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Z pacientt s DM2 starsich 75 let, kteri
jsou léceni inzulinem a maji CGM,
dosahuje témér 1/5 prilis nizkych
hodnot HbA, a 2/5 definice nadmérné
lécby diabetu.
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Primérna glykemie ze senzoru
neodpovida opakované mérenému
laboratornimu HbA, .

Zpravy z kongresu

U pacientl s nové diagnostikovanym
DM2 byla zjisténa souvislost mezi
zvySenim hladiny IL-6 a rizikem
malignich nadoru souvisejicich

s obezitou.
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EDITORIAL

doc. MUDr. Denisa Jani¢kova Zdarska, Ph.D.

Diabetologické centrum, Ustiedni vojenska nemocnice, Praha

Vazené kolegyné, vazeni kolegové,

kdyz jsem premyslela nad timto uUvodnikem, nabizely
se moznosti okomentovat jednotlivd sdéleni, navnadit
¢tendre na to, co je ¢ekd, nebo si vybrat Uplné nezavislé
téma. Shodou okolnosti probéhla v minulych dnech mé-
dii kampan na téma, které je nejen aktualni, ale tyka se
i velké ¢asti nasich pacientd, téma obezity (a moznosti
jeji ,léCby"). Rada bych se pfi této prilezitosti s Vami za-
myslela...

Obezita versus body positivita versus zdravi

Nadvdha je stale castéjSim problémem. Soucasna spo-
lecnost se Casto oznacuje jako ,obezitogenni,” a prostre-
di, které nds obklopuje, vznik obezity podporuje. Snadna
dostupnost nezdravych a vysoce kalorickych potravin,
sedavy zpUsob zivota, malo ¢asu na pohyb a nedostatek
fyzické aktivity vytvareji podminky, které vedou k nadva-
ze a obezité a prispivaji k tomu, Ze obezita se stava béz-
nou soucasti zivota. V. mnoha zemich roste pocet obyva-
tel, kteri bojuji s kilogramy navic, CR neni vyjimkou. Tento
trend je velmi znepokojivy. V poslednich letech ziskalo na
popularité téma body positivity a prineslo dilezitou de-
batu o sebepfrijeti a respektu k riznym télesnym typ{m.

Toto hnuti md své misto - pomdaha lidem citit se lépe ve
své klzZi a bojuje proti stigmatizaci lidi s nadvahou. Nic-
méng, je dilezité si uvédomit, Ze body positivita by nemé-
la byt zaménovana s oslavou nezdravych navyku. Mit rad
své télo je dulezité, ale stejné dulezité je starat se o néj,
aby bylo zdravé.

Obezita je komplexni problém, ktery nemizeme prehli-
zet. V zadjmu udrzeni dlouhodobého zdravi by se méla
spolecnost zamérit na prevenci nadvahy prostrednictvim
vzdélavani o vyzivé, podporou pohybu a vytvarenim pro-
stredi, které zdravy Zivotni styl usnadnuje. To jsou kli¢ové
kroky k tomu, aby se negativni dopady nadvahy a obezity
na zdravi co nejvice omezily. Balanc mezi sebeprijetim
a péci o zdravi by mél byt cilem nas vSech. A my, léka-
ri, bychom méli byt mezi prvnimi, ktefi by méli varovné
zvednout prst a hlasité varovat pred dusledky obezity
a nadvahy na lidské zdravi.

Preji Vam prijemné chvile s dalsim vydanim mého oblibené-
ho ¢asopisu VVD.
Denisa Jani¢kové Zdarska
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Pacienti léceni antidiabetiky maji lepsi renalni prognozu,

pokud uzivaji inhibitory DPP-4

Retrospektivni analyza dat z japonské databaze zahrnujici
pacienty lécené v letech 2014-2021 antidiabetiky ukazala
pomalejsi pokles odhadované glomerularni filtrace (eGFR)
a méné castou progresi do konecného stadia onemocné-
ni ledvin (ESRD) u jedinci, ktefi uzivali DPP-4 inhibitory
(DPP-4i), nez u jedincii bez DPP-4i.

Uéel studie

Tri metaanalyzy ukazaly, ze DPP-4i snizuji riziko vzniku
nebo zhorseni albuminurie, prevazné u diabetikl s kar-
diovaskularnim (KV) onemocnénim. V realné praxi se ale
DPP-4i podavaji spise u pacientt s nizsim KV rizikem. Dvé
kohortové studie z realné praxe ovsem naznacily, Ze vedou
k prevenci poklesu eGFR. Cilem této studie bylo zhodnotit
rendlni prognézu pacientl lécenych DPP-4i v porovnani
s pacienty bez DPP-4i se zohlednénim dalSich uzivanych
antidiabetik a po stratifikaci dle vstupni hodnoty eGFR s vy-
uzitim dat z japonské realné praxe.

Metody

Vyuzita byla data z databdze DeSC Healthcare od pacien-
th starsich 30 let, ktefi v letech 2014-2021 uzivali anti-
diabetika. Pomocianalyz vyuzivajicich propensity skére byla
porovnana renalni progndza jedinct s DPP-4i a bez DPP-4i.
Primarnim sledovanym parametrem byl pokles eGFR
a vznik ESKD, a to u podskupiny se vstupni eGFR > 45 ml/
/min/1,73 m? a se vstupni eGFR < 45 ml/min/1,73 m2.

Populace ve studii

Pacienti ve skupiné s eGFR = 45 ml/min/1,73 m? byli pra-
meérného véku 68 let, v 11 % méli v anamnéze ischemic-
kou chorobu srdec¢ni (ICHS), v 6 % cévni mozkovou prihodu
(CMP), jejich primérny STK byl 132 mmHg, vstupni HbA,
6,8-6,9 mmol/mol, eGFR 72 ml/min/1,73 m?, ve 23 % méli
proteinurii a adherence k antidiabetické lé¢bé u nich Cinila
80-84 %. Ve 40-41 % uzivali biguanidy, ve 24 % sulfonyl-
ureu, ve 22-27 % inhibitory glukosidazy, ve 14-16 % thiazo-
lidindiony, ve 14 % inzulin, ve 12 % SGLT2 inhibitory a témér
zadny pacient neuzival GLP-1 RA.

Primeérny vék pacientd ve skupiné se vstupni eGFR < 45 ml/
/min/1,73 m? byl 76,5 roku, ve 25 % méli ICHS, ve
12-13 % CMP, jejich primérna vstupni hladina HbA, _¢inila
6,7-6,8 mmol/mol, STK 134 mmHg, eGFR 37 ml/min/1,73 m?
a proteinurii mélo 53 % z nich. Dobra adherence k anti-
diabetické lécbé byla zjisténa u 78-84 % téchto pacientd.
Biguanidy uzivalo 4 % z nich, sulfonylureu 27 %, inhibito-
ry glukosidazy 26-29 %, thiazolidindiony 13-14 %, inzulin
26 %, SGLT2 inhibitory 10-11 % a témér zadny pacient ne-
uzival GLP-1 RA.

Vysledky

V databazi bylo identifikovano 16 401 pacientt lécenych an-
tidiabetiky, z nichz mélo 65 375 vstupni eGFR > 45 ml/min/
/1,73 m?a 9 866 vstupni eGFR < 45 ml/min/1,73 m2.

Ve skupiné s vyssi vstupni eGFR bylo vytvoreno 16 002 odpo-
vidajicich part s DPP-4i a bez DPP-4i. Primérny pokles eGFR
bylujedinct s DPP-4iv porovnanisjedincibez DPP-4ivyznam-
né mensi, a to po 2 letech (0 2,31 vs. 0 2,56 ml/min/1,73 m?,
pramérnyrozdil 0,25 ml/min/1,73 m2,95% Cl 0,006-0,44) i po
3 letech (0 2,75 vs. 0 3,41 ml/min/1,73 m?, primérny rozdil
0,66 ml/min/1,73 m?,95% Cl 0,39-0,93). Rozdil zUstal statis-
ticky vyznamny i po adjustaci na hladinu HbA, .

Ve skupiné s nizsi vstupni eGFR bylo vytvoreno 2 086 paru
s odpovidajicim propensity skére. Po primérné dobé sle-
dovani 2,2 roku doslo k rozvoji ESKD u 1,15 % jedincQ,
kteri uzivali DPP-4i, v porovnani s 2,30 % jedincd, kteri
DPP-4i neuzivali, coz znamena statisticky vyznamny rozdil
(p=0,005).

Zaver
Analyza dat z japonské realné praxe ukazuje, Ze u pacientu

lé¢enych antidiabetiky je uzivani DPP-4i spojeno s lepSi re-
nalni progndzou nez jejich neuzivani.

Zdroj: Hashimoto H, Satoh M, Nakayama S, et al. Comparison of renal
prognosis between dipeptidyl peptidase-4 inhibitor users and non-
-users. Diabetes Obes Metab. 2024 Oct; 26(10): 4460-4467.
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Komentar

Napriek prichodu novych antidiabetik,
DPP-4 inhibitory su stdle ¢asto pouziva-
nou skupinou oralnych antidiabetik (OAD)
v beznej klinickej praxi. DPP-4 inhibitory
st vhodnou a bezpecnou volbou u pa-
cientov s recentnym diabetem mellitem
(DM) 2. typu bez kardiovaskularnych (KV)
ochoreni alebo inych komplikacii, s kratsie trvajucim DM
2. typu s pritomnym KV ochorenim pri intolerancii, indikac-
nych obmedzeniach, odmietani kardio-renoprotektivnej
liecby, a tiez u starsich/fragilnych pacientov s horsou pro-
gndzou, organovymi komplikaciami a rizikom hypoglykémii.
Liecba touto skupinou farmadk nie je asociovana s rizikom
hypoglykémie, je dobre tolerovand s nizkym vyskytom ne-
zZiaducich ucinkov. Vyhodou je aj peroralne podavanie, hmot-
nostnd neutralita a tiez moznost kombinacie so vSetkymi
ostatnymi OAD a s inzulinom. Nie je vhodné pouzitie tejto
skupiny farmak u pacientov s prekonanou akutnou pan-
kreatitidou alebo zvysenom riziku jej vzniku. Velké, pro-
spektivne, randomizované, placebom kontrolované Studie
s DPP-4 inhibitormi dokazali KV bezpecnost tejto skupiny
farmak. Saxagliptin v stadii SAVOR-TIMI viedol k signifi-
kantnému zvysSeniu rizika hospitalizacie pre srdcové zly-
havanie, v pripade alogliptinu v stadii EXAMINE bol zazna-
menany trend smerom k zvySenému riziku hospitalizacie
v dosledku srdcového zlyhavania. Sitagliptin v stadii TECOS,
ani linagliptin v stadiach CARMELINA a CAROLINA neviedli

k zvySenému riziku hospitalizacie pre srdcové zlyhdvanie
celkove, ale ani aj u starsich pacientov.

Je dokazané, ze mnohi diabetici 2. typu maju zvySené okrem
KV aj rendlne riziko. Preto je v si¢asnosti hlavny ciel kom-
plexnej liecby DM 2. typu okrem glykemickej kompenzacie aj
znizenie celkového KV a renalneho rizika.

Cielom studie z japonskej redlnej praxe autorov Hashimoto
a kol. bolo zhodnotit renalnu prognézu pacientov lieCenych
DPP-4 inhibitormi v porovnani s pacientmi bez DPP-4 inhi-
bitorov so zohladnenim dalSich uzivanych antidiabetik a po
stratifikacii dla vstupnych hodnét odhadovanej glomerular-
nej filtracie (eGFR) s vyuzitim dat z japonskej realnej praxe.

Tato retrospektivna analyza dat z japonskej databazy uka-
zala pomalsi pokles eGFR a menej Castu progresiu do ko-
necného stadia ochorenia obliciek (ESRD) u pacientov, ktori
uzivali DPP-4 inhibitory, nez u pacientov bez DPP-4 inhibito-
rov. Pacienti lie¢eni OAD maiju teda lepsiu rendlnu progndzu,
pokial uzivaju DPP-4 inhibitory. Nutné si je vSak uvedomit, ze
vysledky studii z redlnej praxe, ako bola tato, treba brat vzdy
v kontexte vysledkov klinickych, randomizovanych studii.
Vyhodou inhibitorov DPP-4 je aj to, Ze mo6zu byt pouzité u pa-
cientov v kazdom stadiu chronickej oblickovej choroby. Nut-
né je znizenie davky od stredne znizenej eGFR po zlyhanie
obliciek, s vynimkou linagliptinu.

doc. MUDr. Zbynek Schroner, Ph.D.
Klinika geriatrie a oSetrovatelstva LF UPJS
a VS0UG, Kosice

Souvislost celiakie a diabetu 2. typu

Analyza celonarodni svédské kohorty pacienti s celiakii ani
mendelovskd randomizacni studie neprokazaly souvislost
mezi timto autoimunitnim onemocnénim a diabetem 2. typu
(DM2).

Uéel studie

Celiakie je imunitné zprostredkované onemocnéni charak-
terizované zanétem tenkého stieva s vilozni atrofii. Lécbou
je celozivotni eliminace lepku ze stravy. Celiakie je asocio-
vana s radou dalSich chorob, jako je diabetes 1. typu, one-
mocnéni stitné zlazy, kozni onemocnéni, karcinom tenkého
stfeva, je spojena také s vyssi celkovou mortalitou. U je-
dincu s celiakii byla zjisténa mirné, ale vyznamné vyssi KV
mortalita. Souvislost celiakie s DM2 dosud nebyla jasna.
Ovérit se ji pokusili Svédsti a americti autori.

Metody

Polozili si otazku, jaké je dlouhodobé riziko vzniku DM2
u pacient( s celiakii. Analyzovali celonarodni kohortu pa-
cientd s celiakii ze Svédské databdze ESPRESSO, kterd
zahrnovala 46 150 jedincd, a kontrolni skupinu 219 763
odpovidajicich jedincG z obecné populace. Sledovanym
obdobim byly roky 1969-2021. U 9 053 jedincl s celia-
kii, ktefi podstoupili druhou biopsii sliznice tenkého stre-
va, byla také hodnocena souvislost pretrvavajici vildzni
atrofie s DM2. Pouzita byla Coxova regresni analyza. Dale
autofi provedli mendelovskou randomizacni analyzu, ve
které hodnotili riziko vzniku DM2 v zavislosti na genetické
nachylnosti k celiakii zjisténé podle pritomnosti 37 gene-
tickych variant spojenych s timto onemocnénim u 12 041
jedincl s klinicky stanovenou celiakii a 12 228 kontrolnich
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jedincl evropského plvodu. Genetické udaje pro DM2 byly
ziskany z konsorcia DIAGRAM (DIAbetes Genetics Repli-
cation And Metaanalysis) zahrnujiciho 180 834 pacient
s DM2 a 1 159 055 kontrolnich jedinc(, a z probihajici stu-
die FinnGen, ktera pri publikaci dat R10 zahrnovala 42 593
pacientd s DM2 a 337 038 kontrol.

Vysledky

Béhem medianu délky sledovani 15,7 roku cinila incidence
DM2 13,3 % u jedincl s celiakii a 13,7 % v kontrolni skupiné. Ri-
ziko DM2 tedy nebylo u pacientd s celiakii v porovnani s obec-
nou populaci zvysené (HR = 1,00, 95% ClI 0,97-1,03). Zvysené
riziko DM2 nezjistili autori ani u pacientu s celiakii, u nichZ pre-
trvavala vilézni atrofie, v porovnani s pacienty s celiakii se zho-

Komentar

Rozpoznani stavl asociovanych s diabe-
tem vSech typl je stale predmétem vel-
kého zajmu védcl i klinikG. Jde o zdjem
bohuliby, protoze prikaz zvyseného vy-
skytu dalsiho onemocnéni pridruzeného
k diabetu mGze kromé formulace hypo-
téz patrajicich po divodech prinést také
moznosti lécby, Ci jesté lépe ¢asné prevence tohoto stavu,
a pozitivné tak ovlivnit Zivotni prognézu pacientd, ¢i alespon
o néco zlepsit kontrolu jejich diabetu. Presné z tohoto ranku
je napad, jehoz vysledek byl neddvno publikovan v prestiz-
nim casopise Diabetologia.

0 celiakii jako 0 onemocnéni doprovazejicim pacienty s dia-
betem 1. typu (DM1) se vi jiz dlouhou dobu. Priblizné 10 %
pacientd s DM1 musi z dlvodu pritomnosti obou téchto
autoimunitnich onemocnéni dodrzovat diabetickou a bez-
lepkovou dietu. Pricinou této asociace je kromé moznych
imunologickych faktorG spolec¢ny geneticky zdklad v HLA
II. tridy, zejména HLA-DQ2 a HLA-DQS8. V pripadé celiakie je
vazba silnéjsi nez u diabetu, pokud pacient nenese alespon
jeden z téchto béZnych genetickych znakd, celiakie se u ngj
nerozvine.

Diabetes 2. typu (DM2) tuto zjevnou spojujici linku nema. HLA
nepatri mezi rizikové geny pro DM2 a pritomnost celiakie
tak neni v zadném pripadé samoziejma. Dat o0 mozné aso-
ciaci mezi témito dvéma chorobami bylo minimum a jejich

jenim strevni sliznice (HR = 1,02, 95% CI 0,90-1,16). Se zvyse-
nym rizikem DM2 nesouvisela ani genetickd nachylnost k ce-
liakii, a to ve studii DIAGRAM (pomér sanci [OR] = 1,01, 95% ClI
0,99-1,03), ani ve studii FinnGen (OR = 1,01, 95% CI 0,99-1,04).

Zavér
Celiakie neni spojena se zvy$senym rizikem DM2. U jedincl
s celiakii proto neni nutné provadét screening DM2. Tyto vy-

sledky také ukazuji, ze DM2 neni pric¢inou zvySené KV mor-
tality u pacientu s celiakii.

Zdroj: Yuan S, Leffler D, Lebwohl B, Green PHR, Sun J, Carlsson S,
Larsson SC, Ludvigsson JF. Coeliac disease and type 2 diabetes risk:
a nationwide matched cohort and Mendelian randomisation study. Dia-
betologia. 2024 Aug; 67(8): 1630-1641.

vysledky velmi rozdilné. Zatimco nékterym se podarilo pro-
kdzat mirnou asociaci, jiné ukazaly naopak protektivitu nebo
(vétsinou) zcela negativni vysledky. Proto se Svédsti védci
z Karolinska Institutet ve Stockholmu rozhodli témto doha-
dim nejspise jednou pro vzdy ucinit pritrz a hledali odpovéd
na otazku, zda diabetici 2. typu maji vyssi riziko celiakie Ci
nikoli — a to pomoci Svédského epidemiologického registru
ESPRESSO, ktery mj. sbird data o biopsiich z 28 velkych kli-
nik (kéZ bychom takovy méli i u nas). Diagndza celiakie tedy
byla potvrzena histologicky a autoriim se podarilo sesbirat
data od 50 000 pacientl s celiakii od roku 1969, coz je pro
nasince néco naprosto neuvéritelného.

Vysledky této studie ukazuji, Ze asociace mezi diabetem
2. typu a celiakii neexistuje, a to celkem jisté (pomér Sanci
OR byl 1,00; 95% CI 0,97-1,03). Tento jasny vysledek v pod-
staté ukoncuje diskusi na toto téma, prestoze se mozna jesté
najde nékdo, kdo bude chtit tato data ovérovat na jiné popu-
laci a jinou metodou, nicméné Sance na pozitivni vysledek
bude spiSe spekulativni. Screenovat celiakii u osob s diabe-
tem 2. typu tedy smysl nema.

Clanek ukazuje, ze pokud se pouzije dobrd metodika, je
mozné publikovat i negativni vysledky v kvalitnich casopi-
sech. Za coz patri dik autorskému kolektivu za dobrou praci
i editorial boardu Diabetologia za odvahu prijmout ¢lanek
k publikaci.

prof. MUDr. Zdenék Sumnik, Ph.D.
Pediatricka klinika, 2. LF UK a FN Motol, Praha
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Castéjsi hospitalizace pro infekci herpes zoster u diabetikd

Nova italska studie ukazala nejen castéjsi a delsi hospitali-
zace pro herpes zoster (HZ) a vy$si procento rehospitalizaci
a zavaznych komplikaci u pacientii s diabetem v porovnani
s nediabetiky, ale identifikovala i rizikové faktory hospitali-
zace diabetiki z divodu této infekce.

Uéel studie

Podle dosavadnich dikazd maji jedinci s diabetem zvysené
riziko infekce HZ. Cilem této studie bylo zhodnotit souvislost
mezi hospitalizaci pro infekci HZ a diabetem v italském kraji
Piedmont v letech 2010-2019 a identifikovat rizikové fakto-
ry s vyhledem zlepseni preventivnich strategii u diabetika.

