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Editorial

Respektujme svØ pacienty
Úvodník pro toto �íslo za mne v podstat� napsal pan doktor Hradec.
V nÆzvu svØ kazuistiky jej shrnul natolik pregnantn�, �e vlastn� nemÆm
co dodat. Nazval ji �Respektujme svØ pacienty�.
    Na�e p�ekladatelka do anglickØho jazyka m�la s nÆzvem trochu prob-
lØm. A by� mÆ �irokØ zku�enosti s odbornou medicínskou problematikou,
nevÆhÆ v takovØm p�ípad� konzultovat s redakcí. NÆzev p�elo�ila, po
domluv� s nÆmi, trochu voln�ji, ne� je obvyklØ � �e importance of lis-
tening to our patient, tedy spí�e jako naslouchejme svým pacient�m.
    O� jde v uvedenØ kazuistice? O b��nØho pacienta, který se ke sprÆvnØ
diagnóze a tím i lØ�b� dostal a� po n�kolika letech lØka�skØ pØ�e � u spe-
cialisty, který byl ochoten mu naslouchat a sprÆvn� jej vy�et�it. P�íb�h, který se opakuje stÆle znovu, v b��nØ
praxi i na strÆnkÆch na�eho �asopisu. Jen v tomto �ísle najdete nejmØn� dva takovØ p�ípady.
    Spole�ným jmenovatelem mnoha z nich je, �e selhal zÆklad diagnosticko-terapeutickØho postupu, kterØmu
se v lØka�skØm slangu �íkÆ �odebrÆní anamnØzy�. Je za tím nedbalost? Mo�nÆ. Ale jak p�esn� vystihl dr. Hra-
dec, p�edev�ím je za tím nedostatek respektu. Toho respektu, který vede k tomu, �e jsme ochotni naslouchat
si a o vyslechnutØm p�emý�let. Toho respektu, který nÆs nutí v ka�dØ situaci ud�lat svou prÆci tak nejlØpe,
jak dokÆ�eme.
    A to je myslím poselství, kterØ p�esahuje hranice medicíny a mí�í k univerzÆlnu.
    Pane doktore Ji�í Hradci, d�kuji VÆm.

S p�Æním hezkØho podzimu
Karel Vízner

�Øfredaktor
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SrovnÆní kontinuÆlní (CGM) a okam�itØ (FGM)
monitorace glykemie

Martina Vodi�kovÆ, Barbora PavlíkovÆ, 
Michal Kr�ma, Zden�k Ru�avý
1. interní klinika, LF UK a FN Plze	

Souhrn
Monitorace glykemie je jedním ze zÆkladních pilí�� œsp��nØ lØ�by diabetu. V posled-
ních letech mÆme k dispozici revolu�ní techniku m��ení ve form� senzor� kontinuÆlní
monitorace glykemie (CGM) a okam�itØ monitorace glykemie (FGM). A�koli jsou si
tyto senzory podobnØ, mohou se li�it v u�ivatelskØm pou�ití i v p�esnosti m��ení. Uve-
denÆ kazuistika ukazuje pr�b�h a zhodnocení testu, kdy pacient s diabetes mellitus
1. typu pou�íval najednou po dobu 12 dn� t�i r�znØ systØmy monitorace glykemie.
Bylo provedeno objektivní zhodnocení nam��ených dat, ale i subjektivní hodnocení
pacienta reÆlnØho pou�ívÆní jednotlivých typ� senzor�.

Summary
Comparison of continuous (CGM) and flash glucose monitoring (FGM)
Blood glucose monitoring is one of the most important factors in successful diabetes
management. Today we have a revolutionary measurement technique in the form of
continuous glucose monitoring (CGM) and flash glucose monitoring (FGM). Al-
though these sensors are similar, they may vary in user application and measurement
accuracy. This case report shows the progress and evaluation of a test in which a type
1 diabetes patient was using three different glucose monitoring systems at the same
time for 12 days. The results show an objective evaluation of the measured data as well
as the patient�s subjective perception of the use of individual sensors.

Vodi�kovÆ, M., PavlíkovÆ, B., Kr�ma, M., Ru�avý, Z. SrovnÆní kontinuÆlní (CGM) a okam�itØ (FGM) moni-
torace glykemie. Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 7�10, 2019.

Klí�ovÆ slova
� diabetes mellitus 1. typu
� kontinuÆlní monitorace

glykemie
� okam�itÆ monitorace

glykemie
� MARD

Keywords
� type 1 diabetes mellitus
� continuous glucose

monitoring
� 
ash glucose monitoring
� MARD

Úvod
Monitorace glykemie pat�í mezi zÆkladní p�edpoklady œsp��nØ
lØ�by diabetes mellitus 1. i 2. typu. V posledních letech mÆme
k dispozici novØ mo�nosti monitorace, kterØ p�inesly do diabe-
tologie jistou revoluci oproti tradi�nímu selfmonitoringu hla-
din glykemie v kapilÆrní krvi (SMBG) pomocí osobních glu-
kometr�. DiabetologovØ i pacienti s diabetes mellitus (DM)
1. typu si pomalu za�ínají zvykat na komfort, který m��e p�i-
nØst nep�etr�itÆ monitorace glukózy v subkutÆnní intersticiÆlní
tekutin� (ISF) pomocí senzoru. Nyní mÆme k dispozici dv� od-
li�nØ technologie senzor�. Prvním je systØm kontinuÆlní mo-
nitorace glykemie (CGM), který m��í glukózu v intersticiÆlní
tekutin� ka�dých 5 minut a výsledek odesílÆ do externího za-
�ízení, kterým m��e být inzulínovÆ pumpa, externí p�ijíma�
nebo mobilní telefon. Senzory CGM vy�adují po u�ivateli spo-
luprÆci stran pravidelnØ kalibrace glykemií ka�dých 8�12 hodin
v dob� stabilní k�ivky glykemie, na druhou stranu v�ak p�inÆ�í
pacient�m mo�nosti alarm�, kterØ upozorní na vysokou �i níz-
kou hladinu glykemie.

D�le�itým ukazatelem p�esnosti jednotlivých p�ístroj�
k monitoraci glykemie je pr�m�rný absolutní relativní rozdíl
(MARD � Mean Absolute Relative Di�erence), který je vyjÆd-
�en jako procentní �íslo. Tato hodnota se stanoví jako pr�-
m�rnÆ hodnota ARD (Absolute Relative Di�erence), kterÆ je
procentuÆlním rozdílem mezi glykemií senzoru a výsledkem
referen�ního m��ení glykemie. �ím ni��í je hodnota MARD,
tím je senzor pova�ovÆn za výkonn�j�í. V sou�asnØ dob� p�e-
vlÆdÆ nÆzor, �e hodnota MARD pod 10 % p�edstavuje dosta-
te�nou œrove	 p�esnosti pro bezpe�nØ pou�ívÆní hodnoty
CGM k rozhodnutí o aktuÆlním dÆvkovÆním inzulínu. Hod-
nota MARD je zÆvislÆ nejen na pou�itØm systØmu monitorace
glykemie, ale i na dob� od zavedení senzoru, jeho umíst�ní na
t�le pacienta (nejp�esn�ji by m�ly dle výrobc� v�echny typy
sen zor� m��it na pa�i), ale samoz�ejm� je takØ p�ímo zÆvislÆ
na kvalit� pou�itých glukometr�. V sou�asnØ dob� se MARD
u dostupných senzor� pohybuje mezi 8,7�13,6 %. Hodnoty
pod 10 % ur�enØ k terapeutickým œ�el�m spl	ují pouze dva
sníma�e � Medtronic Guardian Senzor 3 a Dexcom G6, který
ale není prozatím v �eskØ republice dostupný. Hodnoty MARD
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jsou dÆle ovliv	ovÆny hladinou glukózy, kdy p�i glykemii pod
4 mmol/l bývají b��n� kolem 25 %.

Senzory kontinuÆlní monitorace glykemie nabízí v sou�as-
nosti v �eskØ republice dv� �rmy, ov�em mo�ností druh� sen -
zor� je vícero. Firma Medtronic Diabetes nabízí senzor Med -
tronic Enlite, který je propojitelný s inzulínovou pumpou
Medtronic MiniMed Paradigm Veo nebo Medtronic MiniMed
640G, se kterou komunikuje i zcela novÆ generace senzoru
Medtronic Guardian Senzor 3, dÆle �rma nabízí senzor Med -
tronic Guardian Connect, který odesílÆ informace do mobil-
ního telefonu s opera�ním systØmem iOS a vybraných druh�
systØmu Android. NovÆ generace senzor� Medtronic (Guar-
dian Senzor 3) se vyzna�uje jednak del�í �ivotností senzoru 
(7 dní vs. 6 dní u senzoru Enlite), ale takØ vy��í p�esností m�-
�ení. Hodnoty MARD jsou u zmín�ných senzor� Medtronic
Enlite a Guardian Connect 13,6 %, u senzoru Guardian Sen -
zor 3 8,7 % (p�i zavedení senzoru na pa�i).

Dal�í mo�ností senzor� kontinuÆlní monitorace glykemie
jsou senzory Dexcom �rmy A.IMPORT.CZ, s dobou �ivotnosti
7 dn�. K dispozici pacient�m je Dexcom G4 Platinum s MARD
13 % propojený s externím p�ijíma�em a dÆle Dexcom G5 Mo-
bile s mo�ností propojení s inzulínovou pumpou Tandem
t:slim X2, externím p�ijíma�em nebo nej�ast�ji vyu�ívaným
mobilním telefonem opera�ního systØmu iOS a n�kterých
druh� systØmu Android. Oba senzory vykazují p�esnost m�-
�ení MARD 9�11 %. Novinkou, kterÆ je ji� b��n� pou�ívanÆ
v zÆpadním sv�t�, je Dexcom G6 Mobile s MARD 9 %, který
mÆ �ivotnost 10 dní, nevy�aduje kalibraci, ov�em je mo�no ji
v p�ípad� pot�eby pou�ít. Senzor mÆ i dal�í revolu�ní funkce.
Tento senzor není bohu�el v sou�asnØ dob� v �eskØ republice
k dispozici.

Jinou mo�ností monitorace glykemie je senzor okam�itØ
(n�kdy pou�ívÆno bleskovØ) monitorace glykemie FGM (Flash
Glucose Monitoring). Touto variantou senzoru je nyní v �R
FreeStyle Libre �rmy Abbott. Výhodou tohoto systØmu m��e
být pro �adu pacient� jednoduchost a u�ivatelskÆ p�ív�tivost.
Po zavedení senzoru a jeho hodinovØm zah�Ætí senzor m��í po
dobu 14 dn� zcela bez pot�eby kalibrace �i jiných zÆsah�. Na
druhou stranu systØm neumo�	uje odesílÆní glykemie do ex-
terního za�ízení, nýbr� pro ka�dou hodnotu glykemie musí pa-
cient pomocí speciÆlní �te�ky �i mobilního telefonu s funkcí
NFC senzor naskenovat, a a� potØ se objeví aktuÆlní hodnota
glykemie, trendovÆ �ipka a a� osmihodinový zÆznam k�ivky

glykemie. FGM neumo�	uje nastavení alarmu. MARD sys -
tØmu se pohybuje mezi 10,3�15,7 % dle doby od zavedení.
Tento senzor je ur�en dle doporu�ení výrobce pouze k zave-
dení do pa�e.

Pou�ívÆní ka�dØho z typu senzor� s sebou p�inÆ�í pro u�i-
vatele r�znØ výhody a nevýhody. Ji� z hodnoty MARD vyplývÆ,
�e senzory mohou být r�zn� p�esnØ. Ka�dý ze senzor� mÆ
jinou konstrukci, velikost, zp�sob aplikace, jiný pou�itý druh
lepidla nÆplasti senzoru a samoz�ejm� odli�nou cenu. Obecnou
nevýhodou v�ech typ� senzor� oproti tradi�ním glukometr�m
je ur�itØ zpo�d�ní mezi hodnotami glukózy v krvi a interstici-
Ælní tekutin�. Tyto rozdíly jsou nejv�t�í v období rychlØ zm�ny
glykemie, v hypoglykemii nebo p�i hyperglykemii. Kazuistika
p�inÆ�í objektivní i subjektivní zhodnocení 12denního pou�í-
vÆní t�í typ� senzor� najednou u pacienta s diabetes mellitus
1. typu s uspokojivou kompenzací.

Kazuistika
Test provÆd�l 25letý pacient s diabetes mellitus 1. typu, diagnos -
tikovanØm v roce 2011, bez chronických komplikací diabetu
a jiných komorbidit, �ijící aktivním �ivotem, sportovec s uspo-
kojivou kompenzací diabetu po celou dobu lØ�by (HbA1c mezi
43�52 mmol/mol), na terapii inzulínovou pumpou Medtronic
MiniMed 640G ve spojení s inzulínem Fiasp, ji� po dobu více
ne� dvou let pou�ívající senzory kontinuÆlní monitorace gly-
kemie Medtronic Enlite. Pacient pou�íval po dobu 12 dn� na-
jednou t�i dostupnØ systØmy monitorace glykemie. Ve spojení
se svou inzulínovou pumpou nadÆle pou�íval senzor Medtro-
nic Enlite s p�esností m��ení MARD 13,6 %, dÆle senzor CGM
Dexcom G5 Mobile ve spojení s mobilním telefonem Apple 
iPhone 7 s udÆvanou p�esností m��ení MARD 9�11 % a dÆle
senzor FGM FreeStyle Libre spolu s originÆlní �te�kou, jeho�
p�esnost se pohybuje v MARD 10,3�15,7 %. Senzory byly po-
u�ívÆny pouze po dobu stanovenou výrobcem, tedy 6 dní
u sen zoru Enlite, 7 dní u senzoru Dexcom a 14 dní u senzoru
FreeStyle Libre. Senzory byly zavedeny na místo doporu�enØ
výrobcem � FGM do pa�e a senzory CGM do b�icha. Senzory
CGM byly kalibrovÆny ka�dých 8�12 hodin ve stejnou dobu,
stejnou hodnotou glykemie v období bez velkØ variability glu-
kózy. Glykemie byla m��ena glukometrem Contour Plus One
s nejvy��í dostupnou p�esností m��ení spl	ující normu ISO
15197:2013.

senzor p�esnost senzoru (MARD) kalibrace doba pou�itelnosti

Medtronic Enlite 13,6 % 2× denn� 6 dní

Guardian Senzor 3 8,7�9,6 % 2× denn� 7 dní

Dexcom G4 Platinum 13 % 2× denn� 7 dní

Dexcom G5 Mobile 9�11 % 2x denn� 7 dní

Dexcom G6 Mobile 9 % 0�2× denn� 10 dní

FreeStyle Libre 15,7�10,3 % nelze 14 dní

Tab. 1: P�ehled senzor� monitorace glykemie, jejich p�esnost m��ení, pot�eba kalibrace a doba pou�itelnosti
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SROVN`N˝ KONTINU`LN˝ (CGM) A OKAM�ITÉ (FGM) MONITORACE GLYKEMIE

ZÆv�r
Oba druhy senzor� kontinuÆlní monitorace glykemie pro-
kÆzaly srovnatelnØ výkony p�esnosti m��ení v pr�b�hu dne
i noci p�i retrospektivní analýze. P�i hodnocení glykemie v re-
ÆlnØm �ase reagoval senzor Dexcom G5 Mobile dynami�t�ji
p�i m�nících se trendech glykemie, ov�em za cenu hor�ího
komfortu no�ení ve srovnÆní se senzorem Medtronic Enlite.

SystØm okam�itØ monitorace glykemie FreeStyle Libre ukÆ-
zal, ve srovnÆní s hodnotami glykemie nam��enØ senzory kon-
tinuÆlní monitorace, ni��í p�esnost m��ení s vy��í variabilitou
glykemií a v�t�í odchylkou doby strÆvenØ v hyperglykemii i hy-
poglykemii. První �ty�i dny nebylo mo�nØ hodnoty senzoru
pro velmi nep�esnØ m��ení pou�ívat, retrospektivn� hodno-
cený graf trendu glykemie byl v�ak shodný s grafy CGM. Jeli-
ko� systØm neumo�	uje kalibraci, nebylo mo�nØ chyby m��ení
vyrovnat. Na druhou stranu jsou senzory FreeStyle Libre velmi
pohodlnØ p�i no�ení a u�ivatelsky nenÆro�nØ p�i obsluze i za-
vÆd�ní.
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P�ínos �asnØ terapie syndromu 
obstruk�ní spÆnkovØ apnoe v lØ�b� 
pacienta s diabetes mellitus 2. typu

MarkØta HovorkovÆ, V�ra MrÆzovÆ, V�ra AdÆmkovÆ
Pracovi�t� preventivní kardiologie, IKEM, Praha

Souhrn
Syndrom obstruk�ní spÆnkovØ apnoe (OSA) je nejb��n�j�í porucha spÆnku, její� nÆ-
sledky p�etrvÆvají i v bd�lØm stavu. Prevalence tohoto onemocn�ní je 5�15 %, nar�stÆ
s v�kem a s výskytem obezity. Velmi vysokÆ �etnost OSA je pozorovÆna takØ u diabe-
tik� 2. typu, u kterých se vyskytuje v 70�80 %. OSA je nezÆvislým rizikovým faktorem
inzulínovØ rezistence a glukózovØ intolerance, zhor�uje glykemickou variabilitu a kom-
penzaci diabetu sledovanou pomocí glykovanØho hemoglobinu (HbA1c). OSA je one-
mocn�ní, kterØ významn� zvy�uje kardiovaskulÆrní mortalitu a morbiditu, proto je
jeho aktivní screening u vysoce rizikových osob d�le�itou sou�Æstí jejich lØ�by.

Summary
The benefit of an early therapy of the obstructive sleep apnoea syndrome (OSA) in
the treatment of a patient with type 2 diabetes mellitus
Obstructive Sleep Apnoea Syndrome (OSA) is the most common sleep disorder, the
consequences of which remain in lucidity. The prevalence of this disease is 5�15%,
increased with age and the presence of obesity. Very high prevalence of OSA (70�80%)
is also observed in patients with type 2 diabetes mellitus. OSA is an independent risk
factor for insulin resistance and glucose intolerance worsening glycaemic variability
and compensation of diabetes. Cardiovascular mortality and morbidity are signifi-
cantly increased by OSA, so its active screening in high-risk individuals is an impor-
tant part of their treatment.

HovorkovÆ, M., MrÆzovÆ, V., AdÆmkovÆ, V. P�ínos �asnØ terapie syndromu obstruk�ní spÆnkovØ apnoe v lØ�b�
pacienta s diabetes mellitus 2. typu. Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 13�16, 2019.

Klí�ovÆ slova
� syndrom obstruk�ní

spÆnkovØ apnoe
� diabetes mellitus 2. typu
� screening
� terapie kontinuÆlním

p�etlakovým dýchÆním

Keywords
� obstructive sleep apnoea

syndrome
� type 2 diabetes mellitus
� screening
� therapy with continuous

positive airway pressure

Úvod
Obstruk�ní spÆnkovÆ apnoe (OSA) je nejb��n�j�í porucha
spÆnku, p�i kterØ dochÆzí k p�eru�ení nebo omezení pr�chod-
nosti vzduchu dýchacími cestami. Je de�novÆna jako výskyt zÆ-
stav dechu ve spÆnku (apnoických nebo hypopnoických pauz),
kterØ trvají nejmØn� 10 sekund a opakují se více ne� p�tkrÆt za
hodinu spÆnku. Velmi vysokÆ prevalence byla pozorovÆna u dia -
betik� 2. typu, dle n�kterých studií se pohybuje a� okolo 70�80 %.
I p�es takto významn� vysokou prevalenci OSA u nemocných
s diabetes mellitus 2. typu z�stÆvÆ v�t�ina pacient� s OSA ne-
diagnostikovÆna. OSA je nezÆvislým rizikovým faktorem pro
vývoj kardiovaskulÆrních onemocn�ní, zejmØna hypertenze, ale
takØ ischemickØ choroby srde�ní, srde�ního selhÆní a cØvní
mozkovØ p�íhody (obrÆzek 1). Diabetici 2. typu mají oproti ne-
diabetik�m hor�í �ivotní prognózu, p�ítomnost OSA pro n�
p�edstavuje dal�í významný faktor zvy�ující jejich kardiovasku-
lÆrní riziko. �asnou diagnostikou a nÆslednou lØ�bou OSA m�-
�eme u rizikových nemocných ovlivnit jejich prognózu.

Kazuistika
56letý pacient vietnamskØ nÆrodnosti s diabetem 2. typu od
roku 2016, lØ�ený dvojkombinací perorÆlních antidiabetik,
s neuspokojivou kompenzací diabetu (HBA1c 64 mmol/mol),
neku�Æk, s BMI 24,4 kg/m2, byl v œnoru 2018 vy�et�en v na�í
ambulanci pro bolesti na hrudi. Byl vylou�en akutní koronÆrní
syndrom, uzav�eno jako muskuloskeletÆlní etiologie obtí�í.
Anamnesticky pacient takØ udÆval obtí�nØ usínÆní s nep�íjem-
nými pocity v dolních kon�etinÆch, �astØ buzení, no�ní du�nost
�i symptomy no�ního du�ení. Man�elkou bylo pozorovÆno
chrÆpÆní a �astØ apnoickØ pauzy. Nemocný se p�es den cítil
velmi spavý, nicmØn� p�i pauzÆch nemohl usnout. Negoval
nykturii, palpitace, re
ux, somnilokvie. V rÆmci screeningu
byla pomocí ApneaLinku diagnostikovÆna t��kÆ spÆnkovÆ
apnoe (AHI 50,2) a nemocný byl odeslÆn k vy�et�ení do spÆn-
kovØ laborato�e (obrÆzek 2). Bylo provedeno ORL vy�et�ení
s normÆlním nÆlezem a vy�et�ení pneumologem, kterØ takØ ne-
prokÆzalo plicní onemocn�ní. Na EpworthskØ �kÆle spavosti
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lØ�ba je bez v�t�ího efektu, chirurgickØ vý-
kony jsou indikovÆny v p�ípad� odstranitelnØ
anatomickØ p�ekÆ�ky. Preferovanou lØ�eb-
nou metodou je terapie kontinuÆlním p�etla-
kovým dýchÆním (continuous positive air-
way pressure � CPAP). JednÆ se o druh
neinvazivní mechanickØ ventilace, který vy-
tvÆ�í kontinuÆlní p�etlak aplikovaný nosní
(mØn� �asto celoobli�ejovou) maskou do dý-
chacích cest, tím se zabra	uje vibraci a se-
v�ení ochablých st�n orofaryngu. Pacient
CPAP u�ívÆ v domÆcím prost�edí ka�dou
noc, a p�i sprÆvnØm a dostate�nØm pou�ívÆní
mizí apnoickØ pauzy, obnovuje se normÆlní
struktura spÆnku a celkov� se lep�í kvalita �i-
vota lØ�ených pacient�.

�ada studií prokÆzala negativní œlohu
OSA v rozvoji diabetes mellitus 2. typu, ale
i p�ímou asociaci OSA s hor�í kompenzací
ji� diagnostikovanØho diabetu. ZahÆjení
lØ�by CPAP takØ vedlo ke zlep�ení parametr�
glukózovØho metabolismu, nicmØn� tento
pozitivní efekt byl pozorovÆn pouze u predia -
betik�. U na�eho nemocnØho v�ak do�lo vli-
vem �asnØ diagnózy a hlavn� sprÆvnØ lØ�by
k prokazatelnØmu zlep�ení kompenzace ji�
lØ�enØho diabetes mellitus 2. typu, o�ekÆ-
vÆme tedy, �e toto zÆva�nØ tØma bude v bu-
doucnosti p�edm�tem dal�ího výzkumu.

Tab. 1: EpworthskÆ �kÆla spavosti2

Obr. 3: 	Æst zÆznamu limitovanØ polygra�e � �alovØ a r��ovØ obdØlníky ozna�ují apnoickØ pauzy, v dolní �Æsti zÆznamu je
oran�ov� zvýrazn�n pokles saturace krve kyslíkem

JmØno, rok narození: ����������������������
Datum vypln�ní:    ����������������������

D�ímÆte nebo usínÆte v situacích popsaných ní�e (nejednÆ se o pocit œnavy)? Tato
otÆzka se týkÆ Va�eho b��nØho �ivota v poslední dob�. Jestli�e jste nÆsledující situace
nepro�il/a, zkuste si p�edstavit, jak by VÆs mohly ovlivnit.

Vyberte v nÆsledující �kÆle �íslo nejvhodn�j�í odpov�di ke ka�dØ 
ní�e uvedenØ situaci:
0 = nikdy bych ned�ímal/neusínal
1 = slabÆ pravd�podobnost d�ímoty/spÆnku
2 = st�ední pravd�podobnost d�ímoty/spÆnku
3 = zna�nÆ pravd�podobnost d�ímoty/spÆnku

OtÆzka    Situace                                                                          	íslo
1.              P�i �etb� vsed�                                                         ........
2.              P�i sledovÆní televize                                              ........
3.              P�i ne�innØm sezení na ve�ejnØm míst� (v kin�, na sch�zi) ........
4.              P�i hodinovØ jízd� v aut� (bez p�estÆvky) jako spolujezdec ........
5.              P�i le�ení � odpo�inku po ob�d�, kdy� to okolnosti dovolují ........
6.              P�i rozhovoru vsed�                                                ........
7.              Vsed�, v klidu, po ob�d� bez alkoholu                 ........
8.              V automobilu stojícím n�kolik minut v dopravní zÆcp� ........
                                                                                                         
Celkem:                                                                                          ........



16 KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 3/2019

P�˝NOS �ASNÉ TERAPIE SYNDROMU OBSTRUK�N˝ SP`NKOVÉ APNOE V LÉ�B� PACIENTA S DIABETES �

ZÆv�r
Tato kazuistika je dokladem œ�innosti a efektivnosti lØ�by
CPAP u nemocných s OSA. ScreeningovØ vy�et�ení k diagnos -
tice OSA je relativn� lehce dostupnØ a lze jej provÆd�t v ambu-
lantním re�imu. �asnÆ diagnostika a nÆslednÆ lØ�ba OSA 
m��e p�i dobrØ adherenci k lØ�b� nejen zlep�it kvalitu �ivota
pacient�, ale i ovlivnit významnØ rizikovØ faktory kardiovas-
kulÆrních onemocn�ní, zvlÆ�t� u vysoce rizikových nemoc-
ných.
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Dapagli�ozin v terapii srde�ního selhÆní 
u diabetik� 2. typu i nediabetik�
Studie DAPA-HF

Je znÆmo, �e SGLT2 inhibitory p�sobí preventivn� v��i rozvoji srde�ního selhÆní u diabetik� 2. typu. Auto�i studie DAPA-HF
(Dapagli
ozin And Prevention of Adverse-outcomes in Heart Failure Trial) cht�li otestovat, zda je mo�nØ dapagli
ozin, jeden
z SGLT2 inhibitor�, pou�ít v dÆvce 10 mg denn� k terapii ji� vzniklØho srde�ního selhÆní. Vzhledem k tomu, �e vliv na
srde�ní selhÆní není zÆvislý na ovlivn�ní glykemie, cht�li otestovat i p�edpoklad, zda bude terapeuticky œ�inný i u nediabe-
tik�.
    DAPA-HF byla mezinÆrodní, multicentrickÆ, randomizovanÆ a dvojit� zaslepenÆ studie, sledující podÆní 10 mg dapagli-

ozinu denn� nebo placeba ke standardní pØ�i o pacienty s chronickým srde�ním selhÆním.
    Studie zahrnula diabetiky 2. typu i nediabetiky se srde�ním selhÆním (NYHA II�IV) a sní�enou ejek�ní frakcí (EF) levØ
komory srde�ní (HFrEF). Inkluzní kritØria zahrnula symptomatickØ srde�ní selhÆní (SS), EF �40 %, NT-proBNP �600 pg/ml
(v p�ípad� hospitalizace pro SS v posledních 12 m�sících 400 pg/ml a v p�ípad� �brilace síní/
utteru �900 pg/ml). Pacienti
nesm�li mít eGFR pod 30 ml/min/1,73 m2 (nebo rychle progredující pokles renÆlních funkcí), symptomatickou hypotenzi
nebo systolický TK pod 95 mmHg a nesm�li být diabetiky 1. typu.1,2

    PrimÆrním sledovaným cílem studie bylo, zda je dapagli
ozin (v��i placebu) p�idaný k standardní terapii srde�ního selhÆní
œ�inný na redukci výskytu zhor�ení srde�ního selhÆní (neplÆnovanÆ hospitalizace pro SS nebo nezbytnost intravenózní te-
rapie, �as do první p�íhody) a œmrtí z kardiovaskulÆrních p�í�in. SekundÆrním sledovaným cílem byly slo�ky primÆrního
cíle samostatn�, dÆle celkový po�et hospitalizací pro SS (sou�et v�ech epizod), skóre symptom� srde�ního selhÆní (KCCQ),
zhor�ení renÆlních funkcí (pokles eGFR o více ne� 50 %, renÆlní selhÆní, pot�eba dialýzy �i transplantace, œmrtí z renÆlních
p�í�in), celkovÆ mortalita, nov� vzniklý diabetes, zm�ny HbA1c, zm�ny krevního tlaku, �as do první p�íhody infarktu myo-
kardu �i CMP, a �ada dal�ích.2
    Standardní lØ�ba srde�ního selhÆní poskytnutÆ ve studii za-
hrnovala diuretika, ACE inhibitory, sartany, sacubitril/valsar-
tan, beta-blokÆtory a, pokud to bylo nezbytnØ, i agonisty 
mineralokortikoidových receptor�. Tato lØ�ba musela být
v souladu s guidelines, individuÆln� p�izp�sobena a stabilizo-
vÆna minimÆln� 4 týdny (s výjimkou diuretik, kde bylo povo-
leno 
exibilní dÆvkovÆní). LØ�ba antidiabetiky u diabetik� 
pokra�ovala dle nastavenØ terapie, dÆvka inzulínu nebo sulfo-
nylurey mohla být sní�ena, aby se minimalizovalo riziko hy-
poglykemie.
    Ve studii bylo zahrnuto 4 744 pacient� z 20 zemí (v�. 210
z �R). RandomizovÆni byli v pom�ru 1 : 1 k lØ�b� 10 mg da-
pagli
ozinu denn� nebo placebem (p�idÆno ke stÆvající lØ�b�
srde�ního selhÆní). StudovanÆ populace pacient� m�la pr�-
m�rný v�k 66, resp. 67 let (dapagli
ozin, resp. placebo sku-
pina), 76/77 % byli mu�i, 68/67 % NYHA II, 31/32 % NYHA
III a 1 % NYHA IV, pr�m�rnÆ EF LK 31 %, pr�m�rnØ eGFR
66 ml/min/1,73 m2. V obou skupinÆch bylo p�i vstupu do stu-
die 45 % diabetik� 2. typu. SledovÆni byli ve studii v pr�m�ru
18,2 m�síce.
    PrimÆrního slo�enØho cíle bylo dosa�eno u 386 (16,3 %)
pacient� ve skupin� lØ�enØ dapagli
ozinem a u 502 (21,2 %)
na placebu, tedy významn� mØn� �asto u pacient� lØ�ených
dapagli
ozinem (HR 0,74, 95% CI 0,65�0,85, p=00001). NNT
dosÆhlo 21. P�i analýze jednotlivých slo�ek primÆrního cíle
bylo HR pro zhor�ení SS 0,70 (95% CI 0,59�0,83, p=0,00003)
a HR pro œmrtí z kardiovaskulÆrních p�í�in 0,82 (95% CI
0,69�0,98, p=0,029) (viz obr. 1).
    P�i analýze podskupin diabetik� a nediabetik� se ukÆzalo,
�e pozitivní efekt dapaglifozinu se projevil jak u diabetik�, tak
u nediabetik� v obdobnØ mí�e (viz obr. 2).
    Obdobn� pozoruhodnØ výsledky byly pozorovÆny u �ady
sekundÆrních cíl� studie, nap�. u celkovØho po�tu hospitalizací

aktualita z klinických studií

Obr. 1: DAPA-HF � zhor�ení srde�ního selhÆní
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Obr. 2: DAPA-HF � œmrtí z kardiovaskulÆrních p�í�in
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pro SS (HR 0,75 pro dapagli
ozin). Dotazník KCCQ (Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire) zaznamenal rozdíl mezi
skupinami 2,8 bodu ve prosp�ch skupiny lØ�enØ dapagli
ozinem. MØn� �asto do�lo ve skupin� lØ�enØ dapagli
ozinem ke
zhor�ení renÆlních funkcí o 50 % hodnoty eGFR, renÆlnímu selhÆní nebo œmrtí z renÆlních p�í�in (v p�ípad� placeba 1,6 %,
v p�ípad� dapagli
ozinu 1,2 %, HR 0,71, 95% CI 0,44�1,16, p=0,17). Dapagli
ozin byl dob�e tolerovÆn.

Studie prokÆzala, �e dapagli�ozin p�idaný ke standardní terapii srde�ního selhÆní redukoval riziko zhor�ení srde�ního
selhÆní, œmrtí z kardiovaskulÆrních p�í�in a zlep�oval symptomy pacient�. Toto sní�ení rizika bylo klinicky významnØ
a statisticky signi�kantní a zahrnovalo jak pacienty s diabetem 2. typu, tak pacienty bez diabetu.
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Obr. 3: DaPA-HF � analýza podskupin diabetik� a nediabetik� pro primÆrní cíl
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Kdy mØn� m��e znamenat i více 
aneb Suliqua a spokojenost pacienta 
se zjednodu�ením re�imu

Michaela VondrÆkovÆ
DiabetologickÆ ambulance, Nemocnice Turnov

Souhrn
Diabetici 2. typu s dlouholetým pr�b�hem diabetu �asto kon�í na lØ�b� intenzifiko-
vaným inzulínovým re�imem. Tento re�im je pro pacienty ale velmi slo�itý, klade vy-
sokØ nÆroky na jejich schopnost p�esnØ aplikace inzulín� a monitorace glykemií a zÆ-
rove	 mÆ nejv�t�í riziko hypoglykemie.

