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Na letošním semináři Mýty a omyly v diabetologii měla paní primářka Alena Ada-
míková velmi inspirativní přednášku o obezitě.1 Nesoustředila se jen na tradiční té-
mata, diagnostiku, farmakologii a režimová opatření či výsledky klinických studií, 
ale přidala navíc lidský a společenský aspekt obezity. Dotkla se i tématu ostrakizace 
obézních a tlustých lidí ve společnosti a jejich diskriminace. Jedním z termínů, o kte-
rém hovořila byl i pojen body positivity. 
    Britská verze společenského časopisu Cosmopolitan dala v roce 2021 na svou 
obálku mimo jiné i fotografii Callie Thorpe. Paní Thorpová je londýnská „influen-
cerka”, tedy někdo, kdo populárně hovoří o životním stylu, jídlu a cestování. Jde 
o dámu kyprých tvarů, někdo by ji označil přímo za tlustou, která prosazuje termín 
body pozitivity (sensu pozitivní přijímání těla, ať již je v jakékoliv podobě a vlastní 
sebeakceptace).3 Obrázek obézních dam ve sportovním přiléhavém trikotu v tzv. 
časopisu „pro dámy”2, může někomu přijít zvláštní, někomu veselý, někomu se ne-
musí líbit, ale je naprosto v pořádku. Časopis si prosazuje vlastní náměty a zde otevírá téma, které rozhodně stojí za diskusi. Článek 
není špatný, zapadá do stylu časopisu a jistě zaujme bohaté dámy v Londýně (které budou asi hlavní cílovou skupinou britského 
vydání Cosmopolitanu). Nicméně na obálku k obrázku více než korpulentní dámy přidal časopis výrazný nápis „This is healthy”. 
A přiznám se, že tím překročil mou osobní červenou linii, kterou mohu akceptovat. 
    Jednoznačně jsem ochoten souhlasit s tvrzením, že z hlediska zdravotního je lepší být „fit fat”, tedy tlouštík v kondici, než 
obézní člověk bez kondice. Ostatně na to máme dobře doložené výsledky klinických randomizovaných studií a potvrdí Vám to jak 
obezitologové tak kardiologové.4 Ale je třeba druhým dechem dodat, „ještě lepší je být štíhlý člověk v kondici”, myšleno s BMI 
a obvodem pasu v normě. Pochopitelně malinko zjednodušuji, ale jde o úvodník, nikoliv mnohastránkovou studii... 
    Určitě mohu souhlasit i s tvrzením, že je lepší být dobře naladěným tlouštíkem, než obézním člověkem v depresi. I to nám doloží 
výsledky četných klinických studií.5 Ale opět musím připodotknout, z hlediska zdravotního je ještě výhodnější být štíhlým dobře 
naladěným člověkem. 
    Myslím si, že svoboda volby (i v otázkách vlastního zdraví a péče o něj) je zásadní pro kvalitu života. I pokud má člověk zdravotní 
problém, měl by to být sám pacient, kdo rozhodne o prioritách léčby. Jistě je k tomu nutné mít i dostatek relevantních a správných 
informací, které můžeme dodat my zdravotníci. Pro každého z nás je totiž v životě důležité něco jiného a nutit někoho násilím 
k dobru, které vyznává někdo jiný, je cesta do pekel, nikoliv ke compliance s léčbou. 
    Rozhodně ale musím polemizovat s Cosmopolitanem a jeho tvrzením, že být obézní je zdravé, jak naznačují nápisem na obálce. 
Není. Někdo z nás je na holky, někdo na vdolky. Někdo je spokojený s tím, že je pěkně oblý, někdo na sobě nesnese špetku tuku. 
Pro někoho je krásná žena či muž plných tvarů, pro někoho křehká štíhlá krasotinka a tichý intelektuál s brýlemi. Jsme různí, jsme 
pestří a osobně hlásám toleranci k tomu, že můžeme mít různý náhled na svět a život (a to nejen na to, co je krásné nebo správné) 
a velmi se zasazuji za to, abychom byli připraveni podívat se na svět pohledem jiného člověka či skupiny lidí (politicky, nábožensky 
i kulturně) a akceptovat, že se může lišit od pohledu našeho. Ale zde musím důrazně oponovat: Milé Cosmo, řekněme si to na 
rovinu, otevřeně a nahlas, být obézní není zdravé. 
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Jsme rádi, když vidíme změnu k lepšímu … 
Veronika Ambrožová 
Diabetologická a interní ambulance, DIABETIN, s.r.o., Kostelec nad Orlicí

Souhrn 
Dovoluji si představit kazuistiku, ze které by byl nadšený snad každý diabetolog ve své praxi. 
Po první návštěvě ne úplně uspokojivě kompenzovaného pacienta máme pocit, že je naše 
práce úplně marná a čeká nás mnoho mravenčí práce a přesvědčování. Odměnou je následně 
pohled na pacienta po několika návštěvách, kdy vidíme výrazné zlepšení v kompenzaci, 
a před námi sedí pacient, který je spokojený sám se sebou, spolupracuje a je aktivní při terapii 
a kontrole diabetu. V ten okamžik si vždy uvědomím, že v ambulanci nesedím úplně zbytečně 
a snad je moje práce užitečná, prospěšná, a to je ten správný náboj do dalších pracovních 
dnů. 

 

Summary 
We love to see a change for the better... 
I would like to introduce a case report that almost every diabetologist would be excited about 
in his practice. After the first visit of a patient who is not completely satisfactorily compen-
sated, we feel that our work is completely futile and a lot of hard work awaits us. The reward 
is to see the patient after several visits, with a significant improvement in compensation, sat-
isfied with himself, cooperating and active in therapy and diabetes control. At that moment, 
I always realize that I do not sit in the office completely in vain, and that perhaps my work is 
useful, beneficial, and that is the right charge for the next working days.

Klíčová slova 

 glargin 300 U/ml 
 time in range (TIR) 
 hypoglykemie

Keywords 

 glargine 300 U/mL 
 time in range (TIR) 
 hypoglycaemia

Úvod 
Jsme rádi, že v našich diabetologických ambulancích máme 
možnost pro naše pacienty ušít léčbu na míru a můžeme vybírat 
a volit léky, které pacientům vyhovují. Pro diabetiky 1. typu 
máme k dispozici dlouhodobě působící bazální analoga 2. ge-
nerace, která kombinujeme s flexibilním podáváním ultrarych-
lých analog. 
    Ukázalo se, že dlouhodobě působící bazální inzulínová ana-
loga mají delší dobu trvání účinku, menší variabilitu a nižší ri-
ziko hypoglykemie než inzulín NPH. Z dlouhodobých analog 
2. generace s ultra dlouhým účinkem se nám nabízí inzulín de-
gludek 100 U/ml a inzulín glargin 300 U/ml. 
    Glargin 300 U/ml (Toujeo) je dlouhodobě působící bazální 
inzulínový analog, který oproti inzulínu glargin 100 U/ml má 
stabilnější farmakokinetický profil s prolongovaným trváním 
účinku až 36 hodin. Program klinických studií EDITION pro-
kázal, že glargin 300 U/ml vede ke srovnatelné kontrole glyke-
mie v široké populaci pacientů s diabetem, k menšímu počtu 
nočních a těžkých hypoglykemií a k nižším hmotnostním pří-
růstkům i přes někdy mírně vyšší spotřebu inzulínu, než je 
tomu při podávání glarginu 100 U/ml. 
    Výběr dlouhodobého bazálního analoga by měl být indivi-
duální a ze studie ULTRAFLEXI-11 vyplývá, že je důležité zhod-
notit aktuální riziko hypoglykemie u fyzicky aktivních jedinců. 

Oba bazální inzulíny 2. generace glargin 300 U/ml a degludek 
100 U/ml lze bezpečně použít pro diabetiky 1. typu s fyzickou 
aktivitou. Ze studie ULTRAFLEXI-1 je ovšem patrné, že ke sní-
žení rizika hypoglykemie vyvolané cvičením, může být inzulín 
glargin 300 U/ml ponechán v pravidelné plné dávce a inzulín 
degludek 100 U/ml by měl být snížen o 25 % v den cvičení. 
 

Kazuistika 
V následující kazuistice si dovolím představit nyní 30letou pa-
cientku, která navštívila naši ambulanci v květnu v roce 2021. 
Pacientku jsem převzala z jiné diabetologické ambulance z dů-
vodu změny bydliště. S diabetes mellitus 1. typu se léčila již od 
roku 2007 – tehdy ji bylo 15 let. Mimo diabetu se léčila i s auto-
imunitní Hashimotovou hypotyreózou, užívala substituční 
dávku levothyroxinu 100 μg denně. 

HASHIMOTO HAKARU (1881–1934) – japonský chirurg. Narodil se v lé-
kařské rodině ve vesnici Midau. V roce 1907 byl jedním z prvních absol-
ventů lékařské fakulty na univerzitě Kyushu ve Fukuoka. V letech 1908 až 
1912 pracoval na chirurgii s profesorem Miyake. Následně strávil tři roky 
v Berlíně, Göttingenu a Londýně. Po začátku I. světové války se vrátil do 
Japonska, připojil se k rodinné praxi a stal se úspěšným chirurgem. Jeho 
jméno je spojeno s Hashimotovou tyroiditidou, autoimunitním onemoc-
něním štítné žlázy, způsobujícím její sníženou funkci. (zdroj informací: 
archiv redakce)
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    Dle předávací zprávy pacientka nezvládala titraci inzulínů 
ani korekci hyperglykemie, odmítala monitoraci glykemie po-
mocí FGM i CGM z kosmetických důvodů a odmítala i bazální 
analog 2. generace. Proto stále aplikovala bazální inzulín glargin 
100 U/ml (Lantus) v dávce 34 U s.c. večer a bolusový ultra 
rychlý inzulín aspart před jídlem v dávce 8–10 U s.c. 
    Při první návštěvě v naší ambulanci byla hodnota glykova-
ného hemoglobinu 77 mmol/mol, její ranní glykemie nalačno 

byla 6,4 mmol/l, pacientka neměla vyjádřené žádné mikro- ani 
makrovaskulární komplikace diabetu. Při fyzikálním vyšetření 
jsem zjistila, že pacientka si aplikuje inzulín výhradně do vnitřní 
strany stehen, kde byla vyjádřena objemná inzulínová lipody-
strofie, která pacientku obtěžovala a zvažovala chirurgické ře-
šení. Pacientka si glykemie kontrolovala pouze glukometrem, 
a to jen sporadicky, takže výtěžnost hodnocení profilu a kom-
penzace byla nedostačující. Po první návštěvě jsme se domluvily 
na změně místa aplikace inzulínu a častější kontrole glykemií 
glukometrem. Pacientka odmítala používání technologií či ja-
koukoliv jinou změnu v léčbě diabetu. 
    Chvíli nám trvalo, než se mi podařilo pacientku zpracovat 
a přesvědčit o přínosu změny ať už v medikaci či monitoraci 
glykemií – v tomto období se hodnoty glykovaného hemoglo-
binu pohybovaly v rozmezí 80–84 mmol/mol a z glukometru 
byl TIR 62 %, ovšem při minimálním množství měření – v prů-
měru 5 měření za týden. 
    Koncem roku 2021 se mi podařilo pacientku přesvědčit ke 
změně terapie a výměnu bazálního inzulínu glargin 100 U/ml 
za inzulín degludek. Sama si vyzkoušela, že glykemie s tímto 
inzulínem jsou vyrovnanější a v noci nemívá tolik hypoglyke-
mií. Tehdy aplikovala 30 U s.c. inzulínu degludek a bolusově 
ultrarychlý inzulín aspart v dávce 8–10 U s.c. dle glykemie. Při 
této léčbě se hodnota glykovaného hemoglobinu vylepšila na 
67 mmol/mol, což bylo pravděpodobně ovlivněno i častější mo-
nitorací glykemií s korekcí hyperglykemií a zároveň i změnou 
místa aplikace inzulínu. 

Rok po naší první návštěvě – tedy v květnu 2022 jsme paci-
entce na zkoušku a ke kontrole glykemií (hlavně v noci) apli-
kovali senzor FreeStyle Libre. Z dvoutýdenní monitorace se-
nzorem bylo patrné, že při znalosti glykemie je kompenzace 
výrazně lepší, neboť hodnota glykovaného hemoglobinu ze se-
nzoru byla 46 mmol/mol, hodnota TIR 78 %, 9 % mírných hy-
poglykemií, žádná těžší hypoglykemie a „time above range“ 
(TAR) v nižším pásmu 11 % a 2 % v hodnotách nad 14 mmol/l. 
Pacientka byla po dvou týdnech se senzorem spokojená, měla 
pocit, že má léčbu diabetu konečně pod kontrolou a chtěla tedy 
se senzorem dále pokračovat. 

Po zbytek roku 2022 se stav postupně jen zlepšoval, pacientka 
začala opravdu flexibilně dávkovat inzulín, používala korekční 
bolusové dávky inzulínu a při používání aplikace LibreView je 
spokojená jen při hodnotě TIR nad 80 % každý den. Během roku 
2022 se hodnoty glykovaného hemoglobinu pohybovaly v roz-
mezí 47–57 mmol/mol a hodnoty TIR v rozmezí 76–73 %, hy-
poglykemie byly zaznamenány jen mírné do 3,0 mmol/mol v čet-
nosti 5–7 % a  vyšší glykemie většinou do 13,9 mmol/l  
14–17 %. Od první návštěvy jsem tedy byla spokojená, že se nám 
výrazně vylepšila spolupráce pacientky a kompenzace diabetu. 

V lednu 2023 při kontrole pacientka upozorňovala na hy-
poglykemii, která se objevila po fyzické aktivitě – celodenním 
lyžování, kdy neupravovala dávku bazálního inzulínového ana-
loga degludek. Domluvily jsme se tedy, že zkusíme bazální in-
zulín 2. generace glargin 300 U/ml (Toujeo) v dávce 32 U s.c. 
Po třech týdnech pacientka telefonovala o předepsání dalšího 
balení inzulínu Toujeo, byla s ním spokojená, glykemie byly 
v noci vyrovnané, hypoglykemie se neobjevila. Mívala ale mírně 

Obr. 1–3: Při užití inzulínu degludek: Analýza glukózových 
vzorců 
Vybraná data: 23. říjen – 20. leden 2023 (90 dnů), doba aktiv-
ního senzoru: 98 % 
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vyšší glykemií přes den a ráno po probuzení, kterou musela ko-
rigovat ultrakrátkým inzulínovým analogem. Domluvily jsme 
se tedy na navýšení dávky inzulínu Toujeo na 34 U s.c. večer. 

Při následující kontrole v dubnu 2023 byla pacientka velmi 
spokojená se svými hodnotami ze senzoru, dokonce vyzkoušela 
FreeStyle Libre 2, který ji maximálně vyhovoval. U inzulínu 
Toujeo ocenila nebolestivou aplikaci pomocí předplněného 
pera SoloStar, resorpci inzulínu, stabilnější glykemie a nepří-
tomnost hypoglykemií po fyzické aktivitě – nyní po jízdě na 
kole, kdy nestihla před jízdou upravit dávku dlouhodobého 
analoga. Stáhly jsme tedy údaje ze senzoru, a co opravu pře-
kvapilo i mě, byly vyrovnanější glykemie s nižším procentem 
hypoglykemií a vylepšení TIR při stejné hodnotě glykovaného 
hemoglobinu. Porovnání tříměsíčního měření si můžete sami 
ohodnotit na přiložených měřeních. 

 

Závěr 
Z monitoringu FGM je patrné, že došlo k poklesu mírných hy-
poglykemií a k vylepšení TIR při stejné hodnotě průměrné kon-
centrace glukózy a téměř stejné hodnotě glykovaného hemo-
globinu. Co mě ovšem zaujalo ještě více, je snížení variability 
hladiny glukózy při aplikaci inzulínu Toujeo o 2,9 % a vymizení 
nočních hypoglykemií. 

Z této kazuistiky mohu tedy potvrdit snížení rizika hypo-
glykemie u  diabetičky 1. typu a  zároveň snížení variability  
glykemie v průběhu dne při léčbě inzulínem Toujeo. U této 
konkrétní pacientky jsem nadšená i z jejího postupného pro-
gresivního vývoje v náhledu na její diabetes mellitus 1. typu 
a zároveň vnímání této nemoci se změnou v přístupu. Nyní se 
již pacientka těší i na FreeStyle Libre 2 s možností alarmů, které 
mohla pomocí vzorku vyzkoušet a je nadšená. Domnívám se, 
že v krátké budoucnosti nás čeká i plánování gravidity a dovo-
lím si říct, že jsme na správné cestě. 
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Obr. 4–6: Při užití inzulínu Toujeo: Analýza glukózových 
vzorců 
Vybraná data: 20. leden – 19. duben 2023 (90 dnů), doba ak-
tivního senzoru: 100 %
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Plicní mukormykóza jako komplikace covid-19 
pneumonie 
Tomáš Řezáč1, Pavlína Lysková2, Luděk Stehlík3, Roman Zazula1 
1Anesteziologicko-resuscitační klinika 1. LF UK a FTN, Praha 
2OPMM Praha – ZÚ Ústí nad Labem 
3Pneumologická klinika 1. LF UK a FTN, Praha 

Souhrn 
Plicními invazivními mykotickými infekcemi způsobenými vláknitými houbami z  třídy 
Mucormycetes (dříve Zygomycetes) jsou ohroženi především imunokompromitovaní 
nemocní, mimo jiné i pacienti s onemocněním covid-19. Rizikovými spolupodílejícími fak-
tory jsou především diabetes mellitus a terapie kortikosteroidy. Dominující rody Rhizopus 
a Mucor ve tkáni formují široké, hyalinní, neseptované nebo řídce septované hyfy s širokým 
úhlem větvení. Při angioinvazi působí trombózu s ischemickou nekrózou tkáně. 

Diagnostika plicní formy mukormykózy je založena na klinickém vyšetření, zobrazovacích 
metodách, odběru bioptických vzorků a kultivačním vyšetření. Obzvláště výtěžné je vyšetření 
materiálu fluorescenční mikroskopií a histopatologické vyšetření ve specifickém barvení dle 
Grocotta a Periodic Acid Schiff (PAS). Poslední dobou se uplatňují i molekulárně-genetické 
metody PCR a NGS (Next Generation Sequencing). Terapie spočívá v podání antimykotik 
(amfotericin B či isavukonazol) a chirurgickém débridementu postižených tkání. Mortalita 
přes veškerý pokrok v diagnostice i terapii zůstává velmi vysoká. 

V prezentované kazuistice popisujeme případ 35letého diabetika 1. typu, u kterého byla 
v rámci covid-19 pneumonie s těžkým hypoxemickým selháním plic s následnými infekčními 
komplikacemi při mykologickém vyšetření (imunofluorescenční mikroskopií) diagnostiko-
vána plicní mukormykóza. Byla zahájena terapie isavukonazolem, později byl nález potvrzen 
sekvenačním průkazem (NGS) detekcí Rhizopus microsporus. Po přechodném zlepšení stavu 
došlo ke komplikacím při dalším šíření mykotické infekce v pravém horním plicním laloku, 
krvácení z ložiska endobronchiálně, opakovaně ošetřovaného bronchoskopicky, a to i přes 
pokračující antimykotickou terapii isavukonazolem. Po provedení resekčního výkonu (horní 
lobektomie) a úvodním klidném pooperačním období došlo k refrakternímu septickému 
šoku s multiorgánovým selháním (MOF) a k úmrtí nemocného. V sekčním histopatologickém 
nálezu z nekropsie pravé plíce byl potvrzen nález charakteristický pro pokračující šíření mu-
kormykózy. 

 

Summary 
Pulmonary mucormycosis as a complication of COVID-19 pneumonia 
Pulmonary fungal infections caused by filamentous fungi of a genus Mucormycetes (formerly 
Zygomycetes) are a risk usually in immunocompromised patients, including those with 
COVID-19. Contributing risk factors are mainly diabetes mellitus and corticosteroid therapy. 
The dominant species Rhizopus and Mucor form broad, hyaline, non-septate or sparsely sep-
tate hyphae in the tissue, with a  wide branching angle. The angioinvasion results in 
thrombosis followed by tissue necrosis. 

Diagnosis of the pulmonary form of mucormycosis is based on clinical examination, imag-
ing methods, biopsy samples and cultivation examination. Fluorescence microscopy and 
histopathological examination of the material with specific staining (Grocott and PAS) are 
particularly profitable. PCR methods have recently also been applied. Therapy of mucormy-
cosis consists of the administration of antifungal drugs (amphotericin B or isavuconazole) 
and surgical debridement of the affected tissues. Despite all advances in diagnosis and therapy, 
mortality still remains very high. 
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GÖMÖRI GYORGY (1904–1957) – 
americký histolog maďarského pů-
vodu. Lékařský diplom získal v r. 1928 
v Budapešti, profesionální kariéru za-
hájil na univerzitě jako patolog a chi-
rurg. Byl autorem základního díla 
o principech a praxi mikroskopické 
histochemie. V roce 1938 emigroval 
do USA a vstoupil v Chicagu do uni-
verzitní Medical School. Roku 1949 se 
zde stal profesorem a v této pozici zů-
stal do roku 1956. Je též znám jako ob-
jevitel techniky barvení GMS. (zdroj 
informací: archiv redakce)
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Kazuistika 
Jedná se o 35letého obézního muže, který byl léčen intenzifi-
kovaným inzulínovým režimem pumpou pro diabetes mellitus 
1. typu od roku 2005, s opakovanými dekompenzacemi s keto-
acidózou a četnými hypoglykemiemi v poslední době, s diabe-
tickou keratokonjunktivitidou, dále s hypertenzí a dyslipidemií 
na terapii. Pacient byl alergický na penicilin. Dne 17. února 
2021 byl přijat na Pneumologickou kliniku 1. LF UK a FTN 
v Praze pro celkové zhoršení stavu, kašel, zvracení a průjmy. 
Laboratorně byla prokázána metabolická acidóza (pH 7,09), 
hyperglykemie (15 mmol/l) a hyponatremie (Na+ 125 mmol/l). 
Po průkazu pozitivity covid-19 z výtěru z nosohltanu PCR me-
todou byl hospitalizován na jednotce intenzivní péče (JIP) této 
kliniky. Rentgenový snímek hrudníku byl vstupně bez nálezu 
infiltrativních změn. Terapeuticky byly podávány objemové ná-
hrady balancovanými krystaloidy, vzhledem k vysokým zánět-
livým laboratorním parametrům empirická antibiotika (ATB) 
a antimykotická terapie (cefotaxim, flukonazol). Následující 
den se zhoršily plicní funkce nemocného, skiagram hrudníku 
již s nálezem oboustranných zánětlivých infiltrátů. Pro poruchu 
oxygenace byl třetí den hospitalizace přijat na ARK 1. LF UK 
a FTN Praha. 

Zde byl intubován a na umělé plicní ventilaci (UPV) pro-
bíhala léčba covid-19 pneumonie – byly podávány intravenózní 
kortikosteroidy (metylprednisolon 120 mg/den po dobu 10 dní, 
později 80 mg/den ještě 7 dní), antivirotika (remdesivir i.v.) 
5 dní, rekonvalescentní plazma. Hypoxemické plicní selhání 
při covidové pneumonii vyžadovalo razantní režim UPV s vy-
sokými řídícími tlaky a vysokou inspirační frakcí kyslíku. Po-
lohování nemocného do pronační polohy bylo jen s částečným 
efektem. Z dalších, rychle se přidružujících orgánových dys-
funkcí, dominovalo postižení krevního oběhu, které vyžadovalo 
vysokou podporu vazopresory (noradrenalin) k zajištění do-
statečného perfuzního tlaku, dále pak oligurické selhání ledvin 
(AKI) s  potřebou kontinuální venovenózní hemodialýzy 
(CVVHD) od pátého dne. 

Provedená vyšetření pacientova imunitního systému pro-
kázala deficit jak humorální (nízké hodnoty IgM i IgG), tak bu-
něčné složky. Byly podány intravenózní imunoglobuliny v sub-
stituční dávce (IVIG 30 g) a byla empiricky eskalována ATB 
terapie (piperacillin/tazobactam + kombinace sulfomethoxa-
zolu s trimethoprimem (Cotrimoxazol)) spolu s pokračujícími 
antimykotiky (flukonazol). 

Od časných fází hospitalizace se u nemocného objevovaly 
infekční komplikace. Byla to jednak herpetická infekce (HSV-1), 
prokázaná při nálezu herpes labialis a následně devátý den i ve 
sputu (PCR vyšetřením), léčena intravenózním podáváním an-
tivirotik (aciklovir). Dále to byla klostridiová kolitida, protra-
hovaně léčená od třináctého dne podáním makrocyklického 
ATB fidaxomicinu (Dificlir tbl.), intravenózního metronidazolu 
a posléze při recidivě podáním vankomycinu enterálně. 

