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Vážené kolegyně, vážení kolegové,
byl jsem požádán, abych napsal úvodní slovo k souboru kazuistik, který chce sdělit
širší lékařské veřejnosti zkušenosti s léčením pacientů s diabetes mellitus 2. typu lékem
Januvia (sitagliptin).

Sitagliptin je zcela jiný lék než dosud nejčastěji používané léky metformin a deriváty
sulfonylurey. Oproti derivátům sulfonylurey nevede k vyčerpání sekrečních možností
Langerhansových buněk pankreatu, dále upravuje u diabetiků častou zvýšenou sekreci
glukagonu. Je dobře snášen.1 Ostatně o tom se dočtete v následujících řádcích.

Co je účinná látka sitagliptin a další základní informace o této látce velice pěkně
napsala ve svém sdělení dr. Račická, odkazuji na její článek.2 Doplňme ještě, že pod-
statou účinku tohoto léku je blokáda dipeptidyl peptidázy 4, která degraduje
gastrointestinální i další hormonální působky. Působí odštěpení dipeptidu z konce
hormonu, který má na předposledním místě aminokyselinu alanin nebo prolin, tedy
nejen GLP-1 a GIP, ale též GNRH, peptid YY, substance P, neuropeptid Y, některé che-
mokininy.

Nás však zajímá hlavně působení na GLP-1 a GIP. Blokádou degradace těchto endokrinních hormonů se zvyšuje jejich aktivita.
Tyto hormony se vylučují v tenkém i tlustém střevu s maximem tvorby v distálním ileu po příjmu glukózy nebo tuků, po naplnění
žaludku potravou. Snižují sekreci žaludeční kyseliny chlorovodíkové (HCl), ale hlavně působí v pankreatu, v Langerhansových
ostrůvcích, kde vícero účinky zvyšují glukózou indukovanou sekreci inzulínu a somato statinu, indukují transkripci genu pro inzu-
lín a zvyšují stabilitu mRNA a biosyntézu inzulínu, čímž zajišťují doplňování inzulínu do sekrečních granulí a brání jejímu
vyčerpání. V pokusech na myších vedl GLP-1 k růstu duktálních buněk pankreatu, byla předpokládána možná regenerace pan-
kreatu a beta-buněk, ale jsou to pouze náznaky, které nebyly potvrzeny.3 Na počátku klinického používání byla obava z možného
zvýšení malignit, zvláště pankreatu, ale tato obava se nepotvrdila. Jednoznačně GLP-1 zvyšuje tvorbu a uvolňování inzulínu, ale
pouze tam, kde je ještě aktivní vlastní tvorba inzulínu. Pokud je pacient inzulinodeficitní, tak podávání DPP-4 nemá efekt. Další
klinicky významnou funkcí je snižování zvýšené sekrece glukagonu a úprava dynamiky jeho sekrece jako další mechanismus regu-
lující hladinu glukózy. Tyto efekty jsou jasné při hyperglykemii, pokud glykemie klesá k hodnotám 5 mmol/l, tak tato aktivita
ustává, a proto léčba samotnými léky obsahujícími DPP-4 inhibitory, případně s dalšími léky, které nenavozují hypoglykemii, je
výhodná z hlediska nízkého výskytu hypoglykemií.4

Sitagliptin je kompetitivní, reverzibilní a vysoce selektivní inhibitor DPP-4, který nepůsobí na příbuzné dipeptidylpetidázy 8 a 9.
Po podání zvyšuje hladinu GLP-1 dva- až pětkrát, efekt přetrvává, poločas eliminace je 12,4 hodin, významně se degraduje a vylu-
čuje se ze 79 % močí. Sitagliptin snižuje glykemii nalačno i postprandiální a snižuje HbA1c dle klinických studií průměrně o 7–8,8
mmol/mol. Je zajímavé, že v kombinaci s metforminem je efekt významnější, než by odpovídalo prostému součtu, metformin
samotný snižuje v průměru HbA1c o 9,9 mmol/mol, ale kombinace obou léků snížila HbA1c průměrně o 20,7 mmol/mol.3

Sitagliptin je indikován u pacientů, kde režimová opatření – dieta a pohyb – a léčba metforminem nevedou k uspokojivé kom-
penzaci diabetu, tedy HbA1c méně než 53 mmol/mol. Je samozřejmě lépe, pokud je HbA1c nižší, v současné době je vhodné léčit
pacienty v úvodních fázích nemoci, hlavně však mladší pacienty bez komplikací kardiovaskulárních, k dosažení hladin HbA1c

45–48 mmol/mol, a pokud pacient zvládá selfmonitoring, tak k hladinám glykemií preprandiálně do 6 mmol/l a postprandiálně
do 7 mmol/l.4 Doporučená dávka sitagliptinu je 100 mg 1× denně. U pacientů s poruchou funkce ledvin při snížení clearence pod
0,75 ml/s (45 ml/min) je nutná redukce dávky na 50 mg/den, při poklesu pod 0,5 ml/s (30 ml/min)  je nutná redukce na 25 mg/den.

Sitagliptin je dobře snášen, je lékem s příznivým kardiovaskulárním profilem, jak prokázala studie TECOS, která potvrdila jeho
příznivý kardiovaskulární profil s tendencí k profitu jak ve výskytu kardiovaskulárních příhod, tak srdečního selhání,7 nepotvrdila
ani zvýšený výskyt malignit. Výskyt vedlejších účinků byl nízký, snad stojí za připomenutí sice nízké, ale patrné zvýšení zažívacích
potíží, nauzey a flatulence, ale i bolestí hlavy.5,6



WWW.GEUM.ORG 5

Sitagliptin nemá vliv na hmotnost, což je velká přednost. Lze jej kombinovat s dalšími perorálními antidiabetiky, za zvýšené pozor-
nosti a možnosti monitorace glukózy i s deriváty sulfonylmočoviny.

Uvedené práce dokumentují jeho dobrou toleranci – až více než 10 let – při dobrém efektu (Policar, Račická, Šalamon), jeho pří-
znivý vliv na hmotnost a zlepšení kvality života (Flanderková, Halčiaková), ukazují možnosti léčby sitagliptinem při intoleranci
metforminu (Urbánek). Jsou to zkušenosti získané při práci s tímto preparátem ve skutečně terénní praxi, sdělení prokazují výše
uvedené skutečnosti a dokumentují, že tento lék – sitagliptin (Januvia) – bude přínosem v léčbě diabetes mellitus.

MUDr. Jiří Hradec
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Výhody časné intenzifikace léčby 
sitagliptinem
Michal Policar

Diabetologické centrum, Nemocnice Jihlava

Souhrn
Uvedená kazuistika popisuje výhody včasného zahájení léčby sitagliptinem u diabetika
2. typu.

Summary
The benefits of early treatment intensification with sitagliptin
This case report describes the benefits of an early initiation of sitagliptin therapy in a patient
with type 2 diabetes mellitus.

Klíčová slova
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 metformin
 kompenzace diabetu
 hypoglykemie
 edukace

Keywords

 sitagliptin
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 compensation of diabetes

mellitus
 hypoglycaemia
 education

Úvod
Diabetes mellitus 2. typu je komplexní metabolické onemoc-
nění charakterizované vysokým výskytem v populaci a sou-
časně rizikem rozvoje akutních a chronických komplikací.
V posledních letech diabetologie prochází obdobím velmi dy-
namického rozvoje terapeutických možností. Léčbu se snažíme
pacientům kombinovat dle jejich individuálních potřeb. Na po-
čátku těchto změn moderní diabetologie bylo zavedení léčby
gliptiny.

