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1. Predmluva

Prevalence diabetu mellitu celosvétove stoupd a nabyva pandemickych rozméra (Wild
et al. 2004). V prevenci a 1é€bé diabetu 2. typu maji zdsadni vyznam dietni opatfeni. Motivace
pacienti k dodrzovani rezimovych doporuceni je vSak obvykle nizkd (Yannakoulia et al.
2006). Nutri¢ni terapii se dlouhodobé zabyva i tym diabetologického a nutri¢éniho centra I.

......

své préce.
2. Glykemicky index

Historické pojeti dietnich doporuceni kladlo vice diraz na kvantitu pfijatych sacharidt
neZ na jejich kvalitu a zdroj, coZ se odrdzi v ndsledné postprandidlni glykémii (PPG) ¢i
inzulinémii. Jenkins pocatkem 80. let minulého stoleti popsal odlisné postprandidlni glykémie
po podani riznych druhli potravy se stejnym mnoZstvim sacharid. Poukazal na fakt, Ze riznd
kvalita sacharid vede i k odlisSné PPG. Nasledné publikoval metodu hodnotici kvalitu
sacharidu dle jejich d¢inku na PPG. Tuto metodu pojmenoval jako tzv. glykemicky index (GI)
(Jenkins et. al. 1981). Vyjadiuje se jako pomér plochy pod kiivkou glykémie po poZiti
potravy s obsahem 50g sacharidl ku plose pod kiivkou glykémie po poZiti 50g Cisté glukézy
a je vyjadiovan v procentech (Wolever et. al. 1991).

Konzumace potravy s nizkym GI ma celou fadu pozitivnich efektl a ovliviiuje fadu
systémi. Meta-analyza studii s vyuZitim GI prokdzala, Ze konzumace potravy s nizkym
glykemickym indexem signifikantné¢ sniZuje narGst postprandidlni glykémie a zlepSuje
kompenzaci diabetu. Podle této analyzy dieta s nizkym glykemickym indexem sniZuje
relativné glykovany hemoglobin (HbAlc) o 7-8% z jeho ptivodni hodnoty (Brand-Miller et.
al. 2003). Podle studie UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes Study) vede pfitom
absolutni snizeni HbAlc o 1% k redukci tmrti ve spojitosti s DM o 21%, vyskyt infarktu
myokardu o 14%, mikrovaskuldrnich komplikaci o 37% (Stratton et. al. 2000). Glykemicky
index muze ovliviiovat riziko kardiovaskuldrnich komplikaci i jinymi mechanismy nez jen
ovlivnénim postprandidlni glykémie. Dyslipidémie je jeden z hlavnich rizikovych faktort
rozvoje kardiovaskuldrnich onemocnéni a je zdroven jedna z nejCastéjSich dysfunkci
provézejici diabetes. Ford ve své studii popsal inverzni vztah mezi GI a high-density
lipoprotein (HDL) cholesterolem, kdy dieta s nizkym GI byla spojena se zvySenim hladiny
HDL cholesterolu (Ford et. al. 2001). GI se ukézal jako silngjsi prediktor hladiny HDL
cholesterolu neZ mnoZstvi tuku pfijatého v potravé (Frost et. al. 1999). Jenkins ve své studii
popisuje, Ze dieta s nizkym GI po dobu 4 tydnt snizuje celkovy cholesterol i low-density
lipoprotein (LDL) cholesterol o 10% (Jenkins et. al. 1987). Podobné pfiznivy efekt stravy
s nizkym GI je popsén i u vztahu k la¢né koncentraci triacylglycerida (TG), kde byla nalezena
pozitivni korelace (Liu et. al. 2000). Podobné byl prokdzin i pokles koncentrace volnych
mastnych kyselin (VMK) pfi uZivani diety s nizkym GI (Rizkalla et. al. 2004).

Nizky glykemicky index taktéZ podle n€kterych studii pozitivné koreluje s inzulinovou
sensitivitou (McKeown et. al. 2004). Zvyseni inzulinové sensitivity je pravdépodobné spojeno
1 s redukci vdhy, sniZenim hladin VMK a sniZenim oxida¢niho stresu organismu.

Zlepseni fibrinolytické aktivity bylo popsdno ve studii Jarvi et al., kde bylo prokazano
signifikantni sniZenf aktivity PAI-1 (Plasminogen activator inhibitor-1) azZ o 58% oproti dieté
s vysokym GI (Jarvi et. al. 1999).

Uzivani diety s nizkym GI je také podle nékterych studii spojeno se sniZeni hladiny C
— reaktivniho proteinu (CRP) a tedy chronické inflamace, kterd akceleruje ateroskler6zu a
potencuje riziko kardiovaskularnich onemocnéni (Levitan et. al. 2008, Danesh et. al. 2004)).



Mimo metabolické efekty ma dieta snizkym glykemickym indexem vyznam i
v prevenci n¢kterych nddorovych onemocnéni. Jednd se predev§im o novotvary travici
trubice, plic, prostaty (Augustin et. al. 2002). Strava, kterd je bohatd na energii, rafinované
cukry, ddle s nizkym obsahem zeleniny, ovoce, vldkniny spole¢né s nedostatkem pohybu,
obezitou, hyperinzulinémii a vysokymi hladinami insulin-like growth faktoru (IGF) jsou
rizikovymi faktory fady nddorovych onemocnéni. Predpoklddany mechanismus plsobeni
spoc¢iva v ucinku pres IGF. Tento hormon ptisobi jako rastovy faktor podporujici proliferaci,
didle ma antiapoptoticky a angiogeneticky efekt. Nckteré studie prokazuji korelaci mezi
hladinou IGF-1 a rizikem vzniku kolorektalniho karcinomu (Oh et. al. 2004).

3. Cile prace
V nasi praci jsme si vytycili nékolik tkolt.

1. Prvnim cilem nas$i prace bylo zhodnotit efekt druhotné ptidané vlakniny do enterdlni
vyZivy na GL

2. Dalsim cilem bylo prozkoumat ovlivnéni PPG akutnim podanim alkoholu ke
konzumované potraving.

3. Zméfit GI vybranych jidel a zhodnotit efektivnost méfeni GI u smiSenych jidel.

4. Porovnat efektivnost diety s nizkym GI oproti béZzné diabetické diet¢ ve vybranych
metabolickych a antropometrickych parametrech. Déle posoudit udcinnost dlouhodobé
intenzivni nutri¢ni terapie na vybrané parametry kompenzace diabetu. Soucdsti téchto ukolu
bylo i zavést a standardizovat na naSem pracoviSti metodu méfeni endogenni produkce
gluk6zy pomoci stabilnich izotopt glukézy.

4. Vliv vldkniny na glykemicky index enterdlni vyZivy

4.1. Uvod

Enterdlni vyZiva u nemocnych je dnes hojné rozSifena piedev§im diky svym
pozitivnim uc¢inktim na klinicky stav pacienta, nizkému poc¢tu komplikaci, ale i Siroké nabidce
firemnich nutricnich pfipravkt. Podporuje udrzeni funkéni stievni bariéry a pozitivné
moduluje imunitni mechanismy organismu u nemocnych v podvyziveé. Mezi pacienty, kterym
je indikovdna, je fada pacientli s poruchou glukézové tolerance. 1 kdyZ existuje fada
doporuceni ohledné ,,diabetické diety*, které jsou hlavn€ zaméfeny na normalizaci (redukci)
hmotnosti (ADA 2008), dosud nejsou vypracovdna jednoznacnd doporuceni ohledné pouZiti
enterdlni vyzivy u diabetikl v malnutrici.

GI neni u enterdlnich vyZiv obvykle uvddén. Pavodné byl nizky GI spojovin
predevsim s piitomnosti vldkniny ve stravé. V soucasnosti je zndmo, Ze nizky GI je dan spiSe
sloZzitosti struktury jednotlivych sacharidl v potravé. Presto je diabetikiim v pfipadé potieby
doporuCovdna enterdlni vyziva s vySSim obsahem vldkniny scilem pfiznivé ovlivnit
postprandidlni glykémii.

