Diabetes mellitus

Pulji¢, Dominik

Undergraduate thesis / Zavrsni rad

2015

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / strucni stupanj: University of
Zagreb, Faculty of Science / SveuciliSte u Zagrebu, Prirodoslovno-matematicki fakultet

Permanent link / Trajna poveznica: https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:217:528587

Rights / Prava: In copyright /Zasti¢eno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2024-07-15

W £,
% £,
& S
é‘? % Repository / Repozitorij:
27% f’-‘; Repository of the Faculty of Science - University of
2 g Zagreb
% &
< N
O‘Pﬂ.” r‘{\t*'
0. MaTEMP

DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI I REPOZITORLIL

zir.nsk.hr


https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:217:528587
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repozitorij.pmf.unizg.hr
https://repozitorij.pmf.unizg.hr
https://zir.nsk.hr/islandora/object/pmf:2371
https://repozitorij.unizg.hr/islandora/object/pmf:2371
https://dabar.srce.hr/islandora/object/pmf:2371

SVEUCILISTE U ZAGREBU
PRIRODOSLOVNO - MATEMATICKI FAKULTET

BIOLOSKI ODSJEK

Diabetes mellitus

SEMINARSKI RAD

Dominik Pulji¢
Preddiplomski studij molekularne biologije
(Undergraduate Study of Molecular biology)

Mentor: izv. prof. doc. Vesna Benkovi¢

Zagreb, 2015.



SADRZAJ

TR O LY I PP 1
R € 111 v Lo ISP 2
3. Hormoni za regulaciju metabolizma ugljikohidrata...........ccccooiiiiiniiieie e 3
B L INZUIIN o 3
3. 2. HOMMON FASTA ...t s 4
K TR T €1 [117¢: o To] o SR 4
3.4 KOMIZO .. 4
3. 5. THIOKSIN ..t 5
3. 6. Ljudski placetni 1aktogen.........ccui i s 5
4. KoncentraCija gluKOZE U KIVi.......ccuiiiiiiiiiiieiece e 5
O I T o Too | 11 =] - PSR SST PSRRI 5
4. 1. 1. Uzroci NIPOGHKEMIJE ...ooveiiiiieiieee e e 6
4. 1. 2. Tipovi hipoglikemije u odnosu na klini€ku sliku .........ccccooeiiiiiniiiniiniie, 6
O o 1o T=T (0] 11T (T PSSR 7
4. 2. 1. UzroCi hipergliKemIJe .....ccueieeiecieie s 8
4. 2. 2. Simptomi i znakovi hipergliKemije.......ccccovevvrieeirere e 8
5. Tipovi SEEEINE DOIES ...c.vviuviiiiiiiiiiiiic e 10
5. 1. Seferna DOIESt tiP L....ucvucverieciceeeeeeeeeeieese e see et tes st esaese s sttt ensenes 10
5. 1. 1. Uzroci nastanka Secerne bolesti tip 1 ......ccoocviieiiiiiiiiiiiiiceeeecen 10
5. 1. 2. Nastanak Secerne bolesti tip 1 .....cccovveiiiiiiiiiiiii s 10
5. 1. 3. Simptomi i znakovi Sec¢erne bolesti tip 1......cooveviiiiiiiiiiiiciicie e, 11
5. 1. 4. Lijecenje §ecerne bolesti tip 1 ..occvcviiiiiiiiiiiiiiie e 11
5. 2. SEBENA DOIEST TP 2..vuviivevieiieieeeeseeesieeee s st ss st ese st es st ne et s st ene sttt neeas 11
5. 3. Ostali specificni tipovi SECEINE DOIEStT ....uvvvivviiiiiiiiiiie i 12
5. 4. TrudniCka Se€erna DOIESt ..........coviiiiiiiiiie e 13
6. Komplikacije SECerne bOIeSti.......cccuvuiiiiiiiiiiiciiiec e 13
7. Dijagnoza SeCerne DOLES ........civiiiiiiiiiiiiiiieiicie e 14
7. 1. Odredivanje koncentracije glukoze U Krvi........cociiiiiiiiiiiiiic, 15
8. MIKrOalDUMINUITJA.....c.eiiiieieiiee e et 15
8. 1. Mikroalbuminurija u tipu 1 Se¢erne bolesti........ccccovviiiiiiiiiieniiieerie e 15
8. 2. Mikroalbuminurija u tipu 2 S€€erne bolesti........ccceviiiiiiieiiiiie e 16
9. HEMOGIODIN ALC.. ..o ittt ettt sra e et esraesaeeneenrees 17
10. LITERATURA ettt nb e nne e 18
L1 SAZETAK .ottt 15

12, SUMMARY ..o 20



1. UVOD

Seéerna bolest ili diabetes mellitus je poremeéaj poveéavanja razine $ecera u krvi koja
se zbiva kada gusteraca prestane potpuno ili djelomi¢no proizvoditi hormon inzulin. Sigurno
je jedna od naj¢es¢ih endokrinoloskih bolesti suvremenog nacina zivljenja. U svom tijeku ima
progredijentan karakter, praden stvaranjem nepovratnih promjena na organima bolesnika.

Najcesce je zahvacéen vaskularni i ziv¢ani sustav, bubrezi te retina (mreznica oka).

Diabetes mellitus je problem svakog drustva. U njegovom rjeSavanju pored bolesnika i
zdravstvenih djelatnika, trebala bi sudjelovati i cijela druStvena zajednica. Laboratorijska
dijagnostika ima veliku ulogu , kako u otkrivanju bolesti tako i u pracenju iste. Danas postoje
standardizirane metode kojima se na vrlo jednostavan i brz nacin moZe postaviti
odgovaraju¢a dijagnoza. Seéerna bolest se lije¢i na razne nadine u poletku tabletama i
dijetom, a kasnije i injekcijama hormona inzulina. Dijabetes je kroni¢na bolest od koje
obolijevaju ljudi svih dobi, neovisno o spolu. Smatra se da postoji “svjetska epidemija Secerne
bolesti”, tj. broj oboljelih trajno raste. Posto sam i ja jedan od njih , odlu¢io sam se za ovu

temu kako bih §to viSe naucio kako o samoj bolesti tako i 0 njenom lijecenju.



