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Abstrakt

Pacienti s diabetes mellitus su vystaveni riziku vzniku ré6znych komplikécii, pricom ich velka cast je priamo alebo
nepriamo spojena s poskodenim periférneho alebo centrdlneho nervového systému. Ciefom predlozenej prace
je obozndmenie citatelov so spektrom moznych komplikécii v oblasti periférneho nervového systému spojenych
s diabetes mellitus. V praci je relativne podrobne opisany klinicky obraz roznych typov a foriem neuropatie a ich
diagnostika vratane novych diagnostickych metod detekcie neuropatie. Praca podava aj prehlad recentnych odpo-
rucani pre lie¢bu diabetickej neuropatie.

Kltcové slova: autonomna neuropatia — diabetes mellitus — komplikacie — periférna neuropatia
Diabetic neuropathy: clinical features and contemporary possibilities of diagnostics
and treatment

Abstract

Patients with diabetes mellitus are at risk of developing a variety of complications, and a large part of their are as-
sociated directly or indirectly to the peripheral and / or central nervous system. The objective of this work is to ac-
quaint readers with a variety of potential complications in the peripheral nervous system associated with diabetes
mellitus. The thesis describes in detail the relative clinical features of different types and forms of neuropathy, in-
cluding diagnosis and new diagnostic methods for detection of neuropathy. Thesis gives an overview of the recom-

mendations recently for the treatment of diabetic neuropathy.
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Uvod

Diabetickd neuropatia predstavuje najcastejsiu chro-
nickd komplikaciu DM, ktora postihuje tenké alebo
hrubé vldkna somatickych nervov (nervy koncatin,
trupu a hlavy) a autonédmne nervy (vegetativny sympa-
tikovy a parasympatikovy systém).

Diabetickd neuropatia mé vazny dopad na kvalitu
zivota a mortalitu diabetikov. Je najc¢astejSou pric¢inou
bolesti v skupine pacientov s DM (neuropaticka bolest),
je najcastejSou pri¢inou vzniku syndrému diabetickej
nohy a je aj nezanedbatelne ¢astou pricinou néhleho
Umrtia diabetikov v doésledku kardidlnej autonémnej
neuropatie. Diabetickd neuropatia je zna¢ne hetero-
génne ochorenie. Patofyziologicky proces je odlisny
v zavislosti od typu diabetu a suc¢asne postihuje rézne
casti nervového systému. Prezentuje sa tak roznymi kli-
nickymi priznakmi, na zaklade ktorych mézeme vyme-
dzit viacero klinickych foriem diabetickej neuropatie.
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Diabeticka neuropatia
Diabetickd neuropatia je definovana ako poskodenie
periférnych somatickych alebo autondmnych nervoy,
pricom je vylucenad ina pri¢ina neuropatie [1]. V patoge-
néze neuropatie sa uplatfiuju najma metabolicko-vas-
kularne faktory a pri atypickych forméch zohravaju do-
lezitu ulohu aj imunitné mechanizmy.

Jednotlivé udaje o prevalencii diabetickej neuropatie
v skupine pacientov s DM sa v literatdre vyznamne od-
liSuju a pohybuju sa v rozmedzi od 25-90 % [2,3,4,5,6].
Tento velky rozptyl prevalencie priamo suvisi s pouzi-
tymi diagnostickymi metdédami na detekciu klinickej
alebo subklinickej formy neuropatie a zloZzenim skima-
nej populacie diabetikov (vek, dizka trvania DM a me-
tabolickd kompenzéicia ochorenia). Epidemiologické
Studie spred 20-30 rokov udavali prevalenciu do 50 %.
Recentné epidemiologické studie hovoria najcastejsie
o prevalencii okolo 60 % . Ked'zoberieme do Uvahy udaj
o skorsej a kvalitnejsej liecbe diabetu v poslednych
rokoch, da sa prepokladat, ze zvysujuca sa prevalencia



a incidenica diabetickej neuropatie je zapri¢inena skor
lep3ou detekciou neuropatie.

Pritomnost neuropatie musime predpokladat u pa-
cientov s DM 1. typu v trvani viac ako 5 rokov a u pa-
cientov s DM 2. typu bez ohladu na dizku jeho trvania,
nakolko sa DM 2. typu obvykle diagnostikuje s vyraz-
nym oneskorenim oproti ¢asu skuto¢ného vzniku DM.
Neuropatia moéze byt prvym klinickym prejavom, ktory
vedie k stanoveniu vlastnej diagnézy DM.

Neuropatia méze byt aj pri tzv. prediabete (porucha
glukdzovej tolerancie alebo zvysend glykémia nala¢no)
[7]. Popula¢né studie udavaju 11-25 % prevalenciu ne-
uropatie pri prediabete [8]. Je ¢asto oznacovand ako
prediabetickd neuropatia, pricom klinicky ide prevazne
o neuropatiu tenkych vldkien alebo senzitivhu poly-
neuropatiu dolnych koncatin, ¢asto bolestivi formu.

Typické formy diabetickej neuropatie
Distélna senzitivna a senzitivne-motoricka
polyneuropatia

Je to najcastejsia forma diabetickej neuropatie, ktora
postihuje dominantne dolné koncatiny. Klinicky obraz
je kombinaciou priznakov poskodenia senzitivnych,
motorickych a autonédmnych vlakien. Typické je stra-
novo symetrické poskodenie s distalnym akcentom.

