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Vazené kolegyné, vazeni kolegové,

byl jsem pozadan, abych napsal uvodni slovo k souboru kazuistik, ktery chce sdélit
$irsi 1ékarské vefejnosti zkusenosti s 1é¢enim pacientti s diabetes mellitus 2. typu lékem
Januvia (sitagliptin).

Sitagliptin je zcela jiny lék nez dosud nejcastéji pouzivané léky metformin a derivaty
sulfonylurey. Oproti derivatim sulfonylurey nevede k vycerpani sekre¢nich moznosti
Langerhansovych bunék pankreatu, déle upravuje u diabetikt ¢astou zvysenou sekreci
glukagonu. Je dobfe snasen.! Ostatné o tom se doctete v nasledujicich fadcich.

Co je ucinnd latka sitagliptin a dal$i zakladni informace o této latce velice pekné
napsala ve svém sdéleni dr. Racickd, odkazuji na jeji ¢clanek.? Dopliime jesté, ze pod-
statou uc¢inku tohoto 1éku je blokdda dipeptidyl peptidazy 4, ktera degraduje
gastrointestindlni i dal$i hormonalni ptisobky. Pusobi odstépeni dipeptidu z konce
hormonu, ktery ma na predposlednim misté¢ aminokyselinu alanin nebo prolin, tedy
nejen GLP-1 a GIP, ale téz GNRH, peptid YY, substance P, neuropeptid Y, nékteré che-
mokininy.

Nas vsak zajima hlavné ptisobeni na GLP-1 a GIP. Blokddou degradace téchto endokrinnich hormonti se zvysuje jejich aktivita.
Tyto hormony se vylucuji v tenkém i tlustém stfevu s maximem tvorby v distalnim ileu po pfijmu glukédzy nebo tuki, po naplnéni
zaludku potravou. Snizuji sekreci Zalude¢ni kyseliny chlorovodikové (HCI), ale hlavné ptisobi v pankreatu, v Langerhansovych
ostruvcich, kde vicero uc¢inky zvysuji glukézou indukovanou sekreci inzulinu a somatostatinu, indukuji transkripci genu pro inzu-
lin a zvy3uji stabilitu mRNA a biosyntézu inzulinu, ¢imz zaji$tuji doplnovani inzulinu do sekre¢nich granuli a brani jejimu
vycerpani. V pokusech na mysich vedl GLP-1 k ristu duktalnich bunék pankreatu, byla predpokladdna mozna regenerace pan-
kreatu a beta-bunék, ale jsou to pouze naznaky, které nebyly potvrzeny.> Na pocatku klinického pouzivani byla obava z mozného
zvy$eni malignit, zvlasté pankreatu, ale tato obava se nepotvrdila. Jednozna¢né GLP-1 zvysuje tvorbu a uvolnovani inzulinu, ale
pouze tam, kde je jesté aktivni vlastni tvorba inzulinu. Pokud je pacient inzulinodeficitni, tak podavani DPP-4 nema efekt. Dalsi
klinicky vyznamnou funkci je snizovani zvysené sekrece glukagonu a uprava dynamiky jeho sekrece jako dal$i mechanismus regu-
lujici hladinu glukézy. Tyto efekty jsou jasné pti hyperglykemii, pokud glykemie klesa k hodnotam 5 mmol/l, tak tato aktivita
ustava, a proto lé¢ba samotnymi léky obsahujicimi DPP-4 inhibitory, ptipadné s dal$imi léky, které nenavozuji hypoglykemii, je
vyhodnad z hlediska nizkého vyskytu hypoglykemii.*

Sitagliptin je kompetitivni, reverzibilni a vysoce selektivni inhibitor DPP-4, ktery neptsobi na ptibuzné dipeptidylpetidazy 8 a 9.
Po podani zvy$uje hladinu GLP-1 dva- az pétkrat, efekt pretrvava, polocas eliminace je 12,4 hodin, vyznamné se degraduje a vylu-
¢uje se ze 79 % modi. Sitagliptin snizuje glykemii nala¢no i postprandidlni a snizuje HbA, dle klinickych studii priimérné o 7-8,8
mmol/mol. Je zajimavé, ze v kombinaci s metforminem je efekt vyznamnéjsi, nez by odpovidalo prostému souctu, metformin
samotny snizuje v praméru HbA,. 0 9,9 mmol/mol, ale kombinace obou 1ékii snizila HbA,  priimérné o 20,7 mmol/mol.?

Sitagliptin je indikovan u pacientt, kde rezimova opatfeni - dieta a pohyb - a 1é¢ba metforminem nevedou k uspokojivé kom-
penzaci diabetu, tedy HbA ;. méné nez 53 mmol/mol. Je samoziejmé 1épe, pokud je HbA . nizsi, v souc¢asné dobé je vhodné lé¢it
pacienty v uvodnich fazich nemoci, hlavné vsak mladsi pacienty bez komplikaci kardiovaskularnich, k dosazeni hladin HbA,,
45-48 mmol/mol, a pokud pacient zvlada selfmonitoring, tak k hladindm glykemii preprandidlné do 6 mmol/l a postprandidlné
do 7 mmol/L.* Doporuc¢ena davka sitagliptinu je 100 mg 1x denné. U pacientt s poruchou funkce ledvin pfi snizeni clearence pod
0,75 ml/s (45 ml/min) je nutna redukce davky na 50 mg/den, pti poklesu pod 0,5 ml/s (30 ml/min) je nutna redukce na 25 mg/den.

Sitagliptin je dobfe snasen, je lékem s pfiznivym kardiovaskuldrnim profilem, jak prokazala studie TECOS, kterd potvrdila jeho
ptiznivy kardiovaskuldrni profil s tendenci k profitu jak ve vyskytu kardiovaskularnich prihod, tak srde¢niho selhdni,” nepotvrdila
ani zvyseny vyskyt malignit. Vyskyt vedlejsich uc¢ink byl nizky, snad stoji za pfipomenuti sice nizké, ale patrné zvyseni zazivacich
potizi, nauzey a flatulence, ale i bolesti hlavy.>



Sitagliptin nema vliv na hmotnost, coz je velka prednost. Lze jej kombinovat s dal$imi peroralnimi antidiabetiky, za zvySené pozor-
nosti a moznosti monitorace glukdzy i s derivaty sulfonylmocoviny.

Uvedené prace dokumentuji jeho dobrou toleranci — az vice nez 10 let — pfi dobrém efektu (Policar, Racicka, Salamon), jeho pri-
znivy vliv na hmotnost a zlep$eni kvality zivota (Flanderkova, Hal¢iakova), ukazuji moznosti lé¢by sitagliptinem pfi intoleranci
metforminu (Urbanek). Jsou to zkusenosti ziskané pfi praci s timto preparatem ve skute¢né terénni praxi, sdéleni prokazuji vyse
uvedené skute¢nosti a dokumentuji, ze tento 1ék - sitagliptin (Januvia) — bude pfinosem v 1é¢bé diabetes mellitus.

MUDr. e Fnadec
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Vyhody c¢asné intenzifikace Iécby

sitagliptinem

Michal Policar

Diabetologické centrum, Nemocnice Jihlava

Klicova slova

Souhrn m sitagliptin
® metformin
Uvedena kazuistika popisuje vyhody véasného zahdjeni 1é¢by sitagliptinem u diabetika m kompenzace diabetu
2. typu. m hypoglykemie
m edukace
Summary Keywords

The benefits of early treatment intensification with sitagliptin

m sitagliptin

This case report describes the benefits of an early initiation of sitagliptin therapy in a patient ® metformin

with type 2 diabetes mellitus.

Uvod

Diabetes mellitus 2. typu je komplexni metabolické onemoc-
néni charakterizované vysokym vyskytem v populaci a sou-
¢asné rizikem rozvoje akutnich a chronickych komplikaci.
V poslednich letech diabetologie prochazi obdobim velmi dy-
namického rozvoje terapeutickych moznosti. Lécbu se snazime
pacienttim kombinovat dle jejich individualnich potieb. Na po-
¢atku téchto zmén moderni diabetologie bylo zavedeni 1écby
gliptiny.

Kazuistika

V roce 2014 byl odeslan do nasi ambulance 55lety pacient pro
recentni diabetes mellitus 2. typu. V rodiné Ize pozorovat ¢asty
vyskyt diabetu, otec byl 1é¢eny pro diabetes mellitus 2. typu in-
zulinem, v 62 letech zemfel na infarkt myokardu, matka Zije, je
ji1 76 let a uziva peroralni antidiabetika. Bratr je obézni, uziva
peroralni antidiabetika od 58 let.

Pacient pracuje jako vyprav¢i. Diive sportoval, dnes se vé-
nuje praci na zahradé¢, nekouti. Doposud nemél zadné vaznéjsi
zdravotni problémy. Diabetes mellitus mu byl diagnostikovan
pti preventivni prohlidce, glykemie nala¢no byla 7,4 mmol/l
akontrolni 7,7 mmol/l. Pfi vstupnim vysetfeni byla jeho télesna
hmotnost 106 kg pti vysce 178 cm (BMI 33,5 kg/m?). Nebyly
prokazany organové komplikace diabetu — mikroalbuminurie
byla negativni - ACR 0,3 mg/mol, na o¢nim pozadi byl fyzi-
ologicky nélez. Pfekvapenim nebyl ani priikaz dalsich slozek
metabolického syndromu - arterialni hypertenze a dyslipide-

m compensation of diabetes
mellitus

m hypoglycaemia

m education

mie. Hodnoty krevniho tlaku se opakované pohybovaly v roz-
mezi 150-160/90-100 mmHg, ve vysledcich laboratorniho
vysetteni byl obraz kombinované hyperlipidemie - celkovy
cholesterol 6,8 mmol/l, HDL-cholesterol 1,22 mmol/l, LDL-
cholesterol 4,2 mmol/l, triglyceridy 5,71 mmol/l. Jaterni testy
i hladina hormont §titné zlazy byly v normé.

