Diabetes mellitus (DM) je civiliza¢né ochorenie, ktoré ma neustéle stipajuci charakter a stava sa zavaznym celospolo¢enskym problé-
mom. Diabetické polyneuropatia je naj¢astejsia chronicka komplikacia DM. Nealkoholova tukova choroba pecene (NAFLD) predstavuje
Siroké spektrum klinicko-patologickych stavov, ktoré sa postupne rozvijaju od jednoduchej steatézy pecene cez steatohepatitidu
(NASH) az do stadia cirhézy pecene s jej komplikaciami a zlyhanim. Autori v praci zistovali pritomnost fibrézy pecene u pacientov
s nadvahou alebo obezitou a u pacientov s DM 2. typu (DM2) prostrednictvom tranzientnej elastografie. Zaroven retrospektivne vy-
hodnocovali pritomnost diabetickej polyneuropatie u obéznych pacientov s DM2 a zistovali Uroven vedomosti pacientov o tejto kom-
plikacii. Vysledky nasho prieskumu odhalili nedostacujuce vedomosti vybranej skupiny pacientov s DM o diabetickej polyneuropatii.
Je preto potrebné zvysit edukaciu o diabetickej polyneuropatii u pacientov s DM aj mimo diabetologickych ambulancii. Vzhladom na
vysoku prevalenciu NAFLD u pacientov s DM2 by tito pacienti mohli vyrazne profitovat zo skriningu fibrézy pecene prostrednictvom
tranzientnej elastografie.
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Interactions of diabetes, diabetic polyneuropathy and liver fibrosis. Diabetes mellitus (DM) is a disease of civilisation that is con-
stantly increasing and is a serious problem for the whole of society. Diabetic polyneuropathy is the most common chronic complication
of diabetes mellitus. Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is a broad spectrum of clinico-pathological conditions that are progres-
sively developing from simple steatosis of the liver to steatohepatitis (NASH) to cirrhosis of the liver with complications and failure.
The authors have investigated the presence of liver fibrosis in overweight or obese patients and in patients with DM Type 2 (DM2) by
transient elastography. At the same time, the authors retrospectively evaluated the presence of diabetic polyneuropathy in obese
patients with DM2. The results of our survey revealed insufficient knowledge of a selected group of patients with DM2 regarding dia-
betic polyneuropathy. It is necessary therefore to increase education regarding diabetic polyneuropathy in patients with DM2 as well
as outside diabetes clinics. Due to the high prevalence of NAFLD in patients with DM Type 2, these patients could benefit significantly
from liver fibrosis screening through transient elastography.
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Diabetes mellitus (DM) je civiliza¢né
ochorenie, ktoré negativne ovplyviiuje
a ohrozuje nasu spoloc¢nost. Ochorenie
ma neustale stupajuci charakter, a tym sa
stdva vaznym a celospolo¢enskym prob-
[émom, ktory je neprehliadnutelny. Ri-
ziko tohto ochorenia sa prejavuje i v ne-
umerne rychlom a vzrastajicom pocte
novych pacientov vo vsetkych vekovych
kategériach obyvatelstva [1].
Diabeticka polyneuropatia je naj-
Castejsia chronicka komplikacia DM. Po-
stihuje tenké a/alebo hrubé vlakna so-
matickych nervov (nervy koncatin, trupu
a hlavy) a autonémne nervy (vegeta-

tivny nervovy systém). Ma zavazny vplyv
na kvalitu Zivota a mortalitu diabetikov.
Je najcastejsou pricinou bolesti v sku-
pine pacientov s DM, syndrému diabe-
tickej nohy a ndhleho umrtia diabeti-
kov v dosledku kardidlnej autonémnej
neuropatie [2].

Je zname, ze az 9 z 10 novodia-
gnostikovanych diabetikov 2. typuma
nadmernu telesnit hmotnost. Podla li-
terdrnych udajov, ktoré st v poslednom
¢ase dostupné, asi 70 - 80 % pacien-
tov s DM 2. typu (DM2) ma pravdepo-
dobne nealkoholovu tukovu chorobu
pecene (non-alcoholic fatty liver disease
- NAFLD) [3].

