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Editorial e

Poklesly uvodnik

Mam rad jeruzalémské Staré Mésto. Mam rad to miseni, kvas a zmatek. Mdm rad
ten pohyblivy svatek, kdy od patku do nedéle nékteré z velkych ndbozenstvi slavi.
Mam rad vecerni vyvolavani muezzini i ranni vyzvanéni zvont i krdsné noci, kdy
zaviou trhovci a odejdou turisti. Mam rad i neporadek v jeho ulicich a jidlo, které
si koupite na ulici do ruky. V jeruzalémském Starém
Mésté se citim velmi svobodny. Navzdory nepratel-
stvi, skrytému pod povrchem, navzdory radé
ortodoxnich extrémistii vSech vyznani, navzdory
tomu, Ze jej musi hlidat po zuby ozbrojeni izraelsti kluci a holky z Hagany. Mozna jej mam rad
praveé pro ten zmatek, neporadek a nelad. Treba proto, Ze navzdory vSem nebezpecim to znamena
zivot a mnohostrannou svobodu. Tak svobodny, jako se citim v jeruzalémském Starém Mésté, uz
se ddvno nejsem schopen citit v Cechach. My sttedoevropané jsme posedli porddkem a t¢tenkami
a tak stéle dokola volime koncentra¢ni tabory. Volime si je sami, ale nemdme ani tolik odvahy si to
ptiznat, a tak se stdle vymlouvame na jakési okupace a zndsilnéni, fasisty, rusy a $vaby nebo unie.
Hitler i Gottwald ale byli zvoleni vétsinou svych obc¢ant ve volbach
a ja nepochybuji, Ze i nas nejblizsi budouci lagr si dopfejeme sami.
Popravdé, nékdy si nejsem jist, zda uz v ném nesedim.

Omluvte mne prosim za néco, co zakazuji pravidla slu§né novinarské prace, tedy predlozit ¢tena-
fim vtipy. Je to pokladano za pokleslé a laciné. Ale jsou to dva mé oblibené (pochopitelné jeden je
zidovsky a jeden kiestansky) a skryvaji krédo, které se Vam mize hodit. Treba je ocenite vice, nez
standardni informaci o tom, co miiZzete o¢ekavat v tomto Cisle.

Smutny muz ptijde na radu k svému rabinovi: ,Co
madm délat, syn fetuje, dcera slape, Zena mi utekla
a vyhodili mne z prdce. Porad!” ,Udélej si cedulku: TAKHLE TO NEBUDE NAPORAD,
a povés si ji na zed”, poradi mu rabin. Za pil roku ptijde muz za rabinem znovu. ,,Diky
rebe, Zena se mi vrdtila, dostal jsem jesté lepsi misto, syn se vylécil a uspésné podnikd,

dcera se vyborné vdala..” ,A co cedulka, visi?” ,,Ovsem.” ,Tak ji nesunddve;j!”

Krajinu zaplavi velkd potopa. Skupina lidi se svym fardfem se zachrdani na vrsku u kos-
tela. Po ¢ase pfijedou zdchrand¥i a vétSinu lidi odvezou do bezpeci. Byt voda stoupd,
farat odmitne nastoupit do lodi. ,Kdyz bude potieba, mé zachrdni Bith. Ziistanu u svého
kostela.” Voda ddle stoupd a fardt se musi presunout do prvniho patra svého chramu. Nastésti opét prijede lod se zdchrandfi a nabizi
pomoc. ,Kdyz bude potieba, mé zachrdni Bith. Ziistanu u svého kostela”, zni opét fardatovo odmitnuti. TotéZ se opakuje i potieti, kdyz
uz je sluha bozi na piidé. Voda se nezastavi, fardt se utopi a je nucen predstoupit pred svého pdna. Dotcené mu vycitd: ,Jd, tviij nej-
oddanéjsi sluha jsem Ti véfil, cely Zivot jsem Ti vérné slouzil a Ty jsi mne nechal tak bidné zahynout.” ,Ja Ze té nechal zahynout?”,
odpovi mu Biih. , Tfikrat!, tfikrdt jsem ti posilal pomoc.”

S pfanim krasnych jarnich dni
Karel Vizner, $éfredaktor
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Rychle zmensSenie obvodu pasu vo vydychu na 94 cm
a predsa diabetes mellitus 2. typu, alebo prinesie
farmakogeneticky vyskum v buducnosti zmeny

v indikacnych obmedzeniach?

Linda Bukova', Peter Galajda?, Marian Mokan?

'Diabetologickd ambulancia, Internd klinika, FNsP E D. Roosevelta, Banskd Bystrica
2]. interna klinika, JLF UK a UNM, Martin

Souhrn:

V kazuistike prezentujeme priebeh liecby pacienta s diabetes mellitus 2. typu s nizkym
body-mass indexom, ktory napriek dodrziavaniu rezimovych opatreni v kratkom case
od diagnoézy okrem lie¢by peroralnymi antidiabetikami potreboval intenzifikovany
inzulinovy rezim s cielom dosiahnut optimalnu metabolicka kompenzaciu ochore-
nia.

Summary:

A rapid reduction of waist circumference measured at the end of expiration to 94
cm, yet the type 2 diabetes mellitus; in other words, will the future pharmacoge-
netic research bring us changes in indicative limitations?

In this report we are presenting a course of treatment for patient with type 2 diabetes
mellitus with a low body-mass index, which despite following of regime measures in
the short time since diagnosis of the disease in addition to treatment with oral anti-
diabetic drugs needed by intensified insulin regimen to achieve optimal metabolic
control of the disease.

Bukovd, L., Galajda, P, Mokd#i, M. Rychle zmensenie obvodu pdsu vo vydychu na 94 cm a predsa diabetes
mellitus 2. typu alebo prinesie farmakogeneticky vyskum v budiicnosti zmeny v indikacnych obmedzeniach?

Klucové slova

diabetes mellitus 2. typu
obvod pasu

geneticka predispozicia
stres

Keywords

type 2 diabetes mellitus
waist circumference
genetic predisposition
stress
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Uvod

Diabetes mellitus (DM) 2. typu je chronické ochorenie hetero-
génnej etioldgie, ktoré je podmienené nerovnovahou medzi
kvalitativnou a kvantitativnou sekréciou inzulinu B-bunkami
pankreasu a znizenou citlivostou na inzulin v kostrovom svale,
peceni, tukovom tkanive, endoteli, hladkej cievnej svalovine,
trombocytoch a leukocytoch tzv. inzulinovou rezistenciou (IR).
Nie je jasné, ktora odchylka je primarna, ¢i porucha sekrécie
inzulinu, alebo inzulinova rezistencia na drovni predrecepto-
rovej, receptorovej alebo najma postreceptorovej, isté vsak je,
ze sa vzajomne potencuju a v dobe klinickej manifestacie st
nutne pritomné obe abnormity. Tiez st pritomné abnormality
zuzitkovania glukdzy splanchnikom.

Ochorenie ma polygénovy charakter a predispozicia sa zvy-
¢ajne prejavi len za urcitych okolnosti, ktorymi je interakcia
s vonkaj$im prostredim. Najdolezitej$im vonkajsim faktorom
je obezita. Diabetes mellitus 2. typu sa ¢asto vyskytuje v ramci
metabolického syndromu (MS). Hlavnou charakteristikou DM
2. typu je vyrazné zvySenie kardiovaskuldrnej morbidity a mor-
tality u jej nositelov.
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Problematika dedi¢nosti DM 2. typu je komplikovana. Ide
o multifaktoridlne ochorenie s vyznamnym podielom dedi¢-
nosti, vyznamnej$im ako pri diabetes mellitus 1. typu. Ocho-
renie mé polygénovy charakter. U¢inok jednotlivych génov nie
je velky. Predpoklada sa, Ze na kone¢nom fenotype vo vzajom-
nej interakcii a v sucinnosti s faktormi vonkajsieho prostredia
sa zucastnuju minimalne tri, ale zrejme aj 10 — 20 réznych gé-
novych varidcii. Vysledky metaanalyz sledujucich asociaciu po-
lymorfizmov kandidatskych génov s rizikom vzniku diabetu
2. typu poukazuju na priemerne 1,1 az 1,8-nasobné zvysenie
rizika u nosicov rizikovej alely jednotlivych polymorfizmov.!
Viac jemnych genetickych zmien - polymorfizmov - moéze na-
rusat $truktiru alebo expresiu danych molekul a zvySovat dis-
poziciu k rozvoju DM 2. typu.

Kazuistika

41-ro¢ny pacient mal diagnostikovany diabetes mellitus
2. typu v septembri 2006. U pacienta bola v ¢ase diagnézy
ochorenia zacata liecba gliklazidom a nésledne metforminom
s postupnou titraciou na davku 1 000 mg dvakrat denne. Prvé
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Tab. 1: Antromopetrické parametre

marec 2011
IIT + metformin

v ¢ase dispenzarizacie

2008 metformin

vyska (cm) 180 180
hmotnost (kg) 85 75
obvod pésu (cm) 96 91
BMI (kg/m?) 26,2 23,15
TK (mm/Hg) 160/105 130/80

november 2012 oktober 2014 september 2016
KIT + PAD IIT IIT + metformin
180 180 180
82 80 84
92 - -
25,3 24,6 25,9
120/80 135/80 120/80

BMI - body-mass index, TK - krvny tlak, IIT - intenzifikovany inzulinovy rezim, KIT - konven¢ny inzulinovy rezim, PAD - perorélne antidiabetikum

dva roky od diagnézy ochorenia bol uspokojivo kompenzo-
vany.

V roku diagndzy ochorenia neboli u pacienta pritomné mi-
krovaskuldrne ani makrovaskularne komplikacie. Bola mu vsak
zistend artériova hypertenzia a dyslipidémia s typickym lipi-
dovym spektrom pre metabolicky syndrém - nizky lipoprotein
s vysokou hustotou (HDL) a vysoké triacylglyceroly (TAG), hy-
perurikémia a nealkoholova steatohepatitida. Pacient bol na-
staveny na antihypertenzivnu liecbu inhibitorom enzymu kon-
vertujiceho angiotenzin (ACE) a indapamid. V ¢ase diagnézy
ochorenia bola do liecby pridana kyselina acetylsalicylova. Pa-
cient absolvoval nasledné kontroly v diabetologickej ambulan-
cii kazdé tri mesiace.

Po dvoch rokoch od diagndzy ochorenia bol pacient dispen-
zarizovany v nasej ambulancii. V ¢ase prvého vySetrenia mal
body-mass index (BMI) 26,2 kg/m?, t. j. v padsme lahkej nad-
vahy, obvod pasu vo vydychu 97 cm, krvny tlak 160/105 mmHg
a vstupny glykovany hemoglobin (HbA,.) 7,2 % (IFCC), resp.
8,7 % (DCCT).

U pacienta sme zaznamenali pri dodrziavani rezimovych
opatreni rychle zmensenie obvodu pasu vo vydychu na 94 cm
a napriek cielenej redukcii telesnej hmotnosti prechodné zhor-
$ovanie kompenzacie ochorenia, preto sme v ramci diferenci-
alnej diagnozy zvazovali aj neskoro zacinajtici a pomaly sa roz-
vijajuci autoimunitne podmieneny diabetes mellitus 1. typu,
tzv. latentne podmieneny autoimunitny diabetes mellitus
(LADA). Pacientovi boli vySetrené v roku 2008 v Narodnom
endokrinologickom a diabetologickom ustave Lubochia
(NEDU) protilatky proti dekarboxylaze kyseliny glutdmovej
(anti-GAD), protilatky proti inzulinu (IAA), ktoré boli nega-
tivne, C-peptid bol v roku 2011 2,13 ng/ml. Do lie¢by bol pa-
cientovi pridany k metforminu gliklazid, lebo pre liecbu inhi-

Tab. 2: Laboratorne parametre

marec 2011
IIT + metformin

v ¢ase dispenzarizacie

2008 metformin

bitorom dipeptidylpeptiddzy-4 nesplnal indika¢né kritérid.
Z pracovnych doévodov (vela stresu, nepravidelné a nevhodné
kvantitativne a kvalitativne stravovanie) doslo k zhor$eniu
kompenzacie ochorenia - HbA,. 10,1% (IFCC), resp. 11,4 %
(DCCT). V marci 2011 bol preto pacient nastaveny na inten-
zifikovany inzulinovy rezim - Humulin R a Humulin
N. V roku 2012 pre frekventné hypoglykémie sme zmenili Hu-
mulin N na bazalny analdg inzulinu glargin (Lantus) a na zia-
dost pacienta pre nemoznost aplikacie inzulinu $tyrikrat denne
z ¢asovych pracovnych dovodov sme sa vratili k dvojkombina-
cii peroralnych antidiabetik (PAD) — metformin a derivat sul-
fonylurey - gliklazid. Na uvedenej liecbe bol pacient prechodne
uspokojivo kompenzovany. Od decembra 2014 pre znovu
zhor§enu kompenzaciu ochorenia pri preferencii prijmu po-
travy trikrat denne bol nastaveny na intenzifikovany inzulinovy
rezim - prandialny inzulinovy analég lispro (Humalog) a ba-
zalny analég inzulinu glargin (Lantus).

U pacienta nebola zatial pritomna diabeticka retinopatia.
V roku 2011 bola diagnostikovand neurolégom senzitivna mo-
toricka polyneuropatia dolnych koncatin.

Diskusia

Pretoze obvod pasu vo vydychu pacienta bol vstupne 96 cm
s relativne rychlym zmensenim na 94 cm, ¢o je hrani¢nd hod-
nota abdominalnej obezity podla obvodu pédsu pre eurépsku
populédciu podla kritérii International Diabetes Federation
(IDF) - tabulka 4, prioritou bolo vyli¢enie LADA. Véasné za-
Catie liecby inzulinom u pacienta s LADA s dosiahnutim indi-
vidualnych cielovych hodnét je délezité z hladiska ziskania
dobrej metabolickej kontroly ako aj ochrany zvyskovej B-bun-
kovej hmoty a funkcie.* Problematika LADA je zlozitejia, pre-

glykémia nala¢no (mmol/l) 6,04 19,3
HbA,. (IFCC) (%) 7,2 10,1
cholesterol (mmol/l) 5,67 3,6
HDL (mmol/l) 0,81 0,54
LDL (mmol/1) 2,49
TAG (mmol/l) 2,71 5,8

november 2012 oktober 2014 september 2016
KIT + PAD IIT IIT + metformin

6,6 9,3 9,6

52 6,8 6,2

5,6 5,0 5,7

0,86 0,81 0,87

3,74 3,06 3,55

2,2 2,49 2,81

HDL - lipoprotein s vysokou hustotou, LDL - lipoprotein s nizkou hustotou, TAG - triacylglyceroly, IIT - intenzifikovany inzulinovy rezim,

KIT - konven¢ny inzulinovy rezim, PAD - perorélne antidiabetikum
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Tab. 3: Laboratérne parametre

marec 2011

v ¢ase dispenzarizacie

2008 metformin

IIT + metformin

kreatinin (umol/l) - 91
KVP (g/1/12 hod) - -
GF MDRD (ml/s) . =
ALT (pkat/l) 0,81 0,78
GMT (ukat/I) 0,45 0,7

november 2012 oktéber 2014 september 2016
KIT + PAD IIT IIT + metformin
99 94 71
- >1 >1
1,05 0,85 1,01
0,55 0,89 1,19

KVP - kvantitivna proteintria, ALT - alanin-aminotransferaza, GMT - glutamyltransferaza, GF MDRD - glomerularna filtracia podla studie Modification of
Diet in Renal Disease, II'T - intenzifikovany inzulinovy rezim, KIT - konven¢ny inzulinovy rezim, PAD - perorélne antidiabetikum

toze u mnohych pacientov sa zaroven vyskytuje aj obezita, in-
zulinova rezistencia a hyperinzulinémia, takze maju prejavy
charakteristické pre obidve skupiny.® Z uvedeného dévodu
niektori autori pouzivaju aj oznacenie 1,5 diabetes mellitus.
Pacient bol preto odoslany do Narodného endokrinologic-
kého a diabetologického ustavu Lubochiia (NEDU), kde boli
vySetrené autoprotilatky anti-GAD a IAA. Pretoze vysledky
boli negativne, klasifikdcia choroby nasho pacienta bola diabe-
tes mellitus 2. typu. Vzhladom na neuspokojivi kompenza-
ciu DM pri relativne nizkom body-mass indexe (BMI) a ob-
vode pasu vo vydychu sme u pacienta patrali po rizikovych
faktoroch vonkajsieho prostredia, ktoré by mohli prispievat
k znizenému efektu peroralnych antidiabetik (PAD). Kedze
u pacienta je BMI mensie ako 28 kg/m2, nesplita indikac¢né kri-
téria pre liecbu inhibitormi dipeptidylpeptidazy-4 (DPP-4) ani
gliflozinmi. Do lie¢cby mu bol pridany k dvom peroralnym an-
tidiabetikam bazalny inzulin s postupnym prechodom z kon-
venc¢ného inzulinového rezimu na intenzifikovany inzulinovy
rezim. U pacienta sme pomocou tabulky 5 pétrali po exogén-
nych pri¢inach neuspokojivej kompenzacie.® Ako rizikové fak-
tory sme vyhodnotili chronicky stres a nepravidelné stravova-
nie pri praci frekventne cestujuceho manazéra s velkym
regiéonom. Pacient ovlada sacharidové jednotky, glykemicky
index potravin aj cielové hodnoty svojej lie¢by. Snazi sa do-
drziavat rezZimové opatrenia. U pacienta napriek hrani¢cnému
obvodu pasu boli od zaciatku ochorenia pritomné komponenty
metabolického syndrému: artériovéd hypertenzia, dyslipidémia
s nizkym HDL-cholestrolom a vysokymi TAG, nealkoholova
steatohepatitida a pozitivna rodinna anamnéza pred¢asného

Tab. 4: IDF kritéria metabolického syndromu?3

Abdominélna obezita — obvod pésu pre eurdpsku populdciu:

muzi > 94 cm

zeny > 80 cm
Pri body-mass indexe (BMI) > 30 kg/m? sa centralna obezita moze
predpokladat.

Viac ako 2 zo 4 uvedenych kritérii:
1. Triacylglyceroly > 1,7 mmol/l alebo lie¢ba hypolipidemikom
2. HDL-cholesterol:
muzi < 1,0 mmol/l
Zeny < 1,3 mmol/l
alebo liecba hypolipidemikom
3. Tlak krvi > 130/85 mmHg alebo liecba antihypertenzivami
4. Glykémia > 5,6 mmol/l alebo pritomny diabetes mellitus 2. typu

IDF - International Diabetes Federation
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kardiovaskularneho (KV) tmrtia otca aj matky (otec pred
55. rokom Zivota a matka pred 65. rokom Zivota). Etiopato-
geneticka tridda metabolického syndrému zahfna inzulinova
rezistenciu (IR) s kompenza¢nou hyperinzulinémiou (HI), vis-
ceralnu a ektopicku adipozitu a aktivaciu systému nespecifickej
imunity s naslednou chronickou subklinickou zépalovou reak-
ciou. Od vzajomnej interakcie tychto troch faktorov zavisia fe-
notypové a klinické prejavy metabolického syndrému, medzi
ktoré patri: hyperglykémia nala¢no, porucha glukézovej tole-
rancie, dyslipidémia, artériova hypertenzia, endotelova dys-
funkcia a protromboticky stav.” U pacienta predpokladdme
hlavne vplyv ektopickej adipozity v peceni a kostrovom svale.

Dnes sa zdoraznuje individudlny terapeuticky pristup k pa-
cientovi a v ramci personalizovanej mediciny sa dostava do po-
predia aj farmakogeneticky vyskum — napr. sa sleduje interin-
dividualna variabilita antidiabetického u¢inku metforminu ako
aj inych peroralnych antidiabetik podla varianty kandidatskych
génov. Uvedeny vyskum genotypizacie by mohol byt prinosny
aj v liecbe pacientov s BMI mens$im ako 28 kg/m? a potvrde-
nym diabetes mellitus 2. typu, ktori nespliiaju indika¢né krité-
ria pre liecbu inhibitormi DPP-4 ani gliflozinmi a mohli by
z liecby profitovat.

V ramci komplexnej lie¢cby metabolického syndrému paci-
enta je dolezitd aj jeho pozitivna rodinna KV anamnéza.

Pretoze hlavnou charakteristikou DM 2. typu je vyrazné
zvy$enie kardiovaskularnej morbidity a mortality u jej nosite-
lov, u pacienta sa snazime od zaciatku diagnézy ochorenia
o uspokojivi metabolicku kompenziaciu véetkych komponen-
tov metabolického syndrému. Za cielové hodnoty artériovej
hypertenzie povazujeme hodnoty 130 — 139/80 — 85 mmHg.®
Tieto odportcania sa zhoduju s odportcaniami Americkej dia-
betickej asociacie (ADA), publikovanymi v janudri 2011, pri-
blizit sa pokial je to mozné ¢o najblizsie k niz$im hodnotdm
v uvedenom rozmedzi.’

Cielova hodnota lipoproteinu s nizkou hustotou (LDL)
cholesterolu u pacienta s diabetes mellitus 2. typu vo vyso-
kom riziku by mala byt mensia ako 2,6 mmol/l, TAG mensia
ako 1,7 mmol/l a hodnota HDL-cholesterolu vécsia ako
1,0 mmol/l pre muzov. Za optimalnu hodnotu HDL-choleste-
rolu pre muzov povazujeme hodnotu vacsiu ako 1,4 mmol/l.

Pacient s DM 2. typu by mal ovladat svoju cielovii hodnotu
glykovaného hemoglobinu HbA, .. Terapeuticky ciel glykemic-
kej kontroly zohladiiuje nielen HbA,, ale aj jednotlivé glyké-
mie (pred jedlami a po nich) a ich variabilitu. 1112
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Tab. 5: Rizikové faktory ovplyviujuce prevalenciu nadvahy, obezity a DM 2. typu®

1. chronicky stres 11. jojo efekt

2. emoc¢né prejedanie sa 12. fyzicka pasivita

3. nepravidelné stravovanie 13. fajcenie

4. kvantitativne stravovanie, 14. ¢asty a nadmerny konzum
energetickd hodnota jedal alkoholu

5. kvalitativne zloZenie jedal 15. nedostato¢ny pitny rezim

6. nevhodné poradie jedal 16. atrofia kostrového svalstva
(nevhodné kombindacia)

7. individualny bazalny 17. tibytok hnedého tukového
metabolizmus tkaniva

8. frekvencia prijmu jeddl 18. genetickd predispozicia

9. kultura stolovania 19. stupajuci vek

10. r6zne poruchy spanku 20. westernizacia zivotného $tylu

a tvorby melatoninu areklama

Pretoze ide o0 41-ro¢ného pacienta s relativne kratkou anam-
nézou ochorenia (cca 10 rokov) bez sprievodnych kardiovas-
kularnych komplikacii, bolo cielom intenzivnej edukacie a tiez
lie¢by dosiahnutie cielovych hodnét glykovaného hemoglo-
binu 6,5 - 7 % (DCCT), resp. 4,8 - 5,3 % (IFCC), ak sa tieto
ciele daju dosiahnut bez signifikantnej hypoglykémie a inych
neziaducich ucinkov liec¢by. Pacient uziva denne aj antiagre-
gacnu liecbu.