Poskodenie senzitivnych vldkien sa manifestuje
hlavne parestéziami. Fakultativne mozu byt pritomné
bolesti (bolestiva alebo nebolestivd forma distalnej
senzitivne-motorickej polyneuropatie). Zriedkava nie je
ani neistota v postoji a pri chédzi v désledku porusenej
aferentacie. Klinickym vysetrenim zistujeme poruchy
povrchovej (taktilna, diskrimina¢nd, algicka, termicka)
citlivosti a hlbokej citlivosti (vibracna citlivost, poloho-
cit a pohybocit). Typicka je hypestézia ponozkovitého
typu a znizenie Slachovookosticovych reflexov.

Poskodenie motorickych vlakien sa prejavuje ako
zvysena Unavnost a slabost dolnych koncatin s ¢astym
vyskytom noc¢nych svalovych ki¢ov. Klinické vy3etrenie
opat ukazuje znizenie Urovne slachovookosticovych re-
flexov, zniZenie svalovej sily a hypotdniu a hypotrofiu
svalov s akrdlnou predominanciou.

Pri poskodeni autonémnych vldkien su pritomné
pocity chladu a presiaknutia koncatiny. Klinickym vy-
Setrenim zistujeme suchu, tenkd a popraskanu kozu
s fisirami a neprirodzenym leskom. Casté su aj hyper-
keratdzy, ubytok ochlpenia, dystrofické zmeny nechtov
a edémy koncatin. V dosledku sudomotorickej dysfunk-
cie dochddza k atrofii potnych a mazovych Zliaz. Va-
zomotoricka dysfunkcia ma za nasledok vazodilataciu
a otvorenie arteriovendznych spojov.

Pri tejto forme neuropatie patofyziologicky proces
poskodzovania periférnych nervov moéze predilekéne
postihovat bud tenké nemyelinizované alebo hrubé
myelinizované nervové vlakna. Na zaklade toto rozde-
[ujeme diabeticki polyneuropatiu na neuropatiu ten-
kych a neuropatiu hrubych vlakien. Uvedené delenie je
dolezité najma preto, ze klinicky obraz ako aj vysledky
pomocnych vysetreni su pri kazdom type rozdielne. Pri
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Tab. 1. Neuropatia tenkych a hrubych vlakien

neuropatia tenkych vldkien neuropatia hrubych vlakien

pritomna neuropaticka
bolest“a senzitivne priznaky —
bolestiva forma

subjektivne priznaky nemusia
byt pritomné - nebolestiva
forma

izolovana porucha termickej
citlivosti

porucha taktilnej a hibokej
citlivosti (vibracnej, polohocitu
a pohybocitu, senzitivna

ataxia) - riziko diabetickej nohy
slachové refl exy pritomné Slachové reflexy znizené az
nevybavné

svalova sila neporusena svalova sila znizena (prevaha

postihnutia akralneho svalstva)

normalny EMG-nalez patologicky EMG-nélez

neuropatii hrubych vlakien je ¢asto pacient bez sub-
jektivnych tazkosti ale neurologicky objektivny ndlez
arovnako aj EMG-ndlez su presvedcivo abnormné. Chy-
banie subjektivnych tazkosti pacienta s klinicky vyraz-
nou poruchou citlivosti robi tychto pacientov vysoko ri-
zikovych z hladiska vzniku syndrému diabetickej nohy.
Neuropatia tenkych vldkien je typicka pritomnostou
neuropatickej bolesti ale klinicky neurologicky nalez
(s vynimkou abnormalit pri vysetreni algickej a termic-
kej citlivosti) a EMG-nalez su v norme. Uvedeny fakt do-
kumentuje doélezZitost vysetrenia najma termicke;j citli-
vosti (kedZe algicka citvost m6ze mat interindividualnu
variabilitu) v klickej praxi.

Distalna senzitivne-motoricka polyneuropatia je ¢asto
sprevadzana tvorbou neuropatickych vredov na dolnych
koncatinach (ulcus neuropaticus). Na rozdiel od ischemic-
kych vredov byva koza tepl, ruzova a sucha a periférne
pulzacie su dobre hmatné. Defekty vznikaju v miestach
zvySeného lokdlneho tlaku (chédza, nevhodnd obuv)
a maju charakteristicky hyperkeratézny val.

Proximalna motorickd polyneuropatia
Charakterizuje ju pomaly vyvoj symetrickej slabosti
a hypotrofie svalov panvového pletenca a stehenného
svalstva. Skér vynimocne byva postihnuté proximalne
svalstvo hornych koncatin. Zriedkavé su bolesti a poru-
chy citlivosti, resp. ak su pritomné, tak potom v akrél-
nej distribucii v ramci koexistujucej distalnej senzitivne-
-motorickej polyneuropatie.

Bolestivé formy diabetickej neuropatie
Distalna senzitivna a senzitivne-motoricka
polyneuropatia - bolestiva forma
Bolestiva forma sa vyskytuje asi u 26 % pacientov s distal-
nou senzitivne-motorickou polyneuropatiou [9,10,11,12].
Zaujimavym udajom je to, Zze 12,5 % pacientov s bolesti-
vou formou diabetickej neuropatie nikdy neinformovalo
osetrujiceho lekara o bolestivych priznakoch a 39,3 %
pacientov nikdy nedostalo lie¢bu ovplyviujicu neuro-
paticku bolest [13]. Dominujucim klinickym prejavom je
neuropatickd bolest dolnych koncatin.

