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C-peptid je spojovaci mistek A a B fetézce inzulinu a je po enzymatickém rozstépeni vylu¢ovan v podobé 31 aminokyselinového retézce
do obéhu v ekvimolarnim mnozstvi s inzulinem. Sérova hladina C-peptidu v plazmé je nezavisla na podani exogenniho inzulinu a nein-
terferuje ani s autoprotilatkami, které se proti nému vytvari, a proto je pro diagnostické ucely jeho stanoveni, oproti inzulinu, mnohem
spolehlivéjsi a presnéjsi. Toto plvodni jediné vyuziti C-peptidu v diagnostice dnes dopliuje znalost o jeho endogennich ucincich.
C-peptid mulize ovliviiovat stuper a miru rozvoje cévnich a nervovych komplikaci, jeho vyssi hladina brani endotelialni dysfunkci a ma
i analgetické ucinky. Tyto pfimé a nepiimé efekty rozviji tvahy o mozném lé¢ebném vyuziti. V roce 2010 byla autoritami v diabetologii
zvefejnéna nova doporuceni pro diagnostiku a screening, ktera reflektuji celosvétovou pandemii této choroby, véetné incidence mor-
bidity, vynucené invalidity a mortality. Pfehled ukazuje i moznosti vyuziti C-peptidu.
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C-peptide is a linker between the A- and the B- chains of insulin and, following enzymatic breakdown, is released into the circulation
as a 31-amino acid chain in an equimolar amount with insulin. Serum C-peptide level in the plasma is independent of the administra-
tion of exogenous insulin and does not interfere with autoantibodies that are formed against it; therefore, for diagnostic purposes, its
determination is much more reliable and accurate than that of insulin. Originally used only in diagnosing, C-peptide is currently known
for its endogenous effects. C-peptide may affect the degree and extent of vascular and nervous complications, its higher level prevents
endothelial dysfunction and it also has analgesic effects. These direct and indirect effects give rise to considerations about possible
therapeutic use. In the year 2010, authorities in the field of diabetes published new recommendations for the diagnosis and screening
that reflect the global pandemic of this disease, including the incidence of morbidity, enforced disability and mortality. The review also
presents the possibilities of C-peptide utilization.
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C-peptid je spojovaci mUstek mezi Aa B
fetézci inzulinu. V této podobé, v pro-inzulinu,
ma CG-peptid 35 aminokyselin a je enzymatickym
procesem uvolnén a v identickém mnozstvf jako
inzulin se uvoliuje do obéhu. V cirkulaci mé ko-
nec¢nou podobu, jde o fetézec 31 aminokyselin.
Clének popisuje dnesni a pravdépodobné i bu-
douci moznosti vyuziti Gpeptidu v diagnostice
iléche.

Souhrnem jsou to tyto nejdllezitejsi:

a) diagnostika diabetu a poruch glukézové
homeostazy,

b) faktor rozhodovani o vybeéruy, strategii a ¢a-
sovani 1écby,

Q) terapeutické vyuziti pro modelaci rozvoje
vaskuldrnich i neuropatickych komplikacf,

a to na zakladé novych znalosti endogen-

nich funkci Gpeptidu.

Lidsky C-peptid (angl. connecting-peptid),
spojovaci peptid (mUstek, tvori 31 aminokyselin
a je soucasti pre-proinzulinu a proinzulinu (pre-
kurzor inzulinu), ktery je skladovan v sekre¢nich
granulich Bbunék pankreatu. V molekule proin-

zulinu spojuje polypeptidové fetézce A a B tvo-
fict inzulin. U¢inkem specifickych enzym( se
proinzulin $tépi na Gpeptid a inzulin, jeZ jsou
vylucovany do obéhu.