U pacienta jsme provedli komplexni edukaci dietnich a po-
hybovych doporuceni, zahajili 1é¢bu metforminem XR ve vze-
stupném davkovani do maximalni davky 2 000 mg/den, byl vy-
baven glukometrem k selfmonitoringu glykemii. Souc¢asné byla
zahdjena lécba hypertenze ramiprilem ve vstupni davce
5 mg/den a dyslipidemie atorvastatinem v davce 20 mg/den.

V prvnim roce lé¢by jsme byli celkem tspésni. Pacient se
snazil o ¢asté prochazky, redukoval hmotnost o 4 kg na 102 kg.
Snazil se dodrzovat dietni doporuceni. Glykemie nala¢no se
pohybovala v rozmezi 6,2-7,3 mmol/l, glykovany hemoglobin
50-52 mmol/mol. Bylo dosazeno uspokojivé regulace hyper-
tenze pfi monoterapii ramiprilem 10 mg/den, davka atorva-
statinu musela byt navySena na 40 mg/den s dosazenim lipi-
dogramu - celkovy cholesterol 4,6 mmol/l, HDL-cholesterol
1,20 mmol/l, LDL-cholesterol 2,4 mmol/l, triglyceridy 2,30
mmol/l.

Ve druhém roce 1é¢by doslo ke zhor$eni kompenzace, paci-
ent pribral na hmotnosti, dosahl az 104 kg. Glykemie nala¢no
byla v rozmezi 7,0-8,5 mmol/l, po jidlech hodnoty glykemie
dosahovaly az 10 mmol/l, glykovany hemoglobin byl lehce ptes
60 mmol/mol. Vzrostla hodnota LDL-cholesterolu na 2,8
mmol/l, a pfedev§im hladina triglycerid na 3,9 mmol/l. Re-
edukaci se nedaftilo zlepseni kompenzace.



Stal jsem tedy pred nutnosti intenzifikace 1é¢by a rozhodl se
pro sitagliptin. S 1ékem jsem jiz mél bohaté zkusenosti v dosa-
hovani dobré metabolické kompenzace. Na rozdil od derivati
sulfonylurey je toto zlep$eni dosazeno pti nizkém riziku vyskytu
hypoglykemii, coz je pro pacienta zasadni vzhledem k jeho po-
volani. Také hmotnostni neutralita hovoti pro sitagliptin.

Lécbu jsem zahdjil plnou davkou sitagliptinu 100 mg/den,
metformin XR byl ponechdn v davce 2 000 mg/den. Medikace
byla dobfe tolerovana a jiz v odstupu tii mésicti doslo ke zlep-
$eni kompenzace - glykovany hemoglobin klesl na hodnotu
52 mmol/mol, LDL-cholesterol na 2,4 mmol/l a hladina trigly-
ceridti na 2,3 mmol/l.

Velice dtilezitd je skute¢nost, ze efekt této 1écby pretrvava
dlouhodobg, coz je dano Setrnéjsim mechanismem uéinku si-
tagliptinu oproti derivattim sulfonylurey. Pfi posledni kontrole
v dubnu leto$niho roku byla pacientova hmotnost 103 kg, gly-
kemie nala¢no byla 5,9 mmol/l, hodnota glykovaného hemo-
globinu 53 mmol/mol. Lé¢ba hypertenze je beze zmény rami-
prilem v dévce 10 mg/den a hodnotami krevniho tlaku
vrozmezi 120-130/80-85 mmHg. Lécba dyslipidemie je taktéz
stejnd — atorvastatin 40 mg/den, hodnota LDL-cholesterolu je

2,5 mmol/l a hladina triglyceridt 2,1 mmol/l. Po celou dobu
lécby pacient neprodélal Zzadnou hypoglykemii.

Diskuse a zavér

V kazuistice je popsan priklad pacienta, u kterého ¢asné zave-
deni lécby sitagliptinem vedlo k dosazeni dlouhodobé dobré
metabolické kompenzace. Lécba je dobte tolerovana, bez hmot-
nostniho prirtstku a bez vyskytu hypoglykemii. Nezbytnou
soucasti 1é¢by je opakovana edukace dietnich a pohybovych
navyki.

MUDR. MICHAL POLICAR
Diabetologické centrum
Nemocnice Jihlava
Vrchlického 59

586 33 Jihlava

e-mail: policarm@nemji.cz



Sitagliptin (Januvia) v lécbeé obézniho diabetika

s intoleranci metforminu

Robin Urbanek

Lipidova a obezitologicka ambulance, Zlin

Souhrn

V kazuistice je popisovan pripad pacienta s ¢erstvym zachytem diabetes mellitus a pfiznaky
metabolického syndromu. Pacient byl svym praktickym lékafem hned od pocatku lé¢en met-
forminem. Pro vyrazné vedlejsi ucinky si pacient Iék sam vysadil a pti dalsi kontrole se dale
zhorsily vSechny jeho sledované parametry. Prakticky lékat jej proto poslal k diabetologovi,
ktery zvolil sitagliptin a ujal se i kontroly jeho dal$ich komorbidit. Béhem kratké doby se po-
dafilo dosahnout cilové kompenzace nejen diabetu, ale doslo i ke zlep$eni dal$ich parametrt
metabolického syndromu.

Summary

Sitagliptin (Januvia) in the treatment of an obese diabetic with metformin intolerance

The case report describes the case of a patient with newly detected diabetes mellitus and
symptoms of metabolic syndrome. The patient was treated with metformin by his general
practitioner from the very beginning. However, due to significant side effects, the patient de-
cided to discontinue the treatment himself, and all his monitored parameters further deteri-
orated in the next follow-up. The general practitioner therefore sent him to a diabetologist,
who chose sitagliptin and also started the treatment of his other comorbidities. In a short
time, not only the target compensation of diabetes was achieved, but other parameters of the

Klicova slova

m diabetes mellitus 2. typu
m metabolicky syndrom

m intolerance metforminu
m sitagliptin

Keywords

m type 2 diabetes mellitus
m metabolic syndrome

m intolerance of metformin
B sitagliptin

metabolic syndrome were improved as well.

Uvod

Diabetes mellitus 2. typu je nejcastéj$im metabolickym one-
mocnénim. Ma progredujici charakter a je spojen ¢asto s dal-
$imi komorbiditami. Jsou to zejména hypertenze, dyslipide-
mie, obezita, nealkoholova jaterni steatéza (NAFLD) ¢i
steatohepatitida, syndrom spankové apnoe a cela fada dal$ich.
Véasna diagnostika a adekvatni lé¢ba jsou zasadni pro dalsi
prubéh onemocnéni daného jedince. V ceské populaci zije
podle tdajt NZIS vice nez milion diabetikd, z nichz 92 % tvori
diabetici 2. typu.! Jen rezimova opatfeni (dieta a pohyb) jsou
ve vétsiné piipadi netispésna. Cim dfive dosahneme u paci-
enta cilovych hodnot ve v§ech parametrech (glykemie, HbA,,
lipidy, krevni tlak atd.), tim je prognéza pacienta lepsi. Proto
je dnes davana prednost véasné farmakoterapii. Lékem volby
¢islo jedna je fadu let metformin. Avsak ukazuje se, Ze se sa-
motnou terapii metforminem casto nevysta¢ime. Navic je
zndmo, Ze jej asi 5 % lécenych diabetikii netoleruje. V soucasné
dobé je paleta lékt tzv. druhé volby velmi pestra. Mezi zakladni
gliptiny. Prvnim [ékem této skupiny, ktery byl v roce 2008 uve-
den na nés trh, je sitagliptin.

Kazuistika

Zakladni udaje o pacientovi: Muz narozen v roce 1959, hmotnost
100 kg, vyska 175 cm, BMI 33 kg/m?, pas 112 cm, pracuje jako
IT specialista. V préci u PC sedi 8 hodin, doma pak dalsi 2-3
hodiny rovnéz u PC. V rodinné anamnéze je umrti otce v 55 le-
tech na infarkt myokardu, matka ma hypertenzi. V osobni anam-
néze je hypertenze, dyslipidemie, NAFLD a hyperurikemie.
Pacient prisel v unoru 2020 ke své praktické lékatce na pravi-
delnou preventivni prohlidku. Nové udaval asi ptl roku zvySeny
pocit tnavy a nevykonnosti. Béhem vstupniho vySetfeni byla
zji$téna glykemie nala¢no 10,5 mmol/l a HbA, . 56 mmol/mol.
Dalsimi laboratornimi nalezy byly hyperurikemie (496 umol/l)
a tyto hodnoty lipidového spektra: HDL-cholesterol 0,9 mmol/l,
LDL-cholesterol 3,6 mmol/l, celkovy cholesterol 6,1 mmol/l, TG
3,8 mmol/l. Krevni tlak byl 161/95 mmHg, a to i pti opakovaném
méfeni. V jaternim souboru byly zvyseny transamindzy: ALT 1,2
mmol/l, AST 1 mmol/l a GGT 2,3 mmol/l, nésledné pak i sono-
graficky byl potvrzen obraz jaterni steatdzy. Prakticka lékarka
zahdjila ihned u pacienta lé¢bu hypertenze dvojkombinaci vera-
pamil 180 mg a trandolapril 2 mg. Vzhledem k hodnotam sa-
charidového metabolismu zahajila lé¢bu metforminem v po-
stupné zvySované davce az na 2 000 mg/den a navrhla i lé¢bu



dyslipidemie statinem, kterou zatim pacient odmitl. Navic byl
podrobné poucen o rezimovych opatfenich. Navrh sledovani
v nutri¢ni ambulanci (obezita) odmitl. Dalsi kontrola byla pla-
novéna za mésic. V disledku koronavirové situace v CR viak na
kontrolu v bfeznu pacient nedosel. Dostavil se k dal$i kontrole
az v pribéhu kvétna s témito vysledky: glykemie 11,8 mmol/l,
HbA,. 60 mmol/mol a doslo k vzestupu hmotnosti na 103 kg.
Pohovorem bylo zjisténo, Ze se u pacienta po metforminu objevil
prijjem, a tak jej sam vysadil. Po strance hypertenze byly hodnoty
v normé: 131/78 mmHg. Praktickd lékarka poslala pacienta
k dalsi dispenzarizaci diabetologovi.