Neuropaticka bolest je definovana ako bolest spdso-
bena poskodenim centralneho alebo periférneho ner-
vového systému (centrdlna a periferna neuropaticka
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bolest). V pripade diabetickej neuropatie ide o peri-
férnu neuropaticku bolest, ktord ma iné charakteristiky
ako nociceptivna (fyziologickd) bolest. Je to spontanna
alebo stimulom provokovana bolest (pricom samotny
stimul nemusi byt algicky - napr. dotyk ponozky, pos-
tefnej prikryvky). Pre periférnu neuropaticki bolest
je typickd alodynia (nebolestivy, napriklad taktilny
podnet je vnimany ako bolestivy podnet) a hyperalgé-
zia (zvySend percepcia bolesti na algicky podnet me-
chanického alebo termického charakteru nadprahovej
intenzity) [14]. Pacienti sa najcastejsie stazuju na poko-
jové, hlavne no¢né palivé bolesti dolnych koncatin.

Funkéna hyperglykemickda neuropatia

Funkéna hyperglykemicka neuropatia sa prejavuje dys-
estéziami a bolestami dolnych koncatin v case zvyse-
nej glykémie. Po normalizacii glykémie tazkosti s urci-
tym ¢asovym posunom ustupuju.

Akutna bolestiva diabeticka neuropatia
(diabetickd neuropaticka kachexia)

Je to zriedkava forma diabetickej neuropatie charakteri-
zovana rychlym a vyraznym ubytkom hmotnosti, ktory
je spojeny s neuropatickou bolestou v oblasti dolnych
koncatin alebo trupu, pricom sa nezisti ind pricina bolesti
a véahového ubytku. Tento typ diabetickej neuropatie sa
Castejdie vyskytuje v ivodnych Stadiach DM a postihuje
viac muzské pohlavie. Akutna bolestiva diabeticka neu-
ropatia (napriek adjektivu akutna v oficidlne uznanom
nazve) ma protrahovany priebeh ale dobru prognézu.

Inzulinova neuritida (lie¢bou navodena
neuropatia, akutna bolestiva neuropatia z rychlej
kompenzacie DM)

Inzulinové neuritida predstavuje tiez zriedkavd formu
diabetickej neuropatie, ktora je charakterizovand dyses-
téziami a neuropatickou bolestou dolnych koncatin po
zacati liecby DM inzulinom a teda po normalizacii sérovej
hladiny glukézy. Prognéza je dobra. Cast autorov o jej exis-
tencii ako samostatnej nozologickej jednotky pochybuje.

Atypické formy diabetickej neuropatie
Atakticka neuropatia

Podstatou ataktickej neuropatie je poskodenie hrubych
myelinizovanych aferentnych vldkien dolnych koncatin,
ktoré zabezpecuju propriocepciu a epikriticku citlivost.
Klinicky sa prejavuje proprioceptivnou ataxiou postoja
a chodze, ktord sa zasadne zhorSuje v tme a pri vyra-
deni zrakovej kontroly (Rombergov priznak). Slachovo-
okosticové reflexy su znizené alebo nevybavné.

Akrodystroficka neuropatia

Vznikd poskodenim tenkych nemyelinizovanych auto-
némnych vlakien dolnych koncatin a klinicky sa prejavi
poruchami trofiky koze a podkozia. Koza je sucha a fra-
gilna a v miestach vyssieho lokalneho tlaku na chodidle
vznikd defekt so zlym hojivym potencidlom (malum
perforans pedis). Typickymi lokalitami na chodidle su
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palec, prsty, koza pod metatarzofalangealnymi kibmi,
pata a ¢lenok. Vredy su spravidla nebolestivé a mozu
byt pricinou tzv. malych amputacii. Akrodystroficka
neuropatia méze byt komplementarnou sucastou dis-
talnej senzitivne-motorickej polyneuropatie.

Neuropaticka artropatia

(Charcotova osteoartropatia)

Jednd sa o poskodenie autonémnych nervovych vla-
kien v oblasti chodidla s naslednou poruchou trofiky
kibov, rozpadom kibovych hlavic a zanikom kibov. Naj-
CastejSie su postihnuté metatarzofalangealne, tarzo-
metatarzélne a interfalangealne kiby. Strata citlivosti
v dosledku poskodenia senzitivnych vlakien vedie
k pretazovaniu chodidla. Sucasna hypotrofia a slabost
drobnych svalov chodidla v désledku poskodenia mo-
torickych vlakien podmieniuje deformaciu nohy s po-
rusenim az zanikom pozdiznej aj prie¢nej klenby nohy.
Vzniké valg6zne postavenie palca a vzdjomné stlacenie
sa a prekryvanie prstov.

Fokdlna a multifokalna neuropatia

Jednad sa o poskodenie jedného alebo viacerych nervov
hlavy, trupu alebo koncatin. Vznika vacsinou vo veku
viac ako 50 rokov v skupine pacientov s dlhsim trvanim
DM a obycajne v teréne distélnej senzitivne-motorickej
polyneuropatie.

Pri fokalnej neuropatii hlavovych nervov ide najcas-
tejsie o poskodenie okohybnych nervov, najma n. ocu-
lomotorius, menej ¢asto n. abducens a n. trochlearis.
Klinicky sa ochorenie prejavi akutnou diplopiou spo-
jenou s bolestou v oblasti o¢nej gule - tzv. diabeticka
bolestiva oftalmoplégia. Pri poskodeni n. oculomoto-
rius je typickd intaktnost pupilomotoriky (na rozdiel
od kompresivnej etiolégie pri intrakranialnych proce-
soch). Casté je aj poskodenie n. facialis. Zriedkavejsie je
postihnutie viacerych kraniadlnych nervov su¢asne pod
obrazom diabetickej kranidlnej polyneuropatie.