Od prvních dní také probíhala diagnostika mykotických 
plicních infekcí, které mohou virové infekce u imunokompro-
mitovaného nemocného komplikovat. Osmý den byl panel my-
kotických infekcí vyšetřovaný RT-PCR metodou z aspirovaného 
sputa negativní. Posléze však čtrnáctý den hospitalizace jsme 
dostali informaci od spolupracujícího mykologa, že při myko-
logickém vyšetření odebraného vzorku sputa, našel za pomoci 
imunofluorescenční mikroskopie široká, málo septovaná 
vlákna – suspektní mukormycety a zcela ojediněle kvasinky. 
Na tento podnět při podezření na mukormycetovou plicní in-
fekci byla posílena antimykotická terapie na isavukonazol  
(Cresemba cps.) 200 mg 3× denně první dva dny, pak 200 mg 

In the case report, we describe the case of a 35-year-old man with type 1 diabetes. He de-
veloped COVID-19 pneumonia with severe hypoxemic lung failure with subsequent infectious 
complications. Mycological examination of sputum by immunofluorescence microscopy re-
vealed pulmonary mucormycosis. Antifungal therapy with isavuconazole (approved by EMA 
2015) was initiated. Subsequently the diagnosis was confirmed using the NGS (Next-Gener-
ation Sequencing) with the detection of Rhizopus microsporus. After a temporary improvement 
of the condition, complications occurred due to further invasive spread of mycotic infection 
in the right upper lung lob and associated severe bleeding from the deposit endobronchially. 
It was initially treated bronchoscopically, with ongoing administration of isavuconazole. Right 
upper lobectomy was successful, but later a refractory septic shock of unknown origin with 
multiple organ failure occurred and the patient died. Histopathological findings from the 
necropsy of the right lung confirmed mucormycosis..
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Obr. 1: Skiagram hrudníku pneumonie covid-19

SCHIFF HUGO (1834–1915) – byl ně-
mecký chemik, žák Friedricha Wö-
hlera z Göttingenu. Svou disertační 
práci (Über einige Naphthyl- und 
Phenylderivate) dokončil pod vede-
ním Wöhlera v roce 1857. V témže 
roce Schiff kvůli politickým nepoko-
jům opustil Německo a odešel do Švý-
carska a na univerzitu v Bernu. Roku 
1879 založil Chemický ústav na Uni-
verzitě ve Florencii. Objevil Schiffovy 
báze a některé aminy, zabýval se vý-
zkumem aldehydů a aminokyselin. Je 
po něm pojmenovaný Schiffův test. 
(zdroj informací: archiv redakce)
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za den. Panfungální antigen beta-D-glukan byl pozitivní  
(324 pg/ml, hranice >80). 

Plicní funkce se na UPV posléze mírně zlepšily, šestnáctý 
den byla provedena tracheostomie a ventilace již byla nekom-
plikovaná, bylo zahájeno protrahované odvykání od UPV. To 
komplikovala bakteriální pneumonie (etiologicky Pseudo-
monas, Burkholderia), s cílenou ATB terapií byla léčena s pří-
znivým klinickým efektem (ceftazidim a následně cefepim + 
inhalačně kolistin). Na kontrolním CT plic třicátý den byl nález 
infiltrátů, konsolidace a ground glass opacit, celkově neimpo-
nující jako invazivní plicní mykóza. 

Bylo provedeno vyšetření bronchiálního aspirátu na pande-
tekci mykóz genovou sekvenací, kvantitativní NGS a identifi-

kací 18S rDNA amplikonů, s nálezem Rhizopus microsporus 
pozitivity (5 × 10e1/ml), tj. kvantitativně málo a pod rozlišovací 
schopností real time PCR. Také vzorek ze sputa na PCR pan-
detekci mykotických infekcí byl třicátý druhý den negativní. 

V opakovaně provedených mykologických vyšetřeních sputa 
imunofluorescenční mikroskopií k posouzení dynamiky ná-
lezu, se nacházely 35. den úlomky širokých, málo septovaných 
vláken. Vlákna ale morfologicky vypadala poškozeně, jako de-
formované mukormycety, 42. den pak již jen ojedinělé zbytky 
poškozených vláken, kultivační nálezy během těchto vyšetření 
byly s negativními výsledky. Antimykotická terapie isavukona-
zolem byla po 27 dnech terapie ukončena. Z vyšetření antigenů 
byl beta-D-glukan (panfungální antigen) pozitivní (87 pg/ml) 
a galaktomanan (aspergilový antigen) negativní. Vzhledem 
k nízké hladině imunoglobulinů (IgG) byly znovu podány IVIG 
(20 g). 

Celkový stav se nadále zlepšoval, postupně se reparovaly 
funkce ledvin, po přechodu eliminační metody z kontinuální 
na intermitentní hemodialýzu byla tato prováděna do 43. dne 
hospitalizace. Po odvyknutí od UPV byla nemocnému následně 
45. den dekanylována tracheostomická kanyla a dále ventiloval 
spontánně. 

Následující den (46.) ale došlo k závažné komplikaci – ma-
sivnímu krvácení do dýchacích cest. Během těžké hypoxemie, 
spojené s hyposystolií, proběhla krátká farmakologická kardio -
pulmonální resuscitace (KPR). Byla provedena retracheosto -
mie a bronchoskopicky byla odsáta krev, jejíž zdroj byl nejspíše 
v odstupu pravého horního bronchu. Při opakovaném bron-
choskopickém vyšetření, které bylo již bez známek krvácení, 
byla nalezena obturace pravého horního bronchu tuhými, po-
vrchově nekrotickými granulacemi. Odebrané vzorky byly 
odeslány na histologické vyšetření s nálezem nespecifické gra-
nulační tkáně a nekrotických mas s cizorodým materiálem, ne-
byly popsány známky mykotické infekce (PAS negativní, im-
pregnace solemi stříbra dle Grocotta s vláknitými formacemi, 
které nemají charakter plísňových vláken). Mykologické vyše-
tření fluorescenční mikroskopií ale opět s masivním průkazem 
širokých, málo septovaných vláken, tj. s nálezem recidivy mu-
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Obr. 2, 3: Fluorescenční mikroskopie sputum, široká, málo 
septovaná vlákna mukormycet

Obr. 4: Bronchoskopie s nálezem granulace se stopami po 
krvácení v pravém horním bronchu

BURKHOLDER WALTER H. (1891–1983) – americký fytopatolog, člen Ame-
rické mikrobiologické společnosti. Vzdělání ukončil na Cornellově univer-
zitě, kde poté působil jako profesor. V letech 1947 a 1948 identifikoval bak -
terii, způsobující onemocnění pěstitelů zeleniny a 1950 ji popsal pod názvem 
Pseudomonas cepacia podle latinského názvu cibule. V roce 1992 byl tento 
druh označen jako nový rod – Burkholderia spp. odpovědný za hnilobu  
cibule a kolonizující nejbližší okolí mnoha rostlinných druhů. Bakterie  
komplexu B. cepacia (Bcc) jsou oportunními patogeny pro nemocné CF. 
(zdroj informací: archiv redakce) Zd
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kormycetové infekce. Stejný byl i mykologický nález mikrosko-
pie z výplachu z bronchu. Byla navrácena antimykotická terapie 
isavukonazolem. 

Na provedeném CT plic 54. den byl nalezen etiologicky ne-
jasný útvar v horní části pravého hilu – útvar s rozpadem či du-
tina v návaznosti na bronchiální strom s patologickým obsa-
hem, nevzdušné bronchy horního laloku vpravo. Při provedené 
rigidní bronchoskopii byl nález během vyšetření nejasný, ode-
brané vzorky z excize potvrzují mukormykózu – na fluores-
cenční mikroskopii vlákna mukormycet masivně, vzorek z la-
váže bronchů také s hojným nálezem mukormycet. Antigeny 
panfungální i aspergilový byly negativní. 

I přes tyto nálezy byl stav nemocného postupně zlepšen, opět 
byla dekanylována tracheostomická kanyla a ve stabilním stavu 
byl přeložen zpět na JIP Pneumologické kliniky 1. LF UK a FTN 
56. den hospitalizace. Zde ale záhy došlo k recidivě masivního 
krvácení z dýchacích cest, které si vyžádalo reintubaci s bron-
choskopickým odsátím krve, podání krevních derivátů a vazo-
presorickou podporu oběhu. Bronchoskopie byly prováděny 
i následně v denním režimu, s nálezy šedobílých granulací v pra-
vém horním bronchu, zasahujícími až do pravého hlavního 
bronchu. V odebraném bioptickém vzorku se nacházela orga-
nizující se koagula s rozpadlými tkáňovými fragmenty, bez pře-
svědčivé přítomnosti klinicky zvažované mykotické infekce, 
i přes užití speciálních barvení. Z mykologických odběrů – fluo -
rescenční mikroskopie, byl však opět hlášen masivní nález  
mukormycet, potvrzující trvající invazivní infekci. To vedlo 
k rozhodnutí o provedení invazivních výkonů. 

Nejdříve byla ke snížení rizika krvácení 58. den provedena 
po angiografii bronchiálních arterií embolizace vinuté pravé 
a. bronchialis coby pravděpodobného zdroje krvácení. Krvácení 
se po výkonu již neopakovalo, po bronchoskopické kontrole se 
i na CT plic nález na parenchymu následně zlepšil, ale pravý 
lalok zůstával atelektatický. Po kontrole imunologického profilu 
s následným opakovaným podáním IVIG bylo multidiscipli-
nárně rozhodnuto o chirurgickém řešení s cílem zabránění pro-
grese invazivní mykózy a další recidivy krvácení. 63. den hos-
pitalizace proběhl na Klinice hrudní chirurgie 3. LF UK a FTN 
operační výkon, při kterém byla provedena pravostranná horní 
lobektomie a plastika pravého spojného bronchu, na který se 
infekční proces dle peroperačního nálezu šířil. V biopsii pro-
vedené z resekátu se s odstupem histologicky našla chronická 
abscedující až nekrotizující pneumonie s úseky organizace a zá-
chytem mykotických elementů morfologicky konzistentních 
s diagnózou mukormykózy. 

Pooperačnímu klinickému nálezu u nemocného na UPV 
dominovaly projevy septického šoku. S volumsubstitucí a eska-
lací ATB terapie (ceftazidim/avibaktam) dle kultivačních nálezů 
(Klebsiella a Pseudomonas) a s pokračující antimykotickou te-
rapií isavukonazolem (plánovaná na dlouhou dobu) se orgá-
nové funkce rychle stabilizovaly, pravá plíce se rozvinula a pa-

Obr. 5: Plicní mukormykóza, CT s nálezem rozpadu v oblasti 
pravého horního plicního laloku

Obr. 6, 7: Fluorescenční mikroskopie z bronchoskopické 
excize ložiska s nálezem mukormycet 

KLEBS EDWIN (1834–1913) – německo-švýcarský patolog, otec Arnolda 
Klebse, vynikajícího specialisty v oboru TBC. E. Klebs je rodák z Královce, 
medicínu studoval v Berlíně u R. Virchowa, doktorát získal r. 1858. E. Klebs 
sloužil jako vojenský lékař v pruské armádě během prusko-francouzské 
války, učil ve Würzburgu, Praze, Zürichu a Chicagu. Známým se stal zejména 
svými pracemi o infekčních nemocích. R. 1883 identifikoval bakterii Co-
rynebacterium diphteriae jako příčinu difterie, která je známa také jako 
Klebs-Löffler bacillus. Na jeho počest byl pojmenován rod bakterií z čeledi 
Enterobacteriaceae názvem Klebsiella. (zdroj informací: archiv redakce)Zd
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cient byl odvyknut od UPV. Po bronchoskopické kontrole s ná-
lezem klidné bělavé resekční linie a s granulacemi v hlavním 
pravém bronchu a  při odstupech lobárních bronchů, byla 
75. den dekanylována tracheostomická kanyla a následně od-
straněn i hrudní drén. Nemocný byl kardiopulmonálně stabilní 
a vzhledem k rozkolísané glykemii při základním onemocnění 
diabetes mellitus byl směřován na JIP Interní kliniky 3. LF UK 
a FTN. 

Tam probíhala nutriční podpora za korekce glykemií, ne-
mocný byl orgánově stabilní. Od 80. dne hospitalizace se však 
opět objevily zvýšené teploty, narůstaly laboratorní zánětlivé 
parametry. Dle kultivačních nálezů z moči (Enterococcus a Pseu-
domonas) a záchytu pozitivní hemokultury (Staphylococcus – 
CoNS), byla eskalována antibiotická terapie (meropenem + 
vankomycin), za trvale pokračujícího podání isavukonazolu. 
Po progresi respirační insuficience a intubaci byl nemocný 82. 
den přijat zpět na ARK 1. LF UK a FTN. 

V klinickém obrazu dominovaly projevy septického šoku, 
vyžadující k zajištění perfuzního tlaku krve vazopresorickou 
podporu kombinací noradrenalin a posléze i vazopresin v re-
suscitačních dávkách. Došlo k rozvoji oligurického selhání led -
vin vyžadující opět mimotělní eliminaci CVVHD, to vše za  
laboratorně rychle narůstající hyperlaktatemie přes 10 mmol/l. 
Byla provedena bronchoskopie s odběrem materiálu na myko-
logické vyšetření, kde z bronchiální laváže byly 82. den fluores-
cenční mikroskopií nalezeny zcela ojediněle kvasinky, bez ná-
lezu mukormycet, Posléze dostupný kultivační nález byl také 
negativní a negativní bylo i vyšetření krve na PCR pandetekci 
hub. 

K vyloučení infekční endokarditidy bylo provedeno echo-
kardiografické vyšetření (TEE) s nálezem hyperkinetické cir-
kulace a  celkově dobrou kinetikou a  funkcí levé komory, 
chlopně bez významnějších vad či vegetací, perikardiální vý-
potek významný, ale nelimitující srdeční funkce. Při rychlém 
rozvoji multiorgánového selhání došlo k rozvratu vnitřního 
prostředí a šoku progredujícího do refrakterní fáze, 83. den od 
příjmu nemocný zemřel. 

Při patologicko-anatomické pitvě byly z nekropsie pravé 
plíce získány histologické nálezy charakteristické pro mukor-
mykózu. Minimálně plicní tkáň zůstala postižena a přes veškeré 
léčebné postupy nebyla mukormykóza pod kontrolou. Gene-
ralizace do jiných orgánů prokázána nebyla. 

 
Diskuse 
Teoretické podklady 

Třída Mukromycety (dříve Zygomycety, řád Mucorales) obsa-
huje rozmanité vláknité houby, které mohou způsobit život 
ohrožující onemocnění u lidí. Poprvé byly popsány v roce 1885 
A. Paltaufem jako Mycosis Mucorina. V posledních letech na-
růstají případy morbidity a mortality postižených mukormy-
kózou u imunokompromitovaných pacientů. Infekce způsobují 
především rody Rhizopus a Mucor, méně často Cunninghamella, 
Apophysomyces, Lichtheimia, Rhizomucor a Saksenaea. 

Obr. 8: Histologické vyšetření z resekátu, biopsie s nálezem 
mukormycet

Obr. 9, 10: Histologické vyšetření, nekropsie z pravé plíce 
s nálezem mukormycet (barvení Grocott a PAS)

SAKSENA SHYAM BAHADUR (1917–1988) – indický mykolog. Narodil se ve 
městě Džabalpur. Složil bakalářskou zkoušku ve škole v Gwalioru pod zá-
štitou Agra University. Je znám především díky objevu infekčních mikro-
mycet z třídy Mucoromycotina. (zdroj informací: archiv redakce)
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Mukormycety jsou v kultuře charakterizovány širokými ne-
septovanými, nebo málo septovanými hyfami a sporangii s pří-
tomností sporangioforů. Ve tkáni formují široké, hyalinní, ne-
septované nebo řídce septované hyfy s širokým úhlem větvení 
(cca 90°). 

Epidemiologie 
Mukormycety se v přírodě vyskytují v půdě a tlejícím organic-
kém materiálu. K infekci u lidí dochází při inhalaci spór z okolí, 
případně pokožkou při poškození kožního krytu. Incidence je 
nízká, obvykle udávaná kolem dvou případů na milion obyvatel 
ročně (data z USA), častěji u mužů. 

Postiženi jsou hlavně imunokompromitovaní pacienti, obje-
vuje se především u nemocných s diabetem (zvláště s ketoacidó-
zou), hematologickými malignitami, po transplantaci orgánů či 
kostní dřeně. Hlavními spolupodílejícími faktory jsou dlouho-
dobá neutropenie, terapie kortikosteroidy, reakce štěpu proti hos-
titeli. U těchto nemocných nejsou plicní makrofágy a neutrofily 
schopny adekvátní fagocytózy sporangiospor a zničení hyf. Při 
dalším růstu se mukormycety vyznačují významnou angioinvazí 
s následnou trombózou s ischemickou nekrózou tkáně. 

Klinické projevy mukormykózy 
1. Infekce vedlejších nosních dutin (sino-orbitální, rhino-ce-

rebrální) představuje většinu případů, především u diabe-
tiků. Dochází k zánětu a nekróze zasažených tkání s násled-
ným poškozením patra a orbity. Tato forma znamená také 
riziko invaze do CNS. 

2. Plicní invazivní infekce s tvorbou infiltrátů na plicích, kon-
solidací plicní tkáně, nodulárními či kavitálními lézemi pa-
renchymu, až infarktem plicní tkáně. Komplikací bývá kr-
vácení intraparenchymové či hemoptýza, prorůstání do 
hrudní stěny či mediastina. Postiženy bývají predilekčně 
horní plicní laloky. V úvodu jsou časté nespecifické symp-
tomy jako teplota, kašel, bolesti na hrudní stěně, později pak 
dušnost a hemoptýza. Endobronchiálně se nalézá zarudlá 
sliznice, stenózy až obstrukce květákovitými hmotami, gra-
nulace nebo ulcerace sliznice. 

3. Kožní infekce, ke kterým dochází při traumatech a popále-
ninách s kontaminací touto mykózou. Projevují se zarud-
nutím, otoky až induracemi kůže se šířením do měkkých 
tkání a nekrózami. 

4. Gastrointestinální infekce jsou raritní, s projevy nekroti-
zující enterokolitidy a komplikacemi charakteru peritonitidy 
či perforací. 

5. Diseminovaná infekce je charakterizovaná hematogenním 
rozsevem na minimálně dvou nesouvisejících místech. 

Diagnostika 
Diagnostika je v řadě případů komplikovaná a opírá se o ná-
sledující postupy: 
1. Klinické vyšetření nalézá nespecifické příznaky zvláště ini -

ciálně a v závislosti na formě. Na mukormykózu je třeba  
pomýšlet obzvláště u hlavních predisponujících faktorů či 
jejich kombinací. Slouží také k posouzení rozsahu lokalizace 
nemoci a zacílení při následném odběru materiálu. 

2. Zobrazovací metody přinášejí spíše nespecifické nálezy. 
Provádí se CT a MR nosních dutin, orbity u infekce vedlej-
ších nosních dutin. U plicní formy pak HRCT plic s nálezy 
nodulárních infiltrátů, pleurálních výpotků, dutin, konsoli-
dace parenchymu a reverzního haló příznaku. 

3. Kultivace je komplikovaná a v optimálním případě slouží 
k identifikaci a určení vyvolavatele, současně s možností sta-
novení citlivosti na antimykotika. Jen zřídka se ale zdaří izo-
lace z  krve, moči, sputa, mozkomíšního moku, sekretů 
z dutin. Při odběru vzorku z postižené tkáně mohou být také 
mechanicky poškozeny hyfy. Proto negativní kultivace ne-
vylučuje infekci. 

4. Histopatologie, na které je diagnostika obvykle postavena. 
Podmínkou jsou patřičně odebrané vzorky zasažené tkáně. 
Velký význam má fluorescenční mikroskopie. Umožní zob-
razení širokých neseptovaných či zřídka septovaných hyf 
s větvením v širokém úhlu. Z dalších histologických vyše-
tření není dobře přehledné barvení hematoxilin-eozinem 
a je třeba specifického barvení k mikroskopickému vyše-
tření – Grocottovo stříbření a PAS – Periodic Acid Schiff. 
Nálezy pak mohou ukázat i invazi hyf do cév či nález myko-
tických embolů. 

5. Molekulárně genetické metody, výsledky je vhodné posu-
zovat v kontextu s ostatními nálezy. 

6. Bohužel pro rutinní diagnostiku není dostupný žádný sero-
logický marker (galaktomanan a 1,3-beta-D-glukan nega-
tivní); jako nadějný se jeví panfungální sérový disacharid, 
metoda však nerozlišuje mukormycety od jiných hub a v bu-
doucnu by mohlo být přínosné při kombinaci s jinými mar-
kery (Cornu et al. 2019). 

Terapie mukormykózy 
V léčbě mukormykózy je významné její časné zahájení za sou-
časné korekce predisponujících rizikových faktorů. 

Spočívá v podání patřičných antimykotik a chirurgickém 
débridementu infikovaných tkání. 

Lékem volby je polyenové antimykotikum amfotericin B, 
především ve formě lipidové emulze a při dosažení adekvátních 
plazmatických hladin. 

Nově používaným triazolovým antimykotikem pak je isa-
vukonazol, jehož účinnost prokázalo několik (nerandomizo-
vaných) studií. Jeho použití v terapii bylo schváleno EMA.7 Po-
sakonazol může být účinný vůči většině hub řádu Mucorales, 
někdy se v léčbě může uplatnit iniciálně v kombinaci s amfo-
tericinem. 

 

Závěr 
Relativně vzácné postižení mukormykózou zůstává i ve srov-
nání s ostatními mykotickými infekcemi a přes veškeré po-
kroky v  léčbě a  nová antimykotika, s  extrémně vysokou  
mortalitou, udávanou v rozmezí 50–100 % nemocných (asper-
gilóza 35–45  %). Léčebný postup zahrnuje časnou dia -
gnostiku, korekci predisponujících rizikových faktorů,  
chi rurgické odstranění infikované tkáně a časné podání an-
timykotik. 
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Ale i za těchto podmínek je léčba často neúspěšná. Mezi pře-
kážky v terapii lze zařadit právě obtížnost časné diagnostiky 
vzhledem k nespecifickým klinickým příznakům, nedostupnost 
sérologické diagnostiky, omezenou spolehlivost kultivačních 
i molekulárních metod (i vzhledem k obtížnosti adekvátního 
odběru materiálu na diagnostiku). Významná je role histolo-
gických vyšetření, především fluorescenční mikroskopie s opa-
kováním vyšetření a doplnění molekulárními metodami (PCR 
a NGS). Dalším problémem může být variabilita účinku amfo-
tericinu B a isavukonazolu dané imunopatogenetickými rozdíly 
v invazivitě a rezistenci této vláknité houby (při rezistenci na 
ostatní konvenční antimykotika). 

Právě rizikové a predisponující faktory u imunokompromi-
tovaných nemocných nás mohou nasměrovat a pomýšlet na ri-
ziko infekce mukormykózou a mykotickými infekcemi obecně. 
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Nefroprotekce glifloziny u pacienta 
s diabetickou nefropatií 
Milan Kvapil 
Geriatrická interní klinika 2. LF UK a FN Motol, Praha

Souhrn 
Prezentována kazuistika běžného vývoje diabetických komplikací u pacienta s diabetes mel-
litus 2. typu s nižší adherencí k léčbě se zdůrazněním pozitivního přínosu léčby dapagliflo-
zinem na zlepšení parametrů CKD. 

 

Summary 
Gliflozin nephroprotection in a patient with diabetic nephropathy 
The case report presents the common development of diabetic complications in a patient 
with type 2 diabetes mellitus with lower adherence to treatment, emphasizing the positive 
benefit of dapagliflozin treatment in improving chronic kidney disease parameters.
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Úvod 
Paralelně s hledáním odpovědí na otázky týkající se primárně 
antidiabetického účinku běžely intenzivní práce na kvantifikaci 
vlivu gliflozinů na renální funkce. Tato linie byla v prvé době 
dominantně ovlivněna snížením eGFR (vypočítaná glomeru-
lární filtrace) v první fázi terapie popsané v prvních klinických 
studiích (studie fáze II a III jsou povětšinou krátko- a středně-
dobé). Vyvstala naléhavá obava z negativního účinku gliflozinů 
na renální funkce. Výsledkem velmi pečlivého studia však bylo 
potvrzení, že pokles eGFR je dočasný. Zjištění, že je následován 
fází zpomalení deteriorace renálních funkcí, iniciovalo další 
intenzivní vědeckou práci, jejímž výsledkem bylo postulování 
neočekávané indikace pro léčbu glifloziny – nefroprotekce. 
Úvodní potvrzení „neškodnosti“ se překlopilo v potvrzení in-
dikace „prevence“, k čemuž zásadním způsobem přispěly kli-
nické studie CREEDENCE1, DAPA-CKD2 a EMPA-KIDNEY3. 
Pozitivní dopad léčby glifloziny se promítá nejen do zpomalení 
rychlosti progresivního úbytku eGFR, ale i do snížení albumi-
nurie. Tento výsledek je zřetelný i u pacientů s diabetes mellitus 
a efekt je výraznější u nemocných se středně až velmi zvýšenou 
albuminurií.4,5,6 
 

Kazuistika 
Pacient byl do mé péče doporučen v roce 2011, kdy dosáhl 
62 let věku, a to pro recentní záchyt diabetes mellitus. Tělesná 
hmotnost 93,6 kg, tělesná výška 190 cm. Byl podrobně vyšetřen, 
nebyly nalezeny známky orgánového postižení (EKG, ECHO, 
DUS periferních arterií, SONO břicha, oční pozadí). Podrobně 
edukován, při vstupní glykemii 9,6 mmol/l nalačno a glykohe-

moglobinu 53 mmol/mol zahájena léčba metforminem, kterou 
dobře toleroval. Dále pro hyperlipoproteinemii podán statin 
a s první hodnotou krevního tlaku 153/99 mmHg opatrně upra-
vena terapie hypertenze, pro kterou již byl léčen delší dobu. 
Brzy se objevilo úskalí spolupráce, neboť pro vysoké pracovní 
vytížení a prakticky trvalý pobyt v zahraničí byla frekvence 
osobních kontrol v ambulanci redukována na maximálně do-
sažitelný počet jednou ročně. 
    Vstupní laboratorní nálezy neukazovaly na přítomnost chro-
nického diabetického onemocnění ledvin (CKD) (urea 
5,8  mmol/l, kreatinin 99 μmol/l, eGFR 1,182 ml/s/1,73 m2 
/CKD-EPI/). 
    V průběhu dalších let došlo podle očekávání k pozvolné pro-
gresi diabetes mellitus, proto byla postupně upravována terapie 
(sitagliptin, repaglinid, IDegLira, dulaglutid, pioglitazon). Po-
stupně došlo k manifestaci periferní senzitivní symetrické dis-
tální neuropatie, jejíž symptomy byly potlačeny zlepšením kom-
penzace diabetes mellitus a  intenzivní terapií kyselinou 
thioktovou. Tělesná hmotnost kolísala v rozmezí 2 kg od vstupní 
hodnoty. Akcentována byla terapie hypertenze, takže nakonec 
byl pacient na čtyřkombinaci beta-blokátor, ACEi, kalciový an-
tagonista, diuretika – s hodnotami systolického krevního tlaku 
v domácích podmínkách do 130 mmHg. Pro nález iniciálních 
ateromů v tepenném řečišti byla revidována hypolipidemická 
terapie s dosaženým cílem LDL-cholesterolu 1,7 mmol/l (rok 
2018), nicméně, zřejmě pro ne zcela plnou adherenci byly na-
lezeny i hodnoty méně ideální. 
    V roce 2019 a hlavně v roce 2020 došlo k akcelerované pro-

gresi CKD zobrazené na grafu 1. Byl konzultován nefrolog, 
který si převzal pacienta do dispenzarizace. Po vzájemné do-
mluvě pak byla v březnu 2021 iniciována terapie dapagliflozi-
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nem, a to s velmi pozitivním efektem. Indikací v té době byla 
terapie diabetes mellitus pro zhoršení kompenzace a vzestup 
glykohemoglobinu na 65 mmol/mol (pacient si sám hradil 
léčbu). Pozitivní vliv měla terapie i na zlepšení albuminurie, 
došlo k poklesu poměru UAlb/UKrea z 6,76 na 0,67 mg/mmol 
kreatininu. Vliv na kompenzaci diabetes mellitus nebyl zachy-
cen (glykohemoglobin se zvýšil až na 77 mmol/mol v únoru 
2023!). 
    Zlepšení laboratorních parametrů přetrvává doposud. Te-
rapie nebyla zatížena nežádoucími účinky. 
 