1. Gusteraca

Gusteraca ili pankreas je Zlijezda smjestena ispod Zeluca, a posebna je po tome §to ima
vanjsko i unutarnje luc¢enje. Unutarnjim lucenjem (endokrinim) u krv lu¢i hormone inzulin i
glukagon koji reguliraju razinu $ecera u krvi, a vanjskim (egzokrinim) lu¢enjem Iuci enzime
amilazu i lipazu ( koji uglavnom sluze za otapanje masti) te sudjeluje u kemijskoj razgradniji
hrane do molekula koje mogu upiti krv.

U probavnom sustavu, gusteraca se nalazi ispod Zeluca i pored prvog dijela tankog crijeva,
duodenuma. Gusteraca nije dio probavne cijevi ve¢ njeni enzimi ulaze u probavnu cijev sa
strane kroz papilu vateri zajedno s probavljenom hranom iz Zeluca. Svojim poloZajem u
zatonu dvanaesnika oblikuje glavu (caput), slijede tijelo (corpus), te rep (cauda). Tvore je
dvije vrste tkiva: egzokrino Zljezdano i nakupine alfa i beta stanica koje oblikuju
langerhansove otoCi¢e (insulae pancreatice) (https://hr.wikipedia.org/wiki/Gusteraca).

Gradu gusterace prikazuje Slika 1.
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Slika 1. Gusteraca (http://www.onkologija.hr/gusteraca-anatomija-i-fiziologija/)


https://hr.wikipedia.org/wiki/Gu%C5%A1tera%C4%8Da

3. Hormoni za regulaciju metabolizma ugljikohidrata

3. 1. Inzulin

Inzulin je hormon koji se Iuci iz beta stanica gusterace. Visoke razine glukoze u krvi
tjeraju beta stanice gusSterace da povecaju otpustanje inzulina u krv. Inzulin kola tijelom i u
kratkom vremenu tjera stanice miSica i jetre da preraduju glukozu iz krvi. Paul Langerhans
otkrio je da stanice guSterace uzrokuju otpusStanje inzulina. Ove stanice izgledaju kao maleni
otoci i zbog toga se nazivaju Langerhansovim oto¢i¢ima. Hormon je dobio ime od latinske
rijeci ,,insula“ $to u prijevodu takoder znaci otok. Unutar Langerhansovih oto¢i¢a mozemo
pronaci dvije vrste stanica, a to su alfa stanice i beta stanice. Beta stanice su uglavnom
odgovorne za luenje inzulina u naSem tijelu. Inzulin kontrolira razinu glukoze u Krvi.
Takoder utjeCe na mnoge stani¢ne enzime da poti¢u mnoge procese kao npr. glikogenezu.
Ako se smanji razina inzulina u tijelu, asimilacija glukoze nece se odvijati kako treba. Tijelo
nece dobivati potrebnu energiju i pohranjivat ¢e je kao masne stanice. Pored toga, povecane
razine glukoze Stete tijelu (Straus, 2009.). Inzulin igra glavnu ulogu u sintezi DNA i

replikaciji stanica (Slika 2.).

Slika 2. Struktura inzulina ( http://www.teretanavijesti. com/inzulin-i-opti-slin)

Kad osoba postane dijabeticar, proizvodnja inzulina se smanji ili potpuno prestane. To
moze biti fatalno jer se glukoza u krvi ne pretvara u energiju koju tijelo zahtijeva. Zbog ovog
razloga, razina glukoze u krvi se mora kontrolirati i pacijenti dijabeticari trebaju inzulin i

lijekove kako bi vodili normalan Zivot (http://znanost. geek. hr/clanak/kako-radi-inzulin/).


http://znanost.geek.hr/clanak/kako-radi-inzulin/

3.2. Hormon rasta

Hormon rasta, somatotropin, je hormon prednjeg reznja hipofize. Hormon rasta
djeluje u stanicama na procese koji rezultiraju povecanom sintezom proteina, te smanjenom
razgradnjom proteina. Hormon rasta djeluje i na pojacano iskori$tavanje masti za dobivanje
energije, povecanjem oslobadanja masnih kiselina, te na smanjenje iskoriStavanja glukoze i
pojacanu sintezu glikogena u stanicama. Izlu¢ivanje hormona rasta reguliraju somatostatin i
somatokrinin, hormoni hipotalamusa, od kojih somatostatin ko¢i lu¢enje hormona rasta, dok
somatokrinin oslobada hormon rasta. Uz ove molekule pojacano lucenje hormona rasta
uzrokuju vanjski podrazaji npr. gladovanje, hipoglikemija, miSi¢ni rad, trauma, stres
(Straus, 2009.).

