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Akttne komplikacie diabetes mellitus z pohladu ambulantnej

praxe

Zbynek Schroner
SchronerMED, s. r. 0., internd a diabetologickd ambulancia, Kosice

Abstrakt

KedZe aj lekdr v ambulantnej praxi sa ¢asto stretdva s akutnymi komplikaciami diabetes mellitus (DM), je dolezZité
aby sa k nim vedel spravne postavit. Velmi dblezita je aj prevencia tychto stavov. Akutne komplikacie v suvislosti
s DM rozdelujeme na metabolické dekompenzacie a komplikacie antidiabetickej lie¢by. K metabolickym dekom-
penzaciam zaradujeme: akdtne hyperglykemické stavy (diabetickd ketoacidéza a hyperglykemicky hyperosmo-
larny neketoticky stav), ku komplikacidm antidiabetickej lie¢by patri: laktatova acid6za a hypoglykémie. Diabeticka
ketoacidéza je akutnou metabolickou komplikaciou predovietkym DM 1. typu. Je charakterizovana triddou: hyper-
glykémia, acidéza, ketdza. Hyperglykemicky hyperosmolérny neketoticky stav je akitnou komplikaciou predoviet-
kym starsich diabetikov 2. typu. Nie je pritomna ketoacid6za, ¢o sa vysvetluje vysSou koncentraciou endogénneho
inzulinu v portalnej krvi u diabetikov 2. typu, ¢o bréani Uplnej aktivacii hepatélnej ketogenézy. Laktatova acid6za
je najnebezpecnejsim vedlajsim ucinkom podavania metforminu. Z hladiska prevencie laktatovej acidézy je nutné
prisne dodrziavat kontraindikacie podavania metforminu. Hypoglykémie su najcastejSou akutnou komplikaciou
predovsetkym diabetikov liecenych inzulinom alebo peroralnymi sulfonylureovymi antidiabetikami.

Klacové slova: diabeticka ketoacid6za — hyperglykemicky hyperosmolérny neketoticky stav — hypoglykémia — lak-
tatova acidoza

Acute complications of diabetes mellitus from out-patient department perspective

Abstract

Due to frequent occurrence of acute complications of diabetes mellitus (DM) also in out-patient departments, its
proper management is very important. Prevention of these states is very important. Acute complications of dia-
betes mellitus can be divided into: metabolic decompensations and complications of antidiabetic treatment. To
metabolic decompensations belong acute hyperglycemic states (diabetic ketoacidosis and hyperglycemic hyper-
osmolar nonketotic state). Diabetic ketoacidosis is acute metabolic emergency mainly of typ 1 diabetes mellitus.
It is characterized by: hyperglycemia, acidosis and ketosis . Hyperglycemic hyperosmolar nonketotic state is acute
complication mainly of type 2 diabetes mellitus. The ketoacidosis is not present, what is explained by higher intra-
portal insulin level, preventing mobilisation of free fatty acids. Lactic acidosis is the most serious complication of
metformin therapy mainly in patients having risk factors. For this reason it is necessary to observe contraindica-
tions of metformin therapy. Hypoglycemias are the most frequent acute complications mainly in diabetics treated
by insulin or sulphonylurea derivatives.
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Uvod

V stcasnosti je hlavna pozornost v starostlivosti o dia-
betikov zamerana najma na prevenciu a lie¢bu chronic-
kych komplikacii diabetes mellitus (DM). Hodnoty glyké-
mii blizke hodnotdm ako u nediabetikov (optimalna me-
tabolickd kompenzacia) su velmi dolezité na prevenciu
chronickych komplikacii. Akutne komplikacie viak zda-
leka nie su eSte minulostou. Preto je vzdy nutné mysliet
aj na akutne komplikacie DM, ktoré sa mézu v priebehu

tohto chronického ochorenia vyskytnut a ktoré sa mozu
rychlo rozvinut natolko, Ze ohrozia az Zivot pacienta
s DM. V minulosti ohrozovali akutne komplikacie DM
diabetikov ovela Castejsie ako v sucasnosti. Priciny ich
vzniku, klinicky obraz aj sp6sob lie¢by zaznamenali v po-
slednych rokoch vyznamné zmeny.