U diabetologa bylo doplnéno aktualni vysetfeni lipidd, kde
pretrvaval stéle obraz kombinované dyslipidemie, typické pro
diabetes mellitus: HDL-cholesterol 0,9 mmol/l, LDL-cholesterol
4,1 mmol/l, celkovy cholesterol 6,6 mmol/l, TG 3,9 mmol/],
Lp(a) 12 nmol/l. Pacient byl znovu poucen o zavaznosti dysli-
pidemie vzhledem k pozitivni rodinné anamnéze a pfitomnosti
dalsich komorbidit v ramci metabolického syndromu. Tento-
krate jiz s 1é¢bou této poruchy souhlasil. V terapii byl nasazen
rosuvastatin v davce 20 mg. S pacientem byla znovu probrana
rizika spojena s diabetes mellitus a nyni také souhlasil s nutri¢ni
intervenci. V nutri¢ni ambulanci mu byl doporucen raciondlni
jidelni¢ek a pohybova aktivita formou chutize. Vzhledem k hod-
noté HbA, byla zahajena 1écba sitagliptinem (Januvia) v davce
100 mg, lé¢ba hypertenze byla ponechana bez zmény. Sest tydni
byl pacient vintervalech 14 dni pravidelné sledovan v nutri¢ni
ambulanci, kde byl hodnocen jidelni¢ek a pohybova aktivita.
Poté se dostavil na kontrolu k diabetologovi s témito vysledky:
HbA,. 49 mmol/mol, glykemie nala¢no 6,4 mmol/l a dv¢ ho-
diny po jidle 8,1 mmol/l, vlipidovém profilu pak HDL-choles-
terol 0,9 mmol/l, LDL-cholesterol 2,7 mmol/l, celkovy choles-
terol 4,1 mmol/l, TG 1,3 mmol/l. Hodnoty jaternich
transaminaz v¢. GGT se zcela normalizovaly, urikemie poklesla
na 400 pumol/l. Po strance TK hodnota 130/80 mmHg a co je
asi nejdulezitéjsi, pacient redukoval svou hmotnost na 96 kg
(-6 kg), BMI nyni 31,9 kg/m? a obvod pasu 105 cm. V terapii byl
nadale ponechan sitagliptin (Januvia), v terapii diabetické dys-
lipidemie byla zvySena dévka rosuvastatinu na 40 mg. U paci-
enta bylo po dusledné rezimové intervenci a terapii sitaglipti-
nem (Januvia) dosazeno velmi uspokojivé kompenzace diabetu.
Dals$i mésice ukazou, zda bude stacit i maximalni davka rosu-
vastatinu k cilové kompenzaci dyslipidemie, nicméné ,,v zasobé“
mame jesté ezetimib. Pacient patfi dle poslednich spole¢nych
doporuceni ESC/EAS z roku 2019 do kategorie velmi vysokého
rizika (diabetes mellitus 2. typu + tfi velké rizikové faktory -
dyslipidemie, obezita, NAFLD), kde je doporuc¢eno dosdhnout
cilové hodnoty LDL-cholesterolu pod 1,4 mmol/l a soucasné
minimalné i jeho 50% sniZeni proti vstupni hodnoté.?

Diskuse

Sitagliptin (Januvia) byl prvnim lékem ze skupiny tzv. inkretint
anand$ trh byl uveden jiz vroce 2008. Patii tedy mezi osvédcené
1éky, zejména druhé volby, tam, kde nesta¢i samotny metformin
¢ije tento pacientem netolerovan. Mechanismus ti¢inku je dobre
znam. GLP-1 (glukagon-like peptid 1) je hormon secernovany

bunkami stfevni sliznice, zpomaluje vyprazdnovani zaludku,
zvys$uje citlivost B-bunék k sekre¢nim podnétim, obnovuje
prvni fazi inzulinové sekrece a sniZuje sekreci glukagonu. Jeho
polocas u¢inku je kratky, 2-7 minut, a je odbouravan enzymem
dipeptidyl peptidazou 4 (DPP-4). Pokud zablokujeme aktivitu
tohoto enzymu, hladina GLP-1 zlistava zvySena. Pravé gliptiny
maji schopnost tento enzym blokovat a jsou nazyvany proto in-
hibitory DPP-4. Diky tomu dochazi také ke snizené koncentraci
glukagonu, snizuje se postprandialni glykemie a jeho event. u¢i-
nek hypoglykemizujici je minimalni. Proto je sitagliptin (Janu-
via) i dal$i 1éky z této skupiny tak obliben mezi diabetology.?

V ¢ervnu v roce 2015 byla publikovana v ¢asopise New Eng-
land Journal of Medicine studie TECOS a soucasné byla pre-
zentovana také na kongresu Americké diabetologické asociace
(ADA) v Bostonu. Jednalo se o randomizovanou klinickou stu-
dii u 14 671 diabetika 2. typu, ktefi byli randomizovani k [é¢bé
sitagliptinem ¢i placebem. Cilem studie bylo prokazat non in-
terioritu, tedy Ze sitagliptin neni horsi nez placebo na velké kar-
diovaskularni pfihody. Primdrni kompozitni cil zahrnoval kar-
diovaskularni tmrti, nefatalni infarkt myokardu, nefatalni cévni
mozkovou prihodu a/nebo hospitalizaci pro nestabilni anginu
pectoris. Primérnd doba sledovani byla tfi roky a pti prezentaci
bylo konstatovano, ze pridani sitagliptinu ke standardni terapii
nezvysilo ani nesnizilo vyskyt kardiovaskularnich imrti, nefa-
talnich infarkttt myokardu, nefatalnich cévnich mozkovych pri-
hod ¢i hospitalizaci pro nestabilni anginu pectoris. Nebyl ovliv-
nén ani vyskyt hospitalizaci pro srde¢ni selhani.*

Zaver

V 1é¢bé diabetes mellitus 2. typu predstavuje sitagliptin (Janu-
via) osvédceny lék s priznivym bezpe¢nostnim profilem. Po-
tvrdila to i nase kazuistika, kde sitagliptin nahradil metformin,
ktery pacient netoleroval. Samotna terapie sitagliptinem (Ja-
nuvia) a spravna rezimova opatfeni vedly k dosazeni velmi
uspokojivé kompenzace diabetes mellitus béhem kratkého ob-
dobi a vyraznému zlepseni dalsich pridruzenych komorbidit
(hypertenze, dyslipidemie, NAFLD a urikemie).
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Nékdy staci ke stésti zména lécby aneb co miize
poskytnout vyména sitagliptinu za glimepirid

Ivana Flanderova
2. interni klinika, FN Plzen

Souhrn

V kazuistice prezentujeme dobfe spolupracujici pacientku s diabetes mellitus 2. typu, ktera
po vyméné sitagliptinu za glimepirid dokazala znovu udrzet turistické tempo se svym man-
zelem, vratit se na svou ptivodni hmotnost a rovnéz zlepsit kompenzaci diabetu. Pivodné
byla lé¢ena monoterapii metforminem, ten vsak z dtivodu gastrointestinalnich obtizi neto-
lerovala. Dietnilécba byla pres veskerou snahu pacientky nedostate¢na. Prakticky lékat proto
zvolil 1é¢bu glimepiridem. Po ¢tyfech letech uzivani glimepiridu se pacientka citila z objek-
tivnich divodu (pfibyvani hmotnosti, nemoznost rychlejsiho tempa chiize) nestastna. Vy-
ména sitagliptinu za glimepirid se ukédzala jako idedlni.

Summary

A simple change in therapy can make the patient happy - the benefits of a change from
glimepiride to sitagliptin

This case report presents a patient with type 2 diabetes mellitus after a change of treatment
from glimepiride to sitagliptin. After this change, she was able to keep her speed when walking
with her husband, returned to her original weight, and also reached better compensation of
diabetes. In the beginning, she was treated with metformin monotherapy. However, she suf-
fered from gastrointestinal intolerance which prevented her from continuing this therapy.
Only a diet treatment was insufficient, therefore the general practitioner treated her with
glimepiride. After 4 years of this treatment, she was unsatisfied with her state as her weight
was increasing and she couldn 't keep up when walking with her husband. The change from
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glimepirid to sitagliptin was an ideal choice.

Uvod
V diabetologii posledni dobou miizeme 1é¢it nase pacienty roz-
sahlou $kalou riiznych druhi 1€kd a z toho vyplyvajicich roz-
li¢nych variant jejich kombinaci. Volba druhu léku osetfujicim
lékatem je pro pacienta zasadni. Individudlné je mozné pro pa-
cienta zvolit tu nejlepsi vhodnou 1é¢bu. Nastésti mame k dis-
poziciléky léty ovérené a s nizkym rizikem nezadoucich ucinkd.
V této kazuistice popisujeme, co dokaze vyména druhu léku
u dobfe spolupracujici diabeti¢ky 2. typu.

Kazuistika

Pacientka, dnes 60letd zena, ticetni, je v pé¢i nasi diabetologické
ambulance od roku 2018. V dobé¢, kdy jsme ji ptijali do péce, ji
bylo 58 let.