3.3. Glukagon

Glukagon je hormon gusterace koji sudjeluje u metabolizmu ugljikohidrata. Glukagon
se stvara u gusteraci iz alfa stanica Langerhasovih otocCi¢a, a izlucuje se u krvotok kada je
niska razina glukoze u krvi. Glukagon u jetri uzrokuje razgradnju pohranjenog glikogena u
glukozu koja se otpusta u krv. Glukagon djeluje suprotno od inzulina, koji omogucuje ulaz
glukoze u stanice. Glukagon potice i na lucenje inzulina, kako bi glukoza u krvi mogla uéi u

stanice tkiva koje ne mogu uzimati glukozu bez djelovanja inzulina (Straus, 2009.).
3.4. Kortizol

Kortizol ili hidrokortizon je steroidni hormon kore nadbubrezne zlijezde, koji sudjeluje
u regulaciji matabolizma ugljikohidrata, masti i proteina, ima ulogu pri stresu i upali, te u
razli¢itoj mjeri djeluje na brojne sustave u tijelu Covjeka. Glavni ucinci kortizola na
metabolizam su; kortizol u jetri povecava glukoneogenezu (stvaranje glukoze iz
aminokiselina i drugih spojeva), uzrokuje smanjene koli¢ine proteina u svim stanicama osim u
jetrenim, povecava iskoriStavanja masnih kiselina za dobivanje energije u stanici, te smanjuje
iskoriStavanje glukoze u stanicama. Svi ti u¢inci dovode do povecane koli¢ine glukoze u Krvi

i uvanja zaliha glukoze (Straus, 2009.).



3. 5. Tiroksin

Tiroksin iz S§titnjace takoder ima udjela u regulaciji koncentracije glukoze u krvi.

Stimulira glikogenolizu i poveéava crijevnu apsorbciju glukoze (Straus, 2009.).
3. 6. Ljudski placetni laktogen

Ljudski placetni laktogen je polipeptid kojeg luci posteljica. Djelovanje mu je suprotno

inzulinu, pa moZe dovesti do ketoacidoze kod trudnica (Straus, 2009.).

4. Koncentracija glukoze u krvi

Koncentracija glukoze u krvi odrzava se navedenom hormonalnom regulacijom u
granicama od oko 3,3-5,6 mmol/L. Fizioloski dolazi do laganog povecanja pri stresnim
situacijama, strahu ili teSkim naporima zbog jaCeg luCenja adrenalina. Nasuprot tomu, u
trudno¢i se katkad nalaze lagano smanjene koncentracije glukoze. Novorodenc¢e odmah nakon
rodenja ima vrlo malu koncentraciju glukoze u krvi, oko 1,8 mmol/L, koja se u prvih pet
dana povec¢a na oko 2,5 mmol/L a tijekom prve godine zivota priblizava se vrijednostima u
odraslih osoba (Tahirovi¢ , 2004.).

4. 1. Hipoglikemija

Hipoglikemija je stanje snizenog nivoa glukoze u krvi. Obi¢no su to vrijednosti ispod

2.5 mmol/L. Simptomi i znakovi koji se javljaju u tim situacijama svrstavaju se u dvije grupe:
1. Simptomi i znakovi obrambenih mehanizama koji su usmjereni na podizanje glukoze u krvi
2. Simptomi i znakovi uzrokovani niskim sadrzajem glukoze u mozdanoj stanici

Simptomi i znakovi hipoglikemije mogu se osjetiti i kada koncentracija glukoze u krvi nije
niska, ili ¢ak i kada je povisena. To ukazuje na ¢injenicu da oni Cine izraz reakcije organizma,

ali nista konkretno ne govore o aktualnim koncentracijama glukoze u krvi (Tahirovi¢, 2004. ).



4.1. 1. Uzroci hipoglikemije

U pacijenata oboljelih od Secerne bolesti tip 1 do hipoglikemije dolazi zbog propusta u

kontroliranoj ishrani, inzulinskoj terapiji i fizickoj aktivnosti (Tablica 1.).

Tablical. Uzroci hipoglikemije (Prilagodeno prema Tahirovi¢, 2004. )

Nekontrolirana ishrana Propusti inzulinske terapije Prevelika fizicka aktivnost
-promijenjen ritam -prevelika doza inzulina Neplanirana, prenaporna i
uzimanja hrane preduga fizicka aktivnost
-premalen obrok -brza reapsorpcija inzulin s

mjesta djelovanja

-male koli¢ine -apliciranje inzulina u krvni

ugljikohidrata u obrocima | sud

-probavne smetnje
(proljev,povracanje)

4.1. 2. Tipovi hipoglikemije u odnosu na klini¢ku sliku

U odnosu na stupanj tezine klinickih manifestacija hipoglikemija se moze podijeliti u

sljedece tipove:

1. Asimptomatska hipoglikemija — stanje bez simptoma i znakova hipoglikemije, iako je

glukoza u krvi ispod 2,5 mmol/L

2. Umjerena hipoglikemija — stanje koje karakterizira: strah, glad, iritacija, bljedo¢a, hladan
znoj, osjecaj ukocCenosti usana, prstiju i jezika. Prag glukoze u Kkrvi na kojem ¢e se ovi
simptomi javiti, zavisi od stupnja reguliranosti Se¢erne bolesti. To su upozoravajuéi simptomi
od strane organizma, nastali kao posljedica djelovanja adrenalina i autonomnog zivcanog

sustava (Slika 3.).

3. MozZdana hipoglikemija — nastaje kao posljedica smanjenja glukoze u mozgu, a javlja se
bez prethodne pojave tzv. upozoravajuc¢ih simptoma i znakova. Bolesnik ima neke od
slijede¢ih simptoma: osjecaj slabosti i vrtoglavice, smetnje govora, osjecaj topline,
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glavobolju, dezorijentaciju, slabu sposobnost prosudivanja, miSi¢ne trzaje, poremecaj

raspoznavanja boja, pojavu duplih slika i mrlja.

4. TeSka hipoglikemija — stanje praceno simptomima kao $to su razli¢iti stupnjevi gubitka
svijesti ili kome s ili bez konvulzija, koji priviemeno onesposobljavaju pacijenta i zahtijevaju

davanje glukoze u venu (Tahirovi¢, 2004.).