KedZe mesac¢ne ako manazér najazdi velky pocet kilometrov,
bol pacient informovany o riziku hypoglykémie ako aj o zhor-
$eni reakéného casu cca este 30 — 45 minut po odlieceni hypo-
glykémie (vtedy by este nemal Soférovat).!>14

V $tandardnej klinickej praxi pacientov s hrani¢nym obvo-
dom pasu 94 cm vo vydychu bez vysledkov autoprotilatok
a C-peptidu najskor klasifikujeme ako LADA a za¢iname inten-
zifikovany inzulinovy rezim. PretoZe do vysledkov C-peptidu
a autoprotilatok nevylucujeme ani diabetes mellitus 2. typu, pri-
davame do lie¢cby metformin, ktory vsak v pripade potvrdenia
diagnézy LADA musime vysadit aj napriek dobrej tolerancii zo
strany niektorych pacientov a uspokojivej kompenzacii, lebo je
to liecba mimo indika¢nych obmedzeni a sumarnej charakte-
ristiky produktu (SPC). Tiez niekedy vzhladom na klinicky
priebeh ochorenia po opakovanych kontrolach preklasifikujeme
povodnu diagnézu DM 2. typu u pacientov s obvodom pasu
¢asto vyrazne vacsim ako 94 cm na LADA (s vyuzitim dyna-
miky C-peptidu a pozitivity autoprotilatok) a nasledne vysad-
zujeme metformin aj u dobre tolerujiceho pacienta.

Moznost vyuzitia niektorych peroralnych antidiabetik
(PAD), najmd metforminu ako zatial jediného antidiabetika
s dokazom makrovaskuldrneho prinosu, primarnej prevencie
infarktu myokardu a redukcie imrtia z akejkolvek pri¢iny v ad-
juvantnej liecbe DM 1. typu LADA, mdze byt obrovskym pri-
slubom vyskumov do budticnosti. Nie je zname, akou hodno-
tou C-peptidu modze byt uvedena liecba metforminom
limitovana a tiez mozno predpokladat individualnu toleranciu
zo strany pacienta (mozné individualne riziko ketoacidézy) so
zohladnenim genetickych aspektov.

Moznost pripadného vyuzitia metforminu v adjuvantnej te-
rapii DM 1. typu LADA je potrebné preukdzat rozsiahlymi ran-

21. socioekonomicky status 31. tradicia

22. vplyv pohlavia 32. migracia

23. etnicita 33. lieky

24. opakované materstva 34. degenerativne zmeny
pohybového aparitu

25. vysoka pérodna hmotnost 35. zvyskovy chrup

26. nedostato¢na dlzka kojenia 36. dosolovanie jedal, konzervanty,
aditiva

27. prekrmovanie do 3 rokov 37. neovladanie cielovych hodnot

Zivota liecby

28. vzdelanie 38. neindividualny pristup

29. urbanizacia 39. neredlne ciele

30. odlisny idedl krasy tela muza 40. nevhodna diéta

a zeny v kultrach

domizovanymi klinickymi $tidiami s dlh$im trvanim na zhod-
notenie celkového potencidlneho benefitu ako aj vyberu vhod-
nych pacientov.

Buducnost mozno prinesie farmakogeneticky vyskum in-
terindividudlnej variability antidiabetického tc¢inku metfor-
minu podla varianty kandidatskych génov aj u pacientov
s LADA diabetes alebo tiez inhibitorov dipeptidylpeptidazy-4
(DPP-4) a gliflozinov u pacientov s diabetes mellitus 2. typu
s BMI mensim ako 28 kg/m? - pripad nasho pacienta, ktory
by vzhladom na pozitivnu rodinni KV anamnézu predcas-
ného umrtia oboch rodi¢ov mohol profitovat z liecby empa-
gliflozinom. Podla vysledkov studie EMPA-REG OUTCOME
bola redukovana signifikantne kardiovaskuldrna mortalita
0 38 %, s ¢im korespondovalo aj vyznamné znizenie celkovej
mortality o 32 %.1°

Pacienti s DM 2. typu maju vysoku variabilitu terapeutic-
kych odpovedi na liecbu PAD. Tato variabilita zavisi napriklad
od dodrziavania rezimovych opatreni, preskrip¢nych zvykov
jednotlivych lekérov, ako aj od biologickych faktorov, ktoré mo-
zeme delit na negenetické a genetické. Medzi negenetické fak-
tory patria: trvanie ochorenia (reflektujice rezidualnu funkciu
B-buniek), telesna hmotnost, funkcie obliciek, pec¢ene a pod.
Z genetickych faktorov boli studované gény, ktoré maju vztah
k farmakokinetike aj k farmakodynamike oralnych antidiabe-
tik.'¢

Predmetom farmakokinetiky je sledovanie adsorpcie, distri-
bucie, metabolizmu a elimindcie lieku. Predmetom farmako-
dynamiky je sledovanie, preco urcité lie¢ivo posobi pri patolo-
gickom procese priaznivo.

Pritomnost variantov niektorych génov viedla vo farmako-
genetickych $tudiach k rozdielnemu efektu skimanych anti-
diabetik (derivitov sulfonylurey, metforminu, glitazénov
a gliptinov) u pacientov s diabetes mellitus 2. typu vyjadreného
napriklad znizenim HbA,. v zavislosti od genotypu pacientov.

Z genetickych faktorov boli $tudované gény, ktoré maju
vztah k farmakokinetike aj k farmakodynamike oralnych anti-
diabetik. Nie je preto vylacené, ze uz v blizkej buducnosti bude
panel polymorfizmov uvedenych génov pouzivany pri perso-

......
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Zaver

Niekedy moze byt zlozity aj priebeh liecby spolupracujiceho
pacienta s diabetes mellitus 2. typu s body-mass indexom men-
$§im ako 28 kg/m? s pozitivnou rodinnou anamnézou predcas-
ného KV umrtia oboch rodicov.

V snahe odhalit komplexné genetické pozadie DM 2. typu
a zlepsit predikciu a prevenciu bude aj nadalej prebiehat gene-
ticky vyskum, ktory by mohol viest k identifikovaniu novych
patogeneticky zameranych terapeutickych cielov a lie¢ebnych
intervencii zohladnujtcich konkrétny genotyp pacienta.!®?

Pri preskripcii jednotlivych liekov je vzdy nutné dodrzat
SPC, ktoré okrem indikdcii a ddvkovania stanovuje kontrain-
dikacie a neziaduce ucinky. SPC sa povazuje za medicinsko-
pravne zavazny materidl a jeho dodrziavanie vyzaduje aj
spravna klinicka prax. Rovnako je potrebné dodrzat indikacné
obmedzenia, ¢o je ekonomické obmedzenie liecby hradenej zo
zdravotného poistenia. Ak sa liek predpisuje mimo indikac-
ného obmedzenia, pacient si musi hradit liek sam.!?
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Inzulin glargin 300 U/ml

Milan Kvapil

Pfede dvéma lety se dostal do rukou ¢eskych diabetologti inovovany inzulin glargin. Nova
koncentrace, nové, lepsi vlastnosti, novy nazev. Toujeo. Prvni zkusenosti popsali kolegové
v kratkych kazuistikach publikovanych v ¢asopise Kazuistiky v diabetologii. Tehdy jsem
se rad ujal sepsani uvodniku.

Tristovkovy inzulin glargin se stal od té doby béznou soucasti armamentaria diabeto-
logie. I po dvou letech zkuSenosti maji platnost slova, kterd jsem napsal.

Koncentrace inzulint, které pouzivame v bézné klinické praxi, neni vesmirnou kon-
stantou. Méni se ruku v ruce s pokrokem technologie, mediciny a pozadavka klinické
praxe. Zajimava na tomto procesu vyvoje neni samotna skutecnost, ze se méni uzivand
koncentrace inzulint, ale to, Ze se dostdvame k nové kvalité. To nikdo necekal. I kdyz,
pokud bychom se zeptali prognostika ¢i filosofa, jisté by nam fekl, Ze kvantitativni zmény
drive nebo pozdéji prertstaji ve zmény kvality. To, co bylo pro lékarskou vefejnost pre-
kvapenim, mélo byt vlastné ocekavano. Stejna molekula, vy$si koncentrace, nové a lepsi

vlastnosti.

Zvy$eni koncentrace inzulinu glargin ze 100 na 300 jednotek/ml ovlivnilo kladnym
zpusobem jeho vlastnosti. Snizila se variabilita u¢inku, oplostil se pribéh kiivky popisujici
jeho d¢innost a prodlouzila se doba u¢inku. Dtisledkem zmén je pak snizeni rizika hypoglykemii, a to zejména no¢nich. V kli-
nickych studiich EDITION, resp. jejich metaanalyze, se prokézal tento pfiznivy klinicky dopad dostatecné presvédcivé. Praktické
aspekty jsou dulezité - potfebujete o trochu vice jednotek k dosazeni stejného t¢inku jako pti pouziti inzulinu glargin 100 U/ml.
To nepovazuji za vyznamnou piekazku. Velikou vyhodou z praktického hlediska je v§ak idealni flexibilita doby aplikace, hodinka
sem tam nehraje roli. Ta flexibilita pro fadu pacientti pfinasi skokové zvys$eni kvality Zivota (netfeba si davat budika na mobilu
na 22.00 vecer). A konecné, snizeni variability vede ke snizeni rizika hypoglykemie, coz otevira prostor k bezpe¢nému zlepseni
kompenzace.

Je to zvlastni situace, stejna molekula, vy$si koncentrace a 1é¢ivy pripravek s novymi, lep$imi vlastnostmi. I proto se jmenuje
jinak. Nové vlastnosti, nova znac¢ka. Diabetologové si jiz ,,osahali zjistili ,,jak to funguje®, ovétili si vSe v praxi. A podélili se o své

poznatky formou kazuistik, tentokrate s jiz zazitym a akceptovanym kvalitativnim posunem kupredu.

prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA
Interni klinika 2. LF UK a FN v Motole
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Toujeo 300 U/ml - acinna terapie
s priznivym bezpecnostnim profilem

Katerina Urbancova

Diabetologicka interni ambulance s.r.o., Ostrava

Souhrn:

V kazuistice je prezentovana velmi dobra zkusenost s pouzitim nové formulovaného
a koncentrovaného inzulinu glargin - Toujeo 300 U/ml jako prvni volba bazalniho

inzulinu.

Summary:

Toujeo 300 U/mL - an effective treatment with a favourable safety profile
A very good experience with a concentrated insulin glargine Toujeo 300 U/mL as the
first choice of basal insulin is presented in the case report.

Kli¢ova slova

B diabetes mellitus 2. typu
m Toujeo 300 U/ml

B obezita

Keywords

B type 2 diabetes mellitus
m Toujeo 300 U/ml

H obesity

Urbancovd, K. Toujeo 300 U/ml - ti¢innd terapie s ptiznivym bezpecnostnim profilem. Kazuistiky v diabetologii

15, 1: 13-15, 2017.

Uvod

Moderni terapie diabetes mellitus 2. typu sleduje nejen za-
kladni cil, tj. t¢innost 1é¢by, ktera ma pacientovi prodlouzit
zivot a oddalit komplikace diabetu, ale i sniZeni rizika takové
1écby, v nagem ptipadé 1écby inzulinem, zejména k minimali-
zaci rizika hypoglykemii a nartistu hmotnosti.

Kvalita Zivota je podminéna prevenci rozvoje chronickych
komplikaci cukrovky. Inzulin je fyziologickym zptisobem te-
rapie a na zakladé doporuceni odbornych spole¢nosti je ho
mozné pouzit pti nedostate¢né kompenzaci ihned po metfor-
minu. Vyhodou ¢asného nasazeni inzulinu je moznost pouzit
nizs§i davku nez v obdobi pokrocilém. Tato mensi davka inzu-
linu na pocatku 1écby s sebou nese snizeni rizika jak hypogly-
kemie, tak i vzestupu hmotnosti. Progresivni charakter cu-
krovky, vék, snizeni fyzické aktivity, dal$i komorbidity a nékdy
dalsi nezbytné 1éky, které jsou pacientim pridavany, si mohou
vyzadat jiz od pocatku nasazeni 1écby inzulinem, v dnesni
dobé nejlépe analogem bazalniho inzulinu.

Vyssi davka inzulinu pfedstavuje nutnost aplikace vétsiho
objemu. Podavani mnoha desitek jednotek inzulinu glargin
s koncentraci 100 U/ml miize byt nékdy nutné rozdélit do
dvou davek. Inzulin glargin 300 U/ml (Toujeo) ma tfikrat
mens$i objem aplikované tekutiny. Ani davka nékolika desitek
jednotek inzulinu zde nemusi byt rozdélena do vice aplikaci.
Dalsi vyhodou je, Ze v ramci srovnéavacich studii s inzulinem
glargin 100 U/ml (Lantus) byla prokdzana i mensi variabilita
glykemii a lep$i bezpeénostni profil s mensim vyskytem hy-
poglykemii. Jednoduchost aplikace usnadiuje jednorazovy
aplikdtor, jehoz pouziti je pro pacienty velmi pohodlné a az
trihodinova flexibilita podani prinasi vétsi svobodu rezimu
béhem 24hodinového cyklu aplikace bez obavy ze zhorseni
kompenzace diabetu.

Kazuistika

47lety pacient se dostavil do diabetologické ambulance v roce
2010, glykemie nala¢no byla v té dobé 8,3 mmol/l, glykovany
hemoglobin (HbA,.) 69 mmol/mol.

Diabetes byl diagnostikovan v roce 2001, nejdfive byl pa-
cient ponechan bez terapie, jen s doporu¢enim rezimového
opatfeni. Posledni dva roky u praktického lékare (2009-2010)
byl 1écen metforminem 850 mg 2x1 tbl denné. Z rodinné
anamnézy - oba rodice jsou diabetici, sourozence nema.

Krom¢ terapie metforminem pacient uzival telmisartan
80 mg 1-0-0 a amlodipin 5 mg 0-0-1 na hypertenzi. Dyslipi-
demie byla korigovana atorvastatinem 20 mg. Hypertenze byla
dobfe kontrolovana, tlak krve 130/80 mmHg. Laboratorni
hodnoty pacienta: urea 6,2 mmol/l, kreatinin 67 umol/l, kyse-
lina mocova 343 umol/l, celkovy bilirubin 12,7 pmol/l, AST
0,39 pkat/l, GMT 0,26 pkat /1, celkovy cholesterol 4,34 mmol/l,
HDL-cholesterol 1,21 mmol/l, triglyceridy 0,94 mmol/l.

Pfi prvni navstévé v diabetologické ambulanci byla prove-
dena reedukace o dieté a rezimovém, zejména pohybovém
opatfeni. Vzhledem k tomu, Ze edukace o dieté je 2x efektiv-
néjsi, ma-li pacient moznost méfit si glykemie, byl vybaven
glukometrem a poucen o spravném provadéni selfmonito-
ringu. Pti dalsi kontrole za dva mésice byla glykemie nala¢no
7,1-9,8 mmol/l, postprandidlné 10,2-13,7 mmol/l, glykovany
hemoglobin 61 mmol/mol. Nebyly pfitomny komplikace dia-
betu (retinopatie, neuropatie), mikroalbuminurie byla nega-
tivni. Hladina C-peptidu nala¢no byla 1 123 pmol/l.

Cilovy glykovany hemoglobin byl vzhledem k véku a ne-
pritomnosti komplikaci doporucen co nejblize fyziologické
hodnoté mezi 45-50 mmol/mol.

Pri BMI 36,2 kg/m? mél pacient obezitu II. stupné, byl
»stopkurdk®, 5 let nekoutil (pfedtim asi 15 let 20 cigaret
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denné). Pohybova aktivita v zaméstnani byla minimalni, pra-
coval jako obchodni zastupce stavebni firmy a pracovni ¢as
travil v auté anebo u jednaciho stolu. Po navratu domt mél
minimalni pohyb, a to vesmés jen o vikendu. Nesportoval,
ackoli v minulosti se aktivné vénoval fecko-fimskému za-
pasu.

Pacientovi jsme vzhledem k nedostate¢né kompenzaci dia-
betu doporudili zvysit davku metforminu na 2 g/den a k této
terapii jsme pridali liraglutid. Volba metforminu a GLP-1 ana-
loga byla odiivodnéna potiebou minimalizovat riziko hypo-
glykemie a redukovat hmotnost pacienta. Poc¢ate¢ni denni
davka liraglutidu 0,6 mg byla po dvou tydnech zvySena na
1,2 mg/den. Terapie byla ti¢inna a pokles glykovaného hemo-
globinu do roka od nasazeni této kombinace byl na aroven
49 mmol/mol. Snizil se i BMI z 36,2 na 34,3 kg/m?. Pacient se
v té dobé citil vyborné.

Protoze byl v mlddi aktivnim sportovcem, zkusil se vratit
i ke sportovni ¢innosti. Zacal chodit 2x tydné do fitcentra
a cvicil na strojich. Dobra kompenzace cukrovky se drzela az
do zacatku roku 2015.

V breznu 2015 doslo k progresivnimu zhor$eni zdravotniho
stavu ve smyslu dusnosti. Dominovala dusnost pfi vétsi na-
maze, zadychéval se pfi chtzi do 1. patra, kaslal nasucho
hlavné po rdnu. Pacient byl vySetfen v plicni ambulanci. Byl
proveden RTG snimek plic, spirometrické, bronchoskopické
a echokardiografické vySetfeni.

Zasadni byl nalez pti CT vySetfeni plic. Byly popsany fi-
brézni zmény ve stfednich a dolnich plicnich polich dorzoba-
zalné, drobné emfyzematdzni buly subpleurdlné a parasep-
talné a zmnozeni uzlin v mediastinu. Pacient byl indikovan
k torakoskopické biopsii plic. Kone¢na diagnéza byla stano-
vena jako idiopaticka intersticialni pneumonie. Byla zahajena
lé¢ba prednisonem 20 mg/den.

Béhem péti mésici od pocatku onemocnéni doslo po-
stupné ke zmirnéni dechovych obtizi a zlepSeni klinického
stavu, nicméné pacient ptibral 11 kg na hmotnosti. Hodnota
glykovaného hemoglobinu stoupla z 52 na 71 mmol/mol a gly-
kemie nalacno se stale drzela nad 10 mmol/l. Béhem dne jiz

Obr. 1: Glykovany hemoglobin pied terapii Toujeo
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hladina glykemie setrvavala bez extrémnich vykyvu. Byl do-
vysetfen C-peptid po stimulaci a jeho vzestup proti hodnoté
nala¢no byl pouze 125 pmol/l. V terapii diabetu byl pridan gli-
klazid 60 mg rano. Doslo k poklesu glykemii béhem dne na
6,6 az 9,2 mmol. Ranni glykemie nala¢no zistavala stale nad
10 mmol/l. Kombinace sulfonylurey, metforminu a GLP-1
analoga nebyla dostate¢né efektivni. Pacientovi jsme vzhledem
k hodnotam C-peptidu, glykovaného hemoglobinu a prede-
v$im la¢né glykemie vysvétlili a zdtivodnili potfebu pridat
jesté bazalni inzulin.

Od fijna 2015 byl jiz k dispozici koncentrovany inzulin
glargin 300 U/ml (Toujeo). Pro jeho tcinnost, nizkou varia-
bilitu glykemii a moznost aplikace v mensim objemu byl zvo-
len jako adjuvantni bazalni inzulin. Pocate¢ni davka byla
vzhledem ke glykemii nala¢no a BMI pacienta stanovena na
12 jednotek denné s titraci davky po domluvé na cilovou gly-
kemii nala¢no mezi 5 a 6 mmol/l. Dostate¢na potrebna denni
davka inzulinu Toujeo se ustélila na 26 jednotkach. Glyko-
vany hemoglobin v dob¢é nasazeni inzulinu Toujeo v fijnu
2015 byl 64 mmol/mol, kontrolni za tii mésice a v inoru
2016 po natitrovani na lacnou glykemii byl 55 mmol/mol.
Pfi dalSich kontrolach v cervnu 2016 poklesl na 50
mmol/mol, v ffjnu 49 mmol/mol a posledni kontrola v inoru
2017 ukazala 47 mmol/mol. Davka inzulinu byla béhem roku
navy$ena na 28 jednotek. Pfi posledni kontrole byl pacient
velmi dobfe kompenzovany, bez hypoglykemii a bez vze-
stupu hmotnosti.

Diskuse

Kazuistika dokumentuje, jak pridruzené onemocnéni a jeho
1é¢ba, napriklad kortikoidy, modifikuji terapii diabetu. Rychlé
nasazeni inzulinu a dostatec¢na titrace umoznuji obnovit dob-
rou kompenzaci diabetu. Novy inzulin glargin 300 U/ml
spliluje pozadavky, které jsou kladeny na soucasny bazalni in-
zulin. Je to inzulin, ktery ma nizkou variabilitu, téméf bez-
vrcholovy vyrovnany 24hodinovy tcinek a samoziejmeé dobry
efekt na sniZeni glykemie nala¢no. Zaroven je potvrzeno, Ze

Obr. 2: Glykovany hemoglobin pri terapii Toujeo
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jeho pouziti je provizeno mensim vyskytem hypoglykemii 3. Pelikdnova, T., Bartos, V. et al. Prakticka diabetologie. Praha: Maxdorf,
a nizkym rizikem vzestupu hmotnosti. Pouziti u naseho paci- 2012.
enta bylo vyhodné a terapie byla efektivni a bezpe¢nou volbou, 4 Skrha,J. etal. Diabetologie. Praha: Galén, 2009.
Kvalitni aplikator a jednoduché schéma titrace rovnéz ptispélo
k velmi dobré spolupraci pacienta.
MUDr. Katefina Urbancova
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Zkusenost s inzulinem Toujeo

u starsi pacientky

Katarina Halcéiakova

Diabetologicka ambulance, Medifin a.s., Praha

Souhrn:

Kazuistika popisuje 68letou pacientku s diabetem 2. typu, u které byla pro neuspoko-
jivou kompenzaci diabetu zahdjena terapie novym bazalnim inzulinovym analogem

- glargin 300 U/ml.

Summary:

The experience with insulin Toujeo in an older female patient
The case report describes 68 years old patient with type 2 diabetes. Due to unsatisfac-
tory long term compensation, therapy of new insulin analog glargine 300 U/ml was

initiated.
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Uvod

Inzulin glargin 300 U/ml je novy inzulinovy analog uvedeny
na trh v Ceské republice koncem roku 2015. Ve srovnani
s glarginem 100 U/ml ma vyrovnanéjsi a del$i farmakokine-
ticky a farmakodynamicky profil. Po jeho aplikaci dochazi
k vytvoreni podkozniho depa, ze kterého se inzulin uvolnuje
pomaleji.

Utinnost glarginu 300 U/ml byla hodnocena v réamci kli-
nickych studii EDITION, a to u pacienti s diabetem 2.1 1. typu.
Z hlediska poklesu glykemii a glykovaného hemoglobinu je
glargin 300 U/ml stejné ucinny ve srovnani s glarginem
100 U/ml. U glarginu 300 U/ml byl navic prokazan nizsi vy-
skyt hypoglykemickych pfihod v priibéhu celého dne véetné
vyskytu nocnich hypoglykemii. U glarginu 300 U/ml byl za-
znamenan niz$i a nebo nulovy prirtistek hmotnosti.

Kazuistika

Kazuistika popisuje 68letou pacientku, ktera je 1é¢ena pro dia-
betes mellitus 2. typu od roku 2001.

V osobni anamnéze je piitomna arterialni hypertenze ko-
rigovand felodipinem, dyslipidemie 1écena atorvastatinem
a vertebrogenni algicky syndrom.

Diabetes mellitus 2. typu byl u pacientky diagnostikovan
v roce 2001 praktickym lékarem v ramci preventivni pro-
hlidky. Vstupni glykemie nala¢no byla 15,1 mmol/l, glykovany
hemoglobin (HbA, ) 72 mmol/mol. Praktickym lékarem byla
zahdjena terapie metforminem v celkové davce 2 000 mg
denné.

