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forxiga.
DARUJTE

(dapagliflozin)
svym pacientum cas

Za kazdym procentem stoji
skutec¢né zachranéné zivoty

SNIZENIi \ SNIiZENi CELKOVE SNIZENI
KV UMRTi" MORTALITY vs placebo? KV UMRTi?
RRR RRR RRR forxiga
(dapagliflozin)

Subanalyza studie Sekundarni cil Metaanalyza studii

DECLARE u pacientu s HFrEF* studie DAPA-CKD* DAPA-HF a DELIVER?
HR 0,55 HR 0,69 HR 0,86

(95% Cl; 0,34-0,90) (95% CI; 0,53-0,88) (95%Cl: 0,76-0,97)
p=0,004 p < 0,01

p=0,02

+ Studie DECLARE: multicentricks, randomizovans, duojité zeslepend, placebem kontrolovand studie féze 3, hodnoticf bezpeénost a tcinnost dapagliflozinu 10 mg/1x denné oproti placebu u 17160 pacientd s DM2 optimalné Iécenjch farmakologickou léchou. Median sledovéni 4,2 roku. 40 %
pacientd mélo pii vstupu do studie KV onemocnén (sekunda prevence), 60 % pacientd mélo pouze KV rizikové faktory (primdmi prevence). Primamim bezpechostnim ukazatelem byl MACE (KV dmrti, nefatani infarkt myokardu nebo nefatéIni ischemické cévni mozkova pithoda). Primamim
tcinostnim cllem byly MACE a slozeny vysledek KV mrti nebo hospitalizace pro HF. Studie DECLARE splnila primam bezpecnostni ci - noninferiorita MACE [HR 0,93 (95% CI; 0,84 - 1,03), p < 0,001]. Kompozitni ci snizeni KV mortality a hospitalizace pro stdecni selhani byl snizen o 17 % (95% C1;
0,73-0,95; p =0,005). Diabetickd ketaaciddza byla astéjstu dapagliflozinu (0,3 %vs 0,1%, p = 0,02)stené jako viskyt genitélnich infekei (0.9 % vs 0,1 %, p < 0,001). Nebyl pozorovan rozd ve vjskytu amputacf, fraktur & Fournierovy gangrény mezi sledovanymi skupinami.

* Studie DAPA-CKD: multicentrickd, randomizovand, dvojité zaslepend, placebem kontrolovand studie, kterd hodnotila efekt lécby dagaglifoz‘mem vddvee 1x 10 mg/den oproti placebu na snizeni izika rendlnich a KV piihod u 4 304 pacient(  chronickjim onemocnénim ledvin (s nebo bez DM2),
5€GFR > 25a7 < 75 milmin/1,73m? a pomérem albumin/kreatinin v moci (UACR) > 200 aZ < 5000 mgg, kteft byli na standartn Iéche (véetné maximlné tolerovanych davek ACEi nebo ARB). Primérni sloienl' o studie: >50% setrvalé snizeni eGFR, onemocnéni ledvin v konetném stadiu (ESKD)
arendlni nebo kardiovaskulémi Gmrti. Sekundami cile: slozeny rendlni il (>50% setrvalé snizeni eGFR, ESKD nebo rendlni Gmrti),slozenyicil pro KV onemocnén (hospitalizace pro sidecni selhéni nebo krdiovaskulém Gmrt) a itz jakékoliv piiciny. Dapagliflozin snizil riziko primrniho slozeného
cile 039 %[HR 0,61(95%CI; 0,51-0,72, p < 0,000000028]. Cetnost vjskytu nezadoucich tcinkd a zévaznjch nezadoucich icinki se mezi lécebnymi skupinami nelisila.

#Metaanalyza studii DAPA-HF a DELIVER: ve spolecné Efedem specifikované metaanalyze na drovni pacienta (n=11007) pokyvaiici ely rozsah ejekcnich frakef u pacientl se srdecnim selhanim, ktera vychazela ze studii DAPA-HF a DELIVER, dapa?\‘\ﬂozin viznamné sl iziko umrti ZKV piicin
014 % (HR 0,86; 95% C10,76-0,97; p = 0,01),riziko celkové mortality 0 10 % (HR 0,90; 95% C1 0,82-0,99; p = 0,03),rziko hospitalizaci pro srdecni selhani o 29 % (rate ratio 0,71; 9% C1 0,65-0,78; P < 0,001) a MACE (slozen ci z KV umrti, infaktu myokardu nebo mozkové prihody) 0 10 %
(HR0,90; 95%C1 0,81-1,00; p = 0,045). Dapagliflozin byl tcinnj napiic ejekéni frakei.

(I konfidenéni interval; CKD - chronické onemocnéniledvin; DM?2 - diabetes mellitus 2. typu; HF - srdetnf selhani; HFrEF - sidecni selhdni s redukovanou ejekén frakei; HR - Hazard Ratio; KV - kardiovaskulami; RRR - relativni redukee rizika.

Reference: 1. KATO, i, Michael G. SILVERMAN, Ofri MOSENZON, et al. Effect of Dapagliflozin on Heart Failure and Mortality in Type 2 Diabetes Mellitus. Circulation [online]. 2019; 139(22), 2528-2536 [cit. 2019-09-30]. DOI: 10,1161/ CIRCULATIONAHA, 119,040130. ISSN 0009-7322. Dostupné
2 https:/hwww.ahajournals.org/doi/10,1161/CIRCULATIONAHA, 119,040130. 2. Heerspink HJL etal. N Engl ) Med. 2020;383(15):1436-1446. 3. Jhund PS et al. Nat Med. 2022;28(9):1956-1964.

Zkracena informace o lécivém pripravku FORXIGA® 10 mg potahované tablety
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sledovéni a vySetieni pro vyloucent hematologického onemocnén.* Interakee s jinymi lécivymi piipravlj(ya'inéformyinterakce: Dapaﬁ\iﬂozin mitze zvySovat diureticy dcinek thiazidd  kickovych diuretik a mize avySovat rzko dehydratace a hypotenze. Nedoporutuje se montorovet
glykemii metodou stanoveni 1,5-AG, nebof méfenf nen u pacient uzivajicich SGLT2i spolehlivé. Dapagliflozin muze zvySovat rendnf exkreci fthia a hladina lithia v kv se miize snidit, koncentrace lithia v séru se mé kontrolovat casté]i. Téhotenstui a kojeni: Nejsou dostupné tdaje o pouiti
dapagliflozinu u téhotnjch zen. Jakmile je zjisténo téhotenstui, musi se Iécha dapagliflozinem perusit. Neni znamo, zda se dapagliflozin alnebo jeho metabolity wylucuji do lidského matefského migka. Ucinky na schopnost fidit a obsluhovat stroje: Pripravek Foriga nem zédnj viiv nebo
ma zanedbatelnj viiv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Pacienti maji byt upozoméni na riziko hypoglykemie, pokud je dapagliflozin podavén soubéiné s derivéty sulfonylmotoviny nebo s inzulinem. Nezadouc uéinky: Nejcasteji hlasenymi nezédoucimi cinky v klinickych studiich byly
infekce pohlavnich organd, bylﬁpopsa’ny pfipadg fimdzy, Vé/skyt hypoglykemit byl srounatelny s placebem, jejich frekvence se zvyila pfi kombinaci se SU ¢iinzulinem. Dalkimi Castymi nezadoucimi dcinky byly infekce mocovjch cest, zawrat, dysurie, polyurie, bolest zad, zvﬁéeny’ hematokit, snizena
rendlni clearance kreatininu béhem zahajent léchy, dyslipidemie a vyrazka. Méné casté jsou plisnové infekce, objemov deplece, Zizefi zacpa, sucho v Ustech, nykturie, vulvovagindlni pruritus, pruritus genitalu, zvjSeny kreatinin ci vjSena mocovina v knvi, snizend télesna hmotnost, vzdcné DA (pri
pouiti u DM2), velmivzécné angioedém, tubulointersticialni nefritida. U pacientd uzivajicich inhibitory SGLT2, véetné dapagliflozinu, byly velmi vzcné hlaseny piipady Fournierow gan%rény, Celkovy bezpetnostat profi dapag\iflozinu u pacientt s SSa CKD odpovidal znamému bezpetnostnimu
profilu dapaglifozinu. ZulaStni opatfeni pro uchoyavani: Nevyadue se. Druh obalu a velikost baleni: AVAI bist, 28 a 98 potzhovanch tablet v neperforovanjch kalengéfm’c blstrech; 30x1 a 90x1 potahovand tableta v perforovanjch jednodavkovych blistrech. Dritel rozhodnuti
0 registraci: AstraZeneca AB, SE 15185 Sodertalje, Svédsko. Registracni isla: EU/1/12/795/007-008, EU/1/12/795/009-010. Datum revize textu: 9.8. 2024.

HSimnéte si, prosim, zmény v informacich o lécivém pifpravku.

© AstraZeneca 2024. Registrovand ochrannd znamka FORXIGA je majetkem AstraZeneca plc. Pripravek Forxiga 10 mE je v CR hrazen 2 prostiedkis vefejného adravotniho pojisténi a jeho videj je vézan na lékaisky predpis. Na trhu nemusi bjt aktuéiné dostupnd viechna baleni. Pectéte s
p(izomé tplno informac}i 0 p,f/\'pravku, kterou naleznete na webovjch strénkéch Evropské agentury pro lécive pripravky (EMA) http://ema.europa.eu nebo na adrese zéstupce driitele rozhodnuti o registraci v CR: AstraZeneca Czech Republic s.ro, U Trezorky 921/2, 158 00 Praha 5 - Jinonice,
tel.: +420 222 807 111, htp:/lwww.astrazeneca.cz.

CZ7111 | Datum pfipravy: 1/2025

UTrezorky 921/2,158 00 Praha 5 - Jinonice | tel.: +420222 807 111 | www.astrazeneca.cz AStrazeneCa

AstraZeneca Czech Republics.r.o.




EDITORIAL

MUDr. Jitka Homolova

Interni oddéleni, Méstska nemocnice Ostrava

Vazeni a mili kolegové diabetologové,

nabidka k napsani tvodniku do tohoto vydani Vyhledi a vy-
zev diabetologie mé zastihla béhem ordinovani v diabeto-
logické ambulanci. Inspiraci mi byly pribéhy tri pacientl
s diabetem mellitem 1. typu, ktefi byli ten den v ordinaci na
pravidelné kontrole, a rdda bych se s vami o tyto pribéhy
podélila.

Prvni pacientka dochazi k ndm do ambulance asi 15 let -
od doby, kdy jsme ji indikovali terapii inzulinovou pumpou
pro neuspokojivou kompenzaci. Kdyz mé navstivila poprvé,
priznala, ze se ,malo méri“. Z rozhovoru vyplynulo, Ze cuk-
rovku ma od 5 let véku, prvni glukometr dostala, kdyz byla
ve 4. tridé zdkladni Skoly a glykemii si mohla samostatné
zkontrolovat maximalné jednou za 3 meésice. Vzpomnéla
jsem si na své détstvi i Skolni léta a docela snadno jsem se
vcitila do pacientéiny nechuti monitorovat své glykemie —
jsme stejného véku. Tato Zena ovéem za posledni desetileti
usla kus cesty. Z pacientky se Spatnou kompenzaci diabetu,
a ne zrovna ukazkovym rezimem, se postupem casu sta-
la vyborné spolupracujici, dobre kompenzovand diabetic¢ka
1. typu, které velmi vyhovuje lécba inzulinovou pumpou.
Monitoraci glykemii za ni prevzal systém kontinudlni mo-
nitorace glykemii a ¢asu v cilovém rozmezi nad 80 % do-
sahovala Uspésné i bez rezimu automatického davkovani
inzulinu. Nyni uz 3 roky vyuzivad systém hybridni uzavrené
smycky a podle svych slov kone¢né mlze myslet i na néco
jiného nez na svou cukrovku, a presto se vétSinu ¢asu pohy-
buje v normoglykemii.

Ve stejny den se ke kontrole dostavil 22lety mladik, ktery
ma cukrovku 1. typu také od svych 5 let. Na rozdil od pred-
chozi pacientky se narodil v dobé, kdy je systém kontinualni
monitorace glykemii podkoZnimi senzory prakticky rutinni
soucasti Zivota ¢lovéka s diabetem mellitem 1. typu a krat-
ce po manifestaci svého onemocnéni presel na terapii inzu-
linovou pumpou. V soucasnosti také vyuziva systém auto-

matického davkovani inzulinu a dosahuje dobré kompenza-
ce diabetu. Tento pacient pfi kontrole zminil, Ze nevi, jak by
0 sebe a o svou cukrovku pecoval, kdyby nemél k dispozici
inzulinovou pumpu, ale hlavné podkozni senzor a viibec si
nedokaze predstavit, Zze by si glykemie stanovoval pouze
glukometrem nékolikrat denné.

Treti pacientkou s diabetem mellitem 1. typu byla toho dne
zena, kterd je pro DM 1. typu léCena teprve 5 let. Onemoc-
néla, kdyz ji bylo 59 let. Po typické manifestaci se zdrahala
uvérit informaci, Ze jde opravdu o 1. typ diabetu a obavala
se, ze zivot s cukrovkou nezvladne. V té dobé nevlastnila ani
mobilni telefon. Od pocatku, jesté v nemocnici, jsme ji vyba-
vili (kromé nezbytného inzulinu) senzorem k monitoraci gly-
kemii a ¢teCkou, aby hodnoty mohla sledovat. Samozrejmé
byla zaskolena také v praci s glukometrem. Vzpominam si,
Zze se mé pri své prvni ambulantni kontrole dotazovala, jak
na glukometru zjisti hodnoty glykemie, které ma v meziob-
dobi, kdy si nepichne do prstu. Ma odpovéd, Ze glukometrem
zjisti jen aktudlni glykemii, ji vyvedla z miry a zeptala se:
,Jak tedy budu védét, co se s glykemii déje mezi tim a jak
budu moci reagovat?“ Kdyz jsme vSe probraly, rekla mi, ze
pres svou nechut do techniky a technologii si neumi dnes
predstavit péci o svou cukrovku bez své ctecky a senzord,
které se staly jeji soucasti.

Kazdy z pacientd je jiny, ma jinou osobnost, povahu, zajmy,
znalosti, zdzemi. Mé tfi pacienty pres jejich rozdilnost spo-
juje diabetes mellitus 1. typu a ja jsem si po jejich klinické
kontrole Fikala jaké maji, jaké mame, &tésti. Stésti, ze zi-
jeme v dobé, kterd uz zna inzulin. Vzdyt zacatkem 20. sto-
leti, kdy se narodili mi prarodice, lidé s diabetem mellitem
1.typu umirali, protoZe pro né neexistovala kauzalni lécba.
A dnes, po sto letech, madme k dispozici inzulinova analoga
druhé generace. Stésti, ze méfeni glykemie se stalo sa-
moziejmosti a ne vysadou. Stésti, ze vyvarovaci sklenéné
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strikacky a tupé jehly nahradily chytré aplikatory inzuli-
nu ukazujici velikost i ¢as posledni podané davky inzulinu
nebo pumpy davkujici inzulin podle specidlniho individual-
niho algoritmu. Stésti, ze moderni lé¢ba umoziuje volngjsi
stravovaci i pohybovy rezim. A presto, Ze jesté nedokaze-
me cukrovku 1. typu vylécit, umime ji léCit efektivné tak,
aby nasi pacienti zili kvalitni Zivot bez vyznamnych ome-
zeni a nemusely se u nich rozvinout chronické diabetické
komplikace. Vyzkum i terapii cukrovky 1. typu jisté cekaji
dalsi velké vyzvy, proto se domnivam, Ze vyhled do dalSiho
stoleti je optimisticky.

Stranou mé pozornosti nezlstava ani diabetes mellitus
2. typu. Zejména béhem poslednich 10 let se v lé¢bé obje-
vila nova antidiabetika, ktera nejen G¢inné snizuji glykemii,

ale maji také dalsi pozitivni neglykemické efekty. Na pre-
lomu tisicileti bylo v nasich moznostech dosdhnout dobré
kompenzace diabetu, popripadé zvladdnout vystupnovanou
inzulinovou rezistenci. Dnes pfi podavani gliflozind i GLP-1
receptorovych agonistll mizeme nase pacienty informovat,
ze uzivaji lék nejen k upravé glykemie, ale také v ramci pre-
vence kardiovaskularnich komplikaci a na ochranu ledvin.
Lécbou mizeme tedy Ucinné branit rozvoji chronickych cév-
nich komplikaci.

VazZeni ctenari, v radé oborl interni mediciny pozorujeme
rozvoj novych postupl, lécebnych metod a prostredkd.
V diabetologii je tento vyvoj a pokrok opravdu hmatatelny,
at uz na poli léCiv nebo technologii, a jsem rada, ze toho
muUzeme byt aktivni soucasti.

Jitka Homolova

Archiv vsech cisel ¢asopisu VVD naleznete

na strankach www.vvdcasopis.cz
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Vliv antidiabetik na funkci 3-bunék u pacientu

s diabetem 2. typu

Efekt antidiabetik na funkci -bunék miiZe byt rozdilny. Uka-
zala to sekundarni analyza studie GRADE. S vyuZitim mate-
matického modelu funkce [-bunék vychazejiciho z hodnot
glykemie a C-peptidu béhem oGTT hodnotila vliv 4 antidia-
betik na sekreci inzulinu a dalsi parametry funkce [-bunék
béhem 5 let léCby a jejich souvislost s glykemickou kompen-
zaci u pacientd s diabetem 2. typu (DM2).

Metody

Studie GRADE (Glycemia Reduction Approaches in Diabe-
tes: A Comparative Effectiveness Study) byla randomizo-
vand, nemaskovana, prospektivni klinicka studie zahrnujici
necelé 2 000 dospélych s DM2 trvajicim < 10 let a vstupni
hladinou HbA, 51-69 mmol/mol pfi lé¢bé metforminem.
Porovnavala ucinnost pridani bazalniho inzulinu (glargin),
derivatu sulfonylurey (glimepirid), GLP-1 agonisty (liraglu-
tid), nebo inhibitoru DPP-4 (sitagliptin). Pacienti byli sledo-
vani kazdé 3 mésice po dobu 5 let.

Funkce B-bunék byla odhadnuta pomoci matematického
modelu vyuzivajiciho data z oGTT. Sledované parametry
funkce B-bunék zahrnovaly rychlost sekrece inzulinu (ISR),
senzitivitu na glukdzu (inzulinovou odpovéd na podani glu-
kozy), rychlost senzitivity (¢asnou inzulinovou odpovéd)
a potenciaci. Hodnocena byla souvislost mezi témito para-
metry a selhanim kompenzace glykemie definovaného jako
hladina HbA, > 58,5 mmol/mol.

Komentar

Klinické zkusenosti s [éCbou diabetu 2. ty-
pu ukazaly jiz pfed mnoha lety, ze se po-
stupné zhorsuje kompenzace onemocné-
ni. To pak vede ke kombinované terapii
riznymi antidiabetiky, nejprve peroralni-
mi, pozdéji s pridanim inzulinu. Poznani
novych skupin antidiabetik, zejména glita-
zon(, latek s inkretinovymi Gcinky nebo gliflozinG rozsirilo
paletu, ktera se uplatnila v poslednich patnacti letech. Tyto
latky maji rizné ucinky jak na B-bunku pankreatu, tak na pud-
sobeni inzulinu v cilovych tkanich. | pifes mnohotné ucinky se
vSak ukazuje, Ze stejné dochazi k postupnému zhorsovani
kompenzace diabetu.

Inzulinova rezistence typicka pro diabetes 2. typu sice se-
hrava v progresi onemocnéni vyznamnou ulohu, ale rozho-
dujici ulohu ma B-bunka. Bez poruchy jeji funkce se diabetes

Vysledky

Béhem prvniho roku se parametry funkce B-bunék vétsinou
zlepsily, ale poté v kazdém rameni postupné klesaly. Pridani
liraglutidu k metforminu bylo spojeno s nejvétsim vzestupem
ISR, senzitivity na glukézu a potenciace, které pri této lécbé
zlstaly i na konci studie nad vstupni hodnotou. Sitagliptin
zlepsil senzitivitu na glukézu, na ostatni parametry mél men-
Si efekt. Glimepirid vedl k do¢asnému zlepSeni ISR a rych-
losti senzitivity, ale témér neovlivnil senzitivitu na glukézu
a potenciaci. Inzulin glargin zvysil rychlost senzitivity.

LepsSi parametry funkce B-bunék mély protektivni vliv pro-
ti zhorseni glykemické kompenzace. Podavana lécba tento
vztah neovlivnila.

Zaveér

Autori svoji praci uzavreli s tim, Ze bézné pouzivand anti-
diabetika maji u pacientd s DM2 rizny vliv na fyziologické
slozky funkce B-bunék. Horsi funkce B-bunék je spojena
s vyssim rizikem casného selhani glykemické kompenza-
ce, pricemz po pridani druhého antidiabetika k metforminu
funkce B-bunék po inicidlnim zlepSeni postupné klesa.
Zdroj: Utzschneider KM, Tripputi M, Butera NM, et al; GRADE Research
Group. Differential Treatment Effects on -Cell Function Using Model-
-Based Parameters in Type 2 Diabetes: Results From the Glycemia

Reduction Approaches in Diabetes: A Comparative Effectiveness Study
(GRADE). Diabetes Care. 2025 Apr 1; 48(4): 623-631.

nerozvine, jak dolozily ¢etné experimentalnii klinické studie.
Podrobnegjsi pochopeni jeji funkce v procesu regulace sekre-
ce inzulinu se stalo klicovou ulohou v interpretaci vysledku
studii, které se zamérily na plsobeni jednotlivych antidiabe-
tickych Léka.

Studie GRADE poskytla nova data o ucinku ctyr antidiabe-
tik — liraglutidu, sitagliptinu, glimepiridu a glarginu, kte-
ré byly pridany u pacientt s diabetem 2. typu jiz lé¢enych
metforminem. Pétileté sledovani vyvoje diabetu umoznilo
posoudit, zda jejich aplikace ovlivni vyvoj onemocnéni, a to
v souvislosti s funkénim stavem [-bunky. K tomu byl vyu-
zit ordlni glukdézovy tolerancni test s hodnocenim glykemii
a C-peptidu. Analyza vychazela z modelového vyhodnoceni
Ctyr parametrG B-buriky (rychlosti sekrece inzulinu, ¢asné
zmény v odpovédi B-buriky na zménu glykemie, glukézove
senzitivity a potenciace sekrece dal$imi faktory). Paramet-
ry byly zhodnoceny u kazdé ze Ctyr antidiabetickych latek.
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Tento model ukazal, Ze pouzitad antidiabetika ovliviuji rizné
fyziologické komponenty funkce B-buriky.

Béhem prvniho roku podani doslo ke zlepSeni funkce B-bu-
nék, tedy ke zlepseni sekrece inzulinu, u vSech ¢tyr antidia-
betik pridanych k metforminu, i kdyz s rGznym ovlivnénim
zminénych ¢tyr komponent. Liraglutid nejvice zvysil rych-
lost sekrece inzulinu, glukézovou senzitivitu a potenciaci.
Sitagliptin zvysil glukézovou senzitivitu, ale ostatni kom-
ponenty ovlivnil malo. Glimepirid zvysil sekrecni rychlost
i Casny nastup odpovédi 3-buriky, ale zcela minimalné ovliv-
nil glukézovou senzitivitu ¢i potenciaci. Glargin vedl k nej-
vétSimu efektu v ¢asné odpovédi B-bunky. V ndsledujicich
Ctyrech letech doslo k postupnému zhorSovani kompenzace
diabetu podminénému prohlubujicim se selhanim B-bunky,
a to u vsech Ctyr léka.

Analyza komponent sekrece inzulinu z $-burky ukazala, ze
Ctyri antidiabetika ovliviuji funkci, a tedy i sekreci B-buriky,
rozdilnym mechanismem. V detailu je tedy sekrece inzuli-
B-bunka mize vykazovat riznou citlivost k sekre¢nimu pod-
nétu a mize na néj odpovidat s rdznou rychlosti a zaroven
razné silnou odezvou v sekreci. Prestoze se vsechna cCtyri
antidiabetika jevila velmi pozitivné v prvnim roce aplikace,
jejich trvalé poddavani v dalsim obdobi nezabranilo poklesu
celkové funkce B-bunék u diabetika 2. typu.