SIMPTOMI HIPOGLIKEMIJE

&

Palpitaciie | Smetnje vida | pospanost Glavobolja RazdraZljivost

Slika 3. Simptomi hipoglikemije ( http://medicinabih. info/tag/hipoglikemija-simptomi/)

4. 2. Hiperglikemija

Vrijednost glukoze u krvi koje ukazuju na hiperglikemiju u:
-U djece u dobi od 6 godina vece od 12 mmol/L pred i dva sata poslije obroka
-U djece u dobi oko 6 godina vec¢e od 10 mmol/L pred i dva sata poslije obroka
-U adolescenata ve¢e od 8 mmol/ L i ve¢e od 10 mmol/L dva sata poslije obroka

U takvim slu¢ajevima neophodno je poduzeti odgovarajuc¢e mjere, s obzirom na to da
daljnje povecanje glukoze u krvi vodi ka ketoacidozi, teSkom metaboli¢kom poremecaju, Koji
u vecini slucajeva zahtjeva bolnicko lijecenje. S druge strane, povecana koncentracija glukoze
u krvi, iznad navedenih vrijednosti, kroz duzi niz godina uzrokuje pojavu kroni¢nih

komplikacija ove bolesti (Tahirovi¢ , 2004.).



4. 2. 1. Uzroci hiperglikemije

U vecini slu¢ajeva hiperglikemija nastaje kao rezultat greSke u ishrani, propusta
vezanih za inzulinsku terapiju ili fizicku aktivnost. Pored navedenog, do povecanja glukoze u
krvi dolazi Cesto i u toku akutnih bolesti (upala grla, sinusa, plu¢a, mokraénih puteva i dr.
(Virginija M. , 1995.). U ovom slucaju hiperglikemija dijelom nastaje zbog popratne bolesti, a
dijelom zbog propusta koje bolesnik pravim u tijeku ovih stanja. Obi¢no je to vezano za
izostavljanje ili smanjenje doze inzulina, propust kojeg bolesnik pravi svjesno, rukovodeéi se
pogreSnim stavom da nije potrebno uzeti inzulin jer je zbog slabog apetita ishrana znatno

reducirana (Tahirovi¢, 2004.) .

4. 2. 2. Simptomi i znakovi hiperglikemije

Privremeno povecanje glukoze u krvi, npr. poslije uzimanja vece koli¢ine hrane,
moze pro¢i nezapazeno. Pacijent se moze osjecati dobro i pri vrijednostima od 18 mmol/L, ili
samo osje¢a neznatnu zed. Medutim, visok nivo glukoze u krvi, uzrokovan nedostatkom
inzulina, ima gotovo uvijek negativne posljedice, ¢ak i pri koncentracijama glukoza u krvi od
12 mmol/L. Zato je neophodno razlikovati simptome i znakove koji dolaze kao posljedica
nedostatka inzulina od onih koji nastaju kao posljedica visoke glukoze u Krvi
(Virginija M. , 1995.). Pojava ucestalog uriniranja, naro¢ito nocu, gubitak te¢nosti, izrazena
zed, suha sluznica usne Supljine, umor, svrbez koze i spolovila i pospanost, simptomi su koji
upucuju da se koncentracija glukoze u krvi povecava i da je potrebno njeno odredivanje u
mokraci i krvi, a zavisno od rezultata, i odredivanje ketona u mokraci i krvi (Slika 4.). Ako je
uz povecane vrijednosti glukoze u krvi izrazen i nedostatak inzulina, do¢i ¢e do stvaranja
ketona, $to ¢e dovesti do povracanja, umora, bolova u trbuhu, teZzeg disanja, bolovi u prsima,

poremecaj stanja svijesti i na kraju do dijabeticke kome (Rosemary W., 2005.).



Frequent Increased
Urination Thirst

Unexplained

Weight Loss _
Excessive

Fatigue

Blurred
Vision

Slika 4. Simptomi hiperglikemije ( http://ehealthcareline. com/symptoms-of-diabetes/)

Diabetes mellitus je stanje poremecenog metabolizma glukoze u organizmu, uz
istovremene poremecaje prerade masti i bjelanéevina. Uzroci za pojavu ove bolesti mogu biti

razli¢iti.

U stanjima kada gusSteraca ne stvara dovoljne koli¢ine inzulina radi se o Secernoj
bolesti tip 1. Kako se ovaj oblik uglavnom javlja kod mladih osoba, u literaturi se susrece i

naziv juvenilni dijabetes (Tahirovi¢ , 2004.).

Do Secerne bolesti moze do¢i i u slucaju kada gusteraca jo$ uvijek lu¢i inzulin, ali
nedovoljno za sve potrebe organizma, ili u stanjima kada stanice mogu samo djelomi¢no
koristiti inzulin, iako se on stvara i izluCuje iz gusterace u dovoljnim koli¢inama. Tada se radi
o Secernoj bolesti tip 2. Kako se ovaj oblik bolesti javlja, uglavnom, u srednjoj i starijoj
Zivotnoj dobi, iznad 35. godine Zivota, govorimo o Secernoj bolesti odraslih ili adultnom

dijabetesu (Tahirovi¢, 2004.).

Prema procjenama svjetske Zdravstvene organizacije trenutno u svijetu ima 285
milijuna bolesnika sa $e¢ernom bolesti $to odgovara 6,4 % svjetske populacije odraslih. Do
2030. godine se ocekuje da ¢e preko 438 milijuna ljudi imati Se¢ernu bolest. U Republici
Hrvatskoj ima 180 tisuca registriranih bolesnika sa Seéernom bolesti, a procjenjuje se da
ukupna brojka oboljelih od Secerne bolesti premasuje 316 tisuca. Dana 14. 11. obiljezava se

svjetski dan Secerne bolesti ( http://www.adiva. hr/secerna-bolest. aspxx*).