Diabetes mellitus 2. typu méla diagnostikovany od roku
2014. Tehdy byla jeji télesna hmotnost 85 kg pfi vysce 168 cm,
BMI byl 30,1 kg/m?. Lécba diabetu byla zahajena v ordinaci
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praktického lékare metforminem. Zahy si pacientky zacala sté-
zovat na uporné imperativni prijmy, proto byl metformin vy-
sazen. Prijmy okamzité ustaly. Prakticky 1ékat zahajil lécbu gli-
mepiridem. Pri této 1é¢bé byla zprvu kompenzace diabetu
uspokojivd, avsak zahy si pacientka pov$imla, Ze kazdy rok pti-
byva na hmotnosti asi o 2 kg. Po ¢tyfech letech uzivani celkové
pribrala 9 kg. Marné se snazila zhubnout zvy$enim fyzické ak-
tivity. Jeji manzel je velky turista a nad$eny chodec. V. momen-
tech, kdy se pokousela udrzet s nim tempo a krok, nastavaly
nepfijemné stavy pocitu hladu a vnitfniho chvéni, které ji do-
nutily zpomalit a snist néco malého. Zpocatku tomu neprikla-
dala velky vyznam, ale casem zpozorovala, Ze v manzelstvi do-
chazi k nepfijemnym situacim, které dfive nemuseli
s manzelem fesit.

V dobé prevzeti do nasi ambulance méla 94 kg, BMI 33,3
kg/m?, glykovany hemoglobin 61 mmol/mol, TK 140/90
mmHg, hladina C-peptidu byla uspokojiva, jaterni testy a re-
nélni funkce v norm¢. Jiz dva roky byla lé¢ena pro arteridlni
hypertenzi a smisenou hyperlipidemii. Vstupni distalni tlaky



Tab. 1: Vyvoj hmotnosti, krevniho tlaku a glykovaného hemoglobinu v pribéhu Iécby sitagliptinem

kontrola hmotnost (kg)
duben 2018 94
Cervenec 2018 92
listopad 2018 90
duben 2019 88
fijen 2019 87
unor 2020 85

byly vnormé, nepotvrdila se tedy diagnoéza ischemické choroby
tepen dolnich koncetin. Neurologické vySetfeni neprokazalo
pritomnost diabetické polyneuropatie. O¢ni vysetfeni bylo bez
prikazu diabetické retinopatie.

Vzhledem k vysi glykovaného hemoglobinu (61 mmol/mol)
jsme zahajili 1é¢bu sitagliptinem a davku glimepiridu snizili na
polovinu, tedy z ptivodnich 4 mg 1x denné, na 2 mg 1x denné.

Po tfech mésicich doslo k mirné redukci hmotnosti ze vstup-
nich 94 kg na 92 kg, BMI byl nové 32,6 kg/m2 Rovnéz nastal
pozvolny pokles glykovaného hemoglobinu na 56 mmol/mol.

Zkusili jsme ponechat sitagliptin v zvyklé ddvce 50 mg 1x
denné a glimepirid jsme snizili na polovinu, tedy 1 mg 1x
denné.

Po dalsich tfech mésicich jsme glimepirid vysadili tplné
a monoterapie sitagliptinem 50 mg 1x denné ziistala.

Béhem let 2018-2020 hladina glykovaného hemoglobinu
pozvolna poklesla a udrzovala se kolem hodnoty 50 mmol/mol,
zejména diky tomu, Ze pacientka mohla naplno nésledovat
svého manzela v chodeckych aktivitach a zdolavat s nim turis-
tické vyzvy. Stavy nahlého hladu a vnitfniho chvéni se jiz ne-
objevovaly. Hmotnost pacientky se pozvolna vratila na ptvod-
nich 85 kg. Tuto hmotnost méla prakticky trvale v dospélém
véku. Pri této hmotnosti se citi dobfe, vitalné.

Diky monoterapii sitagliptinem je pacientka schopnd plnit
své povinnosti, vénovat se svym koni¢ktim a plné zit v souladu
se svym manzelem.

Efekt dvouleté terapie sitagliptinem je shrnut v tabulce 1,
pro prehlednost vybirame hodnoty z vybrané kontroly v uve-
deném roce. Pti posledni kontrole v inoru 2020 byl glykovany
hemoglobin 50 mmol/mol, hmotnost 85 kg, TK 130/80 mmHg,
renalni a jaterni funkce nadale v normé. Rovnéz o¢ni vysetieni
neprokazalo diabetickou retinopatii.

Po celou dobu lé¢by sitagliptinem si pacientka nestézovala
na zadné neprijemné dusledky lé¢by, je s touto lé¢bou maxi-
malné spokojend. Zejména ocenuje jednoduchost, zvlaste per-
orélni aplikaci, snizeni a dlouhodobou stabilizaci hodnoty gly-
kovaného hemoglobinu. Jako pfinos hodnoti zejména moznost
pohybovat se dle svych potieb a v dusledku toho navraceni se
k ptivodni hmotnosti, a také nizké riziko hypoglykemii. To vse
ji umoznuje nadale Zit naplno se svym manzelem.

Svoje pozitivni hodnoceni stavajici 1é¢by ohodnotila slovy:
»Jsem §tastna, kone¢né doma vse klape.“

TK (mmHg) glyko(v;rz (ﬁfxglobin
145/80 61
135/80 56
140/80 53
135/75 51
125/80 49
140/80 50
Diskuse

Po rozhodnuti o nutnosti zmény 1é¢by jsme zvazovali vice
variant. Hledali jsme predevsim 1é¢bu s ptiznivym bezpe¢nost-
nim profilem, kde je riziko vzniku hypoglykemie porovnatelné
s placebem. Lécbu inzulinem jsme nevybrali vzhledem k tomu,
ze jsme pozadovali kromé ti¢inného snizeni glykemie i vyhnuti
se riziku dal$iho ndrtistu hmotnosti. Rovnéz jsme respektovali
prani pacientky vyhnout se injekéni formé aplikace, proto jsme
uprednostnili peroralni formu. Z diavodu injekéni aplikace
v ramci respektovani priorit pacientky jsme do volby nezahrnuli
GLP-1 agonisty. Gliflozin nebyl vybran vzhledem ke sklonu
k opakovanym uroinfekcim u této pacientky. Zvolili jsme lé¢bu
gliptinem.

Zaver

V této kazuistice jsem pouzila priklad dobfe spolupracujici dia-
beticky 2. typu, kterd je schopna dodrzovat dietni rezim, pfi-
méfenou pohybovou aktivitu, udrzet si stabilni hmotnost a pra-
videlné uzivat 1éky. Je to pacientka, ktera chce pokracovat ve
svém aktivnim Zivoté, proto potfebuje t¢innou lé¢bu s prizni-
vym bezpe¢nostnim profilem. Takovou se pro ni ukazala byt
monoterapie sitagliptinem, ktera ji umoznuje dosahnout uspo-
kojivé kompenzace diabetes mellitus bez zvy$eni rizika vyskytu
hypoglykemii, oddaluje vznik organovych komplikaci diabetu,
ato ptiuzivani pouhé jedné tablety denné. Pacientka je s touto
volbou lé¢by plné spokojena.
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Moderni terapie diabetu

Katarina Halciakova
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Souhrn

Kazuistika popisuje 69letého pacienta s diabetes mellitus 2. typu, ktery byl 1é¢en kombinaci
metforminu a derivatu sulfonylurey. Pro hypoglykemie v souvislosti s uzivanim derivatu sul-

Klicova slova

m sitagliptin
m kompenzace diabetu

fonylurey byl tento preparét vysazen a zahdjena terapie DPP-4 inhibitorem sitagliptinem. Na
kombinované terapii sitagliptin a metformin je dlouhodoba kompenzace diabetu pacienta

velmi dobra.

Summary
Modern therapy of diabetes

The case report describes a 69-year-old patient with type 2 diabetes mellitus treated with
a combination of metformin and sulphonylurea. Due to suspected hypoglycaemia, the therapy

Keywords
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with sulphonylurea was discontinued, and DPP-4 inhibitor sitagliptin was initiated. The pa-
tient’s long-term compensation was improved with the combination of sitagliptin and met-

formin.

Uvod

Sitagliptin je peroralni antidiabetikum ze skupiny inhibitort
dipeptidyl peptidazy 4 (DPP-4). Inhibici DPP-4 dochézi k pro-
dlouzeni tc¢inku endogenniho GLP-1.

Sitagliptin sniZuje glykemii nala¢no i postprandialné, pra-
mérny pokles glykovaného hemoglobinu je 0,6-0,9 %. Ma
hmotnostné neutrdlni efekt a nezvysuje riziko hypoglykemii.
Jeho t¢inek je glukézo-dependentni (nezvysuje sekreci inzulinu
pfi normalni hladiné glykemie).

Dle vysledk klinické studie TECOS, do které byli zatazeni

pacienti s diabetes mellitus 2. typu s jiz pfitomnym kardiovas-
kularnim onemocnénim, byl prokazan ptiznivy kardiovasku-
larni profil sitagliptinu.
Sitagliptin je uréen k 1é¢bé pacientii s diabetes mellitus 2. typu,
a to jak v monoterapii (v ptipadé intolerance nebo kontraindi-
kaci metforminu), tak v kombinované terapii s jinymi antidia-
betiky (metformin, derivaty sulfonylurey, thiazolidindiony)
a inzulinem.

Kazuistika

Kazuistika popisuje 69letého pacienta s diabetes mellitus
2. typu, pro ktery je lé¢en od roku 2008.

V osobni anamnéze je pritomna arterialni hypertenze lé¢ena
sartanem a dyslipidemie lé¢end atorvastatinem. Pacient je sle-
dovan na urologii pro hypertrofii prostaty.

Diagndza diabetes mellitus byla stanovena v roce 2008
v ramci predopera¢niho vySetfeni. Pacient mél pri vysce 174 cm
hmotnost 72 kg (BMI 23,7 kg/m?). Vstupni glykovany hemo-

12

globin byl 59 mmol/mol, proto byla praktickym lékafem zaha-
jena terapie metforminem XR v davce 500 mg dvakrat denné.
Pro neuspokojivou kompenzaci byl v roce 2009 pridan do te-
rapie derivat sulfonylurey (gliklazid MR 30 mg jednou denné).
Na této kombinaci byl pacient dobie kompenzovan (glykovany
hemoglobin 34-42 mmol/mol).