Nealkoholova tukova choroba pe-
cene predstavuje Siroké spektrum kli-
nicko-patologickych stavov, ktoré sa
postupne rozvijaju od jednoduchej stea-
tézy pecene — nahromadenia tuku v he-
patocytoch cez steatohepatitidu (non-
-alcoholic steatohepatitis, NASH) - az
do stadia cirhézy pecene s jej komplika-
ciami a zlyhanim.

Rizikovymi faktormi pre rozvoj
NAFLD su napr. obezita, DM2, hyper-
triglyceridémia. Predpokladd sa, Ze NAFLD
spojena predovsetkym s DM2 a metabo-
lickym syndrémom je celosvetovo najéas-
tejsie chronické ochorenie, ktoré posti-
huje 15 - 30 % svetovej populacie [4].
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Parameter

Celkovy pocet pacientov
Nadvdha a obezita

Diabetes mellitus 2. typu
Porucha glukézovej tolerancie
Pritomnost fibrézy F1-F4

Pritomnost zavaznej fibrézy F2-F4

Pocet pacientov
so stupnom
fibréozy
pred liecbou

Celkovy pocet 309
vysSetrenych

pacientov

DM2 - nepritomny 109
FO 55
F1 26
F2

F3 6
F4 15
DM2 - pritomny 200
FO 27
F1 35
F2 31
F3 41
F4 66

Muzi (%) Zeny (%) Celkovo (%)
149 (48,2) 160 (51,8) 309 (100)
113(75,8) 124 (77,5) 237 (76,7)
87 (58,4) 113 (70,6) 200 (64,7)
7(7,4) 3(1,8) 10(3,2)
99 (66,4) 128 (80,0) 227 (73,4)
76 (51,0) 90 (56,2) 166 (53,7)

Pocet pacientov Statisticka
so stupriom vyznamnost
fibrézy znizenia hodnét
po liecbe FibroScanu
P
309
109
81
14
0,001
4
1
200
82
48
0,001
38
16
16

DM2 - diabetes mellitus 2. typu, p — hodnota ziskana parovym t-testom

Zistit pritomnost fibrézy pecene u pa-
cientov s nadvahou alebo obezitou
a u pacientov s DM2, ktori navstivili In-
ternd ambulanciu v Bardejovskych Ku-
peloch v roku 2017 a 2018 za ucelom
diferencidlnej diagnostiky chorob pe-
¢ene. Pacienti boli odosielani svojimi ob-
vodnymi lekdrmi pre ndlez zvysenych
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hodnét tzv. peleriovych testov (AST -
aspartataminotransferaza, ALT - ala-
ninaminotransferaza, GGT - gamma-
-glutamyltransferaza, ALP - alkalicka
fosfataza), alebo pre nalez stukovate-
nia pecene pri sonografickom vysetreni
brusnej dutiny.

U vietkych pacientov sme realizovali
ultrasonografické vysetrenie brusnej du-

tiny (USG abdémenu), kde sme v 100 %
pripadov zistili steatézu pecene. Pre-
vazna vacsina klientov mala aj lipoma-
toézu (stukovatenie) pankreasu. U vset-
kych pacientov sme realizovali odbery
na diferenciadlnu diagnostiku chorob
pecene.

U kazdého pacienta s nadvéhou alebo
obezitou a u pacientov s DM2 sme reali-
zovali vysetrenie tranzientnou elasto-
grafiou (TE). Zaroven sme retrospek-
tivne po 1 roku komplexnej liecby
(aprava stravovania, korekcia gly-
kémie a pokles hmotnosti v pripade
obezity) sledovali jej efekt prostred-
nictvom kontrolného vysetrenia na
pristroji FibroScan.

