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Januvia
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JANUVIA® |AKO
PRVNI VOLBA
K METFORMINU

Zkracena informace o lécivém pripravku

Januvia® 25, 50 a 100 mg potahované tablety (25, 50 nebo 100 mg sitagliptinu v jedné potahované tableté)

Indikace: U pacientli s diabetes mellitus 2. typu je pfipravek Januvia indikovén ke zlep3enf kontroly glykémie: v monoterapii u pacientd, u kterych dprava stravy a cvicenf samotné
neposkytujf dostatecnou kontrolu glykémie a u kterych metformin nenivhodny; vdvojkombinacni peroralni terapii 1. s metforminem, 2. se sulfonylureou (SU), 3. sthiazolidindionem
(TZD), 4. sinzulinem (s metforminem nebo bez néj); v trojkombinacni peroralni terapii 1. s SU a metforminem, 2. s TZD a metforminem. Dvojkombinacnii trojkombinacni terapie
je indikovana, pokud lécba uvedenymi Iécivymi latkami samotnymi spolu s tpravou stravy a cvicenim nezajisti dostatecnou tpravu glykémie. Davkovani a zplisob podani: 100
mg p. 0. jednou denné v monoterapii nebo v kombinované Iéché. Lze uzivat nalacno i s jidlem. U pacientd s mimou poruchou funkce ledvin (rychlost glomerulémi filtrace [GFR] 60 a7
<90 ml/min) a u pacientli se stfedné t&zkou poruchou funkce ledvin (GFR 45 aZ < 60 mi/min) nenf nutno ddvku upravovat. U pacient( se stfedné tézkou poruchou funkce ledvin (GFR
> 30 az < 45 ml/min) je ddvka pfipravku Januvia 50 mq jednou denné. U pacientli s tézkou poruchou funkce ledvin (GFR > 15 az < 30 ml/min) nebo v termindInim stddiu onemocnénf
ledvin (ESRD) (GFR < 15 ml/min) je davka 25 mg jednou denné. Podavani pfipravku Januvia pacienttim s téZkou poruchou funkce jater nebylo hodnoceno a je tfeba opatrnost. Januvia
se nesmf uzivat béhem téhotenstvi a kojeni. *Sitagliptin nemd byt pouzivén u déti a dospivajicich ve véku od 10 do 17 let z dvodu nedostatecné cinnosti. U pediatrickych pacient(i ve
véku do 10 let nebyl sitagliptin hodnocen. Kontraindikace: hypersenzitivita na kteroukoli slozku pfipravku. Zvlastni upozornéni a opatieni pro poutiti: Pripravek Januvia
se nemd podavat pacientlim s DM 1. typu nebo pouzivat k Iéché diabetické ketoaciddzy. P pouZitf pripravku Januvia v kombinaci s SU nebo s inzulinem miize byt Zddouci snizit dévku
SU nebo inzulinu, aby se sniilo riziko hypoglykémie. Uzivani inhibitort DPP-4 je spojovdno s rizikem rozvoje akutnf pankreatitidy. Pokud existuje podezfeni na pankreatitidu, musf byt
piipravek Januvia a jiné potencidiné podezelé 1écivé pripravky vysazeny. Po uvedenf pfipravku na trh byly u pacientl Iécenych sitagliptinem hldSeny zdvazné hypersenzitivni reakce.
Jestlize je podezienf na hypersenzitivni reakd, je nutno uzivani pfipravku Januvia prerusit. Po uvedeni na trh byl u pacientli uzivajicich inhibitory DPP-4 vcetné sitagliptinu hldsen bulézni
pemfigoid. JestliZe je podezfeni na bulézni pemfigoid, pfipravek Januvia se mé vysadit. Interakce s jinymi lécivymi pripravky a jiné formy interakce: Klinickd data ukazujf,
ze riziko Klinicky vjznamnych interakc se soucasné podévanymi lécivy je nizké. Nezadouci dcinky: Byly hlaseny zavazné nezédoudi tcinky, véetné pankreatitidy a hypersenzitivnich
reakcf. Hypoglykémie byla hldSena v kombinaci se SU nebo inzulinem. Nejcastéji hldsené NU (bez ohledu na kauzélni souvislost s medikaci) zahrnovaly infekci hornich cest dychacich
anasofaryngitidu, déle pak osteoartritidu a bolest koncetin. *Profil nezadoucich cinkii u pediatrickych pacient( s DMT2 ve véku od 10 do 17 let byl v Klinickych hodnocenich srovnatelny
s profilem pozorovanym u dospélych. Zvlastni opatfeni pro uchovavani: Zédné zvI&stni podminky uchovévni. Druh obalu a velikost baleni: 14, 28, 30, 56, 84, 90 nebo
98 potahovanych tablet a 50 x 1 potahovand tableta v perforovaném jednodévkovém blistru. Na trhu nemusi byt vsechny velikosti baleni. DrZitel rozhodnuti o registraci: Merck
Sharp & Dohme B.V.,, Waarderweg 39, 2031 BN Haarlem, Nizozemsko. Registracni cisla: £U/1/07/383/013-018, EU/1/07/383/023 a EU/1/07/383/024. Posledni revize textu:
5.2.2021 RCN: 000007787-(Z

*Vsimnéte si, prosim, zmény v informacich o 1écivém piipravku.

Pripravek Januvia je vdzdn na Iékafsky predpis a je cdstecné hrazen z prostiedkil vefejného zdravotniho pojisténi. Prectéte si pozorné tplnou informaci o pripravku, kterou naleznete na
webovych strankéch Evropské agentury pro |é¢ivé pripravky (EMA) http://ema.europa.eu nebo na adrese zdstupce drzitele rozhodnuti o registraci v CR: Merck Sharp & Dohme s. 1. 0, Na
Valentince 3336/4, 150 00, www.msd.cz.
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© Copyright Merck Sharp & Dohme s.r.0., 2020. V3echna prava vyhrazena.

MSD Merck Sharp & Dohme s.r.o,, Na Valentince 3336/4, 150 00 Praha 5, Cesk republika
Tel.. 4420 233010 111, e- mail: dpoc_czechslovak@merck.com, www.msd.cz
(Z-DIA-00090 (2.0)



Vyhledy a vyzvy .

diabetologie

cerven, 2021

Vydavatel

AT Mediprint, s.r.o.

Karla Englise 3201/6

150 00 Praha 5

e-mail: info@atmediprint.cz

Vedouci redaktor
prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA

Redak¢ni rada
prof. MUDr. Richard Ceska, CSc.
MUDr. Eva Racicka

Odborny redaktor
MUDr. Zuzana Zafarova

Jazykovy redaktor
Milan Jablonsky

Sazba
Franklin, s.r.o.
Namésti Miru 820/9, 120 00 Praha 2

Tisk

Tiskarna KNOPP s.r.o.

U Lipy 926

549 01 Nové Mésto nad Metuji

Foto na titulni strané:
archiv ¢tenare casopisu

YW\»

OBSAH

Editorial

Novinky ze svétové
odborné literatury ... . ... str. 56

* Peroralni semaglutid pridany k bazalnimu inzulinu
nabizi v [é¢bé diabetu 2. typu minimalné stejnou ucinnost
a srovnatelnou snasenlivost jako injekéni GLP-1 RA
- komentar prof. MUDr. Zdenék Rusavy, Ph.D.

« Sitagliptin zlepsuje vysledky u pacientl s diabetem 2. typu
hospitalizovanych s COVID-19
- komentar prof. MUDr. David Kardsek, Ph.D.

* Vlyvoj vyskytu komplikaci pri diagnéze diabetu 2. typu
za poslednich 30 let
- komentar prof. MUDr. Alexandra Jirkovska, CSc.

» Pohybova aktivita a riziko vzniku diabetu u Zen starsich 65 let
- komentdr MUDr. Eva Racicka

« Vliv diabetu 1. typu a hyperglykemie na vyvijejici se détsky mozek
- komentar doc. MUDr. Stépdnka Priuhova, Ph.D.

« Klinicky vyznam potencialné nadmérné kompenzace
glykemie u starsich pacientl s diabetem 2. typu
- komentar as. MUDr. Jan Broz

* Vliv BMI na vyskyt komplikaci diabetu 2. typu
- komentar prof. MUDr. Stépan Svacina, DrSc., MBA

« Porovnani inhibitord SGLT2i a agonisti GLP-1 v realné praxi
- komentar MUDr. Tomas Edelsberger

« Dulaglutid 3,0 a 4,5 mg v porovnani s davkou 1,5 mg
- komentar MUDr. Markéta Paclikova

49



50

Vyhledy a vyzvy
diabetologie

Letem svetem str. 76

Zpravy zkongresll ..o str. 78

» Generace — opomijené souvislosti diabetu

» Zkusenosti s inzuliny Tresiba® a Fiasp® u détskych pacientd
s diabetem 1. typu

» Chybami se ¢lovék uci

» KardiJAK, aneb kdo by mél rozhodovat o vyuziti SGLT2i
u sdileného pacienta - kardiolog, diabetolog nebo spolecné?

* Prinos vildagliptinu v moderni lécbé diabetu 2. typu
« Peroralni semaglutid v CR
* Amnioderm® - revolucni transplantat v podiatrii

« Vyuziti programu Free Style Libre View a inzulinovych analog
2. generace ke zlepseni kompenzace diabetu

C.2

cerven, 2021

Odmitnuti odpovédnosti
Vydavatel, autori ani redaktori
neprebiraji Zddnou odpovédnost
za Ujmu zpUsobenou jakoukoliv
osobou, ktera konala nebo
odmitla cokoliv vykonat z dlvodu
informaci uvedenych nebo
opomenutych v tomto ¢asopise.

Léky a davkovani
Doporucujeme ¢tenarim, aby
popsané nové metody a postupy
vcetné davkovani L€kl aplikovali
pouze v souladu s literaturou,
kterou zverejnil vyrobce léku.
Jakakoliv ¢ast obsahu ¢asopisu
nesmi byt kopirovana ani jinak
rozmnozovana za Ucelem
dalSiho rozsirovani bez souhlasu
AT Mediprint, s. r. 0. Vydavatel ani
redakce nezodpovidaji za obsah
inzerci a reklam.

Registrovano pod ¢. MK CR E 22640
ISSN 2533-4417

© AT Mediprint, s.r.o., 2021

wW»



Pacienti s diabetem 2. typu
mohou po metforminu ocekavat vice

VYUZIJTE
POTENCIAL

=)
Ozempic
Terapie podavana jednou tydné,
ktera spojuje vysokou ucinnost a KV prinos'>

O O

UCINNEJSI UCINNEJST A TRVALEJSI PROKAZANY
SNIZENI SNIZEN] TELESNE KARDIOVASKULARNI
GLYKEMIE'?* HMOTNOSTI'3* PRINOS'3"

Pro dospélé s diabetem 2. typu a znamym KVO

[!!J doporucuje ADA/EASD ve svém konsenzu 2019
lécbu GLP-1 RA s prokazanym KV pfinosem®

Zkracena informace o lé¢ivém pripravku Ozempic® 0,25 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru, Ozempic® 0,5 mg injek¢ni roztok
v predplnéném peru, Ozempic® 1 mg injek¢ni roztok v predplnéném peru

¥ Tento |écivy pFipravek podléhd dalsimu sledovéni. To umozni rychlé ziskani novych informaci o bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezfeni na nezadouci
ucinky. Podrobnosti o hlaseni nezadoucich ucinkd viz SPC, bod 4.8.

Slozeni: jeden ml roztoku obsahuje semaglutidum 1,34 mg. Ozempic® 0,25 mg: jedno predplnéné pero obsahuje semaglutidum 2 mg v 1,5 ml roztoku. Jedna dévka obsahuje
semaglutidum 0,25 mg v 0,19 ml roztoku. Ozempic® 0,5 mg: jedno predplnéné pero obsahuje semaglutidum 2 mg v 1,5 ml roztoku. Jedna dévka obsahuje semaglutidum 0,5 mg
v 0,37 ml roztoku. Ozempic® 1 mg: jedno predplnéné pero obsahuje semaglutidum 4 mg ve 3,0 ml roztoku. Jedna dévka obsahuje semaglutidum 1 mg v 0,74 ml roztoku. Indikace:
lécba dospélych s nedostatecné kontrolovanym diabetem mellitem 2. typu jako doplnék k dietnim opatienim a cviceni: jako monoterapie, pokud je metformin povazovan za nevhodny
v dtsledku nesnasenlivosti nebo kontraindikaci ¢i jako doplnék k ostatnim antidiabetikéim. Vysledky studie tykajici se kombinaci, vlivéi na kontrolu glykemie a na kardiovaskularni pfihody
a studované populace viz SPC. Davkovani a zpisob podani: pocatecni dévka je 0,25 mg semaglutidu jednou tydné. Po 4 tydnech se mé dévka zvysit na 0,5 mg jednou tydné. Miniméalné
po 4 tydnech s davkou 0,5 mg jednou tydné se pro daldi zlepseni kontroly glykemie mlze zvysit davka na 1 mg jednou tydné. Davka 0,25 mg semaglutidu neni udrzovaci dévkou.
Tydenni davky vy3si nez 1 mg se nedoporucuiji. V pfipadé, Ze je pripravek Ozempic® pridan ke stavajici terapii metforminem a/nebo thiazolidindiony nebo k inhibitoru sodiko-glukézového
kotransportéru 2 (SGLT2), mUze se aktualni ddvka metforminu a/nebo thiazolidindiont nebo inhibitoru SGLT2 ponechat beze zmén. V pfipadé, Ze je pfipravek Ozempic® pridan ke stavajici
terapii derivéty sulfonylurey nebo inzulinem, je treba zvazit snizeni davky derivatd sulfonylurey nebo inzulinu, aby se snizilo riziko hypoglykemie. *Selfmonitoring glukozy v krvi je nezbytny
k nastaveni davky derivata sulfonylurey a inzulinu, zejména pri zahajeni lécby pripravkem Ozempic a pri snizeni inzulinu. Doporucuje se postupny pristup ke snizovani inzulinu. Jestlize dojde
k opomenuti davky, je tieba ji podat co nejdrive, a to do 5 dnti po opomenuti davky. Pokud uplynulo vice nez 5 dni, opomenuta davka léku se ma vynechat a dal3i ddvka se mé podat v den,
na ktery byla ptivodné naplanovana. V kazdém pripadé pak pacienti mohou pokracovat v pravidelném schématu déavkovani jednou tydné. Pripravek Ozempic® se podava jednou tydné
v kteroukoli denni dobu, s jidlem nebo bez jidla subkuténni injekci do bficha, stehna nebo horni ¢asti paze. Den podavani tydenni davky Ize v pripadé potifeby zménit za predpokladu, ze
doba mezi dvéma davkami je alespori 3 dny (>72 hodin). Po zvoleni nového dne podavani je tfeba pokracovat v davkovéni jednou tydné. Zvlastni skupiny pacientu: z divodu véku neni
nutna zadna Uprava davkovani. Zkusenosti s [é¢bou pacientt ve véku =75 let jsou omezené. U pacientt s lehkou, stfedné tézkou ¢i tézkou poruchou funkce ledvin neni nutna zadna Gprava
déavkovéni. Zkusenosti s podavanim semaglutidu pacienttim s tézkou poruchou funkce ledvin jsou omezené. Pouziti semaglutidu se nedoporucuje u pacientd v kone¢ném stadiu poruchy
funkce ledvin. U pacientl s poruchou funkce jater nenf nutné zadnd tprava davky. Zkusenosti s podavanim semaglutidu pacienttim s tézkou poruchou funkce jater jsou omezené. Pi [écbé
téchto pacientt semaglutidem je tfeba dbat opatrnosti. Bezpec¢nost a Ucinnost semaglutidu u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyla dosud stanovena. Nejsou dostupné zadné tdaje.
Kontraindikace: hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: semaglutid se nesmi pouzivat u pacientt s diabetem mellitem 1. typu nebo
k léché diabetické ketoacidézy. Semaglutid nenf nahrada za inzulin. *Diabeticka ketoacidoza byla hldsena u pacientu zévislych na inzulinu, u nichZ doslo k rychlému preruseni lécby nebo
ke snizeni dévky inzulinu pri zahajeni lécby agonistou receptoru GLP-1. Informace ohledné gastrointestindlnich ucinkd, akutni pankreatitidy, hypoglykemie a diabetické retinopatie viz SPC.
Vyznamné interakce: semaglutid zpozduje vyprazdiovani zaludku a ma potencial ovlivnit rychlost absorpce soucasné podavanych peroralnich lécivych pripravkd. Semaglutid se musi
pouzivat s opatrnosti u pacientd, ktefi dostavaji peroraini lécivé pripravky vyzadujici rychlou gastrointestinalni absorpci. Ostatni interakce viz SPC. Téhotenstvi a kojeni: semaglutid se
nesmi v téhotenstvi pouzivat. Zendm ve fertilnim véku se pfi Ié¢bé semaglutidem doporucuje pouzivat antikoncepci. Pokud si pacientka preje otéhotnét nebo otéhotni, lé¢ba semaglutidem
se musi prerusit. Vzhledem k dlouhému polocasu se lécba semaglutidem musi prerusit nejméné 2 mésice pred planovanym téhotenstvim. JelikoZ nelze vyloucit riziko pro kojené dité,
nesmi se semaglutid v obdobf kojeni pouzivat. Nezadouci tcinky: nejcastéji hlasené nezddouci Gcinky v klinickych studiich byly gastrointestinalni poruchy, véetné nauzey (velmi casté),
prajmu (velmi casté) a zvraceni (Casté). Tyto Ucinky byly obecné lehké nebo stfedné zévazné a mély kratkou dobu trvani. Dalsi nezadouci tcinky jsou hypoglykemie, snizena chut k jidlu,
zavrat, komplikace diabetické retinopatie, cholelitidza, Unava, zvysené hladiny lipdzy a amylazy, snizend hmotnost, zvysend tepova frekvence, akutni pankreatitida, *precitlivélost (vyrdzka
a koprivka) a angioedém. Ostatni viz SPC. Baleni: 1,5ml nebo 3ml sklenéna zasobni vlozka, vlozend do jednorézového predpinéného pera. Ozempic® 0,25 mg: jedno predplnéné pero
obsahuje 1,5 ml roztoku, umozriujici podani 4 davek po 0,25 mg. 1 predplnéné pero a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus. Ozempic® 0,5 mg: jedno pfedplnéné pero obsahuje 1,5 ml
roztoku, umoznuijici podani 4 davek po 0,5 mg. 1 predplnéné pero a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus nebo 3 pfedplnéna pera a 12 jednorazovych jehel NovoFine® Plus. Ozempic® 1 mg:
jedno predplnéné pero obsahuje 3 ml roztoku, umoznujici podani 4 davek po 1 mg. 1 predplnéné pero a 4 jednorazové jehly NovoFine® Plus nebo 3 predplnénd pera a 12 jednorazovych
jehel NovoFine® Plus. Uchovavani: uchovavejte v chladnicce (2 °C az 8 °C). Neuchovavejte v blizkosti chladiciho zafizeni. Po prvnim pouziti: uchovavejte pfi teploté do 30 °C nebo
v chladnicce (2 °C az 8 °C). Chrarite pfipravek Ozempic® pfed mrazem a nepouzivejte jej, pokud byl zmrazen. Pokud pero nepouzivate, ponechte uzévér na peru, aby byl pfipravek chrdnén
pred svétlem. Doba pouzitelnosti: 3 roky, po prvnim otevieni: 6 tydnt. Zptisob vydeje: vazan na Iékarsky predpis. Zptsob hrazeni: piipravek je ¢astecné hrazen z verejného zdravotniho
pojisténi. Datum schvaleni: 8. Unora 2018. Datum revize textu: 03/2021. Drzitel rozhodnuti o registraci: Novo Nordisk A/S, Novo Allé, DK-2880 Bagsvaerd, Dansko. Reg. Cislo:
Ozempic® 0,25 mg: EU/1/17/1251/002, Ozempic® 0,5 mg: EU/1/17/1251/003 a EU/1/17/1251/004, Ozempic® 1 mg: EU/1/17/1251/005 a EU/1/17/1251/006. Dalsi informaci ziskate
z SmPC, pribalové informace nebo na adrese firmy Novo Nordisk: Novo Nordisk s.r.o., Evropské 33c, 160 00, Praha 6.

* Vdimnéte si prosim zmény v informacich o lécivém pfipravku

Reference: 1. SPC piipravku Ozempic®. 2. Pratley RE, Aroda VR, Lingvay |, et al. Semaglutide versus dulaglutide once weekly in patients with type 2 diabetes (SUSTAIN 7): a randomised,
open-label, phase 3b trial. Lancet Diabetes Endocrinol. 2018;6(4):275-286. 3. Marso SP, Bain SC, Consoli A, et al. Semaglutide and cardiovascular outcomes in patients with type 2 diabetes.
N Engl J Med. 2016;375:1834-1844. 4. SPC pfipravku Bydureon. 5. SPC pripravku Trulicity. 6. Buse JB, Wexler DJ, Tsapas A, et al. 2019 update to: management of hyperglycemia in type
2 diabetes, 2018. A consensus report by the American Diabetes Association (ADA) and the European Association for the Study of Diabetes (EASD). Diabetes Care. 2020;43(2):487-493.

KV=kardiovaskularni; KVO=kardiovaskularni onemocnéni; ADA=American Diabetes Association; EASD=European Association for the Study of Diabetes; GLP-1 RA=agonista receptoru pro
glukagonu podobny peptid-1.

*Vlysledky plati pro Ozempic® ve vsech studiich SUSTAIN, které zahrnovaly placebo a sitagliptin, dulaglutid, exenatid a insulin glargin.'?

Ve studii SUSTAIN 6 snizil Ozempic® v porovnani s placebem KV riziko (Umrti z KV pficin, nefatalni infarkt myokardu [IM] nebo nefatalni CMP) pacientd s diabetem 2. typu a vysokym KV
rizikem ve standardni péci.’ OGS

O JEDNOU TYDNE
Novo Nordisk s..0. oZ Ve pyc
Evropska 2590/33¢, 160 00 Praha 6

novo nordisk” Tel.: +420 233 089 611, www.novonordisk.cz semaglutid injekce



glucophage@XB

4 ddvody proc zvolit Glucophage® XR

Zahajovaci
davka 500

Velikost i 750 mg'

tablety”

o Davkovani
Vyssi aZ 3x
adhc.:rence 750 mg'
diky
jedné denni
davce”

Zkracena informace o pripravku

Glucophage XR 500 mg, Glucophage XR 750 mg, Glucophage XR 1 000 mg, tablety s prodlouzenym uvolfiovanim. SloZeni: Metformini
hydrochloridum 500 mg, 750 mg ¢i 1 000 mg coz odpovida 390 mg, 585 mg ¢i 780 mg metforminu v jedné tableté s prodiouzenym uvolfiovanim.
Indikace: Lécba diabetu mellitu 2. typu szaste u obéznich pacientu tam, kde samotné dietni opatrenl a cvieni nestaci udrzet primérenou egkemu
Pr|pravek Glucophage XR mize byt uzivan v monoterapii nebo v kombinaci s ostatnimi peroralnimi antidiabetiky nebo s inzulinem. Bylo prokazano
snizeni diabetickych komplikaci u obéznich dospélych pacientu s diabetem 2. typu Iecenych metforminem v [écbé prvn| volby po selhani dietnich opatrem
Kontraindikace: Hypersenzitivita na metformin nebo na kteroukoli pomocnou latku. Jakykoli typ akutni metabolické audozy (jako je laktatova acidoza,
diabeticka ketoaadoza) Diabetické prekoma. Zavazné rena|n| selham (GFR < 30 ml/min). Akutni stav s moznosti naruseni funkce ledvin, napnklad
dehydratace, zévazna infekce, Sok. Onemocnéni, které muze zpusoblt tkanovou hypoxii (ze1mena akutni nebo zhorsujici se chronické onemocnenl)
napriklad dekompenzované srdecni selhani, nebo respiracni selhani onedavny infarkt myokardu, Sok. Nedostatecnost jater, akutni intoxikace alkoholem,
alkoholismus. Nezadouci ucinky: Velmi Casté (>1/10): zvraceni, prujem, bolesti bficha a ztrata chuti k jidlu. Casté (>=1/100 aZ <1/10): poruchy chuti.
Zvlastni upozornenl Laktatova acidoza je velmi vzacna, ale vazna metabolicka komplikace, ktera se nejcastéji vyskytuje pfi akutnim zhorseni renalni
funkce nebo pfi kardiorespiracnim onemocnéni Ci sepsi, K akumulaci metforminu dochézi pri akutmm zhorseni renalm funkce; tim se pak zvysu]e riziko
laktatové audozy v prlpade dehydratace (zavazny prUJem nebo zvraceni, horecka nebo snizeny piijem tekutin) ma byt metformln docasne vysazen.
Podavani 1é¢ivych piipravkl, které mohou akutné narusit rendlni funkci (Jako jsou antihypertenziva, diuretika a NSAID), mé byt u pacientli lé¢enych
metforminem zahajovano s opatrnosti. Dal$i rizikové faktory laktatové audozy Jjsou nadmérné pozwam alkoholu, ]aternl insuficience, nedosctatecne
kontrolovany diabetes, ketdza, dlouhotrvajici hladovéni a jakékoli stavy souwsepu s hypoxii, stejné jako soubezne uzivani lécivych prlpravku které
mohou zpusoblt laktatovou acidézu. Interakce: Zvysené riziko laktatove acidozy pri akutni intoxikaci alkoholem, intravendzné podané ]odove kontrastni
latky mohou vést k renénimu selhani, které vyvola akumulaci metforminu a riziko laktatové audozy Davkovanl Obvykla uvodni davka je jedna tableta
Glucophage XR 500 mg denné. Déle je dévka upravena dle vysledk{ glykémie. Maximéini denni dévka je 2 g. Podminky uchovavani: Zadné zvIastni
podmlnky uchovavani. Baleni: 30 a 60 tablet s prodlouzenym uvolfovanim. Reglstracm Cisla: 18/166/04-C, 18/221/11-C, 18/222/11-C. Drzitel
reglstracnlho rozhodnuti: Merck Sant¢ s.a.s,, Lyon, Francie. Datum posledni revize textu: 7. 1. 2021. Vydej na lékaf'sky predp|s Pripravek je hrazen
z prostfedk( vefejného zdravotniho pojisténi. Pred predepsanim Iéku si, prosim, prectéte Uplnou informaci o pfipravku.

Uplnou informaci o pfipravku poskytneme na adrese spole¢nosti Merck spol. s r.0.