V srpnu 2012 byl pacient predan do péce diabetologické am-
bulance. Pfi vstupnim vysetfeni byl glykovany hemoglobin
35 mmol/mol, C-peptid 0,84 nmol/l, renalni parametry byly
stabilni, lipidogram neuspokojivy (LDL-cholesterol 3,9
mmol/l). Pacient byl aktivni, predev$im o vikendu, kdy hodné
sportoval (prochazky, kolo). Na cileny dotaz priznal, Ze se ¢asto
citi unaveny, miva vl¢i hlad, hlavné pred spanim, a tyto potize
vymizi po konzumaci slazenych napojt nebo jidla. Selfmoni-
toring glykemii neprovadél, glukometr nevlastnil.

Pro suspektni hypoglykemie, které pacient vnimal jako
unavu a vI¢i hlad (byt nebyly verifikovany glukometrem, ale
pocity se zlepsily po poziti jidla nebo sladkého napoje) a s ohle-
dem na vstupni glykovany hemoglobin 35 mmol/mol, byl de-
rivat sulfonylurey vysazen a k terapii metforminem XR 500 mg
byl pridan DPP-4 inhibitor sitagliptin.

Jiz druhy den po vysazeni derivatu sulfonylurey pacient ne-
pocitoval vy$e uvedené symptomy, které ho doposud pravidelné
obtézovaly, subjektivné se citil dobre, dle selfmonitoringu se
glykemie pohybovaly v rozmezi 5,2-7,6 mmol/l. Pacient tole-
roval lé¢bu DPP-4 inhibitorem sitagliptinem.

Dlouhodobéd kompenzace diabetu je od roku 2012 vyborna,
glykovany hemoglobin se pohybuje v rozmezi 40-45 mmol/mol.
Hmotnost pacienta je stabilni, a to v rozmezi 70-74 kg. Hypogly-
kemie pacient neudava, piiznaky hypoglykemie se jiz neobjevily.



P1i posledni kontrole v dubnu 2020 byl glykovany hemoglobin
42 mmol/mol a hmotnost pacienta 72 kg.

Diskuse

Hypoglykemie jsou castou komplikaci 1é¢by pomoci derivata
sulfonylurey, pfedevs§im u pacientt stihlych, fyzicky aktivnich
a pacientt star$ich. Pfiznaky hypoglykemii si pacienti ¢asto ne-
uvédomuji nebo je prikladaji svému véku.

V poslednich letech s prichodem novych antidiabetik s vy-
hodnym bezpe¢nostnim profilem uprednostiiujeme antidiabe-
tika s pfiznivym KV profilem, ale pfedev$im antidiabetika s mi-
nimdlnim rizikem vzniku hypoglykemii. DPP-4 inhibitory jsou
v tomto ohledu vyhodnou a pfitom jednoduchou alternativou
lécby nasich pacientd.

Zaveér

Sitagliptin je u¢inné antidiabetikum ze skupiny DPP-4 inhibi-
tord s vyhodnym bezpe¢nostnim profilem, coz potvrzuji nejen
data z klinickych studii, ale i prakticka zkusenost z diabetolo-
gickych ambulanci. Uzivani sitagliptinu je na zdkladé moji zku-
$enosti spojeno s minimalnim rizikem nezadoucich u¢inkd,
bez zvyseni rizika hypoglykemie, 1é¢ba je dobfe tolerovana
a kompenzace diabetu je dlouhodobé stabilni.
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DPP-4 inhibitory aneb jak plyne cas

René Pospisil

Interni a diabetologicka ordinace, Liberec

Souhrn

Sitagliptin patfi mezi peroralni antidiabetika ze skupiny inhibitort enzymu dipeptidylpep-
tidazy 4 (DPP-4). Hlavnim uc¢inkem je zvy$eni koncentrace inkretinovych hormont, a tim
i zvy$eni sekrece inzulinu a regulace hladiny krevni glukdzy. Je lékem s jednoduchym uzitim
a vyhodnym bezpe¢nostnim profilem v kombinac¢ni [é¢bé diabetes mellitus 2. typu.

Summary

DPP-4 inhibitors as time goes on

Sitagliptin is a type of oral antidiabetics from the dipeptidyl peptidase-4 enzyme inhibitor
group (DPP-4). The main effect is an increase in concentration of incretin hormones, and
therefore an increase in insulin secretion and blood glucose control. It is a safe medicine with
simple use in the combination treatment of type 2 diabetes mellitus.

Uvod

DPP-4 inhibitory ovliviuji glukézodependentni stimulaci se-
krece inzulinu prostrednictvim inkretind GLP-1 (a GIP) (tzv.
inkretinovy efekt) a sekundarné piisobi i na inzulinorezistenci.!
Jsou urceny ke kombina¢ni 1é¢bé po vycerpani u¢inku maxi-
malni tolerované davky zakladniho léku metforminu a jejich
vysledny efekt je synergicky.? Podminkou funk¢nosti je stav
pacienta, kdy ma jesté relativné dostate¢nou sekreci inzulinu,
ale jiz nedosahuje pozadovanych hodnot kompenzace. Lék je
jednoduchy pro administraci. Kardiovaskularni bezpecnost
sitagliptinu zhodnotila studie TECOS.? Svoji regula¢ni schop-
nosti sam nevyvolava hypoglykemii. Je vSak tfeba obezretnosti
pfi kombinaci se sulfonylureou nebo inzulinem, kde riziko
vzniku hypoglykemie stoupd. Je tfeba monitorovat rendlni
funkce a davku pripadné upravit dle SPC. Nekombinuje se
s GLP-1RA. M4 neutrélni efekt na hmotnost pacienta a podle
nékterych referenci jsou urcité DPP-4 inhibitory (sitagliptin
v kombinaci s metforminem) i vyhodné z hlediska kancero-
protektivity.*

Kazuistika

Prezentovana pacientka byla ve svych 58 letech odeslana v lis-
topadu 1999 poprvé do nasi diabetologické ordinace pro gly-
kemii 15,9 mmol/l, zjisténou pfi gynekologické preventivni
prohlidce, s podezfenim na nové diagnostikovany diabetes mel-
litus 2. typu. Méla pozitivni rodinnou anamnézu po matce, gly-
kemii nala¢no 13,3 mmol/l a postprandialni glykemii 10,7
mmol/l. Byla doporucena diabeticka dieta a pacientka byla
odeslana zpét k praktickému lékafri.
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Podrobné u nas byla vysetfena v lednu roku 2000, bez kli-
nickych projevii dekompenzace diabetu. Glykemie nala¢no 9,2
mmol/l, HbA,. 6,5 % (dle DCCT), C-peptid 1 100 pmol/l na-
la¢no. Vzhledem k rezervam ve zjisténé dieté a dyspeptickym
obtizim horniho typu byl doporucen ke korekci jen gliklazid
30 mg denné bez metforminu, pacientka ponechana v péci
praktického lékare, s doporuc¢enou diabetologickou kontrolou
do dvou let.

V lednu roku 2002 se pacientka ke kontrole dostavila s ne-
zménénou medikaci, glykemie nala¢no 9,2 mmol/l, HbA,,
6,2 %, bylo doporuceno ponechat i nadale gliklazid a korigovat
podle HbA, ..

K dispenzarizaci v nasi poradné pacientka prisla v cervenci
roku 2007 s glykemii nala¢no 10,5 mmol/l, HbA, 7,3 %. Dile
v anamnéze byla substituovand hypotyredza na bazi chronické
lymfatické tyreoiditidy s uzlovou strumou, hypertenze, ische-
mické neakutni zmény na EKG anterolateralné, klinicky kar-
dialné asymptomaticka. Z klinického vysetfeni byl zjistén deficit
vibra¢niho ¢iti na palcilevé dolni konéetiny, pozdéji na zakladé
EMG prisouzen neurologem stavu po operaci haluxu, nikoli
jako znamka diabetické neuropatie. I pfes anamnézu dyspepsie
jsme pridali do medikace ke gliklazidu 30 mg je$té metformin
2x500 mg. Kombinace byla dobfe tolerovana, v pritb¢hu dalsich
dvou let byla medikace pro zhorsujici se kompenzaci postupné
navysSovana az na davku 3x1 000 mg metforminu a gliklazid
zménén na glimepirid 3 mg denné¢, s dosazenym HbA, 5 %
pred operaci délozniho polypu v roce 2009. Podle holterovské
monitorace krevniho tlaku byla korigovana hypertenze.

Na kombinaci glimepiridu 3 mg s metforminem (pfechodné
snizeném na 2 000 mg denné) byla pacientka dlouhodobé kom-
penzovana pod hranici hodnot HbA,. 5 % a dale pod 48



mmol/mol (dle IFCC) az do roku 2014. Byla bez mikrovasku-
larnich komplikaci, bez renalni insuficience, ICHS stéle klinicky
asymptomaticka.

V kvétnu roku 2014 jsme zaznamenali dekompenzaci diabetu
s HbA,. 59 mmol/mol, laboratorné se objevila sideropenicka
anemie. Byla diagnostikovana revmatoidni artritis, anemie vy-
svétlena naduzivanim nesteroidnich antirevmatik a zhorseni
kompenzace zavedenou kortikoterapii. Reagovali jsme zvys$enim
davky glimepiridu (4 mg/den), po zvladnuti ataky artritidy a vy-
sazeni kortikoidu se kompenzace opét zlepsila. V remisi artritidy
jsme pro vyznamny pokles glykemii snizovali davku sekretagoga
opétjen azna gliklazid 30 mg denné a pti poklesu HbA, v inoru
roku 2016 na 47 mmol/mol, glykemii nala¢no 6,3 mmol/l a re-
gistrované noc¢ni hypoglykemii 3 mmol/l jsme lécbu omezili
pouze na metformin 2x1 000 mg denné.

