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ÚVOD
Termínom diabetes mellitus sa označuje
syndróm zahŕňajúci skupinu porúch glyci-
dového metabolizmu rôznej etiológie. Ich
spoločným znakom je hyperglykémia 
(v neliečenom stave) so závažnou poru-
chou glycidového metabolizmu, s násled-
nou poruchou celkového metabolizmu, 
a tendencia na vznik komplikácie, najmä
diabetickej mikroangiopatie, makroangio-
patie a neuropatie. Postihnutie vegetatívne-
ho nervového systému je častou kompliká-

ciou cukrovky. Autonómna neuropatia
(AN) postihuje sympatikový a parasympa-
tikový oddiel. Dôsledkom sú viaceré systé-
mové poruchy. V nadväznosti na rozvoj AN
môže zanikať hormonálna kontraregulácia
na hypoglykémiu, napr. pri glukagóne,
potom pri katecholamínoch, nakoniec
môže chýbať aj odpoved' rastového hor-
mónu a kortizolu. Nastáva „contraregulato-
ry failure“ s ťažko kompenzovateľným 
a hypoglykémiami ohrozujúcim stavom.
Kardiálna autonómna neuropatia (KAN) je

súčasťou AN. Vyskytuje sa u 20 % až 40 %
diabetikov. Táto komplikácia diabetu často
prebieha asymptomaticky, čím uniká
pozornosti [1, 2]. 

METÓDY VYŠETRENIA A SÚBOR
VYŠETRENÝCH
U všetkých jedincov sme vykonali vyšetre-
nie kardiálnej autonómnej neuropatie
súborom testov podľa Ewinga telemetric-
kým meracím systémom a vyšetrenie varia-
bility srdcovej frekvencie (VSF) spektrál-
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nou analýzou (SA) mikropočítačovým sys-
témom, typ VariaCardio TF4 (Sima Media
Olomouc) [3,4]. Vyšetrili sme 120-členný
súbor diabetikov vo veku od 25 do 55 rokov
s vekovým priemerom 39 rokov. Súbor sme
rozdelili na tri podskupiny. Prvá pod-
skupina pozostávala zo štyridsiatich dia-
betikov, u ktorých nebola diagnostikovaná
KAN. Druhú podskupinu tvorilo 40 dia-
betikov s incipientnou KAN. V tretej pod-
skupine bolo 40 diabetikov s rozvinutou
KAN. Vyšetrenie sme robili za štandard-
ných podmienok: stála teplota v miestnos-
ti, v priebehu dopoludnia, 2-hodinový od-
stup po jedle, pri vylúčení vonkajších
vplyvov atď.. Kontrolnú skupinu tvoril 
100-členný súbor zdravých jedincov vo
veku od 20 do 49 rokov (tab. l.). Skupine
15 diabetikov s rozvinutou KAN sme podá-
vali kardioselektívny betablokátor. Prípra-
vok bol aplikovaný dlhodobo. Vyšetrenie
KAN telemetrickým systémom a spektrál-
nou analýzou sme urobili pred začatím, po
pol roku a po roku liečby.

VÝSLEDKY
V 40-člennej podskupine diabetikov s roz-
vinutou KAN bola VSF patologická 
(tab. l). Znížená bola celková sila denzity
spektra, relatívne vyššie hodnoty hustoty
spektra nízkej frekvencie (LF), veľmi nízke
hodnoty hustoty spektra vysokej frekvencie
(HF), pomer LF/HF svedčil o prevahe sym-
patikovej aktivity. Priemerná frekvencia
spektra maximálnych výchyliek sa posúva
k nižším frekvenciám (LF 77mHz), varia-
bilita RR je málo vyjadrená (SD 19 ms), je
znížený tonus parasympatika (power HF 
< 100 ms2).

V skupine pätnástich diabetikov s roz-
vinutou KAN po dlhodobej aplikácii kar-
dioselektívneho betablokátora sme zazna-
menali zvýšenie celkovej sily vagovej
zložky spektra s poklesom sympatickej
aktivácie, čo je prognosticky priaznivé
(tab. 2). Zlepšenie jednotlivých ukazo-
vateľov spektrálnej analýzy je štatisticky
významné (p < 0,005).