Studie, kromé zajimavych vysledku jednotlivych komponent
sekrece -bunék, nastoluje otdzku, co vede k jejich postup-
nému vycerpani pri zachované terapii. Pritom pravé u GLP-1
receptorovych agonistd a inzulinu samotného se predpokla-
da schopnost regenerace [3-bunék. Je tedy proces zhorsujici

se funkce ovlivnén celkovym zanikem [-bunék v procesu
apoptdzy anebo jsou zmény zplsobeny ,jenom* prohlubujici
se funkéni poruchou B-bunék? Na to zatim chybi vysvétleni.

Z uvedené studie vyplyva, Ze nové zavedend kombinace an-
tidiabetik mize prinést priznivé vysledky. V tomto sméru se
jevi jako vhodny priklad kombinace dlouhodobé ptisobiciho
inzulinu s GLP-1 receptorovym agonistou. U rady diabetik
2. typu zlepsila kompenzaci diabetu namisto plGvodni inten-
zifikované lécby inzulinem. Na zakladé poznatkul ze studie
GRADE se promitl pozitivni efekt GLP-1 analoga do sekre-
ce inzulinu z B-bunék, ktery pri samotné terapii inzulinem
chybél. Kombinace dvou antidiabetik s rozdilnym ovliv-
nénim funkce B-bunék pak dava smysl. Je tudiz v klinické
praxi vhodnéjsi u rady diabetikt 2. typu zvolit kombinovanou
terapii dvéma antidiabetiky drive nez intenzifikovat lécbu
inzulinem samotnym. U diabetikd 2. typu jiz [écenych vice
davkami inzulinu je pak provadéni deintenzifikace lécby in-
zulinem opodstatnéné.

Uvedena studie prindsi novy pohled na kombinacni terapii
antidiabetiky u pacientl s diabetem 2. typu. V situaci, kdy
Uplné nechybi B-bunky a inzulin pak neni jedinou moznos-
ti, je kombinace antidiabetik i primo pusobicich na B-bunky
opodstatnéna. Zaroven takto volena terapie mdze prodlouzit
dobrou kompenzaci diabetu. Tento novy poznatek rozsiru-
je nase rozhodovani pri vyuziti soucasnych terapeutickych
moznosti u nasich pacientu.

prof. MUDr. Jan Skrha, DrSc.

Ill. interni klinika — klinika endokrinologie a metabolismu
1. lékarské fakulty Univerzity Karlovy

a VSeobecné fakultni nemocnice, Praha

Souvislost hladiny lipoproteinu(a) a rizika vzniku diabetu

2. typu pri lécbé alirocumabem

Podle dosavadnich studii je nizkd hladina lipoproteinu(a) [Lp(a)]
a LDL cholesterolu (LDL~c) spojena se zvySenym rizikem vzni-
ku diabetu 2. typu (DM2). PCSK?9 inhibitory, jako je alirocumab,
ovsem snizuji hladinu Lp(a) i LDL-c, aniz by ovlivnily incidenci
DM2. Post-hoc analyza studie ODYSSEY OUTCOMES proto hod-
notila, zda jsou vstupni hladiny Lp(a) a LDL~c a jejich zmény pri
léché alirocumabem nezavislymi prediktory vzniku DM2.

Metody

Autori uvedené studie zkoumali souvislost vstupni hladi-
ny Lp(a) a LDL-c, vstupni hodnoty inzulinové rezistence
(HOMA-IR) a jejich zmén pri lé¢bé alirocumabem v porov-

nani s podavanim placeba u 8 107 pacientl po neddvném
akutnim korondrnim syndromu lé¢enych optimalni davkou
statinu bez diabetu. Prmérny vék pacientd byl 57 let, 79 %
hodnocené populace tvofili muzi, vstupni hladina LDL-c
byla 2,25 mmol/l a Lp(a) 187,5 mg/l ve skupiné s alirocu-
mabem, resp. 200 mg/l ve skupiné s placebem, témér 90 %
zarazenych uzivalo vysoce intenzivni statinovou lécbu. Me-
dian délky sledovani byl 2,4 roku.

Vysledky

Nizsi vstupni hladina Lp(a) a vy$si vstupni HOMA-IR byly
prediktory 782 pripad( nové vzniklého DM2. Vstupni hla-
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dina LDL-c s incidenci DM2 nesouvisela. Lé¢ba alirocuma-
bem vedla ke sniZeni hladiny Lp(a) i LDL-c, ale neovlivnila
riziko vzniku DM2 v porovnani s placebem (OR 0,998, 95%
Cl 0,860-1,158). Podle logistické regresni analyzy ale byly
zmény hladiny Lp(a) a LDL-c samostatnymi nezavislymi
prediktory incidence DM2. Pokles hladiny Lp(a) o 25 % pfi
lé¢bé alirocumabem byl spojen se zvySenim poméru $an-
ci na vznik DM2 0 12 % (OR 1,12, 95% CI 1,01-1,23) a po-
kles 0 50 % se zvySenim 3anci o 24 % (OR 1,24, 95% CI
1,02-1,52). Naopak pokles hladiny LDL-c pfi lé¢bé alirocu-
mabem pomeér Sanci na vznik DM2 v porovnani s placebem
snizoval, a to 0 12 % pfri poklesu hladiny LDL-c 0 25 % (OR
0,88,95% C1 0,80-0,97) a 0 23 % pfi poklesu 050 % (OR 0,77,
95% CI 0,64-0,94).

Komentar

Nechci nijak snizovat vyznam komento-
vaného clanku, presto ho ale povazuji jen
za maly stripek v komplexnim a Sirokém
pohledu na problematiku lipoproteinu(a)
[Lp(a)l. Lipoproteinu(a) je vénovana v po-
slednich letech pomérné velka pozornost
jako jednomu z modernich, novych, ,em-
merging"” rizikovych faktor( kardiovaskuldrnich onemocné-
ni (KVO).

Lipoprotein(a), znamy jako Lp(a), objevil profesor Kare Berg
v roce 1963. Tento unikatni lipoprotein je sloZzen z apolipo-
proteinu(a) a LDL c¢astice (apolipoprotein B100). Jeho hladi-
ny v krvi jsou z velké ¢asti geneticky podminéné. V dobé ob-
jevu i po nékolik nasledujicich dekad byl Lp(a) v hledacku jen
skutecnych , lipidologl“. Presto pribyvalo dikazt pro riziko-
vost tohoto zajimavého parametru z hlediska aterogeneze,
a hlavné rizikovosti rozvoje KV prihod, predevsim infarktd
myokardu a cévnich mozkovych prihod. Zajimavym nalezem
u nemocnych se zvySenymi hodnotami Lp(a) je aortalni ste-
ndza. Sami jsme u souboru vice nez tisice nemocnych s fa-
miliarni hypercholesterolemii prokazali, Zze i u téchto, gene-
ticky velmi presné determinovanych nemocnych, je to prave
Lp(a), ktery rozhoduje o jejich celozivotni prognéze.

Lécba zvysenych hladin, respektive jakékoliv ovlivnéni kon-
centrace Lp(a) bylo (a v béZné praxi stale je) prakticky nemoz-
né. Dieta ani fyzickd aktivita neovliviuji koncentrace Lp(a)
a bohuzel naprosto stejny, tedy zadny, efekt nemaji soucasné
bézné hypolipidemické léky. Jedinou moznosti efektivniho
ovlivnéni hladin tohoto parametru byla mimotélni aferéza,
kterou pouzivala specializovana centra predevsim v Némec-
ku. To vS§ak je opravdu minoritni az raritni moznost lécby.

Kdyz nedokazeme néjaky parametr ovlivnit, nabidne se otaz-
ka: komu a proc takovy parametr vySetrovat. A skutecné,

Zavér

Lze shrnout, Ze studie ODYSSEY OUTCOMES u pacientl po
neddvno prodélaném akutnim korondrnim syndromu léce-
nych statiny ukdzala inverzni korelaci mezi vstupni kon-
centraci Lp(a) a rizikem vzniku DM2, ktera je nezavisla na
vstupni hladiné inzulinu, mife inzulinové rezistence a hla-
diné LDL-c. Neutralni efekt lé¢by alirocumabem na riziko
vzniku DM2 je zrfejmé zprostredkovan snizenim hladiny
Lp(a), které zvysuje riziko vzniku DM2, a sou¢asné snizenim
hladiny LDL-c, které riziko vzniku DM2 snizuje.

Zdroj: Schwartz GG, Szarek M, Jukema JW, et al. Risk of Incident Diabe-
tes Related to Lipoprotein(a), LDL Cholesterol, and Their Changes With
Alirocumab: Post Hoc Analyses of the ODYSSEY OUTCOMES Randomi-
zed Trial. Diabetes Care. 2025 Apr 1; 48(4): 596-604.

Lp(a) byl vysetfovan nahodné, voluntaristicky, mnohdy zce-
la zbyte¢né. Zbytecné bylo rovnéz opakované vysetrovani
u tohoto geneticky determinovaného parametru. Racionalni
naopak bylo vzdy vysetreni Lp(a) u hrani¢nich situaci k po-
souzeni KV rizika.

Dnes je situace prece jen o néco jind. Moderni lé¢ba hyper-
lipoproteinemii a dyslipidemii predevsim léky ovliviujicimi
PCSK9 dokéze (potvrzeno i v komentovaném clanku) vy-
znamng, cca o 20-30 %, ovlivnit koncentraci Lp(a). Samo-
zfejmé se nabizi otdzka, nakolik tento efekt ovlivni i KV
morbiditu a mortalitu, a nakonec i dalsi metabolické para-
metry. V kazdém pripadé je ale zatim fakt, Ze moderni, resp.
nejmoderngjsi hypolipidemika podavame stale z indikace
snizovani LDL a ovlivnéni Lp(a) povazujeme za dalsi, véfme
pozitivni, Gcinek lécby.

Budoucnost Lp(a) se zda byt zafiva. Je mu vénovana velka
pozornost jako rizikovému faktoru a je studovana celd rada
moznosti jeho ovlivnéni.V soucasné dobe jsou ve vyvoji léky,
které ovlivnuji koncentrace Lp(a) az o 90 %. Z celé palety
jmenujme alespon nékteré molekuly: Pellacarsen, Muva-
laplin, Zerlasiran a dalsi, oznacené jen Cisly.

V kazdém pripadé predstavuje oblast studia Lp(a) velkou
prilezitost jak v oblasti védy a vyzkumu, tak, vérme jiz brzy,
i v kazdodenni klinické praxi. Jisté se budeme zabyvat pre-
devsim vztahy Lp(a) a KV rizika, moZnostmi ovlivnéni KV pri-
hod, ale stejné tak i metabolickych pochodu vedoucich k ak-
celerované aterogenezi. Vzdyt ani komentovany clanek, ani
nas komentar, nezminuji homologii Lp(a) s plasminogenem.
A témat Lp(a) je skutecné hodné.

prof. MUDr. Richard Ceska, CSc., FACP, FEFIM
lll. interni klinika 1. LF UK a VFN, Praha

Komentar vznikl za spoluticasti Al Copilot.
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Diabeticka periferni neuropatie zhorsuje kvalitu zivota

a dusevni zdravi

Observacni priifezovy prizkum danskych autord, jehoZ se
zicastnilo témér 7 tisic pacienti s diabetem jakéhokoliv
typu, ukézal, Ze diabetickd polyneuropatie (DPN) vyznamné
sniZuje kvalitu Zivota a zvysuje depresivitu a anxietu. Jesté
vétsi dopad na tyto parametry ma bolestiva DPN.

Cil studie

Cilem vyzkumu bylo 1) zhodnotit souvislost mezi bolestivou
a nebolestivou DPN na strané jedné a kvalitou Zivota (QoL)
a parametry dusevniho zdravi na strané druhé, 2) zjistit
prevalenci deskriptori neuropatické bolesti u pacientd
s diabetem a 3) zhodnotit souvislost mezi témito deskripto-
ry a parametry dusevniho zdravi.

Metody

Priazkum probihal on-line v listopadu 2022 v severnim Dan-
sku a byl rozeslan 23 206 pacientim s diabetem s pristu-
pem k elektronické posté. Osloveni jedinci museli vyplnit
nékolik validovanych dotaznik( a uvést demografické udaje.
Kompletni data byla k dispoziciu 6 960 ze 7 743 responden-
td. Probandi byli pomoci dotazniku Michigan Neuropathy
Screening Instrument rozdéleni na jedince sDPN (n =1 601)
a bez DPN (n =5 359). Pacienti s DPN dale podle modifiko-
vaného dotazniku Douleur Neuropathique en 4 Questions-
-interview na skupinu s neuropatickou bolesti (n = 1 085)
a bez neuropatické bolesti (n = 516).

Populace v prizkumu

Primeérny vék analyzované populace byl 65 let, 60 % tvo-
rili muzi. Diabetes 1. typu mélo 980 respondentd, diabetes
2. typu 5 965 respondent( a zbyvajicich 15 mélo jiny typ
diabetu. Median délky trvani diabetu byl 10 let.

Komentar

Recentni prace danskych autor(, kteri se
rekrutuji z nékolika rdznych fakult, resp.
oddéleni Aalborg univerzity, véetné diabe-
tologl a neurologd, a ktera byla publiko-
vana v prestiznim ¢asopise Diabetes Care,
prezentuje vysledky observacni prlre-
zové studie. Tato si dala za cil objasnit

Vysledky

1) U Géastnikd s DPN byla zjisténa horsi kvalita Zivota po-
dle 36polozkového dotazniku Short Form Health Survey
(SF-36) nez u G&astnikd bez DPN (skére 55,1 vs. 82,2), vy$-
Si mira uzkosti dle dil¢i Skaly anxiety Hospital Anxiety and
Depression Scale - HADS (skére HADS-A 5,0 vs. 2,0), vy$si
mira depresivity dle diléi $kaly deprese HADS (HADS-D sko-
re 4,0 vs. 1,0). U i¢astniki s DPN a neuropatickou bolesti byl
dopad na tyto parametry jesté vétsi: skére SF-36 Cinilo 50,7,
HADS-A 6,0 a HDS-D 4,0.

2) Nejcastéjsim deskriptorem bolesti u G¢astnikl s bolesti-
vou DPN byla paliva bolest (73 %), dale bolest typu elektric-
kych vyboja (43 %) a bolestivé vnimani chladu (31 %). Nej-
Castéjsim deskriptorem senzitivnich symptoma bylo brnéni
(93 %), nasledované mravenéenim (82 %), necitlivosti (55 %)
a svédénim s necekané vysokou prevalenci (44 %).

3) Zjisténa byla slaba souvislost mezi bolestivym vnimanim
chladu, bolesti typu elektrickych vyboji a svédénim s mirou
depresivity, slaba souvislost mezi bolesti typu elektrickych
vybojd a svédénim s anxietou a mezi bolestivym vnimanim
chladu, bolesti typu elektrickych vyboji a svédénim s kvali-
tou zivota (véechna p < 0,001).

Zaver

Tento prizkum dolozil vyznamny dopad DPN, zejména bo-
lestivé DPN na kvalitu Zivota a miru depresivity a anxiety,
a ukazal, které ze 7 deskriptort bolesti a senzitivnich sym-
ptomd se na tomto dopadu podileji nejvice. Vysledky podtr-
huji vyznam interdisciplinarni péce o tyto nemocné pacien-
ty s diabetem a DPN a vyznam diferencovaného pristupu
u jednotlivych fenotypu bolestivé DPN.

Zdroj: Borbjerg MK, Wegeberg AM, Nikontovic A, et al. Understanding
the Impact of Diabetic Peripheral Neuropathy and Neuropathic Pain on
Quality of Life and Mental Health in 6,960 People With Diabetes. Diabe-
tes Care. 2025 Apr 1; 48(4): 588-595.

asociaci mezi bolestivou a nebolestivou diabetickou neu-
ropatii (DPN) a kvalitou Zivota, mezi parametry dusevniho
zdravi i socioekonomickymi faktory, a ktera byla provedena
s velkym souborem populace diabetikl 1. i 2. typu s pouZi-
tim ovérenych dotaznikd. Dale vyhodnotila prevalenci riz-
nych bolestivych a senzitivnich symptom{ a jejich souvislost
s mirou depresivity ¢i kvalitou Zivota. Mezinarodni Asociace
pro studium bolesti (IASP) definuje neuropatickou bolest
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(NB) jako ,.bolest zplisobenou lézi ¢i nemoci somatosenzo-
rického systému®, tedy je definovana jako bolest generovana
nervovym systémem.’

Na strankach Ceské diabetologické spoleénosti (CDS) je dia-
betickd neuropatie definovana jako chronickd komplikace
diabetu. Na zakladé mezindrodniho konsenzu lze diabetic-
kou neuropatii definovat jako nezanétlivé poskozeni funkce
a struktury perifernich somatickych nebo autonomnich ner-
vl na podkladé metabolicko-vaskularni patofyziologie. Vzdy
je nutné vyloucit jinou pric¢inu vzniku nez diabetes. Onemoc-
néni je znacné heterogenni. Postihuje rdzné ¢asti nervového
systému, a proto se prezentuje rdznymi klinickymi projevy.
Podle zdvaznosti onemocnéni jsou pritomné subjektivni
a/nebo objektivni priznaky poruchy funkce nervu.?

Autori této studie pripominaji fakt, ze diabetes je vedouci pri-
¢inou periferni neuropatie, ktera vede k postiZeni jak silnych
senzitivnich, tak slabych vlaken s malym primérem. Mize-
me si pripomenout, Ze symptomy se lisi na zakladé posti-
zeni jednotlivych druhi nervovych vlaken, pri prevazujicim
postizeni silnych senzitivnich vlaken je naruseno vibracni
Citi a propriocepce. Dochazi k nebolestivym paresteziim,
tézsi postizeni se klinicky manifestuje poruchou rovnovahy
a ataktickou chlzi, zejména pri vylouceni zrakové kontroly.
Vldkna s malym primérem zprostredkovavaji bolest a te-
pelné citi. Postizeni tenkych vladken je proto charakteristicky
provazeno bolesti. Prestoze je neuropatickd bolest obvykle
popisovana jako ostrd, slehava ¢i elektrizujici, nejsou zad-
né z téchto charakteristik pro DPN patognomické. Klinicka
manifestace je mnohotvarna a prakticky vzdy se kombinu-
je vice projevd. Typicka je kombinace trvalé tupé a hluboké
bolesti, casto s palcivou sloZzkou a povrchové ostré slehavé
bolesti, ktera se ¢asto provokuje senzorickou stimulaci. Cas-
to pouzivané charakteristiky pri popisu neuropatické bolesti
zahrnuji palivou bolest, bolestivy chlad, pocit elektrickych
vybojl, brnéni, mravenceni, necitlivost a svédéni. Vétsinou
jsou v rizné mire postizeny oba typy vlaken.?

Jak ze studie vyplyva, priznaky DNP snizuji kvalitu Zivo-
ta svym nositeldm proti diabetikim bez ptiznak(. Uroveri
vzdélani se mezi témito skupinami neliSila, ale na druhé
strané skupina s DPN méla signifikantné nizsi postaveni
v praci a nizsi vydélky.

Z celkového poctu 1 601 diabetikli s DPN, kteri popsali tuto
komplikaci, 516 mélo priznaky bolestivé DPN, a ti méli sig-
nifikantné nizsi kvalitu Zivota, velmi vysoké skore uzkosti
a velmi vysoké skore deprese proti osobam s bezbolestivou
formou DPN. Pritomnost bolestivé DPN byla spojena s nizsi
Grovni vzdélani, vydélkd a nizsim pracovnim postavenim.

| ve skupiné danskych diabetiki jsou popisovany vyse uvede-
né symptomy jako deskriptory bolesti: paliva bolest (73 %),
bolesti typu elektrickych vyboj a bolestivé vnimani chladu.
Popis senzitivnich symptomd byl az v 93 % mravenceni,

nasledovan brnénim, necitlivosti a prekvapivé casto pocito-
vanym svédénim (44 %). Vzdjemna souvislost mezi senzo-
rickymi bolestivymi priznaky a kvalitou Zivota, uzkosti a de-
presi prokazala slabou pozitivni souvislost, a to konkrétné
pro bolesti typu elektrickych vybojd, svédénim a uzkosti.
Dale byla slabsi souvislost nalezena pro pozitivni korelaci
deprese s bolestivym vnimanim chladu, bolesti typu elek-
trického vyboje a svédénim; slabd negativni korelace byla
nalezena mezi kvalitou zivota a bolestivym vnimanim chla-
du, bolesti typu elektrickych vybojt, svédénim a necitlivosti.

Prekvapive vyssi prevalence popsaného svédéni v této studii
koreluje s nalezem jiné studie,” kdy bylo chronické svédéni
u diabetikd také spojeno s vyssim stupném Uzkosti a depre-
se soucasné se snizenou kvalitou zivota. Urcité mame zku-
Senost, ze si i nasi pacienti stézuji na tento neprijemny po-
cit a zadaji od nas pomoc. Studie fenoménu svédéni vénuje
vétsi pozornost, pojdme se proto tomuto priznaku vénovat.
Patofyziologie pruritu zaéina podrazdénim volnych nervo-
vych zakonceni v kiizi riznymi podnéty, tento signal je veden
C nervovymi vlakny, kterd jsou postizena u neuropatie, coz
poskytuje dost dobre moznou patofyziologickou bazi pro
tyto pripady. Pruritus u diabetik( je tedy periferni neuropa-
ticky a neprijemny svou generalizaci nejen u diabetu mellitu,
ale také u tyreopatie, hepatopatie ¢i nefropatie.

Mezi mozné nejcastéjsi spoustéci mechanismy vedle ne-
moci patri dalsi fyzikalni vlivy: teplo, treni a drazdéni kGze
oblecenim, aktivity se zaparkou, pocenim a tfenim, diabetiky
upozornime na vlivy vysusujici kizi, jako je napriklad casté
¢i dlouhé myti a koupani, masaze aromatickymi emulzemi,
myci prostredky (napr. vysusujici a parfémovana mydla,
pény), potrava a napoje zhorsujici svédéni (ostré a korenéné
jidlo, aromatické ovoce, alkohol), a také psychika jako stres
¢i nedostatek spanku.®

Nasim pacientdm mizeme k lécbé doporucit napriklad
emoliencia v rizné galenické formé — u xerotické kiize mas-
ti a oleokrémy, u ostatnich komfortngjsi hydrokrémy a lotia
vzhledem k obvykle sussi kiiZi diabetikd. Pacientim se radi
vyuzivat k Ulevé namisto traumatizujiciho skrabani tzv. na-
hradni manévry znamé z lécby atopické dermatitidy, jako
jsou tlak, treni, postipovani svédicich mist ¢i chlazeni svédici
klGze (studeny obklad, sprcha), pripadné profesionalné ve-
dena behavioralni terapie.® Pruritus je totiz tlumen chladem,
tlakem, bolesti, kdy jsou aktivovana rychla A vlakna, tudiz
jsou C vlakna vedouci pruritus tlumena.”

| kdyz diabeticka neuropatie nyni nepatri mezi tzv. ,horka té-
mata” soucasné diabetologie, jsou palivym problémem pro
nase pacienty, proto zasluhuje stale nasi pozornost.

Vzdy je treba mit na mysli fakt, Ze jednim z nejcastéjSich
patogenetickych faktord podminujicich rozvoj obavaného
syndromu diabetické nohy je neuropatie, a to jak senzo-
motoricka, tak autonomni. Neuropatie je pri¢inou snizené
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citlivosti nohou, ma vliv na vznik deformit, hyperkerat6z
apod. Epidemiologicka charakteristika ,Udaje o postizeni
diabetickou neuropatii” se v literature znacné lisi a pohybu-
ji se v rozmezi od 25 % do 90 % diabetikl. Tento rozptyl je
dan skutecnosti, ze jak senzorickomotoricka, tak autonomni
neuropatie muize probihat dlouho asymptomaticky. Preva-
lence dale zalezi na sloZeni zkoumané populace diabetikd
a v neposledni mire na metodice vysetrovani neuropatie, jak
konecné ukazuje prezentovana studie. DPN se mlze ma-
nifestovat v rlzné fazi trvani diabetu. Nékteré fokalni typy
nebo neuropatie tenkych vldken mohou dokonce predchazet
stanoveni diagndzy diabetu.?