Pri fokdlnej neuropatii trupu hovorime o diabetic-
kej kmenovej (trunkdlnej) mononeuropatii, o diabe-
tickej torakoabdomindlnej neuropatii alebo diabetic-
kej trupovej radikulopatii. Méze ist o poskodenie jed-
ného alebo viacerych interkostalnych nervov, pripadne
n. subcostalis, iliohypogastricus alebo ilioinquinalis. Kli-
nicky sa poskodenie obycajne prejavuje pasovou pali-
vou bolestou v dermatéme postihnutého nervu s vy-
raznou hyperestéziou a alodyniou. V uvedenom ner-
vovom segmente moze vzniknut oslabenie svalov,
¢o mobze spdsobit vyklenutie brusnej steny a klinicky
obraz napr. abdominadlnej pseudohernie.

Pri fokalnej neuropatii koncatinovych nervov je na
hornych koncatindch najéastesie postihnuty n. media-
nus, n. ulnaris a n. radialis a na dolnych koncatinych n.
fibularis, n. femoralis a n. cutaneus femoris lateralis. Mo-
noneuropatie mozu vznikat v miestach tzv. fyziologic-
kych uzin (karpalny tunel, oblast lakta, tarzalny tunel),
v typickych miestach vonkajsej kompresie (rameno)
alebo v inych netypickych lokalizaciach.



Diabetickd amyotrofia (asymetrickd proximalna
bolestiva motoricka neuropatia, amyotroficky
pelvifemoralny syndrém)

Ochorenie postihuje skor starsie osoby, ¢astejsie muzov
a obycajne sa jedna o vcasné stadium novodiagnosti-
kovaného DM. Klinicky su pritomné jednostranné bo-
lesti vyZzarujuce z glutedlnej oblasti do stehna spolu so
slabostou a hypotrofiou vybranych stehennych svalov.
Pri¢inou klinického obrazu je axondlne poskodenie lo-
kalizované v 3irokej oblasti korerov (plexov, nervov).
Obycajne zistujeme areflexiu patelarneho reflexu spolu
s nekonstantnymi poruchami citlivosti. Prognéza ocho-
renia je variabilnd, pricom jedna tretina pacientov sa
upravuje takmer ad integrum, jedna tretina sa upravi
CiastocCne a v jednej tretine pretrvava dlhodobo tazky
motoricky deficit.

Autondmna neuropatia

Prejavy autonémnej neuropatie vyrazne zhorsuju kva-
litu zivota diabetikov a predstavuju aj riziko ohrozenia
ich Zivota (nahla kardialna smrt pri kardiovaskularnej
neuropatii a ohrozenie zivota pri syndréome neuvedo-
movania si hypoglykémie).

Kardiovaskularna autonémna neuropatia
Kardiovaskuldrna autonémna neuropatia (KAN) je naj-
Castejsie diagnostikovana forma autonémnej neuropa-
tie pri DM. Do urcitej miery mézeme KAN povazovat za
monitor autonémnych funkcii pri DM, pretoze pri po-
tvrdeni pritomnosti KAN je mozné vo vacsine pripadov
preukazat minimalne subklinické poskodenie aj ostat-
nych vegetativnych systémov.

Klinicky sa prejavuje syndromom kardialnej denerva-
cie, ktory zahfiia poruchu variability srdcového rytmu
v zavislosti od dychania, diurndlneho rytmu, polohy
tela alebo telesnej zataze. Typicka je pokojova tachykar-
dia (¢asto no¢nd) a ortostatickd hypotenzia. Do obrazu
KAN dalej patri porucha vnimania anginéznej bolesti
pri ischémii myokardu a moznost vzniku tichej isché-
mie myokardu. Castejsi je v tejto skupine 0s6b aj vyskyt
arytmii. Diabetici s KAN maju signifikantne vyssie riziko
vzniku ndhleho kardidlneho umrtia ako aj vy3sie perio-
peracné riziko v porovnani s diabetikmi bez KAN ako aj
v porovnani s ostatnou zdravou populaciou.

Z vaskuldrnych zmien je doélezita mediokalcinéza
tepien, Cize proces vapenatenia medialnej vrstvy artérii
v désledku sympatikovej denervacie. Casty je aj neuro-
paticky edém, ktory je taktiez dosledkom sympatikovej
denervdcie s naslednou vazodilataciou a otvorenim ar-
tériovendznych spojov.

Gastrointestindlna autonédmna neuropatia

Postihnutie paZerdka sa prejavuje hypomotilitou a ztoho
rezultujucou dysfagiou. Postihnutie zaludka, Cize tzv.
diabetickd gastroparéza, je charakterizovand nauzeou,
pocitom plnosti Zaltidka a oneskorenym posunom po-
travy do tenkého creva. Vysledkom gastroparézy moéze
byt aj zIa kompenzacia zakladného ochorenia (je to napr.
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jedna z pri¢in tzv. brittle diabetes) s paradoxnymi hypo-
glykémiami po jedle. Aténia zl¢nika sposobuje zl¢nikovu
dyskinéziu a poruchy trdvenia. Postihnutie ¢revného
traktu spdsobuje ¢asto obstipacny synsrém alebo zried-
kavejsie hnacky (najcastejsie noc¢né). Velmi zriedkava je
neurogénna inkontinencia stolice.

