1.2 Povídání o inzulínu
Každý hormon je chemický poslíček uvnitř našeho těla.

Každý hormon se vyrábí v určitých specializovaných buňkách. Z těchto buněk se vydává do krve a proudí s krví do celého těla. Dostává se tak díky krevnímu proudu k těm částem těla, které oče​kávají jeho poselství. Taková místa se nazývají cílové tkáně. Buňky cílových tkání díky poselství příslušného hormonu upraví svoji činnost, aby byla pro tělo co nejpříznivější a nejhospodár​nější.

Hormonů se v lidském těle vyrábí celá řada. Každý z nich se tvoří v jiných specializovaných buňkách a každý nese jiné poselství.

Inzulín je hormon. Tvoří se ve specializovaných buňkách, o kte​rých již víme, že se jmenují beta-buňky a že se nalézají v mi​kroskopických ostrůvcích roztroušených po pankreatu, slinivce břišní.

Výroba inzulínu se v těchto buňkách řídí podle glykemie. Beta-buňky ji dokáží bezchybně rozpoznávat. Když glykemie stoupá,

začne se inzulínu tvořit více, aby se mohla glukoza z krve uložit do zásob. Když glykemie klesá, výroba inzulínu se sníží tak, aby zbytečně další glukoza z krve neubývala. Určité množství inzulínu beta-buňky ale vyrábějí stále: To je inzulín, který je třeba k otevírání všech buněk v těle, aby do nich mohla vstupovat glu​koza a aby se v nich mohla dobře využívat.

Cílovými tkáněmi inzulínu jsou tedy všechny buňky našeho těla. Všechny buňky potřebují inzulín, aby mohly využívat glukozu. Výjimku tvoří jen buňky centrálního nervového systému.

Na základě těchto jednoduchých zákonitostí hlídá inzulín naši glykemii a zajišťuje účelné hospodaření s glukozou v celém těle.

Když beta-buňky přestávají být schopné vyrábět a dodávat do těla inzulín, je zapotřebí jim pomoci. Je třeba začít do těla přivádět inzulín jako lék.

Inzulín je chemicky látka bílkovinné povahy.

Každá bílkovina, která je spolykána ústy, se v trávicím ústrojí rozkládá vlivem trávicích šťáv na malé části. Teprve ty se vstře​bávají ze střeva do krve.

Kdybychom inzulín přijímali ústy v podobě tablet, kapek nebo si​rupu, nepřinášel by nám žádný užitek. Trávicí šťávy by jej rozlo​žily a do krve by se vstřebávaly jenom jeho neúčinné zbytky. Pro​to je nutné při léčení inzulínem trávicí ústrojí obejít a tělu dodat inzulín přímo. To se daří díky podávání inzulínu v injek​cích.

Inzulín se po dlouhá desetiletí vyráběl z pankreatů jatečních zvířat, hlavně z vepřů a skotu. Získával se tak inzulín, označo​vaný jako vepřový či hovězí. Při porážce těchto zvířat se pan​kreas vyjmul, zmrazil a dopravil do továrny na výrobu inzulínu.

Tento zvířecí inzulín zachránil od svého prvního použití v roce 1922 život miliónům diabetických pacientů na celém světě - ostat​ně, vyrábí se v menší míře dosud. Přesto výroba inzulínu z jateč​ních zvířat přinášela dva méně příznivé aspekty.

Prvním problémem byla obava, zda při stoupajícím počtu lidí s diabetem budou pankreaty z jatečních zvířat v budoucnu stačit stoupající potřebě inzulínu.

Druhým problémem bylo to, že vepřový i hovězí inzulín, i když jsou u člověka dobře účinné, se přece jen svojí skladbou trochu odlišují od inzulínu, který si člověk sám vyrábí ve svém vlastním pankreatu.

Oba tyto problémy se podařilo elegantně vyřešit novou výrobní technologií. Od osmdesátých let se inzulín získává biotechnolo​gií, pomocí genetického inženýrství. Co to znamená ?

Jednomu obyčejnému druhu bakterií se v laboratoři vpraví do buňky gen, který v sobě ukrývá pokyn pro výrobu lidského inzulínu. Tyto bakterie se pomnoží a umístí do kádě do výživného roztoku, ve kterém se jim dobře daří. Začnou vyrábět lidský inzulín.

