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Souhrn

Konzumace alkoholickych napojli pfedstavuje u pacientl s diabetes mellitus jeden z mnoha rizikovych faktord
vzniku hypoglykemie. Etanol zpomaluje jaterni glukoneogenezi, snizuje hladinu rlistového hormonu (dalezitého
kontraregula¢niho hormonu) a zhor3uje rozpoznavani hypoglykemie. Riziko rozvoje hypoglykemie v souvislosti
s konzumaci alkoholu Ize snizit jeho pozZivanim spole¢né s jidlem (sacharidy), popfipadé svacinou pfed spankem.

Nékterd doporuceni uvadéji i Upravu davek inzulinu.
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Ethanol and risk of hypoglycemia in patients with type 1 diabetes

mellitus: a brief overview for clinical practice

Summary

Alcoholic drinks are one of the risk factors for hypoglycemia. Ethanol inhibits gluconeogenesis, decreases a level
of growth hormone and impairs hypoglycemia awareness. The risk of hypoglycemia while drinking alcohol can
be reduced by parallel ingestion of food (saccharides). Some recommendations also mention the change of insu-

lin doses.
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Uvod

Alkohol (napoje obsahujici etanol) ovliviiuje Zivot ¢lo-
véka mnoha zpUsoby, predevsim jeho euforizujici Gcinek
je divodem, proc je soucasti bézného jidelnicku/stravo-
vacich navyka ¢i spolec¢enskym souputnikem vétsiny lidi.
| pfes stalé diskuse o tzv. ,zdravé ddvce” etanolu, kterd se
pravdépodobné bude snizovat [1], nelze o¢ekévat, Ze by
z lidského Zivota v blizké dobé zcela vymizel. U pacientl
s diabetem je v3ak ve zvy3ené mite spjat s rizikem hypo-
glykemie. Cilem ¢lanku je shrnuti aktualnich poznatkd
tohoto vlivu u pacientd s DM1T.

Hypoglykemie u diabetes mellitus

Hypoglykemie u diabetika nepfedstavuje pouhou labo-
ratorni odchylku, naopak velice vyznamné zhor3uje kva-
litu jeho Zivota, akutné jej muize ohrozit na zdravi i zivoté
a navic negativné ovliviiuje schopnost dosdhnout léceb-
nych cilG. Projevuje se rozmanitou klinickou symptoma-
tologii sahajici od zcela nenapadnych symptoma (pocit
hladu, poceni, palpitace) az k nebezpe¢nym poruchdm

védomi (v¢etné komatu) [2-4]. U pacientl se zhorsenym
rozpoznavanim hypoglykemii viak varovné symptomy
mohou zcela chybét [5] a hypoglykemie mohou snaze
dospét az k uplné ztraté védomi. Prevence hypoglyk-
emie je tedy pro Zivot diabetika velmi dilezita.

Etanol a diabetes

Vlysoce koncentrovany etanol v malych davkach byl pred
objevenim inzulinu paradoxné pouzivan jako jedna z tehdy
doporuc¢ovanych moznosti ,|é¢by” DM1T [6]. V soucasné
dobé je vniman dlouhodoby vliv alkoholu na organizmus
diabetika jako mnohostranny a mnohoznacny. Zatim co
jedna studie uvadi, ze denni konzumace jiz jedné davky
etanolu (tzv. standardniho drinku, o obsahu 12 g eta-
nolu) vede ke zhorseni kontroly diabetu ze strany paci-
enta [7], jina studie naopak prokazaly u pacientd s DM2T
pfi pravidelné mirné konzumaci etanolu snizeni rizika
kardiovaskularnich onemocnéni, mikrovaskularnich kom-
plikaci a celkové mortality [8]. Navic, s ohledem na inci-
denci diabetu pak dvé studie dokonce prokazaly snizeni



