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Vztah mezi nizkou hladinou glukézy, rozvojem kie€i a naslednym cerebralnim inzultem
u novorozence je znam vice nez 60 let (Cornblath, 1959). Pfestoze vySetfeni glykémie je
nejCastéji realizované biochemické vysetfeni v neonatologii vibec, velmi pravdépodobné jde
soucasné o nejkontroverznéjsSi a nejobtiznéji uchopitelny klinicky postup kazdodenni praxe.
Vysledkem je skutecnost, Ze aplikovana doporuceni jsou pfi nedostate¢né evidenci postavena
spiSe na nazorech expertd, v lepSim pfipadé jde o konsenzualni stanovisko expertniho panelu,
a klinické praxi dominuji diskutabilni interpretace nevalidné zméfenych hodnot glukézy. Obavy
z mozného postizeni mozku novorozence nizkou hladinou glukdézy v krvi vedou
k frekventnim odbérim krve s naslednou lé¢bou ,hypoglykémie“ resp. nejisté glykémie
s pochybnymi vysledky. Na druhou stranu opakované nebo prolongované epizody
hypoglykémie zvySuji jednoznaéné riziko neurovyvojového a senzorického postiZeni. Pfesto,
nebo mozna pravé proto, vznikaji spory ve smyslu nahrad za postizeni zdravi v disledku
novorozenecké hypoglykémie, pfi€emz doposud nejsme schopni pfesné definovat, jak nizka
a jak dlouho trvajici hypoglykémie je spojena s rozvojem poruchy zrakovych, motorickych i

exekutivnich funkci.

| s védomim v8ech vySe uvedenych bodd vydava Ceska neonatologicka spole¢nost
toto doporucCeni jako nastroj pro vedeni péCe o novorozence s hypoglykémii nebo s rizikem
rozvoje hypoglykémie ve snaze o sjednoceni postupl, podporu kojeni a zkvalitnéni péce o

novorozence napfri¢ nemocnicemi riizné Urovné.
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A.FYZIOLOGIE GLUKOZOVE HOMEOSTAZY PO PORODU

FETALNi METABOLISMUS

Glukoza je hlavnim energetickym substratem pro €innost centralni nervové soustavy a
zajistuje témér 80 % vSech energetickych pochodl v mozku. DalSimi zdroji energie jsou
ketolatky, aminokyseliny a laktat. Za fyziologickych okolnosti je téméf veSkery fetalni pfijem
glukézy =zajistén pasivni difuzi glukézy pres placentarni bariéru. Béhem fyziologického
téhotenstvi koncentrace plazmatické glukdézy plodu odpovida pfiblizné 70-80 % matciny
glykémie. Inzulin neprochazi placentou a je tvofen vyhradné pankreatickymi burfikami plodu.
Jeho produkce je stimulovana plazmatickou koncentraci glukdzy. V pfipadé, zZe pfijem glukézy
prevySuje energetické pozadavky plodu, je glukéza ve tkanich ukladana ve formé glykogenu

a tuka (triacylglyceridu).
ENERGETICKY METABOLISMUS PO NAROZENI

Prestfizenim pupecéniku dochazi k pferuseni kontinualniho pfijmu glukézy a dité je tak
zavislé na mobilizaci svych energetickych zasob. U zdravych novorozencl tak v prvnich
mezi 30-90 minutami po porodu), ktera je nasledovana jejim vzestupem. ZvySuje se hladina
adrenalinu, noradrenalinu, glukagonu, klesa hladina inzulinu a dochazi k mobilizaci jaterniho
glykogenu a nastartovani glukoneogeneze. Je tak umoznén prechod z kontinualniho pfijmu
glukézy pupecnikem na intermitentni v podobé cykld krmeni a hladovéni. K fyziologické
adaptaci a ustanoveni glukozové homeostazy jsou tedy nutné adekvatni zasoby glykogenu,
dostatecné zasoby prekurzoru pro endogenni glukoneogenezi, funkéni enzymatické systémy
glukoneogeneze a glykogenolyzy a normalné produkované a sekretované hormony (inzulin,

glukagon, ACTH, kortizol, ristovy hormon, IGF-1, TSH a hormony §titné Zlazy).