Kazuistika
V roce 2014 byl odeslán do naší ambulance 55letý pacient pro
recentní diabetes mellitus 2. typu. V rodině lze pozorovat častý
výskyt diabetu, otec byl léčený pro diabetes mellitus 2. typu in-
zulínem, v 62 letech zemřel na infarkt myokardu, matka žije, je
jí 76 let a užívá perorální antidiabetika. Bratr je obézní, užívá
perorální antidiabetika od 58 let.

Pacient pracuje jako výpravčí. Dříve sportoval, dnes se vě-
nuje práci na zahradě, nekouří. Doposud neměl žádné vážnější
zdravotní problémy. Diabetes mellitus mu byl diagnostikován
při preventivní prohlídce, glykemie nalačno byla 7,4 mmol/l
a kontrolní 7,7 mmol/l. Při vstupním vyšetření byla jeho tělesná
hmotnost 106 kg při výšce 178 cm (BMI 33,5 kg/m2). Nebyly
prokázány orgánové komplikace diabetu – mikroalbuminurie
byla negativní – ACR 0,3 mg/mol, na očním pozadí byl fyzi-
ologický nález. Překvapením nebyl ani průkaz dalších složek
metabolického syndromu – arteriální hypertenze a dyslipide-

mie. Hodnoty krevního tlaku se opakovaně pohybovaly v roz-
mezí 150–160/90–100 mmHg, ve výsledcích laboratorního 
vyšetření byl obraz kombinované hyperlipidemie – celkový
cholesterol 6,8 mmol/l, HDL-cholesterol 1,22 mmol/l, LDL-
cholesterol 4,2 mmol/l, triglyceridy 5,71 mmol/l. Jaterní testy
i hladina hormonů štítné žlázy byly v normě.

U pacienta jsme provedli komplexní edukaci dietních a po-
hybových doporučení, zahájili léčbu metforminem XR ve vze-
stupném dávkování do maximální dávky 2 000 mg/den, byl vy-
baven glukometrem k selfmonitoringu glykemií. Současně byla
zahájena léčba hypertenze ramiprilem ve vstupní dávce
5 mg/den a dyslipidemie atorvastatinem v dávce 20 mg/den.

V prvním roce léčby jsme byli celkem úspěšní. Pacient se
snažil o časté procházky, redukoval hmotnost o 4 kg na 102 kg.
Snažil se dodržovat dietní doporučení. Glykemie nalačno se
pohybovala v rozmezí 6,2–7,3 mmol/l, glykovaný hemoglobin
50–52 mmol/mol. Bylo dosaženo uspokojivé regulace hyper-
tenze při monoterapii ramiprilem 10 mg/den, dávka atorva -
statinu musela být navýšena na 40 mg/den s dosažením lipi-
dogramu – celkový 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 léčby došlo ke zhoršení kompenzace, paci-
ent přibral na hmotnosti, dosáhl až 104 kg. Glykemie nalačno
byla v rozmezí 7,0–8,5 mmol/l, po jídlech hodnoty glykemie
dosahovaly až 10 mmol/l, glykovaný hemoglobin byl lehce přes
60 mmol/mol. Vzrostla hodnota LDL-cholesterolu na 2,8
mmol/l, a především hladina triglyceridů na 3,9 mmol/l. Re-
edukací se nedařilo zlepšení kompenzace.
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Stál jsem tedy před nutností intenzifikace léčby a rozhodl se
pro sitagliptin. S lékem jsem již měl bohaté zkušenosti v dosa-
hování dobré metabolické kompenzace. Na rozdíl od derivátů
sulfonylurey je toto zlepšení dosaženo při nízkém riziku výskytu
hypoglykemií, což je pro pacienta zásadní vzhledem k jeho po-
volání. Také hmotnostní neutralita hovoří pro sitagliptin.

Léčbu jsem zahájil plnou dávkou sitagliptinu 100 mg/den,
metformin XR byl ponechán v dávce 2 000 mg/den. Medikace
byla dobře tolerována a již v odstupu tří měsíců došlo ke zlep-
šení kompenzace – glykovaný hemoglobin klesl na hodnotu
52 mmol/mol, LDL-cholesterol na 2,4 mmol/l a hladina trigly-
ceridů na 2,3 mmol/l.

Velice důležitá je skutečnost, že efekt této léčby přetrvává
dlouhodobě, což je dáno šetrnějším mechanismem účinku si-
tagliptinu oproti derivátům sulfonylurey. Při poslední kontrole
v dubnu letošního roku byla pacientova hmotnost 103 kg, gly-
kemie nalačno byla 5,9 mmol/l, hodnota glykovaného hemo-
globinu 53 mmol/mol. Léčba hypertenze je beze změny rami-
prilem v dávce 10 mg/den a hodnotami krevního tlaku
v rozmezí 120–130/80–85 mmHg. Léčba dyslipidemie je taktéž
stejná – atorvastatin 40 mg/den, hodnota LDL-cholesterolu je

2,5 mmol/l a hladina triglyceridů 2,1 mmol/l. Po celou dobu
léčby pacient neprodělal žádnou hypoglykemii.

Diskuse a závěr
V kazuistice je popsán příklad pacienta, u kterého časné zave-
dení léčby sitagliptinem vedlo k dosažení dlouhodobě dobré
metabolické kompenzace. Léčba je dobře tolerována, bez hmot-
nostního přírůstku a bez výskytu hypoglykemií. Nezbytnou
součástí léčby je opakovaná edukace dietních a pohybových
návyků.

MUDR. MICHAL POLICAR
Diabetologické centrum
Nemocnice Jihlava
Vrchlického 59
586 33 Jihlava
e-mail: policarm@nemji.cz
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Sitagliptin (Januvia) v léčbě obézního diabetika
s intolerancí metforminu
Robin Urbánek

Lipidová a obezitologická ambulance, Zlín

Souhrn
V kazuistice je popisován případ pacienta s čerstvým záchytem diabetes mellitus a příznaky
metabolického syndromu. Pacient byl svým praktickým lékařem hned od počátku léčen met-
forminem. Pro výrazné vedlejší účinky si pacient lék sám vysadil a při další kontrole se dále
zhoršily všechny jeho sledované parametry. Praktický lékař jej proto poslal k diabetologovi,
který zvolil sitagliptin a ujal se i kontroly jeho dalších komorbidit. Během krátké doby se po-
dařilo dosáhnout cílové kompenzace nejen diabetu, ale došlo i ke zlepšení dalších parametrů
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
metabolic syndrome were improved as well.