Pokrocild, ireverzibilni stadia diabetické neuropatie jiz ne-
jsou efektivné écitelnd a predstavuji vysoké riziko vaznych
zdravotnich komplikaci, jako je diabeticka noha a jiz zmi-
néné zhorseni kvality Zivota, a ma Sirokou skalu priznak.
Diagnostika diabetické neuropatie je mozna pomérné casné,
pokud je dodrzen pravidelny screening této komplikace za
pomoci modernich diagnostickych metod. Mame moznost
zahajit casné diagnostiku neuropatie anamnézou a dostup-
nym vysSetienim v ambulanci, poucit pacienta o péci o nohy,
doporucit vhodnou odbornou pedikuru, vybér obuvi.

Lécba diabetické neuropatie je stale omezenad, vysledky stu-
dii kauzalni terapie jsou rozporuplné, a vétSinou se omezuje
pouze na podplrnou lécbu a lécbu bolestivé formy diabetic-
ké neuropatie.

Proto v pripadé jiz zjisténé DPN bychom meéli zajistit in-
tenzivni management kardiovaskularniho rizika u vsech
diabetikG s ICHDK, zejména v kombinaci se syndromem

diabetické nohy, véetné odvykani koureni, zakazu alkoholu,
redukce hmotnosti, vhodného pohybového rezimu, lécby hy-
pertenze, kompenzace diabetu a dyslipidemie. A samozrej-
meé péci o nohy, kvalitni obuv a protetické pomucky.?

Prezentovana studie by nam mohla pomoci v diferencova-
ném pristupu k pacientdm k moznému vysvétleni vyvoje
deprese Ci stavll Gzkosti dle popisovanych 7 deskriptoru
bolesti a senzitivnich symptoma. Neuropatické bolesti jsou
zavazné z medicinského i socioekonomického hlediska. Jde
o postizeni omezujici kvalitu zivota postizenych a casto ve-
douci k invalidizaci. Jak potvrzuje tato prace, méla by byt
prevence i lécba DPN komplexni a mezioborova.

MUDr. Eva Racicka
Diabetologicka a interni ambulance, Ostrava

Zdroje:
1. Jensen TS, Baron R, Haanpaa M, et al. A new definition of neuropathic
pain. Pain. 2011; 152: 2204-2205.

2. Silvie Lacigovd, Zdenék Rusavy, Alexandra Jirkovska, Jan Skrha.
Doporuceny postup diagnostiky a lécby diabetické neuropatie. DMEV
2016; 19: 2. Dostupné z www.diab.cz.

. Mizrak HI, Kufaishi H, Hecquet SK, et al. Contemporary prevalence of
diabetic neuropathies in individuals with type 1 and type 2 diabetes
in a Danish tertiary outpatient clinic. J Diabetes Complications. 2024;
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causes of chronic itch in diabetes: more than just neuropathy. Austra-
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. Benakova N. Chronicky pruritus. Remedia. 2018; 28.
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Cas v tésném cilovém rozmeazi glykemie ovliviiuje mortalitu

pacientt s diabetem 2. typu

Prospektivni studie (s téméF 11 roky sledovani) ukazala,
2e procento ¢asu straveného v tésném cilovém rozmezi
glykemie (TITR 3,9-7,8 mmol/l) béhem 24 hodin podle
kontinualniho monitorovani glukézy (CGM) vyznamné ko-
reluje s celkovou i kardiovaskularni mortalitou pacientu
s diabetem 2. typu (DM2).

Uvod a uéel studie

S rozvijejicimi se technologiemi v diabetologii nardsta vy-
znam novych parametrti kompenzace glykemie, jako je jiz
zavedené procento ¢asu straveného v cilovém rozmezi gly-
kemie (TIR, 3,9-10,0 mmol/l) a novéji i TITR s uzsim cilo-

vym rozmezim, které vice odpovida fyziologické glykemii.
Posledni mezindrodni konsenzus doporucuje podobné jako
u TIR cilovou hodnotu TITR 70 %. U TIR byla prokdzana sou-
vislost s rizikem mikrovaskularnich i makrovaskularnich
komplikaci diabetu a s celkovou a kardiovaskularni (KV)
mortalitou pacientd s DM2. Cilem této nové studie bylo
zhodnotit vztah mezi TITR a celkovou a KV mortalitou u této
populace nemocnych.

Metody

Jednalo se o prospektivni kohortovou studii, do které bylo
zarazeno 6 061 pacientll s DM2. Jejich primérny vék pri
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vstupu do studie byl 62 let, 54,5 % tvorili muzi, prGimérna
vstupni hladina HbA, Cinila 74 mmol/mol a median délky
trvani DM2 byl 10 let. Studie probéhla v jednom centru. Pri
zarazeni bylo pacientdim stanoveno procento TITR béhem
24 hodin pomoci CGM. Poté byla sledovéna celkovd a KV
mortalita.

Vysledky

Béhem medianu délky sledovani 10,9 roku zemrelo 31,3 %
zarazenych, KV mortalita ¢inila 11,4 %. Po adjustaci na
vstupni demografické charakteristiky, klinické charakteris-
tiky, uzivani inzulinu, a ostatnich antidiabetik, antihyperten-
ziv a statinl, ukadzal Coxiv model proporce rizik vyznamny
linedrni vztah mezi nizsim TITR a vyssi celkovou i KV mor-
talitou (p pro linearitu < 0,01). V porovnani s referenc¢nim
kvartilem pacientl s TITR = 55 % méli pacienti v kvartilu
s TITR 35,0-54,9 % celkovou mortalitu vy$sio 9 % (HR 1,09,
95% Cl, 0,95-1,26) a KV mortalitu o 13 % (HR 1,13, 95% ClI
0,88-1,43), pacienti v kvartilu s TITR 17,0-34,9 % méli cel-
kovou mortalitu vy$si o 29 % (HR 1,29, 95% CI 1,12-1,49)

Komentar

Hlavnim vysledkem této studie bylo zjis-
téni, Ze nizsi procento Casu strdveného
v tésném cilovém rozmezi glykemie (TITR
3,9-7,8 mmol/l) u pacientl s diabetem
2. typu bylo spojeno se zvySenym rizikem
celkové a kardiovaskularni (KV) mortality,
coz naznacuje, ze prisna kontrola glyke-
mie ve fyziologickém rozmezi maze byt rozhodujici pro sni-
Zeni dlouhodobé mortality nemocnych. Navic, inverzni vztah
mezi TITR a celkovou mortalitou platil i u pacientt se zdanli-
vé dobre kontrolovanym diabetem (HbA, < 7,0 %, glykemie
nalacno < 7,0 mmol/l). To by mohlo svéd¢it pro negativni
efekt vlastni vysoké glykemické variability na mortalitu pa-
cientl s diabetem. Zejména pro tyto ,dobre kompenzované"“
nemocné by pak kontinualni monitorovani glykemie (CGM)
a stanoveni TITR mélo mit z hlediska upresnéni jejich pro-
gndzy zrejmé nejvétsi vyznam.

Studie ma nékolik silnych stranek, ale i limitaci. Zahrnula
velky pocéet pacientt (pfes 6 000), které v priméru sledova-
la témér 11 let. Zastoupeni muzl a Zen bylo podobné (55 %
vs. 45 %). Slo pouze o obyvatele Sanghaje, informace o jejich
umrti tak byly ziskany z dobre vedeného méstského registru
(mira chybgjicich amrti byla 0,7 %o). Nicménég, urcité limitace
studie plynou z metodiky CGM a z monitorovaného obdobi.
Do studie byli totiz zahrnuti pacienti prijimani do nemocnice,
a to dle autort pro ,hodnoceni kontroly glukézy a komplika-
ce nebo komorbidity souvisejici s diabetem, spiSe nez pro
akutni stavy, jako napr. diabetickou ketoacidézu®. Ugastnici

a KV mortalitu o 48 % (HR 1,48,95% Cl 1,17-1,87), a pacienti
litu vy$si o 36 % (HR 1,36, 95% CI 1,18-1,57) a KV morta-
litu 0 50 % (HR 1,50, 95% CI 1,18-1,90). PIné adjustovany
model po zohlednéni HbA, ukdzal, Zze kazdé snizeni TITR
0 10 % je spojeno s nartstem celkové mortality 0 4 % (95%
CI1,01-1,06) a KV mortality 0 4 % (95% CI 1,0-1,08).V ana-
lyze podskupin bylo zjisténo, ze linedrni zavislost meazi
TITR a celkovou mortalitou je pfitomna i u pacientd s HbA,
< 53 mmol/mol a glykemii na laéno < 7,0 mmol/L.

Zavér

Tato studie ukazala, Zze nizsi TITR je u pacientd s DM2 spo-
jen s vyssi celkovou i KV mortalitou, coz znamen3, ze tésna
glykemickd kompenzace do fyziologického rozmezi muze

byt zdsadni pro prognézu pacient(, a to vcetné jedincu se
zdanlivé dobre kompenzovanou glykemii.

Zdroj: Cai J, Liu J, Lu J, et al. Impact of time in tight range on all-cause
and cardiovascular mortality in type 2 diabetes: A prospective cohort
study. Diabetes Obes Metab. 2025 Apr; 27(4): 2154-2162.

byli monitorovani od prvniho dne hospitalizace po dobu
72 hodin, tzn. Ze doba pro vypocet parametri CMG vcetné
TITR byla pouze 3 dny. Antidiabeticka lé¢ba méla byt pred-
chozi 3 mésice stacionarni, ale neni znamo, zda se nemeénila
od prijeti béhem hospitalizace. D4 se téz predpokladat, ze
pohybovy rezim a stravovani v nemocnici byvaji odliSné nez
doma, resp. v mimonemocni¢nim prostredi, coZz opét mohlo
mit na vysledky CGM vliv. Je také otazkou, zda vlastni diivod
prijeti do nemocnice (,komplikace, ¢i komorbidita“ diabetu)
nemohl ovlivnit aktualni parametry kontroly glykemie. Urci-
té bylo vhodnéjsi ziskat hodnoty béhem ambulantni monito-
race (alespon po dobu 7 dn) pri standardni fyzické a pra-
covni aktivité, pri béZném stravovani, spanku a bez akutnich
zdravotnich komplikaci vyzadujicich hospitalizaci.

DalSi spornou otazkou je riziko bias této studie. Pacienti
s vySSim TITR byli ¢astéji mladsi, méli kratsi trvani diabetu,
Castéji uzivali perordlni antidiabetika a méné casto uzivali
inzulin. VSechny tyto faktory mohly mit samostatny vliv na
celkovou, resp. KV mortalitu. Je pravdou, Ze analyza vysled-
k@ byla na tyto parametry adjustovana. Nicméné, jak sami
autori uvadéji, neni zndmo, jaké bylo zastoupeni gliflozind
a agonistd GLP-1 receptor(, které mohou ovlivnit osud ne-
mocnych bez ohledu na vlastni glykemickou kontrolu. Sta-
noveni vztahu mezi TITR a mortalitou bylo mimo jiné také
adjustovano na BMI, hladinu krevniho tlaku, lipidd, kourenf
a uzivani antihypertenziv ¢i statint. VSechny tyto informace
vSak byly zaznamenany jednorazové pri prijeti k hospitali-
zaci. Nasledné — béhem dalsich 11 let sledovani — se mohly
meénit, a tedy vyznamné ovlivnit mortalitu nemocnych.

59



60

NOVINKY ZE SVETOVE

ODBORNE LITERATURY

Pres urcité limitace této studie je zifejmé, Ze parametry
(véetné TITR) ziskané béhem CGM mohou prinaset nové
informace o vlivu glykemické kontroly na komplikace, a to
i u diabetikd 2. typu. Vysledky podobnych studii prispivaji
k pochopeni nékterych patogenetickych souvislosti, jako
je napr. dokumentace samostatného negativniho vlivu
vysoké glykemické variability na mortalitu nemocnych.
V souvislosti s narustajici dostupnosti CGM mohou podob-
né ziskané znalosti také zUzit vybér pacientd, kteri budou
z CGM nejvice profitovat. Vysledky tedy mohou mit i eko-
nomicky dopad.

Zavéry prezentované studie jsou v urcitém rozporu se studii
ACCORD, ktera je vzdy zminovana jako priklad, kdy inten-
zivni glykemicka kontrola u nemocnych s diabetem 2. typu
byla spojena s vyssi celkovou mortalitou, davanou do sou-
vislosti s vy$sim rizikem vzniku hypoglykemie.! Rozpor je
vSak jen zdanlivy a domnivam se, Ze vysledky téchto studii
se spiSe dopliuji. V aktudlni Sanghajské studii totiz mezi
exclusion criteria patrily téZké a opakujici se hypoglykemie
béhem poslednich 3 mésicl. Je samozrejmé otazkou, jak

by dopadly snahy o dosaZeni TITR i u téchto jedincl. Pokud
vSak nemocné s tézkymi a opakujicimi se hypoglykemiemi
vyloucime, zda se tésna kontrola glykemie prospésna i pro
rizikové diabetiky 2. typu (prdmérny vék Gcastniki studie
byl 62 let, trvani diabetu 10 let, 21 % z nich jiz mélo pri-
tomné KV onemocnéni). Navic pouzivani modernich anti-
diabetik a inzulinovych analog spojenych s nizkym rizikem
hypoglykemie cini dosazeni prisnéjsi kontroly glykemie
na asymptomatickych) hypoglykemii prispét pravé castéjsi
pouzivani CGM.

prof. MUDr. David Karasek, Ph.D.
Il interni klinika — nefrologicka, revmatologicka
a endokrinologicka LF UP a FN Olomouc

Zdroj:

Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes Study Group; Gerstein
HC, Miller ME, Byington RP, Goff DC Jr, Bigger JT, Buse JB, Cushman WC,
Genuth S, Ismail-Beigi F, Grimm RH Jr, Probstfield JL, Simons-Morton
DG, Friedewald WT. Effects of intensive glucose lowering in type 2 dia-
betes. N Engl J Med. 2008; 358(24): 2545-2559.

Vliv GLP-1 RA na ubytek tukové a netukové hmoty

GLP-1 agonisté jsou indikovani k lécbé diabetu 2. typu (DM2)
a obezity. Jednim z jejich ucinki je vyznamné sniZeni télesné
hmotnosti. Dosud ale nebylo znamo, jakou mérou se na poklesu
hmotnosti podili snizeni mnoZstvi tukové a netukové hmoty. To
miiZe byt vyznamné z hlediska rizika sarkopenie. Prvni odpo-
véd' prinesla metaanalyza dat z 19 randomizovanych, kontro-
lovanych studii s GLP-1 RA a dualnim agonistou GLP-1 a GIP.

U¢el metaanalyzy

Chronicky zvySend glykemie a obezita jsou nezavislymi rizi-
kovymi faktory rozvoje sarkopenie, ktera byla pred nékolika
lety popsana jako komplikace DM2. K ubytku svalové hmoty
u téchto stavi pravdépodobné dochazi z divodu porusené
inzulinové signalizace, hromadéni konec¢nych produktt po-
krocilé glykace a chronického zdnétu. Ztrata svalové hmoty
ovliviiuje nejen télesné funkce a kvalitu zZivota, ale je také
spojena se zvy$enou mortalitou. Dosavadni data o vlivu lékl
s agonistickymi ucinky na GLP-1 receptor na zmény mnoz-
stvi netukové hmoty jsou kontroverzni, nékteré uvadéji uby-
tek, jiné nardst svalové hmoty ¢i dokonce jeji remodelaci.

Metody

V zari 2024 byly publikovany vysledky metaanalyzy dat z 19
randomizovanych, kontrolovanych studii s GLP-1 RA vcet-

né dualniho agonisty GLP-1 a GIP, které hodnotily zmény
télesného slozeni. Jedna se o prace publikované do fijna
2023 vyhledané v databazich PubMed, EMBASE, Cochra-
ne a Clinicaltrial.gov. Zarazeno bylo 19 studii zahrnujicich
1 345 acastnikd, z nichz 12 hodnotilo liraglutid, 4 exenatid,
2 semaglutid, 1 dulaglutid a 1 tirzepatid.

Vysledky

Vysledky ukazaly, Ze u pacientd lécenych GLP-1 RA docha-
zi k vétsimu poklesu mnozstvi tukové hmoty nez u kontrol:
vazeny pramérny rozdil (WMD) 2,25 kg, 95% CI 1,10-3,40.
Efekt poddvani GLP-1 RA byl pozorovdn na subkutannim
i visceralnim tuku. Plocha subkutanniho tuku klesla o 38,35
cm? a plocha visceralniho tuku o 14,61 cm?.

Pokud se tyka netukové hmoty, lécba GLP-1 RA byla spoje-
na s vétsim poklesem jejiho mnozstvi, nez k jakému doslo
u kontrol (WMD 1,02 kg, 95% Cl 0,57-1,46), ovéem procen-
tudlni pokles byl srovnatelny: WMD 0,1 %. Analyza pod-
skupin ukazala, Ze v poklesu mnoZstvi netukové hmoty pfi
lécbé GLP-1 RA neni rozdil mezi diabetiky a nediabeti-
ky. V porovnani s kontrolami ¢inil WMD poklesu netuko-
vé hmoty 0,58 kg u diabetiki a 1,31 kg u nediabetikd
(p=0,08).
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Na tyto vysledky nemély vliv hodnocené potencidlni zava-
déjici parametry, jako je vék, délka trvani studie, podil muz
v populaci, BMI, hladina HbA, , systolicky tlak krve, obvod
pasu, obvod bokd ¢i télesna hmotnost.

Zavér
V porovnani s kontrolni skupinou byla lécba GLP-1 RA spo-
jena s poklesem tukové hmoty a mirnym poklesem netuko-

vé hmoty. Procentudlni pokles mnozstvi netukové tkané byl
ale pri lé¢bé GLP-1 RA i u kontrol srovnatelny. Metabolicky

Komentar

Diabetes 2. typu je onemocnéni vyvola-
vajici svalovy katabolismus jednak in-
zulinovou rezistenci, jednak chronickym
zanétem pri hyperglykemii, hypertriglyce-
ridemii a obezité. U svaloviny lze hodnotit
jeji hmotnost, velikost, mnozZstvi a sloZzeni
svalovych bunék a svalovou funkci (sar-
kopenie). Pri obezité dochazi k ukladani tuku do svalovych
bunék (nezjistime bioimpedanci), coz vede ke snizeni svalo-
vé sily — az k rozvoji sarkopenie.

GLP-1 analoga jsou v soucasnosti nejucinnéjsi a nejpo-
pularnéjsi léky v lécbé diabetu 2. typu. Vyznamné snizuji
glykemii témér bez rizika hypoglykemii, vedou k redukci
hmotnosti, chrani zbyvajici beta bunky pankreatu a v ne-
posledni radé snizuji vyskyt kardiovaskularnich kompli-
kaci i celkovou mortalitu. Zadouci pokles hmotnosti u ev-
ropské populace diabetikl 2. typu ma uskali predevsim
u seniorq, kteri jiz svalovinu nové nebuduji. Kazdy pokles

prinos GLP-1 RA zprostifedkovany ubytkem tukové tkané
je dobre validovan a dosud neexistuje jednoznacny dikaz
o zvy$eném riziku sarkopenie pfi jejich podavani. Potrebné
jsou ale dalsi studie. U jedincd se zvySenym rizikem sarko-
penie je tifeba nasazeni GLP-1 RA individudlné zvazit a spo-
jit s odbornym vedenim ohledné pohybové aktivity a slozeni
jidelnicku.

Zdroj: Jiao R, Lin C, Cai X, et al. Characterizing body composition mo-
difying effects of a glucagon-like peptide 1 receptor-based agonist:
A meta-analysis. Diabetes Obes Metab. 2025 Jan; 27(1): 259-267.

celkové hmotnosti vede predevsim ke ztraté tukové, ale
i svalové hmoty. Nedostatek svaloviny mize byt pro oso-
by vyssiho véku osudny. Mze seniora upoutat po zbytek
Zivota na llzko.

Autori prezentuji metaanalyzu 19 RCT studii, 1 345 ucast-
nikd. GLP-1 analogem lécend skupina méla vyssi ztratu
svalové hmoty proti kontrolni skupiné, ktera GLP-1 analo-
ga neuzivala. Ale po ukonceni studie se slozeni téla u obou
skupin nelisilo. Autori pracuji s hypotézou, ze GLP-1 ana-
loga sice vedou ke ztraté svalové hmoty, ale neméni slo-
zeni téla (pravdépodobné odstranuji steatézu svalovych
bunék), coZ by mélo zlepsit svalovou silu a kontraktilitu.

ProtoZe tato teorie neni dosud jednoznacné potvrzena a stu-
die zahrnuté v metaanalyze nejsou zcela podobné, autori
doporucuji velkou opatrnost pri zahajovani lécby GLP-1
u seniorl se sarkopenii.

prof. MUDr. Zdenék Rusavy, Ph.D.
| interni klinika FN a LF UK v Plzni

Peroralni semaglutid snizuje kardiovaskularni riziko pacientu
s diabetem 2. typu a kardiovaskularnim ci renalnim onemocnénim

Studie SOUL, pravé publikovana v New England Journal of
Medicine, ukazala, Ze p.o. semaglutid pridany ke stavajici
lé¢bé vede v porovnani s placebem u pacienti s diabetem
2. typu (DM2) a aterosklerotickym kardiovaskuldarnim one-
mocnénim (ASKV0) anebo chronickym onemocnénim ledvin
(CKD) ke sniZeni relativniho rizika velkych kardiovaskular-
nich (KV) pfihod o 14 % béhem 4 let.

Uéel studie

Semaglutid je dlouhodobé plsobici agonista receptort pro
GLP-1 indikovany v lécbé DM2 a jediny zastupce své tridy

dostupny v s.c. i p.o. formé. V injekéni formé prokazal KV
prinos u pacientd s DM2 a KV onemocnénim nebo vysokym
rizikem KV onemocnéni a s DM2 a CKD. V tabletové formé
byla doloZena jeho KV bezpecnost u pacientli s DM2 a vyso-
kym KV rizikem. Studie SOUL (Semaglutide Cardiovascular
Outcomes Trial) hodnotila KV prinos p.o. semaglutidu u pa-
cientl s DM2, ASKVO anebo CKD.

Metody

Jednalo se o dvojité zaslepenou, placebem kontrolovanou
studii superiority. Zarazeni byli pacienti s DM2 starsi 50 let,
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ktefi méli HbA, 48-86 mmol/mol a znamé ASKVO anebo
CKD. Byli randomizovani v poméru 1 : 1 k pridani semagluti-
du p.o. (s postupnou eskalaci davky ze 3 na 7 a 14 mg/den)
nebo placeba ke standardni péci. Primarni sledovany pa-
rametr byl slozeny a zahrnoval umrti z KV pri¢in, nefatalni
infarkt myokardu (IM) a nefatalni cévni mozkovou pFihodu
(CMP). Hodnocena byla doba do vyskytu prvni pfihody. Mezi
hlavni sekundarni sledované parametry patfil rendlni sloze-
ny parametr zahrnujici amrti z KV pricin, imrti z renalnich
pricin, pretrvavajici pokles eGFR o = 50 % oproti vstupu do
studie, pokles eGFR na < 15 ml/min/1,73 m? a zahajeni na-
hrady funkce ledvin (tj. dialyza nebo transplantace ledvin).