4.2 Cil prace



Zhodnotit efekt druhotné pridané vlakniny do enterdlni vyZivy na GI.
4.3 Metodika

Do studie bylo zatazeno deset zdravych dobrovolniki (5 Zen a 5 muzt), ve véku 21 —
25 let. Stanoveni glykemického indexu (Wolever et al. 1991): V 7h rdno, po celono¢nim
la¢néni, byla zavedena flexila do antecubitdlni Zily, kterd slouzila k odebirani krevnich vzorka
béhem meéfeni. V 7,30h dobrovolnik vypil v pribéhu 5 minut zkoumany vzorek vyzivy.
Jednalo se bud’ o roztok 50g glukézy, nebo enterdlni vyzivu (Nutridrink, Royal Numico N.V.,
Schiphol Airport, Nizozemi{) s obsahem 50g sacharidl, nebo o enterdlni vyzivu s vldkninou
(Nutridrink Multifibre, Royal Numico N.V., Schiphol Airport, Nizozemi) s obsahem 50g
sacharidli. Presné slozeni vldkniny v Nutridrinku MF bohuzel vyrobce neudava. Po deseti
minutich od poZiti (€as Omin) byly zahdjeny odbéry krve na glykémii v ¢ase 0 min, 15 min,
30 min, 45 min, 60 min, 90min, 120min. Vzorky vendzni krve ur¢ené k méfeni glykémie byly
pridany do zkumavek s natrium fluoridem, béhem experimentu byly skladovany v chladu a po
jeho ukonceni ihned zpracoviny. Vzorky urcené k méfeni inzulinémie (imunoreaktivni
inzulin IRI) byly centrifugovany a ziskand plasma zamrazena na teplotu -22°C k pozd¢jsimu
stanoveni. Tato méfeni byla opakovana pro danou stravu vzdy celkem tfikrat s odstupem tif
dnli u kazdého jedince. Celkem tedy bylo provedeno 9 meéfeni u kazdého dobrovolnika,
dohromady 90 méteni glykemickych kiivek. Glykémie v jednotlivych ¢asech byly zaneseny
do grafu a nasledné byly pouZity k vypoctu plochy pod kiivkou a GI dané potraviny. Podobné
byl vypocten a inzulinemicky index. Glykémie byly stanoveny glukozooxiddzovou metodou
na piistroji Ebio plus (Eppendorf, Hamburg, Némecko). Inzulinémie resp. imunoreaktivni
inzulin (IRI) byl stanoven immunoradiometrickou metodou na komerénim kitu (Immunotech
SA, Marseille, Francie). Vysledné AUC, GI a II obou enterdlnich vyZziv byly vzijemné
porovniany Wilcoxonovym pirovym testem.

4.4 Vysledky

Data jsou uddvana jako medidn a interkvartilové rozpéti. GI enterdlni vyZivy byl 85,76
(82,71-87,82), GI enterdlni vyZivy s vladkninou byl 84,61 (80,31-94,39). Inzulinemicky index
enterdlni vyzivy byl 114,15 (106,55-137,71), II enterdlni vyZivy s vldkninou byl 104,10
(96,71-127,96). Nebyl zjistén statisticky signifikantni rozdil v GI ani II enterdlni vyZivy ku
enterdlni vyzive s vldkninou (p>0,05).

4.5 Diskuze

Narozdil od podobné studie (Hofman et al. 2006) jsme neprokdzali rozdilny GI vyZivy
Nutridrink a Nutridrink Multifibre. NaSe zav€ry podporuji vysledky studie s jinym druhem
enterdlni vyZzivy, kdy také doddni vldkniny do enterdlni vyZivy nemélo pozitivni efekt
glykémii (del Carmen et al. 2003). OdliSné vysledky obou studii mohou pramenit z rozdilné
zvolené metodiky. V naSi praci jsme zvolili ptivodni Jenkinsonovu metodiku s vyuzitim
celych ploch pod kfivkou (Jenkins et al. 1981) na rozdil od metodiky s pouzitim pouze
vzestupné Casti kiivky. Dalsi rozdily v metodice mohou byt zaznamendny v poctu méteni u
kazdého dobrovolnika. Méfeni ve zminované studii nebyla u jednotlivych dobrovolnikli pro
danou stravu opakovédna. Pfitom vime z literatury i z naSich praktickych zkuSenosti, Ze GI
prokazuje pomérné vysokou intraindividualni variabilitu (Wolever et al. 1991). Je proto
vhodné danou potravinu testovat u dobrovolnika opakované s odstupem nékolika dnt a
vysledny GI uvadeét jako primér 3 méteni. Dale byl ve zminiované studii pouzit k porovnavan{



roztok s obsahem 25g glukézy. Pritom v 1983 popsal Jenkins, Ze 25g glukézy miZe byt pro
testovani nedostatecné a doporucil i ndmi pouZzitych 50g glukézy (Jenkins et al. 1983).

Pfidani vldkniny do enterdlni vyZivy bylo plvodné pouzito ke zlepSeni cinnosti
zaludku a omezeni vyskytu prijmt jako komplikace enterdlni vyzivy (del Carmen et al.
2003). AZ pozd¢ji byla ptfiddvana s mySlenkou na ovlivnéni postprandidlni glykémie. I pies
nami zjiStény podobny GI mé enterdlni vyZiva s vldkninou rozhodné své vyhody. Vldknina je
soucasti bézné stravy a proto by neméla chybét ani v enterdlni vyZiv€é predev§im pro jeji
pozitivni U¢inky na travici trakt. Vldknina optimalizuje tvorbu stolice a reguluje jeji frekvenci,
podporuje stfevni peristaltiku, zlepSuje resorpci Zivin, vody a elektrolytti, udrzuje mikrofléru
tlustého stfeva a optimdlnim stavu a brini bakteridlni translokaci ze stfeva (Meiera et al.
2004).

Je zndmo, Ze obsah vldkniny ve stravé nekoreluje vZdy s GI potravy. Napiiklad GI
celozrnného peciva s obsahem vldkniny je vétsi nez GI té€stovin s menSim obsahem vldkniny.
Presto obecné¢ plati, Ze strava s vy$§im obsahem vlakniny obvykle miva i niz§i GI (Bjorck et.
al. 2003). Je tedy otdzkou, zda-li uméle dodana vldknina do stravy vykazuje stejny efekt, jako
by byla jeji pevnou soucésti. Peters neprokazal po pridani sojovych polysacharida k enterdlni
vyZivé zmeénu v postprandidlni glykémii (Peters et al. 1992) MozZnou paralelu nachdzime i u
studii s bezgluténovym chlebem (Jenkins et al. 1987). V této studii byl zjistén vyssi GI u
chleba vyrobeného z bezgluténové mouky oproti chlebu z béZzné mouky. Tento efekt vSak
nebyl reverzibilni pfi druhotném dodani glutenu do bezgluténové mouky. Gluten v mouce
pravdépodobné plsobi jako mechanickd bariéra, ktera obaluje molekuly skrobu a omezuje
mozZnost piistupu Stépicich enzymu.

Mnozstvi vlakniny v enterdlni vyzivé Nutridrink Multifibre, které ¢ini 1,5g na 100ml
vyzivy, muze byt moznd nedostatecné pii bolusovém podani k ovlivnéni postprandidlni
glykémie. Pii kontinudlnim poddvini enterdlni vyZivy napf. tenkou sondou do Zaludku
béznou rychlosti po cely den odpovidd mnoZstvi pfijaté vldkniny obecnym dietnim
doporuc¢enim 20-35g vldkniny. Nevime vSak, jaké u€inky na glykemické profily mtize mit
enterdlni vyziva s vldkninou v dlouhodobéj$im podavéni. Bylo by proto Zadouci provést studii
se zaméfenim na tento jev. U specidlnich enterdlnich vyziv urCenych pro diabetiky je sice
zjisStovan niz$i GI, v téchto piipadech se vSak sloZeni vyzivy lisi vy$s§im podilem tukd,
MUFA (Mono Unsaturated Fatty Acids) a vldkniny. Je tedy zfejmé, Ze pozitivni efekt na
glykemickou odpovéd’ nelze pricitat pouze vlakniné samotné (Trowell et al. 1972).

GI hodnoti nértst postprandidlni glykémie po poziti dané potraviny. Ke klasifikaci
potravin z hlediska sekrece inzulinu pouZivime inzulinemicky index (II). Oproti GI je
podstatné méné rozsiten, nebot’ obvykle kopiruje vysledky méteni GI. V naSem piipadé jsme
prokdzali, Ze II enterdlni vyZivy se pouze pfiddnim vldkniny vyznamn€ neméni. Z naSich
vysledka vyplyva, ze AUC inzulinémie enterdlnich vyziv je vétsi nez AUC po podani roztoku
glukézy. Tento jev si vSak vysvétlujeme piitomnosti dalSich slozek potravy jako napf. tukil a
bilkovin, které ovliviuji sekreci inzulinu.

UdrZeni vyrovnanych glykemickych profilti hraje duleZitou roli v 1écbé diabetickych
nebo jinak hyperglykemickych pacientl s nutnosti nutri¢ni podpory formou enterdlni vyzivy.
V na$i praci jsme hodnotily mozné ovlivnéni postprandidlni glykémie pomoci piidavku
vldkniny do enterdlni vyzivy. Neprokdzali jsme, Ze pouhé pfiddni vldkniny do enterdlni
vyZivy vyznamné ovliviiuje postprandialni glykémii. I kdyZ vlaknina hraje vyznamnou roli ve
vyZiveé nejenom kriticky nemocnych pacientil a pacientl s diabetem, sama o sob& nepostacuje
k ptiznivému ovlivnéni postprandialni glykémie.

5. Vliv mirné konzumace bilého vina na GI konzumované potraviny
inzulinovou rezistenci



5.1. Uvod

Fakt, Ze mnoZstvi pfijatych tukii v potravé je ve Francii a stfedomotské populaci
podobné jako v jinych zemich, ale mortalita na kardiovaskuldrni onemocnéni je nizsi, byl
pojmenovan jako tzv. ,francouzsky paradox“ (Richard er al, 1981). Hypotéza, kterd
vysvétlovala tento jev, byla spojovdna s vétsi konzumaci vina a nenasycenych mastnych
kyselin v této populaci (Agarwal et al., 2002). Je znamo, Ze dlouhodobd konzumace alkoholu
ve zvySené mife je pro lidsky organismus toxickd a muze zpusobit syndrom zavislosti.
Zpusobuje dale poskozeni jater, srdce, nervové tkdné atd. Je spojovdna i vySSim vyskytem
nekterych druhit malignit (Poschl et al., 2004). Na druhou stranu klinicka i epidemiologickd
data ukazuji, Ze mimd konzumace alkoholu je spojovdna sniz§im vyskytem
kardiovaskuldrnich onemocnéni a cévnich mozkovych ptihod (Rimm et al., 1999). Existuje
nékolik hypotéz, které vysvétluji tento pfiznivy efekt. Hladina HDL cholesterolu negativné
koreluje s rizikem ateroskler6zy a kardiovaskuldarnich onemocnéni. Mirmd konzumace
alkoholu zvySuje hladinu HDL cholesterolu (Castilho et al., 2001). Ptiznivy ucinek byl také
zaznamenan ve sniZzeni oxidace aterogennich LDL castic. Konzumace alkoholu ovliviuje
krevni srdzlivost a agregaci desticek. Alkohol sniZuje koncentraci fibrinogenu (McKenzie et
al., 1996).