S novými lØky p�ichÆzí mo�nost nabídnout pacient�m jednodu��í, œ�inn�j�í a bez-
pe�n�j�í lØ�bu, co� mÆ ve výsledku velký význam i pro jejich schopnost dodr�ovÆní
lØ�ebnØho re�imu. Jednou z mo�ností je i kombinovaný injek�ní preparÆt Suliqua, ob-
sahující inzulín glargin a GLP-1 RA lixisenatid ve fixní titrovatelnØ kombinaci.

UvedenÆ kazuistika doklÆdÆ, �e Suliqua velmi dob�e œ�inkuje i u pacienta s dlou-
hým trvÆním diabetu 2. typu, po vysazení intenzifikovanØho inzulínovØho re�imu,
a navíc podstatným zjednodu�ením lØ�ebnØho re�imu zlep�uje i adherenci pacienta
k lØ�b� a jeho spokojenost s ní.

Summary
When less becomes more�Suliqua and a patient�s satisfaction with the simplified
regimen
Long-term type 2 diabetes patients often have to be treated with an intensive insulin
regimen, which is very complicated for patients and has the highest risk of hypoglyca-
emia. An easier treatment can be useful for increasing their adherence to treatment
and satisfaction with it. One of the new marketed treatment options is a fixed-ratio
combination of basal insulin glargine 100 U/ml and GLP-1 receptor agonist lixisenatide.
This case report describes an example of a type 2 diabetes patient with a long-term his-
tory of diabetes who has been successfully treated using this fixed-ratio combination.

VondrÆkovÆ, M. Kdy mØn� m��e znamenat i více aneb Suliqua a spokojenost pacienta se zjednodu�ením re-
�imu. Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 20�21, 2019.

Klí�ovÆ slova
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� glargin
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� adherence
� jednoduchÆ a bezpe�nÆ

lØ�ba
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� type 2 diabetes mellitus
� glargine
� lixisenatide
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� simple and safe treatment

Úvod
V lØ�b� diabetes mellitus (DM) 2. typu je v posledních letech
k dispozici �ada nových p�ípravk�. V nedÆvnØ dob� se v �R ob-
jevila i �xní kombinace bazÆlního inzulínu glargin a GLP-1 RA
(Suliqua) ve form� injekce podÆvanØ jednou denn�. NovÆ do-
poru�ení pro lØ�bu DM 2. typu umo�nují �iroký výb�r z r�z-
ných postup� lØ�by a kladou stÆle d�raz na individualizaci lØ�by.

Kazuistika
V kazuistice popisuji 50letØho pacienta, který je v pØ�i na�í dia -
betologickØ ambulance od roku 2004, kdy k nÆm byl odeslÆn
praktickým lØka�em.

Diabetes mellitus mu byl zji�t�n p�i preventivní prohlídce
u praktickØho lØka�e ji� ve 28 letech v�ku (rok 1997), hladina

C-peptidu sv�d�ila pro diabetes 2. typu. Mimo to se lØ�il s hy-
pertenzí a kombinovanou dyslipidemií ji� od 26 let v�ku a byl
trvale medikovÆn antihypertenzivy a hypolipidemiky s dobrou
odpov�dí.

Mu� pracoval jako montÆ�ní d�lník, co� vedlo k tomu, �e
m�l naru�ený denní a jídelní re�im cestami za prací a n�koli-
kam�sí�ními pobyty v zahrani�í na stavbÆch. Byl neku�Æk. Jeho
fyzickÆ aktivita v prÆci byla st�ední, pravideln� nesportoval.
Ob�hov� byl pln� kompenzovÆn.

Prvních n�kolik let po diagnóze diabetu byl pacient lØ�en
jen dietou. P�i dekompenzaci diabetu po sedmi letech mu byl
p�idÆn metformin a gliklazid a sou�asn� byl p�edÆn k lØ�b� do
ordinace diabetologa.

P�i p�evzetí do na�í pØ�e (2004) m�l tyto hodnoty: glyko-
vaný hemoglobin (HbA1c) 77 mmol/mol, glykemie nala�no
(FPG) 15,3 mmol/l, t�lesnÆ hmotnost 99 kg, vý�ka 188 cm,
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BMI 28,01 kg/m2. K jeho stÆvající lØ�b� (metformin, gliklazid)
jsme p�idali rosiglitazon, resp. pioglitazon.

Od 40 let v�ku (rok 2009) byl lØ�en kombinací pioglitazon
30 mg, metformin 2 000�2 500 mg/den, pro postupnØ zhor�o-
vÆní kompenzace byl gliklazid vym�n�n za glimepirid 4 mg,
�ím� do�lo k do�asnØmu zlep�ení. Doporu�ovanou injek�ní
lØ�bu ale pacient opakovan� odmítal s odvolÆním na cesty
a prÆci v zemích 3. sv�ta. K ob�asnØmu zlep�ení kompenzace
diabetu do�lo v�t�inou p�i pobytu v �R, kdy byl schopen lØpe
dodr�ovat re�imovÆ opat�ení. Selfmonitoring neprovÆd�l. Spe-
ci�ckØ komplikace nebyly prokÆzÆny, EKG m�l v mezích normy.

K zÆsadní zm�n� jeho zdravotního stavu do�lo p�ed rokem �
v b�eznu 2018, tedy ve 49 letech v�ku pacienta. Onemocn�l
akutní hepatitidou E a byl hospitalizovÆn na infek�ním odd�lení
(ALT 25,3 µkat/l, AST 24,7 µkat/l, bilirubin 25 µmol/l). P�itom
do�lo k vysazení v�ech PAD a zahÆjení intenzi�kovanØho inzu-
línovØho re�imu (glargin 100 U/ml a lispro, celkem 60 jednotek
za den). B�hem hospitalizace byl vybaven glukometrem a edu-
kovÆn v selfmonitoringu. Tato lØ�ba trvala t�i m�síce, pacient se
vrÆtil do prÆce � pracoval pak v tovÆrn� v pravidelnØm jedno-
sm�nnØm re�imu. Kompenzace diabetu byla výbornÆ � HbA1c

50..48 mmol/mol, zm��enØ glykemie byly stabiln� v pÆsmu 
4�10 mmol/l, hypoglykemie m�l jen lehkØ a velmi z�ídka.

Pacient byl ale siln� demotivovÆn, doslova otrÆvený z ka�-
dodenních aplikací inzulínu a nalØhal na zjednodu�ení lØ�eb-
nØho systØmu. V tØ chvíli se nabídla mo�nost zkusit novou �xní
kombinaci bazÆlního inzulínu a GLP-1 RA, p�ípravek Suliqua,
který v tØ dob� za�al být dostupný i v �R. C-peptid pacienta
byl v mezích normy.

Zvolila jsem rad�ji cestu postupných zm�n, aby byly do-
dr�eny podmínky œhrady poji��ovny. V �ervnu 2018 jsem pa-
cientovi vysadila prandiÆlní dÆvky inzulínu a nahradila je re-
paglinidem a metforminem, bazÆlní inzulín byl ponechÆn.

P�i kontrole po �ty�ech m�sících v �íjnu 2018 byla hodnota
HbA1c 67 mmol/mol a pacient spl	oval œhradovØ podmínky
pro nasazení p�ípravku Suliqua. Vzhledem k dosavadní dÆvce
inzulínu glargin 100 U/ml 22 jednotek jsem zvolila Suliqua
100/50 (�lutØ pero) v dÆvce 20 jednotek s aplikací 30 minut
p�ed ve�e�í. Metformin byl ponechÆn, jeho dÆvka byla navý-
�ena na 2 000 mg/den a repaglinid redukovÆn na polovi�ní
dÆvky. Aplikace p�ípravku Suliqua p�ed ve�e�í byla zvolena
proto, �e pacient ve�e�í v�t�inou doma ve stejnou dobu, ve�e�e
je nejv�t�í jídlo dne, aplikÆtor nenosí mimo domov.

P�i kontrole lØ�by za t�i týdny od nasazení p�ípravku Suliqua
100/50 (listopad 2018) byly ranní glykemie nala�no 5�8 mmol/l
a ostatní zm��enØ glykemie b�hem dne 3,4�10 mmol/l. Hypo-
glykemie neudÆval.

Kontrola po 10 týdnech od nasazení p�ípravku Suliqua
100/50 (leden 2019): ranní glykemie nala�no byla 7,7 mmol/l,
HbA1c 56 mmol/mol, celodenní glykemickØ pro�ly se pohybo-

valy v pÆsmu 7�8 mmol/l, bez v�t�í variability. Hypoglykemii
zaznamenal jednou s lehkým pr�b�hem, s hodnotou glykemie
2,9 mmol/l. Proto jsme kompletn� vysadili repaglinid, dÆvky
metforminu ani Suliqua jsme nezm�nili. Pacient dob�e spolu-
pracoval, byl spokojený s omezením po�tu injekcí za den, jeho
nÆlada se zlep�ila, pou�íval krokom�r. Jedl i men�í porce z d�-
vodu men�ího pocitu hladu, co� si vysv�tluji výrazným a p�e-
trvÆvajícím p�sobením lixisenatidu na zpomalení vyprazd	o-
vÆní �aludku, kterØ bývÆ �asto zmi	ovÆno jako jeden z jeho
hlavních mechanism� œ�inku. S ohledem na uspokojivý pokles
HbA1c a zlep�ení pacientovy adherence k lØ�b� jsem se roz-
hodla dÆvku Suliqua a� do p�í�tí kontroly netitrovat.

Kontrola po �esti m�sících lØ�by Suliqua 100/50 (duben
2019): ranní glykemie nala�no byla 8,3 mmol/l, HbA1c

49 mmol/mol, hypoglykemie neudÆval. Ponechali jsme tedy
nadÆle Suliqua 100/50 20 jednotek p�ed ve�e�í a metformin
1 000 mg rÆno a ve�er. Pacient je s lØ�bou velmi spokojen, zcela
se naplnila o�ekÆvÆní, kterÆ p�i zm�n� lØ�by m�l.

ZÆv�r
Kazuistika potvrzuje mo�nost œsp�chu lØ�by kombinovaným
p�ípravkem Suliqua (glargin/lixisenatid) i u pacienta s 20letou
historií diabetu. I po tak dlouhØ dob� tato lØ�ba vedla ke gly-
kemickØ kontrole srovnatelnØ s lØ�bou intenzi�kovaným in-
zulínovým re�imem. V tomto konkrØtním p�ípad� je stejn�
d�le�itým bene�tem navození dobrØ adherence pacienta
k lØ�b� podstatným zjednodu�ením lØ�ebnØho re�imu.

Tedy p�i men�ím po�tu injek�ních aplikací, men�ím
po�tu jednotek srovnatelnÆ kompenzace s v�t�í bezpe�ností
a zÆrove	 v�t�í spokojenost pacienta.
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�erven 2018 �íjen 2018 leden 2019 duben 2019

re�im IIT BI + PAD Suliqua 10. týden Suliqua 6 m�síc�

hmotnost (kg) 98 100 100 97

HbA1c (mmol/mol) 48 67 56 49

Tab. 1: Vývoj hmotnosti a HbA1c

Vysv�tlivky: BI � bazÆlní inzulín, IIT � intenzi�kovanÆ inzulínovÆ terapie, PAD � perorÆlní antidiabetika
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LØ�ba akutní bolestivØ diabetickØ neuropatie 
kyselinou alfa-lipoovou 
u pacienta s LADA

Roman Piecha
Interní klinika, FN v Motole, Praha

Souhrn
Kazuistika pojednÆvÆ o p�ípadu pacienta s diabetem, u kterØho výskyt akutní bolestivØ
diabetickØ neuropatie vedl ke stanovení sprÆvnØ diagnózy LADA. V rÆmci lØ�by byl
pacient p�eveden na intenzifikovaný inzulínový re�im, v kombinaci s lØ�bou s kyseli-
nou alfa-lipoovou do�lo k výraznØmu zlep�ení neuropatických bolesti.

Summary
A treatment of acute painful diabetic neuropathy with alpha lipoic acid in a patient
with LADA diabetes
The case report documents a patient with diabetes mellitus, in whom the occurrence
of acute painful diabetic neuropathy resulted in a correct diagnosis of LADA diabetes.
The patient was then treated with intensified insulin regimen which was combined
with alpha lipoic acid and this treatment resulted in a significant improvement of neu-
ropathic pain.

Piecha, R. LØ�ba akutní bolestivØ diabetickØ neuropatie kyselinou alfa-lipoovou u pacienta s LADA. Kazuistiky
v diabetologii 17, 3: 23�25, 2019.
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Úvod
DiabetickÆ neuropatie je chronickou komplikací diabetu. Cel-
kov� se prevalence odhaduje na 6�51 %, velkØ rozp�tí je dÆno
heterogenitou onemocn�ní.1 Pacienti s diabetem 1. typu mají
ni��í výskyt neuropatie vzhledem k mlad�ímu v�ku, ale v pr�-
b�hu �asu se neuropatie projeví b�hem 14 let u 30 % z nich.2
U pacient� s diabetem 2. typu pozorujeme celkov� vy��í výskyt
neuropatie, v dob� diagnózy je p�ítomna u 42 %.3
    DiabetickÆ neuropatie zahrnuje celØ spektrum komplexního
posti�ení periferního nervovØho systØmu u pacient� s diabe-
tem. M��e postihovat periferní, kraniÆlní i autonomní nervy.
SymetrickÆ distÆlní senzorickomotorickÆ polyneuropatie je
nej�ast�j�í formou posti�ení s typicky chronickým pr�b�hem
a progresivním zhor�ovÆním obtí�í. Na opa�nØm konci spektra
je akutní bolestivÆ diabetickÆ neuropatie, kterÆ vy�aduje svou
zÆva�ností neodkladnou diagnostiku a lØ�bu. V kombinaci
s œbytkem t�lesnØ hmotnosti je ozna�ovÆna jako diabetickÆ
neuropatickÆ kachexie. Neuropatie vyvolanÆ lØ�bou inzulínem
se vyskytuje u pacient� po rychlØ œprav� dØletrvající hypergly-
kemie. TakØ hyperglykemickÆ neuropatie u pacient� s diabe-
tickou ketoacidózou nebo v hyperglykemickØm hyperosmolÆr-
ním stavu se m��e projevit akutní bolestivou neuropatií,
v literatu�e se ozna�ují jako reverzibilní formy neuropatie.
�astý je pr�b�h se spontÆnní œpravou po kompenzaci hyper-

glykemie bez p�etrvÆvajícího senzorickomotorickØho de�citu.
M��e v�ak i dojít k dal�í deterioraci nervu, sice s œstupem bo-
lestí, ale s ireverzibilním posti�ením.
    ZÆkladní lØ�ba spo�ívÆ v t�snØ kompenzaci glykemie.
K lØ�b� bolestí se pou�ívají hlavn� tricyklickÆ a jinÆ antidepre-
siva (amitriptylin, duloxetin, venlafaxin), antikonvulziva (ga-
bapentin, pregabalin), opioidovÆ analgetika (tramadol, oxyco-
don). Kyselina alfa-lipoovÆ, takØ ozna�ovanÆ jako kyselina
thioktovÆ, p�sobí jako antioxidant, sni�uje tvorbu kyslíkových
radikÆl�, �ím� zasahuje do jednoho ze zÆkladních patofyziolo-
gických mechanism� vývoje diabetickØ neuropatie.

Kazuistika
48letý pacient s diabetes mellitus, tehdy klasi�kovaným jako
2. typu, byl referovÆn do diabetickØho centra pro akutní boles-
tivou symetrickou neuropatii dolních kon�etin a necílený œby-
tek hmotnosti. Pacient si st��oval na výraznØ bolesti nohou.
Popisoval je jako pÆlení a �ezÆní v prstech, ploskÆch a nÆrtech.
Bolesti za�aly na obou dolních kon�etinÆch a postupn� se zhor-
�ovaly. Bolesti udÆval hlavn� v klidu, zlep�ovaly se p�i ch�zi.
Nejhor�í byly v noci, kdy se �asto budil pro pocit pÆlení nohou
p�i doteku pe�inou. Slabost dolních kon�etin nepozoroval.
Hmotnostní œbytek byl celkov� 12 kg, b�hem posledních �esti
m�síc� 2 kg. V dob� vy�et�ení m�l pacient BMI 20,6 kg/m2.
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ZÆkladní screening p�í�in œbytku hmotnosti byl negativní, a to
v�etn� endoskopickØho vy�et�ení gastrointestinÆlního traktu
a cílenØho vylou�ení celiakie.
    Diagnóza diabetu byla stanovena p�ed �ty�mi lety praktic-
kým lØka�em v rÆmci screeningu. Jinak byl pacient bez dal�ích
komorbidit. V rodinnØ anamnØze neuvÆd�l výskyt diabetu. Pa-
cient 15 let nekou�í, d�íve v�ak a� krabi�ku denn� po dobu �ty�
let. Alkohol pil pouze p�íle�itostn�, v poslední dob� spí�e
v�bec. Pracuje ve skladu se zeleninou, v prÆci mÆ pravideln�
fyzickou aktivitu. V rÆmci lØ�by diabetu pacient u�íval kombi-
naci perorÆlních antidiabetik, konkrØtn� metforminu a glime-
piridu, s GLP-1 analogem a bazÆlním inzulínem. Od stanovení
diagnózy nemoci byla kompenzace neuspokojivÆ i p�es �etnØ
farmakologickØ intervence. V dob� vy�et�ení byl glykovaný he-
moglobin HbA1c 67 mmol/mol. P�i vyhodnocení glykemických
pro�l� byla patrna vysokÆ variabilita glykemií. V rÆmci scree -
ningu speci�ckých diabetických komplikací nebyla prokÆzÆna
diabetickÆ retinopatie ani mikroalbuminurie.
    Pacienta jsme vy�et�ili v podiatrickØ ambulanci s nÆsledu-
jícími výsledky: biothesiometr 12V bilaterÆln�, monofila-
menta 6/6 bilaterÆln�, �ití chlad teplo 1/5 bilaterÆln�, bez 
významnØ angiopatie, se zÆv�rem st�edn� t��kØ distÆlní sen -
zorickØ polyneuropatie. V dal�í diagnostice jsme se zam��ili
na vylou�ení jiných p�í�in neuropatie, pacient m�l normÆlní
hladiny vitaminu B12, vylou�ili jsme boreliózu a tyreopatii.
Laboratorn� jsme v�ak prokÆzali vyhaslou endogenní sekreci
inzulínu vy�et�ením stimulovanØho C-peptidu; 138 pmol/l
bazÆln�, 149 pmol/l po stimulaci. Pacient byl proto p�eveden
na intenzifikovaný inzulínový re�im. Pozitivní nÆlez autopro-
tilÆtek proti dekarboxylÆze kyseliny glutamovØ nÆm nÆsledn�
potvrdil diagnózu latentního autoimunitního diabetu dosp�-
lých (LADA).
    V rÆmci lØ�by algickØ formy diabetickØ neuropatie jsme se
po konzultaci s pacientem rozhodli pro aplikaci sØrií infuzí
s kyselinou alfa-lipoovou (�iogamma 600 mg 10× i.v.) s nÆ-
sledným p�echodem na p.o. terapii v dÆvce 600 mg/den na t�i
m�síce. Ji� b�hem hospitalizace pacient uvÆd�l signi�kantní
sní�ení intenzity bolesti a jiných subjektivních obtí�í. Pacienta
jsme edukovali ohledn� nutnosti dodr�ovaní t�snØ kompen-
zace a d�slednØho selfmonitoringu, adjustace dÆvek inzulínu.
    V rÆmci kontroly po t�ech m�sících jsme shledali výraznØ
zlep�ení kompenzace diabetu, HbA1c 49 mmol/l. Pacient byl
spokojen s pr�b�hem lØ�by. Úbytek t�lesnØ hmotnosti dÆle ne-
pokra�uje, pacient dodr�uje diabetickou dietu. Bolesti ji� ne-
jsou v pop�edí obtí�í pacienta a v noci ji� klidn� spí.

Diskuse
Latentní autoimunitní diabetes dosp�lých (LADA) je hetero-
genní skupinou onemocn�ní, kterÆ vykazuje charakteristiky
dia betu 1. i 2. typu. Klinicky se projeví rozvojem diabetu v do-
sp�losti, v�t�ina pacient� v dob� diagnózy nevy�aduje terapii
inzulínem a pacienti jsou klasi�kovÆni jako diabetes 2. typu.
Progresivn� u nich v�ak dochÆzí k autoimunitn� podmín�nØ
destrukci beta bun�k pankreatu a postupnØmu vyhasnutí en-
dogenní sekrece inzulínu, co� je charakteristickØ pro diabetes
1. typu. Ke stanovení diagnózy je nutno p�ihlØdnout k titr�m

protilÆtek, BMI a stimulovanØmu C-peptidu. Dle literatury je
výskyt LADA u dosp�lých pacient� s diabetem 7,5�10 %.4,5

    V p�ípad� pacienta prezentovanØho v kazuistice vedl prÆv�
výskyt akutní formy diabetickØ neuropatie ke stanovení
sprÆvnØ diagnózy a zm�n� terapie.
    Diagnostický algoritmus je nutno zahÆjit vylou�ením jiných
p�í�in neuropatie. Vhodným vy�et�ením jsou konduk�ní stu-
die, kterØ jsou schopny rozli�it axonÆlní, p�ípadn� demyelini-
za�ní lØzi. Je t�eba mít na pam�ti, �e p�i neuropatii s posti�ením
tenkých vlÆken s projevy algickØ neuropatie m��e být nÆlez na
EMG zcela normÆlní. DiferenciÆlní diagnostika je velice �irokÆ.
ChronickÆ zÆn�tlivÆ demyeliniza�ní polyneuropatie a lumbÆlní
spinÆlní stenóza se projevují spí�e motorickým de�citem. De-
�cit vitaminu B12 vede v rozvoji neuropatie u jaterní cirhózy,
malnutrice, perniciózní anemie. IschemickÆ choroba dolních
kon�etin v�t�inou na sebe upozorní typickým charakterem ob-
tí�í, ale je nutno po ní cílen� pÆtrat v rÆmci kombinovanØho
posti�ení. V neposlední �ad� se m��e jednat o projev autoimu-
nitního onemocn�ní, nap�íklad Sjögrenova syndromu, systØ-
movØho lupus erythematodes. Z endokrinních onemocn�ní
bychom nem�li opomenout tyreopatie a Cushing�v syndrom.
PÆtrÆme cílen� po tumorech v rÆmci paraneoplastickØ neuro-
patie.
    LØ�ba neuropatickØ bolesti je svízelnÆ. Signi�kantní œlevu
od bolesti dosÆhne jenom �Æst pacient�. Subjektivní ovlivn�ní
neuropatických obtí�í farmakologicky je zatí�enØ relativn� �as-
tými ne�Ædoucími œ�inky a �etnými lØkovými interakcemi. Ky-
selina alfa-lipoovÆ p�edstavuje mo�nost terapie, kterÆ mÆ po-
tenciÆln� mo�nost ovlivnit progresi neuropatických obtí�í,
pokud je indikovÆna u pacient� s reverzibilním posti�ením.

Borrel AmØdØe (1867�1936) � francouzský biolog. Studoval p�írodní v�dy
na Univerzit� v Montpellier. V letech 1892�1895 pracoval v laborato�i Ilji
Me�nikova v Pasteurov� institutu v Pa�í�i (studium tuberkulózy). V letech
1900�1914 p�ednÆ�el bakteriologii a v�noval se výzkumu virovØho p�vodu
zhoubných nÆdor�. Za 1. sv. vÆlky œdajn� vyvinul jednu z prvních znÆmých
plynových masek. Pozd�ji (1919) se stal vedoucím bakteriologickØho pra-
covi�t� lØka�skØ fakulty Univerzity ve �trasburku. Je spoluautorem (spolu
s Yersinem a Calmettem) vakcíny proti dým�jovØmu moru.

(zdroj informací: archiv redakce)

Sjögren Henrik (1899�1986) � �vØdský o�almolog. Vystudoval medicínu
na Karolinska institutet v roce 1922, 1961 profesorem na univerzit�
v Göteborgu. Syndrom, který dnes nese jeho jmØno, popsal v roce 1933
v prÆci �Zur Kenntnis der keratoconjunctivitis sicca�.

Cushing Harvey Williams (1869�1939) � americký neurochirurg. Studoval
na Yale a Harvardu, praktikoval v Massachusetts General Hospital a v Johns
Hopkins Hospital (pod vedením W. S. Halsteda). P�sobil takØ v Peter Bent
Brigham Hospital v Bostonu. B�hem 1. sv�tovØ vÆlky p�sobil jako chirurg
v Evrop�. Je pova�ovÆn za otce moderní neurochirurgie, vyvinul �adu
nových opera�ních postup�, kterØ umo�nily významn� sní�it œmrtnost p�i
operacích mozku. P�isp�l k rozvoji �ady diagnostických postup� (m��ení
krevního tlaku, vyu�ití RTG vy�et�ení p�i diagnostice mozkových nÆdor�
aj.). Popis syndromu spojenØho dnes s jeho jmØnem (Cushing�v syndrom)
publikoval v roce 1932 (po 20 letech studia tØto problematiky). V roce 1926
obdr�el Pulitzerovu literÆrní cenu za �ivotopis Williama Oslera.

(zdroj informací: archiv redakce)
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KlinickØ studie s kyselinou alfa-lipoovou prokÆzaly œ�innost
terapie, sní�ení bolesti a subjektivních neuropatických obtí�í
p�i intravenózním podÆvÆní,6 pozitivní efekt byl prokÆzÆn p�i
terapii perorÆlní formou s denní dÆvkou 600 mg po dobu p�ti
týdn�,7,8 vy��í dÆvka ji� nevedla ke zlep�ení obtí�í, ale pouze
k vy��ímu výskytu ne�Ædoucích œ�ink�. Chyb�jí bohu�el dlou-
hodobØ prospektivní studie. ZÆkladem lØ�by nadÆle z�stÆvÆ
t�snÆ glykemickÆ kompenzace, kterÆ je nezbytnÆ p�edev�ím
v prevenci diabetickØ polyneuropatie.

ZÆv�r
Terapie diabetickØ neuropatie je obtí�nÆ, signi�kantní œlevu
od bolesti dosÆhne pouze �Æst pacient� s algickou formovou
diabetickØ neuropatie. ZÆkladní lØky pou�ívanØ k lØ�b� neuro-
patie mají vysokØ riziko výskytu ne�Ædoucích œ�ink� a lØko-
vých interakcí. Terapie kyselinou alfa-lipoovou je bezpe�nÆ
a mÆ minimum ne�Ædoucích œ�ink�. Doporu�ujeme ji vyzkou-
�et p�edev�ím u pacient� s potenciÆln� reverzibilním posti�e-
ním neuron�, a to bu
 v monoterapii, nebo v rÆmci kombino-
vanØ lØ�by.
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Pozitivní terapeutický œ�inek kanagliflozinu na zlep�ení 
dlouhodobØ kompenzace a chronickØho renÆlního selhÆní 
u pacientky s diagnózou diabetes mellitus 2. typu

Jana PsottovÆ, TomÆ� Schvalb
Diabetologie, interní lØka�ství a endokrinologie, Praha

Souhrn
Jednozna�nØ je, �e v budoucnu bude stoupat po�et polymorbidních pacient� s dia-
gnózou diabetes mellitus v�ech typ� a zvý�í se tedy i prevalence zÆva�ných diabetic-
kých komplikací, mezi n�� pat�í i chronickØ renÆlní selhÆní. NezbytnÆ bude lØ�ba nejen
diabetu, ale i diabetických komplikací a komorbidit, kde se nabízí mo�nost vyu�ití
moderní terapie SGLT2 inhibitory, respektive glifloziny. Na�e kazuistika doklÆdÆ po-
zitivní efekt lØ�by za vyu�ití kanagliflozinu a dokladuje tak shodu s prokÆzanými vý-
sledky klinickØ studie CREDENCE. Pozitivní terapeutický efekt byl verifikovÆn jak
sní�ením HbA1c, tak sní�ením hodnot albumin/creatinin ratio a ostatními parametry.

Summary
The positive effect of canagliflozin on the improvement of diabetes and chronic
kidney disease long-term treatment in a type 2 diabetes patient
It is obvious that the number of polymorbid patients with diabetes mellitus will in-
crease in the future, resulting in a rising prevalence of serious diabetic complications
such as chronic kidney disease. It is necessary to treat not only diabetes itself, but all
of the co-morbidities as well. The modern therapy with SGLT2 inhibitors (gliflozins)
can be used for the treatment of renal impairment.

The case report shows, in accordance with the results of the clinical trial CRE-
DENCE, the positive effect of canagliflozin. The positive therapeutic effect was verified
by decreasing of HbA1c and decreasing of albumin/creatinine ratio and other para-
meters.

PsottovÆ, J., Schvalb, T. Pozitivní terapeutický œ�inek kanagliflozinu na zlep�ení dlouhodobØ kompenzace
a chronickØho renÆlního selhÆní u pacientky s diagnózou diabetes mellitus 2. typu. Kazuistiky v diabetologii
17, 3: 27�29, 2019.
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Úvod
V sou�asnosti �ije na sv�t� asi 400 milion� pacient� s onemoc-
n�ním diabetes mellitus (DM). Epidemie diabetu logicky po-
vede k epidemii komplikací. Asi u 40 % pacient� s diagnózou
diabetes mellitus v�ech typ� se rozvine chronickØ onemocn�ní
ledvin. Ledviny mají v manifestaci diabetes mellitus velkou
œlohu.1 DokÆ�í denn� �ltrovat 165�180 g glukózy, 90 % se vrací
zp�t do t�la p�sobením SGLT2 (sodíko-glukózových kontrans-
portØr� 2) v proximÆlním tubulu a 10 % se reabsorbuje p�so-
bením SLGT1. U pacient� s onemocn�ním diabetes mellitus
1. i 2. typu byla prokÆzÆna zvý�enÆ renÆlní tubulÆrní reab-
sorp�ní kapacita pro glukózu, dochÆzí k mnohem v�t�í expresi
glukózových transportØr�. Proto u diabetik� nedochÆzí ke gly-
kosurii i p�i hodnotÆch glykemie vy��ích, ne� je b��n� udÆvaný
ledvinný prÆh pro glukózu, tedy 10 mmol/l. Ledviny se i ve
stavu hyperglykemie sna�í zadr�ovat glukózu jako d�le�itý

zdroj energie pro mozek a nervovou tkÆ	, místo snahy zbavit
se p�ebyte�nØ glukózy vylou�ením do mo�i.2

DlouhodobÆ hyperglykemie je hlavním etiologickým �ini-
telem vzniku diabetickØ nefropatie, na ní navazuje �ada me-
tabolických pochod�, zejmØna tvorba pokro�ilých produkt�
glykace, oxida�ní stres, polyolovÆ cesta metabolismu glukózy.
Významný hemodynamický faktor je systØmovÆ hypertenze.
V p�ípad� diabetes mellitus 1. typu arteriÆlní hypertenze
vznikÆ p�evÆ�n� jako sekundÆrní výsledek rozvoje onemoc-
n�ní ledvin, p�i DM 2. typu mÆ arteriÆlní hypertenze spí�e
charakter hypertenze esenciÆlní. D�le�itým faktorem podíle-
jícím se na vzniku hypertenze u diabetika je sklon k retenci
sodíku a vody.

Klí�ovÆ role p�i vzniku klasickØ diabetickØ nefropatie je p�i-
suzovÆna p�edev�ím hypertenzi intraglomerulÆrní. Ji� v �as-
ných obdobích diabetu dochÆzí ke zvý�ení glomerulÆrní �lt-
race a� o 40 % z d�vodu poklesu rezistence v aferentní arteriole
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s nÆsledným nÆr�stem plazmatickØho pr�toku a glomerulÆr-
ního tlaku. Výsledkem je hypertro�e glomerul�, stimulace pro-
dukce r�stových faktor� TGF�1 a VEGF-A, komponent ext-
racelulÆrní matrix. To vede k expanzi mezangiÆlní oblasti
s œbytkem glomerulÆrní �ltra�ní plochy a zÆniku glomerulu.
Dal�ím významným patogenetickým �initelem je systØm renin-
angiotenzin-aldosteron. BlokÆda tohoto systØmu pomocí ACEi
nebo blokÆtoru AT1 sni�uje tonus eferentní arterioly a intra-
glomerulÆrní tlak, sni�uje albuminurii, p�sobí nefroprotek-
tivn�.3

Vzhledem k významu ledvin na manifestaci a rozvoji dia -
betu je vhodnØ terapeutickØ œsilí zam��it na jejich funkce a to
nÆm umo�	uje skupina moderních antidiabetik � gli
ozin�.
Selektivn� blokují SGLT2, sni�ují glykemický prÆh a reab-
sorp�ní kapacitu pro glukózu. Navozenou glykosurií vedou
k významnØmu poklesu la�nØ i postprandiÆlní glykemie a sní-
�ení glykovanØho hemoglobinu o 15�25 mmol/mol. Gli
oziny
se vyzna�ují nízkým rizikem hypoglykemií, efekt je nezÆvislý
na inzulínu. Bene�tem terapie gli
oziny je takØ œbytek t�lesnØ
hmotnosti, pokles krevního tlaku, kardioprotektivita a nefro-
protektivita.

