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Abstrakt

Ochorenia stitnej Zlazy postihuju priblizne 10-15 % diabetikov (pre porovnanie: u nediabetikov sa uvadza vyskyt
tyreopatii obvykle okolo 6 %). Mechanizmy vzdjomnej suvislosti medzi diabetes mellitus (DM) a tyreopatiami su
komplexné a nie su eSte zdaleka objasnené. Autoimunitné tyreopatie (AIT) sa ¢asto vyskytuju u diabetikov 1. typu.
V sucasnosti pribudaju prace, ktoré potvrdzuju zvyseny vyskyt autoimunitnych tyreopatii aj pri diabetes mellitus
2. typu (DM2T). Z autoimunitnych tyreopatii je aj u pacientov s DM najfrekventovanejsia chronicka autoimunitna
tyreoiditida. Klinicka zavaznost tyreopatii u pacientov s DM sa vyrazne zvysuje pri sicasnej poruche funkcie stitnej
zZlazy. U diabetikov sa ¢asto stretdvame aj s tzv. subklinickymi poruchami tyreoidalnej funkcie, ku ktorym radime
subklinickt hypotyerdzu a subklinickd hypertyredzu. Uz subklinické poruchy funkcie stitnej zlazy mozu u diabeti-
kov viest ku kolisaniu glykémii a zhorSeniu kompenzacie diabetu.

Klucové slova: diabetes mellitus — tyreopatie- vzajomna suvislost

Diabetes mellitus and thyroid diseases

Abstract

The prevalence of thyroid diseases in patients with diabetes mellitus is approximately 10- 15% (in non-diabetic
population is about 6 %). The relationship between diabetes mellitus type 2 and thyreopathies is complex and
not completely researched at present time. Autoimmune thyropathies are frequent in patients with type 1 diabe-
tes mellitus. At present there are some studies demonstrating higher prevalence of autoimmune thyreopathies
also in type 2 diabetes mellitus. Chronic autoimmune thyroiditis is the most frequent form of autoimmune thy-
ropathies also in patients with diabetes mellitus. Clinical relevance ot thyroid diseases in patients with DM signifi-
cantly increases if the thyroid diseases are associated with deteriorated function. Subclinical thyroid dysfunctions
are frequent in patients with diabetes mellitus, where belong subclinical hypothyreosis and subclinical hyperthy-
reosis. Subclinical thyroid dysfunctions in diabetics can lead to higher fluctuations of glycaemias and to deteriora-
tion of compensation of diabetes mellitus.
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Uvod

Ochorenia $titnej zlazy postihuju priblizne 10-15 %
diabetikov (pre porovnanie: u nediabetikov sa uvadza
vyskyt tyreopatii obvykle okolo 6 %).Vyskyt tyreopa-
tii stipa s vekom, vyrazne je ovplyvneny aj pohlavim
a typom diabetes mellitus (DM). Muzi su ¢astejsie ohro-
zeni eufunkénou strumou, Zeny autoimdnnymi za-
palmi. Najvyssi vyskyt tyreopatii sa zistuje u zien s DM
1.typu (DM1T) vzniknutym v dospelosti, kde byva chro-
nicka autoimunitna tyreoditida (AITD) diagnostikovana
az u 30-45 % pacientov [1-4]. V stucasnosti pribudaju
prace, ktoré potvrdzuju zvyseny vyskyt autoimunit-
nych tyreopatii aj pri DM 2. typu (DM2T) [5]. Z neimu-
nitnych tyreopatii su u diabetikov 2.typu najdoleZitej-
sie ochorenia z nedostatku jodu- hlavne eufunkéna
struma. Klinickd zavaznost tyreopatii u pacientov s DM

sa vyrazne zvySuje pri sucasnej poruche funkcie stit-
nej Zlazy. U diabetikov sa ¢asto stretdvame aj s tzv. sub-
klinickymi poruchami tyreoidalnej funkcie, ku ktorym
radime subklinicki hypotyreézu a subklinickd hyper-
tyredzu. Uz subklinické poruchy funkcie stitnej zZlazy
mozu u diabetikov viest ku kolisaniu glykémii a zhorse-
niu kompenzacie DM [6-8].

Mechanizmy vzajomnej suvislosti medzi
diabetes mellitus a tyreopatiami

Postihnutie Stitnej zlazy u diabetikov a naopak vznik PGT
a DM pri ochoreniach stitnej Zlazy je klinicky najdoélezitej-
$im problémom vztahu DM a ostatnych endokrinopatii.
Mechanizmy vzdjomnej suvislosti medzi DM a tyreopa-
tiami su komplexné a nie su este zdaleka objasnené. DM
ani tyreopatie nepredstavuju jednotnu nozologicku jed-
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notku, etiopatogenéza réznych typov DM aj tyreopatif
je odlidna, preto su nesporne odlisné aj ich vzdjomné
vztahy.