Metody

Jednalo se o studii, kterd méla 2 faze. V prvni fazi byla po-
rovnavana vékové standardizovana hospitalizace pro HZ
u jedincl s diabetem a bez diabetu, a to vcetné délky hos-
pitalizace, vyskytu komplikaci infekce HZ a rehospitaliza-
ci. Vzhledem k tomu, Ze infekce HZ je rizikovym faktorem
cévni mozkové prihody (CMP) a infarktu myokardu (IM), byl
hodnocen také vyskyt téchto prihod béhem 30 a 90 dni po
propusténi z nemocnice pro infekci HZ. Ve druhé fazi byly
zjiStovany rizikové faktory spojené s hospitalizaci z divodu
HZ (primarni nebo sekundarni diivod hospitalizace) u dia-
betikd 1. i 2. typu léCenych v 19 centrech kraje Piedmont
v letech 2010-2019.

Vysledky

V letech 2010-2019 bylo v tomto regionu zaznamendano
3 423 hospitalizaci pro HZ. V 17,9 % pripad( se jednalo
o diabetiky. Vyskyt hospitalizaci byl u jedinclG s diabetem
vys$Si nez u jedincl bez diabetu: 11,8 vs. 5,9 na 100 000
obyvatel v celém sledovaném obdobi. Délka hospitalizace
pro tuto infekci byla u diabetikG prdmérné 17,2 dne v po-
rovnani s 13,9 dne u nediabetikl. Z hospitalizovanych pa-
cientd s HZ mélo 20 % systémové neurologické komplika-

Komentar

Herpes zoster se pred vysevem koznich
eflorescenci obvykle prihlasuje bolestmi,
které maji charakter neuralgie. Zacasto
byva bolest velmi intenzivni. Toto obdobi
byva diagnostickym oriskem, nebot oset-
rujici lékar ma ¢asto na mysli jinou etiolo-
gii. Jasno byva v okamziku, kdy se objevi
kozni léze. Onemocnéni je zplisobeno prezivajicimi DNA viry
ze skupiny vir herpetickych. Jmenovité je pachatelem virus

ce, nejcastéji postherpetickou neuralgii, ocni komplikace
se vyskytly u 11-12 % pacientd a herpetickd meningitida
u 1,5-4,2 %. Podil komplikaci byl u jedinci s diabetem i bez
diabetu podobny. U pacientl s diabetem byla také zjisténa
vy$Si Cetnost rehospitalizaci béhem 2 let po infekci v porov-
nani s jedinci bez diabetu: 10,8 % vs. 6,6 %, a horsi vysledky
z hlediska incidence CMP a IM béhem 30, resp. 90 dni po
propusténi z nemocnice pro infekci HZ.

Ve druhé fazi studie bylo hodnoceno 161 357 pacientt s dia-
betem (3 % s DM1), u nichz bylo v letech 2010-2019 za-
znamenano 179 pripadl infekce HZ po stanoveni diagnézy
diabetu. Jak ukazala multivariaéni analyza, se zvySenym
rizikem hospitalizace pro HZ bylo spojeno muzské pohlavi,
stoupajici vék, obezita a HbA, > 64 mmol/mol. NiZsi riziko
hospitalizace pro HZ méli naopak pacienti s retinopatii, neu-
ropatii, chronickym onemocnénim ledvin, ischemickou cho-
robou srde¢ni, CMP a dyslipidemii. Riziko nebylo vyznamné
zvySeno u jedincG s onemocnénim jater, diabetickou no-
hou a s diabetem 1. typu. U pacientl starsich 65 let s BMI
> 30 kg/m? a Spatnou kompenzaci glykemie bylo zjisténo
0 40 % vyssi riziko rehospitalizaci pro HZ a o 25 % vyssi
riziko CMP a IM kratce po infekci HZ.

Zaveér

Jak uzaviraji autori této studie, pritomnost diabetu vy-
znamné zvysuje riziko hospitalizace pro HZ i riziko rehos-
pitalizaci a je spojena s alarmujicim narGstem incidence IM
a CMP béhem 3 mésicu po této infekci. Toto zjisténi spolec-
né s identifikovanymi rizikovymi faktory hospitalizace pro
HZ u pacient( s diabetem ukazuje na potrebu preventivnich
opatfeni. Méla by zahrnovat lepsi kompenzaci glykemie,
imunizaci anebo ¢asnou antivirovou lécbu u diabetikl s prv-
nimi priznaky infekce HZ.

Zdroj: Giorda CB, Picariello R, Tartaglino B, et al. Hospitalisation for

herpes zoster in people with and without diabetes: A 10-year-observa-
tional study. Diabetes Res Clin Pract. 2024 Apr; 210: 111603.

varicella-zoster. Prezivad v gangliovych burnikach organismu
a ceka na okamzik oslabeni. Vlastni pricinou manifestace
klinického onemocnéni muze byt jakykoliv inzult vedouci ke
snizeni obranyschopnosti, v nékterych pripadech neni pri-
¢ina zrejma. U pacientl s diabetem se nabizi nedostatecna
kompenzace diabetu (hyperglykemie negativné ovliviiuje
zejména bunécnou imunitu). S ohledem na skutecnost, Ze
pretrvavajici hyperglykemie zvysuje obecné riziko infekc-
nich onemocnéni, neni prekvapivé zjisténi, ze incidence
herpes zoster je u pacientl s diabetem vyssi v porovnani
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s nediabetickou populaci. To, co povazuji za zretelehodné
zjisténi, je zvysSené riziko CMP a IM v kratké dobé po hospita-
lizaci pro infekci herpes zoster. Tento nalez koreluje s nami
zjisténou asociaci ockovani proti chripce se snizenim rizika
kardiovaskularnich komplikaci. Je zfejmé také jednim ze
stripkd, které v posledni dobé podporuji revitalizaci zanétli-
vé (infekcni) etiologie aterosklerozy.

Z prace si do bézné praxe mizeme odnést nékolik po-
uéeni. 1) Usili o dobrou kompenzaci diabetu ma skuteéné
opodstatnéni, v tomto pripadé je jednim z preventivnich
pocind snizujici riziko bolestivého onemocnéni s moznymi
zavaznymi komplikacemi. 2) Pri jakékoliv bolesti neural-
gického charakteru, a to obzvlaste, kopiruje-li dermatomy,
je vhodné myslet krom diabetické neuropatie i na herpes
zoster. 3) Prvni vlastovka s cilem seznamit odbornou dia-
betologickou verejnost s novymi poznatky vztahu zanétu
a aterosklerdzy zazni na prednasce prof. Linharta letos
v Podébradech, a pristi rok bude tomuto tématu vénovan

rosklerdzy. 4) Jako vzdy, plati i pro herpes zoster ovérena
pravda: prevence je nejucinnéjsi a nejlevnéjsi prostre-
dek, jak zabranit Skodam; s potéSenim lze konstatovat, Ze
mame k dispozici U¢inné a bezpecné vakciny k ockovani ri-
zikovych pacientd (nové vyvinuté rekombinantni a bezpec-
né). 5) Tésim se na vétsi prooc¢kovanost vakcinami uc¢inné
branicimi vzniku onemocnéni v diabetologické populaci,
nebot si poznatky Taliani mGzeme ovérit na celé nasi po-
pulaci diabetikl. 6) Komu nabidnu ve své ambulanci? Paci-
entovi s jiz pritomnym imunodeficitem (lécba kortikoidy!!),
pacientovi se setrvale velmi Spatnou kompenzaci diabetu,
pacientovi s vysokym rizikem aterosklerotickych kompli-
kaci (DUS!), ¢i jiz v sekundarni prevenci a nemocnému
s jiz prozitym obdobim intenzivnich bolesti zplisobenych
herpes zoster.

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

Nadmeérna lécba a riziko hypoglykemie u starsich pacientt
s diabetem 2. typu na inzulinoterapii

Jak ukazuji data z kohortové studie HYPOAGE, z pacienti
s DM2 starsich 75 let, kteFi jsou lééeni inzulinem a maji
kontinudlni monitorovéani glukézy (CGM), dosahuje téméF
pétina prili$ nizkych hodnot HbA,_dle fixni definice a dvé
pétiny dle individualizované definice nadmérné léCby dia-
betu. TéEmér vsichni pacienti stravi vice nez 1 % ¢asu pod
doporuéenym rozmezim koncentrace glukézy (TBR, time
below range).

Uéel studie

Klinickd doporuceni pro lé¢bu diabetu uvadéji, ze je tre-
ba se vyhnout nadmérné lécbé u starsich osob s DM2, t;.
nevhodné glykemii, ktera zvysuje riziko vedlejSich ucin-
kd, napr. hypoglykemie. Nedefinuji ale nevhodnou glyke-
mii. V raznych studiich jsou pro definici nadmeérné lécby
diabetu pouzivany rizné hranice hladiny HbA , ovsem
neexistuje dikaz o prediktivnim vyznamu téchto definic
pro vyskyt hypoglykemie. Cilem této studie bylo zhodnotit
incidenci hypoglykemie a prediktivni vyznam definic nad-
mérné léCby diabetu u starsich pacientl s DM2 lécenych
inzulinem.

Metody

Zarazenibylipacienti s DM2 starsi 75 let z kohorty HYPOAGE,
kteri byli léCeni inzulinem nejméné 6 mésicl a nejméné 28
dni pouzivali CGM. Nadmérn4d léc¢ba diabetu byla definovana
bud fixné jako HbA, < 7,0 % (< 53 mmol/mol), nebo indivi-
dudlné podle celkového zdravotniho stavu pacienta (dobry,
stfedni, $patny) jako HbA, < 7,0 % (< 53 mmol/mol), < 7,5 %
(58 mmol/mol) nebo < 8,0 % (64 mmol/mol). Primarnim
sledovanym parametrem byl podil pacientd s TBR = 1 %.

Vysledky

Zarazeno bylo 134 pacientl prdmérného véku 81,6 + 5,4
roku, z nichz bylo 59 % muz. Kritéria krehkosti splnovalo
54,5 %, malnutrici mélo 42,5 % a v domové s pecovatelskou
sluzbou zilo 21,6 % zarazenych.

Podle fixni definice byla nadmérna lécba diabetu zjisténa
u 18,7 % pacient(, podle individualizované definice u 39,6 %.
Pacienti s nadmérnou lécbou diabetu méli nizsi prdmérnou
eGFR a méné c¢asto uzivali metformin.
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Dle CGM mélo TBR = 1 % 100 % pacientl s nadmérnou lé¢-
bou dle fixni definice a 94,3 % pacientd s nadmérnou lécbou
dle individualizované definice. Prmérné cinil TBR dle fixni
definice 5,4 % u pacientl s nadmérnou lécbou a 2,7 % u pa-
cientl bez nadmérné lécby, podle individualizované definice
Cinil TBR 4,3 % u pacientl s nadmérnou lécbou, 2,7 % u pa-
cientl bez nadmérné lécby.

Obé definice nadmérné lécby vykazaly nizkou senzitivitu
(20 %, resp. 41 %) i nizkou presnost (27 %, resp. 44 %) v pre-
dikci hypoglykemie.

Komentar

Stanoveni spravné cilové hodnoty glyke-
mii u pacientl s diabetem 2. typu, kteri
jsou starsi nez 75 let a potrebuji k lé¢bé
inzulin, je ¢im dal naléhavéjsi z nékolika
dlvodu. Populace starne, diabetes se ve
vysSich deceniich vyskytuje stale castéji,
a navic se do této vékové skupiny dostava
¢im dal vice pacientl s dlouhotrvajicim diabetem. Problé-
mem je také heterogenita této skupiny seniorl (z hlediska
kognitivniho i fyzického stavu a pritomnosti komorbidit).

Ve studii HYPOAGE byl primérny vék pacientl skoro 82 let
a byli sledovani krehci pacienti. Glykemie byla mérena kon-
tinudlnim senzorem, coz toto hodnoceni odlisuje od dosud
provedenych. Kontinudlni méreni potvrdilo to, co je klinicky
znamo mnoho let a z ¢eho vychazi rozumny klinik — hypo-
glykemie (vcetné noci) se vyskytuji u prakticky kazdého dru-
hého ki'ehkého pacienta s cilovym HbA, pod 53 mmol/mol
i 64 mmol/mol (tedy i u téch, u kterych byly naroky na
kompenzaci glykemii mirngjsi). Vysledky studie tedy jasné
dokladuji riziko hypoglykemii zejména u krehkych seniort
s diabetem a je ziejmé, Ze dnesSni naroky na kompenzaci
glykemii jsou pro tyto pacienty ¢asto prilis agresivni. Kromé
peclivého zhodnoceni komplexniho stavu (véetné kognice),
prognézy a moznosti samotného pacienta stale nemame
dostatecné objektivni obecné nastroje pro identifikaci rizi-
kovych pacientu a stanoveni realného cile kompenzace gly-
kemii. Stale je nedostatecné akceptovan faktor stavu kogni-
ce, pritom klinicka studie ACCORD MIND' jiz drive prokazala
vzdjemnou oboustrannou vazbu mezi poruchou kognice
a vyskytem hypoglykemii a poukazala na to, ze zhodnoceni
kognitivniho stavu vyznamné pomtze pri designovani nejen
adekvatniho cile kompenzace, ale i inzulinového rezimu.

Vyznamnou Ulohu hraje zodpovédnost a zkusSenost léka-
re. Stale se setkdvame se snahou plnit u téchto pacientt
cilové hodnoty kompenzace diabetu doporucené u obecné

Zavér
Podle autor( této prace je potfebna nova definice pro nad-
meérnou léc¢bu diabetu, kterd by umoznila vhodnéjsi kom-

penzaci glykemie u starsich pacientd s DM2 na inzulinote-
rapii a pomohla lépe predchazet hypoglykemii.

Zdroj: Christiaens A, Boureau AS, Guyomarch B, et al; HYPOAGE
Study Group. Diabetes Overtreatment and Hypoglycemia in Ol-
der Patients With Type 2 Diabetes on Insulin Therapy: Insights
From the HYPOAGE Cohort Study. Diabetes Care. 2024 Aug 22:
dc241058

populace bez ohledu na vék a pritomné komorbidity. Riziko
hypoglykemii je Casto podcenovano, prestoze je stale pripo-
mindno a doporucené inzulinové rezimy jsou neprimérené
agresivni. Soucasti diabetologickych doporuceni jsou pritom
nejen cilové hodnoty, ale je kladen rovnéz diraz na kom-
plexni zhodnoceni individudlniho prospéchu a rizika lécby
diabetu (vék, celkovy zdravotni stav, kognice, funkéni kapaci-
ta a redlné moznosti pacienta).

Vétsi individualizace inzulinové lécby diabetu 2. typu u se-
niord, zejména krehkych, zahrnuje i snizeni narokd na jejich
tésnou kompenzaci. Siréi implementace kontinualniho mo-
nitorovani glykemii u seniord, kteri potrebuji inzulinoterapii
s akcentaci jednoduchych inzulinovych rezimG s dominanci
bazalniho inzulinu, mlzZe vyznamné pomoci nejen ke stabi-
lizaci klinického stavu seniord, ale i ke zlepSeni kvality jejich
zivota. Nestaci vSak hypoglykemii jen detekovat, zaroven je
nutné odhalit jeji priciny a upravit léCebny pristup tak, aby
jeji riziko bylo co nejnizsi.

V tomto mlZe vyznamné napomoci peclivd a opakovana
edukace pacientt a pecovatell o rozpoznavani a reseni hy-
poglykemie i definice jasnych nastroju k lepsi predikci rizika
hypoglykemie u seniorl. Dllezité je pravidelné prehodno-
covani, Uprava a zmeékcovani cile lécby a multidisciplinarni
pristup (spoluprace diabetologa, geriatra, nutri¢niho specia-
listy a edukaéni sestry). Zadouci je prehodnoceni a zmirnéni
pozadavku soucasnych doporuceni pro cile a inzulinoterapii
u seniord.

doc. MUDr. Alena Smahelova, Ph.D.
Katedra internich obora, Lékarska fakulta UK
a Fakultni nemocnice Hradec Kralové

Zdroj: 1. Murray AM, Hsu FC, Williamson JD, et al; Action to Cont-
rol Cardiovascular Risk in Diabetes Follow-On Memory in Diabetes
(ACCORDION MIND) Investigators. ACCORDION MIND: results of the ob-
servational extension of the ACCORD MIND randomised trial. Diabeto-
logia. 2017 Jan; 60(1): 69-80. doi: 10.1007/s00125-016-4118-x. Epub
2016 Oct 20. PMID: 27766347; PMCID: PMC5633725.
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Bezpecnost semaglutidu 1x tydné potvrzuje sdruzena analyza

studii z realné praxe

Post hoc analyza 9 studii z programu SemaglUtide Real-
-world Evidence (SURE) ukézala, Z2e bezpeénost semaglu-
tidu podavaného s.c. 1x tydné je u pacienti s diabetem
2. typu v podminkach redlné praxe srovnatelna s bezpec-
nostnim profilem tohoto GLP-1 RA, ktery prokazaly kontro-
lované studie faze Ill v programu SUSTAIN.

Uéel studie

Program SURE zahrnoval 9 mezinarodnich neinterven-
¢nich, observacnich studii, které probéhly v 8 zemich EU,
v UK a v Kanadé. Jejich cilem bylo doplnit vysledky dosaze-
né se semaglutidem 1x tydné v randomizovanych, kontrolo-
vanych studiich programu SUSTAIN u pacientl s diabetem
2. typu (DM2) v riznych klinickych situacich. Program SURE
prokazal vyznamné snizeni HbA, a télesné hmotnosti pfi
lé¢bé semaglutidem 1x tydné u pacientl s DM2 v bézné kli-
nické praxi. Cilem této post hoc analyzy bylo zhodnotit bez-
pecnost semaglutidu 1x tydné v rutinni praxi a u podskupin
pacientl dle vstupnich charakteristik ¢i privodni medikace.

Metody

Studie programu SURE zaradily dospélé s DM2 lécené se-
maglutidem 1x tydné. Nasazeni této lécby bylo na rozhod-
nuti lékare. Median doby na lécbé semaglutidem 1x tydné
byl 33,4 tydne. Po celou dobu studie byly zaznamenavany
Udaje o bezpecnosti lécby vcetné pripadd hypoglykemie.

Vysledky

Z celkového poctu 3 505 pacientl (prdmérny vék 60 let,
pramérna délka trvani DM2 11 let) byly nezadouci pFiho-

Komentar

GLP-1 RA jsou bezesporu hlavnim téma-
tem vétsSiny diabetologickych kongrest
v poslednich nékolika letech a uz si zaci-
name zvykat, Zze pribyva indikaci i mimo
diabetologii. A vypada to, ze doba jejich
slavy zdaleka nekonci, naopak, uz pricha-
zeji dualni agonisté a tésime se na dalsi,
jesté lepsi a jesté ucinngjsi. Jisté je to dobre, je to pokrok,
a o tom mda medicina byt. Zatim zUstavaji nezodpovézené
otazky budoucnosti thrady a pokud ano, tak komu a jestli je
to spravedlivé. Chceme-li jit ve filozofovani jesté dal, musi-
me se ptat na délku lécby, co pripadna dozZivotni lécba pro
pacienta znamen3, a do jaké miry vlastné ménime osobnost

dy hladeny u 24,3 %. VétSinou byly mirné (17,1 %) a pre-
vazné postihovaly zazivaci trakt (u 16,3 %). Nejcastéji
se jednalo o nauzeu, prdjem a zvraceni, které odeznély
pramérné po 6 tydnech. K vysazeni lécby vedly nezadou-
ci prihody u 5,1 % pacientd, u 1,9 % pacientd se jednalo
0 nauzeu, prdjem a zvraceni trvajici déle nez 90 dni. Za-
vazné nezadouci prihody se vyskytly u 0,5 % zarazenych.
Vyskyt zavaznych nezadoucich prihod stoupal s BMI, byl
vy$si u pacientl s retinopatii, s lé¢bou inzulinem + sul-
fonylureou a nesouvisel s predchozi lé¢bou GLP-1 RA.
U 0,2 % pacientld mély nezadouci prihody fatalni disled-
ky, nebyly ale vyhodnoceny jako nezadouci prihody sou-
visejici s lécbou. Hypoglykemické prihody stupné 2 byly
hlageny u 1,1 % pacientd, stupné 3 u 0,1 %. Cast&ji byly
hypoglykemie stupné 2 pozorovany u pacientd lécenych
inzulinem a s mikrovaskularnimi komplikacemi pfi vstu-
pu do studie.

Zaveér

Vysledky hodnoceni bezpecnosti semaglutidu 1x tyd-
né u dospélych pacientli s DM2 ve studiich provedenych
v redlné praxi v ramci programu SURE odpovidaji zjisté-
nim kontrolovanych, randomizovanych studii se semaglu-
tidem 1x tydné. Neobjevily se Zadné nové obavy o bezpec-

nost tohoto léku. Znadmy profil bezpecnosti byl potvrzen
u i podskupin pacientd.