5. 1. Seéerna bolest tip 1

Seéerna bolest tip 1 ili inzulin ovisna Secerna bolest, tradicionalno poznata kao
juvenilni dijabetes, karakterizirana je postupnim uniStavanjem beta stanica guSterace sa
posljedicnim nedostatkom inzulina, iznenadnim pocetkom bolesti i dozivotnim lije¢enjem
inzulinom. Najc¢esca je endokrina bolest u dje¢jem i adolescentnom dobu. Javlja se obi¢no do
35. godine Zivota, najce$¢e nakon 12. godine, ali moZe se javiti i u dubokoj starosti
(Tahirovi¢, 2004.).

5. 1. 1. Uzroci nastanka Secerne bolesti tip 1

Razli¢iti patoloski procesi mogu dovesti do uniStenja stanica koje stvaraju i luce
inzulin. Pri tome, naslijede ima odredenu, ali ne i presudnu ulogu. Naime, kod genetskih
sklonih osoba, pod utjecajem okoline (virusne infekcije, lijekovi, toksini, stres itd. ), dolazi do
autoimune upale Langerhansovih oto¢i¢a pankreasa. Ovaj proces postupno i trajno unistava
njihove stanice, $to ima za posljedicu prestanak stvaranja i luCenja inzulina. Nakon §to se
spomenuti proces jednom pokrene, nema nacina da se prekine tj. da se ponovo potakne

stvaranje inzulina (Tahirovi¢, 2004.).

5. 1. 2. Nastanak Sec¢erne bolesti tip 1

Prestanak stvaranja ili nedovoljna proizvodnja inzulina ima za posljedicu da stanica
ne moze koristiti glukozu iz krvi za energetske potrebe, iako su njene koncentracije u Kkrvi
povecane. Nedostatak glukoze u stanici, ima za posljedicu da stanice jetre iz ranije stvorenih
rezervi proizvode glukozu, koja prelaskom u krv povecava njene ve¢ i do tada visoke
koncentracije. S druge strane, kao novi energetski izvori koriste se masti i bjelancevine, Sto
ima za posljedicu prekomjerno nagomilavanje ketonskih tijela i gubitka tjelesne mase.
Stvaranje ketonskih tijela vodi organizam u ketozu koja se prepoznaje izmedu ostalog i po
karakteristicnom mirisu bolesnika koji podsjec¢a na trulo voce ili aceton. Dok su koncentracije
glukoze u krvi umjereno povecane, glukoza se ne¢e pojaviti u mokraci

(Tahirovi¢, 2004.).
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5. 1. 3. Simptomi i znakovi Secerne bolesti tip 1

Kada se proizvodnja inzulina smanji na minimum, Sec¢erna bolest tipa 1 obi¢no se naglo
pojavi i brzo napreduje. Znakovi koji upozoravaju na pojavu bolesti su ucestalo mokrenje,
neobi¢na zed, potreba za slatkim i hladnim pi¢ima, ekstremna glad, nagli gubitak teZine,
slabost, svrbeZ genitalne regije, ekstremni umor, zamucen vid ili druge promjene vida i

razdrazljivost (http://www.plivazdravlje. hr/bolest-clanak/bolest/28/Dijabetes-tip-1. html* ).

5.1.4. Lijecenje Secerne bolesti tip 1

Cilj lijecenja bolesti je da se u Sto veem razdoblju dana odrze normalne koncentracije
glukoze u krvi. Na taj nacin sprjeava se razvoj akutnih i kroni¢nih komplikacija ove bolesti i
omogucava normalan rast i razvoj djece i adolescenata. Terapijski postupci koji se koriste
kako Dbi se to postiglo su lijecenje inzulinom, pravilna primjena kvalitetne ishrane i redovita
tjelesna aktivnost. Kako bi navedeni terapijski postupci bili na najbolji na¢in primijenjeni
neophodno je da dijete i adolescent, odnosno njihovi roditelji, budu educirani za kontrolu i

lijeCenje Secerne bolesti u kuénim uvjetima (Readers , 2009.).

5. 2. Seéerna bolest tip 2

Seéerna bolest tipa 2 najéesée se pojavljuje u odraslih osoba. Kod ovog tipa $eéerne
bolesti, barem u pocetku, nema ovisnosti o inzulinu jer je koncentracija inzulina u krvi unutar
referentnog intervala, smanjena ili povecana. Tip 2 SeCerne bolesti vjerojatno nastaje zbog
nedovoljnog lucenja inzulina iz gusterace i njegove nemogucnosti da pravilno djeluje na
ulazak glukoze u stanice miSiénog i masnog tkiva, Sto se definira pojmom inzulinska
rezistencija. Smanjena osjetljivost perifernih tkiva na djelovanje inzulina dovodi do

hiperinzulinemije kako bi se odrZala fizioloSka koncentracija glukoze u krvi. lako je primarna
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inzulinska rezistencija moguca i1 kod osoba s normalnom masom, naj¢es¢i je osnovni uzrok

inzulinske rezistencije visceralna pretilost.

Ostali ¢imbenici koji su vazni u nastanku inzulinske rezistencije jesu razni adipokini od
kojih su najznacajniji adiponektin koji luce adipociti. On pokazuje obratnu korelaciju s
inzulinskom egzistencijom, odnosno poboljSava inzulinsku osjetljivost jer smanjuje
koncentraciju slobodnih masnih kiselina i glukoze u krvi. Zatim, tu su rezistin ¢ija je uloga
zasad nepoznata, IL- 6 Cije plazmatske koncentracije dobro koreliraju s pretilos¢u i
inzulinskom rezistencijom, leptin koji, kao i adiponektin, luce adipociti i koji je kljucni
hormon odgovoran za regulaciju teka. U pretilih su osoba koncentracije leptina u plazmi
povecane. Dakle, kod tipa 2 postoji relativni manjak inzulina, a ipak ga ima dovoljno da
sprijeci nastanak akutnih komplikacija bolesti, te bolest ¢esto dugo ostaje nepoznata. Bolest
obi¢no pocinje postupno i napreduje polagano. Pri uznapredovanoj bolesti pojavljuju se
prekomjerna zed, pojacano mokrenje, pospanost, zamagljen vid, u zena su Ceste vaginalne
infekcije, svrbez, trnci i Zarenje u stopalima. Ovaj tip Secerne bolesti otkriva se slu¢ajno,

najcesce na sistematskim pregledima (Tahirovié¢, 2004.).