Urogenitalna autonémna neuropatia

Urogenitalna autondmna neuropatia sa prejavuje hy-
potdniou az aténiou mocového mechura s postmike-
nym reziduom, ¢o je vhodny terén pre recidivujuce uro-
infekty. Pacienti s aténiou mechura a megavezikou su
ohrozeni poskodenim oblic¢iek hydronefrézou. Charak-
teristické je casté mocenie s malymi objemami mocu.
V pokrocilom stadiu ochorenia méze byt pritomna aj
mocova inkontinencia. Zavaznym problémom muz-
skej populécie s DM je erektilna dysfunkcia. Dal$im pre-
javom autondémnej neuropatie je napr. necitlivost se-
mennikov na bolest. V Zenskej populacii s DM sa udava
okrem iného znizena vaginalna lubrikacia.

Sudomotorickd autonémna neuropatia
Charakterizuje ju znizena potivost v oblasti dolnych
koncatin a dolnej polovice trupu a naopak zvysena po-
tivost v oblasti hlavy, krku a hrudnika. Potenie byva
niekedy proftizne v no¢nych hodinach alebo po jedle
(gustatory sweating). Sudomotorickd neuropatia na
dolnych koncatinach je rizikovym faktorom pre vznik
koncatinovych ulcerdcii [15].

Pupildrna autonédmna neuropatia

Porucha ¢innosti m. sphincter et dilatator pupillae
a m. ciliaris ma za nésledok paralytické az fixované oby-
¢ajne Uzke zrenice (Adieho syndrém) a poruchu situac-
nej adaptécie optickej mohutnosti SoSovky. Postihnuti
diabetici mézu mat tazkosti s videnim za Sera a v tme
a pri pohlade do blizka (napr. ¢itanie).

Endokrinnad autonémna neuropatia

Je potrebné spomenut najma syndrom neuvedomenia
si hypoglykémie. Tento bol donedavna povazovany za
prejav autonémnej neuropatie podmieneny poruchou
sympatikovej inervacie drene nadobliciek s ndslednym
chybanim sekrécie katecholaminov pri hypoglykémii.
Vyskyt tohto fenoménu v skupine osob bez autoném-
nej neuropatie v zaciato¢nych stadiach DM 1. typu, chy-
banie sekrécie kontraregula¢nych horménov iba pri
hypoglykémii pri sui¢asnom zachovani sekrécie na iné
stimuly ako aj pritomnost tohto javu u pacientov s in-
zulindmami svedcia pravdepodobne pre primarnu po-
ruchu CNS (suspektna je oblast ventromedialneho hy-
potalamu) [16].

Diagnostika diabetickej neuropatie

Diagnosticky algoritmus diabetickej neuropatie Stan-
dardne pozostava z nasledujucich krokov:

1.anamnéza

2. objektivne klinické neurologické vysetrenie

Forum Diab 2013; 2(2): 108-116

1M



112

Komplikécie diabetu

3. elektromyografia

4. kvantitativne vysetrenie senzitivnych funkcii
5. vysetrenie jednotlivych autonémnych funkcii
6. biopsia nervu a koze

7. kornedlna konfokalna mikroskopia

Anamnéza

Pri rozhovore s pacientom identifikujeme subor patolo-
gickych priznakov, ktoré mozu byt typické pre diabeticku
neuropatiu (podporuju stanovenie diagnézy) alebo ne-
typické pre diabetickd neuropatiu (spochybnuju stano-
venie diagndzy). Pacient méze vyplnit aj rozne nekvan-
tifikované alebo kvantifikované dotazniky na detekciu
neuropatie. Treba podotknut, Ze asi polovica pacientov
s diabetickou neuropatiou neudava ziadne subjektivne
tazkosti a prave tato skupina asymptomatickych pacien-
tov (nebolestiva forma neuropatie) je najviac rizikova pre
vznik syndrému diabetickej nohy.

Objektivne klinické neurologické vysetrenie
Klinickym vysetrenim posudzujeme stav a trofiku koze
a koznych adnex, tonus a silu vybranych svalov a svalo-
vych skupin. Zasadny vyznam ma vysetrenie Slachovo-
-okosticovych reflexov, najma reflexu Achillovej sfachy
a vysetrenie povrchovej a hlbokej citlivosti.

Poruchu funkcie povrchovej citlivosti najcastejsie de-
tekujeme vysetrenim taktilnej citlivosti Semmes-Wein-
steinovym monofilamentom (10 g). VySetrenie sa robi na
4 miestach plantarnej plochy nohy (palec, 1. a 5. meta-
tarzofalangedlny kib a péta). Filamentum sa priklada tak,
aby doslo k jeho rychlemu prehnutiu. Pri ndleze jedného
a viacerych necitlivych bodov ide o patologicky nélez.

Pre posudenie funkcie tenkych vldkien je dolezité
vysetrenie termickej citlivosti, ¢ize schopnosti rozliso-
vat chladné a teplé podnety najlepsie s pouzitim roz-
nych pristrojov (NeuroQuick, Tiptherm). Porucha algic-
kej a termickej citlivosti méze byt jedinou abnormitou
v klinickom vysetreni pri neuropatii tenkych vldkien.

Na posudenie stavu hlbokej citlivosti vyuzivame vy-
Setrenie polohocitu a pohybocitu a vysetrenie vibrac-
nej citlivosti kalibrovanou 8-stupriovou 128 Hz ladickou
alebo biothesiometrom. Ladi¢ka sa priklada z dorzdl-
nej strany chodidla na bazu distélneho falangu alebo na
prvy metatarz, dalej na distalny interfalangeélny kib II.
a lll. prsta. Za jednoznac¢ne abnormny nélez vo vekovej
skupine do 50 rokov sa povazuje prah vibracnej citlivosti
nizsi alebo rovny 3 a nad 50 rokov nizsi alebo rovny 5.