Zdroj: Yale JF, Major-Pedersen A, Catarig AM, et al. Real-world safe-
ty profile of once-weekly semaglutide in people with type 2 diabe-
tes: Analysis of pooled data from the SemaglUtide Real-world Evi-
dence (SURE) programme. Diabetes Obes Metab. 2024 Oct; 26(10):
4429-4440.

pacienta, kdyZ mu na nemalou ¢ast Zivota ovlivnime touhu
po jidle a radost z jidla.

Bezpecné to pravdépodobné je a mozna i dlouhodobé bude
po medicinské strance, jak zatim ukazuji vysledky studii.
Predkladana analyza' autora J. F. Yale z Kanady, sponzoro-
vana spolecnosti Novo Nordisk, predstavuje souhrn bezpec-
nostnich Udajd z deviti neintervencénich observacnich studii
o semaglutidu podavaném jednou tydné pacientiim s diabe-
tem 2. typu v redlné praxi. Mdm rada studie z redlné praxe,
nasi pacienti také ziji v redlném svété a v redlnych podmin-
kach, kdy se do lécby promita lidsky faktor, nejen pacienta,
ale i volnéjsi prostor pro zkuSenosti oSetrujiciho lékare.

Uvedend studie, souhrnna analyza SURE (SemaglUtide
Real-world Evidence) ma doplnit vysledky treti faze ran-
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domizovanych, kontrolovanych studii programu SUSTAIN.
Jako bezpecnostni vystupy byly hodnoceny nezadouci pri-
hody vcetné hypoglykemii u rdznych subpopulaci pacientt
s diabetem 2. typu, rozdélenych podle vstupnich charak-
teristik a medikace. Délka lécby semaglutidem a obdobi
sledovani bezpecnosti bylo priblizné 30 tydnd na 3 505 pa-
cientech.

Nezadouci prihody se vyskytly u necelé ctvrtiny tUcastnikl
(24,3 %), vétsinou jako mirné projevy na gastrointestinalnim
traktu, jez ndsledné samy odeznély. Tyto mirné projevy ne-
volnosti a dyspepsie pri zahdjeni lécby GLP-1 RA jisté ne-
prekvapi, jsme za né mozna i tak trochu radi, protoze diky
tomu nasi pacienti hubnou. Z celého souboru ucastnik( pou-
ze 5,1 % prerusilo lécbu z divodu nezadoucich Gcinka, a ty
zavazné se vyskytly pouze u 0,5 % pacientu. Pri zohlednéni
komorbidit stoupal pocet nezddoucich Ucinkl s BMI a s pri-
tomnosti retinopatie.

Je skveélg, Ze pri tak vysokém antidiabetickém Gcinku zlsta-
vaji GLP-1 RA bezpecné po strance vyskytu hypoglykemii?,
jak ukazala i tato studie. Vyssi vyskyt hypoglykemii byl po-
zorovan neprekvapivé u terapie bazalnim inzulinem, u de-
rivatl sulfonylurey, nebo jejich kombinace, a u pacientl s jiz
rozvinutymi mikrovaskularnimi komplikacemi. Hypoglyke-
mie stupné 2 (pod 3,0 mmol/l) se vyskytly pouze u 1,1 %
a stupné 3 (zavazna hypoglykemie s nutnosti pomoci druhé
osoby) u 0,1 % Gcastnikd.

Na pocdatku éry GLP-1 RA jsme méli obavy, jak to bude s vy-
skytem akutnich pankreatitid. Studie SURE tuto komplikaci
blize nerozebira, pouze uvadi hlaseny vyskyt 0,1 %. Vétsina
studii, nejen se semaglutidem (napr. SUSTAIN 6, PIONEER 6),
neprokazala zvysené riziko vyskytu této obavané komplika-
ce ani rakoviny slinivky®. Otazkou je vsak délka sledovani
v téchto studiich, vezmeme-Lli v Gvahu jiz vy$e zminovanou
predpokladanou dlouhodobou ¢i celozivotni lécbu. Také va-
rovani tykajici se nador C-bunék stitné zlazy v souvislosti
s lécbou GLP-1 RA byla znepokojiva. Data vSak pochazela
pouze z experimentalnich studii na hlodavcich a u lidi se

zvySené riziko neprokdazalo, lécba GLP-1 RA je vsak stale
nedoporucena u lidi s anamnézou medularniho karcinomu
stitné Zlazy“.

Dobra zprava pro nas je, ze jednotlivé studie programu SURE
byly provadény predevsim v zemich EU, tedy u pacientl nam
blizkych, stravujicich se po evropském zplsobu a s podob-
nym pristupem ke zdravotni péci a socialnim jistotam. Dal-
$im pozitivem predkladaného ¢lanku a dikazem odlisnosti
reality od RCT je ponechani titrace semaglutidu na oSetru-
jicim lékari, coz byla pravdépodobné hlavni pricina nizsiho
vyskytu GIT nezadoucich G¢inkd v SURE oproti SUSTAIN.
Naopak limitaci shledavam v tom, Ze témeér pétina pacien-
td presla na semaglutid 1x tydné z jiného GLP-1 RA, tedy si
Gcastnici mohli odbyt své GIT nesndsenlivosti uz u prvniho
preparatu a vyskyt nezadoucich Gcinkl tim vysel lépe.

Celkovym poselstvim predkladaného ¢lanku je, Zze podle
souhrnné analyzy SURE pacienti s diabetem 2. typu se-
maglutid 1x tydné dobre toleruji a bezpecnost uzivani to-
hoto preparatu v realné praxi je srovnatelna, ne-li lepSi nez
v kontrolovanych, randomizovanych studiich, a to je dobre.

MUDr. Eva Horova, Ph.D.
Ill. interni klinika, 1. LF UK a VFN, Praha
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Kardiovaskularni a renalni pfinos SGLT2 inhibitoru
je u pacientt s diabetem nezavisly na sou¢asném

podavani GLP-1 RA

Metaanalyza 12 randomizovanych, dvajité zaslepenych studii
ukdazala, Ze snizeni rizika velkych neZadoucich kardiovasku-
ldrnich pFihod (MACE), hospitalizace pro srdeéni selhani, amrti
z kardiovaskuldrnich (KV) pricin, progrese chronického one-

mocnéni ledvin (CKD) a rychlost poklesu odhadované glomeru-
l&rni filtrace (eGFR) je u pacientti s diabetem 2. typu (DM2) pri
poddvani SGLT2 inhibitort (SGLT2i) v porovnani s placebem vy-
znamné jak pri sou¢asném uzivani GLP-1 RA, tak bez GLP-1 RA.
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Uéel studie

Velké randomizované studie prokdzaly, ze SGLT2i a GLP-1
RA snizuji u pacientd s DM2 riziko KV prihod a zlepsuji vy-
sledky CKD. Vzhledem k odliSnému mechanismu ucinku
téchto dvou trid L&kl i k jejich odliSnému efektu na radu pa-
rametr(, je vyznamnou otazkou prinos kombinované lécby
DM2 zastupci obou trid z hlediska kardiorenalnich vysledkd.

Metody

Konsorcium SMARTC (The SGLT2 Inhibitor MetaAnalysis
CardioRenal Trialists’ Consortium) zaradilo dokoncené
randomizované, dvojité zaslepené, placebem kontrolované
studie zahrnujici nejméné 500 ucastnik( a s délkou trvani
nejméné 6 mésicu, které hodnotily G¢innost SGLT2i u do-
spélych pacientll s DM2 s aterosklerotickym KV onemoc-
nénim nebo s vysokym KV rizikem, se srde¢nim selhdanim
nebo s CKD. Jednalo se o studie publikované do 1. 1. 2024.
Dva hlavni sledované KV parametry byly: 1) MACE (nefatal-
ni infarkt myokardu nebo nefatalni cévni mozkova prihoda
nebo umrti z KV pricin) a 2) hospitalizace pro srdecni se-
lhani nebo Uumrti z KV pricin. Hlavnimi renalnimi sledova-
nymi parametry byly: 1) progrese CKD (= 40% pokles eGFR,
selhani ledvin [definované jako eGFR < 15 ml/min/1,73 m?,
chronicka dialyza nebo transplantace ledvin] nebo Umrti
z renalnich pri¢in) a 2) rychlost poklesu eGFR. Hodnocena
byla také bezpecnost lécby.

Komentar

Zasluznd studie s kratkym komentarem.
Potvrdila to, co vSichni klinici tusi. V indi-
kovanych pripadech bude vhodna kom-
binace terapie SGLT2i a GLP-1 RA, a to
bez zasadniho vlivu ve smyslu snizeni
ucinku terapie Ci zvysSeni rizika nezadou-
cich ucinka. Studii jsem vybral k publikaci
v nasem casopisu proto, Ze indikace podani gliflozin( se roz-
sirily, a tak rada pacient( i v nasi zemi ma hrazenou terapii

Vysledky

Zarazeno bylo 12 studii zahrnujicich 73 238 pacientd s DM2.
Z nich 3 065 (4,2 %) uzivalo pFi vstupu do studie GLP-1 RA.
Pokles rizika MACE pri lécbé SLT2i v porovnani s place-
bem byl zjistén jak u pacientl s GLP-1 RA, tak bez GLP-1
RA (pomér rizik [HR] = 0,81, 95% CI 0,63-1,03 vs. HR = 0,90,
0,86-0,94; P, peterogenits = 0,31). Srovnatelny byl u pacient(
s GLP-1 RA a bez GLP-1 RA také prinos SGLT2i z hlediska
snizeni rizika hospitalizace pro srde¢ni selhani nebo umrti
z KV pri¢in (HR = 0,76, 95% Cl 0,57-1,01 vs. HR = 0,78, 95%
Cl 0,74-0,82; Py heterogenitu = 0,90), snizeni rizika progrese CKD
(HR=0,65,95% Cl 0,46-0,94 vs. HR = 0,67, 95% CI 0,62-0,72,
Poro heterogentu = 0:81) 1 Zpomaleni poklesu eGFR (heterogenita
=0, 92). U pacientl se SGLT2i bylo zjisténo méné nezadou-
cich prihod v porovndni s placebem, a to nezavisle na sou-
¢asném uzivani GLP-1 RA (relativni riziko [RR] = 0,87, 95% CI
0,79-0,96 vs.RR=0,91,95% C1 0,89-0,93, P, ,crerogenits = 041 ).
Zavér

Tyto vysledky naznacuji nezavislé ucinky SGLT2i a GLP-1
RA u pacientll s DM2 a podporuji doporuceni podavat tyto
tridy léka v kombinaci pro dosazeni lepsich KV a renélnich
vysledkd.

Zdroj: Apperloo EM, Neuen BL, Fletcher RA, et al. Efficacy and safety
of SGLT2 inhibitors with and without glucagon-Llike peptide 1 receptor

agonists: a SMART-C collaborative meta-analysis of randomised con-
trolled trials. Lancet Diabetes Endocrinol. 2024 Aug; 12(8): 545-557.

uvedené kombinace. Neobdvejme se tedy niceho a vyuzivej-
me raznych indikaci ku prospéchu pacientd.

Pozn.: pri podrobnéjsim rozboru predkladané studie a holistickém po-
hledu na grafické znazornéni vysledki bychom mohli analyzu vnimat
jako potvrzeni skutecnosti, Ze GLP-1 RA maji také natriureticky efekt,
ktery tak trochu oslabuje primy efekt osmotické diurézy navozené gli-
floziny na sniZeni rizika hospitalizace pro srdecni selhani a vsech sou-
visejicich dasledkd.

prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA
Geriatricka interni klinika, 2. LF UK a FN Motol, Praha
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Konsenzus k diagnostice a lécbé hyperglykemickeé krize

u diabetu z roku 2024

V letoSnim roce pripravil panel expertli sestaveny odbor-
nymi spolecnostmi aktualizaci konsenzualniho stanoviska
k diagnostice a lécbé hyperglykemické krize u dospélych
s diabetem 1. a 2. typu. Aktualizaci zastituji ADA (American
Diabetes Association), EASD (European Association for the
Study of Diabetes), JBDS (Joint British Diabetes Societies
for Inpatient Care), AACE (American Association of Clinical
Endocrinology) a DTS (Diabetes Technology Society). Cilem
letosSni aktualizace doporuceni z roku 2001, ktera byla na-

Patogeneze diabetické ketoacid6zy (DKA)

a hyperglykemického hyperosmolarniho stavu (HHS)
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posledy aktualizovana v roce 2009, je zohlednit posledni
poznatky o patofyziologii a klinickych projevech diabetické
ketoacid6zy (DKA) a hyperglykemického hyperosmolarniho
stavu (HHS) a pFinést doporuéeni pro jejich diagnostiku, lé¢-
bu a prevenci vychazejici z prizkumu relevantnich publi-
kaci od roku 2009. Konsenzudlni aktualizace je uréena pro
diabetology a vSechny lékare zabyvajici se lé¢bou dospé-
lych pacientd s diabetem. Prindsime obsah formou strucné

infografiky.
(red)

Zdroje:

1. Umpierrez GE, Davis GM, ElSayed NA, et al. Hyperglycemic Crises in
Adults With Diabetes: A Consensus Report. Diabetes Care. 2024 Aug
1, 47(8): 1257-1275.

2. Umpierrez GE, Davis GM, ElSayed NA, et al. Hyperglycaemic crises
in adults with diabetes: a consensus report. Diabetologia. 2024 Aug;
67(8): 1455-1479.

Klinické projevy

Rozviji se béhem hodin az dni Rozviji se béhem dni az tydnu

Bé&zna je zména kognitivniho

Obvykle pacient rozpozna stavu

Polyurie, polydipsie, snizeni télesné hmotnosti a dehydratace

Casto soucasné s dalsim
akutnim onemocnénim

Nauzea, zvraceni a bolest
bricha

Kussmaulovo dychani

Ve tretiné urgentnich hyperglykemickych pfipadi je zjistén
soucasny vyskyt DKA/HHS

Diagnosticka kritéria

DKA Diagnosticka kritéria DKA

Diabetes/hyperglykemie

glykemie = 11,Tmmol/l NEBO diabetes v anamnéze

Ketdza
prouzku = +2

koncentrace B-hydroxybutyratu = 3,0 mmol/l NEBO ketolatky v moci dle diagnostického

Metabolicka Aciddza
HHS Diagnosticka kritéria HHS

Hyperglykemie

pH < 7,3 anebo koncentrace bikarbonatd < 18 mmol/l

plazmaticka glykemie > 33,3 mmol/l

Hyperosmolarita

vypoctend efektivni osmolalita séra > 300 mOsm/kg

AbSence vyznamné ketonemie
prouzku < +2

koncentrace B-hydroxybutyratu < 3,0 mmol/l NEBO ketolatky v moc¢i dle diagnostického

Absence acidozy

pH = 7,3 a koncentrace bikarbonatu = 15 mmol/l
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[ Inzulin
e o Stredni nebo Nastavit adekvatni funkci ledvin
Vysetfit stav hydratace [ Mirna DKA [ 163k DKA ] [ HHS ] (vydej moti cca 0,5 ml/kg/hod)

v S~ v

( s.c.inzulin ] ( i.v.inzulin ] ( i.v.inzulin ]
v v v E

Tt Mirna onrozent 0.1 Urkg rychle Juazno. Ukg Zanaj\ ponan! 10-20 mmol/l/hod
hypovolemie hypovolemie funkce srdce pusobiciho ho inzuplinu iako k;'étce ﬁgsobi— az do K* 3,5 mmol/l
inzulinového . lax P pus (rychlejsi nahrada
A i.v. bolus v pFi- ciho inzulinu e p
analoga jako . Coax o ST K* vyzaduje central-
s.c. bolus padé zpozdéni v i.v. infazi s fixni ni Zilnf pFistup)
o zavedeni infize rychlosti®
s ¥ 2
jiny krystaloid e 0,1 U/kg rychle K* = 3,5 az 5,0 mmol/l
(1,0 l/hod) /vazopresorické pasobiciho inzu- 0',1 U/k%/hoq
latky linové kratce plsobi-
inového analoga iho i .
kazdou hodinu ciho inzulinu
1002 U/kg. vi.v. infazi s fixni Podat 10-20 mmol/l
nebo U, g rychlosti K* v kazdém litru i.v.
kazdé 2 hodiny tekutin podle potieby
v v v k udrzeni sérového K*

0,9% NaCl nebo jiny krystaloid klinicky s vhodn Po dosazeni glykemie < 13,9 mmol/l snizit davku kratce pdso- 4=5 mmol/l

rychlosti s cilem nahradit 50 % odhadovaného deficitu biciho inzulinu na 0,05 U/kg/hod i.v. (nebo na 0,05 U/kg/hod
tekutin béhem 8-12 hodin kazdou hodinu nebo 0,1 U/kg kazdé 2 hodiny s.c. u ,mirné" DKA)

Po dosazeni glykemie < 13,9 mmol/l pridat k 0,9% NaCl
nebo krystaloidu 5% nebo 10% dextrézu . DKA = . . HHS“ X Zahéjit podavani
PFi euglykemické DKA (glykemie < 11,0 mmol/l a pozitivita UdrZovat glykemii mezi Cilit glykemii mezi inzulinu, ale
BOHB) je pFi zahajeni &by inzulinem nutné sougasné s 0,9% 8,32 11,0 mmol/l 11,02 13,9 mmol/l nepodavat K¢
NaCl/krystaloidem zacit podavat 5% nebo 10% dextrézu do odeznéni® do odeznéni® el s sér&;vé

¢ ¢ K* kazdé 2 hodiny

Kontrolovat elektrolyty, funkce ledvin, pH Zilni krve, osmolalitu a glykemii kazdé 2-4 hodiny az do stabilizace stavu. Po odeznéni DKA nebo HHS, pokud je pacient schopen jist a pit,
zahajit vicedavkovy inzulinovy rezim. Pfi pfevadéni z i.v. na udrZovaci s.c. inzulin pokracovat s i.v. infuzi inzulinu 1-2 hodiny po prvnim podani s.c. inzulinu.

2 Nékteri doporucuji pockat s podavanim inzulinu, dokud klesé glykemie pfi samotném dopliovani tekutin @® Bikarbonaty zohlednit pouze pfi pH < 7,0
® Definice odeznéni (doporuceno je klinické posouzeni stavu a nepropoustét pacienta ani nesnizovat miru péce, pokud neni
dosazeno): - DKA: pH Zilni krve > 7,3 nebo bikarbonaty >18 mmol/l a ketolatky v plazmé/kapilarni krvi < 0,6 mmol/l

- HHS: pokles vypoctené osmolality séra na < 300 mOsm/kg, vydej moci > 0,5 ml/kg/hod a glykemie < 13,9 mmol/l

BOHB - B-hydroxybutyrat

® Nepodavat fosfaty, po neni pritomna

svalova slabost, zhorseni respirace
a hladina fosfatd < 1,0 mmol/l

Prevedeni na udrZovaci lécbu inzulinem u DKA

= Je pfitomno zvysené riziko hypoglykemie, které vyzaduje snizeni davky inzulinu (napf. snizené renalni funkce, kifehkost, vy$si vék)?
< Jaky je aktualni a ocekavany nutri¢ni prijem?

- Jaké mnozstvi dextrézy je podavano v i.v. infuzi?

< Je kromé i.v. infuze inzulinu podavan s.c. bazalni inzulin?