Akutne komplikacie v suvislosti s DM rozdelujeme
na metabolické dekompenzacie a komplikacie anti-
diabetickej lie¢by (schéma). K metabolickym dekom-
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Schéma. Rozdelenie akutnych komplikacii

v suvislosti s DM

Akutne komplikacie v stvislosti s DM

Metabolické dekompenzacie

_

—— Komplikacie antidiabetickej liecby

Akutne hyperglykemické stavy

- diabeticka ketoacidéza

- hyperglykemicky
hyperosmolarny neketoticky
stav

Laktatova acidéza

Hypoglykémie

penzacidm zaradujeme akutne hyperglykemické stavy
(diabetickd ketoacid6za a hyperglykemicky hyperos-
moldrny neketoticky stav), ku komplikacidm antidiabe-
tickej lie¢by patri laktatova acid6za a hypoglykémie.

V sucasnosti je mortalita na diabeticku ketoacidézu
(DKA) mensia ako 5 %, na hyperglykemicky hyperosmo-
larny neketoticky stav (HHNS) vyssia ako 15 %. Morta-
lita laktacidotickych stavov je stdle vysoka a dosahuje
az 30 %. Udaje o mortalite na hypoglykémie sa pohy-
buji medzi 1-10%.

Diabeticka ketoacid6za

Je akuitnou metabolickou komplikaciou predovietkym DM
1. typu (DMT1T), avsak moZze sa vyskytnut aj pri DM 2. typu
(DM2T). Vyvoland je nedostatkom inzulinu a zvySenou pro-
dukciou kontraregula¢nych horménov (glukagénu, kate-
cholaminoy, rastového homonu, kortizolu).

Je charakterizovana triddou:

= hyperglykémia

= acidéza

= ketdza

Najtazsie Stadium spojené s bezvedomim sa nazyva
diabeticka koma.

Pric¢iny DKA:
= faktory zanikajucej produkcie endogénneho in-
zulinu alebo nedostato¢ny vonkajsi prisun:
o DM1T novovzniknuty, diagnostikovany az v keto-
acidoze
o chybna liecba zo strany pacienta alebo o3etrujiceho
lekéra
= stresogénne faktory:
o infekcie
o cerebrovaskuldrne, kardiovaskulérne prihody
o operdcie, Urazy
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Klinické priznaky DKA:

= polyuria, polydipsia

= strata hmotnosti, slabost, nauzea, zvracanie, bolesti
brucha (diabeticka pseudoperitonitida)

= poruchy zraku

= kice v dolnych kon¢atinach (DK)

= dehydratdcia, hypotenzia, tachykardia

= acidotické (Kussmaulovo) dychanie

= hypotermia

= ketonicky, ovocny foetor ex ore

= tepld, suchd koza

= v najtazsich pripadoch poruchy vedomia az kéma
(v 10 %)

Klinické priznaky DKA su vystupriovanymi priznakmi
DM1T.

Zakladné laboratérne znaky DKA:

= glykémia obvykle > 13,9 mmol/I

= metabolickd acidéza (obvykle pH < 7,3)

= bikarbonat obvykle < 18 mmol/I

= zvy$ené hodnoty anidnovej medzery, tzv. anion gap

= pritomnost ketolatok v krvi a moci

= Casto hyperlipidémia (presnejsie hypertriglyceridé-
mia)

= asto leukocytdza

= zvysené amylazy

DKA podla zavaznosti méZzeme rozdelit na 3 stupne -
miernu, strednd a tazku (tab. 1).

Tab. 1. Diagnostické kritéria pre DKA

mierna stredna tazka
DKA DKA DKA

glykémia (mmol/I) t13,9 t13,9 t13,9
arteridlne pH 7,25-7,30 7,00-7,24 17,00
hydrogénkarbonat (mmol/1) 15-18 10-15 110
ketonuria + + +
ketonémia + + +
osmolalita séra variabilnd  variabilnd  variabilnd
aniénovéa medzera (mmol/l) t10 112 112
poruchy vedomia - dE +

Liecba DKA musi byt zahajena predovsetkym vcas.

Organizacia lie¢by DKA:

= ambulantne: menej zdvazny stav, spolupracujuci pacient

= Standardné oddelenie: menej zavazny stav

= metabolickd jednotka intenzivnej starostlivosti: za-
vazny stav, porucha vedomia

Zacinajucu metabolicki dekompenzaciu (lahkd formu
DKA) u dobre spolupracujuceho diabetika lie¢eného
intenzifikovanym inzulinovym rezimom s dostato¢nym
rodinnym zdzemim mozeme riesit aj ambulantne. D6-
lezité je odhalenie pric¢iny, a ak je mozné aj jej kauzalna
liecba. Musi byt tiez zaisteny dostatocny prijem tekutin
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a vyziva s dostato¢nym mnozstvom sacharidov. In-
zulinovu lie¢bu je nutné prispdsobit akutne zhorse-
nému priebehu diabetu. V Ziadnom pripade nesmie
byt ani pri nizSom energetickom prijme znizena davka
inzulinu. Katabolicky stav vyZaduje naopak davky in-
zulinu aspon o jednu tretinu vyssie. K UspeSnej ambu-
lantnej liecbe lahkej formy DKA je nutny kvalitne vyko-
navany selfmonitoring glykémii a tiez ketolatok.

