyrazneniu, ktoré uz vyvola klinicky prejav
[62]. Na zaklade takychto a podobnych Studii predpo-
kladaju niektori autori, Ze depresia a DM reprezentuju
dva rézne fenotypy rovnako alebo podobne alternova-
nych metabolickych ciest [65].

Uzkostné poruchy

Podla WHO su Uzkostné poruchy celosvetovo najéastej-
$imi mentalnymi ochoreniami - Uzkostou trpi kazdy tri-
ndsty ¢lovek, len medzi dospelou populéciou v Eurépe je
viac ako 36 miliénov takychto ludi [40,66,67]. Pri diabete
je riziko Uzkostnej poruchy dvakrat vyssie ako v beznej
populdcii, ¢asto sa vyskytuje spolu s depresiou [41]. Uz-
kostné prejavy su pritomné nezévisle od typu diabetu,
s vys$Sou prevalenciou u Zien [68]. Fisher et al dokazali, ze
u 30 % diabetikov s depresiou sa vyskytuje anxieta a az
u 50 % diabetikov s generalizovanou Uzkostnou poru-
chou je komorbiditou depresia [69].

Medzi Gzkostné poruchy patria podla klasifikacie DSM-5
aj fobie — Specifické, socialna a agorafdbia - ktoré sa ta-
kisto vyskytuju pri diabete [24,40,67]. V $tudii Berlina
et al u pacientov s DM1T 94 % pacientov uviedlo pre-
javy aspon jedného zo symptémov fébie [70]. Pritom-
nost Uzkosti a fobii u pacientov s DM negativne ovplyv-
nuje metabolickd kontrolu [70]. Hoci fébie z krvi a zo
zranenia pochadzaju najcastejsie z detstva, u pacientov
s DM1T mézu vzniknut aj v neskorsom obdobi ako na-
sledok nutného monitorovania glykémie a injekénych
aplikacii inzulinu. Dosledkom je menej casta kontrola
glykémie a z toho vyplyvajuca zI4d metabolicka kontrola
diabetu [70].

Anxieta zvysuje v krvi koncentracie proinflamacnych
a koagulacnych faktorov, najméa C-reaktivneho proteinu,
tumor nekrotizujiceho faktoru, interleukinu 6, homo-
cysteinu a fibrinogénu [71]. KedZe proinflamacné faktory
v krvi st zndmym rizikové faktory DM2T, skimali Farvid
et al spojitost medzi vyskytom fobickych symptémov
a vznikom DM2T [72,73]. Tato asociaciu vsak potvrdili
len u Zien. Jednym z predpokladov takéhoto vysledku
bolo, Ze sa méze jednat o rozdielnu distribuciu Uzkost-
nych poruch v populdcii v prospech Zenského pohla-
via, dal3im bol vplyv poruchy reguldcie osi hypotalamus-
hypofyza- nadoblicky [72].

Panicky atak podla DSM5 nie je kédovatelhou dia-
gndzou, vztahuje sa viak hlavne k tzkostnym porucham
[74]. Pri panickej poruche su panické ataky neo¢akavané
a rekurentné, preto maju pacienti medzi ich epizédami
perzistetni obavu z ich opakovania a jeho dosledkov

alebo su u nich pritomné zmeny spravania suvisiace
s atakmi [75]. Prevalencia panickych atakov u diabeti-
kov je pomerne nizka, pri ich vyskyte viak rastie pocet
komplikacii diabetu, pacienti maju vyssie hladiny glyko-
vaného hemoglobinu v krvi a niziu kvalitu Zivota [75].

V recentnej metaanalyze skumali Smith et al prepoje-
nie medzi anxietou a DM. Zistili, Ze anxieta je spojend so
zvysenym rizikom vzniku DM, tento vplyv je pravdepo-
dobne kombinaciou viacerych faktorov. Anxieta je Casto
komorbidita pri inych neuropsychiatrickych ochoreniach,
ktoré su sami rizikovym faktorom DM [41,76]. Dalsi faktor
je behaviordlny, pri Uzkosti sa vyskytuje sedavy spdsob
Zivota a obezita, teda spravanie, ktoré zvysuje riziko
vzniku DM. Biologickym faktorom je zvysenie proinfla-
macnych medidtorov v krvi a kardiometabolické abnor-
mality pri anxiete [76]. Spojitost anxiéznych a depresiv-
nych symptémov a vzniku DM pocas 20-ro¢ného sledova-
nia dokazali aj Demmer et al, jednalo sa v3ak len o Zenské
pohlavie [77].

Aj ked obe ochorenia, depresia aj tUzkost, spésobuju
dysregulédciu HPA osi, zda sa, Ze pri nich prebiehaji od-
lisné biologické mechanizmy, ktoré by mohli objasnit
odlisnosti vo vztahu Uzkosti a depresie k DM [78]. Pri-
kladom je rézne regulované uvolfiovanie kortikotropin
uvolfiujuceho hormonu. Hoci je pri oboch ochoreniach
v krvi jeho koncentracia elevovand, anxieta je spojena
s hypokortizolémiou a zvy3enim poctu glukokortikoid-
nych receptorov, zatial ¢o pri depresii je hladina korti-
zolu zvy3end a pocet glukokortikoidnych receptorov
znizeny [78,79].

Oznacenie diabetu ako rizikového faktoru anxiety je
sporné [76]. Hasan et al dokazali 2,6-nasobné zvy3enie
pravdepodobnosti vyskytu epizédy uzkosti v trvani maxi-
malne 30 dni u zien z Australie s DM pocas 6 rokov, chy-
bali v3ak dostato¢ne evidentné dokazy na jednoznacné
oznacenie DM ako rizikového faktoru vzniku tzkosti. Limi-
tom tejto Studie bolo aj nestanovenie pritomnosti sympto-
mov anxiety u pacientiek na zaciatku vyskumu [76,80].
Metaanalyza od Smitha a spoluautorov naznacuje asoci-
ciu DM so zvysenou pravdepodobnostou diagndzy tzkost-
nej poruchy a zvysenou intenzitou anxiéznych symptémov
[81]. Studii skamajtcich DM ako rizikovy faktor Gzkosti viak
stéle nie je dostato¢né mnozstvo, ich vysledky su nejed-
noznacné, preto je v tejto oblasti nutny dalsi vyskum [76].

Zaujimava je dokazana spojitost hyperglykémie a Uz-
kosti, a teda aj mozny vyskyt komplikacii vyplyvajucich
z hyperglykémie u takychto pacientov. Zatial viak nie je
jednoznacné, ¢i je hyperglykémia dosledkom uzkosti,
alebo je vztah opacny [82]. Naopak, jednoznacné spoje-
nie existuje medzi anxietou u pacientov s DM a zhor$enim
ich funk¢nej schopnosti, kognicie, mobility, sebaopatery,
kazdodennych Zzivotnych aktivit, interakcie v medzilud-
skych vztahoch, a tiez vyssim poctom dni, kedy pacienti
pocituju zhorseny fyzicky a mentalny zdravotny stav [83].

Zaver
Neuropsychiatrické komplikdcie DM mézu r6znymi me-
chanizmami zévazne ovplyvnovat nielen priebeh sa-
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motného ochorenia, ale aj iné aspekty Zivota pacientov
a ich rodiny. Preto je nutné na ne pri vySetreni mysliet,
snazit sa ich identifikovat a poskytnut pacientom tera-
peuticku intervenciu.
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