Glykemicky index potravy je metoda hodnoceni potravin z hlediska ovlivnéni
postprandidlni glykémie. Konzumace stravy s nizkym glykemickym indexem signifikantné
snizuje nartst postprandidlni glykémie a zlepSuje kompenzaci diabetu. Déle zvySuje hladinu
HDL cholesterolu (Ford et al., 2001), snizuje celkovy cholesterol a LDL cholesterol (Jenkins
et al., 1987), triacylglyceridy (Liu et al., 2001). Nizky glykemicky index taktéZ pozitivné
koreluje s inzulinovou sensitivitou (McKeown et al., 2004). ZlepSeni fibrinolytické aktivity
bylo popséano ve studii Jarvi et al. (Jarvi et al., 1999).

5.2 Cil préce

Z uvedenych faktd je zifejmé, Ze ucinky alkoholu a diety s nizkym GI se ¢astecné
piekryvaji. Cilem na$i price bylo proto posoudit vliv akutnitho poddni malého mnoZstvi
alkoholu na postprandidlni glykémii jako mozny mechanismus tcinku alkoholu v prevenci
kardiovaskuldrnich onemocnéni.

5.3 Metodika

Studie se ziucastnilo 12 zdravych dobrovolnikd (muzil), ve véku 22,242 (primér =+
smérodatnd odchylka), body mass index 21+1,3. Na zacatku kazdé periody se dobrovolnici
dostavili v rannich hodindch na ambulanci 1. interni kliniky FN v Plzni, kde byl proveden
screeningovy odbér krve k vylou€eni piipadné patologie. Den pied odbérem krve byla
dobrovolnikim doporucena béznd fyzicka i psychickd aktivita a bézna dieta. Od 22h
pfedchoziho dne dobrovolnici nejedli a pili pouze neslazené ndpoje. V 7h rdno nésledujici
den, po celono¢nim la¢néni, byla zavedena flexila do antecubitdlni Zily k zajiSténi odbéra
venosni krve k minimalizaci po¢tu vpicht. V 7,30h kazdy dobrovolnik poZzil zkoumanou
potravinu. Jednalo se o bud’ 1. 50g glukézy v roztoku o celkovém objemu 200ml, nebo 2.
100g tmavého psenic¢no-Zitného chleba s obsahem 50g sacharidii spolu se 200ml Cisté vody
nebo 3. 100g tmavého pSeni¢no-Zitného chleba s obsahem 50g sacharidii spolu se 100g
tvrdého syru ementalského typu s 200ml c¢isté vody, nebo 4. 100g tmavého psSenicno-Zitného
chleba s obsahem 50g sacharidil spolu se 200ml suchého bilého vina odriidy Miiller Thurgau
(mnoZstvi cukru ve vin€ bylo povaZovano za zanedbatelné). Po deseti minutach od poZiti (Cas
Omin) byly zahajeny odbéry krve v ¢ase 0 min, 15 min, 30 min, 45 min, 60 min, 90min,



120min. Nabéry byly provadény do zkumavek s natrium fluoridem a skladovany v chladu. Po
skonceni pokusu ihned stanoveny v laboratofi. Takto ziskané glykémie byly zaznamenany do
grafu a byly pouzity k vypoctu plochy pod kiivkou. Toto méfeni bylo opakovano pro danou
stravu vZdy celkem 3x s odstupem tif dnti. Celkem tedy bylo provedeno 12 méteni u kazdého
dobrovolnika, dohromady 144 méteni glykemickych ktivek (Wolever et al., 1991)".

Glykémie byla méfena v laboratofi na glukometru Ebio plus (Eppendorf, Hamburg,
Germany) glukozooxiddzovou metodou. K vypoctu plochy po kiivkou byla pouZita pouze jeji
vzestupnd Cast a to pouze nad vstupni hodnotu (Wolever et al., 1991). Glykemicky index
potravy byl vypocten jako procentudlni podil postprandidlni glykémie po podini dané
potraviny z postprandidlni glykémie po podani glukézy o ekvivalentnim mnoZzstvi sacharidu.
Statistické hodnoceni bylo provedeno Wilcoxonovym parovym testem.

5.4 Vysledky

Data jsou prezentovana jako medidn a interkvartilové rozpéti. GI chleba byl 98,69
(61,39-153,52), GI chleba se syrem byl 36,71 (27,68-53,96) a GI chleba se syrem a vinem byl
19,51 (15,37-34,29). GI chleba se syrem a GI chleba se syrem a 200ml bilého vina nebyly
navzajem statisticky signifikantn€ odliSné.

5.5 Diskuze

Bily chléb v nékterych studiich nahrazuje glukézu jako referencni potravinu pfi
vypoctu GI. Jako prepocet je pouzivd zhruba 70% GI glukézy (Foster-Powell et al., 2002).
Némi zjistény GI pSenicno-Zitného chleba vSak tvofil témét 99% GI glukdzy a lze ho tedy
v tomto piipad€ zaménit jako referencni potravinu misto glukézy bez nutnosti piepoctu.
V literatufe je uddvana Skdla GI chleba Sirokd podle jeho typu, sloZeni, zptisobu piipravy atd.
Podobnych hodnot jako ty, které jsme naméfili, dosahuje pouze bild francouzskd bageta a to
GI 95 (Foster-Powell et al., 2002). Tyto hodnoty ukazuji vysokou dostupnost glukézy v
chlebu. Naopak lze najit v tabulkédch i n€které druhy chleba s GI kolem 40 (Foster-Powell et
al., 2002). V téchto piipadech se GI chleba sniZuje pouZitim hlavné tmavé celozrnné mouky,
piitomnosti semen atd. Nami zméfend hodnota GI chleba je jisté vysokd a proto je konzumace
samotného chleba z hlediska nariistu postprandidlni glykémie nejen pro pacienty s diabetem
nevhodna.

Paklize vSak ke chlebu piidame dals$i nesacharidovou potravinu, mizeme GI sniZit.
V nasi praci doslo po podani 100g tvrdého syra k poklesu medianu GI o 62 procentnich bodii..
Tento efekt pfipisujeme piitomnosti tuku a bilkovin, které zpomaluji motilitu Zaludku
(Augustin et al., 2002), tim ovliviluji jeho evakuaci a sniZuji dostupnost glukézy ve stievé.
Daile pak tyto slozky potravy moduluji sekreci inzulinu a gastrointestindlnich hormont. Tuk
napf. stimuluje sekreci glucagon-like peptidu-1 (GLP-1), ktery zvySuje vlastni sekreci
inzulinu pfi hyperglykémii a tim sniZuje postprandidlni glykémii (Pilichiewicz et al., 2003).

Evakuace zaludku mutze byt podobné ovlivnéna i jinymi latkami napf. alkoholem.
V této experimentdlni prici je popsdno snizené vyprazdiiovéani Zaludku u krys po akutnim
pridani alkoholu ke stravé v davce 2,5g ethanolu na kg télesné vahy (Izbéki et al., 2001) V
nasi praci se ndm vsSak nepodafilo prokdzat statisticky signifikantni ovlivnéni GI. I kdyz
existuje fada studif zkoumajicich dlouhodobé tcinky alkoholu, pocet praci, které se zabyvaji
efektem akutné podaného alkoholu na postprandidlni glykémii je pomérné chudy a jejich
zavery jsou casto protichtidné. Nase vysledky napt. odpovidaji i dfive publikované studii na
nemocnych s diabetem prvého a druhého typu, ve které byla méfena hladina inzulinémie a
glykémie pted a po vecefi po podani alkoholu v davce lg/kg. V této studii nebyla



zaznamenana vyznamnd zména glykémie. Pouze u diabetikl 2. typu byla zaznamendna mirné
niz8i glykémie nésledujici den rano (Koivisto et al., 1993). Oproti tomu jind studie u zdravych
Stthlych dobrovolniktl popisuje az 37% snizeni postprandidlni glykémie po konzumaci jidla s
ttemi riznymi alkoholickymi ndpoji (ginu, piva a vina) (Brand-Miller et al., 2007). Alkohol
byl poddvén jednak spolu s jidlem a nebo 1h pted jidlem. Autofi této prace vysvéetluji ptiznivy
ucinek na postprandidlni glykémii inhibic{ jaterni glukoneogeneze.