Klinické vysetrenie je mozné zaznamenat do réznych
kvantifikovanych dotaznikov (napr. The Michigan Neu-
ropathy Screening Instrument, Neuropathy Symptom
Score, Neuropathy disability score, The Michigan dia-
betic neuropathy score, neuropathy impairment score),
ktorych vyhodou je moznost longitudindlneho sledo-
vania vyvoja neuropatie.

Elektromyografia (EMG)

Standardom je stimulaéna elektroneurografia, cize
elektricka stimuldcia nervov s registraciou odpovede
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z prislusnych svalov a koznych senzitivnych arei povr-
chovymi elektrédami (kondukéné Studie). Na dolnych
koncatinach standardne vysetrujeme motorické neuro-
gramy a F-vinu n. fibularis a n. tibialis, senzitivne neu-
rogramy n. suralis a n. plantaris medialis a H-reflex n.
tibialis. Kondukcné studie umoznuju stanovit podiel
axonalnej a demyeliniza¢nej zlozky poskodenia a kvan-
tifikovat stupen poskodenia. Ihlovd EMG podava infor-
macie napr. o stave kolaterdlnej reinervacie pri axo-
nalnom poskodeni a o aktivite neuropatického pro-
cesu. lhlové vysetrenie ma vsak svoje limitacie. Je to
hlavne ¢asty nélez axondlneho typu poskodenia v dis-
talnych svalovych skupindch na dolnych koncatinach
vo vyssom veku aj u osOb bez neuropatie, dalej riziko
infekcie a rany v teréne diabetickej neuropatie a samo-
zrejme invazivnost vySetrenia.

Standardny protokol EMG-vy3etrenia pri neuropa-
tii zahfna testovanie funkcie hrubych myelinizovanych
vlakien. Pri izolovanej neuropatii tenkych vldkien je
EMG-nalez v norme. Jednou z moznosti elektrofyziolo-
gického monitorovania funkcie tenkych vldkien je vy-
Setrenie kozného sympatikového reflexu.

Kvantitativne vysetrenie senzitivnych funkcii
Napriek ndzvu sa jedna o subjektivny diagnosticky test
zalozeny na udajoch pacientov. V porovnani s klinic-
kym vysetrenim senzitivity je rozdiel v aplikacii kvan-
titativne presne definovanych stimulov. Biothesiomet-
ria je vySetrenie vibra¢nou sondou, ktord sa priklada
na bazu distalneho falangu z dorzélnej strany chodidla.
Pozvolne sa zvySuje amplituda az kym pacient za¢ne
citit vibracie (VPT - vibratory perception threshold).
Zvyseny vibracny prah je rizikovym faktorom neuropa-
tickych ulkusov a koncatinovych amputdcii [17].
Pristroje rady CASE (computer assisted sensory exa-
mination) umoznuju vysetrovat prah vibracnej, tepel-
nej aj algickej citlivosti. Nové moznosti poskytuje aj
pristroj Neurometer, ktory umoziuje stanovenie kon-
dukéného prahu 3 typov senzitivnych vldkien (A-beta,
A-delta a C) a prah tolerancie bolesti povrchovou elek-
trickou stimulaciou frekvenciami 5, 250 a 2 000 Hz.

Pedografia

Pedografia je metdda, ktora sluzi na kvantifikaciu sta-
tického tlaku chodidla. Zariadenie pozostava z aktiv-
nej podlozky pre chodidlo spojenej s pocitacovym sys-
témom, ktory graficky zobrazi rozlozenie tlaku cho-
didla s ur¢enim miest maximalneho zatazenia. Pomaha
pri diagnostike patologickej klenby nohy a pri tvorbe
$pecidlnej ortopedickej obuvi. Samotna metdda netes-
tuje priamo inervaciu chodidla, informuje nas skor o jej
doésledkoch a je prinosna v diagnostike neuropatickej
artopatie.

VySetrenie jednotlivych autonédmnych funkcii

Diagnostika jednotlivych foriem diabetickej auto-
némnej neuropatie je v rukach $pecialistu prislusného
odboru a stanovuje sa vylicenim inych pricin tazkosti



pacienta. K dispozicii su aj rézne dotazniky na detek-
ciu prejavov autonomnej neuropatie. Pozitivny nélez
je vak uz neskorym Stadiom autonémnej neuropatie.

KAN je vdcésinou prva a sucasne najcastejsia klinicka
manifestacia autonémnej neuropatie. Samozrejmou
sucastou jej vysetrenia je EKG-zaznam a klinicky or-
tostaticky test. Zakladom diagnostiky KAN su Standar-
dizované kardiovaskularne testy [18,19]. Predpokladom
kvalitne realizovaného vysetrenia KAN su v sucasnej
dobe telemetrické pristroje sliziace k pocitacovému
spracovaniu variability srdcovej frekvence (napr. Varia-
PulseTF3, VariaCarioTF4). Pristroje vyhodnotia ¢asovu
analyzu variability srdcovej frekvencie, tzv. Ewingova
batéria (1. test pokojového dychdnia, 2. test hlbokého
dychania, 3. Valsalvov manéver, 4. reakcia na ortostazu
a 5. izometricky Uchop) a robi sa tiez spektralna ana-
lyza variability srdcovej frekvencie z polohy lah - stoj -
lah. Z dalsich moznosti prichadzaju do Uvahy radio-
nuklidové metédy (123 | MIBG - myokardiadlny SPECT
s cielom stanovit denzitu noradrenalinovych recepto-
rov) a stanovenie hladiny katecholaminov.