Klíčová slova

 diabetes mellitus 2. typu
 metabolický syndrom
 intolerance metforminu
 sitagliptin

Keywords

 type 2 diabetes mellitus
 metabolic syndrome
 intolerance of metformin
 sitagliptin

Úvod
Diabetes mellitus 2. typu je nejčastějším metabolickým one-
mocněním. Má progredující charakter a je spojen často s dal-
šími komorbiditami. Jsou to zejména hypertenze, dyslipide-
mie, obezita, nealkoholová jaterní steatóza (NAFLD) či
steatohepatitida, syndrom spánkové apnoe a celá řada dalších.
Včasná diagnostika a adekvátní léčba jsou zásadní pro další
průběh onemocnění daného jedince. V české populaci žije
podle údajů NZIS více než milion diabetiků, z nichž 92 % tvoří
diabetici 2. typu.1 Jen režimová opatření (dieta a pohyb) jsou
ve většině případů neúspěšná. Čím dříve dosáhneme u paci-
enta cílových hodnot ve všech parametrech (glykemie, HbA1c,
lipidy, krevní tlak atd.), tím je prognóza pacienta lepší. Proto
je dnes dávána přednost včasné farmakoterapii. Lékem volby
číslo jedna je řadu let metformin. Avšak ukazuje se, že se sa-
motnou terapií metforminem často nevystačíme. Navíc je
známo, že jej asi 5 % léčených diabetiků netoleruje. V současné
době je paleta léků tzv. druhé volby velmi pestrá. Mezi základní
pilíře patří již více než 10 let léky ze skupiny tzv. inkretinů,
gliptiny. Prvním lékem této skupiny, který byl v roce 2008 uve-
den na náš trh, je sitagliptin.

Kazuistika
Základní údaje o pacientovi: Muž narozen v roce 1959, hmotnost
100 kg, výška 175 cm, BMI 33 kg/m2, pas 112 cm, pracuje jako
IT specialista. V práci u PC sedí 8 hodin, doma pak další 2–3
hodiny rovněž u PC. V rodinné anamnéze je úmrtí otce v 55 le-
tech na infarkt myokardu, matka má hypertenzi. V osobní anam-
néze je hypertenze, dyslipidemie, NAFLD a hyperurikemie.

Pacient přišel v únoru 2020 ke své praktické lékařce na pravi-
delnou preventivní prohlídku. Nově udával asi půl roku zvýšený
pocit únavy a nevýkonnosti. Během vstupního vyšetření byla
zjištěna glykemie nalačno 10,5 mmol/l a HbA1c 56 mmol/mol.
Dalšími laboratorními nálezy byly hyperurikemie (496 μmol/l)
a tyto hodnoty lipidového spektra: HDL-cholesterol 0,9 mmol/l,
LDL-cholesterol 3,6 mmol/l, celkový cholesterol 6,1 mmol/l, TG
3,8 mmol/l. Krevní tlak byl 161/95 mmHg, a to i při opakovaném
měření. V jaterním souboru byly zvýšeny transaminázy: ALT 1,2
mmol/l, AST 1 mmol/l a GGT 2,3 mmol/l, následně pak i sono-
graficky byl potvrzen obraz jaterní steatózy. Praktická lékařka
zahájila ihned u pacienta léčbu hypertenze dvojkombinací vera-
pamil 180 mg a trandolapril 2 mg. Vzhledem k hodnotám sa-
charidového metabolismu zahájila léčbu metforminem v po-
stupně zvyšované dávce až na 2 000 mg/den a navrhla i léčbu
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dyslipidemie statinem, kterou zatím pacient odmítl. Navíc byl
podrobně poučen o režimových opatřeních. Návrh sledování
v nutriční ambulanci (obezita) odmítl. Další kontrola byla plá-
nována za měsíc. V důsledku koronavirové situace v ČR však na
kontrolu v březnu pacient nedošel. Dostavil se k další kontrole
až v průběhu května s těmito výsledky: glykemie 11,8 mmol/l,
HbA1c 60 mmol/mol a došlo k vzestupu hmotnosti na 103 kg.
Pohovorem bylo zjištěno, že se u pacienta po metforminu objevil
průjem, a tak jej sám vysadil. Po stránce hypertenze byly hodnoty
v normě: 131/78 mmHg. Praktická lékařka poslala pacienta
k další dispenzarizaci diabetologovi.

U diabetologa bylo doplněno aktuální vyšetření lipidů, kde
přetrvával stále obraz kombinované dyslipidemie, typické pro
diabetes mellitus: HDL-cholesterol 0,9 mmol/l, LDL-cholesterol
4,1 mmol/l, celkový cholesterol 6,6 mmol/l, TG 3,9 mmol/l,
Lp(a) 12 nmol/l. Pacient byl znovu poučen o závažnosti dysli-
pidemie vzhledem k pozitivní rodinné anamnéze a přítomnosti
dalších komorbidit v rámci metabolického syndromu. Tento-
kráte již s léčbou této poruchy souhlasil. V terapii byl nasazen
rosuvastatin v dávce 20 mg. S pacientem byla znovu probrána
rizika spojená s diabetes mellitus a nyní také souhlasil s nutriční
intervencí. V nutriční ambulanci mu byl doporučen racionální
jídelníček a pohybová aktivita formou chůze. Vzhledem k hod-
notě HbA1c byla zahájena léčba sitagliptinem (Januvia) v dávce
100 mg, léčba hypertenze byla ponechána bez změny. Šest týdnů
byl pacient v intervalech 14 dnů pravidelně sledován v nutriční
ambulanci, kde byl hodnocen jídelníček a pohybová aktivita.
Poté se dostavil na kontrolu k diabetologovi s těmito výsledky:
HbA1c 49 mmol/mol, glykemie nalačno 6,4 mmol/l a dvě ho-
diny po jídle 8,1 mmol/l, v lipidovém profilu pak HDL-choles-
terol 0,9 mmol/l, LDL-cholesterol 2,7 mmol/l, celkový choles-
terol 4,1 mmol/l, TG 1,3 mmol/l. Hodnoty jaterních
transamináz vč. GGT se zcela normalizovaly, urikemie poklesla
na 400 μmol/l. Po stránce TK hodnota 130/80 mmHg a co je
asi nejdůležitější, pacient redukoval svou hmotnost na 96 kg 
(-6 kg), BMI nyní 31,9 kg/m2 a obvod pasu 105 cm. V terapii byl
nadále ponechán sitagliptin (Januvia), v terapii diabetické dys-
lipidemie byla zvýšena dávka rosuvastatinu na 40 mg. U paci-
enta bylo po důsledné režimové intervenci a terapii sitaglipti-
nem (Januvia) dosaženo velmi uspokojivé kompenzace diabetu.
Další měsíce ukážou, zda bude stačit i maximální dávka rosu-
vastatinu k cílové kompenzaci dyslipidemie, nicméně „v zásobě“
máme ještě ezetimib. Pacient patří dle posledních společných
doporučení ESC/EAS z roku 2019 do kategorie velmi vysokého
rizika (diabetes mellitus 2. typu + tři velké rizikové faktory –
dyslipidemie, obezita, NAFLD), kde je doporučeno dosáhnout
cílové hodnoty LDL-cholesterolu pod 1,4 mmol/l a současně
minimálně i jeho 50% snížení proti vstupní hodnotě.2

Diskuse
Sitagliptin (Januvia) byl prvním lékem ze skupiny tzv. inkretinů
a na náš trh byl uveden již v roce 2008. Patří tedy mezi osvědčené
léky, zejména druhé volby, tam, kde nestačí samotný metformin
či je tento pacientem netolerován. Mechanismus účinku je dobře
znám. GLP-1 (glukagon-like peptid 1) je hormon secernovaný

buňkami střevní sliznice, zpomaluje vyprazdňování žaludku,
zvyšuje citlivost β-buněk k sekrečním podnětům, obnovuje
první fázi inzulínové sekrece a snižuje sekreci glukagonu. Jeho
poločas účinku je krátký, 2–7 minut, a je odbouráván enzymem
dipeptidyl peptidázou 4 (DPP-4). Pokud zablokujeme aktivitu
tohoto enzymu, hladina GLP-1 zůstává zvýšena. Právě gliptiny
mají schopnost tento enzym blokovat a jsou nazývány proto in-
hibitory DPP-4. Díky tomu dochází také ke snížené koncentraci
glukagonu, snižuje se postprandiální glykemie a jeho event. úči-
nek hypoglykemizující je minimální. Proto je sitagliptin (Janu-
via) i další léky z této skupiny tak oblíben mezi diabetology.3