Gen pro inzulin je lokalizovan na kratkém
raménku 11. chromozomu. V beta-bunkéach
Langerhansovych ostravkd pankreatu slouzi
tento gen jako matrice pro proteosyntézu in-
zulinu. Prvnim krokem v biosyntéze inzulinu,
jez je stimulovadna pfedevsim glukézou skrze

inkretiny (GLP-1 a GIP), je tvorba preproinzulinu,
ktery je Ucinkem specifické protézy pfemeéno-
van na proinzulin. Ten se sklada z peptidickych
retézcl A (21 aminokyselinovych zbytk() a B (30
aminokyselinovych zbytk() budouciho inzulinu.
Oba fetézce spojuje mustek zvany C-peptid,
ktery je slozen z 35 aminokyselinovych zbytkd.
Proinzulin je protedzami rozstépen na CG-peptid
ainzulin. Ve fazi odstépent ztraci Gpeptid 4 ami-
nokyseliny a do obéhu je secernovén jako jedno-
duchy fetézec obsahujici 31 aminokyselin.
Sérova hladina Gpeptidu v plazmé je neza-
visld na podanf exogenniho inzulinu a neinter-

Tabulka 1. Historie objeveni principl poruchy glykoregulace, inzulinu a C-peptidu (dle 1)

Datum autofi objevu nazev objevu

1869 Langerhans ostrlvky v pankreatu

1921 Banting, Best, Paulesco objev inzulinu

1922, 11. 1. Thompson 1. aplikace inzulinu u 12letého diabetika
v ketoacidéznim kématu

1922 Eli Lilly zahdjeni vyroby inzulinu

1926 Cervinka, SPOFA zahajenf vyroby inzulinu v CR

1967 Steiner, Rubenstein objev pro-inzulinu a G-peptidu

1980 - dosud Lilly, NovoNordisk, Sanofi Aventis humanni a analogové inzuliny

2000 - dosud Cpeptid Study Group Symposium endogenni Uc¢inky G-peptidu
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Tabulka 2. Stavy se zvysenou a snizenou sekreci C-peptidu

Zvysené hladiny C-peptidu

Snizené hladiny C-peptidu

DM 2. typu s hyperinzulinizmem

DM 1. typu

inzulinom

hladovéni

renalni insuficience

iatrogenni hypoglykemie (hypoglykemie facticia)

obezita

Addisonova choroba

hyperlipoproteinemie

hypokortikalizmus

hypertenzni choroba

rozsahla pankreatektomie

feruje ani s autoprotilatkami, které se proti nému
vytvafi. Proto stanoveni G-peptidu, oproti inzuli-
nu, poskytuje mnohem spolehlivéjsi a presnéjsi
informaci o sekreci beta-bunék. CG-peptid pretr-
vava v perifernim obéhu v prdméru 11 minut
(inzulin 5 minut) a je vylu¢ovan prostifednictvim
ledvin do moci. Pri renaini insuficienci se snize-
nou clearence zUstéva CG-peptid déle v obéhu
Struktura G-peptidu byla rozpoznéna v ro-
ce 1967 a az do nového milénia byl CGpeptid
povazovan pouze za marker sekrece inzulinu.
Aktudlné je ale zndm jeho endogenni Ucinek,
kdy se vaze na membrany rlznych bunék, in-
dukuje genovou expresi a ovliviuje produkci
rlstovych faktord. Mimoto aktivuje v mnoha
tkdnich Na/K-dependentni ATPazu a zatim ne-
objasnénym mechanizmem upravuje abnorma-
lity bunécného metabolizmu, jejichz pficinou je
hyperglykemie.
Ucinky Gpeptidu Ize shrnout:
Cpeptid ma vyznamné piimé a zprostiedko-
vané efekty ovlivaujicf stuper a miru rozvoje
cévnich a nervovych zmén ve tkanich.
Viyssi hladina G-peptidu brani endotelidini
dysfunkdi, snizuje Unik alouminu skrze cévni
sténu a mé analgetické ucinky.
Ukazuje se, Ze G-peptid je na jedné strane
markerem $kodlivé hyperinzulinemie a na
druhé strané ochrannym faktorem cév
a nervl pfed negativnim Ucinkem hyperin-
zulinemie a hyperglykemie.

a) Metodika stanoveni: vysetfeni se provadi
RIA (pfipadné ELISA) metodou, existuji 3 z4-
kladni moznosti stanovent:

C-peptid nalacno a po stimulaci gluka-
gonem i.v.: vysetfuje se bazalni hod-
nota Gpeptidu nalacno a za 6 minut po
stimulaci glukagonem (1 mg nitroZilng).
Fyziologickd hodnota G-peptidu nala¢no
je vy3si nez 600 pmol/l a po stimulaci
stoupéd aspon na dvojnasobek. U diabe-
tika s vyhasinajici syntézou inzulinu klesa
koncentrace G-peptidu zfetelné pod dol-
ni hranici a nereaguje na stimulaci.