Glykemicky index je uzndvany jako metoda k posuzovani vlivu rGznych druht
potravin na postprandidlni glykémii. Hodnoty GI se dnes béZné komer¢né stanovuji a hodnoty
GI raznych jidel jsou bézn¢ dostupné v literatuie a na internetu. Pfesto vétSinu jidel
v tabulkach stile jest¢ nenajdeme a vysledky vypoctd GI u mixovanych jidel jsou obvykle
nepfesné. I kdyZz vyuZziti GI md smysl hlavné pro nemocné s diabetem, jeho hodnoty by
nem¢ly byt rozdilné ani u zdravych jedinct. Pfi méfeni si je kazdd osoba sobé kontrolou a
vysledny pomér ploch pod kiivkou neni odliSny u zdravych jedinci a lidi s poruchou
glukézového metabolismu (Wolever ef al., 1991). Stanoveni GI ma vSak i n¢ktera sva tuskali.
Pii jeho méteni existuje pomérné velka intraindividudlni variabilita a proto se musi u kazdého
jedince méteni opakovano a jako vysledek se obvykle pouZivd prumér ze 3 méfeni. I naSe
meéfeni je zatizeno pomémné velkym rozptylem vysledd i pii snaze o udrZeni standardnich
podminek. Pavodni Jenkinsonova metoda pouzivala k vypoctu glykemického indexu celou
plochu pod kiivkou, kterd zohlednovala pribéh glykémie béhem celych 2 hodin. Pfi pouZiti
této metodiky jsou ziskdvany vyS$i hodnoty GI a mensi rozdily mezi jednotlivymi jidly
(Visek et al., 2007). Dnes je vice preferovano pouZiti plochy pod kfivkou pod jeji vzestupnou
¢asti a to pouze nad vstupni hodnotu. Takto ziskany GI vice vyjadiuje nartst postprandialni
glykémie. Ciselné hodnoty medi4nt GI chleba se syrem a chleba se syrem a bilym vinem se
na prvni pohled lisi, pfesto vSak nedosahujme pfi statistickém porovnani jednotlivych GI
signifikantniho rozdilu, coZ je mozna dano rozptylem vysledki u malé skupiny dobrovolnikd.
Presto se ve studiich pouZivajicich GI b&Zné setkdvdme se skupinami v po¢tu kolem 12
dobrovolnikt (Wolever et al., 1991).

Zavérem muzeme tedy shrnout, Ze se ndm nepodafilo prokdzat statisticky vyznamné
akutni sniZzeni postprandidlni glykémie pfi pfiddni bilého vina k potravé u zdravych
dobrovolnik. I kdyZ je zndm pfiznivy efekt alkoholu v prevenci kardiovaskuldrnich
onemocnéni, dle naSich vysledkii neovliviiuje v kratkodobém horizontu postprandialni
glykémii a mechanismus jeho tG¢inku je zfejmé zaloZen na jiném efektu nez ovlivnéni PPG.
Vzhledem k rozporuplnym vysledkiim rtiznych studii na toto téma bylo vSak bylo vhodné
provést vetsi studii s riiznymi davkami ethanolu a druhy alkoholickych néapojt.

6. Glykemicky index vybranych jidel a jeho vyznam u smiSenych potravin
6.1 Uvod

Koncept GI je Siroce studovdn a debatovdn ve svétové literatufe od jeho zavedeni
pocitkem 80. let minulého stoleti (Jenkins et. al. 1981). Cetné epidemiologické a intervenéni
studie dokazuji dtlezitost postprandidlni glykémie pii 1écbé a prevenci fady onemocnéni
(Ryden et. al. 2007). Glykemicky index je uznavanou metodou WHO/FAO k hodnoceni
sacharidd dle jejich ovlivnéni postprandidlni glykémie (FAO/WHO, 1998). Cetné studie,
které se zabyvaji dietou s nizkym GI, popisuji piiznivy efekt konzumace této stravy na
postprandidlni glykémii a celou fadu metabolickych parametri (Brand-Miller et. al. 2003).
Presto v posledni dobé vyvstava otdzka klinické a praktické relevance GI (Mayer-Davis et. al.
2006). Hodnoty GI indexu jsou dokumentovany u celé tady jidel a lze je najit jak v literatute
(Foster-Powell et al., 2002), tak napf. na internetu. Tyto hodnoty vsak spiSe dokumentuji jidla

10



z jinych zemépisnych lokalit a tedy pro nasSince mozna nezvykla a neprakticka., proto by bylo
vhodné doplnit tento objem dat GI o dalsi hodnoty, coZ je samoziejmé casove i financné
narocné. Moznym feSenim by bylo vytvofit univerzdlni rovnici, kterou by bylo mozné
aplikovat na smésnd jidla, podle zastoupeni jednotlivych slozek ve strav€. V literatuie se
setkdvame s ne¢kterymi piiklady vypocti (ADA, 2008), otizkou vsak je, na kolik lze tyto
modely v praxi redlné vyuZit.

6.2 Cil price

Zméfit GI vybranych jidel a vysledky ziskané riznymi metodami porovnat s hodnotou
ziskanou vypoctem z rovnice pro GI smiSenych jidel.

6.3 Metodika

Této studie se zucastnilo celkem 10 zdravych dobrovolnikil, 5 muzi a 5 Zen, ve véku
21,54£0,9 (pramér = smérodatna odchylka), BMI 20 + 0,5 kg/mz. U dobrovolnikid byla
vstupn€¢ odebrdna anamnéza a proveden zdkladni biochemicky screening k vylouceni hrubé
patologie. Den pted vySetfenim byla dobrovolnikiim doporucena bézna fyzicka i psychicka
aktivita a béZznd dieta. Od 22h dobrovolnici lacnili a pili pouze neslazené ndpoje. Nasledujici
den se kolem 7. hodiny rano dostavili na ambulanci, kde jim byla zavedena flexila do
cubitdlni Zily, kterd slouzila k odbéru Zilni krve. V 7,30h dobrovolnici pozili zkoumanou
potravu. Jednalo se o 1. roztok glukézy s obsahem 50g glukézy piipraveny v nemocni¢ni
1€karn€, 2. vepfové maso se zelim a houskovymi knedliky, 3. ovocné jahodové knedliky s
tvarohem, 4. pizzu, 5. Spagety s bolofiskou omackou. VSechna jidla obsahovala 50g sacharidu.
Testovand strava byla pfipravena nutri¢ni terapeutkou a zamrazena v mrazicim boxu. Nutri¢n{
sloZeni jidel bylo vypocteno za pouZiti pocitacového programu Nutridan (Mullerova, D,
Tychtl. Z, Muller. L., Brazdova. Z., Plzen, 2002).

Dobrovolnici zkonzumovali jidlo béhem 5 minut a zapijeli ho 200ml vody. Za deset
minut od poziti jidla, coZ bylo povaZovano za ¢as 0 min, byly zahdjeny odbé&ry krve v Case 0
min, 15 min, 30 min, 45 min, 60 min, 90min, 120min. Vzorky byly odebirdny do zkumavek
s obsahem natrium fluoridu a uchovdvdny v chladu béhem experimentu, nédsledné byly
odneseny do laboratofe a stanoveny na glukometru Ebio plus (Eppendorf, Hamburg,
Germany) glukozooxiddzovou metodou. Tyto vzorky slouzici ke stanoveni glykémie byly
pouzity k vypoctu plochy pod kiivkou po podéani jednotlivych druht jidla. Z ploch pod
ktivkou byl pak vypocten GI a to za pouZiti vzestupnych casti kfivky nad vstupni hodnotu
glykémie a z celé plochy pod kiivkou. Kazdé méfeni bylo vZdy opakovdno u dobrovolnika
celkem 3x, celkem tedy podstoupil dobrovolnik 12 méteni (Wolever et al., 1991).
Glykemicky index potravy vyjadfuje procentudlni podil postprandidlni glykémie po podini
dané potraviny z postprandidlni glykémie po podini glukézy o ekvivalentnim mnoZzstvi
sacharidli. Glykemické indexy byly ziskdny jednak 2 metodami podle rtiznych ploch pod
kiivkou. Déle pak jesté vypocteny podle rovnice pro vypocet GI smiSenych jidel. Statistické
hodnoceni bylo provedeno Wilcoxonovym parovym testem.

6.4 Vysledky
Pii pouziti vzestupné casti plochy pod kiivkou nad hodnotu vstupni glykémie byl GI
(udavany jako median a interkvartilové rozpéti) veprové se zelim 16,38 (11,57 — 34,83) ), GI

ovocnych knedliki 18,94 (13,58-24,86), GI pizzy 32,63 (19,87 — 36,15), GI $paget 4,32 (3,45
~9,91).
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Pti pouZiti celé plochy pod kiivkou byl GI veptové se zelim 87,34 (76,68 — 95,9), GI
ovocnych knedliktt 79,91 (74,72 - 91,75), GI pizzy 88,46 (77,88-93,96), GI Spaget 83,65
(76,49 — 91,02).

Pti pouZiti rovnice pro vypocet GI smiSenych jidel byl GI veptfové se zelim 82,25, GI
ovocnych knedliki 78, GI pizzy 70,25, GI Spaget 64,77.

Statisticky jsme porovnali vysledky GI. Vysledky byly povazovdny za statisticky
vyznamné odlisné, paklize p<0,05.

Pti srovnani zmétenych GI pii pouziti celych ploch pod kfivkou a pouze jeji vzestupné
¢asti se GI statisticky vyznamné lisily (p<0,01).

Pti srovndni GI jidel za pouZiti celé plochy pod kiivkou se GI staticky vyznamné
nelisily.