Po několika dnech se bakterie z kádě scedí, rozruší se jejich bu​něčné stěny a po mnoha stupních čištění a úpravy konečné podoby inzulínu se získá čistý pravý lidský inzulín. Neobsahuje už žádné zbytky bakterií a je ještě čistší, než byla většina inzulínu vy​ráběného ze zvířecích pankreatů. Takový inzulín, podávaný jako lék, je totožný s inzulínem, který si člověk vyrábí sám ve svém pankreatu.

Bakterie jsou schopné vyrábět inzulín podle potřeby. Už není na místě obava, že ho bude někdy nedostatek. Ve skutečnosti by jedna jediná továrna, která se podobá spíš velké laboratoři, dokázala produkovat dost inzulínu pro léčení všech lidí s diabetem na ce​lém světě. Výrobců takového inzulínu je ovšem na světě více, na​příklad dánská firma Novo Nordisk, americká Eli Lilly nebo němec​ká Hoechst. Inzulín od těchto výrobců se považuje za zcela shodný z hlediska čistoty i z hlediska základního účinku.

Inzulín, který se při výrobě získá, je tedy totožný s inzulínem z vlastního pankreatu. V lahvičce má vždy podobu čirého roztoku. Když se používá při léčení, označuje se jako rychlý nebo rychle působící inzulín. Podobně jako inzulín vyráběný ve vlastním pan​kreatu, který začíná působit hned, může tak začít působit i tento inzulín, podávaný jako lék. Když si jej ale doma pícháme v pod​kožních injekcích, jeho působení zpozdíme: V podkožní tukové tká​ni si vytvoříme injekcí malé inzulínové jezírko, ze kterého se inzulín teprve pozvolna vstřebává do krve a teprve po vstřebání putuje s krví do celého těla.

Podkožně píchnutý rychlý inzulín tedy začne působit o něco pozdě​ji a jeho působení bude trvat o poznání déle, než když stejný in​zulín vyrobí vlastní pankreas a vydá jej přímo do krve.

I když se údaje v jednotlivých knížkách mohou poněkud lišit, měli bychom si pamatovat, že tento inzulín začne působit za 20-30 mi​nut po injekci, působení bude vrcholit za 1-2 hodiny a doba půso​bení může celkově dosáhnout 6-8 hodin, i když ke konci této doby působí již jen v malé míře.

Lidský rychlý inzulín, který u nás používáme, se jmenuje Actrapid, Humulin R nebo Insuman Rapid. Vepřový inzulín se stejným působením se nazývá Pur-Neutral a v čistší podobě Insulin-Mono N. Všechny tyto inzulíny působí prakticky stejně a v případě nutnosti, například při ztrátě či zničení inzulínu na cestách, je možné je navzájem zaměnit.

Rychle působící inzulín ovšem není praktický, když potřebujeme zajistit tělu inzulín na delší dobu, třeba na noc. Proto se vyrá​bějí depotní neboli dlouho působící inzulíny.

Při jejich výrobě se jednotlivé částečky rychle působícího inzu​línu chemicky připojí na nosič a vytvoří se tak malé chomáčky. Z těch se po injekci začnou částečky rychle působícího inzulínu v podkoží pozvolna uvolňovat. Tyto inzulíny začínají působit poz​ději, později jejich účinek vrcholí a podstatně déle trvá. Bez​pečně je poznáme dle toho, že jejich roztok je vždy mléčně zaka​lený.

Podle doby působení se rozdělují na inzulíny s mírně, středně a velmi prodlouženým účinkem.

Při léčení dětí a mladých dospělých s diabetem 1. typu se nejlépe osvědčují depotní inzulíny se středně prodlouženým účinkem. Obvykle začínají působit za 2-3 hodiny po injekci, účinek vrcholí za 6-8 hodin a působení v těle trvá celkově do 12-16 hodin po injekci. Ke konci této doby působí již jen slabě.

Nejužívanější inzulíny se středně prodlouženým účinkem se označují dle technologie výroby jako NPH. Vyrábí se pod názvy Insulatard, Humulin N nebo Insuman Basal.

Pokud bychom se na cestách dostali do nouze, je dobré vědět, že inzulíny NPH působí vždy stejně. Mnohem větší opatrnosti je však třeba při výměně NPH inzulínu za jiný typ inzulínu s prodlouženým účinkem. Jejich působení se může lišit jak dobou nástupu účinku, tak i jeho vrcholem a celkovou dobou působení.