V červnu v roce 2015 byla publikována v časopise New Eng-
land Journal of Medicine studie TECOS a současně byla pre-
zentována také na kongresu Americké diabetologické asociace
(ADA) v Bostonu. Jednalo se o randomizovanou klinickou stu-
dii u 14 671 diabetiků 2. typu, kteří byli randomizováni k léčbě
sitagliptinem či placebem. Cílem studie bylo prokázat non in-
ferioritu, tedy že sitagliptin není horší než placebo na velké kar-
diovaskulární příhody. Primární kompozitní cíl zahrnoval kar-
diovaskulární úmrtí, nefatální infarkt myokardu, nefatální cévní
mozkovou příhodu a/nebo hospitalizaci pro nestabilní anginu
pectoris. Průměrná doba sledování byla tři roky a při prezentaci
bylo konstatováno, že přidání sitagliptinu ke standardní terapii
nezvýšilo ani nesnížilo výskyt kardiovaskulárních úmrtí, nefa-
tálních infarktů myokardu, nefatálních cévních mozkových pří-
hod či hospitalizací pro nestabilní anginu pectoris. Nebyl ovliv-
něn ani výskyt hospitalizací pro srdeční selhání.4

Závěr
V léčbě diabetes mellitus 2. typu představuje sitagliptin (Janu-
via) osvědčený lék s příznivým bezpečnostním profilem. Po-
tvrdila to i naše kazuistika, kde sitagliptin nahradil metformin,
který pacient netoleroval. Samotná terapie sitagliptinem (Ja-
nuvia) a správná režimová opatření vedly k dosažení velmi
uspokojivé kompenzace diabetes mellitus během krátkého ob-
dobí a výraznému zlepšení dalších přidružených komorbidit
(hypertenze, dyslipidemie, NAFLD a urikemie).
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Někdy stačí ke štěstí změna léčby aneb co může
poskytnout výměna sitagliptinu za glimepirid
Ivana Flanderová

2. interní klinika, FN Plzeň

Souhrn
V kazuistice prezentujeme dobře spolupracující pacientku s diabetes mellitus 2. typu, která
po výměně sitagliptinu za glimepirid dokázala znovu udržet turistické tempo se svým man-
želem, vrátit se na svou původní hmotnost a rovněž zlepšit kompenzaci diabetu. Původně
byla léčena monoterapií metforminem, ten však z důvodu gastrointestinálních obtíží neto-
lerovala. Dietní léčba byla přes veškerou snahu pacientky nedostatečná. Praktický lékař proto
zvolil léčbu glimepiridem. Po čtyřech letech užívání glimepiridu se pacientka cítila z objek-
tivních důvodů (přibývání hmotnosti, nemožnost rychlejšího tempa chůze) nešťastná. Vý-
měna sitagliptinu za glimepirid se ukázala jako ideální.

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
glimepirid to sitagliptin was an ideal choice.
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Úvod
V diabetologii poslední dobou můžeme léčit naše pacienty roz-
sáhlou škálou různých druhů léků a z toho vyplývajících roz-
ličných variant jejich kombinací. Volba druhu léku ošetřujícím
lékařem je pro pacienta zásadní. Individuálně je možné pro pa-
cienta zvolit tu nejlepší vhodnou léčbu. Naštěstí máme k dis-
pozici léky léty ověřené a s nízkým rizikem nežádoucích účinků.

V této kazuistice popisujeme, co dokáže výměna druhu léku
u dobře spolupracující diabetičky 2. typu.

Kazuistika
Pacientka, dnes 60letá žena, účetní, je v péči naší diabetologické
ambulance od roku 2018. V době, kdy jsme ji přijali do péče, jí
bylo 58 let.

Diabetes mellitus 2. typu měla diagnostikovaný od roku
2014. Tehdy byla její tělesná hmotnost 85 kg při výšce 168 cm,
BMI byl 30,1 kg/m2. Léčba diabetu byla zahájena v ordinaci

praktického lékaře metforminem. Záhy si pacientky začala stě-
žovat na úporné imperativní průjmy, proto byl metformin vy-
sazen. Průjmy okamžitě ustaly. Praktický lékař zahájil léčbu gli-
mepiridem. Při této léčbě byla zprvu kompenzace diabetu
uspokojivá, avšak záhy si pacientka povšimla, že každý rok při-
bývá na hmotnosti asi o 2 kg. Po čtyřech letech užívání celkově
přibrala 9 kg. Marně se snažila zhubnout zvýšením fyzické ak-
tivity. Její manžel je velký turista a nadšený chodec. V momen-
tech, kdy se pokoušela udržet s ním tempo a krok, nastávaly
nepříjemné stavy pocitu hladu a vnitřního chvění, které jí do-
nutily zpomalit a sníst něco malého. Zpočátku tomu nepřiklá-
dala velký význam, ale časem zpozorovala, že v manželství do-
chází k nepříjemným situacím, které dříve nemuseli
s manželem řešit.

V době převzetí do naší ambulance měla 94 kg, BMI 33,3
kg/m2, glykovaný hemoglobin 61 mmol/mol, TK 140/90
mmHg, hladina C-peptidu byla uspokojivá, jaterní testy a re-
nální funkce v normě. Již dva roky byla léčena pro arteriální
hypertenzi a smíšenou hyperlipidemii. Vstupní distální tlaky
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byly v normě, nepotvrdila se tedy diagnóza ischemické choroby
tepen dolních končetin. Neurologické vyšetření neprokázalo
přítomnost diabetické polyneuropatie. Oční vyšetření bylo bez
průkazu diabetické retinopatie.

Vzhledem k výši glykovaného hemoglobinu (61 mmol/mol)
jsme zahájili léčbu sitagliptinem a dávku glimepiridu snížili na
polovinu, tedy z původních 4 mg 1× denně, na 2 mg 1× denně.

Po třech měsících došlo k mírné redukci hmotnosti ze vstup-
ních 94 kg na 92 kg, BMI byl nově 32,6 kg/m2. Rovněž nastal
pozvolný pokles glykovaného hemoglobinu na 56 mmol/mol.

Zkusili jsme ponechat sitagliptin v zvyklé dávce 50 mg 1×
denně a glimepirid jsme snížili na polovinu, tedy 1 mg 1×
denně.

Po dalších třech měsících jsme glimepirid vysadili úplně
a monoterapie sitagliptinem 50 mg 1× denně zůstala.

Během let 2018–2020 hladina glykovaného hemoglobinu
pozvolna poklesla a udržovala se kolem hodnoty 50 mmol/mol,
zejména díky tomu, že pacientka mohla naplno následovat
svého manžela v chodeckých aktivitách a zdolávat s ním turis-
tické výzvy. Stavy náhlého hladu a vnitřního chvění se již ne-
objevovaly. Hmotnost pacientky se pozvolna vrátila na původ-
ních 85 kg. Tuto hmotnost měla prakticky trvale v dospělém
věku. Při této hmotnosti se cítí dobře, vitálně.