UZ v minulosti viaceré experimentdlne Studie de-
monstrovali, Ze pri nadbytku tyreoidalnych horménov
dochdadza k urychleniu utilizacie glukézy. Zdanlivo lo-
gickym nasledkom by mali byt hypoglykemické stavy
pri hypertyredze, aviak z kliniky je zndme, Ze pri nej
prevldda sklon k hyperglykémii a porusenej glukézo-
vej tolerancii. Pri hypotyredze je krivka ordlneho glukoé-
zo-toleran¢ného testu plocha a odozva inzulinu je zni-
zend. Znizend je aj reabsorbcia glukézy z ¢reva a spo-
malend je tiez degradacia inzulinu.

Mechanizmy zmien metabolizmu glukézy pri ocho-
reniach $titnej Zlazy su komplexné a mézeme ich sché-
maticky rozdelit:

Priame pOsobenie hormoénov stitnej Zlazy na
metabolizmus sacharidov

Tyreoidélne hormony ovplyviuju vietky zlozky sacha-
ridového metabolizmu. Podla systémovych aspektov
delime vplyv tyreoidedlnych hormdnov na sacharidovy
metabolizmus na:

= vplyv na rezorpciu sacharidov

= vplyv na ich metabolizmus v peceni

= vplyv na ich metabolizmus v periférnych tkanivach.

V experimente malé davky tyroxinu zvysuju syntézu gly-
kogénu za pritomnosti inzulinu, zatial ¢o velké davky
zvysuju hepatédlnu glykogenolyzu a depléciu glykogénu.
Velké davky tyroxinu zvysuju aj glukoneogenézu tym, ze
zvysuju dostupnost prekurzorov ako je laktat a glycerol.
Zvy3uju aj intestindlnu resorpciu glukdzy a galaktézy.

Posobenie horménov stitnej zlazy

Posobenie hormoénov Stitnej zlazy , tyreostimulacného
horménu (TSH) a tyreoliberinu (TRH) na sekréciu, G¢innost
a metabolizmus inych horménov zasahujucich do gluko-
regulacie. DoleZité su vplyvy na hypotalamické hormény,
hypofyzarne hormény (predovsetkym rastovy hormon),
inzuldrne hormény (inzulin, glukagén, somatostatin), hor-
moény kory nadobliciek (predovietkym kortizol), kate-
cholaminy, ostatné hormony (enterohormény, parathor-
mon, kalcitonin). Tieto interakcie s ostatnymi horménmi
su zna¢ne komplexné a zlozité, zasahuju do vsetkych ob-
lasti endokrinolégie.

Sekundarne podmienené zmeny metabolizmu
sacharidov

Sekundarnym vplyvom, ktory pésobi na glukoregu-
la¢né deje pri tyreopatidch, je zmeneny prijem potravy.
Pacienti s tyreotoxikézou vacsinou zvysuju prijem po-
travy, obzvlast sacharidov. Pri zvySenom metabolickom
obrate vak u nich dochadza ¢asto k pocitom hladu. V ka-
tabolickej faze sa pri tyreotoxikdze objavuje malnutricia
a vyrazne negativna dusikovd bilancia. Pri hypotyreéze
je okrem sklonu k retencii tekutin ¢asto tiez sklon k pri-
rastku tukovej masy. Vietky uvedené zmeny ovplyv-
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fuju glukézovu toleranciu. K dalsim sekundarnym vply-
vom, ktoré mézu spdsobit zmeny sacharidového meta-
bolizmu pri tyreopatiach, patria rézne zmeny iénového
a minerélneho zloZenia (napr. vplyv zmien hladin kalcia,
magnézia na glukoregula¢ny mechanizmus) [2,8].

Aj ked' vietky uvedené vplyvy pésobia na sachari-
dovy metabolizmus , nie je viak dokazané, ze by viedli
k vzniku klinicky manifestného DM.