Diskuse 
Prezentována obvyklá situace – pacient v aktivním věku plně 
vytížen pracovními povinnostmi vykazuje omezenou adherenci 
k léčbě. Vývoj diabetes mellitus je typický svou sousledností – 
iniciálně hypertenze, pak hyperglykemie, terapie, specifické 
komplikace paralelně s iniciací aterosklerotického postižení pe-
riferního řečiště. V průběhu sledování byla snaha o maximali-
zaci ovlivnění rizika specifických komplikací (kompenzace dia-
betes mellitus, ACEi, kontrola krevního tlaku) i komplikací 
nespecifických (statiny s cílovou hodnotou LDL-cholesterolu 
pod 1,8 mmol/l odpovídající soudobým doporučením). Přesto 
došlo k progresi CKD. Glifloziny se ukázaly být velmi přínosnou 
intervencí, ačkoliv efekt antidiabetický byl v tomto případě anu-
lován zřejmě nedostatečným dodržováním základů životo-
správy. 
    Snad déle než čtvrt století vyhlíženou a očekávanou naději 
na terapii, která by zpomalila rychlost poklesu glomerulární 
filtrace (hodnocené nyní standardně pomocí eGFR) u pacientů 
s diabetickou nefropatií (dříve) nebo diabetickým onemocně-
ním ledvin (nyní), naplnily glifloziny. Z publikovaných dat se 
zdá nyní velmi pravděpodobné, že efekt gliflozinů je velmi po-
dobný ve všech stadiích eGFR7 (podle SPC je dolní hranicí po-
volené indikace 20 resp. 30 ml/min)8–10, pokud je zachována 
diuréza. Z toho vyplývá profil osob, které budou mít největší 

prospěch z renálního ochranného účinku gliflozinů. Jsou to 
mladší (50–60 let) osoby s  již významně sníženou eGFR  
(jakékoliv etiologie). Zdá se, že racionální hranicí je 
60 ml/min/1,73 m2. Dále osoby vyššího věku s již významným 
snížením eGFR. V tomto případě je vhodné mít na paměti, že 
křivky postupného poklesu eGFR ve větvích intervenovaných 
a placebových se protínají po 52–80 týdnech (v tomto bodě do-
chází k vyrovnání akutního snížení eGFR dalším průběhem 
nastoleného „plató“ u léčených glifloziny; v placebové větvi do-
chází ke kontinuálnímu poklesu setrvale stejnou rychlostí). Kli-
nicky významný rozdíl v absolutní hodnotě eGFR mezi pacienty 
léčených glifloziny a pacienty na placebu se objeví až po 4–5 
letech. Pokud je tedy naděje dožití nižší než čtyři až pět let, 
zřejmě se ochranný vliv gliflozinů na eGFR neprojeví klinicky 
významně. Tato skutečnost se však netýká referovaného paci-
enta, u nějž odhaduji očekávanou naději dožití na 85 let se zna-
lostí věku, ve kterém zemřeli jeho rodiče, o které jsem také pe-
čoval. 
 

Závěr 
Glifloziny jsou novou třídou antidiabetik, která dobře indiko-
vána pomáhají v terapii diabetes mellitus. Jejich specifické vlast-
nosti zlepšují prognózu pacientů s diabetes mellitus v sekun-
dární prevenci. Naprosto jedinečným účinkem je potenciál 
snížení rychlosti poklesu eGFR. V současnosti se shromáždilo 
dostatečné množství experimentálních a klinických dat pro to, 
aby byly zařazeny do základního portfolia všech farmakologic-
kých intervencí, které výrazně ovlivňují progresi CKD. 
    Jsem přesvědčen, že kliničtí lékaři by měli vždy rozvažovat 
základní indikace gliflozinů: 1. antidiabetikum, 2. uchování do-
statečné eGFR, 3. snížení rizika hospitalizace pro srdeční se-
lhání, 4. doplněk terapie hypertenze, 5. snížení rizika úmrtí. 
Často se důvody podání kombinují, ale nikdy by neměla být 
indikací prevence komplikace, kterou pacient není reálně ohro-
žen. 
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Léčebná rehabilitace v geriatrii 
 

V České republice je aktuálně pětina populace starší 65 let. V ambulancích praktických lékařů a specialistů i na 
lůžkách nemocničních oddělení je z pochopitelných důvodů zastoupení seniorů razantně vyšší. Současná generace 
seniorů je značně heterogenní, a to nejen věkem, ale i přístupem k životu, aktivitou i přístupem k životu a vlast-
nímu zdraví. 

Význam rehabilitace je namnoze vysoce uznávám, v reálné praxi zdravotního systému je ale často chudobkou, 
která je v systému péče omezena jako první. Spojením tématu rehabilitace a jeho specifik u geriatrických pacientů 
získáváme odborné téma s dosahem a potřebností, která kvantem potřebných pacientů překonává největší medi-
cínské obory. 

Nová kniha z nakladatelství Grada je komplexním přehledem problematiky rehabilitační péče o seniory. 
Úvodní kapitoly knihy mapují fyziologii a anatomii pohybového systému se specifickým ohledem k procesu 

stárnutí a připomínají základní pojmy a zásady geriatrie. Ve specializovaných kapitolách se autoři věnují rehabi-
litační péči u seniorů se specifickými onemocněními (kardiovaskulární onemocnění, diabetes, postižení 
pohybového aparátu, urogynekologické obtíže, sarkopenie a malnutrice ad.). Samostatné kapitoly jsou věnovány 
ergoterapii, psychickým změnám ve stáří i sociálním aspektům i protetice. Velmi sympatické je, že autoři nepo-
minuli ani metody alternativní medicíny (akupunktura, fytoterapie, tejpování...). 

Kniha má kvalitní a profesionální vydavatelské zpracování vč. rejstříku. Snad jen obrazová dokumentace mohla být o něco bohatší, ale to 
nesnižuje odborný přínos užitečné publikace. Fyzioterapeuti i další zdravotníci dostávají do rukou vynikající příručku o specifickému přístupu 
ke geriatrickým pacientům v široké škály rehabilitačních postupů. 
 

GRADA Publishing, Praha, 2023, 167 × 240, 256 stran, ISBN 978-80-271-3132-7, cena tištěné knihy 442 Kč,  
cena E-knihy 376 Kč. Za zvýhodněnou cenu k dispozici v distribuci vydavatele na: www.grada.cz

anotace
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Vildagliptin v roce 2023

Vildagliptin je vysoce selektivní DPP-4 inhibitor s vysokou afi-
nitou k lidské DPP-4. Podání vildagliptinu diabetikům 2. typu 
vede k rychlé a kompletní inhibici účinku DPP-4 s následným 
zvýšením endogenních hladin inkretinů GLP-1 a GIP nalačno 
i po jídle. Tím je zvýšena senzitivita beta buněk ke glukóze 
a zlepšena sekrece inzulínu v závislosti na hladině glykemie. 
Léčba vildagliptinem u diabetiků 2. typu signifikantně zlepšuje 
markery funkce beta buněk včetně HOMA-B. Dochází také ke 
zvýšení senzitivity alfa buněk pankreatických ostrůvků ke glu-
kóze. Větší zvýšení poměru inzulín/glukagon během hypergly-
kemie (způsobené vyšší hladinou inkretinů) snižuje produkci 
glukózy v játrech nalačno i po jídle. Nebylo pozorováno, že by 
vildagliptin zpomaloval vyprazdňování žaludku. Při srovnání 
vildagliptinu podávaného dvakrát denně v dávce 50 mg a sita-
gliptinu jednou denně 100 mg bylo v případě vildagliptinu do-
saženo nižší glykemické variability a snížení markerů oxidač-
ního stresu, což zřejmě souvisí s vyrovnanější hladinou GLP-1 
a vyšší supresí glukagonu.11 
    Obdobně jako u ostatních gliptinů je podávání vildaglitpinu 
hmotnostně neutrální.10,12 

Indikace vildagliptinu podle souhrnu 
údajů o přípravku 
Vildagliptin je indikován5 (k dietě a cvičení) ke zlepšení kon-
troly glykemie u dospělých diabetiků 2. typu, a to jak v mono-
terapii (pokud metformin je kontraindikován nebo není sná-
šen) nebo v kombinaci s ostatními antidiabetiky, vč. inzulínu. 
V kombinační léčbě nejsou zkušenosti s trojkombinací vilda-
gliptinu s metforminem a současně thiazolidindionem, proto 
se tato kombinace nedoporučuje. 

Jaká je pozice vildagliptinu 
v terapeutických guidelines 
K dispozici máme aktuální doporučení České diabetologické 
společnosti pro diagnostiku a léčbu diabetes mellitus 2. typu 
z roku 2020.1 Ta akceptovala algoritmus terapie diabetu 2. typu 
představený ve společných doporučeních EASD a ADA.2–4 
    Podle těchto doporučení se farmakologická léčba zahajuje 
ihned při stanovení diagnózy diabetu zároveň s režimovými 
opatřeními. Lékem první volby je metformin, jiné antidiabeti-
kum se použije buď při jeho nesnášenlivosti nebo po zvážení 

indikace příslušné skupiny ev. klinického stavu pacienta. Pokud 
terapie metforminem nevede do šesti měsíců k dosažení poža-
dované kompenzace (HbA1c do 45 mmol/mol, resp. do 
60 mmol/mol u fragilních diabetiků s vysokým kardiovasku-
lárním rizikem) je třeba zvolit jednu z variant kombinované te-
rapie. U vybraných skupin pacientů by mělo být v kombinační 
léčbě zváženo antidiabetikum s příznivým efektem na danou 
komorbiditu (kardiovaskulární onemocnění, srdeční selhání, 
postižení ledvin). Hodnota HbA1c 53 mmol/mol je obvyklou 
hranicí, kdy se reviduje léčba a zvyšují nebo upravují dávky 
antidia betik.1 
    Místo vildagliptinu je v tomto schématu (podobně jako u si-
tagliptinu) v druhé linii terapie po metforminu u pacientů s dia -
betem bez současně přítomného kardiovaskulárního onemoc-
nění, srdečního selhání nebo chronického onemocnění ledvin.1 

Podávání a dávkování vildagliptinu 
u diabetiků 2. typu 
Dávkování je jednoduché – podává se dvakrát denně 50 mg 
vildagliptinu (ráno a večer) s tím, že při kombinační léčbě se 
sulfonylureou se doporučuje pouze dávka 50 mg jednou denně 
(ráno). V případě mírné poruchy funkce ledvin není nutná 
úprava dávky vildagliptinu, u pacientů se středně těžkou 
nebo těžkou poruchou funkce ledvin (ev. v konečném stadiu 
onemocnění ledvin – ESRD) je doporučená dávka omezena 
na 50 mg jednou denně. U pacientů s poruchou funkce jater 
nesmí být vildagliptin podáván, a to včetně pacientů, kteří mají 
zvýšené hodnoty ALT nebo AST nad trojnásobek horní hranice 
normálu. 
    K dispozici je i fixní kombinace vildagliptinu s metformi-

nem. Na trhu je dostupná od řady výrobců pro různými ob-
chodními názvy, nicméně téměř bez výjimky jde o kombinaci 
buď 50 mg vildagliptinu s 850 mg metforminu nebo 1 000 mg 
metforminu v jedné tabletě. V případě fixní kombinace je po-
dávání dávkováno tak, aby pacient obdržel dávku 100 mg vil-
dagliptinu denně. Obsah metforminu ve fixní kombinaci při-
náší omezení pro pacienty s porušenou funkcí ledvin, kterou 
známe při podávání samotného metforminu. Tedy je třeba před 
léčbou zkontrolovat funkci ledvin a  u  pacientů s  GFR pod 
60 ml/min zhodnotit faktory, které mohou zvyšovat riziko lak-
tátové acidózy. U pacientů s GFR v rozsahu 45–59 ml/min je 
maximální denní dávka metforminu 2 000 mg, u  pacientů 

Rok 2023 přinesl do diabetologické praxe širokou škálu nových generik s obsahem vildagliptinu nebo fixních kombinací vildagliptinu 
a metforminu v jedné tabletě. Spolu s rozšířením možnosti preskripce některých přípravků s obsahem vildagliptinu praktickými lékaři 
(mj. fixních kombinací) jde o významné změny. Při započtení generických forem a fixních kombinací tak skupina gliptinů dnes (k datu 
přípravy článku) představuje více než 50 různých léčivých přípravků (a více než 100 různých balení), které jsou reálně na trhu13, 
a předepisování gliptinů se dostává do rukou významně širší skupiny lékařů. Na trh v průběhu roku jistě přibudou i další přípravky, 
stejně jako se dá očekávat, že ne všechny aktuálně dostupné se na trhu udrží. Státní ústav pro kontrolu léčiv se chystá provést v letošním 
roce hloubkovou revizi úhrad některých skupin léků, mj. i fixní kombinace vildagliptin/metformin.6 Pokládáme za užitečné v této 
situaci postupně připomenout základní informace o této skupině léků, jejich indikaci, dávkování i výsledcích klíčových klinických 
studií. Tento článek je věnován vildagliptinu.
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Obr. 1: Algoritmus farmakologické léčby diabetu 2. typu dle EASD a ADA 20223
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s GFR 30–44 ml/min pak maximálně 1 000 mg denně (s tím, 
že úvodní dávkou je maximálně polovina maximální dávky). 
U pacientů s GFR pod 30 ml/min je podávání metforminu kon-
traindikováno. 

Úhradová omezení zdravotních 
pojišťoven 
Samotný vildagliptin je hrazen v kombinaci s metforminem 
a/nebo sulfonylureou nebo v  kombinaci s  thiazolidindiony 
u pacientů, u nichž použití maximálních tolerovaných dávek 
zmíněných léčiv po dobu alespoň tří měsíců společně s reži-
movými opatřeními nevede k uspokojivé kompenzaci diabetu 
definované jako hladina HbA1c < 53 mmol/mol. Nedojde-li 
k prokazatelnému zlepšení kompenzace diabetu o 7 % či vyš-
šímu poklesu hladiny HbA1c při kontrole po šesti měsících 
léčby, vildagliptin není dále hrazen. V kombinaci s inzulínem 
nejsou léčivé přípravky s obsahem vildagliptinu hrazeny. 
Nově budou i generické formy vildagliptinu moci předepisovat 
nejen specialisté odbornosti diabetologie, endokrinologie 
a vnitřní lékařství, ale i praktičtí lékaři. 
    Předepisování fixní kombinace vildagliptinu s metformi-
nem (obdobně jako v případě monokomponentního vildaglip-
tinu) není omezeno odborností lékaře a mohou ji tedy přede-
pisovat i praktičtí lékaři. Úhradová omezení jsou stanovena 
zdravotní pojišťovnou tak, že fixní kombinace léčivých látek 
metformin/vildagliptin je hrazena 1) samostatně nebo v kom-
binaci se sulfonylureou u pacientů, u nichž použití maximálních 
tolerovaných dávek metforminu samotného nebo metforminu 
a sulfonylurey po dobu alespoň tří měsíců společně s režimo-
vými opatřeními nevedlo k uspokojivé kompenzaci diabetu de-
finované hladinou HbA1c nižší než 60 mmol/mol, 2) jako ná-
hrada terapie souběžně podávanými monokomponentními 
léčivými přípravky s obsahem metforminu a vildagliptinu. Ne-
dojde-li k prokazatelnému zlepšení kompenzace diabetu o 7 % 
či vyššímu poklesu hladiny HbA1c při kontrole po šesti měsících 
léčby kombinací metformin/vildagliptin, není kombinace met-
formin/vildagliptin dále hrazena. Ani fixní kombinace vilda-
gliptinu s metforminem není hrazena při současném podávání 
s inzulínem.5 
 

Vildagliptin v klinických studiích 
Klinických studií hodnotících bezpečnost a účinnost vildaglip-
tinu u diabetiků 2. typu (placebem nebo aktivně kontrolova-
ných a s délkou léčby nejméně dva roky) se účastnilo více než 
15 000 pacientů. Více než 1 900 z těchto pacientů bylo starší 
než 65 let. V těchto studiích byl vildagliptin podáván jako mo-
noterapie pacientům s diabetem 2. typu bez předchozí léčby 
nebo pacientům, u nichž nebyl diabetes adekvátně upraven ji-
nými antidiabetiky. Souhrnně lze konstatovat, že vildagliptin 
zlepšuje regulaci glykemie, pokud je podáván formou mono-
terapie nebo v kombinaci s metforminem, sulfonylureou ev. 
thiazolidindionem. Snížení HbA1c v klinických studiích s vil-
dagliptinem bylo větší u pacientů s vyšší vstupní hodnotou 
HbA1c.5 

Vildagliptin v monoterapii 
Zhodnotit schopnost vildagliptinu udržet snížení HbA1c po 
dobu 1 roku u pacientů s diabetem 2. typu, kteří dosud nebyli 
léčeni antidiabetiky, měla za cíl studie sledující podávání vil-
dagliptinu v monoterapii. Jednalo se o zaslepenou, randomi-
zovanou, multicentrickou studii, kde srovnávacím přípravkem 
byl metformin v dávce 2 000 mg denně.22 
    Ve studii bylo 526 diabetiků léčeno 100 mg vildagliptinu 
denně a 254 pacientů metforminem titrovaným až do dávky  
2 000 mg denně. Vstupní hodnota HbA1c byla 7,5–11 %. 
    Vildagliptin i metformin rychle snížily HbA1c z průměrné 
výchozí hodnoty 8,7 %. Nejvýraznějšího snížení bylo dosaženo 
během prvních 12 týdnů a účinnost setrvala po celou roční 
dobu studijního sledování. V případě vildagliptinu byla na 
konci studie redukce HbA1c -1 ± 0,1 % (p < 0,001) a u metfor-
minu -1,4 ± 0,1 % (p < 0,001). Noninferiority nebylo dosaženo, 
nicméně vildagliptin ukázal u těchto pacientů schopnost udržet 
kontrolu glykemie v dlouhém období a v případě nemožnosti 
užití metforminu pro jeho nesnášenlivost či kontraindikace 
může být jeho dobrou alternativou pro zahájení farmakotera-
pie. 
 

Studie VERIFY 

Časná kombinační léčba vildagliptinu 

s metforminem  
VERIFY byla mezinárodní a multicentrická, randomizovaná, 
dvojitě zaslepená klinická studie, která sledovala, jak budou 
nově diagnostikovaní pacienti s diabetes mellitus 2. typu pro-
fitovat z časné kombinační léčby metforminem a vildaglipti-
nem. 
    Studie sestávala z dvoutýdenní run-in periody následované 
třemi týdny léčby samotným metforminem, na něž navázala 
pětiletá léčebná perioda. Pacienti byli randomizováni v poměru 
1 : 1 k léčbě monoterapií metforminem nebo kombinací vilda-
gliptinu a metforminu. V první fázi pětiletého sledování dostá-
vali pacienti stabilní dávku metforminu (1 000 mg, 1 500 mg 
nebo 2 000 mg denně), ke které bylo přidáno 50 mg vildaglip-
tinu 2× denně, nebo placebo. Pokud pacient na metforminu 
nedosáhl na této léčbě ve dvou po sobě jdoucích návštěvách 
HbA1c alespoň 53 mmol/mol (7 %), byl převeden do fáze 2, 
která obnášela pro všechny pacienty kombinační léčbu s vilda-
gliptinem. V případě sekundárního selhání kombinační léčby 
byl do terapie přidán inzulín. 
    Do studie byli zahrnuti dospělí diabetici 2. typu s trváním 

diabetu méně než dva roky s  glykovaným hemoglobinem 
v rozmezí 48–58 mmol/mol a BMI 22–40 kg/m2 a eGFR nad 
60 ml/min/1,73 m2. Pacienti mohli být před vstupem do studie 
léčeni pouze metforminem (a to ne déle než měsíc). 
    Primárním sledovaným cílem studie byl čas od randomizace 
do iniciálního selhání léčby definovaného jako vzestup HbA1c 
nad 53 mmol/mol ve dvou po sobě jdoucích kontrolách (kon-
troly probíhaly každé tři měsíce). Sekundární cíle zahrnuly mj. 
ztrátu glykemické kontroly v čase, změny tělesné hmotnosti, 
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čas do zahájení léčby inzulínem, funkci beta-buněk hodnoce-
nou pomocí HOMA-B indexu, kardiovaskulární příhody 
ad.14,15,18 
    Do studie bylo zahrnuto 2 001 pacientů, celou pětiletou stu-
dii dokončilo 1 598 pacientů. Incidence primárního selhání 
léčby v periodě 1 studie činila 43,6 % (429 pacientů) ve skupině 
s kombinační terapií a 62,1 % (614 pacientů) ve skupině léčené 
od počátku monoterapií metforminem. Medián času do selhání 
léčby byl ve skupině s kombinační léčbou 61,9 měsíců a pro 
monoterapii metforminem 36,1 měsíce. Snížení relativního ri-
zika selhání léčby pro pětileté trvání studie tak bylo reprezen-
továno HR 0,51 (95% CI 0,45–0,58, p < 0,0001).14,15,18 
    Oba způsoby léčby byly dobře tolerovány a vykázaly obdob-
nou bezpečnost léčby, nebyly zaznamenány neočekávané ne-
žádoucí účinky ani úmrtí spojená s léčbou.14,15 
    Časná kombinační léčba vildagliptinem a metforminem do-
kázala v horizontu pěti let téměř zdvojnásobit čas do ztráty gly-
kemické kontroly a pro více než dvojnásobný počet pacientů 
přinesla prodloužení glykemické kontroly (obr. 3). Tento efekt 

byl konzistentní napříč různými podskupinami pacientů (věk, 
výchozí kompenzace, BMI, pohlaví, kuřáctví, eGFR).18 
    Současně bylo prokázáno také odložení sekundárního se-
lhání léčby (tedy ztráty glykemické kontroly na kombinační 
léčbě a nutnost přidání inzulínu) (obr. 4) u pacientů, kteří od 
počátku byli léčeni kombinační léčbou.18 
    V průběhu celé pětileté studie bylo procento pacientů, kteří 
dosáhli cílové hladiny HbA1c pod 7 % vyšší ve skupině užívající 
od počátku kombinační léčbu (obr. 5).18 
    Tělesná hmotnost zůstala stabilní v obou skupinách, výskyt 
nežádoucích účinků byl obdobný pro obě skupiny.18 
    Přestože se nejednalo primárně o studii kardiovaskulární 
(KV) bezpečnosti, byly pochopitelně i KV příhody samostatně 
hodnoceny v bezpečnostním protokolu. Ve skupině užívající 
časnou kombinační léčbu bylo zaznamenáno méně kardiovas -
kulárních příhod, vzhledem k nízké četnosti výskytu KV příhod 
nebyl výsledek statisticky signifikantní.18 
    Vyhodnocení rozdílu v HOMA-B indexu ukazuje vliv léčby 
také na inzulínovou senzitivitu a funkci beta-buněk. Průměr 
HOMA-B indexu na počátku studie činil 120,1 (3,49) pro kom-
binační terapii a 114,1 (3,2) pro monoterapii. Průměrná změna 
do konce periody 1 činila pro kombinační terapii 17,21 (9,04) 
a  -2,02 (9,02) pro monoterapii, rozdíl činil 19,23 (95% CI  
8,42–30,03, p < 0,001). K dalšímu snižování nedošlo po změně 
terapie v periodě 2. Oproti monoterapii metforminem tak časná 
kombinační léčba metforminem a vildagliptinem zajišťuje lepší 
funkci beta-buněk.19 
 
Studie VERIFY je důkazem pro přínos časné kombinační 
léčby. Časná kombinační léčba vildagliptinem a metformi-
nem dokázala v horizontu pěti let téměř zdvojnásobit čas do 
ztráty glykemické kontroly a pro více než dvojnásobný počet 
pacientů přinesla prodloužení glykemické kontroly. Časná 
kombinační léčba byla spojena se zlepšením funkce beta-
buněk. 
 