Stredne zavazna a tazka forma DKA vyzaduju vzdy
hospitalizaciu, ¢i uz na standardnom oddeleni alebo me-
tabolickej jednotke intenzivnej starostlivosti (JIS), kam
patria vietky zdvazné stavy s poruchou vedomia.

Zakladné principy liecby DKA:

= rehydratacia

= inzulinova terapia

= Uprava elektrolytového rozvratu

= korekcia acidézy (len pri pH < 7,0)

antibioticka lie¢ba (ak je infek¢na etioldégia DKA)

Hyperglykemicky hyperosmolarny
neketoticky stav (HHNS)

Je akutnou komplikéciou predovsetkym starsich diabe-
tikov 2. typu. V patogenéze sa uplatiiuje relativny defi-
cit inzulinu a zvysena produkcia kontraregulaénych hor-
moénov. Nie je pritomnd ketoaciddza, ¢o sa vysvetluje
vyssou koncentréciou endogénneho inzulinu v portél-
nej krvi u diabetikov 2. typu, ¢o bréni Uplnej aktivacii he-
patélnej ketogenézy.

Najcastejsimi vyvolavajucimi faktormi HHNS su stavy,
ktoré neumoziuju pacientovi dostato¢ny prijem vody
pri osmotickej diuréze z narastajucej hyperglykémie.
Najcastejsou pri¢cinou HHNS je infekcia, hlavne ¢revna,
ktora vyvold zvracanie alebo hnac¢ku. K rozvoju HHNS
mozu prispiet aj viaceré lieky, napr. kortikoidy, diuretika
(hlavne tiazidové), cyklosporin, cimetidin a iné. Pricinou
moze byt aj bronchopneumdonia, akitna pankreatitida
alebo hypoventilacia pri predavkovani psychofarmak.
Casto je HHNS prvym prejavom DM2T.

Z3akladné charakteristiky HHNS:

= hyperglykémia - obvykle v rozmedzi 30-60 mmol/I
= zgvazna dehydratdcia, prerenalna urémia

= hypernatriémia (> 150 mmol/I)

= vysoka osmolalita plazmy

= Casto porucha vedomia, nie je ketoacidéza

Zakladné principy lie¢by hyperglykemického
hyperosmolarneho neketotického stavu

Vzdy hospitalizacia , intenzivna rehydratacia (pri tomto
stave je deficit vody 8 az 15 litrov). Z hladiska prevencie
edému mozgu musime byt velmi opatrni s rychlostou
rehydratacie a tiez s rychlostou znizovania glykémie,
kedZe sa tu Casto jedna o starsich pacientov s rébznym
kardiovaskuldrnym postihnutim. Na rehydrataciu po-
uzivame fyziologicky roztok, dalsi postup ako pri lie¢be
diabetickej ketoaciddzy.

Hlavné zasady prevencie akutnych hyperglykemickych

stavov:

= spravna liecba vyvolavajucej priciny (napr. infekcia,
dyspepsia, operacia, Uraz)

= neprerusovat ani neznizovat inzulinovu lie¢bu u dia-

betikov 1. typu

v€asna prechodna inzulinova lie¢ba u diabetikov 2. typu

dostatok tekutin

= upravena diéta s dostatkom sacharidov

Castejsi selfmonitoring glykémii a konzultécia s lekarom

Casté kontroly starsich diabetikov 2. typu

= aktivny pristup k diagnostike DM2T u starsich pacientov

Laktatova acidoza

Je to metabolickd acidéza, ktora je vysledkom kumula-

cie laktatu v organizme.

Typy laktatovej acidézy su:

= typ A - laktatova acidéza s tkanivovou hypoxiou -
Sokové stavy, anémia, srdcova nedostatocnost, pece-
flové, oblickové ochorenia, tumory

= typ B - laktatova acidéza bez tkanivovej hypoxie
spojend s inymi ochoreniami (diabetes mellitus,
peceniové poruchy)
o spbsobena niektorymi jedmi, farmakami (alkohol,

biguanidy)

o vrodené metabolické ochorenia (glykogenézy)

Zakladné charakteristiky laktatovej acidézy sposo-
benej lie¢cbou metforminom:
= klinické prejavy: Kussmaulovo dychanie, poruchy ve-
domia, nespecifické bolesti brucha
= lie¢ba: inzulin, glukdza, rehydratacia, bikarbonaty,
prip. hemodialyza
z hladiska prevencie laktatovej acidézy je nutné prisne
dodrziavat kontraindikacie podavania metforminu.
Vzdy je dolezité pri nasadeni metforminu eduko-
vat pacienta, pri akych stavoch je nutné vysadit me-
tformin a konzultovat svojho lekara. V sucasnosti je
laktatova acidéza spbsobena lie¢bou metforminom
nastastie velmi vzacna (menej ako 0,03 pripadov/
1 000 pacientov/rok).