Díky monoterapii sitagliptinem je pacientka schopná plnit
své povinnosti, věnovat se svým koníčkům a plně žít v souladu
se svým manželem.

Efekt dvouleté terapie sitagliptinem je shrnut v tabulce 1,
pro přehlednost vybíráme hodnoty z vybrané kontroly v uve-
deném roce. Při poslední kontrole v únoru 2020 byl glykovaný
hemoglobin 50 mmol/mol, hmotnost 85 kg, TK 130/80 mmHg,
renální a jaterní funkce nadále v normě. Rovněž oční vyšetření
neprokázalo diabetickou retinopatii.

Po celou dobu léčby sitagliptinem si pacientka nestěžovala
na žádné nepříjemné důsledky léčby, je s touto léčbou maxi-
málně spokojená. Zejména oceňuje jednoduchost, zvláště per-
orální aplikaci, snížení a dlouhodobou stabilizaci hodnoty gly-
kovaného hemoglobinu. Jako přínos hodnotí zejména možnost
pohybovat se dle svých potřeb a v důsledku toho navrácení se
k původní hmotnosti, a také nízké riziko hypoglykemií. To vše
jí umožňuje nadále žít naplno se svým manželem.

Svoje pozitivní hodnocení stávající léčby ohodnotila slovy:
„Jsem šťastná, konečně doma vše klape.“

Diskuse
Po rozhodnutí o nutnosti změny léčby jsme zvažovali více

variant. Hledali jsme především léčbu s příznivým bezpečnost-
ním profilem, kde je riziko vzniku hypoglykemie porovnatelné
s placebem. Léčbu inzulínem jsme nevybrali vzhledem k tomu,
že jsme požadovali kromě účinného snížení glykemie i vyhnutí
se riziku dalšího nárůstu hmotnosti. Rovněž jsme respektovali
přání pacientky vyhnout se injekční formě aplikace, proto jsme
upřednostnili perorální formu. Z důvodu injekční aplikace
v rámci respektování priorit pacientky jsme do volby nezahrnuli
GLP-1 agonisty. Gliflozin nebyl vybrán vzhledem ke sklonu
k opakovaným uroinfekcím u této pacientky. Zvolili jsme léčbu
gliptinem.

Závěr
V této kazuistice jsem použila příklad dobře spolupracující dia -
betičky 2. typu, která je schopna dodržovat dietní režim, při-
měřenou pohybovou aktivitu, udržet si stabilní hmotnost a pra-
videlně užívat léky. Je to pacientka, která chce pokračovat ve
svém aktivním životě, proto potřebuje účinnou léčbu s přízni-
vým bezpečnostním profilem. Takovou se pro ni ukázala být
monoterapie sitagliptinem, která jí umožňuje dosáhnout uspo-
kojivé kompenzace diabetes mellitus bez zvýšení rizika výskytu
hypoglykemií, oddaluje vznik orgánových komplikací diabetu,
a to při užívání pouhé jedné tablety denně. Pacientka je s touto
volbou léčby plně spokojená.
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kontrola hmotnost (kg) TK (mmHg) glykovaný hemoglobin
(mmol/mol)

duben 2018 94 145/80 61

červenec 2018 92 135/80 56

listopad 2018 90 140/80 53

duben 2019 88 135/75 51

říjen 2019 87 125/80 49

únor 2020 85 140/80 50

Tab. 1: Vývoj hmotnosti, krevního tlaku a glykovaného hemoglobinu v průběhu léčby sitagliptinem
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Moderní terapie diabetu
Katarína Halčiaková
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Souhrn
Kazuistika popisuje 69letého pacienta s diabetes mellitus 2. typu, který byl léčen kombinací
metforminu a derivátu sulfonylurey. Pro hypoglykemie v souvislosti s užíváním derivátu sul-
fonylurey byl tento preparát vysazen a zahájena terapie DPP-4 inhibitorem sitagliptinem. Na
kombinované terapii sitagliptin a metformin je dlouhodobá kompenzace diabetu pacienta
velmi dobrá.

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
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.
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Úvod
Sitagliptin je perorální antidiabetikum ze skupiny inhibitorů
dipeptidyl peptidázy 4 (DPP-4). Inhibicí DPP-4 dochází k pro-
dloužení účinku endogenního GLP-1.
    Sitagliptin snižuje glykemii nalačno i postprandiálně, prů-
měrný pokles glykovaného hemoglobinu je 0,6–0,9 %. Má
hmotnostně neutrální efekt a nezvyšuje riziko hypoglykemií.
Jeho účinek je glukózo-dependentní (nezvyšuje sekreci inzulínu
při normální hladině glykemie).
    Dle výsledků klinické studie TECOS, do které byli zařazeni
pacienti s diabetes mellitus 2. typu s již přítomným kardiovas -
kulárním onemocněním, byl prokázán příznivý kardiovasku-
lární profil sitagliptinu.
Sitagliptin je určen k léčbě pacientů s diabetes mellitus 2. typu,
a to jak v monoterapii (v případě intolerance nebo kontraindi-
kací metforminu), tak v kombinované terapii s jinými antidia -
betiky (metformin, deriváty sulfonylurey, thiazolidindiony)
a inzulínem.

Kazuistika
Kazuistika popisuje 69letého pacienta s diabetes mellitus
2. typu, pro který je léčen od roku 2008.
    V osobní anamnéze je přítomna arteriální hypertenze léčená
sartanem a dyslipidemie léčená atorvastatinem. Pacient je sle-
dován na urologii pro hypertrofii prostaty.
    Diagnóza diabetes mellitus byla stanovena v roce 2008
v rámci předoperačního vyšetření. Pacient měl při výšce 174 cm
hmotnost 72 kg (BMI 23,7 kg/m2). Vstupní glykovaný hemo-

globin byl 59 mmol/mol, proto byla praktickým lékařem zahá-
jena terapie metforminem XR v dávce 500 mg dvakrát denně.
Pro neuspokojivou kompenzaci byl v roce 2009 přidán do te-
rapie derivát sulfonylurey (gliklazid MR 30 mg jednou denně).
Na této kombinaci byl pacient dobře kompenzován (glykovaný
hemoglobin 34–42 mmol/mol).
    V srpnu 2012 byl pacient předán do péče diabetologické am-
bulance. Při vstupním vyšetření byl glykovaný hemoglobin
35 mmol/mol, C-peptid 0,84 nmol/l, renální parametry byly
stabilní, lipidogram neuspokojivý (LDL-cholesterol 3,9
mmol/l). Pacient byl aktivní, především o víkendu, kdy hodně
sportoval (procházky, kolo). Na cílený dotaz přiznal, že se často
cítí unavený, mívá vlčí hlad, hlavně před spaním, a tyto potíže
vymizí po konzumaci slazených nápojů nebo jídla. Selfmoni-
toring glykemií neprováděl, glukometr nevlastnil.
    Pro suspektní hypoglykemie, které pacient vnímal jako
únavu a vlčí hlad (byť nebyly verifikovány glukometrem, ale
pocity se zlepšily po požití jídla nebo sladkého nápoje) a s ohle-
dem na vstupní glykovaný hemoglobin 35 mmol/mol, byl de-
rivát sulfonylurey vysazen a k terapii metforminem XR 500 mg
byl přidán DPP-4 inhibitor sitagliptin.
    Již druhý den po vysazení derivátu sulfonylurey pacient ne-
pociťoval výše uvedené symptomy, které ho doposud pravidelně
obtěžovaly, subjektivně se cítil dobře, dle selfmonitoringu se
glykemie pohybovaly v rozmezí 5,2–7,6 mmol/l. Pacient tole-
roval léčbu DPP-4 inhibitorem sitagliptinem.
     Dlouhodobá kompenzace diabetu je od roku 2012 výborná,
glykovaný hemoglobin se pohybuje v rozmezí 40–45 mmol/mol.
Hmotnost pacienta je stabilní, a to v rozmezí 70–74 kg. Hypogly-
kemie pacient neudává, příznaky hypoglykemie se již neobjevily.
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Při poslední kontrole v dubnu 2020 byl glykovaný hemoglobin
42 mmol/mol a hmotnost pacienta 72 kg.