Druhou strankou vzajomnych vztahov DM a tyreo-
patii si zmeny metabolizmu tyreoiddlnych horménov
a poruchy funkcie Stitnej zlazy u diabetikov. Z klinic-
kého hladiska su dolezité zmeny cirkulujucich hormo-
nov Stitnej Zlazy: trijédtyronin (T3), tyroxin (T4) a re-
verzny trijédtyronin (rT3) u diabetikov. Nedostato¢na
kompenzéacia DM méze viest ku zmendm T3 a dekom-
penzacia DM s ketoacidézou vyvola vyraznejsie zmeny
t.j. znizenie hladiny T3 a vzostup T3, ¢o je sposobené
hlavne zmenami dejodécie T4 predovietkym v peceni.
Okrem zmien cirkulujucich horménov Stitnej zlazy pri
dekompenzovanom DM sa zistili aj poruchy vazby T3 na
jadrové receptory. Uvedené zmeny nie su prejavom hy-
potyredzy, ale dosledkom hypometabolizmu a su ob-
rannym mechanizmom proti metabolickej aktivite T3.
Tento stav sa nazyva syndrém nizkeho T3 alebo eu-
thyroid sick syndrém [9]. Klinicka zavaznost tohto syn-
drému spociva v jeho negativnych désledkoch na me-
tabolizmus periférnych tkaniv. Klesa transport glukdzy
do buniek, znizuje sa intenzita utilizcie glukoézy aj jej
daldie energetické vyuzitie. Prehlbuju sa tak diabetické
zmeny v bunkovej latkovej premene, ¢o dalej zhorsuje
kompenzaciu DM. Upravu syndrému nizkeho T3 nedo-
cielime substitu¢nou tyreoidalnou lie¢bou, ale dobrou
metabolickou kompenzaciou DM. Velkym problémom
DM2T je nadvdha a obezita. Vysledky redukénych re-
zimov su dlhodobo neuspokojivé. Na tomto stave sa
pravdepodobne podiela vzostup T3, pokles T3 v dé6-
sledku znizenej aktivity tkanivovych dejodaz pri dia-
betickej poruche metabolizmu [10]. Klinicky vztah DM
a tyreopatii nie je v3ak vysvetlitelny iba priamym poso-
benim nadbytku alebo nedostatku horménov Stitnej
zlazy [11,12].

Rézne experimentalne, klinické prace a genetické,
epidemiologické studie dokazuju imunologické a ge-
netické vztahy medzi DM a tyreopatiami. Pre genetické
vztahy svedcia napr. studie jednovajecnych dvojciat,
sucasny vyskyt DM a tyreopatii v niektorych rodinach
a Castejsi vyskyt tyreopatii u pribuznych diabetikov,
a naopak DM u pribuznych s tyreopatiami. Vzhladom
k tomu, Ze mechanizmy dedi¢nosti DM a tyreopatii nie
su zdaleka objasnené, su pokusy o definitivny zaver
este predcasné.

V stcasnej dobe je najviac doékazov o vyzname ge-
netickych faktorov pri autoimunitnych chorobach,
pricom vacsina v nasej populdcii sa vyskytujucich tyreo-
patii a DM1T su klasickymi organovo Specifickymi auto-
imunitnymi chorobami. Tak ako pri autoimunitnych ty-
reopatiach aj pri DM1T hraju vyznamnu ulohu HLA anti-
gény Il triedy, predovsetkym z lokusov DR a DQ. Pritom



Tab. Imunogeneticka predispozicia niektorych

génov pre DM1T a AITD

gén OR-DM1T OR-AITD
MHC 3-4 2
CTLA4 1,2 1,5
PTPN22 2,0 1,7
IFIH1 1,2 1,1
CD25 2,0 1,2
C120rf30 1,3 NA
ERBB3 13 NA
PTPN2 13 1,1

AITD - chronickd autoimunitnd tyreoiditida DM1T - diabetes mellitus
1. typu OR - odds ratio NA - bez asocidcie

rizikové a ochranné typy haplotypov su pri DM1T a pri
autoimunitnych tyreopatidch podobné, pri chronic-
kych tyreoiditidach sa castejsie vyskytuje aj antigén
DR3 a DR5 [13]. Santamariaet al udéavaju, Zze nosi¢stvo
HLA DQB1 predisponuje pri DM1T k tyreoidalnej autoi-
munite [14]. Avsak pri vzniku autoimunitnych tyreopa-
tii aj DM1T hraju pravdepodobne ulohu aj gény mimo
HLA systému [13-16].

Tab. ukazuje imunogenetickd predispoziciu niekto-
rych génov (dana odds ratio — OR) pre DM1T a AITD.