Pti srovndni GI s pouZitim vzestupnych Casti kiivek se vyznamné liSil GI pizzy a
Spaget (p<0,01), pizzy a ovocnych knedlika (p<0,05), Spaget a ovocnych knedliki (p<0,01) a
Spaget a vepiové (p<0,01).

Dale jsme porovnali GI zmétenych hodnot a hodnot ziskanych vypoctem. Pti srovnani
GI vzeslého pouze ze vzestupné Casti kiivky a vypocteného GI se vysledky u vSech jidel
statisticky vyznamné liSily p<0,01. Pfi pouZiti celych ploch pod kfivkou se vyznamné liSily
vysledky GI u pizzy a Spaget p<0,01, GI ovocnych knedlikl a vepiové se zelim se neliSil.

6.5 Diskuze

GI index je metoda pouzivand k hodnoceni sacharidd, dle jejich ucinkli na
postprandidlni glykémii. PfestoZe existuje celd fada zdroji shromazd’ujicich hodnoty GI,
nemusi byt vZdy zcela jasné, jakou metodou byla tato data ziskdna. Pfitom vysledky nasi
studie jasn€¢ dokumentuji, Ze metoda, kterd byla pro ziskdni hodnot GI pouZita, je kliCova,
nebot’ vysledky se pak mohou vyznamné liSit. Vidime, Ze pfi pouZiti pouze vzestupné Casti
plochy pod kfivkou dosahujeme hodnot obvykle nizsich, zato zaznamendvdme vétsi rozdily
mezi jednotlivymi potravinami. Tato metoda vice zohlednuje vliv potraviny na narast
postprandidlni glykémie a proto je také s souCasné dobé ve svétové literatufe preferovana
(Wolever et al., 1991).

Za jidla s tzv. nizkym GI jsou povazovéna ta, kterd maji GI niZ§i nez 55. Pravé strava
s nizkym GI je obecné¢ doporuc¢ovdna pro dokumentovany ucinek na celou fadu ukazateld.
Z tohoto uthlu pohledu bychom tedy mohli na pizzu, ovocné knedliky ¢i vepfovou se zelim
pohliZet jako na potravu vhodnou napft. pro diabetiky, nebot’ zmétené GI, pfi pouziti metody
pocitajici pouze vzestupné Casti kiivky, jsou relativné piiznivé. Piesto bychom naSim
pacientim tuto stravu urcit¢ nedoporucovali. Hodnota GI je jist¢ ovlivnéna piitomnosti
dalsich komponent a to pfedevsim tukti a bilkovin, které ovliviiuji napt. evakuaci zaludku a
tim i ndrist postprandidlni glykémie (Augustin et al., 2002). Z téchto diivodu sice nedochdzi
k vysokému ndristu postprandidlni glykémie, ale pravé pro vysoky obsah energie,
zivocisnych tuki ¢i jednoduchych cukrti neni tato strava pro nase pacienty vhodna.

Pfitomnost dalSich komponent ve stravé nezohlediluje rovnice pro vypocet GI u
smiSenych jidel. NaSe vysledky ukazuji, Ze hodnoty zmétené a vypocitané se Casto zdsadné
lisi. Pfi pouZiti celych ploch pod kiivkou se liSila oproti vypoctu pouze n€kterd jidla, nicméné
pri pouZiti vzestupné casti kiivky se liSila vS§echna jidla. Tyto vysledky jsou jisté neuspokojivé
a ¢ini rovnici v béZné praxi podle naseho ndzoru nepouZitelnou. Pfesto je tato metoda
v literatufe stdle pouzivana (ADA, 2008). Nckteti autofi se proto pokusili vytvofit jiné
matematické modely zohlednujici pravé ptfitomnost tuk a bilkovin (Flint et al., 2004).
Vysledky nasi prace koresponduji i s vysledky této danské studie na 28 zdravych mladych
muzich, kterd zkoumala ptredvidatelnost GI u 13 riiznych jidel konzumovanych ke snidani ve
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srovndni s publikovanymi tabulkami GI. Nebyla prokdzdna Zadna korelace mezi GI
smiSenych jidel a GI ziskanym z mezinarodnich tabulek.

GI s sebou prindsi i dalsi v literatufe diskutované praktické obtize. GI je zatiZen
pomérné velkou intraindividudlni variabilitou (Wolever et al., 1991). A proto je nutné méfeni
GI u kaZzdého jedince opakovat, coZ je spojeno s €asovou a financni ndro¢nosti. Ddle je
popisovdna variabilita méfeni GI béhem dne v riznych cCasech (Bjorck et al., 2000).
Porovnavéni potravin dle jejich GI je také doporucovéno spiSe jen ve skupiné podobnych
jidel, nebot jinak mohou byt vysledky zavad¢jici (Arvidsson-Lenner et al., 2004).

Z vyse zminénych fakti je zfejmé, Ze dietni doporuceni se nemohou opirat pouze o
metodu GI samostatné. Koncept GI nezohlediiuje ptitomnost a kvalitu dalSich sloZek potravy
ani mnozstvi energie. A¢ md svlj vyznam pii dietni edukaci naSich pacientl, nemél by byt
pouZzivan samostatné, ale mél by se spisSe stat soucasti mozaiky, ze které jsou nase doporuceni
poskladana.

Zavérem muZeme konstatovat, Ze hodnoty zméfenych a vypoctenych GI se casto
velmi 1isi. GI u jidel obsahujicich tuky a bilkoviny je Casto nizky, avSak tato strava nemusi
presto odpovidat dietnim doporuc¢enim a tak GI nemiiZe byt univerzalni ukazatelem vhodnosti
stravy. Podle naseho ndzoru je potieba se vritit k piivodnimu konceptu a definici GI. GI je
metoda kvalitativniho hodnoceni sacharidi dle jejich ucinku na postprandidlni glykémii.
Znamena to tedy, Ze nam vytvoii predstavu o nartistu PPG po konzumaci dané potraviny.
Toto ma jisté zdsadni prakticky vyznam napft. pro nemocné s diabetem pied aplikaci inzulinu.
Ostatni efekty stravy s nizkym GI mohou byt vSak ale dale diskutovany.

7. Porovnani efektivnosti diety s nizkym GI oproti béZné uZivané diabetické dieté -

randomizovana kfiZena studie.

7.1 Uvod

V prevenci a 1é€bé diabetu 2. typu maji zdsadni vyznam dietni opatfeni. Motivace
pacienti k dodrZovéani rezimovych doporuceni je vSak obvykle nizkd (Yannakoulia et al..
2007). Vsichni nasi pacienti jsou edukovani v dodrzovani dietnich rezimli zaméfenych na
optimdlni piijem zdkladnich Zivin, minerdldi, vitamind, stopovych prvka a vlakniny. Tyto
zasady si kladou za cil dosaZzeni vyrovnanych glykemickych profilii bliZicim se co nejvice
normdlu a tim i dobré dlouhodobé kompenzace diabetu. Edukace se zamétuje na energeticky
pifjem vedouci k prevenci a 1é€b€ nadvahy a obezity, prevenci a 1é€bu akutnich a pozdnich
komplikaci diabetu (ADA 2008). Vzhledem ke komplexnosti celé problematiky se ndzory na
dietni opatfeni stdle vyvijeji a tak ani dnes pravdépodobné stile nezndme idedlni dietu pro
pacientky s diabetem. Historické pojeti dietnich doporuceni kladlo vice diraz na kvantitu
pfijatych sacharidi nez na jejich kvalitu a zdroj, coZ se ndsledn¢ odrdzi postprandidlni
glykémii (PPG), ¢i inzulinémii. PPG je vSak v soucasnosti povaZovdna jako nezavisly
rizikovy faktor rozvoje kardiovaskuldrnich onemocnéni. Jenkins po¢itkem 80. let minulého
stoleti popsal odlisSné postprandidlni glykémie po podéani riznych druhl potravy se stejnym
mnozstvim sacharidi. Poukazal na fakt, Ze ruzna kvalita sacharidu vede 1 k odlisSné PPG.
Nasledn¢ publikoval metodu hodnotici kvalitu sacharidii dle jejich ucinku na PPG. Tuto
metodu pojmenoval jako tzv. glykemicky index (GI) (Jenkins et al. 1981). Vyjadiuje se jako
pomeér plochy pod kiivkou glykémie po poZiti potravy s obsahem 50g sacharidii ku plose pod
ktivkou glykémie po poziti 50g Cisté glukdzy a je vyjadfovan v procentech (Wolever et al.
1991).
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7.2 Cil prace

V nasi préci jsme si polozili za cil porovnat efektivnost diety s nizkym glykemickym
indexem oproti b&Zné diabetické diet¢ ve vybranych metabolickych a antropometrickych
parametrech.