Obecné

Pfi pfevedeni z i.v. na s.c. inzulin mGze pomoci néktera z nasledujicich metod:

Moznosti vypoétu Odhad dle hmotnosti: Potfeba inzulinu pred pFijetim: Hodinova potfeba i.v. inzulinu:

- TDD 0,5-0,6 U/kg/den « Zvazit TDD inzulinového rezimu predepsaného |  Vypocet stabilni hodinové potreby i.v. inzulinu
celkové denni davky « V pipadé rizikovych faktor@ pro ambulantni lé¢bu pred prijetim (napt. v poslednich 6 hodinach) mize pomoci
(TDD) inzulinu hypoglykemie (napf. kfehkost, | * Zvazit potencialni dopad ambulantni odhadnout TDD

chronické onemocnéni ledvin) kompenzace glykemie, uzivani lékl - Je treba vénovat pozornost tomu, ze TDD muze
0,3 U/kg/den a stravovacich zvyklosti byt nadhodnocena z dvodu glukotoxicity

« Zahajit s.c. inzulin 1-2 hodiny pfed ukonéenim i.v. infuze inzulinu
« Zajistit, aby mél inzulinovy rezim 24hodinové pokryti
- Preferovana jsou bazélni a rychle pUsobici inzulinova analoga (1-2x denné bazalni inzulin + rychle plsobici inzulin v dobé jidla)
- Lze pouzit humanni NPH a kratkodobé plsobici formy inzulinu
— Zahdjit 40-60 % TDD ve formé bazalniho inzulinu + zbytek TDD rozdélit do 3 davek v dobé jidla ve formé rychle pisobiciho inzulinu
-V pripadé pouziti NPH podavat bazalni inzulin + korekéni davku rychle plsobiciho inzulinu kazdych 4-6 hodin

Obecné principy

- Béhem hospitalizace nezahajovat ani nepokracovat v podavani SGLT2i

« U DM1 nejsou neinzulinové léky doporuceny

- Béhem hospitalizace a pFi propusténi lze zvazit podavani jinych neinzulinovych léki spole¢né s inzulinem u DM2
a DM2 s nachylnosti ke ketéze

Neinzulinové léky

- Doporucen je rezim bazal-bolus, je treba zajistit 24hodinové pokryti inzulinem

- Doporucend davka pfi propusténi se muaze lisit od davky pfi prevadéni z i.v. na s.c. inzulin z divodu pfedpokladanych zmén ve stravé
nebo rizika hypoglykemie

« Plany pfi propusténi by mély zahrnovat naplanovani véasné kontroly potfeby inzulinu a potencialniho pfidani neinzulinovych léka

Plany pri propusténi
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¢ Milurit

allopurinol

& Lécba hyperurikémie a dny*
& Lécba ledvinovych kamenu*

% Snizeni tvorby kyseliny
Mmocoveé*

Zkracena informace o pfipravku: Milurit® 150 mg tablety; Milurit® 200 mg tablety

Slozeni: Jedna tableta obsahuje allopurinolum 150 mg; 200 mg. Indikace: Dospéli: Vsechny formy hyperurikemie, které nelze kontrolovat dietou,
veetné sekundarni hyperurikemie rizného puvodu a klinickych komplikaci hyperurikemickych stavd, zejména manifestni dny, urdtové nefropatie
a k rozpousténi a prevenci krystalu kyseliny mocové. Lecba rekurentnich smiSenych krystalt z kalcium-oxaladtu pfi soucasné hyperurikemii. Déti
a dospivajici: Sekundarni hyperurikemie rdzného puvodu. Uratova nefropatie pfi lecbé leukemie. Dedicné poruchy zpusobené enzymovym deficitem,
Lesch-Nyhanuv syndrom a deficience adenin-fosforibosyltransferazy. Davkovani: Dospéli: Podavani alopurinolu ma byt zahajeno nizkou davkou,
napf. 100 mg/den, aby se snizilo riziko nezddoucich ucinku, a davka se méa zvysit pouze v piipadé, Ze hladina urdtl v séru zUstava neuspokojiva.
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Novy pristup k lécbé hyperurikemie v kardiovaskularni
prevenci na zakladé aktivity xantinoxidazy

Novy expertni konsenzus pro diagnostiku a lé¢bu elevace hladiny kyseliny mocové (UA) u pacientii

se zvysenym kardiovaskularnim (KV) rizikem rozdéluje pacienty s hyperurikemii (HU) do 3 fenotypd,

ze kterych vychazeji intervence v KV prevenci. Pro odhaleni fenotypu HU v diisledku zvyseni aktivity
xantinoxidazy (X0) navrhuje novy index poméru sérové hladiny UA a kreatininu (sUA/sCr), ktery prokazal
korelaci s vyskytem KV prihod. Jeho stanoveni je doporuceno u vsech pacienti se zvysenym KV rizikem,
kam spada vétsina diabetikd. U pacientii se sUA/sCr > 3,6 je v KV prevenci doporucena lécba inhibitory XO.

Hyperurikemie je kardiovaskularni rizikovy faktor

Zvys$end hladina UA vyznamné modifikuje KV riziko. Podle
mezinarodnich doporuceni patri mezi KV rizikové faktory:
zvySuje celkovou i KV mortalitu, riziko IM, CMP, srdec¢niho
selhani, hypertenze, inzulinové rezistence a chronického
onemocnéni ledvin. Zanét cévni stény, ktery podporuje roz-
voj aterosklerdzy, navozuje zrejmé jiz nizsi hladina UA, nez
pri které dochazi k ukladani krystald, a kterd byla doposud
uvadéna jako hranice hyperurikemie (> 420 pmol/l u muzl
a > 360 pmol/l u Zen). Hranice sérové hladiny UA, od které je
zvy$enad celkova i KV mortalita, lezi podle poslednich zjisténi
mezi 280 a 330 pmol/l. Je tedy vhodné identifikovat pacienty
se zvySenym KV rizikem, u nichz muze terapeutické snizeni
HU zlepsit KV vysledky. Absence selekce vhodnych pacient
je zfejmé dlvodem dosavadnich nejednotnych zavéra studii,
které hodnotily klinicky prinos antihyperurikemické lécby.

Kardiovaskularni riziko je spojeno se zvySenou
aktivitou xantinoxidazy

Kolektiv ¢eskych, slovenskych a italskych odbornikd pripravil
na spole¢ném zasedani v lednu 2024 klinicky postup pro vy-
Setrovani a lé¢bu HU u pacientl se zvysenym KV rizikem na
zdakladé fenotypu HU. UA vznikd odbouravanim purind plso-
benim X0 a vylu€uje se ledvinami. ZvySend hladina UA mUze
byt tedy dasledkem nadmérné aktivity XO (dané zevnimi
vlivy nebo geneticky) nebo snizeného renalniho vylucovani.
Samotnd X0 ma vlastnosti podporujici rozvoj KV a metabo-
lickych chorob. Jeji aktivita navozuje tvorbu kyslikovych ra-
dikald a prozanétlivou a protrombotickou odpovéd endotelu.
Mezi ucinky XO patri modulace vrozené imunity, aktivace en-
dotelu, vliv na tonus cév, krevni tlak, ukladani télesného tuku
a vyplavovani NO. Zvysend aktivita cirkulujici XO je spojena
s hypertenzi, nadvahou a obezitou, CKD, KV chorobami, dys-
lipidemii a diabetem. To mUze vysvétlovat zvySené KV riziko
spojené s HU v dlsledku nadmérné aktivity XO.

Fenotypy hyperurikemie

Expertni konsenzus navrhuje 3 fenotypy HU:
e Pacienti se dnou, u nichz je zvySené KV riziko dano de-
pozici krystall UA v cévach, ledvinach a kloubech. Cilem

KV prevence je u nich rozpusténi krystald UA a prevence
depozice krystall novych.

Pacienti se zvysenou aktivitou xantinoxidazy, u nichz je
rozvoj aterosklerézy a KV onemocnéni dan hyperakti-
vitou XO (v mensi mire ukladanim krystald UA v cévni
sténé). Jejich KV prevence by méla zahrnovat potlaceni
aktivity XO0.

Pacienti bez zvyseni aktivity xantinoxidazy, jejichz HU je
dana snizenou rendlni exkreci UA. KV riziko u nich neni
zfejmeé tak zvySené. U tohoto fenotypu by se mohla uplat-
nit urikosuricka lécba.

Novy index pro identifikaci pacient s HU se
zvysSenou aktivitou xantinoxidazy

Pro identifikaci osob s hyperurikemii se zvySenou aktivi-
tou XO navrhuje expertni konsenzus novy index poméru
sérové hladiny UA a kreatininu (sUA/sCr). Relevantnost in-
dexu sUA/sCr prokazala studie URRAH, ve které bylo zjis-
téno stoupajici riziko KV prihod se zvysujicim se kvintilem
sUA/sCr (po upravé na vék, pohlavi, BMI, konzumaci alkoho-
lu, krevni tlak, hladinu LDL cholesterolu a pritomnost dia-
betu) a vyznamné vy$si mortalita muzd i zen pfi hodnotach
sUAumOm/sCrumoul > 3,6.
Vysetrit hladinu UA a stanovit index sUA/sCr za Gcelem KV
prevence navrhuje expertni konsenzus u pacientll se zvy-
Senym KV rizikem: s hypertenzi, diabetem, dyslipidemii,
chronickym onemocnénim ledvin, akumulaci KV rizikovych
faktorl ¢i KV onemocnénim. Pri hodnoté sUA/sCr > 3,6 do-
porucuje zahdjit intervenci k cilovym hodnotdm UA v séru,
ato <360 pmol/lumuzia<300pumol/lu zen.Intervence by
méla spocivat v edukaci pacienta a upravé zivotniho stylu,
optimalizaci lé¢by dalsich KV rizikovych faktorG a komorbi-
dit a podavani inhibitoru X0 (v 1. linii alopurinolu) s titraci
davky k cilové hladiné UA a pokracujici léCbou pro udrzeni
této hladiny za pravidelného monitorovani 1x za 6 mésicu.
(red)

Zdroj: Vrablik M, Borghi C, Rosolova H, Stiblirkova B, So6Sova |, Caprn-
da M, Stevlik J, Ilavskd A, Jackuliak P, Zafarova Z. Diagnostika a lécba
hyperurikemie v kardiovaskularni prevenci na zakladé patofyziologic-
kého mechanizmu jejiho vzniku: expertni konsenzus ¢eskych a sloven-
skych odbornik( 2024. AtheroRev 2024; 9(2):59-69.
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Nyni s automaticky ' aktualizovanymi
hodnotami, které se kazdou minutu odesilaji
primo do chytréeho telefonu? vaseho pacienta

Vasi pacienti ziskavaji udaje
o hladinach glukozy v realnem case,

KDYKOLI, KDEKOLI.

Vice na www.FreeStyleLibre.cz

Bezplatna infolinka ‘ 800 189 564

Jedns se o ilustraéni déely. Nejedn se o redlna data pacienta.
1. Hodnoty glukszy se v aplikaci FreeStyle LibreLink automaticky zobrazuii pouze tehdy, pokud jsou chytry telefon a senzor pacienta v dosshu pripojeni. 2. Aplikace FreeStyle LibreLink je kompatibilni pouze s uréitymi mobilnimi zafizenimi a operanimi systémy. Pred pouiitim aplikace si proctete
internetovou stranku vww.FreeStyleLibre.cz, kde ziskite dalsi informace o kompatibilite zafizeni. Pouiti FreeStyle LibreLink vyzaduje registraci v LibreView.

Systém pro okamiité monitorovani glukézy FreeStyle Libre 2 (Ctecka) je zdravotnicky prostiedek. Cislo notifikované osoby: 2797.

Vyrobce: Abbott Diabetes Care Ltd., Range Road, Witney, Oxon, OX29 OYL, UK. Opravnéng zastupce pro EU: Abbott B.V., Wegalaan 9, 2132 JD Hoofddorp, The Nederlands. Indikace pro po tecka systému pro okam3ité monitorovani glukézy FreeStyle Libre 2 pfi pousiti se sen-zorem
FreeStyle Libre 2 je indikovéna pro m&Feni hladin glukézy v tkéfiovém moku u osob s diabetem mellitem (ve véku od 4 let), véetn& téhotnych Zen. Ctecka a senzor maji slouit jako nahrada za métent glykémie pfi samostatné [6€bé diabetu véetné davkovani inzulinu. Indikace pro dati (vék 4-12 let)
je omezena na déti pod dohledem peovatele ve véku min. 18 let. Pecovatel zodpovida za praci se éteckou a senzorem nebo pomoc ditéti pri praci se éteckou a senzorem a také za interpretaci nebo pomoc ditéti pfi interpretaci zjisténych hodnot koncentrace glukézy ze senzoru. Vlastnosti: Ctecka
se pouiiva k ziskavani hodnot koncentrace glukézy ze senzoru. Poskytuje pristup k informacim o hodnotach glukézy a o systému a zobrazi aktualni hodnoty koncentrace glukozy spolené s grafem a Sipkou oznacujici smé, kterym se hodnota koncentrace glukozy pohybuje. Fyziologické rozdily mezi
tkafovym mokem a kapilrni krvi mohou vést k rozdiléim ve zjist&nych hodnotach koncentrace glukszy. V dobé rychlé zmény glykémie, napf. po jidle, podani davky inzulinu nebo po cvideni, mohou byt pozorovany rozdily v hodnotach koncentrace glukézy v tkafiovém moku a v kapilrni krvi. Skenovani
by mélo byt provadéno nejméné kazdych 8 hodin pro co nejpresnajsi vysledky. Méné Gasté skenovani mize vést ke ztrété Gdajis o namérenych hodnotach. Vestavény glukometr ze pouit ke kontrole ketolatek v krvi. Pouiti systému u dialyzovanych osob nebo osob mladSich 4 let nebylo vyhodnoceno.
Ctecka pracuje pouze se senzory FreeStyle Libre 2 a nelze ji poufit s jinymi senzory. Senzor FreeStyle Libre 2 automaticky komunikuje s éte¢kou a miize vam poskytovat alarmy tykajici se glukozy, pokud se rozhodnete tuto moznost zapnout. Vystraha: Pacienti by neméli ignorovat priznaky, které
mohou byt zpiisobeny nizkou nebo vysokou glykémii. Pokud maji priznaky, které neodpovidaji hodnotam glukézy zjisténym senzorem, nebo pokud maji podezfen, Ze jejich hodnoty mohou byt nepresné, lze hodnotu zkontrolovat provedenim testu vpichem do prstu s poufitim glukometru, pripadné
by se méli ujistit, e se senzor neuvolnil. Upozornéni: Ctegka je urcena k pouiti pouze jednou osobou. Ctéte peclivé ufivatelskou prirucku a informace o bezpeéném poufivani.

Systém pro okamiité monitorovani glukszy FreeStyle Libre 2 (Senzor) je zdravotnicky prostiedek. Cislo notifikované osoby: 2797.

Virobce: Abbott Diabetes Care Ltd, Range Road, Witney, Oxon, OX29 OYL, UK. Oprvnény zistupce pro EUs Abbott B.., Wegslaan 9, 2132 JD Hoofddorp, The Nederlands. Indikace pro pouiiti: Senzor systému pro okamiité monitoravini glukszy FreeStyle Libre 2 pi pouiit s kompatibilnim
aafizenim je indikovin pro méfen koncentrace glukézy v tkaiovém moku u osob s diabetem meltem (ve vék od 4 let), véetné téhotnych en. Senzor a kompatibil zafizeni jsou urceny jako ndhrad za mérent glykémie pri samostatné [&€bé diabetu véetné divkovari inzunu. Indikace pro dét
(vik 4-12 let) je omezena na déti pod dohledem pecovatele ve véku min. 18 let. Peovatel zodpovida za prici se &teckou a senzorem nebo pomoc ditéti pi prci se cteckou a senzorem a také za interpretaci nebo pomoc ditéti pfi interpretaci ch hodnot koncentrace glukszy ze senzoru. Popis:
Senzor se dodava ve dvou Eastech: baleni senzoru a aplikitor senzoru. Senzor se pripravuje a aplikuje na zadni stranu horni Gasti pae. Senzor ma maly ohebny hrot, ktery se zavede tésné pod kii. Senzor Ize nosit a 14 dni. Pouiiti systému u dialyzovanych osob nebo osob mladich 4 let nebylo
vyhodnoceno. Kontraindikace: Senzor musi byt pred snimkovanim magnetickou rezonanci odstranén a po vysetreni by mél byt aplikovan novy senzor. Upozornéni: Vzacné mohou byt hodnoty koncentrace glukézy ze senzoru nepresné. Pokud by se pacient domnival, 7e hodnoty koncentrace glukszy
nejsou spravné a neodpovidaji tomu, jak se cit, mél by provést méeni glykémie z prstu, aby koncentraci glukozy potvrdil. V pripads pretrvévajicich problémd, nebo pokud se senzor volnil, by mél stavajici senzor sejmout a aplikovat novy. Senzor a aplikator senzoru jsou uréeny projednorézové pouiiti.
Neékteré osoby mohou byt precitlivéle na lepidlo, které udriuje senzor na kii. V pripadé podrézdén kiize kolem senzoru nebo pod nim by mél byt senzor sejmut a nemél by byt dale pousivan. Intenzivni cvieni miie zpisobit uvolnén senzoru zpiisobené pocenim nebo pohybem senzoru. Pacient
by mél dodriovat pokyny pro vybér vhodného ista splkace. Pred pouitim baleni senzoru a aplikitoru by mé pacient zkontrolovat, 7e kody senzoru jsou shodné. Baleni se stejnjm kidem se musi pouivat spolecné, jinak by hodnoty koncentrace glukbzy ze senzoru mohly byt nespravneé. Vystraha:
Senzor obsahuje malésoucist, keré mohou byt i spolknuti nebespeéng. Senzor FreeStyle Libre 2 ze pouiit s eckou FreeStyle Libre ole Etecks FreeStyle Libre NEBUDE vydivat alrmy. Bespenost uivatele: Soupravu e tiebs uchovvatpi teploté meri 4° o2 25°C. Nezmrazovat. Sencor e
odolng proti ponoreni do 1 metru vody po dobu max. 30 min. Ctéte pedlivé uiivatelskou prirucku a inf ob
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Aplikace FreeStyle LibreLink je zdravotnicky prostiedek. Cislo notifikované osoby: 2797.
Vyrobce: Abbott Diabetes Care Ltd., Range Road, Witney, Oxon, OX29 OYL, UK. Oprévnény zastupce pro EU: Abbott B.V., Wegalaan 9, 2132 JD Hoofddorp, The Nederlands. Indikace pro pouiti: Aplikace FreeStyle LibreLink se poutiva spolecné s kompatibilnim senzorem FreeStyle Libre 2
pro okamité monitorovani glukézy, je indikovana pro méFen hladin glukézy v tkéfiovém moku u osob s diabetem melliter (ve véku od 4 let), véetné téhotnych Zen. Aplikace a senzor maji slouit jako nahrada za m&Fent glykémie pfi samostatné [6€bé diabetu, véetng davkovani inzulinu. Indikace pro
déti (vek 4-12) je omezena na déti pod dohledem pecovatele ve véku minimalné 18 let. Aplikace FreeStyle LibreLink je kompatibilni pouze s uritymi mobilnimi zafizenimi a operaénimi systémy. Pouiti Aplikace FreeStyle LibreLink vyZaduje registraci u LibreView. Vlastnosti: Spusténim senzoru
FreeStyle Libre 2 aplikaci je moné vidét hodnoty koncentrace glukézy, kdykoliv je aplikace oteviens, automaticky aktualizované kazdou minutu. Senzor je moiné i nadale skenovat, kdykoliv bude potFeba, napfiklad pro doplnéni a2 po 8 hodinach chybgjicich dat nebo pro ziskéni hodnot koncentrace
glukszy pri ztrité signalu. Snadnost skenovani senzoru se mée u réiznych mobilnich zafizeni liit. Fyziologické rozdily mezi tkafiovym mokem a kapilarni krvi mohou vést k rozdiliim ve zjisténych hodnotach koncentrace glukozy. V dobé rychlé zmény glykémie, napF. po jidle, podani davky inzulinu nebo
po cviceni, mohou byt pozorovany rozdily v hodnotéch koncentrace glukézy v tkafiovém moku a v kapilarni krvi. Vystraha: Pacienti by se m&li vidy nejdfive poradit se svym lékafem, ne provedou jakoukoliv zdravotni interpretaci a Gpravu lé€by na zakladé informaci z méeni. Pouzivate-li Aplikaci
FreeStyle LibreLink, musite mit také pistup k systému monitorovani glukézy v krvi, protoze aplikace jej neposkytuje. Pokud byl senzor FreeStyle Libre 2 spuitén pred pousitim aplikace teckou FreeStyle Libre 2, nebude moiné dostavat alarmy z aplikace FreeStyle LibreLink. Upozornéni: Aplikace
FreeStyle LibreLink nainstalovana v chytrém telefonu je uréena pro pouZiti jednou osobou. Kvuh rmku nespravné interpretace informaci o glukéze ji nesmi pouZivat vice nez jedna osoba. FreeStyle LibreLink nesdili data se te¢kami. Kontraindikace: Senzor musi byt pred snimkovanim magnetickou

rezonanci (MR) odstranén. Ctéte peclivé uiivatelskou priruéku a inf o bezpeéné
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Interpretace novych indext

MUDr. Michal Kréma, Ph.D.
I. interni klinika, LF UK a FN, Plzen

Kdyz jsem zacinal s diabetologii, k hodnoceni kompenzace
nasich pacientl jsme v lepsim pripadé pouzivali glukome-
try, v tom horsSim jednu hladinu glykovaného hemoglobinu
jednou za 3-4 mésice. Uz tehdy se objevovali lidé, jejichz
glykemie byly docela prijatelné, zatimco glykovany hemo-
globin je situoval nékam do hor$iho pasma kompenzace.
Jako nejpohodlnéjsi vysvétleni se nabizelo (a ¢asto to byla
pravda), ze ve dnech, kdy si pacient glykemii méfril, Zil vice
podle diabetologickych prikdzani nez v ostatnich dnech
v mésicich predchdazejicich odbéru glykovaného hemoglobi-
nu. Opacna situace byla méné obvykla. Pozdéji prisly konti-
nualni senzory a nyni stojime nékdy pred situaci, kterd neni
tak snadno vysvétlitelnd. Priimérna glykemie ze senzoru
(at uz pouzijeme jakoukoli metriku) neodpovida opakované
mérenému laboratornimu glykovanému hemoglobinu. Ob-
Cas se setkdvam u pacientl s dotazem, zda by se nedalo
obejit se bez laboratore, jen s parametry ¢asu v cilovém
rozmezi a odhadovanym glykovanym hemoglobinem.