Kazuistika
PrezentovÆna je pacientka ve v�ku 38 let, s metabolickým syn-
dromem, obezitou 2. stupn�, arteriÆlní hypertenzí, dyslipidemií
a onemocn�ním diabetes mellitus 2. typu, který byl diagnosti-
kovÆn v kv�tnu roku 2015. NemocnÆ mÆ sedavý zp�sob �ivota,
pracuje jako prodava�ka s velice omezenou denní fyzickou ak-
tivitou. V dubnu 2016 byla odeslÆna do na�í diabetologickØ po-
radny praktickým lØka�em pro neuspokojivou metabolickou
kompenzaci diabetu s hodnotou HbA1c 60 mmol/mol. V tØ
dob� byla lØ�ena standardní terapií metforminem v dÆvce
1 000 mg denn�. P�i p�evzetí m�la pacientka hmotnost 111 kg,
obvod pasu 117 cm, BMI 37,09 kg/m2. NemocnÆ absolvovala
komplexní edukaci, byla jí doporu�ena re�imovÆ a dietní opa-
t�ení, rozebrÆny chyby v diet�, pou�ena o komplikacích diabetu
a mo�nosti jejich prevence. Pacientce jsme upravili terapii met-
forminem na dÆvku 2 000 mg denn� s cílem p�ekonat jist� 
výraznou inzulínovou rezistenci. Provedením kompletních la-
boratorních vy�et�ení byla odhalena p�ítomnost mikroalbumin -
urie. Vstupní hodnota albumin/creatinin ratio (ACR) byla
35,92 mg/mmol. V tØ dob� byla pacientka dlouhodob� na an-
tihypertenzní terapii ovliv	ující systØm RAAS, u�ívala telmi-
sartan v dÆvce 40 mg denn�. Kontrolní nÆv�t�va, kterÆ byla

naplÆnovÆna na srpen 2016, ukÆzala zlep�ení kompenzace 
diabetu, hladina glykovanØho hemoglobinu klesla na 52
mmol/mol. V prosinci roku 2016 p�i dal�í kontrole do�lo k pro-
gresi proteinurie, ACR byla 57,65 mg/mmol, kompenzace dia -
betu byla stabilní. Pacientku jsme odeslali k vy�et�ení nefrolo-
gem. Stav byl uzav�en jako syndrom izolovanØ proteinurie
s normÆlní renÆlní funkcí v rÆmci incipientní diabetickØ ne-
fropatie. Do�lo k navý�ení dÆvky telmisartanu na 80 mg denn�.
Rok 2017 byl pro pacientku œsp��ný, zhubla 8 kg, glykovaný
hemoglobin byl na œrovni 50 mmol/mol, v b�eznu tØho� roku
byl zaznamenÆn pokles mikroalbuminurie, ACR 39,28
mg/mmol. P�íchodem roku 2018 vstoupily do �ivota pacientky
novØ komplikace, osobní a pracovní problØmy, kterØ rezulto-
valy v ignoranci a nezÆjem o onemocn�ní. Pacientka p�estala
pravideln� u�ívat perorÆlní antidiabetika. Výsledkem bylo
zhor�ení kompenzace diabetu, hladina HbA1c 69 mmol/mol.
Maximalizace dÆvky metforminu byla bez efektu. V �ervenci
roku 2018, kdy glykovaný hemoglobin byl na hodnot� 
72 mmol/mol, jsme do terapie p�idali SGLT2 inhibitor kana-
gli
ozin. Hmotnost pacientky byla 101 kg. Úsm�v na tvÆ�i pa-
cientky i diabetologa p�inesly výsledky �íjnovØ kontroly, kdy
do�lo k poklesu glykovanØho hemoglobinu na 53 mmol/mol,
sní�ení mikroalbuminurie, ACR 30,38 mg/mmol, hmotnost
klesla o 3 kg na 98 kg. V lednu roku 2019 pacientka vÆ�ila
93 kg, obvod pasu byl 111 cm, glykovaný hemoglobin 
51 mmol/mol. Na pravidelnØ nefrologickØ kontrole byl patrný
výrazný pokles mikroalbuminurie, hodnota albumin/creatinin
ratio byla pouze 8,6 mg/mmol. V srpnu roku 2019 byl patrný
dal�í pokles glykovanØho hemoglobinu na 49 mmol/mol,
pom�r albumin/kreatinin klesl na 5,42 mg/mmol.

Diskuse
Nar�stající prevalence DM 2. typu v recentních dekÆdÆch je
primÆrní faktor p�ispívající ke globÆlnímu nÆr�stu terminÆl-
ního renÆlního selhÆní. V sou�asnosti p�ibli�n� 3 milióny lidí
trpí chronickou renÆlní insu�ciencí, do roku 2035 se p�edpo-
klÆdÆ, �e bude chronickou renÆlní insu�ciencí trp�t víc ne�
5 milion� pacient�. Doposud jedinou prokÆzanou renoprotek-
tivní terapií u pacient� s onemocn�ním diabetes mellitus byla
blokÆda systØmu renin-angiotensin-aldosteron, kterÆ se poprvØ
ukÆzala jako efektivní p�ed 18 lety. V mnoha velkých studiích
EMPA-REG OUTCOME, CANVAS a DECLARE investigÆto�i
potvrdili kardiovaskulÆrní bezpe�nost a sní�ení výskytu kardio -
vaskulÆrních udÆlostí p�i lØ�b� SGLT2 inhibitory. SekundÆrní

                                                       duben srpen prosinec b�ezen leden �ervenec �íjen leden srpen
                                                         2016 2016 2016 2017 2018 2018 2018 2019 2019

                                                 metformin + telmisartan metformin metformin +
medikace                                  1 000 mg 80 mg 1 000 mg kanagli
ozin
                                                   2× denn� 3× denn�

HbA1c (mmol/mol)                       60 52 54 50 69 72 53 51 49

ACR (mg/mmol)                        35,92 57,65 39,28 30,38 8,6 5,42

hmotnost (kg)                              111 104 103,5 101 98 93 92

Tab. 1: Vývoj sledovaných hodnot v �ase
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a explorativní analýzy t�chto studií nazna�ily fakt, �e lØ�ba mÆ
pozitivní vliv i na renÆlní funkce.

První studie, kterÆ se cílen� zam��ila na renoprotektivitu
SLGT2 inhibitor�, byla studie CREDENCE. Dvojit� zaslepenÆ,
placebem kontrolovanÆ, multicentrickÆ studie srovnÆvala efekt
100 mg kanagli
ozinu s placebem. Do klinickØ studie byli za-
�azeni pacienti s diagnózou DM 2. typu s prokÆzaným chro-
nickým renÆlním onemocn�ním, kterØ bylo de�novÆno glo-
merulÆrní �ltrací od 30 do 90 ml/min/1,73 m2 a albuminurií �
pom�r albuminu a kreatininu v mo�i se pohyboval od 300 do
5 000 mg/g. Pacienti u�ívali maximÆlní tolerovanou dÆvku
ACEi nebo blokÆtoru angiontenzinovØho receptoru minimÆln�
4 týdny p�ed randomizací. Pr�m�rný v�k pacient� byl 63 let.
RandomizovÆno bylo 4 401 pacient� v pom�ru 1 : 1, mediÆn
sledovÆní byl 2,6 roku.

PrimÆrní cíl byl kompozit sklÆdající se z terminÆlního 
renÆlního selhÆní (vy�adující dialýzu �i eGFR pod 15 ml/
/min/1,73 m2), zdvojnÆsobení koncentrace kreatininu v sØru
nebo œmrtí z renÆlních �i kardiÆlních p�í�in. Relativní riziko
primÆrního cíle bylo ve skupin� u�ívající kanagli
ozin o 30 %
ni��í ve srovnÆní s placebem, to je statisticky významný výsle-
dek. Efekt terapie na v�echny komponenty primÆrního cíle byl
konzistentní. Riziko end-stage kidney disease bylo sní�eno
o 32 %, riziko œmrtí z renÆlních p�í�in o 34 %. V rÆmci ovliv-
n�ní sekundÆrního cíle bylo u pacient� na kanagli
ozinu za-
znamenÆno 39% sní�ení rizika hospitalizací pro kardiÆlní se-
lhÆní, o 20 % ni��í výskyt œmrtí na infarkt myokardu
a ischemickou cØvní mozkovou p�íhodu. V prvních t�ech týd-
nech byl pokles glomerulÆrní �ltrace výrazn�j�í ve skupin� u�í-
vající kanagli
ozin (-3,72 ml/min/1,73 m2) ve srovnÆní s pla-
cebem (-3,17 ml/min/1,73 m2). NÆsledn� byl ale pokles
glomerulÆrní �ltrace u pacient� na kanagli
ozinu více n�� 2×
pomalej�í (-1,85 vs -4,59 ml/min/1,73 m2).4

ZÆv�r
V na�ich ambulancích p�ibývÆ ji� nyní komplikovaných paci-
ent� se v�emi druhy diabetu. Musíme o�ekÆvat zvý�enou pre-
valenci pacient� s diagnózou diabetu, a tudí� i jejich kompli-
kací v�etn� chronickØho renÆlního selhÆní. Moderní lØ�ba
zahrnuje SGLT2 inhibitory, tedy gli
oziny, jejich� velkou vý-
hodou je mo�nost kombinovat je v lØ�b� se v�emi druhy per -
orÆlních antidiabetik a inzulíny, bez zÆvislosti na historii trvÆní
diabetu, œ�innost na sní�ení la�nØ i postprandiÆlní glykemie,
a tudí� sní�ení glykovanØho hemoglobinu. Nyní byla pro-
kÆzÆna efektivita terapie kanagli
ozinem na chronickØ renÆlní
selhÆní v klinickØ studii CREDENCE, stejný efekt popisuje
i na�e kazuistika.

Literatura
1. Alicic, R. Z., Rooney, M. T., Tuttle, K. R. Diabetic kidney disease: challen-

ges, progress, and possibilities. Clin J Am Soc Nephrol 12, 12: 2032�2045,
2017.

2. Peru�i�ovÆ. J. Diabetes mellitus a ledviny, vývodnØ cesty mo�ovØ. Praha:
Maxdorf, 2014.

3. PelikÆnovÆ, T., Barto�, V. et al. PraktickÆ diabetologie. Praha: Maxdorf,
2018.

4. Perkovic, V., Jardine, M. J., Neal, B. et al.; CREDENCE Trial Investigators.
Canagli
ozin and renal outcomes in type 2 diabetes and nephropathy. 
N Engl J Med 380, 24: 2295�2306, 2019.

MUDr. Jana PsottovÆ, MBA
DIAINMED s.r.o.
KrupskÆ 1978/28
100 00 Praha 10
e-mail: psottovaj@gmail.com



30 KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 3/2019

První zku�enost s t�ídenní hladovkou 
u obØzní diabeti�ky 2. typu 
s významnou inzulinorezistencí

Pavel TomÆnek
Ambulance interní a diabetologickÆ � THER`PON 98, a.s., Kop�ivnice

Souhrn
PopsanÆ kazuistika rozebírÆ p�ípad inzulinorezistentní diabeti�ky 2. typu lØ�enØ vy-
sokými dÆvkami inzulínu, u ní� se stÆvající terapie nesetkala s œsp�chem vedoucím
k adekvÆtní kompenzaci diabetu a udr�ení p�im��enØ hmotnosti pacientky. Po vy�er-
pÆní tØm�� v�ech mo�ností snad s výjimkou bariatrickØ chirurgie jsem vyzkou�el efekt
t�i dny trvajícího hladov�ní pacientky se sou�asným vysazením intenzifikovanØ inzu-
linoterapie a nastavením dÆvky fixní kombinace degludek + liraglutid aplikovanØ in-
jek�n� subkutÆnn� 1× denn�. V kombinaci se sou�asn� podÆvanými PAD (gliklazid
a pioglitazon) bylo dosa�eno œsp��nØho ovlivn�ní kompenzace diabetes mellitus (DM)
2. typu jak z krÆtkodobØho, tak z dlouhodobØho hlediska, sní�ení hmotnosti pacientky
a takØ jejího pocitu hladu. Tomu samoz�ejm� p�edchÆzela mentÆlní p�íprava optimis-
ticky nalad�nØ a sprÆvn� motivovanØ pacientky, kterÆ se nezdrÆhala vyzkou�et expe-
riment s hladov�ním. Tento lze pova�ovat za œsp��ný a mÆ dle mØho nÆzoru potenciÆl
opakovÆní u dal�ích pacient� s DM 2. typu, kte�í by z tØto mØ první zku�enosti mohli
profitovat.

Summary
The first experience with 3days fasting in an obese patient with the type 2 diabetes
mellitus and a significant insulin resistance
The case report presents a patient with the type 2 diabetes mellitus and insulin resis-
tance who was treated with high doses of insulin. This treatment neither resulted in
adequate compensation of diabetes nor in maintaining appropriate weight. After ex-
hausting almost all options (except from bariatric surgery) I decided to test the effect
of 3days fasting. At the same time, the intensified insulin therapy was withdrawn and
a treatment with fixed combination of degludec/liraglutide OD administered by sub-
cutaneous injection was initiated. Combination of this therapeutic approach and si-
multaneously administered oral antidiabetic agents (gliclazide and pioglitazone) re-
sulted in a successful short and long- standing compensation of the type 2 diabetes
mellitus, weight loss and reduced hunger. This strategy was preceded by a mental train -
ing of the optimistic and motivated patient who didn·t hesitate to test the fasting ex-
periment. This experiment was successful and according to my opinion it should be
repeated. It may be beneficial for other patients with the type 2 diabetes mellitus in
future.

TomÆnek, P. První zku�enost s t�ídenní hladovkou u obØzní diabeti�ky 2. typu s významnou inzulinorezistencí.
Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 30�32, 2019.
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Úvod
Diabetes mellitus 2. typu je charakterizovÆn dv�ma znÆmými
patofyziologickými mechanismy � de�ciencí inzulinosekrece
a akcentovanou inzulinorezistencí, p�i�em� u ka�dØho z paci-
ent� je r�zný pom�r významnosti t�chto poruch. U v�t�iny dia -
betik� 2. typu se v�ak z d�vodu vysokØ prevalence nadvÆhy

a obezity (a� 90 %) setkÆvÆme s dominancí inzulinorezistence,
kterÆ komplikuje terapeutický algoritmus u pacient� zejmØna
ve fÆzi selhÆvající lØ�by PAD. Vy�erpÆní mo�ností lØ�by per -
orÆlními antidiabetiky a nasazení inzulinoterapie, a� u� kon-
ven�ní nebo intenzi�kovanØ, vede kv�li anabolickým hormo-
nÆlním efekt�m inzulínu k p�ibývÆní na hmotnosti, nÆsledn�
ke zhor�ení hodnot glykemií v�etn� dlouhodobØ kompenzace



31KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 3/2019

PRVN˝ ZKU�ENOST S T�˝DENN˝ HLADOVKOU U OBÉZN˝ DIABETI�KY 2. TYPU S VÝZNAMNOU �

diabetu 2. typu, a tím zcela pochopiteln� k œpravÆm dÆvky in-
zulínu, a to o�ekÆvateln� ve smyslu navy�ovÆní po�tu jednotek.
Tím dochÆzí k akceleraci bludnØ spirÆly vedoucí k indikaci vy-
sokých dÆvek inzulínu u progresivn� na hmotnosti p�ibývají-
cích diabetik� 2. typu s p�etrvÆvající neuspokojivou kompen-
zací. Moderní diabetologie ji� sice nabízí antidiabetika
s �Æste�ným efektem anorektickým a glykosurickým, kterØ
mohou zvrÆtit vý�e popsaný vývoj, ale jist� není od v�ci zkusit
se navrÆtit �ke ko�en�m� � jakýkoliv sprÆvn� indikovaný p�st
m��e restartovat problematicky vystup	ovanou inzulinorezis-
tenci, �Æste�n� i inzulinosekreci, a díky t�ídenní hladovce za
observace v nemocni�ním za�ízení existuje reÆlnÆ �ance na p�e-
hodnocení terapie ve smyslu výraznØ redukce inzulinoterapie.

Kazuistika
Kazuistika popisuje vývoj diabetes mellitus 2. typu u 66letØ pa-
cientky, kterÆ je dispenzarizovÆna v diabetologickØ ambulanci
od roku 1999, tzn. její choroba trvÆ p�esn� 20 let. LØ�ena je takØ
pro hypertenzi a hyperlipoproteinemii, trpí chronickými ver-
tebralgiemi s maximem obtí�í v oblasti lumbosakrÆlního p�e-
chodu pÆte�e. Prod�lala operace obou horních kon�etin pro
syndrom karpÆlního tunelu, p�ed devíti lety m�la œrazovou
frakturu kr�ku pravØho humeru. PodÆvÆní mnohØ perorÆlní
medikace bylo u ní komplikovanØ, nebo� mÆ zji�t�nu krom�
polyvalentní lØkovØ alergie (tramadol, metamizol, kotrimoxa-
zol, fenobarbital) takØ intoleranci PAD (dyspepsie po metfor-
minu a recidivující vaginÆlní mykózy po empagli
ozinu). Pa-
cientka medikuje atenolol 50 mg tbl, atorvastatin 20 mg tbl,
pregabalin 150 mg 2× denn� a vildagliptin 50 mg tbl takØ 2×
denn�, poslední doporu�enØ dÆvky inzulínu byly: glargin 48
jednotek ve�er a aspart 22 � 22 � 18 jednotek. Pacientka s BMI
37 kg/m2 p�i hmotnosti 123 kg m�la tedy tØm�� 1 jednotku in-
zulínu/kg, ale p�esto její glykemický pro�l v polovin� dubna
2019 vypadal nÆsledovn�: 11,6..13,2..10,4..15,8 mmol/l (glyko-
vaný hemoglobin 82 mmol/mol), hmotnostní p�íbytek 6 kg od
kontroly absolvovanØ koncem listopadu 2018 vysv�tlovala ab-
sencí fyzickØ aktivity v zimních m�sících.

DØle trvajícím pohovorem s pacientkou ne� p�i standardní
kontrole jsem zjistil, �e ji p�i jakØkoliv fyzickØ aktivit� limito-
valy gonalgie, uv�domovala si nezbytnost dodr�ovÆní dietního
re�imu, ale vzhledem k tomu, �e �ije sama bez partnera a její
d�ti se odst�hovaly daleko od domova, nem�la ani motivaci
hlídat se �kv�li n�komu�. Proto dochÆzelo u ní k dietním chy-
bÆm a� exces�m, kterých se nedokÆzala vyvarovat, a tyto m�ly
za nÆsledek nar�stající hmotnost a s ní spojenou zhor�enou
kompenzaci diabetu. NicmØn� vycítil jsem trvající motivaci pa-
cientky nevyhovující œrove	 kompenzace diabetes mellitus
�e�it, a proto jsem jí navrhnul absolvovat za hospitalizace na
interním odd�lení nemocnice v Hranicích na Morav� t�ídenní
hladovku � inspirací mi bylo sd�lení MUDr. Barbory PavlíkovØ
z DiabetologickØho centra FN v Plzni p�ednesenØ na 55. diabe-
tologických dnech v Luha�ovicích. Pacientce jsem podrobn�
vysv�tlil, v �em by jí hladov�ní mohlo prosp�t a jak by mohla
být nÆsledn� zm�n�na její sou�asnÆ terapie, kterÆ nevedla
k o�ekÆvaným výsledk�m. M�l jsem na mysli � pokud by vý-
sledek experimentu s hladov�ním byl p�íznivý � vysazení pran-

diÆlního inzulínu a nov� vyzkou�ení efektu �xní kombinace li-
raglutid + degludek aplikovanØ rÆno, a to p�i podpo�e podÆvÆní
derivÆtu sulfonylurey gliklazidu nebo nesulfonylureovØho se-
kretagoga repaglinidu.

Pacientka nastoupila k hospitalizaci dne 2. kv�tna 2019, kdy
byla u ní zachovÆna stÆvající inzulinoterapie i podÆvÆní gliptinu
� glykemie se pohybovaly v rozmezí 5,8 a� 10,7 mmol/l,
vstupní hmotnost 121 kg, krevní tlak (TK) 140/80 mmHg, ve
výsledcích laboratorního vy�et�ení byly renÆlní parametry i ja-
terní funkce v norm�, stejn� tak lipidogram (cholesterol 3,96
mmol/l a triglyceridy 1,39 mmol/l) a hladina hormon� �títnØ
�lÆzy, hodnota C-peptidu 780 pmol/l a jedinou odchylkou byla
mírnÆ leukocytóza 14,2×109/l s neutro�lií, CRP p�i hodnot�
6,5 mg/l nenazna�oval p�ítomnost infektu. Pacientka absolvo-
vala pohovor s nutri�ní terapeutkou, p�i kterØm byly probrÆny
aspekty diabetickØ diety s obsahem sacharid� 175 g/den, vy-
danØ eduka�ní materiÆly si pacientka prostudovala a o�et�ující
lØka�kou jí byla zd�razn�na nutnost adekvÆtní hydratace � p�í-
jem tekutin stanoven na 2,5 litru za den ve form� ho�kØho �aje
a nesycenØ minerÆlní vody. Ve�erní dÆvka glarginu ji� byla cí-
len� redukovÆna na 20 jednotek s.c.

NÆsledující den, tzn. 3. kv�tna 2019 pacientka zapo�ala den
s glykemií 8,5 mmol/l a dal�í byly v poledne a ve�er 8,8 a 8,1
mmol/l p�i ponechanØm vildagliptinu 100 mg/den a zavedenØ
chronickØ medikaci v�etn� atenololu, TK m�la pacientka
100/75 mmHg bez symptomatologie hypotenze. 4. kv�tna 2019
byly nam��eny hodnoty glykemie 7,0..8,7..9,5..8,2 mmol/l,
a proto dÆvka glarginu nebyla m�n�na, p�i vizit� pacientka
konstatovala, �e hladov�ní zvlÆdÆ state�n� bez krizových mo-
ment�, jen ji mírn� obt��oval nÆznak k�e�í v lýtkových svalech.
PodobnØ obtí�e mívala takØ v domÆcím prost�edí, a proto jí
bylo doporu�eno si vzít jeden sÆ�ek rozpustnØho magnesia. Po-
slední den hladov�ní se glykemie dr�ely v rozmezí 8,3�8,7
mmol/l, a proto na první den obnovení perorÆlního p�íjmu po-
travy byla naplÆnovÆna aplikace 30 jednotek kombinovanØho
p�ípravku degludek + liraglutid, p�i�em� jí byl vysazen vilda-
gliptin a do medikace p�idÆn gliklazid 60 mg podÆvaný p�ed
snídaní a p�ed ve�e�í. Výsledky dopln�ných kontrolních krev-
ních vy�et�ení byly bez patologických hodnot, jen p�etrvÆvala
leukocytóza (12,4×109/l), mo� vykazovala p�irozen� p�ítom-
nost acetonu. Provedený glykemický pro�l 6. kv�tna 2019 vy-
padal nÆsledovn�: 6,8..12,5..11,3..11,0..10,3..12,2 mmol/l,
hmotnost pacientky byla zredukovÆna na 115 kg � œbytek tak
�inil 6 kg! Dal�í den byly nam��eny glykemie 7,1..12,2..10,5
mmol/l, dyspepsie nebo nechutenství po aplikaci pacientka ne-
poci�ovala a kolem poledne byla s nov� nastavenou medikací
propu�t�na dom� s naplÆnovÆním první ambulantní kontroly
p�esn� týden po dimisi.

P�ed plÆnovanou kontrolou byla je�t� pacientka instru-
ovÆna, aby po t�ech dnech od propu�t�ní z hospitalizace tele-
fonicky nahlÆsila jeden glykemický pro�l � hodnoty
8,4..12,6..11,8..12,5 mmol/l byly pro mne impulsem k navý�ení
dÆvky kombinace degludek + liraglutid na 40 jednotek. Dne
14. kv�tna 2019 p�i�la pacientka do diabetologickØ ambulance
a konstatovala, �e u ní vymizel �vl�í hlad�, který ji postihoval
tØm�� pravideln� v pozdních odpoledních a ve�erních hodi-
nÆch a kv�li kterØmu �asto selhÆvala její dietní p�edsevzetí.
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NicmØn� glykemie v rozmezí 12�14 mmol/l mne p�inutily na-
vý�it dÆvku kombinace degludek + liraglutid na 44 jednotek
a takØ jsem pacientce nasadil k maximÆln� mo�nØ dÆvce gli-
klazidu je�t� pioglitazon � 15 mg tbl rÆno, nebo� jsem ztratil
obavy z nekontrolovanØho p�ibývÆní na hmotnosti u pacientky,
kterÆ byla adekvÆtn� edukovanÆ a doma dokonce za�ala pra-
videln� ka�dý den trØnovat na rotopedu. S týdenním odstupem
pacientka telefonicky hlÆsila glykemie: 9,4..12,3..12,7..11,9
mmol/l, a proto jsem lØ�bu nem�nil.

TelefonickÆ konzultace s pacientkou po dal�ím týdnu moji
hypotØzu na�t�stí potvrdila, pacientka udÆvala setrvalou 
hmotnost 115 kg, glykemický pro�l hlÆsila vyhovující:
8,4..11,9..8,8..9,3 mmol/l, a proto jsem pacientce na zavedenØ
lØ�b� nic nem�nil. V odstupu p�ti týdn� po dimisi se dostavila
pacientka ke standardní kontrole, p�i ní� konstatovala, �e 
glykemie jak p�ed dv�ma týdny (6,4..9,3..8,0..9,9 mmol/l), 
tak konkrØtn� 10. �ervna 2019 p�ed�ily její o�ekÆvÆní
(6,5..11,9..9,0..9,6 mmol/l) a sou�asn� p�etrvÆvÆ dosa�ený œby-
tek její hmotnosti, TK byl 140/90 mmHg a v ambulanci zm�-
�ený glykovaný hemoglobin (HbA1c) �inil 72 mmol/mol, co�
bylo zlep�ení o 10 mmol/mol. Pacientka konstatovala spoko-
jenost se svým zdravotním stavem a vyjÆd�ila p�esv�d�ení, �e
nyn�j�í terapie diabetu jí bude zaji��ovat adekvÆtní kompenzaci
takØ v nÆsledujících m�sících a letech jejího �ivota. Dal�í kon-
trola byla naplÆnovÆna na srpen.

Pacientka se dostavila ji� koncem �ervence 2019, byla ve vý-
te�nØ psychickØ pohod�, spokojenÆ se svými glykemiemi
(6,7..8,8..9,3..9,2 mmol/l) i aktuÆlní hmotností 113 kg. T�eba�e
nezvlÆdala trØnovat na rotopedu, sna�ila se vynahradit tuto fy-
zickou aktivitu �ast�j�í ch�zí zejmØna v brzkých ranních
a v podve�erních hodinÆch s ohledem na teplej�í po�así p�es
den. Do zavedenØ medikace pacientky tedy nebylo nutnØ za-
sahovat, nebo� dosavadní lØ�bu lze pova�ovat zatím za velmi
œsp��nou. Dal�í kontrola prob�hne v ji� standardním t�ím�-
sí�ním intervalu.

Diskuse
Vý�e popsanÆ kazuistika diabeti�ky 2. typu se jist� dost podobÆ
mnohým p�ípad�m z jakØkoliv diabetologickØ ambulance.
V dob� diagnózy diabetes mellitus 2. typu v roce 1999 pacient-
�ina hmotnost byla 99 kg a po 10 letech trvÆní nemoci se p�i
medikaci kombinace PAD (metformin + repaglinid) zastavila
na 108 kg, a to p�es podÆvÆní tehdy povolenØho anorektika si-
butraminu. Pro subkompenzaci DM 2. typu (glykovaný hemo-
globin byl 6,6 %) jsem indikoval terapii bazÆlním inzulínem �
jeho dÆvka byla postupn� navy�ovÆna a ke krizovØ situaci do�lo
v dubnu 2016, kdy se pacientka sv��ila s obt��ujícími recidi-
vujícími pr�jmy, kterØ ale mizely po vysazení metforminu.
Proto byl metformin pacientce odebrÆn sou�asn� i s repaglini-

dem a byly jí postupn� vytitrovÆny dÆvky prandiÆlního a ba-
zÆlního inzulínu, pro HbA1c 62 mmol/l p�idÆn do kombinace
dapagli
ozin. Tento v�ak pacientka u�ívat nemohla kv�li in-
fekcím zevního genitÆlu nereagujícím adekvÆtn� na podÆvÆní
antimykotik, a proto jsem do medikace za�adil vildagliptin. 
Pacientka bohu�el progresivn� p�ibírala na hmotnosti a� na
121 kg, k p�íznivØmu ovlivn�ní inzulinorezistence se je�t� na-
bízelo vyzkou�ení pioglitazonu, ale vzhledem k jeho druhot-
nØmu efektu retinovÆní tekutiny a tím zvy�ovÆní hmotnosti
jsem k jeho nasazení nep�istoupil. Nekomfortní situace paci-
entky aplikující si vysokØ dÆvky inzulínu nevedoucí k solidním
glykemiím v kombinaci s mým pocitem lØka�e-diabetologa
bezradn� p�e�lapujícího ve slepØ uli�ce terapeutickØho rozho-
dovÆní, co dÆle (pokra�ovÆní v bludnØ spirÆle navy�ovÆní
dÆvek inzulínu a takØ hmotnosti pacientky?), mne vedly k ni-
koliv standardnímu experimentu s t�ídenní hladovkou. A takØ
k ví�e v œsp�ch zm�ny lØ�by, z kterØ by pacientka jednozna�n�
pro�tovala a znovu takØ nastartovala svoji motivaci s nemocí
nikoliv bojovat, ale op�t ji zvlÆdat a �ít s ní v symbióze. Navíc
jsem díky anorektickØmu efektu liraglutidu mohl bez obav
z navý�ení hmotnosti pacientky vyu�ít p�íznivý vliv malØ dÆvky
pioglitazonu na její inzulinorezistenci.

Literatura
1. Peru�i�ovÆ, J. Diabetes mellitus 2. typu � lØ�ba hyperglykØmie, dyslipidØmie

a hypertenze. Semily: GEUM, 2011.
2. �krha, J. et al. Diabetologie. Praha: GalØn, 2009.
3. Haluzík, M. et al. PraktickÆ lØ�ba diabetu. Praha: MladÆ fronta, 2013.
4. PavlíkovÆ, B., Kr�ma, M., Ru�avý, Z. et al. Úprava lØ�by inzulinorezistent-

ního diabetika na zÆklad� t�ídenní hladovky � ro�ní výsledky. P�ednÆ�ka
na: 55. diabetologickØ dny, 10.�13. dubna 2019, Luha�ovice.

Pod�kovÆní
Za nezi�tnou odbornou pomoc p�i plÆnovÆní t�ídenní hladovky
bych cht�l pod�kovat MUDr. Barbo�e PavlíkovØ z FN v Plzni, za
zaji�t�ní mo�nosti pacientku hospitalizovat a observovat
MUDr. Kate�in� VinckerovØ z interního odd�lení Nemocnice
Hranice a.s. a za reedukaci pacientky stran stravovacích nÆvyk�
zdravotní sest�e Pet�e SochovØ z kop�ivnickØ diabetologickØ am-
bulance. Bez nich by tato kazuistika vzniknout nemohla.

MUDr. Pavel TomÆnek
Ambulance interní a diabetologickÆ � THER`PON 98, a.s.
�tefÆnikova 1301/4
742 21 Kop�ivnice
e-mail: tomanek.pavel@therapon98.cz



33KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 3/2019

Od metforminu p�es intenzifikovaný 
inzulínový re�im k preparÆtu Suliqua
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Souhrn
Diabetes mellitus je nej�ast�j�í metabolickÆ porucha, kterÆ je charakterizovÆna hyperglykemií.
NÆsledkem chronickØ hyperglykemie dochÆzí u nemocných ke vzniku zÆva�ných mikrovas-
kulÆrních komplikací, diabetickØ retino-, nefro- a neuropatie. Diabetici pat�í k nemocným se
zvý�eným kardiovaskulÆrním rizikem. Cílem lØ�by je dosa�ení normoglykemie bez p�ítom-
nosti hypoglykemií a zabrÆn�ní cØvním zm�nÆm. Kombinace inzulínu a GLP-1 analoga mÆ
komplementÆrní œ�inek. Zatímco bazÆlní inzulín sni�uje hlavn� hyperglykemii nala�no pot-
la�ením jaterní glukoneogeneze, GLP-1 analog lixisenatid zvy�uje sekreci inzulínu po jídle,
zpomaluje evakuaci �aludku a sni�uje produkci glukagonu. Maximum œ�inku spo�ívÆ ve sní-
�ení glykemie po jídle. Fixní kombinace inzulínu s GLP-1 analogem navíc nabízí jednoduchou
a dob�e snÆ�enou lØ�ebnou modalitu. P�edklÆdanÆ kazuistika dokumentuje p�ípad mladØ, p�-
vodn� omezen� spolupracující nemocnØ, u ní� do�lo po nasazení kombinovanØho preparÆtu
Suliqua nejen k �Ædoucí kompenzaci diabetu, ale i k posílení ztracenØ motivace k lØ�b�.

Summary
Starting from metformin through intensified insulin regimen to Suliqua
Diabetes mellitus is the most common metabolic disorder and it is characterized by hypergly-
caemia. Chronic hyperglycaemia In diabetic patients leads to significant microvascular com-
plications, diabetic retinopathy, nephropathy and neuropathy. Diabetic patients have higher
cardiovascular risks. The treatment is targeted in achieving normal glucose levels without hy-
poglycaemia as well as in a prevention of vascular impairment. A combination of insulin and
GLP-1 analogue has a complementary effect. While basal insulin mostly reduces fasting hy-
perglycaemia by reducing gluconeogenesis in liver, GLP-1 analogue lixisenatide increases po-
stprandial insulin secretion, slows down gastric evacuation and reduces glucagon production.
The maximal effect lies in reducing postprandial hyperglycaemia. Additionally, a fixed com-
bination of insulin and GLP-1 analogue offers a simple and well-tolerated therapeutic modality.
The presented case report documents the case of a young, initially only partly cooperating,
patient who after the initiation of a treatment with a combined medical product Suliqua achi-
eved desirable compensation of diabetes mellitus and she also built up her almost lost moti-
vation for treatment.