Populace ve studii

Randomizovano bylo 9 650 pacientd z 33 zemi. Jejich
prameérny vék byl 66,1 roku, 28,9 % tvorily Zeny, primér-
ny BMI byl 31,1 kg/m? priimérna vstupni hladina HbA,
63,5 mmol/mol. Vétsina ucastniki méla ASKVO (70,7 % is-
chemickou chorobu srdecni, 23,1 % srdecni selhani, 21,2 %
cerebrovaskularni postizeni a 15,7 % ischemickou chorobu
dolnich koncetin), CKD mélo 42,2 % Gcastnikd. Soucasny vy-
skyt CKD i ASKVO byl zaznamendn u 27,2 % zarazenych. Pri
vstupu do studie uzivalo 26,9 % pacientl inhibitory SGLT2.

Vysledky

Median délky sledovani byl 49,5 mésice. Primarni sledo-
vany parametr se vyskytl u 12,0 % pacient( ve skupiné se
semaglutidem (incidence 3,1 prihody na 100 pacientorok)
au 13,8 % s placebem (incidence 3,7 na 100 pacientoro-
ka), (HR 0,86, 95% CI 0,77-0,96, p = 0,006). Pri léché se-
maglutidem byl v porovnani s placebem zjistén nizsi vyskyt
vSech slozek tohoto parametru: KV mortalita 6,2 % vs. 6,6 %
(HR 0,93, 95% Cl 0,80-1,09), nefatalni IM 4,0 % vs. 5,2 %
(HR 0,74, 95% C1 0,61-0,89) a nefatalni CMP 3,0 % vs. 3,3 %
(HR 0,88, 95% CI 0,70-1,11). Vyskyt sekundarniho slozené-
ho rendlniho parametru se mezi terapeutickymi skupinami

Komentar

Netrpéliveé jsme vsichni cekali na vysledky
studie SOUL, jejiz autori ji dopredu sebe-
védomeé navrhli jako superioritni (aby byla
Uspésna, musi prokazat benefit). V dobé
rozmachu non-inferioritnich studii, kde
pro pozitivni vysledek staci, aby novy
(a drazsi) lék nebyl horsi nez ,best standard care®, $lo o pri-
jemnou odliSnost.

Néco pres 4 roky sledovani stredné rizikové populace
s primérnou kompenzaci diabetu odpovida realité nasich

Velké nezadouci kardiovaskularni pfihody (MACE)
147 Pomér rizik 0,86 (95% CI 0,77-0,96)
124 P =0,006 pro superioritu

Pocet prihod:
Placebo 668
g+ Semaglutid p.o. 579

Semaglutid p.o.

Placebo

Kumulativni incidence (%)

T T T T T T 1
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54

Pocet pacientt v riziku Mésice od randomizace

Placebo 4825 4718 4583 4455 4322 4194 4101 3727 2517 1346
Semaglutid 4825 4743 4635 4542 4438 4346 4239 3831 2555 1346
p.o.

Obrazek Snizeni vyskytu velkych KV prihod pri lé¢bé p.o.

semaglutidem u pacientl s DM2 a ASKVO anebo CKD ve studii SOUL

vyznamné nelisil (u semaglutidu 8,4 %, coZ odpovida inci-
denci 2,1 prihod na 100 pacientorokd, u placeba 9,0 %, coz
odpovida incidenci 2,3 na 100 pacientoroku), (HR 0,91, 95%
Cl 0,80-1,05, p=0,19).

Gastrointestinalni nezadouci prihody se objevily u 5,0 % pa-
cientl ve skupiné se semaglutidem a u 4,4 % s placebem.
Vyskyt zadvaznych nezadoucich prihod byl v obou skupinach
srovnatelny.

Zavér

Jak uzaviraji autori studie SOUL: ,,U osob s DM2 a ASKVO,
CKD nebo obéma témito chorobami je podavani p.o. se-
maglutidu spojeno s vyznamné nizSim rizikem velkych

nezadoucich KV prihod nez poddavani placeba, bez zvysSeni
incidence zavaznych nezadoucich prihod.”

Zdroj: McGuire DK, Marx N, Mulvagh SL, et al. SOUL Study Group. Oral
Semaglutide and Cardiovascular Outcomes in High-Risk Type 2 Diabe-
tes. N Engl J Med. 2025 Mar 29.

ambulanci. Také frekvence vyskytu primarniho (nezadou-
ciho) cile méné nez 4 % rocné cini studijni populaci dob-
re srovnatelnou s nasimi ,pradmérnymi“ pacienty. O to je
udalosti (MACE - smrt z kardiovaskularni priciny + nefatal-
ni infarkt myokardu + nefatdlni ischemickd cévni mozkova
prihoda) signifikantné snizit o 14 %. Oblibeny parametr
NNT (number need to treat), tedy kolik pacientd je potre-
ba écit, abychom u jednoho zabranili nezadouci udalosti, je
stale velmi slusné ¢islo 50. Pacienti snizili hmotnost (zhru-
ba o 3 kg) a nepatrné zlepsili kompenzaci diabetu (zhruba
o 3 mmol/mol glykovaného hemoglobinu), snizili i hladinu
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CRP. Statisticky vyznamné se nezménila celkova ani kardio-
vaskularni mortalita.

Zaujaly mé dva aspekty studie. Jednim je vedlejsi vysledek
snizeni po¢tu néceho, co autori nazyvaji akutni koncetino-
va uddlost. Jde o hospitalizaci pro akutni nebo chronickou
koncetinovou ischemii, a snizeni bylo statisticky vyznamné
(71 proti 99 udalostem, RR 0,71 [0,52-0,96]). Trochu mecha-
nisticky bychom si mohli zaspekulovat, Ze lék plsobici pri-
marné na aterosklerézu prokaze jako prvni svij benefit tam,
kde je céva ,nejdelsi".

Druhym aspektem studie je moznost analyzy podskupi-
ny, ktera byla lé¢ena SGLT2 inhibitory, léky, které maji také
pluripotentni Zadouci Ucinky. | v této podskupiné zlstal vliv
semaglutidu statisticky vyznamny, coz jednak potvrzuje, ze
metabolické cesty dvou hitl soucasné diabetologie jsou od-
liSné, jednak pritakdva mé predstavé, Ze by dosti velka ¢ast
diabetickych (a pravdépodobné i nediabetickych) pacientd
zaslouzila lécbu GLP-1 receptorovym analogem a gliflozi-
nem soucasne.

Dle mého nazoru studie dobre ukazuje prinos semaglutidu,
zejména v kontextu s podobnymi vysledky studii SUSTAIN,
PIONEER, SELECT a FLOW, ale ponechdva prostor pro dalsi

strategie k ovlivnéni rezidualniho rizika. Celkova mortalita
béhem studie byla numericky zhruba stejné vysoka jako vy-
skyt MACE; 10,9 % v semaglutidové skupiné, resp. 12,0 % ve
skupiné s placebem, RR 0,91 (0,80-1,02), presto nedosahl
rozdilu statistické vyznamnosti. MlzZe za tim stat nedostatek
Casu pro hlavni cestu plsobeni semaglutidu skrze zpoma-
leni aterosklerdzy, ale da se predpokladat, ze v budoucnu
prijdou nové mechanismy, jak eliminovat zase dalsi dilek
rezidualniho rizika.

Do té doby je vysledek studie vhodné prezentovat i nasim pa-
cientdim. Rada z nich nepovazuje za zajimavé, ze semaglu-
tid zlepsSuje kontrolu glykemie, pomaha snizovat hmotnost
a snizuje krevni tlak. Pridame-li argument, ze snizuje riziko
srdecniho infarktu, mozkové mrtvice a kardiovaskularni-
ho Umrti, moznd i omezuje nutnost pobytu v nemocnici pro
koncetinovou ischemii, mizeme s pacienty vést tplné jiny
rozhovor. Vétsina z nich se prili$ nezajima o tizi kardiovasku-
larnich rizikovych faktor(, ale zkusenosti s pribuznym nebo
znamym s nasledky ischemickych onemocnéni mozku, srd-
ce nebo koncetin jsou néco docela jiného.

MUDr. Michal Kréma, Ph.D.
I interni klinika, LF UK a FN Plzen
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Riziko starsich diabetika 2. typu s volnéjsimi kritérii
kompenzace diabetu, ze budou hospitalizovani pro infekci

Studie z USA, ktera zahrnovala velky pocet starsich diabe-
tikd 2. typu, podporila volnéjsi kritéria kompenzace diabetu
v této vékové skupiné. Jeji vysledky neprokazaly zvysené
riziko hospitalizaci pro riizné typy infekci u pacienti, jejichZ
kompenzace diabetu spliiovala méné prisna kritéria. Vyjim-
kou ale byly infekce kiiZze, mékkych tkani a kosti, pri nichZ
bylo riziko hospitalizace starsich diabetikd s volnéjsi kom-

penzaci signifikantné vy$si neZ u diabetikd, jejichZ kompen-
zace spliovala prisnéjsi kritéria.

Uéel studie

Klinicka guidelines doporucuji u starSich krehcich osob
s diabetem 2. typu volnéjsi kritéria pro dobrou kompenza-
ci diabetu. NevyreSenou otazkou ale zlistava, zda pri tom
muze dojit ke zvySeni rizika zavaznych infekci. Cilem stu-
die bylo proto porovnat riziko hospitalizace pro infekci mezi
starsimi diabetiky, ktefi maji tésnou (intenzivni) kompen-
zaci diabetu, a témi, kteri dosahuji pouze volnéjsich kritérif
kompenzace.

Schéma studie a metody

Retrospektivni kohortova studie, ktera probihala od 1. ledna
2019 do 1. brezna 2020, zahrnovala starsi dospélé diabetiky
2. typu. Jejich udaje byly ziskany z registru z integrovaného
systému poskytovani zdravotni péce (Kaiser Permanente
Nothern California). Podminkou zarazeni pacient( do studie
byl vék = 65 let v dobé vstupu do studie a vysetfeni hemo-
globinu A, (HbA, ) vdobéod 1.1.do 31.12.2019. Vylouceni
byli pacienti s nedostate¢nym sledovanim v poslednich 1-2
letech pred zarazenim do studie, pacienti s pokrocilym se-
lhanim ledvin nebo s hemoglobinopatii, dale také pacienti
s rizikovymi hodnotami HbA, z hlediska nadmeérné éCby
(méné nez 6 %, tj. 43 mmol/mol) a z hlediska vyrazné $pat-
né kompenzace (HbA, =9 %, tj. 76 mmol/mol). Pro zafazeni
do studie bylo vySetieni HbA, pfijatelné pouze tehdy, pro-
béhlo-li alespon 2 tydny pred prijetim do nemocnice pro in-
fekci, nebo nejméné 3 mésice po ni. U¢elem tohoto opatfeni
bylo zabranit pfipadnému ovlivnéni hodnoty HbA, infekci.
Vysetieni HbA, muselo prob&éhnout s nejméneé tfimési¢nim
odstupem od podani transfuze nebo erytropoetinu. Hospita-
lizace pro infekci pak byly u pacientt sledovany po dobu 12
mésicl od zarazeni do studie.

K odhadu incidence a relativniho rizika (RR) hospitalizace
pro infekce (respiraéni, urogenitalni, kozni, mékkych tkani
a kosti a sepse) byly pouzity negativni binomické modely
porovnavajici dvé urovné kompenzace diabetu — volnéjsi
kompenzaci s HbA, 54 aZz < 65 mmol/mol (tj. 7 % az < 8 %)
nebo s 65 az < 76 mmol/mol (tj. 8 % az < 9 %) s tésnou
(intenzivni) kompenzaci charakterizovanou HbA 43 aZ
<54 mmol/mol (tj. 6 % az < 7 %).

Vysledky

Do studie bylo zarazeno 103 242 starsich diabetikl 2. typu
(48,5 % s HbA, 43 aZ < 54 mmol/mol, 35,3 % s HbA, 54
az < 65 mmol/mol a 16,1 % s HbA, 65 az <76 mmol/mol).
Incidence hospitalizaci pro infekce byla 51,3 na 1 000 oso-
borok(. Riziko hospitalizace pro infekce bylo sice vyznamné
zvy$ené u pacientd s HbA, 65 az <76 mmol/mol (RR 1,25;
95% Cl 1,13, 1,39) ve srovnani s pacienty s HbA, 43 azZ
< 54 mmol/mol, po adjustaci na konkomitujici veliciny ale
jiz nebyl tento rozdil vyznamny. U pacientl s HbA, 54 az
<65 mmol/mol (RR 0,99; 95% CI1 0,91, 1,08) nebylo prokaza-
no signifikantné zvysené riziko hospitalizace pro infekce ve
srovnani s pacienty s intenzivni kompenzaci. Adjustované
relativni riziko (RR) hospitalizace bylo signifikantné vyssi
u pacientd s HbA, 65 az < 76 mmol/mol pouze u infekci
kGze, mékkych tkani a kosti (RR 1,33; 95% Cl 1,05, 1,69).
Zaver

Starsi pacienti s diabetem 2. typu, kteri maji volnéjsi kom-
penzaci diabetu ve srovnani s tésnou kompenzaci, nema-
ji podle vysledkl této studie signifikantné zvysené riziko
hospitalizace pro vétsinu sledovanych infekci (respiraénich,
urogenitalnich a sepse). Neplatilo to ale pro véechny typy
infekci — pacienti s volnéjSimi kritérii kompenzace diabe-
tu v pasmu HbA, 65 aZ < 76 mmol/mol méli signifikantné
vyssi riziko hospitalizace pro infekce kiize, mékkych tkani
a kosti neZ pacienti s tésnou kompenzaci s HbA, v pasmu
43 az < 54 mmol/mol.

Zdroj:

Lipska KJ, Gilliam LK, Lee C, et al. Risk of Infection in Older Adults With
Type 2 Diabetes With Relaxed Glycemic Control. Diabetes Care. 2024;
47:2258-2265 https://doi.org/10.2337/dc24-1612
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Komentar

Jak uvadéji autori vyse uvedené studie,
dospéli diabetici jsou témeé ctyrikrat cas-
téji hospitalizovani pro infekci nez lidé bez
diabetu. Tézké infekce (napr. sepse nebo
pneumonie) jsou u diabetikdi mnohem
Castéjsi pricinou hospitalizace nez napr.
akutni infarkt myokardu.

Hyperglykemie muze zvySovat riziko infekci nejrizngjsimi
mechanismy — nejen oslabenim imunitni odpovédi orga-
nismu, ale i progresi komplikaci diabetu, zejména diabetické
nefropatie. MlzZe se jednat napf. o inhibici migrace neutrofild
a poruchu fagocytézy, o snizeni produkce volnych kysliko-
vych radikald, o poruchy ochrannych bariér apod. Nachyl-
nost k infekcim muze podporovat i vy$si vék, ktery sou¢asné
nepriznivé ovliviiuje také pribéh infekci. Predispozici k in-
fekcim u starsich osob jsou nejen chronickd onemocnéni,
zejména postizeni kardiovaskularni, plicni a urogenitalni,
ale i malnutrice a kognitivni dysfunkce.

Zvysené riziko infekce u starSich osob vybizi ke snaze o co
nejlepsi kompenzaci diabetu. Ta ale ma u starsich diabetik(
sva rizika a prekazky. Tésna kompenzace diabetu muze byt
velmi obtizna z psychosocialniho hlediska a ohroZuje starsi
pacienty vétSim vyskytem hypoglykemii. Proto je racionalni
stanovit pro tuto vékovou kategorii primérena kritéria kom-
penzace diabetu, ktera jsou na jedné strané v praxi realizo-
vatelna a kterd soucasné nezvysuji riziko infekce.

Vyse uvedend studie ma radu limitaci. Autori jiz pri-
marné vyradili osoby s velmi nizkymi hodnotami HbA,
(43 mmol/mol a méng) i s velmi vysokymi hodnotami HbA,
(nad 76 mmol/mol), coz mohlo znacné zkreslit vysledky,
protoZze v praxi se s infekci setkdvame pravé u pacientd
s vyrazné vyssimi hodnotami HbA, . VySetieni HbA, probi-
halo v pomérné kratkém odstupu pred hospitalizaci pro in-
fekci, coz nevylucuje ovlivnéni kompenzace jiz probihajicich

infekci a tudiz mohlo dojit k vyrazeni pomérné velkého poctu
pacientd s HbA, nad 76 mmol/mol. Sami autofi uvadéji, ze
limitaci studie bylo i to, Ze vySetrovali pouze jednu hodnotu
HbA, , ktera dostatecné neodraZela dlouhodobou kompen-
zaci diabetu. Do analyzy nebyly zahrnuty chronické formy
infekce nebo jeji mirnéjsi formy nevyzadujici hospitalizaci.
Autori také podotykaji, ze do typu infekce zahrnuli pouze tu,
ktera byla diagnostikovana pri prijmu pacienta do nemoc-
nice, zatimco sepse Ci jiné infekce se mohly rozvinout az
béhem hospitalizace. Diskutabilni je také adjustace na velké
mnozstvi pridruzenych veli¢in (napfr. vék, pohlavi, BMI, adhe-
rence k lécbé, fyzicka aktivita, koureni, typ terapie diabetu,
mikrovaskularni komplikace, nékteré komorbidity apod.),
kterd vedla k vymizeni signifikantniho zvyseni vSech sledo-
vanych infekci u osob s volnéjsi kompenzaci (v pdsmu HbA,
65 az < 76 mmol/mol) ve srovnani s osobami s intenzivni
kompenzaci.

Za pozoruhodny lze pokladat vysledek studie, ze pacienti
s volnéjsi kompenzaci (v pAsmu HbA, 65 az <76 mmol/mol)
méli, na rozdil od jinych infekci, signifikantné vyssi riziko
hospitalizace pro infekce kize, mékkych tkani a kosti, ve
srovnani s pacienty s intenzivni kompenzaci (v pasmu HbA_
43 az < 54 mmol/mol). To potvrzuje dlouholeté zkuSenosti
i zavéry recentnich doporucenych postupt, Ze pravé infekce
u syndromu diabetické nohy mdze byt velmi ¢astou pric¢inou
hospitalizace diabetikli a ma spojitosti s jejich dlouhodobou
kompenzaci. Hlavni zavér studie, moznost prijeti volnéjsich
kritérii kompenzace diabetu pro starsi diabetiky 2. typu, ma
ovSem také své opodstatnéni ve vysledcich studie z hlediska
nezvyseného rizika hospitalizace pro radu infekci.

prof. MUDr. Alexandra Jirkovska, CSc.

Fakultni Thomayerova nemocnice, Praha
Zdroj:
Jirkovskd A, Dubsky M, Fejfarova V, Jirkovska J, Koliba M, Krawczyk P,
Kucera D, Sixta B, Woskova V, Fialova Z, Vrbova T, Klugar M. SDN - pre-
vence, diagnostika a terapie. Adaptovany doporuceny postup na zakla-
dé mezindrodnich guidelines. Geum. 2022.
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ZPRAVY Z KONGRESU

Doporucené postupy lécby diabetu 2. typu
vs. realita v ¢eskych ordinacich

V minulém éisle VVD jsme otiskli ¢lanek vénovany porovnani doporucenych postupti pro lé¢bu diabetu

a realnym preskripcim jednotlivych tfid antidiabetik v ambulancich diabetologt a praktickych lékari v CR

v letech 2018-2023. Situaci rozebirali diabetologové (prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA, prof. MUDr. Martin
Haluzik, DrSc. a MUDr. Eva Horova, Ph.D.) na sympoziu spolecnosti Novatin, které probéhlo v ramci
Kongresu ambulantni diabetologie v listopadu 2024 v Podébradech. Navazujeme druhou casti, ve které se
zamérujeme na diskutované diivody prilis vysoké preskripce sulfonylurey v lé¢bé DM2, nedostatecného
vyuzivani metforminu SR a thiazolidindioni, a také na preskripce hypolipidemik v ambulancich
diabetologt. Uvadime i porovnani preskripci nékterych lékii v jednotlivych diabetologickych ambulancich.

Diskuse nad realnymi daty preskripce
antidiabetik v CR v letech 2018 az 2023

Proé je v CR stale lééeno témér 170 tisic pacienti s DM2
derivaty sulfonylurey?

V roce 2023 mélo derivat sulfonylurey (SU) predepsano v CR
167 tisic diabetikl, coz je pocet srovnatelny se SGLT2 inhi-
bitory (169 tisic) a s gliptiny (166 tisic). Divodem muze byt
konzervativni pristup nékterych lékard, vycéerpani jinych te-
rapeutickych moznosti pred nasazenim inzulinu, nékdy i pra-
ni pacienta, ktery je na lék dlouhodobé zvykly. Faktem je, ze
i kdyZ je podavani SU spojeno s rizikem hypoglykemii a na-
ristem télesné hmotnosti, je tato trida antidiabetik pri kom-
penzaci glykemie Gc¢innd, a ne ve vSech studiich byla spojena
se zvysSenim rizika KV prihod. Neexistuji pfima porovnani
nakladové efektivity, kterd by dokazovala, Ze by mély byt de-
rivaty SU z doporuceni pro lé¢bu DM2 vyrazeny. Urcité plati,
ze pokud je zvazovana preskripce SU, je tfeba zvolit gliklazid.

Proc je vétsina pacientii s DM2 v péci praktickych lékari lé-

c¢ena pouze metforminem, sulfonylureou a inhibitory DPP-4?
Prakti¢ti lékari vyznamné prispivaji k péci o diabetiky. Ve
vyuzivani antidiabetik dle doporucenych postupd se stale

zlepSuji. ZkuSenosti maji ale zatim predevsim s metfor-
minem, SU a gliptiny, jejichZ preskripce u nich oproti dia-
betologlm vyrazné stoupd (obr. 1). Maji také na jednoho
pacienta méné casu. Plna ¢ekdrna muze byt dlivodem tera-
peutické inercie. Pri preskripci nového léku potrebuje lékar
¢as na shromazdéni informaci o presném znéni indikace,
o lékovych interakcich, kontraindikacich u daného pacienta
a podminkach dhrady.

DPP-4 inhibitory jsou bezpecné léky. Jejich preskripce Setri
Cas diky absenci nutného probirani potencialnich nezadou-
cich ucinkd. Kombinace metformin + vildagliptin prokazala
vyznamné prodlouzeni doby do nutnosti dalSiho navyseni
antidiabetické lécby. Predepisovani DPP-4 inhibitor( tedy
muze mit medicinské divody, ale podobné jako u SU mize
byt divodem neklesajiciho podilu pacientd lé¢enych touto
tridou antidiabetik konzervativni pristup lékare ¢i odmitani
zmény lécby ze strany pacienta.

Lze ucinné bojovat s inzulinovou rezistenci?
Z kiivek preskripci antidiabetik v CR je patrné nizké vyu-
Zivani pioglitazonu jako jediného zastupce thiazolidindiond.

A Diabetologové B
Antidiabetika UOP — unikatni oSetreny pojisténec
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Obrazek 1 Vyvoj preskripce antidiabetik na UOP v CR u diabetologti (A) a u praktickych lékaft (B).
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Stazeni rosiglitazonu z trhu v roce 2011 nepfiznivé ovlivnilo
pouzivani této tridy antidiabetik. Svych ucinkl dosahuji ces-
tou ovlivnéni exprese gend. Jejich vyznamnym prinosem
je snizeni inzulinové rezistence, coz je nevyuzity potencial
lé¢by DM2. Uginky pioglitazonu se s Gg&inky rosiglitazonu
prekryvaji jen z¢asti. Pioglitazon na rozdil od rosiglitazonu
snizuje hladinu aterogennich lipidd. V soucasné paleté an-
tidiabetik mlze byt velmi uc¢innou volbou u pacientd s vy-
znamnou inzulinovou rezistenci, kterych je mezi diabetiky
2.typu zhruba tretina.