rizika rozvoje DM2T pfi pravidelném mirném pfijmu eta-
nolu [9,10]. Danska studie sledujici konzumaci alkoholu
v celkové populaci diabetikl (1. 2. typu, bez jejich roz-
liseni) a 63 000 jedincli bez diabetu, také ukazala, ze pa-
cienti s diabetem jsou na alkoholu zavisli méné casto
nez nediabetickd populace a Zeny s diabetem vykazuji
méné ¢asto nez zeny bez diabetu zndmky nadmérného
piti (tj. konzumaci vice nez 14 standardnich drinka/
tyden) [11]. Zajimavé bylo zjisténi, ze ddnsti muzi nad-
mérné konzumuijici alkohol (tj. vice nez 21 standardnich
drinkG/tyden) maji nizsi riziko kardiovaskularnich ptihod
[11], jelikoz dfivéjsi studie dokazaly opak a snizené riziko
prokazaly jen v pfipadé stfedné velké konzumace alko-
holu [13,21].

Etanol a hypoglykemie u diabetiki

Konzumace etanolu je povazovéna za jeden z rizikovych

faktor( hypoglykemie (odhadem az pétina tézkych hypo-

glykemii vznikd ve spojitosti s pfedchozim pozitim vét-

Siho mnozstvi alkoholu) [14]. Toto riziko je zprostiedko-

véno 3 zdkladnimi cestami:

= interferencietanolu s jaternim metabolizmem glukézy

= snizenim odpovédi kontraregula¢niho ristového hor-
monu na hypoglykemii

= svymi U¢inky na centrdlni nervovy systém: na jedné
strané mze zhorsit rozpoznavani hypoglykemie, jejiz
pfiznaky mezi U¢inky etanolu ,zaniknou”, na strané
druhé muze alkoholova intoxikace u pacienta vyustit
v neadekvatni reakci na hypoglykemii [6]

Vliv etanolu na metabolizmus glukézy

Etanol inhibuje glukoneogeneziv jatrech. Glukoneogeze
predstavuje cestu syntézy glukdzy ze zdroj nesachari-
dové povahy, predevsim z tfiuhlikovych prekurzord vzni-
kajicich odbouravanim svalového glykogenu (napf. lak-
tatu, pyruvatu), svalového proteinu (alaninu, glycinu
a jinych glukogennich aminokyselin) a ve svalové tkani
pii lipolyze (glycerolu). V prdbéhu la¢néni (8-12 hod) se
asi 75 % glukdzy tvori jaterni glykogenolyzou, zbylych
25 % pokryva pravé jaterni a rendlni glukoneogeneze.
Podil glukoneogeneze pak roste pfi pokracujicim hlado-
véni a vycerpani zasob glykogenu [15].

Etanol je v jaternim parenchymu metabolizovan (oxi-
dovan) pomoci enzyma alkoholdehydrogenazy a alde-
hyddehydrogendzy na acetat, ktery se spontdnné rozpada
za pfitomnosti cytochromu P450 E1 (CYPE1) a nikotin-
amidadenindinukleotidu (NAD*) na CO, a H,O. Pfi oxi-
daci etanolu se soucasné zvysuje hladina NADH (tab. 1),
ktery oviem zéroven inhibuje enzymy klicové pro gluko-

Tab. 1. Metabolizmus etanolu v jaterni burice.

Upraveno podle [13]

alkoholdehydrogenaza

1. krok CH.OH + NAD* ¢——————% CH,CHO + NADH + H*
2 etanol @ ? acetaldehyd

Idehyddehydrogena

2.krok  CH,CHO + NADH" ¢ =82 CH,COOH + NADH + H-
Y acetat

3. krok CH,COOH sponténné

acetat

CO,+H,0
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neogenezi - laktatdehydrogendzu (konvertujici laktat na
pyruvat) a maldtdehydrogenazu (konvertujici maldt na
oxaloacetat) [15]. Snizend dostupnost pyruvétu a oxalo-
acetatu pak zpomaluje produkci glukézy, coz ve svém
kone¢ném dlsledku mdze navodit hypoglykemii.

