68. Chronické komplikace diabetu

patogeneze

endotelová dysfunkce- porucha syntézy proteinů (cytoadhezivních molekul, RF)



cytoadhezivní molekuly ( adheze Leu (hlavně makrofágů) na cévní stěnu ( zvýšený prostup stěnou ( aktivace zánětlivé reakce ( poškození cévního řečiště- zvýšená kapilární permeabilita, extravazální průnik krevních proteinů, nerovnováha mezi vazokonstrikcí a vazodilatací- převaha vazokonstrikce ( tkáňová hypoxie


morfologické změny- snižuje se počet pericytů, zvýšená apoptóza endotelových buněk, ztluštění bazální membrány cévy


2 hlavní mechanismy postižení tkání



oxidační stres- nerovnováha mezi antioxidačními mechanismy a tvorbou reaktivních forem kyslíku




reaktivní formy kyslíku se tvoří hlavně v mitochondriích



neenzymová glykace proteinů
· patogeneze
· souvisí s vystupňovaným oxidačním stresem – postihuje endotel

· hyperglykémie ( zvýšený přesun glc z plazmy do endotelové buňky usnadněný transportéry nezávislými na inzulinu (GLUT 1) ( zpracování glc vyvolá v mt zvýšenou tvorbu reaktivních forem kyslíku

· reaktivní formy kyslíku aktivují: syntézu glykovaných proteinů, hexosaminu, přeměnu glc na sorbitol, zvýšení aktivity proteinkinázy C

· oxidační stres podmiňuje vznik endoteliální dysfunkce – na tu navazují morfologické odchylky

· u kapilár se ztlušťuje bazální membrána a zvyšuje se její permeabilita zejména v ledvinách a na očním pozadí ( diabetická nefropatie a retinopatie

· změny v morfologii vasa vasorum nervů ( diabetická neuropatie

· postižení velkých cév má složitější genezi – obraz vystupňované aterosklerózy e způsoben současně změnami, které postihují lipidy (dyslipidémie)

· oxidací vznikají reaktivní lipoperoxidy podílející se přímo v procesu aterogeneze

· lipoperoxidy nebo glykoxidované lipoproteiny jsou vychytávány scavengerovými receptory na makrofázích – po akumulaci penetrují subendoteliálně a ukládají se jako pěnové buňky v cévní stěně

· dyslipidémie s hyperglykémií působí synergicky na oxidační stres

· na cévní patologii se podílejí i genetické vlivy

mikroangiopatie

 
postiženy kapiláry, prekapilár, postkapilár

 
( diabetická nefropatie, retinopatie, neuropatie

 
diabetická nefropatie


iniciální glomerulární hyperfiltrace ( rozvoj mikroalbuminurie ( proteinurie



postupně snižování GF a zhoršování renální funkce ( až renální selhání



pacienti s DM by měli být odesláni k neurologovi nejpozději při hodnotách sérového kreatinu kolem 200μmol/l



prevence-dobrá kompenzace DM, adekvátní léčba arteriální hypertenze




léčba arteriální hypertenze- inhibitory angiotensin konvertujícího enzymu







blokátory receptorů AT1 pro angiotensin II
 
diabetická retinopatie


postižení kapilárního řečiště očního pozadí



postupný pokles zrakové ostrosti až úplná slepota



typické jsou 3 abnormality: kapilární okluze
 
 

 
 
cévní dilatace
 novotvorba cév


stádia- preklinické-funkční změny sítnice 




nefroliferativní- různě vyjádřené cévní změny- dilatované kapiláry, mikroaneuryzmata, uzávěry, krvácení do sítnice




proliferativní- novotvořené cévy- méně kvalitní ( krvácení



diabetická makulopatie -edém makuly



prevence-dobrá kompenzace diabetu, pravidelná kontrola očního pozadí



léčba- laserová fotokoagulace



pokud není účinná ( vitrektomie
 
diabetická neuropatie


symetrická senzitivně- motorická polyneuropatie- nejčastější




různě intenzivní bolest, abnormální pocity v končetinách, snížená citlivost na bolest, teplo, chlad a vibrace




charakteristické- bolesti distálních částí DK (PONOŽKOVITÁ  lokalizace)- objevují se v klidu a v teple- V NOCI V POSTELI



asymetrické formy diabetické neuropatie




úžinové syndromy




diabetická amyotrofie- postihuje pánevní svalový pletenec, čtyřhlavý stehenní sval a psoatické svaly





často akutní





bolest, slabost jedné nebo obou končetin, atrofie stehenního svalstva, neschopnost chůze do schodů



autonomní neuropatie




snížení rychlosti vyprazdňování žaludku, nevolnosti, pocit těžkého žaludku po jídle, snížení pohyblivosti střeva, zácpa, snížení pocení v dolní polovině těla, zvýšené pocení v horní polovině těla



diagnostika- EMG



prevence-dlouhodobá kompenzace diabetu


syndrom diabetické nohy



postižení lokalizované distálně od kotníku, které se projevuje ulceracemi nebo deformitami ( gangréna, amputace
 
 
příčiny- neuropatie a ischemie končetiny ( snížení nutritivní kapilární perfuze a tkáňová hypoxie



osteoartropatie (Charcotova artropatie) – progresivní destrukce kostí nohy při neuropatii – osteolýza


prevence- kontrola glykémie, pravidelná péče o nohy- prohlížení nohou, odstraňování hyperkeratóz, ochrana před ostrými předměty, nadměrným teplem a chladem, vhodná obuv

makroangiopatie-akcelerovaná ateroskleróza 

( ICHDK, ICHS, CMP
 
DM urychluje postižení cév – nastupuje dříve a vyskytuje se 2 – 4krát častěji