Soucasné trendy léCby diabetu sméruji k vyuziti kardiopro-
tektivnich a renoprotektivnich skupin lékd, protoze diabetici
umiraji prevazné na KV komplikace. Pri zvaZovani, jaké dalsi
antidiabetikum pridat k metforminu v pfipadé nedostatecné
kompenzace, jsou jisté na misté GLP-1 RA a SGLT2 inhibito-
ry. Ne vSichni pacienti ale spliuji kritéria uhrady téchto mo-
dernich antidiabetik. GLP-1 RA jsou hrazeny s metforminem
anebo SU nebo s thiazolidindiony. SGLT2 inhibitory je mozné
predepsat i z jiné nez diabetologické indikace — u chronic-
kého onemocnéni ledvin nebo srdec¢niho selhani. Pri volbé
medikace je tfeba také zvazit mozné kombinace antidiabetik.
PrestoZze kyzenou kombinaci je GLP-1 RA + SGLT2 inhibitor,
vétsina pacientl neni ochotna platit lécbu z vlastnich zdro-
ju. SGLT2 inhibitory také napf. nejsou vhodné u muzl s hy-
perplazii prostaty. S GLP-1 RA neni rozumné z hlediska me-
chanismu Ucinku kombinovat DPP-4 inhibitory. S GLP-1 RA
i s SGLT2 inhibitory je mozné podavat do kombinace piogli-
tazon. Lze vyuzit synergické plisobeni téchto trfid antidiabetik
a pUsobeni pioglitazonu proti inzulinové rezistenci.

Proc je pouze 23 % pacienti lé¢enych formou metforminu

s prodlouzenym uvolfovanim?

Dobre dolozeny a znamy je fakt, Zze metformin s prodlouze-
nym uvolfiovanim (XR) v porovnani s metforminem s oka-
mzitym uvolnénim zvysuje adherenci k lé¢bé a je spojen
s niz&im vyskytem nezadoucich Gcinkd. Presto pouze 23 %
ceskych pacientl lé¢enych metforminem ma predepsanou
XR formu. | kdyZz mohou byt nékde dlivody ekonomické,
nebo si mohou nékteri pacienti stéZovat na uzivani 4 ve-
likych tablet najednou, pomér preskripce metforminu XR
a metforminu s okamzitym uvolnénim by mél byt zhruba
opacny. Vysvétlenim neni ani nedostupnost denni davky
3 000 mg metforminu v XR formé, protoze tuto davku vétsi-
na diabetikl netoleruje.

Doporucena hypolipidemicka lécba u pacientt
s diabetem 2. typu

Vyznamnou soucasti léCby diabetu 2. typu je kompenzace
dyslipidemie a hypertenze. Zavedeni modernich hypolipi-

demik a antihypertenziv prineslo na prelomu tisicileti KV
revoluci. Rada studii prokazala, ze snizeni hladiny LDL cho-
lesterolu pri podavani statini na < 2,0 mmol/l je u pacientd
s ICHS spojeno s poklesem rizika velkych KV prihod. Dosa-
zeni této cilové hodnoty umoznuje u rady pacientd pridani
ezetimibu k maximalni tolerované davce statinu a bylo do-
lozeno, Ze k poklesu rizika KV prihod dochazi nezavisle na
zplUsobu dosazeni cilové hladiny LDL cholesterolu.’

Ezetimib pridany ke statinu vedl ve dvojité zaslepené, ran-
domizované studii s 18 144 pacienty po akutnim koronar-
nim syndromu k vyznamnému snizeni rizika slozeného KV
parametru zahrnujiciho Umrti z KV pficin, nefatalni IM, hos-
pitalizaci pro nestabilni anginu pectoris, koronarni revas-
kularizaci a nefatalni CMP béhem 7 let (32,7 % vs. 34,7 %,
HR = 0,936, 95% CI1 0,89-0,99, p = 0,016).?

Realna preskripce hypolipidemik v CR
v letech 2018 az 2023

Jak ukazuje obrazek 2, preskripce nejpouzivanéjsich stati-
nd - atorvastatinu a rosuvastatinu — v CR stéle roste, podob-
né jako preskripce ezetimibu. V ambulancich diabetologl
dochazi v poslednich letech zejména k narlstu preskripci
rosuvastatinu a také ezetimibu (obr. 2). Atorvastatin nebo
rosuvastatin jsou jiz predepisovany diabetology u 160 tisic
pacientd.

| kdyZz, po rozdéleni makrovaskularnich komplikaci na kar-
diovaskularni a cerebrovaskularni, jsou v poslednich 2 le-
tech nejcastéjsi pricinou smrti diabetikG malignity, stale
jsou tito nemocni, jiz z dGvodu pritomnosti DM2, v naprosté
vétsiné pripadl ve vysokém KV riziku. Proto je u nich hypo-
lipidemicka lé¢ba na misté a neni tfeba vytipovat pacienty,
ktefi ji potrebuji, ale spise ty, ktefi ji nepotrebuji. Dalezité
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Obrazek 2 Viyvoj preskripce hypolipidemik v CR.
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je titrovat davku statinC a eskalovat hypolipidemickou lé¢-
bu k dosazeni cilovych hodnot, a to < 1,8 mmol/l u pacientd
s vysokym rizikem, < 1,4 u pacientl s velmi vysokym rizi-
kem a < 1,0 mmol/l u pacientd s extrémnim rizikem.” | malé
snizeni je prinosem a neexistuje dolni doporucena hranice
LDL cholesterolu. Data z CR ukazuiji, ze vétsina pacientd ma
atorvastatin predepsany v davce pouze 20 nebo 10 mg/den.
Ddvodem mohou byt rozsirené obavy pacientd z myalgie.
Velmi bezpecnym lékem pro lé¢bu dyslipidemie je ezetimib,
ktery mlze v kombinaci, treba i s nizsi davkou statinu, sni-
Zit riziko nezadoucich prihod a rozptylit obavy pacientl pri
dosazeni vyborné ucinnosti s dosazenim cilovych hodnot
LDL cholesterolu. Mozné je vyuzit i fixni kombinaci statinu
s ezetimibem. Ezetimib bohuZel predepisuji diabetologové
jen u 35 tisic pacientl, coz ukazuje na jeho stale silné ne-
vyuzity potencial.

Porovnani preskripci antidiabetik
a hypolipidemik v jednotlivych diabetologickych
ordinacich

Analyzu preskripci antidiabetik lze provést podle jednotli-
vych diabetologickych ambulanci. Prezentovana data byla
zamérena na preskripce SU, vyuziti metforminu XR, prede-
pisovani hypolipidemik a konkrétné ezetimibu na zhruba
450 ceskych diabetologickych pracovistich.

Celonarodni primeér preskripce DDD SU : metforminu je
43,2 %. Existuji ordinace, kde neni SU predepisovana témér
hodnoty 1,43-2,71 %), ale také ordinace, kde se predepisuje
SU vice nez metformin (v 5 ordinacich s nejvy$sim pomé-
rem dosahuji jeho hodnoty 134-169,5 %).

Pomér preskripci DDD XR : metforminu je v 5 ¢eskych or-
dinacich s nejvy$Sim pomérem 66,2-86,5 %, v 5 ordinacich

v CR s nejnizsim pomérem ale neni metformin XR piedepi-
sovan témér vibec (pomér zde €ini 0,5-2,4 %).

V diabetologickych ambulancich je velmi Siroky rozptyl
predepisovani hypolipidemik. Pét ambulanci s nejvy$sim
pomérem mezi preskripci DDD hypolipidemik a metformi-
nu predepisuje az trikrat tolik hypolipidemik nez metfor-
rem nepredepisuje hypolipidemika prakticky vibec (pomér
0,0-0,96 %). Je mozné, i kdyz nepfili$ pravdépodobné, ze
maji tyto ambulance vSechny pacienty sledované soucasné
u preventivniho kardiologa.

Pokud se tyka predepsanych DDD ezetimibu v poméru
k metforminu, v 5 ambulancich s nejvy$Sim pomérem ma
40-99,5 % pacientu lécenych metforminem predepsan také
ezetimib. V 5 ambulancich na opa¢ném konci spektra ¢ini
pomér DDD ezetimibu : metforminu 0,00-0,06 %.

Podle aktualnich doporuéenych postupti jsou moderni antidia-

betika (GLP-1 RA a SGLT2 inhibitory) doporuc¢ena u diabetik(,

u nichz je hlavnim cilem lécby snizeni KV rizika.® U ostatnich

pacientl (u nemocnych, ktefi na preskripci téchto modernich

antidiabetik nedosahnou, nebo i jako lécba do kombinace

s modernimi antidiabetiky s prokdzanym KV prinosem) je kro-

mé metforminu tfeba vyuzit ostatni tfidy antidiabetik. Vhod-

nou moznosti je pioglitazon, ktery plsobi proti inzulinové re-
zistenci. U pacient( s diabetem nelze samozrejmé zapominat
ani na dalsi kardiovaskularni prevenci v podobé preskripce
antihypertenziv a hypolipidemik, a to statinG v nejvyssi tolero-
vané davce s moznou kombinaci s ezetimibem.

(red)
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Kdyz ma lécba diabetu spravné FLOW

Nazev sympozia spolecnosti Novo Nordisk, které probéhlo v dubnu 2025 v ramci 6 1. Diabetologickych dnii
v Luhacovicich, napovida, Ze ptjde o vysledky studie FLOW se semaglutidem. Je to prvni studie s GLP-1
agonistou cilena na renalni parametry. Prokazala, ze lécha semaglutidem s.c. v davce 1,0 mg/tyden vede
u pacienti s diabetem 2. typu (DM2) a chronickym onemocnénim ledvin (CKD) ke sniZeni rizika sloZeného

rendlniho parametru zahrnujiciho renalni selhani, = 50% pokles eGFR nebo umrti z renalnich

vrsvae

¢i kardiovaskularnich (KV) pricin o 24 % v porovnani s placebem. Na sympoziu byly ale prezentovany
napr. i vysledky studie SELECT, ve které semaglutid jako jediny GLP-1 agonista prokazal sniZeni rizika
velkych KV prihod u osob bez diabetu (s obezitou a KV onemocnénim), nebo vysledky metaanalyzy dat
ze studie PIONEER REAL ze 7 zemi, dokladajici ucinnost a bezpecnost semaglutidu p.o. v realné praxi.
Ty byly doplnény o vysledky lécby semaglutidem p.o. u souboru 52 pacientii z ceské ambulance, které
prinaseji zajimavé zjisténi o vyssi ucinnosti v zakladni uhradé v porovnani s uhradou zvysenou.

Pod predsednictvim prof. MUDr. Martina Prazného, CSc.,
Ph.D., FRCP, zaznély na sympoziu 3 prednasky, z nichz
prvni vénoval prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc., holis-
tickému pristupu k lécbé DM2. Tento pristup k lécbé pa-
cientd s DM2 tvori dnes zdklad doporuceni ADA a EASD.
Zahrnuje kompenzaci glykemie, kontrolu télesné hmot-
nosti, lé¢bu KV rizikovych faktor( a kardiorenalni ochranu.
V soucasné dobé mame k dispozici léky, které tento pri-
stup k lécbé DM2 usnadnuji. Patri mezi né GLP-1 agonis-
té, zejm. semaglutid. U¢inky GLP-1 RA zna¢né presahuji
ramec kompenzace glykemie. Semaglutid prokazal kom-
plexni pGsobeni v lécbé DM2 i dalsich ¢asto pridruzenych
kardiometabolickych poruch.

Prvni vysledky se semaglutidem prokazaly snizeni HbA
a télesné hmotnosti. Dolozen byl pfiznivy vliv semaglutidu
na zlepseni postprandialni glykemie, hladiny triglycerida
a VLDL cholesterolu. Semaglutid s.c. v davce 1,0 mg/ty-
den prokazal u pacientd s DM2 ve studii SUSTAIN 6 béhem
2 let sledovani 26% snizeni rizika velkych KV prihod
(MACE: infarkt myokardu, cévni mozkova prihoda [CMP],
amrti z KV pricin). V ¢erstvé publikované studii SOUL vedla
lécba semaglutidem u pacientd s DM2 a KV anebo renalnim
onemocnénim béhem 2 let ke snizZeni rizika MACE o 14 %.
Semaglutid 2,4 mg je prvni a zatim jediny GLP-1 RA, kte-
ry prokazal snizeni rizika MACE také u osob s nadvahou/
/obezitou a KV onemocnénim bez diabetu. Ve studii SELECT
vedl po pridani ke standardu lécby ke 20% sniZeni tohoto
rizika v porovnani s placebem. To bylo provazeno 19% sni-
Zzenim rizika Gmrti z jakychkoliv pricin, 22% snizenim rizika
progrese onemocnéni ledvin a 73% poklesem rizika vzniku
DM2.V této studii vedl semaglutid k primérnému poklesu
télesné hmotnosti o 17 %, pricemz u tretiny pacientl se té-
lesnd hmotnost snizila o > 20 %. Riziko KV prihod ovsem

snizil nezdvisle na tomto efektu. To doklada, Ze redukce
hmotnosti neni jedinym mechanismem, jakym semaglutid
dosahuje snizeni KV rizika. Podili se na ném zjevné také
snizeni krevniho tlaku, priznivy vliv na metabolismus lipid(,
snizeni HbA, a potlaceni zanétu. Dalsi prace pfinesly diika-
zy o tom, Ze semaglutid snizuje incidenci CMP, ato 0 32 %
v porovnani s placebem béhem 2 let.

Renalni Gc¢inky semaglutidu u pacientt s DM2 a CKD jako pri-
marni sledovany parametr hodnotila randomizovana, dvojité
zaslepenad, placebem kontrolovana studie FLOW. Jeji vysled-
ky popsal prof. MUDr. Ivan Rychlik, CSc., FASN, FERA, FISN.
Uvedeny primarni sledovany parametr byl sloZzeny a zahr-
noval vznik renalniho selhani (nutnost dialyzy, transplanta-
ce nebo eGFR < 15 ml/min/1,73 m?), nejméné 50% pokles
eGFR od vstupu do studie nebo umrti z rendlnich ¢i KV pfri-
¢in. Zarazeni byli dospéli s DM2 a CKD definovanym jako
eGFR 50-75 ml/min/1,73 m? a UACR > 300 az < 5 000 mg/g
nebo eGFR 25 az < 50 ml/min/1,73 m? a UACR > 100 az
< 5000 mg/g. Pocet ucastnikd s eGFR = 60 ml/min/1,73 m?
pfi randomizaci byl omezen na 20 %, aby byla zajisténa pre-
vaha Ucastnik( se stredné tézkym az tézkym CKD. Pacienti
byli randomizovani v poméru 1 : 1 k poddvani semaglutidu
1 mg s.c. 1x tydné (po 8tydenni titraci davky) nebo placeba +
standardni lé¢by DM2 a CKD.

Zarazeno bylo 3 533 pacientl z 28 zemi svéta. Po medianu
sledovani 3,4 roku bylo zjiSténo vyznamné snizeni rizika pri-
marniho slozeného sledovaného parametru o 24 % ve sku-
piné se semaglutidem. Nékterd z rendlnich prihod se vyskyt-
la u 18,7 % pacientl se semaglutidem v porovnani s 23,3 %
s placebem (HR 0,76, 95% Cl 0,66-0,88, p = 0,0003). Zjisténo
bylo konzistentni sniZeni rizika jednotlivych sloZek primar-
niho sloZeného parametru pfi [écbé semaglutidem (obr.).
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Ve prospéch semaglutidu

HR (95% CI) Semaglutid (n/N) Placebo (n/N)
Primarni cil: slozeny renalni cil —— i 0,76 (0,66-0,88) 331/7 767 410/1 766
Néstup perzistujici = 50% redukce eGFR —— i 0,73(0,59-0,89) 165/1 767 213/1766
Nastup perzistujici eGFR < 15 ml/min/1,73 m? t—.—%—c 0,80 (0,61-1,06) 92/1767 110/1 766
Nutnost dialyzy '—.—;—‘ 0,84(0,63-1,12) 87/1 767 100/1 766
Umrti z renalnich pFicin .j 0,97 (0,27-3,49) 5/1767 5/1 766
Umrti z KV pfigin —— 0,71 (0,56-0,89) 123/1 767 169/1 766
d L A
0.1 0.4 10 2,7 73

Ve prospéch placeba

Obrazek Konzistentni sniZzeni rizika jednotlivych slozek primarniho slozeného parametru pri lécbé semaglutidem v porovnani s placebem

ve studii FLOW, (upraveno podle Perkovic V, et al. N Engl J Med. 2024 Jul 11; 391(2): 109-121).

Pramérny pokles eGFR byl se semaglutidem pomalejsi nez
s placebem, ato 0 1,16 ml/min/1,73 m?za rok (p < 0,001).
Analyza podskupin ukazala renalni prinos semaglutidu ne-
zavisle na véku, pohlavi, etniku, trvani DM2, vstupni hodnoté
BMI, HbA, , eGFR, UACR ¢i pfitomnosti KV onemocnéni nebo
chronického korondrniho syndromu.

Studie FLOW potvrdila také priznivy bezpecnostni pro-
fil semaglutidu. Zavazné nezadouci prihody byly hlaseny
méné Casto ve skupiné se semaglutidem (49,6 %) nezZ s pla-
cebem (53,8 %). K vysazeni lécby vedly nezadouci prihody
u 13,2 % pacient(i se semaglutidemau 11,9 % s placebem.

Vysledky studie FLOW ovlivnily sou¢asnou doporucenou
lécbu pacientii s DM2 a CKD. Ve standardech ADA z led-
na 2025 maji GLP-1 RA s prokdzanym ucinkem u pacientl
s DM2 a CKD nejvyssi silu doporuceni (A) pro snizeni KV ri-
zika a rizika progrese rendlniho onemocnéni. GLP-1 RA tak
vyhovuji holistickému pristupu ke zlepSeni osudu pacientu
s DM2 a CKD.

Semaglutid je jediny GLP-1 RA dostupny i v peroralni for-
mé. MUDr. Barbora Dolezalova se zamérila na podavani
p.o. semaglutidu v redlné praxi. Prezentovala vysledky
metaanalyzy studie PIONEER REAL s p.o. semaglutidem
ze 7 zemi: Déanska, Italie, Kanady, Nizozemi, Svédska, Svy-
carska a Velké Britanie. Zarazeni byli dospéli pacienti s DM2

bez predchozi lé¢by injekénimi antidiabetiky, u nichz byla
zahdjena lécba p.o. semaglutidem z rozhodnuti lékare. Me-
taanalyza dat z uvedenych 7 zemi se tykd 1 615 osob. Ve
38. tydnu po nasazeni lécby byl zjistén pridmérny pokles
hladiny HbA, o 11,2 mmol/mol (p < 0,0001) a primérny
pokles télesné hmotnosti o 4,9 kg (o 5 %), (p < 0,0001).
Spokojenost s lécbou se v pribéhu studie vyznamné zvysi-
la. Kratsi doba trvani DM2 byla spojena s vétSim snizenim
HbA, atake s vétsi redukci télesné hmotnosti.

To potvrzuji i vysledky u vlastniho souboru 52 pacienti
z Ceské realné praxe, u nichZ semaglutid p.o. sniZil HbA, po
6 mésicich primérné o 10,2 mmol/mol a BMI o 0,8 kg/m?,
pricemz tento efekt pretrvaval po 12 i 18 mésicich. Zajima-
vym zjisténim je vyraznéjsi a trvalejSi pokles HbA, i BMI
u pacientt lé¢enych semaglutidem p.o. v zakladni uhradé
v porovnani se zvysenou Uhradou.

Na zavér MUDr. Barbora Dolezalova pripomnéla, ze v pra-
béhu roku 2025 by mél byt v CR k dispozici p.o. semaglu-
tid 2. generace. Plijde o mensi okrouhlou tabletu s novym
slozenim pomocnych latek, niz§im obsahem ucinné latky
diky jeji vyssi biologické dostupnosti a v mensim baleni
se zachovanim barevného odliSeni davek. Bioekvivalence
obou generaci semaglutidu p.o. byla potvrzena u zdra-
vych dobrovolnik(. Prokazadna byla shoda v Gc¢innosti
i bezpecnosti.

(red)
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Zkracena informace o pripravku

Glucophage XR 500 mg, Glucophage XR 750 mg, Glucophage XR 1 000 mg, tablety s prodlouzenym uvoliiovanim. SloZeni: Metformin-
hydrochlorid 500 mg, 750 mg ¢i 1 000 mg coz odpovida 390 mg, 585 mg Ci 780 yle metforminu VJedne tableté s prodlouzenym uvolovanim.
Indikace: Lécba diabetu mellitu 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 kombmaa s ostatnimi peroralnimi antidiabetiky nebo s inzulinem. Bylo prokazano
snizeni d|abet|ckych komplikaci u obéznich dospélych pacientd s diabetem 2. typu 1é¢enych metforminem v 16¢bé prvni volby po selhani dietnich
opatreni. Kontraindikace: Hypersenzitivita na metformin nebo na kteroukoli pomocnou latku. Jakykoli typ akutni metabolické audozy (Jako je
laktatova acidéza, diabeticka ketoaudoza) Diabetické prekoma. Zavazné renaIn| seIham (GFR < 30 ml/min). Akutni stav s moznosti naruseni
funkce ledvin, napfiklad dehydratace, zavazna infekce, Sok. Onemocnéni, které mize zplisobit tkafovou hypoxii (zejména akutni nebo zhordujici se
chronické onemocnem) napriklad dekompenzované srdecni selhani, nebo resplracm selhani, nedavny infarkt myokardu, Sok. Nedostate¢nost jater,
akutni intoxikace alkoholem, alkoholismus. Nezadouci ucmky Velml Casté (>1/10): zvraceni, prUJem bolesti bficha a ztrata chuti k jidlu. Casté
(>=1/100 az <1/10): poruchy chuti. Zvlastni upozornem Laktatova aciddza je velmi vzacna, aIe vazna metabolicka komplikace, ktera se nejcastéji
vyskytuje pfi akutnim zhorseni renalni funkce nebo pfi kardiorespiracnim onemocnéni ¢i sepsi. K akumuIaC| metforminu dochazi pri akutnim zhorseni
rendlni funkce; tim se pak zvySuje riziko laktatové aciddzy. V pripadé dehydratace (zévazny prjem nebo zvraceni, horecka nebo snizeny prijem
tekutin) ma byt metformin doCasné Jysazen. Podavani Iécivych pripravkd, které mohou akutné narusit rendini funka (jako jsou antlhypertenzwa
diuretika a NSAID) mé byt u pacientd Ié&enych metforminem zahajovano s opatrnosti. Dalsi rizikové faktory laktatové audozy jsou nadmeérné pozwanl
alkoholu, Jaterm insuficience, nedostatecne kontrolovany diabetes, ketdza, dlouhotrvajici hladovéni a jakékoli stavy souvisejici s hypoxu stejné jako
soubezne uzivani Iecwych prlpravku které mohou zpsobit Iaktatovou audozu Interakce: Zvysené riziko laktatové acidozy pri akutni intoxikaci
alkoholem, intravendzné podané Jodove kontrastni Iatky 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 vysledki 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
fézi jako dopliiku nebo alternativy k inzulinu. Metformin je vylucovan do matefského miéka, kojeni neni béhem Iécby metforminem doporucovano.
Podminky uchovavani: Zadné zvlastni podminky uchovavani. Baleni: 30 a 60 tablet s prodlouzenym uvolfiovanim. Registracni €isla: 18/166/04-C,
18/221/11-C, 18/222/11-C. Drzitel registracniho rozhodnutl Merck Santé s.a.s., Lyon Francie. Datum posledmrewze textu: 13. 3. 2025. Vyde]
na lékarsky predpis. Pripravek je hrazen z prosttedk{ veFejného zdravotniho poystem Pred predepsanim léku 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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Postupné uvolnovani metforminu z originalni tablety XR -
predpoklad siroké ucinnosti a bezpecnosti antidiabetika
1. volby s podavanim 1x denné, aneb neni XR jako XR

Na otazku, pro¢ metformin stale ziistava antidiabetikem ,,v nejlepsich letech’, prineslo odpovéd sympozium
spolecnosti MERCK na 61. Diabetologickych dnech v Luhacovicich. Ukazalo, Zze metformin je uc¢inné

a bezpecné antidiabetikum s pozitivnimi efekty nad ramec zlepSeni kompenzace diabetu, stale doporucené
jako terapie prvni volby u diabetu 2. typu (DM2). Nabidlo ale také zajimavou prednasku o gastroretentivni
lékové formé, ktera se vyuZiva pro zajisténi prodlouZeného piisobeni metforminu XR, a o vysledcich
farmakologické studie, ktera ukdzala, Ze generika metforminu XR nemuseji mit gastroretentivni vlastnosti

a disolucni profil odpovidajici originalni tableté.