Kazdy parametr ukazuje néco trochu jiného. Odhadovany
glykovany hemoglobin, zejména ve své varianté GMI (Glucose
management indicator) je pokus prevést primérnou glyke-
mii linedrnim vztahem do Cisla, které se bude rozméroveé po-

dobat glykovanému hemoglobinu. Mize to byt praktické pro
ten typ pacientd, kteri potrebuji ke své motivaci jedno ¢islo
na zplsob skolni zndmky, osobné radéji pouzivam instruk-
tivnéjsi semafor casu stravenych v jednotlivych cilovych roz-
mezich, obzvlasté zelené (TIR = time in range) a ¢ervené (TBR
= time below range). Je dobré si uvédomit, Ze hladina gly-
kovaného hemoglobinu mGze byt ovlivnéna dvéma faktory.
Jednak faktory na strané hemoglobinu samotného, zejména
dobou preziti erytrocytd — ¢im déle bude krvinka vystavena
glukoze, tim vice bude hemoglobin glykovan. Proto je u ane-
mii s nizsim prezivanim erytrocytl glykovany Hb falesné
nizsi a naopak. Druhym aspektem je samotnd individualni
rychlost glykace a zejména aktivita enzym, které glykaci re-
paruji — glyoxaldza nebo fruktosamin-3-kinaza.

Pro priklad se podivejme na hodnoceni 42leté pacientky
s diabetem mellitem 1. typu, trvajicim 21 let, dosud bez orga-
novych komplikaci. Senzorova data na obr. 1 a obr. 2 pocha-
zeji z obdobi 30 resp. 90 dnl pred odbérem glykovaného Hb,
jehoZ hodnota byla 69 mmol/l. Prepocteme-Lli primérné hod-
noty GMI (7,3 resp. 7,4 %) na u nas pouzivanou normu IFCC, jde
0 53, resp. 54 mmol/mol. Pacientka netrpi anemii, ma dobre
lé¢enou hypotyredzu, normalni hladiny sérového Zeleza

€AS VROZMEZiCH

[ 7 9 Velmi vysoka hladina

STATISTIKY

35 % Vysoka hladina GMI

Primérna koncentrace glukézy 9.4 mmol/l
Smeérodatna odchylka 3,0 mmol/l
7.4 %

57 % Cilové rozmezi

Nejlepsi vzory

Pouzivani senzoru: dny s pouzivanim CGM | 100 % - 30/30

1 % Nizka hladina

Primérna kalibrace za den 0,0

< 1 % Velmi nizka hladina

Cilové rozmezi:
3,9-10,0 mmol/L

Tento graf ukazuje pramér vasich hodnot za 30 dni

Janin den s nejlepsi
Koncentrace glukézy byla u Jany tento den v cilovém rozmezi zhruba 91 % casu.

ace glukozy byl 11. zafi 2023.

225

20,0 NAD HORNI HRANICNI
) HODNOTOU

17,5

15,0

12,5

2100 PRUMER

75. PERCENTIL

7.5
5.0

25. PERCENTIL

— o — 25 POD DOLNI HRANIENI
| [ | mmol/t || HODNOTOU

15:00 18:00 21:00 00:00
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€AS VROZMEZiCH

s 6 % Velmi vysoka hladina

STATISTIKY

32 % Vysoka hladina GMI

Primérna koncentrace glukézy 9.2 mmol/l
Smérodatna odchylka 3,0 mmol/l
7.3%

61 % Cilové rozmezi

Nejlepsi vzory

Pouzivani senzoru: dny s pouzivanim CGM

100 % - 90/90

1 % Nizka hladina

Tento graf ukazuje primér vasich hodnot za 90 dni

Primérna kalibrace za den 0,0
<1 % Velmi nizka hladina
Cilové rozmezi:
3,9-10,0 mmol/l
Janin den s nejlepsi k ik trace glukézy byl 26. zari 2023.

Koncentrace glukézy byla u Jany tento den v cilovém rozmezi vice nez 97 % casu.

225

20,0 NAD HORNI HRANICNI
175 HODNOTOU

180 75. PERCENTIL

12:00 03:00 06:00 09:00 12:00

12,5

10,0 PRUMER

75

25. PERCENTIL

50

25 POD DOLNT HRANICNI
| T T | T T | T T | T T | T | T T | T T | T T

mmol/L HODNOTOU

15:00 18:00 21:00 00:00

Obrazek 2

a kofaktor( krvetvorby, v uzivané medikaci nejsou léky ovliv-
nujici aktivitu enzyma pritomnych v kontinudlnich senzorech
¢i glukometrech (pouze inzulin, rosuvastatin a levothyroxin).
Obdobna diskrepance mezi GMI a HbA, byla pozorovana
i v minulosti, vzdy s rozdilem kolem 10-13 mmol/mol, tedy
klinicky nepochybné vyznamnym, i pfi méreni rdznymi typy
senzoru.V letoSnim roce jsme u pacientky zahdjili lécbu hyb-
ridni smyckou; laboratorni glykovany hemoglobin poklesl na
64 mmol/mol, odhadovany parametr GMI na 50 mmol/mol
(obr. 3). Rozdil zGstava stale stejny.

Klinické studie ukazuji, ze lidé s vysokym HGI (High glyca-
tion index, vy$si laboratorni HbA, nez odhadovany HbA, )
maji vyssi riziko chronického kardiovaskularniho onemoc-
néni, a to u diabetikl 1. typu i u diabetikd 2. typu. Pacienti
s vysokym HGI maji také vyssi riziko hypoglykemie zpU-
sobené nadmérnou antidiabetickou lé¢bou. Byla prokaza-
na souvislost mezi HGI a rizikem komplikaci (nefropatie
a neuropatie). U nediabetikd je vy$si HGI spojené s vysSim
BMI a vyssim vékem, u diabetikd se tento efekt neproka-
zal. Zajimavé je, Ze ani zdporné HGI (nizsi laboratorni HbA, _
nez odhadovany HbA ) nemusi byt protektivni — analyza
studie NHANES nalezla typicky charakter U kfivky s nadi-
rem zhruba v nulovém rozdilu mezi obéma veli¢inami. Tato
studie nicméné pocitala glykovany Hb pouze z epizodickych
méreni glykemie glukometrem.

Jednim ze zdroji rozdild mlze byt rozdilna aktivita enzy-
mu glukdzo-6-fosfatdehydrogenazy (G6PDH). Tento enzym

Glykemie (CGM) STATISTIKY
o ) - GMI 6.7%
1 % Velmi vysoka hladina > 13,9 mmol/l (49,5 mmol/l)
™ 16 % Vysoka hladina 10,1-13,9 mmol/l
Primér 7.8 mmol/L
M 82 % Cilovy rozsah 3,9-10 mmol/l
¥ 1 % Nizka hladina 3-3,8 mmol/l Smérodatnd | 22 mmol/l
odchylka
B 0 % Velmi nizka hladina < 3 mmol/l
cv 28,6 %
% ¢as CGM aktivni 97,2 % (29,2 dne) | Median 7,3 mmol/l
Nejvyssi 16,4 mmol/l
AGP Nejnizsi 2,8 mmol/L
Glykemie (mmol/l)
24
18
12 - I ==L
6
0 | | 1
00:00 6:00 12:00 18:00 00:00
— Cilovy rozsah (3,9-10 mmol/l) 25-75% - Nejnizsi — Nejvyssi
= Mediin 10-90 %

Obrazek 3

umozniuje glukdze se Ucastnit pentdézového cyklu, kde vzni-
ka NADPH. Deficit je spojen s nizSimi hladinami HbA, u pa-
cientl s diabetem a s nizsi recyklacni kapacitou glutathionu
a vétsim oxidaénim stresem. Gen pro G6PDH je vysoce poly-
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morfni. DalSim studovanym mechanismem jsou interindivi-
dualni rozdily v aktivité prenasece GLUT-1, ktery je hlavnim
kanalem, kudy ziskava erytrocyt glukézu. Z interferujicich
lékU se in vitro prokazalo snizeni méreného glykovaného Hb
vlivem acetylsalicylové kyseliny, do jaké miry se uplatiuje
in vivo, neni zatim jasné. | lé¢ba statinem byva podezirana
z moznosti mirné ovlivnit HGI, data ze studii s prGmérnou
glykemii mérenou CGM vsak chybi.

Druhym pacientem je pan Milan, s diabetem mellitem
1. typu, 28 let trvani, s diabetickou nefropatii s CKD 3a sta-
dia, s malou albuminurii, normalnimi kofaktory krvetvorby
a hrani¢ni anemii 129-135 g/l. Glykované Hb opakované
v pasmu prijatelné kompenzace, 49-52 mmol/mol, také
bez interferujici medikace. Obr. 4 a obr. 5 ukazuji AGP re-
port z posledniho mésice, resp. 3 mésicl pred odbérem
laboratorniho glykovaného Hb 50 mmol/mol. Konstantni
rozdil 7-8 mmol/mol lze vystopovati i v pfedchozich letech,
dokonce i pred pouzitim kontinualniho senzoru. | pres pék-
né pouzivani technologickych vymozenosti, jako je konti-
nualni monitoring s alarmy a chytré pero synchronizované
s aplikaci (obr. 6), neni dosaZzeno cilovych hladin glykemie.

STATISTIKY A CiLOVE HODNOTY HLADIN GLUKOZY

3. listopad 2023 - 30. listopad 2023 28 dni
Doba aktivniho senzoru: 100 %
Rozmezi a cilové hodnoty pro Diabetes 1. nebo 2. typu
R ik aci 6 Cilové hodnoty % vysledkd (¢as/den)

2. zafi 2023 - 30. listopad 2023
Doba aktivniho senzoru:

Rozmezi a cilové hodnoty pro

aci

STATISTIKY A CILOVE HODNOTY HLADIN GLUKOZY

90 dni
100 %

Diabetes 1. nebo 2. typu

Cilové hodnoty % vysledki (¢as/den)

Cilové rozmezi 3,9-10,0 mmol/L

Vétsinez 70 % (16 hod. 48 min.)

Pod 3,9 mmol/l

Mensi nez 4 % (58 min.)

Pod 3,0 mmol/l

Mensinez 1 % (14 min.)

Nad 10,0 mmol/l

Mensi nez 25 % (6 hod.)

Nad 13,9 mmol/l

Mensinez 5 % (1 hod. 12 min.)

Kazdé 5% zvySeni v éase v rozmezi (3,9-10,0 mmol/l) ma klinicky pfinos.

Primérna hodnota koncentrace glukézy 9,6 mmol/l

Indikator managementu glukézy (GMI) 7.4 % nebo 58 mmol/mol
Variabilita hladin glukézy 30,4 %

Definovano jako procentudlni variaéni koeficient (% VK); cil < 36 %

€AS V ROZMEZiCH
Velmi vysoka hladina 8%
2139mmol_ _ (1 hod. 55 min.)
139
Vysoka hladina 33%

10,1-13,9 mmol/l (7 hod. 55 min.)

10,0
Cilové rozmezi 59 %
3,9-10,0 mmol/l (14 hod. 10 min.)
Nizka hladina 0%
— 3,0-3,8 mmol/l (0 min.

Velmi nizka hladina 0%
< 3,0 mmol/L (0 min.)

AMBULANTNI PROFIL HLADIN GLUKOZY (AGP)

AGP je souhrn hodnot koncentraci glukézy z periody hladseni, s medianem (50 %)
aa dalsimi percentily zobrazenymi tak, jako by se hodnoty vyskytly v jednom dnu.

21,0 mmol/L

Cilové rozmezi 3,9-10,0 mmol/l

Vétsi nez 70 % (16 hod. 48 min.)

Pod 3,9 mmol/l

Mensinez 4 % (58 min.)

Pod 3,0 mmol/l

Mensinez 1 % (14 min.)

Nad 10,0 mmol/l

Mensinez 25 % (6 hod.)

Nad 13,9 mmol/l

Mensinez 5 % (1 hod. 12 min.)

Kazdé 5% zvyseni v ase v rozmezi (3,9-10,0 mmol/l) ma klinicky pfinos.

Primérna hodnota koncentrace glukdzy
Indikator managementu glukézy (GMI)
Variabilita hladin glukézy

Obrazek 4

9,5 mmol/l
7,4 % nebo 57 mmol/mol
30,5%

Definovéno jako procentudlni variaéni koeficient (% VK); cil < 36 %

€AS V ROZMEZiCH
Velmi vysoka hladina 8%
21gmmout (1 hod. 55 min)
13,9
Vysoka hladina 32%
10,1-13,9 mmol/l (7 hod. 41 min.)
10,0
Cilové rozmezi 60 %
3,9-10,0 mmol/l (14 hod. 24 min.)
Nizka hladina 0%
== 3038mmoll __________(Omin)
' Velmi nizk4 hladina 0%
< 3,0 mmol/l (0 min.)

75 %
r— 10,0 M 50 %
Cilové rozmezi 25%

95 %

5%

39350

00
00:00 03:00 06:00 09:00

Obrazek 5

12:00 15:00 18:00 21:00 00:00

AMBULANTNI PROFIL HLADIN GLUKOZY (AGP)

AGP je souhrn hodnot koncentraci glukézy z periody hlaseni, s medianem (50 %)
aa dalsimi percentily zobrazenymi tak, jako by se hodnoty vyskytly v jednom dnu.

21,0 mmol/l+

13,9+

75%
Cilové rozmezi 25%
| 5%
39,
30~
00~ H
00:00 03:00 06:00 09:00 12:00 15:00 18:00 21:00 00:00
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4T Dlouhodobé Géinkujici inzulin

7 00:00 02:00 04:00 06:00 08:00 10:00 12:00 14:00 16:00 18:00 20:00 22:00 00:00
’
10
3.9 o
@ Glukéza mmol/L o
Max. 7367 64 66 71 .72 789197 73 63 48 79.65 63 81 84 83 104132 149 164 149 12,8
Min. 67 64 61 61 68 67 7.0 77 841 4,64,3 58 48 BXY 61 69 75 89 11,9115 125131 115
# Inzulin s rychlym G&inkem 1230 23,01 100} 22,0 12.C!ii 18,0
i
4T Dlouhodobé Géinkujici inzulin
00:00 02:00 04:00 06:00 08:00 10:00 12:00 14:00 16:00 18:00 20:00 22:00 00:00
21
V4
z 'd
10 o = I d
(*}
=5
39
@ Glukéza mmol/L N
Max. 1.2 114109 11,3 106105 11 . 11,8 11,7 125 16: 83 83 88 92 .94 83 .91 93 97 90 83 17152
Min. 10,7 11,1 10,6 10,6 10,3101 10,3104 10,2 122 69 74 81 81 89 77 72 88 92 94 69 62 77 118
# Inzulin s rychlym G¢inkem 28,0} 1250 !zauji 18,01
¥ Dlouhodobé ginkujici inzulin
00:00 02:00 04:00 06:00 08:00 10:00 12:00 14:00 16:00 18:00 20:00 22:00 00:00
21
Vi
’ ¢ |7
10
[is]
39 4
[J Glukéza mmol/l .
Max. 162 13,4:13,3123 12215 99 94 88 828 94 82 85 10111106 11,1109 1,6 11,6 11,9129 155 171
Min. 145 116 11,9112 17104 97 86 7,7 81 86 51 64 93 107 10,4:10,410,4 10,9109 11,2 11,6 13,4 159
#" Inzulin s rychlym aéinkem 26,01 1D,Cﬁ.! 20,01

Obrazek 6

Pokud bychom hodnotili jen glykovany Hb sém o sobé&, moh-
li bychom tento rozmér opomenout. V dalsi léCbé se proto
soustfedime zejména na senzorem zmérené glykemie a je
potreba tuto diskrepancii vysvétlit pacientovi. MiZeme spe-
kulovat, ze je divodem mirna anemie pri CKD (nebyly zjis-
tény jiné priciny). V podobnych pripadech je vhodné ovérit,
zda se nejednd o systematickou chybu konkrétniho senzoru
meérenim glukometrem, pripadné soubéznou monitoraci ji-
nym typem senzoru.

Pacienti s klinicky vyznamnym HGI, at uz ve smyslu vyssi
glykace nebo faleSné nizsiho glykovaného hemoglobinu, by
neméli zGstat nepoznani. U druhé skupiny mame ukol jed-
nodussi; je vhodné zapatrat po priciné (Zivotnost erytrocytd)
a nenajdeme-li Zaddnou, mizeme lécbu s klidem Fidit podle
glykemickych profild. Jestli i s ur¢itou benevolenci, nevime.
Rychlost glykace hemoglobinu v erytrocytu a glykace ostat-
nich bilkovin v organismu muze byt rlizna. Pracuje se na
laboratornich markerech pozdnich produktl glykace (AGE),
existuji uz i pristroje, které dokazou pomoci fluorescence
zmérit koncentraci AGE v podkozi, ale zatim bez rutinniho
pouziti. Zatim mame ve vypoctu HGI dalsi uziteCny para-
metr, podle néhoZz muizeme prizplsobovat lécbu diabetika.

Odhadovany a zméreny glykovany hemoglobin se vzajemné
doplnuji — spise, nez aby byly ,konkurenéni®.

| proto je velmi vhodné mit k dispozici senzorova data od
pacientl s diabetem 2. typu, kde zatim neni kontinualni
monitorace standardem lé¢by. Pokud si pacient sam epizo-
dicky monitoring nehradi, je vhodné 3x ro¢né vyuzit profe-
siondlni monitorace, pro niz je pravé diskrepance glykemii
a glykovaného hemoglobinu jednou z indikaci.

Zdroje:

1. McCarter RJ, Hempe JM, Gomez R, Chalew SA. Biological variation in
HbA1c predicts risk of retinopathy and nephropathy in type 1 diabe-
tes. Diabetes Care. 2004; 27: 1259-1264.

2. Ahn CH, Min SH, Lee DW, et al. Hemoglobin glycation index is asso-
ciated with cardiovascular diseases in people with impaired glucose
metabolism. J Clin Endocrinol Metab. 2017; 102: 2905-2913.

3.Hempe JM, Liu S, Myers L, et al. The hemoglobin glycation index
identifies subpopulations with harms or benefits from intensive
treatment in the ACCORD trial. Diabetes Care. 2015; 38: 1067-1074.

4. Hempe JM, Hsia DS. Variation in the hemoglobin glycation index.
J Diabetes Complications. 2022 Jul; 36(7): 108223.

.Huang Y, Huang X, Zhong L, Yang J. Glycated haemoglobin index is
a new predictor for all-cause mortality and cardiovascular mortality
in the adults. Sci Rep. 2024 Aug 23; 14(1): 19629.

6. Ibarra-Salce R, Pozos-Varela FJ, Martinez-Zavala N, et al. Correlation
Between Hemoglobin Glycation Index Measured by Continuous Gluco-
se Monitoring With Complications in Type 1 Diabetes. Endocr Pract.
2023 Mar; 29(3): 162-167.
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Letem svétem

1

Novy model predikce progrese prediabetu do diabetu vyu-
zivajici strojové uceni dokaze na zakladé bézné dostupnych
laboratornich dat predpovédét vznik diabetu 2. typu v na-
sledujicich 5 letech s presnosti 87 %. NejvyznamnéjSimi
prediktory progrese jsou podle tohoto modelu vstupni hod-
nota, rychlost zmény hladiny HbA, , glykemie a hladiny HDL
cholesterolu, vék a pohlavi.

Zdroj: Aoki J, Khalid O, Kaya C, et al. Progression from Prediabetes to
Diabetes in a Diverse U.S. Population: A Machine Learning Model. Dia-
betes Technol Ther. 2024 Oct; 26(10): 748-753.
https://doi.org/10.1089/dia.2024.0052

2

Studie Hypo-METRICS s 276 pacienty s diabetem 1. typu
(DM1) a 321 s diabetem 2. typu (DM2) lé¢enymi inzulinem,
kteri po dobu 10 tydn( pouzivali zaslepené kontinudlni mo-
nitorovani glukézy (CGM) a zaznamenavali subjektivni hy-
poglykemie do aplikace Hypo-METRICS, ukazala, Ze témér
70 % hypoglykemii zachycenych CGM pacienti subjektivné
nezaznamenaji a 40 % subjektivnich epizod hypoglykemie
neodpovida hypoglykemii dle CGM.