Reference: 1. Souhrn (dajli o pFipravku Glucophage XR. 2. Data on file. 3. Paes AHP et al. Diabetes care
1997;20(10):1512-1517. 4. Donnelly LA et al. Diab Obes Metab 2009;11:338-342.
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EDITORIAL

MUDr. Alena Adamikova, Ph.D.

Diabetologické centrum KNTB, a.s., Zlin

Diabetes ve vyssSim véku - nelze
rezignovat na adekvatni lécbu

Prazkumy jednoznaéné ukazuji, Zze se ¢lovék bude
stale vice setkavat s umélou inteligenci a techno-
logiemi. Domaci asistent ndm naskenuje oblicej
v mobilu, zméri vstupni parametry a naplanuje
nejen praci, ale i jidlo a fyzickou zatéz, nadavkuje
léky a my jen s povzdechem za¢neme plnit rozpla-
nované ukoly, protoze asistent urcité bude kontro-
lovat pribéh (a moznd i povzbuzovat a odméno-
vat ©). Tak to je asi budouci rdno, mozna uz za par
rok(. Bez ohledu na vék bude nutné se prizplsobit
novym postuplm nejen v bézném Zivoté, ale i tém
lé¢ebnym.

Stari je prirozena etapa vyvoje clovéka, kterd
stejné jako ostatni vyvojova stadia ma své spe-
cifické znaky a ménici se zdravotni potencial. By-
va provazeno snizenou adaptabilitou, zvySenou
kiehkosti, projevy fyzické, psychické a socialni
nepohody. Starsi populace je vSak zna¢né hete-
rogenni a podle funkéni zdatnosti' se setkdvame
s tzv. elitnimi seniory, kteri zvladaji i mimoradné
zatéze nedostupné casto i mladym, napr. astro-
naut John Glenn se v 77 letech Gcastnil vesmir-
ného letu, dale s tzv. zdatnymi (fit) seniory, kteri
se udrzuji ve velmi dobré kondici, dale nezavisly-
mi seniory, zvladajicimi béznou denni zatéz, ale
uz s urcitymi limitacemi (napr. obezita). Na druhé

strané jsou zde tzv. kfehci seniofi s omezenymi
schopnostmi i pro denni ¢innosti, zavisli seniofi,
ktefi potrebuji prdbéznou podporu a zcela zavisli
s pokrocilymi formami demence, ktefi vyzaduji
trvalou péci.

Individualizace a personalizace lécebnych postu-
pu je urcité na misté, na stanoveni cild i postupl
se podili lékafi i pacient. Re&i se zakladni otazky,
zda je lécba bezpecéna, zda je efektivni a zda je
pacientem a jeho rodinou pozitivné akceptova-
na, coz zlepsuje adherenci k lé¢bé. Mezi hlavni
a nejvice obavana rizika antidiabetické terapie
patfi vznik hypoglykemickych prihod. Nejcastéji
jsou hypoglykemie spojeny s inzulinoterapii, a to
zvlasté u krehkych a zavislych seniord s komor-
biditami. Nové fixni kombinace bazalnich inzulin{
s GLP-1 RA nebo fixni kombinace novych bazal-
nich inzulinovych analog s kratkodobymi analogy
mohou riziko hypoglykemii vyrazné snizit oproti
terapii intenzifikovanymi inzulinovymi rezimy,
a to zaroven se zlepéenim kompenzace. U¢innost
a bezpecnost fixni kombinace glargin a lixise-
natid oproti rezimu bazal/bolus byla srovnava-
na ve studii? pomoci propensity skore. Ze studii
LixiLan-L® a Get-Goal Duo-2* byly takto ziskany
srovnatelné soubory pacientd. Terapie fixni kom-
binaci glargin s lixisenatidem byla spojena se
signifikantné vétsi redukci HbA, a mensim po-
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¢tem vsech a no¢nich hypoglykemii oproti rezimu
bazal/bolus.

Dalsim obrovskym pokrokem v lé¢bé vyuzitelnym
u starsich pacientl s diabetem jsou inhibitory
SGLT2 receptor(, u kterych se prokazal vyznam-
ny kardiovaskularni prinos a opét redukce rizi-
ka hypoglykemii ve srovnani s terapii sulfonyl-
ureou. Moderni antidiabetickou lécbu je mozné
spojit i s modernimi monitorovacimi systémy
glykemii, které prinesou vétsi klid rodinnym pfri-
slusnikim pacienta a zjednodusi rozhodovani
osetrujicimu lékari pri upravé davkovani. Mam
v evidenci 76letou pacientku, kterd ma 25 let dia-
betes mellitus 1. typu, 22 let se lé¢i inzulinovou
pumpou a pred rokem navstivila pribuzné v Do-
minikanské republice, cestovani véetné rezimu
pumpy velmi dobrfe zvladla. Vék pro adekvatni

lé¢bu diabetu nemize byt omezenim, a jde jen
o to, jak najit tu nejlepsi cestu pro kazdého na-
Seho pacienta.

Zdroje:

1.0ndrusova J. Stari a smysl zivota. Praha: Karolinum,
2011.1SBN. 978-80-246-1997-2.

2. Tabdk AG, Anderson J, Aschner P, et al. Efficacy and safe-
ty of iGlarLixi, fixed-ratio combination of insulin glargine
and lixisenatide, compared with basal-bolus regimen in
patients with type 2 diabetes: propensity score matched
analysis. Diabetes Ther 2020; 11: 305-318.

.Aroda VR, Rosenstock J, Wysham C, et al. Efficacy and
safety of LixiLan, a titratable fixed-ratio combination of
insulin glargine plus lixisenatide in type 2 diabetes in-
adequately controlled on basal insulin and metformin:
the LixiLan-L randomized trial. Diabetes Care 2016; 39:
1972-80.

4. Rosenstock J, Guerci B, Hanefeld M, et al. Prandial op-
tions to advance basal insulin glargine therapy: testing
lixisenatide plus basal insulin versus insulin glulisine
either as basal-plus or basal-bolus in type 2 diabetes: the
GetGoal Duo-2 trial. Diabetes Care 2016; 39: 1318-28.
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Peroralni semaglutid pridany k bazalnimu inzulinu
nabizi v lécbé diabetu 2. typu minimalné stejnou
ucinnost a srovnatelnou snasenlivost jako injekéni

GLP-1 RA

Vysledky metaanalyzy 7 randomizovanych, kont-
rolovanych studii ukazaly, Ze peroralni semaglutid
podavany 1x denné v ddvce 14 mg prinasi u pa-
cienti s diabetem 2. typu nedostate¢né kompenzo-
vanych pri uzivani bazalniho inzulinu stejné nebo
vétsi snizeni HbA, a télesné hmotnosti a rovnéz
minimalné stejny podil pacientii s dosaZenim ci-
lovych hodnot HbA,_jako injekéni formy agonisti
receptort pro GLP-1. Vyskyt neZadoucich prihod je
pritom podobny.

Metody

Autori této prace provedli systematicky prizkum
literatury k 9. 7. 2019. Vyhledali randomizova-
né, kontrolované studie s GLP-1 RA poddvanymi
u vySe popsané populace pacientu trvajici 22-30
tydnd. Z nich pouZzili pro sitovou metaanalyzu uda-
je o zméné HbA, a télesné hmotnosti od vstupu do
studie do jejiho ukonceni, udaje o dosazeni cilové
hodnoty HbA, <7 % a < 6,5 %, a 0 vyskytu nau-
zey, zvraceni a prajmu. Sledovan byl také sloZeny
parametr zahrnujici dosazeni hladiny HbA, <7 %
bez nardstu télesné hmotnosti a vyskytu hypogly-
kemie. Mezi hodnocené GLP-1 RA patfily kromé
peroralniho semaglutidu vSechny schvalené dav-
ky dulaglutidu, exenatidu, liraglutidu, lixisenatidu
a injekéniho semaglutidu s davkovanim 1x tydné.

Vysledky

Lécba perordlnim semaglutidem byla spojena
s vyznamneé vétsim poklesem HbA, neZ vSechny
injekéni GLP-1 RA s vyjimkou injekéniho semaglu-
tidu v davkach 0,5 a 1 mg, kde byl pokles srovna-
telny s p.o. formou. Snizeni télesné hmotnosti bylo
pri lécbé p.o. semaglutidem vyznamné vétsi v po-
rovnani s exenatidem 2 lg a lixisenatidem 20 mg,

nevyznamné vétsi pokles byl pozorovan v porov-
nani se vdemi ostatnimi injekénimi GLP-1 RA s vy-
jimkou injekéniho semaglutidu 1 mg, u néhoz byl
pokles hmotnosti srovnatelny.

Dosazeni HbA, < 7 % bylo pfi podavani p.o. se-
maglutidu vyznamné castéjsi nez pri lécbé du-
laglutidem 1,5 mg 1x tydné, exenatidem 10 lg 2x
denné, exenatidem 2 mg 1x tydné a lixisenatidem
20 lg Tx denné. Z hlediska dosazeni cilové hodnoty
HbA, < 6,5 % prokazal p.o. semaglutid vyznam-
néjsi vyssi ucinnost v porovnani s dulaglutidem
1,5 mg 1x tydné a exenatidem 10 lg 2x denné.
Slozeného sledovaného parametru dosahlo pfri
léCbé p.o. semaglutidem vyznamné vice pacientd
nez pri podavani dulaglutidu 1,5 mg 1x tydné a li-
raglutidu 1,8 mg 1x denné. V porovnani se véemi
ostatnimi injeké¢nimi GLP-1 RA vykazal p.o. se-
maglutid u téchto 3 parametrd numericky lepsi,
ale statisticky nevyznamny rozdil nebo srovnatel-
ny vysledek.

Vyskyt nauzey, zvraceni a prdjmu byl u p.o. se-
maglutidu v porovnani se vSéemi hodnocenymi pfri-
pravky srovnatelny.

Zaveér

Peroralni semaglutid pridany k bazalnimu inzuli-
nu v davce 14 mg 1x denné predstavuje Ucinnou
lécbu diabetu 2. typu a nabizi peroralni terapii

s podobnou nebo lepsi ucinnosti a srovnatelnou
snasenlivosti jako injekéni GLP-1 RA.

Zdroj: Chubb B, Gupta P, Gupta J, et al. Once-Daily Oral Se-
maglutide Versus Injectable GLP-1 RAs in People with Type
2 Diabetes Inadequately Controlled on Basal Insulin: Sys-
tematic Review and Network Meta-analysis. Diabetes Ther.
2021 Mar 16.
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Komentar

Clanek srovnava Géinnost a bez-
pecnost pripravku Rybelsus
(oralni forma GLP-1 analoga
semaglutidu) proti ostatnim s.c.
aplikovanym GLP-1 analogtm
v kombinaci s bazalnim inzuli-
nem.

Bazalni inzulinovy analog je velice ucinny lécebny
prostiedek u osob s diabetem 2. typu s vyssi gly-
kemii na la¢no. Hyperglykemie na lacno je zplso-
bena jaterni rezistenci k endogennimu inzulinu
z raznych pricin. Korekce hyperglykemie bazal-
nim inzulinovym analogem vede k dosazeni cilové
kompenzace u priblizné 50 % osob. Pokud lécba
bazalnim inzulinem nebyla efektivni, byl ¢asto za-
hajen intenzifikovany inzulinovy rezim (IIT). Tato
lécba byla provazena nartstem hmotnosti a zvy-
Senim rizika hypoglykemie. Nutnost ¢astého meé-
reni glykemie pri lIT a ¢asté aplikace inzulinu vedly
k horsi motivaci, vynechavani bolusovych davek.
V poslednich 10 letech jsou stale castéji vyuziva-
ny u téchto pacientli kombinace s GLP-1 analogy.
Doporuceni této lécebné kombinace je jiz zakot-
vené v doporucenych postupech jako superioritni
proti lIT. Nékolik let jiz pouzivame fixni kombinace
GLP-1 a bazdlnich inzulinovych analog v jednom
vpichu.

V dubnu roku 2021 se dockame peroralniho GLP-1
analoga s nazvem Rybelsus, ktery obsahuje 3, 7
nebo 14 mg semaglutidu. Tableta je aplikovana
1x denné rano na lacno 30 min pred jidlem. Ne-
zadouci ucinky lécby jsou srovnatelné s injekéni-
mi GLP-1 a jeho Gcinnost je srovnatelna s davkou
0,5 mg Ozempicu (1x tydné podkozné aplikovany
semaglutid). Uhrada tohoto preparatu bude stej-
na jako u injekénich GLP-1. Jeho nejvétsi prinos
ocekdvam u recentnich diabetiki v kombinaci
s metforminem. Osoby na zacatku onemocnéni se
obavaji aplikace inzulinu, a proto vhodna peroralni
alternativa pro né bude velice pritazliva.

Clanek srovnava Rybelsus s ostatnimi injekénimi
GLP-1 analogy v kombinaci s bazalnim inzulinem.
Byl proveden systematicky literarni prehled, kdy
z 28 263 publikaci bylo vybrano pouze 7 rando-
mizovanych, kontrolovanych publikaci (inzulin
+ GLP-1) vs. Pioneer 8 (inzulin + Rybelsus). Byla
porovnana data za 26 + 4 tydny. Pomoci Network
Meta-Analysis (NMA) bylo provedeno zhodnoceni
vysledkl. Byla prokdzana efektivita kombinace
perordlniho semaglutidu + inzulinu ve srovnani
s ostatnimi GLP-1 analogy + inzulinem v pribéhu
26 tydnii. Doslo ke zlepSeni HbA, i hmotnosti, ve-
dlejsi ucinky lécby byly podobné.

prof. MUDr. Zdenék RusSavy, Ph.D.
1. Interni klinika, LF UK a FN Plzen

Sitagliptin zlepsuje vysledky u pacientl s diabetem
2. typu hospitalizovanych s COVID-19

Pridani sitagliptinu k lécbé inzulinem, na kterou
jsou standardné prevadéni pacienti s diabetem
2. typu béhem hospitalizace pro COVID-19, vedla
v kontrolované studii ke sniZzeni mortality, zlepseni
klinickych vysledki a vétsi pravdépodobnosti pro-
pusténi z nemocnice béhem 30 dnd.

Metody

Jednalo se o multicentrickou, observacni studii
pripadd a kontrol, ve které byly retrospektivné

pouzity udaje pacientld s diabetem 2. typu hos-
pitalizovanych z ddvodu infekce COVID-19 v ob-
dobi od 1. brezna az 30. dubna 2020 v severni
Italii. Tito pacienti byli podle doporuceni béhem
hospitalizace standardné prevedeni na lécbu
inzulinem. Kazdé centrum zaradilo v poméru
1:1 pacienty se standardni léCbou a s pfidanim
sitagliptinu v dadvce 100 mg 1x denné (50 mg
v pripadé eGFR 30-45 ml/min/1,73 m?2). Vsich-
ni pacienti méli pneumonii a saturaci 0, < 95 %
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pri béZném dychani nebo pri kyslikové léché.
Primarnim sledovanym parametrem bylo Umrti
nebo propusténi pacienta z nemocnice. Hodnoce-
no bylo také celkové klinické zlepseni (dle prije-
ti na JIP, potfeby mechanické ventilace a ECMO)
a klinické zlepseni definované jako propusténi
z nemocnice nebo pokles nejméné o 2 body na
7bodové skale (1 - bez hospitalizace s navratem
k normalnim c¢innostem, 2 - bez hospitalizace
a neschopen ndvratu k normalnim cinnostem,
3 - hospitalizovan, bez potreby lécby kyslikem,
4 — hospitalizovan s podavanim kysliku, 5 — hos-
pitalizovan s potrebou neinvazivni mechanické
ventilace, 6 — hospitalizovan s potrebou invazivni
ventilace nebo ECMO, 7 — imrti).

Populace

Zarazeno bylo 338 po sobé ndsledujicich pacien-
td primeérného véku 69 let. VSichni pacienti byli
prevedeni na lécbu inzulinem (s cilovou glykemii
7,8=10 mmol/l) z rGznych antidiabetik vSech tfid.
U 5 % z nich byl diabetes 2. typu diagnostikovan
az pri hospitalizaci pro COVID-19. Antihypertenzni
lé¢ba byla u obou skupin srovnatelna s vyjimkou
Castéjsiho uzivani B-blokatorl ve skupiné se stan-
dardni lécbou. Primérna glykemie byla béhem
hospitalizace nizsi ve skupiné se sitagliptinem,
rozdil v podanych jednotkach inzulinu mezi skupi-
nami ale nebyl zjistén.

Vysledky

Pridani sitagliptinu bylo spojeno s vyznamné
nizéi mortalitou (18 % vs. 37 %, HR = 0,44, 95%

Komentar

Studie italskych autord vedla
k zavéru, ze pridani sitagliptinu
ke standardni lécbé inzulinem
u pacientl s diabetem 2. typu
hospitalizovanych pro COVID-19
bylo béhem hospitalizace spoje-
no s vyznamnym snizenim mor-
tality a zlepsenim klinickych vysledkd'. V kontextu

Cl 0,29-0,66, p = 0,0001) a vyznamné castéjsim
celkovym zlepsenim klinického stavu (60 % vs.
38 %, p = 0,0001). Z klinickych parametrl bylo ve
skupiné se sitagliptinem do 30. dne hospitalizace
zjisténo nizsi riziko potreby mechanické ventila-
ce (6 % vs. 17 %, p = 0,003), nizsi riziko pobytu
na JIP (15 % vs. 25 %, p = 0,03), ¢ast&jsi zlepSeni
klinického stavu nejméné o 2 body dle 7bodového
skore/propusténi z nemocnice (52 % vs. 34 %)
a méné casté zhorseni klinického stavu nejméné
0 1 bod (26 % vs. 46 %). Do 30. dne bylo také pro-
pusténo vice pacientl lé¢enych béhem hospitali-
zace sitagliptinem neZ se standardni lécbou (120
vs. 89, p = 0,0008). Nebyly zjistény zadné tézké
nezadouci Ucinky sitagliptinu. Prinos sitagliptinu
byl vyznamny nezavisle na véku pacienta (< 70 let
vs. = 70 let), pohlavi a vstupni hodnoté BMI (< 29
vs. > 29 kg/m?).

Zaver

V této multicentrické, retrospektivni studii pripada
a kontrol u pacient( s diabetem 2. typu hospitali-
zovanych pro COVID-19 vedlo pridani sitagliptinu
ke standardni lé¢bé inzulinem béhem hospitali-
zace k vyznamnému snizeni mortality a zlepseni
klinickych vysledkl. Prinos tohoto peroralniho,
vysoce selektivniho inhibitoru DPP-4 u diabetik

2.typu s COVID-19 hodnoti probihajici randomizo-
vand, placebem kontrolovana studie.

Zdroj: Solerte SB, D'Addio F, Trevisan R, et al. Sitagliptin Treat-
ment at the Time of Hospitalization Was Associated With
Reduced Mortality in Patients With Type 2 Diabetes and
COVID-19: A Multicenter, Case-Control, Retrospective, Observa-
tional Study. Diabetes Care. 2020 Dec; 43(12): 2999-3006.

probihajici pandemie COVID-19 jde o velmi zaji-
mava data. Vyskyt mortality byl dokonce polovic-
ni ve srovnani s kontrolni skupinou, coz, mimo
jiné, vedlo profesora Michaela Naucka, jednoho
z prednich svétovych odbornik( na problematiku
inkretind, k sepsani celkem kritického komentare
k této studii?. Zminuje v ném, Ze takového poklesu
mortality neni dosahovano ani pri pouziti specific-
ké antivirové terapie, Ci lécbé kortikoidy, nebo pfi
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vyuziti ostatnich terapeutickych postupd. Kriticky
hodnoti design studie, zejména nerandomizovany,
nezaslepeny pristup a absenci placebové skupi-
ny. Zminuje také nedplnost dat pri hodnoceni kli-
nickych vysledkl a chybéni nékterych vstupnich
Udaju, které by lépe charakterizovaly srovnavané
skupiny. Pozastavuje se nad tim, Ze vstupni hladi-
ny C-reaktivniho proteinu byly ve skupiné lécené
sitagliptinem asi o Ctvrtinu nizsi nez jeho hladiny
v kontrolni skupiné a podobny trend, i kdyz ne-
signifikantni, byl patrny i u dalSich ukazatell za-
nétu'?, Komentar se také vénuje vysvétleni moz-
ného priznivého vlivu gliptin na priabéh infekce
COVID-19 a nachazi radu nejasnosti.

Koronaviry vyuzivaji pro vstup do bunék rizné
receptory vcetné membranové vazané dipeptidyl-
-peptidazy 4 (DPP-4). Zda se vsak, Ze na rozdil od
MERS-CoV, ktery pro vstup do bunék dominantné
vyuzivd DPP-4, SARS-CoV-2 preferuje membra-
nové vazany angiotensin konvertujici enzym typu
2 (ACE-2) a vyznam jeho vazby na DPP-4 je ziej-

mé marginalni®. Vétsi vliv by mohly mit solubilni

molekuly DPP-4, jejichZz pocet se v cirkulaci pri
lécbé gliptiny paradoxné zvysuje? Jejich vazbou
na SARS-CoV-2 v cirkulaci by mohlo dochazet
k jeho neutralizaci, potlaceni Sifeni virové infekce
a k omezeni postizeni dalsich organd?3*. Nékteré
prace naznacuji, ze inhibice DPP-4 v imunokom-
petentnich burikach by mohla také ovlivnit protiza-
nétlivou reakci organismu a zmirnit tak imunitné
zprostredkované poskozeni infekci COVID-1934
Zcela recentni pozorovani nabizi jesté dalsi moz-
nost zapojeni DPP-4 inhibitord do ovlivnéni repli-
kace virl, a to pomoci primé inhibice nékterych
klicovych enzymi. Je mozné, ze nékteré glipti-
ny by mohly potlacit mnozeni virG pomoci primé
suprese jejich proteinaz (napr. 3C-like proteinazy
a Papain-like proteinazy)®.

Jednoznacny prinos DPP-4 inhibitor( na pribéh
a mortalitu COVID-19 jako ve zminované studii
Solerteho et al.' véak nebyl prokazan ve vsech
klinickych hodnocenich. Signifikantni pokles mor-
tality pozorovali také Mirani et al.%, nicméné rada
dalsich klinickych studii sledujicich vliv DPP-4 in-
hibitortd na pribéh a umrtnost infekce COVID-19
u nemocnych s diabetem 2. typu nevedla

k signifikantnim zavérim’. Dokonce v nékterych
z nich bylo pri terapii gliptiny pozorovano zhor-
Seni klinického priibéhu ¢i mirné zvysené riziko
mortality, oboji vSak bylo statisticky nevyznam-
né’8%10 Vice svétla neprinasi ani vysledky metaa-
nalyz téchto studii. Jedna, kterd zahrnula celkem
sedm retrospektivnich, observaénich klinickych
hodnoceni (véetné zminéné studie Solerteho et
al.)), zjistila neutralni efekt podavani DPP-4 in-
hibitorG na mortalitu infekce COVID-198. V dalsi,
ktera hodnotila vysledky deviti studii (na rozdil
od predchozi metaanalyzy z ni byla jedna studie
vyrazena a dalsi tri pridany, vSechny s primarné
nesignifikantnim vysledkem), pak jiz statisticky
vyznamné snizeni mortality bylo dokumentova-
no’. Autori treti metaanalyzy, ktera obsahovala
opét jen sedm studii (5 z nich bylo zahrnuto také
v prvni, 6 z nich i v druhé metaanalyze, a navic
byla zarazena jedna vétsi prospektivni, observac-
ni studie s nesignifikantnim vysledkem), pak zno-
vu zjistili, Ze lé¢ba DPP-4 inhibitory neni celkové
spojena se signifikantnim ovlivnénim mortality
pacientl s infekci COVID-19. Nicméné provedli
navic jeji subanalyzu, a ta vyznamny pokles mor-
tality ukazala u nemocnych, u kterych byla lé¢ba
gliptiny zahajena pri prijeti k hospitalizaci'®.

Observacni klinickd hodnoceni ¢i jejich metaana-
lyzy tedy neposkytuji zcela konzistentni vysledky.
Jasnéjsi zavéry by snad mohly prinést prospek-
tivni, randomizované, placebem kontrolované stu-
die. V soucasné dobé probihaji takové studie se
sitagliptinem a linagliptinem®. Zatim lze celkem
prikazné tvrdit, Zze lécba DPP-4 inhibitory pred-
stavuje u nemocnych s diabetem 2. typu a infekci
COVID-19 bezpec¢nou volbu antidiabetické terapie.
Jeji zahajeni u takto postizenych jedincl je dobre
tolerované a neprindsi zadné dalsi, neocekavané
nezadouci Ucinky. Na to, zda DPP-4 inhibice (popr-
zda konkrétni gliptin) zlepsuje prognézu nemoc-
nych s infekci COVID-19 a jednoznacéné snizuje
jejich mortalitu, si budeme muset pockat az do
zverejnéni vysledkl vyse uvedenych prospektiv-
nich studii.

prof. MUDr. David Karasek, Ph.D.
Il interni klinika — nefrologickd, revmatologicka
a endokrinologicka LF UP a FN Olomouc
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Vyvoj vyskytu komplikaci pri diagndze diabetu

2. typu za poslednich 30 let

Porovnani pritomnosti poskozeni funkce ledvin,
retinopatie a kardiovaskularnich onemocnéni
u osob s nové diagnostikovanym diabetem v obdo-
bi 1988-1994 a 2011-2018 ukazalo pokles vysky-
tu albuminurie.

Metody

Autori této prace pouzili data ze studii NHANES
(National Health and Nutrition Examination Stu-
dy) provedenych v USA v letech 1988-1994
a 2011-2018, aby porovnali prevalenci a trend
vyskytu komplikaci u osob starSich 20 let s nové
zjisténym diabetem (do 2 let od stanoveni diagné-
zy). Hodnocen byl vyskyt albuminurie (definované
jako pomér albumin : kreatinin v mo¢i = 30 mg/qg),
snizeni glomerularni filtrace (definované jako eGFR
< 60 ml/min/1,73 m?), retinopatie (definované jako
jakékoliv mikroaneurysma nebo krvaceni na sitni-

ci) a kardiovaskularniho onemocnéni podle sdéleni
pacienta (méstnavé srde¢ni selhani, srde¢ni priho-
da nebo cévni mozkova prihoda v anamnéze).