Az do roku 2006 byla dlouhodobé kompenzace pacientky
dle dostupnych udajt stabilni, glykovany hemoglobin byl
50-59 mmol/mol. V 1été 2006 byl pro neuspokojivou kompen-
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zaci (HbA,. 69 mmol/mol) do terapie pridan derivat sulfonyl-
urey - glimepirid 3 mg denné.

V roce 2013 byla pacientka pfedana do péce diabetologické
ambulance. Vstupni parametry byly nasledujici: vyska 159,5 cm,
hmotnost 83 kg, BMI 32,63 kg/m?, krevni tlak 135/80 mmHg,
vstupni glykovany hemoglobin byl 62 mmol/mol, glykemie
nala¢no 8,9 mmol/l, C-peptid 1,16 nmol/l, renalni parametry
a lipidogram byly stabilni. Nebyly pfitomny znamky makro-
angiopatickych ani mikroangiopatickych komplikaci dia-
betu.

Pacientka byla edukovana ohledné rezimovych opatfeni,
byla vybavena glukometrem a poucena o selfmonitoringu. Te-
rapie diabetu byla upravena, nové byl pfidan inhibitor dipep-
tidyl-peptidazy-4 - vildagliptin (v kombinovaném pripravku
Eucreas 50/1 000 mg 2x1), davka glimepiridu byla zreduko-
vana na 2 mg denné. Na této terapii byla dlouhodoba kom-
penzace stabilni (glykovany hemoglobin se pohyboval mezi
50-56 mmol/mol).

V fijnu 2016 se dlouhodoba kompenzace zhorsila, HbA .
byl 66 mmol/mol, glykemie nala¢no 9,9-13,2 mmol/l, post-
prandialni glykemie do 16,5 mmol/l. Ke stavajici terapii byl
nové pridan bazalni inzulin - glargin 300 U/ml (Toujeo), a to
10 jednotek ve 21 hodin. Pacientka byla poucena o aplikaci
inzulinu a o titraci na zékladé¢ selfmonitoringu glykemii na-
la¢no. Byla ji doporucena titrace davky jednou za tyden o 2 jed-
notky dle poslednich tii méfeni glykemie nala¢no.

Prvni titrace bazalniho inzulinu probéhla telefonicky tyden
od zahdjeni terapie. Dle selfmonitoringu byly la¢né glykemie
9,2-11,3 mmol/l, proto byla davka glarginu 300 U/ml navy-
$ena o 2 jednotky na 12 jednotek. Dalsi titraci provadéla pa-
cientka samostatné. Na zakladé glykemii nalacno (7,6-9,2
mmol/l) navysila davku inzulinu na 14 jednotek, a to tyden
po prvni titraci.



ZKUSENOST S INZULINEM TOUJEO U STARSI PACIENTKY

Pfi ambulantni kontrole v lednu 2017 byla dlouhodoba
kompenzace pacientky zlepSena, glykovany hemoglobin byl
52 mmol/mol, glykemie nala¢no 5,4-6,1 mmol/l, postprandi-
alni glykemie do 9 mmol/l. Nebyly pfitomny hypoglykemie.
Aktualni davka glarginu 300 U/ml je 16 jednotek, derivat
sulfonylurey byl vysazen a byla ponechdna stavajici davka
inhibitoru dipeptidyl-peptidazy-4 a metforminu (Eucreas
50/1 000 mg 2x1). Hmotnost pacientky je 84,5 kg.

Pacientka je s 1é¢bou spokojena, davku bazalniho inzulinu
titruje samostatné na zdkladé glykemii nala¢no jednou tydné.

Diskuse

Pri 1é¢bé diabetu star$ich pacientii preferujeme preparaty,
které minimalizuji riziko hypoglykemii. Na zakladé metaana-
lyzy na trovni pacientt v klinickém programu EDITION 1, 2
a 3, ktera zahrnovala diabetiky 2. typu starsi 65 let, byl pfi te-
rapii inzulinem glargin 300 U/ml vyskyt no¢nich hypoglyke-
mii nizsi ve srovnani s glarginem 100 U/ml. Pfi lécbé inzuli-
nem Toujeo dosahlo vice pacientl cili 1écby bez vyskytu
potvrzené nebo zavazné hypoglykemie.

U 68leté diabeticky 2. typu jsem na zakladé zhorseni dlou-
hodobé kompenzace a na zaklad¢ vyssich glykemii nalacno
zahdjila terapii novym inzulinovym analogem - Toujeo. Po
edukaci pacientky a jejim aktivnim zapojeni do titrace davky
inzulinu na zakladé la¢nych glykemii bylo v pomérné kratké
dobé dosazeno zlepseni kompenzace. S ohledem na prevenci
hypoglykemii byl vysazen derivét sulfonylurey a byla pone-
chana 1é¢ba, ktera riziko hypoglykemii minimalizuje.

Zavér

Inzulin Toujeo ma dle klinickych studii vyrovnané;jsi profil,
ktery umoznuje titrovat davku inzulinu k uspokojivym hod-

Anotace

Jan Lebl, Eva Al Taji, Stanislava Kolouskova,
Stépénka Pruhova, Marta Snajderové, Zdenék Sumnik

Détska endokrinologie a diabetologie

Obséhla monografie poskytuje uceleny pohled na slozitou problematiku etiologie, patogeneze, diagnos-
tiky a 1é¢by poruch ristu, vyvoje a jednotlivych endokrinnich poruch.

Zvlastni pozornost se vénuje diabetu v détském a adolescentnim véku. Na zakladé aktudlnich doma-
cich i celosvétovych poznatkil jsou popsany jednotlivé diagnostické a terapeutické postupy, onemocnéni
spojena s diabetem, problematika vyzivy a potteby psychologické podpory pacientovy rodiny. V zavéru
publikace je prakticky priivodce diagnostikou, obsahujici diferencidlné diagnostické postupy u jednot-
livych endokrinnich pfiznakil, porovnavaci tabulky, grafy a nomogramy. Kniha ma bohatou obrazovou
dokumentaci a je koncipovana jako studijni materidl pro détské endokrinology a vSeobecné pediatry.

notam glykemie nala¢no s relativné nizkym rizikem vzniku
hypoglykemii. S ohledem na jednoduchost rezimu a nizsi ri-
ziko hypoglykemii je volbou 1é¢by i u starsich pacientii.
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Prinos lécby inzulinem glargin 300 U/ml (Toujeo)

po predchozi 1écbé inzulinem lispro
(Humalog Mix25)

Lenka DZmurova

Diabetologické a endokrinologicka ambulance, Medifin a.s., Praha

Souhrn

Kazuistika popisuje jednu ze zku$enosti s inzulinem glargin 300 U/ml (Toujeo), kte-
rym bylo nahrazeno aplikovani inzulinu lispro (Humalog Mix25) 2x denné. Tyka se
pacienta s vyznamné omezenou mobilitou, ktery byl odkdzan na invalidni vozik a pfi
aplikaci inzulinu byla nutna dopomoc druhé osoby - nejcastéji manzelky. Pfinosem
zmény inzulinu byly pro pacienta a jeho rodinu zejména praktické aspekty, predev$im
moznost aplikace 1x za 24 hodin bez zavislosti na jidle. Casova, az tfihodinova, flexi-
bilita v aplikaci inzulinu minimalizovala vyznamny spole¢ensky handicap manzelky.
Technicka aroven aplikatoru umoznila pacientovi postupem casu si inzulin aplikovat
samostatné, coz mélo vyznamny psychologicky pfinos - pacient nebyl odkdzan na do-
pomoc druhé osoby. Soucasné ocenoval i medicinsky pfinos inzulinu Toujeo. Doslo
k vyznamnému poklesu az vymizeni symptomatickych hypoglykemii, kolisani glyke-
mii v ramci dne a mezi jednotlivymi dny bylo zcela ojedinélé. To vSe pacienta psy-
chicky vyznamné ,,nastartovalo®, motivovalo jej k dosahovani stale vét$i samostatnosti
a navratilo mu chut do Zivota i v ictyhodném véku natolik, zZe diky své odhodlanosti
zacal zvladat i stale delsi a delsi tseky chiize bez dopomoci rodiny.

Summary

The benefit of the treatment with insulin glargine 300 U/mL (Toujeo) following the
treatment with insulin lispro (Humalog Mix25)

The case report demonstrates one of our experiences with insulin glargine 300 U/mL
(Toujeo), which replaced the administration of insulin lispro (Humalog Mix25) BD.
The patient was severely disabled and dependent on a wheelchair, and the admini-
stration of insulin had to be assisted by a second person, most often by his wife. The
patient and his family appreciated benefits of insulin switch mostly in practical aspects,
one application in 24 hours despite of food in the first place. Time flexibility, up to
3 hours, of insulin administration minimized the significant social handicap of his
wife. Additionally, the technical level of the applicator enabled the patient to self-ad-
minister insulin, which resulted in a significant psychological benefit - the patient
wasn't dependent on the assistance of other people. Simultaneously, he appreciated
medical benefits of insulin Toujeo. Symptomatic hypoglycemias were significantly re-
duced and fluctuations of glucose levels during the day and day-to-day fluctuations
were extremely rare. That all significantly mentally energized our patient and moti-
vated him to achieve more and more self-reliance. Despite his advanced age it brought
him back his desire for life so much that thanks to his strong-mindedness he started
to walk longer and longer distances without the assistance of his family.

Dzmurovd, L. Pfinos lécby inzulinem glargin 300 U/ml (Toujeo) po predchozi 1écbé inzulinem lispro (Humalog
Mix25). Kazuistiky v diabetologii 15, 1: 18-19, 2016.
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PRINOS LECBY INZULINEM GLARGIN 300 U/ML (TOUJEO) PO PREDCHOZI LECBE INZULINEM LISPRO ...

Uvod

Pro lé¢bu diabetes mellitus 2. typu mame v soucasné dobé
k dispozici $irokou $kalu modernich pripravki. Presto zakla-
dem efektivni spoluprace a budovani vztahu s pacientem zus-
tava predevsim diivéra. A pravé spravné volena 1é¢ba s ohle-
dem na potfeby pacienta ndm umoznuje se k pacientovi
priblizit, respektovat jeho potteby a zlepSovat kvalitu zivota.

Kazuistika

Prezentuji pripad devétaosmdesatiletého muze, kterému byl
diabetes mellitus 2. typu diagnostikovan v roce 1985. Do
brezna 2016 byl na konvencni inzulinoterapii s aplikaci inzu-
linu lispro (Humalog Mix25) 2x denné, kterou zajistovala ro-
dina, zejména manzelka. Pacient mél mirnou nadvahu (BMI
27,17 kg/m?), tézkou kvadruparézu na podkladé degenerativ-
nich zmén a tézké polyneuropatie (tézka axonalni motoricka
a senzoricka léze — dle EMG v fijnu 2011). Dale se 1é¢il pro ar-
terialni hypertenzi, byl po laparoskopické operaci zlu¢niku, po
operaci katarakty bilateralné, mél totalni endoprotézu bilate-
ralné pro gonartrézu. Vzhledem k vyznamné omezené mobi-
lité se pacient dostavoval na kontroly na invalidnim voziku,
vzdy v doprovodu manzelky a dcery, byl depresivné ladény.
I doma byla mobilita pacienta omezena, chiize byla realizovadna
cca do 2 metrli (na toaletni potreby) s dopomoci choditka
a druhé osoby. Ptes velice dobrou spolupraci s rodinou se u pa-
cienta vyskytovalo kolisani glykemii, stfidani hypoglykemii
a hyperglykemii (viz tabulka 1), obavy ze symptomatickych hy-
poglykemii méla i manzelka pacienta. Aplikace inzulinu 2x
denné vazana na jidlo byla nekomfortni pro rodinu, ktera ap-
likaci inzulinu zajistovala, byla i spolecensky vyznamné limi-
tujici. Bylo velice dulezité pacienta nevystavovat riziku hypo-
glykemie, zajistit mu lécbu s priznivym bezpecnostnim
profilem a vSem, i ¢lenim rodiny, umoznit vétsi komfort.

Tab. 1: Glykemicky profil za obdobi
listopad 2015 - bfezen 2016

naladno 2 hodiny 2 hodiny v noci
po obédé po veceri ve 2.00 hod
mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l
8,2 11,4 3,8 3,1
5,1 3,8 14,4 83
6,4 5,2 4,0 4,6
7,5 12,1 9,3 6,6

Na kontrole v bfeznu 2016 byly laboratorni a antropome-
trické parametry prilécbé inzulinem lispro (Humalog Mix25)
nésledujici: glykemie nala¢no 6,0 mmol/l, HbA, 45 mmol/mol,
hmotnost 93 kg.

Byla provedena zaména inzulinu lispro (Humalog Mix25)
15-0-11 U s.c. za inzulin Toujeo 10 U s.c. ve 20 hodin. Kon-
troly glykemickych profilt a zdravotniho stavu pacienta pro-
bihaly telefonicky, pacient byl s novym inzulinem velice spo-
kojeny, po celou dobu bez symptomatickych hypoglykemii
(viz tabulka 2).

Na kontrole v ¢ervenci 2016 byly parametry pti 1écbé in-
zulinem Toujeo (davka 10 U s.c. nadale postacujici) tyto: gly-
kemie nala¢no 6,1 mmol/l, HbA,. 48 mmol/mol, hmotnost
92 kg.

Tab. 2: Glykemicky profil za obdobi
duben-cervenec 2016

naladno 2 hodiny 2 hodiny v noci
po obédé po veceri ve 2.00 hod
mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l
6,1 7.5 8,2 7,5
6,4 9,0 7,4 55
5,9 8,1 O 6,8
6,8 7,8 8,3 7,2

Pacient vesel do dvefi sam, bez dopomoci manzelky, bez
invalidniho voziku, nad$ené sdéloval, Ze inzulin si aplikuje
sam, s radostnym usmévem dodéval, Ze uz manzelku tolik ne-
zatéZuje a neciti se celé rodiné na obtiz. Zpocatku peclivé sle-
doval a délal selfmonitoring i 8x denné, aby se ujistil, Ze
opravdu nema hypoglykemie, ani asymptomatické. Po nabyti
adekvétni davky sebevédomi a vnitfniho presvédceni, ze do-
kaze vic, se odhodlal dosdhnout jesté vétsi samostatnosti
a zacal zkouSet samostatné chtizi. Jeho cilem bylo vkro¢it do
ordinace uplné sam a vyjadrit tak podékovani za vyznamnou
zménu kvality Zivota, kterou mu nova lécba inzulinem Toujeo
prinesla.

Zavér

Pfinosem 1é¢by inzulinem glargin 300 U/ml (Toujeo) s apli-
kaci 1x za 24 hod. po predchozi 1é¢bé inzulinem lispro (Hu-
malog Mix25) s aplikaci 2x denné byla, kromé vymizeni symp-
tomatickych hypoglykemii a snizeni variability glykemii
v ramci dne a mezi jednotlivymi dny, zejména maximalni psy-
chicka aktivace pacienta, navrat chuti do Zivota, zvySeni kom-
fortu celé rodiny. Za tim v$im se skryva stabilnéjsi inzulin
s prolongovanéj$im farmakokinetickym a farmakodynamic-
kym profilem, inzulin s pomalej$im uvolnovanim ze subku-
tanniho depa, s del$im biologickym poloc¢asem s naslednym
téméf bezvrcholovym priibéhem glykemické kiivky a tech-
nicka propracovanost aplikatoru inzulinu Toujeo, kterd umoz-
nuje pacientliim vyznamné komfortnéjsi aplikaci.

To vse, spolu s respektovanim osobnostniho profilu a po-
treb pacienta, zvySuje pravdépodobnost compliance pacienta
a celkovou davéru k nam, lékaitm.

MUDr. Lenka Dzmurova

Medifin a.s.

Diabetologické a endokrinologické ordinace
Sustova 1930/2

148 00 Praha 4 — Chodov

e-mail: ordinace@diabetology.cz
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Efekt fixni kombinace inzulinu degludek

a liraglutidu u dlouhodobé Spatné
kompenzovaného diabetika

Klara Snaselova

Interni oddéleni, Nemocnice Nové Mésto na Moravé

Souhrn

Kazuistika popisuje pripad pacienta s dlouhodobé $patnou kompenzaci diabetu,
u néhoz byl pouzit prvni kombinovany preparat, ktery vyuziva efekt dlouhodobé pi-
sobiciho inzulinu a analoga GLP-1. Pacient velmi dobfe zareagoval na nové nasazenou
terapii.

Summary

The effect of a fixed combination of insulin degludec and liraglutide in a patient
with diabetes who was inadequately compensated for a long time

A case report describes a patient with a prolonged inadequate compensation of dia-
betes, in whom the first combined product that employs the effect of a long-acting in-
sulin and GLP-1 analogue was used. The patient responded to a newly initiated treat-
ment very well.

SndSelovd, K. Efekt fixni kombinace inzulinu degludek a liraglutidu u dlouhodobé $patné kompenzovaného
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diabetika. Kazuistiky v diabetologii 15, 1: 20-21, 2017.

Uvod

Terapie diabetes mellitus 2. typu je velmi obtizna a rozmanita.
Neéktefi pacienti dosahuji uspokojivych vysledk s minimem
terapie a néktefi i s minimem snahy o dietni a pohybovy rezim.
Velké procento pacientti vSak vyzaduje kombinovanou u¢in-
nou antidiabetickou lé¢bu, pomoci které bychom radi dosahli
zlep$eni i pres limitovanou spolupraci pacienta v oblasti diet-
nich opatfeni a pohybové aktivity. Kombinace 1écebnych
glykemii. Volbou vhodné 1écby se snazime toto riziko minima-
lizovat.

Minimum nezadoucich ucinki o¢ekavame od modernich
antidiabetik vcetné nejnovéjsich inzulintl. V ramci terapie se
snazime ovlivnit jak hladinu glykemie nala¢no, tak i glykemii
postprandidlni.

V poslednich letech zazivime boom kombinovanych pre-
paratl — dosud to byly pouze léky podavané peroralné. Je
vyuzivan synergicky efekt jednotlivych latek, zlepsuje se com-
pliance pacientt k terapii diky sniZeni poctu tablet a jednodu-
chosti lé¢by. Fixni kombinace GLP-1 agonisty liraglutidu
a dlouhodobé pusobiciho inzulinu degludek pfinasi novou
moznost intenzifikace 1é¢by po selhani bazalniho inzulinu pfi
moznosti aplikace jedné injekce 1x denné.
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Kazuistika

Jedna se o pacienta narozeného v roce 1956, v jehoZ rodinné
anamnéze je zaznamendn diabetes mellitus otce. Osobni anam-
néza pacienta obsahuje hypertenzi, dyslipidemii, obezitu a pso-
riazu. Diabetes byl zjistén v roce 2000 na zakladé¢ patologickych
hodnot oralniho glukézového toleran¢niho testu. Do roku
2003 byl pacient bez terapie perordlnimi antidiabetiky, pouze
na dieté.

V letech 2003 a 2004 pacient uzival metformin - byl titrovan
postupné az na 1 600 mg denné.

V obdobi let 2003-2009 uzival metformin 1 600 mg/den +
gliklazid 90 mg/den, glykovany hemoglobin se pohyboval
kolem 95-98 mmol/mol, glykemie nala¢no kolem 8-10 mmol/],
télesna hmotnost byla 98-100 kg.

Obdobi 2009-2015: pro progredujici hepatopatii byla vysa-
zena peroralni antidiabetika a nasazen stfednédoby humanni
inzulin ve dvou dennich davkach s postupnou titraci davky.
Glykovany hemoglobin se nejdfive mirné zlepsil na 74 mmol/mol,
glykemie nala¢no se zlepsila na hodnoty kolem 6-8 mmol/l,
télesna hmotnost kolisala kolem 95 kg.

Obdobi 2015-2016: byla provedena zména inzulinu na glar-
gin 300 U v jedné denni dévce, do terapie byl navic vracen zpét
metformin 1 500 mg/den v retardované formé. Béhem roku
probihala titrace glarginu na 32 U/den. Glykovany hemoglobin
se dale zlepsil na 66 mmol/mol, glykemie nalacno byla kolem
6-7 mmol/l, télesnd hmotnost se pohybovala kolem 100 kg.
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Tab. 1: Vyvoj glykovaného hemoglobinu
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V fijnu 2016 byl glargin vysazen, metformin ponechan na
davce 2 000 mg/den v retardované formé, byl pridan inzulin
degludek/liraglutid (Xultophy) — 16 davkovacich jednotek/den.
V dobé prevodu byl glykovany hemoglobin 66 mmol/mol, gly-
kemie nala¢no 7,4 mmol/l, télesna hmotnost 101 kg. Titrace
Xultophy na glykemii nala¢no 4-6 mmol/l: 19 jednotek/den.
Zaroven pacient uzival metformin 1 000 mg/den.

Posledni hodnota glykovaného hemoglobinu v lednu 2017
byla 40 mmol/mol, télesna hmotnost se snizila na 96 kg. Gly-
kemicky profil méfeny pti selfmonitoringu prezentovany
v lednu 2017: glykemie nala¢no 4,8 mmol/l, po snidani
5,6 mmol/l, po obédé 6,3 mmol/l, pred veceti 5,4 mmol/l.

Diskuse a zavér

Pacient se 16letou anamnézou diabetes mellitus 2. typu velmi
rychle a efektné zareagoval na podavani dlouhodobého inzu-
linového analoga degludek v kombinaci s analogem GLP-1 re-
ceptoru liraglutidem.

Celych 16 let byla sledovéna kolisava hepatopatie, v posled-
nich letech pri snaze o dislednou abstinenci alkoholu a efek-
tivni hypolipidemické terapii jsou hodnoty jaternich enzymi
stabilizovany, pretrvava pouze velmi mirna elevace GMT.

Pfi zpétném hodnoceni prabéhu terapie uvedeného paci-
enta je nutno konstatovat, Ze se az nyni, po 15 letech diabetu,
podatilo dosahnout kompenzace k cilovym hodnotam. Otaz-
kou je, co bylo diivodem terapeutické inertnosti v tomto pri-
padé. Jisté to byla obtizna spoluprace s pacientem — nékterd ob-
dobi byla z tohoto pohledu velmi kriticka, déle to byly obavy

Tab. 2: Vyvoj télesné hmotnosti
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z nezadoucich ucinki intenzifikace inzulinové terapie i snaha
o co nejjednodussi terapeuticky rezim.

Pacient pfi nasazeni nové terapie pripravkem Xultophy zacal
aktivnéji spolupracovat na své 1é¢bé, zménil ptistup k selfmo-
nitoringu, zacal se vice zajimat o své vysledky. Mozna i proto,
ze musel spolupracovat na titraci davky. Odménou jsou mu
glykemie v uspokojivych hodnotach, jednoduchy rezim bez
vétsiho omezeni pracovnich i mimopracovnich aktivit, mini-
mum nezadoucich ucinki terapie, zejména hypoglykemii.
Dévka kombinovaného preparétu, zejména davka inzulinu, je
oproti inzulinu v monoterapii u tohoto pacienta pomérné
nizkd. V pripadé progrese onemocnéni a zhorseni kompenzace
lze davku dale titrovat k cilové glykemii.

Literatura

1. Haluzik, M. Fixni kombinace dlouhodobé piisobiciho inzulinu s analogem
GLP-1 jako mozZnost intenzifikace 1é¢by diabetikil 2. typu. Farmakoterapie
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Casna intenzifikace antidiabetické terapie fixni
kombinaci metforminu a dapagliflozinu

Martina Koskova

Diabetologicka ambulance, Oblastni nemocnice Mlada Boleslav, a.s.