C-peptid nala¢no apo definované
snidani: odbér se provadi nala¢no a za
60 minut po standardnf snidani, ktera je
definovana: 100 g chleba, 1 Zervé nebo
1 Lucina, popf. 125 g nizkotu¢ného tvarohu,
1 vejce, zapit Ize jen hotkym cajem.
C-peptid vrdmci oGTT: odbéry se
provadéji nalacno a pak po peroral-
ni zatézi 75 g glukdzy, standardné
v 60.a 120. minuté, v rdmci experimentu
Ize iza 30, 45,90 a 180 minut.

Stanoven( hladiny CG-peptidu mize ovliv-
novat:

vyznamna hyperglykemie
rendlnfinsuficience se sniZzenou clearence
kreatininu
hemolyza (koncentrace hemoglobinu
>259/l)
zvysena koncentrace bilirubinu (> 855
pmol/1)
lipémie (Zieveho syndrom, hyperchilo-
mikronemie, podani vyssi davky MCT
lipidové emulze)
vys$si koncentrace biotinu (> 246
nmol/l)
pfiprava pacienta pfed vysetfenim, kdy je
nutny 6hodinovy klidovy reZim bez per
os pfijmu a v neposledni fadé ma vliv
pfi vysetieni stimulované slozky i presné
slozeni definované snidané a nésledné
i dodrZeni klidu, jak po stimulaci snidan,
tak pfi oGTT

b) Indikace stanoveni C-peptidu: vysetieni se
pouzivé jako test funkce beta-bunék pan-
kreatu z hlediska sekrece inzulinu. V pfipadé
diabetu 1. typu jsou koncentrace G-peptidu
nizké (vyjimkou ale mlze byt obdobi ma-
nifestace nemoci, kdy mohou byt hodnoty
jesté v doInfim pasmu normy), na rozdil od
normalnich, ¢i dokonce zvysenych (v dlsled-
ku inzulinové rezistence) koncentraci v pfipa-
dé diabetu 2. typu. Dale je vhodné napfiklad
u pacientl s podezfenim na LADA diabetes
(latentni autoimunitni diabetes dospélych),
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kde se snizujf hladiny G-peptidu v ¢ase (inter-
valy vysetfeni 6-12 mésicl), co? je dlkazem
zanikajici syntézy a sekrece inzulinu. Zvysené
hladiny Gpeptidu mohou byt naopak pfi-
tomny pfi aktivované ¢innosti beta-bunék,
napf. pfi hyperinzulinizmu a inzulinomech
(nddorech pankreatu). Vzacné Ize stanoveni
Cpeptidu pouZit jako pomocné vysetfeni
pfi diferencidlni diagnostice hypoglykemie
a nedovolené auto-aplikace inzulinu.

o) Vysledky vysetreni C-peptidu:
test s glucagonem i.v.
nalac¢no: > 600 pmol/I
za 6 min. po 1 mg glucagonu:
> 1200 pmol/I
test po definované stimulacni snidani:
nalacno: > 300 pmol/I
po stimulaci za 60 minut:
> 1470 pmol/I
test v rdmci standardizovaného oGTT
(po 75 g glukdzy) (tabulka 3)

Tabulka 3. Rozmezi C-peptidu pfi oGTT testu

Cas (minuty) Koncentrace (pmol/l)

0 300-1200
30 do 1800
45 do 2500
60 do 2800
90 do 2000
120 do 1600
180 do 1200

Na zaver této kapitoly je nutné pro Uplnost
uvést, ze stanoveni sérové hladiny inzulinu u dia-
betikl se v bézné klinické praxi pouziva velmi
ztidka. Jednou z moznych indikacf je posouzenti
hyperinzulinizmu u diabetikd dosud nelécenych
inzulinem, ale i zde vétsinou z védecko-vyzkum-
nych dlvodd.