Kubí�kovÆ, M. Od metforminu p�es intenzifikovaný inzulínový re�im k preparÆtu Suliqua. Kazuistiky v dia betologii
17, 3: 33�34, 2019.
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Úvod
Diabetes mellitus (DM) je metabolickÆ porucha, kterÆ mÆ pro-
gredující charakter. Pr�vodní hyperglykemie je zp�sobena
kombinací nedostate�nØ sekrece inzulínu na jednØ stran� a ne-
dostate�ným efektem inzulínu v periferních tkÆních na stran�
druhØ. Nemocní mívají sou�asn� p�ítomny i dal�í metabolickØ
abnormity � arteriÆlní hypertenzi, dyslipidemii, obezitu, endo-
telovou dysfunkci � kterØ dÆle zvy�ují jejich kardiovaskulÆrní
riziko. V sou�asnØ dob� je k dispozici �ada antidiabetik, kterØ
sni�ují hodnoty glykemie a glykovanØho hemoglobinu
(HbA1c). Zlep�enÆ kompenzace diabetu vede k redukci výskytu

cØvních komplikací. K nÆprav� patogenetických defekt� u DM
je velmi �asto pot�eba kombinovanÆ antidiabetickÆ lØ�ba.

Kazuistika
35letÆ �ena, trpící obezitou a diabetes mellitus od 30 let v�ku,
je v pØ�i poradny DiabetologickØho centra FN Hradec KrÆlovØ
od roku 2014. Tehdy byl u ní manifestovÆn diabetes mellitus
2. typu. Vstupní hodnoty glykemie se pohybovaly v rozmezí
15�20 mmol/l, nebyla p�ítomna metabolickÆ acidóza, hodnoty
C-peptidu byly zvý�enØ (1 250 pmol/l), autoprotilÆtky proti
strukturÆm Langerhansových ostr�vk� (anti-GAD65, ICA
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a IA2) negativní. Screening mikrovaskulÆrních komplikací byl
rovn�� negativní (nezji�t�na p�ítomnost diabetickØ retinopatie,
nefropatie a neuropatie). Krom� obezity s BMI 32 kg/m2 (t�-
lesnÆ hmotnost 87 kg p�i vý�ce 165 cm) nemocnÆ trp�la bron-
chiÆlním astmatem a depresemi.

Po vstupní komplexní edukaci a krÆtkodobØm podÆvÆní in-
zulínu byla zahÆjena terapie metforminem s postupnou titrací
dÆvky na 2 000 mg denn�. P�i tØto lØ�b� bylo onemocn�ní
dob�e kompenzovÆno první dva roky. Hodnoty HbA1c se po-
hybovaly v rozmezí 45�50 mmol/mol. Vzhledem k nízkØmu
v�ku a nep�ítomnosti zÆva�ných komorbidit bylo cílem lØ�by
dosa�ení a udr�ení normoglykemie. Od roku 2016 se ale stav
nemocnØ za�al zhor�ovat. Dominovala p�edev�ím klesající ad-
herence k lØ�b�, manifestovanÆ opakovaným vynechÆvÆním
nÆv�t�v v diabetologickØ poradn�. Za rok 2016 se pacientka do-
stavila k vy�et�ení pouze 2×. Kompenzace diabetu se zhor�ila,
glykovaný hemoglobin se zvý�il na hodnotu 65 mmol/mol. D�-
vodem bylo p�eru�ení diabetickØ diety a preference vysokosa-
charidových jídel. Proto jsme zopakovali dietní edukaci a po-
sílili lØ�bu. Do kombinace k metforminu jsme zvolili sitagliptin
(Januvia 100 mg denn�). NÆsledovalo zlep�ení kompenzace
dia betu, p�i dal�í kontrole s odstupem t�í m�síc� byl glykovaný
hemoglobin 56 mmol/mol. Zlep�ení ale bylo pouze p�echodnØ.
V roce 2017 se zhor�il psychický stav nemocnØ, vrÆtily se jí de-
prese a rezignace k lØ�b� diabetu. Ke kontrolÆm do diabetolo-
gickØ poradny se opakovan� nedostavila. K osobní nÆv�t�v� ji
p�im�lo výraznØ zhor�ení stavu zp�sobenØ hyperglykemií a�
v lednu 2018. Tehdy dominovala polyurie, polydipsie, opako-
vanØ gynekologickØ zÆn�ty. Glykemie se tou dobou pohybovaly
v rozmezí 17�23 mmol/l, hodnota HbA1c byla 120 mmol/mol.
NemocnÆ byla hospitalizovÆna a byl jí nasazen inzulín v inten-
zi�kovanØm re�imu (4× denn�). Op�t byla provedena kom-
plexní reedukace zam��enÆ na dietu, selfmonitoring glykemií
glukometrem a na prevenci pozdních mikrovaskulÆrních
komplikací. Z hospitalizace byla pacientka propu�t�na s lØ�bou
metformin 2 000 mg/den, inzulín aspart (NovoRapid) 16-16-
16 jednotek a detemir (Levemir) 60 jednotek denn� (rozd�len�
ve dvou dÆvkÆch), Januvia byla vysazena. NÆsledovaly �astØ
kontroly v diabetologickØ poradn� a kompenzace diabetu se
postupn� upravila. Spolu s tím se zlep�ila i compliance paci-
entky. Zm�nila stravovací nÆvyky, z jídelní�ku vy�adila po
na�em opakovanØm nalØhÆní sladkÆ jídla. Za�ala provÆd�t self -
monitoring glykemií glukometrem. Postupn� bylo mo�nØ sní-
�it, a nakonec i vysadit prandiÆlní inzulín NovoRapid. DÆvky
bazÆlního inzulínu Levemir byly sní�eny na 45 jednotek denn�,
metformin v dÆvce 2 000 mg denn� byl ponechÆn. P�i tØto lØ�b�
jsme docílili zlep�ení HbA1c na hodnotu 64 mmol/mol. Vzhle-
dem k sou�asn� p�ítomnØ obezit� jsme se rozhodli pro nasa-
zení GLP-1 analoga. ZejmØna pro potenciÆl zpomalení evaku-
ace �aludku a sní�ení chuti k jídlu. Zvolili jsme kombinovaný
preparÆt Suliqua s pom�rem inzulín glargin/lixisenatid 3 : 1
(zelenØ pero). PostupnÆ titrace dÆvky probíhala od po�Æte�ních
30 a� po 48 jednotek denn� a byla asistovÆna telefonicky. Pre-
parÆt pacientka od po�Ætku tolerovala velmi dob�e. Do�lo k vý-
raznØmu zlep�ení hodnot glykemie, ale takØ ke sní�ení chuti
k jídlu. Z jídelní�ku dokonce vy�adila d�íve velmi oblíbenÆ
sladkÆ jídla. Kompenzace diabetu byla výbornÆ s oscilací hod-
not HbA1c v rozmezí 44�47 mmol/mol, bez výskytu hypogly-

kemií. Sou�asn� s normalizací glykemií se poda�ilo pacientce
zhubnout za p�l roku o 6 kg. VýbornÆ kompenzace, œbytek
hmotnosti a s tím spojenÆ velkÆ motivace pacientky k lØ�b� vy-
dr�ela dosud. Na poslední kontrole byla pacientka v �ervnu
2019. Glykemie nala�no se pohybovaly v rozmezí 5�7,5 mmol/l,
postprandiÆlní glykemie v rozmezí 6,5�8,5 mmol /l, HbA1c byl
46 mmol/mol. Hmotnostní œbytek udr�ela.

ZÆv�r
Diabetes mellitus je chronickØ onemocn�ní, kterØ p�edstavuje
pro nemocnØ celo�ivotní zÆt�� a nez�ídka je doprovÆzeno ko-
lísající spoluprací pacienta na lØ�b�. ZejmØna dietní restrikce
jsou pacienty mnohdy vnímÆny œkorn� a bývají jedním z hlav-
ních d�vod� nedostate�nØ kompenzace diabetu. NÆro�nØ lØ-
�ebnØ re�imy, ke kterým pat�í podÆvÆní inzulínu vícekrÆt
denn�, dÆle compliance pacient� oslabuje. Fixní kombinovanØ
preparÆty inzulínu a GLP-1 analoga, jako je p�ípravek iGlarLixi
(Suliqua), p�edstavují zÆsadní zjednodu�ení lØ�by, kterÆ spolu-
prÆci pacient� významn� zvy�uje. Krom� vysokØ œ�innosti ve
smyslu sní�ení la�nØ i postprandiÆlní glykemie p�inÆ�ejí pro�t
nemocným trpícím nadvÆhou �i obezitou prost�ednictvím
zpomalení evakuace �aludku, zvý�ení pocitu sytosti a sní�ení
chuti k jídlu. Dosa�ený œbytek hmotnosti pak pacienty dÆle
motivuje.
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Souhrn
V kazuistice prezentujeme p�ípad pacientky v sekundÆrní prevenci, kterÆ byla odeslÆna
do lipidologickØ poradny pro nedosa�ení cíl� LDL-cholesterolu v sekundÆrní prevenci,
a to i p�es maximÆlní mo�nou terapii dostupnými hypolipidemiky.

Summary
A fixed combined treatment of hypercholesterolemia
The case report documents the case of a patient who was referred to the Lipidology
Department due to a failure of achieving targeted levels of LDL-cholesterol in a se-
condary prevention despite maximal possible treatment with available hypolipidemic
agents.

Nesvadba, M., Cmorej, P. Ch., Bure�, P., Trpi�ovský, J. Fixní kombina�ní terapie hypercholesterolemie. Kazu-
istiky v diabetologii 17, 3: 35�37, 2019.
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Úvod
LØ�ba hypercholesterolemie i ostatních dyslipidemií je u na�ich
pacient� jak v sekundÆrní, tak i v primÆrní prevenci kardiovas-
kulÆrních onemocn�ní (KVO) neuspokojivÆ. P�í�in je mnoho:
nedostate�nØ dÆvkovÆní statin� (obavy z vedlej�ích œ�ink�,
kterØ jsou �asto p�ece	ovanØ), odmítÆní statin� �i ned�v�ra
k nim ze strany pacient� (zÆsluhou nepravdivých negativních
informací �í�ících se hlavn� elektronickými mØdii) a z toho vy-
plývající nedostate�nÆ adherence k jejich lØ�b�. Samoz�ejm�
jasným omezením statinovØ lØ�by je skute�nÆ �Æste�nÆ, nebo
dokonce absolutní intolerance statin� (prevalence 5�10 % pa-
cient� lØ�ených statiny), jejich� diagnostika je trochu slo�itÆ
a �asov� nÆro�nÆ. PrÆv� u �Æste�nØ intolerance statin� mÆ svØ
místo kombinace men�í dÆvky statinu s ezetimibem, stejn� tak
jako u pacient� s t��kými formami hypercholesterolemie,
u nich� ani maximÆlní dÆvka statinu nesta�í k dosa�ení cílo-
vých hodnot LDL-cholesterolu.

Ezetimib je selektivní inhibitor absorpce cholesterolu
v kartÆ�ovØm lemu membrÆny enterocyt�, který blokuje
vst�ebÆvÆní cholesterolu z potravy i ze �lu�e, ani� by bylo
ovlivn�no vst�ebÆvÆní triglycerid� (TG) a vitamin� rozpust-
ných v tucích. Ezetimib inhibuje transportní protein Nie -
mann-Pick C1-like protein (NPC1L1), který je p�ítomen ze-
jmØna v proximÆlní �Æsti tenkØho st�eva a hraje v resorpci

cholesterolu klí�ovou œlohu. BlokÆdou vst�ebÆvÆní choleste-
rolu enterocytem dochÆzí ke sní�ení nabídky cholesterolu jÆ-
tr�m s nÆslednou upregulací LDL receptor� a zvý�eným vy-
chytÆvÆním LDL �Æstic z plazmy. P�idÆním ezetimibu se
prohloubí œ�inek statinu o dal�ích více ne� 20 %, zatímco
zdvojnÆsobením dÆvky statinu m��eme o�ekÆvat pokles
LDL-cholesterolu asi o 6 %. Ezetimib lze samoz�ejm� vyu�ít
i v monoterapii, zvlÆ�t� u pacient� s kompletní statinovou in-
tolerancí, nicmØn� tento lØ�ebný algoritmus ztrÆcí svou
hlavní výhodu duÆlní inhibice; je-li pouze zablokovÆno vst�e-
bÆvÆní cholesterolu ve st�ev�, organismus se adaptuje zvý�e-
nou nitrobun��nou syntØzou. Proto pokles LDL-cholesterolu
p�i monoterapii ezetimibem nedosahuje v�t�inou ani 15 %,
ostatní lipidovØ parametry jsou ovlivn�ny jen minimÆln�.
UvedenØ skute�nosti odrÆ�ejí pr�m�rný œ�inek ezetimibu na
ovlivn�ní lipidovØho profilu, nicmØn� existují pacienti,
u nich� je skute�ný œ�inek ezetimibu výrazn� men�í, �i na-
opak v�t�í. Na jednØ stran� stojí jedinci, u nich� je jedno-
zna�n� dominantním zdrojem LDL �Æstic jejich nadprodukce
jÆtry, zde je efekt terapie ezetimibem spí�e men�í a m��eme
naopak o�ekÆvat výrazn�j�í œ�inek statinovØ lØ�by. Na druhØ
stran� existují pacienti, u nich statinovÆ lØ�ba nemÆ takovØ
výsledky na ovlivn�ní lipidogramu. DÆle bylo prokÆzÆno, �e
ezetimib p�ízniv� ovliv	uje diabetickou dyslipidemii a sni�uje
prodlou�ení postprandiÆlní hyperlipemie.
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Kazuistika
63letÆ pacientka v roce 2017 prod�lala akutní STEMI (infarkt
myokardu s ST elevacemi) p�ední st�ny p�i nedostate�n� lØ�enØ
ischemickØ chorob� srde�ní (ICHS). T�i dny p�edtím si st��o-
vala na pocit tísn� a bolesti na hrudi, v�t�inou k rÆnu. P�i zhor-
�ení obtí�í nav�tívila v odpoledních hodinÆch lØka�skou poho-
tovostní slu�bu v m�stskØ nemocnici, kde byla potvrzena
diagnóza STEMI, a nÆsledn� byla transportovÆna do krajskØ
nemocnice, kde byla provedena koronarogra�e. P�i koronaro-
gra�i byl zji�t�n tØm�� œplný uzÆv�r levØ koronÆrní arterie
a byla provedena angioplastika se zavedením lØkovØho stentu.
Podle echokardiogra�ckØho vy�et�ení srdce byla potvrzena
mírnÆ hypokinØza �tvrtiny p�ední st�ny a systolickÆ i diasto-
lickÆ funkce byla dobrÆ (ejek�ní frakce 58 %). Dal�í vy�et�ení
nebyla provedena a pacientka byla propu�t�na do domÆcího
o�et�ovÆní s kombinovanou protidesti�kovou lØ�bou klopido-
grelem. DÆle byl do terapie za�azen beta-blokÆtor a inhibitor
ACE a doporu�ena hypolipidemickÆ terapie.

Pacientka m�la v anamnØze smí�enou dyslipidemii p�i-
bli�n� od roku 2002 s hodnotami celkovØho cholesterolu p�es
8 mmol/l a koncentracemi triglycerid� s maximem 5 mmol/l.
V�t�inou v�ak p�edepsanou lØ�bu nedodr�ovala, respektive
u�ívala v�dy jen po ur�itou omezenou dobu. Od stanovení
diagnózy brala r�znØ statiny, a to v r�zných dÆvkÆch, kterØ
byly spí�e ni��í. LØ�ba byla v�t�inou ukon�ena pro non-adhe-
renci pacientky, kterÆ p�i mírnØm zlep�ení výsledk� ji� dal�í
lØ�bu odmítala. Intolerance k lØ�b� statiny nebyla prokÆzÆna.
V osobní anamnØze mÆ tato pacientka zaznamenÆn chronický
nikotinismus, a to od svých 15 let, kdy kou�ila denn� 20 ciga-
ret, a� do svých 50 let. Nyní ji� od roku 2010 nekou�í v�bec.
Co se týkÆ dal�ích rizikových faktor� kardiovaskulÆrních one-
mocn�ní, pacientka se lØ�ila pro arteriÆlní hypertenzi a její
BMI (body mass index), který je 31,4 kg/m2, sv�d�í pro obe-
zitu. Z rodinnØ anamnØzy vyplývÆ, �e oba rodi�e zem�eli ve
v�ku nad 75 let, a to matka na cØvní mozkovou p�íhodu
(CMP) a otec na infarkt myokardu (IM). MÆ je�t� star�í sestru,
se kterou se v�ak nestýkÆ ji� n�kolik let a její zdravotní stav
neznÆ. Z klinických znÆmek dyslipidemie pacientka vykazuje
pouze arcus lipoides corneae. P�i vy�et�ení pacientky v lipido-
logickØ poradn� bylo vysloveno i podez�ení na familiÆrní hy-
percholesterolemii vzhledem k fenotypu pacientky, ale k po-
souzení tØto mo�nosti by bylo nutnØ lØpe zdokumentovat
rodinnou anamnØzu a p�ípadn� dovy�et�it i d�ti pacientky,
v�etn� genetickØho vy�et�ení. Po propu�t�ní pacientky z hos-
pitalizace tato ode�la s medikací rosuvastatinem 20 mg jednou
denn�, kdy p�i nÆslednØ kontrole lipidogramu byla hodnota
celkovØho cholesterolu (TCH) 5,62 mmol/l, triglycerid� (TG)
1,72 mmol/l, HDL-cholesterolu 1,07 mmol/l a LDL-choleste-
rolu 3,52 mmol/l. P�i dal�í kontrole na interní ambulanci byla
lØ�ba rosuvastatinem navý�ena na dÆvku 40 mg jednou denn�,
ale pacientkou byla tato dÆvka �patn� tolerovÆna pro svalovØ
bolesti, kterØ byly symetrickØ, a to v oblasti stehenních sval�.
Bolesti vznikly b�hem t�í dn� po navý�ení terapie a ustoupily
po navrÆcení dÆvky na p�vodní hodnotu 20 mg jednou denn�.
Tato dÆvka byla nÆsledn� posílena o kombinaci s ezetimibem
10 mg, a to z d�vodu nedosa�ení cílovØ hodnoty LDL-choles-

terolu pro kategorii velmi vysokØho kardiovaskulÆrního (KV)
rizika (<1,8 mmol/l LDL-cholesterolu). P�i dal�í kontrole v li-
pidologickØ ambulanci byly laboratorní hodnoty p�i kombi-
na�ní lØ�b� rosuvastatinem 20 mg a ezetimibem 10 mg jednou
denn� nÆsledující: TCH 5,16 mmol/l, TG 4,22 mmol/l, HDL-
cholesterol 0,91 mmol/l a LDL-cholesterol 2,26 mmol/l, apo-
lipoprotein AI 1,08 g/l, apolipoprotein B 1,36 g/l, a lipoprotein
(a) 4,97 g/l. Glykemie byla v norm�, a to 5,2 mmol/l a kreati-
nin 62 µmol/l. U tØto pacientky byla stÆle vysokÆ hladina TG
a koncentrace lipoproteinu (a), který dÆle zvy�uje míru KV ri-
zika. Z vý�e uvedenØho vyplývÆ, �e pacientka i p�es jedno-
zna�n� velmi vysokØ riziko nespl	uje kritØria pro zahÆjení
lØ�by PCSK9 inhibitorem a zÆrove	 ani nedosahuje cílových
hodnot pro lØ�bu pacient� v sekundÆrní prevenci. ProblØmem
se jeví vy��í hladina triglycerid�. Pacientka byla pou�ena
o nutnosti dodr�ovat dietní a re�imovÆ opat�ení, konzumaci
alkoholu neguje a v poslední dob� si udr�uje stabilní hmot-
nost. Dal�ím postupem v její terapii proto bylo nahrazení ro-
suvastatinu a ezetimibu �xní kombinací t�chto dvou pre-
parÆt�, kde se o�ekÆvala lep�í adherence a compliance ze
strany pacientky k lØ�b� a zÆrove	 i dosa�ení lep�ích výsledk�.
Za t�i m�síce po zahÆjení lØ�by �xní kombinací bylo dosa�eno
nÆsledujících hodnot: TCH 4,49 mmol/l, TG 2,6 mmol/l,
HDL-cholesterol 0,97 mmol/l, LDL-cholesterol 2,21 mmol/l,
apoB 1,01 g/l, non-HDL-cholesterol 3,47 mmol/l. M��eme
tedy �íci, �e zavedení �xní kombinace p�ineslo ur�itØ zlep�ení.
Za zÆsadní lze pova�ovat pokles koncentrace apoB o 25 %. To-
lerance lØ�by ze strany pacientky byla bez problØm�.

Diskuse
V tØto kazuistice jsme se pokusili prezentovat pacientku,
u kterØ bylo nutnØ sní�it vysokØ plazmatickØ hladiny aterogen-
ních lipid� p�i vysokých vstupních hodnotÆch. I p�es r�znØ
mo�nosti terapie a �irokou �kÆlu lØ�ivých p�ípravk� se ne v�dy
da�í dosÆhnout uspokojivých hodnot LDL-cholesterolu. V�t�i-
nou jsou v první �ad� v terapii up�ednost	ovÆny vysoce œ�innØ
statiny v maximÆlních mo�ných dÆvkÆch (atorvastatin 40 mg
a rosuvastatin 20 mg). Oba tyto statiny mají za sebou �adu stu-
dií s prokÆzÆním vysokØ bezpe�nosti. V p�ípad�, �e tyto maxi-
mÆlní dÆvky jsou nedosta�ující, je na �ad� zvÆ�it otÆzku kom-
bina�ní lØ�by s ezetimibem, který sni�uje koncentrace
LDL-cholesterolu o cca 20 % pod hodnoty dosa�enØ monote-
rapií statinem. Fixní kombinace statin a ezetimib se mÆ zavÆd�t
a� po terapii volnou kombinací tak, aby bylo mo�no p�ípadnØ
dÆvkovÆní upravovat nebo lØky vysadit. Nasazení �xní kombi-
nace v první linii se sice jeví jako vhodnØ, ale œhradovØ pod-
mínky tento zp�sob zatím neumo�	ují. Nevýhodou n�kdy
m��e být nedostate�nÆ informovanost pacient� o slo�ení p�í-
pravku. A takØ to, �e pacient není v�dy schopen dostate�n� in-
formovat o zm�n� medikace jinØho o�et�ujícího lØka�e a m��e
dojít k zÆm�n� p�i preskripci. P�es tato ve�kerÆ uvedenÆ ome-
zení mají �xní kombinace lØ�iv svoje výhody a v oblasti kardio -
logie i svoji budoucnost. Ezetimib nemÆ významnØ lØkovØ in-
terakce, a proto spl	uje podmínky pro za�azení do kombinace
se statinem a hlavn� se pou�ívÆ v uniformním dÆvkovÆní.
Kombinace ezetimibu se statinem je schvÆlena doporu�enými
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postupy i ov��ena klinickou praxí k maximÆlnímu sní�ení kon-
centrace LDL-cholesterolu a hlavn� ke sní�ení rizika atero-
trombotických cØvních p�íhod.

ZÆv�r
Kombinace lep�í informovanosti o p�ítomnosti aterosklerotic-
kých zm�n u individuÆlních pacient� a zlep�ení adherence po-
mocí kombinací lØk� v jednØ tablet� je dosa�itelnou cestou, jak
prevenci kardiovaskulÆrních p�íhod výrazn� zlep�it ji� v sou-
�asnosti. Pro toto je v�ak d�le�itÆ multioborovÆ spoluprÆce na-
p�í� jednotlivými obory a jasnØ a œ�innØ legislativní kroky ze
strany zdravotních poji��oven.
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Respektujme svØ pacienty
Ji�í Hradec, Barbora Dole�alovÆ
IDE CR s.r.o., Chrudim

Souhrn
Kazuistika popisuje �obvyklý� postup pØ�e o pacientku s diabetem v b��nØ ambulanci
a up�esn�ní diagnózy v diabetologickØ ambulanci.

Summary
The importance of listening to our patients
The case report describes the �usual� procedure of care for a patient with diabetes in
a common outpatient clinic and further specification of her diagnosis in a diabetes
outpatient clinic.

Hradec, J., Dole�alovÆ, B. Respektujme svØ pacienty. Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 38, 2019.
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� diabetes mellitus
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� diabetologickÆ pØ�e

Keywords
� diabetes mellitus
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Kazuistika
Pacientka, narozena 1957, nebyla spokojenÆ se stÆvající pØ�í,
a proto se obrÆtila na na�e diabetologickØ pracovi�t�.

Bez �ÆdnØho vy�et�ení byla diagnóza diabetu stanovena
v roce 2014 (zji�t�no p�i p�edopera�ním vy�et�ení, glykemie
7,2 mmol/l), byla zahÆjena lØ�ba metforminem. Hodnota gly-
kovanØho hemoglobinu (HbA1c) p�i zji�t�ní diagnózy byla
47 mmol/mol. V dal�ím pr�b�hu byly hodnoty glykemie na-
la�no mØn� ne� 7,0 mmol/l, HbA1c 43�45 mmol/mol. Paci-
entka byla vybavena glukometrem a m��ila si glykemie nala�no
prakticky ka�dý den. Byla lØ�ena od po�Ætku metforminem
500 mg 0-1-0. V prosinci 2015 byla zji�t�na hladina HbA1c

50 mmol/l, bez vy�et�ení glykemie v laborato�i byla dÆvka met-
forminu zvý�ena na 500 mg 0-1-1. Glykemie nala�no na glu-
kometru byla 6,3�6,8 mmol/l. V prosinci 2017 byla zji�t�na
hladina HbA1c 52 mmol/mol, o�et�ující lØka� doporu�il zvý�it
dÆvky metforminu 500 na 0-2-2 a kontrolu za t�i m�síce.

Pacientka se na nÆs obrÆtila za tØto situace, udÆvala, �e ne-
trpí nadvÆhou, vÆ�ila kolem 61 kg p�i vý�ce 168 cm. LØ�í se se
�títnou �lÆzou od roku 1997 � u�ívÆ denn� 50 mg levothyro-
xinu (Letrox). JinÆ onemocn�ní nikdy nem�la. Sna�í se spor-
tovat. Jezdí hodn� na kole, v zim� na ly�ích, chodí plavat. Dietu
se sna�í dodr�ovat podle doporu�ení a udÆvala, �e dietu poru�í
skute�n� jen výjime�n�. P�ed nÆv�t�vou na na�em pracovi�ti
vy��í po�et tablet metforminu neza�ala u�ívat. (Poslední ranní
glykemie byla 6,3 mmol/l.) Bylo jí divnØ a nepochopitelnØ
zhor�ení kompenzace diabetu.

Pacientka byla na na�em pracovi�ti poprvØ vy�et�ena
21. prosince 2017. Somatický nÆlez bez pozoruhodností, glyke-
mie nala�no na glukometru v 8.00 6,6 mmol/l. Hmotnost 59 kg,
vý�ka 168 cm, BMI 20,9 kg/m2, TK 121/80 mmHg, puls 83,
pravidelný.

Byla odeslÆna na laboratorní vy�et�ení. Datum odb�ru
21. prosince 2017: S glukóza: 6,96 mmol/l; S glykovaný hemo-
globin: 54 mmol/mol; S C-peptid: 1,65 µg/l, S Anti-GAD 65:
2 122,2 IU/ml; S anti-tyrozinfosfatÆza: 5,2 U/ml.

Diagnostický zÆv�r: diabetes mellitus, typ LADA.

Bylo doporu�eno vysadit metformin, doporu�en inzulín
glargin 300 U/ml (Toujeo) 8 jednotek ve 21.00. NÆsledující gly-
kemický pro�l: S..6,5..7,1..P..4,6..6,5..V..7,4..12,1..7,1 mmol/l,
p�idÆn inzulín aspart (Fiasp) 5 jednotek p�ed ve�e�í. P�i tØto
lØ�b� se pacientka cítila dob�e, dÆle sportovala, pln� pracovala.

Datum odb�ru: 8. srpna 2018: S glukóza: 5,51 mmol/l; 
S C-pep tid: 242 pmol/l; S cholesterol: 4,43 mmol/l; S triacyl-
glyceroly: 0,65 mmol/l; B glykovaný hemoglobin HbA1c: 
45 mmol/mol.

Poslední kontrola prob�hla 12. srpna 2019. Hmotnost byla
60 kg, BMI 21,26 kg/m2, TK 145/87, puls 72, pravidelný, soma-
tický nÆlez beze zm�ny.

Datum odb�ru 7. srpna 2019: S glukóza: 5,62 mmol/l;
S urea: 7,6 mmol/l; S kreatinin: 77 µmol/l; C CKD-EPI odhad
GF: 1,19 ml/s/1,73 m2; S cholesterol: 4,71 mmol/l; S HDL-cho-
lesterol: 2,11 mmol/l; S LDL-cholesterol: 2,24 mmol/l; S triacyl-
glyceroly: 0,64 mmol/l; S NON-HDL-cholesterol (výpo�et): 
2,6 mmol/l; S ALT: 0,67 µkat/l; S AST: 0,46 µkat/l; S ALP: 
1,24 µkat/l; S GMT: 0,51 µkat/l; S CK: 3,2 µkat/l; B glykovaný
hemoglobin HbA1c: 49 mmol/mol.

ZÆv�r
Ke sprÆvnØ diagnóze vy�et�ení glykemie nesta�í. Podez�ení na
jiný ne� typ 2 diabetu budí normostenie, nep�ítomnost dysli-
pidemie �i hypertenze. P�i diagnostice diabetu je nutnØ posou-
dit celkový stav pacienta a nÆsledn� opakovan� zva�ovat sprÆv-
nost diagnózy dle vývoje stavu a v�as provØst indikovanÆ
vy�et�ení a zm�nit lØ�bu. A naslouchat pacientu a respektovat
jej. Dle posledních výsledk� je patrnØ, �e nastavenÆ lØ�ba je
dlouhodob� œ�innÆ.

MUDr. Ji�í Hradec
IDE CR s.r.o. Chrudim
PalackØho t�ída 191
537 01 Chrudim
e-mail: j.hradec@volny.cz
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Jak usnadn�ní inzulínovØ lØ�by p�ispívÆ 
k lep�í spoluprÆci s pacientem

Ivana FlanderovÆ
2. interní klinika, FN Plze	

Souhrn
Kazuistika ukazuje, jak jednoduchost a v�t�í pohodlí p�i inzulínovØ lØ�b� podporují
spoluprÆci pacienta, p�ispívají ke zlep�ení adherence k lØ�b� a kompenzaci diabetu
2. typu. Na p�íkladu konkrØtního pacienta je popsÆn efekt p�i zm�n� terapie, kterou
byl p�echod na koncentrovaný prandiÆlní analog.

Summary
How facilitation of insulin treatment contributes to better cooperation with the pa-
tient
The case study explains how simplicity and convenience can help improve a patient·s
compliance and adherence to the insulin treatment of type 2 diabetes. The case des -
cribed demonstrates the effect of a change in therapy, which was the transition to
a concentrated prandial insulin analogue.

FlanderovÆ, I. Jak usnadn�ní inzulínovØ lØ�by p�ispívÆ k lep�í spoluprÆci s pacientem. Kazuistiky v diabetologii
17, 3: 39�40, 2019.

Klí�ovÆ slova
� diabetes mellitus 2. typu s

orgÆnovými komplikacemi
� intenzi�kovaný inzulínový

re�im
� adherence
� compliance
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� type 2 diabetes mellitus

with complications
� intensi�ed insulin therapy
� adherence
� compliance

Kazuistika
Pacientem je 58letý d�lník s diabetes mellitus 2. typu s orgÆno-
vými komplikacemi, diabetickou nefropatií a po�ínající diabe-
tickou retinopatií. Diabetes mellitus byl u pacienta diagnosti-
kovÆn v roce 1996. V tØ dob� �il sÆm bez partnerky a pracoval
na plný œvazek jako pomocný d�lník na stavbÆch. PevnØ ro-
dinnØ zÆzemí nem�l, stravoval se p�íle�itostn� a nekvalitn� po
kantýnÆch. Navíc se spolupracovníky po prÆci docela �asto
�slavil�. Na za�Ætku svØho onemocn�ní si neuv�domil zÆva�-
nost situace, ve kterØ se ocitl, a proto se ani nesna�il o zm�nu
dosavadního �ivotního stylu.

Pacient byl dlouhodob� lØ�en pro arteriÆlní hypertenzi, hy-
perlipidemii a hyperurikemii. Roku 1995 prob�hla 
ebotrom-
bóza levØ dolní kon�etiny. Pro polyartrózu byla provedena
implantace totÆlní endoprotØzy obou ky�elních kloub� v letech
2005 a 2006, u kolenního kloubu vlevo pak roku 2010.

V anamnØze dÆle vidíme chronickou renÆlní insu�cienci,
stav po nefrektomii vpravo po operaci tumoru v roce 1996, nÆ-
sledovaný rozvojem nefrotickØho syndromu solitÆrní ledviny.
V roce 2014 pacient prod�lal septický �ok p�i urosepsi, p�vodce
Escherichia coli. V minulosti byl opakovan� hemodialyzovÆn
pro akutní zhor�ení chronickØ renÆlní insu�cience. Nemocný
je po jaterní biopsii, kterou podstoupil roku 2008 pro chronic-
kou virovou hepatitidu B, trvale v pØ�i hepatologa.

V pØ�i na�í diabetologickØ ambulance je pacient od roku
2014. Do tohoto roku byl ku�Ækem se spot�ebou 20 cigaret
denn�. Vzhledem k dlouhodobým kloubním obtí�ím je pacient
fyzicky aktivní pouze v omezenØ mí�e.