DISKUSIA 
Hyperglykémia a následná celková meta-
bolická porucha vyvoláva sériu funkčných
a štrukturálnych zmien nervov, ktoré pri-
spievajú k vývoju klinicky manifestnej 
neuropatie [1, 5, 6]. V podmienkach hyper-
glykémie vplyvom enzýmu aldózoreduktá-
zy sa vo zvýšenej miere premieňa glukóza
na sorbitol, ktorý sa transformuje na fruk-

tózu za katalýzy sorbitol-dehydrogenázy.
Táto oxidácia sorbitolu vyžaduje NAD+
ako akceptor vodíka, pritom vzniká NADH
(hyperglykemická pseudohypoxia). Zmena
pomeru NAD+/NADH sa premieta do
transportu iónov cez bunkovú membránu
prostredníctvom Na-K-ATP-ázy, ktorej
pokles bol opakovane potvrdený. Dôsled-
kom týchto zmien je znížená vodivosť
vzruchov nervom. Metabolickým podkla-
dom pri vzniku diabetickej neuropatie
môže byť i neenzymatická glykácia pro-
teínov v periférnych nervoch, čo môže tak-
tiež viesť k zmene ich funkcie. Polyolová
cesta teda prispieva v bunkách (kde pre-
bieha, napr. v nervovom tkanive) k rozvoju
chemicko-metabolických zmien a pritom
doplňuje alebo akcentuje nepriaznivé
následky glykácie proteínov.

24-hodinové monitorovanie EKG Holte-
rovým systémom potvrdilo, že diabetici
majú oproti nediabetikom zvýšenú srdcovú
frekvenciu (SF). Zistila sa znížená varia-
bilita srdcovej frekvencie (VSF), tzv. stabil-
ná frekvencia srdca, čo je rozdiel medzi
maximálnou a minimálnou SF počas 
24 hodín menší ako 16 úderov. Typická je
strata diurnálneho rytmu, nepozoruje sa

zníženie SF v nočných hodinách. Toto sú
prejavy vagovej dysfunkcie. Pri pridružení
aj sympatikovej neuropatie sa SF spoma-
ľuje. U DM bol dokázaný vyšší výskyt
bezbolestných AIM voči nediabetikom,
vyšší výskyt tichých ischémií myokardu
(silent myocardial ischaemia) [7, 8]. Opa-
kovane sa preukázalo, že diabetici majú
predĺžený QT interval na EKG (predpoklad
náhlych srdcových dysrytmií). Zistilo sa, že
stimulácia ľavého ganglion stellatum alebo
ablácia pravého ganglia predlžuje QT inter-
val. Tieto zistenia viedli k hypotéze, že
pacienti so syndrómom predĺženého QT
intervalu majú porušenú rovnováhu medzi
ľavostrannou a pravostrannou sympatickou
inerváciou srdca. Samozrejme, tieto zmeny
potenciujú i prítomné metabolické vplyvy,
ako je hladina kália, atď. [9, 10, 11, 12]. 
V srdciach diabetikov je znížená koncen-
trácia noradrenalínu. V stresových situá-
ciách je potrebná zvýšená aktivita sympa-
tikového nervového systému na udržanie
výkonu srdca, ktoré je pri kardiálnej dener-
vácii oslabené. Môže sa objaviť i porucha
funkcie ĽK, ktorá dobre koreluje so stup-
ňom KAN. Hypoxia počas anestézy bola
pravdepodobne príčinou kardiorespiračné-
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Tab. 1. Priemerné hodnoty (x) ukazovateľov spektrálnej analýzy u zdravých jedincov
a u diabetikov pri jednotlivých stupňoch KAN (100-členný súbor zdravých jedincov,
120-členný súbor diabetikov) pri vyšetrení v ľahu a spontánnom dýchaní.

ZDRAVÍ DIABETICI

Parametre SA 20–39 r. 40–49r Bez KAN Inc.KAN Roz.KAN.

Power LF (ms2) 720 560 525 256 83

Power HF (ms2) 963 739 589 110 20

PSD LF (ms`/Hz) 13 580 11 396 10 470 2 691 366

PSD HF (ms2/Hz) 14 860 12 250 11 120 850 100

MSSD (ms2) 2 446 1 100 800 312 235

SD -stand. dev. (ms) 83 78 72 44 19

Tab. 2. Priemerné hodnoty (x) ukazovateľov spektrálnej analýzy pri medikamentóz-
nom ovplyvnení rozvinutej KAN pred zahájením liečby a počas liečby.