Vysledky

Mezi sledovanymi obdobimi byl zjistén vyznamny
pokles prevalence albuminurie (38,9 vs. 18,7 %,
p pro trend < 0,001). Nedoslo ale k vyznamné zmé-
né v prevalenci snizené eGFR (7,5 % vs. 9,9 %,
p pro trend 0,30), v prevalenci retinopatie (13,2 vs.
12,1 %, p pro trend = 0,86) ani v prevalenci kardio-
vaskularnich onemocnéni (19,0 % vs. 16,5 %, p pro
trend = 0,64). Vysvétlenim snizeného vyskytu albu-
minurie by mohla byt pozorovana lepsi kompenza-
ce glykemie, krevniho tlaku a lipidemie.

Zaver

Jak uzaviraji autori, i pres povzbudivé snizeni preva-
lence albuminurie u nové diagnostikovanych dospé-
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lych diabetik( za poslednich 30 let zUstava celkova
zatéz téchto pacientd dand komplikacemi vysoka.

Komentar

Clanek poskytuje velmi zajimavé
informace o trendech ve vyskytu
nékterych komplikaci diabetu
u pacientd nad 20 let, pravde-
podobné diabetikd 2. typu, a to
v letech 1988-2018. Komplikace
diabetu byly zjistovany u pacientl velmi ¢asnég, nej-
pozdéji do 2 let od zjisténi diabetu. Vyskyt pozdnich
komplikaci pak autori ¢lanku porovnavaji s trendy
rizikovych faktort pro tyto komplikace.

Co mne na této studii zaujalo? Predevsim jeji me-
todika. Udaje byly zjistovany v souboru 1 486 re-
centnich nebo postrecentnich diabetikl, jednak
pomoci osobné ziskavanych anamnestickych tda-
ju, jednak na zakladé vysetreni v mobilnim vyset-
rovacim centru. Trochu mi to pripomina soucasné
screeningové metody COVID-19, i kdyz samozrej-
mé v daleko mensim rozsahu. Vysledky takto
dikladné provadéné studie pak lze povazovat za
pomérné relevantni, i kdyz sami autori uznavaji,
Ze i tato studie ma své limity. Diabetes i kardio-
vaskularni komplikace byly zjisStovany pouze ana-
mnesticky, retinopatie a onemocnéni dolnich kon-
cetin byly diagnostikovany v podskupiné osob nad
40 let, metodika diagnostiky retinopatie byla nyni
vys$si kvality nez v minulych letech apod.

Vysledky této studie jsou nicméné velmi inspiruji-
ci i pro nasi diabetologii. V americké studii zjistili,
ze u pomeérné recentnich diabetikd 2. typu poklesl
za sledované obdobi 30 let vyskyt chronického
onemocnéni ledvin ze 40 na 25,5 %, a to na ukor
snizeni albuminurie, zatimco GF pod 1 ml/s se
signifikantné neménila. Neménil se vyznamné
také vyskyt retinopatie ani kardiovaskularnich
komplikaci. Jak autori ¢lanku shrnuji, je alarmu-
jici, ze stale ma, a to jiz v kratké dobé po zjisténi
diabetu 2. typu, pomérné hodné osob komplikace
— 26 % chronické onemocnéni ledvin, 24 % one-
mocnéni dolnich koncetin (DK) — tézkou neuropatii
DK 15 % (zjisténou jako = 1 necitlivy bod pri testo-
vani monofilamentem), ICHDK 9 % (zjisténou jako

Zdroj: Fang M, Selvin E. Thirty-Year Trends in Complications
in U.S. Adults With Newly Diagnosed Type 2 Diabetes. Dia-
betes Care. 2021 Mar; 44(3): 699-706.

doppler ABI < 0,9) a ulcerace na DK 6 %. 17 % re-
centnich diabetikd 2. typu ma zavazné kardiovas-
kularni onemocnéni a 12 % retinopatii. Jako lékare
— podiatra — mne velice zajimal Udaj o castéjsim
vyskytu postizeni dolnich koncetin ve srovnani
s kardiovaskularnim onemocnénim srdce a CNS,
i ve srovnani s retinopatii. Z toho lze vyvodit, Ze je
nutné vénovat mnohem vétsi pozornost vysSetreni
rizika syndromu diabetické nohy hned po zjisténi
diabetu, ne-li jiz u prediabetu, a toto riziko ucinné
ovlivnit kvalitni prevenci ulceraci.

Potésujici je zjisténi, ze se v USA podafrilo podle
této studie zlepsit uspokojivou kompenzaci diabetu
(HbA,_ < 53 mmol/mol) — doslo ke zvySeni podilu
recentnich diabetikl s touto kompenzaci z 59,8 na
73,7 %, a to i pri nardstu obezity ze 48,1 na 68,6 %.
Pric¢inou je zrejmé ucinnéjsi antidiabeticka terapie.
Roli mize hrat také casnéjsi diagnostika diabetu po
zavedeni ,novych* kritérii v USA koncem 90. let mi-
nulého stoleti: hodnoty pro lacnou glykemii se sni-
zily ze 7,78 na 7,0 mmol/mol a zavedlo se nové kri-
térium pro glykovany hemoglobin = 48 mmol/mol.
Tady mne napada, zda by i u nds nepomohlo casné
diagnostice diabetu jako kritérium vysetreni glyko-
vaného hemoglobinu, i kdyz vime, Ze bariérou pro
toto kritérium je variabilita presnosti riznych dia-
gnostickych metod. Na druhé strané vime z vlastni
praxe, ze hodnota glykovaného hemoglobinu nad
urcitou hodnotu jiz v praxi casto predikuje diabetes
s velkou pravdépodobnosti.

Terapie blokatory renin-angiotensin systému prav-
dépodobné vedla ke snizeni vyskytu pozitivnich
albuminurii, a tim i ke snizeni chronického one-
mocnéni ledvin. Na druhé strané tato terapie muze
byt i za statisticky nevyznamnym vyssim vyskytem
snizené GF pod 1 ml/s - ze 7,5 % vzestup na 9,9 %.

Autori studie povaZzuji za podstatny také fakt, ze
63 % diabetiki nema i pri lécbé uspokojivé hod-
noty krevniho tlaku (pod 130/80 mmHg) a 48 %
nema i pri lé¢bé uspokojivé hodnoty cholesterolu
(< 5,2 mmol/l). Tato mezni hodnota cholesterolu
je pritom benevolentnéjsi, nez se udava v nasich
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doporucenich Ceské diabetologické spoleénosti
(< 4,5 mmol/l).

Ostatni faktory, na nichz zavisi vyskyt komplikaci
u recentnich diabetik( 2. typu, jsou celkem oce-
kdvané — vék nad 65 let, nizsi vzdélani, obezita,
koureni. Opét si dovolim pozndmku — vénujeme
se u nasich diabetik( dostate¢né odvykani koureni
¢i ucinné terapii obezity? A mame dostatek edu-
kacnich pracovist pro diabetiky i dostatek vysko-
lenych edukator(? A je spoluprace mezi lékari pri
edukaci nové zjisténych diabetikl 2. typu na regio-
nalni Urovni dostatecna?

Nabizi se také srovnani s trendy vyskytu kompli-
kaci u nasich recentnich diabetikd 2. typu. Takovy
udaj se mi ale za posledni obdobi, po roce 2016,
nepodarilo najit. Velkym pokrokem je od roku 2016
sledovani nékterych trendud v diabetologii pomoci
Narodniho diabetologického registru, ktery vyuzi-
va data Narodniho registru hrazenych zdravotnic-
kych sluzeb (NRHZS), jak lze nalézt na strankach
UZIS. Z nich mGZeme napf. vyéist, ze mezi roky
2010-2019 nam mirné poklesl pocet diabetikl se
syndromem diabetické nohy ze 75 553 na 67 665
osob, ale absolutni po¢et amputaci mirné stoupl

na Ukor nizkych amputaci (celkové ze 4 625 osob
na 4 971 osob), procentualné vsak poklesl (z 0,54
na 0,48 %). Brzy se mame v ramci diabetologic-
kého registru dockat i analyzy laboratornich dat
i dalsich parametrd predikujicich riziko kompli-
kaci diabetu a umoznujicich i sledovani vyskytu
téchto komplikaci. Doufejme, Ze takto kvalitni
registr ndm umozni i véasné racionalni zavadéni
ucinnych opatreni pro snizeni vyskytu invalidizu-
jicich komplikaci diabetu a zkvalitnéni Zivota dia-
betikd.

prof. MUDr. Alexandra Jirkovska, CSc.
Centrum diabetologie, IKEM, Praha
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Pohybova aktivita a riziko vzniku diabetu u zen

starsich 65 let

Studie OPACH ukazala, Ze pro sniZeni rizika vzniku
diabetu u Zen ve véku nad 65 let je nutné nahradit
sedavy zplisob Zivota nebo lehkou fyzickou aktivi-
tu stredni az narocnou fyzickou aktivitou.

Metody

Cilem americké prace bylo zhodnotit vliv sedavého
zplsobu Zivota starsich Zen na incidenci diabetu.
Zarazeny byly Zeny ve véku > 65 let bez diagndzy
diabetu, které ve studii nejméné po dobu 4 dni nosily
akcelerometr. Nasledné byly sledovany nejméné é let
ohledné vyskytu nové zjisténého diabetu vyzadujiciho

farmakoterapii. Riziko vzniku diabetu bylo hodnoce-
no u jednotlivych kvartill ¢asu strdveného sezenim
a pfi nahradé sezeni lehkou nebo stiedni/naro¢nou
pohybovou aktivitou a pri nahradé lehké pohybové
aktivity stredni/narocnou pohybovou aktivitou.

Vysledky

Zarazeno bylo 4 839 Zen primérného véku 79 let.
Béhem 20 949 pacientoroku sledovani bylo zjisténo
342 novych pripadd diabetu. Pozorovan byl trend
narustu rizika vzniku diabetu se vzristajici dobou
sezeni: v porovnani s kvartilem s nejkratsi dobou
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sezeni €inil pomér rizik u 2. kvartilu 1,20 (95% ClI
0,87-1,65), u 3. kvartilu 1,33 (0,97-1,82) a u 4. kvar-
tilu 1,21 (0,86-1,70), p pro trend = 0,04. Po tpraveé
na BMI a vykondvani stredni/narocné fyzické aktivi-
ty Cinily tyto pomeéry rizik (95% CI) 1,04 (0,74-1,47),
1,04 (0,71-1,50) a 0,85 (0,561,29), coz znamena ne-
vyznamny vliv, p pro trend = 0,90.

Zjisténo ovSem bylo vyznamné sniZeni incidence
diabetu prindhradé doby sezeni stfedni/naroc¢nou
fyzickou aktivitou. Na kazdych 30 min sezeni, kte-
ré byly nahrazeny stredni/narocnou fyzickou akti-
vitou, se riziko vzniku diabetu sniZilo 0 15 % (95%
Cl 0,75-0,96, p = 0,01). Nahrada sezeni za lehkou
fyzickou aktivitu vyznamny efekt na vznik diabetu
neprokdazala. Zato nahrada 30 minut lehké aktivity
za stredni/narocnou fyzickou aktivitu byla spoje-
na s vyznamnym snizenim rizika rozvoje diabetu,
atoo15%(95% CI 0,73-0,98, p = 0,03).

Komentar

~Télesna cviceni a stridmost
mohou tedy i ve stari udrzet

a svézesti.” Cicero

Publikovana klinicka studie
se zabyva problémem po-
hybové aktivity u osob vys-
Siho véku a potvrzuje, ze ¢lovéku je pohybova
aktivita ku prospéchu v kazdém véku. Tento-
krat vénuje pozornost americkym Zenam prui-
mérného véku 79 let, které nosily akcelero-
metry 4 i vice dnli a byly sledovany po dobu az
6 let s cilem zjistit, zda se u nich objevi novy diabe-
tes vyzadujici farmakologickou lécbu, zda tedy lze
povazovat pohybovou aktivitu za protektivni faktor
na snizeni rizika vzniku diabetu.

Tato studie ale neni osamocen3, lze jich nalézt
pochopitelné mnohem vice. Obecné je prokaza-
no, ze ve vsech ekonomicky vyspélych zemich
dochazi ke starnuti populace a pochopitelné je
zdjem tuto populaci udrzet co nejvice aktivni,
samostatnou, aby prozila onu pozdni ¢ast Zivo-
ta bez vyvoje zdvaznych nemoci jako je diabetes

Zaveér

Zda se, ze pro protektivni U¢inek pohybové
aktivity na snizeni rizika vzniku diabetu u zen
starsich 65 let je tfeba nahradit sezeni stred-
ni/narocnou pohybovou aktivitou, nikoliv jen
mirnou. To mize byt dano tim, Ze starsi jedinci
maji nizsi klidovou rychlost metabolismu a vét-
Si energetické naroky na pohyb nez mladsi lidé.
Napf. pro vétSinu Zen primérného véku 80 let
predstavuje stredni/naro¢nou pohybovou ak-
tivitu jiz 400 m chlze obvyklym tempem. Bylo
doloZeno, Ze stredni/narocné pohybové aktivity
jsou schopni i starsi jedinci s klinicky omeze-
nou pohyblivosti.

Zdroj: Bellettiere J, LaMonte MJ, Healy GN, et al. Sedentary
Behavior and Diabetes Risk Among Women Over the Age of
65 Years: The OPACH Study. Diabetes Care. 2021 Feb; 44(2):
563-570.

mellitus, ale také napriklad bez vyvoje nemoci
kardiovaskularnich.

Proto je pohybova aktivita stale vice zmifnovana
a povazovana i pro osoby vyssiho véku za jeden ze
zakladnich pilird zdravého zivotniho stylu. Pohy-
bova aktivita je definovana jako ,...druh nebo dru-
hy pohybu clovéka, které jsou vysledkem svalové
prace provazené zvysenim energetického vydeje,
charakterizované svébytnymi vnitfnimi deter-
minantami a vnéjsi podobou; pohybové aktivity
predstavuji mnohovyznamovy konstrukt a podle
kontextu jsou dale rdzné oznacovany jako struk-
turované, nestrukturované, zdravi podporujici, ba-
Zalni, bézné, kazdodenni, sportovni apod.*!

Velmi bohatd literatura je o pohybové aktivité ve
vztahu k prevenci vyvoje kardiovaskularnich ne-
moci dostupna v literature pochazejici z USA,
nebot jak autori? konstatuji, v pribéhu 20. stoleti
kardiovaskularni nemoci (CVD) zabily vice Ameri-
¢anl nez ostatni nemoci, v soucasné dobé zplso-
buji jedno ze tii umrti ro¢né, incidence CVD stoupa
s vékem a je nejvyssi mezi dospélymi > 85 let.

V dnesni dobé je jiz nashromazdéno dostatecné
mnozstvi dikazl, ze fyzicka inaktivita, ktera je
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Casto definovana jako selhani splnit doporuceni
pro fyzickou aktivitu, je hlavni rizikovy faktor pro
CVD®. Navzdory znamym zdravotnim benefitim
mirné az naroc¢né fyzické aktivity (MVPA), malo do-
spélych, a jesté méné starsich dospélych, splnuje
obecna doporuceni.*

V roce 2019 byla publikovana studie, ktera pra-
covala s populaci z OPACH studie (Objective Phy-
sical Activity and Cardiovascular Health), ktera
zahrnula vysledky 5 638 zen ve véku 63-97 let
(pramér 79 let), které dosud neprodélaly infarkt
myokardu ¢i cévni mozkovou prihodu a které nosi-
ly akcelerometr 4-7 dn(, a pak byly sledovany az
4,9 roku ohledné vyvoje CVD.® Vysledky prokazaly
linearni spojeni jak mezi dobou celkového trvani
sezeni (cozZ je spojeno s nizkym vydejem energie
i < 1,5 MET), tak také dobou jednotlivého narazo-
vého sezeni s vysSim rizikem pro CVD. A vysledky
prokazaly, ze jednoduché venkovni aktivity véetné
zahradniceni, prochazek v parku ¢i dokonce skla-
dani $atd mohou byt dostatecné k signifikantnimu
snizeni rizika CVD pro Zeny véku 63 let a starsi.
Jak autori studie poznamenavaji, i lehka fyzicka
aktivita snizuje riziko CVD jako je cévni mozkova
prihoda ¢i srdecni selhdni az 0 22 % a riziko srdec-
ni prihody ¢i koronarni smrti az o 42 %, a naopak
kazda dalsi hodina sezeni byla spojend s 12% vze-
stupem adjustovaného rizika pro CVD, stejné jako
prodlouzeni doby jednotlivého sezeni o jednu mi-
nutu vedlo ke zvysSeni rizika o 4 %.

Pokud se podivame na vysledky studie zde uvede-
né, vidime, Ze je treba vynalozit vice namahy, tedy
stiredni/naroc¢nou pohybovou aktivitu, ale tato je
realizovatelna i ve vySSim véku. Vysvétleni je au-
tory predkladano nejen metabolickymi zménami
ve vys$sim véku, ale také se zamysleji nad tim, ze
u zen nizsiho véku je vyvoj diabetu mellitu 2. typu
spojeny s kumulaci tuku spojenou se sedavym
zplsobem Zivota, zatimco u Zen ve vyssSim véku
je vyvoj diabetu spojeny s akceleraci sarkopenie.
Tento s vékem spojeny Ubytek svalll se stal pred-
métem pozornosti az v 90 letech minulého stole-
ti, je definovan jako progresivni a generalizované
postizeni skeletalnich svalll spojené s vétsi prav-
dépodobnosti nepriznivych udalosti véetné padd,
zlomenin, fyzické nemohoucnosti a mortality.

Jako jedna z pricin je jmenovan nedostatek akti-
vity, tedy sedavy zplsob Zivota, napr. limitovana
pohyblivost, a také fyzicka inaktivita. Pritomnost
sarkopenie je spojovana se zhorsenim inzulinové
senzitivity.®

Podle doporuceni WHO? by kazdy ¢lovék mél den-
né vykondvat minimalné 30 minut pohybové akti-
vity. Pro zdravé dospélé ve vékové kategorii 18-65
let WHO doporucuje jako cil dosazeni minimalné
30 minut pohybové aktivity stfedni intenzity po
5 dnt tydné nebo alespon 20 minut pohyboveé akti-
vity vysoké intenzity po 3 dny v tydnu.® Pro dospélé
ve véku nad 65 let by v zasadé mélo platit dosa-
zeni stejnych cill jako pro zdravé mladsi dospé-
lé, kdy je dulezitost prikladana silovému tréninku
a cviceni pro udrzeni rovnovahy za Ucelem pred-
chazeni padim.

V doporuéenich Ceské diabetologické spoleénosti
pro lécbu starsich pacientl s diabetem je konsta-
tovano, Ze pro starsiho pacienta je i chlize dosta-
te€nym pohybem, optimalné by méla byt pravidel-
na cca 30 minut denné. Efekt je vSak bezprahovy
a kazda pravidelnd fyzicka aktivita, byt i mensi
intenzity a frekvence, ma pozitivni efekt pro orga-
nismus. Mame edukovat spravnou techniku chiize
s odlehcenim nosnych kloubl, napriklad nordic
walking, pouzivani choditka a podobné.®

Také v CR vznikaji prace, které sleduji vztah pohy-
bové aktivity a jeji realizaci mezi seniory. Jak se
shoduji autori, i v podminkach nasi populace plati,
Ze nedostatek télesného pohybu je jednim z diivo-
dd, proc lidé starnou predéasné. Vhodnou pohy-
bovou aktivitou lze zpomalit zmény souvisejici se
starnutim a obecné vime, Ze s rostoucim vékem
pribyva sedavého zplsobu Zivota. Pohybova ak-
tivita je nejlepsi prevenci mnoha nemoci, hlavné
onemocnéni srdce, diabetu mellitu, ovliviuje vyvoj
aterosklerdzy, Alzheimerovu chorobu atd. Pohybo-
va aktivita zlepSuje a zkvalitnuje spanek a udrzu-
je dobrou pamét. Co ale neni Uplné dobre v nasi
populaci vnimano, prokazuji vysledky studie mezi
jiho¢eskymi seniory, tedy gramotnost o pohybové
aktivité.? Myslim, Ze i my sami v ordinacich vnima-
me, ze je potrebné zvysit informovanost senior
o prinosu pohybové aktivity ve stari v souvislosti
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se zdravim. Seniori tedy potrebuji mit nejen dosta-
tecny pristup k informacim tykajicim se pohybové
aktivity, ale také museji témto informacim porozu-
meét a zejména se naucit je vyuzivat v kazdoden-
nim zivoté, coz mohou napriklad zvladnout dopo-
rucovanou Ucasti ve cviceni ve skupinach, které
vedle vlastniho cviceni rozsiruje socialni kontakty,
zapojuje seniora do spolecenského déni a celkové
muze zlepsit kvalitu Zivota, coz se zejména v dobé
— doufejme — postcovidové podari obnovit. Vzdyt je
prece na co navazovat, tradice Sokola neni jesté
Uplné zapomenuta.

MUDr. Eva Racicka
Diabetologicka a interni ambulance, Ostrava
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Vliv diabetu 1. typu a hyperglykemie na vyvijejici se

détsky mozek

Vysledky nové studie podporuji hypotézu, Ze u déti
patri mozek mezi cilové organy chronickych diabe-
tickych komplikaci.

Metody

Cilem longitudinalni studie bylo zhodnotit, zda jiz
drive prokazané rozdily v objemu mozku a kogni-
tivnich schopnostech déti s diabetem 1. typu v po-
rovnani se zdravymi détmi s pribyvajicim vékem
do dosazeni puberty pretrvavaji, zvétsuji se nebo
se stiraji, a zda jsou asociované s hyperglykemii.

Do studie bylo zarazeno 144 déti s diabetem 1. ty-
pu a 72 vékem odpovidajicich kontrolnich jedinct
bez diabetu. Primérny vék pri vstupu do studie byl
7 let (SD + 1,7 roku) a 46 % tvorily divky. U téchto
déti byla nejméné 4x v pribéhu 6,4 roku prove-
dena magnetickd rezonance mozku bez nutnosti
anestezie a testovani kognitivnich funkci. Kazdé
3 mésice byl stanoven HbA, a provedeno konti-
nudlni monitorovani glykemie. Objem mozku a IQ
byly porovnany mezi skupinami déti s diabetem
a bez diabetu ve véku 6, 8,10 a 12 let.
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Vysledky

U déti s diabetem byl zjistén mensi celkovy objem
mozku, mensi objem Sedé hmoty i bilé hmoty, niz-
si celkové 1Q i kvocient verbalni inteligence nez
u déti bez diabetu, a to ve véku 6, 8, 10 i 12 let.
Pramérny rozdil v celkovém objemu mozku cinil
v 6 letech 15,4 mm?3, v 8 letech 21,2 mm3, v 10 le-
tech 25,5 mm®a ve 12 letech 28,6 mm3 (p < 0,05).
Pramérny rozdil v celkovém 1Q byl v 6 letech 4,15
bodu, v 8 letech 3,81 bodu, v 10 letech 3,46 bodu
a ve 12 letech 3,11 bodu (p < 0,05). Objem mozku
a skore kognitivnich funkci vykazaly negativni ko-
relaci s celozivotnim indexem HbA, _a vy3si glyke-
mii dle senzoru.

Komentar

Vliv glykemie na mozkové bun-
ky je studovan od pocatku léc-
by diabetu. Po celou dobu se
zdlraznoval predevsim vliv
hypoglykemie. Mozkové bun-
ky ziskavaji energii prednost-
né z glukozy, proto jsou trvale
zavislé na jejim privodu. Mohou vsak regulovat
mnozstvi GLUT3 transportért na svém povrchu.
Pri trvale nizSich glykemiich diky tomu dokazi
mozkové bunky ziskat vice glukdzy. Naopak, po-
kud je glykemie trvale vyssi, mnozstvi transpor-
térd na povrchu se snizuje v ochrané pred toxic-
kym vlivem vysokého privodu glukézy do bunky.
Nejhorsi situace nastava, pokud glykemie klesa
nahle, prudce a z vyssich hodnot. S touto situaci
se setkdvame praveé u neoptimalné lécenych pa-
cientl s diabetem 1. typu. Mozkové bunky pak trpi
akutnim nedostatkem glukdzy a soucasné jsou
poskozeny dlouhodobym plsobenim vysoké gly-
kemie.

Nicméné, akutni hypoglykemie muaze vést k neu-
rologickym projeviim, zmatenosti, poruse védomi,
a dokonce k umrti jedince. Proto dlouhodobé trva
obava z vlivu hypoglykemie na mozkové bunky,
a predevsim z vlivu opakované hypoglykemie na
rostouci détsky mozek. To vedlo k doporuceni

Zavér

Tato studie ukazala, Ze mensi objem mozku a hor-
Si vysledky testl kognitivnich funkci pozorované
u déti s diabetem 1. typu v porovnani s détmi bez
diabetu pretrvdvaji v ¢ase nejméné do véku 12
let. Tyto rozdily jsou asociovany s hyperglykemii.
Otdzkou zustava, zda je lze odvratit tésnou kom-
penzaci diabetu. Tato longitudindlni data potvrzuji
hypotézu, Ze u malych déti patfi mozek mezi cilo-
vé organy chronickych komplikaci diabetu.

Zdroj: Mauras N, Buckingham B, White NH, et al. Diabetes
Research in Children Network (DirecNet). Impact of Type
1 Diabetes in the Developing Brain in Children: A Longi-
tudinal Study. Diabetes Care. 2021 Apr; 44(4): 983-992.

cilené drzet glykemie u malych déti s diabetem na
z dnesniho pohledu relativné vyssich hodnotach
v prredstave, Ze tim ochranime détsky mozek pred
devastujicim vlivem hypoglykemie. S rozvojem
kontinualnich monitorG glykemie bylo ale moz-
né nékterym hypoglykemiim predchazet, zkratit
jejich trvani, a predevsim vyznamné snizit riziko
tézkych hypoglykemii. Soucasné cca pred 10 lety
vyvstala otazka, jaky vliv ma diabetes na détsky
mozek a diky dostupnym metoddm zobrazeni
mozku bylo mozné zahadjit studie zamérujici se
na tuto oblast. Prvni vysledky publikované v roce
2014 byly alarmujici™?. Ukazalo se, Ze diabetes
ma skutecné na rostouci mozek vliv a vede ke
zpomaleni jeho rlstu, a zvlasté k ovlivnéni rls-
tu nékterych oblasti. Zasadni bylo pozorovani,
ze horsi vysledky maji déti s horsim glykovanym
hemoglobinem, a to i v pripadé, ze ty lépe kom-
penzované déti prodélaly tézkou hypoglykemii.
Toto zjisténi mélo na détskou diabetologii vel-
ky vliv. Predevsim doslo k vyraznému zprisnéni
doporucené kompenzace diabetu u nejmensich
déti, kterym byla prednostné doporucovana kon-
tinualni monitorace glykemie a propojeni s inzuli-
novou pumpou. Celkové se kritéria kompenzace
diabetu u déti zprisnila celosvétové a soucasné se
zacala vice sledovat senzorova data. Pokracova-
ni studii bohuzel ukazalo, ze vliv diabetu na ros-
touci mozek pretrvava a opét je asociovan s horsi
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kompenzaci diabetu. Je nutné si uvédomit, ze pro-
cesy vedouci k chronickym komplikacim diabetu,
jaké vidime napfr. v ledvinach, probihaji i v mozko-
vych bunkach. Ukazuji se také vlivy prodélané dia-
betické ketoacidézy na mozek, které jsou ve svém
dasledku srovnatelné napr. s tézkou komoci moz-
ku, zvlast pokud byla DKA tézka a dlouho trvajici®.
Na druhou stranu studie vyuzivajici funkéni mag-
netické rezonance ukazuji, ze déti maji Uzasnou
schopnost remodelace mozku, ktera jim pomaha
nahradit oslabené oblasti‘.