7.3 Metodika

Studie se zicastnilo 20 nemocnych (12 muzi a 8 Zen) s diabetem 2. typu, v péci
naSeho diabetologického centra, 1é¢enych metforminem, ve véku (hodnoty jsou uvadény jako
prumér a smerodatnd odchylka) 62,7 + 5,8 let, s HbAlc (glykovany hemoglobin) 5,3 + 0,8
(dle IFCC - International Federation of clinical chemistry), s BMI 32 + 4,2 kg/mz, s la¢nou
glykémii 7,4 £ 1,6 mmol/l, s délkou trvani diabetu 7 £ 4,1 let, s ddvkou metforminu 1626 +
431 mg/den. Pacienti sjaterni nebo ledvinnou nedostatecnosti byli pfedem ze studie
vylouceni. Kazdy z dobrovolnikli byl pfedem informovan o tic¢elu a moZnych rizicich tohoto
experimentu, coZ bylo stvrzeno podpisem informovaného souhlasu. Tato studie byla
schvdlena etickou komisi Lékaiské fakulty v Plzni, Univerzity Karlovy v Praze. Po vybéru
subjektl byli dobrovolnici jednotlivé pozvani k provedeni vstupniho vySetfeni (bioimpedance,
hyperinzulinemicky euglykemicky clamp s méfenim jaterni produkce glukézy a nepiimou
kalorimetrif). Po provedeni vySetfeni nésledovala edukace pacienta nutri¢ni terapeutkou. Po
ttech mésicich vstupni periody ndsledovalo druhé vySetfeni podle stejného protokolu.
Nasledn¢ byli dobrovolnici randomizovani do dvou stejné pocetnych skupin. 1. skupina déle
pokracovala v nezménéné diabetické dieté. 2. skupina byla edukovana v dieté s nizkym GI,
kdy GI potravin byl omezen pod hodnotu 55. Nésledovala opét tiffmési¢ni perioda na jejimz
zaveéru probéhl clamp. Nésledné doSlo k prekiizeni skupin. Na zdvér byl proveden posledni
clamp. Celkem tedy studie trvala u kazdého dobrovolnika 9 mésicti, béhem kterych prodélal 4
clampové vySetieni.

7.3.1 Hyperinzulinemicky euglykemicky clamp (HEC)

Dobrovolnici se dostavili rdno na naSe pracovisté. Po zjisténi t€lesné véahy byla
provedena bioimpedance a nepiimd kalorimetrie (viz. dale). Ndsledn¢ byla zavedena flexila
do Zily na ptedlokti. Po odbéru vzorku krve ke zjisténi zdkladni biochemie, glykémie na
glukometru (HemoCue glucose analyser; HemoCue Ltd, Angelholm, Sweden) a k pozd&j§imu
stanoveni bazdlniho obohaceni izotopem byla poddna nasycovaci ddvka izotopu. Izotop byl
pfipraven tyZ den v nemocni¢ni 1ékarné¢ dle vdhy pacienta a to v mnoZstvi 36 mg/kg télesné
vihy. K pfipravé roztoku jsme pouZily izotop Cambridge Isotope Laboratories, USA a to
izotop glukézy 6,6-2H2, 99%. Po podani 15ml bolusové déavky izotopu byla nastavena na
linedrnim davkovaci konstantni rychlost 9ml/h, kterd zlstala nezménéna az do konce
experimentu. Vstupni vysycovaci perioda trvala celkem 180 minut. V ¢ase O min byl zahdjen
vlastni jednostupniovy hyperinzulinemicky euglykemicky clamp v délce trvani 120 minut. Po
odebrani vzorku ke zjiSténi bazdlni inzulinémie, ktery byl zamrazen a pozd&ji zméfen
immunoradiometrickou metodou na komerénim kitu (Immunotech SA, Marseille, Francie),
byla zahijena kontinudlni infuze inzulinu (Actrapid HM; Novonordisk, Copenhagen,
Denmark) v ddvce 100 mIU/m*/min pomoci linedrniho ddvkovace. Cilovd glykémie 5 mmol/l
byla udrzovana pfipravenou variabilni infuzi 500 ml 20% glukézy, ktery byl obohacen 2,5g
izotopu. Glykémie byla méfena na glukometru Hemocue kazdych 5-10min. Vzorky krve byly
odebirdny z pfedem zavedené druhé flexily distdlné na horni koncetiné. Tato flexila byla
zavedena protisméeru toku krve k usnadnéni nabéru krve. K ziskavani arterializované byla tato
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koncetina umisténa ve vyhfevném rukavu. Pfi vyssi teploté (55-60°C) jsme predpokladali
otevieni arterio-venoznich spojek. Poslednich 30 min ze 120 minutového clampu, kdy
nedochazelo k vétsim odchylkdm od cilové glykémie nez 5%, bylo povazovano za ustileny
stav. Spotieba roztoku glukézy slouZzila k vypoctu M hodnoty jako parametru inzulinové
sensitivity. B&hem ustdleného stavu jsme odebirali vzorek krve k potvrzeni cilové
inzulinémie. Béhem celého vySetfeni byly odebirdny vzorky krve ke stanoveni obohaceni
izotopem do zkumavek s natrium fluoridem a skladovany v chladu, ndsledné centrifugoviny a
zamrazeny k pozdéjSimu stanoveni. Obohaceni izotopem bylo stanovovdno na pracovisti
Anisthesiologische Pathophysiologie und Verfahrensentwicklung, Universitétsklinikum, Ulm
na pristroji GC/MS Agilent 5890/5970 (USA, CA). Bazélni endogenni produkce glukézy byla
vypocitina z rovnice Ra = F/Ep, kde Ra je rychlost, se kterou se glukéza obejvuje v systému,
F je rychlost infuze s glukézou a Ep je obohaceni izotopem [6,6-2H2] v plasmé. Béhem
steady state byla k vypoctu EGP pouZita Steelova rovnice (Steele et al. 1959).

7.3.2 Nepiima kalorimetrie

Me¢fteni nepiimé kalorimetrie bylo provdadéno béhem vysycovaci periody vstupné a
béhem clampu pfi ustdleném stavu po dobu 45 minut na piistroji VMAX (Sensor Medics,
Anaheim, CA, USA) otevienym systémem canopy. Po uloZen{ na IiZko a 30 minutovém klidu
byla hlava dobrovolnika piekryta a utésnéna plastovym, prihlednym krytem (canopy). Po
dobu ustaleni systému byly automaticky zaznamenavany idaje REE (rest energy expenditure)
a RQ (respiratory quotient), které slouzily k dalSim vypoctim. Zaroven byl provddén sbér
moci a méfeny odpady dusiku do moci. Ze zjiSténych tdaji jsme vypocitali nebilkovinny RQ
slouzici k vypoctu mnozstvi oxidované glukézy (glucose oxidation). MnoZstvi ulozené
glukézy (glucose storage) bylo vypocteno jako rozdil mezi utilizovanou glukézou (M —
hodnota) a oxidovanou glukézou.

7.3.4 Bioimpedance

Me¢éfteni bylo provddéno na ptistroji NUTRI 4 (Data Input, Némecko). Pfed zahdjenim
clampu po ulehnuti na lizko byli umistény 4 elektrody na piesné definovand mista na zapésti
a na nartu (na dominantni koncetiny mezi 2. a 3. metakarpem nebo metatarsem a nad zap&stni
nebo zdnartni kistky). K méfeni jsme vyuzili zdroj konstantniho proudu cca 0,8mA
s frekvencemi 1, 5, 50 a 100 kHz. Na zdklad€ méfeni celkové vody (TBW - total body water),
intraceluldrni vody (ICW — intracellular water), extracelularni vody (ECW - extrcellular
water), fazového uhlu, bunééné hmoty (BCM - body cellmass) bioimpedacni piistroj
implementovanymi predikénimi rovnicemi vypocital procento télesného tuku, tukovou hmotu
a celkovou netukovou hmotu.

7.3.5 Sledovani diety

Po provedeni vstupniho vySetfeni byli dobrovolnici reedukovani v uZivdni b&Zné
diabetické diety nas$i nutri¢ni terapeutkou. Dietni doporuceni vychdzela z doporuceni
Americké diabetologické spolecnosti (ADA 2008). V naSem piipad¢ byla vstupni kalorickd
denzita diety stanovena na podklad€ pfedchozi nepiimé kalorimetrie v rozmezi 1500 — 2400
kcal (stanoveno jako 1,4 x REE), rozdélena do 6 stravnich davek, 175 — 325 g sacharidu.
Pacienti obdrzZeli rozpis ramcové diety, kterd odpovidala dietnim doporuc¢enim. K monitoraci
adherence k diet¢ si vedli dietni zdznamy a v pravidelnych dvoutydennich periodach byli
kontrolovani nutri¢ni terapeutkou, kterd kontrolovala dodrZovani diety na zdkladé dietnich
zdznaml a individudlné korigovala dietu. Za 3 mésice od vstupniho méfeni nemocni
absolvovali 2. clamp podle stejného protokolu. Nasledné byli ndhodné rozdé€leni do 2 skupin.
1. skupina déle pokraCovala v prosté diabetické diet¢ a 2. skupina byla navic edukovana na
dietu s nizkym glykemickym indexem. Pfi pouZivani této diety byla dobrovolnikiim omezen
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GI sacharidt v potravé omezen na hodnotu do 55. Byli vybaveni seznamem jidel, kterd maji
GI nizsi nez 55, déle pak kuchaikou receptl vyuZivajici nizky GI. Po 3 mésicich a 3. clampu
se skupiny prektizily a na zavér studie byl proveden 4. clamp. Celkem naSe sledovani trvalo 9
mesict. K hodnoceni sloZeni diety jsme pouzivali pocitacovy program Nutridan (Mullerova,
D, Tychtl. Z, Muller. L., Brazdova. Z., Plzen, 2002). Vypocet GI provadé€la jedna nutri¢ni
terapeutka. PouZivala hodnotu GI, ktery je voln€ dostupny v literatufe a na internetu (Foster-
Powell et al. 2002). U vétSiny smésnych jidel pak pouzivala primérny GI jednotlivych
sacharidl a jejich procentudlniho zastoupeni v potravé (Wolever et al. 1991). Ke sledovani
pohybové aktivity pacienti obdrzeli krokomér. Byli instruovani a kontrolovani v udrzovani
své pravidelné denni zatéZe.