DIABETICI S ROZVINUTOU KAN

Parametre SA pred začatím th po polroku th po roku th

Power LF (ms2) 15 386 410

Power HF (ms2) 4 55 61

PSD LF (ms`/Hz) 270 3 680 3710

PSD HF (ms2/Hz) 14 325 415

MSSD (ms2) 55 230 350

SD -stand. dev. (ms) 12 34 38
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ho zlyhania u niektorých pacientov s KAN.
Počas anestézy u diabetikov s KAN je
zvýšená kardiovaskulárna labilita. Často sa
u nich počas anestézy vyvíja hypotenzia 
a pacienti vyžadujú zvýšené dávky vazo-
presorických látok na udržanie primerané-
ho krvného tlaku [13]. Pokles krvného
tlaku pri náhlej zmene tela môže byť pre-
javom ťažkej sympatickej denervácie peri-
férnej cirkulácie. Hypoadrenergná ortosta-
tická hypotenzia, ktorá sa prejaví zníženou
reakciou SF a katecholamínov na postave-
nie, sa môže považovať za následok KAN
[14, 15]. 

Pri porušenom autonómnom reflexnom
oblúku nie je v plazme počas ortostázy prí-
tomný dostatočný vzostup noradrenalínu.
Tento stav sa označuje ako hypoadrenergná
posturálna hypotenzia, ktorá vzniká v dô-
sledku iných patogenetických mechaniz-
mov, ako je znížený intravaskulárny objem
alebo znížená kardiovaskulárna citlivosť na
noradrenalín, ktorá vyvolá kompenzačný
nadmerný vzostup plazmatickej koncentrá-

cie tohto hormónu, a vzniká hyperadre-
nergná posturálna hypotenzia. Diabetici 
s KAN majú vyšší TK v porovnaní s nedia-
betikmi bez komplikácií. Je porušený
cirkadiánny rytmus krvného tlaku. Chýba
pokles krvného tlaku v nočných hodinách,
naopak je tendencia na hypertenziu. Sú
známky posturálnej hypotenzie najmä 
v ranných hodinách [16]. Počas telesnej
záťaže môže dôjsť k zníženiu TK, preto pri
ergometrických vyšetreniach u pacientov 
s KAN musí byť individuálny prístup. VSF
je ovplyvňovaná osciláciou tonusu vege-
tatívneho nervstva, ale i činnosťou barore-
ceptorov a chemoreceptorov a celým
radom autokrinných a parakrinných me-
chanizmov. Autonómna dysfunkcia je
charakterizovaná hypotenziou, často hyper-
tenziou v ľahu, pri synkope chýba
tachykardia, potenie (jej ďalšie prejavy sú
impotencia, porucha pasáže v zažívacom
trakte, nedostatočná odpoveď na infúziu s
katecholamínami atď.).

Vzhľadom na riziko komplikácií KAN
sa viacerí autori venovali možnostiam te-
rapeutického ovplyvnenia KAN a aktivity
baroreceptorov. Dosiahnutie normoglyké-
mie je hlavný terapeutický cieľ. Sledujú sa
účinky viacerých prípravkov (cimetidín,
metoclopramid, inhibítory aldozo-reduk-
tázy, kyseliny alfa-lipoovej, kardioselek-
tívnych betablokátorov atď.). Je preukázaný
účinok betablokátorov pri ochrane myokar-
du pred účinkom katecholamínov, známy je
ich arytmogénny efekt, ovplyvňujú aktivo-
vaný neurohumorálny systém atď. (obr. 1, 2).
Štúdie s použitím inhibítorov ACEI recep-
torov Angiotenzínu II podporujú hypotézu
kardioprotektívnej úlohy týchto prípravkov
(samostatne i v kombinácii s betablokátor-
mi) pri ovplyvnení oxidatívneho stresu,
redukcii tonusu sympatika, vychytávaní
voľných radikálov a týmto mechanizmom
aj pri redukcii arytmií a priaznivom
ovplyvnení VSF [17, 18, 19].

ZÁVER
Vyšetrenie KAN v diabetologickej praxi sa
pomerne málo využíva, hoci má široké
možnosti uplatnenia. Malo by ísť o skrínin-
gové vyšetrenie. Hlavne u diabetikov 
s príznakmi upozorňujúcimi na prítomnosť
KAN pred plánovanou operáciou v celko-

vej anestéze, pri plánovaní tehotenstva 
u diabetičky a pri trvaní DM viac ako 
5 rokov, by malo byť toto vyšetrenie
samozrejmosťou.
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Obr. 1. Patologický nález VSF 
a rozvinutej KAN u pacienta s DM.

Obr. 2. Medikamentózne ovplyvne-
nie patologického nálezu VSF po
polroku a roku liečby u toho 
istého pacienta.
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