U dospělých lidí s diabetem 1. typu se někdy s úspěchem mohou používat inzulíny s velmi prodlouženým účinkem. Začínají působit ještě později a jejich celková doba působení může dosáhnout 24-36 hodin. Patří mezi ně například inzulín Ultratard či Humulin U.

Někteří lékaři používají u dospělých také tzv. směsné inzulíny - výrobky s obsahem rychlého i depotního inzulínu. U lidí s diabetem 1. typu však nejsou příliš praktické, protože neumožňují snadno měnit dávkování jednotlivých složek přípravku dle momentální potřeby.

Tabulka 2

Významné inzulínové přípravky

                                                    rychlý inzulín                   depotní inzulín NPH

vzhled roztoku                                    čirý                             mléčně zakalený

začátek působení                        za 20-30 minut                    za 2-3 hodiny

vrchol působení                           za 1-2 hodiny                      za 6-8 hodin

celková doba působení                  6-8 hodin                           12-16 hodin

firemní přípravky (příklady)           Humulin R                           Humulin N

                                                       Actrapid                              Insulatard

                                                   Insuman Rapid                    Insuman Basal

Účinnost inzulínu se vyjadřuje v mezinárodních jednotkách. Ang​lická zkratka zní I.U., u nás je obvyklé označení jen jako inzu​línová jednotka. 1 jednotka inzulínu představuje na celém světě totožnou účinnost.

V jednotlivých zemích se ale může lišit koncentrace inzulínu v lahvičkách. Koncentrace inzulínu vyjadřuje, kolik jednotek in​zulínu je obsaženo v 1 mililitru roztoku. Koncentrace je na kra​bičce i na lahvičce vždy výrazně vyznačena. Právě koncentrace spolurozhoduje o tom, kolik inzulínu si vlastně píchneme.

Lahvičky inzulínu u nás obsahují 100 jednotek inzulínu v 1 ml. V lahvičce je vždy 10 ml roztoku a tedy 1000 jednotek inzulínu. Pro injekce inzulínu z takové lahvičky používáme inzulínové stří​kačky, které jsou pro tuto koncentraci určené. Obvykle mají obsah 1 ml, který je rozdělen na 100 dílků. Každý dílek je tedy 1 jed​notka inzulínu.

Pro nejmenší děti se někdy používají menší stříkačky, které mají obsah 0,5 ml (50 jednotek inzulínu) a dílky značí 0,5 j. inzulí​nu.

Na všech takových stříkačkách musí být uvedeno U40 - označení koncentrace inzulínu.

Zásobníky inzulínu do inzulínových per obsahují také 100 jednotek in​zulínu v 1 ml. V zásobníku jsou obvykle 3 ml roztoku a tedy 300 jednotek inzulínu. Pero samo je na tuto koncentraci sestrojené a odměří přesně dávku, kterou jsme nastavili. Nesmíme ale nikdy použít in​zulín ze zásobníku určeného pro pero k injekci stříkačkou, ani se nesmíme pokoušet znovu plnit zásobník určený pro pero inzulínem z lahviček.

Tabulka 3

Ampule s inzulínem

                                                  běžné lahvičky         zásobníky do inzulínových per

koncentrace (množství jednotek          U 100                                   U 100

v 1 mililitru)

velikost ampule (v mililitrech)                10 ml                                   3 ml

množství mezinárodních jednotek

v 1 ampuli                                              1000                                    300

Na každé lahvičce s inzulínem je vyznačena doba použitelnosti (exspirace, exp.). Po uplynutí této doby by se už inzulín neměl používat. Inzulín však může ztratit svoji účinnost i dříve, pokud nebyl dobře skladován. Jak načaté, tak nenačaté lahvičky s inzu​línem se musí uchovávat dole v chladničce, v oddílu pro zeleninu či pro máslo, kde je teplota od +2 do +8 stupňů. Inzulín nikdy nesmí zmrznout. Zásobník do inzulínového pera může být mimo led​ničku po dobu, potřebnou ke spotřebování jeho obsahu. Jeden či dva dny při cestování můžeme i jiný inzulín ponechat při běžné teplotě, nesmíme jej však vystavit přímému slunečnímu záření, ja​ké bývá v autě pod zadním okénkem. V místě prázdninového pobytu bychom jej však už opět měli uložit do chladu.