Souhrn:

Prezentovand kazuistika demonstruje Gc¢innost fixni kombinace metforminu a dapa-
gliflozinu u pacienta s kratkou dobou trvani diabetu. Béhem ¢trnactimési¢ni terapie
doslo ke zlep$eni metabolické kompenzace s dosazenim cilovych hodnot HbA,, sni-
zeni hmotnosti a krevniho tlaku. Tolerance 1é¢by byla velmi dobrd, bez nezadoucich
ucinkd.

Summary:

The early intensification of antidiabetic therapy with a fixed combination of met-
formin and dapagliflozin

The presented case report demonstrates the efficacy of a fixed combination of met-
formin and dapagliflozin in a patient with short lasting diabetes. During a 14 months
lasting treatment the metabolic compensation improved, targeted levels of HbA, were
achieved, and both weight and blood pressure were reduced. The treatment was very
well tolerated without adverse effects.

Koskovd, M. Casnd intenzifikace antidiabetické terapie fixni kombinaci metforminu a dapagliflozinu. Kazu-
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Uvod

Fixni kombinace metforminu a dapagliflozinu predstavuje do-
plnujici se 1écbu s nizkym rizikem hypoglykemickych ptihod.
Komplementarni mechanismus uc¢inku zahrnuje na inzulinu
nezavisly efekt dapagliflozinu (vyznamné zlepseni kompenzace
diabetu, redukce hmotnosti, snizeni krevniho tlaku) a metfor-
minu (zlepseni inzulinové senzitivity, snizeni jaterni glukoneo-
geneze, prevence kardiovaskularnich chorob). Fixni kombinace
1ékii zvysuji adherenci pacientt k 1é¢bé a zlepsena spoluprace
pacienta miize pozitivné ovlivnit 1é¢bu chronickych onemoc-
néni, jako je diabetes mellitus 2. typu.

Kazuistika

46lety nemocny s pozitivni rodinnou anamnézou (otec a starsi
bratr jsou diabetici 2. typu) prisel k praktickému lékati s pri-
znaky polyurie a polydipsie v dubnu 2015. Na zakladé labora-
tornich parametrt byl diagnostikovan diabetes mellitus 2. typu,
glykovany hemoglobin (HbA,.) v dobé diagnézy byl 76
mmol/mol, glykemie nala¢no 13,5 mmol/l. V klinickém obraze
dominovala obezita s BMI 35 kg/m?, dyslipidemie a hypertenze
s hodnotou krevniho tlaku 150/85 mmHg. Prakticky lékaf na-
sadil atorvastatin 20 mg a perindopril 5 mg denné. Pacient byl
edukovan o diabetické dieté, fyzické aktivité a redukci hmot-
nosti. Soucasné byla zahdjena lé¢ba metforminem s postupnou
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titraci denni davky. Pacient dobte toleroval metformin s okam-
zitym uvolnovdnim bez nezadoucich gastrointestindlnich
ucinkid, coz umoznilo rychlou titraci se zvySovanim davky
metforminu o 500 mg kazdé 2 tydny az na 2 000 mg denné.
Kompenzace diabetu se postupné zlepsovala, kontrola po 3 mé-
sicich a 6 mésicich terapie metforminem vykazovala pokles
glykovaného hemoglobinu, glykemie nala¢no, hmotnosti
a krevniho tlaku, jak ukazuje tabulka 1.

Tab. 1: Zahajeni a pribéh 1é¢by monoterapie metforminem
(duben-fijen 2015)

vstupni data

hmotnost 107 kg 105 kg 103,5 kg
HbA,, 76 mmol/mol 64 mmol/mol 61 mmol/mol
glykemie nala¢no 13,5 mmol/l 10,5 mmol/l 8,7 mmol/l
TK 150/85 mmHg  130/72 mmHg  138/70 mmHg

HbA,. - glykovany hemoglobin, TK - krevni tlak

V listopadu 2015 jsem pacienta prebirala k dispenzarizaci
a dalsi 1écbé do diabetologické ambulance. Pacient byl reedu-
kovan edukacni sestrou a poucen o selfmonitoringu. Jeho an-
tidiabeticka 1écba byla intenzifikovana pfechodem na fixni
kombinaci metformin 1 000 mg a dapagliflozin 5 mg v jedné
tableté dvakrat denné. Efekt této terapie na metabolickou kom-
penzaci ukazuje tabulka 2.
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Tab. 2: Prubéh 1é¢by fixni kombinaci metformin a dapagliflozin (listopad 2015 - leden 2017)

po 3 mésicich po 6 mésicich po 10 mésicich pol4 mésicich
hmotnost 100,5 kg 99 kg 98,5 kg 98 kg
HbA,. 53 mmol/mol 49 mmol/mol 46 mmol/mol 48 mmol/mol
FPG 7,3 mmol/l 6,5 mmol/l 6,0 mmol/l 6,3 mmol/l
PPG 9,2 mmol/l 8,3 mmol/l 7,4 mmol/l 7,6 mmol/l
TK 124/75 mmHg 126/72 mmHg 128/68 mmHg 126/74 mmHg

HbA, - glykovany hemoglobin, FPG - glykemie nala¢no, PPG - postprandidlni glykemie

Diskuse Literatura

. e i . , . 1. Adamikovd, A. Fixni kombinace dapagliflozin/metformin. Remedia 25, 3:
Béhem c¢trndctimési¢ni 1é¢by fixni kombinaci metforminu 247-250, 2015,
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krevniho tlaku. Sam pacient nejvice ocenil redukci hmotnosti 3. Olsovsky, J. Fixni kombinace dapagliflozin/metformin v1é¢bé diabetes mel-
o 5 kg. Lécbu toleroval dobre, a proto i nadale pokracuje v uzi- litus 2. typu. Farmakoterapie 11, 1: 22-25, 2015.

vani fixni kombinace metforminu a dapagliflozinu beze zmény.

Zaver

Uvedend kazuistika prezentuje vyhody intenzifikace antidia-

betické 1é¢by fixni kombinaci metforminu a dapagliflozinu MUDr. Martina Koskova

u pacienta s jiz vytitrovanou maximadlni tolerovanou davkou Diabetologicka ambulance
metforminu. Pacient je s novou lé¢bou spokojen, nezadouci Oblastni nemocnice Mlada Boleslav, a.s.
ucinky nepozoroval. Udava velmi dobrou kvalitu Zivota, nadale V. Klementa 147

se miiZe vénovat své praci a konickim bez rizika hypoglyke- 293 01 Mlad4 Boleslav

mie. Md dobry pocit z redukce hmotnosti a zlepseni kompen- e-mail: martina.koskova@onmb.cz

zace diabetu, pritom pocet tablet, které musi pravidelné uzivat,
se nezvysil.

upoutavka
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Organizator: Diabetologické centrum 3. interni kliniky, 1. LF UK a VEN v Praze
Postgradudlné koncipované mezioborové sympozium reflektuje aktualni témata, spole¢na pro diabetologii a dalsi

obory. V uplynulych letech se vysttidala problematika kardiologicka, neurologicka, chirurgicka a dalsi. V ramci
programu prezentuji aktudlni témata experti z oblasti diabetologie, ktefi jsou zarukou vysoké odborné kvality.

Informace: www.diapruhonice.cz

24 KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 1/2017



Strasak hypoglykemie zahnan

po nasazeni rekombinantniho inzulinu

glargin — Abasaglar

Libor Stanék, Martina Markova

Ordinace pro choroby srdce s.r.o., Chomutov

Souhrn

Kazuistika ukazuje na hrozbu hypoglykemie u 76leté aktivni diabeticky 2. typu, lé¢ené
metforminem a gliklazidem, u které byla navySovana medikace perordlnimi antidia-
betiky pro zhorSeni kompenzace diabetu. Cilem bylo dosahnout co nejlepsi kompen-
zace diabetu. Misto zlepSeni v§ak dochazelo k cetnéjsim hypoglykemiim a tim také
zhorseni kvality Zivota pacientky. Pacientka Zila velmi aktivnim Zivotem, pfilezitostné
pracovala jako vychovatelka ve §kolni druzing, hlidala sva tfi vnoucata. Pro ¢asté na-
valy nervozity a tfesu se viak obavala dals$i budoucnosti. Vétsina z nds diabetologi si
je tohoto rizika védoma, proto 1écbu vede individualné s pfihlédnutim na zivotni styl
nemocného. Velké zlepseni prineslo vysazeni sulfonylurey z 1é¢by a nasazeni dlouho-
dobé ptisobiciho inzulinového analoga glargin (Abasaglar).

Summary

A threat of hypoglycemia was driven away after the initiation of the treatment with
a recombinant insulin glargine - Abasaglar

This case report demonstrates a risk of hypoglycemia in a 76 years old active patient
with the type 2 diabetes mellitus treated with metformin and gliclazide, in whom the
medication with oral antidiabetic agents was enhanced due to a worsened compensa-
tion of diabetes. The aim was to achieve the best possible compensation of diabetes.
Instead of the improved condition the patient suffered from more frequent hypogly-
cemic episodes and consequently worsened quality of life. The patient led an active
lifestyle, she occasionally worked as an educator in a school club, she took care about
her three grandchildren. Due to frequent attacks of anxiety and tremor she was wor-
ried about her future. Many of us, diabetologists, are aware of such risks therefore we
manage the treatment individually considering patients’ lifestyles. A withdrawal of
sulphonylurea and the initiation of a treatment with a long-acting insulin analogue
glargine (Abasaglar) resulted in a big improvement.

Stanék, L., Markovd, M. Strasdk hypoglykemie zahndn po nasazeni rekombinantniho inzulinu glargin - Aba-
saglar. Kazuistiky v diabetologii 15, 1: 25-27, 2017.
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Uvod

Vzristajici pocet diabetikll nds vede k vyuzivani novych far-
mak v 1é¢bé diabetu. V praxi se je snazime vyuzivat tak, aby-
chom respektovali potfeby nemocného a tim zlepsili kvalitu
jeho zZivota. Prvoradym cilem, kromé dobré kompenzace dia-
betu, je také snizit riziko hypoglykemie na minimum. Pomoci
nemocnému se snazime hlavné opakovanou edukaci, pouzitim
ukdzkovych postupt a edukac¢nich programi, které by vedly
ke snizeni incidence hypoglykemii. Pomdhaji nam také nové
léky s vyrazné niz§im rizikem hypoglykemii. Vyraznym pokro-
kem v této oblasti je uvedeni nového rekombinantniho inzu-

linu glargin - Abasaglar do jiz celkem $irokého portfolia dlou-
hodobych inzulinovych analog. Abasaglar progel klinickymi
studiemi ELEMENT 1 a ELEMENT 2 a prokazal bezpe¢nost
a ucinnost srovnatelnou s referen¢nim inzulinem glargin. Vy-
hoda pripravku Abasaglar spoc¢iva nejen v dobrém ucinku pii
nizkém riziku hypoglykemie, ale také v niz§im riziku hmot-
nostniho priraistku pacienta. Dal$im pokrokem ku prospéchu
péce o diabetika je také modernizace aplikacnich pomiucek.
Jednorazové aplikatory pro Abasaglar maji vylepSeny tvar, leh-
kou ovladatelnost nastaveni jednotek a lepsi viditelnost ¢islic
prinastaveni davky.
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STRASAK HYPOGLYKEMIE ZAHNAN PO NASAZENI REKOMBINANTNIHO INZULINU GLARGIN - ABASAGLAR

Kazuistika

U pacientky narozené v zafi 1940 byl diabetes mellitus 2. typu
zjistén v roce 2010 pfi bézné preventivni kontrole u praktického
lékate. Necitila se dobfe posledni tfi mésice pred stanovenim
diagndzy. Stézovala si na sucho v tstech a citila celkovou tinavu.
Po stanoveni diagnézy diabetes mellitus 2. typu byl hned nasa-
zen metformin 500 mg. Slo o Zenu s genetickou z4téZ{ pro cu-
krovku. Oba rodice byli pro diabetes lé¢eni. V rodinné anam-
néze se objevuje hypertenze, infarkt myokardu a mozkova
mrtvice. V dobé diagndzy se nemocna 1é¢ila pro vysoky krevni
tlak (perindopril 5 mg), jiné 1éky neuzivala. Jeji hmotnost byla
v dobé vzniku onemocnéni 70 kg pti vysce 160 cm. Uvedena
1éc¢ba trvala az do listopadu roku 2014, kdy prodéla infarkt myo-
kardu. Byl ji zaveden stent do levé véncité tepny. Nové byla zjis-
téna smiSena hyperlipidemie a nasazen rosuvastatin 20 mg.
Soucasné vsak také doslo ke zhorseni kompenzace diabetu
(hodnota glykovaného hemoglobinu byla 64 mmol/mol a hod-
noty rannich glykemii nala¢no v rozmezi 8,6-9,2 mmol/l). Do
medikace byl pfidan gliklazid 30 mg 1x denné. Nemocna pre-
stala koufit a rozhodla se, Ze za¢ne vice sportovat.

I ptes piidani gliklazidu 30 mg 1x denné v$ak od roku 2015
postupné dochdzelo ke zhor$ovani kompenzace diabetu,
a proto prakticky lékar prikrocil k intenzifikaci 1é¢by peroral-
nimi antidiabetiky a zvys$il davku metforminu na 2 000 mg
denné a gliklazidu na 120 mg denné. Mikrovaskularni kom-
plikace nebyly zjistény. Pacientka neméla mikroalbuminurii
ani diabetickou retinopatii a nebyly prokazany ani znamky dia-
betické neuropatie.

Posledni kontrola u praktického lékare v druhé poloviné
roku 2015 neukazala ani pres intenzifikaci 1é¢by zlep$eni kom-
penzace diabetu. Hodnota glykovaného hemoglobinu byla
65 mmol/mol, ranni glykemie nala¢no 8,8 mmol/l. Rendlni pa-
rametry, lipidogram a jaterni testy byly v normeé. Pacientka se
necitila dobte, byla vyrazné unavend, dopoledne musela spat.
Nebyla schopna dochdzet do prace. Méné chodila a prestala
plavat z obavy o své zdravi.

Pacientku jsme prevzali do nasi diabetologické ambulance
v bfeznu roku 2016 s hmotnosti 76 kg pfi vysce 160 cm.
Vstupni hodnota glykovaného hemoglobinu byla 67 mmol/l.
Renalni i jaterni parametry byly bez patologie. LDL-cholesterol
byl zvyseny, krevni tlak 150/90 mmHg a puls 62/min.

Provedli jsme komplexni diabetologickou edukaci, v¢etné
rozboru jidelnicku a posouzeni fyzické aktivity. Pacientka byla
poucena o komplikacich diabetu, véetné akutnich, a 0 moznos-
tech jejich reSeni. ZvysSena byla davka rosuvastatinu na 40 mg
denné. Pacientka dostala k domdci monitoraci glykemii gluko-
metr a byla poucena o jeho pouzivani a o zapisech vysledkal. Je-
likoz se v jidelnicku stale objevoval vétsi prisun sacharidi, po-
nechali jsme zatim stavajici medikaci — metformin 2 000 mg 2x
denné a gliklazid 120 mg 1x denné, ale pacientku jsme sezndmili
s dal$imi moznostmi farmakoterapie véetné 1é¢by inzulinem.
Pacientka vsak reagovala na moznost 1écby inzulinem negati-
visticky. Obavala se zmény v kvalité Zivota k horsimu. Podatilo
se nam vsak pacientku presvédcit, aby si prostudovala edukac¢ni
letaky 1écby inzulinem. Pfislibila, Ze si materialy v klidu doma
znovu prostuduje a do pristi navstévy si pripravi dotazy.
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Kontrola v ¢ervnu 2016 ukazala nelepsici se kompenzaci dia-
betu, glykovany hemoglobin 69 mmol/mol, ranni glykemii na-
la¢no 9,2 mmol/l. Renalni i jaterni parametry byly v normé.
Hodnota LDL-cholesterolu byla pfi uzivani rosuvastatinu 1,9
mmol/l. Hmotnost se nezménila, krevni tlak byl 140/85 mmHg.
Pacientka si stéZovala na nékolikrat tydné se objevujici stavy
slabosti a ,,motolice” v dopolednich hodinach, kvili kterym ani
nevychazela ven. Bala se, aby nékde neupadla. Byla plactiva
a uzkostna. Chtéla by se zase vratit do zaméstnani, ale méla
obavy, Ze praci nezvladne. Drive jezdila na kole a plavala, byla
aktivni, ale nyni pro vyraznou tnavu véechny aktivity prerusila.
Nicméné zacala dodrzovat principy zdravého stravovani. Vy-
loucila cukry z jidelnicku a zacala jist pravidelné. Kontrolovala
si také tu¢nost potravin. Selfmonitoring glykemii provadéla
svédomité, zapisovala peclivé také prijatou stravu. Ranni
glykemie nala¢no byly v rozmezi 8,8-10,2 mmol/l. Velké
glykemické profily provadéné v rozmezi dvou tydna byly
9,2/8,8..3,7/6,3..8,2/9,4 mmol/l a 8,8/8,9..3,2/5,2..7,4/8,4 mmol/L
Pied obédem meéla tfes rukou a slabost v nohach. Protoze byla
poucena o priznacich a fe$eni hypoglykemie, vzala si kousek
chleba s medem a stav se rychle normalizoval. Pacientku jsme
za vyfeeni hypoglykemie pochvalili a znovu poucili.

Opét byla pacientce navrzena léc¢ba dlouhodobym inzuli-
novym analogem. O této 1écbé si procetla informace a nejvice
se obavala vahového néristu po nasazeni inzulinu. Méla také
strach z bolesti pri vpichu inzulinu. Pacientce jsme tedy vysvét-
lili vyhody novych inzulinovych analog s niz$im rizikem vze-
stupu hmotnosti. Poucili jsme ji o moznosti vybéru jehel pro
aplikaci a vyzkousela si, Ze bolestivost vpichu je minimalni.
Byla poucena o moznostech riiznych mist aplikace. Vysvétlili
jsme pacientce vyhody jednorazového inzulinového pera a jed-
noduchost manipulace. A nakonec nase vysvétlovani slavilo
uspéch a pacientku se nam podarilo k nové 1é¢bé presveédcit.

7 medikace byl vysazen gliklazid, ktery zptisoboval dopo-
ledni hypoglykemie. Nov¢ byl do medikace nasazen dlouho-
dobé pusobici inzulinovy analog Abasaglar na vecer v tivodni
davce 18 jednotek subkutanné. Domluvili jsme se na telefonic-
kych vizitach kazdé tfi dny a davku jsme postupné titrovali dle
rannich la¢nych glykemii az do davky 21 jednotek vecer ve 21
hodin. Hodnoty rannich glykemii nala¢no se postupné snizo-
valy - 8,9..8,4..7,8..7,2..6,8..6,2 mmol/l.

S lé¢bou pripravkem Abasaglar jsme u pacientky slavili
uspéch. Zejména vymizely hypoglykemie a stavy slabosti, které
nemocnou trapily. V zafi 2016 jsme zkontrolovali glykovany
hemoglobin, ktery poklesl na 46 mmol/mol. Ranni glykemie
nala¢no byla 5,9 mmol/l. Lipidogram byl v normé s hodnotou
LDL-cholesterolu 1,68 mmol/l. Jaterni i renalni parametry byly
v normé. Hmotnost se snizila o 2 kg. Pacientka znovu zacala
vypomahat v matefské §kole. Vratila se k plavani a jizd¢ na kole.
Kvalita jejiho Zivota se vyrazné zlepsila. Hypoglykemii po na-
sazeni inzulinu Abasaglar znovu nezazila.

Diskuse a zavér

Kazuistika velmi dobfe ukazuje, Ze nasazeni sulfonylurey a zvy-
$ovani davky ve snaze zlepsit kompenzaci diabetu u fyzicky ak-
tivni diabeticky nemusi vést k ispéchu. V nasem pripadé nejen



STRASAK HYPOGLYKEMIE ZAHNAN PO NASAZENI REKOMBINANTNIHO INZULINU GLARGIN - ABASAGLAR

ze nedoslo ke zlepseni kompenzace diabetu, ale vzhledem k vy-
skytu hypoglykemii se vyrazné zhorsila kvalita zivota paci-

roli ve spokojenosti pacientt také hraje vylepseni technického
provedeni aplikatoru, ktery usnadnuje manipulaci pri aplikaci.

entky. Pacientka zpocatku navrhovanou inzulinovou terapii
odmitala z divodu obav z bolestivosti vpichil a zvySovani
hmotnosti. Opakované trpélivé vysvétlovani ji vsak presveédcilo
ke zkousce terapie inzulinovym analogem Abasaglar. Tato te- kaci diabetiki. Praha: Mlada fronta, 2014.
rapie pak slavila ispéch nejen zlepsenim laboratornich hodnot, 2. Kvapil, M. Diabetologie 2015. Praha: Triton, 2015.
ale zejména vymizenim subjektivnich potizi. Lécbu pacientka 3. Perusi¢ova, J. et al. Lé¢ba inzulinem a diabetes mellitus 2. typu. Brno: Facta
ocenila o to vice, Ze subjektivni zlepSeni (vymizeni dopoled- Medica, 2009.
nich hypoglykemii) se dostavilo téméf okamzité po zméné me-
dikace. S inzulinem Abasaglar se pacientka citi spokojena. Vy-
hovuje ji vyborné ergonomicky tvarované inzulinové pero
a minimalni bolestivost vpicht, kterych se tak obavala.

Lécba s rekombinantnim inzulinem glargin (Abasaglar),
jako prvnim biosimilarnim inzulinem, znamena uc¢innou
a bezpecnou lécbu s nizkym rizikem hypoglykemie. Diilezitou
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Lixisenatid jako soucast komplexni 1écby

diabetika 2. typu
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Souhrn:

Prezentujeme ptipad pacienta dlouhodobé lé¢eného pro obezitu III. stupné a diabetes
mellitus 2. typu. Pomoci komplexni terapie zahrnujici dietni a rezimova opatfeni do-
plnéna o terapii GLP-1 receptorovym agonistou (lixisenatid) se u pacienta podarilo
dosahnout nejen zlepSeni kompenzace diabetu, ale i zadaného poklesu hmotnosti.
Timto se zlepsila jak kvalita Zivota pacienta, tak doslo ke snizeni kardiovaskuldrniho
rizika.

Summary:

Lixisenatide as a part of a complex treatment of the type 2 diabetes mellitus

We present a case of diabetic patient who was treated for a long time for 3rd stage obe-
sity. Complex therapy including diet, regime changes and GLP-1 analog (lixisenatide)
led to weight loss and improvement of diabetes control. These changes were followed
by improvement of patient s life quality and decrease of his cardiovascular risk.

Schovdnek, J., Cibi¢kovd, L. Lixisenatid jako soucdst komplexni 1écby obezity u diabetika 2. typu. Kazuistiky
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v diabetologii 15, 1: 29-31, 2017.

Uvod

Poprvé byl pozorovan vztah mezi télesnou hmotnosti (obezi-
tou) a zvySenou kardiovaskuldrni mortalitou kratce po skon-
¢eni 2. svétové vélky. Jako nejlepsi parametr pro hodnoceni té-
lesné hmotnosti byl tehdy zvolen Quetelettiv index, dnes
znamy jako BMI (body-mass index, termin pouzivany od roku
1972). Byly vyvinuty i dalsi ,hodnotitele“ télesné hmotnosti,
nicméné jejich praktické vyuziti je dnes minimalni. Vime, Ze
BMI neni idedlnim parametrem, naptiklad obvod pasu pfimo
korelujici s mnozstvim visceralniho tuku lépe predikuje zdra-
votni riziko, presto se ve velkych epidemiologickych studiich
a také pri klasifikaci obezity BMI stéle pouziva.

