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Úvod
Vředová choroba gastroduodenální 
i dia betes mellitus představují chronická 
onemocnění s rizikem vzniku závažných 
komplikací, nutností celoživotního sle-
dování a v některých případech i celo-
životní léčby. Obě nemoci představují 
závažný zdravotnický, epidemiologický, 
ekonomický i sociální problém. V po-
sledních letech dochází vzhledem k po-
klesu incidence a prevalence infekce He-
licobacter pylori také k poklesu výskytu 
především duodenálních vředů. Pre-
valence peptického vředu je asi 2–14 % 
(nižší u žen). Počet registrovaných dia-
betiků naproti tomu, celosvětově 
i v České republice, každoročně vzrůstá. 
V roce 2009 se s diabetem léčilo více než 
783  000 pacientů (meziroční nárůst 
činil asi 10 000 osob) [1]. V následují-
cím textu autoři diskutují možné vztahy 
a souvislosti těchto dvou onemocnění 
s ohledem na běžnou klinickou praxi.

Etiopatogeneze vředové choroby 
gastroduodena
Základní lézí je u vředové choroby ža-
ludku a duodena (bulbu duodena) 

peptický vřed, tedy hluboký defekt pro-
nikající celou tloušťkou sliznice (mus-
cularis mucosae), vznikající působením 
žaludeční šťávy (kyseliny chlorovodí-
kové, pepsinu). O vředové chorobě 
hovoříme tehdy, pokud peptický vřed 
vzniká v místě, kde je sliznice přirozeně 
odolná vůči působení žaludeční šťávy 
(v žaludku a bulbu duodena), a jde 
o vřed chronický nebo rekurující. Etio-
patogeneze vředové choroby je zalo-
žena na nerovnováze mezi agresivními 
a obrannými faktory vedoucí ke vzniku 
slizničních lézí u predisponovaných je-
dinců. Genetické predispozice [2] hrají 
pravděpodobně důležitou roli, známý 
je souběžný výskyt vředové choroby 
u jednovaječných dvojčat, vliv fami-
liárního rozšíření agresivnějších kmenů 
Helicobacter pylori, vztah k systému krev-
ních skupin, HLA systému [3] a výskyt 
vředové choroby u některých geneticky 
podmíněných syndromů (Zollinger-El-
lisonův syndrom, MEN 1). Mezi agre-
sivní faktory patří kromě Helicobacter 
pylori také některé léky (především ne-
steroidní antifl ogistika). Endogenními 
agresivními faktory jsou pepsin a kyse-

lina chlorovodíková, žlučové kyseliny 
a lyzolecitin. První linii obrany proti 
působení agresivních faktorů tvoří se-
krece bikarbonátu a intaktní vrstva 
žaludečního hlenu s hydrofobní fos-
folipidovou vrstvou na luminálním 
povrchu. Další jsou apikální části bu-
něčných membrán epiteliálních buněk 
s neporušenými těsnými spoji, které 
snižují difuzi vodíkových iontů do sliz-
nice. Poslední (postepiteliální) ba riéra 
je tvořena dostatečným cévním záso-
bením zajišťujícím přísun substrátů 
k normální funkci epiteliálních buněk 
a odplavování kyselin po průniku po-
rušenou sliznicí. Komplexní protektivní 
roli hrají prostaglandiny (zvláště třídy 
E) s vazoaktivním, trofi ckým a cytopro-
tektivním efektem, vlivem na snížení 
produkce gastrinu a kyseliny chlorovo-
díkové a růstové faktory (epidermální 
růstový faktor, transformující růstový 
faktor  apod.).

Klíčová role v etiopatogenezi gast-
roduodenální vředové choroby patří 
Heli cobacter pylori. Jedná se o spirální, 
mikro aerofi lní, gramnegativní bakte-
rii, 2,5–5 μm dlouhou a 0,5–1,0 μm ši-
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rokou. Bakterie má 4–6 bičíků (zhruba 
30 μm dlouhých), které jsou nezbytné 
pro její pohyblivost. Infekce touto 
bakterií patří mezi nejčastější infekce 
vůbec, odhaduje se, že infi kováno je až 
60–80 % světové populace. Prevalence 
Helicobacter pylori byla v České republice 
47,7 % [4]. Helicobacter pylori způsobuje 
u člověka chronickou gastritidu kom-
plexním působením mnoha faktorů:
1. indukcí zánětu s uplatněním inter-

leukinu-8, adheze neutrofi lů na en-
dotelie, destičky aktivujícím fakto-
rem, ureázy,