Okrem toho sme retrospektivne vy-
hodnocovali pritomnost diabetickej
polyneuropatie u obéznych pacientov
s DM a zistovali sme urover vedomosti
pacientov o tejto komplikacii. Pri vyhod-
nocovani pritomnosti diabetickej poly-
neuropatie sme pouzivali jednoduché
skriningové metédy ako su Michigan-
sky dotaznik a Neurotest.

Tranzientna elastografia je neinva-
zivna nebolestiva metodika, ktora meria
tuhost tkaniva pecene (liver stiffness).
Hodnoti rychlost Sirenia narazovej viny
v peceni. S vysokou presnostou potvrdi,
resp. vyludi, cirh6zu pecene.

VySetrenie TE je technicky jednoducho
realizovatelné, rychle, pacientom dobre
tolerované (pacient nemusi byt pred vy-
Setrenim nalacno). Pacient pocas vyset-
renia lezi na 16zku, vysetrujeme ho cez
medzirebrovy priestor v oblasti pravého
laloka pecene. Medidn z 10 validnych
merani s mierou Uspesnosti min. 60 %



reprezentuje vyslednud hodnotu tuhosti
pecene. Velmi pozitivhou vlastnostou TE
je jej vysokd negativna prediktivna hod-
nota, t. j. FibroScan s velkou presnostou
urci pacientov, ktori pokrocilt fibrézu ur-
¢ite nemaju [51.

Najzndmejsi dotaznik na detekciu
neuropatie je Michigansky dotaznik.
Je dostupny pre pacientov aj na inter-
netovej stranke www.diabetickanoha.
sk. Pacient m6ze sam online odpove-
dat na otazky a okamzite dostane in-
formaciu o riziku alebo pravdepodob-
nosti neuropatie. Pozostava z 12 otdzok,
na ktoré pacienti odpovedaju bud ano
(1 bod) alebo nie (2 body). Celkovy
pocet bodov vydelime ¢islom 12. Skére
1,5 a menej potvrdzuje neuropatiu.
V pripade, ze vysledok Michiganského
dotaznika bol hrani¢ny (1,6 - 1,7), rea-
lizovali sme u pacientov v ambulancii
Neurotest.

Tato diagnostickd metdda je zaloZzend
na farebnej chemickej reakcii potu s in-
dikatorom (sol kobaltu). Balenie Neuro-
testu obsahuje dve testovacie néplasti,
ktoré sa nalepia na planty oboch néh. Po
10 min sa zistuje, ¢i nastala zmena farby
z modrej na ruzovu. V pripade sudomo-
torickej dysfunkcie, t. j. nedostatoc¢nej
¢innosti potnych Zliaz, zmena farby ne-
nastava. Medzi vyzutim a aplikaciou na-
plasti musi prejst minimalne 5 min, aby
sa vylucil vznik potnych artefaktov. Toto
vySetrenie ma vysoku senzitivitu a pre-
dikénu hodnotu vo vztahu k vyvoju ma-
nifestnej neuropatie. Neurotest je ka-
tegorizovana zdravotnicka pomocka,
ktord moéze diabetolég preskribovat pa-
cientovi raz ro¢ne [2].

V nasej ambulancii bolo z celkového
poctu 751 prvovysetrenych pacien-
tov (v priebehu rokov 2017 a 2018) dia-
gnostikovanych 309 pacientov s NAFLD.
Zakladné charakteristiky stboru pa-
cientov su zhrnuté v tab. 1. Korela¢nou
a regresnou analyzou sme overili vplyv
nadvahy pacientov (cez hodnoty body
mass indexu BMI) na stupen fibrézy pe-
Cene. Vysledky su zndzornené v grafe 1.
Vztah pritomnosti/nepritomnosti DM2
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v zavislosti od BMI je zobrazeny v grafe 2.
Rozdiely su Statisticky vyznamné
(p=0,032).

