U 2. typu diabetu se viak vétsinou s takto vyznamnou depleci sekrece
nesetkdvdme. | pfes mnozstvi studii zabyvajicich se dalSimi moznostmi
je role méreni G-peptidu u téchto pacientl zatim omezena pouze
na vyloucenf absolutni dependence na inzulinu (zejména v pfipadé
nejistoty ohledné typu diabetu). Zejména v Japonsku je CGpeptid
jako mozny faktor v rozhodovani o terapii hojné studovan. V rémci
predikce nutnosti inzulinoterapie u diabetikl 2. typu se tak napf. jako
relativné vhodny ukazatel zda byt pomér postprandidlniho G-peptidu
2 hodiny po jidle ke glykemii v témzZe ¢ase (postprandial Gpeptide to
glucose ratio — PCPRI) (7).

V souvislosti s Gpeptidem pak nelze nezminit glukagonovy sti-
mulaéni test (GST). Metoda je zalozena na méfeni G-peptidu nalacno
a 6 min po stimulaci 1 mg glukagonu. Indikovana je pfedevsim u pa-
cientd s nejasnym typem diabetu, resp. k odliseni jedincl s vyhaslou
sekreci inzulinu. Hodnota stimulovaného Gpeptidu pod 0,2 nmol/I
je zndmkou slabé funkce B-bunék a brzké nutnosti zahéjenf inzulino-
terapie (8). V mensi studii se pak glukagonovy test (a pfi ném meéreny
stimulovany G-peptid) ukdzal jako zajimavy ukazatel pozitivni odpovédi
na terapii liraglutidem (9).

K méfeni G-peptidu nutno podotknout, ze naméfenad hodnota je
ovliviiovéna vice vlivy, véetné vyznamné hyperglykemie. Dalsimi faktory
jsou vyznamnad triglyceridemie, hyperbilirubinemie ¢i rendini insufici-
ence (10). Pfi vysetieni stimulované slozky ma zésadni vliv dodrzenti
klidu po stimulaci, v pfipadé MTT i pfesné slozeni definovaného jidla.
Dalsi metody k posouzeni inzulinové sekrece jsou v jednoduchosti
popsany v tabulce 1.

Sekrece inzulinu je pouze jednim ze dvou zdsadnich procesd,
druhym je pUsobenf inzulinu v cilovych tkanich, neboli inzulinova
senzitivita. Tento efekt se promitd zejména ve svalech, jatrech a tu-
kové tkani. V praxi je spise pouzivan termin inzulinova rezistence (IR),
rozdil mezi t&mito veli¢inami je zanedbatelny a pojmy se ¢asto volné
zameénuji. Az soucet obou faktor( (sekrece a rezistence), neboli Ucinek
inzulinu, vytvafi klinicky obraz u daného pacienta. Ke stanovenf Ucinku
inzulinu pak mohou byt pouZity testy dynamické (clampy, supresn{
testy, intravendzni toleran¢nf test) nebo indexy.

Dynamické testy

Zlatym standardem v hodnocenf inzulinové rezistence je hyper-
inzulinemicky euglykemicky clamp (HEC), metoda zavedend De
Fronzem jiz v roce 1979 (11). Jedna se zatim o nejpresnéjsi posouzeni
Ucinku inzulinu. Ve stejné praci je pak poprvé uveden hyperglykemic-
ky clamp jako metoda posouzeni senzitivity B-bunék ke glukdze. Pro
klinickou praxi jsou obé metody pfilis naro¢né, pouzivany jsou spise
ke studijnim uceldim.