Při cestování letadlem patří inzulín do příručního zavazadla. Na cesty vždy vezmeme s sebou inzulín v dostatku - vždy je lépe ne​spoléhat na místní zdroje ! I když před cestou do zahraničí vždy uzavřeme zdravotní pojistku, na náklady na léky se tato pojistka obvykle nevztahuje.

Inzulínová pera jsou vymožeností, kterou přinesla lidem s diabe​tem osmdesátá léta. Název je odvozen z jejich tvaru, který vzdá​leně připomíná plnicí pero.

Inzulínová pera usnadňují podání inzulínové injekce. Ukrývají v sobě zásobník s inzulínem, jehlu s násadkou a píst nebo kotouč k odměření dávky. Injekce se stává technicky tak snadným úkonem, že nebývá problém píchnout si inzulín kdekoliv a kdykoliv. Zážit​ky z dia-táborů s injekcemi inzulínu na kánoi na Lužnici nebo na Ponte Rialto v Benátkách to potvrzují.

Všechny firmy, které vyrábějí lidský inzulín, k němu dodávají také inzulínová pera. Ta se sice liší svým designem, jejich funkce i spolehlivost bývá však obdobná.

Tryskové aplikátory, jejichž cílem je obejít vpich jehlou a vpra​vit inzulín pod kůži přetlakem, se našim pacientům příliš ne​osvědčily. Proražení kůže tryskem bývá bolestivější než vpich soudobými velmi tenkými jehlami.

I jiné pomůcky určené k usnadnění injekce obvykle člověk s diabe​tem brzy odloží jako příliš komplikované a nepotřebné. Jejich po​řizování bývá zbytečné.

Soudobé inzulínové stříkačky s velmi tenkými jehlami zajistí na rozdíl od dřívějších modelů přesné odměření inzulínové dávky a prakticky nebolestivý vpich. Pokud se zpočátku malé děti injek​ci brání, mívá to spíše psychologickou příčinu. Rodič, který své​mu dítěti píchá inzulín, nemusí mít obavu z toho, že dítěti ubli​žuje a je výchovně ošidné dítě za vytrpěné "příkoří" odměňovat. Inzulínová injekce se brzy stane běžnou součástí života, sice nepříliš populární, ale zcela přirozenou, jako je čištění zubů.

Pokud s léčením diabetu začínáte, naučí vás technice injekce kva​lifikovaná diabetologická sestra. Brzy zjistíte, že píchnutí in​jekce je opravdu snadné a že ze všeho, co se pro léčení diabetu musí člověk naučit, je injekce ta nejsnazší část. Při každé in​jekci je však třeba mít na paměti, že dávka musí být odměřena opravdu přesně, protože inzulín v dávce i o málo vyšší nebo o má​lo nižší nás svými účinky může nemile překvapit. Zvláštní pozor​nost je třeba věnovat přípravě injekce kombinované ze dvou druhů inzulínů a nezapomenout natahovat do stříkačky čirý inzulín jako první.

Při injekci inzulínu je ještě třeba věnovat pozornost dvěma okol​nostem: Místu, kam injekci pícháme, a časovému vztahu injekce a jídla.

Z různých míst v těle se inzulín vstřebává do krve různou rych​lostí. Je to dánou mírou prokrvení jednotlivých tělních krajin.

Nejrychleji se inzulín vstřebává z podkoží na břiše. Druhým nej​rychlejším místem je podkoží paže, následuje podkoží stehna a ko​nečně nejpomaleji se inzulín vstřebává z hýždí.

Prokrvení jednotlivých tělních krajin může ale kolísat podle naší tělesné aktivity. Pojedeme-li například na kole, prokrví se nám podkoží stehna a stehno se stane rychlejším místem než paže.

Rychlosti vstřebávání můžeme při našem léčení využívat.

obrázek 1.2.1 Vhodná místa pro podání injekcí inzulínu. Inzulín se podává v podkožních injekcích - nejjednodušším způsobem, který může snadno provádět i laik. Pro inzulínové injekce jsou vhodná ta místa těla, kde je dostatečná vrstva podkožního tuku a kde nejsou v blízkosti větší krevní cévy či nervy. Podáme-li injekci příliš hluboko, můžeme zvláště u štíhlého člověka již vstoupit jehlou na hranici svalu. Potom se po injekci utvoří modřinka. Pokud však jehlu zanoříme jen několik milimetrů pod kůži, může nám část inzulínu při vytažení jehly uniknout z těla a skutečně podaná dávka nebude správná. Proto inzulín nejlépe podáváme do kožní řasy mezi dva prsty a celou jehlu zanořujeme do podkoží, v úhlu asi 30O-45O.   