V diagnostike gastrointestinalnej autonémnej neu-
ropatie vyuzivame vysetrenie pasaze gastrointestinal-
nym traktom a fibroskopické techniky. Osobitné en-
doskopické vybavenie umoznuje kombinovat mano-
metriu a registraciu mechanogramu a EMG-signélu
v jednotlivych ¢astiach gastrointestindlneho traktu.
Osobitnou technikou je povrchové elektrogastrografia.
Patri sem aj napr. vysetrenie rychlosti zalido¢ného vy-
prazdnovania scintigrafickou metédou.

Diagnostika urogenitdlnej autonémnej neuropatie
zahfha urodynamické vysetrenie a viaceré ultrazvu-
kové techniky. Stanovenie priciny erektilnej dysfunk-
cie moze byt zlozité s ur¢enim podielu psychologickej
zlozky, toxickych alebo endokrinnych faktorov a pri-
padného poskodenia cievneho alebo nervového sys-
tému. Pomocny modze byt test na intrakavernéznu apli-
kaciu PGE1.

Presnd diagnostika sudomotorickej autondmnej
neuropatie vyzaduje vysoko sofistikované zariadenia
(napr. QSART - quantitative sudomotor axon reflex test,
TST - thermoregulatory sweat test). K posideniu sudo-
motorickej funkcie mozno pouzit aj snimanie koznych
potencidlov na EMG (SSR - skin sympathetic response).

V klinickej praxi postacuju aj farebné kozné testy
(sweat imprints), pri ktorych sa meni farba v zavislosti
na mnozstve vyluc¢eného potu alebo kozna naplast
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Neuropad, ktora sa prikladd na planty oboch néh,
pricom pri poruche funkcie nedojde k zmene farby [20].
Pri meraniu elektrického odporu koZe (napr. pristrojom
EZSCAN) vyuzivame princip zavislosti kozného odporu
od aktivity potnych a mazovych Zliaz, ktora je diabetic-
kej neuropatii znizena.

V diagnostike pupildrnej autondmnej neuropatie po-
stacuje klinické vysetrenie pupilarneho reflexu. Uzi-
to¢né moézu byt niekedy aj klasické farmakologické
testy podla Foerster-Gagelovej schémy. Vysetrenie la-
tencie pupildrneho reflexu vyzaduje osobitné tech-
nické vybavenie (infracervena reflexna pupilografia).

Biopsia nervu a koze

Biopsia n. suralis méze poméct stanovit podiel de-
myeliniza¢nej a axonalnej zlozky poskodenia. Oso-
bitne doélezité je posudenie pritomnosti zapalového
mononuklearneho infiltratu alebo pritomnosti vaskuli-
tidy v pripadoch, ked' predpokladédme zasadny podiel
imunopatologickych mechanizmov v genéze neuro-
patie. Biopsia nervu moze detekovat poskodenie ne-
myelinizovanych vldkien, pokial su eSte myelinizované
vldkna intaktné. Je to viak invazivna metdda, ktora nie
je vhodna pre rutinnu klinickd prax [21].

Biopsia koze zdsadne riesi problematiku diagnos-
tiky tzv. neuropatie tenkych vlakien (small fiber neuro-
pathy). Ide o minimalne invazivnu techniku — punként
biopsiu s odberom malej ¢asti koze (do priemeru 3 mm)
v oblasti nad ¢lenkom s naslednym imunohistochemic-
kym stanovenim hustoty intraepidermalnych senzitiv-
nych nemyelinizovanych vldkien, ktora je pri tejto neu-
ropatii znizend [22,23].

Kornedlna konfokalna mikroskopia

Korneélna konfokdlna mikroskopia je neinvazivna of-
talmologicka technika pouzivana na detekciu neuro-
patie tenkych vldkien. Redukcia tenkych nervovych vla-
kien v rohovke koreluje s redukciou intraepidermalnych
nervovych vldkien pri koznej biopsii a so stupfiom neu-
ropatie u diabetikov [24,25].

Stanovenie diagnézy

Diagndzu klinickej neuropatie mozeme stanovit vtedy,
ak su pritomné EMG-abnormity typické pre neuropatiu
a klinické symptomy alebo priznaky neuropatie. V pri-
pade normélneho EMG-nélezu je nutny dékaz poruchy
funkcie tenkych vlakien.

Tab. 2. Diagnostika diabetickej neuropatie

klinicka neuropatia subklinicka neuropatia
subjektivne tazkosti

objektivne klinické priznaky (abnormity pri
vysetreni reflexov a citlivosti)
EMG - abnormny nalez EMG - abnormny nalez

alebo
(ak je EMG v norme)

alebo
(ak je EMG v norme)

dokaz poskodenia tenkych vlakien (porucha
termickej citlivosti alebo kozna biopsia)

bez subjektivnych tazkosti
bez objektivnych klinickych priznakov

dokaz poskodenia tenkych vldkien (porucha
termickej citlivosti alebo kozna biopsia)

neuropatia tenkych vlakien
neuropatickd bolest
izolovana porucha termickej citlivosti

EMG v norme
a

patologicky nélez pri koznej biopsii
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Diagndza subklinickej neuropatie je stanovend vtedy,
ak nie su pritomné symptomy a klinické priznaky neu-
ropatie, ale su pritomné abnormity v EMG-néleze alebo
(v pripade normalneho EMG-néleze) je dokdzana poru-
cha funkcie tenkych vldkien.