Druhou metodou, kterd je obecné povazovéna po clampovych
testech za nejspolehlivejsi v odhadu inzulinové rezistence a sekrece,
je intravendzni glukézovy tolerancni test s frekventnim odbérem
vzorkl (frequently sampled intravenous glucose tolerance test —
IVGTT resp. FSIGT) neboli ,minimalni model” zavedeny Bergmanem
ve stejném roce jako HEC De Fronzem (11). Nej¢astéji zjistovanymi
parametry u IVGTT jsou akutni odpovéd inzulinu (acute insulin
response — AIR) a dispozi¢nf index (DI). AIR je ddna prdmérnym
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vzestupem inzulinemie v prvnich 5-10 min testu a vypovidé o prvnf
fazi sekrece inzulinu, kterd se u diabetikd 2. typu ztrdci jiz v ¢asnych
stadiich nemoci (13). Neni bez zajimavosti, Ze obnoven( této prvni
faze u pacientl bylo pozorovano pfi cileném razantnim Gbytku
télesné hmotnosti (33). Obdobné Ize méfit akutni inzulinovou odpo-
véd po aplikaci intravendzniho bolusu argininu (AIR (arg)), molekuly,
kterd podnécuje sekreci inzulinu vice nez glukéza. Tento postup je
zndm té7 jako argininovy test (13). AIR je poté zdkladem vypoctu
dispozi¢niho indexu (DI): DI = AIR x SI, kde SI pfedstavuje index
inzulinové senzitivity ziskany pomoci matematického modelovénf
zIVGTT. Jedné se o nejcastéji vyuzivanou metodu hodnoceni sekrece
pfi dané inzulinové senzitivité. Vychdazi z jednoduché pfedstavy, ze
adaptace funkce B-bunék na rezistenci sleduje striktni hyperbolu
(charakterizovanou pravé danym DI). Az vychyleni od této hyper-
boly ukazuje na relativni nedostatek inzulinu u daného jedince
(13). Kvypoctu téchto parametrd viak IVGTT vyzaduje Casty odbér
vzorkl s velkou presnosti, zkuseny persondl a nejlépe i specializovany
software. | pres snahy rdznych autord o zjednoduseni testu je IVGTT,
vzhledem k interindividualni variabilité a ndro¢nosti provedent, stale
rezervovan spise pro populacni studie zjistujici rozdily v sekreci i
plsobeni inzulinu mezi vétsimi skupinami osob (napt. etniky) (4).
Navic inzulinovéd odpovéd na intravendzni podani glukézy je vzdy
nefyziologickym mechanismem, kdy je zcela vyrazen efekt inkreti-
novych hormond, které v redIné praxi hraji ddlezitou roli.

Pred zavedenim HEC a IVGTT se k hodnoceniinzulinové senzitivity
pouzivaly supresni testy. PGvodné se jednalo pouze o prosté infuze
inzulinu a glukoézy, pozdéji byly testy zdokonaleny vyuzitim jinych
suprimujicich molekul — at uz somatostatinu ¢&i octreotidu. | kdyZ je
prokdzana vyznamnd korelace mezi vysledky supresnich testd a HEC
v méfeni inzulinové senzitivity, nejsou v zadném ohledu vyhodnéjsf
ajejich vyuZiti upada (4).

K zjisténi vzorce inzulinové sekrece za fyziologic¢tejsich podminek
byly do praxe zavedeny testy s peroralnim zatizenim glukézou ¢i kom-
plexnéjsimi sacharidy, tedy oralni glukézovy toleranénitest (0GTT) (14),
resp. tolerancni test s jidlem (mixed meal tolerance test — MTT) (15).
Odhad mnozstvi sekretovaného inzulinu je dan plochou pod kfivkou
inzulinemie (area under curve — AUC) métené v prlibéhu celého oGTT,
resp. MTT. Trvani standardniho oGTT s podanim 75 g glukdzy byva vétsi-
nou 120 min (pfip. 180 min), plocha pod kfivkou v prvni pdl hodiné testu
po podani glukézy pak odpovida prvni fazi sekrece inzulinu. Obdobné
je tomu u MTT, délka testu byvé obvykle delsi, vzhledem k pozdnimu
nastupu hyperglykemizujiciho U¢inku nesacharidovych slozek potravy
(tuky, bilkoviny). Fakt, Ze zapojenfinkretind je zejména u diabetikd 2. typu
mechanismem, ktery by nemél byt pfi odhadu prvnifaze sekrece inzulinu
opomijen, dobfe ilustruje prace Ahréna et al (16). V pfipadé IVGTT testu
je prvni faze sekrece téméf neznatelnd, v pfipadé oGTT je i pres jasné
opozdéni oproti zdravym kontroldm jiz patrnd. Rovnéz plocha pod
kfivkou inzulinemie je ovlivnéna (Obr. 1). SloZitéjsi modely oGTT dovoluijf
téZ odhad inzulinové senzitivity a vypocet ordiniho dispozi¢niho indexu.
Vyznamnost téchto metod (zejména pak oGTT) ilustruje existence mnoz-
stvi indexd k vypoctu inzulinové rezistence, napf. Matsuda ¢i Stumvoll
index, jejichz zékladem je provedeni toleran¢niho testu. Limitaci oGTT
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