Pri zisteni zadvazného stupna fib-
rézy (F2 a vyssi stupen) bola zacata
v ramci komplexnej lie¢by aj terapia si-
lymarinom v davke 450 - 600 mg denne.
Tymto pacientom bola poskytnuta
liecba v priebehu 1 roka a uskutocnené
merania stupna fibrézy pred lie¢bou
a po nej.

Vysledky st zhrnuté v tab. 2. Doku-
mentuju statisticky vyznamné znizenie
stupna fibrézy pecene v obidvoch sku-
pinach pacientov (bez DM2 a s DM2) po
1.roku komplexnejlie¢by (p=0,001). Sta-
tisticky vyznamné rozdiely v stupni fib-
rézy v skupine pacientov s nepritomnym
a pritomnym DM2 pred liecbou znazor-
nuje graf 3 (p = 0,001). Rozdiely v stupni
fibrézy pecene u pacientov s DM2 a bez
DM2 po liecbe su ukazané v grafe 4. Roz-
diely su Statisticky vyznamne odlisné
(p = 0,001). Tento zéver dokazuje ucin-

nost naslednej komplexnej lie¢by v obi-
dvoch skupinach pacientov.

U pacientov s DM2 sme vyplnili
200 Michiganskych dotaznikov. Pritom-
nost diabetickej polyneuropatie sme zis-
tili u 65 pacientov (32,5 % suboru). Cel-
kom 28 pacientov sme diagnostikovali
prostrednictvom Michiganského dotaz-
nika (43 % suboru), 15/65 (24 %) malo
uz predtym diagnostikovanu diabeticku
polyneuropatiu, ale neboli lieceni. Indi-
kovanu lie¢bu diabetickej polyneuropa-
tie malo 22 pacientov v diabetologickej
a neurologickej ambulancii. U vietkych
nami diagnostikovanych pacientov
(43/65; 66,1 %) suboru sme zacali pato-
geneticku liecbu kyselinou alfalipoo-
vou (ALA).

V epidemiologickych $tudidch sa uka-
zalo, Ze pacienti s NAFLD maju vyssiu
mortalitu nez bezna populacia. Je to
ovplyvnené nielen samotnou cirhézou,
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ale predovietkym kardiovaskuldrnymi
chorobami a extrahepatalnymi maligni-
tami [6]. U pacienta so znamym me-
tabolickym syndromom je preto po-
trebné cielene patrat po pecernovom
ochoreni v rovnakej miere, ako sa
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dnes patra po ostatnych komplika-
ciach diabetu [7].

Nalez poskodenia pecene bol pre vac-
sinu pacientov prekvapujuci, kedZe do-
teraz nepocitovali subjektivne tazkosti,
a hodnoty tzv. pecenovych testov boli
bud' v referen¢nom rozmedzi alebo len
mierne zvysené. Z nasich vysledkov
jasne vyplyva, Ze DM2 je vyznamnym ri-
zikovym faktorom vzniku NASH, pokro-
Cilejsej formy NAFLD. Ked sme porovna-
vali dva subory pacientov (s DM2 a bez
pritomnosti DM2), zistili sme, ze zavaz-
nejsi stupen fibrézy pecene bol dia-
gnostikovany v 69 % pripadov v skupine
pacientov s DM2 v porovnani s 25,7 %
v skupine pacientov bez DM. Samotna
pritomnost nadvahy/obezity zvysovala
pritomnost fibrézy pecene [8], ale DM

Jurychloval” prechod NAFLD do zavaz-
nejsej formy poskodenia pecene.

V nasom subore mali pacienti kom-
plexnu lie¢bu NAFLD, v rdmci lie¢by uzi-
vali silymarin v davke 450 - 600 mg
denne. Komplexna liecba viedla k statis-
ticky vyznamnému poklesu stupnia fib-
rozy pecene. Efekt poklesu stupna fibrozy
koreloval s dizkou uzivania silymarinu.