5. 3. Ostali specificni tipovi SeCerne bolesti

U ovoj se skupini nalaze razni oblici SeCerne bolesti uzrokovani monogenskim greSkama
u sintezi i1 izlucivanju inzulina. Tu je prisutan i sindrom MODY, geneticki i klinicki
heterogena podskupina tipa 2 Seferna bolesti obiljeZena ranim pocetkom ( do 25-e godine
Zivota), odrZzavanjem normoglikemije bez primjene inzulina barem pet godina nakon
postavljanja dijagnoze. Sindrom MODY se nasljeduje autosomno dominantno i prisutan je u
barem tri generacije obitelji. Primarni je poremecaj u lucenju inzulina. Ovoj skupini takoder
pripadaju i razni oblici Se¢erne bolesti uzrokovani genskim poremecajem djelovanja inzulina
na ciljna tkiva, bolesti egzokrinog dijela gusterace, endokrinopatije, SeCerna bolest

uzrokovana lijekovima ili kemikalijama te raznim infekcijama (Tahirovi¢, 2004.).
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5. 4. Trudnic¢ka Secerna bolest

Trudnicka Secerna bolest ili gestacijski dijabetes Se€erna je bolest koja se prvi put
pojavljuje u trudno¢i, a nestaje nakon poroda. Pojavljuje se u 1-2 % trudnica. Trudnoca je
»dijabetogeno stanje”“ koje pogorSava metabolizam ugljikohidrata. Poja¢ano lucenje
posteljicnih hormona, posebno potkraj drugog 1 u tre¢em tromjesec¢ju, uzrokuje inzulinsku

rezistenciju, a time 1 pove¢anu potrebu za inzulinom.

Kao rezultat tih zbivanja u normalnoj se trudno¢i povecava lu¢enje inzulina. Kod trudnica u
kojih povecano lucenje i aktivnost nisu dovoljni, razvija se trudnicka sec¢erna bolest. Novija
istrazivanja pokazuju da vaznu ulogu u pojavi trudnicke Secerne bolesti imaju policisti¢ni
jajnici u Zena prije trudnoce. Posljedica ove bolesti je radanje krupnije djece, porodajne mase
vece od 4.000g jer stalna hiperglikemija majke poti¢e guStera¢u ploda na pojacano lucenje

inzulina, §to uzrokuje njegov pojacan rast — makrosomiju (Tahirovi¢, 2004.).

6. Komplikacije Secerne bolesti

Komplikacije Secerne bolesti dijele se na:
1. akutne - koje nastaju brzo, dramati¢nog su tijeka i zahtjevaju hitnu intervenciju

2. kroni¢ne - nastaju polagano, mnoge su godinama bez simptoma, ali trajno ostecuju i

unistavaju pojedine organe

Akutne komplikacije Secerne bolesti su hipoglikemija, dijabeticka ketoacidoza,
laktatna acidoza i hiperosmolalna koma. Pri pojavi akutne komplikacije SeCerne bolesti
laboratorijski je potrebno pratiti, osim koncentracije glukoze u krvi i mokra¢i, i koncentraciju

ketonskih spojeva, laktata i elektrolita te acidobaznu ravnotezu.

» Hipoglikemija je ¢esta akutna komplikacija kod osoba s tipom Secerne bolesti tipa 1

» Dijabeticka ketoacidoza za zivot je opasna komplikacija koja se pojavljuje u osoba s
tipom 1 Secerne bolesti,a nastaje kao posljedica manjka inzulina i relativnog ili
apsolutnog viska glukagona

» Laktatna acidoza je najcesc¢a metabolicka acidoza, a posljedica je pojacanog stvaranja

ili smanjenog iskoriStavanja laktata.  Laktat je krajnji produkt anaerobnog
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metabolizma glukoze. Nastaje kao posljedica tkivne hipoksije odnosno nedostatka
Kisika

» Hiperosmolalna koma pojavljuje se u osoba s tipom 2 Secerne bolesti starije Zivotne
dobi. Taj je sindrom karakteriziran izrazitom hiperglikemijom koja dovodi do visoke

osmolalnosti plazme, glukozurije i poliurije.

Kroni¢ne ili kasne komplikacije SeCerne bolesti nastaju kao posljedica slabe metabolicke
kontrole bolesti tj. dugotrajne hiperglikemije.

Kroni¢ne komplikacije Secerne bolesti dijele se na mikroangiopatije u koje ubrajamo
retinopatije, nefropatije, neuropatije, te na makroangiopatije kao S$to su mozdani udar,

ishemijske sr¢ane bolesti i periferne vaskularne bolesti (Tahirovi¢, 2004.) .

7. Dijagnoza Seéerne bolesti

Dijagnoza Secerne bolesti postavlja se isklju¢ivo potvrdom hiperglikemije. Za
postavljanje dijagnoze Secerne bolesti glukozu treba mjeriti u venskoj plazmi. Trenuta¢no

aktualni dijagnosticki kriterij ukljucuje simptome hiperglikemije i

1. vrijednost glukoze u plazmi (neovisno o vremenu proteklom od obroka) > 11,1 mmol/L
2. vrijednost glukoze nataste u plazmi > 7 mmol/L

3. vrijednost glukoze dva sata nakon opterec¢enja (glikemija u 120. Minuti) > 11,1 mmol/L

Ako je zadovoljen bilo koji od ovih triju kriterija, potvrdno odredivanje sljede¢eg dana
nuzno je za postavljanje dijagnoze. Ponovljeno odredivanje glukoze nije potrebno za

bolesnike s nedvosmislenom hiperglikemijom i akutnom metabolickom dekompenzacijom.