Kazdopadné, détska diabetologie se z téchto
vysledkd snazi ucit. Abychom predesli strachu
rodicd a déti z hypoglykemie, vyuzivame v ma-
ximalni mire monitory glykemie. Ty také umoz-
nuji celkové tésnéjsi kompenzaci diabetu, ktera
se paradoxné nejlépe dari u malych déti, které
jsou v trvalé péci edukovanych rodicl. Z posled-
nich dat z Ceské narodni databaze diabetickych
déti (CENDA) se pravé tato nejohrozenéjsi ka-
tegorie déti nejrychleji a nejvic zlepsuje. Acko-
li zatim neni jasné, zda zmény v rldstu mozku
jsou dané pouze chronickou hyperglykemii nebo

nedostatecnym mnozstvim inzulinu jako risto-
vého faktoru nebo je to vliv nemoci jako takové,
snaha o tésnou kompenzaci diabetu s minimem
hypoglykemii je jedinou cestou ke zlepsSeni, jakou
v tuto chvili mame. Mizeme jen doufat, Zze tyto
vysledky pomohou détem chranit jejich mozek
a kognitivni funkce do budoucna.

doc. MUDr. Stépanka Prihova, Ph.D.
Pediatricka klinika UK 2. LF a FN Motol, Praha

Zdroje:

1.Barnea-Goraly N, Raman M, Mazaika P, et al. Alterations
in White Matter Structure in Young Children With Type 1
Diabetes. Diabetes Care 2014; 37: 332-340.

. Marzelli MJ, Mazika PK, Barnea-Goraly N, et al. Neuroana-
tomical Correlates of Dysglycemia in Young Children With
Type 1 Diabetes. Diabetes 2014; 63: 343-353.

. Ghetti S, Kuppermann N, Rewers A, et al. Cognitive Func-
tion Following Diabetic Ketoacidosis in Children With
New-Onset or Previously Diagnosed Type 1 Diabetes. Dia-
betes Care 2020 Nov; 43(11): 2768-2775.

4. Foland-Ross L, Tong G, Mauras N, et al. Brain Function
Differences in Children With Type 1 Diabetes: A Functio-
nal MRI Study of Working Memory. Diabetes 2020 Aug; 69
(8):1770-1778.

N

w

Klinicky vyznam potencialné nadmérné kompenzace
glykemie u starsich pacientu s diabetem 2. typu

Nadmeérné terapeutické sniZeni glykemie u osob
starsich 70 let s diabetem 2. typu lécenych deriva-
tem sulfonylurey nebo inzulinem je spojeno s vy-
znamné vyssim rizikem hospitalizace pro téZkou
hypoglykemii. Zvyseni mortality ale u téchto pa-
cientii pozorovano nebylo.

Metody

Cilem nové publikované britské studie bylo od-
hadnout riziko tézké hypoglykemie a kardiovas-
kuldrni i nekardiovaskularni mortalitu u starSich

pacientl s diabetem 2. typu v zavislosti na kom-
penzaci glykemie a uzivani sulfonylurey a in-
zulinu. Autofi vyuzili udaje z databaze primarni
péce, Udaje o hospitalizacich a umrti v UK z let
2000-2017. Porovnali sledované parametry u po-
pulace, ktera méla 3 po sobé nasledujici hodnoty
HbA, < 53 mmol/mol a poslednich 60 dni pfed
3. odbérem uzivala sulfonylureu nebo inzulin (po-
pulace s expozici), s odpovidajicimi jedinci, ktefi
takto nizkych hladin HbA, 3x po sobé nedosahli
(bez ohledu na lécbu, tedy i zde byli pacienti se
sulfonylureou a/nebo inzulinem).
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Vysledky

Hodnoceno bylo 22 857 jedincd. Populaci s expo-
zici tvorilo 6 288 pacientl, z nichz 90 % uzivalo
sulfonylureu. Béhem zhruba 5 let sledovani doslo
k 10 878 pripadim umrti a 1 392 pripadim tézké
hypoglykemie vyzadujici hospitalizaci. Pri porov-
nani s pacienty bez expozice méli pacienti s expo-
zici 2,52krat vyssi riziko tézké hypoglykemie (95%
Cl 2,23-2,84), ale srovnatelnou mortalitu z kar-
diovaskularnich (HR = 0,98, 95% CI 0,91-1,06)
i nekardiovaskularnich pric¢in (HR = 1,05, 95% ClI
0,99-1,11).

Desetileté riziko tézké hypoglykemie bylo u popu-
lace s expozici v porovnani s populaci bez expozi-
ce vy$si o 7,7 % u jedincl ve véku 70 let, 0 8,1 %

Komentar

Hypoglykemie, a hlavné tézké
hypoglykemie, jsou rizikovym
faktorem lécby nékterymi anti-
diabetiky a za zvlasté nebezpec-
né jsou povazovany u starsich
pacientd. Mezi nejrizikovéjsi
patfi inzulin a derivaty sulfonyl-
urey. Nejvyssi riziko hypoglyke-
mii je spojeno s lé¢bou inzulinem, za nim nasleduji
derivaty sulfonylurey a glinidy. V observacnich stu-
diich bylo riziko tézké hypoglykemie v porovnani
s ostatnimi typy léCby u pacientl lé¢enych deriva-
ty sulfonylurey 2—3x vyssi a inzulinem 3—-4x vyssi'.
V randomizovanych studiich, jakou byla napriklad
ORIGIN, bylo toto riziko u lécby sulfonylureou 2,5x
vyssi a u inzulinu 4,5x vyssi.

Spojeni mezi tézkymi hypoglykemiemi a kardio-
vaskularni mortalitou bylo poprvé naznaceno
pri analyze dat tri studii — ACCORD®, ADVANCE*
a VADTS, které vyrazné zmenily pohled na vyznam
tézkych hypoglykemii. VSechny studie testovaly
v jedné vétvi intenzivni lécbu (zahrnujici téz in-
zulinoterapii) smérujici k tésné kompenzaci dia-
betu danou nizkou cilovou hodnotou HbA, (6 %
u ADVANCE a VADT, 6,5 % u ACCORD), a ve druhé
vétvi standardni lé¢bu s méné striktnimi cili (HbA,

u jedincl ve véku 75 let, 0 8,6 % u jedincl ve véku
80 let a 0 8,4 % u jedincl ve véku 85 let. Uzivani
sulfonylurey nebo lé¢ba inzulinem byly vyznam-
néjSimi prediktory tézké hypoglykemie a smrti
nez hodnoty glykemie.

Zavér

Je potrebny dalsi vyzkum, ktery by zhodnotil kli-
nicky prinos deintenzifikace lécby starsich pa-
cientd s diabetem 2. typu a opakované nizkymi

hodnotami HbA, v podobé& zmény antidiabetické
medikace.

Zdroj: Ling S, Zaccardi F, Lawson C, et al. Glucose Control,
Sulfonylureas, and Insulin Treatment in Elderly People
With Type 2 Diabetes and Risk of Severe Hypoglycemia and
Death: An Observational Study. Diabetes Care. 2021 Apr;
44(4): 915-924.

7,0-7,9 % u ACCORD, u ADVANCE - lokalni doporu-
ceni). S ohledem na incidenci tézkych hypoglyke-
mii bylo vysledkem vice nez dvojndsobné zvyseni
jejich Cetnosti ve vétvi s intenzivni lé¢bou. Navic
bylo prokazano jejich spojeni s vyssi kardiovas-
kularni mortalitou i mortalitou celkovou, a to bez
ohledu na terapeutickou vétev, kam byli pacienti
zarazeni. Hypoglykemie vSak nebyly bezprostred-
ni pri¢inou amrti (napf. ve studii ACCORD byla
tézka hypoglykemie bezprostredni pricinou smrti
u jediného ze 451 damrti).

Cetnost tézkych hypoglykemii (intenzivni vétev vs.
standardni) byla 0,7 vs. 0,4 na 100 pacientt/rok
ve studii ADVANCE (definovany jako hodnota pod
2,8 mmol/l), 12,0 vs. 4,0 na 100 pacientd/rok ve
VADT (definovany jako zhorseni ¢i Uplna ztrata vé-
domi) a 3,1 vs. 1,0 na 100 pacient/rok v ACCORD
(definovany jako nutnost zdravotnického zasahu).
Mirnych hypoglykemii bylo zachyceno ve studii
ADVANCE 120 vs. 90 na 100 pacientt/rok. Ve VADT
cinila cetnost vSech hypoglykemii 1 566 vs. 432 na
100 pacientl/rok.

Jako dlvody negativnich konsekvenci hypogly-
kemii a kardiovaskularni mortality jsou uvadény
predevsim jejich vlivy na iniciaci arytmie, ischemie
myokardu a prokoagulacnich stavd. Jednim z vy-
sledkl vySe uvedenych studii bylo to, Ze prispély
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ke zméné paradigmatu o tésné kompenzaci rizi-
kovych pacientll. Za odpovidajici hodnoty jsou nyni
u rizikovych pacientd povaZzovany hodnoty HbA,_
< 60 mmol/mol, u nejrizikovéjsich skupin i hodno-
ty vyssi.

Zde uvedena studie Linga a kol. potvrdila vice nez
dvojnasobné vyssi riziko tézkych hypoglykemii
u pacientl lécenych sulfonylureou a/nebo inzuli-
nem s hodnotami HbA, < 53 mmol/mol, nicméné
neprokazala zvySenou mortalitu v této skupiné.
Vysvétleni, pro¢ se od vyse uvedenych studii zde
zvySena mortalita neobjevila, autori studie nena-
bidli.

Doplnili vSak dalsi analyzu, ktera ukazala, Zze mno-
hem vyznamneéjsim prediktorem rizik hospitaliza-
ce pro tézké hypoglykemie a smrti, nez je hodnota
HbA, , je lécba inzulinem a lécba sulfonylureou.

Zaver studie

Hodnoty HbA, pod 53 mmol/mol zvysuji 2,5na-
sobné riziko tézkych hypoglykemii, nezvysuji kar-
diovaskularni mortalitu. Jesté mnohem vyznam-
néjsim prediktorem rizik hospitalizace pro tézké
hypoglykemie a smrti, nez je hodnota HbA, , je
lécba inzulinem a lécba sulfonylureou. Vysledky

studie nijak nenarusily aktualni konsenzus na
mirngjsich cilovych hodnotach HbA, u rizikovych
pacientl s diabetem.

as. MUDr. Jan Broz
Interni klinika, 2. LF UK a FN Motol, Praha

Zdroje:
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Vliv BMI na vyskyt komplikaci diabetu 2. typu

Analyza dat ze studie EPIC-Potsdam ukazala zvy-
Sujici se riziko mikrovaskularnich komplikaci s na-
riistajici hodnotou BMI v dobé diagnézy diabetu
2. typu (DM2) a pokles tohoto rizika pri redukci
télesné hmotnosti v nasledujicich letech. U mak-
rovaskularnich komplikaci takto jasna souvislost
zjisténa nebyla.

Metody

Cilem prace némeckych autorl bylo zhodnotit vztah
mezi BMI v dobé diagnézy DM2 ¢i roéni zménou BMI
v nasledujicim obdobi a vyskytem mikrovaskular-
nich a makrovaskularnich komplikaci diabetu. Ana-

lyzovani byli Uéastnici studie European Prospective
Investigation into Cancer and Nutrition (EPIC)-Pots-
dam, kteri neméli v dobé stanoveni diagnézy DM2
maligni nadorové onemocnéni, kardiovaskularni
onemocnéni ani mikrovaskularni komplikace.

Populace

Zarazeno bylo 1 083 osob s nové diagnosti-
kovanym DM2. Median BMI pri vstupu do stu-
die byl 29,9 kg/m? (rozmezi mezi kvartily [IQR]
27,4-33,2 kg/m?) a prGdmérna rocni zména BMI
¢inila -0,4 % (IGR -2,1 az 0,9). Béhem 10,8 let sle-
dovani doslo k 85 makrovaskularnim prihodam (in-
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farkt myokardu nebo cévni mozkova pfihoda) a 347
mikrovaskularnim prihoddm (onemocnéni ledvin,
neuropatie a retinopatie).

Vysledky

Vys$si BMI pri diagnéze DM2 byl spojen s vySsim
rizikem mikrovaskularnich komplikaci. Na kaz-
dé zvyseni BMI o 5 kg/m? se riziko vyskytu mik-
rovaskularnich komplikaci zvysilo o 21 % (95%
Cl 1,07-1,36). Jednalo se predevsim o narlst ri-
zika onemocnéni ledvin, ktery ¢inil 39 % (95% CI
1,21-1,60). Hodnota BMI pri diagnéze DM2 ale
vyznamné neovlivnila riziko makrovaskularnich
komplikaci — na kazdé zvyseni BMl o 5 kg/m? doslo
k nevyznamnému nérustu rizika o 5 % (HR = 1,05,
95% Cl 0,81-1,36). Tato souvislost nebyla ovlivné-
na pohlavim, vékem, ani kourenim.

Roc¢ni pokles BMI o > 1 % byl spojen se snizenim
rizika mikrovaskularnich komplikaci o 38 % (95%

Komentar

Fenomén paradoxu obezity je
opakované podrobné uvadén
v ucebnicich obezitologie. U celé
rady diagnoz prinasi obezita lep-
Si prognozu, patri sem napriklad
srdecni selhani nebo hyperten-
ze, a to plati i pri kombinaci s diabetem'. Paradox
obezity je zminovan rovnéz ve zde komentovaném
¢lanku. I v diabetologii je u obéznich diabetik( 2. typu
uvadéna, a zde také citovana, lepsi progndza co do
vyskytu komplikaci u obéznich diabetikd nez u stih-
lych.

Prakticky témér zadny clanek se nezabyva pa-
radoxem obezity prospektivné, tedy ve vztahu
ke zméné hmotnosti. Je proto zatim obtizné zjis-
tit, zda pozitivni vyznam paradoxu obezity mizi
pri dalsim vzestupu hmotnosti, ¢i se dale zvysuje
pri redukci hmotnosti. Zde komentovany ¢lanek je
v tomto smyslu vyjimkou a ukazuje, Ze vyskyt mik-
rovaskuldrnich komplikaci je vyznamné snizen
dalSi redukci hmotnosti a zvySen hmotnostnim
narlstem.

Cl 0,47-0,80) v porovnani s jedinci, u nichz k po-
klesu BMI nedoslo. Zejména Slo opét o pokles rizi-
ka onemocnéni ledvin, ktery dosahl 43 % (95% ClI
0,40-0,81). Vyznamna souvislost s rizikem mak-
rovaskularnich komplikaci pozorovédna nebyla.
U osob s nardstem BMI po diagndze DM2 neby-
la v porovnani s jedinci se stabilnim BMI zjisténa
zména rizika mikrovaskularnich ani makrovasku-
larnich komplikaci diabetu. Vysledky nebyly ovliv-
nény pohlavim, vékem, hodnotou BMI pfi diagnéze
DM2, ani medikaci.

Zavér
Vysledky této prace zddraznuji vyznam reseni

nadvahy a obezity u pacientl s DM2 jako prevence
mikrovaskuldrnich komplikaci.

Zdroj: Polemiti E, Baudry J, Kuxhaus O, et al. BMI and BMI
change following incident type 2 diabetes and risk of micro-
vascular and macrovascular complications: the EPIC-Pots-
dam study. Diabetologia. 2021 Apr; 64(4): 814-825.

U pomérné velkého poctu 1 083 nové zjisténych
diabetik( 2. typu bylo zjisténo, Ze pri kazdém
zvy$eni BMI o 5 kg/m? se zvysi riziko mikrovas-
kularnich komplikaci 0 21 %. Ro¢ni pokles BMI
0 > 1 % byl spojen se snizenim rizika mikrovas-
kularnich komplikaci o 38 %. To jsou velmi vy-
znamné vysledky a zvyraznuji vyznam redukce
hmotnosti po zjisténi diabetu. Je zcela nejasné,
pro¢ se tento fenomén neuplatnil u makrovas-
kuladrnich komplikaci. Mlze to byt dano tim, ze
makrovaskularni komplikace jsou jiz pritomny
pri diagndze diabetu 2. typu a mikrovaskularni
komplikace se rozvijeji az po diagndze diabetu,
a jsou tedy vice ovlivnény zménou hmotnosti.
Maze jit i o vliv relativni kratkosti sledovani -
v primeéru 10 let.

Vyznam redukce hmotnosti v prvnim roce po dia-
gndze diabetu 2. typu je znam. V niZze uvedené
publikaci' je citovana a obrazkem doloZena prace
dr. Leana z roku 1990, ktera uvadi, ze kazdy zhub-
nuty kilogram v prvnim roce po zjisténi diabetu
2. typu prodluZuje Zivot diabetika o 4 mésice. To
do znac¢né miry odpovida vysledkim této prace,
které zdUraznuji vyznam reseni nadvahy a obezity
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u pacientd s DM2 jako prevence mikrovaskular-
nich komplikaci.

Paradox obezity vyrazné modifikuje také fyzicka
aktivita. V tomto smyslu to mize byt i tak, ze pra-
vé ti diabetici, kteri redukovali hmotnost, mohli byt
vice fyzicky aktivni, a to by mohlo vysledky studie
ovlivnit. V této studii vSak adjustace na zménu fy-
zické aktivity vysledek neovlivnila.

Nezavisle na fenoménu paradoxu obezity se sna-
zime vzdy zabranit rozvoji komplikaci obezity
a diabetu, a tento ¢lanek zdlraznuje, ze dulezita je
nejen kompenzace diabetu, ale také pokles hmot-
nosti po diagndze diabetu 2. typu. Proto je rozumné

u kazdého nové zjisténého diabetika 2. typu jeho
hmotnost zapsat a jeji vyvoj sledovat. Snad se
ceska diabetologie méni v tomto smyslu k lep-
Simu. Na otazku ,Co se stalo po zjisténi diabetu
2. typu s vasi hmotnosti?“ odpovidali nasi pacienti
klasicky: ,Zacal jsem jist 6x denné a pribral jsem.”
Dnes je nastésti takova odpovéd uz velmi vzacna.

prof. MUDr. étépén Svacina, DrSc., MBA
Ill. interni klinika, klinika endokrinologie
a metabolismu, 1. LF UK a VFN, Praha

Zdroj:
1. Svatina S. Obezitologie a teorie tzv. metabolického syn-
dromu, Triton Praha 2013.

Porovnani inhibitort SGLT2i a agonisti GLP-1

v realné praxi

Neprimé porovnani kardiovaskularniho prFinosu
a bezpecnosti SGLT2i a GLP-1 RA pomoci dat ame-
rické pojistovny Medicare ukazalo podobny prinos
z hlediska snizeni vyskytu velkych kardiovasku-
larnich (KV) pfihod. Pri lé¢bé inhibitory SGLT2 méli
pacienti nizsi riziko hospitalizace pro srdeéni se-
lhani a akutniho poskozeni ledvin, ale vyssi vyskyt
diabetické ketoacidozy, amputaci dolni koncetiny
a genitalnich infekci.

Metody

Pomoci dat z databaze americké pojistovny Me-
dicare byly nepfimo porovnany KV Gcinky a bez-
pecnost inhibitord SGLT2 a GLP-1 RA u dospélych
pacient( s diabetem 2. typu. Nalezeno bylo 45 047
dvojic pacientl odpovidajiciho propensity skaére
starsich 66 let, u nichz byla mezi dubnem 2013
a prosincem 2016 zahdjena lécba SGLT2i nebo
GLP-1 RA. Primarnim sledovanym parametrem byl
vyskyt velkych KV prihod (MACE: Umrti z KV pricin,
nefatdlni infarkt myokardu, nefatalni cévni moz-
kova prihoda) a vyskyt hospitalizaci pro srdec¢ni
selhani (HHF). Dale byl sledovan vyskyt diabetické

ketoacidézy, infekci genitalu, zlomenin, amputaci
dolni koncetiny, akutniho poskozeni ledvin, tézkych
infekci mocovych cest a celkové mortality.

Vysledky

Béhem medianu sledovani 6 mésicl ukazalo po-
rovnani SGLT2i a GLP-1 RA podobny vyskyt MACE
(HR = 0,98, 95% Cl 0,87-1,10). Riziko HHF bylo
ale vyznamné nizsi pfi lé¢bé SGLT2i (HR = 0,68,
95% CI 0,57-0,80), coz znamena rozdil ve vyskytu
MACE o 3,23 pripadl na 1 000 pacientorokd méné
nez pri lécbé GLP-1 RA. V porovnani s GLP-1 RA
bylo u SGLT2i také ale zjisténo o 46 % vyssi riziko
diabetické ketoacidézy (tj. o 0,7 pripadu na 1 000
pacientorokl vice), o 44 % vyssi riziko amputa-
ce dolni koncetiny (tj. o 0,9 pripadu na 1 000 pa-
cientoroku vice) a 3,4krat vyssi riziko genitalnich
infekci (tj. o 57,1 pripadd na 1 000 pacientorokd
vice). Zvyseni rizika genitalnich infekci pfi po-
davani SGLT2i oproti GLP-1 RA bylo vétsi u Zen
(0 27,1 pripadd na 1 000 pacientorokd vice u muzd
a0 90,3 pripadd na 1 000 pacientorok( vice u zen).

VAl
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ziko akutniho poskozeni ledvin nez pacienti léCeni
GLP-1 RA (tj. 0 7,1 pFipadd na 1 000 pacientorokd
méné). Riziko zlomenin a tézkych infekci moco-
vych cest se mezi skupinami neliSilo. Srovnatelna
byla i celkovd mortalita pacientt lé¢enych SGLT2i
a GLP-1 RA.

Zaver

Kromé srovnatelného ucinku SGLT2i a GLP-1 RA
na vyskyt MACE a vétsiho snizeni rizika HHF pfi

Komentar

VySe uvedend publikace srovna-
vala za pomoci Gidajd z databaze
velké americké zdravotni pojis-
tovny kardiovaskularni bezpec-
nost a protektivni ucinky dvou
nejmodernéjsich zplsobl lécby
diabetu 2. typu, tedy inhibitord
SGLT2 a agonistll GLP-1. Zpracovana byla data
od vice nez 90 000 pacientd, u nichZ byla v letech
2013-2016 zahajena lécba jednim nebo druhym
antidiabetikem. Mezi hlavni hodnocené kardiovas-
kularni (KV) parametry patrily zavazné KV prihody
a hospitalizace pro srdecni selhani. Zatimco ve vy-
skytu KV prihod nebyl mezi skupinou lécenou in-
hibitory SGLT2, resp. analogy GLP-1, zaznamenan
statisticky vyznamny rozdil, prinos pro redukci ri-
zika progrese srde¢niho selhani byl dle ocekavani
vyznamnégjsi u pacientl léc¢enych glifloziny, ovéem
za cenu vyssiho poctu pripadl diabetické ketoaci-
doézy a bohuzel i amputaci dolnich koncetin.

Pri interpretaci vysledkl( této studie je potreba
podtrhnout nékolik omezeni, kterd spocivaji pre-
devsim v zastoupeni jednotlivych léki z obou
skupin. V rozmezi let 2003-2006 ve Spojenych
statech americkych vyrazné prevazovala lécbha
kanagliflozinem, resp. liraglutidem, nad pouziva-
nim dalSich molekul ze skupin analog GLP-1 a in-
hibitor SGLT2, coz mlze zkreslit vysledek studie
zejména z hlediska nezadoucich ucinkl (vime, ze
zvysené riziko amputaci dolnich koncetin nebylo
u ostatnich zastupcl ze skupiny gliflozind kromé
kanagliflozinu v randomizovanych klinickych stu-
diich prokazano).

uzivani SGLT2i za cenu vyssiho rizika genitalnich
infekci, diabetické ketoacidézy a amputaci, ukaza-
la analyza podskupin vétsi KV prinos SGLT2i v po-
rovnani s GLP-1 RA u starsich pacientl s pozitivni
anamnézou KV onemocnéni nez u pacientll bez KV
onemocnéni.

Zdroj: Patorno E, Pawar A, Bessette, et al. Comparative
Effectiveness and Safety of Sodium-Glucose Cotranspor-
ter 2 Inhibitors Versus Glucagon-Like Peptide 1 Receptor
Agonists in Older Adults. Diabetes Care. 2021 Mar; 44(3):
826-835.

Dalsim omezenim, které musime vzit v Gvahu je
skutecnost, ze pri ,parovani“ jednotlivych dvo-
jic pacient nebylo prihlédnuto k radé dalezitych
charakteristik, jako jsou napr. hladina glykované-
ho hemoglobinu, trvani diabetu, BMI, glomerularni
filtrace, ejekcni frakce atd. Rovnéz primérna dél-
ka sledovani (6 mésicu) je pomérné kratky ¢asovy
Usek zejména pri posuzovani vyskytu KV prihod,
které se mohou objevovat v horizontu nékolika let
Ci desetileti. V této studii nebyla peclivé sledovana
soucinnost pacientl s pravidelnym uzivanim me-
dikace a nebyl kladen diraz na sledovani potenci-
alnich nezadoucich ucinkl lécby GLP-1 agonisty,
kam patri napr. akutni pankreatitidy a nemoci zlu-
covych cest.

Pres tato omezeni lze konstatovat, ze oba nej-
modernéjsi zplsoby lécby diabetu 2. typu jsou
z hlediska incidence kardiovaskularnich prihod
bezpecné. Rozdilny je ovSéem benefit tykajici se
snizeni rizika srde¢niho selhani a prevence pro-
grese diabetického onemocnéni ledvin zejména
u starsich pacientd s pozitivni kardiovaskularni
anamnézou, kde jsou inhibitory SGLT2 efektivnéj-
Si, ovSem za cenu zvySeného vyskytu nezadoucich
ucinkl, které mohou byt v nékterych pripadech
zavazného i trvalého charakteru (ketoacidéza,
amputace), opomeneme-li vétsinou nekompliko-
vané benigni genitourinarni infekce. Toto zjisténi
klade opétovné dliraz na vyznam individualizace
lécby a roli lékare pri volbé terapie u konkrétniho
pacienta s diabetem.