Studie INTERVAL a vildagliptin 
u starších pacientů 

Studie INTERVAL byla mezinárodní, dvojitě zaslepená, 24tý-
denní studie s diabetiky 2. typu ve vyšším věku (nad 70 let) ze 
45 ambulantních center v Evropě. Jednalo se o pacienty dosud 
neléčené antidiabetiky nebo s nedostatečnou kontrolou glyke-
mie (7–10 % HbA1c). 
    Výzkumníci stanovili pacientům individualizované cíle kon-
troly diabetu určené na základě věku, vstupního HbA1c, pří-
tomnosti komorbidit a stupně křehkosti pacientů. Nemocní 
byli randomizováni v poměru 1 : 1 k podávání 50 mg vildaglip-
tinu dvakrát denně nebo k užívání placeba, pochopitelně spolu 
s edukací. 
    Endpointem studie byl podíl pacientů, kteří dosáhnou sta-
novených individuálních cílů HbA1c a současně míra redukce 
HbA1c za dobu studie. Ve studii bylo zařazeno celkem 139 pa-
cientů. Stanovených individuálních cílů metabolické kompen-
zace dosáhlo 27 % pacientů ve skupině užívající placebo a 52,6 % 
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pacientů léčených vildagliptinem (adjustované odds ratio 3,16, 
96,2% CI 1,81–5,52, p < 0,0001). Ve skupině s vildagliptinem 
bylo dosaženo snížení HbA1c z původní hodnoty 7,9 % o 0,9 % 
(rozdíl oproti placebu 0,6 %, p < 0,0001). Celková bezpečnost 
i snášenlivost byla obdobná v obou skupinách, s nízkým vý-
skytem hypoglykemie.24,25 
 

Vildagliptin a inzulín 
Přestože zdravotní pojišťovny v ČR nehradí léčbu vildaglipti-
nem v kombinaci s inzulínem, je tato léčba také součástí indi-
kací vildagliptinu. Bezpečnost a účinnost podávání vildaglip-
tinu u pacientů s diabetem 2. typu, kteří nejsou dostatečně 
kompenzováni terapií inzulínem (středně nebo dlouhodobě 
působícím ev. premixovaným) ± metforminem, zkoumala stu-
die japonských autorů.26 
    12týdenní, placebem kontrolovaná, randomizovaná studie 
zahrnula 156 pacientů. Ti byli randomizováni v poměru 1 : 1 
k přidání 50 mg vildagliptinu dvakrát denně ke stávající léčbě 
inzulínem ± metforminem nebo placeba. Primárním sledova-
ným cílem studie byla změna HbA1c za 12 týdnů studie. Sekun-
dárně byl vyhodnocen podíl pacientů, kteří dosáhnou hodnoty 
HbA1c ≤ 6,5 %, < 7 % (resp. < 7 % u pacientů se vstupním HbA1c 
pod 8 %) a změna glykemie nalačno (FPG). 
    96,8 % pacientů dokončilo studii. Přidání vildagliptinu vedlo 
po 12 týdnech ke statisticky významnému snížení HbA1c  
o 1,1 ± 0,06 % (rozdíl mezi skupinami byl -0,91 ± 0,009 %,  
p < 0,001 ve prospěch vildagliptinu). Hodnota průměrné FPG 
se ve skupině léčené vildagliptinem snížila o 1,2 ± 0,2 mmol/l. 
Podíl pacientů, kteří dosáhli cílových hodnot HbA1c byl vyšší 
ve skupině s vildagliptinem pro všechny předem definované 
hranice kompenzace. Celkový výskyt nežádoucích účinků byl 
srovnatelný mezi skupinami a výskyt hypoglykemie byl nízký. 

 
Vildagliptin je účinný a široce dostupný inhibitor DPP-4. 
Jeho bezpečnost a účinnost byla testována u rozsáhlého 
souboru pacientů s diabetes mellitus 2. typu. Podávání vil-
dagliptinu nevede ke zvyšování hmotnosti pacientů (je 

hmotnostně neutrální) a má nízké riziko hypoglykemie. 
Studie VERIFY prokázala přínos časné kombinační léčby 
metforminu s vildagliptinem, v horizontu pěti let téměř 
zdvojnásobení času do ztráty glykemické kontroly a pro 
více než dvojnásobný počet pacientů prodloužení glyke-
mické kontroly. Časná kombinační léčba byla v této studii 
také spojena se zlepšením funkce beta-buněk. Byla pro-
kázána bezpečnost a účinnost i u starých pacientů s diabe-
tem 2. typu a studie z reálné klinické praxe prokázaly jeho 
kardiovaskulární bezpečnost. Diabetologové v  ČR mají 
s používáním vildagliptinu rozsáhlé zkušenosti, nově je  
vildagliptin dostupný i pro preskripci lékařů první linie, 
a to jak v podobě monokomponentní, tak ve fixní kombi-
naci s metforminem. 
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Naltrexon/bupropion a perspektivy 
dlouhodobého udržení snížení hmotnosti

Podle recentních průzkumů má v České republice nejméně 
35 % dospělých osob nadváhu a 23 % obezitu.2,3 Prevalence 
obezity se za posledních 40 let celosvětově ztrojnásobila a pan-
demie obezity má významné zdravotně-sociální důsledky. Obe-
zita je prokázaným rizikovým faktorem kardiovaskulárních 
chorob, diabetu 2. typu i řady druhů rakoviny. Bylo prokázáno, 
že snížení hmotnosti o 10 % u osob s obezitou je spojeno se 
snížením mortality, a to jak celkově (ze všech příčin), tak spe-
cificky z kardiovaskulárních příčin a jako důsledek nádorových 
onemocnění, a vede ke zlepšení hyperglykemie, hypertenze 
i dyslipidemie. Snížení hmotnosti o více než 5 % pak prokaza-
telně snižuje riziko vzniku diabetu 2. typu a pochopitelně i zlep-
šení kvality života.1,4–7 
    Terapie obezity by měla být multidisciplinární a vyžaduje 
aktivní účast pacienta. Základem léčby jsou ve všech pří-
padech režimová opatření, zejména úprava stravy a dosta-
tečná pohybová aktivita. Značný význam má i psychoterapie 
a motivační podpora pro udržení dlouhodobého efektu léčby. 
Základní postupy v léčbě obezity zahrnují: úpravu stravy, fy-
zickou aktivitu, psychoterapii, farmakoterapii a metabolicko-
bariatrickou léčbu.8 
    U obézních pacientů je třeba intervenovat také časté kom-
plikace (arteriální hypertenzi, dyslipidemii, diabetes mellitus 
2. typu, prokoagulační stav, ev. depresi a syndrom spánkové 
apnoe) a při této (a další přidružené farmakoterapii) upředno-
stňovat léky, které dále nezvyšují tělesnou hmotnost pacienta.8 
    V rámci farmakoterapie máme pro léčbu obezity k dispozici 
z  recentních léků také kombinaci naltrexon + bupropion  
(v ČR dostupná jako lék s komerčním názvem Mysimba). Bu-
propion je selektivní inhibitor zpětného vychytávání dopaminu 
a noradrenalinu (který je samostatně v některých zemích užíván 
též jako antidepresivum a lék užívaný při odvykání kouření), 
naltrexon je antagonista opioidních receptorů (samostatně uží-
vaný také k léčbě závislosti na alkoholu a opiátech). Mysimba 
snižuje chuť k  jídlu a má vliv na energetickou bilanci a od-
měnu/pocit uspokojení. Přípravek je indikován spolu s úpravou 
režimových opatření ke snižování tělesné hmotnosti u dospě-
lých pacientů s BMI ≥ 30 kg/m2 (obezita) nebo s BMI ≥ 27 
kg/m2 (nadváha) při přítomnosti komorbidity (diabetes melli-
tus 2. typu, hypertenze, dyslipidemie).9 Jedná se o účinné a bez-
pečné antiobezitikum, nejvýznamnější efekt je patrný u paci-
entů, u  kterých dochází k  časnému snížení bažení po jídle 
(craving control). Účinnost je zachována i u pacientů léčených 
antidepresivy. V případě diabetiků léčených agonisty GLP-1 re-
ceptoru má přidání této kombinace do léčby významný aditivní 
efekt na pokles hmotnosti.10 
    Národní i mezinárodní terapeutická guidelines terapie obe-
zity zdůrazňují také význam, který má udržení snížené hmot-

nosti pro další perspektivy pacientů.8,11 V loňském roce byla 
publikována post-hoc analýza šesti klinických studií s kombi-
nací naltrexon/bupropion v terapii obezity, která se věnovala 
právě podílu této léčby na dlouhodobém udržení snížené hmot-
nosti intervenovaných pacientů.1 
    V analýze byly zahrnuty čtyři randomizované klinické studie 
fáze III klinického zkoušení (COR-I, COR-II, COR-BMOD, 
COR-DM), multicentrická, randomizovaná otevřená studie IG-
NITE a  studie hodnotící kardiovaskulární přínosy terapie 
(LIGHT).1 Podrobněji jsme o výsledcích těchto studií v našem 
časopise již referovali.3 Celkově tak mohla být analyzována data 
od 10 198 pacientů (5 412 na naltrexonu/bupropionu a 4 786 
na placebu). Průměrná hmotnost pacientů (při vstupu do stu-
die) činila 104,9 ± 18,6 kg a po 16 týdnech studie byl podíl pa-
cientů, kteří dosáhli alespoň 5% poklesu tělesné hmotnosti 
45,8 % ve skupině na naltrexonu/bupropionu a 15,3 % u paci-
entů na placebu (viz obr. 1). Alespoň 10% poklesu hmotnosti 
dosáhlo 11,9 % pacientů léčených naltrexonem/bupropionem 
a 2,9 % pacientů na placebu.1,3 
    Provedená Kaplan-Meierova analýza prokázala, že ve všech 
studiích bylo udržení alespoň 5% úbytku hmotnosti ve všech 
skupinách léčených kombinací naltrexon/bupropion vyšší než 
ve skupinách kontrolních, statisticky signifikantní byl tento roz-
díl v případě studií COR-BMOD, COR-I/II a LIGHT. 
    Post-hoc analýza všech šesti studií ukázala, že podíly jedinců, 
kteří v 16. týdnu studie dosáhli ≥ 5% a ≥ 10% úbytku hmotnosti, 
byly významně vyšší u pacientů léčených kombinací naltre-
xon/bupropion než u placeba. Tento úbytek hmotnosti v 16. 
týdnu studie pak byl spojen s větší pravděpodobností udržení 
úbytku hmotnosti až po dobu čtyř let. Podíl pacientů léčených 
kombinací naltrexon/bupropion, kteří si udrželi alespoň 5% 
úbytek hmotnosti, byl 89 % v 52. týdnu, 55 % ve 104. týdnu 
a 44 % v 208. týdnu.1 
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Obr. 1: Podíl pacientů, kteří dosáhli ≥ 5% pokles tělesné 
hmotnosti v 16. týdnu studie1
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Obr. 2–6: Podíl pacientů, kteří udrželi ≥ 5% pokles tělesné hmotnosti v dlouhodobé perspektivě1

Uvedená zjištění post-hoc analýzy podporují klinické použití 
kombinace naltrexon/bupropion jako součásti dlouhodobé 
strategie pro snížení a udržování hmotnosti u obézních pa-
cientů.
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Finerenon v léčbě diabetického onemocnění ledvin 
Výsledky studie FIDELIO-DKD

Diabetické onemocnění ledvin (Diabetic Kidney Disease, 
DKD) je chronické onemocnění ledvin vznikající na podkladě 
specifických morfologických a funkčních změn ledvin u ne-
mocných s diabetem. Onemocnění vzniká v důsledku diabe-
tické metabolické poruchy a genetické predispozice. Triádu 
hlavních klinických projevů tvoří nejčastěji narůstající albumin -
urie až trvalá proteinurie, hypertenze a progredující porucha 
renální funkce. Typicky se rozvíjí po přibližně 10 letech trvání 
diabetu 1. typu (u diabetiků 2. typu může být onemocnění za-
znamenáno již při diagnostikování diabetu) a  téměř vždy je 
provázeno diabetickou retinopatií a neuropatií. Běžný je zvý-
šený výskyt kardiovaskulárních komplikací.7 
    Prvním projevem postižení ledvin bývá albuminurie, jež 
může postupně narůstat. Úroveň albuminurie nemusí korelo-
vat s morfologickými změnami ledvin. Při progresi můžeme 
zaznamenat trvalou proteinurii, hypertenzi a postupný pokles 
renální funkce. Rychlost glomerulární filtrace postupně klesá 
a může vyústit v chronické selhání ledvin. Klinický průběh se 
může ale u diabetiků různit, u části nemocných se zpočátku 
projevuje pouze albuminurií, u části pouze poklesem renální 
funkce, někteří nemocní mohou mít přítomny obě abnormity 
současně. Současně užívaná klasifikace DKD tak respektuje 
jak glomerulární filtraci (G1–G5), tak albuminurii (A1–A3) – 
viz tab. 1. 

Mezi hlavní cíle terapie tohoto onemocnění stále patří přede-
vším oddálení progrese onemocnění a snížení vysoké vasku-
lární morbidity a mortality nemocných. Využívána je jak ne-
farmakologická léčba, jejíž opatření zahrnují především dietu, 
omezení příjmu soli a nekouření, tak farmakologické postupy.6,7 
    V první linii farmakologické léčby je blokáda systému renin-
angiotenzin-aldosteron (RAAS) pomocí ACE inhibitorů nebo 
sartanů. Nově byly k terapii (nejen) diabetického onemocnění 
ledvin schváleny také glifloziny. Novou terapeutickou možností 
léčby DKD je také finerenon, nesteroidní selektivní antagonista 
mineralokortikoidního receptoru. Finerenon vede k blokádě 
faktorů, které se podílejí na expresi prozánětlivých a profibro-
tických mediátorů.6,7 
    Finerenon je pod názvem Kerendia indikován k léčbě chro-
nického onemocnění ledvin stadia 3 a 4 s albuminurií spoje-
ného s diabetem 2. typu u dospělých. Doporučená dávka je 
20 mg denně (při eGFR 25–59 ml/min/1,73 m2 se zahajuje 
léčba poloviční dávkou). Před zahájením léčby je třeba stanovit 
hladinu draslíku v séru a odhadovanou glomerulární filtraci 
(eGFR). Při hladinách draslíku nad 5 mmol/l se terapie fine-
renonem nezahajuje. Riziko hyperkalemie je v případě finere-
nonu významně nižší než u spironolaktonu, nicméně hladinu 
draslíku v séru je třeba při léčbě finerenonem pravidelně kon-
trolovat.1,6,7 

    Významné informace o účinnosti a bezpečnosti finerenonu 
v terapii diabetického onemocnění ledvin přinesla randomizo-
vaná, dvojitě zaslepená a placebem kontrolovaná klinická studie 
fáze III – FIDELIO-DKD.2 Tato studie sledovala, zda finerenon 
může oddálit progresi chronického selhání ledvin nebo snížit 
kardiovaskulární mortalitu a morbiditu u dospělých pacientů 
s CKD a dia betem 2. typu. 
    Pacienti zařazení do studie měli perzistentní albuminurii 
(>30–5 000 mg/g), eGFR 25–75 ml/min/1,73 m2 (průměrné 
44,3  ml/min/1,73 m2, 55 % pacientů mělo eGFR pod  
45 ml/min/1,73 m2), hladinu draslíku ≤ 4,8 mmol/l při screeningu. 
Průměrný věk pacientů činil 66 let, 70,2 % byli muži. Průměrný 
HbA1c při vstupu do studie byl 7,7 % a průměrná doba trvání 
diabetu činila 16,6 roku. 97 % pacientů užívalo antidiabetickou 
léčbu (64 % inzulín, 44 % biguanidy, 7 % GLP-1RA, 5 % SGLT2 

Albuminurie, proteinurie

Kategorie PCR 
(g/mol)

proteinurie 
(mg/24 h)

ACR 
(g/mol)

albuminurie 
(mg/24 h)

A1 (fyziologická až mírně zvýšená) < 15 < 150 < 3 < 30 

A2 (zvýšená) 15–30 150–500 3–30 30–300 

A3 (závažná) > 50 > 500 > 30 > 300 

eGFR

Kategorie eGFR (ml/s/1,73 m2)

G1 ≥ 1,5

G2 1–1,49

G3a 0,75–0,99

G3b 0,5–0,74

G4 0,25–0,49

G5 < 0,25 (selhání ledvin)

Tab. 1: Klasifikace DKD7

Vysvětlivky: 
PCR – protein-kreatininový kvocient v moči, ACR – albumin-kreatininový kvocient v moči 
Není-li přítomno poškození ledvin, kategorie G1 a G2 nesplňují kritéria CKD. 
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inhibitory). 47 % pacientů mělo diabetickou retinopatii a 26 % 
diabetickou neuropatii, 46 % mělo v anamnéze aterosklerotické 
kardiovaskulární onemocnění, 30 % ischemickou chorobu sr-
deční a 8 % srdeční selhání.3 
    Při zařazení do studie již prakticky všichni pacienti užívali 
ACE inhibitory (34 %) nebo sartany (66 %) v maximálních to-
lerovaných dávkách. Průměrný krevní tlak byl 138/75 mmHg.3 
    Primárním cílem byl složený parametr sestávající z doby do 
prvního výskytu selhání ledvin, přetrvávajícího poklesu eGFR 
o 40 % nebo více po dobu nejméně čtyř týdnů nebo úmrtí z re-
nálních příčin. Hlavním sekundárním cílem byl kompozit slo-
žený z doby do výskytu úmrtí z kardiovaskulárních příčin, vý-
skytu nefatálního infarktu myokardu, nefatální cévní mozkové 
příhody nebo hospitalizace kvůli srdečnímu selhání.2,3,5 
    Ve studii bylo randomizováno 5 734 pacientů, v konečné 
analýze bylo zahrnuto 5 674 pacientů, 2 833 užívalo finerenon 
v dávce 20 mg denně (u pacientů s eGFR 25–60 ml/min/1,73 m2 
byl nasazen v dávce 10 mg a dávka zvyšována po měsíci, mož-
ností úprav dávky i v průběhu studie) a 2 841 placebo.1–5 
    Primární koncový bod (selhání ledvin, 40% pokles eGFR 
nebo úmrtí z renálních příčin) byl dosažen u 17,8 % pacientů 
(504 osob) léčených finerenonem a u 21,1 % pacientů (600 
osob) na placebu. Riziko této události tak bylo sníženo relativně 
o 18 % (HR 0,82, 95% CI 0,73–0,93, p = 0,001). Tento efekt byl 
konzistentní napříč předem definovanými podskupinami pa-
cientů (region, eGFR, UACR, sTK, HbA1c).3 
    Stejně tak v případě sekundárního kompozitního cíle bylo 
dosaženo signifikantního snížení u pacientů léčených finere-
nonem. Endpoint složený z úmrtí z kardiovaskulárních příčin, 
nefatálního infarktu myokardu, cévní mozkové příhody nebo 
hospitalizace pro srdeční selhání byl dosažen u 13 % pacientů 
(367 osob) na finerenonu a u 14,8 % pacientů (420 osob) na 
placebu. Riziko dosažení tohoto kardiovaskulárního cíle tak 
bylo sníženo relativně o 14 % (HR 0,86, 95% CI 0,75–0,99,  
p = 0,03). Také incidence jednotlivých komponentů tohoto cíle 
(s výjimkou CMP, která měla srovnatelnou incidenci v obou 
skupinách) byla nižší ve skupině léčené finerenonem.3 

    Incidence nežádoucích účinků byla podobná v obou sledo-
vaných skupinách, závažné nežádoucí účinky se vyskytly u 31 % 
pacientů na finerenonu a u 34,3 % pacientů na placebu. Hyper-
kalemie byla častěji pozorována u pacientů léčených finereno-

Parametr    HR (95% CI)     p

Primární kompozitní cíl 0,82 (0,73–0,93) 0,001
Selhání ledvin 0,87 (0,72–1,05)
Konečné stadium onemocnění ledvin 0,86 (0,67–1,1)
Přetrvávající pokles eGFR  0,82 (0,67–1,01)
     pod 15 ml/min/1,73 m2 
Přetrvávající pokles eGFR o ≥ 40 % 0,81 (0,72–0,92)

Sekundární kompozitní cíl 0,86 (0,75–0,99)  0,03
Úmrtí z kardiovaskulárních příčin 0,86 (0,68–1,08)
Nefatální infarkt myokardu 0,80 (0,58–1,09)
Nefatální CMP 1,03 (0,76–1,38)
Hospitalizace pro srdeční selhání 0,86 (0,68–1,08)
Úmrtí z jakékoli příčiny 0,90 (0,75–1,07)
Hospitalizace z jakékoliv příčiny 0,95 (0,88–1,02)
Sekundární kompozitní renální cíl 0,76 (0,65–0,90)
Přetrvávající pokles o ≥ 57 % eGFR 0,68 (0,55–0,82)

finerenon lepší placebo lepší

0,50 1,00 2,00

Obr. 1: Výsledky studie FIDELIO-DKD3
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Obr. 2: Primární kompozitní cíl ve studii FIDELIO-DKD3
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Obr. 3: Dosažení primárního kompozitního cíle v závislosti na preexistujícím KV onemocnění4
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nem (18,3 % vs. 9 % s hyperkalemií souvisejících nežádoucích 
účinků, žádný případ fatální hyperkalemie). Finerenon měl 
mírný vliv na systolický krevní tlak (-2,1 mmHg u finerenonu 
vs. +0,9 mmHg u placeba ve 12. měsíci studie) a nebyl pozoro-
ván rozdíl ve vlivu na glykovaný hemoglobin nebo hmotnost 
pacientů.3 
 
Studie FIDELIO-DKD prokázala u diabetiků 2. typu s dia -
betickým onemocněním ledvin, že užívání finerenononu 
vede ke snížení rizika progrese tohoto onemocnění a také ke 
snížení rizika kardiovaskulárních příhod. Tento efekt byl 
prokázán jak u pacientů s preexistujícím kardiovaskulárním 
onemocněním, tak bez něj.3,4 
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Přesnost měření koncentrace glukózy pomocí 
senzoru FreeStyle Libre 2 
Nové studie u dětských i dospělých diabetiků

Systém FreeStyle Libre 2 byl hodnocen ve dvou prospektivních 
multicentrických studiích, do kterých bylo zařazeno 153 do-
spělých (na pěti klinických pracovištích) a 144 dětí ve věku  
4–17 let (na čtyřech klinických pracovištích) s diabetem 1. nebo 
2. typu (12 účastníků nemohlo být vyhodnoceno pro nedokon-
čení studie). Všichni účastníci museli senzor nosit 14 dní, navíc 
k tomu museli dětští pacienti provést denně 4 měření glykemie 
a dospělí 8 měření denně pomocí vestavěného glukometru 
s proužky FreeStyle Neo. U pacientů nad 11 let věku byly řízeně 
navozeny situace s výskytem zvýšené a snížené glykemie, aby 
mohla být otestována přesnost systému v referenčním rozsahu 
(40–500 mg/dl, 2,2–27,8 mmol/l). Dospělí absolvovali až tři 
desetihodinová klinická sezení a děti pak až dvě osmihodinová 
klinická sezení. V těchto sezeních byly porovnávány hodnoty 
naměřené senzorem s koncentracemi glukózy v plazmě zjištěné 
pomocí automatizovaného laboratorního analyzátoru Yellow 
Spring Instrument YSI 2300. Účastníkům byla během sezení 
odebírána žilní krev každých 5–15 minut a analyzována pomocí 
YSI 2300.1–4 
    Z řady párových výsledků měření koncentrace glukózy byly 
využity jen dvojice měření, které byly v referenčním rozmezí 
FS Libre 2 40–500 mg/dl. Úroveň shody byla hodnocena ve čty-
řech předem definovaných rozmezích ± 15 %/± 15 mg/dl, 
± 20 %/± 20 mg/dl, ± 30 %/± 30 mg/dl a ± 40 %/± 40 mg/dl. 
Pacienti byli léčeni inzulínem v intenzifikovaném režimu, a to 

jak pomocí CSII, tak pomocí MDI. Průměrný HbA1c činil  
7,8 ± 1,4 % u dospělých a 8,3 ± 1,4 % u dětí. BMI byl v rozmezí 
18,2–68,7 kg/m2 u dospělé části populace a 13,7–39,6 kg/m2 
u dětí. Více než 90 % pacientů mělo diabetes mellitus 1. typu. 
Vyhodnoceny mohly být údaje od 144 dospělých a 129 dětských 
pacientů, což reprezentovalo celkem 18 926 párových dat u do-
spělých a 6 584 párových dat u dětí.1–4 
    Průměrná odchylka (mean absolute relative difference, 

MARD) výsledku měření ve skupině dospělých činila 9,2 % 
(95% CI 8,7–9,9) a u dětí 9,7 % (95% CI 8,9–10,7). Bylo zjištěno, 
že 93,2 % resp. 92,1 % hodnot naměřených senzorem bylo v roz-
mezí do 20 % nebo 20 mg/dl od referenční hodnoty YSI pro 
dospělé resp. děti. Výsledky byly konzistentní po celou dobu 
užití senzoru a přesnost byla prokázána také v pásmu zvýšené 
či snížené glykemie (např. v hypoglykemických hodnotách bylo 
v rozmezí do ± 15 %/± 15 mg/dl od měření YSI 94,3 % měření 
u dospělých a 96,1 % měření u dětí). Podrobněji viz tabulka. 
Nebyly nalezeny významné rozdíly ve výsledcích přesnosti v zá-
vislosti na věku, typu diabetu, způsobu podávání inzulínu nebo 
vstupním HbA1c.1–4 
    Výsledky studií publikovaných Alvou et al. ukazují, že nová 
generace senzoru FreeStyle Libre (FS Libre 2) vykazuje ve srov-
nání s předchozí generací vyšší přesnost měření, a to po celou 
dobu měření, u dospělých i u dětí, a to i v případě hypoglyke-
mických hodnot. Průměrný MARD systému činil v těchto stu-

Senzor FS Libre 2, sledovaný v níže citovaných klinických studiích, má oproti předchozí generaci senzorů doplněny možnosti alarmů 
pro hypoglykemii a hyperglykemii. Pokud je přístroj nakonfigurován, odesílá údaje do přijímače (čtečka nebo chytrý telefon s aplikací 
LibreLink) pomocí Bluetooth každou minutu a může tak generovat alarm. V roce 2020 byl na základě analýzy dat z referenčních pá-
rových senzorů produkt vylepšen novým algoritmem, čímž bylo dosaženo vyšší přesnosti měření. Senzor je kalibrován z výroby a ne-
vyžaduje již kalibraci uživatelem. Nový algoritmus měření glukózy spojený s FS Libre 2 zkracuje časovou prodlevu systému vůči 
venózní krvi na přibližně 2 minuty (2,4 minuty pro dospělé a 2,1 minuty u dětí) oproti předchozí generaci senzoru. 