B. DEFINICE HYPOGLYKEMIE

Definice novorozenecké hypoglykémie zUstava kontroverzni a nelze ji vymezit pouze
jednou hodnotou. S ohledem na komplexnost metabolickych déji, uroverni metabolickych
naroku v raznych klinickych situacich a fyziologicky pfijem stravy novorozence je stejné
obtiZzné ustanoveni v daném véku normalni a jasné bezpecné glykémie. Adaptaéni proces se
v prvnich hodinach po narozeni odrazi i v kolisani hladiny glukézy v krvi. V prvnich 2-3
hodinach Zivota mudzZe hodnota glykémie u fyziologického novorozence poklesnout az
k hladinam okolo 1,5 mmol/l, a to zcela asymptomaticky. Sou¢asné neexistuji zadna data,
ktera by poukazovala na negativni vliv této ,fyziologické hypoglykémie“. Diky kontraregulaénim
mechanismim a adekvatnimu pfijmu stravy dochazi nasledné ke stabilizaci glykémie.

NejCastéji pfijimanou hranici novorozenecké hypoglykémie (a rovnéz hranici, k niz se vztahuje
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mmol/l, pfiemz z hlediska moznych dlouhodobych dopadd jsou zasadni hloubka vlastni

nejvice dostupnych studii) po 3. hodiné zZivota je hladina glukdzy < 2,6

hypoglykémie, a pfedevsim délka jejiho trvani. Po dokonéeni postnatalni adaptace, tj. po 72.

hodiné zivota, by méla glykémie byt stabilné = 3,3 mmol/l.

C. MERENIi GLYKEMIE

Jednim z podstatnych bodu pfispivajicich k rozpakim v otazce normalni hladiny
glukodzy v krvi je problém s presnosti méreni glykémie. Nejexaktnéjsi metodu pfedstavu;ji velké
laboratorni analyzatory, které méfi plasmatickou nebo sérovou hladinu glukézy vysoce
specifickou hexokinazovou metodou; nevyhodou je nutnost ziskani relativné velkého objemu
krve (obvykle nutnost 0,2 ml séra, tj. cca 0,5 ml krve). DalSi nevyhodou je mozna prodleva
mezi odbérem krve a dostupnosti vysledku, kdy latence mezi odbérem a vlastni analyzou
muZze vést k dodate€nému poklesu hladiny glukézy v analyzovaném vzorku a faleSné nizsi
glykémii (pokles o 5-7 %, jiné zdroje uvadi 0,5-1,0 mmol/l za hodinu pfi 20 °C). Naopak
nejrychleji dostupnou metodou (a navic vyzadujici minimalni objem krve) k analyze glukézy v
pIné kapilarni nebo vendzni krvi jsou atestované bed-side glukometry. Glykémie v pIné krvi je
vzdy 0 12—15 % niz8i nez v plasmé (séru) téhoz vzorku z dGvodu jiného podilu pevnych slozek,
proto je koncentrace glukdézy v plné krvi zavisla na hematokritu vzorku. Glykémie méfena
glukometrem je faleSné niz§i u pacientl s vysokym hematokritem (typicky novorozenec
v prvnich dnech Zivota) a naopak falesné vyssi u pacientd s anémii. Glukometry vyuzivaji
glukézo-oxidazovou metodu, ktera je citliva k fadé interferenci (napf. PaO,). Je nutné
zduraznit, Ze tyto pfistroje jsou primarné konstruované k méfeni normalnich a vysokych hladin
glykémii a v hrani¢nich hodnotach (< 3,5 mmol/l) vykazuji zna¢nou chybovost (odchylka 0,5—
1 mmol/l). Navic zadny glukometr na trhu v CR neni validovany pro méfeni normalnich a
nizkych glykémii u novorozence. Proto by ,hypoglykémie® zméfena glukometrem méla byt
ovéfena v laboratofi nebo na point-of-care (POC) analyzatorech krevnich plynd, které
predstavuiji tieti variantu. Tyto pfistroje jsou jednoznaéné presnéjsi nez bed-side glukometry a
vysledek hladiny glykémie je obvykle dostupny témér okamzité z objemu krve kolem 0,1 ml.
Nejsou zatizeny interferencemi glukometrll a jsou lépe kalibrovany, avSak pro porovnani s
hodnotou z biochemického analyzatoru je tfeba stale zohlednit vliv pIné krve a vliv kapilarniho