Hypoglykémie

SU najcastejsou akutnou komplikaciou predovsetkym
diabetikov lie¢enych inzulinom alebo peroralnymi sulfo-
nylureovymi (SU) antidiabetikami.

Presne definovat hypoglykémiu, najma ¢o sa tyka
absolutnych hodnét, je zlozité a kontroverzné. Glyké-
mia na urovni < 2, 5 mmol/l v postabsorpénom stave
sa vSeobecne povazuje za abnormadlne nizku a hod-
noty medzi 2,5-3, 3 mmol/l u dospelych za hrani¢né.
U deti sa povazuju hodnoty < 2,2 mmol/l za abnor-
malne. Plazmatické koncentracie glukézy su priblizne
0 15 % vyssie ako v celej krvi a rozdiely su tiez medzi
plazmatickymi hladinami glukézy vo ven6znom a arte-
ridlnom systéme. Vzhladom na kontroverzné nazory na
stanovenie absolutnych hranic medzi normoglykémiou
a hypoglykémiou sa za jednu z najlepSich charakteristik
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Tab. 2. Klinicka a biochemicka definicia

Tab. 4. Najcastejsie symptomy hypoglykémii

hypoglykémii

klinicka definicia -
Whippleho tridda

pritomnost typickych klinickych
symptomov hypoglykémie

nizka hladina plazmatickej glukézy
vymiznutie prejavov hypoglykémie po
podani glukézy

biochemicka definicia  zniZenie glykémie pod fyziologicku
hranicu pre dany vek (tradi¢ne je to
3,3 mmol/l v kapilarnej plazme)

Tab. 3. Rozdelenie hypoglykémii podla stupna

zavaznosti

stupen zdvaznosti
postuhnutia

popis

1. bezpriznakové len biochemicky nalez,

2. symptomatické mierne pacient ich zvlddne sam

3. symptomatické zavazné pacient potrebuje pomoc druhej

osoby

4. hypoglykemicka koma bezvedomie vznikajuce na zaklade

nizkych hodno6t krvného cukru

nizkej hladiny krvného cukru povazuje definicia znama
ako Whippleho tridda. Klinickd a biochemicka definicia
hypoglykémii je uvedend v tab. 2.

Klasifikacia hypoglykémii

Podla zavaznosti delime hypoglykémie na 4 stupne.
V tab. 3 je rozdelenie hypoglykémii podla stupna za-
vaznosti.

Symptémy hypoglykémii

Symptomy su klasifikované ako:

= periférne - (adrenergné, autonémne, varovné)
= centrélne - (neuroglykopenické)

= nespecifické

V tab. 4 si uvedené najcastejsie symptémy hypoglykémii.

Predovietkym u diabetikov 1. typu s dlhsie trvajucim
diabetom (obvykle viac ako 5 rokov) dochédza k poru-
che kontraregula¢nych mechanizmov a k zvysenému
riziku zdvaznych hypoglykémii bez varovnych auto-
némnych symptémov, hovorime o fenoméne neuve-
domenia si hypoglykémie.

Najcastejsie pric¢iny hypoglykémii

u diabetikov

= nadmerna davka inzulinu alebo tabletiek, najma zo
skupiny derivatov sulfonylurey (zo sulfonylureovych
derivatov 2. generdcie hlavne glibenklamid)

= nedostato¢ny alebo oneskoreny prijem potravy

= neprimerana, nadmerne intenzivna fyzicka aktivita

= konzumédcia vac¢sieho mnozstva alkoholu

= niektoré lieky (napr. neselektivne betablokatory)

= chyby v podavani (aplikacii) inzulinu (ddvka , miesto
vpichu)