Rozmezí Párů měření V rozmezí ±15 % V rozmezí ±20 % V rozmezí ±40 %

Dospělí

Do 3,9 mmol/l 3 473 94,3 % 98,4 % 100 % 

3,9–10 mmol/l 7 544 77,3 % 86,8 % 99,4 % 

Nad 10 mmol/l 7 909 89,6 % 95,0 % 99,6 % 

Děti

Do 3,9 mmol/l 882 96,1 % 98,8 % 100 % 

3,9–10 mmol/l 2 743 74,3 % 84,8 % 98,0 % 

Nad 10 mmol/l 2 959 88,7 % 95,7 % 99,5 % 

Tab. 1: Shoda přesnosti měření senzoru FreeStyle Libre 2 a referenčního laboratorního měření1
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diích 9,2 % u dospělých a 9,7 % u dětí. Možnosti alarmů zvyšují 
terapeutický dosah zařízení u osob s intenzifikovanou inzulí-
novou terapií. Zkrácena byla i prodleva mezi výsledky měření 
koncentrace glukózy v žilní plazmě a v intersticiální tekutině 
realizovaná senzorem FS Libre 2.1,2 
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Diabetologie 2023 
Milan Kvapil (ed.) 
 

Profesor Milan Kvapil už řadu let editorsky připra-
vuje ročenku diabetologických aktualit s  názvem 
Diabetologie. Sám je vždy autorem řady zařazených 
textů, úvah a poznámek v knize. Pokud bych měl 
knihu charakterizovat, rád bych si vypůjčil slova 
samotného pana profesora: „Krása světa okolo nás, 
a  vědy zejména, je v  tom, že neexistují absolutní 
trvalé pravdy. A to, co se zdá být zřejmé a srozumi-
telné, při podrobnějším pohledu odkrývá nezměrný 
vesmír nových informací, vztahů a realit. Diabetologie 2023 je nabídka nových možností, souvislostí a objevů, 
které v dohledné době mohou (ale také nemusí) přispět ke zlepšení péče o pacienty s diabetem.“ 

A tak ve sborníku najdeme pestrou směs textů – přehledové články mapující pokrok v některých tématech 
(kouření a diabetes mellitus 2. typu), informace o novinkách (epfeglenatid, icodec...), ale třeba také eseje, zamy-
šlení a fejetony. Je to pestré čtení, které vás rozhodně nebude nudit a umožní každému čtenáři vybrat si právě 
jen to, co jej osobně osloví. 
 

Milan Kvapil (ed) et al. Diabetologie 2023. Praha: Triton, 2023. A5, pevná vazba, 246 stran. ISBN 978-80-7684-196-3 
K objednání v e-shopu vydavatele: www.tridistri.cz
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Přesnost měření glukózovými senzory 
u pacientů na hemodialýze
Česká odborná guidelines pro použití inzulínových pump a glu-
kózových senzorů z roku 2019 doporučují užití systému ote-
vřené kontinuální monitorace glukózy u dospělých pacientů 
s diabetem 1. typu v případě, že nedosahují cílových hodnot 
glykovaného hemoglobinu, ale i u pacientů s výbornou kom-
penzací, pokud jsou ochotni a schopni tyto přístroje používat 
téměř denně.3 Již v roce 2019 jsme totiž měli dostatek důkazů 
o schopnosti řádně užívaného CGMS zlepšit dále kompenzaci 
diabetu, a to i u již výborně kompenzovaných pacientů. 
    Od té doby výzkum i vývoj v této oblasti postoupil, do terapie 
se významně zapojil systém CSII s uzavřenou hybridní smyčkou 
a soustavně se zlepšují i technologické možnosti jak senzorů 
pro kontinuální monitoraci, tak i inzulínových pump a algo-
ritmů pro podávání inzulínu. 
    U pacientů s chronickým onemocněním ledvin (CKD) má 
úprava zvýšených hodnot glykemie nalačno i postprandiálně 
zásadní význam pro prevenci onemocnění a zpomalení jeho 
progrese. Cílové hodnoty HbA1c jsou stanovovány u těchto pa-
cientů zásadně individuálně, v počátečních stadiích jsou pří-
snější a blíží se normálním hodnotám. Naopak u osob s pokro-
čilým CKD (stadia 4–5) a  vyšším rizikem hypoglykemie 
a kardiovaskulárních komplikací jsou za bezpečnější pokládány 
hladiny nad 53 mmol/mol. Hladinu HbA1c je třeba hodnotit 
v pokročilejších stadiích CKD obezřetně s ohledem na to, že 
vlivem zkráceného přežívání erytrocytů při dialýze, podávání 
erytropoetinu a dalších okolností může být falešně snížena. Za 
výhodnou alternativu je v českých odborných doporučeních 
pro terapii diabetického onemocnění ledvin navrženo užít 

k monitoraci glykemie u těchto pacientů výstupy z CGMS.4 
    Velmi zajímavé problematice přesnosti měření senzorů u pa-
cientů s ESRD (End Stage Renal Disease) na intermitentní he-
modialýze byla věnována studie publikovaná v loňském roce 
v časopise Diabetes Care.1 
    Pacienti v terminálním stadiu onemocnění ledvin léčení di-
alýzou mají mnoho faktorů (např. přesuny tekutin mezi inter-
sticiem a intravaskulárním prostorem, uremie, acidóza, obje-
mové přetížení...), které mohou ovlivnit přesnost měření 
senzorů CGMS. Zatím nebylo k dispozici mnoho výsledků stu-
dií, které by se zaměřily právě na tento aspekt – tedy přesnost 
měření senzory u pacientů, kteří podstupují dialýzu.1,2 
    Publikovaná studie zahrnula celkem 20 pacientů, kteří byli 
přijati do sledování ze čtyř hemodialyzačních center University 
of Virginia v období mezi únorem 2020 a zářím 2021. Jednalo 
se o 4 diabetiky 1. typu, 15 diabetiků 2. typu a jednoho pacienta 
s potransplantačním diabetem. 70 % studijní populace byli 
muži, 55 % afroameričané (američtí černoši) a 85 % bylo léčeno 
inzulínem. Průměrný BMI byl 31,5 ± 4,2 kg/m2. Jednalo se o ne-
mocné, kteří třikrát týdně podstupovali hemodialýzu s trváním 
v průměru 3,9 ± 0,3 hodiny. 
    Cílem studie bylo posoudit přesnost měření koncentrace 
glukózy pomocí CGMS, využity byly senzory Dexcom G6-Pro 
v zaslepeném režimu. Srovnávány byly s měřením glykemie ve 
venózní krvi (iBGM) zjišťované pomocí iSTAT systému ve 
dnech, kdy pacient podstupoval hemodialýzu, a také s měřením 
pomocí domácího selfmonitoringu glukometry. Vyhodnocena 
byla průměrná odchylka měření (MARD, mean absolute rela-
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Obr. 1: PEG analýza mezi CGMS a BGM resp. CGMS a iBGM1

Modré body označují měření pacientů s velkým filtrovaným objemem (nad 2,5 l), červené pak s menším objemem. 
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tive difference) a podíl měření v zónách přesnosti A a B (Parkers 
error grid, PEG). Vyhodnocena byla párová měření, která se 
nacházela v rozsahu 40–400 mg/dl. 
    Během 181 dnů monitorování se senzorem Dexcom G6-Pro 
v  zaslepeném režimu byl průměrný čas strávený v  cílovém  
rozmezí (time in range, TIR) 38,5 % a čas v hyperglykemii na 
13,9 mmol/l pak 28,7 %. Průměrná doba užití systému CGMS 
byla 99,6 % času. 
    Počet měření glukometrem byl ve studii o něco nižší než vý-

zkumníci očekávali a činil v průměru 37,5 měření na osobu. 
Celkově za 181 dní monitorace šlo o medián 9,8 měření na 
osobu a den. 
    Průměrný MARD (mean absolute relative difference) mezi 
CGMS a měřením glukometrem (BGM) nebo laboratorním 
stanovením glykemie z venózní krve (iBGM) činil u hemodi-
alyzovaných pacientů 13,8 % resp. 14,4 %. 98,7 % (BGM) resp. 
100 % (vBGM) hodnot bylo v zónách přesnosti A+B (PEG). 
Pro hodnocení pacientů s  velmi nízkou glykemií pod  
3,9 mmol/l bylo málo dat. 

Autoři studie hodnotí výsledky tak, že měření továrně kalib-
rovaného CGMS (senzor Dexcom G6-Pro) jsou přiměřené 
přesné a klinicky relevantní pro použití u osob v terminálním 
stadiu onemocnění ledvin podstupujících hemodialýzu. 
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Studie EMPRISE 
Empagliflozin versus DPP-4 inhibitory v reálné klinické praxi – méně 
úmrtí i hospitalizace pro srdeční selhání

Výsledky studie EMPA-REG OUTCOME, publikované v roce 
2015, byly jedním ze zdrojů informací, které vedly k tomu, že 
terapie empagliflozinem patří mezi preferovanou antidiabetic-
kou léčbu u diabetiků 2. typu se zvýšeným kardiovaskulárním 
rizikem. Důvodem jsou především, krom antidiabetické účin-
nosti a nízkého rizika hypoglykemie, kardiovaskulární a reno-
vaskulární benefity. V uvedené studii bylo prokázáno, že terapie 
empagliflozinem vedla (oproti placebu) u diabetiků s kardiova-
skulárním onemocněním k relativní redukci úmrtí z kardiova-
skulárních příčin o 38 %, redukci úmrtí z jakýchkoliv příčin 
o 32 % a ke snížení rizika hospitalizace pro srdeční selhání 
o 35 %.5,6,9 Tyto preference jsou již zakotveny v současných ná-
rodních i mezinárodních guidelines terapie diabetu 2. typu.7,8 
    Studie EMPA-REG OUTCOME byla klasickou randomizo-
vanou, dvojitě zaslepenou klinickou studií a prakticky všichni 
pacienti měli prokázáno kardiovaskulární onemocnění při 
vstupu do studie. Kardiovaskulární studií, která si vzala za úkol 
vyhodnotit kardiovaskulární benefity a rizika empagliflozinu 
v reálné klinické praxi, a to i u pacientů zatím bez prokázaného 
kardiovaskulárního onemocnění, byla studie EMPRISE. V loň-
ském roce byly publikovány výsledky této studie za tříleté sle-
dování (2014–2017).1 
    Program EMPRISE (EMPagliflozin compaRative effectIve-
nes and SafEty) je založen na retrospektivním vyhodnocení dat 
z databází poskytovatelů zdravotní péče v USA (federální pro-
gram Medicare a dva komerční poskytovatelé). Sledována byla 
data z letech 2014 až 2019 a pomocí propensity skóre srovnány 
párové údaje odpovídajících pacientů léčených empagliflozi-
nem a komparátorem, kterým jsou DPP-4 inhibitory.1 
    Za primární sledovaný cíl byl určen kompozitní ukazatel 
složený z infarktu myokardu, cévní mozkové příhody a hospi-
talizace pro srdeční selhání. Mezi sekundárně vyhodnocenými 
cíli studie byly samostatně sledovaný infarkt myokardu (IM) 
a cévní mozková příhoda (CMP), dále úmrtí ze všech příčin 
a kompozit sestávající z IM, CMP a úmrtí z jakékoliv příčiny.1 
    Vyhodnoceny byly také parametry bezpečnosti léčby, sledo-
vány byly mj. amputace dolních končetin, zlomeniny kostí, dia-
betická ketoacidóza vyžadující hospitalizaci a akutní selhání 
ledvin.1 
    V záznamech bylo identifikováno 440 317 pacientů s diabe-

tes mellitus 2. typu, kteří ve sledovaném období zahájili léčbu 
empagliflozinem (43 136) nebo DPP-4 inhibitorem (397 181 
pacientů). S využitím propensity skóre bylo získáno 39 072 od-
povídajících párů pacientů léčených empagliflozinem nebo 
DPP-4 inhibitorem s  analogickými klinickými parametry 
(HbA1c, eGFR...). 
    Průměrný věk pacientů činil 60 let, 55 % byli muži, 28 % již 
mělo diagnostikováno kardiovaskulární onemocnění, prů-
měrný HbA1c byl 8,5 %. 62 % pacientů bylo léčeno metformi-

nem, 18 % užívalo inzulín. Ze srovnávané medikace pacienti 
užívali nejčastěji sitagliptin (62 %) a linagliptin (18 %).1 
    Hospitalizace pro srdeční selhání byla ve skupině pacientů 
léčených empagliflozinem zaznamenána s četností 2,8 případů 
na 1 000 osob a rok, zatímco ve skupině léčené DPP-4 inhibitory 
pak s frekvencí 6,1 případů na 1 000 osob a rok (HR 0,48, 95% 
CI 0,35–0,67).1 
    Kompozitní cíl složený z infarktu myokardu a cévní mozkové 
příhody byl zaznamenán s frekvencí 10,6 vs. 10,7 případů na 
1 000 osob a rok a signifikantně se nelišil mezi skupinami.1 
    Léčba empagliflozinem byla asociována s nižším rizikem 

úmrtí ze všech příčin (HR 0,52, 95% CI 0,38–0,72) a nižším 
rizikem dosažení kompozitního cíle (IM, CMP, úmrtí ze všech 
příčin).1 
    Bezpečnostní sledování prokázalo podobné riziko amputací 
dolních končetin a fraktur kostí v obou skupinách a v případě 
empagliflozinu nižší riziko akutního selhání ledvin (HR 0,62) 
a vyšší riziko diabetické ketoacidózy (HR 1,71) než u DPP-4 
inhibitorů.1 

 
Sledování v reálné klinické praxi prokázalo, že u diabetiků 
2. typu (a to s již přítomným kardiovaskulárním onemocně-
ním i bez něj) nově nasazená léčba empagliflozinem oproti 
DPP-4 inhibitorům vedla k nižšímu riziku hospitalizace pro 
srdeční selhání a k nižšímu riziku úmrtí ze všech příčin. Roz-
sáhlé údaje z velkého vzorku pacientů (desetinásobně vyššího 
než ve studii EMPA-REG OUTCOME) v reálné klinické praxi 
nepřinesla žádná nová bezpečnostní zjištění k těm, které jsou 
již známy z randomizovaných klinických studií. 
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Novinky ve screeningu diabetické retinopatie
V České republice stále ještě existují překážky v realizaci pre-
ventivního vyšetření diabetické retinopatie (DR) v takovém 
rozsahu, jak ji doporučují odborná guidelines České diabeto-
logické společnosti. Ty deklarují, že prevence vzniku a progrese 
může být realizována za předpokladu odborné spolupráce di-
abetologů, internistů, praktických lékařů a oftalmologů. Do-
poručení konstatují, že diabetolog doporučuje nemocného 
s dia betem k vyšetření oftalmologem v době stanovení diagnózy 
a poté minimálně jednou za rok.1 Realitou však je, že 40–60 % 
osob s diabetem není vyšetřeno oftalmologem v doporučené 
frekvenci.4 Příčin tohoto stavu je jistě celá řada, mezi nej-
významnější bude bezpochyby patřit přetížení očních ambu-
lancí a dlouhé čekací doby na vyšetření. Ochotě pacientů pod-
stupovat pravidelná screeningová vyšetření jistě nepřispívá 
i nezbytnost aplikace mydriatik při tomto vyšetření. 
    Pokrokem, jež zřejmě povede k významné změně situace 
v této oblasti, jsou nové systémy určené ke screeningu diabe-
tické retinopatie pomocí počítačové analýzy digitálních snímků 
sítnice nemydriatickou kamerou. Tento screening je možné 
provádět přímo v ambulancích diabetologů. Přesnost těchto 
systémů se v posledních letech významně zvýšila díky užití 
principů umělé inteligence. Dosahují vysoké senzitivity (ob-
vykle nad 95 %) a výborné úrovně shody s oftalmologem. Výbor 
ČDS proto publikoval stanovisko2, dle kterého považuje scre-
eningové vyšetření DR pomocí počítačové analýzy digitálních 
snímků sítnice u pacientů s diabetem bez dosud zjištěné DR za 
ekvivalentní ke screeningu u oftalmologa. 
    Současně zdravotní pojišťovny (VZP i oborové zdravotní 
pojišťovny, na základě jednání se zástupci výboru ČDS) při-
pravily nový výkon – Vyšetření diabetické retinopatie pomocí 
počítačové analýzy digitálních snímků sítnice. Výkon je určen 
pro odbornost 103. Konkrétně se jedná (u VZP) o  výkony 
č. 13117 (pozitivní výsledek screeningu DR), 13118 (negativní 
výsledek), 13119 (nehodnotitelný výsledek). Omezení fre-
kvence výkonu je 1x ročně, obsahuje vyšetření obou očí a po-
chopitelně se neprovádí u pacientů s již dříve diagnostikovanou 
DR nebo u pacientů se zákalem optických médií (např. pokro-
čilou kataraktou). Screening nemá dublovat vyšetření u očního 
lékaře, takže u diabetologa neproběhne pokud je pacient ob-
jednán (nebo pravidelně dochází) k očnímu lékaři. 
    Smluvní podmínky pro diabetologická pracoviště předpo-
kládají žádost k místně příslušné pobočce zdravotní pojišťovny 
s tím, že žadatel musí mít digitální fundus kameru v cenové 
hladině nejméně 500 000 Kč (bez DPH), smluvně zajištěný pro-
gram s  certifikací CE třídy IIa k  vyhodnocování snímků 
a osvědčení České diabetologické společnosti o erudici v této 
oblasti, které lze získat po absolvování speciálního kurzu cer-
tifikovaného ČDS. 
    Výstupem pozitivního screeningu by mělo být odeslání pa-
cienta k očnímu lékaři a zajištění péče o jeho diabetickou reti-
nopatii. 
    V rámci 59. Diabetologických dní v Luhačovicích v dubnu 

2023 již byla prezentována celá řada osobních zkušeností če-

ských diabetologů s prováděním screeningu diabetické retino-
patie a současně byly v rámci výstavy firem představeny jak ně-
které fundus kamery, tak systémy pro hodnocení snímků. 
    Podle odborníků zvládne pořízení snímků i zaškolený nelé-

kař a pravidelná kontrola pořízených snímků zvyšuje i erudici 
samotných diabetologů. Vyšetření není potřeba provádět v my-
driáze a je tak vstřícně přijímáno také pacienty, kterým se více 
zpřístupňuje pravidelný screening. K vyšetření je potřeba non-
mydriatická fundus kamera umístěná v tmavší místnosti a při-
pojení k programu k vyhodnocení snímků využívajícího umě-
lou inteligenci. Pořízení snímků je automatické. Ač je kvalita 
snímku dostatečná pro hodnocení programem umělé inteli-
gence v naprosté většině případů, výkon je pojišťovnou hrazen 
i v případě nehodnotitelného snímku. 
    Mezi praktickými překážkami při provádění snímkování se 
diabetolog může setkat např. s třesem pacienta, povislými víčky, 
dosud nezjištěnou neprůhledností optických médií, neschop-
ností pacienta sledovat fixační bod nebo potížemi při nízkém 
intelektu vyšetřovaných. Prvním hodnoceným parametrem tak 
bývá kvalita samotného snímku. Některé programy umožňují 
nejen vyhodnocení záchytu diabetické retinopatie, ale třeba 
i věkem podmíněné makulární degenerace (VPMD). Program 
by měl poskytnout celkové doporučení dalšího postupu v sou-
ladu se stupněm certifikace. 
    V rámci výstavy firem jsme měli možnost se seznámit s ně-
kolika systémy pro screening nebo vyšetření diabetické retino-
patie, ať již s plnou certifikací pro nasmlouvání výkonu nebo 
v jeho přípravě. Uvádíme zajímavé parametry některých z nich, 
nicméně vzhledem k rychlému vývoji situace doporučujeme 
také další odborné zdroje, jako jsou specializovaná odborná 
školení České diabetologické společnosti nebo informace přímo 
od výrobců těchto kamer a systémů umělé inteligence. 
    Systém RetCAD od společnosti Thirona je aplikace určená 
k detekci diabetické retinopatie a věkem podmíněné makulární 
degenerace (VPMD) ze snímků očního pozadí. Využívá tech-
nologie hlubokého učení (deep learning) a počítačového vidění 

Zd
ro

j o
br

áz
ku

: a
rc

hi
v 

re
da

kc
e



KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 2/202344

(čtení) snímků, které vyhodnocuje na základě velkého množství 
již vyhodnocených snímků. Klinické studie potvrzují vysokou 
senzitivitu i specificitu stanovení signifikantní diabetické reti-
nopatie.6 Systém funguje jednoduše – smluvní partner zašle na 
servery Thirona s RetCAD digitální barevný snímek z fundus 
kamery, systém jej během minuty vyhodnotí a pošle zpět report 
do vysílající aplikace. Systém RetCAD má CE certifikaci IIa a je 
v již v reálném provozu. 
    Systém Aireen je česká softwarová aplikace vyvinutá za po-
moci strojového učení, která umožňuje automatickou detekci 
přítomnosti potenciálních symptomů diabetické retinopatie na 
fundus snímcích sítnice oka. Cílovou skupinou pacientů jsou 
dospělí s diabetem 1. nebo 2. typu, u kterých diabetická reti-
nopatie dosud nebyla diagnostikována. Senzitivita klasifikace 
přítomnosti DR je udávána 94,0%, specificita 90,7 %. Rychlost 
automatického vyhodnocení snímku pro záchyt diabetické re-
tinopatie je přibližně 60 sekund. Reportem z aplikace je dia-
gnostický závěr, který buď detekuje přítomnost potenciálních 
známek diabetické retinopatie a doporučí odborné oftalmolo-
gické vyšetření, nebo konstatuje nepřítomnost takových zná-
mek (pak by měl být pacient dále sledován dle platných dopo-
ručených postupů). Možným výstupem je i  nezjištění 
relevantních příznaků DR, ale s platností pouze pro jedno z očí. 
V takovém případě má být analýza buď opakována nebo pacient 
odeslán na odborné oční vyšetření. Výhodou Aireen je oka-
mžitá kontrola kvality vstupních snímků. Pacienta je možné 
v případě potřeby ještě před samotnou analýzou vyfotit znovu 
a nedochází zbytečným nákladům spojeným s neproveditel-
nými analýzami. 
    Aireen je jediný evropský systém na screening DR certifiko-
vaný pro trh EU dle nejnovější regulace MDR ve vyšší rizikové 
třídě IIb. Pro lékaře to přináší větší míru bezpečí. Systém je 
koncipován jako více autonomní, nepředpokládá od obsluhy 
žádnou kvalifikaci a kompetenci v oftalmologii a může být le-
gálně obsluhován jakýmkoli zdravotnickým pracovníkem. 
    Systém IDx-DR (USA) je hybridní systém, který používá 
několik hlubokých neuronových sítí, z nichž každá je vytréno-
vána k detekci určité známky diabetické retinopatie – hemora-
gií, mikroaneurysmat, tvrdých exsudátů atd. Systém hodnotí 
přítomnost větší než mírné diabetické retinopatie, zrak ohro-
žující diabetické retinopatie a  diabetického makulárního 
edému. Systém IDx-DR (Digital Diagnostics) v ČR zastupuje 
společnost Videris. 
    Společnost Videris představila digitální nemydryatickou 
fundus kameru TFC-1000. Jde o  kameru japonské firmy 
Tomey. Kamera je doplněna clonou snižující její závislost na 
zatemnění místnosti. Pořízení snímku (barevný, digi red free, 
přední segment) je plně automatické vč. doostření. Zdrojem 
světla je LED a světlo blesku je bílá LED. Rozlišení senzoru činí 
12 MPx (4 096 x 3 072 pixelů). Zorné pole snímku je 45 x 45 
st., využito je 9 fixačních bodů. Minimální potřebný průměr 
zornice je 3,8 mm a kompenzace dioptrií -15 až +15 (s kom-
penzační čočkou -35 až +30 dioptrií). Formáty obrázků jsou 
generovány v jpg, png, bmp a DICOM. Kamera využívá při-

pojení do systému umělé inteligence RetCAD společnosti Thi-
rona (Nizozemsko), který má certifikaci CE IIa. Výstupy umož-
ňují klasifikaci DR dle ICDR a VPMD dle AREDS, tvorbu sou-
hrnných reportů, zvýraznění identifikovaných patologií. Systém 
RetCAD podporuje analýzu až ze 7 snímků jednoho oka, čímž 
je rozšířena možnost analýzy do periferie i s kamerami s men-
ším zorným polem snímku. 
    Laserovou kameru Apollo CRO-01 k vyšetření všech druhů 
onemocnění sítnice i zadních segmentů představila společnost 
Leibi Medical společně se společností Perfect Distribution a.s. 
Systém je složen z laserové kamery, počítačové jednotky, mo-
nitoru, polohovacího vyšetřovacího stolu a barevné tiskárny. 
Software (algoritmus k vyhodnocení snímků sítnice pracuje 
s daty čínských pacientů) je obsažen přímo v přístroji (a pravi-
delně aktualizován), takže nepotřebuje spojení s cloudem. Díky 
laserové technologii systém pořizuje kvalitní snímky sítnice 
bez potřeby zatemnění místnosti. Celý systém (HW + SW) má 
dle distributora certifikaci CE IIa. Má čtyři obrazové režimy: 
FFA/RF/NIR/MULTICOLOR, optické rozlišení 5 μm, zorné 
pole objektivu je možné nastavit v rozsahu 100°/60°/30° a jemné 
zobrazování. Minimální velikost zornice 2 mm. 
 