Statistika
Porovnani vysledkti podle toho, jak se veli¢iny ménily v Case, bez ohledu na skupinu
nebo dietu, bylo provddéno za pomoci Friedmanova testu. Pokud se vysledky liSily bylo
provedeno porovnani drovni pomoci Nemenyiho metody.
Porovnavani ucinkll jednotlivych diet navzdjem bylo proviadéno Wilcoxonovym
parovym testem. Vysledky byly povazovany za signifikantni paklize p < 0,05. Data jsou
prezentovana jako medidn a kvartilové rozpéti.

7.4 Vysledky

Vsech 20 dobrovolnikli bez vétSich obtizi absolvovalo vSechny dietni periody.
Skupiny se vstupné navzdjem neliSily v Zadném ze sledovanych parametrii. Nebyla
zaznamendna zmeéna v Zivotnim stylu dobrovolnikd pohybové aktivité.

Dieta

Po zhodnoceni zdznami jednotlivych pacientll nebyl zaznamendn rozdil ve sloZeni
potravy v jednotlivych hlavnich makronutrientech ani energii. Obsah energie diabetické diety
(DD) 1745 kcal (1564-1973) vs. GI 1676 kcal (1589-1718), tuktt DD 80g (65,5-93,5) vs. GI
70g (58-74), bilkovin DD 71g (63,5-87,5) vs. GI 74g (64,5-86,5), sacharidi DD 163g (128-
180) vs. GI 159g (146-179,5). Lisil se glykemicky index potravy. Pro DD byl GI 68 (61-72)
vs. G149 (48-51) p<0,01.

Antropometrické idaje

Nezavisle na druhu diety a skupiné¢ dochdzelo béhem Sesti mésici studie
k signifikantnimu poklesu hmotnosti z 96 kg (88-103,2) vstupné, 92 kg (84,6-96,9) po 3
mésicich, 92,4 kg (83,2-98) po 6 mésicich p<0,05. Po 9 mésicich byla hmotnost 92,6 kg
(85,20-97,8), kterd se statisticky neliSila oproti vstupni hodnoté. BMI vstupné 32 kg/m2
(27,80-36), 30,9 kg/m2 (27,4-35,3) po 3 meésicich, 30,7 kg/m2 (26,9-35,9) po 6 mgsicich
31,3kg/m* (27,5-35) po 9 mésicich. Statisticky vyznamny pokles je zaznamenan mezi vstupni
hodnotou a hodnotou po 6 mésicich, p<0,05. MnoZstvi netukové hmoty se sniZilo oproti
vstupni hodnoté z 68,7% (58,28-71,68) na 64% (51-70) za 9 mésici, p<0,05. Nedoslo ke
zmén¢ v mnoZzstvi celkové tukové hmoty 28% (26-38) vstupné a 28% (25,5-38,5) po 9
meésicich, ani bunéné hmoty z 32,65kg (26,1-36,3) vstupné na 33,1kg (25,1-37,8) po 9
mésicich.

Dieta snizkym GI vedla oproti bézné diabetické dieté ve sledovaném obdobi
k redukci hmotnosti DD 93 kg (83-104) vs. GI 92 kg (85-104) p<0,05, poklesu BMI DD 31,3
kg/m2 (27,5-35,9) vs. GI 30,7 kg/m2 (27-35,3) p<0,05, poklesu mnoZstvi tukové hmoty DD
28% (25,5-43) vs. GI 27% (23-43) p<0,05. Nedoslo ke zméné v mnoZstvi netukové hmoty
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DD 64% (51,5-72) vs. GI 65,5 (51-74) a bun&éné hmoty DD 30,8 kg (28,7-35,7) vs. GI 32,9
kg (26,3-37.8).

Lipidy

Oproti vstupnim hodnotdm nedoSlo po 9 mésicich k signifikantnimu zlepSeni v
hodnotach celkového cholesterolu 4,51 mmol/l (3,96-5,9) vstupné a 4,26 mmol/l (4,10-4,79)
po 9 meésicich, LDL -cholesterolu (low density lipoprotein) 3,02 mmol/l (2,39-3,56) a 2,67
mmol/l (2,29-3,55), HDL — cholesterolu (high density lipoproteid) 0,86 mmol/l (0.85-1.09) a
1,05 mmol/l (0,97-1,21). Doslo k vyznamnému poklesu v TG (triglyceridy) z 1,94 mmol/l
(1,53-5.90) na 1,54 mmol/1 (1,10-1,76), p<0,01.

Diety se navzédjem neliSily v d€incich na lipidogram. LDL DD 2,67 mmol/l (2,29-3,55)
vs. GI 2,71 mmol/l (2,12-3,46), HDL DD 1,11 mmol/1 (0,93-1,23) vs. GI 1,1 mmol/l (0,96-
1,17), TG DD 1,54 mmol/1 (1,11-1,8) vs. GI 1,6 mmol/l (1,32 - 1,76).

Parametry kompenzace diabetu

Po 9 mésicich studie doslo k vyznamnému poklesu HbAlc z 5,2% (4,50-5,9) na 4,7%
(4,3-5,3), p<0,01. Nedoslo ke zmén¢ lacné glykémie 7,40 mmol/l (6,1-8) — vstupné, 6,6
mmol/l (6,1-7,5) — po 9 mésicich.

Neprokézali jsme rozdil v tcincich jednotlivych diet na kompenzaci. HbAlc DD 4,7%
(4,4-5,4) vs. GI 4,9% (4,30-5,3), lacna glykémie DD 6,7 mmol/l (6,1-7,5) vs. GI 6,5 mmol/l
(5,6-8,4).

Inzulinov4 sensitivita a endogenni produkce glukézy

Statisticky vyznané bylo zvySeni M hodnoty z 4,1 mg/kg/min (2,78-4,74) na 5,75
mg/kg/min (5,06-7,02), p<0,01, za 9 mésicti. Nedoslo k vyznamné zméné bazdlni endogenni
produkce glukézy z 1,70 mg/kg/min (1,47-1,87) na 1,67 mg/kg/min (1,53-1,92) za 9 mésicu.

Neprokdzali jsme rozdil v tic¢incich jednotlivych diet na inzulinovou sensitivitu - M
hodnota pti DD byla 5,27 mg/kg/min (3,55-7,02) vs. GI 6,72 (4,91-7,7), ani bazalni jaterni
produkce glukézy 1,65 mg/kg/min (1,51-1,91) vs. GI 1,60 mg/kg/min (1,39-1,84). Béhem
clampu se ndm podafilo pln¢ suprimovat endogenni produkci glukézy k nulovym hodnotdm.

7.5 Diskuze

Diabetes mellitus 2. typu je onemocnéni, které svou zavaznosti a rostouci incidenci
ziskava stile vySsi pozornost. Piitom v 1€cb¢ tohoto onemocnéni hraji zdsadni roli reZimova
opatieni. Proto se vyzkum nezaméfuje pouze na nové technologie a farmaka, ale ubira se i
smérem ke zkvalitnéni reZimovych opatfeni. Jeden z moZnych konceptti v dietnich opatfenich
je pravé dieta s nizkym glykemickym indexem. Studii zabyvajicich se porovnivinim diet
s nizkym a vysokym indexem je cela fada, ale toto je podle naSich informaci prvni studie,
kterd je zamcfena na porovndni efektivnosti diety s nizkym GI oproti bézné€ pouZivané
diabetické dieté. Pfi vybéru stravy s nizkym GI jsme navic vybirali stravu béZné dostupnou a
tudiz i dietou redlnou v naSich zemépisnych a socioekonomickych podminkéch.

Béhem naseho sledovéani doslo ke zlepSeni v fadé ukazateld kompenzace diabetu. I
presto, Ze do této studie byli zatazeni pomérné dobie kompenzovani dobrovolnici, u kterych
byl ptedpoklad, Ze jiz diive méli dobrou compliance, doslo ke statisticky vyznamnému
zlepseni v HbAlc, TG, M hodnot¢ a netukové télesné hmote. Statisticky vyznamny pokles
hmotnosti oproti vstupni hodnoté byl zaznamenam proti hodnoté po 3 a 6 mésicich studie.
Pak jiZz pravdépodobné dochédzelo k mirnému sniZeni adherence k dieté a lehkému nartstu
véhy. Tato redukce télesné hmotnosti s maximem v medidnu o 4 kg vedla k vySe zminénym
pozitivnim efektim na dal$i parametry. Prokazali jsme, Ze i u dobfe kompenzovanych
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nemocnych s diabetem 2. typu s jiZ del$i dobou trvani onemocnéni je prostor pro zpiisnéni
rezimovych opatfeni a pii intenzivnim sledovani dochazi ke zlepSeni nckterych ukazatelt
kompenzace diabetu. Nase vysledky jsou v obecné shodé s daty ve svétové literatute, které
Vzhledem k obecné nizké compliance pacientti vSak postacuji rezimova opatfeni samostatné
v 1é€bé zhruba 1 rok (Nathan et al. 2006). V literatufe vSak existuji prdce i s negativnimi
vysledky (Yannakoulia et al. 2006). V této prici byla provddéna intenzivni edukace po dobu 1
roku a nebyl prokdzan efekt intenzivni dietni intervence na kompenzaci, fyzickou aktivitu a
hmotnost.