vs. venodzniho vzorku.

Zavérem je nutné zduraznit, Ze NizKA GLYKEMIE (a rovnéz ,normalni“ glykémie u
symptomatického pacienta) ZMERENA GLUKOMETREM BY MELA BYT OVERENA NA POC
ANALYZATORU NEBO V BIOCHEMICKE LABORATORI. V pfipadé odeslani kontrolniho vzorku
glykémie do laboratofe je u zavazné/symptomatické hypoglykémie nutné zahajit 1écbu

okamzité.
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D. RIZIKOVE SKUPINY — Tabulka 1

JEDNOTKA DEFINICE PRICINA
Matefsky DM I. (event. Il.) typu IéCeny inzulinem zvySeny privod cukrd béhem téhotenstvi —
diabetes * GDM léceny antidiabetiky/inzulinem zvy$ena hladina inzulinu plodu;
GDM na dieté v kombinaci s dalSim
rizikovym faktorem
Pfed¢asné < 37. gestacni tyden vy$Si naroky na pfivod cukru;
narozeny nizsi zasoby glykogenu
novorozenec
Hypotroficky < 10. hmotnostni percentil nizsi zasoby glykogenu;
novorozenec nedostatek substratu (tuky, aminokyseliny)
(SGA) * pro glukoneogenezi
Hypertroficky > 95, hmotnostni percentil mozny nediagnostikovany DM matky;
novorozenec izolované nezvysSuie riziko hypoglykémie hyperinzulinismus; genetické pficiny;
(LGA)
perinatalni zvysené energetické naroky, transientni
hypoxie; RDS; hyperinzulinismus
sepse; Sok;
HNN;
polycytémie;

V nékterych narodnich klinickych doporuéenich k prevenci a 1é&bé novorozenecké hypoglykémie (napf. Svédsko,
Dansko, Velka Britanie) je rizikova skupina SGA definovana niz§im hmotnostnim percentilem (napf. 3. (5.) percentil,
pfipadné — 2 SD porodni hmotnosti), a tedy jde o nejzavaznéji rlistové opozdéné novorozence s nejvy$sim rizikem
(i déle trvajicich) metabolickych komplikaci a nejvétsim potencidlem dlouhodobych nasledkl. Tato kategorie by
vSak spiSe méla byt klasifikovana jako IUGR, byt ani tato definice neni zcela exaktni.

* Nastup hypoglykémii je ovlivnén vyvolavajicim rizikovym faktorem. U déti s matefskym diabetem dochazi k
hypoglykémiim velmi ¢asné (typicky v pribéhu prvnich 12 hodin Zivota); pokud jsou u téchto pacientl glykémie v
prabéhu prvniho dne Zivota v pofadku, s nejvétsi pravdépodobnosti tak tomu bude i nadale. Naopak, fada déti s
nitrodéloznim rdstovym opozdénim ma nizké glykémie pozdéji — bézné i s odstupem nékolika dni, a proto je nutné
na tuto eventualitu pfi péci o déti s IUGR myslet.