MUDr. Tomas Edelsberger
Diabetologicka ambulance, Krnov
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Dulaglutid 3,0 a 4,5 mg v porovnani s davkou 1,5 mg

Ve studii AWARD-11 bylo u pacientii s diabetem
2. typu nedostatecné kompenzovanych pri léché
metforminem potvrzeno vétsi sniZeni HbA, a té-
lesné hmotnosti pri podavani dulaglutidu v dav-
ce 3,0 nebo 4,5 mg v porovnani s davkou 1,5 mg
1x tydné.

Metody

Ve studii AWARD-11 byli pacienti s DM2 nedosta-
tecné kompenzovanym pri lé¢bé metforminem
randomizovani k podavani dulaglutidu 1,5, 3,0
nebo 4,5 mg 1x tydné po dobu 52 tydnd. Primar-
nim sledovanym parametrem byla superiorita
davek 3,0 a 4,5 mg v porovnani s davkou 1,5 mg
z hlediska snizeni HbA, po 36 tydnech lécby.
Sekundarni sledované parametry zahrnovaly
zménu télesné hmotnosti. U¢innost byla hodno-
cena na zakladé 2 odhadu: 1) podle terapeutické-
ho rezimu, tj. bez ohledu na vysazeni léCby nebo
podavani zachranné medikace a 2) podle Géin-
nosti, tj. u pacientd na randomizované léc¢bé bez
zachranné medikace.

Vysledky

Zarazeno bylo 1 842 pacientd. Prdmérna vstup-
ni hodnota HbA,_ byla 70 mmol/mol a prdmérny
vstupni BMI 34,2 kg/m?. Po 36 tydnech klesl HbA, _
vyznamneé vice pri davce dulaglutidu 4,5 mg v po-
rovnani s davkou 1,5 mg, a to podle terapeutického
rezimu (0 19,4 vs. 16,8 mmol/mol, p < 0,001), i po-
dle Gc¢innosti (0 20,4 vs. 16,8 mmol/mol, p<0,001).

Komentar

Glukagon like peptid (GLP-1) je
plvodné strevni hormon, kte-
ry fyziologicky zvySuje sekreci
inzulinu v beta bunkach a inhi-
buje sekreci glukagonu v alfa
bunkach v postprandidlnim ob-
dobi. Ma velmi kratky polocas

Davka dulaglutidu 3,0 mg byla pfi porovnani
s davkou 1,5 mg vyznamné Gc¢innéjsi pri snize-
ni HbA, pouze podle G¢innosti (o 1,9 mmol/mol,
p = 0,003), nikoliv podle terapeutického rezimu
(0 1,1 mmol/mol, p = 0,096).

Z hlediska redukce télesné hmotnosti prokazal
superioritu dulaglutid 4,5 mg v porovnani s dav-
kou 1,5 mg. Po 36 tydnech doslo k poklesu o 4,6 kg
vs. 3,0 kg (p < 0,001) podle terapeutického rezimu
ao04,7vs.3,1kg(p<0,001) podle G¢innosti.

Casté nezadouci pfihody zahrnovaly nauzeu, ktera
se vyskytla u 13,4 % pacientl s davkou dulaglu-
tidu 1,5 mg, u 15,6 % pacientl s davkou 3,0 mg
a u 16,4 % pacientl s davkou 4,5 mg, a zvraceni
— jeho vyskyt byl u jednotlivych davek 5,6 %, resp.
8,3 %, resp. 9,3 %.

Zavér

Autori tuto praci uzavreli s tim, Ze u pacientl
s diabetem 2. typu nedostatecné kompenzovanym
pri lé¢bé metforminem vede eskalace davky du-
laglutidu z 1,5 mg na 3,0 nebo 4,5 mg 1x tydné
ke Klinicky relevantnimu snizeni HbA, a redukci

télesné hmotnosti pri podobném bezpecnostnim
profilu léCby.

Zdroj: Frias JP, Bonora E, Nevarez Ruiz L, et al. Efficacy and
Safety of Dulaglutide 3.0 mg and 4.5 mg Versus Dulaglutide
1.5 mg in Metformin-Treated Patients With Type 2 Diabe-
tes in a Randomized Controlled Trial (AWARD-11). Diabetes
Care. 2021 Mar; 44(3): 765-773.

rozpadu, dany aktivitou dipeptidylpeptidazy 4
(DPP-4).

Analoga GLP-1 receptord maji mnohem delsi po-
lo¢as, a tak mohou byt vyuzita terapeuticky. U¢inné
snizuji glykemii a u nékterych byla prokazana kar-
dioprotektivita.'

V klinické praxi vyuzivame exendiny (lixisenatid
a exenatid) a GLP-1 analoga, aplikované injekéné
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jednou denné (liraglutid) nebo jednou tydné (se-
maglutid, dulaglutid).

Metaanalyza randomizovanych a kontrolovanych
studii, kterd hodnotila GLP-1 agonisty v kombinaci
s bazalnim inzulinem versus placebo s bazalnim
inzulinem, prinesla pozitivni vysledky ve prospéch
dlouhodobé plsobicich analog, u nichz bylo dosa-
zeno vyssiho poklesu glykovaného hemoglobinu
(-6 mmol/mol), lacné glykemie (-0,7 mmol/l) a té-
lesné hmotnosti (-1,4 kg)?. Delsi biologicky polocas
a dosazeni ustalené koncentrace GLP-1 analog
vede tedy k lepsimu efektu lécby.

Semaglutid je lipofilni, mald molekula, s 94%
homologii s nativnim GLP-1. Zakladnim mecha-
nismem prodlouzeni Ucinku je vazba na albumin,
biologicky polocas je jeden tyden, ustalené kon-
centrace dosahne za 4-5 tydnd. Uginnost a bez-
pecnost byla testovana v programu studii SUSTAIN.
Primarnim cilem byla zména glykovaného hemo-
globinu ve 30. a 56. tydnu. Semaglutid byl supe-
riorni ve srovnani se vsemi aktivnimi komparato-
ry. Studie SUSTAIN-6 prokazala vyznamné snizeni
kardiovaskularnich prihod (MACE-3) u 26 % dia-
betikd v sekundarni prevenci lé¢enych semagluti-
dem ve srovnani s placebem?®.

Dulaglutid je molekula slozend ze dvou retézcl
modifikovaného humanniho GLP-1 analoga spo-
jenych disufidickym mustkem a s navazanym Fc
fragmentem modifikovaného humanniho IgG4. Ma
pomalou absorbci (48 hodin), rovnovazné koncen-
trace dosahne za 2-4 tydny, biologicky polocas je
4,7 dne. Bezpecnost a Ucinnost dulaglutidu testo-
valy klinické studie AWARD, v nichz byl dulaglutid
superiorni ve srovnani s ostatnimi aktivnimi kom-
paratory.

Studie REWIND hodnotila kardiovaskularni efekt
dulaglutidu 1,5 mg ve srovnani s placebem u dia-
betikd 2. typu, z nichZ 1/3 pacientl prodélala kar-
diovaskularni prihodu (sekundarni kardiovasku-
larni prevence) a 2/3 pacientl byly ve vysokém
kardiovaskularnim riziku (primarni kardiovasku-
larni prevence). Primarni cil, snizeni MACE-3, byl
dosazen u 12 % randomizovanych pacientl. Tato
studie poskytla dulezita data pro lécbu diabetiku
v primarni prevenci.®

Molekuly semaglutid a dulaglutid byly srovnany
v head to head studii SUSTAIN-7, kde byla sle-
dovana jejich Gcinnost ve dvou rdznych silach
— semaglutid v ddvce 1 mg a 0,5 mg a dulaglutid
v davce 0,75 a 1,5 mg. Semaglutid byl v obou dav-
kdach superiorni ve srovnani s dulaglutidem. Po 40
tydnech lécby doslo pri lécbé semaglutidem k vys-
Simu poklesu glykovaného hemoglobinu a hmot-
nosti.t

Studie AWARD-11 srovnava vliv davky dulaglu-
tidu na ucinnost a bezpecnost. Ze studie vyplyva,
ze vysSi davky dulaglutidu jsou Ucinnéjsi na sni-
Zeni glykovaného hemoglobinu a hmotnosti, aniz
by bylo zvySené riziko hypoglykemii nebo zvySeny
vyskyt nezadoucich ucinkd. Tato studie dokazala
vyznam titrace dulaglutidu do maximalnich davek
s cilem vysSi Ucinnosti a ovlivnéni kardiovaskular-
niho rizika, zejména v primarni kardiovaskularni
prevenci.

Vyhodou v klinické praxi je moznost postupné
titrace dulaglutidu pri nedostatecné kompenza-
ci, aniz by bylo nutné intenzifikovat [écbu nékte-
rou dalsSi skupinou antidiabetik. Vyhodou rovnéz
zUstava aplikace jednou tydné s moznosti volby
davky.

Vyskyt nezadoucich ucinku, zejména nauzey, byl
u jednotlivych davek srovnatelny. Tento fakt jisté
prispéje k dobré compliance s lécbou i ve vyssich,
ucinngjsich silach dulaglutidu.

Diabetes mellitus 2. typu je heterogenni onemoc-
néni, a tim je vic nez u jinych diagndéz nutné volit
individualni pristup ke kazdému pacientovi. Stu-
die AWARD-11 nabidla dalsi moznost terapeutic-
ké cesty. V budoucnu budou dllezité vysledky RW
studii a samozrejmé vlastni klinicka zkusenost.

MUDr. Markéta Paclikova
Ill. interni klinika, LF UK a FN Hradec Kralové

Zdroje:

1. Andrikou E, Tsiofis C, Leontsinis I, Tousoulis D, Papanas
N. GLP-1 receptor agonists and cardiovascular oucomes
trial. Hellenic J Cardiol. 2019 Nov-Dec, 60(6): 347351.
doi:10.1016/j.hjc.2018.11.008. Epub 2018 Dec 6.

2. Huthmacher JA, Juris J, Meier JJ and Nauck MA. Efficacy
and safety of Short and Long- Acting Glucagon Like pep-
tide receptor agonists on a backround of basal Insulin in
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1

Post-hoc analyza studie LEADER ukazala, Ze snize-
ni albuminurie o > 30 % béhem 1. roku lécby pacien-
td s diabetem 2. typu a vysokym kardiovaskularnim
rizikem snizuje riziko kardiovaskuldrnich a renal-
nich prihod, a to nezavisle na lé¢bé (liraglutid nebo
placebo pridané ke standardni lé¢bé diabetu).

Zdroj: Persson F, Bain SC, Mosenzon O, et al. LEADER Trial
Investigators. Changes in Albuminuria Predict Cardiovascu-
lar and Renal Outcomes in Type 2 Diabetes: A Post Hoc Ana-
lysis of the LEADER Trial. Diabetes Care. 2021 Apr; 44(4):
1020-1026.

https://care.diabetesjournals.org/content/44/4/1020.long

2

Systematicky prehled a metaanalyza studii
s DPP-4 inhibitory, kterd pri nynéjsi aktualizaci
zahrnovala i studie zamérené na kardiovaskularni
vysledky, nenasla zadnou souvislost mezi podava-
nim téchto antidiabetik a vyskytem respiracnich
infekci (mimo COVID-19).

Zdroj: Grenet G, Mekhaldi S, Mainbourg S, Auffret M, Cornu
C, Cracowski JL, Gueyffier F, Lega JC, Cucherat M. DPP-4
Inhibitors and Respiratory Infection: A Systematic Review
and Meta-analysis of the Cardiovascular Qutcomes Trials.
Diabetes Care. 2021 Mar; 44(3): e36-e37.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/3/e36.long

3

Uéinnost a bezpeénost fixni kombinace inzulinu
a GLP-1 RA iGlarLixi doloZend po 26 tydnech éc-
by ve studii LixiLan-G pretrvavala i béhem pro-
dlouzeni studie. Snizeni HbA, na 50 mmol/mol po
prevedeni pacientl s diabetem 2. typu dfive ne-
dostate¢né kompenzovanych pri lé¢bé GLP-1 RA
na fixni kombinaci inzulinu glargin 100 j/ml a li-
xisenatidu pretrvavalo i béhem druhych 26 tydn(
lé¢by s podobnou bezpecnosti.

Zdroj: Blonde L, Rosenstock J, Frias J, Birkenfeld AL, Niemoel-
ler E, Souhami E, Ji C, Del Prato S, Aroda VR. Durable Effects
of iGlarLixi Up to 52 Weeks in Type 2 Diabetes: The LixiLan-G
Extension Study. Diabetes Care. 2021 Mar; 44(3): 774-780.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/3/774.long

4

U osob s diabetem, prediabetem i bez diabetu
nebyla zjisténa souvislost mezi zménou klidové

srdecni frekvence a variabilitou srdecni frekvence
béhem 5 let s rozvojem kardiovaskularniho one-
mocnéni ani s celkovou mortalitou.

Zdroj: Hansen CS, Jergensen ME, Malik M, et al. Heart Rate
and Heart Rate Variability Changes Are Not Related to Fu-
ture Cardiovascular Disease and Death in People With and
Without Dysglycemia: A Downfall of Risk Markers? The
Whitehall Il Cohort Study. Diabetes Care. 2021 Apr; 44(4):
1012-1019.

https://care.diabetesjournals.org/content/44/4/1012.long

5

Longitudindlni studie provedend u populace
v oftalmologickém registru ukazala, ze pokrocila
diabetickd retinopatie v dobé diagnézy diabetu
je vyznamnym rizikovym faktorem rozvoje trvalé
slepoty.

Zdroj: Wykoff CC, Khurana RN, Nguyen QD, et al. Risk of
Blindness Among Patients With Diabetes and Newly Dia-
gnosed Diabetic Retinopathy. Diabetes Care. 2021 Mar;

44(3): 748-756.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/3/748.long

6

Podle analyzy s mendelovskou randomizaci vyu-
Zivajici idaje z UK Biobank neni riziko ischemické
choroby srdecni u pacientl s diabetem 2. typu vét-
$iuZen nez u muzd.

Zdroj: Peters TM, Holmes MV, Richards JB, et al. Sex Dif-
ferences in the Risk of Coronary Heart Disease Associated
With Type 2 Diabetes: A Mendelian Randomization Analysis.

Diabetes Care. 2021 Feb; 44(2): 556-562.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/2/556.long

7

Dansti védci vytvorili a validovali novy model pre-
dikce konec¢ného stadia onemocnéni ledvin (ESRD)
u dospélych osob s diabetem 1. typu. Zahrnuje vék,
muzské pohlavi, délku trvani diabetu, eGFR, mik-
ro/makroalbuminurii, systolicky tlak krve, HbA ,
koureni a kardiovaskuldrni onemocnéni. Prokazal
vynikajici diskriminaéni schopnost predikce 5leté-
ho rizika ESRD.

Zdroj: Vistisen D, Andersen GS, Hulman A, et al. A Va-
lidated Prediction Model for End-Stage Kidney Disea-
se in Type 1 Diabetes. Diabetes Care. 2021 Apr; 44(4):
901-907.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/4/901.long
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8

Konzumace tuénych ryb je u osob stredniho véku
spojena s nizSim rizikem rozvoje diabetu 2. typu.
K vyznamnému poklesu rizikao 16 % stacii< 1 por-
ce tu¢né ryby tydné, pricemz 1 porce tydné sniZuje
riziko 0 22 %. Podobny efekt ma pravidelna konzu-
mace rybiho oleje, nikoliv véak netuénych ryb.

Zdroj: Chen GC, Arthur R, Qin LQ, et al. Association of Oily and
Nonoily Fish Consumption and Fish Oil Supplements With In-
cident Type 2 Diabetes: A Large Population-Based Prospecti-
ve Study. Diabetes Care. 2021 Mar; 44(3): 672-680.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/3/672

9

U mladych pacientt s diabetem 1. typu (5-21 let)
se osvédcilo diabetické oc¢ni vysetreni pomoci ka-
mery bez nutnosti mydridzy s vyuzitim umélé in-
teligence. Senzitivita zachytu diabetické retinopatie
témeér 86 % a specificita 79 % odpovida vysledkim
dosahovanym specialisty. Pouziti umélé inteligence
zvysilo adherenci ke screeningu ze 49 na 95 %.

Zdroj: Wolf RM, Liu TYA, Thomas C, Prichett L, et al. The SEE
Study: Safety, Efficacy, and Equity of Implementing Autono-
mous Artificial Intelligence for Diagnosing Diabetic Retino-
pathy in Youth. Diabetes Care. 2021 Mar; 44(3): 781-787.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/3/781

10

Karbamylace je soucdsti procesu starnuti a vede
k nezvratnym zméndm ve strukture bilkovin. Po-
stihuje i lipoproteiny. Neddvna studie, kterd hod-
notila vyuziti karbamylovaného HDL jako pro-
gnostického faktoru preziti pacientl s diabetem
2. typu, ukazala nezavislou souvislost karbamyla-
ce HDL s mortalitou téchto pacienta.

Zdroj: Lui DTW, Cheung CL, Lee ACH, et al. Carbamylated
HDL and Mortality Outcomes in Type 2 Diabetes. Diabetes
Care. 2021 Mar; 44(3): 804-809.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/3/804

11

Bihormonalni umély pankreas s uzavienou smy¢-
kou zajistil u pacientd s diabetem 1. typu lep-

Si kompenzaci glykemie nezZ inzulinovd pumpa
s otevienou smyckou. V randomizované, prekrize-
né studii vedl béhem 2 tydn( k vyznamnému pro-
dlouzeni doby v cilovém rozmezi glykemie.

Zdroj: Blauw H, Onvlee AJ, Klaassen M, et al. Fully Closed
Loop Glucose Control With a Bihormonal Artificial Pan-
creas in Adults With Type 1 Diabetes: An Outpatient, Ran-
domized, Crossover Trial. Diabetes Care. 2021 Mar; 44(3):
836-838.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/3/836

12

Nedavna prospektivni studie, ktera hodnotila vliv
spontanni variability glykemie nala¢no (mimo vliv
farmakoterapie) mezi jednotlivymi dny na rych-
lost vyprazdnovani Zaludku u pacient( s diabetem
1. typu a zdravych jedinc(, tento efekt neproka-
zala. To je v rozporu s predchozim pozorovanim
u hypo- a hyperglykemickych clampu. Zda se, Ze
rychlost vyprazdnovani zaludku zpomaluje spise
chronicka hyperglykemie.

Zdroj: Aigner L, Becker B, Gerken S, Quast DR, Meier JJ,
Nauck MA. Day-to-Day Variations in Fasting Plasma Gluco-
se Do Not Influence Gastric Emptying in Subjects With Ty-
pe 1 Diabetes. Diabetes Care. 2021 Feb; 44(2): 479-488.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/2/479

13

Analyza publikovanych studii, které hodnotily vliv
peroralni suplementace vitaminem C na zlep-
Seni glykemie, kardiovaskuldrni rizikové faktory
a oxidativni stres u pacientl s diabetem 2. typu,
naznacila mozné zlepseni kompenzace glykemie
a krevniho tlaku. Jednalo se ovéem o kratkodobé
studie (< 6 mésicl) s nizkym poctem UGcastnikd
(< 100), a proto nelze tento postup zatim jedno-
znacné doporucit.

Zdroj: Mason SA, Keske MA, Wadley GD. Effects of Vitamin
C Supplementation on Glycemic Control and Cardiovascu-
lar Risk Factors in People With Type 2 Diabetes: A GRADE-
-Assessed Systematic Review and Meta-analysis of Ran-
domized Controlled Trials. Diabetes Care. 2021 Feb; 44(2):

618-630.
https://care.diabetesjournals.org/content/44/2/618
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Generace — opomijené souvislosti diabetu

17. brezna 2021 probéhl webinar vénovany neotrelému tématu — zdravi a nemocem

tzv. povalecné generace, tedy dnesnich sedesatnikii a sedmdesatniki. Odbornici a laici
rozebirali, jaky vliv mél na zdravotni stav této generace rozvoj primyslu, technologii

a mediciny, a tim dany zZivotni styl, rizika civilizacnich chorob, kardiovaskularni revoluce
a prodlouZeni Zivota. Ukazali i sou¢asny stav lééby diabetu v CR a poukazali na situaci,
kdy pro diabetiky, z nichZ je témér polovina starsi 70 let, mdme diikazy o léché

s v

ze studii s pacienty ve véku 50-70 let. Pfinasime souhrn obsahu, na némz se podileli
prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA, prof. MUDr. Richard Ceska, CSc., FACP, FEFIM,

MUDr. Martina Novakova a pan Petr Ctvrtnicek.

Povalecna generace

MUDr. Martina Novakova
(Centrum ndasledné péce, FN Motol, Praha)

Tzv. povale€nou generaci tvofilidé narozeniv letech
1945-1964. Vzhledem ke zvySené porodnosti po
2.svétové valce jsou také nazyvani,baby boomers®.
Jde o déti rodica z tzv. tiché generace (kterd pro-
Zila nejméné jednu valku). Baby boomers vyrostli
v dobé prosperity, bez obav z valky a z materidlniho
nedostatku, méli obecné Stastné détstvi, matku pe-
Cujici o rodinu, zajem a podporu rodic, moznost se-
berealizace. Sebevédomi této generace se v 60. le-
tech projevilo napfr. v podobé hnuti hippies nebo
v sexudlni revoluci. V dospélosti nebyly pro tuto
generaci hnacim motorem rodina a bydleni, jako
pro jejich rodice, ale prace, jeji stabilita, vzajemna
Ucta na pracovisti, mezilidské vztahy.

Povale¢nd generace se diky pokroku mediciny do-
ziva vyrazné vyssiho véku nez generace predcho-
zi. DozZiva se tak i vice chorob spojenych se starim.
Z dGvodu obecné zmény Zivotniho stylu jde o ge-
neraci ohrozenou civilizacnimi chorobami, jako
obezita, hypertenze, diabetes, dyslipidemie, kar-
diovaskularni (KV) a nadorova onemocnéni. U této
generace jsme také svédkem prvniho prudkého
narlstu prevalence demence. Dnes se podle odha-
dd dozije demence kazdy 10. muz a kazda 6. Zzena
(vys$si pravdépodobnost u Zen je dana o 7-8 let del-

Sim dozitim). Nejrychlejsi narlist pozorujeme po
75.roce véku. A vyhled neni priznivy ani pro dalsi ge-
nerace — oproti stavu v roce 2018 (cca 150 000 osob
sdemenciv CR a cca 10 miliont v Evropé) je odhado-
van témér dvojnasobny pocet pripadd v roce 2050.
ZkusSenosti z geriatrického pracovisté také ukazuji,
ze povalecnd generace v porovnani s nejstarsimi pa-
cienty (nad 80 let) hiife proziva vlastni nemoc. Chybi
ji trpélivost, odolnost, prijeti nemoci. U povalecné
infekce COVID-19, i kdyzZ se nejedna o vékovou sku-
pinu, ktera na toto onemocnéni umira nejcastéji. Pri
lécbé pacienta je tfeba mit vzdy na mysli, Zze jeho
progndza neni dana jen vékem, ale celkovym fyzic-
kym, psychickym a funkénim stavem organismu.

Kardiovaskularni revoluce

prof. MUDF. Richard Ceska, CSc., FACP, FEFIM
(Ill. interni klinika 1. LF UK a VFN, Praha)

Ve 2. poloviné 20. stoleti se KV onemocnéni stala hlav-
ni pricinou umrti. Zatimco pred 200 lety byl median
délky zZivota 30 let a pred 100 lety 40-50 let, dnes se
zeny v medianu dozZivaji vice nez 80 let. Na prelomu
19. a 20. stoleti bylo nej¢asté;jsi pricinou umrti ,stari"
ndsledované tuberkulézou a zanéty plic, pficemz na
kornaténi tepen zbyla az 10. pricka. Dnes umira treti-
na osob na nemoci srdce, ¢tvrtina na zhoubné novo-
tvary, zhruba 10 % na cévni nemoci mozku a ¢tvrtou
nejcastéjsi pricinou smrti je diabetes mellitus (DM).
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AZ polovina Umrti je tedy zplsobena KV onemoc-
nénim, které souvisi s aterosklerézou. V CR je dnes
sledovano 770 000 lidi s ICHS, za rok zaznamename
pres 23 000 pripadd infarktu myokardu (IM), z nichz
je 6 400 smrtelnych. KV mortalita ovéem od roku
1990 v Evropé vyznamné klesa. Zatimco v roce 1994
zemrelo v CR na KV onemocnéni 65 000 osob, v roce
2017 to bylo 49 000 osob. Vdécime za to rozvoji dia-
gnostickych metod, terapeutickych postupd i moz-
nosti sekundarni a primarni prevence. V lé¢bé pa-
cientl s akutnim IM patfi CR nejvy3si pricka na svété.
Presto je vétsiny zachranénych Zivott dosazeno diky
prevenci —zméné Zivotniho stylu a farmakoterapii KV
rizikovych faktord (zejm. dyslipidemie, hypertenze,
DM a koureni). Prodluzovani Zivota ale nema smysl
bez zachovani jeho kvality. Dnes obecné plati, Ze ¢lo-
vék je tak stary jako jeho tepny. Tzv. vaskularni vék
je dan vlivem genetiky, Zivotniho stylu a lécby riziko-
vych faktord. KV riziko dnes umime dobre spocitat
a informace o cévnim véku mlze mit pro pacienta
vyznamny edukacni efekt. Prinejmensim z hlediska
dodrzovani predepsané preventivni léCby.

Vyznamného pokroku v prevenci KV onemocnéni bylo
dosazeno diky lé¢bé dyslipidemii. Statiny objevené
v roce 1976 ma dnes v CR piredepséno asi 1 200 000
osob. Jejich uzivani ohrozuje rada mytQ. Po antistati-
nové kampani v Dansku, kdy prestalo statiny uzivat
9 % lécenych, doslo ke zvySeni vyskytu IM o0 26 %
a zvysSeni mortality o 18 %. V lé¢bé dyslipidemie, ze-
jména u diabetikd, je treba také vyuZivat ezetimib
a fibraty. Vyrazného poklesu KV prihod je dosahova-
no také s PCSK9 inhibitory. Spolu s antihypertenzivy,
zejména ACEl a blokatory kalciovych kanall, nam
hypolipidemika davaji moznost zpomalit starnuti cév.
S primarni KV prevenci je tfeba zacit véas, abychom
dosahli prodlouZeni Zivota pri jeho vysoké kvalité.