Diskuse
Hypoglykemie jsou častou komplikací léčby pomocí derivátů
sulfonylurey, především u pacientů štíhlých, fyzicky aktivních
a pacientů starších. Příznaky hypoglykemií si pacienti často ne-
uvědomují nebo je přikládají svému věku.
    V posledních letech s příchodem nových antidiabetik s vý-
hodným bezpečnostním profilem upřednostňujeme antidiabe-
tika s příznivým KV profilem, ale především antidia betika s mi-
nimálním rizikem vzniku hypoglykemií. DPP-4 inhibitory jsou
v tomto ohledu výhodnou a přitom jednoduchou alternativou
léčby našich pacientů.

Závěr
Sitagliptin je účinné antidiabetikum ze skupiny DPP-4 inhibi-
torů s výhodným bezpečnostním profilem, což potvrzují nejen
data z klinických studií, ale i praktická zkušenost z diabetolo-
gických ambulancí. Užívání sitagliptinu je na základě mojí zku-
šenosti spojeno s minimálním rizikem nežádoucích účinků,
bez zvýšení rizika hypoglykemie, léčba je dobře tolerována
a kompenzace diabetu je dlouhodobě stabilní.
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DPP-4 inhibitory aneb jak plyne čas
René Pospíšil

Interní a diabetologická ordinace, Liberec

Souhrn
Sitagliptin patří mezi perorální antidiabetika ze skupiny inhibitorů enzymu dipeptidylpep-
tidázy 4 (DPP-4). Hlavním účinkem je zvýšení koncentrace inkretinových hormonů, a tím
i zvýšení sekrece inzulínu a regulace hladiny krevní glukózy. Je lékem s jednoduchým užitím
a výhodným bezpečnostním profilem v kombinační léčbě 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.
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Úvod
DPP-4 inhibitory ovlivňují glukózodependentní stimulaci se-
krece inzulínu prostřednictvím inkretinů GLP-1 (a GIP) (tzv.
inkretinový efekt) a sekundárně působí i na inzulinorezistenci.1
Jsou určeny ke kombinační léčbě po vyčerpání účinku maxi-
mální tolerované dávky základního léku metforminu a jejich
výsledný efekt je synergický.2 Podmínkou funkčnosti je stav
pacienta, kdy má ještě relativně dostatečnou sekreci inzulínu,
ale již nedosahuje požadovaných hodnot kompenzace. Lék je
jednoduchý pro administraci. Kardiovaskulární bezpečnost
sitagliptinu zhodnotila studie TECOS.3 Svojí regulační schop-
ností sám nevyvolává hypoglykemii. Je však třeba obezřetnosti
při kombinaci se sulfonylureou nebo inzulínem, kde riziko
vzniku hypoglykemie stoupá. Je třeba monitorovat renální
funkce a dávku případně upravit dle SPC. Nekombinuje se
s GLP-1RA. Má neutrální efekt na hmotnost pacienta a podle
některých referencí jsou určité DPP-4 inhibitory (sitagliptin
v kombinaci s metforminem) i výhodné z hlediska kancero-
protektivity.4

Kazuistika
Prezentovaná pacientka byla ve svých 58 letech odeslána v lis-
topadu 1999 poprvé do naší diabetologické ordinace pro gly-
kemii 15,9 mmol/l, zjištěnou při gynekologické preventivní
prohlídce, s podezřením na nově diagnostikovaný diabetes mel-
litus 2. typu. Měla pozitivní rodinnou anamnézu po matce, gly-
kemii nalačno 13,3 mmol/l a postprandiální glykemii 10,7
mmol/l. Byla doporučena diabetická dieta a pacientka byla
odeslána zpět k praktickému lékaři.

Podrobně u nás byla vyšetřena v lednu roku 2000, bez kli-
nických projevů dekompenzace diabetu. Glykemie nalačno 9,2
mmol/l, HbA1c 6,5 % (dle DCCT), C-peptid 1 100 pmol/l na-
lačno. Vzhledem k rezervám ve zjištěné dietě a dyspeptickým
obtížím horního typu byl doporučen ke korekci jen gliklazid
30 mg denně bez metforminu, pacientka ponechána v péči
praktického lékaře, s doporučenou diabetologickou kontrolou
do dvou let.

V lednu roku 2002 se pacientka ke kontrole dostavila s ne-
změněnou medikací, glykemie nalačno 9,2 mmol/l, HbA1c

6,2 %, bylo doporučeno ponechat i nadále gliklazid a korigovat
podle HbA1c.

K dispenzarizaci v naší poradně pacientka přišla v červenci
roku 2007 s glykemií nalačno 10,5 mmol/l, HbA1c 7,3 %. Dále
v anamnéze byla substituovaná hypotyreóza na bázi chronické
lymfatické tyreoiditidy s uzlovou strumou, hypertenze, ische-
mické neakutní změny na EKG anterolaterálně, klinicky kar-
diálně asymptomatická. Z klinického vyšetření byl zjištěn deficit
vibračního čití na palci levé dolní končetiny, později na základě
EMG přisouzen neurologem stavu po operaci haluxu, nikoli
jako známka diabetické neuropatie. I přes anamnézu dyspepsie
jsme přidali do medikace ke gliklazidu 30 mg ještě metformin
2×500 mg. Kombinace byla dobře tolerována, v průběhu dalších
dvou let byla medikace pro zhoršující se kompenzaci postupně
navyšována až na dávku 3×1 000 mg metforminu a gliklazid
změněn na glimepirid 3 mg denně, s dosaženým HbA1c 5 %
před operací děložního polypu v roce 2009. Podle holterovské
monitorace krevního tlaku byla korigována hypertenze.

Na kombinaci glimepiridu 3 mg s metforminem (přechodně
sníženém na 2 000 mg denně) byla pacientka dlouhodobě kom-
penzována pod hranicí hodnot HbA1c 5 % a dále pod 48
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mmol/mol (dle IFCC) až do roku 2014. Byla bez mikrovasku-
lárních komplikací, bez renální insuficience, ICHS stále klinicky
asymptomatická.