V roce 2010 byla revidovana doporucent
ADA (American Diabetes Association) z roku 1997
stran klasifikace poruch glukézové homeostazy
a vznikl prehled doporuceni postupl screenin-
gu s cilem posilit preventivni opatieni s ohledem
na vyznamné trvaly narlst incidence onemoc-
néni diabetem spolu s pfidruzenymi nemocemi
metabolického syndromu a v disledku toho
i zvysujiciho se vyskytu orgdnovych, ¢asto trvale
invalidizujicich komplikaci. Cilem je jisté pokusit
se ovlivnit i fakt, Ze se diabetes mellitus dostal
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v nakladech (diagnostika + Ié¢ba) na tfeti misto,
hned za kardiovaskuldrni a onkologickd onemoc-
néni. V dalsim prehledu bude uveden prehled
doporucenia v kontextu tematického zaméreni
¢lanku i vyznam stanoveni CG-peptidu.

a) Screening + prevence DM by mély byt
provadény u pacientl s hypertenzni choro-
bou a dyslipidemii. Kalkuldtory rizika diabetu
maji vysokou negativni prediktivni hodnotu
a usnadnujfi rozpoznani nemocnych, u nichz
je pfitomnost diabetu nepravdépodobna.
Prevence hraje u pacientl s DM duleZitou roli.
V¢asné stanoveni diagndzy a spravné a vcas
zvolend komplexni lé¢ba (hyperglykemie, dys-
lipidemie, hypertenze a porucha agregace)
diabetu mohou plné odvrétit rozvoj a nebo
oddalit progresi mnohych organovych kom-
plikaci, mezi které patii nefropatie, retinopatie,
neuropatie, kardiovaskuldrni onemocnént, cév-
ni mozkové piihody a umrtf.

Zakladnim postuldtem obhajoby screenin-
govych programd je skutecnost, ze diabetes
je bézné onemocnéni s prevalenci v populaci
az 9%, spojené s vyznamnou nemocnosti, in-
validitou a Umrtnosti. Ukazuje se, ze ovlivnénf
vyvoje (zejména mikrovaskularnich) komplikacf
diabetu vyzaduje velmi ¢asné zahajeni preven-
tivnich opatfenf a lé¢by. Tuto snahu ovliviiuje
nejen dostupnost diagnostiky a lé¢by, ale i fakt,
Ze onemocnéni 2. typem diabetu ma ,asym-
ptomatické stadium’, které mUze trvat az sedm
let pfed stanovenim diagnézy. Neni viak jasné,
zda plosny definovany (anamnéza, vek, rizikové
faktory) screening v populaci snizuje nemocnost
a umrtnost spojenou s diabetem. V tabulce 3
jsou uvedena doporucenti pro screening vydana
nékolika vyznamnymi organizacemi na americ-
kém kontinentu.

Diabetes 1. typu: screening se nedo-
porucuje. Ddvodem je absence obecného
principu lécby asymptomatickych pacientd.
Vychodiskem pro tento postup se staly vy-
sledky studie Diabetes Prevention Trial, ktera
pfestoze identifikovala vysoce rizikové paci-
enty (rodinnd anamnéza, vysetieni protilatek),
u nichz byla zahdjena Ié¢ba, neovlivnila pro-
gresi diabetu.