E. KLINICKE SYMPTOMY HYPOGLYKEMIE

Pfiznaky asociované s hypoglykémii nejsou specifické. Adrenergni pfiznaky jsou
zpusobeny aktivaci sympatiku a vyplavenim kontraregulaénich hormonl. Patfi mezi né
zvraceni, poceni, bledost, tachykardie, tachypnoe, grunting, termolabilita, iritabilita.
Identifikace vySe uvedenych pfiznakl jako pfi€iny hypoglykémie je vSak v novorozeneckém
obdobi problematicka. Neuroglykopenické pfiznaky nastupuji posléze a jsou zpUsobeny
depleci substratu pro energeticky metabolismus mozkovych bunék. Patfi mezi né slaby nebo
vysoce ladény plac¢, nepravidelné dychani, apnoe, poruchy svalového tonu, tfes, krece,
porucha védomi.

Pfi hypoglykémii je mozek schopen ke své Cinnosti kratkodobé vyuZzit i jiné energetické
zdroje (ketolatky, laktat), proto jsou novorozenci €asto asymptomaticti. Tato schopnost
vyuZivat i jiné energetické zdroje je omezena, a to pfedevSim v pfipadé hypoglykémie

zpusobené hyperinzulinismem. O symptomatické hypoglykémii hovofime pouze tehdy, jestlize
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i po upravé glykémie je nutné uvazovat o jiné etiologii stavu (infekce, ischemie, metabolické
postizeni CNS, VVV aj.).

po korekci glykémie dojde k Upravé potizi. Pfi pfetrvavajicich symptomech

F. LECBA SYMPTOMATICKE HYPOGLYKEMIE

Symptomaticka hypoglykémie vyzaduje akutni intervenci. Cilem terapie je v co
nejkrat§im ¢ase poskytnout mozkovym burikam zdroj energie ke své €innosti a minimalizovat
tak rizika spojena s depleci energetického substratu. Na druhé strané neuvazliva korekce

vedouci k hyperglykémii ma rovnéz zavazné dopady.

Terapii zahajujeme aplikaci intravenézniho bolusu 2 mil/kg 10% glukézy
v pribéhu 1 minuty, na ktery bezprostfedné navazuje kontinualni infuze glukézy v davce
5-8 mg/kg/min (tj. 70-115 ml 10% glukézy/kg/den). Kontrola glykémie by méla prob&hnout
za 15-30 minut po zahgjeni terapie. | pfes normalni hladinu glukézy pfi kontrole je vhodné
realizovat v relativné kratkém cCasovém odstupu dalSi glykémii (prevence rekurence
hypoglykémie; prevence hyperglykémie). Cilem terapie je zaijistit bezpe¢nou plazmatickou

hladinu glukézy i s ohledem na aktualni metabolické naroky.

V pfipadé refrakterni hypoglykémie Ize kratkodobé vyuzit i koncentrovanéjsi roztoky
glukézy aplikované do periferniho fecisté (15-20 %) se zajiSténim transportu do perinatol.

centra.

glukdza (%) * rychlost (ml/h)

davka glukozy (mg/kg/min) = hmotnost (kg) * 6

davka glukézy mg/kg/min 5 6 7 8

rychlost 10% glukézy ml/kg/h 3 3,6 4,2 4,8

KOHO VZDY ODESLAT NA SPECIALIZOVANE PRACOVISTE?

(spadové perinatologické centrum event. détska klinika)

1. | symptomaticka (symptomy neuroglykopenie) hypoglykémie i u (zdanlivé) nerizikového novorozence

2. | recidivujici hypoglykémie

3. | stigmatizovany novorozenec s hypoglykémii

4. | podezfeni na geneticky podminénou hypoglykémii (pozitivni anamnéza), DPM
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G. DOPORUCENI

Casny skin-to-skin kontakt matky a novorozence pomaha celkové postnatalni
adaptaci. Diky pozitivnimu efektu na stabilizaci fyziologickych funkci, télesné teploty a na
podporu tvorby matefského mléka ovliviiuje skin-to-skin kontakt ustanoveni normalni hladiny
cukru v krvi. Proto je doporu¢ovan pro vdechny donodené a lehce nezralé novorozence, vzdy
vS8ak s ohledem na jejich celkovy klinicky stav. DalSim dualezitym faktorem snizujicim riziko
hypoglykémie je frekventni prikladani ke kojeni od prvnich hodin Zivota.