Béhem naSeho sledovani doSlo k poklesu hmotnosti u obou skupin nezavisle na typu
diety, nicméné pfi uzivani diety s nizkym glykemickym indexem byl tento pokles vyraznéjsi.
Béhem 3 mésict uzivani diety s nizkym GI oproti béZné diabetické diet¢ doslo k poklesu
vihy o 1 kg bez rozdilu v energetickém piijmu. Tento pokles nenf sice jist¢ dramaticky, ale je
statisticky signifikantni. Podobny statisticky vyznamny rozdil se sice neprojevil v dalSich
parametrech jako napt. v HbAlc, M hodnoté, nicméné lze ptedpokladat, Ze tento vahovy
ubytek je prili§ maly na to, aby se promitl do téchto parametrd. Lze pouze spekulovat, zda-li
by dlouhodobéjsi konzumace stravy s nizkym GI vedla k vétSimu poklesu hmotnosti, kterd by
se projevila v dalSich sledovanych parametrech, nebo byl naopak jiZ vyCerpan potencial
k redukci hmotnosti a v del$im sledovani by nebyl zaznamenan jiz Zadny rozdil. Pfesto dietni
perioda 3 mésict, kterd byla zvolena v nasi studii jist€ neni zanedbatelna a patii ve srovnani
k publikovanym studiim k del$im. Ukéazalo se tedy, Ze dieta nizkym GI mlze pomoci v
redukci hmotnosti vyznamnéji neZ béZna diabeticka dieta. Tento jev muzZe byt vysvétlen
nékolika faktory. Strava s nizkym glykemickym indexem je obvykle bohatd na slozité
sacharidy a vldkninu. Tyto sloZky potravy zvySuji pocit sytosti a sniZuji nadmérny piijem
energie v potravé (Brand Miller et al. 1996). Pfi konzumaci stravy s vy$§im GI dochdzi k
vyrazn€j$im postprandidlnim naristim glykémie. To md za nésledek vyplavovani vétsiho
mnoZzstvi inzulinu, sniZeni hladiny glukagonu (zvySeni poméru inzulin/glukagon). Vysledkem
muze byt zvyraznéni pochodl, které jsou inzulinem regulovany. MuZe dojit ke sniZeni
lipolyzy, glukoneogenze a naopak se zvySuje glykogenogeneze a lipogeneze. Po 2 hodinach
po jidle dochazi jiz k poklesu mnoZstvi nutrieti vstfebavanych z traviciho traktu, ale hladina
inzulinu je stile zvySena. To mé za ndsledek pruds$i pokles glykémie a vyvoldvd se
kontraregulacni odpovéd. Muze zpusobit pocit hladu a zvySeny piijem potravy. Dochdzi ke
zvyseni glykogenolyzy a glukoneogeneze a elevaci hladiny dalSich metabolickych substratt
jako jsou volné mastné kyseliny, které dale zhorSuji inzulinovou rezistenci a puisobi toxicky
na B-bunky (Ludwig et al. 2002). ZvySend postprandidlni hyperinzulinémie samoziejme
vycerpava B-buiiky sama o sobé¢ a vede k uspiSeni poklesu sekrece.

Mezi zkoumanymi parametry v nasi studii byla i endogenni produkce glukdzy. Méfili
jsme jednak endogenni produkci glukézy za bazdlnich podminek a dile jsme zjiStovali
supresibilitu endogenni produkce glukézy béhem hyperinzulinemického euglykemického
clampu. Nase vysledky ukazuji, Ze jednotlivé diety se navzdjem neli§i v dcincich na
endogenni produkci glukézy. Vstupni hodnota bazalni endogenni produkce gluk6zy nebyla ve
srovnéni se zdravou populaci odlisnd (DeFronzo et al. 1992). ZlepSeni inzulinové sensitivity
(M hodnota) a kompenzace lze tedy vysvétlit Upravou pifedev§im periferni inzulinové
sensitivity (svaly) nikoliv v oblasti jater. Z naSich vysledkt tedy vyplyva, Ze hlavni podil na
kompenzaci v ptipad¢ naSich dobrovolnikii ma predevsim PPG a nikoliv lacnd glykémie,
v souladu s praci Monniéra, kterd ukazuje, Ze 70% celkové kompenzace diabetu je u dobfie
kompenzovanych nemocnych s diabetem s HbAlc do 5,6% tvoieno postprandidlni glykémif a
naopak u osob s HbAlc nad 8,6% ma ze 70% vliv na kompenzaci la¢na glykémie, ktera je
predev§im ovlivnéna jaterni sensitivitou (Monnier et al. 2003). V nas$i metodice HEC jsme
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inzulinorezistentnich jedincich (Rusavy et al. 2004). Predpokladali jsme velkou
inzulinorezistenci, a proto jsme zvolili i vyss§i cilovou hodnotu hyperinzulinémie 250mU/I.
Presto se ndm pfi tomto experimentu podafilo pln€ suprimovat endogenni produkci glukézy,
proto se nemiizeme vyjadfit k u¢inkim jednotlivych diet na endogenni produkci béhem
clampu, coz mize ¢astecné simulovat stav po zat¢zi sacharidy.

V soucasné dob& je glykemicky index v doporucenich Americké diabetologické
spole¢nosti na drovni E v prevenci diabetu. Znamen4 to, Ze nejsou spolehliva data, kterd by
potvrdila, Ze dieta s nizkym glykemickym indexem pusobi preventivn¢ ve vzniku diabetu. Na
druhou stranu se jednd o stravu bohatou na vldkninu a nékteré dalsi dulezité nutrienty a proto
je moZzné tuto stravu doporucovat. Na udrovni doporuceni B je v soucasnosti GI v 1écbé
diabetu. Podle ADA mize pfinaset dalsi mirny benefit k dieté, kde se pocitd pouze celkovy
piisun sacharidii (ADA 2008). Dieta s nizkym GI ma samoziejm¢ svd omezeni (Mayer-Davis
et al. 2006). VSeobecné neni dplnd jednota v metodice méteni GI potravin. Pivodni
Jenkinsontv koncept porovndval celé plochy pod kiivkou béhem 2 h po poZiti zkoumané
potravy (Jenkins et al. 1981). V dneSni dobé se prosazuje metodika porovnavani pouze
vzestupnych ¢asti ktivek a to pouze nad vstupni hodnotu glykémie (Wolever et al. 1991). Jako
referencni potravina je v metodikach pouZzivana glukéza nebo bily chléb. Hodnoty GI lze sice
najit v celé fad¢ publikaci i na internetu, nemusi byt vSak vzdy zcela jasné jakou metodou
byly tyto hodnoty ziskdny. Podobné obtizné je ziskat hodnoty smésnych jidel a zejména téch
ndrodn¢ specifickych. Potraviny jsou sice dnes bézn¢ komercné testovany, ale k rozsiteni
dochazi pouze v nékterych zemich jako napt. Austrdlie. Existuji sice nckteré postupy k
vypoctu GI, ty ale obvykle zohlediiuji pouze GI samotnych sacharidl v potravin€, bez ohledu
na dal$i nutriety a jsou proto jen orientacni. GI dané potraviny je totiz kromé sloZeni
ovliviiovan fadou dalSich faktorti jako je napf. skupenstvi nebo doba vafeni. Proto
stanovovani GI muze byt problematické a je spojeno s velkou variabilitou (Visek et al. 2006).
Glykemicky index ma proto jist¢ své dulezité postaveni v dietnich opatfenich, ale nemél by se
v diabetické dieté prosazovat samotné. Koncept GI totiZ zohlediiuje pouze kvalitu sacharid,
nikoliv kvantitu pfipadné dal$i nutrienty a kalordZ. Pfes tato v§echna omezeni mé vSak GI ve
svété fadu kvalifikovanych zastancu.

Tato mé prace md i n€které své limitace. U kazd4 studie intervenujici pomoci diety je
dilezitd spoluprace dobrovolnikli v konzumované dieté. Nasi dobrovolnici byli pravidelné
kontrolovdni a usmérniovdni nutriéni terapeutkou, pfesto nemusela byt vSechna doporuceni
dodrzovdna absolutné. Cilem dietnich zaznamt vSak bylo vytvofit redlny obraz o
konzumované stravé a vysledky ukazuji, Ze naSe doporuceni byla vétSinové dodrzena.

Zaveérem muzeme shrnout, Ze intenzivni dietni intervence vede i u vstupné uspokojiveé
kompenzovanych dobrovolnikti s diabetem 2. typu k vyznamnému zlepSeni inzulinové
sensitivity, kompenzace a dalSich antropometrickych parametrii. Ve srovnani bézné diabetické
diety a diety s nizkym glykemickym indexem pfindsi dieta obohacend o GI dalsi nevelky, ale
statisticky vyznamny pokles v hmotnosti a mnoZstvi tukové hmoty. Je vSak jisté otdzkou,
zdali tento uUbytek hmotnosti odpovidd vynaloZzenému usili na edukaci ¢i problémim
s dostupnosti n€kterych potravin s nizkym GI.
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