Diabetes 2. typu: odpovéd na efektivitu
a ekonomickou prospésnost screeningu u DM
2. typu je nejednoznacnd. Na strané PRO stoji
fakt, ze riziko diabetu Ize sniZit [éCivy a zménami
Zivotniho stylu a vysledky analyz posledni doby
naznacujici, Ze screening na poruchu glukoé-
zové tolerance a jejf 1é¢ba u osob ohroZenych
diabetem mUze byt ekonomicky vyhodnd. Na

strané PROTI pak zndma skutecnost, Ze skoro
1/3 pacient s DM 2. typu jiz ma v dobé dia-
gndzy nemoci rozvinuté organové komplikace
a nepresvédcivé Udaje o prinosech screeningu
u diabetu 2. typu v ovlivnéni zdravotnich uka-
zatel(. Pravdépodobné i to ma za pficinu, ze
v doporucenich odbornych spole¢nosti (U.S.
Preventive Services Task Force, ADA, American
Academy of Family Physicians, Canadian Task
Force on Preventive Health Care) neni jednota,
u koho a na zékladé jakych udajl by mél byt
screening provadén. Shoda je, Ze screening by
se mél tykat dospélé populace s pozitivn{ ro-
dinou anamnézou, s opakovanymi hodnotami
krevniho tlaku nad 135/80 mm Hg a s dyslipi-
demii. Dalsimi rizikovymi faktory v riznych sko-
rovacich systémech jsou vék, vyska, hmotnost,
obvod pasu, etnicita, fyzicka aktivita a anamnéza
gesta¢niho diabetu.

Gestacni diabetes (dale GDM): zde, na rozdil
od americkych dat, kde neni jasny zaver, zda-li
by mél byt provédén screening na GDM po-
moci oGTT, je v Evropé, tedy i v CR, situace jiz
vice nezrok jasna a test se provadi. Vysetfovany
jsou vSechny téhotné mezi 24. a 28. tydnem
gravidity. \/ySetfeni se provadi standardnim oral-
nim glukézovym toleran¢nim testem/oGTT/po
zatézi 75 g glukdzy, nalacno, za 60 a 120 minut.
Rizikové faktory GDM jsou tyto: vyskyt diabetu
v rodiné, nadvdha, predchozi porod ditéte
s hmotnosti nad 4000 g, vék téhotné nad 30
let, hypertenze, diabetes v predchozim tého-
tenstvi, anamnéza pre-eklampsie, opakova-
né spontdnni potraty a nebo porod mrtvého
plodu (tabulka 4).

Z prace autord Jabor, Franekova, ve které
bylo vysetfeno 2043 téhotnych, vyplynula tato
fakta: vysetreni pouze lacné glykemie nemd
pfesnou vypovédni hodnotu pro zdchyt pa-
cientek s rizikem GDM, vysetreni za 60 minut
jeprodiagnézu GDM diilezité a v pripadé po-
zitivity testu a diagnézy GDM (az 9 % z 2043
vysetienych pacientek) je po Sestinedélivhod-
nd kontrola oGTT a pak za 3 roky. Vyznam
diagnostiky a [é¢by GDM podtrhujf zavéry ran-
domizovanych studif, z nichz vyplyva, Ze nelé-
¢eny GDM (tedy i nediagnostikovany) je spojen
s vyssi incidenci makrosomie a jsou dlkazy, ze

Tabulka 4. Hodnoty glykemii oGTT testu gra-
vidnich ve 24.-28. tydnu

Cas Norma Gestacni diabe-
tes mellitus
nala¢no < 5,6 mmol/I > 5,6 mmol/I
za 60 minut < 8,8 mmol/I > 10,0 mmol/I
za 120 minut <78 mmol/I > 8,6 mmol/I
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lé¢ba GDM vedla ke snizenf vyskytu zavaznych
perinatédlnich komplikaci, avsak nesnizovala riziko
porodu cisafskym fezem ani riziko pfijeti na neo-
natologickou jednotku intenzivni péce.

b) Diagnostika a klasifikace DM se opira
i nadale o stanovenf la¢né a nelacné glykemie,
ordIni glukézovy toleran¢ni test (0GTT) a podle
doporuceni ADA z roku 2010 nové i o koncent-
raci glykovaného HbA .