SniZeni produkce rastového hormonu
Ristovy hormon se v ramci ovlivnéni metabolizmu
glukdzy u diabetikl podili na tzv. fenoménu usvitu (zvy-
seni glykemie diky vyssi produkci pfislusnych hormona
v ¢asné rannich hodindach, které je u zdravych osob vy-
vézeno zvysenou produkci inzulinu). Svoji roli v kontra-
regula¢ni odpovédi organizmu na hypoglykemii ne-
sehrava v dobé jejiho nastupu, ale az o 2 a vice hodin
pozdéji, a to zvySenim glukoneogeneze a snizenim utili-
zace glukozy, ¢imz pfi hypoglykemii umozniuje télu rych-
leji obnovit zasoby spotfebované glukézy [16].

Pti poziti etanolu ve vecernich hodindch dochazi
v obdobi mezi ptlnoci a 4. hod ranni k poklesu hladiny
rlstového hormonu [17] a snizeni jeho produkce v odpo-
védi na hypoglykemii [17-19]. To ve svém dusledku zvy-
Suje v tomto obdobi riziko hypoglykemie, zvldsté pak
u diabetiki s vyrazné vyjadienym fenoménem usvitu a na
néj presné nastavenou davkou nocniho inzulinu, popfi-
padé bazalni davkou pfilécbé inzulinovou pumpou [17].

ZhorSeni rozpoznavani hypoglykemie

Etanol jednak zhor3uje rozpoznavani hypoglykemie [20],
jednak také narusuje kognitivni funkce jedince [21], coz
muZe vést ke zpomalené ¢i jinak neadekvatni reakci dia-
betika na nastupujici hypoglykemii. V3echny vyse uve-
dené vlivy samoziejmé zvysuiji riziko tézké hypoglykemie
[20]. Z klinické zku$enosti je téZ znamo, Ze opilost mUlze
maskovat hypoglykemii a ztizit tak jeji odhaleni jinou
osobou nez pacientem.

Kdy Ize ocekavat rozvoj hypoglykemie

v souvislosti s alkoholem

Vétsina studif stavi riziko vzniku hypoglykemie do obdobi
vzdéleného nékolik hodin od konzumace alkoholu. Studie
zamérené na sledovani hodnot glykemie v souvislosti s al-
koholem ukézaly na pocéatek poklesu koncentrace krevni
glukdzy v rozpéti 8-12 hod od jeho poziti [17,21-24]. Né-
které z nich prokazaly jiz v tomto obdobi zvysenou frek-

Tab. 2. Néktera nediabeticka farmaka a navykové

latky rizikové pro rozvoj hypoglykemie.
Upraveno podle [25]

farmaka navykové latky
salicylaty etanol

sulfonamidy amfetaminy
betablokatory kokain

antipsychotika (lithium,
haloperidol, chlopromazin)

LSD (diethylamid kyseliny
lysergové)

analgetika (indometacin,
paracetamol, tramadol)
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venci hypoglykemii [22-24]. Nicméné vlivem rGznych
jinych okolnosti, nejen vyse uvedeného zhorseného roz-
poznavani, se hypoglykemie muze objevit prakticky
kdykoliv, i dfive.

Tézké hypoglykemie, alkohol,
psychofarmaka a dalsi navykové latky

Jako ilustrace redlného vlivu alkoholu na frekvenci téz-
kych hypoglykemii poslouzi vysledky danské prace Pe-
dersen-Bjergaarda et al [14], ve které autofi po dobu
1 roku zkoumali pfitomnost alkoholu a dal3ich ndvyko-
vych latek u pacientd osetfenych na 2 pohotovostech.
Ze 141 pripadu byl alkohol prokdzan u 17 %, néktera
z psychofakmak ¢i drog u 18 %, oboji u 4 % pacientd.
Alkohol byl pfitomen ¢astéji u pacientd starsich 50 let
(20 % vs 14 %). | tato Cisla ilustruji skute¢ny vliv alko-
holu na vznik tézké hypoglykemie a vybizeji ke zvy3ené
pozornosti také u pacientl lécenych psychofarmaky.
Vycet Iékd a navykovych latek spojenych se zvysenym
rizikem hypoglykemie, které mohou byt uzivéany také
pacienty s diabetem, je uveden v tab. 2.