Za pracenje tijeka Secerne bolesti i uspjesnosti lijeCenja primjenjuje se odredivanje
HbAlc. Preporuka je svim bolesnicima odrediti HbAlc najmanje dva puta godiSnje kako bi
se dokazala kontrola glikemije. Za rano otkrivanje oSte¢enja bubrega pri Se¢ernoj bolesti treba
odrediti mikroalbuminuriju. Godisnje odredivanje mikroalbuminurije u bolesnika bez klinicke
proteinurije treba zapoceti pet godina nakon postavljanja dijagnoze tipa 1 Secerne bolesti i u
vrijeme postavljanja dijagnoze tipa 2 Secerne bolesti. Za procjenu rizika i progresije
kardiovaskularnih komplikacija treba svim odraslim osobama sa Se¢ernom boles¢u godisnje

odrediti lipidni profil (http://www.hkmb. hr/preporuke/aktualno/secer.htm).
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7.1. Odredivanje koncentracije glukoze u krvi

Krv za odredivanje koncentracije glukoze uzima se ujutro, nakon S$to je osoba
gladovala tijekom noc¢i (barem osam sati). Koncentracija glukoze moze se odrediti u venskoj
krvi i plazmi te u kapilarnoj krvi ili plazmi. U punoj krvi koncentracija glukoze in vitro
smanjuje se s vremenom zbog glikolize. Stajanjem krvi dolazi do razgradnje glukoze
djelovanjem glikoliti¢kih enzima iz eritrocita, leukocita i bakterija. Smanjenje koncentracije

glukoze iznosi 5-7 % svakog sata 0,5 mmol/L.

Za postavljanje dijagnoze Secerne bolesti preporucena je venska plazma. Molalnost
glukoze u punoj krvi i u plazmi istovjetna je. lako su eritrociti stanice koje slobodno
propustaju glukozu kroz stani¢énu membranu, koncentracija vode u plazmi je 11 % veéa nego
u punoj krvi ako je hematokrit normalan. Koncentracija glukoze u hepariniziranoj plazmi je
5 % manja nego u serumu. Ta se pojava moze pripisati pomaku tekuéine iz eritrocita u plazmu

zbog utjecaja antikoagulansa (http://www.hkmb. hr/preporuke/aktualno/secer. htm) .

8. Mikroalbuminurija

Mikroalbuminurija (McA) je termin koji oznaCava izlucivanje malih, ali patoloskih
koli¢ina albumina u urinu. Nastaje kao posljedica glikozilacije bazalne membrane glomerula,
Sto nakon nekoliko godina rezultira dijabetiCkom nefropatijom. Ona je takoder marker
poviSenog kardiovaskularnog  morbiditeta i mortaliteta kod bolesnika s esencijalnom
hipertenzijom, dijabetesom i u op¢oj populaciji, a udruzena je s inzulinskom rezistencijom,

centralnom gojaznos$éu i aterogenom dislipidemijom (Dragovié, 2006. ).
8. 1. Mikroalbuminurija u tipu 1 Se¢erne bolesti

Najraniji pokazatelj postojanja dijabetesne lezije glomerula je kontinuirana McA. Ovaj
termin oznacava poviSenu urinarnu ekskreciju albumina u intervalu od 30 do 300 mg/24 h u

bar dva od tri uzastopna uzorka urina, uzimana u periodu od tri do Sest mjeseci. Tijekom prvih

15



pet godina trajanja tipa 1 Secerne bolesti, McA je reverzibilan fenomen i povezana je s
ketoacidozom ili loSom metabolickom kontrolom. Nakon pete godine trajanja dijabetesa,
kontinuirana McA postaje definirani marker pocetne dijabetesne nefropatije, a za razliku od
kontinuirane proteinurije i u ovoj fazi ostaje potencijalno reverzibilna. Bez specifi¢nih
intervencija nastupa progresija ka makroproteinuriji (dnevna ekskrecija proteina > 500 mg)
odnosno klinicki manifestiranoj nefropatiji. Mikroalbuminurija ima prediktivnu vrijednost za
izdvajanje bolesnika koji ¢e oboljeti od dijabetesne bolesti bubrega i pouzdan je pokazatelj
povisenog kardiovaskularnog morbiditeta i mortaliteta nezavisno od ostalih faktora rizika.
Relativni rizik od prerane smrti kod McA bolesnika u odnosu na one s normoalbuminurijom i
dugotrajnim dijabetesom, dostize smrtnost bolesnika s kra¢im trajanjem tipa 2 Secerne bolesti
(Dragovi¢, 2006.).