V fijnu 2016 vydal Evropsky statisticky urad (Eurostat) vy-
sledky nejnov¢jsiho sbéru dat (2014), ze kterych pfimo vy-
plyva, Ze jeden ze Sesti Evropant je obézni (15,9 %, BMI vyssi
nebo rovno 30 kg/m2). Data konkrétné pro Ceskou republiku
vyznivaji jesté¢ neuprosnéji — v nasi zemi trpi obezitou podle
téchto celoevropskych dat 19,3 % dospélé populace. Pro srov-
nani, v sousednim Slovensku je to pouze 16,3 %. Nicméné za-
jimavymi a prakticky velmi uzite¢nymi daty z tohoto vyzkumu
Eurostatu je srovndni tize obezity/nadvéhy dle dosazeného
vzdélani. U nejméné vzdélané casti nasi populace bylo pro-
cento obéznich 22,6 %, zatimco u vysokoskolsky vzdélanych
pouze 12,5 %. Tato data nam jednoznacné ukazuji, ze zvyso-
vani povédomi o §kodlivosti obezity muize prispét k jejimu sni-
zeni, a tedy ze by edukace méla byt zakladem 1é¢by kazdého
pacienta.

V nasledujici kazuistice bychom chtéli prezentovat, jak se
pomoci diikladné a opakované edukace zahdjené béhem krat-
kodobé hospitalizace v kombinaci s nejmodernéj$imi léceb-
nymi postupy podafilo snizit hmotnost konkrétniho pacienta
a docilit tak vyznamného zlepSeni kvality jeho Zivota.

Kazuistika

65lety pacient s metabolickym syndromem vcetné diabetes
mellitus (DM) 2. typu, byl odesldn do nasi obezitologické am-
bulance ze spankové laboratofe plicni kliniky v fijnu 2015.
U pacienta byla tehdy zahajovana 1é¢ba velmi tézkého syn-
dromu spankové apnoe pomoci domaciho pretlakového dy-
chani CPAP (continuous positive airway pressure). Anamnes-
ticky se jedna o pacienta, ktery jiz v minulosti byl 1é¢en pro
obezitu, tehdy sledovan na fakultnim pracovisti v Praze, kde
také podstoupil bandaz zaludku (provedena v roce 2006). Pre-
chodné doslo k poklesu hmotnosti az o 50 kg, pfesto nyni pii
vstupnim vySetfeni se jeho BMI pohyboval v pasmu obezity
III. stupné (58 kg/m?), hmotnost byla 180 kg, obvod pasu
170 cm. Tento pacient ve svych 18 letech vazil 82 kg (pti vysce
176 cm) a postupné pribral na 176 kg. Opakovanymi reduk¢-
nimi pobyty a nasledné i banddzi zaludku dokazal zhubnout
az 50 kg, avSak nyni se jeho hmotnost vy$plhala az na jeho ma-
ximum, tedy uvedenych 180 kg. Z dalsich sledovanych inter-
nich onemocnéni pacient uvadél srdec¢ni selhdni, dominantné
pravostranné pti cor pulmonale s opakovanymi hospitalizacemi
pro plicni edém. Dale je 1é¢en pro arteridlni hypertenzi, chro-
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nickou obstrukéni plicni nemoc se stiedné tézkou plicni hy-
pertenzi, dyslipidemii, hyperurikemii a depresivni syndrom.

P1i prvni navstévé v nasi obezitologické poradné byl reedu-
kovan ohledné diabetické redukéni diety, pravidelnosti prijmu
potravin, vhodnych technologii upravy jidla a omezeni prijmu
kalorickych potravin. Jeho individualni moznosti pohybovych
aktivit byly omezeny pro artrézu nosnych kloubd, pfesto se
snazil alespon o pomalou chuzi s francouzskou holi a cviceni
horni poloviny téla s ¢inkami. Vzhledem k BMI nad 35 kg/m?
byly s pacientem probrany soucasné moznosti bariatrické chi-
rurgie, ke kterym se stavél negativné. Indikace bariatrické ope-
race by navic byla i hrani¢ni vzhledem k véku a ¢etnym komor-
biditam. Terapii diabetu, kdy byl pacient lé¢en monoterapii
DPP-4 inhibitorem - linagliptinem, jsme pii prvni navstéve
ponechali beze zmény.

Pfi druhé navstévé (po 3 tydnech) pacient sim doma zre-
dukoval 3 kg a byl domluven reduké¢ni pobyt na nasi klinice.
Pfi desetidennim pobytu pacient mél redukéni dietu (800
kcal/den), fyzioterapeutem byl edukovén o moznostech pohy-
bovych aktivit v domdcim prostiedi a prakticky provadél cvi-
¢eni na ltzku a chtizi. Za dobu pobytu zredukoval celkem 7 kg
(tedy na 170 kg). Béhem hospitalizace byly opakované zazna-
menany niz$i hodnoty krevniho tlaku, a proto byla redukovana
antihypertenzni terapie. Vzhledem k neuspokojivé kompenzaci
diabetu (HbA, 62 mmol/mol, glykemie nala¢no 11,5 mmol/l)
byl linagliptin zménén za GLP-1 analog lixisenatid 1x denné
v davce 10 pg po dobu dvou tydni, nésledné byla davka navy-
$ena na 20 ug denné. Pacientovi nejvice vyhovovala aplikace
1 hodinu pred obédem. Zaroven byl vybaven glukometrem
a edukovan o selfmonitoringu glykemii.

Pfi nasledujici kontrole po 3 mésicich zhubnul dalsi 2 kg,
v domacim prostredi redukoval velikost porci a zaradil ¢astéjsi
prochazky. Po domluvé s kardiologem byla opét redukovéana an-
tihypertenzni terapie. Kompenzace diabetu se vyrazné zlepsila
- HbA,, byl 57 mmol/mol (pokles o 7,6 %), glykemie nalacno
9,6 mmol/l, proto jsme ponechali terapii lixisenatidem, kterou
pacient dobre toleroval. Pfi posledni kontrole v srpnu 2016 byla
hmotnost pacienta 167 kg a jeho obvod pasu ¢inil 161 cm, do-
sazeno tedy bylo redukce o 13 kg, resp. 9 cm (obr. 1).

Obr. 1: Graf vyvoje hmotnosti
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Quetelet Lambert Adolphe Jacques (1796-1874) — belgicky astronom, ma-
tematik, statistik a sociolog. Doktorskou dizertaci na Université v Kentu vé-
noval analytické geometrii. Pozdéji vyucoval na akademii Athenaeum v Bru-
selu matematiku, fyziku a astronomii. Zajimal se o aplikaci matematiky
v socidlnich védach, ptispél k organizaci prvnich demografickych vyzkumit
v Belgii a Holandsku, zaloZeni statistické spole¢nosti v Londyné ad. Dnes je
pokladén za jednoho ze zakladatelu statistiky. Quetelet zavedl pojem index
télesné hmotnosti, ktery je dodnes pouZivan pro stanoveni miry obezity a je
znam pod zkratkou BMI (body-mass index).

(zdroj informaci: archiv redakce)

Kromé aplikace lixisenatidu v monoterapii se na zlepseni
pacientova zdravotniho stavu nepochybné podili také pravi-
delnd fyzick4 aktivita (v podobé chtize ob den a denni domaci
cviceni s malou zatézi) a uprava jidelnicku.

Diskuse

V kazuistice popisujeme redukci hmotnosti, zlep$eni kompen-
zace hypertenze a diabetu u komplikovaného polymorbidniho
pacienta. K bezpec¢né 1é¢bé bez hypoglykemii a obavy z lakta-
tové aciddzy prispéla modernilécba GLP-1 receptorovym ago-
nistou v monoterapii. Samoztejmé velkou tlohu ve zlepSeni fy-
zického stavu pacienta sehrala i uprava stravovani a pravidelna
fyzicka aktivita, byt vyrazné omezena pro artrézu nosnych
kloubt. Pfestoze ubytek télesné hmotnosti nebyl vyrazny (jed-
nalo se celkem o 13 kg, coz v8ak predstavuje 7,2 % z puvodni
vahy), staci jiz tento ubytek pro zlepseni metabolickych kom-
plikaci, které obezita ptinasi. V dal$im priibéhu terapie budeme
klast diiraz na pokra¢ovani mirné redukce hmotnosti, ale zej-
ména na udrzeni jiz dosazeného poklesu, vzhledem k anam-
néze pacientovych hmotnostnich vykyvi. V soucasné dobé jiz
existuje dostate¢né mnozstvi ,,evidence based” informaci do-
kazujicich, ze pacienti s obezitou profituji jiz z mirného poklesu
hmotnosti (5-10 % hmotnosti), ktery ma spolu s vétsi fyzickou
aktivitou nejvétsi dopad na metabolické komplikace obezity
i na subjektivni pocit pacienta.

Cilem 1é¢by obezity neni primdrné kosmeticky efekt, ten je
spise ,vedlej$im“ efektem 1é¢by (i kdyz pro nékteré pacienty
jisté motivujicim). Redukci hmotnosti se snazime ovlivnit one-
mocnéni asociovand s obezitou, a to zejména inzulinovou re-
zistenci (diabetes mellitus), kardiovaskuldrni onemocnéni
a dyslipidemii. Motivaci k redukci hmotnosti pro nékteré
obézni diabetiky je moznost vysazeni inzulinoterapie, ale u né-
kterych se miize jednat i o méné obvyklé motivace - napf. za-
fazeni na ¢ekaci listinu pro transplantaci ledviny, moznost en-
doprotetické operace, nasazeni koncetinové protézy nebo
zlep$eni syndromu obstrukéni spankové apnoe. Pro prezento-
vaného pacienta bylo hlavni motivaci k navstévé obezitologic-
kého pracovisté pohybové omezeni souvisejici s obezitou, li-
mitujici jeho sebeobsluhu a spolecensky zivot.

Vstupni BMI a motivace k redukci hmotnosti ovliviiuji
volbu terapie obezity. U vSech pacientl za¢iname s intervenci
tykajici se zivotniho stylu (stravovaci a pohybové navyky),
kterou individualné upravujeme dle pacientovych moznosti
a potteb. Ve volbé farmakoterapie je nejdulezitéj$im rozho-
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dovacim faktorem pfitomnost diabetu, event. prediabetu,
protoze prakticky muzeme fici, Ze 1é¢ba obezity u diabetika
je, co se ty¢e moznosti farmakoterapie, snadnéjsi. Terapie dia-
betu 2. typu by méla byt v soucasné dobé volena s prihlédnu-
tim k pacientovu BMI. Lékem volby pro DM 2. typu je met-
formin, ktery ma saim mirny efekt na redukci hmotnosti.
Novéji se moznosti rozsifily o glifloziny a GLP-1 agonisty.
GLP-1 agonisté vyuzivaji inkretinového efektu k zesileni sti-
mulace sekrece inzulinu a timto mechanismem snizuji glyke-
mii s minimalnim rizikem vzniku hypoglykemie, ve studiich
byl dale prokdzan jejich efekt na snizeni hmotnosti. Ve vy$si
dévce, nez jakou pouzivime v CR u diabetiki, jsou GLP-1
agonisté v zahranici pouzivany s dobrym efektem jako lé¢ba
obezity i u pacientt bez diabetu. I nasim nediabetickym pa-
cientim muzeme nabidnout farmakologickou intervenci, ale
jejich vedlejsi nezadouci uc¢inky (orlistat) nebo cena (kombi-
novany preparat bupropion/naltrexon) z nich doposud ne-
ucinily lé¢bu castou. V neposledni fadé bychom neméli za-
pomenout na lécbu pomoci metod bariatrické chirurgie, at
uz restrikéni nebo malabsorpéni operace bychom méli zva-
zit/nabidnout véem pacientiim s BMI nad 35 kg/m? s komor-
biditami.

Zavér

Monoterapie diabetu 2. typu a obezity pouzitim GLP-1 recep-
torového agonisty lixisenatidu vedla u prezentovaného paci-
enta k 7,2% redukci ptivodni véhy, coz plné postacovalo ke
zlep$eni jeho metabolickych komplikaci obezity. Déle bylo do-
sazeno zlep$eni kvality Zivota a velmi pravdépodobné i snizeni
kardiovaskuldrniho rizika. Pacient je se stévajici 1écbou velmi
spokojen. Zvysila se jeho fyzicka vykonnost, a jak sdéluje, miize
zase chodit s vnoucaty do lesa na houby a diky mensimu ob-
vodu pasu si opét muze zavazat tkanicky od bot.

Literatura u autoril.

MUDr. Lubica Cibickova, Ph.D.
3. interni klinika

FN Olomouc

1. P. Pavlova 6

779 00 Olomouc

e-mail: cibickova@seznam.cz

— tiskova zprava - firemni sdéleni

Dalsi farmaceutické spolecnosti
se staly ¢leny AIFP

Na prelomu roku rozsitily ¢lenskou zakladnu Asociace inovativniho farmaceutického primyslu (AIFP) tfi dalsi farmaceutické
spole¢nosti. Firmy LEO Pharma a Santen zvolily pIné ¢lenstvi, spole¢nost Indivior se stala ¢lenem pridruzenym. K principim
etického chovani a transparentnosti prosazovanym Asociaci se tak hldsi jiz 35 farmaceutickych firem ptisobicich v CR: AbbVie,
Actelion Pharmaceuticals, Amgen, Astellas Pharma, AstraZeneca, Bayer, Berlin-Chemie, Biogen, Boehringer Ingelheim,
Bristol-Myers Squibb, Celgene, Eisai, Eli Lilly, Ferring Pharmaceuticals, GSK, Indivior (ptidruzeny ¢len), Ipsen Pharma, Jans-
sen-Cilag, Lundbeck, LEO Pharma, Merck, MSD, Mundipharma, Novartis, Novo Nordisk, Pfizer, Pierre Fabre Médicament,
Roche, Sanof, Santen, Servier, Shire, Stallergenes, Takeda a UCB.

Rozsiteni ATFP prinese dal$i kultivaci prostfedi farmaceutického byznysu. ,, Pfipojenim k nasi asociaci se farmaceu-
tické spolecnosti zavazuji chovat vysoce eticky a transparentné. Oblast farmacie upravuji velice pfisné zdkonné normy, ale nds
eticky kodex jde jesté nad ramec zdkonem stanovenych povinnosti,“ fika Jakub Dvoracek, vykonny feditel AIFP.

Uzitek z ¢innosti AIFP ma i vefejnost. Prostfednictvim Asociace inovativniho farmaceutického priamyslu v§echny
¢lenské spolecnosti prispivaji na projekty pomadhajici ¢eskym pacientiim - napiiklad na Akademii pacientskych organizaci
nebo poradnu o lékovych interakcich www.znamsveleky.cz. Prostfednictvim dalsi poradny na www.aifp.cz vénované klinic-
kym studiim probihajicim v Ceské republice si zdjemci (Iékafi pro své pacienty) budou moci vyhledat, kde je mozné se pi-
hlasit do hodnoceni nové inovativni 1é¢by. ,Zdarma a v predstihu se mohou dostat k 1écbé, kterd miiZe byt v bézné praxi do-
stupnd az za nékolik let,“ uvedl feditel AIFP Jakub Dvoracek.
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Tomas Sosna!-2, Katerina Kesslerova2

10¢ni ambulance, Centrum diabetologie, IKEM, Praha
20¢ni oddéleni, Thomayerova nemocnice, Praha

V nezvyklém cervnovém terminu se v Manchesteru konalo
pravidelné setkani oftalmologické studijni skupiny Evropské
asociace pro studium diabetickych o¢nich komplikaci (EAS-
Dec).

Prvy den byl vénovan screeningu diabetické retinopatie.
Hlavnim organizatorem byla Deborah Broadbent a prezident
EASDec Simon Harding z Liverpoolu, dale pak Yvonne
D’Souza z poradajictho Manchesteru a Tunde Peto z Londyna.
Program zahdjila Deborah Broadbent, kterd pfipomnéla, Ze
systematicky screening diabetické retinopatie (DR) se zacal
tvorit po Saint Vincentské deklaraci v roce 1989, ktera si mimo
jiné dala za tkol snizit riziko oslepnuti o tfetinu ¢i vice. Ob-
dobné cile mél paralelné vznikly a nikdy nenaplnény koncept
Diabetes 2000 ve Spojenych statech americkych. I kdyz tyto
projekty nepfinesly kyzeny vysledek, iniciovala Saint Vincent-
ska deklarace v roce 1990 vznik Evropské asociace pro studium
o¢nich komplikaci. Jejim zakladatelem byl profesor José G.
Cunha-Vaz a prvou prezidentkou se stala legenda oftalmologie,
profesorka Eva Kohner. Kongres se konal v Lisabonu a kromé
prednasek zde bylo dohodnuto, Ze jako soucast kongresu se vy-
tvofi sekce, ktera bude pripravovat koncepci screeningu DR
v Evropé a monitorovat jeji plnéni.

Obr. 1: St. Vincent Declaration meeting 1989 (uprostied
prof. Eva Kohner)
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Prvé sympozium tohoto druhu probéhlo na sjezdu v Liver-
poolu v roce 2005 pod nazvem Screening for Diabetic Retino-
pathy in Europe - Progress since 1999. K tcasti bylo vyzvano
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Obr. 2: Liverpool Town Hall 17.-18. listopad 2005

celkem 43 zemli, ze kterych se konference ztéastnilo 29. Uce-
lem setkdni bylo zhodnotit pokroky, které byly u¢inény od vy-
hlageni Saint Vincentské deklarace. Na tivod této konference
profesor Simon Harding konstatoval, Ze se pandemie diabetes
mellitus (DM) $if{ celym svétem. Diabetickd retinopatie se
u pacientii rozvine do 10 let az u 75 % pripadi a je nejcastéjsi
pricinou slepoty u lidi v produktivnim véku ve vyspélych ze-
mich. Upozornil na katastrofalni ekonomické dopady, které na-
priklad v Americe dosahuji 6 miliard dolart ro¢né a s kompli-
kacemi vydaje stale nartistaji. Auditoriu tehdy polozil zasadni,
byt fec¢nickou otazku - ¢i povinnosti je screening a nasledna
péce.
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Hlavnim zamérem konference byla dohoda mezi oftalmo-
logy a diabetology o tom, jak sestavit pokud mozno jednotny
program péce o diabetiky ve v§ech zemich Evropy. Mély byt
vytyceny sméry pouzitelné v zemich s rozdilnymi stadii i ces-
tami vyvoje oftalmologické péce, tak aby byly dosazeny cile za-
lozené na myslenkdch Saint Vincentské deklarace. K zdkladnim
navrhiim patfil plosny screening, adekvatni vybaveni, dostatek
laserti vzhledem k populaci, v¢asné zahdjeni 1écby, ale i jeji za-
jisténi u pokrocilych stadii choroby. Zaroven byly stanoveny
cilové hodnoty lécby diabetu, tedy hladina HbA,, krevniho
tlaku a cholesterolu. Zasadni byla i podminka snadného ptis-
tupu oftalmologa k témto hodnotam. Vysetfeni by mélo byt
provedeno $kolenymi profesionaly, coZ by bylo zarukou kvality,
a to biomikroskopicky v arteficialni mydriaze, nejlépe s doku-
mentaci digitélni fotografii. Pfima oftalmoskopie neni pova-
Zovana za adekvatni vySetfovaci metodu, pokud je vsak po-
uZita, je to za podminky dobré arteficidlni mydriazy. Hovorilo
se jiz i o optické koheren¢ni tomografii (OCT). Prvé oftalmo-
logické vysetfeni by mélo nasledovat kratce po zjisténi dia-
gnoézy. Byly stanoveny zakladni podminky budouciho pro-
gramu: organizacni, tedy co nejvétsi pokryti populace
nemocnych, nepretrzita péce, adekvatni finanéni zajisténi zdra-
votni péce, vzajemna komunikace, ale i s poskytovateli zdra-
votni péce, spolehlivd statistickd data a minimalizace chyb. Pro-

Obr. 3: Manchester (Deansgate)

Zdroj obrézku: Wikimedia Commor

gram screeningu by mél pokryt minimalné 80 % nemocnych
diabetem.

Dal$im bodem bylo soustavné vzdélavani pacientd, ale
i profesionaltl, jasné rozdéleni odpovédnosti, dostate¢ny pocet
$kolenych oftalmologti a zapojeni vSech zdcastnénych slozek.
Nasledovala doporuceni k realizaci a t¢émi by méla byt spolecna
setkdni, zavedeni vyukovych programd, prechod od lokélnich
k regiondlnim a narodnim aktivitim, vybudovani metodik
a cild, sestaveni narodnich programi a dohodnuti ¢asovych
rdmcd.

V polemikach se sjednotily nasledujici nazory: fotograficky
screening jednoho pole je nedostate¢ny, vSichni pacienti ne-
mocni diabetem by méli byt vySetfeni 1x za rok a digitalni fo-
tografie je jasnym krokem vpred.

Na dal$im setkdni v Gdansku v roce 2011, kterého se ucast-
nilo 26 zemi Evropy, se ukazalo, Ze nékteré zemé, jako byly
Némecko, Polsko, Norsko, Francie, Belgie, nemély dosud vy-
pracovany systematicky screening, zatimco Anglie, Skotsko
a Portugalsko jiz mély vysoce sofistikovany systém screeningu
zalozeny na telemediciné. Gruzie, Albanie a Moldévie se poty-
kaly s katastrofalnim nedostatkem laserti. Ostatni staty mély
velmi nekonzistentni screeningové programy. Vedly se zde po-
lemiky na téma periodicity vysSetfeni u dobfe kompenzovanych
diabetikd, kdy skandindvské staty jiz zacaly prosazovat pro-
dlouzeni termint kontrol az na tifi roky. Tim by se vyrazné
usetrily finan¢ni prostredky. Hovotilo se zde i o motivaci pa-
cienti k udrzeni periodicity oftalmologickych vysetfeni. Déle
pak o potrebé presvédcit pojistovny, Ze screening diabetické re-
tinopatie je pro né vyhodnéjsi nez drahé feseni komplikaci.
Hojné byla diskutovéna i otdzka screeningu digitalnimi non-
mydriatickymi kamerami, kde nebyla nalezena shoda.

Letosni setkani v Manchesteru se neslo predevs$im v duchu no-
vych technologii pouzivanych ve screeningu DR. Hovofilo se
o OCT jako screeningové metodé klinicky vyznamného ma-
kuldrniho edému. Tuto myslenku prosazovali predevsim za-
stupci Portugalska. Tento nazor se v§ak nesetkal s velikou pod-
porou, predevs§im u zdstupct vychodoevropskych zemi. Dale
se hovorilo i o domdcim monitoringu pomoci smartphont,
o pouziti ru¢nich kamer ve screeningu DR. Diskuse byla
i o tom, zda systémy automatického hodnoceni diabetické re-
tinopatie maji budoucnost. VSechny tyto moderni technologie
maji své pro i proti.

V zavéru Manchesterského setkani shrnul Simon Harding
soucasné trendy screeningu. Dospélého diabetika 1. i 2. typu
bychom méli vysettit vzdy pfi zachytu onemocnéni. Pokud
neni oftalmologem zji$téna DR nebo je shleddna jen poc¢inajici
forma, sta¢i kontrola za jeden rok. Island, Svédsko, Dénsko
i nadale prosazuji u dobfe kompenzovanych diabetiki bez na-
lezu ¢i jen s minimalnimi zménami kontroly za 2 az 3 roky. Ob-
dobné na tuto otazku zac¢ina pohlizet i evropska velmoc ve
screeningu diabetické retinopatie, Velka Britdnie. Dilezité je,
aby diabetolog dohlizel na to, zda pacient skutecné absolvoval
ve stanoveném terminu oftalmologické vysetfeni. Oftalmolog
musi potvrdit tuto navstévu zpravou.