V stcasnosti pribudaju prace, ktoré potvrdzuju zvy-
Seny vyskyt autoimunitnych tyreopatii aj pri DM2T [17].
Pri¢cina zvy3eného vyskytu chronickej autoimunitnej
tyreoiditidy (AITD) pri DM2T nie je zndma. Diskutovana
je otazka genetickych vztahov medzi DM2T a tyreopa-
tiami. Geneticka podstata vztahu medzi DM2T a ocho-
reniami Stitnej Zlazy sa v sicasnosti hlada napr. v poly-
morfizmoch génov dejodinaz. Typ Il dejodinazy je klu-
¢ovym enzymom pre tvorbu intraceluldrneho T3 [18].
U nediabetikov s polymorfizmom dejodinazy Il (DIl)
Thr92Ala bolo pozorované az o0 20 % znizené vstrebava-
nie glukézy. Navyse Ala alela u homozygoétov bola aso-
ciovana s vyssou inzulinovou rezistenciou (IR) u diabeti-
kov 2. typu a znizenou aktivitou DIl v tkanivach, ¢o bolo
preukdzané aj tkanivovymi biopsiami z prie¢ne pruho-
vanych svalov [19]. Predpokladd sa, Ze niZsie hladiny
intracelularneho T3, ktoré su dbésledkom prave tohto
polymorfizmu, mo6zu vyvolat stav relativnej intracelu-
larnej hypotyredzy, pri ktorej klesa intenzita transpor-
téra GLUT4, ¢o podporuje vznik a ndrast IR [20]. Men-
tuccia et al dokazali, Ze u Indidnov z kmena PIMA, u kto-
rych je velmi vysokd prevalencia IR a DM2T, je zvySeny
vyskyt homozygdcie Ala92Ala [21]. Kolektiv brazil-
skych vedcov dokazal, ze, Ala/Ala genotyp DIl je aso-
ciovany so zvysenym rizikom vzniku DM2T [22]. Velmi
slubna sa zda byt tiez asociacia medzi polymorfizmami
génov pre kddovanie dejodinaz a polymorfizmami
génu pre aktivatory receptorov aktivujucich prolife-
raciu peroxizomov (peroxisome proliferator-activated
receptor — PPAR) (najma vzajomny vztah polymorfiz-
mov DII-Thr92Ala a PPARy2-Pro12Ala [23]. PPAR su sku-
pinou jadrovych receptorov, ktorych ulohou je tran-
skripcia faktorov regulujicich expresiu génov. PPAR sa
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podielaju tiez na regulacii diferenciacie adipocytov a su
sucastou intracelularnej signélnej kaskady inzulinu. Po-
zname tri zakladné typy PPAR(a,By). A prave skupina
oralnych antidiabetik tiazolidindiény su selektivnymi
agonistami nukledrnych receptorov PPARYy.

Z faktorov vonkajsieho prostredia, ktoré by mohli
vysvetlovat vztah medzi DM2T a tyreopatiami, by to
mohli byt infekcie a stres. Pozornost sa obracia aj na
psychicky stres, a to obzvlast na jeho chronicku formu.

Riziko tyreopatii u diabetikov zvysuje aj jodopénia,
ktora podla suc¢asnych nazorov je u diabetikov ¢asta.
Mechanizmus nie je este presne objasneny. Uplatruju
sa tu zvysené straty j6du mocom a aj niektoré diétne
vplyvy. Z diétnych vplyvov je to predovietkym obmed-
zenie prijmu soli (ktord je u nds hlavnym zdrojom jédu).
Diabetici hlavne 2. typu maju znizeny prijem soli odpo-
racany pre sucasne casto pritomné kardiovaskularne
ochorenia.

Diabetes mellitus a autoimunitné
tyreopatie
NajcastejSie sa vyskytujucim ochorenim Stitnej zlazy
u diabetikov su autoimunitné tyreopatie [24]. Z auto-
imunitnych tyreopatii je najfrekventovanejsia AITD. AITD
ohrozuje klinicky stav diabetika hlavne nepriamo cez
vzniknuté poruchy funkcie stitnej zlazy. AITD je najcas-
tejSou pricinou hypotyredézy nielen u diabetikov. Pre kli-
nicky priebeh DM so stc¢asne pritomnou AITD je tiez vy-
znamné, Ze u takychto pacientov dochédza v porovnani
s diabetikmi bez AITD k podstatne rychlejSiemu zaniku
vlastnej sekrécie inzulinu. DM1T s autoimunitnou tyreo-
patiou je charakterizovany pretrvévajucou humoral-
nou reaktivitou proti Langerhansovym ostrovéekom,
hlavne proti dekarboxylaze kyseliny glutdmovej (GAD)
[25]. Vyskyt AITD je typicky viazany na DMI1T a Zenské
pohlavie (pomer muzi : zeny = 1 : 3-5) [26-28]. Zamrazil
et al udavaju , ze tiez udaje v rodinnej anamnéze moézu
svedcat o zvysenom riziku vyskytu tyreopatii u pacien-
tov s DM. Je to predovsetkym nahromadenie autoimu-
nitnych a alergickych ochoreni, obzvlast tyreopatii u po-
krvnych pribuznych. Vyskyt AITD sa vyrazne zvysuje
s vekom, v ktorom sa manifestuje DM. Holl et al, Roldan
et al nachadzaju AITD u diabetikov 1. typu v predskol-
skom veku do 5 % pacientov, pri manifestacii DM1T
v adolescencii medzi 15-25 %. Vyskyt AITD pri manifes-
tacii DM1T v dospelosti je udavany medzi 20-51 %. Udaje
v svetovej literature o vyskyte AITD u pacientov s DM1T
- podtyp LADA sa v$ak vzajomne dost liSia, ¢o moze byt
sposobené etnickymi a regionalnymi rozdielmi [29]. Pre
porovnanie, epidemiologické tdaje u nediabetikov zalo-
zené na velmi senzitivnych metédach uvédzaju preva-
lenciu AITD v rozmedzi 1-5 % u muzov a 10-24 % u Zien.
DMI1T s autoimunitnou tyreopatiou je charakterizovany
pretrvavajucou humordlnou reaktivitou proti Langer-
hansovym ostrov¢ekom, hlavne proti dekarboxyldze ky-
seliny glutdamovej [30-32].