Lé¢ba diabetu v CR

prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA
(1. interni klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha)

Podle poslednich ddajd UZIS z roku 2019 ma DM
v CR 1 045 000 osob, z nichz ma 780 000 pie-

depsané antidiabetické léky. V 50,2 % jde o Zeny
s medianem véku 70 let, muzi s DM maji median
véku 68 let. Vyskyt DM stoupa s vékem. Vétsina
diabetikd (53 %) je lé¢ena u diabetologa, ovéem
narlsta pocet diabetikd lé¢enych u praktickych
lékart a internistd. Udaje o diabetologickych
atestacich a véku diabetologl ukazuji blizici se
pokles poctu lékarl této odbornosti. Priznivym
trendem ohledné predepisované lécby je narlst
poctu pacient lécenych dlouhodobé plisobicim
bazalnim analogem inzulinu a fakt, Ze metformin
ma predepsany témér kazdy pacient, u néhoz je
indikovan. Nizké je vyuziti novéjsich antidiabetik,
ktera prokazatelné zlepsuji prognézu pacien-
td. Pocet amputaci dolnich koncetin u diabetikd
je stabilni, ¢i mirné klesa. Pokles je pozorovan
u poctu provedenych laserovych osetreni sitnice,
coz by mohlo svédcit o zlepsujici se kompenzaci
DM. Roste pocet diabetikl s KV vykonem a data
ukazuji, Ze je potreba zlepSit vyuziti hypolipide-
mik. Hlavni pricinou smrti pacientd s DM jsou
dnes zhoubné novotvary. Nejéastéji jde o nadory
zachytitelné pri bézném vySetreni — karcinom
plic, pankreatu, prsu, prostaty a kolorektalni kar-
cinom. Casny zachyt téchto onemocnéni je pfi-
tom spojen s dobrym prezitim pacientd. Zarazeni
screeningu onkologickych onemocnéni u pravi-
delné sledovanych pacientd s DM predstavuje
soucasnou vyzvu diabetologie.

Zaveér
Pokroky mediciny a KV revoluce vyznamné pro-
dlouzily primérné doziti ¢lovéka. To s sebou pri-
nasi vyssi vyskyt onemocnéni spojenych se sta-
fim, jako je demence nebo zhoubné novotvary.
Prevence téchto onemocnéni je dilezitym cilem
soucasné mediciny, protoZze prodlouzeni Zivota
ma smysl pouze pri zachovani jeho dobré kvali-
ty. A tento Ukol pada i na bedra diabetolog, kteri
maji ve své péci podstatnou cast ohrozené popu-
lace. Dnes jde predevsim o prislusniky povalecné
generace, i kdyz vék pacienta neni jedinym pro-
gnostickym faktorem.
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U paaentu bez znamehoJ\SKVOlnebo CKD, pokud je potreba mmlmallzovat riziko, hypoglykémle i

Zkrdtena informace o Iecwem prlpravku

+ 4 Tresiba®100 jednotek/ml injekcniroztok v zésobni vlozce Penfill®

Tre5|ba&2001ednotek/ml injekeni roztok v predplnéném peru
FlexTouch®

Slozeni: insulinum degludecum. Penfill®: 100 jednotek insulinu
degludek/1 ml:(odpovida 3,66 mg insulinu degludek), jedna zasobni
viozka obsahuje 300 jednotek inzulinu degludek ve 3 ml roztoku.
FlexTouch®: 200 jednotek insulinu degludek/1 ml (odpovidd 7,32 g
insulinu degludek), jedno-predplnéné pero obsahuje 600 jednotek

= -inzulinu degludek ve 3 ml roztoku. Indikace: |é¢ba diabetes mellitus

u dospélych, dospivajicich a déti-ve véku od 1 roku. Davkovéani
a zpusob podani: Tresiba® je"bazélni inzulin urceny pouze
k subkutdnnimu- podani jednou” denné kdykoli v pribéhu dne,
prednostné ve stejnou denni dobu. V situacich, kdy nenf aplikace ve
stejnou denni dobu mozna, umoziuje pripravek Tresiba® flexibilitu
v nacasovani podavani inzulinu, mezi injekcemi vSak musi byt vidy
zajisténa alespon. 8hodinova prodleva. Ohledné flexibility doby
poddni dévky pripravku Tresiba® u détia dospivajicich nejsou klinické
zkusenosti. U DM 2. typu-lze pripravek Tresiba® poutit samostatné
nebo v jakékoliv kombinaci s peroralnimi antidiabetiky, s agonisty
GLP-1 receptoru i s bolusovym,inzulinem. U DM 1. typu se Tresiba®
musi kombinovat s kratkodob&/rychle plisobicim inzulinem, aby se
pokryla prandidini potfeba inzulinu. Tresiba® 100 jednotek/ml: miize
byt podana ddvka 1-80 jednotek.v injekci v prirtistcich po 1 jednotce.
Tresiba® 200 jednotek/ml: miiZe byt poddna davka 2-160 jednotek
vinjekei v prirtstcich po 2 jednotkach. Potitadlo davky ukazuje pocet
jednotek bez ohledu na silu a pfi prevodu pacienta na novou silu se
neprovadi Zadna konverze davkovéni. Pacienti s DM2: doporucovana
pocatecni denni davka je 10 jednotek. Pfi prechodu z bazalnich
inzulind, bazal-bolus inzulint, premixovanych inzulind nebo
samostatné michanych inzulinG Ize prevedeni z bazlniho inzulinu na
pripravek Tresiba® provést na zdkladé predchozi davky bazalniho
inzulinu v poméru jednotek jedna ku jedné. Je zapotFebi zvaZit snizeni
davky o 20 % oproti predchozi ddvce bazalniho inzulinu a ndslednou
Upravu ddvky na individudlnim zakladé pri: pfevedeni na pripravek
Tresiba® z bazdlniho inzulinu poddvaného dvakrdt denné ¢i pfi
prevedent na pripravek Tresiba® z inzulinu glargin (300 jednotek/ml).
Pacienti s DM1: pifipravek Tresiba® je urcen k pouZiti jednou denné
s prandialnimi inzuliny. PFi prevedeni z jinych inzulind je tieba zvazit
snizeni dévky o 20 %-oproti predchozi davce bazalniho inzulinu &
oproti_bazdlni slozce v rezimu kontinudlni subkutanni inzulinové
infuze a poté ddvku individudiné upravit na zakladé glykemické
odpovédi. Pokud je pfipravek Tresiba® priddvan k agonistim GLP-1
receptoru; je pocatecni denni doporucend davka 10 jednotek. Pokud
jsou agonisté ‘GLP-1, receptoru pridavany k pripravku Tresiba®,
doporucuje-se sniit davku pripravku o 20 %, aby se minimalizovalo
riziko hypoglykemie. Ve vSech pripadech je pfipravek Tresiba® tfeba
dévkovat dle individualnich potfeb pacienta. Doporucuje se
optimalizovat kontrolu hladiny glukézy dpravou davky na zakladé
plazmatické hladiny glukézy nalacno. . Tresiba® se  ‘doddva
v predpinéném peru (FlexTouch®) urceném k- pouiiti: s injekénimi
jehlami NovoFine® nebo NovoTwist® ¢i v zasobni vlozce (Penfill®)
navrzené k poufiti s aplikatory inzulinu Novo Nordisk a injekénimi
jehlami NovoFine® nebo NovoTwist®. Tresiba® se nesmi natahovat ze
zésobni vlozky predplnéného pera do injekcni stiikacky. *Tresiba® se
aplikuje subkutanni injekci do stehna, horni cdsti paze nebo brisni stény:

Q

novo nordisk

kdyz je Cas na |
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Mista vpichu musi byt v rdmci /edne obTast/ vzdy nbmenovana abym

sniZilo riziko lipodystrofie a koZnf amyloiddzy. Pacienti maji byt pouceni,
aby vidy pouzivali novou jehlu."Vice viz SmPC. Zvlastni skupiny
pacientu: pripravek Tresiba® miize byt pouzivan starsimi pacienty
i pacienty s poruchou-renalnichra jaternich funkci. Sledovani hladiny
glukézy musi byt intenzivnéjsi a davka inzulinu mé byt upravena
individudlné. Pripravek Tresiba® Ize pouzivat u dospivajicich a déti ve
véku od 1 roku. Pfi prechodu z bazélniho inzulinu na pripravek
Tresiba® je tfeba individudlné zvZit snizeni dévky bazélniho
i bolusového inzulinu, aby bylo minimalizovéno riziko hypoglykemie.
Kontraindikace: hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli
pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: hypoglykemie: pfilis vysoka
dévka inzulinu, vynechani jidla nebo neplanovana naméahava fyzicka
zt&2 mohou vést k hypoglykemii. Hypoglykemie mize predstavovat
riziko pfi Fizeni & obsluze strojd. PFi vyrazné zlepSené kontrole hladiny
glukézy mize dojit ke zméné obvyklych varovnych symptomu
hypoglykemie. U pacient(i s dlouholetym diabetem mohou bézné
varovné symptomy vymizet. Hyperglykemie: podani inzulinu
s rychlym  Gcinkem se doporucuje v situacich se zdvaznou
hyperglykemif. Nedostatetné dévkovéni a/nebo preruseni léchy
u pacientl vyZadujicich inzulin maze vést k hyperglykemii
a potencidlné k diabetické ketoacidéze. Pridruzené onemocnéni,
zejména infekce a horecky, obvykle zvySuje pacientovu potFebu
inzulinu.. Pfidruzené onemocnéni- ledvin, jater ¢i onemocnéni
postihujici nadledviny, podvések mozkovy nebo Stitnou Zldzu miize
vyzadovat zmény v ddvce inzulinu. Pfevedeni pacienta na jiny typ,
znacku nebo vyrobce inzulinu musf probihat pod |ékarskym dozorem
amuze vést k potfeb& zmény dévkovani. *Pacienti musi byt pouceni, aby
pribéZné stridali misto vpichu za icelem sniZen rizika vzniku lipodystrofie
a koZni amyloidézy. Existuje mozné riziko zpomaleni absorpce inzulinu
a zhorsen kontroly hladiny glukdzy po vpichnuti inzulinu do mist s témito
reakcemi. Byly hldseny pripady, kdy ndhld zména mista vpichu do
nedotcené oblasti vedla k hypoglykémii. Po zméné mista vpichu z dotcené
do nedotcené oblasti se doporucuje monitorovdni glukdzy v krvi a je mozné
2vdzit tpravu ddvky antidiabetik. Pacienty je zapottebi poucit, aby pred
kazdou injekei kontrolovali Stitek inzulinu, aby nedoslo k ndhodné
2améné mezi dvéma rznymi silami pnpravku ¢i jinymi inzulinovymi
pripravky. Pokud byl pioglitazon uzivan v kombinaci s inzulinem, byly
hlaseny pripady srdecniho selhdni, a to zvIasté u pacientt s rizikovj/mi
faktory pro vznik srdecniho selhdni. Tuto skutecnost je nutno vzit
v Uvahu, pokud je zvaiovdna létha pioglitazonem v kombinaci
s pripravkem Tresiba®. Pokud je tato kombinace pouZita, musf byt
pacienti sledovani s ohledem na zndmky a priznaky srdecniho selhani,
zvyseni hmotnosti a edém. Pioglitazon musi byt vysazen, pokud se
objevi jakékoliv zhorSeni srde¢nich priznakd. Podavani inzulinu méize
zpusobitvznik protilatek proti inzulinu. Ve vzécnych pFipadech si mize
pritomnost téchto protilétek proti inzulinu vyZddat upravu: davky
inzulinu, aby byla korigovana tendence k hyper- & hypoglykemii. Aby
se zamezilo chybdm v dévkovani a moznému predavkovani, pacienti
ani zdravotnicky persondl nikdy nesméjf pouzivat injekéni stikacku
k nataZeni pripravku  ze zasobni vlozky predplnéného pera.
Vyznamné interakce: u fady léCivych pipravkt je znama interakce
s glukézovym metabolismem - viz SPC. Mize byt zapottebi upravit
davky a natasovani soub&né uzivanych: inzulinovych pripravki
s rychlym nebo kratkodobym Ucinkem nebo jiné soubéiné
antidiabetické |écby. Téhotenstvi a kojeni: s pouzitim pipravku
Tresiba® u téhotnych a kojicich Zen neexistuji Zddné Klinické
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PRO LECBU DM 2. TYPU:
zulin, zvolte bazalni inzulin
im rizikem hypoglykémie'*

u SVYCH PACIENTU

S INZULINEM TRESIBA®

VS: GLARGIN U100%*

zkuSenosti. Co se tyce embryotoxicity a teratogenity, reprodukéni
studie na zvitatech neprokézaly Zadny rozdil mezi inzulinem degludek
a humannim inzulinem. NeZadouci ucinky: hypoglykemie, ¢asté:
reakce v misté vpichu, lipodystrofie, perifern edém, hypersensitivita,
koprivka, *kozni amyloidéza. Pfi poutziti inzulinovych pripravkii miize
dojit k alergickym reakcim. Okamiité alergické reakce na samotny
inzulin nebo pomocné latky mohou potencidiné ohrozit Zivot
pacienta. *V misté vpichu se mize vyvinout lipodystrofie (vcetné
lipohypertrofie, lipoatrofie) a koZni amyloidéza vedouci ke zpomale
lokdini absorpce inzulinu. PrabéZnd stiiddni cyklickd zména mista vpichu
v dané oblasti aplikace mize pomoci omezit tyto reakce nebo jim predejit.
Reakce v miste vpichu jsou obvykle mirné a prechodné a norméainé
vymizi béhem pokracovéni léchy. Vice viz'SPC. Baleni: Penfill®:
5 zasobnich viozek o obsahu 3 ml. FlexTouch®: 3 predpinéna pera
0 obsahu 3 ml. Uchovavani: pred prvnim pouzitim: v chladnicce (2 °C
- 8 °C). Neuchovavejte v blizkosti mraziciho zafizeni. Chrarite pred
mrazem. Po prvnim otevent: |ze uchovavat v chladnicce (2°C - 8°C).
Neuchovavejte pri teploté nad 30 °C. Penfill®: Uchovavejte zdsobni
vlozky v krabicce, aby byl pfipravek chranén pred svétlem. FlexTouch®:
Uchovavejte pero s nasazenym uzavérem, aby byl pfipravek chranén
pred svétlem. Doba pouzitelnosti: 30 mésicti. Po prvnim otevieni
maximélné 8 tydnd. Zpisob vydeje: vdzén na lékaFsky predpis.
Zplsob hrazeni: pipravek je Castecné hrazen z vefejného
zdravotniho pojisténi. Datum schvaleni: 21. leden 2013. Datum
revize textu: 11/2020. DrZitel rozhodnuti o registraci: Novo
Nordisk A/S, Novo Allé, Bagsveerd, Dansko. Reg. Cislo: Penfill®:
EU/1/12/807/007, FlexTouch®: EU/1/12/807/013. Dalsi informaci
ziskate z SPC, pribalové informace nebo na adrese firmy Novo
Nordisk: Novo Nordisk s.r.0., Evropska 33c, 160 00 Praha 6.
*VSimnéte si prosim zmény v informacich o 1écivém pfipravku

FlexTouch®, NovoFine® NovoTwist®, Penfill® a Tresiba® jsou
registrované ochranné znamky spolecnosti-Novo Nordisk.

Glargin U100, pouzity ve vsech studiich, byl vyroben spolecnosti
Sanofi.

ADA (American Diabetes Association). ASCVO (aterosklerotické
kardiovaskularni onemocnéni). CKD (chronické onemocnéni
ledvin). EASD (European Association for the Study of Diabetes).

Reference: 1. Davies MJ, D'Alessio DA, Fradkin J, et al.
Management of hyperglycaemia intype 2 diabetes, 2018.
A consensus report by the American Diabetes Association
(ADA) andthe European Association for the Study of Diabetes
(EASD). Diabetologia2018; doi: 10.1007/s00125-018-4729-5.
2. Marso SP, McGuire DK, Zinman B, et a/ for the DEVOTE
Study Group.Effi cacy and safety of degludec versus glargine
in type 2 diabetes. New England Journal of Medicine 2017;
377:723-732. 3. Wysham C,Bhargava A, Chaykin L, de la Rosa R,
Handelsman Y, Troelsen L, Kvist K, Norwood P. Effect of Insulin
Degludec vs Insulin Glargine U100 on Hypoglycemia in Patients
With Type 2 Diabetes:The SWITCH 2 Randomized Clinical Trial.
JAMA 2017; 318(1):45-56. 4. Lane W, Bailey TS, Gerety G,
et al. Effect of Insulin Degludec vs Insulin Glargine U100 on
Hypoglycemia in Patients With Type 1 Diabetes: The SWITCH 1
Randomized Clinical Trial. JAMA 2017; 318(1):33-44.

ThesSiEA—

insulindegludek

]

©
=3
S
S
=
2
o
~
N
(]




ZPRAVY Z KONGRESU

s ¥

Zkusenosti s inzuliny Tresiba® a Fiasp® u détskych

pacientu s diabetem 1. typu

Prinasime nékolik prikladii pediatrickych pacientii s diabetem 1. typu, u nichZ prevedeni
na léébu rychle plisobicim inzulinem Fiasp® a dlouhodobé piisobicim bazalnim inzulinem
Tresiba® vedlo ke zlepSeni kompenzace, sniZeni variability glykemie a nizsimu riziku
hypoglykemii. Podle MUDr. Lenky PetruZelkové, ktera své zkusenosti s témito inzuliny
prezentovala 19. 3. 2021 na virtualni konferenci Détska diabetologie, [ze inzulin Fiasp®
diky rychlému nastupu ucinku a vysoké expozici béhem prvnich 30 minut po podani vyuzit
napriklad u déti s vyskytem rannich postprandialnich hyperglykemii, ¢i s obtiZemi pFi
dodrzeni éasového odstupu mezi ranni aplikaci inzulinu a zac¢atkem jidla. Inzulin Tresiba®,
jehoz vyhodou je dlouhodobé rovnomérné uvolnovani, se dobre uplatni napr. u pacienti,

u nichz navysovani davky dosavadnich inzulini vedlo k nocni hypoglykemii pri soucasném

pretrvavani rannich hyperglykemii.

Inzuliny Fiasp® a Tresiba®

Fiasp®je rychle plsobiciinzulin aspart. Diku obsa-
huvitaminu B se udétiidospélych dostava do krev-
niho obéhu dvakrat rychleji a vede ke dvojndsobné
vyssi expozici béhem prvnich 30 minut.' Podava se
s.c.vdobé jidla nejdrive 2 minuty pred a nejpozdéji
20 minut po zacatku jidla. Tresiba® je bazalni,
dlouhodobé pusobici inzulin degludek. Zajistuje
rovhomérné uvolnovani a prodlouzeni ucinnosti,
coz zvysuje predvidatelnost Ucinku a snizuje ri-
ziko hypoglykemie. V klinickych studiich prokazal
inzulin Tresiba® nizsi variabilitu ucinku mezi dny
v porovnani s inzulinem glargin U300 a nizsi varia-
bilitu 4¢inku v rdmci dne v porovnani s inzulinem
glargin U100.2V Ceské republice jsou oba tyto pfi-
pravky schvalené u déti od 1 roku véku.

Priklady détskych pacientl lécenych
inzuliny Fiasp® a Tresiba®

Prikladem prinosu inzulinu Fiasp® muze byt 6leta
divka s diabetem 1. typu, ktera pri predchozi tera-
pii vykazovala ranni hyperglykemie a obtéZovalo
ji ¢ekani na jidlo 20-30 minut po podani inzulinu.
Zména terapie na inzulin Fiasp® 7 j. v kombinaci
sinzulinem Actrapid® 4 j. vedla k Gpraveé ranni gly-
kemie a udrzela ji v cilovém rozmezi béhem celé-

ho dopoledne i po konzumaci svaciny. Pacientka
zvladla 2 ranni aplikace inzulinu a uvitala ¢asnéjsi
moznost snidané.

Také pri pouziti s inzulinovou pumpou pomize
inzulin Fiasp® potlacit ranni postprandialni glyke-
mie u predskolnich déti a zkratit dobu cekdni na
snidani, jako tomu bylo u 4letého chlapce, lé¢ené-
ho kontinualni subkutanni infuzi inzulinu, u néhoz
zména terapie na ranni davku inzulinu Fiasp® za-
jistila nizsi variabilitu glykemie.

U dospivajicich pacientl s flexibilnim inzulinovym
rezimem byva i pres dobrou edukaci ¢asto problé-
mem dodrzeni aplikace inzulinu pred jidlem. | zde
muze byt FeSenim inzulin Fiasp®. Prikladem je
16lety pacient, u néhoz po zméné terapie na tento
rychly inzulin ukdzalo kontinualni monitorovani
glykemie 72 % casu v cilovém rozmezi.

U 17leté pacientky s diabetem 1. typu nebylo
i pres veskerou edukaci dosazeno pri flexibilnim
rezimu podavani inzulinu dostate¢né kompenza-
ce. Pacientka byla prevedena na konvencni rezim:
Tresiba® 30 j. + Fiasp® 14 j. rdno a 5 j. vecer. Ten-
to rezim, i pres hyperglykemie pozorované v od-
polednich hodindch z divodu absence poledniho
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bolusu, udrzel prijatelné hladiny béhem zbyvaji-
cich ¢asti dne i béhem noci. HbA, _klesl z hodnot
cca 100 mmol/mol na 67 mmol/mol.

Zaveér

V soucasné dobé predstavuji inzuliny Fiasp® a Tre-
siba® moderni flexibilni rezim inzulinové terapie,
ktery znamena dalsi priblizeni k fyziologickému

profilu inzulinemie. Uplatni se u Sirokého spektra

pacient(. (red)

Registrujte se na
www.vvdcasopis.cz

nebo piste na email:
info@atmediprint.cz

Zdroje:

1.Fath M, Danne T, Biester T, et al. Faster-acting insulin
aspart provides faster onset and greater early exposure
vs insulin aspart in children and adolescents with type
1 diabetes mellitus. Pediatr Diabetes. 2017 Dec; 18(8):
903-910.

2.Heise T, Ngrskov M, Nosek L, et al. Insulin degludec:
Lower day-to-day and within-day variability in pharma-
codynamic response compared with insulin glargine
300U/mL in type 1 diabetes. Diabetes Obes Metab. 2017
Jul; 19(7): 1032-1039.
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Chybami se clovék uci

XIil. ro¢nik mezioborového sympozia diabetologickych tymii se zastupci z Fad psychiatrd,
psychologti a psychoterapeutii, ktery probéhl online 19. 3. 2021, byl vénovan tomu, jak
pristupovat k vlastnim chybam pri klinické praci. Cilem seminare bylo pripomenout,

Ze i lékari jsou jen lidé a obcas udélaji chybu. DiileZité je se neobvinovat, ale z chyby se
poucit a sdilet ji s ostatnimi, protoZe tim miiZeme pomoci sobé i ostatnim. Principy rFeseni
a zvladani chyb jsou spolecné pro vsechny lékarské specializace.

Sdileni chyb je pFfinosné

Jak ve své prednasce vysvétlil Mgr. Pavel Brenkus
(FN OKP a Psychordinace Smrkova s.r.o., Plzen),
i kdyZ si kazdy clovék najde spoustu divodd, proc¢
nechce svou chybu prFiznat, a je lidskou priroze-
nosti prezentovat spiSe své Uspéchy, sdileni chyby
s ostatnimi pomize nejen samotnému chybujici-
mu c¢lovéku se s chybou vyporadat, moznd nalézt
jeji pri¢iny a pristé se ji vyvarovat, ale prinese to
i pouceni pro vSechny zasvécené.

Kazuistiky netdspéchu

Doc. MUDr. Silvie Lacigovd, Ph.D. a MUDr. Marti-
na Breburdova (Diabetologické centrum FN Plzen)
prezentovaly dvé kazuistiky pacientl s diabetem
s vyraznym neuspéchem v lécbé. U jednoho pa-
cienta lékar nenechal odebrat ridi¢ské opravnéni
i pres casty vyskyt hypoglykemii |. stupné na sen-
zoru, o nichz pacient tvrdil, Ze je rozpoznava, a pa-
cient nasledné zpUsobil téZkou dopravni nehodu.
Druhy pacient s velmi Spatnou compliance si v ob-
dobi pandemie a telemediciny vymyslel vysledky
a po odhaleni podvodu pfri vySetreni v ambulanci
a dlrazném upozornéni prestal zcela dochazet na
kontroly.

Obé kazuistiky i dlouha diskuse upozornily na to,
ze v ambulancich existuje rada situaci, které ne-
umi a nemuze lékar sam vyresit. Proto je dulezité
sdileni vlastnich i nezadoucich zkuSenosti, které
véem pomohou podivat se na problém z jiného
Uhlu.

Chyby minimalizuje dostatek informaci

MUDr. Jana Komorousova, Ph.D. (Psychordinace
Smrkova s.r.o., Plzen) ve své prednasce ukazala
zplsoby zvladnuti chyb, kterych se muaze lékar
dopustit. Zdlraznila, ze je potfebné si uvédomit,
1) Ze i lékar je jen Clovék, ktery je omylny, a 2) ze
jde o jedince pracujiciho v tymu.

Jak uvedla, pro vyvarovani se chyb potfebujeme
nejen odborné informace, ale i informace o tom,
jak pacienti vnimaji svoji nemoc, jak konkrétni ne-
mocny zije, co se mu z péce dari, co mu pomah3,
jaké jsou jeho cile, jaky je emocné, intelektové,
jaké ma technické moznosti a podporu od svych
nejblizsich. Dalezité je spolecné se domluvit na
cili lécby a na tom, k ¢emu smérovat. Lékar by si
mél také pripustit, Zze nemusi vzdy problém roz-
hodnout okamzité, a nenechat se do takové situa-
ce vmanipulovat.

Casto je potieba se nad danym problémem déle
a hloubéji zamyslet a promyslet si dalsi postup.
Polozit si konkrétni otdzku k reseni, projit si ve
volné chvili dokumentaci pacienta, relevantni uda-
je porovnat s doporuc¢enymi postupy, nalézt moz-
né reseni a probrat ho pozdéji s pacientem. Obec-
né vnimaji pacienti informaci, Zze si chce lékar
jejich pripad podrobnéji promyslet a prostudovat,
pFiznivé.