V otazce screeningu o¢niho pozadi u juvenilnich diabetika
zatim vS$ak neni jasny konsensus. Naptiklad Americkd oftal-
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mologicka spole¢nost doporucuje vysettit juvenilniho diabe-
tika az za pét let po zachytu DM a nasledné 1x ro¢né. Americka
diabetologicka spole¢nost doporucuje provadét vysetreni az od
10 let véku pacienta, 3-5 let po zachytu, coz muze ve svém du-
sledku znamenat, ze je mlady diabetik vySetfen poprvé v 15 le-
tech! Americka pediatrickd spole¢nost doporucuje vysetrovat
juvenilni diabetiky od 9 let véku, opét 3-5 let po zachytu DM,
pak ale kazdy rok. Australska pediatricka spole¢nost zohled-
nuje kompenzaci diabetu a doporucuje, aby déti a mladistvi
s dobrou metabolickou kontrolou byli vysetfeni kazdé 2 roky.
Pokud trvé cukrovka déle nez 10 let a je $patné kompenzovana
nebo jsou jiz patrny znamky rozvinuté DR, pak by vysetfeni
meélo byt castéjsi, tedy i po ptl roce. ISPAD (International So-
ciety for Pediatric and Adolescent Diabetes) doporucuje vyse-
tfit juvenilniho diabetika 1x za rok od 11 let pokud trva DM
déle nez 2 roky, a od 9 let pokud trvd DM vice nez 5 let. Vzdy
pred zahdjenim intenzifikovaného rezimu a pak kazdé tfi mé-
sice po dobu 6-12 mésicii. U pacientt s dlouhotrvajici §patnou
kompenzaci ¢i sttedné pokrocilou neproliferativni DR vzdy od
zac¢atku intenzifikovaného rezimu. Zajimavosti je, ze Americka
pediatricka spole¢nost pro oftalmologii a strabismus nema
zatim vytvoreny zadné smérnice.

V evropskych podminkach profesor Harding doporudil za
vhodné provadét kontroly juvenilniho diabetika od zacatku
$kolniho véku - tedy od 6-7 roki, kazdy rok. Ma to i psycho-
logicky dtivod, protoze si rodi¢ i détsky pacient zafixuje nutnost
tohoto vysetfeni do budoucna. Preklasifikovani diabetu, déle
zahdjeni 1é¢by inzulinem, intenzifikovanym rezimem, 1é¢ba in-
zulinovou pumpou, zahdjeni dialyzy, gravidita, to vSe vyzaduje
mimoradné kontroly o¢niho pozadi. Mimotradné terminy
nutné u pokrocilych forem DR by mél jasné indikovat oftal-
molog.

Vysetteni o¢niho pozadi nemocného diabetem by mélo byt
bezpodmineéné provedeno v $iroké arteficidlni mydridze bio-
mikroskopicky. Vysetfeni oftalmoskopem je vyhrazeno jen
u nemocnych na lizku. Za optimalni zptsob vySetfeni 1ze tedy
povazovat pouze biomikroskopické vysSetieni bezkontaktni
¢ockou na Stérbinové lampé. Dokumentaci provadime digital-
nimi kamerami. Zjistilo se, Ze red-free snimek v 50stupiiovém
uhlu vykazuje témér 98% senzitivitu oproti barevné digitdlni
fotografii ve dvou polich i pti thlovém zvétSeni 50°. Stdlou
otazkou zlistavd vhodnost pouziti takzvanych non-mydriatic-
kych kamer ve screeningu DR. Jejich pouziti bez arteficidlni
mydridzy nelze povazovat za spravné, jelikoz kvalita snimkua
neni, vzhledem k uzké a reagujici zornici, dostatecna. OCT
zatim do screeningového programu nepatfi.

Druhy den byly jiz na programu pfednasky, ve kterych opét re-
zonovala témata piedchoziho dne. Velmi zajimavym se jevi
projekt Seeing is believing neboli poskytovani mezinarodnich
zkusenosti a $koleni pro zajisténi screeningu diabetické retino-
patie pro rozvojové zemé. Jedna se o e-learningové kurzy a testy
podporované osobnim setkanim v rozvojovych zemich, s cilem
zabezpecit zachyt prvotnich znamek diabetické retinopatie.
Prozatim byla provedena pilotni studie, do které se zapojily tfi
zemé (Botswana, Bangladés, Indonésie) po dobu osmndcti mé-
sicti s velmi dobrym ohlasem. Do programu chtéji vstoupit
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Obr. 4: Reka Irwell

i dalsi zemé, kterym prozatim brani §patné pocitacové vybaveni
a $patné internetové spojeni.

Velmi zajimava byla studie zabyvajici se automatickym po-
¢itanim mikroaneurysmat temporalné od foveoly a jejich ko-
relaci se zavaznosti diabetické retinopatie. Po dobu tf let byla
automatickym detekénim sitnicovym systémem sledovana
velka klinicky vyznamna skupina pacientd, u nichz byl dete-
kovan pocet mikroaneurysmat ve ¢tyfech riznych kvadrantech
sitnice. Nejsilnéjsi korelace byla zjisténa u pacientti s vétsim
poc¢tem mikroaneurysmat v temporalnim hornim kvadrantu
s téz8i formou diabetické retinopatie.

Dalsi studie se tykala automatické detekce foveoly a zrako-
vého nervu pomoci hlubokych neuronovych siti. K tomu slouzi
systém Messidor database, ktery automaticky hodnoti barevné
fotografie fundu a dokdze zobrazit i hluboké vrstvy sitnice. Je
schopen zobrazit patologické zmény ve smyslu DR v oblasti fo-
veoly s 95% jistotou a v oblasti zrakového nervu s 96% jisto-
tou.

Dal$i zajimavou studii prednesl S. P. Kelly z Roayl Bolton
Hospital na téma Realné vysledky u intravitrealni aplikace ra-
nibizumabu u pacientii s diabetickym makularnim edémem
s pocate¢ni Spatnou zrakovou ostrosti. Jedna se o ro¢ni studii
LUMINOUS. Do studie byli zafazeni pacienti s primérnym
vékem 64 let, HbA,. 62 mmol/mol, CRT (centréalni retinalni
tloustkou) 370 um a poctem pismen optotyptl podle studie
ETDRS (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study) mini-
malné 59. Srovnavani byli pacienti s intravitredlni lé¢bou rani-
bizumabu s pacienty [é¢enymi jinym zptisobem. Vyrazné zlep-
$eni vizu na optotypech ETDRS, snizeni CRT bylo zjisténo
u pacientl lé¢enych ranibizumabem oproti pacientim léce-
nych jinak nebo viibec.

Dalsi prednaska, Prognostické faktory u 1é¢by diabetického
makularniho edému (DME) s aplikaci afliberceptu, ranibizu-
mabu a bevacizumabu, pfednesena profesorem S. Hardingem,
pojednavala o vyraznych pfinosech intravitrealni aplikace po-
davanych latek podle presné stanovenych algoritmt (4., 8., 12.
a24. tyden), tedy ne pro re nata. Z jeho prednasky jasné vyply-
nul i dilezity fakt, Ze bevacizumab (Avastin), u nds mimocho-
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dem stale zakazany, ma stejné ucinky i bezpecnostni profil jako
ostatni anti VEGF (Vascular Endothelial Growth Factor) latky.

I dal$i program kongresu se nesl ve znameni 1écby diabetic-
kého makularniho edému (DME). Nasledujici odstavce jsou
souhrnem téchto sdéleni.

Soucasna lécba DME zahrnuje oSetfeni sitnice laserem
a chirurgické feseni cestou pars plana vitrektomie (PPV) a in-
travitrealni aplikace anti VEGF preparatu.

V jiz klasické klinické studii ETDRS bylo prokazano 50%
snizeni rizika ztraty zrakové ostrosti (ZO) o 15 a vice pismen
optotypt pii laserové 1é¢bé, nicméné zlepSeni o vice nez o tfi
radky optotypti bylo zjisténo pouze u 3 % pacienttl. Stejné jako
v klinické studii ETDRS byla u pacientt s monoterapii laserem
ve studii RESTORE i v jeji open label extenzi a DRCR.net (Dia-
betic Retinopathy Clinical Research Network) zjisténa stabili-
zace ZO po roce 1é¢by. Nicméné dvouleté vysledky monotera-
pie laserem ve studii DRCR.net ukazaly pfekvapivé zlepSeni
ZO o tfi a vice radki optotyptl u 21 % pacientt, coz ukazuje
na moznost pomalejsiho postupného ucinku laseru na zlepseni
Z0. Dtuvodem lepsich vysledkid monoterapie laserem je ale
i fakt, ze se technika i technologie laserové 1é¢by od studie
ETDRS vyrazné zlepsila. PPV se jevi jako uspé$nd predevsim
v 1é¢bé diftizniho makuldrniho edému kombinovaného s vi-
treoretinalni trakci. Zru$enim trakce se zmensi makularni
edém a zlepsi zrakova ostrost.

Intravitrealni léc¢ba kortikosteroidy inhibuje expresi VEGF
ama zdroven i velmi dulezity protizanétlivy ucinek. Oboji vede
ke snizeni vaskularni hyperpermeability a nasledné ke zmen-
$eni makularniho edému.

Pro 1é¢bu kortikosteroidy se ve svém prispévku vyslovila
Yvonne D’Souza. Ty se podavaji bud pfimo do sklivce ve formé
injekéniho roztoku (triamcinolon), nebo ve formé implantatu,
ktery se postupné odbourava s pomalym uvoliovanim ucinné
latky (dexamethason — Ozurdex), ¢i je trvale prisit ke sklére
a postupné uvolnuje uc¢innou latku (fluocinolon acetonid) do
sklivce. U¢innost a bezpec¢nost trvalého implantitu pomalu
uvolnujictho 0,59 mg fluocinolon acetonidu ukazala tileta kli-
nicka studie. Bylo zjiSténo statisticky vyznamné zlepseni nej-
lépe korigované zrakové ostrosti (NKZO) o tfi a vice radka
u 31 % pacientd s DME. Zaroven v8ak byl zjistén horsi bezpec-
nostni profil preparatu, protoze v pribéhu sledovani byla
u 91 % lécenych pacientti nutna operace katarakty a u vice nez
60 % pacientt byl zachycen vyskyt nitroo¢ni tenze vyssi nez
30 mmHg. V ramci studie DRCR.net byla zjistovdna uc¢innost
triamcinolon acetonidu (Trivaris) v ddvce 1 mg a 4 mg oproti
standardni 1é¢bé fotokoagulaci sitnice laserem. Studie zde pro-
kazala lepsi efekt oSetfeni DME laserem nezli intravitredlni ap-
likaci triamcinolonu pfi jeho mensich vedlejsich ucincich.
V pokracovani studie DRCR.net bylo cilem porovnat u¢innost
fotokoagulace sitnice proti kombinované 1é¢bé laserem s intra-
vitrealni aplikaci triamcinolonu. Ve dvou extendovanych ra-
menech byla porovnivana ucinnost intravitrealni aplikace
ranibizumabu (Lucentis) v kombinaci s ¢asnou a odloZenou
fotokoagulaci sitnice laserem. V pripadé skupiny pacientu 1é-
¢enych triamcinolonem v kombinaci s fotokoagulaci sitnice
byla vysledna NKZO stejna jako u skupiny lé¢ené pouze lase-
rem. Pfi vyhodnoceni podskupiny pacientt s arteficidlni ni-

troo¢ni ¢ockou byla vysledna NKZO vyznamné lepsi a byla
srovnatelna s kombinovanou lécbou s ranibizumabem. Diivo-
dem horsiho vysledku NKZO byl opét kataraktogenni efekt
kortikoidu. Nezadoucim ti¢inkem byla znovu elevace nitroo¢ni
tenze.

Ttileté vysledky studie DRCR.net u pacientii s kombinova-
nou lé¢bou ranibizumabem a laserovym o$etfenim sitnice pro-
kazaly lepsi tcinnost kombinace ranibizumabu s odlozenym
oSetfenim laserem. Zlep$eni NKZO o dva a vice radki bylo
prokazano u 56 % o¢i ve srovnani se zlepsenim u 42 % pacientii
s ¢asnou laserovou lécbou. Pramérny pocet injekci byl vyssi
u kombinované 1é¢by s odlozenym laserem.

Mezi blokatory VEGF pouzivanymi v 1écbé DME patii be-
vacizumab (Avastin) a ranibizumab. Dalsi latkou s aktivitou
proti VEGEF je aflibercept (Eylea), ktery také vychytava mole-
kulu VEGE. Jeho u¢innost byla prokdzana ve studii DA VINCL
Nejlepsi vysledek byl dosazen pti podévani 2 mg afliberceptu
mésicné. Po ro¢ni 1é¢bé bylo zjisténo zlepseni NKZO o tfi
a vice radkul optotypti u 45,5 % oci.

Rada mensich i vétsich studii prokdzala uc¢innost i bezped-
nost bevacizumabu - Avastinu v 1é¢bé DME. (Jak jiz bylo fe-
&eno je Avastin v soucasné dobé v Ceské republice zcela zaka-
zan, na rozdil od ostatnich statii Evropy, kde je hojné uzivan
ipro to, Ze je levny.) Lékem schvélenym pro lé¢bu DME je tak
v Ceské republice pouze ranibizumab a aflibercept.

Zéakladnimi klinickymi studiemi, které prokazaly ucinnost
monoterapie ranibizumabu u DME, byly studie RESOLVE
a RESTORE. Hlavnim cilem studie RESOLVE bylo zjistit, zda
je ranibizumab uc¢inny u pacienttt s DME. Ranibizumab byl
podéavan prvni tfi mésice po mésici a potom kazdy mésic pri
splnéni prislusnych kritérii. Priimérné bylo nutno podat 10 in-
jekci ranibizumabu za rok. V hodnocenych skupinach s 0,5
a 0,3 mg ranibizumabu bylo zji$téno vyznamné zlepseni NKZO
ve srovnani s placebem, pramérny zisk byl +7,8 pismen. Také
pokles CRT byl statisticky vyznamny. Pocet ani charakteristika
zavaznych nezadoucich ucinkd nebyla odlisna mezi skupinou
lé¢enych ranibizumabem a skupinou s placebem.

Ve studii RESTORE bylo zjistovano, zda je ranibizumab
ucinny v monoterapii nebo v kombinaci s laserem ve srovnani
s monoterapii laserem. Design studie byl podobny jako u studie
RESOLVE, indikace laserového osetfeni zavisela na rozhodnuti
jednotlivych zkousejicich, tedy predevsim na jejich zkusenos-
tech. Vysledkem studie bylo statisticky vyznamné zlep$eni
NKZO u pacientii v obou vétvich s ranibizumabem ve srovnani
se standardnim oSetfenim sitnice laserem. Rozdil v NKZO
mezi monoterapii ranibizumabem a kombinaci ranibizumabu
s laserem byl minimalni. Pfi1é¢bé ranibizumabem, at uz v mo-
noterapii nebo v kombinaci s laserem, bylo dosazeno zlepsSeni
NKZO o tti a vice fadktt ETDRS optotypt ve 23 %. Primérny
zisk byl pfi monoterapii +6,8 pismen a pti kombinované 1écbé
+6,4 pismen. Pokles centralni retinalni tloustky byl podobny
v obou skupinach s ranibizumabem a byl vyznamné vy3si nez
u pacientti lé¢enych monoterapii laserem. Primérny pocet ap-
likaci ranibizumabu, at uz v monoterapii nebo pti kombinaci
s laserem, byl sedm injekei za rok. V celé studii nebyla hlasena
zadna endoftalmitida. V klinické studii READ-2 byl pfi prii-
mérném poctu 14,7 injekci ranibizumabu v monoterapii zjistén
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zisk +10,3 pismen za 36 mésicu, pfi kombinované 1é¢bé s lase-
rem byl zjistén zisk +8,8 pismen. Zde bude zajimavé pockat si
na extenzi a metaanalyzu této studie.

Na zakladé¢ vysledki téchto studii vznikla nasledujici dopo-
ruceni:

Ranibizumab je podavan jednou mési¢né do doby, kdy pa-
cientova zrakova ostrost je stabilni po tfi po sobé jdouci mé-
si¢ni vyhodnoceni. Po dosazeni stabilizace NKZO je doporu-
¢eno jeji sledovani jednou mési¢né. Lécba je znovu zahajena,
pokud je pfi sledovani pacienta zji§téno zhorseni zrakové os-
trosti vlivem DME. Lécba je ukoncena, jestlize nenastane zlep-
$eni zrakové ostrosti po podani prvnich tfi injekci a dale v pri-
padé zhorseni centralni zrakové ostrosti o vice nez tfi radky
ETDRS optotypu, které je zptisobeno netucinnosti 1écby rani-
bizumabem.

(V Ceské republice je ranibizumab i aflibercept hrazen z ve-
fejného zdravotniho pojisténi u nemocnych s DME. Predpokla-
dem lécby je dobra compliance pacienta a odpovidajici diabeto-
logické zdzemi jakoz i stanovené parametry a vysetieni. Pred
indikaci k lécbé je treba provést fluorescencni angiografii, OCT,
tloustka makuly musi byt nad 300 ym. Interni indikacni kritéria:
HbA,. <60 mmol/mol, TK do 140/90 mmHg, S-kreatinin <180
umol/1. Kontraindikaci je ischemie makuly a jiné konkomitujici
onemocnéni makuly, jako je napfiklad vékem podminénd ma-
kuldrni degenerace, pokrocild forma proliferativni DR, ddle pak
stav po iktu a infarktu myokardu. Léba je omezena na pouze
jedno oko (coz je Cesky unikdt) a je zahdjena u pacientii s diabe-
tickym makularnim edémem, ktery je pricinou zhorseni vizu
v rozmezi 6/12 - 6/30 v pripadé postizeni hiife vidouciho oka,
v pripadeé postizeni jediného vidouciho oka pfi zrakové ostrosti
6/12 - 6/48. Lécba je pak hrazena do dosazZeni maximdlni zra-
kové ostrosti, tj. do doby, kdy pacientova zrakova ostrost je sta-
bilni po tfi po sobé jdouci mésicni vyhodnoceni, provedend
béhem lécby ranibizumabem. Lécba miiZe byt znovu zahdjena,
kdyz sledovani pacienta ukdze ztrdatu zrakové ostrosti zpiisobe-
nou diabetickym makuldarnim edémem za predpokladu splnéni
vyse uvedenych kritérii.)

Vzhledem k novym lé¢ebnym moznostem DME se méni
zvyklé schéma péce o pacienty s timto onemocnénim. Zakla-
dem samoziejmé zistava kompenzace DM, kompenzace arte-
rialni hypertenze a lé¢ba hyperlipidemie - dulezitych riziko-
vych faktort diabetické retinopatie a DME. V pfipadé otoku,
ktery nepostihuje centrum makuly, je indikovano laserové ose-
tfeni sitnice. V pripadé prosakujicich mikroaneurysmat fokalni
koagulace laserem, v ptipadé¢ difuzniho edému sitnice mfiz-
kova koagulace laserem. Pokud otok postihuje centrum makuly
a nereaguje na laserovou lécbu, je indikovana lécba ranibizu-

mabem ¢i afliberceptem, ktera je, jak jiz bylo fec¢eno, G¢innéjsi
nez samotné o$etfeni sitnice laserem. Pfi kombinaci aplikace
ranibizumabu a ofetfeni sitnice laserem se doporucuje zacit
lé¢bu ranibizumabem a laserové oSetfeni makuly provést nej-
drive $est mésicti po zacatku lécby ranibizumabem. Pouziti
kombinované 1é¢by se jevi jako smysluplné s cilem snizit v del-
$im ¢asovém horizontu pocet potfebnych aplikaci ranibizu-
mabu a stabilizovat dlouhodobé nalez na sitnici. Obdobné vy-
sledky jsou zaznamenany pri lécbé afliberceptem.

Z posterové sekce nas zaujala prezentace prof. Scanlona, jed-
noho z nejvétsich specialisti na DR v Oxfordu, ktery ve velké
retrospektivni analyze poukazal na fakt, Ze pacienti s pokroci-
lymi formami DR az v 56,6 % nemaji porusenou zrakovou os-
trost. To znovu ukazuje na dulezitost screeningu a dilezitost
edukace pacienta. Z tohoto hlediska byl zajimavy dalsi poster
z Oxfordské kliniky, ktery retrospektivni analyzou zkoumal
charakteristiky objednanych pacientd, ktefi se nedostavili na
vySetfeni. Jsou to predevsim mladi, velmi §patné kompenzo-
vani diabetici, ktefi ziji ve vylouc¢enych oblastech, pficemz neni
urcujici vzdélenosti od screeningového centra.

Spolecensky program byl stejny jako anglickd kuchyné, neura-
zil a ani nenadchnul. Aneb jak pravil 1ékat, pravnik, gurman
a autor knihy Fyziologie chuti (Physiologie du gotit, 1825) Jean
Anthelme Brillat-Savarin: ,,Anglicané vynalezli konverzaci
u tabule, aby na to své jidlo zapomnéli A tak jsme se tedy méli
¢as velmi dobre pobavit s ostatnimi kolegy.

Celkem mél kongres 193 ticastnikii a bylo prezentovano 22
piednasek, 3 key note lecture a 54 postert. Za Ceskou repu-
bliku se kongresu tucastnila MUDr. Katefina Kesslerova
a doc. MUDr. Tomas Sosna, CSc.

Zavérem prednasek nas pozvala dr. Tunde Peto na pristi
kongres EASDec do jejtho rodného mésta Budapesti na XX VIL
kongres EASDec, ktery se bude konat jiz v obvyklém terminu
od 25. do 27. kvétna 2017.

Dalsi kongres v roce 2018 bude v Belfastu a v roce 2019 se
muzeme tésit, ze se po 16 letech vrati do Prahy.

doc. MUDr. Tomas Sosna, CSc.
O¢ni ambulance

Centrum diabetologie IKEM
Videnské 1958/9

140 21 Praha 4
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Co prinesl 42. narodni kongres Rumunské
spolecnosti pro diabetes, vyZivu a choroby
metabolismu, 25.-28. kvétna 2016,
Brasov, Transylvanie, Rumunsko

Rudolf Chlup!2

ILF UP a FN Olomouc

2Diabetologickd ambulance Moravsky Beroun, Odborny lécebny ustav Paseka

This short paper comprises basic information on diabetes research in Romania from the insulin discovery by Paulesco in 1921 till
the recent 42"¢ National Congress of the Romanian Society of Diabetes, Nutrition and Metabolic Diseases.

Diabetologie v Rumunsku

Asi v poloviné roku 1921 publikoval Nicolae Constantin Pau-
lesco z Bukuresti v belgickém casopise vysledky svého deseti-
letého experimentalniho badani o hypoglykemizujicim ucinku
pankreatického extraktu aplikovaného psovi s diabetem.!?
O necely rok pozdéji se objevily publikace nezavisle pracujici
torontské skupiny Fredericka Bantinga, Charlese Besta, Jamese
B. Collipa, Johna J. R. MacLeoda a dalsich o vyuziti ¢isténého
pankreatického extraktu u ¢lovéka.>-> Prestoze clenové toront-
ské skupiny byli v roce 1923 za objev inzulinu odménéni No-
belovou cenou, nelze Paulescovi prioritu jeho praci upfit.>’

Prevalence diabetu v Rumunsku (s 20 miliony obyvatel)
dnes ¢ini asi 10 % - je tedy podobna jako v ostatnich evrop-
skych zemich (obr. 1).