V rdmci komplexnej lie¢by NAFLD je
potrebnd aj Uprava stravovania, korekcia
glykémie a pokles hmotnosti v pripade
nadvahy/obezity. Je dokazané, Ze reduk-
cia hmotnosti o 10 % pocas 6 — 12 mesia-
cov vedie u jedincov s NASH k zlep3eniu
inzulinovej rezistencie a histologického
nalezu v peceni. Znizenie hmotnosti
0 4 - 14 % vedie k Statisticky vyznam-
nému znizeniu triglyceridov v peceni,



a to o 35 - 81 %. Miera ich znizenia je
zavisla od velkosti redukcie hmotnosti.
Potrebna je samozrejme aj pravidelna
fyzicka aktivita, ktord podpori Gsilie o re-
dukciu hmotnosti a pomoze ju udrzat.
Pacienti s NASH vykazuju menej nez
polovi¢nu fyzickd aktivitu s porovnani
s kontrolami [9,10]. Pacientov v3ak treba
upozornit na to, ze prilis rychla redukcia
hmotnosti (napr. pri velmi nizkokaloric-
kej diéte) moze zvysovat riziko progresie
choroby pecene a dokonca viest az k jej
zlyhaniu [5,11].

V nasom subore pacientov sme pri-
tomnost diabetickej polyneuropatie zis-
tili u 65/200 pacientov (32,5 % suboru).
Prekvapujucim faktom pre nas bolo zis-
tenie, Ze pacienti nemali dostato¢né po-
znatky o tejto komplikacii DM. Udavali
v dotazniku tazkosti typické pre diabe-
tickd neuropatiu, ale nevedeli o tomto
ochoreni. Celkom 161/200 pacientov
(80,5 % suboru) malo nadvahu alebo
obezitu, 140/200 (70 %) sa liecilo na arté-
riovu hypertenziu, 191/200 (95,5 %) mali
dyslipoproteinémiu, vietci mali stukova-
tenie pecene.

Pacienti boli polymorbidni, navstevo-
vali viaceré ambulancie. Priemerny vek
Zien bol 63,5 roka, priemerny vek muzov
bol 59,9 roka.Vzhladom na vek pacientov
zaznamenali sme u nich aj dlhsie trvanie
DM, ¢o taktiez zvysuje pravdepodobnost
vzniku jeho chronickych komplikécii. Za-
rdzajuca bola skuto¢nost, ze 24 % pa-
cientov nebolo lie¢enych na diabeticku
neuropatiu napriek tomu, Ze ju mali uve-
denu ako diagnézu v rdmci komplikacii
DM. Tento fakt sved¢i o nedostatocnej
edukacii pacientov o ich ochoreni a kom-
plikaciach, ktoré st s nim spojené.

Zékladom lie¢by diabetickej neuropa-
tie je snaha dosiahnut dlhodobu eugly-
kémiu, Uprava Zivotného $tylu s dostat-
kom fyzickej aktivity, redukcia hmotnosti
a zékaz fajcenia [12]. V liecbe diabetickej
neuroaptie, ktora vychadza zo zndmych
patogenetickych mechanizmov, maju
dominantné postavenie pripravky ALA
(kys. tioktovej). Su takmer 100 % hra-
dené zo zdravotného poistenia.

Alfalipoova kyselina je antioxida¢na
latka s uc¢inkami koenzymu mitochon-
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dridlnych multienzymovych komplexov
(koenzym cyklu trikarboxylovych kyse-
lin). Zaradujeme ju medzi podpornt pa-
togenetickd liec¢bu [13]. Zmiernuje pale-
nie, parestézie, tipnutie, bolest.