2. narušením slizniční bariéry po-
mocí fosfolipázy A2 a C, mucinázy, 
vakuoli začního cytotoxinu, reaktiv-
ních forem kyslíku, indukcí induci-
bilní syntetázy NO a apoptózy,

3. porušením rovnováhy v produkci 
HCl díky sníženému uvolňování so-
matostatinu, hypergastrinemii a na-
rušené reakci parietálních buněk na 
gastrin.

Virulence Helicobacter pylori není 
u všech kmenů shodná, ulcerogenní 
jsou především kmeny produkující cy-
totoxiny (přítomnost CagA genu). 
Existují teorie spojující typ gastritidy 
s dalším vývojem infekce a jejích kom-
plikací. U části nemocných působí in-
fekce Helicobacter pylori predominantně 
antrální gastritidu s relativním ušetře-
ním kyselinu produkujících oblastí ža-
ludku, kyselou hypersekrecí a vznikem 
duodenálních vředů. Druhou možností 
je progresivní pangastritida s atrofi í ža-
ludeční sliznice a rozvojem intestinální 
metaplazie, žaludečních vředů a karci-
nomu žaludku. Odlišný průběh infekce 
je dán souborem interakcí mezi bakte-
rií a hostitelem.

Druhou nejčastější příčinou vředové 
choroby jsou nesteroidní antifl ogistika 
(způsobují až 25 % žaludečních vředů), 
která nabývají na významu se stárnu-
tím populace a nárůstem jejich pre-
skripce. Kombinace lokálního i systé-
mového efektu těchto léčiv může vést 
k poškození nejen gastroduodenální 
oblasti, ale i celého gastrointestinál-
ního traktu.

Diabetes mellitus a vředová 
choroba v experimentu
Vztah diabetes mellitus a vředové cho-
roby gastroduodena zůstává kontro-
verzní. Streptozocinem indukovaný 
diabetes mellitus u krys představuje 
v experimentu faktor výrazně zvyšující 
vulnerabilitu sliznice žaludku k agre-
sivním faktorům (vředy indukované 
kyselinou octovou, chlorovodíko-
vou, ischemií a reperfuzí či stresové 
vředy) a snižující efektivitu přirozených 
obranných a reparativních mecha-
nizmů. Hlavními zvažovanými mecha-
nizmy jsou zvýšená produkce a uvolňo-
vání prozánětlivých cytokinů (TNF-, 
IL-1), poruchy mikrocirkulace a osla-
bení angiogeneze v průběhu hojení, po-
ruchy antioxidačního systému sliznic, 
snížení duodenální produkce bikarbo-
nátů. Na druhou stranu ale induko-
vaný diabetes mellitus v experimentu 
sám o sobě ke vzniku vředových lézí ne-
vedl [5–11] a klinická epidemiologická 
data vyšší prevalenci vředové choroby 
u diabetiků (5,3–8,5 %) [12,13] v po-
rovnání s všeobecnou populací (2,6–
–15,1 %) [14,15] nepotvrzují.

Vztah infekce Helicobacter pylori 
a diabetes mellitus
Kontroverzní oblastí je také vztah in-
fekce Helicobacter pylori a diabetes mel-
litus. Mnohé studie prokazují vyšší pre-
valenci Helicobacter pylori u diabetiků 
1. [16–18] i 2. typu [19–21]. Jako ri-
zikoví byli identif ikováni především 
pacienti s dlouhotrvající cukrovkou 
[16,18], přítomností autonomní neu-
ropatie [19,22], dyspepsie [19,22], 
nemocní středního věku [17], žen-
ského pohlaví, s vyšším BMI, hodno-
tou krevního tlaku, glykemií na lačno 
a vysokou hladinou glykovaného he-
moglobinu [23]. Zvýšené riziko infekce 
Helicobacter pylori je vysvětlováno po-
ruchami motility a snížením nespeci-
fi cké imunitní odpovědi u diabetických 
pacientů [24]. Další studie však tento 
vztah zpochybňují, pozorovaná preva-
lence u diabetiků i nediabetiků se neliší 
[25–29]. Jedním z možných vysvětlení 
je u některých nemocných přítomnost 