8. 2. Mikroalbuminurija u tipu 2 Se¢erne bolesti

Kod tipa 2 Secerne bolesti, poremecaj glikoregulacije moZe postojati u latentnoj formi
nekoliko godina prije svoje klini¢ke manifestacije. 1z tog razloga se McA pojavljuje i pri
dijagnozi osnovnog oboljenja zajedno s hipertenzijom i perifernom obliterantnom
angiopatijom. Patolosko izlu¢ivanje malih koli¢ina albumina u urinu moze prethoditi pojavi
tipa 2 dijabetesa, zajedno s inzulinskom rezistencijom, gojaznos$cu i hipertenzijom. Zbog toga,
prisutnost mikroalbuminurije u ovom tipu dijabetesa, nije visokospecificno za pocetnu
dijabetesnu nefropatiju. Bez terapijskih procedura, 20-40% bolesnika sa kontinuiranom McA
¢e progredirati do manifestirane dijabeticke nefropatije, ali ¢e 20 godina od pojave
manifestirane nefropatije samo 20% razviti terminalnu insuficijenciju. Medutim, zbog
znacajno vece prevalencije obolijevanja od tipa 2 Secerne bolesti, ova populacija bolesnika,
¢ini viSe od polovine oboljelih od dijabetesa koja trenutno zapocinju lijecenje dijalizom.
Prisutnost povisenih vrijednosti urinarne ekskrecije albumina kao i hiperinzulinemija kod

osoba bez dijabetesa, mogu predvidjeti nastanak tipa 2 Se¢erne bolesti.

Takoder je vazno da bolesnici s oba tipa dijabetesa i MCA imaju Visi stupanj
inzulinske rezistencije u odnosu na one s fizioloskim izlu¢ivanjem albumina (Dragovic,
2006.).
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9. Hemoglobin Alc

HbAlc ili glikolizirani hemoglobin Alc nastaje procesom neenzimskog kovalentnog
vezanja glukoze na slobodne aminoskupine globinskih lanaca. Hemoglobin Alc pokazuje
prosjeénu vrijednost Secera u krvi tokom posljednja tri mjeseca odnosno njegovu
koncentraciju u eritrocitma ¢iji je vijek 120 dana. To je najbolji nacin da se utvrdi je li
glikemija pod kontrolom. Eritrociti zdravog Covjeka sadrze 90% HbA, a ostatak cine
alternativne sinteze globina (HbA2,HbF) te posttranslacijskih modifikacija HbA

(Straus, 2009.).

Svi dijabeticari trebaju kontrolirati vrijednosti hemoglobina Alc najmanje dva puta godiSnje
ili svaka tri mjeseca dokle god se ne stabiliziraju  vrijednosti Secera u krvi

(Rosemary W. , 2005.).

Ukoliko je njegova vrijednost ispod 7%, smatra se da je Secerna bolest optimalno regulirana,
ako pak njegova vrijednost prelazi 9% ,ve¢a je mogucnost pojave promjena na ocima,

bubrezima, zivéanom sustavu.

Vrijednosti HbAlc preko 8% zahtijevaju korekciju terapije. Analiza glikoliziranog
hemoglobina Alc provodi se naj¢esée iz venske krvi, ali moze i iz kapilarne krvi no jako

rijetko zbog problema u nabavi potrebnih reagensa (Straus, 2009.).
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11. SAZETAK

Secerna  bolest (lat.  diabetes mellitus) je poremeéaj povecéavanja
razine secera U krvi Zlijezde gusterace (pankreas), koji se zbiva kada gusteraca prestane
potpuno ili djelomi¢no proizvoditi hormon inzulin ili proizvedeni inzulin nije djelotvoran u
organizmu. Koncentracija glukoze u krvi kontrolira inzulin, hormon kojeg luce B-stanice
endokrinog dijela gusSterace. On transportira glukozu koja u krv dolazi iz probavnog trakta,
nakon apsorpcije iz hrane ili iz jetre, u stanice mnogih tkiva aktivacijom takozvanih
inzulinskih receptora. Povisena koncentracija glukoze u krvi nastaje kada B-stanice gusterace
uopée ne luce inzulin ili kada ga luce nedovoljno, kada su stani¢ni receptori rezistentni na
inzulin i kada je dotok glukoze u krv nesrazmjerno velik. Proizlazi nadalje da Se¢erna bolest
nije karakterizirana samo povisenom koncentracijom glukoze u krvi nego i potpunim ili
djelomi¢nim nedostatkom inzulina. Metabolicki poremec¢aj ne odnosi se samo na poremecaj
metabolizma 1 nivoa Secera u krvi ve¢ i na poremecaj metabolizma masti 1 bjelanCevina.
S duzinom trajanja metabolickog poremecaja nastaju promjene na krvnim sudovima S§to
dovodi do oStecenja kardiovaskularnog sustava bubrega i oCiju. Pacijenti sa Se¢ernom bolesti
s potpunim nedostatkom inzulina imaju Seéernu bolest ovisnu 0 inzulinu, a pacijenti s
djelomi¢nim nedostatkom inzulina ili s rezistencijom inzulinskih receptora, Secernu bolest

neovisnu o inzulinu.

20. SUMMARY

Diabetes (lat. diabetes mellitus) is a disorder in which the level of sugar in the pancreas
is elevated, and which occurs when the pancreas stops fully or partially producing the
hormone insulin, or the produced insulin is not effective within the organism. The
concentration of glucose in the blood controls insulin, a hormone which is secreted by B-cells
of the endocrine part of the pancreas. Insulin transports glucose which enters the blood
through the gastrointestinal tract, after absorption from food or from the liver, and into the
cells of various tissues through the activation of insulin receptors. Elevated concentrations of
glucose in the blood occurs when B-cells of the pancreas do not secrete insulin or they do not

secrete enough of it, when the cell receptors are resistant to insulin and when the flow of
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glucose to the blood is unproportionally large. It follows that diabetes is not characterized
exclusively by elevated glucose levels in the blood, but also by a total or partial deficiency of
insulin. This metabolic disorder refers not only to a disorder of the metabolism and the level
of sugar in the blood, but also to a disorder in metabolizing fat and protein. With time, this
metabolic disorder causes changes in blood vessels which leads to damage in the
cardiovascular system of the kidneys and eyes. Patients with diabetes with a complete lack of
insuline have diabetes dependent on insuline, and patients with a partial lack of insuline or

with insulin receptor resistance, have diabetes independent of insulin.
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