O vyskyte tyreopatii pri DM2T je v literature ovela
menej Udajov. Pribudaju vsak prace, ktoré potvrdzuju
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zvyseny vyskyt AITD aj pri DM2T. Krej¢i et al v skupine
83 diabetikov 2. typu stanovili diagnézu AITD u 27 %
pacientov [33].

Klinicky najcastejsou formou AITD u diabetikov je tzv.
Hashimotova tyreoiditida [34,35]. V klinickom obraze
Hashimotovej tyreoiditidy nachddzame strumu, ktord
je CastejSie noddzna ako diftizna. Struma moéze byt cit-
liva, malokedy vsak bolestiva. Pri palpacnom vysetreni
v typickom pripade ndjdeme tuhu, nebolestivi, malu
strumu. Nakolko pri chronickom zapale sa tkanivo zlazy
stdva tuhsim, stitna zlaza moze byt hmatatelna aj pri jej
nezvacsenom objeme. Typicka je pritomnost autoproti-
latok proti stitnej Zlaze (hlavne opakovand pozitivita pro-
tildtok proti tyreoidalnej peroxidaze). Vyznamné miesto
v diagnostike AITD patri ultrasonografickému (USG) vy-
Setreniu Stitnej Zlazy. Pri USG vysetreni $titnej zlazy ty-
picky nachddzame u pacientov s Hashimotovou tyreo-
iditidou znizenie echogenity. USG-vysetrenie preuka-
zuje zapalové prejavy vécsinou fokalneho rozsahu, pre
pokrocilé stadia je charakteristické difizne postihnutie.
Echostruktura je zvy¢ajne nehomogénna. Objem paren-
chymu méze byt zvacseny ale aj nezmeneny. Vo vacsine
pripadov staci k stanoveniu diagnézy AITD okrem kli-
nického obrazu opakovane zistena pozitivita protildtok
proti titnej Zlaze a typicky nélez pri USG-vysetreni. Len
v pripade diferencidlne-diagnostickych rozpakov o bio-
logickej povahe zistenych loziskovych zmien je indiko-
vané cytologické vysetrenie vzorky ziskanej biopsiou
tenkou ihlou [26,27].

Pri Hashimotovej tyreoiditide byva funkcia stitnej
zlazy spociatku normélna. Zriedkavo sa, aviak len v po-
Ciato¢nych fazach, Hashimotova tyreoiditida prejavi
hypertyreézou, ktord je vyvoland stimulujucimi proti-
latkami proti TSH receptorom. Neskér (v roznom veku
a nie u vsetkych pacientov) spolu s likvidaciou funk¢-
ného tkaniva autoimunitnym procesom sa postupne
vyvija obraz hypotyredzy. Dolezité je, ze sonografické
prejavy autoimunitného zapalu v Stitnej Zlaze a vyvoj
hypofunkcie mézu u urcitého percenta pacientov pred-
chadzat dokazu pozitivity protilatok proti stitnej zlaze.
Asi az u 20 % pacientov sa zapal rozpozna az vo faze hy-
potyredzy [36,37].