Moznosti sdileni chyb a zkuSenosti

Kazdy lékar je ,tymovy hrac“. Sdileni problémi
a chyb ho proto nijak nedevalvuje, ale obohacu-
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je. Jednou z moznosti je komunikace s dalSimi
lékari i nelékarskymi zdravotnickymi pracovniky
primo na pracovisti. Vzdy je mozné zeptat se na
nazor a zkusenosti druhého, a to bezprostredné,
plénované nebo pravidelné. Sdileni problémd, ale
i emocnich prozitkd, ndm pomUze lépe si uvédo-
mit vlastni myslenky a pocity. Nékdy jen formula-
ce otazky prinese odpovéd, moznost zdraveéji pra-
covat s emoci, odreagovat se.

Dalsi mozZnosti je intervize mezi tymy, napf. for-
mou prezentace kazuistik. Nabizi sdileni zkuSe-
nosti, podporu, reflexi, dalsi uhly pohledu a moz-
nost identifikovat a vyuzit dil¢i dspéchy k nalezeni
reseni. Vyhodou je pravidelnost takovych setkani.
V neposledni radé lze vyuzit konzultace s jinou od-
bornosti — s jinym specialistou, s klinickym farma-

kologem (coz je malo vyuzivand moznost vhodna
zejména u pacientd s polymedikaci), s psychiat-
rem ¢i psychologem. Formy mohou byt rGzné, od
prosté konzultace, pres konziliarni vysetreni, sdi-
leni pacienta, aZ po predani pacienta do péce na
jiné (specializované/vyssi) pracovisté. Tento po-
stup je treba vzdy pacientovi vysvétlit, a to i v pri-
padé $patné nastavené komunikace mezi lékarem
a pacientem, kdy s otevrenosti musi zacit lékar.

Potreba dopliovat vlastni energii

Aby se lékari mohli dostatecné a dobre vénovat
svym pacientim, nesméji zapominat na potrebu
nacerpdvat vlastni energii, a to zejména v dobé,
kdy chybéji obvyklé moznosti jejiho doplnéni. Di-
lezity je dostatek spanku, strava, pravidelnost, re-
laxace, emocni pohoda, nasi blizci.

(red)
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KardiJAK, aneb kdo by mél rozhodovat o vyuziti
SGLT2i u sdileného pacienta - kardiolog, diabetolog

nebo spolecné?

Na konci brezna probéhl vzdélavaci webinar vénovany spolupraci diabetologii s kardiology
pFi péci o pacienty s diabetem (DM) a srde¢nim selhanim (HF). Jeho neobvykly nazev
KardiJAK odrazi prekotny vyvoj poznatkii o priznivych ucincich SGLT2 inhibitori nejen

v oblasti diabetologie, ale i kardiologie a nefrologie. Prvnim SGLT2i schvalenym pro lécbu
HF se snizenou ejekéni frakci (HFrEF) v EU je dapagliflozin. Na prelomu let 2021/2022

se v CR ocekava thrada dapagliflozinu v této indikaci. Webinar se zabyval prokazanym
prinosem tohoto ucinného antidiabetika u pacientt s HF nezavisle na pritomnosti DM

a otazkou, jak u diabetikii casné identifikovat HF. Prednasek a diskuse, které moderoval
prof. MUDr. Filip Malek, Ph.D., MBA (Kardiologické oddéleni, Nemocnice Na Homolce), se
ujali prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc., prof. MUDr. Ales Linhart, DrSc., FESC, FCMA,

prof. MUDr. Martin Prazny, CSc., Ph.D., FRCP (Edin) a doc. MUDr. Jan Krejci, Ph.D. Prinasime

strucny souhrn obsahu.

Srdecni selhani ve svétle lécby
dapagliflozinem

prof. MUDr. Ales Linhart, DrSc., FESC, FCMA
(Il. interni klinika kardiologie a angiologie 1. LF UK
a VFN, Praha)

Prognéza pacientt se srdeénim selhanim
Pacienti s HF, ktefri maji DM, maji horsi progné-
zu nez pacienti bez diabetu. Nejhorsi prognézu
maji nemocni s DM a HFrEF, a to z hlediska mor-
bidity i mortality. Podle dat z realné praxe do-
sahuje ro¢ni incidence HF u diabetikd starsich
65 let 12,6 % a ro¢ni mortalita téchto pacien-
th s nové zjisténym HF ¢ini 32,7 % v porovnani
s 3,7 % u diabetikG bez HF." PFiznivym zjisténim
byly proto vysledky studii se SGLT2i, které pro-
kdzaly vyznamné snizeni rizika hospitalizace
pro HF u pacientl s DM v porovnani s placebem
zhruba o 30 %. Dllezité je, Ze prinos SGLT2i byl
prokazan jak u diabetikd s aterosklerotickym
onemocnénim, tak u diabetikd v primarni kar-
diovaskularni (KV) prevenci.?

Mozné mechanismy ovlivnéni srde¢niho selhani
SGLT2 inhibitory

Pravdépodobné mechanismy, kterymi SGLT2i
dosahuji svého priznivého vlivu na HF, zahrnuji
osmotickou diurézu, vliv na metabolismus, na ex-
kreci natria, na srde¢ni funkce (sniZzeni preloadu
i afterloadu, kardiometabolické Gcinky), zlepseni
vlastnosti velkych tepen a nefroprotektivni ucinky.
Vysledkem je pokles KV mortality, rizika hospitali-
zace pro HF a vyskytu rendlnich komplikaci.

Studie s dapagliflozinem u srde¢niho selhani

Jiz u malého souboru 671 pacientld ze studie
DECLARE-TIMI® s EF < 45 % prokazal dapagliflozin
v porovnani s placebem vyznamné snizeni rizika
hospitalizace pro HF, KV i celkové mortality. Do
placebem kontrolované studie DAPA-HF* zamére-
né primo na Gcinky dapagliflozinu na HF bylo za-
fazeno 4 744 pacientl s EF < 40 %, z nichz mélo
45 % DM a 37 % prediabetes. Primarni sledovany
parametr zahrnoval umrti z KV pric¢in a hospita-
lizaci pro HF. Dapagliflozin vedl k vyznamnému
poklesu rizika vyskytu tohoto sloZzeného para-
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metru, a to nejen u diabetikl (o 25 %), ale také
u nemocnych bez DM (o 23 %). Rovnéz riziko zhor-
Seni HF snizil statisticky vyznamné u diabetikd
(0 23 %) i nediabetiku (o 38 %). Prinos dapagliflozi-
nu u pacient bez DM doklad3, Ze jeho efekt na HF
neni zavisly na snizeni hyperglykemie. Dllezitym
vysledkem je také dolozeny priznivy dopad lécby
dapagliflozinem na kvalitu Zivota pacientd.

Mozny novy pristup k lécbé srdecniho selhani
Pripravuji se nova doporuceni pro lécbu HF. Navr-
Zena je zasadni zména pristupu, kdy by jiz v po-
Catcich lécby mohla byt podavana kombinace in-
hibitoru angiotenzinového receptoru a neprilysinu
(ARNI), B-blokatoru (BB), mineralokortikoidniho
antagonisty (MRA) a SGLT2i. Potencialni prinos
tohoto pristupu odvozeny ze studii s glifloziny
v porovnani s konvenéni lé¢bou ACEl/sartan + BB
spociva ve vyznamném prodlouzeni délky Zivota
i délky Zivota bez prihody.®

Zaveér

| kdyZ neni jasné, zda se tento pristup v novych
doporucenich objevi, predstavuje dapagliflozin
novou nadéji pro pacienty s HFrEF s DM i bez DM.
Vzhledem ke Spatné progndze pacientld s HFrEF
je vhodné tuto lé¢bu zavadét rychleji do praxe
a u diabetik( provadét pravidelny screening pfri-
tomnosti HF, a to zejména u starsich pacientd,
kurakl, nemocnych s hypertenzi a se sniZzenim
renalnich funkci. U suspektnich pacientd je treba
pro dokonceni diagnostiky a nastaveni léCby nava-
zat spolupraci s kardiologem.

Dapagliflozin z pohledu diabetologa

prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc.
(Centrum diabetologie IKEM, Praha)

Vliv SGLT2i na Fadu rizikovych faktort u diabetu
Pacienti s rizikovymi faktory pro rozvoj HF pred-
stavuji znacnou cast populace diabetikd. Dnes
mame nastésti k dispozici léky, které ovlivni nejen
kompenzaci glykemie, ale i dalsi KV rizikové fak-
tory. Mezi tyto léky patri i SGLT2i. Tato tfida an-

tidiabetik ma unikatni mechanismus acinku (zvy-
Suji vylucovani glukézy moci), diky kterému je lze
dobie kombinovat s jinymi pripravky pro (é¢bu DM
vcetné inzulinu. Kromé toho vykazuji SGLT2i pFiz-
nivy vliv na télesnou hmotnost, krevni tlak a renal-
ni funkce, coz vSe vede ke snizeni KV rizika.

Dapagliflozin prokazal v monoterapii i v rliznych
kombinacich s jinymi antidiabetiky vyznamné sni-
Zeni HbA, prdmérné o 0,5-1 %.*"" Télesna hmot-
nost pri jeho podavani klesne primérné o vice nez
4 kg_12,13

Srdecni selhani a zhorseni renalnich funkci

u pacientt s diabetem

DM predstavuje rizikovy faktor pro rozvoj HF. HF
je jedna z nejcastéjsich komorbidit DM a u 24 %
diabetik( jde dokonce o prvni komorbiditu. K ¢as-
tému vyskytu HF u DM prispiva i zvySovani pru-
meérného véku diabetik(. Pritomnost HF zdsadné
zhorsuje kvalitu Zivota a zvySuje mortalitu pacien-
tG. HF se navic casto vaze s diabetickym onemoc-
nénim ledvin (DKD) a je doloZeno, Ze se snizujici
se eGFR stoupa vyskyt HF.™

Renoprotektivni a kardioprotektivni G¢inky
dapagliflozinu

Dapagliflozin prokazal ve studii DECLARE vyznam-
né snizeni rizika hospitalizace pro HF v porovnani
s placebem u pacientl s DM 2. typu o 27 % neza-
visle na pritomnosti HF v anamnéze. V této studii
dosahl dapagliflozin také vyznamného snizeni
rizika progrese DKD (dialyza déle = 90 dni nebo
transplantace ledviny, potvrzeny pokles eGFR
<15 ml/min/1,73 m? a smrt z renalnich/KV pFicin)
0 24 %.%'S Priznivy vliv dapagliflozinu na renalni
funkce zrejmé prispiva k jeho G¢inkim proti HF.

Doporuceni pro lécbu diabetu

Podle aktudlnich konsenzualnich doporuceni ADA
a EASD pro lécbu DM 2. typu z roku 2020," jsou
nejvhodnéjSim antidiabetikem pridanym k met-
forminu u pacientl s HF anebo DKD SGLT2i, a to
nezdvisle na hodnoté HbA, . V soutasné dobé
se zvazuji i postupy v lécbé diabetu, které by na



ZPRAVY Z KONGRESU

rozdil od stavajiciho postupného nasazovani far-
makoterapie vyuzivaly zahajeni lé¢by kombinaci
nékolika pripravkd. Prinos tohoto postupu je treba
jesté dolozit ve studiich.

Zavér

SGLT2i jsou antidiabetika s prokazanou nefropro-
tektivitou a kardioprotektivitou, kterd vyznamné
zlepsuji prognézu pacientl s HF. Pred lékari, kteri
maji ve své péci pacienty s DM, nyni stoji kol ¢as-
né identifikovat nemocné s HF. Potfebna jsou zjed-
nodusena diagnostickd kritéria pro béznou praxi
a vytvoreni vhodného ramce sdileni péce o tyto
nemocné s kardiologem.

Mezioborova spoluprace u pacienti s DM
a komorbiditami

prof. MUDr. Martin Prazny, CSc., Ph.D.
(Il interni klinika endokrinologie a metabolismu
1. LF UK a VFN, Praha)

Preventivni pristup v lécbé diabetu

V soucasné dobé se v lécbé DM uplatiuje prede-
v§im preventivni pristup. Spolu s odklonem od Cisté
glukocentrického pohledu jsou preferovana moder-
ni antidiabetika s prokazanymi Gc¢inky na dalsi KV
rizikové faktory a lécba je cilend podle nejzavaznéj-
Si komorbidity u daného pacienta. DM predstavuje
komplex zmén, které prispivaji k progresi KV a re-
nalniho onemocnéni. Moderni lé¢ba se proto neza-
méruje pouze na kompenzaci glykemie, ale i na KV
prevenci a zpomaleni progrese nefropatie. Podle
publikovanych doporuceni KDIGO by méli byt vSich-
ni pacienti s DKD a eGFR > 30 ml/min/1,73 m? lé-
¢eni vedle metforminu i SGLT2i. Metaanalyza studii
se SGLT2i ukazala, Ze tato antidiabetika u pacientd
s DM 2. typu a Sirokym spektrem renalniho postize-
ni snizuji riziko progrese do dialyzy, transplantace
nebo smrti z rendlnich pricin a poskytuji ochranu
pred akutnim selhanim ledvin.'

Porovnani SGLT2i a GLP-1 RA
Metaanalyza prezentovand na kongresu EASD
2020," ktera neprimo porovnavala vliv ¢asné léc-

by SGLT2i a GLP-1 RA na KV parametry u pacien-
td s DM v realné praxi, ukazala srovnatelny prinos
SGLT2i a GLP-1 RA z pohledu prevence kardiovas-
kularnich prihod, ale vyznamné vyssi ucinek SGLT2i
v prevenci komplikaci spojenych se srdecnim se-
lhanim. Ukazalo se také, Ze efekt SGLT2i na KV pri-
hody a HF je podstatné casnéjsi pri lécbé SGLT2i.

Zavér - konsenzualni doporuceni

Podle expertniho stanoviska Americké kardiolo-
gické spolecnosti (ACC)'® je na zakladé vysledkl
dosazenych se SGLT2i a GLP-1 RA vhodné u dia-
betikd s vysokym KV rizikem v primarni i sekun-
darni KV prevenci zahdjit diskusi s pacientem
o moderni protektivni lé¢bé. Konsenzus klade
diraz na profit pacienta a sdilené rozhodovani
ve vedeni lé¢by mezi kardiologem a odbornikem,
ktery u daného pacienta vede lécbu diabetu. Toto
stanovisko zdlraznujici konsenzualni vedeni lé¢-
by je podporovano ADA.

Jak rozpoznat pacienta se srde¢nim
selhanim v praxi diabetologa?

doc. MUDr. Jan Krejci, Ph.D.
(I. interni kardioangiologicka klinika, FN Brno)

Postup diagnostiky srdecniho selhani

Podle doporucenych postupll Evropské kardiolo-
gické spolecnosti (ESC) pro diagnostiku a lécbu
HF z roku 2016?° zahrnuje algoritmus vysetreni
pacienta s podezienim na HF anamnézu, fyzikalni
vysSetreni, EKG, stanoveni natriuretickych peptida
a echokardiografii. Velky vyznam ma uz samotna
peclivd anamnéza, jejiz soucasti ma byt zjisténi
pritomnosti ischemické choroby srdeéni, arte-
rialni hypertenze, prodélané kardiotoxické lécby
¢i radioterapie, uzivani diuretik a vyskyt ortop-
noe Ci paroxysmalni no¢ni dusnosti. Je treba mit
na paméti, Ze pacienti Casto prizpUsobuji Zivotni
styl svému stavu a na priznaky si nestézuji. Dal-
Si ¢ast diagnostického postupu tvori fyzikalni vy-
Setreni. Pozornost je treba vénovat chripkim na
plicich, oboustrannym otokdm kotnik(, Selestiim
na srdci, zvySené naplni krcénich zil, zvétSeni jater
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¢i pfitomnosti ascitu; velmi specifickou zndmkou
je pritomnost treti ozvy, ktera odrazi zvysené pl-
nici tlaky levé komory. Soucasti vySetreni je EKG.
Suspektni mize byt jakakoliv zjisténa abnorma-
lita, naopak normalni nalez hovori proti pritom-
nosti srde¢niho selhani. Pokud je pritomen = 1
z vyse uvedenych ndlezl, mély by byt stanoveny
natriuretické peptidy. Je-li hladina NT-proBNP
> 125 pg/mla BNP > 35 pg/ml, je doporuceno pro-
vedeni echokardiografického vysSetfeni. Podobné
by echo srdce mélo byt provedeno v situaci, kdy
neni stanoveni natriuretickych peptidd dostupné.
Natriuretické peptidy maji vysokou negativni pre-
diktivni hodnotu, proto nizkd hodnota NT-proBNP
(zejména u dosud nelécenych jedincl) témeér vy-
NT-proBNP a ¢im uzsi je QRS komplex na EKG, tim
méné je pravdépodobné HF.

Zmirnéni symptomt srdecniho selhani

Redukce symptom0 HF je vedle zlepsSeni progndzy
dalezitym cilem lécby. Pri spravné lé¢bé mize mit
i pacient s téZzkou dysfunkci levé komory jen dis-
krétni symptomy a normalni hladinu NT-proBNP.
Ze subjektivniho pohledu pacienta je zmirnéni pri-

gnozy.

Studie DPA-HF?' prokazala priznivy vliv dapagli-
flozinu na zmirnéni skére priznakd HF dle KCCQ
u pacientl s HFrEF. BEhem 8 mésicl léCby da-
pagliflozin v porovnani s placebem vyznamné
zvySil pradmérné celkové skére KCCQ i podil pa-
cientd s dosazenim nejméné 5bodového, 10bo-
dového a 15bodového zlepseni. V placebem kon-
trolované studii DEFINE-HF?? u pacient( s HFrEF
vedl dapagliflozin béhem 12 tydnl k vyznamné-
mu zlepseni primérného celkového skore prizna-
kl, skore kvality Zivota a skdre fyzického omezeni
z dlvodu HF. K tomuto zlepseni doslo i bez vy-
znamného snizeni primérné hladiny NT-proBNP,
coz naznacuje, ze efekt dapagliflozinu presahuje
pouhy diureticky efekt.

Zaveér
Podezreni na pritomnost HF lze vyslovit na za-
kladé velmi jednoduchych anamnestickych a vy-
Setrovacich postupl. Pro stanoveni diagnézy ma
vyznam EKG a stanoveni NT-proBNP a pro jeji po-
tvrzeni a upresnéni diagndzy vedouci k rozvoji HF
echokardiografie, popr. dal$i zobrazovaci metody
¢i invazivni diagnostika. Zde je jiZ potfebna spolu-
prace diabetologa/internisty nebo praktického lé-
kare s kardiologem, ktery by mél nadale pokraco-
vat pri nasazeni a vedeni lé¢by daného pacienta.
Spravna diagnostika je podminkou spravné lécby
HF a spravna lécba zlepSuje nejen mortalitu, ale
i morbiditu, a tim i kvalitu zivota pacientu.

(red)
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Prinos vildagliptinu v moderni lécbé diabetu 2. typu

Jedna z prednasek na 27. diabetologickych dnech byla vénovana pozici DPP-4 inhibitorii
(DPP-4i) v algoritmu lécby diabetu 2. typu (DM2). Prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc.,
poukazal na jejich vyuziti zejména u pacienti bez kardiovaskularniho (KV) onemocnéni,
srdecniho selhani ¢i diabetického onemocnéni ledvin (DKD), kteri tvori vétsinu populace
diabetikd. Takovi pacienti byli také zahrnuti do studie VERIFY, ktera jako prvni prokazala
prinos inicialni kombinované lééby DM2 vildagliptinem + metforminem v porovnani se
sekvencénim nasazovanim terapie. V této studii byla casna kombinovana lécbha spojena se
zlepsenim funkce B-bunék a nijak neovlivnila bezpecnost terapie. Prof. M. Haluzik zminil
i vysledky japonské studie, ktera zjistila stabilizaci koronarnich aterosklerotickych plati
pri lécbé vildagliptinem u pacient( s prediabetem.

DPP-4i jsou ucinnd antidiabetika s malym vysky-
tem nezadoucich ucinkd. Jak se ocekavalo jiz pri
jejich zavedeni do terapie, postupné nahrazuji
derivaty sulfonylurey. V aktualnich konsenzual-
nich doporucenich americké a evropské diabe-
tologické spole¢nosti (ADA a EASD) jsou DPP-4i
uvedeny na radé mist lé¢ebného algoritmu, po-
dobné jako v doporucenich Evropské kardiologic-
ké spolecnosti. U pacientll s KV onemocnénim, i
velmi vysokym KV rizikem, se srdec¢nim selhdnim
nebo s DKD, jsou dle diikazl ze studii doporuceny
GLP-1 RA a SGLT2i. Ovéem zhruba 68 % pacientu
s DM2 takové onemocnéni nema."

Studie VERIFY?3 s DPP-4i vildagliptinem byla
dosud jedinda, ktera hodnotila pfinos inicialni
kombinaéni lé¢by DM2. Jejim cilem bylo pro-
kdzat prinos inicidlni dvojkombinace metfor-
min + vildagliptin a porovnat jej s postupnou
intenzifikaci lé¢by. Na rozdil od studii s GLP-1
RA a SGLT2i, které probéhly u populaci s vyso-
kym KV rizikem a KV chorobami, byli do studie
VERIFY zarazeni pacienti s kratsim trvanim dia-
betu (= 24 mésicl), s lepsi glykemickou kom-
penzaci (HbA, 48-58 mmol/mol), dosud bez
farmakoterapie a s dobrou rendlni funkci (eGFR
> 60 ml/min/1,73 m?).2 Primarnim sledovanym
parametrem byl ¢as do selhani lécby definova-
ny jako HbA, =53 mmol/mol. Dalsi intenzifikace
lé¢by v obou ramenech spocivala v pridani inzuli-

nu. Cas do primarniho selhani lé¢by byl vyznam-
né delsi ve skupiné s inicialni kombinaci (36,1 vs.
61,9 mésice, p < 0,0001).% Riziko sekundarniho
selhani lééby (pridani inzulinu) béhem 5 let sni-
Zila inicialni kombinovana lé¢ba o 26 % (95% ClI
0,63-0,86, p<0,0001). Pravdépodobnost dosazeni
HbA, < 58 mmol/mol a < 48 mmol/mol byla vy-
znamné vyssSi u casné kombinace po celou dobu
5 let. V obou terapeutickych skupinach doslo
k mirnému pretrvavajicimu sniZzeni pridmeérné té-
lesné hmotnosti.* Casna kombinace navic zlepsi-
la funkci B-bunék (index HOMA-B) v porovnani se
zhors$enim pozorovanym ve skupiné s postupnou
eskalaci [éCby.* Bezpecnost lécby byla v obou ra-
menech zcela srovnatelna, coz doklad3, Ze pridani
DPP-4i k metforminu od zahajeni léCby nezvysSuje
vyskyt nezadoucich Ggink(.? Cas do vyskytu prvni
KV prihody byl numericky delSi pfiinicidlni kombi-
nované lécbé, rozdil ale vzhledem k nizkému vy-
skytu prihod nebyl statisticky vyznamny.3

Nové vysledky tykajici se vildagliptinu prinesla
randomizovana japonska studie VOGUE-A® u pa-
cientl s porusenou glukdzovou toleranci. Ukazala
zlepSeni glykemické kompenzace a sniZeni varia-
bility glykemie pri lécbé vildagliptinem, ale také
stabilizaci aterosklerotickych platd v koronarnich
tepnach dle intravaskuldrniho méreni struktury
aterosklerotického platu pomoci optické kohe-
ren¢ni tomografie.
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MozZnost vyuzit DPP-4i v rdznych klinickych si-
tuacich, zejména v pocatku léCby u pacientl bez
KV onemocnéni a DKD, nebo po pfidani do troj-
kombinace s metforminem a GLP-1 RA/SGLTZ2i,
nabizi individualizaci terapie pacienti s DM2.
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1519-1529.

Paldanius PM, Del Prato S, Stumvoll M, et al. Effect on
beta cell function in newly diagnosed type 2 diabetes pa-
tients after treatment with vildagliptin and metformin:
results from the VERIFY study. EASD 2020, ePoster 609.
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que stability in impaired glucose tolerance patients with
coronary artery disease: VOGUE-A multicenter randomi-
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Peroralni semaglutid v CR

Na 27. diabetologickych dnech byl v ramci sympozia spolecnosti Novo Nordisk predstaven
prvni peroralni agonista GLP-1 semaglutid s obchodnim nazvem Rybelsus®, ktery je nyni
dostupny pro pacienty s diabetem 2. typu (DM2) v CR jako v 10. zemi na svété.

Prof. MUDr. Martin Prazny, CSc., Ph.D., FRCP
(Edin), na tomto sympoziu prezentoval vysledky
studie dokladajici, Ze peroralni forma semagluti-
du dosahuje naprosto srovnatelné kompenzace
HbA, jako s.c. semaglutid, vede ke srovnatelné-
mu poklesu télesné hmotnosti a vykazuje velice
dobrou bezpecnost a snasenlivost.! Ve studiich
PIONEER 1, 2,3, 4,5, 7, 827 prokazal p.o. semaglutid
Vveétsi Ucinnost pfi snizeni HbA, oproti komparatoru
(empagliflozin, sitagliptin, liraglutid) a srovnatelné
nebo vétsi snizeni télesné hmotnosti nez kompa-
rator (superiorita v porovnani se sitagliptinem a li-
raglutidem). Studie také prokazaly, ze pri lé¢bé p.o.
semaglutidem neni potfeba Uprava davky u pacien-
td s poruchou funkce ledvin nebo s onemocnénim
horni ¢asti gastrointestinalniho traktu.

Podle doporuceni ADA/EASD by mély byt léky ze
skupiny agonisti GLP-1 (nebo SGLT2i) podavany
u pacientl s DM2 [é¢enych metforminem s ate-
rosklerotickym kardiovaskularnim (KV) onemoc-
nénim nebo vysokym/velmi vysokym KV rizikem
bez ohledu na hladinu HbA, . Peroralni semaglu-
tid je vhodny pro ¢asnou lé¢bu DM2 hned po se-
lhani metforminu v zdkladni Uhradé. Ve zvysSené
Ghradé ho lze podavat jako alternativu gliflozin(
nebo DPP-4i, mozZna je i jeho volnd kombinace
s bazalnim inzulinem. Poc¢atecni davka p.o. se-
maglutidu je 3 mg 1x denné po dobu 1 mésice,
ktera se nasledné zvysi na udrzovaci davku 7 mg
1x denné. Nejdrive po 1 mésici s davkou 7 mg
je pro dalsi zlepSeni kompenzace mozno zvysit
udrZovaci davku na 14 mg 1x denné.'® Pacienta je
treba upozornit, Ze se tableta uzivd 1x denné na
la¢ny Zaludek, nejlépe rédno, a to nejméné 30 mi-
nut pred jidlem nebo uzitim dalsich lék."° Lékar
by mél vzdy v ramci diskuse s pacientem posou-

dit vyhody tablet pred s.c. aplikaci u konkrétniho
nemocného.