Jak predeslal prof. MUDr. Martin Haluzik, DrSc., z Centra
diabetologie, IKEM v Praze, biguanidy jsou pouzivany jako
antidiabetika od 50. let 20. stoleti. Z hlavnich zastupcl pre-
trval dodnes v klinické praxi metformin, zatimco fenformin
a buformin byly stazeny pro vysoké riziko laktatové aciddzy.

Vliv metforminu na glykemickou kompenzaci (pokles
HbA, ) je v porovnani s ostatnimi antidiabetiky stfedni. Dle
konsenzu ADA/EASD z roku 2022 z(stava metformin lékem
volby pro lécbu hyperglykemie u vétsiny lidi s diabetem,
a to na zdakladé ucinnosti pri snizovani glykemie, minimal-
niho rizika hypoglykemie, nevyznamného vlivu na télesnou
hmotnost a cenové dostupnosti. Uéinky metforminu v lé¢bé
DM2 navic pretrvavaji dlouhodobé. Dlouhodoby efekt met-
forminu proti rozvoji mikrovaskularnich komplikaci diabetu,
infarktu myokardu a na snizeni celkové mortality byl poprvé
identifikovan ve 30leté analyze UKPDS a zlistava prakticky
nezménén i po 44letém sledovani. Vétsi rozsah pretrvavaji-
ciho uc¢inku metforminu v porovnani s lé¢bou sulfonylureou
(SU) nebo inzulinem naznacuje, Ze mohou existovat dalsi
ochranné mechanismy.

Vysledky spojené s uzivanim metforminu ale presahuji
ramec kompenzace diabetu a jeho zndmého mechanismu
ucinku zahrnujiciho snizeni absorpce glukézy ve strevé,
zvySeni sekrece GLP-1, potlaceni glukoneogeneze v jatrech
a inzulinové rezistence.

Metformin rovnéz priznivé ovliviiuje stfevni mikrofléru
a permeabilitu. Diky zvysSeni poctu bakterii kmene Aker-
mansia vede ke zpevnéni junkci bunék strevniho epitelu
a ke ztlusténi mukozni vrstvy nad stfevni sténou.

Metformin je také bezpecnou léCbou u Zen s gestacnim diabe-
tem, jak dokladaji mezioborova ceska doporuceni z roku 2018.

Pro vsechny tyto své ucinky zlstdvd metformin spolu
s Upravou zivotniho stylu stale terapii prvni volby v dopo-
rucenich pro lé¢bu DM2.

Pri lé¢bé metforminem s okamzitym uvolnovanim (IR) se
v Uvodu terapie az u 25 % pacient( objevuji gastrointestinalni
obtize, které mohou vést v 5-10 % pripadl k preruseni lécby.
U metforminu s prodlouZzenym uvolfiovanim (XR) je celkovy
vyskyt GIT nezadoucich pfihod v prvnich 3—-6 mésicich lécby
4x nizsi nez u metforminu IR. Nejc¢astéjsi nezadouci prihody —
nadymani a prijem — vykazaly pri uzivani XR formy minimal-
ni vyskyt. Po 6 mésicich navic metformin XR vedl k vétSimu
snizeni HbA, , postprandialni glykemie a glykemie nalaéno
nez metformin IR (p < 0,05). Pri podavani metforminu XR bylo
také pozorovano vétsi snizeni hladiny celkového choleste-
rolu a LDL cholesterolu nez u metforminu IR (p < 0,05). Lé¢-
ba XR formou metforminu je spojena i s poklesem hladiny
triglyceridi (p < 0,05 oproti vychozi hodnoté).

Na rozdil od formy s okamzitym uvoliovanim vede met-
formin XR k poklesu hladiny TNF-a a ke zvysSeni hladiny
visfatinu, coz je spojeno se snizenim rizika rozvoje cévnich
komplikaci a diky vys$si hladiné visfatinu dochazi ke zvysSeni
senzitivity k inzulinu.

Vyznamny dopad na vysledky léCby ma i jeji dodrZzovani ze
strany pacientd. Je ovlivnéno frekvenci podavani a vysky-
tem nezadoucich G¢inkd. Retrospektivni observaéni studie
s hodnocenim adherence k terapii a kompenzace diabetu
u pacientt s DM2 lécenych metforminem XR a IR ukazala
vy$si adherenci ve skupiné s metforminem XR nez IR (80 %
vs. 72 %, p < 0,0026). U osob, které byly prevedeny z met-
forminu IR na metformin XR se adherence zvysila z 62 %
na 81 % (p < 0,0001). Zvyseni adherence bylo nasledovano
poklesem HbA, 00,5 % (p < 0,0739).
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Jak vysvétlil PharmDr. Jakub Vyslouzil, Ph.D., z Ustavu
farmaceutické technologie FaF MU, prodlouzené plsobeni
metforminu XR je ¢aste¢né zajisténo jeho zvySenou retenci
v zaludku. Gastroretentivni lékové formy se vyuzivaji v si-
tuacich, kdy je potieba prodlouzit ucinek na gastroduode-
nalni sténu (napf. pri eradikaci Helicobacter Pylori), zajis-
tit absorpci léku v zaludku, ¢i u léCiv s nizkou rozpustnosti
v bazickém prostredi, s nizkou stabilitou v kolon nebo s uz-
kym absorpénim oknem. Mechanismy gastroretence zahr-
nuji expanzi objemu léciva, které se podava v malé peroral-
ni formé a po kontaktu s zalude¢nim obsahem se zvétsi, to
zabrani jeho prichodu pFes pyloricky svéraé (napf. bobt-
nani), coz je pripad metforminu XR. Dals§i mozZnosti jsou
plovouci systémy, u nichzZ je potiebné dostatecné mnoZstvi
tekutiny v zaludku, nebo mukoadhezivni a bioadhezivni sys-
témy zajistujici adhezi k Zaludecni sténé, ¢i systémy s vyso-
kou hustotou, ktera vede k setrvani lékové formy v Zaludec-
nich zahybech. ZvySeni gastroretence se ve farmakologické
lécbé vyuziva u antacid, levodopy, ciprofloxacinu, baklofenu
a metforminu.

Originalni tableta metforminu XR je tvorena matrici hyd-
rofilniho polymeru, ve které je rozptyleny granulat léCiva
a daldiho hydrofilniho polymeru. Hydrofilni polymery pfi
podani s jidlem vytvari bobtnajici gelovou masu. Expanze
objemu tablety prodlouzi jeji setrvani v zaludku. Po uvol-
néni z vnitini faze metformin difunduje pres vnéjsi fazi.
Z absorbované davky metforminu se 20 % vstfeba v duode-
nu a 60 % vileu + jejunu, coz znamen4, Ze na 1 cm délky se
v duodenu vstiebd az 6x vice léCiva nez ve zbytku tenkého
stieva. To snizuje vyskyt nezadoucich gastrointestinalnich
ucinkd. Maximalni plazmatickd koncentrace metforminu
dosahuje nizsich, ale vyrovnanéjsich hodnot a prodlouzena
absorpce umoznuje davkovani jednou denné.

Pro porovnani originalni tablety a generickych tablet
s prodlouZzenym uvoliiovanim metforminu byla prove-
dena komparativni analyza gastroretentivnich vlastnosti
a disolu¢nich profild. Analyzovany byly tablety tri produktl
o sile 500 mg (originalni lé¢ivo a 2 generika). Pfi posou-
zeni gastroretenéniho mechanismu bylo sledovdno cho-
vani vzorkd po dobu 4 hodin v pufru s pH 1,2. Hodnocena

byla tloustka gelové vrstvy, jeji flotace, bobtnani (expanze)
a adhezivita. Disolu¢ni zkouska byla provedena pfi pH 1,2,
4,0 a 6,8. Vysledky ukazaly u 1. generika vyrazné zrychle-
ni uvoliiovani pri pH 6,8, coz mlze mit nepriznivy dopad
u pacientl lé¢enych antacidy. U 2. generika bylo zjisténo,
ze netvori gelovou vrstvu, neflotuje a nevykazuje mukoad-
hezivitu (obr. 1).

Obrazek 1 Porovnani vzniku gelové vrstvy u originalniho
metforminu XR (A) a 1. generika (B) a 2. generika (C) béhem

4 hodin v roztoku o pH 1,2 (podle Jifiho Zemana, Jakuba
Vyslouzila, Jana Elbla a Sylvie Pavlokové. Komparativni analyza
gastroretentivnich vlastnosti a disoluénich profilG originalnich

a generickych tablet s prodlouzenym uvolfiovanim metforminu.
Diabetologie, metabolismus, endokrinologie, vyZiva. Praha: TIGIS
Spol. s r.0., 2024, ro¢. 27, ¢. 3, s. 145-151.ISSN 1211-9326.)

Zaver
Pro¢ tedy metformin stale zlstava antidiabetikem ,v nej-
lepsich letech”? Protoze jde o ucinné a bezpecné antidia-
betikum s pFiznivymi G¢inky presahujicimi ramec zlepSeni
kompenzace diabetu, které nevyvolavad hypoglykemii, ne-
zvysSuje télesnou hmotnost, snizuje hladinu LDL cholestero-
lu a triglycerid(. Jeho kardioprotektivita byla prokazana jiz
ve studii UKPDS. Pouziva se nejen k lé¢bé DM2T, ale i ges-
ta¢niho diabetu. Poddvani XR formy vede k t¢innéjsimu po-
klesu HbA, , zlepSeni hladin lipidd a lepsi compliance diky
nizsimu vyskytu nezadoucich ucinkl. Generika metforminu
XR pritom nemusi mit stejné gastroretentivni a disolu¢ni
vlastnosti zajistujici stejné prodlouzené uvolhovani jako
originalni tableta.

(red)
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Vyuziti kontinualni monitorace glykemie u populace

bez diabetu

MUDr. Lucie Radovnicka

Diabetologické centrum, Masarykova nemocnice v Usti nad Labem, o0.z.

Kontinualni monitorace glukézy (CGM) se vyuZzivd nejen
u osob s diabetem, ale stdle ¢astéji i u zdravé populace.
Senzory umoziuji sledovat hladinu glukdzy v redlném case
a poskytuji cenné informace o metabolické odpovédi or-
ganismu na rtzné podnéty, jako je strava, fyzicka aktivita,
stres nebo spanek. Okamzitd zpétnd vazba pomaha lépe
porozumét vlivu potravin s rznym glykemickym indexem
na glykemii a mlze vést ke zlepseni stravovacich a pohy-
bovych navyka.'

CGM mUzZe rovnéz pomoci odhalit ¢asné znadmky poruch
glukdzové regulace. Ve studii Dehghani Zahedani et al.? bylo
sledovano 448 zdravych osob a 192 osob s diabetem. Vy-
kyvy glykemie v patologickém rozmezi byly zjistény u 15 %
zdravych Ucastnikl a u 36 % osob s prediabetem, coz uka-
zuje potencial CGM v oblasti prevence. Kromé toho CGM pri-
spiva k optimalizaci vyzivy v kontextu fyzické zatéze a mize
podporit vykon i regeneraci.?

Studie Chekima et al.* se zamérila na mladé dospélé s nad-
vahou (n = 40). U&astnici s pFistupem k CGM dosahli po osmi
tydnech vétsiho zlepseni v parametrech jako télesna hmot-
nost, BMI, procento tuku, glykemie nalacno, HbA, a hladiny
cholesterolu — ve srovnani se skupinou bez CGM. CGM zde
plsobila jako motivaéni a edukativni nastroj ke zméné Zzi-
votniho stylu.

Na druhou stranu, nékteré studie upozornuji na potencidl-
né nizsi presnost CGM u zdravych jedinc(, zvlasteé pri fyzic-
ké aktivité. U diabetikd dochazi k vétsim vykyvim glukdzy
v intersticialni tekutiné (ISF) kvali narusenému transportu
glukoézy do tkani, coz mize vysvétlovat rozdily v méreni.

U zdravé populace jsou tyto vykyvy mensi, a detekce tak
muze byt méné citliva.® Tato hypotéza vsak dosud nebyla
dostate¢né ovérena. Navic stale chybi dostatek dlouho-
dobych randomizovanych studii hodnoticich pFinosy CGM
u osob bez diabetu.’

Zavérem lze fici, Ze CGM muze zdravym jedincdm nabidnout
zajimaveé prinosy v oblasti prevence a optimalizace Zivotni-
ho stylu. Je v8ak nutné k jeho vyuziti pfistupovat obezretné
a na zakladé dalsich védecky ovérenych dikazu.

Zdroje:

.Jarvis PRE, Cardin JL, Nisevich-Bede PM, McCarter JP. Conti-
nuous glucose monitoring in a healthy population: understanding
the post-prandial glycemic response in individuals without diabetes
mellitus. Metabolism. 2023 Sep; 146: 155640. doi: 10.1016/j.meta-
bol.2023.155640. Epub 2023 Jun 24. PMID: 37356796.

. Dehghani Zahedani A, Shariat Torbaghan S, Rahili S, Karlin K, Scilley
D, Thakkar R, Saberi M, Hashemi N, Perelman D, Aghaeepour N,
McLaughlin T, Snyder MP. Improvement in Glucose Regulation Using
a Digital Tracker and Continuous Glucose Monitoring in Healthy
Adults and Those with Type 2 Diabetes. Diabetes Ther. 2021 Jul;
12(7): 1871-1886. doi: 10.1007/s13300-021-01081-3. Epub 2021
May 28. PMID: 34047962; PMCID: PMC8266934.

3. Holzer R, Bloch W, Brinkmann C. Continuous Glucose Monitoring
in Healthy Adults-Possible Applications in Health Care, Wellness,
and Sports. Sensors (Basel). 2022 Mar 5; 22(5): 2030. doi: 10.3390/
$22052030. PMID: 35271177; PMCID: PMC8915088.

4. Chekima K, Noor MI, Ooi YBH, Yan SW, Jaweed M, Chekima B. Utilising
a Real-Time Continuous Glucose Monitor as Part of a Low Glycaemic
Index and Load Diet and Determining Its Effect on Improving Dietary
Intake, Body Composition and Metabolic Parameters of Overweight
and Obese Young Adults: A Randomised Controlled Trial. Foods. 2022
Jun 15; 11(12): 1754. doi: 10.3390/foods11121754. PMID: 35741952;
PMCID: PMC9222336.

5. Wong THT, Wan JMF, Louie JCY. Flash Glucose Monitoring Can Accu-
rately Reflect Postprandial Glucose Changes in Healthy Adults
in Nutrition Studies. J Am Coll Nutr. 2021 Jan; 40(1): 26-32. doi:
10.1080/07315724.2020.1734990. Epub 2020 Mar 26. PMID:
32213009.
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Lécba diabetu 2. typu fixni kombinaci dapagliflozin/metformin

MUDr. Barbora Chmelarova

Interni a diabetologickd ambulance, Nemocnice Milosrdnych bratfi Vizovice

Uvod - prinos kombinace dapagliflozinu
s metforminem dolozZeny v klinickych studiich

Fixni kombinace dapagliflozin/metformin je idedlnim lé-
kem druhé volby u pacientd s diabetem 2. typu (DM2) po
selhani terapie metforminem. Vyhodou proti kombinaci
metforminu s derivatem sulfonylurey nebo metforminu
s gliptinem je vahovy ubytek a minimalni riziko hypoglyke-
mie. Dalsim pFinosem soucasného podavani metforminu
s dapagliflozinem je antihypertenzni u¢inek. Snizeni poc¢tu
podavanych tablet diky vyuziti fixni kombinace navic obec-
né zlepsuje adherenci pacient( k lécbé. Tuto fixni kombi-

© 52 tdeﬁ
< - .
S Dapagliflozin 10 mg Glipizid
© E + metformin + metformin
gw O
E2 o
8 o2
c2 -0
5 e
£ . -03
3 g
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3‘ Pramérna vychozi hodnota Priimérna vychozi hodnota
HbA, 7,69 % HbA, 7,74 %

Obrazek 1 Srovnatelné snizeni HbA, pFi pridani dapagliflozinu
k metforminu v porovnani s pridanim glipizidu u pacienti s DM2

nedostate¢né kompenzovanym na monoterapii metforminem.?

naci lze pouzit kdykoli v pribéhu vyvoje DM2 i v kombinaci
s inzulinem.’

VySe uvedené vyhody potvrzuji vysledky multicentrické,
dvojité zaslepené studie provedené u 814 pacientl s DM2
nedostatecné kompenzovanym pfi monoterapii metformi-
nem (vstupni HbA, 61 mmol/mol). Pfidani dapagliflozinu
v davce 10 mg nebo 20 mg (titrace dle odpovédi na lé¢bu
a tolerance, dle SPC je denni davka dapagliflozinu 10 mg)
zajistilo béhem 52 tydn( srovnatelné snizeni HbA, jako
pridani glipizidu (obr. 1) pfi nizéim vyskytu hypoglykemie
ve skupiné s dapagliflozinem (obr. 2).2 Kombinace dapagli-
flozinu s metforminem vedla také v porovnani s kombina-
ci derivatu sulfonylurey s metforminem k redukci télesné
hmotnosti a jejimu udrzeni po dobu 2 let (obr. 3).2
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Obrazek 2 Nizsi vyskyt hypoglykemie pri pridani dapagliflozinu

k metforminu v porovnani s pridanim glipizidu u pacientd s DM2
nedostatecné kompenzovanym na monoterapii metforminem.?
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Obrazek 3 Redukce a udrzeni poklesu télesné hmotnosti pfi pridani dapagliflozinu k metforminu v porovnani s pridanim glipizidu u pacientd

s DM2 nedostatecné kompenzovanym na monoterapii metforminem.?
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Kazuistika — muz stfedniho véku s DM2,
albuminurii a dalsimi KV rizikovymi faktory

VysSetren byl 47lety muz s DM2, dosud pouze na dieté, ktery
pracuje jako jednatel dopravni firmy. V rodinné anamnéze
ma DM2 u otce i matky, otec je na inzulinoterapii, ma chro-
nické onemocnéni ledvin (CKD) a hypertenzi, matka uziva
peroralni antidiabetika a rovnéz se léci pro hypertenzi.

Pri vstupnim vy$etieni mél pacient obezitu 2. stupné (BMI
36,5 kg/m?), dale hypertenzi, hyperurikemii a dyslipidemii,
v minulosti prodélal pneumonii a myokarditidu (echokar-
diografie z roku 2016 byla bez patologického nalezu). Jde
o byvalého kufdka (do roku 2015). Mél pfedepsany trando-
lapril (2 mg 1x denné) a alopurinol (100 mg 1x denné).

PFri vstupnim vySetfeni byla télesnd hmotnost pacien-
ta 116 kg, hladina HbA, 73 mmol/mol, glykemie nalacno
10,3 mmol/l, postprandialni glykemie 13,3 mmol/l, krev-
ni tlak 140/80 mmHg, hladina celkového cholesterolu
6,8 mmol/l, LDL cholesterolu 5,4 mmol/l, HDL cholesterolu
1,2 mmol/l a triglyceridd 5,0 mmol/l. Renalni parametry
zahrnovaly hladinu kreatininu 77 pmol/l, eGFR 1,7 ml/s,
pomér albumin : kreatinin v moci (ACR) 3,3 g/mol a albumin
v moci 39,66 mg/l. EKG vysSetreni ukdzalo sinusovy rytmus
se srdecni frekvenci 85/min.

Z dGvodu dekompenzace DM2 s elevaci HbA, , pfitomnosti
albuminurie a pozitivni rodinné anamnézy CKD byla v srpnu
2024 nasazena fixni kombinace dapagliflozinu a metformi-
nu (Xigduo®) v davce 5/850 mg 1-0-1.

Tabulka ukazuje vyvoj sledovanych parametri béhem [éc-
by. Patrny je pokles HbA,_po é a dale po 9 mésicich, snizeni
télesné hmotnosti, krevniho tlaku i albuminurie. Ultrasono-
grafické vySetreni bricha ukazalo jaterni steatézu a absenci

Tabulka Vyvoj sledovanych parametr béhem lécby fixni kombinaci
dapagliflozinu a metforminu (Xigduo®) u 47letého pacienta s DM2,
obezitou, albuminurii, hypertenzi a dalsimi kardiovaskularnimi
rizikovymi faktory.

PFi

FELETET Po 6 Po 9
Sledované parametry lécby mésicich meésicich
HbA,_(mmol/mol) 73 45 39
Glykemie nala¢no (mmol/l) 10,3 7,2 57
Télesna hmotnost (kg) 116 108 110
Krevni tlak (mmHg) 140/80 140/80 130/80
ACR (g/mol) 33 0,53
Albumin v mo¢i (mg/l) 39,66 3,45

patologického ndlezu na ledvinach. O¢ni vySetieni z dubna
2025 bylo bez znamek diabetické retinopatie.

Zaveér

Vcasné zahdjeni terapie preparatem Xigduo® u pacien-
ta s DM2 s albuminurii a pozitivni rodinnou anamnézou
CKD vedlo po 9 mésicich lécby k vyraznému snizeni HbA, ,
vadhovému ubytku a normalizaci hodnot albuminu v moci.
Tato kazuistika doklada sSiroky prinos inhibice SGLT2 bez
vyskytu nezadoucich Gcinkd, o kterych byl pacient pred za-
hajenim lécby informovan. Fixni kombinace jsou spojeny se
zlepsenim adherence k lécbé v porovnani s volnymi kom-
binacemi éciva, coz je prislibem pro compliance pacienta
v dalsim pribéhu lécby.

Zdroje:

1. OlSovsky J. Fixni kombinace dapagliflozin/metformin v [écbé diabe-
tes mellitus 2. typu. Farmakoterapie. 2015; 11(1): 22-25.

2.Nauck MA, Del Prato S, Meier JJ, et al. Dapagliflozin versus glipi-
zide as add-on therapy in patients with type 2 diabetes who have in-
adequate glycemic control with metformin: a randomized, 52-week,
double-blind, active-controlled noninferiority trial. Diabetes Care.
2011 Sep; 34(9): 2015-2022.
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Vyzvy a vyhledy podiatrie o¢ima diabetologa,
angiologa a specialisty na syndrom diabetické nohy.
Rozhovor s doc. MUDr. Vladimirou Fejfarovou, Ph.D.,
vedouci Podiatrie a vedouci Angiologické
ambulance Centra diabetologie IKEM, Praha

Pani docentko, zacala jste se tématu syndromu
diabetické nohy vénovat hned po dokonceni
studia na 3. LF UK. Co vas ke specializaci

na podiatrickou péci u diabetikl privedlo?
Komplexnost syndromu diabetické nohy?

Problematika lécby diabetu mé z ddvodu rodinné zatéze
zajimala jiz béhem studia na lékarské fakulté, kde jsem se
ji vénovala na pregradudlnich kurzech. Po studiu jsem pfFi-
jala nabidku IKEM vénovat se podiatrii a dalsim pozdnim
komplikacim diabetu. Syndromem diabetické nohy jsem
se zabyvala v rdmci postgradualniho studia. Tato proble-
matika mé oslovila, protoze propojuje vice obor( mediciny.
Dotykd se diabetologie, interni mediciny, angiologie, mik-
robiologie, hojeni ran, biomechaniky, ortoprotetiky i chi-
rurgie.

Nazev tohoto ¢lanku vzbuzuje dojem, Ze budeme
délat rozhovor hned se tfemi odborniky.

Vy ale reprezentujete vSechny tfri uvedené
specializace v jedné osobé. Jste diabetolog,
vedete podiatrickou a angiologickou ambulanci
Centra diabetologie IKEM. Je pro lécbhu

pacientl se syndromem diabetické nohy
opravdu potrebny multidisciplinarni pohled

a mezioborovy pristup?

Multidisciplinarni pristup je nezbytnym zakladem lécby
syndromu diabetické nohy. Fundovanost lékare ve vice obo-
rech zlepsuje prognézu pacientd s touto pozdni komplikaci
diabetu.

Kolik pacientli se syndromem diabetické nohy
denné na vasem pracovisti oSetrite?