U diabetikov sa stretdvame aj sinou variantou AITD tzv.
atrofickou formou chronickej autoimunitnej tyreoidi-
tidy. Podla Vondru et al je vécsia klinicka zavaznost tejto
formy dand tym, ze na rozdiel od Hashimotovej tyreoi-
ditidy podstatne rychlejsie vedie k hypotyreéze. Typicky
sa tato forma AITD manifestuje v prvych rokoch po sta-
noveni diagnézy DM1T (maximum medzi 1.-5. rokom).
Pre diabetikov s pritomnou atrofickou formou AITD je
typicka pozitivna rodinnd anamnéza tyreopatii. Klinicky
priebeh atrofickej formy chronickej autoimunitnej tyreo-
iditidy sa v typickom pripade vyznacuje negativnym pal-
pacnym nélezom na krku a chybanim dalSich lokalnych
priznakov. Az rozvijajuca sa hypotyredza nuti oSetruju-
ceho lekdra hladat pricinu zvysenej lability DM, tenden-
cie k hypoglykémidm, zhorSovaniu lipidogramu. Odha-
lenie hypotyreézy ako dévodu zhor3ovania klinického
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obrazu DM moze byt ale v tejto faze obtiazne, pre Casto
len nespecificki povahu celkovych priznakov imituju-
cich prejavy inych ochoreni alebo sénia. Pri tejto forme
tyreoiditidy je typicka opakovand pozitivita nielen pro-
tildtok proti tyreoperoxidaze ale aj proti tyreoglobulinu.
V pokrocilych, resp. termindlnych Stadiach atrofickej
formy AITD nemusia byt Specifické tyreoidalne protilatky
uz pritomné. Sonografické vysetrenie dokazuje vo vcas-
nych stadiach difizne hypoechogénny a nehomogénny
parenchym, v dalsom priebehu obvykle fibrézu (v termi-
nalnych stadiach moze stitna Zlaza aj chybat) [38,39].

Medzi autoimunitné tyreopatie patri tiez Grave-
sova- Basedowova choroba, ktora je najcastejsSou pri-
¢inou hypertyredzy hlavne u mladsich diabetikov, a to
predovsetkym dievcat a zien s DM1T. Je obzvlast oba-
vanou komplikdciou v popérodnom obdobi. U mlad-
sich diabetikov su zvycajne pritomné plne rozvinuté
priznaky tyreotoxikézy. Diagnézu potvrdime nélezom
vysokych hodnét volnych frakcii tyroxinu a trijodtyro-
ninu, pritomné su suprimované hodnoty TSH, pozitivne
su protilatky proti TSH receptoru (TRAK). Sonograficky
su okrem znizenej echogenity aj zndmky zvySeného
prietoku v stitnej zlaze (zistované dopplerovskym vy-
Setrenim). Avsak pritomnost uzlov v Stitnej zlaze auto-
imunitny pévod tyreotoxikézy nevylucuje. Kalman et
al dokazali, Zze u diabetikov s Gravesovou-Basedowo-
vou chorobou je vyssi vyskyt endokrinnej oftalmopatie
a postihnutia nervus opticus, poruchy vizu maju horsiu
progndzu [40].

Osobitnu pozornost treba venovat diagnostike auto-
imunitnych tyreopatii u gravidnych diabeticiek. Auto-
imunitné tyreopatie maju nepriaznivy vplyv na kompen-
zaciu DM pocas tehotenstva aj po porode [41]. Cielené
vysetrenie tyreoidalnych protildtok v prekoncepc-
nom obdobi dokazuje cca u 30-40 % diabeticiek po-
zitivitu protilatok proti peroxidaze (antiTPO). Behom
tehotenstva titer potildtok obvykle klesd, ale prudko
sa opat zvysi po porode. Vondra et al zistili u diabeti-
¢iek s pozitivnym titrom antiTPO horsiu kompenzaciu
DM pocas tehotenstva, obvzlast v Il. a lll. trimestri a vo
v€asnom popoérodnom obdobi. Napriek vyssej spot-
rebe inzulinu zistili v tomto obdobi vy3sie hodnoty gly-
kovaného hemoglobinu. Presny mechanizmus pésobe-
nia nie je znamy, moéze sa jednat o stcasne pritomnu
subklinickd hypotyredzu, ale aj priamy vplyv protilatok.
U pacientiek s pozitivnymi antiTPO protildtkami je tiez
nepriaznivo ovplyvneny vyvoj plodu. Bol dokazany ¢as-
tejsi vyskyt spontannych potratov, pred¢asnych péro-
dov aj prenasania u tehotnych diabeti¢iek. Zvyseny titer
tyreoidélnych protiladtok pred a na zaciatku gravidity je
spojeny s vyrazne vyssim rizikom portch funkcie stit-
nej zlazy pocas tehotenstva a obzvlast po porode. Pri-
tomnost pozitivity antiTPO protilatok je tiez rizikovym
faktorom pre vznik popo6rodnej tyreoiditidy. Stanove-
nie TSH a tyreoidalnych protildtok by malo byt preve-
dené u kazdej diabeticky 1. typu, ktora planuje koncep-
ciu [41-44].