Zdroj: Divilly P, Martine-Edith G, Zaremba N, et al; Hypo-RESOLVE
Consortium. Relationship Between Sensor-Detected Hypoglycemia
and Patient-Reported Hypoglycemia in People With Type 1 and Insu-
lin-Treated Type 2 Diabetes: The Hypo-METRICS Study. Diabetes Care.
2024 Oct 1; 47(10): 1769-1777.

https://doi.org/10.2337/dc23-2332

3

Jak ukdzal dalsi model predikce hypoglykemie v projektu
Hypo-RESOLVE, i pres vysokou variabilitu danou sociodemo-
grafickymi a klinickymi charakteristikami a poddvanou léc-
bou, lze riziko hypoglykemie u pacientt s DM1 i DM2 dobre
odhadnout podle hodnot glykemie v poslednich 6 tydnech.
Sdruzend data z 90 studii se 46 254 pacienty ukazala, Ze pro
oba typy diabetu je s vyS$Sim rizikem hypoglykemie spojeno
zenské pohlavi, bild rasa, delsi trvani diabetu, lé¢ba human-
nimi inzuliny v porovndni s inzulinovymi analogy, vySsi va-
riabilita glykemie, vySsi skoére hypoglykemie, nizsi krevni
tlak, nizsi hladina lipidd a uzivani psychoaktivnich latek.
Zdroj: Mellor J, Kuznetsov D, Heller S, et al. Risk factors and prediction
of hypoglycaemia using the Hypo-RESOLVE cohort: a secondary analy-
sis of pooled data from insulin clinical trials. Diabetologia. 2024 Aug;

67(8): 1588-1601.
https://link.springer.com/article/10.1007/s00125-024-06177-6

4
Pouzivani CGM v redlné praxi u 74 679 pacientl s DM2
s riznymi inzulinovymi rezimy i bez inzulinu vedlo po 6-12

mésicich v nedavné studii ke snizeni frekvence vSech hos-
pitalizaci (0 10-23 %) a hospitalizaci a navstév pohotovosti
z dGvodu diabetu (o0 28-53 %). Analyza podskupiny 6 030
pacientl ukazala vyznamny primérny pokles HbA (cca
0 1 %) zhruba 3 mésice po zahajeni CGM, ktery pretrvaval
po celych 12 mésic.

Zdroj: Garg SK, Hirsch IB, Repetto E, et al. Impact of continuous gluco-
se monitoring on hospitalizations and glucose control in people with
type 2 diabetes: real-world analysis. Diabetes Obes Metab. 2024 Nov;
26(11): 5202-5210.

https://doi.org/10.1111/dom.15866

5

Roc¢ni spotfeba neinzulinovych antidiabetik v Austra-
lii se podle retrospektivni analyzy mezi roky 2013 a 2023
zdvojndsobila. Nejvice vzrostla spotreba SGLT2 inhibitor(
a GLP-1 RA. Klesla spotreba sulfonylurey, glitazont a akar-
bdzy. Rocni financni vydaje za tuto lécbu se ve stejném ob-
dobi ztrojnasobily. Bylo to dano predevsim zvySenou pre-
skripci GLP-1 RA a SGLT2 inhibitora.

Zdroj: Hamblin PS, Earnest A, Russell AW, et al. Utilization and cost
of non-insulin glucose-lowering drugs in Australia from 2013 to 2023.
Diabetes Obes Metab. 2024 Nov; 26(11): 4924-4932.
https://doi.org/10.1111/dom.15893

6

Danska studie zahrnujici 260 393 jedincd, u nichz byla
nové zahajena antidiabetickd lécba v letech 2016-2023,
ukazala Sestindsobny narlst poc¢tu pacientl se zahajenim
lécby GLP-1 RA a trojnasobny narist se zahajenim lécby
SGLT2i.V roce 2020 mélo zndmé kardiorenalni onemocné-
ni v dobé nasazeni antidiabetické &by 38 % pacientu. Bé-
hem 2,5 roku byly SGLT2i nasazeny u 22 % z nich a GLP-1
RA u 18 % z nich v porovnani se 17 %, resp. 21 % pacientd
bez kardiorenalniho onemocnéni.

Zdroj: Pottegard A, Andersen JH, Sendergaard J, et al. Treatment
trajectories for Danish individuals with type 2 diabetes in the era of
emerging glucose-lowering therapies. Diabetes Obes Metab. 2024 Nov;
26(11): 4996-5004.

https://doi.org/10.1111/dom.15912

7

Porovnani uc¢innosti a bezpeénosti SGLT2i s DPP-4i u pa-
cientl starsich a mladsich 70 let ukazalo, ze ve vyssi vé-
kové skupiné je podavani SGLT2i spojeno s vy$Sim rizikem
diabetické ketoaciddzy (i kdyz s nizkou incidenci 29,6 :
10 000 pacientorokd). Riziko genitalnich infekci bylo pfi
lécbé SGLT2i zvySené v obou vékovych skupinach, pokles
HbA, u pacienti starsich 70 let byl srovnatelny s DPP-4i
(u mladsich pacientt byl se SGLT2i vétsi). SGLT2i nevedly
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v zadné vékové skupiné ke zvyseni rizika volumdeplece,
Spatné kontroly nebo zvysené frekvence moceni, padd ci
amputaci. Tato studie vyuzila data z primarni zdravotni
péce ve Spojeném kralovstvi z let 2013-2020 od 185 000
pacientl s DM2.

Zdroj: Giidemann LM, Young KG, Thomas NJM, et al; MASTERMIND con-
sortium. Safety and effectiveness of SGLT2 inhibitors in a UK popu-
lation with type 2 diabetes and aged over 70 years: an instrumental
variable approach. Diabetologia. 2024 Sep; 67(9): 1817-1827.
https://doi.org/10.1007/s00125-024-06190-9

8

Zahajeni lécby GLP-1 soucasné se systémem FreeStyle
Libre u dospélych s nedostatecné kompenzovanym DM?2
(HbA, = 64 mmol/mol) v realné praxi vedlo k lepsi kom-
penzaci HbA, neZ samotné nasazeni GLP-1 RA. Rozdil byl
vyznamny i pri analyze vzajemné si odpovidajicich kohort
pacientl (prdmérny pokles HbA, s GLP-1 RA + FreeStyle
Libre 0 2,43 mmol/lasGLP-1RA 02,06 %, p<0,001). Jedna
se o vysledky analyzy dat z americké elektronické databaze
zdravotnich zaznamu témeér 25 000 pacientd, u nichz byly
GLP-1 RA nasazeny v letech 2018-2022.

Zdroj: Wright EE, Roberts GJ, Chuang JS, et al. Initiating GLP-1 The-
rapy in Combination with FreeStyle Libre Provides Greater Benefit
Compared with GLP-1 Therapy Alone. Diabetes Technol Ther. 2024 Oct;
26(10): 754-762.
https://www.liebertpub.com/doi/10.1089/dia.2024.0015

9

Studie faze Il RESET1 bude hodnotit, zda semaglutid
mUze zlepsit kardiometabolické zdravi pacienti s DM1.
Zarazeno ma byt 60 jedinclG ve véku 25-70 let s DM1
a nejméneé 1 rizikovym kardiovaskularnim faktorem (mi-
kroalbuminurie, hypertenze, dyslipidemie nebo koureni).
Ucastnici budou randomizovani k uzivani semaglutidu
1 mg/tyden nebo placeba za zaslepenych podminek po
dobu 26 tydnd. Primarnim sledovanym parametrem bude
karotido-femoralni rychlost Sifeni pulzové vlny jako uka-
zatel arterialni tuhosti, kterd je markerem kardiovasku-
larniho rizika.

Zdroj: Frampton R, Snaith JR, Hocking S, et al. Reducing cardiometabo-
lic risk with semaglutide in type 1 diabetes (RESET1): Study protocol of
a phase 2 double-blinded randomised placebo-controlled trial. Diabet
Med. 2024 Jun 9: e15377.

https://doi.org/10.1111/dme.15377

10

Studie INNODIA nalezla souvislost mezi slozenim stfevniho
mikrobiomu a progresi onemocnéni u osob s nové diagnos-
tikovanym DM1 (n = 98). Béhem 2 let bylo pozorovano longi-
tudinalni zvySeni zastoupeni 21 druhi bakterii, které neby-
lo zaznamenano u jejich rodinnych prislusnik. U pacientd
s nejrychlejsim poklesem hladiny C-peptidu byla zjisténa

nejmensi diverzita mikrobiomu. S hladinou HbA, negativ-
né korelovala hojnost zastoupeni kmenl Faecalibacterium
prausnitzii.

Zdroj: Vatanen T, de Beaufort C, Marcovecchio ML, et al; INNODIA con-
sortium. Gut microbiome shifts in people with type 1 diabetes are as-
sociated with glycaemic control: an INNODIA study. Diabetologia. 2024
Sep; 67(9): 1930-1942.

https://doi.org/10.1007/s00125-024-06192-7

11

Pionyrskd prace u ex vivo modelu naznacila, ze farmako-
logické cileni na kanabinoidni receptor 1. typu (CBR1) by
mohlo zmirnit inzulitidu (zanét Langerhansovych ostrav-
k@) u jedincl s nové diagnostikovanym DM1. CBR1 je pfito-
men na imunitnich bufikach a B-burfkach pankreatu a re-
guluje zanét a funkci B-bunék. V této studii s izolovanymi
CD4+ T lymfocyty a B-bunkami pacientd s nové zjisténym
DM1 zabranilo podani inverzniho agonisty CBR1 (JD-5037)
vzniku inzulitidy a vedlo k zachovani viability a funkce
B-bunék.

Zdroj: Wreven E, Ruiz de Adana MS, et al. Pharmaceutical targeting of
the cannabinoid type 1 receptor impacts the crosstalk between immu-
ne cells and islets to reduce insulitis in humans. Diabetologia. 2024
Sep; 67(9): 1877-1896.

https://doi.org/10.1007/s00125-024-06193-6

12

K zachovéni funkce B-bunék u pacientll s DM1 zfejmé pfi-
spivaji genetické faktory. Prirezova studie GUTDM1 zahr-
nujici 479 pacientd s DM1 s primeérnou délkou trvani 16 let
a primeérnou hladinou HbA, 55,6 mmol/mol ukazala vy-
znamnou souvislost mezi vyS§Sim skore genetického rizika
DM1 (GRS-1 a GRS-2) a nedetekovatelnou hodnotou pomé-
ru C-peptid/kreatinin v moci (UCPCR).

Zdroj: Fuhri Snethlage CM, Balvers M, Ferwerda B, et al. Associations
between diabetes-related genetic risk scores and residual beta cell
function in type 1 diabetes: the GUTDM1 study. Diabetologia. 2024 Sep;
67(9): 1865-1876.

https://doi.org/10.1007/s00125-024-06204-6

13

Celogenomova asociacni studie hledala genetické rizikové
faktory, které by mohly alespon ¢astec¢né vysvétlit zvySené
riziko kardiovaskularnich onemocnéni (KVO) u osob s dia-
betem 2. typu (DM2). Identifikovala 3 nové varianty gend,
které vyznamné koreluji s vyskytem KVO u pacienti s DM2:
rs147138607, rs11444867 a rs335407. Z 204 zndmych
lokusl spojenych s KVO bylo s vyskytem KVO u pacientd
s DM2 spojeno 32.

Zdroj: Kwak SH, Hernandez-Cancela RB, DiCorpo DA, et al. Time-to-
-Event Genome-Wide Association Study for Incident Cardiovascular
Disease in People with Type 2 Diabetes Mellitus. Diabetes Care. 2024
Jun 1; 47(6): 1042-1047.
https://doi.org/10.1101/2023.07.25.23293180
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Exploracni analyza studie ORIGIN ukdazala soubor bézné
mérenych klinickych parametrl a 7 proteinovych biomar-
ker(, které jsou u osob starsich 50 let s prediabetem nebo
tu zdvazné zdravotni prihody (velkd KV prihoda, postizeni
ledvin, retinopatie, ICHDK, demence, maligni nador, hos-
pitalizace nebo umrti) béhem nasledujicich 6 let. Zahrnuji
mladsi vék, zenské pohlavi, nebéloSskou rasu, kratsi trva-
ni DM2, absenci KVO, celoZivotni nekufactvi, vétsi silu stis-
ku ruky, dobré kognitivni funkce, vys$si index kotnikovych
senci preskripce blokatorl systému renin-angiotenzin
a B-blokatord, z proteinl pak ristovy diferenciacni faktor
15, KIM1 (kidney injury molecule-1), NT-proBNP, uromodu-
lin, CRP, faktor VIl a feritin.

Zdroj: Mohammedi K, Hess S, McQueen M, et al. Determinants of se-
rious health outcome-free status in middle-aged and older people with

dysglycaemia: Exploratory analysis of the ORIGIN trial. Diabetes Obes
Metab. 2024 Aug; 26(8): 3272-3280.
https://doi.org/10.1111/dom.15654

15

Nedavna studie hodnotila souvislost mezi adherenci k apli-
kaci injekci inzulinu, pouzivanim chytrych inzulinovych per
a kompenzaci glykemie na zdkladé dat z redlné praxe ze
16 zemi u dospélych, ktefi si sami aplikuji bazalni inzulin de-
gludec a bolusovy inzulin pomoci chytrych inzulinovych per
NovoPen 6 nebo NovoPen Echo Plus, a souc¢asné pouzivaji
kontinudlni monitorovani koncentrace glukdzy. Ukazala, ze
s klinicky vyznamnym zhorsenim TIR je spojeno vynechani
2 davek bazalniho nebo 4 davek bolusového inzulinu béhem
14 dni.

Zdroj: Danne TPA, Joubert M, Hartvig NV, et al. Association Between
Treatment Adherence and Continuous Glucose Monitoring Outcomes in
People With Diabetes Using Smart Insulin Pens in a Real-World Setting.
Diabetes Care. 2024 Jun 1; 47(6): 995-1003.
https://doi.org/10.2337/dc23-2176
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Strucne ze 60. kongresu EASD

9.-13. zari 2024 probéhl v Madridu 60. vyrocni kongres EASD. Prinasime strucny souhrn
popularnich novinek z tohoto odborného setkani, které probihalo prezencni i virtualni formou.

Zvysena hladina interleukinu 6 jako prediktor
rizika malignich nadori u diabetikl

U pacientl s nové diagnostikovanym diabetem 2. typu (DM2)
byla zjisténa vyznamna souvislost mezi zvySenim hladiny
interleukinu 6 (IL-6) a rizikem malignich nadord souvise-
jicich s obezitou (karcinom prsu, ledviny, délohy, Stitné
zlazy, ovaria, gastrointestindlni karcinomy a mnohocetny
myelom). Toto zjisténi ddva moznost identifikovat jedince
se zvySenym rizikem pomoci jednoduchého krevniho testu.
Dansti autori v této studii hodnotili IL-6, tumor nekrotizuji-
ci faktor a (TNF-a) a C-reaktivni protein (CRP) jako poten-
cialni prediktivni biomarkery malignich nador( spojenych
s obezitou u jedincl s nové diagnostikovanym DM2 s ne-
gativni onkologickou anamnézou. Zarazeno bylo 6 466 pa-
cientd (median véku 60,9 roku, 40,5 % Zen). BEhem medianu
sledovani 8,8 roku se maligni nador souvisejici s obezitou
objevil u 327 z nich. S rizikem takového nadoru souvise-
la jen vstupni hladina IL-6. Na kazdé zvyseni hladiny IL-6
o 1 smérodatnou odchylku vzrostlo (dle 3 adjustovanych
modell) riziko maligniho nadoru spojeného s obezitou
0 19 %. Vysvétlenim muize byt mirny chronicky zanét, na
jehoz pritomnost zvyseni IL-6 ukazuje. Pouziti hladiny IL-6
po pridani ke znamym rizikovym faktortm lehce zpresnuje
predikci rizika malignich nadoru spojenych s obezitou.

Zdroj: Bennetsen M, Thomsen R, Laurberg T, et al. Circulating levels of
interleukin-6 predict risk of obesity-related cancers in patients with
recently diagnosed type 2 diabetes. Abstracts from the 2024 Annual
Meeting of the Society of General Internal Medicine. J Gen Intern Med
2024; 39(Suppl 2): 137-1008. Abstrakt 1026.

Cas straveny v hyperglykemii, nikoliv
v hypoglykemii, je prediktorem mortality
u starsich diabetiki

Prospektivni studie HYPOAGE zahrnujici pacienty s DM2 star-
Si 75 let, kteri alespon 28 dni pouzivali kontinudlni monito-
rovani glukézy (CGM), ukazala, ze 30,5 % téchto nemocnych
travi v hyperglykemii (glykemie > 13,9 mmol/l) vétsi procen-
to Casu (TAR, time above range) nez je doporuceno. Pacienti
s > 10 % TAR méli vyznamné nizsi 2leté preziti nez pacien-
tis <10 % TAR (pomér rizik 0,59, p = 0,05). Naopak, podil
Casu straveného v hypoglykemii (glykemie < 3,9 mmol/L TBR,
time bellow range) presahujici 1 % se zvy$enou mortalitou
nesouvisel (p = 0,41). V této studii bylo sledovano 141 pa-

cientd od zari 2017 do cervence 2023. Jejich pramérny
vék byl 81,5 roku, 57 % bylo muzd, 55 % pacientd spliova-
lo kritéria kfehkosti, jejich primérna hladina HbA _ byla
63 mmol/mol, pramérny BMI 30,3 kg/m? a 21 % z nich Zilo
v domé s pecovatelskou sluzbou. Multivariacni analyza ale
vyznamnou souvislost TAR > 10 % se zvySenou mortalitou
neprokdzala. V této analyze byla nezdvislym prediktorem
mortality variabilita glykemie. Pacienti s koeficientem varia-
bility > 36 % méli o0 43 % nizsi pravdépodobnost 2letého pre-
Ziti nez pacienti s variabilitou < 36 % (p = 0,03). Tyto vysledky
dopliuji data ze studie HYPOAGE o nadmeérné léché diabetu
u starsich nemocnych, kterd uvadime na str. 123-124.

Zdroj: Bergenstal RM, Hirsch IB, Repetto E, et al. Time above range and
not time below range is associated with mortality in older patients with
type 2 diabetes: results from the HYPOAGE study. Abstracts from the
2024 Annual Meeting of the Society of General Internal Medicine. J Gen
Intern Med 2024; 39(Suppl 2): 137-1008. Abstrakt 191.

Pri startu a pristani letadla se méni vydej
inzulinu inzulinovou pumpou

Pokud jedinec, ktery pouziva inzulinovou pumpu, cestuje
letadlem, dochazi pfi startu (cca 20 min.) ke zvyseni davky
podaného inzulinu o 0,6 jednotky, béhem pristani se davka
inzulinu naopak o 0,5 jednotky snizi. Jak ukazal novy vy-
zkum, je to dano zménami tlaku v kabiné letadla. Tento fe-
nomeén (ktery byl poprvé popsan v roce 2011) neni ovlivnén
typem pumpy, objevuje se u v§ech inzulinovych pump vcet-
né uzavrenych smycek. Nékteri odbornici navrhuji urcita
opatreni k potlaceni tohoto jevu, napr. do¢asné odpojeni pri-
vodu inzulinu nebo malou svacinu béhem startu, popf. sva-
¢inu a bolusovou davku po pristani. Jini povazuji tyto zmény
za tak malo vyznamné, Ze neni nutné vyvijet snahy na jejich
napravu. Pri cesté letadlem se podle nich méni tolik faktord
ovliviiujicich davku a potrebu inzulinu, Ze tento fenomén ma
minimalni vyznam. Kazdopadné se odbornici shoduji, Ze po-
uzivani inzulinovych pump béhem letu je bezpecné, a ze by
pacienti méli byt o popsaném fenoménu zmény davky inzu-
linu pfi startu a pristani letadla informovani. Vyrobci pump
navrhuji ¢astéjsi kontrolu koncentrace glukézy béhem letu.

Zdroje: 1. Fan K, Paterson M, Manoli A, et al. Simulated commercial
flights and the effects of atmospheric pressure changes on insulin
pump delivery. Abstracts from the 2024 Annual Meeting of the So-
ciety of General Internal Medicine. J Gen Intern Med 2024; 39(Suppl 2):
137-1008. Abstrakt 836. 2. Air Travel Alters Insulin Pump Delivery on
Takeoff, Landing - Medscape - September 27, 2024.
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Pouzivani kontinualniho monitorovani glukézy
snizuje u pacientl s DM2 riziko hospitalizace
bez ohledu na inzulinoterapii

U pacientl s diabetem 2. typu (DM2) zlepsuje kontinudlni
monitorovani glukézy (CGM) nejen kompenzaci glykemie,
ale snizuje i riziko hospitalizaci, a to nezavisle na tom, zda
uzivaji inzulin a v jakém rezimu. Do této studie bylo zara-
zeno 74 679 pacientd s DM2, u nichz bylo zahajeno CGM.
Byli rozdéleni do tfi priblizné stejné velkych skupin: 1) bez
uzivani inzulinu, 2) s uzivanim pouze bazalniho inzulinu
a 3) s uzivanim bazalniho i bolusového inzulinu. Data o hos-
pitalizacich u nich byla analyzovana za obdobi poslednich
6 mésicl pred zahajenim CGM a béhem prvnich 12 mésic
s CGM. Pocet hospitalizaci pfed CGM (14 147) klesl 0 23,1 %
béhem prvnich 6 mésici CGM a o 18,8 % béhem prvnich
12 mésici CGM. Podil akutnich hospitalizaci souvisejicich
s diabetem (hypoglykemie, diabeticka ketoaciddza aj.) klesl
po 6 i 12 mésicich zhruba o polovinu, podil akutnich prihod
souvisejicich s diabetem vyZadujicich navstévu pohotovosti
klesl o tretinu. Pokles byl podobny ve vSech skupinach. Bé-
hem 12 mésicl se snizil podil véech hospitalizaci o 10,1 %
u pacientd bez inzulinu (p < 0,0001), 0 13,9 % u pacientl
s bazalnim inzulinem (p < 0,0001) a 0 22,6 % u pacientd
s rezimem bazal-bolus (p = 0,0025). Ve vSech skupinach
vyznamné klesl i podil akutnich hospitalizaci souvisejicich
s diabetem (0 31 %, 0 47 %, resp. 0 52 %) i podil akutnich
prihod souvisejicich s diabetem vyZadujicich navstévu po-
hotovosti (0 31 %, 0 28 %, resp. o 37 %). Prace byla kromé
prezentace na EASD publikovana v zari 2024 v casopise
Diabetes, Obesity and Metabolism.