Jedinou odlisnostf klasifikace u nés, proti do-
porucenim ADA zroku 2010, je nezafazeni stano-
veni hladiny glykovaného HBA, * do schématu
diagnostickych vysetfeni. DGvodem je riziko
vyznamné variability vysledkd vysetfeni podle
zvolené metodiky. Test se ma provadét v klinické
laboratofi a nelze pouzivat rychlé testy typu
,point-of-care’, které nejsou standardizované.
Viyhodou vysetfent je Sirokd dostupnost, odbér
nala¢no a absence pfipravy, ¢i stimulace, které
jsou nutné u oGTT a CGpeptidu. Prévé podminka
8hodinového klidového rezimu (véetné nulové-
ho per os pfijmu) u vysetieni glykemie nala¢no
nebo pfi vysetieni oGTT a Gpeptidu (kde jsou
mozné dalsi modifikace dané dodrzenim slozenf
standardizované snidané a GIT toleranci vypitf
75 g glukdzy) jsou temi dlvody, které vedou
ke snaze rozsifit diagnosticka vysetreni poruch
glukdzové homeostazy o jednoduché, dostupné
a dobfe interpretovatelné testy, jako je napfi-
klad glykovany hemoglobin A . Z dostupnych
dat ADA vyplyva, Ze snizenim hranice normalni
la¢né glykemie na 5,6 mmol/I (od roku 2003) se
zvysilaincidence zachytu pacientd s poruchami
glukézové homeostézy. Diky tomu mohou byt
tito ¢asnéji klasifikovani pacienti s rizikem vzniku
diabetu podrobnéji dovysetteni (na rizika me-
tabolického syndromu, hypertenzni chorobu,
dyslipidemii, hyperurikemii apod.) a jsou vhod-
nymi kandidaty rezimovych (cviceni), dietnich
a farmakologickych opatfent. | toto je jedna z pri-
orit novych pfistupl v diabetologii v poslednich
letech (,new diabetology”).

Vysetifovani autoprotildtek ma své jasné indi-
kace. Tou zakladni je, Ze jejich pozitivita koreluje
srazné vysokou prevalenci 1, 2.a LADA (pozdné
se manifestujici autoimunni diabetes dospélych)
typu diabetu. Napfiklad u DM 1. typu je tato
prevalence autoprotilatek az 90 %, naproti tomu
u DM 2. typu je mnohem niZsf a s vyznamneéj-
$im rozptylem pfitomnosti jednotlivych typt
protildtek. Napfiklad u protildtek proti bunkam
Langerhansovych ostrlvkl (ICA) jde 0 4-21%
a u protildtek proti dekarboxylaze kyseliny gluta-
mové (GADA) jde o 7-34%. Pfesné a prehledné
ukazuje vyskyt protildtek tabulka 6.
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z klinické praxe, kdy pacienti s LADA typem dia-
betu maji nizsi incidencia mnohem pozvolnéjsi
progresi vyskytu zmifiovanych komplikacf.

Tabulka 5. Schéma zakladniho a rozsiteného vysetreni pfi diagnoze diabetu nebo poruch G homeostazy

Typ DM nebo poruchy Vysetieni zakladni Vysetteni specialni

nejsou indikovana pausalné, Ize
individualng, dle zhodnoceni ana-
mnézy a komorbidit

Zvysené riziko DM
(dfive pre-diabetes)

glykemie nalacno 5,6-6,9 mmol/I
oGTT 120 min.: 7,8-11,0 mmol/I
glyk. HBA, :3,9-4,6 % (dle IFCC) *

DM 1.4 2. typu,
LADA, MODY

glykemie nala¢no nad 7,0 mmol/I
glykemie nela¢nd nad 11,1 mmol/I
120 min. oGTT: nad 11,1 mmol/I
glyk. HBA :nad 4,6 % (dle IFCC) *

DM T1: snizeny C-peptid,
pozitivni Ab-GAD a IC
LADA: normélIni G-peptid
pozitivni Ab-GAD, IC a I1A-2
MODY: genetické vysetieni

CGpeptid pod 200 nala¢no a méné nez 400
pmol/I po stimulaci za 60 minut vyZaduje
ve 100% lécbu inzulinem.

Cpeptid pod 500 pmol/I nala¢no bez vze-
stupu po stimulaci u diabetikd 2. typu je
predzvésti vynucené zmény lécby = pre-

Gestacni DM (GDM) oGTT ve 24.-28. tydnu gravidity:
0 min.: nad 5,6 mmol/I
60 min.:nad 10,0 mmol/I

120 min.: nad 8,6 mmol/I

nejsou jiz indikovany modifikované
testy oGTT typu O’Sullivan
¢i Glucola test

vodu na inzulin.
Nasazeni inkretinové terapie GLP-1 ana-
logy a gliptiny je maximalné efektivni pfi

Tabulka 6. \/yskyt, zastoupeni a prediktivni vyznam autoprotildtek pro jednotlivé typy diabetu
Test (% vyskyt Ab) DM 1. typu DM 2. typu LADA
anti-GAD (GADA)

manifestace diabetu:
v dospélosti: 7-34%
95 % predikce zahdjent
inzulinoterapie do 6 let
od diagndzy

manifestace diabetu:
v dospélosti: 60 %
u déti: 73%

pacienti do 35 let

(4) pfitomnost: predikce
inzulinoterapie do 3 let
U 92 % pacientd

(-) nepfitomnost: predikce

zachovalé sekreci inzulinu = je-li G-peptid
nala¢no vyssinez 300 pmol/l a stimulovany
2X vyssi.

Je mozné nasazeni inkretinové lé¢by (GLP-1

inzulinoterapie do 3 let
u 50% pacientl

manifestace diabetu:
v dospélosti: 40%
u déti: 86%

IA (proti inzulinu)

manifestace diabetu:
v dospélosti: 2%

pacienti do 35 let

(+) pritomnost: predikce
inzulinoterapie do 3 let
u 75% pacientl

ICA (proti
Langerh. ostr.)

manifestace diabetu:
v dospélosti: 75-85 %
u déti: 84 %

manifestace diabetu:
v dospélosti: 4-21%

pacienti do 35 let

(+) pfitomnost: predikce
inzulinoterapie do 3 let
u 86 % pacientd

Zdvérem této kapitoly je mozné shrnout, Ze:
| u zdravych osob &ini prevalence protilatek
okolo 1-2%.
Pfitomnost protilatek, predevsim proti de-
karboxylaze kyseliny glutamové (anti-gad),
predpovida vyssi pravdépodobnost celozi-
votni zdvislosti na exogennim inzulinu.
Protilatky se vyskytujf i u pacientl s DM 2.
typu, kteff nevyzadujf exogennfinzulin.
Data uvedend v tabulce ¢. 4 potvrzuje Svéd-
ska populac¢ni studie, kterd prokazala, ze asi
u 92 % mladych dospélych s nové diagnosti-
kovanym diabetem, bez jeho mozné presné
klasifikace v dobé diagnozy, byla pritom-
nost protildtky proti dekarboxyldze kyseliny
glutamové spojend s nutnosti zahdjit Ié¢bu
inzulinem do 3 let.
Lécbu inzulinem do 3 let vyzadovalo i 51 %
pacientl bez pfitomnosti anti-gad protilatky
v dobé diagnoézy diabetu.
Z dat UKPDS vyplyva, Ze [é¢bu inzulinem
¢asné po diagndze diabetu 2. typu vyzado-
valo jen 5,7 % pacientd.
Tyto rozdilné udaje jsou pfi rozhodovani
o lé¢bé u diabetikl bez jasné klasifikace
v dobé manifestace nemoci apelem, aby byl
dobre posouzen jejich klinicky stav, anamné-

za (vCetné rodinné) a byl individualné zvolen
postup laboratornich vysetfeni, véetné jejich
opakovani v ¢asovém odstupu.

¢) C-peptid a jeho vyuZzitiv diagnostice DM
av lécebné strategii

CGpeptid je spolu s inzulinem soucasti proin-
zulinu a jeho koncentrace je odrazem mnozstvi
endogenniho inzulinu. Pacienti s diabetem 1. ty-
pu, s vyjimkou obdobi manifestace, majf nizké
koncentrace G-peptidu, které koreluji s poklesem
funkce beta-bunék pankreatu. Pacienti s diabe-
tem 2. typu mivaji normalniaz vysoké koncent-
race C-peptidu, coZ je odrazem vyssiho mnozstvi
inzulinu, vac¢i némuz jsou vsak tkané relativne
méné citlivé. Pretrvavaji-li hladiny CG-peptidu,
ma to, s ohledem na znalost jeho endogennich
Ucinkd, i vyznam pro posouzeni rizika rozvoje
a stupné tize organovych vaskuldrnich a neuro-
tickych komplikaci. Tento fenomén dobfe zndme

analoga a gliptiny) i pfi nizsf (pfipadné nulo-
vé) sekreciinzulinu, Gpeptid pod 200 nmol/I,
kdy se uplatni inhibi¢ni efekt této lécby na
kontraregula¢ni glukagon.

Humanni Gpeptid je jednofetézcovy po-
lypeptid, jako soucast pro-inzulinu obsahuje 35
a po odstépeni pak, jako volny, 31 aminokyselin,
s molekuldrni hmotnosti 3025 Daltond. V mole-
kule proinzulinu spojuje polypeptidové fetézce
A a B tvorici inzulin. PFi biosyntéze inzulinu na-
pomaha tvorbé spravné sekundarnf a terciarnf
struktury tohoto hormonu. U¢inkem specifickych
enzym se proinzulin stépi na G-peptid a inzulin,
jez jsou vylucovany do obéhu v ekvimoldrnim
mnozstvi, a jeho sérova koncentrace odpovida
koncentraci endogenniho inzulinu. Stanovenf
se proto vyuziva v téchto pfipadech:

Z diagnostickych divodu pro klasifikaci typu

diabetu, neni-li klinicky prlbéh urcujici.

Dalsi moznosti vyuziti je rozhodovéni o stra-

tegii Ié¢by, jednak o casovani pfevodu na

terapii inzulinem a naopak pro urcen, kdy
je jesté efektivni inkretinova lé¢ba GLP-1
analogy nebo gliptiny.

Kromé diagnostického vyuziti stanoventi
Cpeptidu jsou v poslednich letech v popfedf
zajmu jeho endogenni Ucinky. VaZe se na mem-

Tabulka 7. \/'yznam stanoveni C-peptidu v diagnostice diabetu

Test (hodnoty DM 1. typu DM 2. typu LADA
v pmol/l)
CGpeptid < 500 pmol/I < 500 pmol/I jednorazové vysetrenf

96% predikce potvrzujici
diagnézu DM 1. typu

96% predikce vylucujici
diagnézu DM 2. typu

je nepfinosné, vyznam
ma jeho opakovani za
6-12 mésicd
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brany réiznych bunék, kde indukuje genovou
expresi a tak ovliviuje produkci rdstovych fak-
tord, a déle aktivaci Na/K-dependentni ATPazy
zatim neobjasnénym mechanizmem upravuje
abnormality bunécného metabolizmu vyvolané
hyperglykemit. Tyto efekty Ize shrnout:

m  Pfftomny Gpeptid ovliviiuje stuperi a miru
rozvoje cévnich a nervovych zmén ve tka-
nich.

m  Cpeptid brani endotelidlni dysfunkci, sni-
Zuje Unik albuminu skrze cévni sténu a ma
analgetické ucinky.

V klinické praxi zname tyto efekty Gpeptidu
u diabetikd s LADA typem diabetu, kde koreluje
zachovald endogenni sekrece inzulinu (a tedy
i Gpeptidu) s pozdéjsi manifestaci a pozvol-
nym rozvojem organovych komplikaci, nez je
to bézné u typického priibéhu diabetu 1. typu
s rychlym zanikem endogenni sekrece inzulinu,
potazmo i G-peptidu.

Otézkou budoucnosti je vyuziti tohoto me-
chanizmu v klinické praxi v podobé podavani
CGpeptidu s cilem ovlivnéni orgdnovych kom-
plikaci a s analgetickym efektem u pokrocilé
neuropatie.
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