Prakticka doporuceni k prevenci
hypoglykemie pfi konzumaci alkoholu

Existuji pouze 2 studie, které zkoumaly efektivitu pre-
ventivnich krokd pfi pfipadném rozvoji hypoglykemie
pfi konzumaci alkoholu [26,27]. V obou studiich vedlo
zafazeni sacharidové svaciny navic k absenci hypoglyk-
emie po poziti alkoholu [26,27].

Porovnani pfislusnych doporuceni diabetickych spo-
le¢nosti z raznych zemi [5] ukazalo, ze vétsina z nich
pouze upozornuje na nebezpeci hypoglykemie v souvis-
losti s alkoholem a jako preventivni strategii doporucuje
jeho konzumaci spolec¢né s jidlem, popiipadé svacinou
pfed usnutim, aviak bez detailnéjich pravidel tykajicich
se napf. doporucené davky i typu sacharidl ¢i jejich roz-
loZeni v ¢ase. Jednou ze slabin vyse uvedenych doporu-
Ceni je téz to, Ze vedle toho, Ze vyzyva k abstinenci ¢ mi-
nimalnimu pozivéani alkoholu, pracuji s malymi davkami
alkoholu a nezohlednuji pomérné béznou realitu ze-
jména mezi mladymi pacienty, kterou je pozivani vyso-
kych davek alkoholu pfi jednordzovém popijeni [28,29].
Existuje viak algoritmus, ktery nabizi modelovéni vlivu
alkoholu na hladinu glykemie [30]. Neni sice pfesny, ale
poskytuje pacientovi snadnéjsi vhled do vztahl mezi
davkami alkoholu, inzulinu a sacharid(i.

Ojedinéld jsou doporuceni pro pfipadnou Upravu in-
zulinové terapie. Napf. némecké a australské diabetolo-
gické spole¢nosti (Diabetes Australia, Diabetes Deutsch-
land) doporucuji redukci no¢niho (resp. bazalniho)
inzulinu o 20-30 % a snizeni velikosti prandialniho
bolusu ke snidani nasledujiciho dne taktéz o 20-30 %.
Tato opatteni vyplyvaji z logiky véci, ale nejsou podlo-
Zena zadnymi studiemi.

Zaveér
Alkohol je pro mnoho lidi (pacienty s DM nevyjimaje)
nedilnou soucasti Zivota, nicméné u diabetikl 1. typu

je v souvislosti s jeho konzumaci prokdzano zvysené
riziko hypoglykemii: s jeho pozitim je u nich spojeno
az 20 % hypoglykemii. Ceska doporuéeni pro prevenci
hypoglykemii ve spojitosti s konzumaci alkoholu nic-
méné neexistuji. Zahrani¢ni spole¢nosti doporucuji ab-
stinenci ¢i uzivani jen mirnych davek alkoholu, a to nej-
Iépe spolecné s jidlem (sacharidy), pfipadné svacinou
pfed usnutim, vyjimec¢né také zminuji snizeni davky
no¢niho inzulinu (nékdy i prandidlniho pfed snidani na-
sledujici den). Podle naseho nézoru je zasadnii kontrola
glykemii béhem popijeni.

Cldnek byl podpofen projektem Ministerstva zdravotnic-
tvi koncepcniho rozvoje vyzkumné organizace 00064203.

Literatura

1. Burton R, Sheron N No level of alcohol consumption improves
health. Lancet 2018; 392(10152): 987-988. Dostupné z DOI: <http://
dx.doi.org/10.1016/50140-6736(18)31571-X>.