= zdavazna porucha funkcie obli¢iek, pe¢ene

= zrychlena evakudcia Zaludka, gastroparéza
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autonémne potenie
(spdsobené zvysenym  tras
uvolnenim hlavne bledost
katecholaminov)

hlad

busenie srdca

strach
neuroglykopenické
(spdsobené znizenim
metabolickej aktivity
mozgu)

neurologické: poruchy koordinacie, po-
ruchy zraku, brnenie okolo Ust, poruchy
redi, poruchy vedomia az hlboké bezvedo-
mie (hypoglykemicka kéma) , krce, parézy,
plégie

psychiatrické: atypické spravanie, zmeny
nalady, poruchy myslenia, agresivita,
nasilie

slabost, nauzea, suchost v Ustach, bo-

lesti hlavy

nespecifické

= znizena ¢innost niektorych Zliaz s vndtornym vyluco-
vanim (napr. znizena ¢innost stitnej zlazy, nadobliciek)

Hypoglykémie sa mézu objavit kedykolvek v priebehu
lie¢by SU derivatmi. Su ¢asto prolongovanejsie a v svo-
jich doésledkoch nebezpecnejsie ako hypoglykémie po
inzuline. Zo SU derivétov 2. generacie najvacsie riziko hy-
poglykémii hrozi pri liecbe glibenklamidom. Pri pouziti
najnovsich SU derivatov 3. generdcie (hlavhym predsta-
vitelom je gliklazid), samozrejme pri dodrzani indikacii
a vietkych zasad spravneho poddvania tychto prepara-
tov, je riziko hypoglykémii vyrazne niZsie, napr. v studii
GUIDE bol zisteny minimalny vyskyt hypoglykémii u dia-
betikov 2. typu, ktori boli lieceni gliklazidom s riadenym
uvoltiovanim.

Vzdy je nutné urobit rozbor pri¢in hypoglykémii. Ne-
rozpoznané a nelie¢ené hypoglykémie mo6zu vyvolat
trvalé poskodenie mozgu.

No¢né hypoglykémie, spdsobené najcastejsie nepri-
merane vysokou dévkou no¢ného bazalneho inzulinu,
mozu vyvolat stupnutie kontraregula¢nych hormo-
nov, akymi su rastovy hormon, adrenalin, kortizol. Vy-
slednym efektom stupnutia hladin tychto horménov je
potom na prvy pohlad paradoxna hyperglykémia. Ho-
vorime o tzv. Somogyiho efekte, ktory prvykrat popisal
v roku 1938 americky diabetolég madarského pévodu
Somogyi. Somogyiho efekt riesSime modifikaciou (naj-
Castejsie znizenim) dévky no¢ného inzulinu, Upravou
diéty (posilnenim druhej vecere), alebo znizenim vecer-
nej fyzickej zataze. Somogyiho efekt sa nemusi vysky-
tovat len v no¢nych hodinach, ale ak sa vyskytne cez
den, byva jeho demaskovanie lahsie a rychlejsie.

Lie¢ba symptomatickych hypoglykémii

= bez poruchy vedomia: 10-20 g volnych sacharidov
(pripadne opakovat po 20 minutach). Podavame
napr. ovocné napoje obsahujlce sacharézu, sladené
napoje, napr. 2 decilitre kokakoly , 3-4 kocky cukru

= s poruchou vedomia: 1 mg glukagénu intramusku-
larne alebointravenoézne, alebo 40-60 ml40% glukézy,
po prebrati 20 g volnych sacharidov peroralne
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pretrvavajuce bezvedomie: vzdy hospitalizacia, in-
fuzia 40% glukdzy a hydrokortizdn a manitol, pri nor-
malizécii glykémie mozna revizia diagnézy - ind pri-
¢ina bezvedomia

Vzdy je nutné urobit rozbor pricin hypoglykémie!

Po SU derivatoch mézu byt hypoglykémie prolongova-
nejsie a samotné podanie glukagénu méze byt vzhla-
dom k dlZke hypoglykémie nedostato¢né. Odpordcané
pouzitie diazoxidu a oktreotidu v lie¢be hypoglykémii
po SU derivatoch zatial nie je dostupné v beznej klinic-

kej praxi.

Zaver

Akutne komplikécie v suvislosti DM sa v sucasnosti na-
Stastie vyskytuju ovela zriedkavejsie ako v minulosti.
V poslednych rokoch doslo k vyznamnym pokrokom
v diagnostike, klasifikacii, patogenéze aj liecbe akutnych
komplikdcii v stvislosti s DM. Av3ak aj pri dnesnych dia-
gnostickych a liecebnych moznostiach mézu mat tieto
komplikacie tazky priebeh a zavazné dosledky. Kedze
aj lekdr v ambulantnej praxi sa ¢asto stretava s akut-
nymi komplikdciami DM, je délezité, aby sa k nim vedel
spravne postavit. Velmi dolezita je aj prevencia tychto
stavov.
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