Ráno, kdy máme potřebu inzulínu v těle nejvyšší, se může hodit injekce do rychlého místa.

Před spaním, kdy chceme účinek inzulínu zbrzdit, může být vhodná injekce do pomalého místa.

Doporučené rozdělení injekcí poradí sestra či lékař. Není to však dogma: Budeme-li sedět v restauraci a budeme-li si chtít píchnout inzulín u stolu, budeme jistě volit místo snadno dostupné, jehož obnažení je za daných okolností společensky přijatelné.

Tab. 4

Místa vpichu inzulínových injekcí

místo vpichu                                rychlost vstřebání inzulínu do krve

podkoží břicha                                                     rychle

podkoží paže                                                 poměrně rychle

podkoží stehna                                            poměrně pomalu

                                                    (zrychlí se při svalové práci stehen,

                                                                 např. jízdou na kole)

podkoží hýždí                                                         pomalu

Místa injekcí inzulínu v rámci jedné krajiny těla je třeba stří​dat. Při injekcích do stále téhož místa může dojít ke změnám v podkoží a vstřebávání inzulínu se může změnit. Je dobré v každé tělní krajině, které pro injekce inzulínu využíváme, vytvořit si tři myšlené čáry po pěti bodech, do kterých postupně budeme své injekce umísťovat, než se vrátíme tam, kde jsme píchali poprvé.

Časový vztah injekce a jídla při injekci rychle působícího inzu​línu může ovlivnit změnu glykemie po jídle.

Obecně platí, že čím dříve před jídlem injekci píchneme, tím bude glykemie po jídle spíše klesat. Čím více se bude injekce k jídlu přibližovat nebo dokonce bude injekce píchnuta až během jídla ne​bo po jídle, tím bude glykemie mít sklon spíše stoupat.

Vhodný časový vztah injekce a jídla doporučí sestra nebo lékař a postupně se jej každý člověk naučí i odhadovat dle své zkuše​nosti. Změří-li si před jídlem glykemii vysokou, píchne si injek​ci a s jídlem 15-30 minut počká. Změří-li si glykemii nízkou, rozhodne se pro injekci těsně před jídlem nebo dokonce po jídle.

Při dobře vytvořeném inzulínovém programu a při příznivém průběhu glykemií nebývá časový vztah inzulínu a jídla přílišným problé​mem. Pro lidi spolehlivé a pečlivé platí, že oddalování injekce od jídla by nemělo dosáhnout takového stupně, aby nás nutilo ne​přiměřeně narušovat náš denní program nebo zbytečně brzy vstávat. Pro lidi méně spolehlivé a méně pečlivé zdůrazněme, že určitý řád v časovém vztahu injekce inzulínu a jídla pomáhá dosahovat příz​nivých výsledků glykemií.

Na závěr této kapitoly se zmíníme o novinkách v inzulínové léčbě.

Jak hloubavý čtenář vytušil, slabšími body v léčbě inzulínem může být příliš pomalý nástup účinku rychle působícího inzulínu, daný zdržením při jeho vstřebávání z místa injekce do krve, stejně jako předčasné odeznívání účinku depotního inzulínu pozdě k ránu. Proto byla vyvinuta analoga inzulínu.

Analoga inzulínu jsou látky s účinkem inzulínu, ale s nepatrně pozměněnou skladbou své molekuly. Jsou jinak rozpustné a tedy jinak rychle se vstřebávají z místa injekce do krve.

Prvním inzulínovým analogem byl "superrychlý" inzulín (např. Humalog, Novorapid). Začíná působit již za několik minut po injekci (za 0-15 minut), jeho účinek vrcholí za 20-60 minut a celková doba působení nepřesahuje 2-3 hodiny. Pokud bychom jej chtěli začít používat, bývá potřebné upravit celý inzulínový program.

Depotní inzulínová analoga s dlouhým rovnoměrným působením (např. Lantus, Levemir) mohou zlepšit ranní glykémie před snídaní, pokud u některých osob s diabetem dochází k ránu k vzestupu glykémie.