Z objektivního nÆlezu: vý�ka pacienta 172 cm, hmotnost
90 kg, BMI 30,4 kg/m2, je tedy lehce obØzní.

ChronickÆ lØ�ba: inzulín lispro (Humalog 100 U/ml) 24-24-24
jednotek s.c., inzulín glargin (Abasaglar 100 U/ml) 32 jednotek
s.c. 1× denn�, entekavir 0,5 mg tbl 1-0-0, omeprazol 20 mg tbl
1-0-0, furosemid 125 mg tbl 1-0-0, irbesartan 150 mg tbl 1-0-1,
metoprolol 50 mg tbl 1-0-0, kalcitriol 0,25 mg 1 tbl obden, alo-
purinol 300 mg tbl 1-0-0, cholekalciferol gtt 1× týdn� 20 kapek,
hydrogenuhli�itan sodný tbl 0-1-0, doxazosin 4 mg tbl 0-0-1/2.

Vzhledem k �etným komplikacím, zejmØna k výraznØ alte-
raci renÆlní test�, byl výb�r lØ�by omezený.1 Nemohli jsme ne-
mocnØmu nabídnout jednodu��í a stejn� œ�inný perorÆlní zp�-
sob lØ�by.2 Nem�li jsme mnoho mo�ností, jak jej motivovat
k jejímu dodr�ovÆní a celkov� podpo�it zlep�ení jeho p�ístupu
k onemocn�ní.

P�vodn� byl a� do roku 2017 nemocný lØ�en inzulínem Hu-
malog 100 U/ml ve vy��ích dÆvkÆch (24-24-24 jednotek s.c.),
av�ak tuto lØ�bu netoleroval p�íli� dob�e, p�edev�ím si st��oval,
�e se mu inzulín p�i v�t�ím objemu h��e aplikuje. Hypoglyke-
mie klient opakovan� negoval, p�esto si nep�Æl navý�it dÆvku
inzulínu za œ�elem zlep�ení kompenzace. Rovn�� tak si nep�Æl
pracovat s dÆvkou glarginu kv�li obavÆm z hypoglykemií.
OtÆzkou byla i skute�nÆ pravidelnost aplikace krÆtkodobØho
inzulínu v doporu�enØm dÆvkovÆní 3× denn�. P�i cílenØm do-
tazu dokonce p�ipou�t�l, �e n�kdy na podÆní inzulínu p�ed jíd-
lem zapomínÆ.

Pacient po mnohaletØ lØ�b� intenzi�kovaným inzulínovým
re�imem (od roku 1996) velmi p�ivítal, kdy� jsme p�ed dv�ma
lety vym�nili Humalog 100 U/ml za Humalog 200 U/ml, �ím�
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Kombinace dulaglutidu s inzulínem 
v lØ�b� diabetu 2. typu

Martina Ko�kovÆ
DiabetologickÆ a podiatrickÆ ambulance, Klinika Dr. Pírka s.r.o., MladÆ Boleslav

Souhrn
Dulaglutid je dlouhodobý agonista receptoru pro GLP-1 (glucagon-like peptide-1, glu-
kagonu podobný peptid 1) ur�ený k lØ�b� diabetu 2. typu s podÆvÆním jednou týdn�
subkutÆnn�. UvedenÆ kazuistika dokumentuje bezpe�nost a œ�innost dulaglutidu
u pacienta s diabetem 2. typu lØ�enØho inzulínem a perorÆlními antidiabetiky.

Summary
A combination of dulaglutide with insulin in the treatment of the type 2 diabetes
mellitus 
Dulaglutide is a long acting GLP-1 receptor agonist (glucagon-like peptide-1) desig-
nated for a treatment of the type 2 diabetes mellitus, and it is administered subcuta-
neously once a week. The presented case report documents a safety and efficacy of
dulaglutide in a patient with the type 2 diabetes mellitus who was treated with insulin
and oral antidiabetic agents.

Ko�kovÆ, M. Kombinace dulaglutidu s inzulínem v lØ�b� diabetu 2. typu. Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 
41�44, 2019.
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Úvod
Dulaglutid je dal�ím z �ady registrovaných agonist� receptoru
pro GLP-1.1 ZÆkladní dÆvka indikovanÆ pro lØ�bu diabetu
2. typu je 0,75 mg pro monoterapii, pro p�ídatnou lØ�bu dÆvka
1,5 mg jednou týdn� aplikovanÆ podko�n�.1 Bezpe�nost a œ�in-
nost dulaglutidu byly hodnoceny v osmi randomizovaných,
kontrolovaných studiích fÆze III zahrnujících 5 770 pacient�
s diabetem 2. typu. V 28týdenní placebem kontrolovanØ studii
byl p�ípravek Trulicity 1,5 mg srovnÆvÆn s placebem jako p�í-
datnou terapií k titrovanØmu bazÆlnímu inzulínu glargin (88 %
s metforminem a 12 % bez metforminu) pro zji�t�ní œ�inku na
kontrolu glykemie a bezpe�nost. Pro optimalizaci dÆvky inzu-
línu glargin byly ob� skupiny titrovÆny na cílovou hladinu glu-
kózy v sØru men�í ne� 5,6 mmol/l. Pr�m�rnÆ výchozí dÆvka
inzulínu glargin byla 37 jednotek/den u pacient�, kte�í dostÆ-
vali placebo, a 41 jednotek/den u pacient�, kte�í dostÆvali Tru-
licity 1,5 mg. Po�Æte�ní dÆvky inzulínu glargin u pacient�
s HbA1c men�ím ne� 8 % byly sní�eny o 20 %.

Na konci 28týdenní doby lØ�ení byla dÆvka 65 jednotek/den
u 15 pacient�, kte�í dostÆvali placebo, a 51 jednotek/den u pa-
cient�, kte�í dostÆvali Trulicity 1,5 mg. Na konci 28 týdn� vedla
lØ�ba p�ípravkem Trulicity 1,5 mg k statisticky významnØmu
sní�ení HbA1c v porovnÆní s placebem a k významn� vy��ímu
procentu pacient�, kte�í dosÆhli cílovØho HbA1c <7 % a �6,5 %.
�etnost výskyt� zdokumentovanØ symptomatickØ hypoglyke-
mie u Trulicity 1,5 mg a u inzulínu glargin byly 3,38 epizod na
pacienta za rok v porovnÆní s placebem a inzulínem glargin

4,38 epizod na pacienta za rok. Pro Trulicity 1,5 mg v kombi-
naci s inzulínem glargin byla jedním pacientem hlÆ�ena zÆ-
va�nÆ hypoglykemie a pro placebo nebyla hlÆ�enÆ �ÆdnÆ.2

Kazuistika
Kazuistika popisuje p�ípad 54letØho mu�e s obezitou (BMI 41,9
kg/m2) a metabolickým syndromem. V roce 2005 byla v rÆmci
prevence zji�t�na hypertenze. V roce 2008 byl u pacienta dia-
gnostikovÆn diabetes mellitus 2. typu a dyslipidemie. Zpo�Ætku
byl pacient lØ�en praktickým lØka�em metforminem v dÆvce
2 000 mg denn� a postupn� byl p�idÆn glimepirid ve stoupající
dÆvce a� na 3 mg denn�.

V dal�ích letech byl p�edÆn do diabetologickØ ambulance
v míst� trvalØho bydli�t�, kde byla terapie posílena o sitagliptin
100 mg denn�. Kompenzace diabetu byla dlouhodob� neuspo-
kojivÆ, glykovaný hemoglobin (HbA1c) se pohyboval v rozmezí
66�89 mmol/mol. Vzhledem ke svØmu povolÆní �idi�e kami-
onu nedokÆzal redukovat hmotnost, zm�nit zÆsady stravovÆní
p�i diabetu a zvý�it fyzickou aktivitu.

V b�eznu 2018 pro výraznou hyperglykemii 16,8 mmol/l
rÆno nala�no byla zahÆjena lØ�ba inzulínem: inzulín lispro 
6-6-6 jednotek a inzulín glargin 300 U/ml v dÆvce 14 jednotek
na noc. Z perorÆlních antidiabetik byl vysazen glimepirid a po-
nechÆn sitagliptin s metforminem ve �xní kombinaci. Hladina
C-peptidu podle dokumentace byla 837 pmol/l. DÆvky inzu-
línu byly dle hodnot selfmonitoringu postupn� navy�ovÆny:
inzulín lispro 20�24 jednotek p�ed hlavními jídly, inzulín glar-
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gin 300 U/ml 40�42 jednotek na noc. Glykovaný hemoglobin
(HbA1c) se zlep�oval, z 89 mmol/mol hodnota klesla na 68
mmol/mol. ProblØmem byla stÆle stoupající hmotnost, kdy pa-
cient dosÆhl svØ maximÆlní hmotnosti 150 kg a BMI 44 kg/m2.

V œnoru 2019 se pacient registroval nov� v na�í diabetolo-
gickØ ambulanci, vzhledem k problØm�m se zam�stnavatelem
(intenzi�kovaný inzulínový re�im u �idi�e profesionÆla) byl
motivovÆn ke zm�n� �ivotního stylu, aby inzulín mohl apliko-
vat mØn� �asto nebo œpln� vysadit. P�i vstupním vy�et�ení byl
proveden screening komplikací diabetu, kterØ nebyly zji�t�ny.
Pacient n�kolikrÆt nav�tívil eduka�ní centrum, zlep�il stravo-
vací nÆvyky a volný �as trÆvil aktivn�ji. Ji� v prvním m�síci po-
stupn� redukoval dÆvky inzulínu a sní�il hmotnost o 6 kg. ZÆ-
rove	 zm�na lØ�by kladla nÆroky na pe�livý selfmonitoring
glykemie glukometrem, proto�e jsme doporu�ili sni�ovat po-
stupn� inzulínovØ dÆvky. ZavedenÆ medikace sitagliptinem
a metforminem se nem�nila.

V kv�tnu 2019 p�i�el pacient na kontrolu, hmotnost byla
138 kg (-12 kg ve srovnÆní se svou maximÆlní hmotností), gly-
kemie nala�no 10,1 mmol/l, glykovaný hemoglobin (HbA1c)
66 mmol/mol. Inzulín glargin 300 U/ml sní�il na 34 jednotek
na noc, inzulín lispro redukoval významn� na 4�7 jednotek
p�ed hlavními jídly s œpravou podle fyzickØ aktivity a dÆvky sa-
charid�, pokra�oval v lØ�b� sitagliptinem 100 mg s metformi-

nem 2 000 mg denn� ve �xní kombinaci. Celkov� se cítil velmi
dob�e a m�l radost ze svých œsp�ch�.

P�ed plÆnovanou kontrolou byla provedena ve dnech 
13.�20. kv�tna 2019 týdenní diagnostickÆ kontinuÆlní moni-
torace Medtronic iPro2, zji�t�na pr�m�rnÆ glykemie 11,2
mmol/l, standardní odchylka –2 mmol/l, �as v cílovØm rozmezí
(3,9�10 mmol/l) byl 34 %, nad cílovým rozmezím 66 %, �as
v glykemii pod 3,9 mmol/l 0 % (viz obr. 1).

Se zÆznamem kontinuÆlní monitorace korelovala i data self -
monitoringu za p�edchozí �asovØ období, zji�t�na programem
OneTouch Reveal (viz obr. 2).

Na zÆklad� rozboru kontinuÆlní monitorace a preferencí pa-
cienta jsem doporu�ila vysadit sitagliptin a inzulín lispro. 
Medikace metforminem 2 000 mg/den a inzulínem glargin
300 U/ml v dÆvce 30 jednotek ve 21 hodin byla ponechÆna.
Nov� pacient zahÆjil aplikaci dulaglutidu v dÆvce 1,5 mg jednou
týdn�.

Kontrola po dvou m�sících lØ�by dulaglutidem prob�hla
v �ervenci 2019. Medikace dulaglutidem byla pacientem tole-
rovÆna bez ne�Ædoucích œ�ink�. Byla provedena analýza dat
z glukometru a do�lo k poklesu pr�m�rnØ glykemie z 10,8 na
7,7 mmol/l (viz obr. 5).

Kontrola po t�ech m�sících lØ�by dulaglutidem prob�hla
v srpnu 2019. Laboratorn� byl zji�t�n glykovaný hemoglobin

Obr. 1: ZÆznam kontinuÆlní monitorace (Medtronic iPro2) v kv�tnu 2019 p�ed zahÆjením lØ�by dulaglutidem
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Tresiba (inzulín degludek) � 
p�íb�h první

Kate�ina �techovÆ
Interní klinika, 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Souhrn
�lÆnek popisuje p�ípad 40letØho obØzního pacienta od batolecího v�ku lØ�enØho pro
diabetes mellitus (DM) 1. typu. Pacient se rozhodl radikÆln� zm�nit sv�j �ivotní styl,
tj. zhubnout a zlep�it fyzickou kondici. Pru�nou œpravu inzulinoterapie ale nezvlÆdal.
SacharidovÆ restrikce a vy��í energetický výdej vedly tudí� pouze k hypoglykemiím
a ke zvý�ení glykemickØ variability i hmotnosti. Rozhodl se navíc po letech ukon�it
lØ�bu inzulínovou pumpou a p�ejít na re�im více�etných injekcí. Nakonec se mi ve
spoluprÆci s pacientovou p�ítelkyní poda�ilo nastavit inzulínový re�im s vyu�itím in-
zulínu degludek jako bazÆlního inzulínu, kdy pacient za�al hubnout, za�ala se zlep�o-
vat i jeho fyzickÆ kondice a zlep�ila se i kompenzace diabetu.

Summary
Tresiba (insulin degludec) � story no. I
The article describes a case of a 40-year-old obese patient treated since toddler age for
type 1 diabetes mellitus. The patient had decided to radically change his lifestyle, i.e.
to reduce his body weight and improve his physical condition but he was not able to
manage the adjustment of insulin therapy properly. Thus, carbohydrate restriction
and higher energy expenditure only led to hypoglycaemia and increased glycaemic
variability and body weight. In addition, he decided after years of insulin pump treat-
ment to stop it and use a multiple injection regimen instead. Finally, in cooperation
with the patient’s girlfriend, I managed to set up a proper insulin regime using insulin
degludec as basal insulin and the patient began to lose body weight, to improve his
physical condition and even diabetes compensation is better now.

�techovÆ, K. Tresiba (inzulín degludek) � p�íb�h první. Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 45�48, 2019.
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Úvod
Vývoj novØ generace bazÆlních inzulín� byl zam��en na to, aby
p�i jejich aplikaci jednou denn� byl zaji�t�n dostate�n� œ�inný,
p�i tom ale stabilní a dlouho trvající efekt tohoto inzulínu, a to
s co nejmen�ím rizikem vzniku hypoglykemie. Mo�nost posu-
nout dobu aplikace a men�í aplikovaný objem jsou dal�í vý-
znamnØ bonusovØ vlastnosti, kterých bylo dosa�eno p�i vývoji
moderních bazÆlních inzulínových analog. Nejnov�j�ím zÆ-
stupcem t�chto inzulín� na na�em trhu je inzulín degludek.

Degludek je u nÆs k dispozici ve form� cartridge o koncen-
traci 100 U/ml a ve form� p�edpln�nØho pera, a to v koncen-
traci 200 U/ml. Tyto dv� verze jsou bioekvivalentní. Registro-
vanÆ je i verze p�edpln�nØho pera s koncentrací 100 U/ml, to
ale není do �R dodÆvÆno.13 Koncentrovan�j�í verze je logicky
výhodn�j�í pro pacienty, kte�í pot�ebují velkØ dÆvky inzulínu.
Zde je u p�edpln�nØho pera maximÆlní mo�nÆ jednorÆzovÆ
dÆvka a� 160 jednotek a dÆvkovací krok jsou 2 jednotky.

PoznÆmka pro œplnost � u p�edpln�nØho pera s koncentrací
100 U/ml (kterØ není v �R k dispozici) je dÆvkovací p�ír�stek

1 jednotka a najednou je mo�nØ aplikovat maximÆln� 80 jed-
notek.

Inzulín degludek je mo�nØ vyu�ít i u d�tí (jeho pou�ití je
schvÆleno od jednoho roku v�ku). Musím tØ� uvØst, �e pro pa-
cienty s diabetem 2. typu je u nÆs k dispozici tØ� ve �xní kom-
binaci s liraglutidem.

Velmi stabilní, p�itom ale dlouhotrvající œ�inek degludeku
je zaji�t�n tím, �e jeho molekuly vytvÆ�í v podko�í dlouhØ �e-
t�zce pospojovaných inzulínových hexamer�. K vytvo�ení ta-
kovØho unikÆtního inzulínovØho depa dochÆzí díky difuzi fe-
nolu, který navodí polymerizaci inzulínových dihexamer�
p�ítomných v aplikovanØm roztoku. K uvol	ovÆní inzulínu (di-
sociaci) dochÆzí p�itom ale pouze na koncích t�chto �et�zc�.
Ve výsledku je pak plocha, z kterØ se inzulín uvol	uje, men�í
ne� povrch celØho inzulínovØho depa. Díky tomu pom�r di-
fuzní plochy ku celkovØmu po�tu inzulínových molekul ne-
ovliv	uje tak farmakodynamickØ a farmakokinetickØ vlastnosti
tohoto preparÆtu. Stabilní a prediktabilní disociaci bioaktivních
monomer� inzulínu z koncových �Æstí �et�zc� zaji��uje uvol-
	ovÆní p�idanØho zinku. P�ipojenÆ acylovÆ skupina navíc za-
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ji��uje v cØvním a intersticiÆlním prostoru reverzibilní vazbu
degludeku na albumin, �ím� je jeho doba p�sobení je�t� více
prodlou�ena. UstÆlený stav nastÆvÆ po 2�3 dnech aplikace to-
hoto p�ípravku.

NÆsledující kazuistika je první z miniseriÆlu kazuistik popi-
sujících zku�enosti po zavedení tohoto bazÆlního analoga novØ
generace do pacientova inzulínovØho schØmatu.

Kazuistika
Honzovi (jmØno jsem zm�nila) bylo letos 40 let a pro DM
1. typu je lØ�en od roku 1981, tedy od svých dvou let. Honza
m�l rozhodn� ��t�stí v ne�t�stí�, diabetes toti� poznamenal jeho
fyzický vývoj jen �Æste�n�. Ani dnes není lØ�ba diabetu 1. typu
u malØho dít�te p�es ve�kerý technický a farmaceutický pokrok
jednoduchÆ a v tØ dob� (tj. p�ed studií DCCT) bylo de facto
nemo�nØ docílit toho, aby se d�sledky diabetu na dít�ti 
nepodepsaly. Honza byl do roku 1986 lØ�en konven�ním inzu-
línovým re�imem bez mo�nosti jakØhokoliv glykemickØho self -
monitoringu. S nÆstupem do �koly byl u n�j zahÆjen intenzi�-
kovaný inzulínový re�im s pou�itím ji� humÆnních inzulín�.
Od roku 1994 byl a� do leto�ního roku nep�etr�it� lØ�en po-
mocí inzulínovØ pumpy.

Z chronických diabetických mikrovaskulÆrních komplikací
mÆ vyjÆd�enou neproliferativní retinopatii. MakrovaskulÆrní
komplikace nejsou u n�j p�ítomny, lipidogram mÆ v norm�.
Krevní tlak je korigovÆn ACE inhibitorem. Od cca 25 let v�ku
u�ívÆ substitu�ní terapii hormony �títnØ �lÆzy pro autoimu-
nitn� podmín�nou hypotyreózu a kontrolní laboratorní vý-
sledky parametr� funkce �títnØ �lÆzy jsou dlouhodob� v po-
�Ædku.

Z dne�ního pohledu nevhodnÆ lØ�ba diabetu v d�tství jist�
zap�í�inila men�í dosa�enou �nÆlní vý�ku (ztrÆta 11 cm oproti
predikovanØ vý�ce) i zm�ny v distribuci podko�ního tuku.
Honzovo vzez�ení je ve shod� s typickými rysy pacient� s Mau-
riacovým syndromem. Na�t�stí jeho jÆtra jsou adekvÆtní veli-
kosti a bez znÆmek steatózy. HormonÆlní hladiny (hormony
adenohypofýzy, kortizol, pohlavní hormony) i SHBG (Sexual
Hormone Binding Globulin) jsou v norm�.

Honza vystudoval vysokou �kolu a pracuje jako historik. Na
�Æste�ný œvazek takØ u�í na st�ední �kole �eský jazyk a d�jepis.
Nikdy se nev�noval sportu, nejrad�ji byl v�dy ve volnØm �ase
doma a �etl kní�ky. Jeho t�lesnÆ zdatnost byla jist� dlouhodob�
nízkÆ. Navrhovala jsem mu opakovan� vy�et�ení na na�em od-
d�lení t�lovýchovnØho lØka�ství a vypracovÆní individuÆlního
cvi�ebního plÆnu. Tuto nabídku v�dy odmítl s od�vodn�ním,
�e �se nechce ztrapnit, a navíc se bojí hypoglykemie�.

Honzu sleduji ve svØ ambulanci od roku 2014. Glykovaný
hemoglobin HbA1c v letech 2014�2019 nikdy nep�esÆhl hod-
notu 60 mmol/mol. Zatímco hodnota HbA1c byla b�hem
t�chto let stabilní, Honzova hmotnost nar�stala. Na sklonku
roku 2018 ji� dosÆhl BMI 39 kg/m2, WHR 1,2 (Waist-Hip
Ratio, tj. pom�r pas-boky) a dÆvka inzulínu stoupla z 0,6 jed-
notek/kg (2014) na 1,1 jednotek/kg (prosinec 2018). Nízký
energetický výdej byl u n�j evidentn� doprovÆzen neadekvÆtn�
vysokým energetickým p�íjmem. Zde musím pro dokreslení
citovat, co mi Honza odpov�d�l na m�j dotaz, co mu p�inÆ�í

v �ivot� radost. �Kdy� z prÆce p�ijdu dom�, uva�ím si kÆvu,
vezmu si n�jakØ dobrØ �tení a dort. To je mÆ jedinÆ ka�dodenní
radost.� Dlu�no podotknout, �e mi Honza sv��il, �e jeho oblí-
benÆ cukrÆrna se nachÆzí p�ímo v dom�, kde bydlí, a tudí� ani
pro sladkosti nemusí daleko chodit a �e tato cukrÆrna mÆ ote-
v�eno i o víkendech.

Situace by patrn� z�stala beznad�jnÆ, kdyby na st�ední
�kole, kde Honza u�í, neonemocn�la jedna jeho kolegyn�.
Honza ji zastoupil v roli pedagogickØho dozoru na �kolním vý-
let�. Tam poznal studentku maturitního ro�níku KlÆru. Tu pak
nÆhodou znovu potkal koncem minulØho roku na �lozo�ckØ
fakult�, kterou KlÆra za�ala studovat a kde m�l Honza n�jakØ
jednÆní. To byl za�Ætek jejich vztahu. KlÆra je Honz�v opak, je
to �tíhlÆ dívka, kterÆ rÆda sportuje. Honza se sna�il KlÆ�e vy-
hov�t a odjel s ní na zimní prodlou�ený výlet do Alp. Víkend
byl nakonec nikoliv prodlou�ený, ale zkrÆcený, proto�e hned
první den dopoledne m�l Honza hypoglykemii 1,6 mmol/l
a je�t� si p�i pÆdu na ly�ích narazil koleno a ky�el (pozn.: pÆd
byl bez souvislosti s hypoglykemií, Honza na ly�ích toti� nestÆl
od st�ední �koly). NÆsledující týden se Honza dostavil za mnou
do ambulance se slovy, �e �rozhodn� musí se sebou n�co ud�-
lat, proto�e nechce KlÆru ztratit�.

V�dy se mi t��ko Honzovi radilo. M�l svØ nau�enØ postupy,
kterØ nebyl ochoten zm�nit. Nap�íklad velký glykemický pro�l
si d�lal v�dy pouze o víkendu. Na zapisovÆní glykemií m�l vy-
pracovaný sv�j speciÆlní formulÆ�, kde si �erven� podbarvoval
hyperglykemie a zelen� hypoglykemie. �íslo v�dy pe�liv� pod-
barvil, ale mÆlokdy p�ijal n�jakØ opat�ení. Te
 ale pojal Honza
zm�nu radikÆln�. Ud�lal si re�er�i na tØma nízkosacharidovÆ
dieta, rozepsal si jídelní�ek na 80 g sacharid� na den, naplÆno-
val si ka�dodenní cvi�ení a objednal si glukózovØ senzory, kterØ
do tØ doby odmítal. I kdy� trochu sni�oval dÆvky inzulínu, hy-
poglykemie byly velmi �astØ. Kdy� vid�l pak nÆsledný vzestup
glykemie, nevydr�el a za�al se zbrkle p�ipichovat. Za m�síc to-
hoto sna�ení docílil pouze toho, �e se výrazn� zvý�ila jeho gly-
kemickÆ variabilita, p�ibral t�i kilogramy, glykovaný hemoglo-
bin se oproti p�edchozímu nÆb�ru p�ed t�emi m�síci významn�
nezm�nil, ale zato ztratil i poslední zbytky sebev�domí. P�i
kontrole mi sd�lil, �e ji� nechce v �ÆdnØm p�ípad� pou�ívat in-
zulínovou pumpu. KonkrØtn� ze dvou d�vod�. Dopichy jsou
takto pro n�j p�íli� jednoduchØ, tudí� jim neodolÆ, a takØ m��e
pumpa za jeho problØmy p�i sexu. NÆv�t�vu psychologa, kterou
jsem mu doporu�ila, odmítl. P�evedla jsem ho tedy ambu-
lantn� na re�im více�etných inzulínových injekcí v kombinaci
inzulín lispro jako prandiÆlní inzulín (ten u�íval i v inzulínovØ
pump�) a inzulín degludek jako bazÆlní inzulín. Doma ale

Mauriac Pierre (1882�1963) � francouzský lØka�. Bratr Francoise Mauriaca,
francouzskØho spisovatele a nositele Nobelovy ceny. P�sobil jako d�kan lØ-
ka�skØ fakulty v Bordeaux (1934�1944), p�edseda Akademie v�d. Po vÆlce
byl vy�et�ovÆn pro podporu PØtainova re�imu. S jeho jmØnem je spojen 
Pierre Mauriac syndrom, popsaný v roce 1930 (vzÆcnÆ komplikace DM 1:
r�stovÆ retardace, opo�d�nÆ puberta, hypercholesterolemie, hepatomegalie).
N�kdy je tento syndrom nazývÆn takØ jako Mauriac�v syndrom, nezam�-
	ovat za M. syndrom reprezentující erythema nodosum syphiliticum, jen�
nese jmØno po Charlesu Mauriacovi. 

(zdroj informací: archiv redakce)



47KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 3/2019

TRESIBA (INZUL˝N DEGLUDEK) � P�˝B�H PRVN˝

nebyl schopen zrealizovat titraci degludeku s tím, �e mÆ gly-
kemie p�í�ern� vysokØ a musí se stÆle p�ipichovat. Bez inzulí-
novØ pumpy vydr�el pouze 24 hodin. M�l p�i tom zavedený
RT-CGM (Real Time Continuous Glucose Monitoring), který
ho zcela psychicky destabilizoval (obr. 1).

Na�t�stí jsem získala spojence. Jeho p�ítelkyni KlÆru, kterÆ
s ním p�i�la na kontrolu v nÆsledujícím týdnu. KlÆra je velmi
racionÆlní a takØ dominantní osobnost s výrazn� pe�ujícími
rysy. KlÆra se ujala œpravy dÆvek inzulínu dle mØho doporu-
�ení. Prosadila, �e b�hem fÆze titrace bude Honza provÆd�t
velkØ glykemickØ pro�ly, ale nebude do�asn� pou�ívat RT-
CGM. Upravila mu jídelní�ek (na 120 g sacharid� s výrazným
omezením rychlých sacharid�) i pohybovou aktivitu. Jako
dÆrek k narozeninÆm mu po�ídila psa, s kterým Honza chodí
na prochÆzky, a takØ mu koupila krokom�r.

Výsledky za t�i m�síce tohoto sna�ení jsou nÆsledující: Honza
zhubl 6 kg, aktuÆlní hodnota HbA1c je 53 mmol/mol a sou�asnÆ
dÆvka inzulínu je 0,8 jednotek/kg. RT-CGM pou�ívÆ nyní de
facto nep�etr�it� (dopichy ale konzultuje s KlÆrou). Poslední
AGP (Ambulatory Glucose Pro�le) dokumentuje obr. 2, po-
slední sm�rodatnÆ odchylka z dat z RT-CGM je 2,3 mmol/l,
pr�m�rnÆ hodnota koncentrace glukózy 7,8 mmol/l a �as v cí-
lovØm rozmezí (nastaveno 3,9�10 mmol/l) je 81,4 %.

DoufÆm, �e jejich vztah bude pokra�ovat. Pozitivní je, �e
KlÆru prý �schvÆlila� i Honzova maminka, kterÆ m�la v�dy
u Honzy rozhodující slovo. Jeho maminku osobn� neznÆm, ale
z Honzova vyprÆv�ní soudím, �e bude podobn� jako KlÆra
rÆznÆ a velmi projektivní.

Diskuse
V Honzov� p�ípad� samoz�ejm� dominuje problØm psycholo-
gický. Sna�ila jsem se ale vyjít z reality a pacientovi maximÆln�
prosp�t. Redukce hmotnosti u pacienta na jakØkoliv form� in-
tenzi�kovanØho inzulínovØho re�imu je problematickÆ a je
nutnØ 
exibiln� p�izp�sobovat dÆvku inzulínu energetickØmu
p�íjmu a výdeji. Zvy�ovÆní energetickØho výdeje musí být u je-
dince s nízkou t�lesnou zdatností pomalØ, proto�e pokles gly-
kemie po stejnØ zÆt��i je výrazn�j�í u netrØnovanØho jedince
ve srovnÆní s pacientem s dobrou fyzickou zdatností.

Zavedení nízkosacharidovØ diety u obØzního pacienta s dia -
betem 1. typu je jist� vhodnØ opat�ení, ale i zde platí, �e je nutnÆ
adekvÆtní œprava dÆvek inzulínu. Jinak budou výsledkem
pouze hypoglykemie, kterØ bude nutnØ �e�it p�íjmem rychlých
cukr�. Co� se p�esn� stalo.

Jist� nej
exibiln�j�í mo�nosti œpravy dÆvek inzulínu nabízí
lØ�ba inzulínovou pumpou, ale pacientovo p�Æní bylo jasnØ.
Jako prandiÆlní inzulín jsem ponechala inzulín lispro, který
u�íval i v inzulínovØ pump�. Jako bazÆlní inzulín jsem zvolila
inzulín degludek. Druhý pokus o titraci provedený Honzovou
p�ítelkyní byl zcela bez problØm�. Sou�asnÆ dÆvka bazÆlního
inzulínu umo�	uje nap�íklad Honzovi posunout �as jídla a gly-
kemie je stabilní i v dob� del�ího la�n�ní. NicmØn� je opravdu
nutnØ tak�íkajíc dÆt degludeku �as, aby do�lo k vytvo�ení rov-
novÆ�nØho stavu, a nep�ijímat unÆhlenÆ rozhodnutí.

V sou�asnØ dob� mÆme k dispozici dv� bazÆlní analoga
druhØ generace, glargin 300 U/ml a degludek. V roce 2017 pu-
blikoval tým doktora Heise výsledky studie zam��enØ na srov-
nÆní variability œ�inku t�chto inzulín� v rÆmci jednoho dne, ale
i na srovnÆní jejich efektu p�i porovnÆní r�zných dn� (tj. srov-
nÆní mezidenní variability). Studie byla koncipovÆna jako dvo-
jit� zaslepenÆ, typu cross-over s dØlkou ka�dØ testovací periody
12 dn�, kdy b�hem t�chto 12 dn� byl v�dy 6., 9. a 12. den pro-
veden 24hodinový euglykemický glukózový clamp. Celkem 57
pacient� s diagnózou diabetu 1. typu podstoupilo ob� testovací
periody a hodnoceno bylo tedy 342 clamp�. Testovací periody
byly odd�leny �asovým intervalem v dØlce 7�21 dn�. Oba tes-
tovanØ preparÆty byly podÆvÆny ve 20 hodin, se striktním do-
dr�ením 24hodinovØho aplika�ního intervalu. DÆvka bazÆlního
inzulínu na kilogram byla v obou p�ípadech 0,4 jednotek. Vý-
sledky vyzn�ly jednozna�n� ve prosp�ch inzulínu degludek.

Více publikovaných zku�eností s inzulínem degludek nale-
zneme pro pacienty s diabetem 2. typu. Kdy� se ale podívÆme
nap�íklad na robustn�j�í srovnÆvací data degludeku a glarginu
300 U/ml u pacient� s DM 2. typu, narazíme na pon�kud roz-
poruplnØ œdaje.

N�kterØ prÆce zam��enØ na DM 1. typu, kterØ obsahují rov-
n�� informace o pou�ití degludeku u t�chto pacient�, zase
nelze dle mØho nÆzoru v�bec pou�ít, proto�e srovnÆvají ne-
srovnatelnØ. MÆm tím nap�íklad na mysli metaanalýzu pro-
vedenou britskými autory a publikovanou v roce 2018, kdy do
porovnÆní bazÆlních inzulín� byl za�azen NPH inzulín, inzulín
detemir, glargin 100 U/ml a degludek. Auto�i uzavírají, �e nej-
lep�ím bazÆlním re�imem z hlediska redukce HbA1c je aplikace
detemiru 2× denn� a �e nelze ud�lat jasnØ zÆv�ry z hlediska ri-
zika vzniku t��kØ hypoglykemie. TakovÆ publikace je dle mØho

Obr. 1: Den po první aplikaci inzulínu degludek ve 20 hodin,
bez inzulínovØ pumpy vydr�el pouze 24 hodin, navíc je vid�t,
jak data ze senzoru stÆle ov��oval a p�ijíma� znovu a znovu
zbrkle kalibroval (kalibrace zna�eny C).