Dobré kompenzace pacientky v§ak netrvala dlouho, vdubnu
roku 2016 se HbA,. opét zvysil na 62 mmol/mol. Vzhledem
k predchozi zkudenosti s hypoglykemiemi na recentni nizké
davce gliklazidu 30 mg se jako optimalni Feeni jevilo ptidat
k metforminu DPP-4 inhibitor, osvédceny sitagliptin. Nejprve
samostatné 100 mg tbl 1x denné, pfi ovéreni tolerance
léku pacientkou pak v kombinaci sitagliptin/metformin,
50 mg/1 000 mg 2x1 tbl denné, s uspokojivym vysledkem kom-
penzace pacientky na trovni HbA, . 51-55 mmol/mol, glykemie
nala¢no do 8 mmol/l, bez hypoglykemii. To bylo pacientce 75 let.

Od fijna roku 2018 pfi poklesu HbA . na 48 mmol/mol jsme
jesté snizili davku metforminu (vzhledem k véku) na 2x850 mg
denng, cilovou uroven glykovaného hemoglobinu jsme indivi-
dudlné stanovili do 55 mmol/l, a pti posledni kontrole dosaho-
vala pacientka na ustalené medikaci vynikajici trovné 42
mmol/l.

Pristi rok oslavi nase pacientka své 80. narozeniny. Po dobu
dvacetileté historie 1é¢by diabetes mellitus 2. typu se u ni neroz-
vinuly zadné mikrovaskularni komplikace ani neprodélala zad-
nou ataku komplikace makrovaskularni. Trva klinicky stéle
asymptomaticka ischemicka choroba srde¢ni, lehce nadhra-
ni¢ni hypertenze 150/80 mmHg. Glomerularni filtrace 0,979
ml/s/1,73 m?, bez znamek diabetické nefropatie (UACR 1,12
mg/mmol, mikroalbuminurie 2,8 mg/1), celkovy cholesterol 3,8
mmol/l, LDL-cholesterol 2,20 mmol/l, normalni hodnoty ja-
ternich transaminaz. Tyreopatii koriguje samostatné endokri-
nolog, vzhledem k uzlové strumé, fT'4 na horni hranici normy
a lehce snizené TSHS. Revmatologické onemocnéni ma stéle
nizkou aktivitu. Do dispenzarizace jsme pacientku prebirali
v roce 2007 s télesnou hmotnosti 70 kg, soucasna hmotnost
v roce 2020 je 62 kg, BMI 22,7 kg/m?2.

Diskuse

V priibéhu poslednich dvaceti let zaznamenala diabetologie
prudky rozvoj novych 1é¢iv. Vyvoj novych antidiabetik byl za-
méfen nejen na vysokou uc¢innost, ale predev$im na bezpec-
nost, snizeni rizika hypoglykemif a v poslednich letech vedle
antihyperglykemického efektu i na ptinos dalsich protektivnich
vlastnosti, jakousi ,,pfidanou hodnotu®, zejména v oblasti kar-
diovaskularni a rendlni.

S témito poznatky a lé¢ebnymi moznostmi prosla zménou i fi-
losofie lécby diabetes mellitus. Stanovujeme individualni cile hod-
not kompenzace pro jednotlivé pacienty s ohledem na jejich cel-
kovy zdravotni stav, pfidruzené choroby, koexistujici komplikace
diabetes mellitus, socioekonomickou situaci, vitalitu. Nedilnou
soucasti slovniku diabetologa se stavaji pojmy jako ,,kardiabetes",
kardioprotektivita, nefroprotektivita, bariatrickd chirurgie, ale
i ,kfehky pacient To vSe dnes ovliviiuje Siroky vybér farmako-
terapie nebo 1é¢ebné metody a 1é¢ba pacienta se stava skladanim
puzzle do vysledného presné definovaného obrazu.

Pro¢ jsem zvolil u pacientky ve vy$$im véku lé¢bu DPP-4 in-
hibitorem? Protoze diabetes mellitus 2. typu je charakterizovan
svym sice progresivnim, ale v ¢ase velmi proménlivym vyvojem
a komplikacemi a ordinovanou lé¢bu je tfeba neustale revido-
vat. V ¢asné fazi onemocnénti je tfeba intenzivné 1é¢it k tésné
kompenzaci s cilem pozitivné ovlivnit ,,glykemickou pamét®
beta-bunék pankreatu, pfi kardiovaskuldrnich a renalnich
komplikacich nasazovat lé¢bu preferovanou na zéakladé EBM
a odbornych guidelines, a v neposledni radé véas zavadét 1écbu
inzulinem pfi jeho zfejmém deficitu.

Tak, jak se prodluzuje doziti pacientd, stava se pravé u seni-
ort vzhledem k véku a kognitivnim schopnostem prioritou
bezpec¢nost a jednoduchost 1é¢by a snizeni rizika hypoglykemie,
a to i za cenu suboptimalni urovné kompenzace.

Sitagliptin byl uveden na nas trh jako historicky prvni DPP 4
inhibitor, ma dokladovanou a lety provéfenou dobrou t¢innost,
priznivy kardiovaskularni profil, uzivatelskou toleranci a jed-
noduché podavéni.

Pokud bych mél personifikovat, tak si dnes osobné predsta-
vuji sitagliptin jako diistojného senatora, stojiciho nékde upro-
stfed fady dosavadniho vyvoje antidiabetik. Své vedouci misto
jiz prenechal dobihajicim mladikim z tymt GLP-1RA
a SGLT2-i, ale stale drzi hlavu hrdé vzptimenou a tvar dobre
Citelnou se svoji transparentni historii a predvidatelnym t¢in-
kem. Dobfe si rozumi s metforminem, sulfonylureou, glitazo-
nem iinzulinem. ZaslouZi si sviij vaviinovy vénec, protoze stéle
nabizi pomocnou ruku kazdému pacientovi s diabetes mellitus
2. typu, a to i ve vys$$im véku.
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Sitagliptin - moznost dlouhodobé lécby
diabetes mellitus 2. typu: dva pribéhy

z denni praxe

Eva Racicka

Diabetologickd a interni ambulance, Ostrava

Souhrn

Lécba nemoci diabetes mellitus 2. typu se v poslednich deseti letech zna¢né zménila.
Vysledky védeckych poznatki prinesly velmi vyznamné a Siroké rozsireni lé¢ebného portfo-
lia, coz zarazuje diabetologii mezi dynamicky se rozvijejici obory interniho lékarstvi. Nejvétsi
podil 1é¢enych pacienti, vice nez 90 %, jsou diabetici 2. typu, jejichz pocet v Ceské republice
stale roste. Diabetes mellitus (DM) 2. typu je progresivni nemoc a jeji lécba vyzaduje véasnou
intenzifikaci. Gliptiny neboli inhibitory dipeptidylpeptidazy 4 (DPP-4) jsou uzivany vice nez
deset let. Jsou nyni stale aktivné pouzivany v lé¢ebném portfoliu pro diabetiky 2. typu,
vyhodna je jejich kombinace s metforminem pro nizké riziko hypoglykemie. Kazuistiky dvou
pacienttt dokumentuji ptiznivy vliv ¢asného nasazent sitagliptinu do kombinace s metformi-
nem a jeho vliv na dlouhodobou dobrou kompenzaci DM u téchto pacienttL.

Summary

Sitagliptin - the option of long-term treatment of type 2 diabetes mellitus: 2 case reports
from daily practice

Treatment of type 2 diabetes mellitus has changed a lot during the last ten years. The results
of many studies have produced many new drugs for the treatment, which is why diabetology
has been a very dynamical branch of internal medicine. Most of the patients, more than 90%,
are type 2 diabetics, and the number of them has been increasing every year in the Czech
Republic. Type 2 diabetes mellitus is a progressive disease demanding early intensification.
Gliptins, DPP-4 inhibitors have been used for more than ten years. Today, they are still
actively used in the treatment of type 2 diabetes. Their combination with metformin is found
to be useful for low risk of hypoglycaemia. These case reports of two patients illustrate the
favourable results of early initiation of sitagliptin therapy leading to safe and long-term sat-
isfactory glucose control.
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Uvod

Lécba nemoci diabetes mellitus 2. typu prosla v poslednich de-
seti letech velkou proménou, nebot se vyznamné rozsitilo do-
stupné portfolio 1ékt véetné nové injekénilécby s pouzitim ana-
log GLP-1 a také inzulinti. I pfes tento pokrok neni lé¢ba
diabetika 2. typu jednoduchd, nebot v prvni fadé je nutna
presnd diagnostika, kdy je potfeba vyhodnotit klinické priznaky
avysledky laboratornich vysetfeni a béhem l1é¢by neustéle kon-
trolovat zvoleny postup, zda je diagndza spravna a lé¢ba dosta-
te¢né Gc¢innd. Zakladem stale zistavaji rezimova opatfeni, bez
nichz moderni lécba a dostupné technické vybaveni pacienta
nepovede k zdsadnimu zlep$eni kompenzace. Zakladnim pti-
stupem je individualizace 1é¢ebnych doporuceni, vyhodnoceni
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pacientovy zivotni situace, schopnost porozumét pritomné ne-
moci a doporuceni jak ke zméné rezimu, tak k 1é¢bé.!
Inkretinovy efekt popsal u diabetik ve své praci z roku 1986
prof. Nauck jako rozdil v sekreci inzulinu po peroralnim
a parenterdlnim podani glukézy a popsal sniZeni tohoto efektu
u diabetik 2. typu.? Mezi nejdulezitéjsi inkretiny patfi gluka-
gon-like peptid 1 (GLP-1) a inzulinotropni polypeptid zavisly
na glukéze (glucose-dependent insulinotropic polypeptide -
GIP). Fyziologicky jsou inkretiny rychle inaktivovany dipepti-
dyl peptiddzou 4 (DPP-4) a maji velmi krétky biologicky polo-
¢as. Predmétem farmaceutického zdjmu se stal pristup, zalozeny
na ucincich GLP-1, takze lze nyni nalézt v armamentariu
lécby DM 2. typu skupinu latek, které zesiluji u¢inek GLP-1. Ty
1ze rozdélit na dvé velké skupiny - inkretinova mimetika a in-