Obr. 1: Prevalence diabetu ve svété, v Evropé a v Rumunsku
narista s vékem (podle Mezinarodni diabetologické fede-
race IDF)
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Obr. 2: Obalka recenzovaného ¢asopisu - ¢islo 2/2016
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Rumunska diabetologie, koordinovana z Paulescova insti-
tutu v Bukuresti, zaznamenava v poslednich letech mohutny
rozvoj. Zlepsuje se péce o diabetiky ve méstech i na vesnicich.
Do lé¢by pronikaji moderni inzulinové a inkretinova analoga,
glifloziny i dalsi 1éky a technologie. Velka pozornost je véno-
vana vyzkumu. V roce 1957 byla zalozena Rumunska spolec-
nost pro diabetes, vyzivu a choroby metabolismu, ktera pravi-
delné organizuje odborné akce. Jeji prvni sjezd probéhl v roce
1975. V soucasné dobé ma tato spolecnost asi 500 ¢lenti. Pro-
gram a abstrakta kazdoro¢nich diabetologickych kongresti jsou
publikovdna v Acta Diabetologica Romana (www.congress-
srdnbm.ro). Mnoholeta odborna spoluprace naseho pracovisté
s rumunskymi odborniky se odehravala na zakladé odbornych
konzultaci a kongresovych sdéleni.®?

V roce 1992 zacal v rumunstiné vychdzet specializovany dia-
betologicky ¢asopis, ktery je od roku 2006 vydavan pouze v an-
glickém jazyce pod nazvem Romanian Journal of Diabetes, Nu-
trition and Metabolic Diseases (obr. 2). Vychazi ¢tyrikrat ro¢né.
Clanky jsou publikovany po recenzi dvéma nezavislymi ex-

perty.
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Kongres v Brasové

Brasov se nachdzi asi 250 km severné od Bukuresti (obr. 3).
V kvétnu 2016 zde kongres privital vice nez 1 000 ucastnik.
Mezi nimi byli pfedev$im diabetologové, endokrinologové, in-
ternisté, gastroenterologové, nefrologové, kardiologové a vse-
obecni 1ékati z celého Rumunska a rovnéz z Moldavské repu-
bliky. K pozvanym hostim patfilo 14 zahrani¢nich specialist(i
z Ceské republiky, Danska, Itdlie, Madarska, Moldavské repu-
bliky, Némecka, Slovinska, Srbska, Spanélska, Turecka, Velké
Britanie a USA a také 40 vyznamnych rumunskych odbornika.

Jednacim jazykem byla rumunstina a anglictina. Simultanni
preklad byl zajistén.

Obr. 3: Brasov se nachazi severné od Bukuresti

Pitesti, JFloiesti 'mm
wataci, BUCHAREST /7
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— Giurgiu,
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Kongres ridil prezident Rumunské spole¢nosti pro vyzivu
a choroby metabolismu prof. Cristian Serafinceanu. Ve védec-
kém vyboru byli déle zastoupeni zndmi rumunsti profesori
Doina Catrinoiu, Dan Mircea Cheta, Michaela Dinca, Mariana
Graur, Nicolae Hincu, Constantin Ionescu-Tirgoviste, Radu
Lichardopol, Maria Mota, Amorin Remus Popa, Gabriela Ra-
dulian, Viorel Serban, Romulus Timar a dalsi vyznamni od-
bornici Cristian Guja, Bogdan Maihai, Magdalena Morosanu,
Gabriela Roman, Adrian Vlad, Ioan Andrei Veresiu, Cornelia
Bala.

Obr. 4: Profesor Cristian Serafinceanu - prezident Rumun-
ské spole¢nosti pro diabetes, vyzivu a choroby metabolismu
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Obr. 5: Profesor Constantin Ionescu-Tirgoviste (vpravo)
a moderator rumunské televize Mihai Constantin

Originalni védecké prace predneslo dvacet ¢tyfi autord.
Prednasky probihaly simultinné ve dvou salech. Bylo prezen-
tovano Sedesdat pét posterti. Abstrakta vsech sdéleni vysla ve
sborniku (obr. 4). Za nejlepsi originalni vyzkumné prace bylo
udéleno deset vyznamenadni a $est zvlastnich cen Spole¢nosti.

Vedle osmnacti védeckych schiizi bylo mozno se zapojit do
sympozii farmaceutickych spole¢nosti (Astra Zeneca, Eli Lilly,
Novo Nordisk, Sanofi, Worwag Pharma a dalsi). P¥inosem byly
i expozice firem.

Pred zac¢atkem kongresu a po jeho skonceni se uskutecnilo
sedm postgradualnich sympozii k aktudlnim témattim.

Vybrané prednasky, které zaujaly nejvice

V této ¢asti jsou informace sefazeny prevazné podle abeced-
niho poradi jmen prvnich autort.

Geremia Bolli'® shrnul nazory na bazalni inzulin takto: op-
timalnim kandidatem bazalniho inzulinu je glargin aplikovany
1x denné. Je vyhodné pouzivat glargin o koncentraci 300 U/ml.
siba (inzulin degludek). NPH inzuliny by se nemély pouzivat
viibec, nebot maji nestabilni farmakokinetiku a vysoké riziko
hypoglykemii. Pti diabetu 1. typu je bazalni inzulin zapotrebi
od ¢asného zacatku cukrovky po cely zivot. U diabetu 2. typu
by se mél bazalni inzulin zacit aplikovat vzdy, kdyz pri lécbé
metforminem, inhibitory DPP-4 a/nebo inkretinovymi ana-
logy prekro¢i hodnota HbA, 7 % (DCCT). Pocate¢ni davka
10 jednotek na den (nebo 0,2 jednotky na 1 kg hmotnosti pa-
cienta) by méla byt titrovana kazdych 4 az 6 dna tak dlouho,
az bude dosazeno téméf normalni (cilové) hodnoty glykemie
nalacno.

Boulton!! upozornil, ze diabetes mellitus je v historii lidstva
prvni nepfenosnou nemoci, ktera je hlavni pricinou globalni
morbidity a mortality. V samostatné pfedndsce pak vénoval
pozornost studiim o 1écbé syndromu diabetické nohy.

Ceriello!? uvedl, ze i kdyz odpovéd na otazku priznivého
vlivu normoglykemie na kardiovaskularni riziko zatim neni
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Obr. 6: Casopis Acta Diabetologica Romana - obalka
Sborniku abstrakt kongresu v Brasové

Societatea Romana de Diabet,
Nutritie si Boli Metabolice

Volumul 42 / Volume 42 (2016)
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Abstracts Book

Al 42-lea Congres National al Societatii
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The 42™ National Congress of the
Romanian Society of Diabetes, Nutrition
and Metabolic Diseases
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Zdroj obrazku: archiv autora

jednoznac¢na, nékterd nova antidiabetika se pro snizeni kardio-
vaskularniho rizika jevi jako potencialné pfinosna.

Cheta!® poukdzal na ptiznivy vliv zvysené fyzické aktivity,
zlep$eného Zivotniho stylu a metforminu na latkovou pfeménu
u zen v menopauze. Literatura o vztahu diabetu a menopauzy
je v8ak kontroverzni.

Guja' pribliZil problematiku epigenetickych faktord (me-
tylace DNA a modifikace histonu), které hraji dilezitou roli
v patogenezi obezity ¢lovéka.

Hancu's obratil pozornost na specifika aterogeneze, atero-
sklerdzy a aterotrombdzy u diabetu, kde se vyskytuji ¢astéji nez
u nediabetiki a jsou spojeny se zanétlivymi pochody.

Ionescu-Tirgoviste!® se zabyval ¢asnymi stadii rozvoje dia-
betu 1. typu, kterd predchazeji pred obdobim tvorby protilatek
proti beta-bunikam. Navrhuje, aby se pii definici diabetu kladl
vice diraz na redukci masy/funkce beta-bunék nez na samot-
nou hyperglykemii.

Jermedy'” vysvétlil nutnost castého selfmonitoringu u osob
s diabetem 2. typu, které by mély méfit glykemii podle struk-
turovaného programu.

Karadeniz!® upozornila, Ze velka variabilita glykemie miize
vyznamné negativné ovliviiovat dysfunkci endotelu i zanét (a
tim i rozvoj retinopatie), a to moznd ve vét§sim rozsahu nez
dlouhodoba stabilni hyperglykemie.

Mihai'® se vénoval patofyziologickym mechanismim varia-
bility glykemie a negativnim disledkiim tohoto stavu v klinické
praxi (hypoglykemie, rozvoj chronickych komplikaci, komor-
bidity, vys$si mortalita).

Morosanu? zduraznila vyznam fyzické aktivity pro 1é¢bu
diabetu a obezity. Pravidelna fyzicka zatéz muaze hrat vyznam-
nou roli i v prevenci diabetu. V samostatné prednasce?* se pak
zabyvala vztahem mezi lékafem a systémem lékafské péce.
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Efektivitu 1é¢ebné péce lze zvysit, kdyz budeme vénovat vice
pozornosti praci lékare a pacientim, kterym se systém péce ma
prizptisobovat.

Pozzilli?! zamétil pozornost na obnovu funkce beta-bunék
u osob s diabetem 2. typu. Je zadouci brat v uvahu glukotoxi-
citu, lipotoxicitu a moznosti regenerace bunék. V tomto sméru
se vyznamné uplatnuje intenzivni 1é¢ba inzulinem, predevsim
kontinualni infuze inzulinu (CSII). Vyuziti CSII u poc¢ate¢nich
stadii diabetu 2. typu ma vyznam pro dosazeni dlouhodobé
kompenzace.

Stand]?? konstatoval, ze prevalence i incidence srde¢niho se-
lhani je u osob s diabetem 2. typu vy$si nez u nediabetiki, nic-
méné je vyznamné ovliviiovana antihyperglykemickou medi-
kaci. PFiznivé se uplatiiuje vliv metforminu, inhibitord DPP-4
a inkretinovych analog. Opatrné by se mély vyuzivat derivaty
sulfonylmocoviny a inzulin (nebezpeci hypoglykemie). Piogli-
tazon je u srde¢niho selhani kontraindikovan.

Timar? orientoval svoji pfednasku na perspektivy 1écby dys-
lipidemie u osob s diabetem. Statiny jsou t¢inné nékdy az
v maximalnich davkach (rosuvastatin 40 mg, atorvastatin 80 mg).
V nékterych pripadech je nutno ptidat ezetimib. U primarni
hypercholesterolemie nebo smisené dyslipidemie, kde nelze
jinak dosahnout Gpravy LDL-cholesterolu, jsou indikovany in-
hibitory PCSKO.

Steriade®> se vénovala variabilité glykemie u hemodialyzo-
vanych diabetik{l. Variabilita HbA,  u osob s diabetem 1. typu
byla v obdobi po zatazeni do dialyza¢niho programu stejna
jako predtim.

Roman?® sledovala v obdobi od roku 2002 do roku 2015 cel-
kem 99 osob s diabetem 1. typu, u kterych zavedla inzulinovou
pumpu. Ukdzalo se, Ze pravidelné vyhodnocovani glykemie je
pro efektivni vyuzivani pumpy nezbytné.

Sdéleni z naseho pracovisté zdiraznilo prinos 1écby inzuli-
novou pumpou u osob s diabetem 2. typu. CSII signifikantné
zlepsila ukazatele latkové premeény, pricemz denni davka inzu-
linu mohla byt oproti pfedchozi konven¢ni 1é¢bé redukovana.?”

U vétsiny prednasek nasledovala diskuse orientovand ob-
vykle na vyuzivani novych poznatkii v praxi. Podrobnéjsi in-
formace k uvedenym témattiim, resp. k dal§im prednaskam lze
ziskat u autora.

Obr. 7: Vyznamné osobnosti rumunské diabetologie, jejichz
prezentace na kongresu ziskala zvlastni ocenéni Rumunské
spole¢nosti pro diabetes, vyzivu a choroby metabolismu

Zdroj obrazku: archiv autora
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Nasledujici, 43. narodni kongres Rumunské spole¢nosti pro

diabetes, vyzivu a choroby metabolismu probéhne opét v Bra-
$ové v terminu 24.-27. kvétna 2017.
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Dité s autoimunitni endokrinopatii
v ambulanci (nejen) praktického détského lékare

Rozhovor s autorkou knihy

Na sklonku lofiského roku vysel treti dil ,volné trilogie” odbornych publikaci MUDr. Heleny Vivrové
urceny v prvni fadé praktickym détskym Ilékatiim a jejich partnerim, détskym specialistiim. Novd

rys

kniha - Dité s autoimunitni endokrinopatii — pfindsi aktudlni pohled na postiZeni stitné Zldzy, dia-
betes mellitus 1. typu, autoimunitni adrenalitidu i dals$i endokrinni poruchy u déti. Na konci tinora
se dostala kniha do fadné knizni distribuce. Autorce jsme pri této prileZitosti polozili nékolik dotazii.

Pani doktorko, jiZ jsem zminil, Ze kniha je uréena jak prak-
tickym détskym lékafum, tak détskym specialistim (tedy
endokrinologim a diabetologtim). Neni to pfilis Siroké roz-
péti? Najdou obé tyto skupiny lékaf v knize pro sebe nové
informace? Neni kniha p¥ili$ jednoducha nebo prilis sloZita
a ndroc¢na?

Ano, mate pravdu, zabér je $iroky, ale musi tomu tak byt. Au-
toimunitni nemoci vytvari slozitou sit, ve které mtize dité uviz-
nout a zakladni diagnostika se odehrava v ambulanci praktic-
kého détského lékare, ktery nejlépe zna dité, zna jeho rodinnou
anamnézu a dalsi faktory, které mohou autoimunitni nemoc
nastartovat. Pfesné urceni diagnodzy a lécba pak spada do rukou
specialisttl. Je to podobné, jako v nasem organismu. Udrzeni
homeostazy si nelze predstavit bez vzdjemné komunikace mezi
burnkami, at uz endokrinni, parakrinni ¢i jiné.

Kniha reflektuje aktualni trendy a poznatky ve vasem oboru
ajezjevné, ze si udrzujete skvély prehled o tom, jakym smé-
rem se ubira nejen klinicka praxe, ale i soucasny vyzkum.
Jak si udrzujete tento prehled?

Zacala bych citdtem B. Pascala:
»Lidské védéni je jako koule, jeZ stdle roste. Tou mérou, jak roste
jeji obsah, vzriistd také pocet jejich stycnych bodii s Nezndmem.*

Obr. 1: Kazdoro¢ni tcast v zavodé v béhu na 10 km v Athé-
nach, ktera je pro mne ¢im dal naro¢néjs$i a mozna pravé
proto to nechci jesté vzdat.
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Pediatrie je bezbtehd, a zvlasté pak endokrinologie. V oboru
zvlasté pak v diabetologii, znamenaji obrovsky pokrok v 1é¢bé
diabetes mellitus 1. typu. Molekularni genetika, bez které se
v dne$ni dobé neobejdeme, nabizi pfesnou diagnostiku speci-
fické poruchy a tim nabizi i moZznost v¢asné terapie.

V zivoté a ani v mediciné nic nedostanete zadarmo. Je tfeba
se neustale vzdélavat. Vzpominam si na studium mediciny a na
klinickou fyziologii S. Wrighta - v té dobé skute¢né $pickovou
knihu, kde v predmluvé byl citat: ,, Vice nez tele chce sdti, chce
byt krdva sdna.“ Ten citat jsem pochopila az v pribéhu let. Sna-
zim se studovat, zvladam tfi jazyky, prednasim lékaitim i ses-
trickdm, u¢im pediatrii na Univerzité Palackého v Olomouci,
na Univerzité Tomase Bati ve Zliné a na vy$si odborné skole ve
Vsetiné. Kdyz jsem byla mladsi, poradala jsem v 1été i v zimé
fadu tdbort pro diabetické déti, kde jsem zazivala jedny z nej-
hez¢ich okamziki svého Zivota. Do lonského roku jsme spo-
le¢né s MUDr. L. Brazdovou, primarkou novorozeneckého od-
déleni Nemocnice Milosrdnych bratti v Brné, a firmou
Medatron poradali vikendové kurzy pro nejmensi déti s cukro-
vou (Dia $kolicku pro pejska a kocicku). Clovék se uci nejen
z knih, ale i z kazdodennich zku$enosti, které ho u¢i vétsi po-
kore k Zivotu. Je to naro¢né, ale ¢im je ¢lovék starsi, tim cas
rychleji bézi a j& nechci, aby mi ujel vlak.

Obr. 2: Kazdorocni zimni dovolena s vnoucaty na lyzich ve
Velkych Karlovicich. Bez déti si nedokazi sviij Zivot predsta-

vit (neposlouchaji, ale mam je rada a tésim se na né).

B Y b

Zdroj obrazku: archiv MUDr. Heleny Vévrové
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Ve svém zivoté jsem meéla $tésti na lidi kolem sebe. Byl to
predev$im muj $éf, primar détského oddéleni ve Vsetiné
MUDr. J. Kilian, ktery mé privedl k endokrinologii. A pak pani
doktorka Jitfenka Venhacova z Détské kliniky Fakultni nemoc-
nice Olomougc, ktera nejen recenzovala vétsinu mych publikaci,
ale predevsim vzdy umeéla poradit a povzbudit.

A co mé nabiji? Jsou to pfedevsim déti (vnoucata) a sport.

Mizeme se tésit, ze od Vas uvidime i néjakou kazuistiku na
strankach naseho c¢asopisu?

Ur¢ité budu prezentovat dalsi zajimavé kazuistiky - kazdy pa-
cient je jedine¢ny a vypravi svij pribéh, o ktery se s vami rdda
podélim. Zatim vS$ak nebudu prozrazovat vice.

Za rozhovor podékoval Karel Vizner

Anotace

Dité s autoimunitni endokrinopatii
v ambulanci (nejen) praktického détského lékare
MUDr. Helena Vavrova

PostiZeni $titné zlazy, diabetes mellitus 1. typu, autoimunitni adrenalitida, pfed¢asné ovarialni
selhani a autoimunitni hypofyzitida jsou spole¢nym tématem nové, vysoce fundované knihy
MUDr. Heleny Vavrové. Zavérecna kniha trilogie (v minulych letech autorka vydala monografie
vénované samostatné diabetu a onemocnénim §titné 7lazy u déti) je urcena jak praktickym détskym
lékartm tak détskym specialistiim. Velmi krdsné problematiku sama uvadi: ,,Slozita sit imunitniho
systému predstavuje zdanlivé neprostupnou bariéru vzajemné spoluprace a kontroly imunokom-
petentnich bunék, presto muze dojit k jejimu prolomeni, coZ je hlavni pfi¢inou autoimunitnich
chorob. A tak, jak postupné buniky imunitniho systému zpracovévaji antigeny a predkladaji je imu-
nitnimu systému jako jednoduché peptidy, tak i ja se pokusim vysvétlit slozitosti poruch autoimu-
nity co nejjednoduseji. Stejné jako je nezbytna spoluprace specifického a nespecifického imunitniho
systému, tak si také nelze predstavit absenci spoluprace mezi specialistou a praktickym détskym
lékatem, do jehoZ ordinace vstupuje dité s autoimunitni endokrinopatif.

Diteé s autoimunitni

endok;i'nopatli_

MUDr. Helena Vivrovi

GEUM, 2016, 1. vydani, 104 stran. ISBN 978-80-87969-19-9, cena 330 K¢
K objednani v e-shopu na www.geum.org (bez placeni balného a postovného)
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Neplodnost a vyziva

Karolina Hlavata
OB Klinika, Praha

Hlavata, K. Neplodnost a vyZiva. Kazuistiky v diabetologii 15, 1: 44-45, 2017.

Problémy s pocetim mé v Ceské republice ptiblizné 20 % par.
Neplodnost (infertilita) se zpravidla definuje jako neschopnost
poceti u paru, ktery ma pravidelny pohlavni styk po dobu jed-
noho roku nebo déle bez uzivani antikoncepce. Priblizné ve
40 % pripadi je pri¢ina neplodnosti na strané muze, v 50-60 %
u Zeny a v urcitém procentu pripadi se jedna o kombinaci ne-
ptiznivych faktorti u obou partnert.

Pri¢in neplodnosti je mnoho, u muzii jsou z hlediska cet-
nosti na prvnim misté abnormality spermatu, na druhém vy-
soka skrotalni teplota zptisobend napt. nosenim tésnych kalhot,
dlouhodobym sezenim nebo castymi koupelemi v horké vodé.
U Zen stoji v pozadi neplodnosti nejcastéji onemocnéni vejco-
vodii, nésledované poruchami ovulace. Zensk4 plodnost byva
silné ovlivnéna psychikou, proto nelze opomenout ani psycho-
socidlni faktor.

Pro tspé$né otéhotnéni a jeho bezproblémovy pribeéh,
porod a zdravi ditéte i matky je pfimérena télesna hmotnost
stézejni. Na vztah mezi télesnou hmotnosti a moznosti otéhot-
nét se casto zapomind, navzdory tomu, ze uprava vahy je
v moznostech jedince, na rozdil od napt. nepriichodnosti va-
je¢nikid nasledkem opakovanych zanéttl. Nepiiznivé piisobi jak
prilis nizka hmotnost (podle hodnot BMI pod 18,5 kg/m?), tak
vysokd (BMI nad 30 kg/m?). Samoziejmé plati, ze ¢im vétsi ex-
trém, tim je $ance na oté¢hotnéni mensi. Normalni menstruace
zavisi na udrzeni urcitého podilu tuku v téle, ktery se pohybuje
okolo 20 % télesné vahy zeny. Uvadi se, Ze u Zen vézicich jen
0 10 % méné¢, nez je jejich optimalni télesnd hmotnost, jiz do-
chazi k poruchdm menstrua¢niho cyklu, které mohou zaprici-
nit neplodnost. Vymizeni menstruace je napt. jednim z nejda-
lezitéjsich diagnostickych kritérii pro mentalni anorexii.
S poruchami menstrua¢niho cyklu se ale mohou setkat i zdravé
divky-sportovkyné, které maji velmi nizké procento télesného
tuku.

Pfi hledani motivace k upravé télesné hmotnosti matky
muze pomoci argument, ze hmotnost pfed a v prubéhu tého-
tenstvi vyrazné ovlivni budouci naprogramovani plodu. Je pro-
kazano, Ze jak prili§ $tihlé matky, tak matky obézni do zna¢né
miry predurcuji své déti k obezité, vy$simu riziku kardiovas-
kuldrnich onemocnéni a diabetu v rané dospélosti.

Obezita a plodnost
Uvddi se, Ze priblizné 30-40 % obéznich Zen se potyka se sni-

zenou plodnosti, pficemz Sance otéhotnét vyznamné klesd
s vzrustajici hodnotou BMI. Zeny s nadvdhou maji pouze
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60-75 % $anci oté¢hotnét, v pfipadé BMI 35 kg/m? a vice klesa
pravdépodobnost na 30-40 %.

Tukova tkan neni jen pasivnim pfijemcem piebytecné
energie, ale predstavuje také velmi aktivni endokrinni organ.
Obézni zeny maji zvy$ené hladiny estrogent a androgend,
snizenou hladinu sex-hormone-binding globulinu (SHBG)
a zvyseny pomér mezi luteinizacnim hormonem (LH) a foli-
kuly stimulujicim hormonem (FSH). Hormonalni odchylky
vedou k nepravidelnym anovula¢nim cyklim a k poruchdm
fertility.

S obezitou se ¢asto sdruzuje syndrom polycystickych ovarii
(PCOS), ktery predstavuje jednu z nejcastéjsich endokrinopatii
u zen ve fertilnim véku.

Hlavnimi projevy PCOS je:

® hyperandrogenemie a jeji klinické projevy
© hirzutismus
© akné
© androgenni alopecie

® oligomenorea

® hyperinzulinemie

Obezita se vyskytuje u 40-80 % zen s PCOS a zhorsuje pro-
jevy hyperandrogenismu, zptisobuje poruchy cyklu i dopro-
vodné metabolické poruchy, jako je hypertenze, dyslipidemie
a inzulinova rezistence.