Obr. 2: Sumarizace aktuÆlních dat z RT-CGM ve form� tzv.
Ambulatory Glucose Pro�le
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zÆv�ru velmi zavÆd�jící. Naopak se mi velmi líbila v leto�ním
roce publikovanÆ prÆce zam��enÆ na u�ití degludeku u pedia-
trickØ populace, kdy autorský tým z Dubaje a Hannoveru ilu-
stroval svoje zku�enosti vytvo�ením �ktivních, ale velmi nÆ-
zorných a edukativních kazuistik.

ZÆv�r
Osobn� se domnívÆm, �e bazÆlní inzulín, který by byl ideÆlní
pro ka�dØho, neexistuje a existovat nebude. Ka�dý �lov�k je
unikÆtní i z hlediska svØ farmakologickØ odpov�di. Jedin� ba-
zÆlní inzulíny novØ generace nabízejí stabilní pro�ly svØho
œ�inku a p�i tom svobodn�j�í aplika�ní re�im a pro Honzu se
ukÆzal být inzulín degludek optimÆlní volbou.
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CompoSIT-R
Efektivita a bezpe�nost sitagliptinu p�i �asnØ intenzi�kaci lØ�by diabetes mellitus 2. typu 
u pacient� s mírnou renÆlní insu�ciencí

ChronickØ onemocn�ní ledvin je b��nou komplikací diabetu 2. typu. Prevalence st�edn� zÆva�nØho a zÆva�nØho onemocn�ní 
ledvin (CKD fÆze 3�5, eGFR pod 60 ml/min/1,73 m2) u diabetik� 2. typu je odhadovÆna na 22 %, v p�ípad� mírnØho posti�ení
(CKD fÆze 2, eGFR 60�90 ml/min/1,73 m2) pak dokonce na 38 %. Ve vy��ích v�kových skupinÆch prevalence roste.
    Zatímco u diabetik� 2. typu se st�edn� zÆva�nou a zÆva�nou renÆlní insu�ciencí je výb�r antidiabetika v rozhodovÆní o�e-
t�ujících lØka�� �asto ovlivn�n touto komorbiditou, mírnÆ renÆlní insu�cience �asto není obecn� poklÆdÆna za významný faktor
p�i rozhodovÆní o volb� antidiabetika. Tato fakta byla jedním z východisek studie CompoSIT-R.
    MezinÆrodní, randomizovanÆ, dvojit� zaslepenÆ klinickÆ studie CompoSIT-R srovnÆvala u diabetik� 2. typu s mírnou renÆlní
insu�ciencí efektivitu a bezpe�nost sitagliptinu, resp. dapagli�ozinu v p�ípad� pot�eby roz�í�ení stÆvající terapie metforminem
(nebo metforminem a sulfonylureou).

Studie zahrnula diabetiky 2. typu s mírnou renÆlní insu�ciencí (eGFR 60�90 ml/min/1,73 m2). RekrutovÆni byli pacienti
s HbA1c v rozmezí 53�80 mmol/mol (7�9,5 %) a glykemií nala�no 6,1�14,4 mmol/l, doposud lØ�ení pouze metforminem
(v minimÆlní dÆvce 1 500 mg/den) nebo metforminem a sulfonylureou. Za�azeni nebyli pacienti s onemocn�ním jater, sig-
ni�kantní kardiovaskulÆrní chorobou, malignitami a hemato-
logickými poruchami a nemocní, kterØ o�et�ující lØka�i vy-
hodnotili jako rizikovØ pro vznik objemovØ deplece, hypotenze
nebo elektrolytovØ dysbalance. Studie trvala 24 týdn� a pro-
b�hla v letech 2015 a� 2017.
    Po œvodní vstupní period� byli pacienti randomizovÆni
v pom�ru 1 : 1 k roz�í�ení stÆvající lØ�by bu
 100 mg sitaglip-
tinu, nebo 10 mg dapagli
ozinu (po�Æte�ní dÆvka dapagli
o-
zinu byla 5 mg, ve 4. týdnu studie byla navý�ena na 10 mg �
navý�ení tolerovalo 94,8 % pacient�).
    PrimÆrním cílem studie byla zm�na HbA1c ve 24. týdnu
studie. P�edpokladem byla non-inferiorita sitagliptinu v��i
dapagli
ozinu.
    SekundÆrními sledovanými cíli byla postprandiÆlní glyke-
mie a její exkurze, glykemie nala�no, postprandiÆlní hladina
inzulínu a glukagonu, pom�r pacient�, kte�í dosÆhnou prede-
�novanØ cílovØ hladiny HbA1c do 53 mmol/mol (7 %), pot�eba
dodate�nØ lØka�skØ intervence (nÆv�t�vy a telefonÆty). Z hle-
diska bezpe�nosti a tolerance lØ�by byly sledovÆna incidence
ne�Ædoucích œ�ink�, zvlÆ�t� hypoglykemie, prede�novanØ
zm�ny laboratorních parametr� a t�lesnÆ hmotnost.
    Do studie bylo za�azeno celkem 614 diabetik� 2. typu. De-
mogra�ckØ, antropometrickØ a laboratorní parametry paci-
ent� byly v obou testovaných skupinÆch srovnatelnØ. Pr�-
m�rný v�k pacient� ve studii byl 67,1 let, 42 % byly �eny,
pr�m�rný BMI 31,6 kg/m2, HbA1c 61,1 mmol/mol (7,7 %)
a pr�m�rnÆ doba trvÆní diabetu 10,6 let.
    Po 24 týdnech lØ�by do�lo ke sní�ení HbA1c ve skupin� lØ-
�enØ sitagliptinem o 5,58 mmol/mol (-6,52 � -4,65) a ve sku-
pin� lØ�enØ dapagli
ozinem o 3,92 mmol/mol (-4,88 � -2,95).
Rozdíl mezi skupinami �inil -1,67 mmol/mol (p=0,006). Tím
byla potvrzena p�vodní hypotØza non-inferiority. MaximÆl-
ního sní�ení HbA1c bylo v obou skupinÆch dosa�eno ji� v prv-
ním testovacím bod� (10. týden studie) a udr�elo se do konce
studie.
    Procento pacient�, kte�í ve 24. týdnu studie dosÆhli cílovØ
kompenzace HbA1c pod 53 mmol/mol bylo o 15,5 % vy��í ve
skupin� lØ�enØ sitagliptinem. V první skupin� (sitagliptin) �lo
o 42,6 % pacient�, v druhØ (dapagli
ozin) pak o 27 % nemoc-
ných.

aktualita z klinických studií

Obr. 1: Zm�na HbA1c (%) v pr�b�hu studie
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    Rozdíly v parametrech pre- i postprandiÆlní glykemie, zm�nÆch hladin inzulínu a glukagonu nebyly významnØ. Pot�eba
mimo�Ædných nÆv�t�v pacient� (mimo protokol studie) byla srovnatelnÆ v obou skupinÆch, v p�ípad� pacient� lØ�ených da-
pagli
ozinem byla zaznamenÆna vy��í pot�eba telefonických konzultací s lØka�em.
    Oba sledovanØ lØky byly dob�e tolerovÆny. Podle o�ekÆvÆní byla v p�ípad� dapaglifozinu vy��í incidence genitÆlních infekcí
(0,6 % vs. 4,3 % u mu�� a 0 % vs. 5 % u �en) a periferního edØmu (0 % vs. 1,3 %), v p�ípad� sitagliptinu pak vy��í incidence
bolesti b�icha (0 % vs. 1,6) a zvracení (0 % vs. 1,3 %). Incidence hypoglykemie se neli�ila mezi sledovanými skupinami, vy��í
incidence byla zaznamenÆna u pacient�, kte�í (bez ohledu na zp�sob intenzi�kace lØ�by) u�ívali derivÆty sulfonylurey. 
V p�ípad� dapagli
ozinu bylo zaznamenÆno sní�ení krevního tlaku a t�lesnØ hmotnosti, sitagliptin byl v t�chto parametrech
neutrÆlní.1

Studie CompoSIT-R prokÆzala u diabetik� 2. typu, kte�í na lØ�b� metforminem nebo metforminem a sulfonylureou 
vy�adují pro sní�enou kompenzaci glykemie (zde v pr�m�ru HbA1c 61,1 mmol/mol, kte�í dosud nebyli lØ�eni jinými
antidiabetiky) intenzi�kaci lØ�by dal�ím antidiabetikem, a sou�asn� mají mírnou renÆlní insu�cienci (eGFR 60�90
ml/min/1,73 m2), �e sitagliptin je schopen efektivn�ji sní�it HbA1c a v�t�ímu po�tu pacient� pomoci dosÆhnout cílovØ
hladiny HbA1c.1

     I tato studie tak jist� m��e být argumentem pro to, vyu�ít sitagliptin pro intenzi�kaci lØ�by diabetu u pacient� s mír-
nou renÆlní nedostate�ností ji� v �asnØm stadiu diabetu, kdy jednozna�n� prokazuje svou efektivitu a bezpe�nost.
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Exenatid podÆvaný jednou týdn� (Byetta) 
v klinickØ studii EXSCEL
Studie kardiovaskulÆrní bezpe�nosti

KardiovaskulÆrní bezpe�nost a kardiovaskulÆrní p�ínos nových i stÆvajících antidiabetik je jedním z nejdiskutovan�j�ích tØmat
v sou�asnØ diabetologii. Po�adavky na moderní antidiabetickou lØ�bu zahrnují jako nepodkro�itelnou podmínku kardiovaskulÆrní
bezpe�nost. CennØ informace o kardiovaskulÆrní bezpe�nosti i terapeutickØm p�ínosu antidiabetik pro kardiovaskulÆrní nebo
renÆlní systØm nÆm p�inesla �ada velkých klinických studií poslední doby.
    Mezi n� pat�í i dvojit� zaslepenÆ, pragmatickÆ, placebem kontrolovanÆ mezinÆrodní klinickÆ studie EXSCEL, kterÆ sledovala
vliv exenatidu podÆvanØho jednou týdn� na kardiovaskulÆrní mortalitu a morbiditu u diabetik� s kardiovaskulÆrním
onemocn�ním i bez n�j.
    Studie jednozna�n� prokÆzala, �e exenatid podÆvaný jednou týdn� p�edstavuje bezpe�nou a efektivní volbu pro pacienty s dia-
betes mellitus 2. typu, a to pro pacienty s kardiovaskulÆrním onemocn�ním i bez n�j, bez ohledu na œrove� stÆvajícího kardio -
vaskulÆrního rizika.

Studie EXSCEL zahrnula 14 752 pacient� v 687 centrech 35 zemí. Vstupní kritØria zahrnula diabetiky 2. typu v kardiovas-
kulÆrním riziku (cca 70 % m�lo v minulosti n�jakou kardiovaskulÆrní p�íhodu), s HbA1c 48�86 mmol/mol (6,5�10 %). 
Vylu�ujícími kritØrii byly krom diabetu 1. typu takØ více ne� dv� epizody zÆva�nØ hypoglykemie za poslední rok, eGFR pod
30 ml/min/1,73 m2, gastroparØza, pankreatitida nebo syndrom MEN2 v anamnØze nebo hladina kalcitoninu nad 40 ng/l. 
Pacienti nesm�li být v minulosti lØ�eni �Ædným GLP-1 agonistou.1,2 Pacienti byli sledovÆni v 3,2 roku (2,2�4,4).
    Demogra�ckÆ struktura pacient� v obou sledovaných skupinÆch byla srovnatelnÆ. Pacienti m�li na po�Ætku studie HbA1c

v pr�m�ru 63,9 mmol/mol (56,3�73,8) a pr�m�rnou dØlku trvÆní diabetu 12 let (7�18). 16,2 % (2 389 pacient�) m�lo v anam-
nØze srde�ní selhÆní.
    PrimÆrní kompozitní cíl byl slo�en z œmrtí z kardiovasku-
lÆrních p�í�in, nefatÆlního infarktu myokardu a nefatÆlní cØvní
mozkovØ p�íhody. Studie byla konstruovÆna pro non-inferi-
oritu (bezpe�nost) a superioritu (œ�innost) v��i placebu.
    SekundÆrní cíle zahrnovaly samostatn� œmrtí z jakýchkoliv
p�í�in, jednotlivØ slo�ky primÆrního cíle � œmrtí z kardiovas-
kulÆrních p�í�in, nefatÆlní infarkt myokardu a nefatÆlní cØvní
mozkovou p�íhodu, hospitalizaci pro akutní koronÆrní syn-
drom nebo srde�ní selhÆní.
    PrimÆrního slo�enØho cíle bylo dosa�eno u 11,4 % pacient�
v exenatidovØ skupin� a u 12,2 % v placebovØ skupin� (HR
0,91, 95% CI 0,83�1,0). Tento výsledek byl statisticky signi�-
kantní pro kardiovaskulÆrní bezpe�nost (non-inferioritu) �
p<0,001 a navzdory nominÆlnímu rozdílu v dosa�ení cíle sta-
tisticky nesigni�kantní pro efektivitu (superioritu) v��i pla-
cebu, tedy standardním postup�m bez p�idÆní exenatidu jed-
nou týdn� � p=0,061.1,3

    Úmrtí z jakýchkoliv p�í�in bylo zaznamenÆno u 6,9 % pa-
cient� ve skupin� lØ�enØ exenatidem a u 7,9 % ve skupin�,
kterÆ exenatidem lØ�ena nebyla (HR 0,86, 95% CI 0,77�0,97),
tento rozdíl v�ak nebyl vyhodnocen jako statisticky signi�-
kantní (nominÆlní p=0,016). Ani ostatní sekundÆrní cíle ne-
ukÆzaly statisticky signi�kantní rozdíl mezi lØ�enými skupi-
nami. Ani p�i analýze 16 prede�novaných podskupin pacient�
(podle rasy, v�ku, metabolických �i terapeutických modalit)
nebylo dosa�eno statistickØ signi�kance u primÆrního cíle,
s jedinou výjimkou skupiny pacient� nad 65 let v�ku, kde sta-
tisticky signi�kantního rozdílu bylo dosa�eno ve prosp�ch
exenatidu.1,3 Výsledek je tak konzistentní i z hlediska struktury
sledovanØ populace.
    Skupina lØ�enÆ exenatidem dosÆhla ni��í hladiny HbA1c,
sní�ení t�lesnØ hmotnosti (rozdíl mezi skupinami 1,27 kg),
systolickØho krevního tlaku, naopak m�la zaznamenÆnu vy��í

aktualita z klinických studií

Obr. 1: EXSCEL  � primÆrní cíl studie (œmrtí z KV p�í�in,
nefatÆlní IM, CMP)

Obr. 2: EXSCEL � celkovÆ mortalita
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srde�ní frekvenci. O�ekÆvatelným výsledkem byla, vzhledem k antidiabetickØ œ�innosti exenatidu, ni��í �etnost pot�eby
zahÆjit lØ�bu inzulínem nebo p�idat dal�í antidiabetickou terapii ve skupin� pacient� u�ívajících exenatid jednou týdn�.
    Nebyl zaznamenÆn rozdíl v �etnosti výskytu potvrzenØ pankreatitidy ani t��kØ hypoglykemie.3

Tab. 1: 	etnost dosa�ení primÆrního a vybraných sekundÆrních cíl� studie

                                                      exenatid (n=7 356)                                           placebo (n=7 396)                            
HR (95% CI)                                                              pacienti s p�íhodou                  incidence 1. p�íhody                         pacienti s p�íhodou              incidence 1. p�íhody        

                                                              po�et (%)                                   po�et/100 pac./rok�                          po�et (%)                               po�et/100 pac./rok�

primÆrní slo�ený cíl                  839 (11,4)                            3,7                                                 905 (12,2)                        4                                     0,91 (0,83�1)

sekundÆrní cíle
celkovÆ mortalita                        507 (6,9)                              2                                                    584 (7,9)                           2,3                                  0,86 (0,77�0,97)
œmrtí z KV p�í�in                       340 (4,6)                              1,4                                                 383 (5,2)                           1,5                                  0,88 (0,76�1,02)
infarkt myokardu                        483 (6,6)                              2,1                                                 493 (6,7)                           2,1                                  0,97 (0,85�1,1)
CMP                                             187 (2,5)                              0,8                                                 218 (2,9)                           0,9                                  0,85 (0,7�1,03)
hospitalizace pro srde�ní 
selhÆní                                          219 (3)                                 0,9                                                 231 (3,1)                           1                                     0,94 (0,78�1,13)

hospitalizace pro akutní 
koronÆrní syndrom                    602 (8,2)                              2,6                                                 570 (7,7)                           2,5                                  1,05 (0,94�1,18)

Exenatid podÆvaný jednou týdn�, inkretinovØ mimetikum u nÆs znÆmØ jako Byetta, si tak m��e ke svØ antidiabetickØ
œ�innosti a vysokØmu komfortu podÆvÆní (aplikace jednou týdn�) p�ipo�ítat takØ potvrzení kardiovaskulÆrní bezpe�-
nosti v rÆmci rozsÆhlØ mezinÆrodní klinickØ studie.
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Tresiba � pom��e nÆm je�t� dal�í 
bazÆlní analog?

Petr Maule
DIEN SERVIS s.r.o., diabetologickÆ a endokrinologickÆ ambulance, Humpolec

Souhrn
ZdÆlo se, �e v rÆmci inzulinoterapie nÆm m��e dlouze p�sobící inzulínový analog glar-
gin v koncentraci 100 U/ml zajistit snad na �v��nØ �asy� p�esn� ten typ terapie, který
jsme pot�ebovali. Byl poklÆdÆn za zlatý standard bazÆlní inzulinoterapie. V posledních
letech jsme ale sv�dky p�íchodu dal�í generace bazÆlních inzulínových analog s vy-
lep�enými farmakologickými vlastnostmi. P�edstavitelem tØto �novØ generace� bazÆl-
ních analog je i inzulínový analog degludek (obchodní nÆzev Tresiba) uvedený letos
na trh v �eskØ republice. UvedenÆ kazuistika prezentuje pou�ití tohoto novØho analoga
u pacienta s diabetem 2. typu, který v pr�b�hu svØ antidiabetickØ terapie p�e�el p�es
iniciÆlní lØ�bu humÆnními inzulíny k terapii novými prandiÆlními i bazÆlními inzu-
línovými analogy. D�vodem zm�ny bazÆlního analoga byla snaha o zlep�ení kompen-
zace diabetu p�i zachovÆní nízkØho rizika hypoglykemií a mo�nosti flexibilního po-
dÆvÆní p�i plnØ spokojenosti pacienta s novou lØ�bou.

Summary
Tresiba�could another basal analogue help us?
As for insulin treatment, it appeared that a long acting insulin analogue glargine in
a concentration of 100 U/mL could �eternally� guarantee the exact type of treatment
that we needed. It has been considered the golden standard of basal insulin therapy.
Recently, we have been witnessing the new generation of basal insulin analogues with
improved pharmacology characteristics. This �new generation� is also represented by
an insulin analogue degludec (Tresiba) that has been placed on the market in the
Czech Republic this year. The case report presents the use of this novel analogue in
a patient with the type 2 diabetes mellitus who was initially treated by human insulins,
then by new prandial and basal insulin analogues. The reason for changing the basal
analogue was an effort to improve compensation of diabetes whilst maintaining both
a low risk of hypoglycaemia and a possibility of flexible administration. The patient is
fully satisfied with this new treatment.

Maule, P. Tresiba � pom��e nÆm je�t� dal�í bazÆlní analog? Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 53�55, 2019.

Klí�ovÆ slova
� inzulinoterapie
� zlep�ení kompenzace
� hypoglykemie
� degludek

Keywords
� insulin therapy
� improved compensation
� hypoglycaemia
� degludec

Úvod
I p�es velký pokrok v neinzulínovØ antidiabetickØ lØ�b� m��e
velkØ mno�ství diabetických pacient� d�íve nebo pozd�ji skon-
�it na lØ�b� inzulínem nebo p�esn�ji �e�eno na jeho analozích.
P�esto�e mÆme t.�. k dispozici farmakologicky stÆle efektivn�j�í
inzulínovÆ analoga s nespornými výhodami proti humÆnním
inzulín�m, dosa�ení uspokojivØ kompenzace diabetu se
mnohdy neda�í. U� dlouhou dobu víme, �e œrove	 kompen-
zace diabetu není charakterizovÆna pouze hodnotou HbA1c

a glykemie, nemØn� d�le�itØ jsou i dal�í parametry jako nap�.
variabilita glykemií nebo riziko hypoglykemie. A mo�nÆ prÆv�
tyto parametry nÆm umo�	ují zlep�ovat novÆ inzulínovÆ ana-
loga, jejich� p�íkladem m��e být degludek. Ukazuje se, �e vlast-

nosti jako snadnÆ titrovatelnost dle glykemie nala�no, del�í
doba p�sobení nebo nízkÆ inter- nebo intraindividuÆlní vari-
abilita œ�inku s �asovou 
exibilitou podÆvÆní nÆm umo�	uje
dosÆhnout primÆrního cíle (tzn. zlep�ení kompenzace), ale
i zkvalitn�ní �ivota diabetika (nap�. s men�ím po�tem hypo-
glykemií, mo�ností 
exibilního podÆvÆní atd.).

Kazuistika
PoprvØ jsem se setkal s referovaným pacientem, tehdy 63letým
mu�em, který pracoval jako œdr�bÆ�, v œnoru 2013. Jednalo se
o nekomplikovanØho diabetika 2. typu s diagnózou od roku
2007, s p�ítomností typických komorbidit (arteriÆlní hyper-
tenze, dyslipidemie, obezita 2. stupn�). P�it��ujícím faktorem
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z hlediska kardiovaskulÆrní rizikovosti bylo dlouholetØ kou�ení
v rozsahu 10�20 cigaret denn�. V d�sledku kombinace t�chto
rizikových faktor� aterosklerózy nebyl �Ædným p�ekvapením
nÆlez ireverzibilní hypoperfuze myokardu spodní st�ny levØ sr-
de�ní komory dle SPECT, kam byl odeslÆn mým p�edch�dcem.
Pacient byl p�i na�em prvním setkÆní v œnoru 2013 bez mikro-
vaskulÆrních komplikací, œrove	 kompenzace diabetu dle
HbA1c byla výbornÆ (42 mmol/mol). Obdobnou kompenzaci
s men�ími výkyvy m�l od za�Ætku diagnózy na obvyklØ dÆvce
metforminu (2 000 mg/den). U p�idru�ených komorbidit do-
sahoval takØ cílových hodnot (LDL-cholesterol 2,22 mmol/l,
krevní tlak 132/76 mmHg). OpakovanØ vy�et�ení C-peptidu
nala�no v p�edchozích letech s hladinou od 0,8 do 1,6 nmol/l
potvrzovalo diagnózu diabetu 2. typu.

V �ervenci 2015 pacient p�i�el po hospitalizaci pro ataku
edematózní pankreatitidy po alkoholovØm excesu (oslava na-
rození vnuka). Za hospitalizace byl vysazen metformin a pro
dekompenzaci diabetu zahÆjena inzulinoterapie v systØmu
bazÆl-bolus. Pou�ity byly humÆnní inzulíny (krÆtce a st�edn�
dlouze p�sobící inzulín), pacient sou�asn� pou�en o selfmo-
nitoringu. Po dimisi p�i kontrole v na�í ambulanci byla v �er-
venci provedena zm�na bazÆlního inzulínu na analog glargin
100 U/ml. Motivací bylo p�edev�ím sní�ení rizika no�ních hy-
poglykemií, proto�e pacient m�l výbornØ pro�ly a rizikovost
hypoglykemie tak byla vysokÆ. VýbornÆ kompenzace diabetu

se potvrdila p�i nÆslednØ kontrole v srpnu 2015 (HbA1c

42 mmol/mol). Pacient neuvÆd�l hypoglykemie, nebyly zazna-
menÆny ani v pro�lech, ale sÆm p�iznÆval, �e p�ed pohybovou
aktivitou redukuje prandiÆlní inzulín a n�kdy si p�idÆvÆ i sva-
�inu. �asový odstup aplikace prandiÆlního humÆnního inzu-
línu od jídla mu vyhovoval, nevy�adoval bli��í aplikaci p�ed
zahÆjením jídla. P�i kontrole C-peptidu nala�no v srpnu 2015
byla zji�t�na hodnota na dolní hranici normy (0,36 nmol/l).
Vzhledem k tØto hodnot�, ale takØ sou�asnØ renÆlní insu�ci-
enci kolísající v pÆsmu lehkØho a� st�edn� t��kØho sní�ení glo-
merulÆrní �ltrace (GF) a alkoholovØmu excesu v minulosti
jsem znovu nezavÆd�l terapii metforminem. P�i zavedenØ te-
rapii byla navíc kompenzace diabetu výbornÆ. Pacient neuvÆd�l
hypoglykemie, dokÆzal jim zm�nou inzulinoterapie a p�idÆním
sacharid� v diet� œsp��n� p�edchÆzet.

Zhruba po roce od zavedení inzulinoterapie, v �ervnu 2016,
pacient stÆle vykazoval výbornou œrove	 kompenzace (HbA1c

40 mmol/mol), sou�asn� se ale objevily lehkØ symptomatickØ
hypoglykemie v odpoledních hodinÆch (nÆsledek fyzickØ ak-
tivity), i kdy� byly velmi raritní. Pro�ly byly velmi vyrovnanØ,
s výbornou glykemií nala�no bez postprandiÆlních výkyv�
(nap�. 6,1/7,5..5,2/6,5..4,5/7,7 mmol/l). Zredukoval jsem tedy
dÆvku prandiÆlního krÆtce p�sobícího humÆnního inzulínu 
(5-7-5 jednotek), bazÆlní analog glargin 100 U/ml ponechÆn
v nezm�n�nØ dÆvce (12 jednotek ve 21.00 h). Výsledkem byla

2007 � œnor 2013

                           HbA1c                            39�42 mmo/mol
                                                           hmotnost                      107�115 kg
                                                           medikace                      metformin 1 000 mg 1-0-1
                                                           pr�b�h                           pacient bez komplikací, bez hypoglykemií

srpen 2015

                                      HbA1c                            42 mmol/mol
                                                           hmotnost                      99 kg
                                                           medikace                      glargin-100 12 j. ve 21.00, krÆtce p�sobící humÆnní inzulín 6-8-8 j.
                                                           pr�b�h                           pacient po atace edematózní pankreatitidy v �ervnu 2015, za hospitalizace vysazen metformin, 
                                                                                                  nastavena inzulinoterapie v systØmu bazÆl-bolus

�erven 2016

                                     HbA1c                            40 mmol/mol
                                                           hmotnost                      101 kg
                                                           medikace                      glargin-100 12 j. ve 21.00, krÆtce p�sobící humÆnní inzulín 5-7-5 j.
                                                           pr�b�h                           2× lehkÆ hypoglykemie v odpoledních hodinÆch po fyzickØ aktivit�

�íjen 2016 � b�ezen 2018

              HbA1c                            47�51 mmol/mol
                                                           hmotnost                      105�110 kg
                                                           medikace                      glargin-100 12 j. ve 21.00, krÆtce p�sobící humÆnní inzulín 5-7-5 j.
                                                           pr�b�h                           pacient bez komplikací, bez hypoglykemií

�erven 2018

                                     HbA1c                            58 mmol/mol
                                                           hmotnost                      108 kg
                                                           medikace                      glargin-100 12 j. ve 21.00, Fiasp 5-5-5 j.
                                                           pr�b�h                           zm�na prandiÆlního analoga na Fiasp (aspart)
                                                                                                  pacient bez komplikací, bez hypoglykemií

œnor 2019

                                        HbA1c                            56 mmol/mol
                                                           hmotnost                      112 kg
                                                           medikace                      Tresiba 16 j. ve 21.00, Fiasp 8-8-8 j.
                                                           pr�b�h                           zm�na bazÆlního analoga na Tresiba (degludek)
                                                                                                  pacient bez komplikací, bez hypoglykemií

�ervenec 2019

                                 HbA1c                            52 mmol/mol
                                                           hmotnost                      111 kg
                                                           medikace                      Tresiba 16 j. ve 21.00, Fiasp 8-8-8 j.
                                                           pr�b�h                           pacient bez komplikací, bez hypoglykemií

Tab. 1: Stru�ný p�ehled pr�b�hu lØ�by



55KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 3/2019

TRESIBA � POM��E N`M JE�T� DAL�˝ BAZ`LN˝ ANALOG?

uspokojivÆ kompenzace p�i dal�ích kontrolÆch od �íjna 2016
do b�ezna 2018 (HbA1c 47�51 mmol/mol). Vyskytla se pouze
jedna odpolední hypoglykemie po dietní chyb�, pacient byl
velmi spokojený. Kontrolní C-peptid nala�no zhruba po roce
od ataky pankreatitidy byl stÆle nízký (0,41 nmol/l), proto byla
ponechÆna inzulinoterapie v systØmu bazÆl-bolus bez metfor-
minu.

Ke zhor�ení kompenzace do�lo v �ervnu 2018, kdy byla
hodnota HbA1c 58 mmol/mol. Odpovídaly tomu i zazname-
nanØ pro�ly (nap�. 8,8/10,3..7,2/11,6..8,4/9,3 mmol/l). Po pro-
v��ení stavu dodr�ovÆní re�imových opat�ení (dieta, pohy-
bovÆ aktivita) a vylou�ení nesprÆvnØ techniky aplikace byl
pacientovi nabídnut nový prandiÆlní inzulínový analog (v tØ
dob� na trh p�ichÆzející rychlý aspart � Fiasp). Pacient nako-
nec uvítal p�edsunutí analoga t�sn� p�ed jídlo. P�i p�evodu na
Fiasp jsem zvolil o n�co ni��í dÆvky, ne� m�l pacient u krÆtce
p�sobícího humÆnního inzulínu (5-5-5 jednotek). Sou�asn�
byl s pacientem zopakovÆn postup titrace bazÆlního analoga
dle glykemie nala�no.

Po �ad� telefonických konzultací a ambulantních kontrol
bylo v œnoru 2019 zaznamenÆno mírnØ zlep�ení kompenzace
(HbA1c 56 mmol/mol), do�lo i ke zlep�ení v glykemických pro-
�lech, p�edev�ím postprandiÆln� (nap�. 8,2/7,2..6,0/5,9..7,0/6,8
mmol/l). DÆvky inzulinoterapie se mírn� zvý�ily (Fiasp 8-8-8
jednotek, glargin 100 U/ml 16 jednotek ve 21.00 h). V tØ dob�
byl na trh uvÆd�n nový inzulínový analog degludek (Tresiba)
s del�ím polo�asem œ�inku ne� p�edchozí bazÆlní analoga,
s mo�ností snadnØ titrovatelnosti, 
exibilního podÆvÆní a dal-
�ími výhodami. Vyu�il jsem tedy tuto mo�nost a p�evedl paci-
enta z glarginu 100 U/ml na degludek v pom�ru 1 : 1. Hlavní
motivací zm�ny byla trvalÆ snaha nabídnout pacientovi nejen
efektivní antidiabetickou lØ�bu, ale i lØ�bu bezpe�nou s nejni�-
�ím rizikem hypoglykemií, v p�ípad� bazÆlního analoga pak
t�ch no�ních. Riziko lehkØ, ale i fatÆlní hypoglykemie m��e být
u takto výborn� kompenzovanØho diabetika na inzulinoterapii
velmi vysokØ. D�vodem zm�ny ale bylo takØ p�iblí�ení se p�ed-
chozí œrovni kompenzace diabetu s HbA1c pod 50 mmol/mol.
Pacient zm�nu uvítal p�edev�ím z d�vodu mo�nØ �asovØ 
exi-
bility podÆvÆní analoga. Mo�nÆ se dalo p�edpoklÆdat, �e zm�na
v œrovni kompenzace nebude nijak p�evratnÆ, ale u� jenom
fakt umo�nit pacientovi �asov� 
exibilní podÆvÆní inzulínu byl
velmi pozitivní.

P�i dal�í kontrole za �ty�i m�síce, v �ervnu 2019, nakonec
nedo�lo k zÆsadní zm�n� dÆvek inzulínových analog (Fiasp 
8-8-8 jednotek, Tresiba 16 jednotek ve�er), ale bylo zji�t�no
mírnØ zlep�ení kompenzace (HbA1c 52 mmol/mol) s velmi vy-
rovnanými pro�ly glykemií (nap�. 7,2/6,5..5,6/6,8..6,5/7,3
mmol/l). Na uvedenØ terapii nebyly zaznamenÆny hypoglyke-
mie, trvÆ absence mikrovaskulÆrních komplikací, pacient je

s lØ�bou spokojen. Stru�ný p�ehled pr�b�hu lØ�by ukazuje ta-
bulka 1.