Prof. MUDr. Ales Linhart, DrSc., FESC, FCMA, ro-
zebral KV prinos semaglutidu v obou formach. Pre-
zentoval vysledky studie PIONEER 6, které ukazaly
numericky nizsi vyskyt velkych KV prihod (Gmrti
z KV pricin, nefatalni infarkt myokardu nebo nefa-
talni cévni mozkova prihoda): 3,7 vs. 2,9 prihod na
1 000 pacientl za rok a statisticky vyznamny pokles
KV mortality (HR = 0,49, 95% CI 0,27-0,92) pri lé¢-
bé semaglutidem v porovnani s placebem. Tento KV
prinos semaglutidu lze vysvétlit nejen lepsi kontro-
lou diabetu bez zvyseného rizika hypoglykemii, ale
také poklesem STK, vyraznym snizenim hmotnosti
a zpomalenim progrese nefropatie. Spole¢na analy-
za vysledkl studii SUSTAIN 6 a PIONEER 6 doklada
systematicky priznivy efekt semaglutidu na KV pri-
hody a preziti pacientl s DM2 a vysokym KV rizikem
bez ohledu na podavani s.c. nebo p.o. formy."

Sympozium bylo vénovano také lécbé inzuliny
u DM2. Doc. MUDr. Alena Smahelova, Ph.D., pfi-
pomnéla vyhody fixnich kombinaci inzulinu deglu-
dek s liraglutidem a inzulinu degludek s inzulinem
aspart. Jak uvedla, podavani fixnich kombinaci
IdegLira i IdegAsp je pro pacienty bezpec¢né a po-
hodlné a vede ke zvySeni adherence k léc¢bé.
MUDFr. Jan Soupal, Ph.D., popsal konkrétni pfikla-
dy vyuziti inzulinu degludek, ktery je u DM2 spojen
s nizkym rizikem noc¢ni hypoglykemie, vysokou
flexibilitou aplikace a zvySenim doby stravené
v cilovém rozmezi glykemie.

(red)

Zdroje:
1.Overgaard R, Navarria A, Hertz CL, Ingwersen SH. Si-
milar efficacy and gastrointestinal tolerability ver-
sus exposure for oral and subcutaneous semaglutide.
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in patients with type 2 diabetes and moderate renal
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6 Investigators. Oral Semaglutide and Cardiovascu-
lar Outcomes in Patients with Type 2 Diabetes. N Engl
J Med. 2019 Aug 29; 381(9): 841-851.

Pieber TR, Bode B, Mertens A, et al., PIONEER 7 investi-
gators. Efficacy and safety of oral semaglutide with fle-
xible dose adjustment versus sitagliptin in type 2 diabe-
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in type 2 diabetes across varying cardiovascular risk.
Diabetes Obes Metab. 2020 Mar; 22(3): 442-451.
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Amnioderm® - revolucni transplantat v podiatrii

Prednasejici: MUDr. Robert Bém, Ph.D., MHA (Centrum diabetologie IKEM, Praha)

V poslednich letech doslo k velkému rozvoji tkanového inZenyrstvi a rozsireni koznich
nahrad urcenych pro hojeni ran. Prvni ,vlastovkou v nahradach kiiZe u pacienti se
syndromem diabetické nohy je amniova membrana Amnioderm® hrazena v této indikaci
od zacatku roku 2021. Jeho vyhodam a praktickym aspektim pouZiti bylo vénovano
sympozium spolecnosti Zentiva na 57. diabetologickych dnech 2021.

Syndrom diabetické nohy zahrnuje infekci, ulcera-
ce nebo destrukci hlubokych tkani nohy spojenou
s neurologickymi abnormalitami a ischemickou
chorobou dolnich koncetin. Je provazen vysokou
mortalitou. Lécba syndromu diabetické nohy je
dlouhodobd a nakladnd, zejména u nezhojenych
lézi a lézi vedoucich k amputacim.’

Komplexni terapie zahrnuje odstranéni tlaku na
ulceraci, zlepSeni krevniho obéhu, lécbu infek-
ce, bolesti a edém, lokalni osetreni, kompenzaci
diabetu, lé¢bu privodnich onemocnéni a edukaci.
Zdlouhavost a komplikovanost této terapie je divo-
dem hledani novych metod, jak urychlit hojeni rany.

K urychleni hojeniran lze vyuzit kozni ndhrady. Asi
nejperspektivnéjsi smér dnes predstavuji nahra-
dy tkanového inzenyrstvi. Funguji jako protektiv-
ni kryti, brani infekci rany a podporuji jeji hojeni
cestou uvolnovani cytokind a rdstovych faktord.
Nejcastéji se skladaji z extracelularnich matrix
a bunék. Rozdélujeme je podle trvani (trvalé, ¢as-
tecné trvalé, doc¢asné), anatomické struktury (epi-
dermalni, dermalni, dermo-epidermalni), pritom-
nosti bunék (bunécné, acelularni) a typu pouzitého
biomaterialu (biologické, syntetické).? Ve vyvoji
jsou také kozni nahrady pripravované tzv. bioprin-
tingem. Limitace soucasného tkanového inzenyr-
stvi zahrnuji nedostatecnou vaskularizaci stépd,
Spatnou mechanickou celistvost, selhani integra-
ce, jizveni, imunitni rejekci, odumirani bunék, ca-
sovou naro¢nost vyroby a vysokou cenu.?

na autologni, allogenni, xenogenni a amnion z pla-
centy.2 U autolognich nahrad je nevyhodou odlis-
na struktura klGze v oblasti odbérového a cilového
mista, riziko horsiho hojeni odbérového mista
a neucinnost u hlubsich ran.® Podobné nevyhody
maji i allogenni nahrady, u nichz navic mlze dojit
k rejekci $tépu nebo prenosu virovych infekci.* Xe-
nogenni nahrady (nej¢astéji z prasat) jsou snadno
dostupné, ale nedoporucované z divodu mozného
prenosu vird.®

Amnion z placenty se jako nahrada klize pouziva
od roku 1910 u popalenin. Tento plodovy obal ma
Siroky biologicky efekt na ranu.®Prikladem je Am-
nioderm®, lyofilizovany transplantat z lidské am-
niové membrany, ktery vykazuje:

* mechanicky efekt — redukuje vysusovani rany,
poskytuje mechanickou podporu a strukturu pro
uchyceni a proliferaci epitelidlnich a mesenchy-
malnich bunék,

« analgeticky efekt — chrani volna nervova zakon-
¢eni a snizuje koncentraci prozanétlivych a al-
gickych cytokin(,

» efekt omezujici jizveni - brani prerGstani fibro-
blastl a diky kyseliné hyaluronové inhibuje nad-
mérnou fibrotizaci,

« epitelizaéni efekt — diky obsahu Fady rdstovych
faktor(.

Amnioderm® je indikovan k hojeni chronickych
ran po vycerpani standardnich kryti. RAna musi
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byt Cistd, granulujici, bez ischemie a infekce. Kon-
traindikaci jsou maligni onemocnéni a alergie na
gentamicin. Hlavnim efektem je podpora epiteli-
zace. Amnioderm® je hrazen pfi pouziti na praco-
viétich registrovanych pro hojeni ran CSLR &i v po-
diatrickych ambulancich, které vlastni certifikat
Institutu pro hojeni ran a transplantaci amniové
membrany. Aplikuje se 1x tydné nejvySe 5x. Po-
kud nedojde ke zlepseni béhem prvnich 2 tydnd, je
nutné tuto lécbu ukoncit. Amnioderm® je k dispo-
zici v riznych velikostech. Amnioderm® je vykazo-
van v ramci Vykonu 13067.

(red)

Zdroje:
1. Prompers L, Huijberts M, Schaper N, et al. Resource utili-
sation and costs associated with the treatment of diabe-
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tic foot ulcers. Prospective data from the Eurodiale Study.
Diabetologia. 2008 Oct; 51(10): 1826-1834.

.Vig K, Chaudhari A, Tripathi S, et al. Advances in Skin Re-

generation Using Tissue Engineering. Int J Mol Sci. 2017
Apr 7; 18(4): 789.

Alvaro-Afonso FJ, Garcia-Alvarez Y, Lazaro-Martinez JL,
et al. Advances in Dermoepidermal Skin Substitutes for
Diabetic Foot Ulcers. Curr Vasc Pharmacol. 2020; 18(2):
182-192.

. Luck J, Rodi T, Geierlehner A, Mosahebi A. Allogeneic Skin

Substitutes Versus Human Placental Membrane Products
in the Management of Diabetic Foot Ulcers: A Narrative
Comparative Evaluation of the Literature. Int J Low Ex-
trem Wounds. 2019 Mar; 18(1): 10-22.

. Gordon AJ, Alfonso AR, Nicholson J, Chiu ES. Evidence for

Healing Diabetic Foot Ulcers With Biologic Skin Substitu-
tes: A Systematic Review and Meta-Analysis. Ann Plast
Surg. 2019 Oct; 83(4S Suppl 1): S31-S44.

. Tettelbach W, Cazzell S, Reyzelman AM, et al. A confirma-

tory study on the efficacy of dehydrated human amnion/
chorion membrane dHACM allograft in the management
of diabetic foot ulcers: A prospective, multicentre, rando-
mised, controlled study of 110 patients from 14 wound
clinics. Int Wound J. 2019 Feb; 16(1): 19-29.
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Vyuziti programu Free Style Libre View
a inzulinovych analog 2. generace ke zlepseni

kompenzace diabetu

Praktickému vyuzZiti programu Free Style Libre View (FSLV) pro ukladani a analyzu
namérené koncentrace glukézy u pacientd s diabetem, ktery je v CR dostupny od srpna
2020, byla vénovana druha c¢ast webinare nazvaného Moderni pristup k lécbé diabetu.
Tento program slouzi k hodnoceni dat z okamzitého monitorovani glukézy pomoci systému
Free Style Libre (FSL). Prednasejici MUDr. Jan §oupal, Ph.D., MUDr. Milan Flekac, Ph.D.

a MUDr. Jozefina Stefankovd, Ph.D., prezentovali své zkusenosti s timto programem v praxi
a ukazali, Ze jeho vyuziti vede ke zlepSeni kompenzace diabetu. Rozebrali také pFinos
inzulinovych analog 2. generace (inzulin degludek [Tresiba®] a rychle plsobici inzulin
aspart [Fiasp®]) u pacienti s diabetem 1. i 2. typu, ktera jiZ pri pouhém nahrazeni analog

1. generace zlepsuji glykemické parametry, prodluzuji ¢as v cilovém rozmezi glykemie,
snizuji variabilitu glykemie a riziko hypoglykemie. Webinar usporadala 28. 4. 2021

1. LF UK ve spolupraci s firmami Amepra, Novo Nordisk a Abbott. PFinasime strucny

souhrn odbornych sdéleni.

FSLV je program, pomoci kterého mize pacient
pres pocita¢ nahravat data ze ¢tecky FSL a sdilet
je se svym lékarem. Vytvari jednoduché standar-
dizované reporty, jejichz prakticky vyznam lze
pacientovi dobre vysvétlit. Vyuzivd systém FSL
obsahujici 14denni senzor a ¢te¢ku pro okamzi-
té skenovani koncentrace glukdzy v intersticialni
tekutiné (FGP). Pouzivani systému FSL je jedno-
duché a diskrétni. Po kazdém naskenovani dat ze
senzoru do ¢tecky se zobrazi koncentrace gluko-
zy vcetné trendu. Data se ze ¢tec¢ky nahrdvaji do
programu FSLV idedlné pri kazdé vymeéné senzoru
a pred kontrolou u lékare.

Vyhodnoceni monitorovani koncentrace glukdzy
pomoci programu FSLV lze velmi dobre pouzit
pro rozhodnuti o dalsi terapii pacientl s diabetem
1. i 2. typu. Umoznuje zhodnoceni charakteru
krivky koncentrace glukézy v ¢ase a parametri
kompenzace glykemie (primérna glykemie, od-
had HbA, hypoglykemie, Cas v cilovém rozme-
zi glykemie [TIR], variabilita glykemie). Zaznam
z poslednich 14 dnl odrazi aktudlni glykemické

trendy. Pro analyzu dlouhodobéjsi kompenzace
se vyuzivaji 30-90denni zdznamy, které mohou
ukazat vyrazné odlisné vysledky. Zobrazené para-
metry by mél lékar rozebrat s pacientem véetné
pramérného poctu provedenych skenl za den.
Krivky koncentrace glukézy v jednotlivych dnech
jsou vhodné pro edukaci pacienta na zakladé kon-
krétnich situaci.

Vysledky prizkumu provedeného u 43 diabetiki
ve véku od 20 do 71 let ukazuji, ze pacienti jsou
s pouzivanim systému FSL i programu FSLV spo-
kojeni. Nejvice ocenuji absenci invazivniho méreni
glykemie, zlepsSeni kvality zZivota, zlepSeni kom-
penzace diabetu, vétsi pocit jistoty a méné stre-
su. Uvadéji narlst zajmu o hodnoty koncentrace
glukozy a jeji castéjsi méreni. Na otazku, k cemu
program FSLV pouzivaji, uvedlo 77 % komunikaci
s lékarem, 54 % sledovani vlastnich vysledk a re-
portl a 26 % Upravu léCby dle report(.

Stazeni Udaju ze ¢tecky FSL a pouZiti programu
FSLV lze vykazovat pod kddem 13077 (opakované
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kontinudlni monitorovani glykemie pomoci senzo-
ru). Podminkou nasmlouvani vykonu je absolvova-
ni kurzu monitorovani glykemie pomoci senzor
a pro vykazani vykonu (4x za rok) je nutné zlepseni
kompenzace diabetu u daného pacienta po 3 nebo
6 mésicich od zahajeni osobni monitorace.

Vysledky ziskané pomoci systému FSL a progra-
mu FSLV lze vyuzit pro Gpravu terapie. Priklady
z praxe dokladaji, ze u diabetu 1. typu pouhé pre-
vedeni lécby z inzulinovych analog 1. generace
na moderni analoga vede k vyznamnému zlep-
Seni kompenzace diabetu. U rychle plsobiciho
inzulinu aspart lze v porovnani s prandialnimi
analogy 1. generace ocekavat zejména lepsi ko-
rekce postprandialni glykemie.' Bazalni inzulin
degludek je v porovnani s inzulinem glargin U100
spojen s vétsi predvidatelnosti G¢inku a mensim
rizikem hypoglykemie.2 Také u pacientl s diabe-
tem 2. typu na intenzifikované inzulinové lécbé
(MDI) vede prevedeni z bazéalniho inzulinu glargin
na inzulin degludek ke snizeni vyskytu hypogly-
kemie a zvySeni TIR.®> Prinos inzulinu degludek
v kontrolovanych klinickych studiich potvrzuji
i data z realné praxe. Studie CONFIRM* porov-
navala u dosud inzulinem nelécenych pacientd
s diabetem inzulin degludek s inzulinem glar-
gin U300. Po 6 mésicich byl ve skupiné s inzuli-

nem degludek pozorovan vyznamneé vétsi pokles
HbA, , 0 30 % nizsi vyskyt hypoglykemii, a mensi
podil osob s nejméné jednou epizodou hypogly-
kemie. V nedavno publikované prirezové studii
vedlo prevedeni na inzulin degludek z jiného ba-
zalniho inzulinu ke zlepseni véech hodnocenych
parametrd kvality Zivota vcetné vétSiho pocitu
jistoty a bezpecnosti lécby.5

(red)

Zdroje:

1. Russell-Jones D, Bode BW, De Block C, et al. Fast-Acting
Insulin Aspart Improves Glycemic Control in Basal-Bolus
Treatment for Type 1 Diabetes: Results of a 26-Week Mul-
ticenter, Active-Controlled, Treat-to-Target, Randomized,
Parallel-Group Trial (onset 1). Diabetes Care. 2017 Jul;
40(7): 943-950.

.Lane W, Bailey TS, Gerety G, et al. Group Information;
SWITCH 1. Effect of Insulin Degludec vs Insulin Glargine
U100 on Hypoglycemia in Patients With Type 1 Diabetes:
The SWITCH 1 Randomized Clinical Trial. JAMA. 2017 Jul
4;318(1): 33-44.

.Wysham C, Bhargava A, Chaykin L, et al. Effect of Insulin
Degludec vs Insulin Glargine U100 on Hypoglycemia in
Patients With Type 2 Diabetes: The SWITCH 2 Randomi-
zed Clinical Trial. JAMA. 2017 Jul 4; 318(1): 45-56.

. Tibaldi J, Hadley-Brown M, Liebl A, et al. A comparative
effectiveness study of degludec and insulin glargine
300U/mL in insulin-naive patients with type 2 diabetes.
Diabetes Obes Metab. 2019 Apr; 21(4): 1001-1009.

.Uzoigwe C, Radin M, Hamersky CM, et al. Quality of life
in patients with type 2 diabetes after switching to insu-
lin degludec: results from a cross-sectional survey. Qual
Life Res. 2021 Feb 7. doi: 10.1007/s11136-020-02753-6.
Epub ahead of print.
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VlyzkouSejte systém pro okamZité monitorovani glukozy.

Vice se dozvite na FreeStyleLibre.cz,
nebo na bezplatné infolince 800 189 564.

Z

FreeSTYIQ life. to the fullest.
Libre Abbott

SYSTEM PRO OKAMZITE MONITOROVANI GLUKOZY

1. Ke zméfeni hodnot koncentrace glukézy nejsou potieba lancety. Méreni glykémie glukometrem z krve je nutné v pfipadé prudkych zmén hladiny cukru, kdy hladina
cukru v tkanovém moku nemusi pfesné odrazet hladinu krevniho cukru, nebo v pfipadé hypoglykémie Ci pocinajici hypoglykémie, nebo pripadé, kdy pfiznaky neodpovidaji

hodnotdm namérenym systémem.
FreeStyle Libre a souvisejici ochranné zndmky jsou ochrannymi zndmkami spolecnosti Abbott. Ostatni ochranné zndmky jsou majetkem pfislusnych viastnikd. Sytém

pro okamzité méreni glukozy FreeStyle Libre je zdravotnicky prostredek. © 2021 Abbott. ADC-39127 v1.0
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4 VCASNA
KOMBINACNI LECBA”

\/ Dlouhotrvajici kontrola HbA1c
déle nez5let’

v 02 roky navic bez dekompenzace DM2
oproti zahdjenf [écby metforminem *

\/ Rychly tcinek s nizsim rizikem
hypoglykémii *"

*V porovndnf s derivty SU.

Tkrécend informace. EUCREAS® 50 mg/ 850 mg potahovand tablety, EUCREAS® 50 mg/ 1000 mg potahované tablety

SloZeni: Jedna potahovand tableta obsahuje vildagliptinum 50 mg a metformini hydrochloridum 850 mg nebo 1000 mg (odpovidd metforminum 860 mg nebo 780 my). Indikace: Eucreas je indikovén k Igché diabetes mellitus
typu 2 u dospélych pacientd, u kterych nebylo dosazeno adekvatni Gpravy glykemie maximalni tolerovanou davkou peroralng poddvaného samotného metforminu (MET), nebo ktefijiz byli [éSeni kombinaci samostatné podévanych
tablet vildagliptinu a MET. Ddle je Eucreas indikovan v kombinaci se sulfonylureou (SU) (t). k trojkombinacni I6cb&) jako doplngk diety a cvicieni u dospélyich pacientd, jejichz diabetes nenf odpovidajicim zpisobem kontrolovan MET
a SU a také v trojkombinacni 162hé s inzulinem, jako dopingk diety a cvicent ke zlepSeni kontroly glykemie u dospélych pacient, u kterjch nebylo dosazeno adekvatni kontroly glykemie stabilni dévkou inzulinu a samotnym MET,
Davkovani; Davkovani antidiabetické Iécby by mélo byt individualizovéno na zakladé pacientova stavajiciho rezimu, Gginnosti a snasenlivosti, pricemz nesmi byt prekrocena maximalni doporucena denni dévka 100 mg vildagliptinu.
L66ba miize byt zahdjena bud tabletou o sile 50 mg/850 mg nebo 50 mg/1000 mg poddvanou 2x denné, jednu tabletu rano a druhou veger. UZivani Eucreasu s jidlem nebo hned po jidle miZe sniit vyskyt gastrointestinlnich
priznaki sowvisejicich s MET. Jalsi infarmace o dévkovéni - viz dpind informace o pripravku. Kontraindikace: Hypersenzitivita na légivé latky nebo na kteroukoli pomocnou latku tohoto pripravku, *jakykoli typ metabolické
aciddzy (jako je laktdtova aciddza, diabetickd ketoaciddza), diabeticke prekoma, zévazné rendini selhdni (GFR < 30 ml/min), *akutni stavy s moZnosti zmény funkce ledvin (jako dehydratace, zavaznd infekce, Sok, intravaskuldrni
aplikace jodovanych kontrastnich latek), akutni nebo chronicke onemocnéni, které mize byt pricinou tkariové hypoxie (jako srdetni nebo respiracni selhani, nedavny infarkt myokardu, Sok), zhorSena funkce jater, akutniintoxikace
alkoholem, alkoholismus, kojeni. ZvIaStni upozornéni/opatfeni: Eucreas nemd byt podévan u pacientii s diabetem 1. typu. Riziko laktatové aciddzy zejména u diabetikii se zavaznym selhdnim ledvin. Sledovéni koncentrace
kreatininu v séru nejméné 1x za rok u pacientd s normdlni funkef ledvin, nejmeéné 2-4x za rok u pacientd s hladinami sérového kreatininu na horni hranici normélnich hodnot a u starsich pacientt. Opatrost je nutnd, pokud mize
dojit ke zhorSeni funkei ledvin (napf. pfi zahdjeni antihypertenzni nebo diuretické I€ghy, nebo pfi zahajeni I6cby pripravky NSA). Eucreas se nedoporutuje u pacientii se zhor§enou funkei jater, vistng pacient, ktefi maji zvySené
Zloutence nebo jinych pfiznacich jaterniho poskozeni, doporutuje se 168bu ukondit. Po vysazeni Eucreasu a normalizaci jaternich testd nesmi byt 16Eha znovu zah&jena. Je doporutena pravidelnd kontrola a sledovéni koZnich obtizi,
jako je tvorba puchy¥d nebo vedu. Uzivani vildagliptinu bylo spojena s rizikem rozvoje akutni pankreatitidy. Pfi podezieni na pankreatitidu je tfeba vildagliptin vysadit; pokud je potvrzena akutni pankreatitida, [6cba vildagliptinem
nema byt znovu zahajena. U pacientl s akutni pankreatitidou v anamnéze je tfeba dbét opatrnosti. U pacient( uzivajicich vildagliptin v kombinaci se SU by méla byt zvazena nizsi dévka SU, aby se snizilo riziko hypoglykemie.
*Vizhledem k obsahu metforminu musf byt poddvani pfipravku Eucreas ukoneno behem operace v celkové, spindlni nebo epiduraini anestézii. Létha miZe byt znovu zahdjena nejdfive 48 hodin po operaci nebo obnoveni peroraini
wyizivy a za predpokladu, Ze rendini funkce byla znovu vyhodnocena a bylo zjisténo, Ze je stabilni. * Nedoporutuje se podavani détem a dospivajicim, v pribghu téhotenstvi a starsim pacientim se snizenou funkci ledvin. Interakce:
Vildagliptin: klinicky nerelevantni s jingmi perordlnimi antidiabetiky (glibenklamid, pioglitazon, metformin), amlodipinem, digoxinem, ramiprilem, simvastatinem, valsartanem nebo warfarinem. *U pacient uZivajfcich soutasné
ACE inhibitory miZe byt zvySené riziko vzniku angioedému. ™ Hypoglykemicky Gtinek miize byt snizen pfi sougasném uzivani thiazid, kortikosteroidd, thyroiddlnich pripravki a sympatomimetik. Metformin: Je nutné vyvarovat se
konzumace alkoholu a légivych pfipravkii s alkoholem. Opatrnost je tfeba u kationaktivnich latek (napf. cimetidin), pfi iv. aplikaci jodovyich kontrastnich latek, glukokortikoidd, beta-2-agonisti, diuretik a AGE inhibitori. NeZadouei
(icinky: Vildagliptin s MET: Gasté: hypoglykemie, tfes, bolesti hlavy, zdvraté, nauzea. Vildagliptin s MET a SU: Gasté: hypoglykemie, zdvratg, tfes, hyperhidrdza, asténie. Vildagliptin s inzulinem: asté: snizend glukdza v krvi, bolesti
hlavy, zimnice, nauzea, gastroezofagedni refluxni choroba. Monoterapie vildagliptinem: Gasté: zavraté. Monoterapie metforminem: velmi tasté: nauzea, zvraceni, prijem, bolesti bficha a ztrata chuti k jidlu. Behem
postmarketingoveho sledovani byly hléseny nasledujici dalsi nezadouci ticinky (frekvence neni znama): kopFivka, pankreatitida, buldzni nebo exfoliativni kozni léze, *myalgie*. Dalsi neZadoucr tcinky - viz pind informace
o pripravky. Podminky uchovavani: Ushovavejte pfi teploté do 30 °C. Uchovévejte v pivodnim obalu (blistru), aby byl pripravek chranén pred vihkosti. Poznamka: Dfive neZ Iék predepisete, prectéte si peclivé dplnou informaci
0 pripravku. Dostupné velikosti baleni: 60 potahovanych tablet. Reg. £.: 50/850 mg: EU/1/07/425/003, 50/1000 mg: EU/1/07/425/009. Datum registrace: 14.11.2007. Datum posledni revize textu SPC; 22.5.2020.
Dréitel rozhodnuti o registraci: Novartis Europharm Limited, Vista Building, Elm Park, Merrion Road, Dublin 4, Irsko W/ pripravku je vézén na lékaisky piedpis, pijpravek hiazen z prostiedkii verginého zdravatniho
pojisténi. *Simnéte si prosim zmény (zmén) vinformacich o Iégivém pripravku.

REFERENGE: 1. SPC Eucreas * 22.5.2020. 2. Bosi E et al. Diabetes Care 2007;30:890-895. 3. Matthews DR, et al. Diabet Med. 2019;36:505-13. 4. Matthews DR etal. Lancet. 2019 Oct 26;394(10208):1519-1529. 5. Matthews DR et
al. (e-pubahead of print Sep 18, 2019) The Lancet (supplementary appendix). 6. Rozhodnuti SUKL o stanovenivyse a podminek thrady, 11.5.2009.
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