hibitory DPP-4 - tedy gliptiny.* Jejich zastupci jsou alogliptin,
linagliptin, saxagliptin, sitagliptin a vildagliptin. Jsou to rever-
zibilni kompetitivni inhibitory DPP-4, které maji vysokou afi-
nitu k enzymu a a¢inkuji pfi velmi nizkych koncentracich, lisi
se v mechanismu blokady DPP-4. Gliptiny zhruba dvojnasobné
az trojnasobné zvysuji koncentraci endogenniho GLP-1, a tim
dochazi ke zvyseni sekrece inzulinu v zavislosti na glykemii,
tedy dojde k postprandialni sekreci ve vazbé na ptijem potravy,
snizuje se produkce glukagonu. U diabetiki 2. typu tedy gliptiny
snizuji la¢nou a zejména postprandialni glykemii.> Dle meta-
analyzy z roku 2014* snizuji hladinu HbA,, priblizné o 6-9
mmol/mol. Oproti inkretinovym mimetikiim, které reprezen-
tuji analoga GLP-1, gliptiny neovliviiuji vyprazdnovani za-
ludku, coz vede k niz§imu vlivu na pokles hmotnosti a k lepsi
snasenlivosti. Gliptiny lze povazovat za hmotnostné neutralni.
Jejich podani nezvysuje riziko hypoglykemie, pokud nejsou
kombinovany s léky, které takovy uc¢inek maji.> Kombinace
s metforminem je vyhodna, z klinické zkusenosti je tolerance
dobrd a ma nizké riziko hypoglykemie.

Sitagliptin se vylu¢uje v nezménéné podobé prevazné moci
(87 %) a castecné stolici (13 %), jeho biologicky polocas je 12,4
hodiny a t¢inek pretrvava 24 hodin. V Ceské republice mame
k dispozici sitagliptin od roku 2008, doporucend davka je
100 mg 1x denng, je k dispozici i ve fixni kombinaci s metfor-
minem.’

Kazuistika 1

Kazuistika popisuje prabéh 1é¢by zeny s DM 2. typu narozené
v roce 1939, ktera byla zaméstnana skoro cely sviij pracovni
zivot v riznych délnickych profesich, byla zvykla pracovat ma-
nualné a po praci se vénovala jesté domacimu hospodarstvi.
Pacientka se [é¢ila od roku 1988 s hypertenzi, v roce 2006 ji byl
diagnostikovan diabetes mellitus 2. typu pfi preventivni pro-
hlidce, neméla zadné symptomy nemoci. V dobé diagnézy méla
pri vysce 154 cm hmotnost 70 kg, BMI 29,53 kg/m?, obvod
pasu 89 cm, HbA,, 54 mmol/mol, hladina C-peptidu byla 670
pmol/l. Pacientka neméla v rodiné znamu diagnézu diabetu,
byla kurdk od 18 do 60 let. Pacientka si dle doporuceni upravila
jidelni¢ek dle diabetické diety a byla zahdjena lé¢ba metformi-
nem, ktery byl s ohledem na toleranci vytitrovan do davky 2 000
mg/den. Po tfech mésicich se HbA,. upravil na hladinu
50 mmol/mol a hmotnost na 58 kg. Nicméné po dvou letech se
hodnota HbA,, zvysovala a dosahla 61 mmol/mol pti stejné
hmotnosti a zachovani stejné hladiny C-peptidu. Pti rozvaze
o dalsi 1é¢bé pacientky vzhledem k jeji velké fyzické aktivité se
nabizela moznost vyuzit lé¢bu sitagliptinem, ktery svym tG¢in-
kem na zvys$eni sekrece inzulinu glukézodependentnim efek-
tem snizuje pti kombinaci s metforminem riziko hypoglykemie.
Jak doklada graf, po tpravé 1é¢by na kombinaci metformin
2000 mg/den a sitagliptin 1x100 mg/den doslo k vyznamnému
poklesu HbA | na 48 mmol/mol. Tato hodnota ztstala prak-
ticky stabilni s minimalnimi vychylkami do hodnoty 50
mmol/mol do roku 2014, kdy se HbA,. mirné navysil na 52-
53 mmol/mol. To trvalo do roku 2018, do kterého jsme paci-
entku sledovali — pak se presté¢hovala do jiného mésta. V po-

slednich letech jiz byl do 1é¢by uvedeny fixni preparat sitagliptin
+ metformin v davce 2x50/1 000 mg/den. Po celou dobu byla
hmotnost pacientky stabilni — 58 kg, pfi méfeni glykemie na
glukometru nezaznamenala Zddnou hypoglykemii, kterou ani
subjektivné na sobé nepocitila. Za dobu trvani 1é¢by se neob-
jevily komplikace na o¢nim pozadi, nesnizovala se hodnota
eGE byla uspésné 1é¢ena hypertenze a dyslipidemie statinem.
Pacientka trvale zustdvala aktivni pfi péci o rodinu a své domaci
hospodatstvi.

Obr. 1: Kazuistika 1: Vyvoj hmotnosti, hodnot HbA,,
a C-peptidu po nasazeni sitagliptinu v zafi 2008
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Kazuistika 2

Kazuistika popisuje priibéh DM 2. typu u muze narozeného
v roce 1928, ktery mél tuto diagnézu stanovenu v roce 1989 pri
preventivni prohlidce jako asymptomatickou hodnotu glykemie
10,4 mmol/l, HbA,_ 8,9 % DCCT, coz je prepoctem hodnota
74 mmol/mol, v té dobé pti vysce 170 cm mél hmotnost 89 kg,
BMI 30,80 kg/m? a obvod pasu 104 cm. Pacient se jiz rok 1é¢il
s hypertenzi, byl nekutak, pracoval jako technik, péstoval re-
kreacné turistiku a pracoval na své zahrad¢. Lécba byla zahdjena
rezimovymi opatfenimi, tedy Gpravou na diabetickou dietu,
lé¢ba metforminem byla bez komplikaci vytitrovana na davku
2 000 mg/den s poklesem hmotnosti na 85 kg a HbA,, na
52 mmol/mol po $esti mésicich 1é¢by. Dalsi priibéh byl bez
komplikaci, ale v roce 2004 byla u pacienta provedena pro jeho
anginézni potize (ziejmé pod vlivem kumulaci stresti z nemoci
manzelky) selektivni koronarografie (SKG) a byl indikovan
k provedeni trojnasobného aorto-koronarniho bypassu, ktery
probéhl bez komplikaci. Nicméné tento stres i Zivotni problémy
vedly posléze ke zvyseni hodnoty HbA, na 72 mmol/mol, ktery
byl spojeny s vysokymi postprandidlnimi hodnotami glykemie.
V této dobé k 1é¢bé PPG byla dostupna 1é¢ba derivaty sulfonyl-
urey 2. generace ¢i glinidy nebo prandialné podany inzulin,
event. akarboza. Dle vysledkt tehdejsich studii byla 1écba s gli-
klazidem spojena s relativné nizkym rizikem hypoglykemie,
proto byl tento lék v davce 1x denné 30 mg MR podan s efektem
na snizeni glykemii a doslo ke snizeni HbA,_na 56 mmol/mol,
bez hypoglykemii a zvy$eni hmotnosti, nebot pacient byl vy-
baveny glukometrem a dodrzoval doporucena lé¢ebna opa-
tfeni.

17



Stav se zkomplikoval v roce 2008, kdy po tmrti manzelky
byl nucen se sam starat o domacnost, nemél jiz tak pravidelny
rezim v jidle, jedl vice z obavy z hypoglykemie, jeho HbA,, se
zvy$il na 62 mmol/mol a hmotnost na 90 kg (BMI 31,14 kg/m?).
Proto byla lé¢ba gliklazidem ukoncena a nahrazena sitaglipti-
nem v dévce 1x100 mg/den, metformin v davce 2 000 mg/den
byl ponechan.

V dal$im obdobi se nejen snizila hodnota HbA,.a hmotnost,
ale hlavné stoupla spokojenost pacienta s lé¢bou s nizkym ri-
zikem hypoglykemie, coz se odrazilo pravé v poklesu hmotnosti
a poklesu glykemii. V nasledujicim roce byla hodnota HbA,,
50 mmol/mol, coz se s minimalnimi zménami udrzelo az do
roku 2018, kdy pacient ve véku 90 let zemfel na akutni infarkt
myokardu.