V květnu roku 2014 jsme zaznamenali dekompenzaci diabetu
s HbA1c 59 mmol/mol, laboratorně se objevila sideropenická
anemie. Byla diagnostikována revmatoidní artritis, anemie vy-
světlena nadužíváním nesteroidních antirevmatik a zhoršení
kompenzace zavedenou kortikoterapií. Reagovali jsme zvýšením
dávky glimepiridu (4 mg/den), po zvládnutí ataky artritidy a vy-
sazení kortikoidu se kompenzace opět zlepšila. V remisi artritidy
jsme pro významný pokles glykemií snižovali dávku sekretagoga
opět jen až na gliklazid 30 mg denně a při poklesu HbA1c v únoru
roku 2016 na 47 mmol/mol, glykemii nalačno 6,3 mmol/l a re-
gistrované noční hypoglykemii 3 mmol/l jsme léčbu omezili
pouze na metformin 2×1 000 mg denně.

Dobrá kompenzace pacientky však netrvala dlouho, v dubnu
roku 2016 se HbA1c opět zvýšil na 62 mmol/mol. Vzhledem
k předchozí zkušenosti s hypoglykemiemi na recentní nízké
dávce gliklazidu 30 mg se jako optimální řešení jevilo přidat
k metforminu DPP-4 inhibitor, osvědčený sitagliptin. Nejprve
samostatně 100 mg tbl 1× denně, při ověření tolerance 
léku pacientkou pak v kombinaci sitagliptin/metformin,
50 mg/1 000 mg 2×1 tbl denně, s uspokojivým výsledkem kom-
penzace pacientky na úrovni HbA1c 51–55 mmol/mol, glykemie
nalačno do 8 mmol/l, bez hypoglykemií. To bylo pacientce 75 let.

Od října roku 2018 při poklesu HbA1c na 48 mmol/mol jsme
ještě snížili dávku metforminu (vzhledem k věku) na 2×850 mg
denně, cílovou úroveň glykovaného hemoglobinu jsme indivi-
duálně stanovili do 55 mmol/l, a při poslední kontrole dosaho-
vala pacientka na ustálené medikaci vynikající úrovně 42
mmol/l.

Příští rok oslaví naše pacientka své 80. narozeniny. Po dobu
dvacetileté historie léčby diabetes mellitus 2. typu se u ní neroz -
vinuly žádné mikrovaskulární komplikace ani neprodělala žád-
nou ataku komplikace makrovaskulární. Trvá klinicky stále
asymptomatická ischemická choroba srdeční, lehce nadhra-
niční hypertenze 150/80 mmHg. Glomerulární filtrace 0,979
ml/s/1,73 m2, bez známek diabetické nefropatie (UACR 1,12
mg/mmol, mikroalbuminurie 2,8 mg/l), celkový cholesterol 3,8
mmol/l, LDL-cholesterol 2,20 mmol/l, normální hodnoty ja-
terních transamináz. Tyreopatii koriguje samostatně endokri-
nolog, vzhledem k uzlové strumě, fT4 na horní hranici normy
a lehce snížené TSHS. Revmatologické onemocnění má stále
nízkou aktivitu. Do dispenzarizace jsme pacientku přebírali
v roce 2007 s tělesnou hmotností 70 kg, současná hmotnost
v roce 2020 je 62 kg, BMI 22,7 kg/m2.

Diskuse
V průběhu posledních dvaceti let zaznamenala diabetologie
prudký rozvoj nových léčiv. Vývoj nových antidiabetik byl za-
měřen nejen na vysokou účinnost, ale především na bezpeč-
nost, snížení rizika hypoglykemií a v posledních letech vedle
antihyperglykemického efektu i na přínos dalších protektivních
vlastností, jakousi „přidanou hodnotu“, zejména v oblasti kar-
diovaskulární a renální.

S těmito poznatky a léčebnými možnostmi prošla změnou i fi-
losofie léčby diabetes mellitus. Stanovujeme individuální cíle hod-
not kompenzace pro jednotlivé pacienty s ohledem na jejich cel-
kový zdravotní stav, přidružené choroby, koexistující komplikace
diabetes mellitus, socioekonomickou situaci, vitalitu. Nedílnou
součástí slovníku diabetologa se stávají pojmy jako „kardiabetes“,
kardioprotektivita, nefroprotektivita, bariatrická chirurgie, ale
i „křehký pacient“. To vše dnes ovlivňuje široký výběr farmako-
terapie nebo léčebné metody a léčba pacienta se stává skládáním
puzzle do výsledného přesně definovaného obrazu.

Proč jsem zvolil u pacientky ve vyšším věku léčbu DPP-4 in-
hibitorem? Protože diabetes mellitus 2. typu je charakterizován
svým sice progresivním, ale v čase velmi proměnlivým vývojem
a komplikacemi a ordinovanou léčbu je třeba neustále revido-
vat. V časné fázi onemocnění je třeba intenzivně léčit k těsné
kompenzaci s cílem pozitivně ovlivnit „glykemickou paměť“
beta-buněk pankreatu, při kardiovaskulárních a renálních
komplikacích nasazovat léčbu preferovanou na základě EBM
a odborných guidelines, a v neposlední řadě včas zavádět léčbu
inzulínem při jeho zřejmém deficitu.

Tak, jak se prodlužuje dožití pacientů, stává se právě u seni-
orů vzhledem k věku a kognitivním schopnostem prioritou
bezpečnost a jednoduchost léčby a snížení rizika hypoglykemie,
a to i za cenu suboptimální úrovně kompenzace.

Sitagliptin byl uveden na náš trh jako historicky první DPP 4
inhibitor, má dokladovanou a lety prověřenou dobrou účinnost,
příznivý kardiovaskulární profil, uživatelskou toleranci a jed-
noduché podávání.

Pokud bych měl personifikovat, tak si dnes osobně předsta-
vuji sitagliptin jako důstojného senátora, stojícího někde upro-
střed řady dosavadního vývoje antidiabetik. Své vedoucí místo
již přenechal dobíhajícím mladíkům z týmů GLP-1RA
a SGLT2-i, ale stále drží hlavu hrdě vzpřímenou a tvář dobře
čitelnou se svojí transparentní historií a předvídatelným účin-
kem. Dobře si rozumí s metforminem, sulfonylureou, glitazo-
nem i inzulínem. Zaslouží si svůj vavřínový věnec, protože stále
nabízí pomocnou ruku každému pacientovi s diabetes mellitus
2. typu, a to i ve vyšším věku.
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Sitagliptin – možnost dlouhodobé léčby
diabetes mellitus 2. typu: dva příběhy 
z denní praxe
Eva Račická
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Souhrn
Léčba nemoci diabetes mellitus 2. typu se v posledních deseti letech značně změnila.
Výsledky vědeckých poznatků přinesly velmi významné a široké rozšíření léčebného portfo-
lia, což zařazuje diabetologii mezi dynamicky se rozvíjející obory interního lékařství. Největší
podíl léčených pacientů, více než 90 %, jsou diabetici 2. typu, jejichž počet v České republice
stále roste. Diabetes mellitus (DM) 2. typu je progresivní nemoc a její léčba vyžaduje včasnou
intenzifikaci. Gliptiny neboli inhibitory dipeptidylpeptidázy 4 (DPP-4) jsou užívány více než
deset let. Jsou nyní stále aktivně používány v léčebném portfoliu pro diabetiky 2. typu,
výhodná je jejich kombinace s metforminem pro nízké riziko hypoglykemie. Kazuistiky dvou
pacientů dokumentují příznivý vliv časného nasazení sitagliptinu do kombinace s metformi-
nem a jeho vliv na dlouhodobou dobrou kompenzaci DM u těchto pacientů.