mikroangiopatie žaludeční sliznice, 
která významně zhoršuje podmínky 
pro kolonizaci a přežití bakterie [23]. 
Data naznačující nižší prevalenci in-
fekce Helicobacter pylori u diabetiků byla 
publikována pouze ojediněle [30,31]. 
Z hlediska vzniku vředové choroby jsou 
nejrizikovější Helicobacter pylori pozitivní 
diabetici s kardiovaskulární autonomní 
neuropatií [19,22]. Také vztah infekce 
Helicobacter pylori a dalších komplikací 
diabetes mellitus je diskutabilní. Bylo 
publikováno několik prací, které vztah 
mezi Helicobacter pylori a neuropatií 
[19], retinopatií [19] nebo mikroan-
giopatií [23] zpochybňují. Na druhou 
stranu existují data o možném vztahu 
CagA pozitivních kmenů Helicobacter 
pylori a makroangio patie, neuropatie 
[23] nebo mikroalbuminurie u diabe-
tiků 2. typu [23,32]. Základní příči-
nou je pravděpodobně poškození en-
dotelu navozené systémovou imunitní 
odpovědí.

Symptomatologie vředové 
choroby a diabetes mellitus
Klasická symptomatologie vředů ža-
ludku zahrnuje bolesti v nadbřišku, 
které se objevují nebo zhoršují časně 
po jídle. U duodenálního vředu bývá 
popisována bolest nalačno nebo 
1,5–3 hod po jídle, často v noci. Úleva 
následuje po jídle, zvracení nebo an-
tacidech. Viscerální neuropatie může 
u diabetiků do jisté míry tuto sym-
ptomatologii modifi kovat a u někte-
rých pacientů být příčinou takzvaných 
„němých“ (zcela asymptomatických) 
vředů [33].

Léčba vředové choroby a eradikace 
Helicobacter pylori u diabetiků
U pacientů s peptickým vředem a pro-
kázanou infekcí Helicobacter pylori je 
indikována eradikační léčba, v an-
tisekreční terapii (nejlépe inhibi-
tory protonové pumpy) pokračujeme 
2–4 týdny. Po zhojení vředu a úspěšné 
eradikaci Helicobacter pylori není další 
léčba inhibitory protonové pumpy 
třeba. U vředů Helicobacter pylori nega-
tivních trvá léčba blokátory protonové 
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556.
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Helicobacter pylori and type 1 diabetes mel-

po perforaci vředu, snížená oxygenace 
tkání stejně jako riziko metabolických 
komplikací u diabetického pacienta 
s akutním onemocněním. Letalita byla 
zvýšena především u nemocných s kar-
diovaskulárními či renálními kompli-
kacemi [40]. V souladu s tím je horší 
prognóza pacientů s komplikacemi 
vředové choroby pozorována přede-
vším u starších diabetiků (polymorbi-
dita) a nemocných s komplikacemi di-
abetu (retinopatie, periferní angio patie 
a nefropatie) a antikoagulační léčbou. 
Dalším důležitým faktorem mohou být 
i poruchy hemostázy asocio vané s ure-
mií, pozorované u pacientů se závaž-
ným postižením renálních funkcí. Také 
léčba deriváty sulfonylurey vzhledem 
k jejich antiagregačnímu efektu riziko 
komplikací vředové choroby dále zvy-
šuje. Helicobacter pylori jako rizikový fak-
tor potvrzen nebyl.

Závěr
Jednoznačná asociace vředové cho-
roby gastroduodena a diabetes melli-
tus nebyla prokázána. Diabetici s vře-
dovou chorobou jsou ovšem vzhledem 
k větší vulnerabilitě sliznic, zhorše-
nému hojení vředů, vyšší prevalenci in-
fekce Helicobacter pylori, změnám sym-
ptomatologie, vyššímu riziku vzniku 
komplikací vředové choroby a horším 
výsledkům eradikace Helicobacter pylori 
významně rizikovou skupinou.

Práce vznikla v rámci řešení výzkumného 
záměru MZO 00179906.
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