ZÆv�r
I p�es velkØ pokroky ve vývoji neinzulínovØ lØ�by stÆle �Æst dia -
betických pacient� kon�ívÆ po r�zn� dlouhØ dob� na n�kdy
tolik neoblíbenØ inzulinoterapii. Vzhledem k tomuto faktu je
velmi d�le�itØ, �e nezaostal ani vývoj inzulínových analog a ne-
skon�ili jsme nap�. �jen� u glarginu 100 U/ml. Je to samoz�ejm�
a� mo�nÆ kací�skØ prohlÆ�ení, proto�e v dob� svØho uvedení
na trh byl jeho œ�inek ve srovnÆní s humÆnními st�edn� dlouze
p�sobícími inzulíny doslova p�evratný. S pou�itím nových in-
zulínových analog se mo�nÆ nedostala na nejd�le�it�j�í místo
v na�em terapeutickØm rozhodovÆní œrove	 kompenzace, ale
n�kdy spí�e otÆzka bezpe�nosti lØ�by a s tím související kvalita
�ivota diabetickØho pacienta. P�edev�ím u bazÆlních analog byl
p�ínos sní�ení rizika no�ních hypoglykemií zÆsadní. A i kdyby
to byl jediný d�vod jejich preference, m�l by vØst k absolutnímu
vytla�ení st�edn� dlouze p�sobících humÆnních inzulín�. Dal-
�ími d�vody preference m��e být nap�. mo�nost titrace dle gly-
kemie nala�no v rÆmci predikovatelnosti œ�inku, vyu�ití p�ed-
pln�ných per, mo�nost �asov� 
exibilního podÆvÆní, zvý�ení
koncentrace s mo�ností sní�ení injektovanØho mno�ství teku-
tiny atd. N�kdy ji� m��eme sly�et, �e mÆme bazÆlní analoga 
1. generace (glargin 100 U/ml, detemir) a analoga 2. generace
(glargin 300 U/ml, degludek). Uspokojivých nebo i výborných
výsledk� ohledn� kompenzace diabetu m��eme samoz�ejm�
dosÆhnout i pomocí prvn� zmín�nØ skupiny, ale u druhØ sku-
piny se nÆm otevírÆ dal�í mo�nost zase o kousek zkvalitnit �ivot
diabetickØho pacienta. A myslím, �e inzulínový analog deglu-
dek uvedený letos na �eský trh je toho d�kazem. I kdy� mÆ
osobní zku�enost se zatím m��e zdÆt pom�rn� krÆtkÆ, první
výsledky mých pacient� mi to spí�e potvrzují, ne� vyvracejí.
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Saxenda v kazuistikÆch aneb 
Klid v soudní síni!

Dita PichlerovÆ
OB klinika, Praha

Souhrn
V �lÆnku je p�edstavena kazuistika dvou �en s rozdílným BMI � v pÆsmu nadvÆhy
i druhØho stupn� obezity, ob� bez diabetu, kterým byl nasazen v rÆmci sní�ení hmot-
nosti liraglutid (Saxenda). P�es po�Æte�ní obtí�e s injek�ní aplikací a s titrací dÆvky
jsou ob� tyto pacientky lØ�eny œsp��n� a dlouhodob� dosud.

Summary
Case reports of the use of Saxenda as anti-obesity agent
The paper presents the case report of two women with different BMI (within the over-
weight range and within Class 2 obesity range), none of them had diabetes mellitus
and both of them were treated with liraglutide (Saxenda) for weight reduction. Despite
initial problems with injecting use and dose titration both patients have been success-
fully treated for a long time up to now.

PichlerovÆ, D. Saxenda v kazuistikÆch aneb Klid v soudní síni! Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 57�59, 2019.
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Úvod
Saxenda (liraglutid) je dal�í z nových antiobezitik, kterØ se po-
malu zabydluje na �eskØm trhu. JednÆ se o injek�ní preparÆt,
který je ur�en k redukci hmotnosti u pacient� s BMI �27 kg/m†,
za p�ítomnosti alespo	 jednØ komorbidity související s hmot-
ností, a k lØ�b� obezity p�i BMI �30 kg/m†. I kdy� liraglutid
znÆme primÆrn� jako antidiabetikum, m��e být jako antiobe-
zitikum pou�ívÆn jak u pacient� s diabetes mellitus (DM)
2. typu, tak u nediabetickØ populace. Pacienti s DM 2. typu
mohou lØk Saxenda u�ívat, pokud zÆrove	 neu�ívají jinØ ago-
nisty GLP-1 receptoru. Pokud je pacient s DM 2. typu lØ�en in-
zulínem, p�i nasazení p�ípravku Saxenda adekvÆtn� sni�ujeme
dÆvku inzulínu a pacienta pe�liv� sledujeme. Stejn� tak je d�-
le�itý selfmonitoring a samostatnÆ œprava dÆvky inzulínu 
pacientem. Musí se tedy jednat o pacienta edukovanØho a spo-
lehlivØho. U pacient� s DM 1. typu je Saxenda kontraindiko-
vÆna.

Liraglutid je analog lidskØho glukagonu podobnØho peptidu
1 (GLP-1), co� je p�irozen� se vyskytující hormon, který se po
jídle uvol	uje ze st�ev. Tento hormon zvy�uje pocit sytosti, pa-
cient je tedy sytý po men�í porci. ZÆrove	 sni�uje chu� k jídlu
svým p�sobením na centrÆlní œrovni. Pacient se tedy lØpe
m��e soust�edit na dodr�ovÆní jídelního plÆnu a pokud netrpí
hladem a nutkavými chut�mi, mÆ zm�na jídelní�ku velkou
�anci na œsp�ch.

P�ípravek Saxenda je ur�en pouze pro subkutÆnní podÆní.
Pacient si jej aplikuje jedenkrÆt denn�, obvykle rÆno, nezÆ-
visle na jídle. Aplikuje se injek�n� do b�icha, stehna nebo
horní �Æsti pa�e. Hladina lØku se postupn� titruje, první týden

pacient aplikuje nízkou dÆvku � 0,6 mg. Ka�dý dal�í týden
dÆvku zvy�uje dle titra�ního schØmatu, p�i�em� doporu�enÆ
cílovÆ a udr�ovací dÆvka je 3 mg. Pokud u pacient� p�i dÆvce
3 mg/den nedojde po 12 týdnech k poklesu po�Æte�ní t�lesnØ
hmotnosti alespo	 o 5 %, lØ�ba p�ípravkem Saxenda mÆ být
ukon�ena.

StÆle �ast�ji se mezi odbornou ve�ejností mluví o tom, �e
novÆ antiobezitika s bezpe�ným pro�lem a minimÆlními ne-
�Ædoucími œ�inky by m�la být ur�ena k dlouhodobØmu, pop�.
i celo�ivotnímu u�ívÆní, podobn� jako nap�. antidiabetika �i
antihypertenziva. Jen tak lze zabrÆnit jojo efektu, kterØho se
obÆvÆme p�i ukon�ení terapie.

Studie ukazují, �e pokles hmotnosti je za 16 týdn� mini-
mÆln� 5 % t�lesnØ hmotnosti. V praxi ov�em pacienti �asto do-
sahují výrazn�j�ích pokles� hmotnosti.

P�ípravek Saxenda m��eme p�edepsat pacientovi, pokud je
mu více ne� 18 let. Zku�enosti s lØ�bou pacient� ve v�ku nad
75 let jsou omezenØ a pou�ití u t�chto pacient� se nedoporu-
�uje.

P�ípravek je vÆzÆn na p�edpis a není hrazen z ve�ejnØho
zdravotního poji�t�ní. Cena balení je cca 4 560 K� za t�i pera.
Jedno balení vydr�í v zÆvislosti na velikosti dÆvky od 18 dn�
p�i dÆvce 3 mg a� 90 dn� p�i dÆvce 0,6 mg.

Nej�ast�j�í ne�Ædoucí œ�inky jsou nauzea, pr�jem �i zÆcpa.
U malØho procenta pacient� se m��e objevit nespavost, zÆvrat�
a pocit sucha v œstech. Ne�Ædoucí œ�inky nejsou �astØ a ob-
vykle po n�kolika dnech nebo týdnech vymizí. Z tohoto po-
hledu je velmi d�le�itÆ titrace dÆvky. DÆ se �íct, �e prakticky
ka�dý pacient si m��e vytitrovat dÆvku ji� œ�innou, p�i kterØ
je�t� necítí ne�Ædoucí œ�inky.
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cítila œ�inek a velmi se obÆvala nÆvratu nevolností. P�i dal�í
kontrole ve 12. týdnu lØ�by byla hmotnost pacientky 75 kg a p�i
zatím poslední nÆv�t�v� na�í ordinace ve 26. týdnu lØ�by 73 kg,
tedy BMI 25,6 kg/m† (obr. 2). Byla velmi spokojena, lØ�bu chce
pozvolna ukon�ovat. Krevní testy po 26 týdnech lØ�by ukÆzaly
hladinu tuk� v norm�.

ZÆv�r
Je jist� velmi výjime�nØ, �e by pacient zareagoval ji� na tak níz-
kou œvodní dÆvku, m��eme p�emítat o placebo efektu, faktem
ale z�stÆvÆ, �e i takoví pacienti jsou a volnÆ titrace u edukova-
nØho pacienta zabrÆní p�ed�asnØmu ukon�ení terapie a slou�í
k nalezení optimÆlní dÆvky.

P�ípravek Saxenda jsem p�edepsala ji� desítkÆm pacient�
a poznatky z praxe jsou takovØ, �e pokud pacient akceptuje in-
jek�ní aplikaci, mno�ství ne�Ædoucích œ�ink� je minimÆlní.

OtÆzkou je cena, ale jak jsem ukÆzala, lØ�ba nemusí být p�e-
hnan� drahÆ. Ov�em je pravdou, �e pokud pacient vytitruje
dÆvku a� na 3 mg denn�, jedno balení lØku Saxenda vysta�í na
18 dní aplikace a cena balení je 4 560 K�. Ka�dý pacient si pak
musí zvÆ�it, zda tyto prost�edky m��e vydat. Vzhledem k vy-
sokØmu efektu na redukci hmotnosti a tím na sní�ení dal�ích
nÆklad� na pØ�i o pacienta by byla velmi vhodnÆ alespo	 �Æs-
te�nÆ œhrada poji��ovnou.

Ob� �eny budou dochÆzet na kliniku trvale a jsou rozhod-
nuty v p�ípad� pot�eby se k terapii p�ípravkem Saxenda vrÆtit.
�asto se potkÆvají v jednØ soudní síni a ob� shodn� udÆvají,
�e kvalita jejich �ivota se po redukci hmotnosti dramaticky
zvý�ila.

Ano, jist� m��ete namítnout, �e takových ��astných za�Ætk�
jste u� ve svých ambulancích vid�li mnoho. A� �as ukÆ�e, zda

jsou pacienti za pomoci farmakoterapie lØpe schopni akcepto-
vat nový �ivotní styl a hmotnostní œbytek udr�et. Jsem ale
up�ímn� rÆda, �e mohu svým pacient�m nabídnout kvalitní
a bezpe�nou podporu v jejich celo�ivotním boji s obezitou.
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Alirocumab nezvy�uje riziko vzniku diabetu
Analýza studie ODYSSEY OUTCOME

Alirocumab je œ�innØ hypolipidemikum, inhibitor PCSK9, který je pod nÆzvem Praluent dostupný pro pacienty v �eskØ 
republice relativn� krÆtkou dobu. Ji� ve dvou statích jsme se postupn� v�novali významnØ multicentrickØ klinickØ studii
ODYSSEY OUTCOME.
    V prvním �lÆnku jsme p�edstavili zÆv�ry studie, kterØ prokazují, �e u vysoce rizikovØ skupiny pacient� (po koronÆrní p�í-
hod� v posledním roce), kte�í mají navzdory lØ�b� statiny ve vysokØ dÆvce stÆle zvý�enou hladinu LDL-cholesterolu, dokÆ�e
alirocumab významn� sní�it riziko kardiovaskulÆrních p�íhod a sou�asn� riziko œmrtí. Bene�ty tØto lØ�by byly vy��í u paci-
ent� s vy��í hladinou LDL-cholesterolu.1,2

    V navazujícím �lÆnku jsme se v�novali analýze œ�innosti alirocumabu v subpopulaci diabetik� v tØto studii. Z tØto analýzy
m��eme postulovat dva významnØ zÆv�ry. Alirocumab je srovnateln� œ�inný pro ovlivn�ní hladiny LDL-cholesterolu u dia -
betik� i nediabetik�. A p�edev�ím � vzhledem k významn� zvý�enØmu kardiovaskulÆrnímu riziku diabetik�, je absolutní re-
dukce kardiovaskulÆrního rizika u diabetik� významn� vy��í ne� u nediabetik�.3�5

    Osoby s diabetes mellitus 2. typu jsou ve zvý�enØm kardiovaskulÆrním riziku. V p�ípad� metabolickØho syndromu, který
je v r�znØ mí�e vyjÆd�en u významnØ �Æsti diabetik� 2. typu, musíme pro sní�ení kardiovaskulÆrního rizika i celkovØ mortality
preventivn� i terapeuticky ovliv	ovat v�echny ovlivnitelnØ rizikovØ faktory. Pohled diabetologie tak ji� dnes není zam��en
výlu�n� glukocentricky, ale lØ�ba diabetu 2. typu zahrnuje i ovlivn�ní dal�ích kardiovaskulÆrních rizikových faktor�, jako je
obezita, dyslipidemie a hypertenze. V p�ípad� dyslipidemie je klinickými d�kazy dob�e podlo�ena pot�eba udr�ovat hladiny
LDL-cholesterolu v relativn� p�ísných (nízkých) cílových hodnotÆch. Nap�. nejnov�j�í ESC guidelines doporu�ují u pacient�
s diabetem 2. typu ve vysokØm riziku cílovou hladinu LDL-cholesterolu pod 1,8 mmol/l a u pacient� ve velmi vysokØm riziku
pod 1,4 mmol/l.8 Sou�asnÆ guidelines farmakoterapie dyslipidemie doporu�ují u�ití statin� v dostate�ných dÆvkÆch p�ípadn�
v kombinaci s ezetimibem.
    N�kterØ klinickØ studie ukazují, �e u�ití vysoce inten-
zi�kovanØ statinovØ lØ�by m��e zvy�ovat riziko vzniku
novØho diabetu. Tato data potvrzuje nap�íklad metaana-
lýza klinických studií publikovanÆ Preissem et al. v roce
2011 v presti�ním �asopise JAMA. Vyhodnotila p�t vel-
kých klinických studií, do kterých bylo zahrnuto 32 752
œ�astník� bez diabetu na po�Ætku studie. V pr�b�hu stu-
die se vyvinul diabetes u 2 749 osob (8,4 %), z toho
u 1 449 nemocných lØ�ených intenzivní dÆvkou statin�
a u 1 300 pacient� lØ�ených st�ední dÆvkou statin�.
Pom�r rizika vzniku novØho diabetu tak �inil HR 1,12
(95% CI 1,04�1,22) v neprosp�ch intenzivního dÆvkovÆní
statin�.7
    Tento efekt je pochopiteln� vysoce p�evÆ�en bene�ty,
kterØ statinovÆ lØ�ba u diabetik� p�inÆ�í pro kardiovas-
kulÆrní i celkovou mortalitu. V t�chto studiích byl sou-
�asn� identi�kovÆn výskyt nových velkých kardiovasku-
lÆrních p�íhod u 6 684 pacient� (20,4 %), z toho 3 134
u statiny intenzivn� lØ�ených pacient� a 3 550 u pacient�
se st�ední dÆvkou statin�.7
    NicmØn� se zde zcela regulØrn� nabízí otÆzka, jakØ je
v tomto ohledu p�sobení alirocumabu. Nezvy�uje lØ�ba
alirocumabem riziko vzniku diabetu?
    Ve studii ODYSSEY OUTCOME byl vyhodnocovÆn
glukometabolický status pacient� ve t�ech kategoriích.
Diabetes zahrnoval pacienty ji� lØ�enØ pro diabetes 1. nebo 2. typu, nemocnØ s HbA1c nad 6,5 %, s dv�ma hodnotami glykemie
nala�no nad 126 mg/dl nebo ji� u�ívající antidiabetickou terapii. Kategorie prediabetes zahrnula pacienty s HbA1c v rozmezí
5,7�6,5 %, dv�ma hodnotami glykemie nala�no nad 100 mg/dl ale ne více ne� 126 mg/dl. Ostatní pacienti spadali do kategorie
nediabetik�.

Analýza pacient� v tØto studii, u kterých se v pr�b�hu lØ�by vyvinul diabetes (a to a
 byli na po�Ætku studie hodnoceni
jako prediabetici nebo nediabetici), ukÆzala, �e �etnost rozvoje novØho diabetu se neli�ila podle toho, zda u�ívali aliro-
cumab nebo placebo. U�ití alirocumabu nezvy�uje riziko vzniku novØho diabetu. Viz obr. 1.3,6

aktualita z klinických studií

Obr. 1: Studie ODYSSEY OUTCOME � incidence nov� vznik-
lØho diabetu dle u�itØ medikace
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Souhrn
Dv� kazuistiky popisující t�íletØ zku�enosti s lØ�bou inzulínem Toujeo 300 U/ml u pa-
cient� s diabetes mellitus 1. typu.

Summary
Toujeo 300 U/ml and type 1 diabetes mellitus�a three-year experience
Two case reports describing a three-year experience with insulin Toujeo 300 U/ml in
patients with type 1 diabetes mellitus.

PecovÆ, J. Toujeo 300 U/ml a diabetes mellitus 1. typu � t�íletØ zku�enosti. Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 
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Úvod
Diabetes mellitus (DM) 1. typu je dosud stÆle celo�ivotním,
chronickým onemocn�ním, pro n�� je v pr�b�hu trvÆní one-
mocn�ní typický sklon k labilit� glykemií, kterÆ m��e vØst k hy-
poglykemii, nebo v opa�nØm p�ípad� ketoacidóze. V obou p�í-
padech m��e situace vyœstit v zÆva�ný stav, který se neobejde
bez pomoci zdravotník�, zÆzemí nemocnice a zÆsadn� ovliv-
	uje kvalitu �ivota nemocnØho i jeho okolí. V lØ�ebnØm pro-
cesu je proto velmi d�le�itÆ edukace nemocnØho a �len� rodiny
k samostatnØmu zvlÆdÆní onemocn�ní, dodr�ovÆní zÆsad �i-
votosprÆvy a selfmonitoringu. P�edchÆzení t�mto akutním
komplikacím je podmín�no takØ sprÆvnou volbou inzulíno-
vØho re�imu. U DM 1. typu musí být lØ�ba inzulínem zahÆjena
ihned p�i zÆchytu onemocn�ní. V lØ�b� DM 1. typu jsou pre-
ferovÆna inzulínovÆ analoga. Nastane-li u recentního diabetu
po zahÆjení lØ�by inzulínem období tzv. �honeymoon period�,
pak je t�eba dÆvky inzulínu p�echodn� sní�it. InzulínovØ re-
�imy u DM 1. typu jsou zalo�eny na re�imu bazÆl-bolus, tedy
na kombinaci injekcí prandiÆlního a bazÆlního inzulínovØho
analoga. Výhody lØ�by analogy, kterØ se up�ednost	ují p�ed hu-
mÆnními inzulíny, spo�ívají v lep�í p�edvídatelnosti œ�inku
a sní�ení rizika obÆvaných hypoglykemií, hlavn� no�ních 
(v p�ípad� bazÆlního analoga), a v dosa�ení lep�ího výsledku
postprandiÆlní glykemie (v p�ípad� krÆtkodobØho analoga).
K dosa�ení optimÆlní dÆvky bazÆlního analoga (tzv. vytitro-
vÆní) se vychÆzí z hodnot ranní glykemie nala�no. Pro dÆvku
prandiÆlního analoga je ur�ující porce jídla, znalost aktuÆlní
glykemie a zamý�lenÆ fyzickÆ aktivita.

Mezi bazÆlními inzulínovými analogy p�edstavuje Toujeo
300 U/ml inzulín s vy��í koncentrací, kterÆ zaru�í o dv� t�etiny
men�í objem inzulínu ve srovnÆní se 100 U/ml bazÆlními ana-
logy. VytitrovÆní efektivní dÆvky tak je v�dy spojeno s bene�-
tem men�í zÆt��e pro podko�í. �ím vy��í dÆvka bazÆlního ana-

loga je obecn� pot�eba, tím je Toujeo 300 U/ml výhodn�j�í
a pro aplikaci �etrn�j�í. Toujeo 300 U/ml mÆ plochou k�ivku
p�sobení, nízkou variabilitu œ�inku a hlavní bene�t tak p�ed-
stavuje nízkØ riziko hypoglykemií.

Kazuistika 1 � recentní DM 1. typu
Je popisovÆna �ena narozenÆ v roce 1988, prÆvni�ka, dosud ne-
lØ�enÆ, od mlÆdí astenickØho habitu. DM 1. typu byl diagnos -
tikovÆn v lednu 2016 s p�íznaky œnavy, hmotnostního œbytku
3 kg a mírnØ dyspepsie. Vstupní glykemie byla 19,3 mmol/l,
glykovaný hemoglobin (HbA1c) 140 mmol/mol, C-peptid 0,2 �g/l,
v mo�i C4 ketolÆtky 4, ABR: pH 7,35, BE 7,0 mmol/l, antiGAD
1 282 IU/ml, hmotnost 48 kg, vý�ka 171 cm. LØ�ba inzulínem
byla zahÆjena za krÆtkodobØ hospitalizace kombinací inzulín�
aspart (NovoRapid) 8-8-8 jednotek a glargin 300 U/ml (Tou-
jeo) 0-0-0-10 jednotek. Pacientka byla za�kolena v aplikaci in-
zulínu, selfmonitoringu, byla provedena dietní edukace ve vý-
m�nných jednotkÆch se zÆkladním nastavením 4-1-5-1-4-2
VJ/den. Postupn� bylo dosa�eno uspokojivØ kompenzace gly-
kemií, pro�l p�ed propu�t�ním byl 6,8/11,5..7,3/9,9..7,1/8,4
p�ed spaním 5,5 mmol/l. Z doprovodných vy�et�ení byla pro-
vedena sonogra�e b�icha s negativním nÆlezem, vy�et�ení o�-
ního pozadí s fyziologickým nÆlezem, mikroalbuminurie byla
negativní.

K ambulantní kontrole byla pacientka pozvÆna za 10 dn�
po propu�t�ní. GlykemickØ pro�ly vykazovaly t�sn�j�í hodnoty
glykemií, rÆno nala�no se glykemie pohybovaly v rozmezí 
4,6�5,8 mmol/l, dÆle b�hem dne p�ed jídly v rozmezí 3,6�5,8
mmol/l, po jídlech 6,6�9,1 mmol/l. Z glykemií bylo patrno, �e
nastupuje období �honeymoon�, proto byly dÆvky aspartu sní-
�eny na 3-5-4 jednotek, Toujeo bylo mo�no ponechat v dÆvce
10 jednotek. Pacientka byla pou�ena o nutnosti pravidelnØho
selfmonitoringu a kontrole glykemie v�dy p�i pocitu nízkØ gly-
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kemie. Dal�í konzultace glykemií probíhaly st�ídav� telefonicky
a v ambulanci, kdy ze 14denních interval� kontrol bylo mo�no
p�ejít na m�sí�ní intervaly. Po p�lroce, kdy glykemie m�ly op�t
tendenci za�ít nar�stat, bylo t�eba dÆvky inzulín� zvý�it, No-
voRapid byl navý�en na 5-6-5 jednotek a Toujeo na 12 jednotek
na noc. T�lesnÆ hmotnost byla po p�lroce od zÆchytu nemoci
+3 kg. Rozlo�ení vým�nných jednotek b�hem dne z�stÆvalo
stejnØ, p�i zvý�enØ pohybovØ aktivit� mÆ pacientka 2�3 vý-
m�nnØ jednotky navíc.

P�i poslední kontrole v �ervnu 2019 byly dÆvky aspartu (No-
voRapid) 4-7-5 jednotek, glarginu 300 U/ml (Toujeo) 14 jed-
notek p�ed spaním, t�lesnÆ hmotnost nenar�stala. Hodnoty
HbA1c jsou uvedeny v tabulce 1.

Tab. 1: Vývoj hodnot HbA1c

Kazuistika 2 � p�evod pacienta 
s DM 1. typu z detemiru (Levemir) 
na glargin 300 U/ml (Toujeo)
Prezentovaný pacient je mu� narozený v roce 1990, stola�, lØ-
�ený s DM 1. typu od 13 let, tj. od roku 2003. P�i p�evzetí do
ambulance v lednu 2016 byl lØ�en inzulíny aspart (NovoRapid)
12-12-13 jednotek a detemir (Levemir) 6-0-0-24 jednotek na
noc. Glykemie: rÆno nala�no 11,6�13,5 mmol/l, p�ed spaním
9,5�11,5 mmol/l. Po jídlech si glykemie nekontroloval, hypo-
glykemie neudÆval. Hmotnost pacienta byla 64 kg, vý�ka
172 cm. Glykovaný hemoglobin byl 100 mmol/mol. Na o�ním
pozadí byl nov� nÆlez diabetickØ retinopatie, nÆlez byl indiko-
vÆn k provedení laserovØ fotokoagulace. Mikroalbuminurie
byla negativní.

Z rozhovoru s pacientem vyplynulo, �e vynechÆvÆ ranní in-
jekci detemiru a dÆvka detemiru na noc nezaji��uje dostate�nØ
pokrytí bazÆlní inzulínovØ pot�eby. Pacientovi bylo doporu-
�eno do lØ�by místo detemiru zavØst glargin 300 U/ml (Tou-
jeo), který vzhledem ke stabiln�j�ímu a více prodlou�enØmu
pro�lu posta�uje aplikovat 1× denn� p�ed spaním. Toujeo
navíc umo�ní bezpe�nou titraci s nízkým rizikem no�ních hy-
poglykemií. P�i tØto vým�n� inzulín� bylo nutnØ zohlednit do-

poru�ení, aby p�i p�evodu z bazÆlního inzulínu podÆvanØho
2× denn�, byla po�Æte�ní dÆvka Toujeo 80 % z celkovØ denní
dÆvky bazÆlního inzulínu. U pacienta byla nakonec vzhledem
k vynechÆvÆní ranní injekce detemiru zvolena iniciÆlní dÆvka
Toujeo 24 jednotek a doporu�ena dal�í titrace na ranní glyke-
mii nala�no do 6,5�7 mmol/l. Pacient byl instruovÆn neupra-
vovat dÆvku Toujeo dle aktuÆlní glykemie ve ve�erních hodi-
nÆch, p�ípadnou leh�í hypoglykemii ve ve�erních hodinÆch
zvlÆdnout jídlem, p�ípadn� mírn� sní�it dÆvku aspartu (Novo-
Rapid) p�ed ve�e�í. P�i titraci tak pacient sÆm mírn� sní�il dÆv-
kovÆní aspartu na 9-10-10 jednotek. Postupnou titrací po 2�3
jednotkÆch bylo Toujeo nastaveno na 32 jednotek, co� odpo-
vídÆ dÆvce p�vodn� podanØho detemiru a takØ œdaj�m z SPC,
kdy kone�nÆ dÆvka glarginu 300 U/ml m��e p�ekro�it 
o 10�20 % celkovou denní dÆvku p�edchozího bazÆlu.

Glykemický pro�l po vytitrovÆní bazÆlu byl
6,8/9,3..5,8/9,6..7,1/9,1 a p�ed spaním 6,3 mmol/l, no�ní glyke-
mie v 1 hod. 6,6 mmol/l, nad rÆnem 5,9 mmol/l. Hmotnost pa-
cienta po p�lroce po p�evodu na Toujeo vzrostla z 64 na 65 kg,
hodnoty glykovanØho hemoglobinu viz tabulka 2. Zm�nu v ba-
zÆlních inzulínech provÆzela takØ reedukace re�imových a di-
etních opat�ení (dÆvky vým�nných jednotek na 5-1-6-1-5-2).

P�i poslední kontrole v �ervenci 2019 byly dÆvky aspartu
(NovoRapid) 8-9-9 jednotek, glarginu 300 U/ml (Toujeo) 
32 jednotek p�ed spaním, t�lesnÆ hmotnost se nem�nila.

ZÆv�r a diskuse
Inzulín Toujeo 300 U/ml v obou p�ípadech vedl dlouhodob�
ke stabilní kompenzaci DM 1. typu, a to jak ve vyhodnocova-
ných glykemických pro�lech, tak z pr�b��ných výsledk� hod-
not glykovanØho hemoglobinu. Z kazuistik je patrno, �e oba
pacienti dosÆhli dobrØ kompenzace p�i odli�ných dÆvkÆch glar-
ginu � v první kazuistice 14 jednotek, ve 2. kazuistice 34 jed-
notek. Op�t to potvrzuje znÆmý fakt, �e dÆvka inzulínu je in-
dividuÆlní a musí být volena k pot�ebÆm nemocnØho
a výslednou dÆvku je t�eba nastavit tzv. titrací na zÆklad� zna-
losti glykemických pro�l�. V t�chto kazuistikÆch výslednou
dÆvku inzulínu ovlivnila u pacient� odli�nÆ dØlka trvÆní one-
mocn�ní, odli�nØ stravovací zvyklosti, r�znØ mno�ství pohybu
b�hem dne, resp. �ivotní styl, a pohlaví obou pacient�.

V p�ípad� 2. kazuistiky je dosa�ení dal�ího zlep�ení HbA1c

oproti výchozí hodnot� pro pacienta tí�ivØ. BariØru p�edstavuje
obava z mo�nØ hypoglykemie fyzicky pracujícího �lov�ka, její�
riziko je ze strany nemocnØho vnímÆno prÆv� v souvislosti
s dal�ím navy�ovÆním dÆvek inzulín�. Vzhledem k tomu, �e
kvalita �ivota je zalo�ena i na vlastní spokojenosti s terapií, ne-
byla dal�í extenze dÆvek inzulín� po�adovÆna.

Pacienti ocenili jednoduchý aplikÆtor, men�í objem dÆvky
inzulínu (co� jim bylo pro mo�nost porovnÆní i p�edvedeno)
a stabilní p�sobení inzulínu. Dal�ím bene�tem se stala 
exibi-
lita � mo�nost aplikovat p�ípravek Toujeo v �ir�ím �asovØm
okn� cca t�í hodin oproti obvyklØ dob� podÆní, pokud je to
z n�jakých d�vod� nutnØ (pracovní zaneprÆzdn�ní, kulturní
program, sport, �kola apod.). �Ædný z pacient� po dobu t�íletØ
lØ�by neprod�lal t��kou hypoglykemii s nutností asistence
druhØ osoby nebo zdravotníkem.

datum                                                        HbA1c (mmol/mol)

16. 1. 2016                                                             140

18. 3. 2016                                                              50

23. 3. 2017                                                              49

27. 6. 2018                                                              51

13. 5. 2019                                                              54

datum                                                        HbA1c (mmol/mol)

10. 12. 2015                                                           101

5. 5. 2016                                                                71

27. 9. 2017                                                              69

23. 4. 2018                                                              67

23. 5. 2019                                                              70

Tab. 2: Vývoj hodnot HbA1c
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�Æd sladkØho sn�hulÆka
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d�tem i rodi��m p�inÆ�í. Na p�íb�hu malØho P�emka ji p�ibli�uje Ivona B�ezinovÆ.

�Diabetes pat�í mezi nej�ast�j�í chronickÆ onemocn�ní d�tskØho v�ku, postihuje ka�dØ p�ibli�n� p�tistØ dít�. Pozvolna
nastupující p�íznaky tØto choroby a nÆslednØ stanovení diagnózy jsou v�dy traumatizujícím zÆ�itkem pro celou rodinu
nemocnØho dít�te. Proto lØka�i vítají ka�dou pomoc, kterÆ by mohla d�tem toto nÆro�nØ období zp�íjemnit a urychlit
proces zvykÆní na novØ povinnosti, v�etn� nep�íjemnØho podÆvÆní inzulínu, m��ení glykemie a dietních omezení.

Kniha, kterou prÆv� dr�íte v ruce, takovým pomocníkem bezpochyby je. Paní Ivona B�ezinovÆ popsala období okolo
manifestace diabetu naprosto reÆln�, bez duchabolných frÆzí, ale p�itom s citem a porozum�ním d�tskØmu sv�tu. Jsem
p�esv�d�en, �e to d�ti s nov� zji�t�ným diabetem ocení podobn� jako jÆ. Byl bych rÆd, aby kniha p�isp�la k poznÆní,
�e �ivot s diabetem bude stejn� krÆsný, rozmanitý a barevný, jako byl d�ív.�

prof. MUDr. Zden�k �umník, Ph.D.

Albatros, Praha, 2019, 160x195 mm, vÆzanÆ, 88 stran, 249 K�
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První zku�enosti s injek�n� aplikovaným 
semaglutidem aneb jak Ozempic zm�nil 
�krabi�kovou dietu�

Barbara BuzovÆ 
DiabetologickÆ ambulance, LØka�ský servis a.s., Haví�ov

Souhrn
Kazuistika prezentuje první klinickØ zku�enosti s podko�n� podÆvaným semagluti-
dem, novým lØkem ze skupiny agonist� receptoru pro glukagonu podobný peptid 1
(GLP-1RA), v lØ�b� diabetu 2. typu.
    Ní�e popsaný p�ípad doklÆdÆ výborný efekt semaglutidu jak na zlep�ení kompen-
zace diabetu, tak na redukci t�lesnØ hmotnosti, p�i�em� pozitivních œ�ink� bylo do-
sa�eno �asn�, ji� v prvních týdnech lØ�by. Na sní�ení vÆhy se nepochybn� podílel ano-
rexigenní vliv semaglutidu, který umo�nil navodit �Ædoucí a efektivní zm�nu
stravovacích nÆvyk�.

Summary
The first experience with semaglutide administered in a form of injection, in other
words how Ozempic changed �a box diet�
The case report presents the first clinical experience with subcutaneously administered
semaglutide, a novel medical product belonging into glucagon-like peptide-1 receptor
agonist group of drugs in the treatment of the type 2 diabetes mellitus.
    The case report below documents the excellent effect of semaglutide both on better
control of diabetes and on weight reduction. Additionally, favourable effects were seen
early, already during the first weeks of treatment. Weight reduction was undoubtedly
potentiated by an anorexigenic effect of semaglutide that helped to initiate a desirable
and effective changes of dietary habits.