2. McCoy RG, Van Houten HK, Ziegenfuss JY et al. Increased mor-
tality of patients with diabetes reporting severe hypoglycemia. Dia-
betes Care 2012; 35(9): 1897-1901. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.
0rg/10.2337/dc11-2054>.

3. Hemmingsen B, Lund SS, Gluud C et al. Intensive glycaemic control
for patients with type 2 diabetes: systematic review with meta-analy-
sis and trial sequential analysis of randomised clinical trials. BMJ 2011;
343:d6898. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1136/bm;j.d6898>.

4. Bolek T, Samos M, Mokan M et al. Akutne pric¢iny nahlych umrti
u pacientov so zdvaznou hypoglykémiou. Vniti Lék 2016; 62(6):
462-466.

5. Broz J, Pithové P, Jani¢kova Zdérskéd D. Syndrom poruseného
vnimani hypoglykemie u diabetes mellitus. Vniti Lék 2016; 62(7-8):
544-547.

6. Tetzscher R, Norgaard K, Ranjan A. Effects of alcohol on plasma
glucose and prevention of alcohol-induced hypoglycemia in type
1 diabetes-A systematic review with GRADE. Diabetes Metab Res Rev.
2018;34(3). Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1002/dmrr.2965>.

7. Ahmed AT, Karter AJ, Liu J. Alcohol consumption is inversely
associated with adherence to diabetes self-care behaviours. Diabet
Med 2006; 23(7): 795-802. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.111
1/j.1464-5491.2006.01878.x>.

8. BlomsterJl, Zoungas S, Chalmers J et al. The relationship between
alcohol consumption and vascular complications and mortality in in-
dividuals with type 2 diabetes mellitus. Diabetes Care 2014; 37(9):
1353-1359. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.2337/dc13-2727>.
Erratum in Erratum. The Relationship Between Alcohol Consumption
and Vascular Complications and Mortality in Individuals With Type
2 Diabetes. Diabetes Care 2014; 37: 1353-1359. [Diabetes Care 2015].

9. Baliunas DO, Taylor BJ, Irving H et al. Alcohol as a risk factor for
type 2 diabetes: a systematic review and metaanalysis. Diabetes Care
2009; 32(11): 2123-2132. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.2337/
dc09-0227>.

10. Koppes LL, Dekker JM, Hendriks HF et al. Moderate alcohol con-
sumption lowers the risk of type 2 diabetes: a metaanalysis of prospec-
tive observational studies. Diabetes Care 2005; 28(3): 719-725.

11. Jakobsen ML, Larsen JR, Glimer C et al. Alcohol consumption
among patients with diabetes: a survey-based cross-sectional study
of Danish adults with diabetes. Scand J Public Health 2016; 44(5): 517-
524. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1177/1403494816645223>.

12. Boffetta P, Garfinkel L. Alcohol drinking and mortality among men
enrolled in an american Cancer Society prospective study. Epidemio-
logy 1990; 1(5): 342-348.

13. Friedman L, Kimball W. Coronary heart disease mortality and al-
cohol consumption in Framingham. Am J Epidemiol 1986; 124(3):
481-489.

305



306

Tuhackova M et al. Etanol a riziko hypoglykemie u pacientd s diabetes mellitus 1. typu: struény ptehled pro klinickou praxi

14. Pedersen-Bjergaard U, Reubsaet JLE, Nielsen SL et al. Psychoactive
drugs, alcohol, and severe hypoglycemia in insulin-treated diabetes:
Analysis of 141 cases. Am J Med 2005; 118(3): 307-310.

15. Sabitha Kandi, Neelesh Deshpande, Pragna Rao et al. Alcoholism
and Its Relation to Hypoglycemia — An Overview. Asian Journal of Me-
dical Sciences (Asian J Med Sci) 2014; 2(3): 64-66. Dostupné z DOI: Do-
stupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.12691/ajmsm-2-3-3>.