Diagndza neuropatie tenkych vlakien predpoklada
vyskyt klinickych priznakov neuropatie tenkych vldkien
(neuropatickd bolest), normalny EMG-nélez a patolo-
gicky nélez pri koznej biopsii alebo poruchu termickej
citlivosti na chodidlach [26].

Lie¢ba diabetickej neuropatie

Kauzélna lie¢ba

Podstatou kauzalnej liecby je dobrd metabolickd kom-
penzécia DM, ktoré vedie k oddialeniu vzniku a progre-
sie diabetickej neuropatie [27].

Patogeneticka liecba

Jedna sa o liecbu, ktora urcitym spésobom zasahuje do
patogenézy diabetickej neuropatie a niektori autori ju
oznacuju ako ochorenie modifikujucu liecbu [28]. V su-
casnej dobe povazujeme za takuto liecbu, potvrdend aj
recentnymi klinickymi $tudiami, lie¢bu kyselinou alfa-li-
poovou, benfotiaminom a aktoveginom [29]. U¢innost
liecby kyselinou alfa-lipoovou bola potvrdena viace-
rymi velkymi klinickymi $tidiami intravenézne v davke
600 mg/den a peroralne v davkach 600-1 800 mg/den
[29,30,31]. Klinickd Ucinnost benfotiaminu bola potvr-
dena v davke 300 mg/den [32] a aktoveginu v davke
2 000 mg/der intraven6zne a 1 800 mg/den peroralne
[33]. Mechanizmus tGcinku vsetkych uvedenych liekov je
velmi komplexny, v pripade kyseliny alfa-lipoovej a ak-
toveginu je dominantny antioxidacny ucinok.

Symptomaticka liecba

Symptomaticka liecba prejavov autonomnej neuropa-
tie je v rukach prislusného specialistu (kardiolég, gas-
troenterolog, urolég atd). Aj v tomto pripade plati, ze
zékladom liecby je dobra metabolickd kompenzacia
DM a patogeneticka liecba.

Schéma 1. Liecba diabetickej neuropatie

Symptomaticka liecba bolesti je v kompetencii neu-
roléga a pripadne algezioldga.

Predpoklada sa, Ze neuropaticka bolest je poddiag-
nostikovana a velka cast pacientov nema liecbu na neu-
ropaticku bolest [34].

Nesteroidné antiflogistikd a bezné analgetikd su
v tejto indikacii nedostatocne ucinné. Potvrdenu ucin-
nost ma tramadol, avsak pre navykovost a navodenie
tolerancie je vhodny len na kratkodobé uzivanie. Liekmi
volby su vybrané antikonvulziva a antidepresiva.

Zéasadne uprednostnujeme monoterapiu. Z anti-
depresiv mame na vyber starsie tricyklické antidepre-
siva (TCA), ako je amitriptylin alebo novsie antidepre-
siva z rady inhibitorov spdtného vychytavania sero-
toninu a noradrenalinu (SNRI). Konkrétny vyber lieku
zavisi od pridruzenej komorbidity, neziaducich ucinkov
lie¢by a potencidlnych liekovych interakcii. Pokial nie je
monoterapia v plnej terapeutickej davke a pocas mini-
malne mesacnej liecby dostatocne Ucinna, moézeme za-
menit liek alebo zvolit kombinovanu terapiu.

Antidepresiva pdsobia na bolest inhibiciou noradre-
nalinového a serotoninového reuptake na synapsach
centrélnej descendentnej drahy kontroly bolesti a anta-
gonistickym posobenim na NMDA-receptoroch. Tricyk-
lické antidepresiva sa stale povazuju za vysoko Uc¢inné
v liecbe neuropatickej bolesti, avsak ich pouzitie je limi-
tované neziaducimi Uc¢inkami hlavne u starsich pacien-
tov a v skupine pacientov s autonémnou neuropatiou.
Amitriptylin sa pouziva v ddvke 25-100 mg denne [35].
Z okruhu antidepresiv typu SNRI bola potvrdena ucin-
nost a bezpecnost duloxetinu v davke 60-120 mg/den
[36].

Z antikonvulziv sa pouZiva gabapentin a pregabalin,
ktoré su strukturdlne podobné gamaaminomaslovej
kyseline — neurotransmiteru, ktory hra délezitd ulohu
v modulacii bolesti. Gabapentin je ucinny v davke
900-3 600 mg/den [36] a pregabalin sa pouziva v davke
300-600 mg/den [37].

Kapsaicin je alkoloid z chilli papriciek, ktory ma lo-
kalny anesteticky ucinok a v lie¢cbe neuropatickej

liecba diabetickej neuropatie

kauzéalna

(diabetolég)
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mptomaticka liecba bolestivej formy diabetickej neuropatie

symptomaticka liecba bolesti
pri diabetickej neuropatii

amitriptylin

duloxetin

gabapentin
pregabalin

nedostato¢na ucinnost alebo neziaduce ucinky

duloxetin
gabapentin
pregabalin

amitriptylin
gabapentin
pregabalin

amitriptylin
duloxetin

nedostatocna ucinnost alebo neziaduce ucinky

kombinovana terapia alebo pridanie tramadolu

bolesti sa pouziva vo forme 0,075% krému [38]. Naopak
8% kapsaicinova naplast je v pripade diabetickej neu-
ropatickej bolesti kontraindikovand, lebo zapricinuje
desenzitizdciu nociceptivnych nervovych zakonceni,
ktord moze zvysit riziko diabetickych ulceracii.
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