S obezitou souvisi i mensi uspésnost in vitro fertilizace
(IVE). Obezita je spojena se zménami sliznice délohy zhorsu-
jicimi implantaci embrya, folikularni tekutina ma vice inzulinu,
laktétu, jsou zvy$ené hodnoty C-reaktivniho proteinu, coz ma
ve vysledku negativni vliv na oocyt, soucasné je i horsi odpoveéd
na IVF medikaci. Situaci zhors$uje i snizena prehlednost sono-
grafického vysetfeni a celkové rizikovéjsi provadéni chirurgic-
kych zékroku piilécbé infertility obéznich.

Obezita je spojena s fadou komplikaci v téhotenstvi a pfi po-

rodu:

® Téhotné az 4-5x Castéji trpi hypertenzi, preeklampsii, hrozi
rozvoj gesta¢niho diabetu.

® Popisovan je az 3x Castéjsi porod mrtvého plodu, vrozené
vyvojové vady (predevsim defekty neurdlni trubice zaptici-
néné snizenym vstfebavanim kyseliny listové u obéznich,
srdec¢ni vady), nizkd porodni hmotnost a intrauterinni rts-
tova retardace plodu.

® Zvyseno je riziko spontannich potratt. Nékteré studie uda-
vaji, Ze az 20 % téhotenstvi po IVF kon¢i spontannim po-
tratem. Riziko potratu prudce roste se zvysujicim se BMI

a dale stoupa pfi diagndze polycystickych ovarii.



Zdroj obrazku: Mgr. Karel Vizner - GEUM

® Porod je zatizen vys$im vyskytem komplikaci, 2-3x castéji
je nutné pristoupit k cisafskému fezu, zpravidla z divodu
makrosomie plodu (hmotnost plodu nad 4 000 g). Popo-
rodni komplikace matky zahrnuji infekce mocovych cest
a zhor$ené hojeni ran.

® Komplikace se nevyhybaji ani novorozenci, perinatalni
umrti jsou 2-4x Castéjsi.

Neptiznivy vliv na té¢hotenstvi ma i ptili§ nizka hmotnost Zeny.
Podvaha a jeji komplikace v téhotenstvi pro matku:
® nepriméfeny nartst télesné hmotnosti

® vaginalni krvaceni

® zmensena déloha

® potrat

Podvaha a jeji komplikace pro dité:

® nizka porodni hmotnost

® predcasny porod

® porod mrtvého plodu

® zpomaleny vyvoj

Lécba neplodnosti

V 1é¢bé neplodnosti u obéznich Zen je stézejni redukce hmot-
nosti. Redukce hmotnosti potlac¢i nadprodukei estrogent: tu-
kovou tkani a zvysi $anci na otéhotnéni. V popredi stoji iprava
stravovacich a pohybovych zvyklosti, dobré vysledky m4 kog-
nitivné-behavioralni terapie. Mozné je i pfistoupit k farmako-
terapii a v pfipadé vyssich stupnii obezity vyuzit chirurgické
fe§eni. Po vykonech bariatrické chirurgie je prokazano zlepseni
fertility a sniZeni rizika nékterych komplikaci, jako je gesta¢ni
diabetes mellitus, hypertenze a makrosomie plodu. Zeny po
bariatrické operaci by nemély otéhotnét minimélné 12 mésicti
od zékroku v ptipadé restriktivnich operaci a nejméné 18 mé-
sict od malabsorp¢niho zakroku.

U zen s podvahou je cilem navyseni hmotnosti, pficemz pri-
blizné od hodnot BMI 19 kg/m? se zpravidla obnovuje men-
struacni cyklus.

NEPLODNOST A VYZIVA

Zmény zivotniho stylu prospéji obéma
partneriim

Vedle tpravy télesné hmotnosti lze vytipovat nékolik nutri¢-
nich faktor, které mohu napomoci zvyseni fertility.

S poruchami plodnosti souvisi predevs$im nedostatec¢ny pri-
jem vitaminu D a vapniku. Vapnik se ukazuje jako dtlezity pro
spermatogenezi a pohyblivost spermii. Cilem je dosahnout
denniho pfijmu vapniku 1 000 mg. Jako zdroj slouzi nejen
mlé¢éné vyrobky, tvarohy a syry, ale také sardinky konzumo-
vané s kostfickou, mak a nékteré druhy zeleniny, predevsim
kapusta.

Zejména pro muze je dilezité zvysit pfijem zinku, jehoz
nizka hladina je spojena se sniZzenim poctu spermii, mens$im
objemem spermatu, a tedy i niz$i plodnosti. Na zinek je bohaté
maso, predev§im hovézi, mofské plody a celozrnné obiloviny.

Dulezité je zvysit prijem n-3 mastnych kyselin, jejichz zdro-
jem jsou predevsim motské ryby a nékteré druhy rostlinnych
olejti (olej z vlagskych ofecht nebo Inény olej). N-3 mastné ky-
seliny slouzi k tvorbé eikosanoidii, coz jsou latky, které zvysuji
prokrveni délohy a tim zvy3uji i $ance na ot¢hotnéni. Pro za-
jisténi dostatecného prijmu n-3 mastnych kyselin je doporu-
¢ovano jist ryby minimalné 2x tydné.

V jidelni¢ku je kladen diiraz na preferenci potravin s niz$im
glykemickym indexem (napft. celozrnné obiloviny, neloupand
ryze, celozrnny zitny chléb, razné druhy vlocek, lusténiny)
a omezeni piijmu cukri (ze sladkych napojt, dzust). Uptred-
nostiovana ma byt kvalita stravy pred kvantitou, vyvarovat se
ptijmu ,,prazdnych kalorii. Ptikladem je srovnani mezi slad-
kou ty¢inkou a obédem. Ty¢inka o hmotnosti 48 g poskytne
energii 909 kJ, zatimco leh¢i pokrm slozeny ze 100 g kuteciho
masa (470 kJ), 100 g zeleniny (130 kJ) a 150 g brambor (420 k])
doda energii 1020 kJ. Byt je ty¢inka energeticky vydatna, prilis
nezasyti a brzy za¢neme hledat néco dalsiho k snédku. Kure
s bramborem a zeleninou celkem vazi 350 g, takze i dobfe za-
syti a doda organismu dilezité bilkoviny, vitaminy, minerdlni
latky i vldkninu.

Pro snizeni oxida¢niho stresu je doporu¢ovano navysit pri-
jem vitaminu C, jehoz zdrojem jsou predevs$im zelenina
a ovoce. V nasich podminkach pomérné zna¢né mnozstvi vi-
taminu C ziskdvame z brambor, jen je nutné myslet na jejich
vhodnou tepelnou tpravu. Nejvice vitaminu C si uchovavaji
brambory vafené v pare a ve slupce. Nejméné vhodny zptisob
je brambory oloupat, nakrdjet na malé kousky a nechat delsi
dobu louhovat ve vod¢.

Vedle upravy jidelnicku je dulezité prestat koufit, omezit
piijem alkoholu, pfipadné uzivat i multivitaminové dopliky
stravy a vénovat se pravidelné pohybové aktivité.

PhDr. Karolina Hlavata, Ph.D.

OB Klinika

Pod Krejcarkem 975

Praha 3 - Zizkov

e-mail: karolina.hlavata@gmail.com
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Koucujete své pacienty?

Jak dosdhnout, aby pacient sam chtél - s inspiraci ve vrcholovém sportu a diabetologické praxi. Tak znél ndzev cyklu sedmi in-
teraktivnich semind#ii, ktery v krajskych méstech Ceské republiky probéhl pod odbornymi kfidly Diabetické asociace CR. Generdlnim

partnerem byla spolecnost Sanofi a poradatelem Galén-Symposion.

Sam jsem mél moznost navitivit seminat v Hradci Kralové, kde
spolu s prof. MUDr. Milanem Kvapilem, CSc., MBA prednaseli
a diskutovali docentka MUDr. Alena Smahelové, Ph.D., as.
MUDr. Jan Broz a MUDr. Tomds Hrdina a hokejovy trenér
a kou¢ PhDr. Marian Jelinek, Ph.D. a nékolik desitek diabeto-
logti z krélovéhradeckého kraje. Kdyz jsem se na semindt re-
gistroval jako ucastnik, byl jsem tak trochu zvédavy (motivace
pacient je velké téma) a tak trochu skepticky (hokejovy trenér
a motivace diabetiki?).

Popravdé mé tak ¢ekalo prekvapeni. Vlastné véechna fakta,
ktera zaznéla, jsou chronicky znama a zcela neobjevnd. Konec-
koncti i prezentované kazuistiky pacientti pattily zcela jisté
k tém naprosto obvyklym a zcela typickym pro vétsinu paci-
enttl s diabetem - tedy z pohledu compliance, motivace k 1écbé
a k pristupu pacientt k jejich zivotu i terapii. Nasi pacienti ob-
vykle védi, ,,co by méli”, dokonce vétsinou i chapou, jaké du-
sledky bude mit nedobry pristup k 1é¢bé. Ale presné jak rekl
pan Marian Jelinek, ,,pochopit nestaci”. Klicem k dspéchu
v 1é¢bé je motivace vedena prostiednictvim emocni atraktivity.
A na tomto poli mél pan Jelinek rozhodné bohaté zkusenosti,
které mohl nabidnout do diskuse.

Vétsina seminafe byla vénovana tomu, jak poznat zivotni
motivy naich pacientt, jak vytvorit klima divéry a jak najit
emocni smysl pro jejich jednani, protoze bez toho je edukace
jen predavanim odbornych informaci, které budou mozna po-
chopeny, ale az prili§ ¢asto rozhodné ne aplikovany. Diskuse

upoutavka

ucastnicich se lékart
a pana Jelinka jasné
ukazala, ze hledani
motivace ve sportu
a v terapii se vlastné
nelisi. Je tfeba najit
kli¢ k srdci pacienta,
postupovat opatrné
(byt casto je potebné
vyuzit i emocni $ok)
a stale hledat zdroje
emocnich podnéta
pro motivaci.

Pfiznam se, ze by
mne velmi potésilo,
kdybychom mohli na
strankach naseho ca-
sopisu prinést serial
kazuistik, které by se
hledanim motivace pacient k 1é¢bé vénovaly. Mate zajimavy
pripad, kdy se vam podatilo presvédcit zdanlivé rezistentniho
pacienta k tomu, aby 1écbu prijal za svou? Jaké jsou vase zku-
$enosti se zvySovanim compliance pacienti? Co vam ,fun-
guje”? Prosim nevéhejte se podélit o své zkusenosti a napiste
kazuistiku na toto téma.
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POZVANKA

na cyklus interaktivnich seminarn

JAK DOSAHNOUT, ABY PACIENT SAM
CHTEL - S INSPIRACI VE VRCHOLOVEM
SPORTU A DIABETOLOGICKE PRAXI

Pt GALEN- sr0.a tR.zs

va spoluprici s Marianam alinksm

Karel Vizner

Angio forum 2017 - Nové pristupy v 1écbé CVD

21.-22. dubna 2017, hotel Maximus, Brno

Poradatelé: Ceska spole¢nost kardiovaskularni chirurgie

Fakultni nemocnice U sv. Anny v Brné

Hands-on workshopy

e ultrazvukova diagnostika povrchového i hlubokého Zilniho systému

kompresivni terapie
tradi¢ni chirurgické feseni kecovych zil

AMCA, spol. s r.o., tel.: +420 731 496 062, e-mail: amca@amca.cz, www.amca.cz
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sklerotizace v kosmetické i zdravotni indikaci (péna nebo tekutina, ruce nebo ultrazvuk)

endovenozni termdlni metody (laser, radiofrekvence, para)
endovendzni netermélni metody (mechanicko-chemicka ablace, lepidlo)
syndrom panevni kongesce a postizeni hlubokého Zilniho systému

www.angioforum.cz



Kapitoly z historie

Hans Christian Hagedorn

6.3.1888 - 6.10.1971

Vyznamny dansky farmakolog se narodil v rodiné ndmotniho
kapitana jako prvni z péti déti. Prozival mimoradné détstvi -
az do svych deseti let travival letni pololeti na lodi svého otce,
s nimz navstivil vét§inu velkych umeéleckych muzei v evrop-
skych pristavech. Ke svym 11. narozeninam projevil nezvyklé
prani — chtél ucebnici fyziologie, coz pfedznamenalo jeho poz-

V letech 1906-1912 vystudoval lékatskou fakultu. Po jejim
absolvovani se stal asistentem v Ustavu fyziologie, po roce pak
nastoupil jako fyziolog v Horningu. V lednu 1915 se prestého-
val do Brande, kde si otevfel vlastni ordinaci.

Pravé zde spolu s Normanem B. Jensenem zacal pracovat
na metodé stanoveni hladiny cukru v krvi. V roce 1918 vy-
sledky téchto pokusti zvefejnil na Nordickém kongresu interni
mediciny v Kodani. Na naléhani piednich danskych odbornika
prof. Fabera a prof. Bernharda Lauritze Frederika Banga
(1848-1932) nastoupil Hagedorn do Danské statni nemocnice
v Kodani, kde pokracoval ve svych pokusech. V ¢ervnu 1921
dokondil diserta¢ni praci na téma Studie o regulaci hladiny
cukru v krvi v ndvaznosti na riizné diagnézy chemické glykosu-
rie.

Ptijal nabidku danského profesora Schacka Augusta Steen-
berga Krogha (1874-1949), drzitele Nobelovy ceny za medi-
cinu a fyziologii z roku 1920 (za objev mechanismu kapildrné-
motorické regulace), na spolupréci pfi vyrobé inzulinu. Jesté
v prosinci 1922 se pfimo v domé Hagedornovych pomoci pri-
mitivniho vybaveni zacalo s prvni vyrobou inzulinu (na vyrobé
se vyznamné podilela i jeho manzelka, ptivodné zubni 1ékarka).
Slinivky ziskévali od feznikd z kodanského trziste.

Az do roku 1924 nestacili Krogh s Hagedornem uspokojovat
poptavku po inzulinu. Spojili se proto s chemikem Augustem
Kongstedem, majitelem velké chemické firmy. O rok pozdéji
zacali inzulin vyrdbét bratfi Thorvald a Harald Pedersenové.
Inzulin danské vyroby mél ve svété dobry zvuk diky své vysoké
kvalité. Stoupal proto i jeho export. V roce 1925 Hagedorn spo-
luzalozil Nadaci Nordic, kterd vyznamné podporovala lékarsky
vyzkum. V roce 1932 zalozil vlastni moderné vybavenou ne-
mocnici — Steno Memorial Hospital.

O ¢tyti roky pozdéji (1936) vyrobil Hagedorn prvni inzulin
s prodlouzenou dobou tG¢inku na bazi protaminové suspenze.
Kombinoval inzulin s protaminem, bilkovinou z mli¢i mof-
ského lososa o malé molekule, kterd zpomalovala vstrebavani
inzulinu. Pocet injekci mohl byt sniZzen ze ¢ty denné na dvé
injekce inzulinu nového typu. Pozdéji byla vytvorena kombi-
nace jesté stalejsi - zinek, protamin, inzulin. Rok 1946 pred-
stavuje dal$i Hagedorntv triumf - vyrébi slavny NPH inzulin
(Neutral Protamine Hagedorn).

Honorafe za licence k vyrobé protaminového inzulinu
umoznily vybudovat Laboratoie Nordic a také po nékolik let
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lécit  diabetiky ve Steno
Memorial Hospital zcela
zdarma. Az do roku 1953
tato nemocnice uspésné fun-
govala bez jakéhokoliv pfi-
spévku od statu.

Za druhé svétové valky se
némecké okupacni urady
marné pokousely primét Ha-
gedorna, aby vyrabél inzulin
pro jejich potreby. Naproti
tomu vyhovél zadosti Mezi-
nérodniho vyboru Cerve-
ného kfize. Stejné tak poma-
hal, a to nejen financ¢né,
protinacistickému ddnskému
hnuti odporu. V tomto obdobi, kdy byl nedostatek hovézich
slinivek, experimentoval Hagedorn s velrybimi slinivkami.

Hans Christian Hagedorn byl svym zptisobem renesancni
osobnost se Sirokymi zajmy a znalostmi. Mél v oblibé Zivoto-
pisy z danské historie, byl pravidelnym navstévnikem divadel-
nich predstaveni, pilotoval uspésné letadla, vybudoval nad-
herny ovocny sad vybaveny veskerou dostupnou mechanizaci.
Na svém venkovském sidle instaloval vétrny generdtor na vy-
robu elektfiny.

Sam zil skromné, rad pil vino, ale nikdy nekoutil. Mél sla-
bost pro dorty a sladkosti, které byly pri¢inou jeho nadvahy.
Pratelim byl vzdy ochotny pomahat. Pti pracovnich diskuzich
byl vsak pfisny a nekompromisni, ¢imz si nadélal mnoho ne-
pratel. Vzdy pripraveny jidelni stiil v domé doktora Hagedorna
mobhl pfijmout az 30 hostt a vévodil mu dvoumetrovy kvéti-
novy box. Jeho manzelka byla vyhlagenou hostitelkou. Castymi
hosty v jeho domé byly vyznamné osobnosti svétové diabeto-
logie, mj. profesoti Bernardo Alberto Houssay (1887-1971),
Charles Herbert Best (1899-1978) (i ,,otec svétové diabetolo-
gie“ Elliott Proctor Joslin (1869-1962).

Od roku 1953 trpél Hagedorn Parkinsonovou chorobou -
o0 11 let pozdéji byl tispésné operovan. Od roku 1966 byl stalym
pacientem své vlastni Steno nemocnice a manzelka stravila
denné u jeho ltizka mnoho hodin (prezila jej o pét let). Posléze
dostal gangrénu a byla mu amputovana noha. Zemfel ve véku
83 let v nemocnici Steno Memorial Hospital, kterou vybudoval.
Je pochovan v Boeslunde. Podle zavéti pripadly finan¢ni pro-
sttedky rodiny Hagedornovych Steno nemocnici. Ostatni ma-
jetek, véetné venkovského sidla v Jungshoved, byl odkézan La-
boratofim Nordic.

Otakar Poupa v ¢lanku nazvaném Neveselé kapitoly o védé
a moci III., uvefejnéném v casopisu Vesmir ¢. 7/1998, vzpomina
na svou studijni cestu do Danska a osobni setkani s Hansem

Zdroj obrazku: archiv autora



Christianem Hagedornem. PiSe zde: ,,Ddnové se proslavili vy-
robou vynikajictho inzulinu nejen z telecich, ale i z velrybich pan-
kreatii. Vyizkum bohaté dotovala piivodné mald lékdrna ,U lva“
a pozdéji tovdarna Leuvens kemiske fabrik. Dénsky inzulin, to
byla znacka kvality. K tomu pak pfidali Danové novy objev, zpo-
maleni resorpce inzulinu pridavkem lehké bilkoviny z rybiho
mlici (protaminu). Tento protaminzinkinzulin stacilo vstrikovat
jako depot pouze jednou denné, na rozdil od normdlniho inzu-
linu, ktery si pacient musel vsttikovat v nékolikahodinovych in-
tervalech.

Ve vyzkumném komplexu tovdrny se mé ujal pozoruhodny
muz, ktery byl piivodcem téchto objevii. Byl to Hagedorn. To
jméno jsem dobre znal, nebot metoda urcovini mnoZstvi cukru
v krvi, kterou se kontroluje ti¢innost inzulinu, nese jeho jméno
spolu se jménem jeho laboranta Jensena. Kdybych mél predstavit
portrét sevefana, byl by to patrné Hagedorn: mohutny obr s ve-
likou tézkou bilou hlavou a s ocima modryma jako ledovd kra.
Jeho konickem bylo Iétani. K tomuto muzi za valky vtrhli Némci,
kteti méli nedostatek inzulinu, a porucili mu, aby jim vyrobu de-
potniho inzulinu predal. Vypravuje se, Ze Hagedorn sedél pravé
za stolem a Cetl s brylemi na nose. Kdyz Némci vyslovili sviij po-
Zadavek, vztycil se pry za stolem, sundal bryle z nosu a podival
se na né svym ledovym pohledem tka: ,Ut! Heraus!*. Némci vy-
couvali ze dveri a tak skoncilo jedndni o danském inzulinu. Za
to se mu vsak pomstili tim, Ze mu zapalili jeho osobni sportovni
letadlo.

Tento mimotddny muz mé pozval nékolikrdt k sobé a navstéva
koncila pravidelné obédem v jeho oblibeném hostinci ,,U zlatého
kohouta®. Na stole byvala lahvicka s akvavitem. Vypravél mdlo
o vdlce a mnoho o inzulinu. Pak se se mnou rozloucil a odletél

upoutavka

23. CESKO-SLOVENSKE

ANGIOLOGICKE SYMPOZIUM

LEDNICE 2017

15.-16. Cervna

Multifunkéni centrum zamek Lednice

Témata sympozia:
e bolest dolnich koncetin

KAPITOLY Z HISTORIE - HANS CHRISTIAN HAGEDORN

do Kanady, aby ptijal Bantingovu medaili, udélovanou kanad-
skou viddou za vyznacné objevy tykajici se inzulinu. V novindch
jsem se pozdéji docetl, Ze mu k medaili Kanadané pribalili spor-
tovni letadlo, na kterém se pres ocedn vratil domii do Kodané“.

V roce 1966 zalozila Danska spolec¢nost pro vnitini lékatstvi
pri prilezitosti 50. vyroci zahdjeni jeho pokust v oblasti 1é¢eni
cukrovky tzv. Hagedornovu cenu. Ta byla piivodné zakotvena
ve vlastni nadaci, pri¢emz ji financovala firma Novo Insulin
Laboratorium a o udéleni rozhodovala komise Danské spolec-
nosti pro vnitini lékatstvi. Pozdéji se ukazalo, Ze finan¢ni pro-
stiedky nadace jiz nestacily k ocenovéni, a Hagedornova cena
byla v roce 2008 prevedena plné finan¢né do kompetence firmy
Novo Nordisk.

Cena je udélovana na vyro¢ni konferenci Dénské spole¢-
nosti pro vniténi lékafstvi jako projev uznani za vynikajici vy-
zkumné a vyvojové ¢innosti v oblasti danského vnitiniho 1é-
katstvi. Soucasti ceny je Hagedornova medaile a finan¢ni
¢astka 250 000 danskych korun, z ¢ehoz je 100 000 korun osob-
nim ocenénim prislusného védce a 150 000 korun je uréeno na
podporu vyzkumné a vyvojové prace.

Dodejme v této souvislosti, ze Danska spole¢nost pro vnitfni
lékatstvi byla zalozena jiz v roce 1916 na podporu védeckych
studii v oboru vnitfniho lékatstvi a na doplnovani vzdélavani
lékatd v tomto oboru. Dnes kromé toho poskytuje i poradenské
sluzby v oblasti studijnich programii z oboru vnittniho lékat-
stvi, spolupracuje s jinymi odbornymi spole¢nostmi a aktivné
se zapojuje do upevnéni pozice interni mediciny v ramci dan-
ského systému zdravotni péce.

Mgr. Josef Svejnoha
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e konzervativni a intervencni 1é¢ba cévnich onemocnéni

e prevence cévnich onemocnéni

e posterova sekce, sekce sester, workshopy

Organizator: AMCA, spol. sr. 0., tel.: +420 731 496 062, e-mail: amca@amca.cz, www.amca.cz

Nakladatelstvi GEUM, s.r.o. je medidlnim partnerem této akce.

Informace: Www.angiology.cz
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