Zdroj: Garg SK, Hirsch IB, Repetto E, et al. Impact of continuous glucose
monitoring on hospitalizations and glucose control in people with type
2 diabetes: real-world analysis. Diabetes Obes Metab. 2024 Sep 12.

Lécba diabetu 2. typu SGLT2 inhibitory snizuje
riziko neurodegenerativnich onemocnéni

Velkd korejska populac¢ni kohortova studie ukazala, ze pa-
cienti s diabetem 2. typu (DM2), ktefi uzivaji SGLT2 inhibito-
ry, maji nizsi riziko Alzheimerovy choroby (AD), vaskularni
demence a Parkinsonovy choroby (PD), neZ pacienti, ktefi
uzivaji jina antidiabetika. Tato retrospektivni studie hodno-
tila data vice nez 1,3 milionu pojisténcl s DM2 starsich 40
let, u nichz byla v letech 2014 az 2019 nasazena antidiabe-
ticka lécba. Do analyzy bylo zarazeno 179 431 parQ pacien-
td s odpovidajicim propensity skére po vylouceni jedincl
s neurodegenerativnim onemocnénim, malignim onemoc-
nénim a uzivanim GLP-1 RA. Primérny vék zarazenych byl
58 let a 58 % tvorili muzi. BEhem medianu sledovani 2,88
roku cinila incidence demence nebo PD 6 837 pripadl. Po
Upravé na hlavni potencidlné zavadgjici parametry bylo uzi-

vani SGLT2 inhibitor( v porovnani s uzivanim jinych anti-
diabetik (mimo GLP-1 RA) spojeno s poklesem rizika vzniku
AD o 19 %, rizika vaskularni demence o 31 % a rizika PD
0 20 %. Se SGLT2 inhibitory bylo riziko jakékoliv demence
nizsi o 21 % a riziko jakékoliv z téchto tfi neurodegenera-
tivnich nemoci o 22 % v porovnani s jinymi antidiabetiky.
Tento prinos nebyl ovlivnén vékem, pohlavim, BMI, hodno-
tou krevniho tlaku, glykemii, lipidovym profilem, funkci led-
vin, pritomnosti diabetickych komplikaci, komorbiditami ani
pravodni [éCbou.

Zdroj: Kim H, Biessels G, Yu M, et al. Sodium-glucose cotransporter 2
inhibitor use and risk of dementia and parkinson’s disease among pa-
tients with type 2 diabetes. Abstracts from the 2024 Annual Meeting
of the Society of General Internal Medicine. J Gen Intern Med 2024;
39(Suppl 2): 137-1008. Abstrakt 51.

DolozZen pfinos kombinace semaglutidu
s inzulinem icodec v lécbhé diabetu 2. typu

Zatim zkouSena kombinace semaglutidu s inzulinem icodec
(lcoSema) podavana 1x tydné prokazala pfinos u pacien-
td s DM2, ktefi nedosahovali cild glykemické kompenzace
s jednou z obou uvedenych latek. Jedna se o vysledky tri
52tydennich, multicentrickych, randomizovanych, otevre-
nych studii z programu COMBINE.

Studie COMBINE 1 (n = 646) porovnavala IcoSema se sa-
motnym inzulinem icodec 1x tydné. Ukazala vyznamné vét-
i pokles HbA, a télesné hmotnosti, nizsi vyskyt klinicky
vyznamnych/zavaznych hypoglykemii, vys$si podil ¢asu v ci-
lovém rozmezi glykemie (TIR) a nizsi podil ¢asu nad cilovym
rozmezim glykemie (TAR) ve skupiné s IcoSema. Neobjevily
se zadné nové bezpecnostni signaly.

Studie COMBINE 2 (n = 342) porovnavala IcoSema se se-
maglutidem 1x tydné. Lécba IcoSema byla spojena s vétsim
poklesem HbA, , ovSem pokles télesné hmotnosti byl vétsi
pri é¢bé samotnym semaglutidem. Mezi terapeutickymi
skupinami nebyl zjistén rozdil ve vyskytu klinicky vyznam-
né/zavazné hypoglykemie, ani ve vyskytu nezadoucich pri-
hod vcetné gastrointestinalnich.

Studie COMBINE 3 (n = 679) porovnavala IcoSema s inzuliny
glargin a aspart v rezimu bazal-bolus a ukazala srovnatel-
ny pokles HbA, a srovnatelny TIR, pfiCemZ s IcoSema byl
zjistén vyznamneé nizsi podil ¢asu pod cilovym rozmezim
glykemie (TBR) a vyskyt klinicky vyznamnych/zavaznych
hypoglykemii, vyznamné vétsi pokles télesné hmotnosti
a Castéjsi gastrointestinalni nezadouci ucinky.

Zdroj: Icodec + Semaglutide Combo Shows Benefit in Type 2 Diabetes.
Medscape. 2024 September 12.
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Koureni jako rizikovy faktor — aktuality

Prednasel prof. MUDr. §tépén Svacina, DrSc., MBA

Il. interni klinika — klinika endokrinologie a metabolismu, 1. LF UK a VFN, Praha

Na vzdélavacim seminari, Lécba diabetika v praxi‘, ktery probéhl v Praze 30. 10. 2024, zaznéla prednaska

Vs v

vénovand konceptu sniZovani skodlivosti tabaku. Prof. Stépan Svacina predeslal, Ze v CR stale kouri étvrtina
populace starsi 15 let a tento podil v poslednich letech neklesa. Je dobre znamo, Ze koureni je vyznamnou

vrve

preventabilni pricinou morbidity a mortality a je spojeno predevsim se zvysenym rizikem kardiovaskularnich
onemocnéni (KVO0), malignich nadori a chronické obstrukéni plicni nemoci (CHOPN). Hlavni pricinou

téchto zdravotnich rizik neni nikotin, ktery ma na svédomi vznik zavislosti na koureni, ale toxické latky

a karcinogeny vznikajici pri spalovani tabaku. Ponechani nikotinu zavislym kurakim pri maximalnim snizeni
expozice skodlivinam z tabakového koure je podstatou konceptu snizovani skodlivosti tabaku a vyvoje
bezdymnych tabakovych vyrobkii, jako jsou e-cigarety nebo produkty s nahrivanym tabakem. Preklinické
studie ukazaly, Ze v porovnani s referencni cigaretou je uZivani téchto vyrobki spojeno se sniZzenim obsahu
Skodlivych nebo potencialné skodlivych latek o 92-97 %. Dosavadni klinické studie dokladaji pFiznivy akutni
i chronicky vliv prechodu z koureni na uzivani nahrivaného tabaku na biomarkery klinického rizika oproti
pokracujicimu koureni cigaret. Priklad Svédska naznaéuje, Ze pFi diisledném uplatiiovani kontroly uZivani
tabaku, dostupnosti alternativnich nikotinovych produkti a odstupriovaném zdanéni, lze dosahnout < 5%
prevalence koureni, kterd je ve Svédsku provazena nejnizsi incidenci karcinomu plic u muzd v EU27. Koncept
sniZovani Skodlivosti tabaku se stava tématem na vyznamnych mezinarodnich kongresech a prezentovana
sdéleni z riiznych zemi svéta ukazuji, Ze bezdymné tabakové a nikotinové vyrobky mohou kurakim pomoci
omezit nebo zcela zanechat koureni, Vedle dostupnosti bezdymnych alternativ pro kuraky, kteri nemohou
nebo nechtéji prestat kourit, je ale treba také zajistit, aby nekuraci s uZivanim téchto vyrobki nezacinali.
Stale plati, Ze nejvétsim zdravotnim prinosem je nikotin a tabak viibec neuZivat.

Prevalence koureni ve svété a v CR

Prevalence koureni cigaret dosahla celosvétoveé svého plato
v roce 1990 a od té doby vyrazné neroste, ale ani neklesa.
V roce 2019 koufrilo podle odhadd 1,1 miliardy obyvatel pla-
nety, a to 33 % muzl a 7 % Zen. Koureni cigaret je jednou
z prednich preventabilnich pricin morbidity a mortality. Nej-
vice umrti v disledku koureni je spojeno s KVO, onkologic-
kymi diagn6zami a CHOPN. Podle publikovanych studii vede

zanechani koureni u osob bez KVO v anamnéze ke snizeni
vyskytu kardiovaskularnich prihod o 7-47 %."*

Jak ukazal narodni vyzkum uzivani tabaku a alkoholu,
v roce 2022 kourilo 24,4 % obyvatel CR starsich 15 let, coz
zahrnovalo 16,2 % dennich kurdkd a 8,2 % prilezitostnych
kuraka. Vice kurakd bylo mezi muzi, 30,5 %, zen kourilo
18,7 % (obr. 1). Jedna se o kuraky cigaret, dymek, doutnikd,
doutni¢kd a vodnich dymek.5

Muzi

Populace

Zeny

Zdroj: SzU

Obrazek 1 Podil kuraku v ¢eské populaci starsi 15 let v roce 2022.5
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Z dennich kurdkd vykourili muzi prdmérné 13,2 cigaret/
/den, Zeny 9,7. Kromé toho je tabdkovému kouri v podo-
bé pasivniho koureni vystaveno 14,7 respondent( tohoto
prizkumu v domacim prostredi, z nichz je 23,9 % ve véku
15-24 let. Na pracovisti je navzdory zakonem stanovené
ochrané vystaveno pasivnimu koureni 21,1 % respondent(,
z nichz je 16,8 % nekurakad.

Doporuceni prestat kourit dostalo v roce 2022 od svého lé-
kare 30,6 % kurakua (v porovnani s 37,7 % v roce 2021), ale
jen 5,2 % byla nabidnuta lé¢ba. Prestat kourit se pokusilo
27,1 % kurakul (v porovnani s 30,4 % v roce 2021).°

Pokud se tykd formy konzumace tabaku a nikotinu, vétsina
kurdka pouzivala klasické cigarety, 10,2 % elektronické ci-
garety (24,9 % v kategorii 15-24 let), 6,6 % nahfivany tabak
(9,0 % v kategorii 15-24 let), 5,0 % oralni, Snupaci a dalsi for-
my tabaku, které se vkladaji do Ust, ale nekoufi se a 2,8 %
pouzivala nikotinové sacky bez obsahu tabaku (9,0 % v ka-
tegorii 15-24 let). Jako nejCastéjsi divody k pouzivani elek-
tronickych cigaret uvadéli respondenti vnimani mensi skod-
livosti pro zdravi (36,2 %), experimentovani (27,7 %) a vétsi
toleranci okoli k elektronickym cigaretam (26,8 %).°

Nikotin je ndvykova latka, nikoliv hlavni
Skodlivina pri koureni

Latkou, kterd je pri¢inou nemoci zplisobenych kourenim,
neni navzdory presvédceni mnohych nikotin. Nikotin je na-
vykova latka a teratogen predstavujici riziko pro vyvijejici se
plod. Neni ale primarni pricinou nemoci souvisejicich s kou-
renim. Pri¢inou morbidity a mortality spojené s kourenim
jsou predevsim toxiny a karcinogeny v tabakovém koufi.®

Nikotin je tedy jako navykova latka zplsobujici zavislost na
koureni jadrem problému, ale také stfredobodem reseni.’

Bezdymné produkty s nikotinem

Toho vyuzivaji inhala¢ni bezdymné vyrobky s nikotinem.
V e-cigaretach neni obsazen tabdk, ale pouze nikotin. Za-
Fizeni pro nahrivani tabaku tabak pouzivaji, ale vychazeji
z faktu, Zze produkce Skodlivych sloucenin je zavisla na tep-
loté. PFi spalovani tabaku horenim (> 500 °C), ke kterému
dochazi pri koureni cigaret, vznika pres 6 000 latek, z nichz
bylo asi 100 klasifikovdno jako Skodlivé nebo potencidl-
né Skodlivé. Tyto latky se zacinaji tvorit pri teplotdch nad
400 °C.%7 Pokud se tabak nahFiva na nizsi teploty, produkce
vétsiny téchto $kodlivin se eliminuje (obr. 2).

SniZeni mnozstvi Skodlivych latek pri nahrivani
namisto spalovani tabaku

MnozZstvi Skodlivin vznikajicich pri nahrivani tabaku bylo
hodnoceno v preklinickych studiich.

Analyza FDA-93 sledovala vice nez 93 sloucenin v aerosolu
nahfivaného tabaku (THS). Uk4zala primérné snizeni obsa-
hu skodlivych nebo potencialné skodlivych sloZek v porov-
nani s referenéni cigaretou 3R4F 0 92-97 % podle skupin
onemocnéni."

Klinické studie vlivu prfechodu z koureni
cigaret na nahrivany tabak na biomarkery
zdravotniho rizika

Prehled klinickych studii s nahfivanym tabakem publikova-
ny v roce 2022 shrnul informace ukazujici priznivy vliv na
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Obrazek 2 Eliminace horeni pri uzivani tabaku snizuje mnozstvi vznikajicich skodlivych latek.®?
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biomarkery klinického rizika pri uzivani nahfivaného taba-
ku oproti koureni cigaret.*

Italska studie hodnotila KV riziko u 20 aktivnich kurakl po-
dle oxida¢niho stresu, aktivace trombocytd, dilatace tepny
zprostiedkovana pritokem (FMD) a krevniho tlaku. U¢astnici
studie postupné uzili 1 konvenéni cigaretu, 1 napli s nahfi-
vanym tabdkem a 1 jednordzovou e-cigaretu, vzdy s tydenni
vymyvaci periodou. Jak ukdzaly vysledky, pri uziti alterna-
tivnich produktl (nahfivaného tabaku i e-cigaret) doslo ke
snizeni akutnich Gc¢inkG na vSechny sledované biomarkery
spojené s rozvojem KVO oproti konvencni cigareté.*™

Recka studie porovnavala vliv nahfivaného tabaku s kourenim
cigaret na biomarkery KV rizika v akutni a v chronické fazi.
Zaradila 50 kurakd bez zndamého KVO. V akutni fazi byl méren
vydechovany CO,, rychlost $iFeni pulsni viny (PWV) a koncen-
trace malondialdehydu a tromboxanu B2 za hodinu po vy-
koufeni 1 cigarety a po uziti 1 ndplné s nahfivanym tabakem
v prrekrizeném designu. Vysledky ukazaly, ze uzivani nahriva-
ného tabdku v porovnani s kourenim cigaret méné ovlivnilo
PWV a nemélo nepriznivy vliv na koncentraci vydechovaného
CO,, ani na ostatni biomarkery.*'?V chronické fazi bylo sledo-
vano 50 byvalych kurdakd, kteri presli na uzivani nahrivaného
tabdku, v porovnani s kontrolni skupinou 25 aktivnich kuraku
cigaret. Po 1 mésici u nich byly hodnoceny stejné parametry
jako v akutni fazi, a navic index prace myokardu, rezerva koro-
narniho pritoku, celkova arterialni tuhost a FMD. Pfechod na
nahrivany tabdk oproti pokracujicimu koureni cigaret zlepsil
vSechny sledované biomarkery. Autori dosli k zavéru, ze uzi-
vani nahrivaného tabdku ma na vaskularni a srdec¢ni funkce
méné nepriznivy vliv nez koureni cigaret.*'2

Studie provedena ve Svycarsku randomizovala kufaky cigaret
k pokracujicimu koureni jejich oblibené znacky (n = 496) nebo
k uzivani nahfivaného tabaku (n = 488) po dobu 6 mésicd.
Teplota nahrivaného tabdku byla maximalné 350 °C a z jed-
né naplné bylo vyuzitelnych 1,21 mg nikotinu. Hodnocenymi
parametry byly usilovné vydechnuty objem vzduchu za prvni
sekundu (FEV, ) po podani bronchodilatancia jako % prediko-
vané FEV, (jako ukazatel poskozeni plicnich funkci), celkovy
4-(methylnitrosamino)-1-(3-pyridyl)-1-butanol (NNAL, pro
posouzeni genotoxicity a potencidlu vzniku malignit), 8-epi-
-prostaglandin F2 o (8-epi-PGF, k posouzeni oxidac¢niho stre-
su s moznym dopadem na KVO, CHOPN, malignity), pocet
leukocytl (jako markeru zanétu), karboxyhemoglobin (COHb,
pro posouzeni akutnich u¢inku), solubilniintercelularni adhe-
zivni molekula 1 (sICAM-1, pro zhodnoceni dysfunkce endo-
telu), 11-dehydrotromboxan B2 (11 DT X-B2, pro zhodnoceni
vlivu na srazlivost krve) a HDL cholesterol (pro zhodnoceni

metabolismu lipid(). Po 6 mésicich doslo u jedinc, ktefi pre-
$li na THS, ke zlepseni 5 z 8 sledovanych parametrd (HDL
cholesterolu, po¢tu leukocytl, FEV,, COHb, celkového NNAL),
po 1 roce bylo zjisténo vyznamné zlepseni vsech parametra
oproti vstupu do studie v porovnani s pokracujicim kourenim.
Hladina nikotinu byla u obou skupin podobna.*'31

Koncept snizovani skodlivosti tabaku

V roce 2020 americky Ufad pro kontrolu potravin a lé¢iv
(FDA) vydal rozhodnuti o tabakovém vyrobku s modifikova-
nym rizikem pro vyrobky s nahrfivanym tabakem, které uva-
di, Ze tabakovy vyrobek s modifikovanym rizikem se snize-
nou mirou expozice je vhodny k podpore ochrany verejného
zdravi a ma potencidl prospét zdravi populace jako celku.
Tyto vyrobky jsou k dispozici pouze pro dosavadni kurdky
v ramci pristupu snizovani $kodlivosti tabaku (THR, tobacco
harm reduction).

Na 6. védeckém zasedani vénovaném THR v roce 2023 vy-
svétlil prof. Ignatios lkonomidis, Ze cilem konceptu THR je
umoznit dospélym kurdkim, kteri nedokazou, nemohou
nebo nechtéji prestat koufrit, uzivani nikotinu ve vyrobcich
s nizsim rizikem $kodlivého dopadu na zdravi.'® Koncept
je podobny programm, které se snazi snizovat nasledky
uzivani navykovych latek u zavislych lidi, jako je napf. zpfi-
stupnéni vymeény pouzitych jehel u zavislych uzivatell in-
jekénich drog v prevenci HBV, HCV a HIV/AIDS."®

Svédsku. V roce 2022 tam koufilo 5,6 % populace, co? je cil,
kterého chce EU27 dosdhnout do roku 2040. Jak vysvétlil na
6. védeckém zasedani vénovaném THR v roce 2023 prof. An-
drzej Fal, bylo toho dosaZeno: 1) dlislednym uplatfiovanim
tradi¢nich nastroja kontroly tabaku spolu se zdravotni osvé-
tou populace, 2) zajisténim dostupnosti véech alternativnich
nikotinovych produktl v Siroké nabidce rGznych prichuti
a koncentraci nikotinu, které jsou pro kuraky dostatecné prija-
telné, aby k nim presli od klasickych cigaret, a 3) odstupnova-
nym zdanénim tabakovych vyrobk( podle miry jejich zdravot-
niho rizika, kdy ,.nizZsi riziko = nizsi dan".'® Vysledkem toho je,
e v porovnani s primérem zbytku EU27 ma Svédsko o 44 %
méné umrti v souvislosti s kourenim, o 41 % nizsi vyskyt kar-
cinomu plic a 0 38 % nizsi mortalitu na maligni nadory."