Obr. 2: Kazuistika 2: Vyvoj hmotnosti a hodnot HbA,,
po nasazeni sitagliptinu v zaii 2008

m hmotnost (kg) @ HbA, . (mmol/mol)
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Diskuse

Ob¢ kazuistiky ukazuji véasnou intenzifikaci 1é¢by diabetes
mellitus 2. typu dobre tolerovanym lékem, ktery svym zasahem
do patofyziologie DM 2. typu vede ke dlouhodobému zlepseni
kompenzace diabetu pii nizkém riziku hypoglykemie, coz
umoznuje snizeni ¢i udrzeni hmotnosti pacienta. Takovy prii-
béh 1é¢by podporuje compliance pacienta i ve vy$§im véku.
Zajisté by pro pacienta z kazuistiky 2 bylo vyhodou, kdyby
byl dfive lé¢en nékterym dlouhodobé piisobicim analogem
GLP-1 ¢i gliflozinem (inhibitory sodiko-glukézového kotrans-
portéru?), které maji doklady, Ze snizuji pocet zavaznych neza-
doucich kardiovaskularnich ptihod, hospitalizaci pro srde¢ni
selhani, kardiovaskuldrnich amrti nebo progresi chronického
onemocnéni ledvin a které je také dle poslednich doporuceni
vhodné zvazit u pacientii s pritomnosti specifickych ukazatela
vysokého rizika.® Podani sitagliptinu ve studii TECOS, ktera
zkoumala kardiovaskularni bezpecnost sitagliptinu u 14 671
pacienttl, nezvysilo ve srovnani s béznou lé¢bou bez sitagliptinu
u pacientti s diabetes mellitus 2. typu riziko zavaznych kardio-
vaskuldrnich nezddoucich t¢inki nebo riziko hospitalizace
kviili srde¢nimu selhéni.”
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Zaver

Lécba DM 2. typu neni zcela jednoducha, i pres siroky vybér
antidiabetik. Dulezita je spoluprace s pacientem, v¢asnd inten-
zifikace jeho 1écby a volba vhodného léku. Urcitou bariérou
jsou omezujici indika¢ni omezeni dana rozhodnutim Statniho
ustavu pro kontrolu 1é¢iv, ktera podminuji thradu gliptint vy-
sokou hodnotou HbA . nad 59 mmol/mol, coz odpovida denni
prameérné glykemii nad 9,5 mmol/l. Tato hodnota je v rozporu
s pozadavkem na ¢asnou lé¢bu zejména kratce trvajiciho dia-
betu, kdy lé¢ba by méla byt agresivni a bezpe¢na, s kontrolou
HbA,  kazdé tfi mésice a opakovanou revizi rezimovych opa-
treni, dokud neni dosazeno idedlné HbA,, pod 45 mmol/mol
u osob s nizkym rizikem nezadoucich ptihod (tj. bez zavaznych
pridruzenych chorob a zejména u kratce trvajiciho diabetu).
Za uspokojivou kompenzacilze povazovat hodnoty HbA, pod
53 mmol/mol - jako prevence vyvoje mikro- i makrovaskular-
nich komplikaci. Gliptiny maji zajisté své misto v1é¢bé pacientt
bez pritkazu vysokého kardiovaskularniho rizika ¢i KV nemoci
jako dalsi 1ék v kombinaci s metforminem, zejména tam, kde
je hlavnim cilem redukce hypoglykemie.
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Komplexni pristup k hojeni ran u pacientky

s diabetes mellitus 2. typu

Pavol Salamon

Interni a geriatrickd ambulance, Vysoké Myto

Souhrn

Star$i obézni pacientka s diabetes mellitus 2. typu, snizenou mobilitou a chronickou Zilni in-
suficienci byla 1é¢ena v ambulanci pro hojeni ran s chronickymi koznimi defekty na bércich.
Pro nehojici se rdny byla odesldna do interni a geriatrické ambulance k posouzeni farmako-
logické terapie diabetu. Nemocné byla intenzifikovana diabetologicka 1é¢ba (nasazena kom-
binac¢ni terapie sitagliptin/metformin), zaji$tén selfmonitoring glykemii a uprava jidelni¢ku
a do terapie byla zapojena také rodina nemocné.

Komplexnim postupem lé¢by za vyuziti modernich farmakoterapeutickych postupii a lo-
kalnich prosttedku pro vlhké hojeni ran i rezimovych opatfeni bylo dosazeno jak velmi uspo-
kojivé kompenzace diabetu (48 mmol/mol) tak Gplného zhojeni defektt obou dolnich kon-
Cetin.

Summary

Complex approach to wound healing in a patient with type 2 diabetes mellitus

An older obese female patient with type 2 diabetes mellitus, hypomobility and chronic venous
insufficiency was treated in a wound care office for chronic skin defects on lower limbs. For
her non-healing wounds, the patient was transferred to the internist’s and geriatrician’s care
for assessment of pharmacotherapy of diabetes. The therapy of diabetes was intensified with
a combination of sitagliptin and metformin, the patient was provided with a self-monitoring
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device and diet adjustment, and her family was engaged in the therapy.

The complex approach to the treatment using modern pharmacotherapeutic methods,
topical agents for moist wound healing and regime measures led to satisfactory compensation
of diabetes (48 mmol/mol) as well as complete healing of defects on both lower limbs.

Uvod

Hojeni rany je komplexni proces, ktery vyzaduje souhru rady
faktorti a fyziologickych procest. V souc¢asné dobé jsou pro lo-
kalnilé¢bu komplikovanych chronickych ran preferovany pro-
stfedky vlhkého hojeni ran, které respektuji fazi vyvoje rany
a aktivné podporuji hojeni. Pro Gspésné zhojeni defektu je ve
vétsiné pripadii nezbytné také uspokojivé fesit metabolické pti-
¢iny a komorbidity, které komplikuji nebo znemoznuji zhojeni
rany. Mezi nejcastéjsi komplikujici faktory patii venézni insu-
ficience a diabetes mellitus.

Chronicka dekompenzace diabetu napomaha rozvoji ische-
mické choroby dolnich koncetin, neuropatie a dal$ich abnor-
malit, které na systémové i lokalni drovni méni jednotlivé faze
hojeni ran. V souvislosti s chronickou dekompenzaci diabetu
byla prokazana porucha funkce imunitnich bunék podilejicich
se na reparacnich procesech, dale tvorba pozdnich produktd

glykace (AGE), které negativné ovliviiuji hojeni ran, abnorma-
lity funkci fibroblastt, keratinocytd, riistovych faktort a pro-
teolytickych enzymu a rada dalsich.

Bez dostatecné kompenzace diabetu a ipravy Zivotniho stylu
je zhojeni koznich defektii a zabranéni recidivam jejich vzniku
¢asto nemozné. Naopak je dolozZeno, Ze hyperglykemie je aso-
ciovéna s vys§im rizikem amputaci dolnich koncetin u diabe-
tikti a poruchou hojeni ran.

V soucasnosti je v terapii diabetes mellitus 2. typu kladen
duraz na individualizaci 1é¢by s prihlédnutim na komorbidity,
event. miru disability, zejména u pacientt vyssiho véku. Jed-
nou ze skupin 1éki, ktera si jiz nasla své misto v moderni in-
tervenci, jsou i inhibitory dipeptidyl peptidazy 4 (DPP-4),
tedy gliptiny. Nelze prehlédnout benefit sitagliptinu, a sice
nizké riziko hypoglykemie, coZ spole¢né s moznosti podavani
jednou denné zvys$uje compliance nemocného a dobrou ad-
herenci k lé¢bé.
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Kazuistika

Nyni 73letd zena s diabetem 2. typu méla toto onemocnéni dia-
gnostikovano v ramci preventivni prohlidky u praktického 1é-
kate vroce 2010. Béhem posledniho roku pred stanovenim dia-
gndzy zhubla 15 kg. Glykemie pfi zachytu choroby byla 15,3
mmol/l, hodnoty C-peptidu a IRI byly zvyseny.

V rodinné anamnéze byl zaznamenan diabetes mellitus
2. typu u matky nemocné.

Do nasi ambulance byla pacientka odeslana v breznu 2019
ke zhodnoceni farmakologické terapie pfi nehojicim se koznim
defektu obou bérct.

V osobni anamnéze jsme zaznamenali 20 let trvajici arteri-
alni hypertenzi, artrézu nosnych kloubt, polytopni vertebro-
genni algicky syndrom (VAS) a hypomobilitu. U praktického
lékate byla pro diabetes mellitus 1é¢ena metforminem v davce
500 mg 2x denné, v poslednich péti letech byla kompenzace
diabetu uspokojiva, hodnoty glykemii se pohybovaly do
7 mmol/l a HbA, kolisal v hodnotach 40-48 mmol/mol. Tera-
peuticky byl také korigovan krevni tlak a smiSend dyslipide-
mie.

Nehojici se kozni defekty bércti byly lé¢eny v ambulanci
chronickych ran od roku 2018, s kolisavym efektem. Svou roli
v obtizném hojeni ran hrala i progredujici hypomobilita, vze-
stup télesné hmotnosti (BMI 40 kg/m?) a ultrazvukovym vyse-
tfenim potvrzend chronicka zilni insuficience (bez prikazu is-
chemické choroby dolnich koncetin).

Vstupné bylo v nasi ambulanci provedeno komplexni vyse-
treni, zjisténa glykemie 12 mmol/la HbA, 62 mmol/mol. K na-
vy$eni davek metforminu se pacientka stavéla odmitavé — jako
divod uvedla vleklé potize se zazivanim, zfejmé souvisejici
i s dlouhodobym uzivanim analgetik.

Nasadili jsme kombina¢ni 1écbu sitagliptin/metformin
50/850 mg v davkovani 1-0-1. Do procesu lécby jsme aktivné
zapojili rodinu nemocné, edukovali jsme dceru, u které nemocna
Zije, a zajistili glukometr. V ramci upravy jidelnicku jsme dopo-
rucili snizit davku sacharidi a navysit pfijem proteintL.

Na terapii nemocna reagovala dobfe, hypoglykemie nebyly
zaznamenany, neprojevila se zadnd vyraznéjsi dyspepsie. Pra-
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videlné prevazy defektii dolnich koncetin s vyuzitim prostredka
pro vlhkeé hojeni ran byly zajistény terénni sluzbou.

Stav koznich defektti se postupné upravil, spodina ran se za-
Cala (istit, granulovat a objevily se ostriivky nové kuze. Ne-
mocnd byla timto vyvoje motivovana k dodrzovanilé¢by. Doslo
k poklesu glykovaného hemoglobinu (v zari 2019 na hodnotu
48 mmol/mol), glykemie se stabilné pohybovaly v rozmezi 6-
8 mmol/l. V lednu 2020 jsme mohli konstatovat iplné zhojeni
defektt obou dolnich koncetin.

Zaveér

Komplexnim postupem 1é¢by - vyuzitim modernich farmako-
terapeutickych a oetfovatelskych prostredkd, reedukacia upra-
vou zivotospravy a zapojenim rodiny a terénnich sluzeb do péce
o nemocnou jsme byli schopni dosahnout jak uspokojivé kom-
penzace diabetu, tak 1é¢by pridruzenych komplikaci.
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