Česká diabetologická společnost garantuje v letošním roce ně-
kolik odborných kurzů, které mají za úkol seznámit diabetology 
s touto novou metodou vyšetření diabetické retinopatie nemy-
driatickou kamerou spolu se strojovou analýzou digitálních 
snímků sítnice, aby ji mohli realizovat ve svých ambulancích. 
Na kurzu se lékaři seznámí s výkonem, podmínkami pro jeho 
nasmlouvání zdravotními pojišťovnami a obdrží certifikát (po 
splnění podmínek kurzu). Několik kurzů již bylo realizováno, 
naposledy 20. června 2023 v Praze. Další termíny přineseme 
(budou-li vypsány) v přehledu akcí na www.kazuistiky.cz 
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Co se dělo na Psychodnech 2023 a jaké znalosti 
a uvědomění jsem si odtud odnesla
Na přelomu března a dubna se v Praze uskutečnil XV. ročník Mezioborového sympozia diabetologických týmů se zástupci z řad  
psychiatrů, psychologů a  psychoterapeutů. Název letošních dvoudenních Psychodnů, jak sympózium zkráceně nazýváme, bylo  
„Kdo je zodpovědný za úspěch léčby?” a bylo zaměřené na vztah mezi pacientem a lékařem. 

Kongresem nás provázeli terapeuti transakční analýzy a pro-
bíhal většinu času v menších skupinkách formou workshopů. 
Byl plný praktických návodů a vzájemného sdílení. 

První den byl věnován tématu terapeutických dohod – 
kontraktů, jak je tvořit a co by měly obsahovat. Uvědomila 
jsem si, jak hodně se domnívám a předpokládám, že oba s pa-
cientem víme, kde a jak se spolupodílíme na péči o jeho zdraví, 
že víme kdo má jaká očekávání a také kompetence a odpověd-
nost, že víme, jaká jsou pravidla a kde jsou čí hranice. A jak 
málo o tom s pacientem opravdu jasně a srozumitelně hovo-
říme. A přitom by to mohlo zabránit tolika nedorozuměním 
a mohlo by to zlepšit spolupráci pacienta. 

Také jsme se věnovali tématu nastavování hranic – hledali 
jsme, kde nemáme hranice jasně stanoveny a kde si je nechá-
váme pacienty bourat. 

V tento první den jsem si uvědomila, jak moc bych chtěla, 
aby měli všichni mí pacienti krásné hodnoty, aby byli zdraví 
a spokojení, nemuseli užívat ideálně žádné léky, a jak moc to 
pořád v hloubi sebe beru jako selhání, když to tak není. Seminář 
mi pomohl se od tohoto zase o něco víc oprostit a ještě víc si 
ujasnit, jak se věci mají. Věta paní doktorky Čepické „Co ode 
mě vlastně chcete?” jako návod komunikace s pacientem mi 
zní v uších stále a už jsem ji i v ordinaci několikrát použila. 

Další uvědomění se týkalo vysvětlování komplikací diabetu 
pacientovi. Kde všude pacienty strašíme, místo abychom je in-
formovali, a kde všude je raději neinformujeme, aby neměli 
pocit, že je strašíme. Kde všude ještě naše pacienty šetříme 
a chráníme a neříkáme jim, jak se věci mají. Kde všude se k nim 
chováme jako k dětem a tím je vlastně ukotvujeme v jejich pod-
řízené pozici vůči nám a oslabujeme je v tom vzít zodpovědnost 
za své zdraví do vlastních rukou. 

Druhý den byl ještě praktičtější. Na workshopech jsme se 
zabývali hledáním opakujících se situací v ordinaci a s tím 
souvisejících háčků – návnad. Háček je začátek té naší nevy-
hovující situace s pacientem, na který když se chytneme, tak už 
máme velmi malou šanci ze situace dobře a spokojeně vybruslit. 
Například pacient inženýr, který ví vždy vše nejlíp a který nás 
uvede do rozpaků nebo k nestandardnímu řešení jeho zdravot-
ního stavu, nebo rodič nemocného dítěte, který nedokáže dítě 
zabezpečit, a my se nabídneme, že mu pomůžeme na úkor sebe 
a svého volného času. Každý máme háčků několik a je velmi 
užitečné si jich být vědom a čím dál méně se na ně chytat. 

Také jsme se zabývali tématem psychologických her, jaké 
s námi pacienti hrají a jak na ně reagovat. 

Velmi podnětné bylo během celého semináře sdílení kolegů, 
ať už rady starších a zkušenějších co se týče vytyčování hranic, 
tak i sdílení různých příběhů a příkladů, jak si v dané situaci 
poradit, jak jednat. 

Taky jsem si uvědomila, jaké je specifikum interních oborů 
a diabetologie snad nejvíc ze všech, kde se opravdu na úspěchu 
léčby pacient podílí obrovskou měrou a  jak moc nám hrozí 
pocit beznaděje a selhání. A v souvislosti s tím se mi i ulevilo, 
když jsem si zrekapitulovala, že mě stále tahle práce, poslání 
a koníček v jednom baví, a že ji chci ještě stále dělat. 

Kongres byl pro mě zdrojem velmi zajímavých informací 
a praktických návodů s přesahem do osobního života, byl mi 
i příjemnou psychohygienou a také mi nalil krev do žil v hledání 
dalších a lepších cest ve vztahu s pacienty. Děkuju za něj všem 
pořadatelům a už se těším na další akce Psychologické sekce 
ČDS. 

 
 
 
MUDR. ZUZANA FEDÁKOVÁ 
Diabetologická a endokrinologická ordinace  
Hradec Králové 
e-mail: zuzana.fedak@gmail.com 
web: www.diameda.cz
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Konference Rány a defekty  
(RanDe) 2023
Konference o hojení chronických ran, kožních defektů a reparaci tkání, která se s me-
zinárodní účastí každé dva roky konala na česko-polsko-slovenském rozmezí v Třinci 
Vendryni, se po vynucené covidové pauze opět uskuteční v letošním roce, konkrétně 
21. až 22. září. Na akci, která si za několik ročníků konání získala vynikají odborný 
kredit, se velmi těšíme. Nedávno byla zveřejněna programová témata a první oznámení 
o konání konference. Využili jsme příležitosti a zeptali se jednoho z hlavních organi-
zátorů a člena vědeckého a organizačního výboru konference, MUDr. Jana Stryji, Ph.D. 
na několik otázek.

Pane doktore, na jaká témata se můžeme na RanDe 2023 
těšit? Co je největším programovým lákadlem konference? 
 
Konference hojení ran si často zakládají na zdůraznění principu 
komplexní péče a mezioborové spolupráce. I když se u lůžka 
pacienta sejde celý panel odborníků, nemusí to znamenat, že 
se navržený léčebný postup sejde s jeho očekáváními a potře-
bami. Při přípravě konference jsme si proto vytýčili cíl ukázat 
holistický pohled na pacienta s ránou a představit tzv. péči za-
měřenou na člověka v praxi. Nejedná se o jednoduchou cestu: 
k tomu, abychom zvýšili efektivitu léčby je především nutné 
umožnit pacientovi aktivně do ní vstupovat a docílit toho, aby-
chom neléčili diagnózu, ale člověka jako celek. Individualizace 
léčby, nové možnosti komunikace s pacientem a jeho rodinou, 
terapie respektující pacientova očekávání a potřeby – to jsou 
moderní trendy medicíny 21. století a péče o nehojící se rány 
především. Zároveň ale tento přístup představuje výzvu pro 
zdravotníky, kteří si musí osvojit nové způsoby vedení léčby, 
komunikace a motivace nemocného. Této problematice se bu-
deme věnovat ve vyzvaných přednáškách i  interaktivních 
workshopech a o spolupráci na odborném programu jsme po-
žádali také pacientské organizace. 
    Druhým nosným tématem, na které se naši přednášející za-
měří, je problematika akutní diabetické nohy a Charcotovy os-
teoartropatie. Včasná a správná diagnostika a  léčba jsou pro 
snížení rizika amputace u diabetiků zásadní a zejména v terénu 
není diferenciální diagnostika těchto stavů jednoduchá. Pohled 
podiatrů doplní pohled ortoprotetika na workshopu s praktic-
kými ukázkami odlehčení dolní končetiny. 
    Popelkou v péči o nehojící se rány je již dlouhodobě ošetření 
okolí kožních defektů. Jsem velmi rád, že se nám pro workshop 
na toto téma podařilo získat jednoho z největších odborníků 
v České republice, pana doktora Pavla Konrada. 
 
Obor hojení ran je jednou z  oblastí medicíny, kde jsme 
v uplynulých dvou či třech desetiletích viděli doslova pře-
vratné změny, především v problematice tzv. vlhkého hojení 
chronických ran. Vývoj se ve spirále vrátil k postupům a ma-
teriálům, které znali a užívali naši předkové (jako je stříbro, 
aktivní uhlí, med a mnohé další), ovšem na nové kvalitativní 

úrovni a s využitím nejnovějších vědeckých postupů, po-
znatků a technologií. Můžete zmínit některé čerstvé novinky 
ve vašem oboru? A setkáme se s některými z nich (ať již do-
slovně na výstavě farmaceutických firem nebo přeneseně ve 
zkušenostech přednášejících) i na konferenci RanDe 2023? 
 
Jak jsem již naznačil v předcházející odpovědi, v moderní péči 
o nehojící se rány je důležité naučit se používat osvědčené postupy 
a materiály inovativním způsobem. Typickým příkladem jsou 
ranné infekce a racionální používání antimikrobiálních látek 
a antibiotik. Jejich nadužívání je spojeno se zvýšeným výskytem 
rezistentních kmenů, které účinnost antibiotické léčby drama-
ticky snižují. Pomocí jednoduchých postupů, které získaly no-
blesní název hygiena rány, je ale možné snížit bakteriální nálož 
v ráně, redukovat zánětlivou reakci, zvýšit účinnost biocidní lo-
kální léčby a v oprávněných případech zvýšit účinnost cílené sy-
stémové antibiotické léčby. Z novinek bych ještě rád zmínil ino-
vované kompresivní pomůcky vyráběné metodou plochého 
pletení na míru, které mají široké použití v léčbě pacientů s lym-
fedémy a flebolymfedémy. Tyto zdravotnické prostředky nejsou 
v České republice zatím běžně dostupné, pacienti ale z jejich sy-
stematického používání jednoznačně profitují. Na konferenci 
budou prezentovány různé typy výrobků plochého pletení a po-
můcek k jejich snadnějšímu používání. 
 
Koho byste, z odborných zdravotnických pracovníků, pozval 
na konferenci? 
 
Věříme, že konference zaujme jak lékaře, tak nelékařské zdra-
votnické pracovníky. Při výběru témat jsme se snažili zohlednit 
především praktické využití přednesených informací a zároveň 
přiblížit onemocnění, která mají závažný dopad na kvalitu ži-
vota pacientů s ránou. Konference je otevřená praktickým lé-
kařům, sestrám agentur domácí zdravotní péče, ambulantním 
specialistům, zdravotníkům z nemocnic i managementu. Je již 
na každém z účastníků, na které otázky si v závěru kongresu 
bude schopen sám správně zodpovědět. 
 

Za rozhovor poděkoval 
Karel Vízner
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Justus von Liebig  
(8. 5. 1803 – 18. 4. 1873) 

Kapitoly z historie

Tento významný německý chemik je považován nejen za za-
kladatele lékařské chemie, ale také organické chemie a agro-
chemie. 

Narodil se v Darmstadtu v Hesensku v rodině malého ob-
chodníka. Ve škole příliš nevynikal a ředitel gymnázia o něm 
dokonce prohlásil, že „žáci jako on jsou trestem pro učitele a po-
hromou pro rodiče“. Dlužno uvést, že krátce předtím přinesl Jus-
tus do školy výbušninu, kterou si sám připravil, a předvedl spo-
lužákům efektní výbuch. Později pracoval jako učeň v lékárně 
a věnoval se pokusům s barvivy. 

V  letech 1819–1822 studoval chemii na univerzitách 
v Bonnu a Erlangenu. V Paříži byl při studijním pobytu žákem 
známého francouzského fyzika a chemika Louise Josepha Gay-
Lussaca (1778–1850), jenž se zabýval především studiem vlast-
ností plynů. V roce 1824 se stal vedoucím katedry chemie na 
univerzitě v Giessenu a o dva roky později tam byl jmenován 
profesorem. Vybudoval zde první chemické laboratoře. Pobyl 
zde 28 let a kolegové mu při odchodu věnovali stříbrné šachy. 
V roce 1852 se pak stal profesorem v Mnichově, kde byl v roce 
1860 zvolen prezidentem Bavorské akademie věd. Byl také za-
hraničním členem korespondentem Francouzské i Petrohrad-
ské akademie věd. 

Věnoval se především výzkumu produktů přeměny alkoholu 
a kyseliny octové. Při tom objevil chloroform, aldehydy, teorii 
radikálů a vypracoval metodiku základní analýzy organických 
látek. Při studiu fyziologických reakcí v organismech, zejména 
procesů hnití a kvašení, stanovil koloběh látek živé i neživé pří-
rody. Spolu s dalším německým chemikem Friedrichem Wö-
hlerem (1800–1882), profesorem na univerzitě v Göttingenu 
a ředitelem zdejšího Chemického ústavu, zkoumal radikál ky-
seliny benzoové, hořkomandlový olej a kyselinu močovou. Ob-
jevil i metodu určování kyslíku. 

Sám nedělal pokusy s rostlinami, ale přesto formuloval teorii 
minerální výživy rostlin, která vyvrátila představy starší humu-
sové teorie německého lékaře a agronoma Albrechta Thaera 
(1752–1828) – podle ní úrodnost půdy a výživa rostlin závisela 
jen na půdním humusu a vodě. Tuto teorii kritizoval Liebig ve 
své knize „Chemie aplikovaná na zemědělství a výživu“ (1840). 
Propagoval obnovování půdy hnojením minerálními solemi 
podle kvantitativního vztahu mezi hnojením a sběrem (tzv. 
zákon minima). Největší význam připisoval fosforečným hno-
jivům, a proto obrátil pozornost na využívání kostí jako fosfo-
rečného hnojiva a zavedl jejich zpracování kyselinou sírovou. 

Jako první zavedl technologii výroby superfosfátů a jeho práce 
postavily agrochemii na nové základy. 

Zvláštní řeč chemie demonstroval výrokem z roku 1844: 
„Jistý minerální pramen v Savojsku léčí zvětšenou štítnou žlázu. 
Dávám minerální vodě různé otázky a po složení všech písmenek 
mně prozradí, že obsahuje jód“. Teoretické biologii se nevěnoval, 
nestudoval vývojové teorie svých předchůdců a jako přesvěd-
čený vitalista se na konci života vyslovil proti přirozenému vy-
světlení vzniku života. Vychoval mnoho slavných chemiků – 
tři generace chemiků jej považovaly za svého učitele. Od roku 
1832 vydával časopis „Farmaceutické anály“. V roce 1842 napsal 
knihu „Živočišná čili organická chemie a její uplatnění ve fyzi-
ologii a patologii“. O tři roky později mu byl udělen titul ba-
rona... 

I když některé Liebigovy závěry nebyly správné, upoutaly ši-
roké vědecké kruhy a daly podnět k řadě dalších pokusů a vý-
zkumů. Neprávem se mu například vyčítalo, že nevěnoval po-
zornost biologické složce půdy, ale za jeho života se téměř nic 
nevědělo o  fixaci dusíku a  nitrifikaci. Jednoznačně je však 
možné potvrdit, že jeho závěry o výživě rostlin významně při-
spěly k velkému zvyšování výnosů zemědělských plodin, při-
čemž se nijak nesnižovala úrodnost půdy. 

Věnoval se také studiu metabolismu chemických a biologic-
kých přeměn v buňkách. Nakonec se sám rozhodl vyrábět re-
voluční potravinové produkty – konzervy, chemický chléb, 
mléko v prášku a masové výtažky, které jako první okusily jeho 
děti. Do historie medicíny se zapsal studiem složek živé hmoty 
a studiem živočišné teploty. Dá se říci, že vytušil fyzikální zá-
klady fyziologie. 

Mgr. Josef Švejnoha
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Význam stopových prvků pro skelet 
Petra Němčíková 
3. lékařská fakulta UK Praha 
Oddělení nukleární medicíny, Nemocnice České Budějovice 

Souhrn 
Stopové prvky jsou v lidském těle součástí řady důležitých funkcí. Svůj nepochybný význam 
mají i pro vývoj skeletu od fetálního období s podílem na novotvorbě kosti, a v dospělosti 
pak v udržení její integrity. Některé stopové prvky mají na kost efekt protektivní (zinek), jiné 
naopak toxický (kadmium, chrom, kobalt). Měření koncentrací stopových prvků v tělních 
tekutinách (krev a moč) a ve tkáních (vlasy a kost) umožní identifikovat jedince ohrožené 
osteoporotickými frakturami v důsledku nutričního deficitu. Článek podává přehled součas-
ných znalostí o významu stopových prvků pro fyziologii skeletu. 

 

Summary 
Importance of trace elements for the skeleton 
Trace elements are involved in a number of important functions in the human body. They 
are of undoubted importance for the development of the skeleton from the foetal period 
onwards, contributing to new bone formation, and in adulthood to the maintenance of its 
integrity. Some trace elements have a protective effect on the bone (zinc), others have a toxic 
effect (cadmium, chromium, cobalt). Measurement of trace element concentrations in body 
fluids (blood and urine) and tissues (hair and bone) will allow identification of individuals 
at risk of osteoporotic fractures due to nutritional deficiencies. This article provides current 
knowledge on the importance of trace elements for skeletal physiology.
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Úvod 
Stopové prvky jsou látkami, které jsou pro lidský organismus 
a jeho fungování velice důležité, a to i přesto, že se v těle člověka 
vyskytují jen ve velmi malých množstvích. Množství stopových 
prvků nepřekračuje 50 mg/kg tkáně (tj. 0,01 % tělesné hmotnosti 
člověka.1 Modulují fyziologické funkce lidského organismu. Ně-
které z nich mají protektivní účinek (železo, jód, zinek, selen, 
fluor, mangan), jiné jsou naopak toxické (kadmium, kobalt). 
Deficit protektivních prvků způsobený nedostatečným příjmem 
v dietě, nebo naopak vysoká zátěž organismu prvky toxickými 
mohou vést k závažnému poškození organismu. 

Důsledky nedostatku řady stopových prvků v organismu 
jsou dobře známé, při deficitu železa je jím sideropenická ane-
mie, u nedostatku jódu zase hypofunkční struma. 

Častější výskyt osteoporózy v některých regionech je spojo-
ván s endemickým deficitem fluoru. 

Nedostatek přísunu více stopových prvků může být příčinou 
embryonálních nebo fetálních patologií. Homeostáza stopo-

vých prvků v organismu je důsledkem nutričních zvyklostí, ale 
i individuálních rozdílů v absorpci a metabolismu těchto prvků. 
Nezanedbatelný vliv má také věk a pohlaví.2 

 
Osteoprotektivní stopové prvky 
Zinek 
Zinek je esenciální stopový prvek, který se účastní více než 300 
biochemických reakcí od trávení až po nervové funkce.3 Lidské 
tělo si zinek samo syntetizovat neumí, proto ho musíme přijímat 
z potravy a doplňků stravy. Zinek je po železe druhým nejhoj-
nějším minerálem v těle a  je přítomen v každé buňce. Hraje 
důležitou roli ve vývoji a funkci imunitních buněk.4 Je také dů-
ležitým minerálem pro zdraví kůže, syntézu DNA a produkci 
bílkovin.5 Za účasti zinku probíhá svalový růst a vývoj těla, pro-
tože hraje důležitou roli v růstu a dělení buněk.6 Z hlediska 
ochrany skeletu je zinek mimořádně významným prvkem. Jako 
kofaktor enzymů aktivujících syntézu DNA a RNA a enzymů 
proteosyntézy je obecným stimulátorem růstu. Aktivuje osteo-
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blasty, zvyšuje novotvorbu kosti a podporuje syntézu kolagenu. 
Osteoklastickou resorpci naopak tlumí. 

U člověka příjem zinku v dietě negativně koreluje s ukazateli 
kostní resorpce. Naopak pozitivní korelace byla nalezena mezi 
koncentrací zinku v erytrocytech a kostní novotvorbou. Zinek 
tedy rozpojuje remodelaci kosti ve prospěch její novotvorby. 
Mimoto příznivě moduluje strukturu kostní matrix a stimuluje 
její mineralizaci. Je tedy pravděpodobné, že dostatečný příjem 
zinku vyvolá pozitivní účinky na zdraví kostí regulací 
RANKL/RANK/OPG. Ačkoli jsou výsledky několika studií ne-
jednoznačné, zdá se, že zinek může mít ochranné vlastnosti 
proti úbytku kostní hmoty potlačením osteoklastogeneze pro-
střednictvím downregulace RANKL/RANK. Kromě toho exis-
tuje několik experimentů, kde suplementace zinkem vedla 
k upregulaci exprese OPG. Tomu však odporují výsledky ome-
zeného množství studií. Proto, kromě pozitivní role, kterou má 
zinek při zachování kostní hmoty, vyžaduje další vysvětlení 
úlohy zinku v systému RANKL/RANK/OPG provedení nových 
studií.7 

Zinek má příznivý účinek i na systémové úrovni především 
tím, že stabilizuje buněčnou membránu žírných buněk. Jejich 
degranulace způsobená deficitem zinku má za následek uvol-
nění heparinu a prostaglandinu E2, které aktivují parathormon 
a zvyšují tak osteoresorpci.8 Nedostatek zinku se nepříznivě 
projeví zvláště ve stáří, kdy stupňuje již aktivovanou funkci 
příštítných tělísek související s deficitem kalcia a vitaminu D. 

Suplementace zinku je proto významnou součástí prevence 
a komplexní léčby senilní osteoporózy. 

Osteoprotektivní efekt má zinek také při kontaminaci toxic-
kým kadmiem nebo olovem, jejichž akumulaci ve skeletu sni-
žuje a zvrátí tak inhibiční vliv kadmia na funkci osteoblastů 
a mineralizaci kosti. Na nedostatek zinku jsou zvýšeně citliví 
jedinci v době růstu nebo naopak senioři. Mláďata zvířat vy-
stavených deficitu zinku mají nízkou koncentraci tohoto prvku 
nejen v kosti, ale i v mnoha dalších tkáních. Dochází k nedo-
statečné produkci inzulínu a somatomedinu (IGF-1), který je 
významným aktivátorem kostní novotvorby. Vývoj skeletu 
těchto mláďat je proto zpomalen. 

I fyziologický pokles produkce IGF-1 s věkem má negativní 
vliv na mikroarchitekturu stárnoucího skeletu. Kromě nedo-
statečného příjmu v dietě může deficit zinku souviset i s poru-
chou vstřebávání v tenkém střevě. K takové situaci dochází 
u pacientů s autozomálně recesivním onemocněním acroder-
matitis enteropathica. Jde o důsledek mutace genu SLC39A4 
(na chromozomu 8q24), který kóduje transportér zinku Zip4.9 
K poruše vstřebávání zinku může dojít také při dlouhodobé 
suplementaci příliš vysokými dávkami kalcia, která vede 
k tvorbě nevstřebatelných komplexů zinku s kalciem. Lidský 
organismus obsahuje 2–3 g zinku, při čemž průměrná denní 
ztráta 0,1 % by za normálních okolností měla být hrazena pří-
sunem ve stravě. Ukazuje se však, že asi 25 % světové populace 
je v riziku nutričního deficitu zinku. Vyšší potřebu mají zvláště 
děti, adolescenti, postmenopauzální ženy a senioři. 