Odvykani koureni s vyuzitim bezdymnych
tabakovych vyrobkil - téma velkych
lékarskych kongresu

Na 6. védeckém zasedani vénovaném THR v roce 2023 pre-
zentoval prof. Pasquale Caponnetto vysledky klinické stu-
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die CAESEFIRE, ktera jako prvni prinesla diikaz o G¢innosti
nahrivaného tabaku pri odvykani koureni. V této studii bylo
211 aktivnich kurakd, kteri neméli v Gmyslu prestat koufit,
randomizovano k uzivani nahrivaného tabaku nebo e-ciga-

ret. Souc¢asné vsichni podstoupili poradenstvi k odvykani

koureni. Primarnim cilem bylo dosahnout nepretrzité absti-
nence od koureni (CAR, z angl. continuous abstinence rate)
potvrzené koncentraci oxidu uhelnatého ve vydechovaném
vzduchu, od 4. do 12. tydne. Vysledky ukazaly non-inferio-
ritu uzivani nahrivaného tabaku v porovnani s e-cigaretami,

které se jako doporucenad pomicka pro odvykani koureni

vyuzivaji napr. ve Velké Britanii. S nahrivanym tabakem bylo
dosazeno CAR u 39,1 % uzivatell, s e-cigaretou u 30,8 %
(p = 0,20). Autori dosli k zavéru, Ze vyrobky s nahfivanym
tabdkem mohou byt vedle e-cigaret rovhocennym dopln-
kem arzenalu nastroja k odvykani koureni."’

Problematice bezdymnych tabdkovych vyrobkl a jejich

vyznamu pfi odvykani koureni bylo vénovano celé sympo-

zium na kongresu Americké spolecnosti klinické onkolo-

gie (ASCO) 2024. Z jednotlivych pfednasek vyplynulo, ze:'®

 existuji dlikazy o vyznamné nizsim obsahu skodlivych a-
tek v e-cigaretach oproti klasickym cigaretam,

e e-cigarety jsou urceny vyluéné pro dospélé kuraky, pri-
¢emz regulace jejich dostupnosti se v jednotlivych zemich
lisi od liberalniho pFistupu po absolutni zdkaz,

e zemé s vySsi dostupnosti e-cigaret jsou zpravidla blize
cili stat se ,zemi bez koure" definovanou jako <5 % kura-
kl cigaret v populaci,

» Uspésnost e-cigaret pri odvykani koureni je vySsi nez
u nikotinové substituéni terapie,

» nékteré lékarské spolecnosti a narodni vlady vyuziti
e-cigaret zarazuji do odbornych doporuceni léCby zavis-
losti na tabaku,

 existuje potreba spravného vyvazeni prospéchu e-ciga-
ret pro dospélé kuraky oproti riziku jejich uzivani u déti
a mladistvych.

Na tomto sympoziu mimo jiné zaznélo, Ze ,Existuji dikazy
s vysokou mirou jistoty, Ze e-cigarety s nikotinem zvysuji
miru odvykani koufeni ve srovnani s nikotinovou substituc-
ni terapii, a dikazy se stredni mirou jistoty, Ze zvysSuji miru
odvykani koufeni ve srovnani s elektronickymi cigaretami
bez nikotinu“'"" a ze ,Zmény v prevalenci uzivani e-cigaret
v Anglii byly pozitivné spojeny s Gspésnosti pokusut o odvy-
kani. Pokud je tato souvislost kauzalni, pak se zda, Ze pou-

Cil EU27 do roku 2040

Prevalence koureni cigaret v evropskych zemich

2828 28 27 5

T

GRE BUL CRO LAT ROM CZH HUN CYP LT FRA SLO POL SLK AUS GER 8PN LUX ITA BEL POR MAL |RE EST DEM FIN HOL SWE

Incidence karcinomu plic na 100 000 u muzu

Eurobarometer, 2020, Statistics Sweden, 2022

24 24 oz

| S -

145



146

ZPRAVY Z KONGRESU

zivani e-cigaret pri pokusech o odvykani pomohlo od roku
2013 v Anglii kazdoro¢né Uspésné prestat kourit 30 000 az
50 000 dalsim kurakdm.2°

Téma snizovani $kodlivosti tabdku nezlistalo bez povsim-
nuti ani na kongresu Evropské kardiologické spolecnosti
(ESC) na prelomu srpna a zari 2024 v Londyné. Prof. Ignatios
lkonomidis zde prezentoval klinickou studii, ktera porovna-
vala Ucinek riznych forem uzivani nikotinu na endotelialni
glykokalyx. Zaradila 50 aktivnich dospélych kurakd, kteri
byli randomizovani k uzivani nahfivaného tabaku (n = 25),
nebo e-cigaret (n = 25). DalSich 25 dospélych kufFakd pokra-
covalo v koureni cigaret a tvorilo kontrolni skupinu. Mérena
byla hraniéni perfundovand zéna (PBR) sublingvalni arte-
rialni mikrocirkulace, koncentrace CO, ve vydechovaném
vzduchu a hladina kotininu (metabolit nikotinu) v krvi. Pfe-
chod na nahrivany tabdk vedl po 1 mésici k vyznamnému
zlepseni vaskularni integrity arteriol o prGméru 20-25 uym
v porovnani s vychozi hodnotou (PBR,, ,, 2,55 vs. 2,34 pm,
p = 0,002). Pri pfechodu na e-cigarety byl stav beze zmé-
ny, pri pokracujicim koureni cigaret bylo pozorovano dalsi
vyznamné zhorsovani (p > 0,05). Hladiny kotininu byly ve
vSech skupindch podobné. Poskozeni vaskularni integrity
u kuraka cigaret tedy bylo nezavislé na spotrebé nikotinu
a pravdépodobné souviselo s vy$si expozici toxickym emi-
sim v cigaretovém koufi v porovnani s aerosolem z bez-
dymnych alternativ.”!

Zaveéer

Jako zavér lze pouzit souhrn sdéleni MUDr. Dimitri Richte-
ra, ktery na stejném kongresu uvedl, ze inovativni tabakové
a nikotinové vyrobky (elektronické cigarety, nahfivany ta-
bak, nikotinové sacky) predstavuji nové a naro¢né téma pro
lékare. Pribyva dlkaz(, ze tyto vyrobky mohou kurakim po-
moci omezit nebo zcela zanechat koufeni. Nezavislé studie,
hodnoceni regulaénich organt (v USA, v Recku) a epidemio-
logické udaje ze Svédska ukazuiji, ze tyto vyrobky mohou pfi
prechodu z koufeni cigaret snizit expozici toxickym latkam
a pravdépodobné snizit zdravotni rizika. Trh s bezdymnymi
tabakovymi a nikotinovymi vyrobky musi byt ovéem strikt-
né regulovan, aby nekuraci, predevsim mladistvi, nezacinali
s uzivanim tabaku/nikotinu, a zaroven aby byly nikotinové/
/tabakové vyrobky dostupné dospélym kurakdm, kteri ne-
mohou nebo nechtéji prestat koufit, s cilem snizeni zdra-
votnich rizik.

Stdle plati, ze koufeni zabiji a Ze nejlepsi volbou je zcela
zanechat uzivani tabdku a nikotinu.
(red)
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LEKY, KTERE ZMENILY DIABETOLOGII

Od nenahraditelného metforminu k metforminu XR

3. dil - Metformin XR v datech z realné praxe Ceské republiky

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

Jsou dva svéty, jeden idedlni (spravnéji asi idealizovany),
ktery mivame ve své mysli, ve svych snech a predstavach.
Druhym svétem je syrova realita bez prikras a pridomka.
Ten prvni je pro nds nadéji, bez které by nemélo smysl Zzit.
Ten druhy ndm stdle pripomind, Ze porad jenom a jenom
klouzeme po povrchu skute¢nosti, a ¢im vice se nofrime
do hloubky poznani, tim vice je nam pripominano, Ze cesta
k pochopeni véeho je skute¢né velmi a velmi dlouha, cil je
v nedohlednu. A abychom to nevzdali, tvofime si ty idealis-
tické idedlni svéty.

Necham stranou vSe, co mi hnedle tane na mysli ve vztahu
k dnesnim narativiim, které jsou zapleveleny idealizovany-
mi predstavami o prirodé a ¢lovéku (stejné nevim, jestli je to
rizeno ku prospéchu téch skryvajicich se ve tmé, nebo je to
jen sukus lidské blbosti), a prizndm se k mému stretu mnou
idealizovaného svéta logiky, pochopeni souvislosti a maxi-
malizace optimalniho vyuziti originalniho metforminu XR
(MET XR) s krutou, nekompromisni a drsnou realitou. Zaklad-
ni informace o prinosu molekuly metforminu a vyhodnych
dasledcich priznivé farmakodynamiky originalni formy MET
XR pojednaly dva prvni dily naseho serialu. To byl ten idedlni,
barevny, pozitivni a racionalni svét. V tomto dile realisticky
pohled a bézna praxe prostrednictvim analyzy 752 617 re-
ceptd, které poskytl jeden z velkych lékarenskych retézcd.

MET XR je pripraven pro podavani jednou denné (optimal-
né u osob spicich v noci) veéer. 62 % originalniho pFipravku
MET XR (a 58,1 % generik) je takto ordinovano. Realna data
rikaji, ze na vice nez tretiné receptl je predepsano davko-
vani, které dle védeckych dat snizuje pocet redlné uzitych
tablet skrze zvyseni poctu dennich davek. Jsa optimistou
predpokladam, ze vétsina z této tretiny jsou pacienti ukaz-
néni, kteri polykaji MET XR spole¢né s davkou jinych, povin-
né na rdno predepisovanych tablet. Ale presto, prodlouzeni
Ucinku pri vecernim podani mlze snizovat ranni glykemii
u inzulinorezistentnich, prakticky neresitelnou zejména
u zacinajicich pacienta.

MET XT neni jind molekula, nez MET IR (= okamzité vstre-
batelnad forma), rozdil ve farmakodynamice je disledkem

nové vyvinuté tablety s rizenym uvolnovanim. Jeji rozlome-
ni tak trochu tento efekt anuluje. Coz je zrejmé cilem pfi
predepisovani pulenych tablet na vice nez 22 tisicich recep-
tG. Anebo ne? Védi predepisujici lékari néco, co ja nevim?
Asi bych se mohl pro jistotu dovzdélat. Clovék nikdy nevi,
jestli vi vse, ze?

Oblibené réeni posledni doby: (,Mysleli jsme to dobre, a do-
padlo to jako vzdy.” Viktor Cernomyrdin) mné vytanulo na
mysli, kdyz jsem zjistil, Ze IR forma vede nad XR formou ve
vitézném pomeéru 2 : 1. Tzv. srazka s realitou: nabidneme
mym dlsledkem je vyrazné lepsi tolerance ze strany pa-
cientd, tudiz velmi pravdépodobné vétsi efekt terapie, ale
nepredpokladali jsme, Ze optimalizovany idealni lékar neni
zase tak ¢astym zjevem. Anebo? Ze by byla IR forma obda-
rena nécim, co je zatim utajeno védecké literature?

Nezaujaté pozorovani prinikd védy a realného svéta ve
mné zanechalo hluboké stopy. Poznamenalo mé zejména
tim, Ze jsem presvédcen, Ze praxe (a data z praxe) potvr-
zuji to, co véda tak néjak opomiji. Data popisujici praktické
zvyklosti v predepisovani MET v sobé skryvaji vice infor-
maci, nez by se mohlo zdat. Origindlni MET XT v tabletach
1 000 mg je predepisovan s generiky ana partes aequales.
Generika vSak vyrazné vedou v dadvce 500 mg. Pro¢ tomu
tak je, jsem pochopil v okamziku publikace kolektivu J. Ze-
mana’. Dovolim si citovat z abstraktu: ,Metformin se radi
mezi lé¢iva s Gzkym absorpénim oknem (duodenum a jeju-
num) a pripadna gastroretence lékové formy umoziuje vy-
tvoreni zaludec¢niho rezervoaru, ktery postupné prepousti
lécivo do cilové oblasti... Z namérenych vysledkd je zfejmé,
ze i pres provedené bioekvivalenéni zkousky nemusi mit
tyto generické pripravky stejné in vivo vlastnosti, nebot ne
v§echny pouzivaji u tablet podobnou technologii, a nékteré
proto nemusi mit potfebné gastroretenéni vlastnosti... Kro-
mé toho byl u jednoho generika zaznamenan znaény rozdil
v disolu¢nim profilu pri vy$Sich hodnotach pH, coz by mohlo
mit pripadny dopad pfi sou¢asném uzivani antacid... Pri ge-
nerické zaméné je tedy nutné vzit tyto skutecnosti v ivahu
a dbat zvySené opatrnosti.”
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LEKY, KTERE ZMENILY DIABETOLOGII

Tahle prace mi pripomnéla, Ze bioekvivalenéni zkousky pra-
cuji s jistou mirou povolené tolerance pro schvaleni generi-
ka. Ta neni zanedbatelna. Jinymi slovy, generika nemusi mit
v redlném svété horsi vlastnosti v porovnani s originalem,
ale také mohou. A Ze jsem si toho vS§iml u nékolika v mi-
nulosti. A jestli je tomu tak, jak prace rika, tak si zfejmé
lékari ve vétsiné pripadl povsimli, ze prece jenom 1 000 mg
originalniho MET XT je lépe tolerovano. V pétistovce to tak
nevynikne, zZe.

Bez nasich idealizovanych predstav by byl Zivot smutny,
Sedy a leckoho by napadlo, Ze nestoji za to zit. Emocemi
nase idedly a nadéje jiskri. Emoce jsou to, co ndm dava
vzdy nadéji. Emoce definuji, jak svij zZivot Zijeme. Racio
nas vede k tomu, aby Zivot byl lepsi. | v praci lékare by se
mély emoce postavit vZdy na racionalni zaklad. Idedly jsou
prodchnuty emocemi. Redlnda data z praxe ndm opakované

potvrzuji, Zze neni na Skodu trochu racionalniho pohledu.
Neni zfejmé lhostejno, jakou voli lékar galenickou formu
v pripadé predepisovani metforminu. Optimalni ucinek
lé¢by znamend, krom jiného, preferenci vybéru té formy,
ktera minimalizuje nezadouci Géinky (v pFipadé MET XT je
to dostatecna gastroretence a lepsi disoluce) a soucasné
zvySuje pravdépodobnost dobré adherence pacienta (tedy
minimalizace nezadoucich G¢inkd). Zda se mi, Ze prijmout
originalni MET XR jako referenéni je pravé tim pristupem,
ktery je projevem pojeti racionalniho (volime tu nejlepsi
moznou variantu) i veskrze emocionalniho (neni nam lho-
stejny pacient, nebot mu nabizime to nejlepsi, co je k dis-
pozici).

Zdroj: 1. Zeman J, Vyslouzil J, Elbl J, Pavlokovd S. Komparativni ana-
lyza gastroretentivnich vlastnosti a disolucnich profill originalnich
a generickych tablet s prodlouzenym uvolfiovanim metforminu. DMEV.
2024; 27(3): 145-153.
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Nemni MR
Glucophage XR

s prokazanou gastroretenci!
a spolehlivym davkovanim 1x denné.

Zkracena informace o pfipravku

Glucophage XR 500 mg, Glucophage XR 750 mg, Glucophage XR 1 000 mg, tablety s prodlouzenym uvoliovanim. SloZeni: Metformini
hydrochloridum 500 mg, 750 mg ¢i 1 000 mg coz odpovida 390 mg, 585 mg ¢i 780 mg metforminu v ]edne tableté s prodlouzenym uvolfiovanim.
Indikace: Lécba diabetu mellltu 2. typu zvlasté u obéznich pacientu tam kde samotné dietni opatfeni a cviceni nestaci udrzet primérenou glykémi,
Prlpravek Glucophage XR miZe byt uzivan v monoterapii nebo v komb|naC| s ostatnimi peroralnimi antidiabetiky nebo s inzulinem. Bylo prokézéno
snizeni dlabet|ckych komplikaci u obéznich dospélych pacient s diabetem 2. typu lé¢enych metforminem v 16¢bé& prvni volby po selhani dietnich
opatreni. Kontraindikace: Hypersenzitivita na metformin nebo na kteroukoli pomocnou latku. Jakykoli typ akutni metabolické aC|dozy (Jako je
laktatova aciddza, diabeticka ketoaadoza) Diabetické prekoma. Zavazné renaIm selhan| (GFR < 30 ml/min). Akutni stav s moznosti naruseni
funkce ledvin, napr|klad dehydratace, zvazna infekce, Sok. Onemocnéni, které mize zplsobit tkafiovou hypoxii (ze]mena akutni nebo zhorsu1|C| se
chronické onemocnem), napriklad dekompenzované srdecm selhani, nebo resp|racn| selhani, nedavny infarkt myokardu, Sok. Nedostatecnost jater,
akutni intoxikace alkoholem, alkoholismus. Nezadouci ucmky VeIm| Casté (>1/10) zvraceni, prUJem bolesti bricha a ztrata chuti k jidlu. Casté
(>=1/100 az <1/10): poruchy chuti. Zvlastni upozornem Laktatova aciddza je velmi vzacna, aIe vazna metabolicka komplikace, kterd se nEJcaste]|
vyskytuje pfi akutnim zhorseni renalni funkce nebo pfi kardiorespiracnim onemocnéni ¢i sepsi. K akumulau metforminu dochazi pri akutnim zhorseni
renalni funkce; tim se pak zvysuje riziko laktatové acidozy. V pripadé dehydratace (zvazny prijem nebo zvraceni, horetka nebo snizeny pijem
tekutin) ma byt metformin docasné Jysazen. Podavani lécivych pripravkd, které mohou akutné narusit renalni funkC| (]ako jsou antlhypertenzwa
diuretika a NSAID) mé byt u pacientd Ié¢enych metforminem zahajovano s opatrnosti. Dalsi rizikové faktory laktatové audozy jsou nadmérné pozwanl
alkoholu, Jaternl insuficience, nedostatecne kontrolovany diabetes, ketoza, dlouhotrvajici hladovéni a jakékoli stavy souvisejici s hypoxn stejné jako
soubezne uzivani Iecwych prlpravku které mohou zplsobit Iaktatovou audozu Interakce: Zvysené riziko laktatové acidozy pri akutni intoxikaci
alkoholem, intravenodzné podané ]odove kontrastni latky mohou vést k renalnimu selhani, které vyvola akumulaci metformlnu a riziko laktatové acidozy.
Davkovanl Obvykla Gvodni davka je jedna tableta Glucophage XR 500 mg denné. DaIe Je dévka upravena dle vysledkd glykémie. Maximalni denni
davka je 2 g. Téhotenstvi a kojeni: Pokud je to z klinického hlediska nezbytné, Ize zvazit pouziti metforminu béhem téhotenstvi a v perikoncepcni
fazi jako dopliiku nebo alternativy k inzulinu. Metformin je vylutovén do materského miéka, kojeni neni béhem Iéby metforminem doporucovano.
Podminky uchovavani: Zadné zvlastni podminky uchovavani. Baleni: 30 a 60 tablet s prodlouzenym uvolnovanim. Reglstracnl Cisla: 18/166/04-C,
18/221/11-C, 18/222/11-C. Drzitel reglstracmho rozhodnutl Merck Santé s.a.s., Lyon Francie. Datum posledni revize textu: 18. 9. 2022. Vyde]
na lékarsky predpls Pripravek je hrazen z prostredkd verejného zdravotniho poystem Pred predepsanim leku si, prosim, prectéte Uplnou informaci
0 pfipravku.

Uplnou informaci o pripravku poskytneme na adrese spole¢nosti Merck spol. s r.o.
Reference: 1. https://www.tigis.cz/images/stories/DMEV/2024/03/epub/DMEV_3_2024.html.
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Merck spol. s r.o. | Na Hiebenech II 1718/10 | 140 00 Praha 4
tel: +420 272 084 211 | www.merck.cz | www.medimerck.cz
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Ted, tady, kdekoliv.
Spolehlivy zaznam aplikace inzulinu.

Nova chytra inzulinova pera NovoPen® 6 a NovoPen Echo® Plus automaticky
zaznamenavaji informace o kazdé aplikované davce inzulinu

* Pacienti s chytrym inzulinovym perem dosahli az o 2 hodiny déle v Time In Range*'
* Pocet vynechanych nebo Spatné aplikovanych bolusovych davek inzulinu se primérné snizil az o 43%'

Doctéte se vice na www.chytrapera.cz

* Time In Range (Cas straveny v cilovém rozmezi glykémie) EH_:&IE
1. Adolfsson P, Veever Hartvig N, Kaas A, Bech Mgller J, Hellman J. Increased Time in Range and Fewer !
Missed Bolus Injections After Introduction of a Smart Connected Insulin Pen. Diabetes Technology / _'1'
and Therapeutics. 2020 Oct;22(10):709-718 = ﬁ?
NovoPen® 6 a NovoPen Echo® Plus jsou ochranné registrované znamky spolecnosti Novo Nordisk A/S. Et!-"
CZ22NP600019

o NovoPen® 6))

Novo Nordisk s.r.o. NovoPen Echo®Plus))

Karolinska 706/3, Karlin, 186 00 Praha 8
. ! ! . h_’ﬁm
novo nOI‘dISk® Tel.: +420 233 089 611, www.novonordisk.cz :
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