Na nasem pracovisti oSetfime kazdy den asi 30-50 paci-
entl, v zavislosti na jejich spektru. Nejvyssi pocty pacientd
nas navstivi ve dnech, kdy s ndmi ordinuji chirurgové. Fun-
gujeme jako podiatricky tym (7 lékara a 7 zdravotnich ses-
ter) a rocné provedeme 10,5 tisice osetreni, diagnostickych
ukond a vysetreni.

Jaké specializace se na lécbé vasich pacientu
se syndromem diabetické nohy podileji?

Spektrum spolupracovnik( je velmi Siroké. Soucasti mul-
tidisciplinarniho tymu jsou kromé podiatri/diabetologl
chirurgové, ortopedi, angiologové, mikrobiologové, klinic-
ti farmakologové (z divodu vybéru antibiotika ¢i ovéreni
potencialnich lékovych interakci), radiologové, intervencni
radiologové, cévni chirurgové, plasticti chirurgové, orto-
protetici, protetici, rehabilitacni lékari i socialni pracovnici.

Resite u pacient(i se syndromem diabetické
nohy ve spolupraci s prislusnymi odborniky
napf. koureni, obezitu?

Souvislost syndromu diabetické nohy a obezity je ziejma.
Nardstajici prevalence obezity je na jedné strané divodem
pribyvajiciho poctu diabetikd a nasledné i pacientl s pozd-
nimi komplikacemi. Obezita také zhorsuje kompenzaci dia-
betu, ¢imz zpomaluje hojeni ran u pacientl se syndromem
diabetické nohy. Na druhé strané, lécba diabetické nohy
vyzaduje odlehceni koncetiny a omezeni pohybové aktivi-
ty, coz casto vede k nardstu télesné hmotnosti pacientd. To
mnohdy vyzaduje intenzifikaci opatreni a lé¢by obezity.

Rada pacient( v nagich ambulancich jsou bohuzel kufaci.
Zde je podstatné vlastni rozhodnuti pacienta prestat kou-
Fit a jisté je vhodnd spoluprace s odborniky na odvykani
koureni.

Jakeé nejvétsi prekazky je treba pri lécbé
syndromu diabetické nohy prekonat?

Zakladni prekadzkou je non-compliance pacientd. Pokud
pacient neni presvédcen, ze navrhované lé¢ebné postupy
budou Gcinné, je spoluprace s nim svizelnd a jeho progno-
za horsi. Progndzu dale zhorsuji imunodeficience, imuno-
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supresivni terapie, infekce, malnutrice ¢i tézké ischemické
nalezy na dolnich koncetinach.

Jak vypada spoluprace pacientt?

Spoluprace pacientl je velmi individudlni. Nékteri vyborné
spolupracuji hned od zacatku, vétSinou po zapojeni rodiny.
0 tyto pacienty je radost pecovat, protoze je vidét rychlé
zlepSovani stavu a nalezu na dolnich koncetinach. Naopak
u pacientl napfr. ve $patné socidlni situaci nebo Zijicich v ne-
vhodnych podminkach je progndza Spatnd, hojeni protraho-
vané a lécba nemusi koncit vzdy uspéchem.

Jaky vztah ma pohyb k syndromu diabetické
nohy? Je to prevence, rizikovy faktor, soucast
lécby, nebo zakazand véc?

Pohyb souvisi se syndromem diabetické nohy ve vsSech
téchto 4 dimenzich. Dostatecny pohyb je zakladem preven-
ce pozdnich komplikaci diabetu, protoZze napomaha zlepse-
ni kompenzace diabetu. U rizikovych pacientl s ndlezy na
dolnich koncetinach, které mohou vést k syndromu diabe-
tické nohy, jako je neuropatie, ischemie, deformita, je po-
hyb doporucen, ale za urcitych podminek. Pacienti si musi
denné kontrolovat dolni koncetiny, pouzivat spravnou obuv
a vhodné ponozky a ihned reagovat na pripadné puchyre,
hyperkeratdzy apod. To samé plati pro pacienty v remisi, tj.
s vyhojenou ulceraci, po prodélané Charcotové osteoartro-
patii ¢i po provedené amputaci, kteri jsou v riziku recidivy.
Pohyb u téchto nemocnych musi byt po vyhojeni pomalu
navysovan, napr. s postupnym zvySovanim poctu krokl za
den. U pacientl se syndromem diabetické nohy se doporu-
Cuje pohyb a posilovani hornich partii téla, pripadné pohyb
dolnich koncetin bez zatéze, tj. cviky v poloze vleze anebo
s odlehcovaci pomUckou. V souc¢asné dobé u nas probiha
vyzkumny projekt vénovany této problematice, ktery by mél
v horizontu 2-3 let pFrinést dalsi informace.

Jak je péce o pacienty se syndromem diabetické
nohy organizovana?

Péce je organizovana v rdmci podiatrickych ambulanci, kte-
ré zacaly v CR vznikat podle zahraniénich modeld na konci
90. let. Vénuji se pacientim se syndromem diabetické nohy,
tj. s ulceracemi, Charcotovou osteoartropatii ¢i patologic-
kymi zlomeninami v oblasti dolnich koncetin, a pacientdm
v riziku vzniku téchto pozdnich komplikaci. Dispenzarizace
a péce o tyto pacienty vede dle zahrani¢nich dat prokazatel-
né ke snizeni poCtu amputaci a mortality.

V CR je dnes registrovano 42 podiatrickych ambulanci, za po-
slednich 5 let jich pribylo 9 a dalsi registrace se chystaji. Sit

podiatrickych ambulanci je prozatim kapacitné nedostatec-
na, na pocet obyvatel bychom potrebovali zhruba 100 téch-
to ambulanci. Jsou regiony, kde je podiatricka péce Spatné
dostupna. Jako Podiatricka sekce CDS, ktera ma na starosti
koordinaci podiatrické péée v CR, jsme pfipraveni pomoci bu-
dovat nové podiatrie.

Umite porovnat péci a pacienty se syndromem
diabetické nohy v CR a v zahranici?

Prestoze neni podiatricka péce ve véech regionech CR srov-
nateln3, je ¢eska podiatrie z hlediska vysledkd lécby a pro-
vadénych studii na velmi dobré evropské trovni.

Jaky je u ¢eskych diabetik trend v podilu
provedenych amputaci?

V CR trpi syndromem diabetické nohy zhruba 6,5-7,5 % pa-
cientll s diabetem. Z této kohorty zhruba 7 % diabetikd pod-
stoupi amputaci, tedy celkové je provedeno 4 000-4 500 am-
putaci ro¢né. Data z posledniho obdobi ukazuji lehce klesajici
trend prevalence amputaci, véetné vysokych amputaci, ov-
Sem v poslednich 2 letech celosvétové prevalence amputaci
stoupd, zatim neni jasné z jakych davodU. Jednim z hypote-
tickych faktor( muze byt pandemie covid-19, a s tim spojené
celosvétové zhorseni podiatrické péce.

amputaci z divodu syndromu diabetické nohy?

Urcité jej spatruji v prevenci. V prvni radé je tfeba bojovat
proti rizikovym faktortm, které k syndromu diabetické nohy
vedou. Patfi sem predevSim neuropatie a ischemicka cho-
roba dolnich koncetin, jejiz priznaky jsou ¢asto neuropatii
modifikovany, a proto byva u diabetik( ¢asto zachycena poz-
dé. Kromé prevence uvedenych rizik je dilezita dispenzari-
zace pacientd s témito rizikovymi faktory v podiatrickych
ambulancich, a predevsim jejich edukace. Pacient musi byt
opakovaneé poucen o tom, jak o dolni koncetiny pecovat, jak
je sledovat, jaké provadét preventivni kroky, aby k rozvoji
pozdni komplikace nedoslo.

Vedete podiatrickou skupinu a angiologickou
ambulanci, uéite na 2. LF UK jste
mistopfedsedkyni Spolecnosti pro hojeni ran

a predsedkyni Ceské podiatrické sekce CDS,
aktivné pracujete pro vybory dalSich odbornych
spolecnosti (CDS, Diabetic Foot Study Group),
jste ¢lenem Pracovni skupiny pro diabetické
ulcerace dolnich koncetin EWMA (European
Wound Management Association), pravidelné
prednasite pro lékare, zdravotniky i verejnost,
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jste v redakcni radé casopisu Hojeni ran, podilite
se na vyzkumu. Kde cerpate energii na tak velké
pracovni nasazeni?

Energii ziskdvam od rodiny a diky koni¢k(m, které mé bavi.
Pro dostatek zivotni energie je podle mé dalezité dobré ro-
dinné zazemi, dobré zdravi, prijemné traveni volného casu,
napr. sportem, zahradnic¢enim a chaluparenim.

Jaké mate do budoucna cile pro zlepseni péce
o pacienty s diabetem a syndromem diabetické
nohy?

Cilem podiatrické sekce DS do budoucna je zlepéeni kon-
cepce podiatrie v CR. Je potieba zvysit pocet podiatrickych
ambulanci, zlepSit strukturu jejich sité a také komunikaci
mezi podiatry a praktickymi lékari i diabetology. Budeme
se také snazit implementovat pregradualni i postgradudl-
ni vzdélavani v podiatrii do rady obor(, zejména chirurgie,
a nasim cilem je i dostate¢né informovat verejnost o této

problematice a zvysSit povédomi o syndromu diabetické
nohy.

Co byste vzkazala diabetologlim/internistim/
/praktickym lékaram, kteri pecuji o diabetiky,
ohledné prevence, zachytu a lécby syndromu

diabetické nohy?

Lékari vSech uvedenych specializaci mohou provadét
screening syndromu diabetické nohy. Vyuzit lze vykon
13024 primarné uréeny pro diabetology, ktery si ale mohou
nasmlouvat i prakticti lékari, internisté ¢i chirurgové. Po-
kryva aktivni vyhledavani pacientd v riziku rozvoje syndro-
mu diabetické nohy. Pokud jiz specialisté rizikové pacienty
zachyti nebo dokonce objevi nemocné s jiz rozvinutou touto
pozdni komplikaci, méli by je odeslat do nejblizsi podiatric-
ké ambulance.

Dékujeme za rozhovor.
(red)



LETEM SVETEM

Letem svétem

1

Systematicky prehled a metaanalyza 8 randomizovanych stu-
dii s pacienty s diabetem 2. typu anebo s nadvahou/obezitou
ukazaly, ze GLP-1 RA snizuji riziko velkych kardiovaskularnich
prihod (MACE) vice u asijské nez u bilé populace. Relativni po-
kles rizika u asijské populace ¢inil 31 %, u bilé populace 15 %.
U obou populaci byl statisticky vyznamny. Analyzovany byly
studie publikované od 1. 1.2015 do 1. 11. 2024, které zahrno-
valy 5 909 asijskych pacient( a 55 855 bilych pacientd.

Zdroj: Lee MMY, Ghouri N, Misra A, et al. Comparative Efficacy of Gluca-
gon-Like Peptide 1 Receptor Agonists for Cardiovascular Outcomes in
Asian Versus White Populations: Systematic Review and Meta-analysis of
Randomized Trials of Populations With or Without Type 2 Diabetes and/or
Overweight or Obesity. Diabetes Care. 2025 Mar 1; 48(3): 489-493.
https://doi.org/10.2337/dc24-1533

2

Podle populacni kohortové studie vyuzivajici data z databa-
ze korejského narodniho pojisténi z let 2010-2021 je zaha-
jeni lé¢by SGLT2 inhibitory v porovnani s DPP-4 inhibitory
u pacientl s diabetem 2. typu spojeno s vyznamnym sni-
zenim rizika nefrolitidzy, a to 0 57 % u osob, které kameny
v parenchymu ledvin drive nemély, a o 36 % u osob, které
jiz mély nefrolitiazu v anamnéze. Absolutni pokles rizika byl
vétsi u pacientd s predchozi nefrolitiazou.

Zdroj: Shin A, Shin JY, Kang EH. Risk of Nephrolithiasis Associated With SGLT2
Inhibitors Versus DPP4 Inhibitors Among Patients With Type 2 Diabetes:
A Target Trial Emulation Study. Diabetes Care. 2025 Feb 1; 48(2): 193-201.
https://doi.org/10.2337/dc24-1652

3

Tirzepatid snizuje u pacientd s diabetem 2. typu pomér al-
bumin : kreatinin v mo¢i (UACR) vice neZ inzulin, semaglutid
v davce 1 mg a placebo. Ukazala to sdruzena post-hoc ana-
lyza randomizovanych, kontrolovanych studii SURPASS 1-5.
Tento pozorovany efekt byl zavisly na davce a lze jej podle
autor( vysvétlit jak primymi G¢inky tirzepatidu na ledviny,
tak jeho neprimymi ucéinky zprostiedkovanymi zménami
glykemie a télesné hmotnosti.

Zdroj: Apperloo EM, Tuttle KR, Pavo |, et al. Tirzepatide Associated With
Reduced Albuminuria in Participants With Type 2 Diabetes: Pooled Post
Hoc Analysis From the Randomized Active- and Placebo-Controlled
SURPASS-1-5 Clinical Trials. Diabetes Care. 2025 Mar 1; 48(3): 430-436.
https://doi.org/10.2337/dc24-1773

4

U pacientl s diabetem 2. typu s nedostate¢nou kompenza-
ci glykemie na 2 2 p.o. antidiabetikdch + GLP-1 RA (HbA

> 75 mmol/mol) vedlo nasazeni iGlarLixi (inzulinu glargin
100 U/ml + lixisenatidu 33 pug/ml) béhem 16 tydn( k vy-
znamnému zvyseni procenta ¢asu v cilovém rozmezi glyke-
mie (TIR) o 26,2 %. Vyskyt hypoglykemie (< 3,88 mmol/l)
byl jen 2 pfipady na osobu a rok. Jednd se o vysledky stu-
die Soli-CGM vyuZivajici kontinualni monitorovani koncen-
trace glukozy.

Zdroj: Frias JP, Ratzki-Leewing A, Dex T, et al. Effect of iGlarLixi on con-
tinuous glucose monitoring-measured time in range in insulin-naive
adults with suboptimally controlled type 2 diabetes. Diabetes Obes Me-
tab. 2025 Apr; 27(4): 2173-2182.

https://doi.org/10.1111/dom.16214

5

Francouzska retrospektivni studie, kterd hodnotila efekt
GLP-1 RA u pacientl s familiarni parcialni lipodystrofii na-
sazenych podle usudku lékare v redlné praxi, ukazala, ze
tato lécba vede béhem 1 roku k vyznamnému poklesu BMI,
hladiny HbA , triglyceridd, GGT a ALT. Zafazeno bylo 76 pa-
cientl (véetné 73 s diabetem 2. typu) vstupné primérného
véku 48 let, s BMI 26 kg/m?, hladinou HbA, 67 mmol/mol
a triglycerid 2,31 mmol/l. Ostatni antidiabeticka nebo hy-
polipidemicka [éCba se u pacientd vyznamnéji nezménila.
Efekt GLP-1 RA pretrvaval dlouhodobé i pfi posledni na-
vstévé po medianu 44 mésicl.

Zdroj: Lamothe S, Belalem |, Vantyghem MC, et al. Safety and effecti-
veness in an uncontrolled setting of glucagon-like-peptide-1 receptor
agonists in patients with familial partial lipodystrophy: Real-life expe-
rience from a national reference network. Diabetes Obes Metab. 2025
Apr; 27(4): 1815-1825.

https://doi.org/10.1111/dom.16175

6

Pri kombinaci GLP-1 RA s kyselinou acetylsalicylovou (ASA)
bylo u pacientll s obezitou s diabetem i bez diabetu zjisténo
neocekdvané zvySené kardiovaskularni riziko. V porovna-
ni s lé¢bou GLP-1 RA bez ASA zvysilo souc¢asné podavani
GLP-1 RA a ASA béhem 5 let riziko ICHS 2,4ndsobné a ri-
ziko srdec¢niho selhani témér 2ndsobné. Tato data, tykajici
se osob bez diabetu, byla velmi podobna u diabetikd. Kom-
binace byla spojena také se zvySenim rizika hypertenzniho
poskozeni srdce, fibrilace sini a nezadoucich prihod véetné
gastrointestindlniho krvaceni.

Zdroj: Lin CM, Chen JC, Meyerowitz-Katz G, et al. Unexpected cardio-
vascular risks of glucagon-Llike peptide-1 receptor agonist and aspirin
co-administration in individuals with obesity, with and without type 2
diabetes: A propensity score matched cohort study. Diabetes Obes Me-
tab. 2025 Apr; 27(4): 1980-1991.

https://doi.org/10.1111/dom.16191
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7

U pacientd s MASLD (steat6za jater spojena s metabolickou
dysfunkci) souvisejici s diabetem (s i bez nadmérné konzu-
mace alkoholu) vede podle dat z japonské narodni databaze
remise steatézy k vyznamnému snizeni rizika kardiovas-
kularnich (KV) onemocnéni, podobné jako remise diabetu.
U pacientll s remisi diabetu se relativni KV riziko snizilo
0 50 %, pfi remisi MASLD o 35 % a pfi remisi obou chorob
0 66 %. U pacienttd s MASLD nesouvisejici s diabetem nebyl
pokles KV rizika pri remisi steatozy statisticky vyznamny.
Vysledky byly podobné i po vyrazeni osob s nadmérnou
konzumaci alkoholu.

Zdroj: Matsubayashi Y, Fujihara K, Khin L, et al. Association of changes
in the type 2 diabetes and MASLD/related SLD status with risk of deve-
loping cardiovascular disease. Diabetes Obes Metab. 2025 Apr; 27(4):
2035-2043.

https://doi.org/10.1111/dom.16196

8

Efekt survodutidu, dualniho agonisty receptor( pro gluka-
gon a GLP-1, byl hodnocen u osob s BMI = 27 kg/m? bez
diabetu v zavislosti na pohlavi a vstupni hodnoté BMI. Po 46
tydnech vedl survodutid k vétSimu poklesu télesné hmot-
nosti a obvodu pasu u Zen nez u muzd a k vétSimu procen-
tudlnimu poklesu télesné hmotnosti u pacientd s nizsim
vstupnim BMI. Naopak, vétsi snizeni obvodu pasu bylo do-
sazeno u osob s vyS$Sim vstupnim BMI. Ve vSech podskupi-
nach byla nejé¢astéjsim nezadoucim ucinkem nauzea.

Zdroj: le Roux CW, Steen 0, Lucas KJ, et al. Subgroup analysis by sex
and baseline BMI in people with a BMI 227 kg/m? in the phase 2 trial of
survodutide, a glucagon/GLP-1 receptor dual agonist. Diabetes Obes
Metab. 2025 Apr; 27(4): 1773-1782.
https://doi.org/10.1111/dom.16167

9

Gastrointestindlni nezadouci Uc¢inky tirzepatidu u osob
s obezitou/nadvahou s i bez diabetu 2. typu mohou podle
post-hoc analyzy studii SURMOUNT 1-4 mirné prispivat ke
snizeni télesné hmotnosti. Analyza mediace naznacila, ze
nauzee/zvraceni/prdjmu a dyspepsii lze pricist 3,1 % celko-
vého snizeni télesné hmotnosti pri lé¢bé tirzepatidem. Pra-
mérné snizeni télesné hmotnosti bylo ovSem srovnatelné
u osob s témito nezadoucimi Ucinky i bez nich.

Zdroj: Rubino DM, Pedersen SD, Connery L, et al. Gastrointestinal tolera-
bility and weight reduction associated with tirzepatide in adults with obe-
sity or overweight with and without type 2 diabetes in the SURMOUNT-1
to -4 trials. Diabetes Obes Metab. 2025 Apr; 27(4): 1826-1835.
https://doi.org/10.1111/dom.16176

10
Systém s automatickym podavanim inzulinu s hybridni uza-
vienou smyckou MiniMed™ 780G vede u pacientl s diabe-

tem 1. typu starSich 56 let k minimalné stejnému prinosu
z hlediska procenta ¢asu v cilovém rozmezi glykemie (TIR)
jako u mladsich pacient( (16-55 let), a to bez zvy$eni rizika hy-
poglykemie. V redlné praxi bylo TIR = 70 % dosazeno u 77,1 %
piné. Procento ¢asu pod cilovym rozmezim glykemie cinilo
prameérné 1,5 % u osob starsich 56 let a 2,1 % u osob ve véku
16-55 let. Vysledky pretrvavaly i po 12 mésicich.

Zdroj: Smaniotto V, Heller S, O'Neal D, et al. MiniMed 780G system per-
formance in older users with type 1 diabetes: Real-world evidence and
the case for stricter glycaemic targets. Diabetes Obes Metab. 2025 Apr;
27(4): 2242-2250.

https://doi.org/10.1111/dom.16227

1

Data z japonské databdaze ukazuji, Ze nové nasazend lécba
SGLT2i je v porovnani s DPP-4i spojena s nizSim rizikem
nasledného zahdjeni inzulinoterapie, nasazeni dal$iho anti-
diabetika a nasazeni nového antihypertenziva. Analyza za-
hrnuje data z obdobi 1. 1. 2015 az 31. 3. 2023 od 2x 18 488
pacientl s diabetem 2. typu s odpovidajicim propensity sko-
re, kterym byl nové nasazen SGLT2i nebo DPP-4i. Incidence
nasledného nasazeni inzulinu ¢inila 0,95 vs. 2,12 na 1 000
pacientorokl (HR 0,46, 95% Cl 0,28-0,74, p = 0,001). Riziko
nasazeni nového antidiabetika bylo se SGLT2i nizsi o 34 %,
antihypertenziva o 15 %.

Zdroj: Suzuki R, Shoji S, Yoshinaga Y, et al. Risk of insulin initiation with
sodium-glucose cotransporter-2 inhibitors versus dipeptidyl peptidase-4
inhibitors in patients with type 2 diabetes mellitus: A real-world claims da-
tabase study in Japan. Diabetes Obes Metab. 2025 Apr; 27(4): 1960-1971.
https://doi.org/10.1111/dom.16188

12

Pétiletd kumulativni incidence komplikaci postihujicich dol-
ni kon&etinu (ischemicka choroba dolnich konéetin [ICHDK],
revaskularizace dolni konéetiny, amputace dolni konéetiny)
mezi obdobim 1996-2000 a 2011-2015 u pacientl s diabe-
tem 2. typu klesla, zatimco u obecné populace se nezmé-
nila. U diabetik( cinil pokles ICHDK 45 %, revaskularizace
20 % a amputaci 55 %. Vyplyva to z dat danské populaéni
kohortové studie. Podil téchto komplikaci byl ale u diabetikd
v obdobi 2011-2015 stale 2-3nasobny v porovnani s obec-
nou populaci.

Zdroj: Gyldenkerne C, Olesen KKW, Thrane PG, et al. Trends in Periphe-
ral Artery Disease, Lower-Extremity Revascularization, and Lower-Ex-
tremity Amputation in Incident Type 2 Diabetes: A Danish Population-
-Based Cohort Study. Diabetes Care. 2025 Jan 1; 48(1): 76-83.
https://doi.org/10.2337/dc24-1644

13
Studie TIGHT, kterd hodnotila, zda mize kontinualni mo-
nitorovani koncentrace glukézy (CGM) pomoci pri intenzi-
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fikaci kompenzace glykemie u hospitalizovanych pacient
s diabetem 2. typu (DM2), ukdzala, Ze nikoliv. V 6 univer-
zitnich nemocnicich v USA bylo 349 455 pacientd s DM2
randomizovano ke standardni terapii s cilovou koncentraci
glukdzy dle CGM 7,8-10 mmol/l nebo k intenzivni terapii
s cilem 5-7,2 mmol/l. Vyslednd prameérnd koncentrace
glukézy dle CGM byla 9,4 mmol/l ve skupiné s intenzivni
lécbou a 9,7 mmol/l ve skupiné se standardni lé¢bou. Ci-
lové hodnoty dosahlo pfi intenzivni lé¢bé jen 7 % nemoc-
nych. Vyskyt hypoglykemie byl v obou skupinach srovna-
telny.