Doporučený minimální denní příjem zinku je 12 mg, ale 
zvýšení hodnoty kostní denzity bylo zaznamenáno až při dávce 
15 mg. Na druhé straně je třeba upozornit, že dlouhodobé po-

dávání příliš vysokých dávek zinku (například 50 mg denně) 
může vést k chronické toxicitě, zvláště u  jedinců s deficitem 
mědi, která vstřebávání zinku tlumí. Efektivita suplementace 
zinku tedy závisí nejen na dávce a trvání suplementace, ale také 
na přísunu dalších nutrientů včetně kalcia a mědi. 

Mangan 
Významným ochranným osteotropním prvkem je také man-
gan. Kromě stimulace tvorby kostní matrix má obecně kalcifi-
kační efekt. Podobně jako zinek nebo měď urychluje růst skeletu 
u mláďat, pravděpodobně aktivací somatomedinu. Mangan má 
význam i pro integritu skeletu dospělého. U ooforektomova-
ných krys suplementovaných manganem byl zaznamenán nižší 
úbytek kostní tkáně než u krys nesuplementovaných.10 Je zají-
mavé, že obsah manganu v krysí kosti klesá po ooforektomii 
a normalizuje se substitucí estradiolu. 

Teorii o protektivním vlivu manganu na skelet podporuje 
klinická studie, v níž dlouhodobá suplementace prvku spolu 
s kalciem, zinkem a mědí významně zvýšila kostní denzitu u po-
stmenopauzálních žen. Limitujícím faktorem této studie však 
je, že nebyl zkoušen izolovaný efekt manganu. Sami jsme v pi-
lotní studii u postmenopauzálních žen nalezli pozitivní vztah 
hladin manganu v krvi ke kostní denzitě a negativní vztah 
k počtu fraktur.11 

Doporučená denní dávka manganu je 5 mg. 
Kontroverzi v pozitivním vlivu manganu na kost přináší prů-

řezová studie z roku 2020, kdy autoři do ní zařadili 304 expo-
novaných jedinců (muži = 161 a ženy = 143) a 277 kontrolních 
jedinců v důchodu (muži = 65 a ženy = 212), kteří pracovali 
v rafinerii s feromanganem. Výsledky naznačují, že ženy v dů-
chodu s nejvyšší expozicí manganem měly vyšší riziko rozvoje 
osteoporózy ve srovnání s kontrolní skupinou žen. U mužů roz-
díl mezi skupinami pozorován nebyl.12 K dalšímu objasnění 
vlivu manganu na skelet bude potřeba provést nové studie. 

Měď 
Ochranným prvkem pro skelet je také měď. Podobně jako zinek 
je obecným enzymatickým kofaktorem. Aktivuje lysyloxidázu, 
která indukuje tvorbu lysinových zkřížených můstků kolagenu 
a elastinu. Jako kofaktor superoxiddismutázy má antioxidační 
účinky a zbavuje kost volných radikálů vznikajících při aktivaci 
osteoklastů. Kostní resorpci měď tlumí. Naopak osteoblastický 
efekt je v porovnání se zinkem méně významný. Podobně jako 
zinek i měď zajišťuje optimální stav kostní matrix. Zvířata vy-
stavená nedostatečnému příjmu mědi mají prokazatelně nižší 
pevnost skeletu. Měď tedy příznivě ovlivňuje kvalitu kosti. U se-
niorů se na deficitu mědi kromě dietní nedostatečnosti podílí 
i fyziologicky zpomalený transport iontů mezi zažívacím trak-
tem a krevním řečištěm a jejich snížená frakční absorpce. Kli-
nické studie však význam osteotropního efektu mědi v dospě-
losti zpochybňují, neboť se v nich nepodařilo prokázat pozitivní 
korelaci mezi koncentrací mědi v krvi a hodnotou kostní den-
zity.13 K podobným výsledkům jsme dospěli i v naší pilotní stu-
dii.11 Naopak recentní analýza studií zaměřená na substituci 
mědi (2,5–3 mg/den) ukázala dobré výsledky ve zpomalení 
úbytku kostních minerálů a snížení markerů kostní resorpce, 
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což ukazovalo na pozitivní vliv mědi na metabolismus skeletu.14 
Nicméně vyrovnaná homeostáza mědi má nepochybný význam 
pro vývoj dětského skeletu. Doporučený denní příjem mědi 
u člověka je 2–2,5 mg. 

Magnézium 
Také magnézium (Mg), jehož zhruba 60 % je obsaženo v kosti, 
náleží k osteoprotektivním prvkům. Podobně jako zinek a měď 
je kofaktorem enzymů regulujících metabolismus kalcia. Zlep-
šuje kvalitu kosti stimulací tvorby krystalů hydroxyapatitu. 
Magnézium mimoto stimuluje produkci aktivního metabolitu 
vitaminu D. 

Při deficitu magnézia klesají sérové hladiny 1,25(OH)2 vita-
minu D3 v séru, v kosti se zmnožují osteoklasty, ale počet os-
teoblastů klesá. Převažuje tedy resorpce kosti nad 
novotvorbou.15 Důsledkem deficitu magnézia je zrychlená 
ztráta kostní hmoty, zmenšení objemu trabekul, porucha mi-
kroarchitektury a také zvýšení fragility kosti. Klinická studie 
sledující vliv příjmu magnézia v dietě na stav skeletu ukázala, 
že přísun magnézia je asociován s 12% variabilitou hodnot de-
oxypyridinolinu v moči, a příjem magnézia pozitivně koreluje 
s hodnotou kostní denzity. Vyšší potřeba magnézia je u žen 
časně po menopauze. Nízká sérová hladina magnézia byla mě-
řena u osteopenických žen. S ohledem na dosud publikované 
intervenční studie týkající se suplementace Mg většina z nich 
používala tento minerál ve formě citrátu, uhličitanu nebo oxidu 
s dávkováním pohybujícím se mezi 250 a 1 800 mg. Ve všech 
studiích byl přínos jak z hlediska minerální hustoty kostí, tak 
rizika zlomenin.16 Byl nalezen i vztah magnezemie k počtu frak-
tur. Ukázalo se však, že zatímco deficit magnézia vede k „aplas-
tické kostní nemoci“, vystavení organismu vysokým koncen-
tracím magnézia má za následek poruchu mineralizace kosti 
a osteomalácii. Varovné výsledky přinesla studie Women’s He-
alth Initiative, která na souboru více než 89 000 postmenopau-
zálních žen prokázala, že ženy v nejvyšším kvantilu příjmu mag-
nézia mají nejvyšší výskyt fraktur zápěstí.27 V rámci prevence 
a léčby osteoporózy je proto třeba dbát na přiměřené dávkování 
magnézia. 

Doporučená denní dávka dle RDA u mladých osob do 30 
let je 400 mg, u starších žen 320 mg, u mužů 420 mg. Potřeba 
magnézia stoupá při vysokokalciové dietě. 

Železo 
Železo jako kofaktor lysylhydroxylázy a 25-hydroxycholekal-
ciferol hydroxylázy stimuluje produkci kostní matrix, ale také 
syntézu D hormonu a absorpci kalcia ve střevě. U potkanů s de-
ficitem železa je mineralizace kosti zpomalena. V důsledku po-
škození trabekulární mikroarchitektury bývá snížena i pevnost 
kosti.17 U dívek s nižší kostní denzitou byla měřena nižší hladina 
feritinu v séru. Na druhé straně u nemocných s extrémně vy-
sokou tkáňovou koncentrací železa, například při geneticky 
podmíněné hemochromatóze, byla pozorována osteopenie. 

Výsledky četných studií odhalily pozitivní korelaci mezi aku-
mulací železa a postmenopauzální osteoporózou. Ačkoli vý-
sledky některých studií naznačily, že estrogen nebo železo sa-
motné mají vliv na kostní metabolismus, jejich kombinovaný 

účinek není dobře definován. Pomocí myšího modelu in vivo 
vědci zjistili, že kostní hmota je minimálně ovlivněna nadbyt-
kem železa v přítomnosti estrogenu. Jakmile byl zdroj estrogenu 
odstraněn (provedenou ovariektomií), vyšší akumulace železa 
významně snížila kostní hmotu. Tyto účinky byly doprovázeny 
výkyvy v úrovni oxidačního stresu. Pro zjištění, zda tyto účinky 
souvisely s tvorbou nebo resorpcí kosti, byly pro in vitro expe-
rimenty použity primární osteoblasty (OB), a makrofágy od-
vozené z kostní dřeně. Bylo zjištěno, že akumulace železa sku-
tečně inhibuje aktivitu OB. Estrogen však měl na tuto inhibici 
jen malý vliv. Naopak železo podporovalo diferenciaci osteo-
klastů prostřednictvím produkce reaktivních forem kyslíku. 
Estrogen má silný antioxidační potenciál a tento účinek u os-
teoklastů potlačil. Údaje poskytly přímý důkaz, že železo ovliv-
ňuje kostní hmotu pouze v nepřítomnosti estrogenu. Inhibiční 
účinek estrogenu na osteopenii vyvolanou železem se týkal ze-
jména kostní resorpce, nikoliv tvorby kosti.18 Protektivní nebo 
naopak destruktivní vliv železa na skelet je tedy, podobně jako 
u magnézia a  jiných stopových prvků, otázkou přiměřených 
tkáňových koncentrací. Doporučená denní dávka železa z hle-
diska prevence osteoporózy zatím nebyla stanovena. 

Bor 
Také deficit boru vede u zvířat k poruchám růstu a vývoje ske-
letu, zvláště je-li kombinován s nedostatkem dalších stopových 
prvků. Podávání boru v nadbytku naopak zvyšuje pevnost kosti, 
kompenzuje negativní vliv deficitu magnézia a vitaminu D 
a brání vývoji rachitidy. U člověka snižuje ztráty kalcia a mag-
nézia močí a aktivuje syntézu 1,25(OH)2 vitaminu D3.19 Vý-
znamně zpomaluje vývoj postmenopauzální osteoporózy. 

Bor je stopový prvek, který hraje důležitou roli v řadě bio-
logických funkcí, včetně metabolismu vápníku, růstu a udržo-
vání kostní tkáně. Stále však neexistují žádné přesné indikace 
týkající se možné role suplementace borem a  jeho množství 
nutné pro udržení zdraví kostí. 

Analýza 11 studií hodnotící pozitivní účinnost boru na kost 
ukazuje, že dávka 3 mg boru denně (samostatně nebo s jinými 
živinami) je prokazatelně pozitivní pro podporu zdraví kostí 
(pro prevenci a udržení přiměřené hustoty kostních minerálů), 
a to i vzhledem k tomu, že denní dávka 3 mg je mnohem nižší 
než horní hranice uvedená úřadem EFSA v  denní dávce 
10 mg.20 Denní příjem boru v dietě se pohybuje v širokém roz-
mezí 1,7–7 mg. Vzestup hodnot kostní denzity lze zaznamenat 
již při příjmu 3 mg, což potvrdila analýza studií, která je po-
psána výše. 

Selen 
Nejméně údajů bylo publikováno o vlivu selenu na kost. Expe-
rimentální studie u mladých krysích samců s deficitem selenu 
prokázala růstovou retardaci a metabolické kostní změny ve 
smyslu snížené remodelace a redukce kostní denzity. U lidí byl 
analyzován pouze vliv selenu ve směsích s dalšími stopovými 
prvky. Většina dospělých v Evropě má selen v séru pod opti-
málním rozmezím. Předpoklad byl, že suplementace selenem 
by mohla snížit resorpční působení reaktivních forem kyslíku 
na osteoklasty a zlepšit fyzické funkce. 
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Šestiměsíční, randomizovaná, dvojitě zaslepená, placebem 
kontrolovaná studie mezi roky 2017 a 2018 zahrnovala celkem 
120 účastníků, kterým byl náhodně podán selen v množství 
200 μg, 50 μg anebo placebo (n = 40 na skupinu). 115 (96 %) 
ze 120 účastníků dokončilo sledování a bylo zařazeno do pri-
mární analýzy (200 μg [n = 39], 50 μg [n = 39], placebo [n = 
37]). Střední doba sledování byla 25,0 týdnů. Studie ukázala, že 
suplementace selenem v těchto dávkách neovlivnila muskulo-
skeletální zdraví u žen po menopauze.21 

Fluor 
Příznivý efekt malých dávek fluoru na skelet lze částečně vysvětlit 
stimulací produkce somatomedinu a aktivací kostní novotvorby. 
Denní dávka 11–20 mg fluoru v kombinaci s kalciem sníží riziko 
fraktur a zvýší kostní denzitu v oblasti páteře i krčku kosti ste-
henní. Vysoké dávky (50 mg denně) naopak vedou k tvorbě ob-
rovských krystalů hydroxyapatitu a fragilitu kosti zvyšují. Proto 
v  zemích s vysokou koncentrací tohoto prvku v pitné vodě 
(Indie) je vysoce frekventní poškození skeletu v důsledku flu-
orózy. Rozporuplný je i vliv fluoru na chrup. Je znám pozitivní 
efekt fluorizačních programů (včetně fluorizace vody). Negativní 
vliv vysokých koncentrací fluoru lze částečně kompenzovat zvý-
šeným přísunem iontů mědi. Z hlediska prevence osteoporózy 
doporučený denní příjem fluoru činí 3 mg u žen a 4 mg u mužů. 
Fluor byl dříve používán i k léčbě osteoporózy. Vzhledem k dvoj-
sečným osteotropním účinkům fluoru a dostupnosti účinnější 
léků byla tato léčba opuštěna. Fluoridy (F-), iontová forma fluoru, 
ve stopovém množství jsou nezbytné pro správný vývoj kostí 
a zubů. Stimulují proliferaci osteoblastů a inhibují aktivitu os-
teoklastů, což vede ke zvýšení kostní hmoty. Proto se sloučeniny 
fluoru používají při léčbě osteoporózy. Bylo pozorováno, že 
v  průběhu steroidní terapie podávání nízkých dávek F- 
a 1,25(OH)2 D3 snižuje riziko vertebrálních fraktur a chrání před 
ztrátou kostní hmoty u těchto pacientů. Bylo zjištěno, že F, ze-
jména u léků s pomalým uvolňováním fluoridového aniontu, 
v denních dávkách 10–20 mg, může zvyšovat hustotu trabeku-
lární kosti. Zatímco vápník, hořčík a fosfor jsou klíčové pro ho-
meostázu kostní tkáně, k fluoru je třeba přistupovat opatrně. 
V nízkých koncentracích má fluor důležitý vliv na kostní tkáně, 
ale jeho nadbytek v těle může poškodit integritu kostí.22 

 

Stopové prvky s toxickým vlivem  
na kost 
Kadmium 
Mezi vysoce toxické prvky poškozující skelet náleží ubikvitární 
kadmium. Nachází se ve vysokých koncentracích především 
v průmyslových oblastech. Poškozuje ledviny, játra a imunitní 
systém, snižuje koncentraci železa, magnézia a selenu v játrech. 
U dětí zpomaluje růst kostí. V nižších koncentracích tlumí je-
jich novotvorbu a aktivuje osteoklastickou resorpci, ve vyso-
kých koncentracích poškozuje kolagenní matrix. Zvyšuje ztráty 
kalcia močí a zpomaluje mineralizaci kosti. 

Toxický vliv kadmia na skelet byl potvrzen klinickou studií 
u  souboru 850 postmenopauzálních žen, u  nichž hodnota 

kostní denzity negativně korelovala s  koncentrací kadmia 
v moči.23 Efekt lze částečně kompenzovat podáváním zinku. 

Dalším příkladem je desetiletá retrospektivní kohortová stu-
die. Tato studie zkoumala dlouhodobé účinky expozice kadmiu 
(Cd) na výskyt osteoporózy a hustotu kostních minerálů (BMD) 
a zahrnovala muže ve věku ≥ 50 let a ženy po menopauze z let 
2001–2002. Účastníci, u nichž byla dříve diagnostikována os-
teoporóza, byli ze studie vyloučeni. Byly měřeny koncentrace 
Cd v krvi. BMD byla měřena pomocí kvantitativního ultra-
zvuku. 

Výskyt osteoporózy a rozdíly v BMD (ΔBMD) byly hodno-
ceny do roku 2012. Incidence osteoporózy u 243 účastníků, 
kteří byli sledováni v průměru 6,3 roku, byla 22,2 %. U všech 
účastníků byla pozorována souvislost mezi dávkou a odpovědí 
mezi Cd v krvi a incidencí osteoporózy a ΔBMD. Po úpravě na 
věk, pohlaví, kouření, fyzickou aktivitu, index tělesné hmot-
nosti, kreatinin a výchozí BMD byla koncentrace Cd v krvi > 
1,0 μg/l nezávislým rizikovým faktorem pro vznik osteoporózy 
a pokles ΔBMD. U žen zvyšovala koncentrace Cd v krvi >0,5 
μg/l riziko osteoporózy. Expozice Cd prospektivně zvyšuje ri-
ziko osteoporózy a poklesu ΔBMD, zejména u žen, a to i při 
nižších dávkách Cd.24 

Kadmium tedy patří mezi několik málo prvků, jejichž vliv 
na zdravotní stav lidského organismu je jednoznačně negativní. 
Tento fakt se zdá být kuriózní například i proto, že je chemicky 
velmi podobný zinku, jenž je naopak nezbytnou součástí po-
travy a má důležitou roli pro správný vývoj a zdravotní stav lid-
ského organismu. Právě vzájemná chemická podobnost těchto 
prvků však působí problémy, protože kadmium může snadno 
vstupovat do různých enzymatických reakcí místo zinku, a ná-
sledné biochemické pochody neproběhnou nebo probíhají 
jiným způsobem. Příkladem je zablokování inzulínového cyklu, 
které může působit vážné zdravotní komplikace. Typická ku-
mulace kadmia je v prostatě u mužů, kde je běžně vysoký obsah 
zinku, a toto kumulované kadmium zde může způsobovat velice 
rozšířenou rakovinu prostaty s následnými metastázami po 
celém těle. 

Dalším rizikovým faktorem u kadmia je skutečnost, že se 
jedná o mimořádně kumulativní jed. Přijaté kadmium se z or-
ganismu vylučuje jen velmi pozvolna a obtížně, jeho většina se 
přitom koncentruje především v ledvinách a v menší míře i v já-
trech. Bylo prokázáno, že kadmium může v ledvinách setrvat 
až desítky let. Právě ty jsou při chronické otravě kadmiem nej-
více ohroženy. Hlavními zdravotními projevy dlouhodobé 
(chronické) otravy kadmiem jsou poškození ledvin a jater a zvý-
šení rizika srdečních a cévních onemocnění. 

Chrom a kobalt 
Toxický vliv na osteoblasty mají chrom a kobalt. Částečně je 
vysvětlován působením oxidačního stresu. 

O toxických účincích vysokých koncentrací jinak protektiv-
ních prvků, jako je zinek, železo a fluor, již bylo zmíněno. 

Vliv kobaltu na kost byl zkoumán ve studii, která hodnotila 
vliv kobaltu obsaženého v kovových implantátech používaných 
v ortopedii. V artroplastice se používá několik kovů s relativně 
nízkou korozní schopností, včetně nerezové oceli, titanu a sli-
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tiny kobaltu, chromu a  molybdenu. Bylo však zjištěno, že 
úlomky z těchto implantátů způsobují zánětlivé reakce, které 
vedou k neočekávanému selhání implantátu blížícímu se 10 % 
po sedmi letech od operace. Hodnocení bezpečnosti těchto ma-
teriálů se tradičně opírá o použití jednoduchých dvourozměr-
ných testů, kdy jsou na povrchu materiálu pěstovány buňky po 
relativně krátkou dobu. V současné době je dobře známo, že 
složení a tuhost extracelulární matrix (ECM) mají rozhodující 
vliv na funkci buněk. Vědci hodnotili, jak ionty kobaltu ovliv-
ňují složení kolagenu typu I, který je základní složkou ECM 
v kosti. Zjistili, že kobalt má významný vliv na tvorbu kolagenní 
matrix a jeho přítomnost vede k lokálním změnám hustoty ko-
lagenu. Toto zvýšení heterogenity způsobuje zvýšení lokálních 
mechanických vlastností, ale snížení objemové tuhosti materi-
álu. Kromě toho, když kolagenová matrix obsahovala ionty ko-
baltu, došlo k významné změně způsobu interakce buněk s ko-
lagenovou matrix. Fluorescenční snímky a  biologické testy 
ukázaly pokles proliferace a životaschopnosti buněk při zvýšení 
koncentrace kobaltu. Z toho plyne, že komplex kobaltových 
iontů interaguje s hydroxylovou skupinou přítomnou v karbo-
xylovém terminálu kolagenové fibrily, čímž zabraňuje vzniku 
klíčových stabilizačních vazeb v rámci kolagenu.25 

 

Závěr 
Stopové prvky jsou nenahraditelnou složkou lidského orga-
nismu se zcela zásadním významem, jejíž příjem je závislý na 
složení stravy. Nízký, či naopak nadměrný příjem některých 
stopových prvků však může vést k rozvoji četných zdravotních 
komplikací. Dříve stály v popředí vědeckého zájmu především 
vitaminy a stopovým prvkům nebyly věnovány podrobnější 
studie. S postupem času se však význam těchto látek ukazoval 
stále důležitějším a jejich funkce v lidském organismu jako zá-
sadní, a to i přes fakt, že některé z nich jsou v těle zastoupeny 
pouze v nepatrně malém množství. 

Se zaměřením na skelet může deficit protektivních stopových 
prvků zpomalit vývoj kostní hmoty v dětství, pubertě, adoles-
cenci a urychlit její ztrátu po menopauze a ve stáří. Přestože 
některé údaje potvrzují vzestup hodnot kostní hmoty a zlepšení 
její kvality při podávání zinku, manganu a mědi, praktické 
otázky jejich suplementace z hlediska prevence a  léčby oste-
oporózy zůstávají ne zcela zodpovězeny. Částečně je tomu tak 
proto, že stopové prvky působí na organismus ve vzájemné in-
terakci a při podávání jejich směsí lze efekt jednotlivých z nich 
jen obtížně hodnotit. Cílem dalšího výzkumu by mělo být sta-
novení podmínek pro dosažení maximální efektivity suplemen-
tace jednotlivých prvků i jejich kombinací. Monitorování stavu 
stopových prvků v organismu by pak mělo být nedílnou sou-
částí programu směřujícího k prevenci netraumatických frak-
tur.26 A zlepšení kvality života bez komplikací spojených s os-
teoporózou. 
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Septooptická dysplázie – endokrinní aspekty 
a kazuistika 
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Souhrn 
Septooptická dysplázie (SOD) zahrnuje poruchu vývoje středočárových struktur mozku, 
hypoplázii optických nervů a  hypopituitarismus. Jde o  onemocnění velmi pestré co do 
spektra projevů i jejich tíže. Autoři se v textu věnují zejména endokrinním projevům SOD 
a jejich vztahu k nálezům na magnetické rezonanci. V samotné kazuistice pak popisují případ 
dvouletého děvčátka, u kterého k diagnóze vedly symptomatické hypoglykemie na podkladě 
centrálního hypokorticismu, nález na magnetické rezonanci v podobě hypoplázie corpus cal-
losum, drobné adenohypofýzy s  absencí stopky hypofýzy, ektopickou neurohypofýzou 
a hypoplázie levého optického nervu potvrzená i nálezem na očním pozadí. Po zahájení sub-
stituce hydrokortizonem došlo k  ústupu hypoglykemií. Z  dalších deficitů byl zjištěn 
nedostatek růstového hormonu. 