16. De Feo P, Perriello G, Torlone E et al. Demonstration of a role for
growth hormone in glucose counterregulation. Am J Physiol 1989;
256(6 Pt 1): E835-E843. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1152/
ajpendo.1989.256.6.E835>.

17. Turner BC, Jenkins E, Kerr D et al. The effect of evening alcohol con-
sumption on next-morning glucose control in Type 1 diabetes. Diabe-
tes Care 2001; 24(11): 1888-1893.

18. Kerr D, Cheyne E, Thomas P et al. Influence of acute alcohol inges-
tion on the hormonal responses to modest hypoglycaemia in pati-
ents with Type 1 diabetes. Diabet Med 2007; 24(3): 312-316. Dostupné
z DOI: <http://dx.doi.org/10.1111/j.1464-5491.2006.02054.x>.

19. Avogaro A, Beltramello P, Gnudi L et al. Alcohol intake impairs glu-
cose conuterregulation during acute insulin-induced hypoglycemia in
IDDM patients. Evidence for a critical role of free fatty acids. Diabetes
1993; 42(11): 1626-1634.

20. Kerr D, Macdonald IA, Heller SR et al. Alcohol causes hypoglycae-
mic unawareness in healthy volunteers and patients with Type 1 (insu-
lin-dependent) diabetes. Diabetologia 1990; 33(4): 216-221.

21. Cheyne EH, Sherwin RS, Lunt MJ et al. Influence of alcohol on cog-
nitive performance during mild hypoglycaemia; implications for Type
1 diabetes. Diabet Med 2004; 21(3): 230-237.

22. Arky AR, Freinkel N. Alcohol Hypoglycemia. Effects of ethanol on
plasma. 3. glucose, ketones, and free fatty acids in ,juvenile” diabe-
tics: a model for ,nonketotic diabetic acidosis“? Arch Intern Med 1964;
114: 501-507.

23. Lange J, Arends J, Willms B. Alcohol-induced hypoglycemiain type
1 diabetic patients. Med Klin (Munich). 1991; 86(11): 551-554.

24, Richardson T, Weiss M, Thomas P et al. Day After the Night before:
influence of evening alcohol on risk of hypoglycemia in patients with
type 1 diabetes. Diabetes Care 2005; 28(7): 1801-1802.

25. Murad MH, Coto-Yglesias F, Wang AT et al. Clinical review: Drug-
-induced hypoglycemia: a systematic review. J Clin Endocrinol Metab
2009; 94(3): 741-745. Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1210/
jc.2008-1416>.

26. Koivisto AV, Tulokas S, Toivonen M et al. Alcohol With a Meal Has
No Adverse Effect on Postprandial Glucose Homeostasis in Diabetic
Patients. Diabetes Care 1993; 16(12): 1612-1614.

27. Plougmann S, Hejlesen O, Turner B et al. Modelling the effect of al-
cohol in Type 1 diabetes. Stud Health Technol Inform 2002; 90: 66-71.
28. Saunders B. Sometimes you‘ve just got to have fun, haven't you?":
The discursive construction of social drinking practices in young
adults’ accounts of chronic illness. Commun Med 2011; 8(1): 77-87.

29. Kanny D, Liu Y, Brewer RD et al. Vital signs: binge drinking preva-
lence, frequency, and intensity among adults - United States, 2010.
MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2012; 61(01): 14-19.

30. Ismail D, GebertR, Vuillermin PJ et al. Social consumption of alcohol
in adolescents with Type 1 diabetes is associated with increased glu-
cose lability, but not hypoglycaemia. Diabet Med 2006; 23(8): 830-833.

Dostupné z DOI: <http://dx.doi.org/10.1111/j.1464-5491.2006.01868.
X>.

MUDr. Jan Broz
< ZORB@seznam.cz

Interni klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha
www.fnmotol.cz

Doruceno do redakce 18. 9. 2018
Prijato po recenzi 31. 1. 2019