Ve vétsiné pfipadu je hypoglykémie u novorozencl asymptomaticka, proto je klicova
identifikace rizikovych skupin (Tab. 1). | u rizikovych novorozenct je doporu€ovano ¢asné
zahajeni enteralni stravy béhem prvni hodiny zivota. V prvni fadé by mélo byt
upfednostriovano kojeni, resp. vyziva matefskym mlékem. Pokud neni kojeni mozné nebo je
matefského mléka nedostatek, doporuCuje se podani pocatetni kojenecké vyzivy. Davky
mléka by mély byt podavany pravidelné, kazdé dvé az tfi hodiny.

V ramci vymezeni rizikovych novorozencu existuji tfi skupiny, u kterych neni nezbytny
dokrm rutinné podavany béhem prvnich hodin zivota (podminkou je asymptomaticky stav
ditéte a pravidelné pfikladani ke kojeni). Jsou to hypertrofi¢ti novorozenci (bez dalSich
rizikovych faktord), novorozenci matek s gestaénim DM na dieté a mirné nezrali novorozenci
nad 36. tyden gestace. U téchto novorozencl je predevsim dulezita podpora kojeni, protoze
velka Cast téchto déti si dokaze udrzet gluk6zovou homeostazu sama bez vnéjSiho zasahu.
V pfipadé, Ze se v8ak nejedna o izolovanou patologii (napf. LGA a souasné ma dité jesté
dalSi rizikovy faktor — napf. DM na dieté nebo jde o novorozence se zhorSenou poporodni

adaptaci), je vhodné realizovat screening jako v kategorii déti s nejvyS$3im rizikem.

V nékterych narodnich doporucenich pro prevenci novorozenecké hypoglykémie je zmifiovano pouzivani
40% vodného gelu glukézy vmasirovaného do bukalni sliznice. Tento postup vedl v nékolika studiich ke snizeni
incidence hypoglykémie u rizikovych pacientli, nicméné pfi porovnani s placebem v nejvétsi dostupné studii
nedoslo k ovlivnéni poctu pacientl pfijimanych na JIP, ke snizeni frekvence zavazné hypoglykémie ani zvyseni
frekvence vyluéné kojenych déti. V CR neni pfipravek Dextrogel v sougasnosti dostupny, a i proto CNeoS jeho
pouZziti v aktualnim doporuéeni nezmiruje.

DOPORUCENE VYSETRENI PRI RECIDIVUJICi HYPOGLYKEMII

1. | glykémie, CRP; ALT, AST, albumin, bilirubin, konjugovany bilirubin, urea, kreatinin;
krevni plyny, laktat, amoniak; chemické vySetfeni moci — ketolatky
screening DPM (sucha krevni kapka, sérum, moc)

2. | krevni obraz + diferencialni rozpoCet

imunoreaktivni inzulin, C-peptid, IGF-1, kortisol, STH, TSH, fT4

4. | UZ mozku/MRI mozku, UZ bficha

pfi hyperinzulinismu konzultace endokrinologa + molekularné—genetické vysSetieni
http://www.Ilmg.cz/wp-content/uploads/PHHI-instrukce-pro-lékare-dotaznik-a-souhlas.pdf a event.
18F-DOPA PET
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H. ALGORITMUS MANAGEMENTU HYPOGLYKEMIE

MANAGEMENTHYPOGLYKEMIE UASYMPTOMATICKYCH RIZIKOVYCH NOVOROZENCU (235+0)
normoglykémie: = 2,6 mmol/l v prvnich 48 hodinach Zivota; = 3,3 mmol/l po 72. hodiné Zivota

SGA (< 10. hmotnostni percentil) déti matek s GDM (inzulin, PAD) 36+0 - 36+6
J LGA (> 95. hmotnostni percentil)

déti matek s GDM na dieté

~
[35+0 - 3546 déti matek s DM I. a ll. typu / \

‘ iniciace stravy béhem 1. hodiny Zivota - kojeni + dokrm 2-4 ml/kg screening pouze pii kombinaci rizik &

vyskytu dalSich rizikovych faktort
! (porucha poporodni adaptace, dechova
‘ tisen, infekce, Sok, polycytémie...)