Diabetes mellitus a poruchy funkcie stitnej
zlazy
Diabetes mellitus a hypotyredza
Prevalencia subklinickej a manifestnej formy hypo-
tyredzy je spolu v detskej a adolescentnej diabetickej
populdcii popisovand medzi 5-15 %, v dospelosti do-
sahuje az 24 %. U Zien je az 7-krdt Castejsia, vyrazny je
vzostup vo vy$som veku. Pre porovnanie, u nediabe-
tikov je prevalencia hypotyreézy v zavislosti na veku
a pohlavi 3-21 %. Subklinickd hypotyredza je obvykle
definovana ako stav, v ktorom hodnota ultrasenzitiv-
neho TSH (usTSH) je v rozmedzi 5-10 mIU/| pri este nor-
malnych hodnotach tyreoidalnych hormdnov [45]. Ma-
nifestnd hypotyredza je charakterizovana vysokymi
hodnotami TSH a nizkymi hodnotami volného T4 a T3.
Nerozpoznand hypotyreéza je pri¢inou neuspokojivej
kompenzécie DM a vedie k ¢astym, protrahovanym hy-
poglykémiam [12]. Hypotyredza u diabetikov urychluje
tiez rozvoj dlhodobych, predovsetkym makroangiopa-
tickych komplikécii. V d6sledku oneskorenej a nedosta-
tocnej reakcie kontraregula¢nych horménov a znize-
nej odpovede glykogenolyzy a predovsetkym gluko-
neogenézy je korekcia hypoglykémii u hypotyreéznych
diabetikov vyrazne znizend a oneskorend. Zhorsenie
psychomotorickych funkcii v dosledku hypotyredzy
a hypoglykémie sa mézu nepriaznivo prejavit v situa-
ciach, k rieseniu ktorych je nutnd rychla reakcia a roz-
hodovanie (napr. riadenie motorovych vozidiel) . Pri hy-
potyredze je znizena tiez Gc¢innost inzulinu v dosledku
poklesu transportu glukézy do buniek a jej dalSej intra-
celuldrnej metabolizacie. Pokles ucinnosti inzulinu pri
znizenej ¢innosti Stitnej Zlazy moze viest k protrahova-
nym postprandidlnym hyperglykémiam. Hypotyreé6za
tiez vyrazne zhor3uje lipidogram. Komplexny vplyv hy-
potyredzy na metabolizmus glukézy ukazuje schéma 1.
Mohn et al vo svojej praci zistili, Ze subklinickd hypo-
tyre6za u diabetikov 1. typu je spojend so zvySenym ri-
zikom symptomatickych hypoglykémii, a preto na zak-
lade zistenych vysledkov autori navrhuju zacat so sub-
stitu¢nou liecbou horménmi stitnej Zlazy hned pri jej
diagnostikovani [46,48]. Hak et al v svojej praci doka-
zali, Ze uz subklinickd hypotyre6za negativne ovplyv-
nuje lipidovy metabolizmus a je nezavislym rizikovym
faktorom pre vznik infarktu myokardu. Tento vplyv je
u diabetikov zavaznejsi nez u nediabetikov, obzvlast vo
vy$som veku [48]. Bakker et al vo svojej praci nasli po-
zitivnu asocidciu medzi TSH a LDL-cholesterolom u je-
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dincov s inzulinovou rezistenciou. Teda TSH postihuje
tento dolezity kardiovaskularny rizikovy faktor, akym
nesporne LDL-cholesterol je, eSte viac u pacientov, ktori
pre sucasne pritomnu inzulinovu rezistenciu uz maju
vysoké kardiovaskuldrne riziko. Podla autorov teda vy-
sokorizikovi pacienti s inzulinovou rezistenciou by mali
byt lieceni hormdénmi stitnej zfazy uz vo faze subklinic-
kej hypotyredzy s cielom dosiahnut TSH na dolnej hra-
nici fyziologického rozmedzia [49].