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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Úvod
Léčba nemoci diabetes mellitus 2. typu prošla v posledních de-
seti letech velkou proměnou, neboť se významně rozšířilo do-
stupné portfolio léků včetně nové injekční léčby s použitím ana-
log GLP-1 a také inzulínů. I přes tento pokrok není léčba
diabetika 2. typu jednoduchá, neboť v první řadě je nutná
přesná diagnostika, kdy je potřeba vyhodnotit klinické příznaky
a výsledky laboratorních vyšetření a během léčby neustále kon-
trolovat zvolený postup, zda je diagnóza správná a léčba dosta-
tečně účinná. Základem stále zůstávají režimová opatření, bez
nichž moderní léčba a dostupné technické vybavení pacienta
nepovede k zásadnímu zlepšení kompenzace. Základním pří-
stupem je individualizace léčebných doporučení, vyhodnocení

pacientovy životní situace, schopnost porozumět přítomné ne-
moci a doporučení jak ke změně režimu, tak k léčbě.1

Inkretinový efekt popsal u diabetiků ve své práci z roku 1986
prof. Nauck jako rozdíl v sekreci inzulínu po perorálním
a paren terálním podání glukózy a popsal snížení tohoto efektu
u dia betiků 2. typu.2 Mezi nejdůležitější inkretiny patří gluka-
gon-like peptid 1 (GLP-1) a inzulinotropní polypeptid závislý
na glukóze (glucose-dependent insulinotropic polypeptide –
GIP). Fyziologicky jsou inkretiny rychle inaktivovány dipepti-
dyl peptidázou 4 (DPP-4) a mají velmi krátký biologický polo-
čas. Předmětem farmaceutického zájmu se stal přístup, založený
na účincích GLP-1, takže lze nyní nalézt v armamentariu
léčby DM 2. typu skupinu látek, které zesilují účinek GLP-1. Ty
lze rozdělit na dvě velké skupiny – inkretinová mimetika a in-
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hibitory DPP-4 – tedy gliptiny.3 Jejich zástupci jsou alogliptin,
linagliptin, saxagliptin, sitagliptin a vildagliptin. Jsou to rever-
zibilní kompetitivní inhibitory DPP-4, které mají vysokou afi-
nitu k enzymu a účinkují při velmi nízkých koncentracích, liší
se v mechanismu blokády DPP-4. Gliptiny zhruba dvojnásobně
až trojnásobně zvyšují koncentraci endogenního GLP-1, a tím
dochází ke zvýšení sekrece inzulínu v závislosti na glykemii,
tedy dojde k postprandiální sekreci ve vazbě na příjem potravy,
snižuje se produkce glukagonu. U diabetiků 2. typu tedy gliptiny
snižují lačnou a zejména postprandiální glykemii.3 Dle meta-
analýzy z roku 20144 snižují hladinu HbA1c přibližně o 6–9
mmol/mol. Oproti inkretinovým mimetikům, které reprezen-
tují analoga GLP-1, gliptiny neovlivňují vyprazdňování ža-
ludku, což vede k nižšímu vlivu na pokles hmotnosti a k lepší
snášenlivosti. Gliptiny lze považovat za hmotnostně neutrální.
Jejich podání nezvyšuje riziko hypoglykemie, pokud nejsou
kombinovány s léky, které takový účinek mají.3 Kombinace
s metforminem je výhodná, z klinické zkušenosti je tolerance
dobrá a má nízké riziko hypoglykemie.

Sitagliptin se vylučuje v nezměněné podobě převážně močí
(87 %) a částečně stolicí (13 %), jeho biologický poločas je 12,4
hodiny a účinek přetrvává 24 hodin. V České republice máme
k dispozici sitagliptin od roku 2008, doporučená dávka je
100 mg 1× denně, je k dispozici i ve fixní kombinaci s metfor-
minem.5

Kazuistika 1
Kazuistika popisuje průběh léčby ženy s DM 2. typu narozené
v roce 1939, která byla zaměstnána skoro celý svůj pracovní
život v různých dělnických profesích, byla zvyklá pracovat ma-
nuálně a po práci se věnovala ještě domácímu hospodářství.
Pacientka se léčila od roku 1988 s hypertenzí, v roce 2006 jí byl
diagnostikován diabetes mellitus 2. typu při preventivní pro-
hlídce, neměla žádné symptomy nemoci. V době diagnózy měla
při výšce 154 cm hmotnost 70 kg, BMI 29,53 kg/m2, obvod
pasu 89 cm, HbA1c 54 mmol/mol, hladina C-peptidu byla 670
pmol/l. Pacientka neměla v rodině známu diagnózu diabetu,
byla kuřák od 18 do 60 let. Pacientka si dle doporučení upravila
jídelníček dle diabetické diety a byla zahájena léčba metformi-
nem, který byl s ohledem na toleranci vytitrován do dávky 2 000
mg/den. Po třech měsících se HbA1c upravil na hladinu
50 mmol/mol a hmotnost na 58 kg. Nicméně po dvou letech se
hodnota HbA1c zvyšovala a dosáhla 61 mmol/mol při stejné
hmotnosti a zachování stejné hladiny C-peptidu. Při rozvaze
o další léčbě pacientky vzhledem k její velké fyzické aktivitě se
nabízela možnost využít léčbu sitagliptinem, který svým účin-
kem na zvýšení sekrece inzulínu glukózodependentním efek-
tem snižuje při kombinaci s metforminem riziko hypoglykemie.
Jak dokládá graf, po úpravě léčby na kombinaci metformin
2 000 mg/den a sitagliptin 1×100 mg/den došlo k významnému
poklesu HbA1c na 48 mmol/mol. Tato hodnota zůstala prak-
ticky stabilní s minimálními výchylkami do hodnoty 50
mmol/mol do roku 2014, kdy se HbA1c mírně navýšil na 52–
53 mmol/mol. To trvalo do roku 2018, do kterého jsme paci-
entku sledovali – pak se přestěhovala do jiného města. V po-

sledních letech již byl do léčby uvedený fixní preparát sitagliptin
+ metformin v dávce 2×50/1 000 mg/den. Po celou dobu byla
hmotnost pacientky stabilní – 58 kg, při měření glykemie na
glukometru nezaznamenala žádnou hypoglykemii, kterou ani
subjektivně na sobě nepocítila. Za dobu trvání léčby se neob-
jevily komplikace na očním pozadí, nesnižovala se hodnota
eGF, byla úspěšně léčena hypertenze a dyslipidemie statinem.
Pacientka trvale zůstávala aktivní při péči o rodinu a své domácí
hospodářství.

Kazuistika 2
Kazuistika popisuje průběh DM 2. typu u muže narozeného
v roce 1928, který měl tuto diagnózu stanovenu v roce 1989 při
preventivní prohlídce jako asymptomatickou hodnotu glykemie
10,4 mmol/l, HbA1c 8,9 % DCCT, což je přepočtem hodnota
74 mmol/mol, v té době při výšce 170 cm měl hmotnost 89 kg,
BMI 30,80 kg/m2 a obvod pasu 104 cm. Pacient se již rok léčil
s hypertenzí, byl nekuřák, pracoval jako technik, pěstoval re-
kreačně turistiku a pracoval na své zahradě. Léčba byla zahájena
režimovými opatřeními, tedy úpravou na diabetickou dietu,
léčba metforminem byla bez komplikací vytitrována na dávku
2 000 mg/den s poklesem hmotnosti na 85 kg a HbA1c na
52 mmol/mol po šesti měsících léčby. