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Diabeticka gastroparéza postihuje diabetiky 1. i 2. typu. Pro jeji rozvoj neni urcujici délka, tize diabetu nebo pfitomnost organovych
komplikaci. Etiologickou roli pfi jejim vzniku hraji degenerativni zmény stfevniho nervového systému a tzv. Cajalovych (ICC) bunék pfi
chronickém, oxida¢nim stresu, deficitu trofickych faktort a vlivu autoimunity. Zlatym standardem v diagnoéze je scintigrafie s tuhou
stravou znacenou radionuklidem. Travici potize s rychlosti evakuace zaludku nekoreluji. Lé¢ba gastroparézy predpoklada dobrou kom-
penzaci diabetu, nutri¢ni podporu a prokinetika. Z nich je nejucinnéjsi itoprid. Ve zkouseni jsou analoga ghrelinu. Perspektivni se jevi
farmakologicka prevence poskozeni antioxidanty a inibitory hem1-oxydazy.
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Diabetic gastroparesis affects type 1 as well as type 2 diabetic patients. Its development is not determined by the duration and severity
of diabetes or the presence of organ complications. It is the degenerative changes in the enteric nervous system and interstitial cells of
Cajal (ICC) in chronic oxidative stress and nutritional factor deficiency along with involvement of autoimmunity that play an aetiological
role in its development. Scintigraphy with radionuclide-labelled solid meal is the gold standard in diagnosing the condition. Indigestion
does not correlate with the rate of gastric emptying. The treatment of gastroparesis requires good diabetes control, nutritional support,
and prokinetics, with itopride being the most effective. Ghrelin analogues are being tested. Pharmacological prevention of damage with

antioxidants and hem1-oxidase inhibitors appears promising.
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Retence obsahu u diabetikl byla, jako tzv.
gastroparesis diabeticorum, poprvé popsana
Kassanderem v 50. létech. Pres intenzivni stu-
dium nedoznaly nase znalosti za tuto dobu
prevratného posunu. Az v poslednim desetileti
se objevila fada novych skute¢nostf, které nékte-
ré zazité ,pravdy” relativizujf a ukazujf na nutnost
pfehodnoceni stardich ndzord.

Gastroparéza byvala zjistovéna variabilné
(20-65%), u diabetu 1. typu castéji (20-55 %)
nez utypu 2. (30%) (1,2). Za typického kandi-
ddta gastroparézy se proto povazoval diabetik
1. typu, s pozdnimi komplikacemi a neuspo-
kojivou kompenzaci. Ukazuje se, ze tomu tak
neni. Studovani byli pfedevsim diabetici 1. typu
a gastroparéza byla definovéna nejednoznacné.
Povazovény za ni byly bud pouze travici potize
nebo travici potize a zpomalend evakuace nebo
jen zpomalend evakuace. Vyjdeme-li z objek-
tivni definice gastroparézy jako zpomaleného
vyprazdnovani zaludku, pak nenf ve vyskytu
gastroparéz zasadniho rozdilu mezi obéma ty-
py diabetu (3). Pfedstava, Ze by dlouhotrvajici

nebo téz5i diabetes predisponoval ke gas-

troparéze, také neplati. Zadny z faktord, jako
je délka trvani diabetu, hladina glykovaného
hemoglobinu, pfitomnost extraintestinalnich
orgénovych komplikacf ¢i kardiovaskularnf au-
tonomni neuropatie s gastroparézou nesouvisf
(1,2). Existuje mnozstvi praci dokumentujicich
vzajemnou souvislost nékteré z travicich potizi
(zvraceni, nauzea, postprandialni plnost, apod.)
s rychlosti evakuace Zaludku. Vztah Zadné z nich
v8ak nebyl potvrzen vice autory a ne kazda
gastroparéza je symptomaticka. Travici potize
jsou proto povazovany jen za marker zaludecnfi
dysmotility, a ne zpomaleného vyprazdriovani.

Je zndmo, Ze gastroparézou Castéji trpf Zeny.
Plvodné pfedpoklddand souvislost s tlumivym
vlivem estrogent se nepotvrdila. Patrné pdjde
o nasledek sexudlné dané, rozdilné, citlivosti
nitrergniho medidtorového systému na posko-
zeni (4).

Za pric¢inu diabetické gastroparézy se dfive
povazovalo poskozenivagu. Normalni evakuace
zaludku je vysledkem koordinované ¢innosti
vsech oddill gastroduodena. Neni fizena vagem,
ale komplexné, stfevnim nervovym systémem,
autonomnim vegetativnim systémem a vegeta-
tivnimi centry v mozku. VSechny systémy spolu-
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pracuji na tzv. hierarchickém principu. Hlavnim
a autonomnim je stfevni nervovy systém (ENS -
enteric nervous systém), vliv ostatnich systém(
se uplathuje jen ve zvldstnich situacich, kdy
napf. pfi stresu, plsobeni centralniho nervo-
vého systému prevazi nad regula¢ni aktivitou
ENS. ENS je anatomicky tvofen trojrozmérnou siti
neuron myenterického a submukdzniho plexu
v celé délce traviciho traktu. ENS zabezpecuje
regulaci stfevni matility, slizni¢niho transporty,
sekrece, prokrvent, interakce s imunitnim sys-
témem, podle lokélnich senzorickych vstupd.
Do prelomu stoleti se nedafilo v zaludku nalézt
zadné vyznamné morfologické zmény (kromé
degenerace vagovych vlaken), které by byly pro
gastroparézu patognomické. AZ pfi zavedeni tzv.
full thickness biopsie, kterd dokaze postihnout
zaludecnisténu v celé Sitce, se ukazalo, ze zmé-
ny typické pro gastroparézu existuji. Postihuji
vsechny struktury stény, hladké svaly, pojivo
a pfedevsim neurony ENS.

Nejvetsi pozornost je vénovana interstici-
alnim, tzv. Cajalovym, burikdm (ICC - Intestitial
cell of Cajal), popsanym na konci 19. stoleti $pa-
nélskym histologem Ramonem y Cajalem. ICC
buniky vytvafi 3rozmérnou sit ve sténé streva,
od jicnu po anus. ICC bunky maji, na rozdil
od neuron( ENS, schopnost spontanni depola-



rizace a modulace elektromechanické aktivity
hladkych svald. Funguijf jako tzv. pacemakery,
podili se na pfenosu vzruchu ve svalové vrst-
ve. V zaludku vytvaii ICC bunky nékolik pace-
makerovych oblasti. Hlavni z nich, kterd urcuje
zakladni pomaly rytmus zaludku (s frekvenci
3 vzruchy/min.), se nachdzi na velké kurvature.
Odsud se peristaltickéd vina propaguje k pyloru
(5). Pri poskozentf sité ICC bunék, se uplatni rytmy
¢astech zaludku nebo dochazi k poruse pro-
pagace kontrakénf viny (6). U osob s diabetic-
kou gastroparézou byly prokdzany degenera-
tivni zmény a Ubytek ICC bunék, které korelujf
se zhordenim evakuace zaludku (7). Existuje tedy
ptimy vztah mezi funkci ICC bunék a mechanic-
kou ¢innosti zaludku. Na poruse motility Zaludku
se bude dale podilet porucha rovnovahy mezi
hladinami excita¢né a inhibi¢né pdsobicich neu-
rotransmiter( (napf. snizeni aktivity neuronalni
NO syntazy).

ZpUsobd, jakymi diabetes poskozuje travi-
ci trakt a ICC bunky, je vice. Za klicové se kromé
hyperglykemie povazuje pUsobeni tzv. oxi-
dac¢niho stresu (8). Vliv ma dysregulace tvorby
rastovych a trofickych faktor( (napf. IGF-1) a au-
toimunita. Jde o zmény ¢astecné reverzibilni,
v zavislosti na kompenzaci diabetu.

Gastroparézu nelze diagnostikovat na za-
kladé travicich potizi. Zlatym standardem je
scintigrafie. Metodika vysetfenf je standardi-
zovéana pro tuhou stravu (bily chléb a vejce)
(9). O zpomalené evakuaci hovofime, pokud
retence radionuklidu v Zaludku pfevysuje po 4
hodinach 10 % vychozi aktivity. Alternativou je
dechovy test s uhlikem C13. Vyzaduje v3ak tech-
nické vybaveni, které nenf bézné dostupné. RTG
Zaludku nebo gastroskopie nemad pro diagnézu
vyznam. Endoskopie je viak nezbytna k vylou-
¢eni mechanické prekazky.

Diabetickd gastroparéza tvoff asi ¢tvrtinu
z celkového poctu gastroparéz. Asi u tietiny
nemocnych s gastroparézou se pfi¢ina nena-
lezne, hovofime o tzv. idiopatické gastroparéze.
Ostatni onemocnénti, jako pseudoobstrukce, ko-
lagendzy, mentaIni anorexie tvoif jen procenta
z celkového poctu.

Diabeticka gastroparéza stale patfi mezi
choroby terapeuticky nevdécné. Pfes pokroky
v poznani pficin ji vylécit neumime.