Zdroj: Hirsch IB, Draznin B, Buse JB, et al; TIGHT RCT Study Group. Re-
sults From a Randomized Trial of Intensive Glucose Management Using
CGM Versus Usual Care in Hospitalized Adults With Type 2 Diabetes:
The TIGHT Study. Diabetes Care. 2025 Jan 1; 48(1): 118-124.
https://doi.org/10.2337/dc24-1779

14

Koncentrace retinol vazajiciho proteinu 3 (RBP3) ve skliv-
cové tekutiné je zrejmé dulezitym protektivnim faktorem
a prvnim biomarkerem progrese diabetické retinopatie (DR)
a diabetického makularniho edému. Mohl by byt i terapeu-
tickym cilem. RBP3 je secernovan fotoreceptory a neutra-
lizuje nepfFiznivy vliv hyperglykemie na retindlni burky. Ve

studii zahrnujici 153 o¢i diabetikd s DR i bez DR byla vyssi

hladina RBP3 spojena s nizsim vyskytem DR a niz$im rizi-
kem progrese DR béhem nésledujicich 5,5 let.

Zdroj: Chokshi T, Fickweiler W, Jangolla S, et al. Reduced Aqueous Re-
tinol-Binding Protein 3 Concentration Is Associated With Diabetic Ma-
cular Edema and Progression of Diabetic Retinopathy. Diabetes Care.
2025 Jan 1; 48(1): 136-142.

https://doi.org/10.2337/dc24-1260

15

Randomizovand studie u 71 pacientld s diabetem 2. typu
ukdzala, Ze opakované pouzivani strikacek a jehel pro apli-
kaci inzulinu 5x denné bylo v porovnani s jednordzovym
pouzivanim spojeno s mirné zvysSenou incidenci lipohyper-
trofie/noduld, ale neovlivnilo kompenzaci glykemie. Opa-
kované pouzivani nezvysilo bolest, celkovy vyskyt koZnich
komplikaci, kvalitu Zivota ani mikrobialni kontaminaci, pa-
cienti pouze uvadeéli vétsi potfebnou silu k podani injekce.
Adherence k lécbé se zvysila vice ve skupiné s opakovanym
pouzivanim jehel a strikacek.

Zdroj: Berlanda G, Telo GH, Gossenheimer AN, et al. Impact of Syringe
and Needle Reuse on the Clinical Outcomes of Patients With Type 2

Diabetes: A 12-Week Randomized Clinical Trial. Diabetes Care. 2024
Dec 1; 47(12): 2146-2154.

https://doi.org/10.2337/dc24-0157
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Spolecenstvi Nova Generace Diabetologie

Projekt ,Spolecenstvi Nova Generace Diabetologie” je
platformou, ktera svym Gcastnikim nabizi zprostredkova-
ni moznosti ¢astéji prezentovat své nazory, naméty a po-
znatky riznymi cestami — prednaskami, texty, komentari.

Do projektu se doposud zapojili Zuzana Fedakova, Jitka
Homolov4d, Eva Horova, Markéta Paclikova, Eva PapeZova,
Lucie Radovnicka, Ondfej Vrtal a Petr Zak.

Uéast v projektu je dobrovolna a neni ni¢im vazana. Pfi-
leZitosti prezentace jsou bez jakychkoliv omezeni, Gcast-
nici sdéluji svdj pohled a sv(j ndzor na dané téma. Prosté
a jednoduse, cilem této aktivity je poskytnout moznost,
aby predstavovali sami sebe. A laskavosti redakce ¢asopi-

W)\ GLP-1analoga a proteiny

Moderni lé¢ba diabetu 2. typu pomoci
GLP-1 analog pomdha snizovat glykemii
a podporuje hubnuti. Samotné léky ale
nestaci. Bez dostate¢ného prijmu bilko-
vin hrozi ztrata svalové hmoty, kterd je
pro zdravi klicova. Md smysl investovat
do moderni lécby, pokud zaroven télu neposkytneme po-
trebnou vyzivu? Klicova je edukace pacientl a Uzka spo-
luprace s nutricnimi terapeuty. Spolecné mizeme nastavit
jidelnicek, ktery umozni naplno vyuzit potencidl této inova-
tivni terapie.

MUDr. Lucie Radovnicka
Usti nad Labem

su VVD je poskytnuti prostoru pro pravidelnou prezentaci
nazord clenl spolecenstvi, takze budete moci vse sledovat
»online".

Pro své ¢leny pripravuje projekt speakers tréninky a spe-
cidlni workshopy. Ten jiz terminovany je nékolikahodinovy
na téma ,Etické vyuziti Al pro tvorbu védeckych textG“. Dru-
hy, ktery se chystd, bude zaméren na téma ,Jak si ochocit
zastupce médii, ktefi nds nemaji radi“.

Vérime, Ze zplsob spoluprace a podpory, které ,Spolecen-
stvi” nabizi, posili nasi diabetologii a zprostfedkované po-
vede k daldimu zlepseni kvality péce o diabetiky v Ceské
republice.

_ )
Psychohygiena

Psychohygiena je zdasadni pro du-
Sevni pohodu zdravotnikd, kteri Celi
vysokému stresu a emocni zatézi.
Pomdha predchazet vyhoreni a zvy-
Suje kvalitu péce o pacienty. Velky
zdjem o workshop Psychohygiena
v praxi v Luhacovicich potvrdil, Ze si uvédomujeme
potrebu péce o vlastni psychiku. Pravidelny odpocinek,
podpora kolektivu a zvladani emoci jsou klicem
k udrzitelné praci ve zdravotnictvi. Kéz by byl prostor
k péci o dusi béznou soucdsti nasi pracovni naplné.

MUDr. Zuzana Fedakova

Hradec Kralové

\_

o dostupnosti léCiv nemluvé.

Diabetes v novych cislech z dubnového IDF v Bangkoku

Na neddvném kongresu IDF byly uverejnény nové pocty osob Zijicich celosvétové s diabetem. Kazdy
devaty dospély (589 miliona lidi) Zije s diabetem, ale z toho 252 miliond (tedy vice nez 4 z 10) o své
nemoci nevi a jsou diagnostikovani az ve fazi pokrocilych komplikaci. Mit diabetes v Evropé je tedy
- Stésti v nestésti”, protoze zatimco my mame nejmodernéjsi antidiabetika a technologie, rozvojové
/\’ zemé se potykaji s nedostate¢nym screeningem, pozdni diagnostikou a vzdélavanim zdravotnik,

~

MUDr. Eva Horova, Ph.D., Praha




FreeStyle

1 Pomozte svym pacientlim s diabetem

. -1 o .. . v o e 1,2
| dosahnout cild, které jste si spolecné stanovili.
Podporte je ve zméné chovani tak, aby dosahli
lepsich vysledkd.

» Prokazatelné vyznamné snizeni HbAlc'? a zkraceni doby
stravené v hypoglykémii?.

+ 14 denni presnost, snadné noseni? a pouziti 3, lepsi kontrola
hodnot glukézy

- Kompletni glykemicky profil pacienta“ je navrzen tak, aby
vyhovoval Vasi praxi a postuptm.

Zména k lepsimu. a Abbott

Jedna se o ilustraéni Gcely. Nejedna se o redlna data pacienta.
1. Leelarathna, L. New England Journal of Medicine (2022). [c]https://doi.org/10.1056/nejmoa2205650[\c]. 2. Evans, M. Diabetes Therapy (2022). https://doi.org/ 10.1007/s13300-022-01253-9 3. Haak, T. Diabetes Therapy (2017). https:/
doi.org/10.1007/513300-016-0223-6 4. Unger, J. Postgraduate Medicine (2020). https://doi.org/10.1080/00325481.2020.1744393.

Systém pro okamiité monitorovani glukézy FreeStyle Libre 2 (Senzor) je zdravotnicky prostredek. Cislo notifikované osoby: 2797. Vjrobee: 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 pouZiti: Senzor systému pro okamzité monitorovani glukozy FreeStyle Libre 2 pfi pouziti s kompatibilnim zafizenim je indikovan pro méfeni koncentrace glukozy
v tkdiovém moku u osob s diabetem mellitem (ve veku od 4 let), vcetné téhotnych Zen. Senzor a kompatibilni zafizeni jsou urceny jako nahrada za méreni glukozy pfi samostatné Iécbé diabetu vcetné davkovani inzulinu. Indikace pro déti
(vek 4-12 let) je omezena na déti pod dohledem pecovatele ve veku min. 18 let. Pecovatel zodpovida za praci se cteckou a senzorem nebo pomoc ditéti pri praci se cteckou a senzorem a také za interpretaci nebo pomoc ditéti pfi interpretaci
zjisténych hodnot koncentrace glukézy ze senzoru. Popis: Senzor se dodéva ve dvou Castech: baleni senzoru a aplikator senzoru. Senzor se pfipravuje a aplikuje na zadni stranu horni Casti paze. Senzor méa maly ohebny hrot, ktery se zavede
tésné pod kizi. Senzor Ize nosit az 14 dni. Pouziti systému dialyzovanych osob nebo osob mladsich 4 let nebylo vyhodnoceno. Kontraindikace: Senzor musi byt pfed snimkovanim magnetickou rezonanci odstranén a po vy3etfeni by mél
byt aplikovan novy senzor. Upozornéni: Vzacné mohou byt hodnoty koncentrace glukézy ze senzoru nepresné. Pokud by se pacient domnival, Ze hodnoty koncentrace glukézy nejsou spravné a neodpovidaji tomu, jak se citi, mél by provést
méreni glukozy z prstu, aby koncentraci glukézy potvrdil. V pripadé pretrvavajicich problému, nebo pokud se senzor uvolnil, by mél stavajici senzor sejmout a aplikovat novy. Senzor a aplikator senzoru jsou uréeny pro jednorazové pouZiti.
Nékteré osoby mohou byt precitlivélé na lepidlo, které udrzuje senzor na kiizi. V pripadé podrazdéni kize kolem senzoru nebo pod nim by mél byt senzor sejmut a nemél by byt dale pouzivan. Intenzivni cvieni muze zplsobit uvolnéni senzoru
zpisobené pocenim nebo pohybem senzoru. Pacient by mél dodrzovat pokyny pro vybér vhodného mista aplikace. Pfed pouzitim baleni senzoru a aplikatoru by mél pacient zkontrolovat, ze kody senzoru jsou shodné. Baleni se stejnym kédem
se musi pouzivat spoleéné, jinak by hodnoty koncentrace glukozy ze senzoru mohly byt nespravné. Vystraha: Senzor obsahuje malé soucasti, které mohou byt pFi spolknuti nebezpecné. Senzor FreeStyle Libre 2 Ize pouzit s Ete¢kou FreeStyle
Libre, ale Ctecka FreeStyle Libre NEBUDE vydavat alarmy. Bezpe&nost uiivatele: Soupravu je tfeba uchovavat pri teploté mezi 4° a7 25°C. Nezmrazovat. Senzor je odolny proti ponofeni do 1 metru vody po dobu max. 30 min. Ctéte peélivé
uzivatelskou pFiruéku a informace o bezpeéném pouzivéni.

Aplikace FreeStyle LibreLink je zdravotnicky prostfedek. Cislo notifikované osoby: 2797. Vyrobce: Abbott Diabetes Care Ltd., Range Road, Witney, Oxon, OX29 OYL, UK. Oprévnény zéstupce pro EU: Abbott B.V., Wegalaan
9, 2132 JD Hoofddorp, The Nederlands. Indikace pro pouiiti: Aplikace FreeStyle Librelink se pouZiva spolecné s kompatibilnim senzorem FreeStyle Libre 2 pro okamzité monitorovani glukézy, je indikovana pro méfeni hladin
glukdzy v tkariovém moku u osob s diabetem mellitus (ve véku od 4 let), véetné téhotnych Zen. Aplikace a senzor maji slouZit jako nahrada za méfeni glukdzy pfi samostatné lécbé diabetu, véetné davkovani inzulinu. Indikace pro
déti (vek 4-12) je omezena na déti pod dohledem pecovatele ve veku minimélné 18 let. Aplikace FreeStyle LibrelLink je kompatibilni pouze s urcitymi mobilnimi zafizenimi a operacnimi systémy. Pouziti Aplikace FreeStyle LibrelLink
vyzaduje registraci u LibreView. Vlastnosti: Spusténim senzoru FreeStyle Libre 2 aplikaci je mozné vidét hodnoty koncentrace glukozy, kdykoliv je aplikace oteviend, automaticky aktualizované kazdou minutu. Senzor je mozné i
nadale skenovat, kdykoliv bude potfeba, napfiklad pro doplnéni az po 8 hodinach chybgjicich dat nebo pro ziskani hodnot koncentrace glukézy pfi ztraté signalu. Snadnost skenovani senzoru se muze u rliznych mobilnich zafizeni
lisit. Fyziologické rozdily mezi tkafiovym mokem a kapilarni krvi mohou vést k rozdilim ve zjisténych hodnotach koncentrace glukézy. V dobé rychlé zmény glukdzy, napf. po jidle, podani davky inzulinu nebo po cviceni, mohou byt
pozorovany rozdily v hodnotach koncentrace glukozy v tkafiovém moku a v kapilarni krvi. Vystraha: Pacienti by se méli vzdy nejdfive poradit se svym lékafem, neZ provedou jakoukoliv zdravotni interpretaci a Gpravu Iécby na
zakladé informaci z méfeni. PouZivate-li Aplikaci FreeStyle Librelink, musite mit také pristup k systému monitorovani glukozy v krvi, protoze aplikace jej neposkytuje. Pokud byl senzor FreeStyle Libre 2 spustén pred pouzitim
aplikace cteckou FreeStyle Libre 2, nebude mozné dostavat alarmy z aplikace FreeStyle Librelink. Upozornéni: Aplikace FreeStyle LibreLink nainstalovana v chytrém telefonu je urena pro poutziti jednou osobou. Kvili riziku
nespravné interpretace informaci o glukéze ji nesmi pouZzivat vice neZ jedna osoba. FreeStyle LibreLink nesdili data se cteckami. Kontraindikace: Senzor musi byt pfed snimkovanim magnetickou rezonanci (MR) odstranén.
Ctéte pedlivé ugivatelskou pfiruéku a informace o bezpeéném pou

Ochranny kryt senzoru, FreeStyle, Libre a souvisejici obchodni znacky jsou znacky spolecnosti Abbott. © 2025 ADC-110358 v2.0 05/25




JEDINY PERORALNI GLP-1 RA PRO
PACIENTY S DIABETEM 2. TYPU!'

RYRELSUS®

semaglutid tablety

Superiorni sniZeni hladiny HbA. oproti
pripravkiim Januvia® a Jardiance®'=*

Konzistentni redukce télesné
hmotnosti az o 4,3 kg'242

Snizeni kardiometabolickych
rizikovych faktoru’

POMOZTE SVYM PACIENTUM

OBJEVIT
NOVE MOZNOSTI

2 Vysledky redukce télesné hmotnosti jsou z KH PIONEER 4, 52tydenniho dvojité zaslepeného, dvojité maskovaného klinického hodnocen, jehoz se Gcastnilo 711 dospélych pacientd
s diabetem 2. typu a které srovnavalo Gcinnost a bezpecnost pripravku RYBELSUS® oproti liraglutidu a placebu.*
“Superiorni sniZzeni hmotnosti oproti pripravku Januvia®, srovnatelné snizeni hmotnosti oproti pfipravku Jardiance®'

Zkracena informace o IéCivém pripravku Rybelsus® 3 mg tablety, Rybelsus® 7 mg tablety, Rybelsus® 14 mg tablety

SloZeni: Rybelsus® 3 mg: jedna tableta obsahuje 3 mg semaglutidu. Rybelsus® 7 mg: jedna tableta obsahuje 7 mg semaglutidu. Rybelsus® 14 mg: jedna tableta obsahuje 14 mg semaglutidu.
Indikace: lécba dospélych s nedostatecné kontrolovanym diabetem mellitem 2. typu ke zlepSeni kontroly glykémie jako doplnék k dietnim opatfenim a cviceni: jako monoterapie, pokud je
metformin povaZovéan za nevhodny v disledku nesnasenlivosti nebo kontraindikaci & v kombinaci s jinymi léCivymi pfipravky k 1é¢bé diabetu. Vysledky studie tykajici se kombinaci, viivii na kontrolu
glykemie a na kardiovaskularni pfihody a studované populace viz SPC. Davkovani a zpusob podani: pocatecni davka semaglutidu je 3 mg jednou denné po dobu jednoho mésice. Po jednom
meésici se ma davka zvysit na udrzovaci davku 7 mg jednou denné. V pripadé potreby Ize pfechod na dalsi udrzovaci davku provést minimalné po jednom mésici uzivani soucasné davky. Doporucené
jednorazové dennf udrzovaci davky jsou 7 mg, 14 mg, 25 mg nebo 50 mg. Maximalni doporucend jednorazova davka semaglutidu je 50 mg. Rybelsus® ma byt vzdy uzivan jako jedna tableta jednou
denné. Nemd se uzivat vice nez jedna tableta jednou denné za Ucelem dosazeni Ucinku vy$si davky. Informace o prechazeni mezi peroralnim a s. c. semaglutidem viz SPC. Selfmonitoring glukdzy
v krvi pro nastaveni davky semaglutidu neni nutny. Selfmonitoring glukézy v krvi je nezbytny k nastaveni davky s derivaty sulfonylurey a inzulinem, zejména pfi zahajeni Iécby semaglutidem a pfi
snizenf inzulinu. Doporucuje se postupny pristup ke snizovani inzulinu. V pfipadé vynechani davky se ma zapomenuta davka vynechat a dalsi davka se ma uzit nasledujici den. Rybe\sus je tableta
k peroralnimu podam Jednou denné. Ma se uZzivat na lacny zaludek po doporucene dobeé nalacno alespon 8 hodin. Tableta se ma polykat cela a zapit douskem vody. Tablety se nesmi délit, drtit ani
kousat, protoze neni zndmo, zda to ma vliv na absorpci Semaglut\du Pacienti majf pockat nejméné 30 min pred jidlem nebo pitim nebo uzitim jinych peroralmch |écivych prlpravku Cekant kratsi nez
30 min sniZuje absorpci semaglutidu. Zvladtni skupiny pacient(: z dlivodu véku nenf nutna zadnd Uprava davkovani. Zkusenosti s Ié¢bou pacientll > 75 let jsou omezené. U pacientd s lehkou,
stfedné tézkou ¢i tézkou poruchou funkce ledvin neni nutna zadna Gprava davky. Zkusenosti s podavanim semaglutidu pacientiim s tézkou poruchou funkce ledvin jsou omezené. Semaglutid se
nedoporucuje u pacientl v kone¢ném stadiu onemocnénf ledvin. U pacientl s poruchou funkce jater nenf nutna zadna Gprava davky. Zkusenosti s podavanim semaglutidu pacientim s tézkou
poruchou funkce jater jsou omezené. Pfi 1é¢bé téchto pacientl semaglutidem je tfeba dbat opatrnosti. Bezpe¢nost a tcinnost semaglutidu u déti a dospivajicich ve véku do 18 let nebyla doposud
stanovena. Nejsou dostupné zadné tdaje. Kontraindikace: hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku. Zvlastni upozornéni: semaglutid se nesmi pouZivat u pacientd
s diabetem mellitem 1. typu nebo k é¢bé diabetické ketoaciddzy. Diabeticka ketoaciddza byla hldsena u pacientl zavislych na inzulinu, u nichz doslo k rychlému preruseni 1é¢by nebo ke snizeni davky
inzulinu pri zahajeni 1é¢by agonistou receptoru GLP-1. Informace ohledné gastrointestinalnich Gcinkd, akutni pankreatitidy, hypoglykemie a diabetické retinopatie viz SPC. *U pacientd, kterym byli
poddvdni agonisté receptoru GLP-1 a kteri podstoupili celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci, byly hidseny pripady plicni aspirace. Pred provedenim zdkroki s celkovou anestezii nebo hlubokou sedaci je
proto zapotrebi zvdzit zvysené riziko rezidudiniho obsahu Zaludku v disledku opoZdéného vyprazdriovdni Zaludku. Vyznamné interakce: Semaglutid zpozduje vyprazdnovani zaludku, coz méize ovlivnit
absorpcijinych peroralnich Iécivych pripravkl. *Pri soucasném uzivdni acenokumarolu a semaglutidu byly hidseny pripady snizeni INR. Ostatni interakce viz SPC. TEhotenstvi a kojeni: Zeny ve fertiinim
véku musi béhem lécby semaglutidem pouzivat U¢innou antikoncepci. Semaglutid se nema v téhotenstvi pouzivat. Pokud si pacientka preje otéhotnét nebo otéhotni, [écba semaglutidem se musf
prerusit. Vzhledem k dlouhému polocasu se lécba semaglutidem musi prerusit nejméné 2 mésice pred planovanym téhotenstvim. *V materském miéce kojicich Zen nebyly zjistény Zddné méritelné
koncentrace semaglutidu. Natrium-salkaprozadt byl pfitomen v mater'ském mléce a nékteré jeho metabolity byly vylucovdny do materského mléka v nizkych koncentracich. JelikoZ riziko pro kojené dité nelze
vyloucit, nema se Rybelsus® béhem kojeni podédvat. NeZadouci G€inky: nejcastéji hlasené nezadouci Ucinky v klinickych studiich byly gastrointestindIni poruchy, véetné nauzey, prdjmu a zvraceni.
Zavazna hypoglykemie byla pozorovana predevsim, kdyz byl semaglutid pouzivan s derivaty sulfonylurey nebo inzulinem. Dalsi nezadouci Ucinky jsou snizena chut k jidlu, komplikace diabetické
retinopatie, Unava, zvysené hladiny lipdzy a amylazy, hypersenzitivita (zahrnuje nezadouci cinky souvisejici s precitlivélosti, jako je vyrazka a koprivka), snizend hmotnost, zavrat, dysestezie, zvySena
srdecni frekvence, cholelitidza, opozdéné vyprazdnovani zaludku, dysgeuzie, akutni pankreatitida, *intestindini obstrukce. Ostatni viz SPC. Baleni: Al/Al blistry. Uchovavani: uchovavejte v plivodnim
blistrovém obalu, aby byl pfipravek chranén pred svétlem a vihkosti. Tento Iécivy pripravek nevyzaduje Zadné zvldstni teplotni podminky uchovavéani. Doba pouZitelnosti: 3 roky. Zplsob vydeje:
vazan na lékarsky predpis. Zpasob hrazeni: piipravek je ¢astecné hrazen z vefejného zdravotniho pojisténi. Datum schvaleni: 3. dubna 2020. Datum revize textu: 11/2024. DrZitel rozhodnuti
o registraci: Novo Nordisk A/S, Novo Allé, DK-2880 Bagsvaerd, Dansko. Reg. €islo: Rybelsus® 3 mg: EU/1/20/1430/002 (30 tablet), Rybelsus® 7 mg: EU/1/20/1430/005 (30 tablet), Rybelsus® 14 mg:
EU/1/20/1430/008 (30 tablet). DalSi informaci ziskate z SPC, pfibalové informace nebo na adrese firmy Novo Nordisk: Novo Nordisk s.r.o., Karolinska 706/3, 186 00, Praha 8 - Karlin.
*Vsimnéte si prosim zmény v informacich o Iécivém pripravku

Reference: 1. SPC pripravku RYBELSUS®. 2. Rosenstock J, Allison D, Birkenfeld AL, et al. Eff ect of additional oral semaglutide vs sitagliptin on glycated hemoglobin in adults with type 2 diabetes
uncontrolled with metformin alone or with sulfonylurea: the PIONEER 3 randomized clinical trial. JAMA. 2019;321(15):1466-1480. 3. Rodbard HW, Rosenstock J, Canani LH, et al. Oral semaglutide
versus empaglifl ozin in patients with type 2 diabetes uncontrolled on metformin: the PIONEER 2 trial. Diabetes Care. 2019. 2019;42(12):2272-2281. 4. Pratley R, Amod A, Hoff ST, et al. Oral
semaglutide versus subcutaneous liraglutide and placebo in type 2 diabetes (PIONEER 4): a randomised, double-blind, phase 3a trial. Lancet. 2019;394(10192):39-50. C725RYB00142
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