BuzovÆ, B. První zku�enosti s injek�n� aplikovaným semaglutidem aneb jak Ozempic zm�nil �krabi�kovou
dietu�. Kazuistiky v diabetologii 17, 3: 65�67, 2019.
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Úvod
AgonistØ receptoru pro GLP-1 jsou ji� �adu let sou�Æstí mo-
derní lØ�by diabetu 2. typu. Nejnov�j�ím p�ír�stkem do sku-
piny GLP-1RA na �eskØm trhu je subkutÆnn� aplikovaný se-
maglutid (preparÆt Ozempic), který vynikÆ vysokou (94%)
homologií s humÆnním GLP-1 a prodlou�eným biologickým
polo�asem, dosa�eným vazbou na albumin a zpomalenou bio-
degradací. Mechanismus œ�inku je podobn� jako u ostatních
GLP-1RA zalo�en p�edev�ím na aktivaci receptoru pro GLP-1,
kterÆ zvý�í glukózodependentní sekreci inzulínu a sní�í pro-
dukci glukagonu, a to v zÆvislosti na hladin� glukózy v krvi,
tedy bez rizika hypoglykemie.
    Krom� t�chto metabolických efekt� mÆ vazba na receptory
pro GLP-1 v gastrointestinÆlním traktu za d�sledek sní�ení
sekrece �alude�ních a pankreatických trÆvicích enzym�
a zpomalení evakuace �aludku s rezultujícím opo�d�ným
vst�ebÆvÆním glukózy do krevního ob�hu a del�ím pocitem
sytosti.

    Semaglutid, podobn� jako ostatní GLP-1 agonistØ, svým
p�sobením v CNS sni�uje chu� k jídlu a m�ní stravovací nÆ-
vyky, nap�. sni�uje preferenci tu�ných jídel a zlep�uje kontrolu
konzumace potravy. Anorexigenní efekt je dvojí. Z�Æsti je
zprost�edkovÆn vagovou signalizací s projekcí do kmenových
struktur a hypothalamu, kde tlumí chu� k jídlu, z�Æsti jde
o p�ímý vliv na mesolimbickÆ centra odm�ny (reward cen-
tres), kterÆ ovliv	ují jídelní chovÆní, nÆvykovost a pocity li-
bosti. Relativn� malÆ molekula semaglutidu dob�e pronikÆ
do CNS, proto je jeho efekt na redukci hmotnosti výrazn�j�í
ne� u jiných GLP-1RA. To potvrdily výsledky studií pro-
gramu SUSTAIN, kde semaglutid významn� a konzistentn�
sni�oval t�lesnou hmotnost. Ve studii SUSTAIN 1 byla dosa-
�ena redukce hmotnosti o 3,7 kg (resp. 4,5 kg) po 30 týdnech
podÆvÆní semaglutidu v dÆvce 0,5 mg (resp. 1 mg) týdn� ve
srovnÆní s placebovou skupinou, kde do�lo ke sní�ení t�lesnØ
hmotnosti o 1 kg. Studie SUSTAIN 3 konfrontovala semaglu-
tid s exenatidem aplikovaným 1× týdn�, studie SUSTAIN 7
porovnÆvala semaglutid oproti dulaglutidu, a v obou p�ípa-
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dech pacienti lØ�ení semaglutidem zhubli více ne� pacienti
lØ�ení t�mito komparÆtory.
     Ve v�ech studiích programu SUSTAIN byl dokumentovÆn
p�íznivý efekt podko�n� podÆvanØho semaglutidu na kompen-
zaci diabetu, signi�kantn� vy��í ne� u testovaných komparÆtor�.
Studie SUSTAIN 6, designovanÆ s cílem ov��it kardiovaskulÆrní
bezpe�nost semaglutidu, prokÆzala sní�ení výskytu kombino-
vanØho kardiovaskulÆrního cílovØho ukazatele (smrt z kardio -
vaskulÆrních p�í�in, nefatÆlní infarkt myokardu a nefatÆlní
cØvní mozkovÆ p�íhoda) o 26 %, p�i�em� nejvýrazn�ji byl re-
dukovÆn výskyt nefatÆlní cØvní mozkovØ p�íhody � o 39 %. Stu-
die SUSTAIN 6 navíc dolo�ila nefroprotektivitu semaglutidu.
    Data ze studijního programu SUSTAIN vzbudila velkÆ o�e-
kÆvÆní, proto jsem se zÆjmem uvítala mo�nost vyu�ít potenciÆl
subkutÆnního semaglutidu (Ozempic) ve svØ klinickØ praxi.
Ní�e prezentovanÆ kazuistika popisuje jednu z prvních zku�e-
ností s tímto lØkem.

Kazuistika
�ena, narozenÆ v roce 1962, byla p�evzata do diabetologickØ
ambulance v roce 2011 na doporu�ení praktickØho lØka�e pro
cluster metabolickØho syndromu, zachycený p�ed 40. rokem
v�ku, a hereditÆrní zÆt��. Oba rodi�e trp�li diabetem 2. typu,
otec prod�lal cØvní mozkovou p�íhodu.
    Pacientce byl diabetes mellitus 2. typu diagnostikovÆn v roce
2003. Od roku 2001 se lØ�í s arteriÆlní hypertenzí a dyslipide-
mií, dÆle pro skoliózu hrudní pÆte�e a alergickØ bronchiÆlní
astma. Nekou�í.
    Ve vstupním klinickØm vy�et�ení dominovala obezita cen-
trÆlního typu s BMI 35,83 kg/m2, ostatní fyzikÆlní nÆlez byl bez
pozoruhodností. V laboratorních testech zji�t�na normoglyke-
mie � FPG 4,7 mmol/l, PPG 6,3 mmol/l, HbA1c 40 mmol/mol,
normÆlní renÆlní funkce i hladiny transaminÆz, normÆlní lipi-
dogram. Nebyla detekovÆna mikroalbuminurie ani diabetickÆ
retinopatie.
    Krom� antidiabetickØ terapie (gliklazid 30 mg/den nasazený
praktickým lØka�em) pacientka u�ívÆ betalytikum, ACEI, blo-
kÆtor kalciových kanÆl�, antihistaminikum a statin.
    LØ�ba diabetu byla zahÆjena reedukací s d�razem na nutnost
redukovat t�lesnou hmotnost. Gliklazid byl nahrazen metfor-
minem, jeho� dÆvka byla v pr�b�hu �esti let postupn� navý�enÆ
na 2 000 mg/den. Pacientka je inteligentní, motivovanÆ a spo-
lupracující, i kdy� limitovÆna ve fyzickØ aktivit� z d�vodu bo-
lesti hrudní pÆte�e a bronchiÆlního astmatu. Zda�ilo se jí v pr�-
b�hu prvního roku sní�it t�lesnou hmotnost o 4 kg a �adu let
udr�et uspokojivou kompenzaci diabetu.
    V �íjnu 2017 v�ak referovala polyurii, polydypsii a œbytek
hmotnosti 3 kg, to v�e na podklad� dekompenzace diabetu
s hyperglykemií nala�no 12,1 mmol/l, postprandiÆln� 7,9 a� 
14 mmol/l, s HbA1c 79 mmol/mol. Nebyly shledÆny �ÆdnØ zÆ-
va�nØ dietní �i re�imovØ chyby. Forti�kovali jsme terapii dia -
betu p�idÆním sitagliptinu ve �xní kombinací s metforminem.
Tato intervence byla p�echodn� efektivní � HbA1c do œnora
2018 klesl na 54 mmol/mol.
    Do kv�tna 2019 pacientka p�ibrala na hmotnosti 3 kg a hla-
dina HbA1c stoupla na 68 mmol/mol. V tØ dob� ji� byl k dis-

pozici subkutÆnn� aplikovaný semaglutid (Ozempic), a ten byl
pacientce nasazen nÆhradou za sitagliptin. Úvodní 4 dÆvky se-
maglutidu stanoveny na 0,25 mg s.c. 1× týdn�, potØ podÆvÆno
0,5 mg semaglutidu s.c. 1× týdn�. Metformin byl ponechÆn
v p�vodní dÆvce.
    Nasazení semaglutidu bylo dopln�no obligÆtní edukací s d�-
razem na œpravu stravovacích nÆvyk�. V�em pacient�m nov�
lØ�eným GLP-1 agonisty doporu�ujeme z d�vodu o�ekÆvanØho
sní�ení chuti k jídlu a oblen�ní evakuace �aludku redukovat
porce jídla na polovinu. U GLP-1RA s prodlou�eným œ�inkem
navíc neaplikovat lØk k objemnØmu nebo tu�nØmu jídlu a na-
�asovat podÆní injekce tak, aby se minimalizovalo riziko opo-
menutí a vynechÆní dÆvky.
    Po t�ím�sí�ní lØ�b� preparÆtem Ozempic 0,5 mg s.c. 1×
týdn� jsme konstatovali œbytek hmotnosti 6 kg (BMI 30,99
kg/m2) a výraznØ zlep�ení kompenzace diabetu � pokles HbA1c

na 53 mmol/mol, o 15 mmol/mol. Pacientka byla nad�enÆ
p�edev�ím z redukce t�lesnØ hmotnosti, kterÆ se d�íve neda�ila.
P�í�inu vidí v tom, �e semaglutid (Ozempic) zÆsadním zp�so-
bem zm�nil její stravovací nÆvyky. Utlumil chu� k jídlu obecn�,
nejvíce preferenci kaloricky vydatných, tu�ných jídel, a to ji�
od první injekce. A zasÆhl do zab�hnutØho systØmu �krabi�-
kovØ diety�. Pacientka po zahÆjení terapie semaglutidem dle
doporu�ení sní�ila dosavadní porce jídla na polovinu. M�la ve
zvyku snídat, sva�it a ob�dvat jídlo, kterØ si do prÆce donesla
z domova v krabi�kÆch. Po nasazení semaglutidu (Ozempic)
vy�adila sva�iny a zm�nila velikost snída	ových a ob�dových
krabi�ek na polovi�ní, p�esto nebyla schopna dojíst ani takto
redukovanØ porce. Nakonec p�e�la na nejmen�í, t�etinovØ kra-
bi�ky, a ty jí vyhovují.
     Pacientka si pochvalovala i nenÆro�nost lØ�by s jednoduchou
aplikací injekce v týdenních intervalech. ObÆvala se jen za�íva-
cích potí�í, kterØ mohou provÆzet za�Ætky lØ�by GLP-1RA. Si-
tuaci o�et�ila tak, �e aplikovala Ozempic v�dy v pÆtek ve�er, aby
mohla �elit p�ípadným ne�Ædoucím œ�ink�m lØ�by v pohodlí
domova. GastrointestinÆlní potí�e v�ak byly mírnØ a tranzitorní,
v�dy první dva dny po aplikaci injekce, a po œvodních t�ech
dÆvkÆch zcela odezn�ly. Z na�asovÆní injekce do konce pracov-
ního týdne se stal rituÆl, kterým pacientka zahajuje víkendovØ
volno. Semaglutid hodnotí jako nejlep�í antidiabetikum, kterØ
doposud u�ívala, zejmØna z d�vodu dosa�enØ redukce t�lesnØ
hmotnosti, a p�eje si v tØto lØ�b� pokra�ovat.

Diskuse a zÆv�r
Kazuistika popisuje jednu z prvních zku�eností s lØ�bou dia -
betu 2. typu preparÆtem Ozempic. Nasazení subkutÆnn� apli-
kovanØho semaglutidu m�lo pozitivní vliv na kompenzaci dia -
betu i d�íve obtí�n� realizovatelnou redukci t�lesnØ hmotnosti,
navíc pomohlo pacientce upravit stravovací nÆvyky tak, �e lze
p�edpoklÆdat dal�í redukci hmotnosti. LØ�ba 1× týdn� pod-
ko�n� aplikovaným lØkem nep�edstavovala pro pacientku �Æd-
nou zÆt��. Ne�Ædoucí œ�inky terapie byly mírnØ a p�echodnØ
a t�ím�sí�ní lØ�bou dosa�enØ výsledky, v�etn� œbytku hmot-
nosti, byly výbornØ a motivující.
    GLP-1RA se ji� p�ed lety etablovaly jako lØky œ�innØ nejen
ve zlep�ení metabolických parametr� diabetu 2. typu, ale i re-
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Souhrn
Aberantní laterÆrní tkÆ	 �títnØ �lÆzy se m��e vyskytovat prakticky kdekoliv v oblasti
od ko�ene jazyka po mediastinum. V prÆci prezentujeme p�ípad mladØho mu�e s kla-
sickou, a tedy maligní formou.

Summary
Aberrant lateral thyroid tissue�"misnomer"?
Aberrant lateral thyroid tissue may occur practically anywhere from base of the tongue
to the mediastinum. We present a case of a young male with a classic and therefore
malignant form.

�imí�kovÆ, M., Kreze, A., Pura, M., HósovÆ, M., �íp. O. Aberantní laterÆlní tkÆ� �títnØ �lÆzy � �misnomer�?
Kazuistiky v diabetologii 17, 3 � p�íloha Endokrinologie: 68�70, 2019.
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Úvod
Termín laterÆlní aberantní tyreoidÆlní tkÆ	 poprvØ u�il Alberts
v roce 1829.1 �eský p�eklad aberantní je odchylný, druhý vý-
znam zastaralý. Synonymum aberantní/odchylný je
potulný/ko�ovní. V nej�ir�ím smyslu výkladu je aberantní ty-
reoidÆlní tkÆ	 � tyreoidÆlní tkÆ	 kdekoli v organismu mimo
�títnou �lÆzu. Crile5 v roce 1939 uvÆdí, �e stav je benigní po-
vahy. P�vod laterÆln� umíst�nØ tyreoidní tkÆn� v cervikÆlní
lymfatickØ uzlin� je kontroverzní. Od 40. let minulØho století
se podle zku�eností chirurg� tØm�� v�dy jednalo o metastÆzu
znÆmØho �i je�t� nenalezenØho karcinomu �títnØ �lÆzy.
V dne�ní dob� se tento termín u�ívÆ prakticky jen k ozna�ení
metastatickØho depozitu z primÆrního karcinomu �títnØ �lÆzy.2
Tento termín byl a i je u�ívÆn nep�esn�, a proto n�kte�í auto�i
doporu�ují jeho œplnØ vynechÆní.8

Kazuistika
Na ORL odd�lení na�í nemocnice byl pro hmatný œtvar na levØ
stran� krku vy�et�en mladý mu�. Na sonogra�i byl nÆlez vý-
razn� zv�t�enØ uzliny s cystoidními okrsky. CT vy�et�ení na�lo
lymfatickou uzlinu o velikosti 40×30×30 mm s periferním sy-
tícím se lemem v reg. II/III vlevo � obr. 1.

RTG pasÆ� jícnem byla v norm�. Útvar byl exstirpovÆn, his-
tologicky se jednalo o p�ekvapující nÆlez pro v�echny: meta -
stÆza papilÆrního karcinomu �títnØ �lÆzy � obr. 2.

NÆsledn� byl pacient odeslÆn do na�í endokrinologickØ am-
bulance. Zde bylo provedeno laboratorní vy�et�ení s nÆlezem
eufunkce �títnØ �lÆzy s negativními protilÆtkami. Sonogra�ckØ
vy�et�ení neprokÆzalo ve �títnØ �lÆze normÆlní velikosti (17,7 ml)
lo�iskový proces ani posti�ení jiných lymfatických uzlin pato-
logickým procesem. Indikovali jsme totÆlní tyreoidektomii
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s histologickým nÆlezem papilÆrního mikrokarcinomu o pr�-
m�ru 4 mm � obr. 3. NÆsledn� byla aplikovÆna terapeutickÆ
dÆvka radiojódu.

Diskuse
DiferenciÆlní diagnóza
V�dy se musí vylou�it karcinom �títnØ �lÆzy, který m��e být
první manifestací. Obecn� diferenciÆlní diagnóza zÆvisí od lo-
kalizace. LinguÆlní a submandibulÆrní tkÆ	 se musí odli�it od

adenom� a cyst, angiom�, �brom�, lymfangiom�, lipom�, 
tumor� slinných �lÆz, cysty ductus thyreoglossus, st�edovØ
branchiÆlní cysty, epidermÆlní cysty, �brózních tumor�. 
IntratracheÆlní ektopickou tkÆ	 diferencovat od papilom�, 
enchondrom�, osteom� a chondrosarkom�, skvamózn� bu-
n��ných karcinom�, lymfom�. MediastinÆlní tkÆ	 vy�aduje
odli�ení od germinÆln� bun��ných tumor�, neurogenních tu-
mor�, lymfom�, thymom� a mezenchimÆlních tumor�.
Struma ovarii odli�it od primÆrních a sekundÆrních ovariÆl-
ních tumor�.10

Obr. 1: CT � transverzÆlní a koronÆlní �ez kr�ní krajinou

Obr. 2: MetastÆza papilÆrního karcinomu Obr. 3: PrimÆrní papilÆrní karcinom
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Terminologie
Aberantní tyreoidÆlní tkÆ	
EktopickÆ tyreoidÆlní tkÆ	 (synonyma akcesorní tyreoidea,
aberantní tyreoidní zbytek, choristom, Wöl
erova �lÆza,
struma lingualis, cordis ect.)
HeterotopickÆ diferenciace (synonyma heteroplasia, trans-
diferenciace)

Aberantní laterÆlní tyreoidÆlní tkÆ	 je vývojový zbytek tyreoi-
dÆlní tkÆn� v submandibulÆrním a laterÆlním kr�ním regionu,
který vývojov� pochÆzí z defektního laterÆlního zÆkladu tyre-
oidey a který se nespojil s mediÆlním zÆkladem.

EktopickÆ tyreoidÆlní tkÆ	 je p�ítomnost tyreoidní tkÆn�
v lokalizaci jinØ ne� p�ední �Æsti krku mezi druhou a �tvrtou
tracheÆlní chrupavkou.

HeterotopickÆ diferenciace je teorie nezadaných endoder-
mÆlních bun�k, kterØ mohou hypoteticky vysv�tlit p�ítomnost
ektopickØ tyreoidÆlní tkÆn� ve vzdÆlených lokalitÆch (jde o te-
ratomy, nap�. struma ovarii a extrØmn� vzÆcnÆ struma testis).3

Etiologicky u lidí nebyla nalezena somatickÆ mutace gen�
transkrip�ních faktor� (NKX2-1, FOXE1, PAX-8) �ídících em-
bryonÆlní vývoj a migraci tyreocyt� v ektopickØ tkÆni �títnØ
�lÆzy. Z experimentÆlních prací 50 % FOXE1 de�cientních my-
�ích embryí m�lo ektopickou sublinguÆlní tyroidní tkÆ	. Dal�í
mo�nØ p�í�iny jsou v doposud neobjasn�ných nemendelov-
ských, polygenních, nebo/a epigenních mechanismech,
k �emu� jsou nutnØ dal�í studie.4,7,9

Z hlediska vývoje rozli�ujeme mediÆlní �Æst �títnØ �lÆzy se
vznikem zÆkladu pravØho a levØho laloku �títnØ �lÆzy a laterÆlní
�Æst, z kterØ vznikÆ ultimobranchiÆlní t�lísko (zÆklad C bun�k).
Pokud dojde k poruchÆm sestupu p�i mediÆlní �Æsti, nachÆ-
zíme aberantní tkÆ	 nebo cysty v pr�b�hu ductus thyreoglos-
sus. P�i poru�e sestupu laterÆlní �Æsti (a jejího splynutí s medi-
Ælní) s nÆlezem tkÆn� laterÆln� od arteria carotis se jednÆ
v naprostØ v�t�in� o maligní tumor �títnØ �lÆzy, a to metastÆzu
ze �títnØ �lÆzy, vzÆcn� primÆrní karcinom nebo benigní lØze.
V p�ípad� nÆlezu metastÆzy nemusí být primÆrní tumor do-
stupnými znÆzor	ovacími vy�et�eními detekovatelný, ale je in-
dikovanÆ totÆlní tyreoidektomie, pravideln� s nÆlezem mikro-
karcinomu.

AutoptickØ studie dokÆzaly, �e a� u 7�10 % dosp�lých exis-
tuje tyreoidní ektopie lokalizovanÆ v míst� sestupu ductus thy-
reoglossus.11

ZÆv�r
A� jde o relativn� raritní problematiku, asi nejsme jediní, kterØ
napadÆ otÆzka, zdali je vhodnØ pokra�ovat v u�ívÆní termínu
�aberantní laterÆlní tkÆ	 �títnØ �lÆzy� pro metastÆzu karci-
nomu �títnØ �lÆzy do laterÆlní oblasti krku. Ve skute�nosti jde
o termín pom�rn� matoucí. V �klasickØm� p�ípad� (maligní)
se nejednÆ o aberantní tkÆ	, ale o metastÆzu. Pro zm�nu no-
menklatury taky hovo�í n�kolik p�ípad� benigní tkÆn� �títnØ
�lÆzy,6 pro kterØ by asi bylo vhodn�j�í termín �aberantní late-
rÆlní tkÆ	 �títnØ �lÆzy� rezervovat.
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Wöl�er Anton (1850�1917) � n�mecký lØka� narozený v �echÆch. Univer-
zitu vystudoval ve Vídni, kde byl �Ækem �eodora Billrotha. Pozd�ji pracoval
jako jeho asistent. V roce 1886 se stal profesorem chirurgie na univerzit� ve
�týrskØm Hradci a pozd�ji (1895) p�sobil jako profesor na N�meckØ uni-
verzit� v Praze. Významu dosÆhl v gastrointestinÆlní chirurgii (provedl první
gastroenterostomii) a výzkumu �títnØ �lÆzy.

(zdroj informací: archiv redakce)
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Úvod
CystickÆ �bróza je letÆlní, d�di�nØ onemocn�ní zp�sobenØ mu-
tací v genu CFTR, který �ídí �innost tzv. chloridovØho kanÆlu
v membrÆn� bun�k. Nemoc postihuje �adu orgÆn�, p�edev�ím
dýchací systØm, kde se tvo�í hustý hlen trvale osídlený bakte-
riemi, co� vede k t��kØ devastaci plicní tkÆn�. DÆle se pak pro-
jevuje pankreatickou insu�ciencí � exokrinní, ale �Æste�n� i en-
dokrinní, slaným potem a mu�skou neplodností.

CFTR gen (cystic �brosis transmembrane conductance regulator)
regulÆtor transmembrÆnovØ vodivosti
� NachÆzí se na dlouhØm ramØnku 7. chromozomu � 7q31.2.
� Jeho lokalizace byla popsÆna v roce 1989 a o rok pozd�ji

bylo prokÆzÆno spojení s CF.
� Kóduje stejnojmenný protein CFTR. Ten vytvÆ�í iontový

kanÆl, který p�es membrÆnu epiteliÆlních bun�k pou�tí ze-
jmØna chloridovØ a uhli�itanovØ anionty, a udr�uje tak vodní
a elektrolytovou rovnovÆhu na povrchu epiteliÆlních bun�k.

� P�sobí na epiteliÆlní sodíkový kanÆl ENaC, jeho� aktivitu
tlumí. P�i dysfunkci CFTR je aktivita ENaC výrazn� zvý-
�enÆ, co� vede k hyperabsorpci natriových solí a sekundÆrn�
i vody, co� vede k zahu�t�ní hlenu.

� Je �lenem ATP-Binding Cassette (ABC) transporter super-
family. Vyu�ívÆ energii ATP k transportu iont�.

� Je exprimovÆn na v�t�in� bun�k lidskØho t�la (s výjimkou
mozku), zahrnuje p�edev�ím potní �lÆzy, ledviny, dýchací,
trÆvicí a reproduk�ní systØm.

� Dysfunkce chloridovØho kanÆlu v plicích vede k hyperab-
sorpci Na a pota�mo vody, co� vede k t��kØ dehydrataci
hlenu, omezení pohybu �asinek a uchycení oportunních
bak terií.

� Bez CTFR nedokÆ�ou bu	ky potních �lÆz zp�tn� vychytat
chloridovØ, a tedy i sodíkovØ ionty, pot je p�esolený.

� Defektní CFTR je rovn�� zodpov�dný za nedostate�nou
produkci protizÆn�tlivých cytokin�.

� Dosud bylo popsÆno více ne� 1 600 mutací.
� Onemocní pouze jedinec se dv�ma mutovanými alelami �

autozomÆln� recesivní d�di�nost.
� Nej�ast�j�í mutací je delece Phe na pozici 508, F508del

(protoevropskÆ varianta).

Mutace CFTR genu, nevýhody, výhody, paradoxy
� Druh mutace ur�uje zÆva�nost nemoci. Mutace I.�III. t�ídy

jsou t��kØ mutace, IV.�V. t�ídy leh�í.
� Nejt���í mutací jsou tzv. nonsense mutace, u kterých dojde

k p�ed�asnØmu ukon�ení translace (stop kodón). Projevuje
se t��kou insu�ciencí pankreatu a posti�ením dýchacích
cest, nap�. mutace G542X.

� Dal�í skupinou mutací vedoucí k t��kØ form� cystickØ �b -
rózy je mutace F508del, tzv. missense s chybným smyslem
mutace, kde zm�nou nukleotidu dojde k zÆm�n� aminoky-
seliny, v tomto p�ípad� fenylalaninu.

� Dal�í t��kØ mutace blokují vazbu ATP, a tím chybí nezbytnÆ
energie k aktivaci kanÆlu.

	arovný p�íb�h 
�o�arovanØho� d�v�Ætka

Helena VÆvrovÆ
EndokrinologickÆ ambulance, Vsetín

Souhrn
CystickÆ fibróza (CF) je nevylØ�itelnØ, ale lØ�itelnØ onemocn�ní, kterØ vede k postupnØ
destrukci plicní tkÆn� a pankreatickØ insuficienci.
    P�inÆ�íme p�ípad dnes ji� 20letØ sle�ny po transplantaci plic, kterÆ je v na�í diabe-
tologickØ ambulanci sledovÆna od roku 2009 pro Cystic fibrosis-related diabetes.

Summary
Magical story of a ’charmed’ little girl
CF is an incurable but treatable disease which leads to a gradual destruction of lung
tissue and pancreatic insufficiency.
    We present the story of a 20-year-old lady after lung transplantation. She has been
monitored in our diabetes department since 2009 for Cystic fibrosis-related diabetes
mellitus.

VÆvrovÆ, H. 	arovný p�íb�h �o�arovanØho� d�v�Ætka. Kazuistiky v diabetologii 17, 3 � p�íloha Endokrinologie:
71�74, 2019.

Klí�ovÆ slova
� cystickÆ �bróza
� mutace CFTR (cystic

�brosis transmembrane
conductance regulator)

� mutace F508del
� CF-related diabetes
� steroidní diabetes mellitus
� transplantace plic

Keywords
� cystic �brosis
� mutation CFTR (cystic

�brosis transmembrane
conductance regulator)

� mutation F508del
� CF-related diabetes
� steroid diabetes mellitus
� transplantation of the lung







74 KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 3/2019

E
N

D
O

K
R

IN
O

L
O

G
IE

�AROVNÝ P�˝B�H �O�AROVANÉHO� D�V�`TKA

p�íjem, tuky (NMK) 45 % denní dÆvky, sacharidy a bílkoviny
bez omezení, zvý�enØ mno�ství tekutin, v horkých dnech i p�í-
davky soli. Dopln�ny byly pankreatickØ enzymy, suplementace
vitamín� rozpustných v tucích, stopovØ prvky (Fe, Ca). PØ�e
o pr�chodnost dýchacích cest obnÆ�ela inhalace mukolytik
a dechovou rehabilitaci.

Postupn� do�lo k intermitentní, pozd�ji chronickØ koloni-
zaci dýchacích cest kmeny Pseudomonas aeruginosa, Staphylo-
coccus aureus, Haemophilus in�uenzae, Candida albicans,
Aspergillus fumigatus. AntibiotickÆ i antimykotickÆ terapie byla
provÆd�na velmi intenzivn� a pravideln�. P�esto kolonizace
oportunních bakterií pokra�ovala. Ve sputu MRSA (methicil-
lin-rezistentní Staphylococcus aureus).

V listopadu 2009 byl diagnostikovÆn diabetes mellitus. Pa-
cientka m�la nala�no normoglykemii. P�i oGTT byla glykemie
ve 120. minut� testu 12,9 mmol/l. Hodnota C-peptidu (bazÆl-
ního) 437 pmol/l a po stimulaci 4 535 pmol/l. Hodnota glyko-
vanØho hemoglobinu (HbA1c) byla 3,5 % (u CF bez výpov�dní
hodnoty). Podle klasi�kace ISPAD �lo o CF-related diabetes bez
hyperglykemie nala�no. Hodnota bazÆlního C-peptidu byla p�i
dolní hranici normy (spodní hranice normy 298 pmol/l).

Byla zahÆjenÆ lØ�ba bazÆlním analogem glargin (Lantus)
2 U jednou denn�, zaveden selfmonitoring a stanoveny cílovØ
hodnoty glykemií � glykemie nala�no 4�6 mmol/l, postpran-
diÆlní 6�8 mmol/l.

Terezka byla lØ�ena i pro velmi lehkou autoimunitní tyreoi-
ditidu se subklinickou hypofunkcí. P�i terapii levothyroxinem
(Letrox) 50 µg/den byla trvale eufunk�ní a ultrazvukový nÆlez
tyreoidei byl v norm�.

Pro �astØ exacerbace respira�ních infekt� dochÆzelo ke
zhor�ovÆní glykemických pro�l�, ale stÆle bez nutností zave-
dení bolusových preprandiÆlních dÆvek. DÆvka glarginu (Lan-
tus) byla postupn� zvý�ena a� na 9 U. S touto dÆvkou byla ode -
slÆna k plÆnovanØ transplantaci plic.

Za�Ætkem roku 2019 do�lo k výraznØmu zhor�ení decho-
vých potí�í. Vzhledem k opakovaným exacerbacím a setrva-
lØmu poklesu spirometrických hodnot, trvalØmu osídlení 
oportunních bakterií a Aspergillus fumigatus, progresi bronchi-
ektÆzií, rozvoji chronickØ plicní insu�cience, pali�kovitých
prst�, byla Terezka za�azena do transplanta�ního programu.

Transplantace byla provedena 9. kv�tna 2019 ve FN Motol
na III. chirurgickØ klinice. Výkon bez komplikací.

Po výkonu byla dívka v dobrØm stavu, zavedena imunosu-
prese, antibiotickÆ a antimykotickÆ terapie. Po t�ech týdnech
do�lo k rejekci, proto byl aplikovÆn intravenózn� puls kortikoi -
d� a dÆle pak podÆvÆn perorÆln� prednison (50 mg/den).

P�i kortikoidní terapii do�lo ke zhor�ení glykemií, proto byl
zaveden intenzi�kovaný inzulínový re�im. Bolusy prandiÆlního
inzulínu (Humulin R) p�ed hlavními jídly dle glykemií a ba-
zÆlní analog glargin (Lantus) navý�en ve�er na 18 U. Glykemie
se stabilizovaly a se sni�ující se dÆvkou kortikoid� mohly být
sní�eny i dÆvky inzulín�.

Diskuse
Diabetes mellitus vÆzaný na CF (Cystic Fibrosis-Related Dia-
betes) je pom�rn� �astou komplikací u CF. Po 18. roce v�ku

stoupÆ výskyt a pohybuje se kolem 12�34 %. Výskyt diabetu
souvisí s pokro�ilými zm�nami jak pankreatu, tak plicních
funkcí a je v p�ímØ souvislosti s tímto zhor�ením.

Nasazení terapie inzulínem prokazateln� vede ke zlep�ení
celkovØho stavu. NejednÆ se o autoimunitní posti�ení beta
bun�k, ale o jejich dysfunkci spojenou s inzulínovou rezistencí.
V�t�inou nevede ke ketoacidóze, ale dochÆzí k rozvoji cØvních
komplikací. Vzhledem k tomu, �e ranní glykemie jsou dlou-
hodob� v pÆsmu normy, je pot�eba po diabetu cílen� pÆtrat.
Screening CFRD se provÆdí pomocí orÆlního glukózovØho to-
leran�ního testu (oGTT) po 10. roce v�ku (zlatý standard).
Vzhledem k �astØmu nÆlezu inzulinopenie se zahajuje lØ�ba in-
zulínem co nejd�íve, aby nar�stající hyperglykemie dÆle ne-
zhor�ovaly stav vý�ivy a plicních funkcí. LØ�bu zahajujeme 
v�t�inou malou dÆvkou bazÆlního analoga, kterou dle selfmo-
nitoringu postupn� upravujeme. P�i zhor�ení glykemických
pro�l� lØ�íme intenzi�kovaným inzulínovým re�imem s apli-
kací prandiÆlních bolusových dÆvek rychle p�sobícího inzulínu
nebo krÆtkodobØho analoga.

Dieta u pacient� s CFRD pat�í do rukou specializovanØho
nutri�ního týmu. U t�chto pacient� nelze uplat	ovat stejnØ zÆ-
sady jako u jinØho typu diabetu, naopak energetický p�íjem
musí být podstatn� vy��í, ne� je b��ný pro vrstevníky. Jsou
omezovÆny pouze volnØ sacharidy, zvlÆ�t� v nÆpojích.

Na CFRD musíme myslet v�dy, kdy� u pacienta s CF do-
chÆzí k nevysv�tlitelnØmu zhor�ovÆní stavu vý�ivy nebo
k nevysv�tlitelnØmu zhor�ovÆní funkce plic.

P�i lØ�b� kortikoidy se uplat	uje glukokortikoidní efekt na
inzulínovou rezistenci, co� vede k rozkolísÆní glykemických
pro�l� a zvý�enØ pot�eb� jak bazÆlního, tak bolusovØho inzu-
línu.

ZÆv�r
Transplantací plic kon�í �arovný p�íb�h o�arovanØ hol�i�ky
a v��me, �e novØ plíce p�inesou Terezce i nový, kvalitní �ivot,
podmín�ný i starostí o diabetes mellitus.
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