 

Summary 
Septo-optic dysplasia 
Septo-optic dysplasia (SOD) includes developmental disorders of the brain midline struc-
tures, optic nerves hypoplasia and hypopituitarism. This disorder is greatly variable in terms 
of its manifestations as well as their severity. The authors of the text focus mostly on the 
endocrine manifestations of SOD and their relation to MRI findings. The case report 
describes a case of a two-year-old girl, whose diagnosis was made by symptomatic hypogly-
caemia on the bases of central hypocorticism, MRI findings in the form of hypoplasia corpus 
callosum, small adenohypophysis with the absence of hypophyseal stalk, ectopic neurohy-
pophysis, and left optic nerve hypoplasia confirmed by a  finding on ophthalmology 
background. After the initiation of hydrocortisone substitution the hypoglycaemias subsided. 
Among other deficits, growth hormone insufficiency was discovered.
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Úvod 
Septooptická dysplázie (SOD) patří mezi vzácnější vrozená 
onemocnění s incidencí 1 : 10 000 narozených dětí. Poprvé ji 
popsal francouzsko-švýcarský neurolog Georges de Morsier 
v roce 1956.1 Pro stanovení diagnózy je třeba dvou ze tří kritérií: 
a) hypoplázie optického nervu (ONH) – jedno- či obou-
stranná, b) hypopituitarismus – deficit jednoho, více nebo 
všech hormonů hypofýzy a c) porucha vývoje středočárových 
struktur mozku zahrnujících agenezi septum pellucidum 
a/nebo corpus callosum.2 Všechna kritéria splňuje přibližně 
třetina pacientů, dvě třetiny splňují dvě kritéria ze tří. SOD je 
ve svých klinických projevech syndrom velmi heterogenní jak 
v kombinaci příznaků, tak i  jejich tíže. Mohou být přítomny 
i další odchylky, a proto se používají i diagnosticky širší termíny 
jako SOD plus syndrom – navíc jsou přítomny anomálie moz-
kového kortexu, SOD spektrum – SOD se kombinuje s dalšími 

vadami jako např. rozštěp rtu/patra.3,4 Příčina SOD není známa. 
Předpokládá se kombinace dědičných predispozic a vnějších 
vlivů. Většina případů je sporadických. U méně než 1 % paci-
entů lze stanovit jednoznačnou genetickou příčinu, která má 
podobu mutace genů transkripčních faktorů účastnících se 
morfogeneze středočárových struktur mozku a hypofýzy (geny 
HESX1, SOX2, SOX3). Z environmentálních faktorů jsou uvá-
děny: abúzus alkoholu a drog v těhotenství, gestační diabetes, 
prenatální virové infekce, ale třeba i nižší věk matky.4–6 
    Oční manifestace SOD je rovněž variabilní. Na hypoplázii 
optického nervu může u dětí upozornit strabismus (unilaterální 
ONH), nystagmus (bilaterální ONH). U 23–40 % je přítomna 
závažná porucha vízu. V  případě bilaterální ONH dochází 
k progresivní ztrátě zraku až u 40 % pacientů. Bilaterální ONH 
bývá také častěji spojena s psychomotorickou retardací (57 ver-
sus 32 %). Kromě postižení zrakového nervu může být pří-
tomna vývojová vada oka: mikrooftalmie, anoftalmie. Na straně 
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druhé jediným očním projevem může být i prostá amblyopie 
či astigmatismus.4,7 
    Neuro-vývojové projevy SOD. Ageneze septum pellucidum 
(přítomná u asi 60 % pacientů) a ageneze corpus callosum již 
byly zmíněny výše. Poruchy vývoje hypofýzy ponecháme nyní 
stranou a probereme je až v odstavci o endokrinních aspektech 
SOD. K dalším středočárovým defektům, které mohou být na-
lezeny u SOD, patří hypoplázie falxu a fornixu. U části pacientů 
s SOD jsou nalézány i anomálie kůry mozkové, jako je korti-
kální dysplázie, kortikální atrofie, schizencefalie (= rozštěp he-
misféry) a polymikrogyrie. K dalším vývojovým odchylkám 
centrálního nervového systému při SOD patří hydrocefalus, 
Arnold-Chiariho malformace nebo přítomnost arachnoidál-
ních cyst. V klinicko-neurologickém obraze se pak výše uve-
dené vývojové anomálie mohou manifestovat epileptickými 
křečemi, opožděným psychomotorickým vývojem, různou for-
mou parézy a v neposlední řadě projevy autistickými či poru-
chami spánku.2,4,7,8 

Endokrinní poruchy u SOD 
Hypopituitarismus v nějaké své podobě se vyskytuje u 60–80 
% pacientů s SOD. V literatuře najdeme řadu prací, které si vy-
tkly za cíl zodpovědět otázku: Jaký je výskyt a podoba hormo-
nálních deficitů u dětí s SOD? Jednotlivé studie se liší počtem 
subjektů, mediánem jejich věku, délkou sledování a způsobem 
diagnostiky.9–13 Nicméně i přes rozdíly v metodice jednotlivých 
prací z nich můžeme vyvodit určité obecné závěry. Nejčastějším 
deficitem je nedostatek růstového hormonu (GHD) u 50–60 
% pacientů. GHD se pak vyskytuje buď jako izolovaný nebo 
v kombinaci s dalšími deficity. Nejčastějšími dalšími deficity, 
které se kombinují s GHD, bývají centrální hypotyreóza a cen-
trální hypokorticismus. V jedné z prací13 pak právě kombinace 
deficitu GH + TSH + ACTH byla vůbec nejfrekventnější vari-
antou (30 %). Problematičtější je zhodnocení výskytu poruch 
puberty u SOD a to pro často nízký věkový medián studované 
populace. Výskyt opožděné puberty, resp. hypogonadotrop-
ního hypogonadismu (HHG) je ve výše uvedených pra-
cích9,10,12 udáván v  rozmezí 4–11 %. U  dospělých pacientů 
s SOD bude výskyt HHG pravděpodobně vyšší. SOD ale může 
provázet i opačná porucha dospívání, tj. centrální předčasná 
puberta (CPP) v rozmezí 7–14 %.10,12 Výskyt hyperprolakti-
nemie z nedostatečné hypotalamické dopaminergní inhibice 
většina prací až na výjimku neuvádí (Ahmad T. et al. 2006 udá-
vají 49 %.)11. Hyperprolaktinemie pak může přispívat k rozvoji 
hypogonadismu. Diabetes insipidus centralis (CDI) se rozvi-
nul u 4–15 % jedinců. Pro diferenciální diagnostiku je důležité, 
že CDI při SOD nebyl nikdy izolovaný, ale vždy přítomen 
v kombinaci s dalším/-i deficitem/deficity. 

    Druhá otázka, která čtenáře nepochybně napadne: Jaké je 
riziko rozvoje hypopituitarismu v průběhu života dítěte? Cerbone 
et al.13 ve své podnětné práci, kde jedním ze studovaných sou-
borů bylo 171 pacientů s SOD, udávají medián do vývoje první 
hypofyzární endokrinopatie 1 rok a 9 měsíců. 90 % pacientů 
vyvinulo první deficit do 8,5 let věku. Současně mladší věk při 
prvním deficitu predikoval vyšší riziko vývoje dalších hormo-
nálních insuficiencí v průběhu sledování a ve výsledku těžší en-
dokrinní fenotyp. 
    Pokud jde o otázku: Jaké morfologické poruchy vývoje hypo-
fýzy nacházíme u SOD? Lze odpovědět4,10,13, že může být posti-
žena jak adenohypofýza, tak neurohypofýza, případně stopka 
hypofýzy. Výskyt abnormálních nálezů na hypofýze u pacientů 
s SOD je přes 80 %. Na magnetické rezonanci jsou pak nalézány 
tyto možné obrazy: a) hypoplázie adenohypofýzy, b) zten-
čení/zkrácení stopky hypofýzy, c) chybění stopky hypofýzy, 
d) ektopická pozice neurohypofýzy a e) chybění signálu ne-
urohypofýzy. Výše uvedené možnosti se u daného pacienta 
mohou i různě kombinovat. 
    Tím se dostáváme k další otázce: Jaký je vztah mezi nálezy 
na magnetické rezonanci a rizikem vývoje hypopituitarismu? 
Vcelku předpokládaně je vyšší výskyt hypopituitarismu u pa-
cientů s ONH, kteří mají abnormální nález na magnetické re-
zonanci.10,13,14 Vyšší riziko a časnější začátek projevů deficitů 
hormonů adenohypofýzy u SOD pacientů je v případě nálezu 
abnormit stopky hypofýzy a ektopické neurohypofýzy. Nepo-
chybně proto, že je přerušena regulace sekreční činnosti před-
ního laloku hypofýzy z hypotalamu. Kombinovaný deficit pi-
tuitárních hormonů byl v některých studiích častější u pacientů 
s abnormálním nálezem na corpus callosum a septum pelluci-
dum.10,14 Nález odchylek vývoje neurohypofýzy má nižší pred-
iktivní hodnotu co do rizika vývoje CDI. Ne všichni pacienti, 
kteří mají poruchu morfogeneze neurohypofýzy, vyvinou CDI 
a na straně druhé část SOD pacientů s normálním nálezem na 
neurohypofýze CDI dostane.13,14 Patofyziologickým vysvětle-
ním této skutečnosti je úloha neurohypofýzy v sekreci antidi-
uretického hormonu (ADH), která ADH nevytváří, pouze skla-
duje. Rizikovější pro vývoj CDI se zdá obraz ektopické 
neurohypofýzy v nálezu na magnetické rezonanci13,15, což může 
souviset s narušením osmoregulace sekrece ADH, tj. s poru-
chou komunikace mezi centrálními osmoreceptory (organum 
vasculosum laminae terminalis) a buňkami zodpovědnými za 
tvorbu ADH (magnocelulární neurony nucleus supraopticus 
a nucleus paraventricularis v rostrální oblasti hypotalamu). Už 
hůře se vysvětluje častější výskyt CDI při abnormálním nálezu 
na septum pellucidum.10 
 

Kazuistika 
Dvouleté děvčátko (narozené 18. 12. 2019) z  řad uprchlíků 
z Ukrajiny bylo v březnu 2022 odesláno k vyšetření pro symp-
tomatické hypoglykemie. Dívka je prvním dítětem svých ro-
dičů, porod proběhl okolo termínu, záhlavím, porodní míry 3 
200 g a 52 cm. Po narození měla problémy s krmením pro roz-
štěpovou vadu rtu a čelisti, která byla následně operována. Stavy 
hypoglykemií se poprvé objevily okolo půl roku života, kdy byla 

CHIARI HANS (1851–1916) – rakouský patolog. Medicínu vystudoval ve 
Vídni, kde v letech 1874–5 působil jako asistent K. von Rokitanskeho. Později 
působil také v Praze (patologicko-anatomické muzeum) a ve Strassburgu. 
Publikoval 177 prací. Mozkovou malformaci s posunem cerebella a pro-
dloužené míchy, dnes známé jako Arnoldův-Chiariho syndrom (malfor-
mace), objevil v roce 1891. Dále je jeho jméno spojeno s Budd-Chiariho 
syndromem a Chiariho sítí (rezidua fetálních struktur navádějící krev do 
oblasti fossa ovalis). (zdroj informací: archiv redakce)
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hypotonická, spavá, hůře reagovala na okolí. Nikdy se ale nevy-
skytla úplná porucha vědomí nebo křeče. Zvažována byla zpo-
čátku záchvatovitá etiologie, proto byla vyšetřena neurologem, 
který epilepsii vyloučil. Současně bylo v rámci vyšetřovacího 
procesu zjištěno, že stavy jsou provázeny hypoglykemiemi. Na-
měřené glykemie se při potížích pohybovaly mezi 2–3 mmol/l, 
ale byly zachyceny i hodnoty pod 2,0 mmol/l. Rodina byla odes-
lána k vyšetření na endokrinologii. Z dostupné dokumentace 
jsme měli k dispozici následující výsledky: Vyloučen hyperin-
zulinismus a tyreopatie, v odběrech zaznamenán snížený bazální 
kortizol 4,35 mg/dl (norma 6–18 mg/dl) a nízké IGF-1 pod 15 
ng/ml. Na kompaktním disku, který maminka přivezla z Ukra-
jiny, byl záznam snímků z magnetické rezonance mozku zho-
tovené v prosinci 2020 a byl popsán našimi radiology: hypoplá-
zie corpus callosum, která figurovala již ve zprávách z Ukrajiny, 
ale navíc u nás popsána drobná adenohypofýza s absencí in-

fundibula, ektopická neurohypofýza a hypoplázie levého op-
tického nervu. Vyšetření na Ukrajině nebylo uzavřeno, pláno-
vaná kontrola v březnu 2022 už pro zahájení válečného konfliktu 
nebyla realizována. Matka dostala glukometr s ampulkami 40% 
glukózy a takto „vyzbrojena“ absolvovala strastiplnou mnoha-
hodinovou cestu autobusy a vlakem do České republiky s kola-
bujícím dítětem v náručí. Díky sociálním sítím a velkému na-
sazení ukrajinských spoluobčanů, kteří u nás dlouhodobě žijí, 
byla rodina po příchodu na české území takřka „statimově“ 
odeslána na naše pracoviště. Dítě bylo v dobrém celkovém stavu, 
až na mírný respirační infekt, měřilo 87 cm (25. percentil) a vá-
žilo 12,7 kg, byla patrná mírná asymetrie v obličeji po operaci 
rozštěpové vady a nevelký strabismus. Dívce jsme zavedli senzor 
k monitoraci glykemií (FreeStyle Libre) a maminku patřičně in-
struovali včetně nutnosti frekventního krmení i v noci. Současně 
byly nabrány odběry, jejichž výsledky jsou v tabulce. 

Parametr Norma a jednotka březen 2022 květen 2022 listopad 2022 leden 2023 duben 2023

S-Na 132..141 mmol/l 137 138 139 138 

S-K 3,3..4,7 mmol/l 4,15 4,83 4,32 4,44 

S-Cl 97..107 mmol/l 109 104 105 106 

S-Ca 2,22..2,47 mmol/l 2,41  

S-P 1,1..1,95 mmol/l 1,8  

S-Mg 0,78..0,99 mmol/l 0,73  

S-osm. 275..301 mmol/kg 274 278 

S-kreat. 14..47 μmol/l 26 65 24  

S-bilir. 5..21 μmol/l 8  

ALT 0,05..0,6 μkat/l 0,34 0,30  

AST 0,1..0,63 μkat/l 0,78 0,49  

ALP 1,12..7,5 μkat/l 3,13  

GMT 0,1..0,39 μkat/l 0,17  

CK 0,2..2,27 μkat/l 1,85  

TSH 0,67..4,16 mIU/l 3,009 3,974 1,318 1,071 0,636 

fT3 5,1..7,4 pmol/l 6,16 5,43 5,11 5,53 4,62 

fT4 11,1..18,1 pmol/l 9,8 12,7 10,5 12,2 10,6 

PRL 75..387 mIU/l 540  

IGF-1 30..380 ug/l 16,3 141,7 157,5 

kortisol 145..619 nmol/l 177 52 65 961 173 

glykemie 3,3..5,6 mmol/l 3,4 3,5 3,7 4,3 4,1 

S-inzulín 3..25 mIU/l 1,2  

C-peptid 270..283 pmol/l 58  

HbA1c 20..42 mmol/mol 30  

Tab.1: Přehled vybraných výsledků biochemických vyšetření pacientky v průběhu jednoho roku sledování na našem  
pracovišti

Uvedené normy jsou platné ve FN Olomouc. U kortizolemie je velký rozptyl hodnot dán různými časy klinických kontrol ve vztahu k podávání hydrokortizonu 
vyjma hodnoty v březnu 2022, která je ze vstupního vyšetření, tedy před zahájením substituční terapie. 
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     Při následné kontrole za dva týdny od vstupního vyšetření 
bylo ze záznamu senzoru patrné, že 9 % času dítě trávilo s gly-
kemií 3,0–3,8 mmol/l, 2x pak byla na glukometru zachycena 
i glykemie nižší, 2,2 a 2,5 mmol/l, především nad ránem nebo 
ráno před snídaní. Na základě všech nálezů a po doplnění oč-
ního vyšetření (malá, hypoplastická papila zrakového nervu 
vlevo) jsme stanovili diagnózu SOD a jako nejpravděpodobnější 
příčinu hypoglykemií deficit kortizolu s možným přispěním 
i deficitu růstového hormonu. Doplněn ACTH test s obrazem 
centrálního hypokorticismu: bazální kortizol 89 nmol/l, po 
stimulaci ve 30. a 60. minutě: 193 a 223 nmol/l, ACTH 8,7 ng/ml 
(norma 5–46). Od dubna 2022 byla substituována hydrokorti-
zonem, glykemie monitorovány, hypoglykemie ustoupily. 
V dalším kroku byl proveden stimulační test ověřující tvorbu 
růstového hormonu (pyridostigmin-clonidinový) s maximální 
hladinou GH 1,61 mIU/l (norma ≥ 20 mIU/l), který potvrdil 
deficit růstového hormonu. Délka dítěte při vstupním vyše-
tření na jaře 2022 byla sice na 25. percentilu, ale na podzim 
růstové tempo bylo minimální, od října 2022 byla zahájena 
léčba růstovým hormonem (rhGH) se současným mírným na-
výšením substituční dávky hydrokortizonu. Při kontrole v lednu 
2023 byla dívenka prospívající, s aktuální výškou 90,4 cm (-1,9 
SD), růstové tempo na léčbě rhGH zlepšeno na 9,5 cm/rok, 
kostní věk opožděn o 1 rok. Při kontrole v dubnu 2023 se bo-
hužel přidal další hormonální deficit, a to centrální hypotyre-
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Obr. 1: Sagitální řez, T2 vážený obraz, hypoplázie corpus 
callosum (šipka)

Obr. 3: Sagitální řez, T1 vážený obraz, malá hypofýza (šipka) 
a absence neurohypofýzy v dorzální části tureckého sedla, 
ektopie neurohypofýzy (hlavička šipky ukazující na hyper-
signální tečkovitou strukturu na spodině chiasmatu)

Obr. 2: Koronální řez, T1 vážený obraz, hypoplázie optic-
kého nervu vlevo (šipka)
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óza (TSH 0,636 mIU/l, fT3 4,62 pmol/l, fT4 10,6 pmol/l). Byla 
zahájena substituce levothyroxinem. Rodina je s ohledem na 
zdraví své dcery rozhodnuta do skončení války na Ukrajině zů-
stat v České republice. Dívenka proto za spolupráce s praktic-
kým lékařem pro děti a dorost, oftalmologem a neurologem 
zůstává v naší péči. V plánu máme došetření na genetice a vzhle-
dem ke stavu po operaci rozštěpové vady sháníme ukrajinského 
logopeda k zajištění optimálního rozvoje řeči v jejím mateřském 
jazyce. 
 

Diskuse 
Hypoglykemické stavy mají z patofyziologické pohledu příčiny 
metabolické a endokrinní.16 Metabolické zahrnují poruchy in-
termediálního metabolismu základních živin. Typickým pří-
kladem jsou dědičné poruchy jako např. glykogenózy, galakto-
semie, poruchy betaoxidace mastných kyselin, nemoc 
javorového sirupu atd. K metabolickým příčinám řadíme i se-
lhání jater v jejich funkci „glukostatu“, které může být funkční, 
přechodné (otrava alkoholem, blokující glukoneogenezi) nebo 
trvalé (hepatopatie vedoucí k jaternímu selhání např. na pod-
kladě cirhózy). Příčiny endokrinní můžeme rozdělit na stavy, 
kdy je přítomen nadbytek hormonu hypoglykemizujícího, tj. 
inzulínu, nebo stavy s nedostatkem kontraregulačních, glykemii 
zvyšujících hormonů, tj. kortizolu, glukagonu, katecholaminů 
a v menší míře i GH. U naší pacientky se manifestovaly hypo-
glykemie až v půl roce života, což by na kongenitální formy hy-
perinzulinismu (mutace genů klíčových pro fungování beta 
buněk pankreatu) bylo neobvykle pozdě. Ani na Ukrajině (při 
glykemii 3,09 mmol/l byl C-peptid snížený na 0,25 ng/ml 
(norma 0,9–7,1)), ani při vyšetření u  nás (při glykemii 3,4 
mmol/l snížen jak inzulín na 1,2 mIU/l, tak C-peptid na 58 
pmol/l) jsme nezachytili vyšší či nesuprimované hladiny inzu-
línu nebo C-peptidu. Vyšetření na dědičné poruchy metabo-
lismu jsme měli v plánu v druhém kroku, pokud by nebyla na-
lezena příčina endokrinní. Průkaz hypokorticismu jsme 
provedli ACTH testem. Výsledek svědčil pro „parciální“ deficit, 
resp. pro sníženou adrenokortikální rezervu. Periferní hypo-
korticismus by měl zvýšené ACTH. Vrozenou příčinou tako-
vého stavu je např. kongenitální adrenální hypoplázie při mutaci 
DAX1 genu nebo X-vázaná adrenoleukodystrofie. Naše paci-
entka má centrální hypokorticismus (ACTH v  dolní části 
norem při nižší kortizolemii), jehož určitou „výhodou“ ve srov-
nání s periferní formou je nižší riziko solného rozvratu, protože 
sekrece aldosteronu je dominantně řízena přes systém renin-
angiotenzin II a jen minoritně je závislá na ACTH. Průkaz de-
ficitu růstového hormonu jedním stimulačním testem při mor-
fologické vadě CNS je zcela dostačující a ev. se v této situaci lze 
obejít i bez stimulačního testu, pokud má pacient nízké IGF-1 
v kombinaci s dalším hypofyzárním deficitem. 
    Pokud jde o diferenciální diagnostiku vrozených hypopi-

tuitarismů1,16, můžeme je z vývojového hlediska rozdělit na 
stavy, které jsou následkem poruchy morfogeneze hypofýzy, kam 
patří i SOD, a poruchy diferenciace hypofýzy (např. mutace genů 
PROP1, POU1F1), kdy můžeme najít různé kombinace deficitů, 
hypofýza na magnetické rezonanci je obvykle malá (u některých 

pacientů s mutací v PROP1 genu může být přechodně hyper-
trofická), ale na rozdíl od poruch morfogeneze bez přítomnosti 
dalších anomálií na CNS. Při vrozeném izolovaném GHD může 
jít o mutace genu pro GH, genu pro receptor pro GHRH. Vro-
zený hypopituitarismus se může manifestovat již v novoroze-
neckém věku, a to hypoglykemií (deficit ACTH, GHD), pro-
trahovaným novorozeneckým ikterem (deficit TSH, ACTH), 
u chlapců absencí minipuberty, retencí varlat, mikropenisem 
(deficit gonadotropinů). 
     Léčba hypofyzárních deficitů je substituční. V případě de-
ficitu ACTH jde o  léčbu hydrokortizonem v  dávce 8–12 
mg/m2/den per os rozdělenou do třech dávek v průběhu dne. 
Substituce GH je v podobě jeho rekombinantní humánní formy 
(rhGH) v dávce 0,025 mg/kg/den podávané 1x denně subku-
tánně. Deficit TSH řešíme stejně jako u primárních poruch 
štítné žlázy, tj. substitucí levothyroxinu (LT4) s dávkou odpo-
vídající závažnosti hypotyreózy a věku dítěte. Zde je potřeba 
upozornit na odlišnost v diagnostice a terapii centrální hypo-
tyreózy. Centrální hypotyreóza u dětí uniká novorozeneckému 
screeningu, protože ten je založen na stanovení TSH. Zvýšené 
TSH je citlivým ukazatelem periferních poruch štítné žlázy, do 
které spadá většina forem kongenitální hypotyreózy. Kdežto 
pro centrální hypotyreózu jsou diagnostické opakované nálezy 
nízkých hladin volných T-hormonů (fT4, fT3) při zdánlivě 
„normálním“ TSH. Stejně tak monitorace substituce levothy-
roxinu u centrální hypotyreózy se hodnotí podle hladin fT3, 
fT4 a nikoliv TSH. Při kombinaci deficitů ACTH a GH ev. TSH 
je třeba nejprve zahájit substituci hydrokortizonem ev. levo-
thyroxinem a pak teprve rhGH. Následně po přidání rhGH je 
třeba zkontrolovat dostatečnost substituce hydrokortizonem 
a levothyroxinem, případně zvýšit jejich dávky. Proč? Růstový 
hormon zvyšuje přeměnu kortizolu na neaktivní kortizon 
a konverzi tyroxinu na trijodtyronin. Zjednodušeně, zvyšuje 
jejich potřebu a může „demaskovat“ původně latentní deficit 
těchto pro život nezbytných hormonů. Při opožděné pubertě 
substituujeme pohlavními hormony, tj. u hochů testosteronem 
a u dívek estradiolem s následným přidáním progesteronu k za-
jištění menstruačního cyklu. Pokud je přítomen diabetes insi-
pidus, pak podáváme syntetický analog antidiuretického hor-
monu, desmopresin, vyvinutý v 60. letech 20. století českým 
biochemikem, prof. Ing. Milanem Zaoralem, DrSc. V součas-
nosti je v ČR desmopresin dostupný ve formě tablet rozpu-
stných v ústech. Iniciální dávka bývá 3x denně 60 mg. 
 

Závěr 
SOD zahrnuje poruchu vývoje středočárových struktur mozku, 
hypoplázii optických nervů a hypopituitarismus. Jde o one-
mocnění po stránce klinického obrazu velmi pestré co do 
spektra projevů i jejich závažnosti. Příčina onemocnění zůstává 
u většiny případů neznámá, s podílem environmentální faktorů 
působících na matku v období koncepce a embryonální fáze 
vývoje jejího dítěte. U malé části pacientů, a zejména těch, kde 
je familiární výskyt SOD, lze identifikovat mutace genů zodpo-
vědných za morfogenezi podvěsku mozkového, hypotalamu 
a dalších částí CNS. Na SOD je třeba pomýšlet u dětí s psycho-
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motorickou retardací a současně nálezem poruchy vývoje cor-
pus callosum a septum pellucidum na MRI, u dětí s projevy hy-
poplázie očních nervů (strabismus, nystagmus, snížení vizu) 
a v neposlední řadě u dětí s raně se manifestujícími symptomy 
hypopituitarismu (protrahovaná žloutenka u novorozence, hy-
poglykemie, porucha růstu, projevy hypotyreózy, polyurie/po-
lydypsie po vyloučení diabetes mellitus atd.). Správná a včas 
stanovená diagnóza SOD může předejít komplikacím vč. před-
časného úmrtí a současně může v rámci základních mantinelů 
diagnózy zlepšit psychomotorický vývoj dítěte a kvalitu jeho 
života. Děti s SOD vyžadují multioborovou spolupráci, zejména 
po stránce oftalmologické, endokrinologické, neurologické, ale 
i psychosociální, logopedické, rehabilitační atd… Péče o ně by 
měla být soustředěna do center ve spolupráci s praktickým lé-
kařem. 
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