glykémie 2 hodiny po krmeni \ j
o

GLYKEMIE
|
! '
& '

1,5 -1,9 mmol/l } [ ] 22,6 mmolll }

1 A - v
nakrmit ihned, krmeni & 2-3 hodiny, krmeni & 3 hodiny,

glykémie za 1 hodinu glykémie za 2-3 hodiny glykémie za 6-12 hodin

} : }

[ ( 2 glykémie <2 mmol/l ' [ 2-3 glykémie < 2,5 mmol/l ’
r
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Terminologie/vysvétlivky/zkratky:

ACTH — adrenokortikotropni hormon; ALT, AST — alaninaminotransferaza, aspartataminotransferaza;
CRP — C-reaktivni protein; DM — diabetes mellitus; DPM — dédi¢na porucha metabolismu; fT4 — volny
thyroxin; GDM — gestacni diabetes mellitus; LGA/SGA — novorozenec s hmotnostni vysokou/nizkou

vzhledem ke gesta¢nimu véku >95./<10. percentil) napf. dle

https://intergrowth21.tghn.org/newborn-size-birth/#ns1

https://media.tghn.org/medialibrary/2017/03/GROW _Newborn-ct-boys bw Table.pdf

https://media.tghn.org/medialibrary/2017/03/GROW _Newborn-ct-qirls bw Table.pdf

https://media.tghn.org/medialibrary/2017/03/GROW Newborn-ct-boys bw en.pdf

https://media.tghn.org/medialibrary/2017/03/GROW Newborn-ct-qgirls bw en.pdf

HNN — hemolytickd nemoc novorozence; IGF-1 — inzulinu podobny rustovy faktor 1; IUGR —
intrauterinni rlstova restrikce; PAD — peroralni antidiabetika; RDS — syndrom dechové tisné
novorozence; STH — somatotropni (rdstovy) hormon; TSH — thyreostimulaéni hormon;
18BE-.DOPA PET - pozitronova emisni tomografie s vyuzitim radioizotopu 18F—fluoro-

dihydroxyfenylalaninu


https://doi.org/10.1371/journal.pmed.1003411
https://intergrowth21.tghn.org/newborn-size-birth/#ns1
https://media.tghn.org/medialibrary/2017/03/GROW_Newborn-ct-boys_bw_Table.pdf
https://media.tghn.org/medialibrary/2017/03/GROW_Newborn-ct-girls_bw_Table.pdf
https://media.tghn.org/medialibrary/2017/03/GROW_Newborn-ct-boys_bw_en.pdf
https://media.tghn.org/medialibrary/2017/03/GROW_Newborn-ct-girls_bw_en.pdf
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Zakladni udaje o platnosti doporuéenych postupii CNeoS

Doporuéeni se stavaji stanoviskem CNeoS okamzikem zvefejnéni na oficialnich internetovych strénkéch CNeoS.
Na strénkach CNeoS je aktualné platné verze doporuéenych postupti odborné spoleénosti.

Doporucené postupy jsou revidovany kazdé 4 roky, posledni a nasledujici revize viz tdaj uvedeny pro vSechny
doporuéené postupy v tvodu doporucenych postupli CNeoS. VyZada-li si to situace, je neaktuéini postup stazen,
pfipadné aktualizovan okamZzité.

Pokud pfi revizi neni nutno doporuéeni aktualizovat, zlistava v platnosti dosavadni verze, pokud je nutna
aktualizace/pfepracovéni, je doporuéeni stazeno a po aktualizaci/pfepracovani opét umisténo na strénky CNeoS.
Za revizi a aktualizaci odpovida aktuélné zvoleny vybor CNeoS.

Jedna se o doporuéeny postup odborné spole¢nosti, nikoli o jediny mozZny pfistup k dané problematice.
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