Cilem lécby je Uleva od potiZi, zabezpelenf
dostate¢né nutrice, zlepseni kompenzace dia-
betu, normalizace ¢asové synchronizace me-
Zi resorpci Zivin a Uc¢inkem antidiabetik nebo
inzulinu. Tize gastroparézy nenf pro vysledek
léCby urcujici. Stale plati ovéfend posloup-
nost terapie — zlepSeni kompenzace diabetu,
dieta, farmakoterapie. Ddlezité je ukoncit Iécbu
farmaky zpomalujicimi evakuaci zaludku, napr.
anticholinergiky, fenothiaziny. Rychlost evaku-
ace zaludku déle zpomaluji analoga amylinu
a glukagon-like peptidul (exenatid, liraglutid)
a inhitory dipeptidyl-peptidazy 4 (tzv. gliptiny),
bézné pri lé¢bé diabetu pouzivané.

Cilem dietoterapie je omezeni faktord zhor-
Sujicich evakuaci zaludku. Na misté je polotuha
strava s nizkym obsahem zbytkd, mj. pro zvy-
sené riziko tvorby bezodru. Nemocnym dopo-
ru¢ujeme jidlo dobre kousat a hodné zapijet.
MnozZstvi tukd by nemélo presdhnou 40g/den,
protoze tuk fyziologicky zpomaluje evakuaci. Pro
snizeni mechanické zatéze zaludku je vhodné
stravu rozdélit do 6-8 dennich jidel. Evakuaci
muUze zlepsit mirna fyzickd zatéz (prochéazka)
po jidle. Pro nemocné s malnutrici (ztrdta nad
5% hmotnosti béhem 3 mésicd) neni peroralni
prijem dostatec¢ny. Indikovéna je nutrice ente-
ralni, kterd obchazi dysfunkeni zaludek (nazo-
jejundini sonda). TotaInf parenterdlni vyZiva je
vyhrazena pro nemocné, kteff netolerujf nutrici
enteralni.

Inhibitory protonové pumpy, ¢asto pouZiva-
né jako panaceum pfi travicich potiZich, nemajf
u gastroparézy, krom koincidujici refluxnf cho-
roby jicnu, opodstatnént.

Jedinou racionalini volbou jsou prokinetika.
Ocekava se od nich Uprava regionalni motility
rychlosti evakuace, zalude¢niho rytmu a vy-
mizeni travicich potizi. Vliv na dlouhodobou
kompenzaci diabetu nenf jednoznacny.

Spektrum pouZitelnych prokinetik je malé.
Metoclopramid, domperidon jsou centralnimi
a perifernimi antagonisty dopaminovych D2
receptorl. Antiemeticky Ucinek je dan central-
nim antidopaminergnim a antiserotoninergnim
plsobenim. Samotny prokineticky efekt je maly
(10). Prostup metoclopramidu do mozku je pfi-
¢inou vedlejsich ucinkd, které omezuji jeho po-
uzitelnost. Navic béhem 2-3 tydnt dochézi k roz-
voji tolerance s poklesem Ucinku. Erytromycin
vazbou na motilinové receptory pusobf jako
agonista motilinu. Zvysuje frekvenci a amplitu-
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du kontrakci a podporuje vypuzeni zbytk( z Za-
ludku. V Ceské republice k dispozici neni. Jeho
analoga, tzv. motilidy, se zachovalym prokine-
tickym pUsobenim, stéle neprekrocily stadium
zkousent. Itoprid je latka s centrdlnim i perifernim
D2 antagonizmem, inhibicf acetylcholinesterd-
zy. Stimuluje motilitu horni ¢asti traviciho traktu,
vcetné tenkého stfeva, a ma antiemeticky Ucinek.
Proti metoclopramidu ¢i domperidonu jsou neZa-
douci tcinky minimalnf. ltoprid upravuje evakuaci
Zaludku a redukuje potize u diabetické gastropa-
rézy (11). Ghrelin a jeho agonisté (TZP 101) zlep-
Suji jak evakuadi, tak travici potize. Mechanizmus
Ucinku nenf zatim znam. Dfive doporuc¢ovany
botulotoxin, aplikovany lokdlné do pyloru, s cilem
zmen3it spasmus, nenf ucinny.

Pokroky v chapéani patogeneze diabetické
gastroparézy, pfedevsim vlivu nadmérného
oxidacniho stresu, ukazuji dalsi mozna lécebna
vychodiska. Zlepseni funkce ICC bunék a rych-
losti evakuace bylo v experimentu prokdzano
u preparatu s ginkgo biloba, heminu induku-
jictho hem-1 oxygendzu (8) a donord NO jako
cytoprotektivnich latek.

Trvajici gastroparéza vede k malnutrici.
Cilem lé¢by je zabezpecit dostatecnou vyzi-
vu nemocného. Totalni parenterdini nutrice je
vhodna jen po kratkou dobu. Vyhodnéjsi je jeju-
nostomie. Resekce zaludku je spojena s vysokym
rizikem septickych komplikacf a dalstho zhorsenf
stavu. V refrakternich pfipadech se zkousi Zzalu-
decni stimulace, nové formou tzv. sekvenéni
vicebodové stimulace.
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