Diabetes mellitus a hypertyre6za

Hypertyreéza sa vyskytuje u diabetikov menej ¢asto
ako hypotyreéza. Jej prevalencia bez rozlisenia subkli-
nickej a manifestnej formy a bez blizsej klasifikacie DM
sa udava medzi 1-3 %, pri DM1T je referovany vyskyt
az medzi 8-10 % [50]. Pre porovnanie, v nediabetic-
kej populdcii je vyskyt hypertyredzy okolo 2 %. Subkli-
nicka hypertyredza je stav charakterizovany supresiou
TSH a normalnymi hladinami tyreoidélnych horménov.
Pre manifestnd hypertyredzu je typicky nalez nizkej
hladiny TSH a zvy3enej hladiny tyreoiddlnych hormé-
nov. U mladsich diabetikov, a to predovietkym diev-
¢at a zien s DM1T, je naj¢atejSou pric¢inou hypertyreézy
Graves- Basedowova choroba [40]. U stardich diabeti-
kov hypertyre6zy mavaju ¢asto neautoimunitny pévod.
Tu sa obvykle stretdvame s oligosymptomatickym prie-
behom hypertyredzy. Moéze sa prejavovat iba subkom-
penzaciou diabetu, kardiovaskuldrnou symptomato-
I6giou (napr. fibrilaciou predsieni, obehovou nedosta-
to¢nostou), niekedy prevlada obraz porusenej funkcie
centralneho nervového systému so stavmi zmatenosti,
niekedy imitujuce az psyché6zu. Velmi obédvanou prici-
nou tyreotoxikézy u diabetikov je jej iatrogénne navo-
denie, a to aplikaciou kontrastnej latky pri angiografii
a inych diagnostickych vykonoch. Diabetici su ¢asto lie-
¢eni pre rézne poruchy srdcového rytmu antiarytmi-
kom amiodaronom. V klinickej praxi treba mysliet na
pomerne ¢asty nepriaznivy vplyv amiodaronu na $titnu
zlazu. Velmi obdvanou komplikéaciou pri liecbe amioda-
ronom je predovsetkym tzv. amiodaronova tyreoto-
xikéza, ktora moze az ohrozit Zivot pacienta. Rozlisu-
jeme dva typy tyreotoxikézy po amiodarone. I. typ sa
objavuje u pacientov uz s predtym poskodenou stitnou
zlazou. Il. typ sa vyskytuje u pacientov s predtym ne-
porusenou $titnou Zlazou. Tento typ je vyvolany vypla-
vovanim tyreoidalnych horménov z destruovanej stit-
nej zlazy [51].

Schéma 1. Hypotyre6za a metabolizmus glukézy

pokles kapacity glukoneogenézy

pokles Gcinnosti kontraregulacie

pokles ucinnosti inzulinu

tendencia k nizkym hodnotam glykémie nala¢no

znizené moznosti korekcie hypoglykémie

postprandialna protrahovana hyperglykémia
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Schéma 2. Hypertyreé6za a metabolizmus glukézy

zvysena glukoneogenéza
zvysend ucinnost a hladina glukagénu

zvysend ucinnost a hladina katecholaminov

Pri hyperfunkcii stitnej zlazy u diabetikov je vysoka
aktivita pecenovej glukoneogenézy. Vysokd endo-
génna produkcia glukézy si obvykle vynuti zvySova-
nie dadvok inzulinu alebo aktivnejsiu lie¢bu. Charakte-
ristické pre porusenu glukoreguldciu pri tyreotoxikéze
su vysoké hladiny glukagénu, ktoré len malo reaguju
na zvysenie glykémie a inzulinu. Na vzniku postpran-
didlnej hyperglykémie sa podiela aj zrychlend zalu-
docné evakudcia a resorpcia Zivin v traviacom trakte pri
hypertyreéze. Dosledkom poruchy sekrécie aj ucinku
inzulinu a dalsich glukoregula¢nych horménov a zvyse-
nej oxidacie lipidov pri nelie¢enej tyreotoxikéze u dia-
betika je tazko ovplyvnitelna akcentovana ketogenéza
[52]. Z klinického hladiska je zavaznost aktivnej hyper-
tyreézy dana okrem vplyvu na kompenzaciu DM pre-
dovietkym vo zvysenom vyskyte réznych portch srd-
cového rytmu. Komplexny vplyv hypertyre6zy na me-
tabolizmus glukézy je uvedeny v schéme 2.

Zaverecné odporucanie

Aj ked' v sucasnosti neexistuju definitivne zavery ako
postupovat pri podozreni na tyreopatie u pacientov
s DM, aj podla nasich vysledkov je plne odévodnené
odporucanie vysetrovat 1-krat rocne protilatky proti
Stitnej Zlaze a hladinu TSH u diabetikov 1. typu s cielom
zachytit ¢o najskor laboratdrne prejavy tyreoidalnej au-
toimunity aj eventuélne rozvijajucu sa funkénu poru-
chu [53]. Vysledky viacerych prac potvrdzuju, Ze u dia-
betikov 2. typu je vhodné vysetrovat TSH v case sta-
novenia diagnézy DM2T a potom najmenej 1-krat za
5 rokov [54].
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