Lie¢cba diabetickej neuropatie sa
zvy€ajne zacina infuznym podanim
lieku pocas 5 - 10 dni v dédvke 600 mg
a potom pokracujeme peroralnou dav-
kou 600 mg denne. Uziva sa nala¢no
alebo 30 - 60 min pred prijatim potravy,
zapija sa dostato¢nym mnozstvom teku-
tiny [14]. Alfalipoova kyselina prinasa vy-
znamnu ulavu pozitivnych symptémov
a bolesti, aviak bez zmeny objektivneho

nalezu ¢i elektromyografického obrazu.
Liecba je dobre tolerovana a bezpecna.
Podla viacerych vyskumov spravne
edukovani diabetici v porovnani s nee-
dukovanymi ziju dlhsie, kvalitnejsie, trpia
mensim mnozstvom komplikacii. Neza-
taZzuju zéroven natolko zdravotny aj so-
cidlny systém. Kvalitne vykonand eduka-
cia diabetika v spolupraci s lekarom sa
povaZuje za najvyznamnejsie opatrenia
pri prevencii a kvalitnej lie¢be diabetu [1].

V roku 2017 sme v Slovenskej republike
podla Narodného centra zdravotnickych
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informacii (NCZI) evidovali 354 726 dia-
betikov (165 285 muzov, 189 441 zien),
¢o predstavuje 6 517 pripadov na
100 000 obyvatelov. Odbornici predpo-
kladaju, v sulade s udajmi Medzinarod-
nej diabetologickej federacie, ze dalsich
150 tisic fudi zatial nevie o tom, ze maju
DM. Epidemicky narast poctu diabetikov
savisi nielen s predlzujucou sa dizkou
dozitia, ale aj s epidémiou obezity a ne-
zdravym Zivotnym Stylom [15,16].

Zistenie pokrocilej fibrézy alebo cir-
hozy pec¢ene ma pre osud pacienta
s DM 2 podstatny vyznam, kedZe cho-
roby pecene su 4. najéastejSou pric¢inou
mortality u pacientov s diabetom [17].

U vsetkych pacientov s DM s uz raz
zistenymi zvysSenymi tzv. pecenovymi
testami by mala byt stanovena pricina
poskodenia pecene a pacienti by mali
byt dispenzarizovani [3]. Treba vsak dat
pozor na skuto¢nost, Ze pacienti vo viet-
kych staddidach NASH vratane pokroci-
lej fibrézy a cirhézy mézu mat hodnoty
tzv. pecenovych testov v referencnom
rozmedzi.

Vdaka vysokej prevalencii NAFLD
u pacientov s DM2 by tito pacienti
mohli profitovat zo skriningu fibrézy pe-
¢ene a vhodnou metédou skriningu by
mohlo byt prave vysetrenie prostrednic-
tvom tranzientnej elastografie (pristroj
FibroScan).

Pouzitie Standardizovaného Michi-
ganského dotaznika v kombindcii s Neu-
rotestom je postacujuce pre skrining
diabetickej neuropatie v ambulant-
nej praxi [3]. Ich vyhodou je ¢asova a fi-
nan¢na nenaroc¢nost, okamzity vysledok
a moznost ich pouzitia v beznych ambu-
lantnych podmienkach. Dal3ou vyhodou
je moznost ich pouzitia pri sledovani dy-
namiky uz potvrdenej neuropatie.
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Vysledky nasho prieskumu odhalili
nedostacujlce vedomosti vybranej sku-
piny pacientov s DM o moZnosti ocho-
renia na diabeticki polyneuropatiu.
Tato castd komplikacia DM je poddia-
gnostikovana a dokonca aj pri dia-
gnostikovani v nedostato¢nej miere
liecena.

Potrebné je preto zvysit edukaciu
o diabetickej polyneuropatii u pacientov
s DM aj mimo diabetologickych a neuro-
logickych ambulancii (napr. interna, he-
patologickd, kardiologicka, ambulancia
vseobecného praktického lekara) vzhla-
dom na polymorbiditu tychto pacien-
tov. Zvysi sa tak zachyt tohto ochorenia
a v kone¢nom désledku sa aj zmenSia
vydavky zdravotnych poistovni na liecbu
pokrocilych komplikacii DM ako je napr.
diabetickd noha s dlhodobou lie¢bou
ran a amputaciou casti dolnej koncatiny.
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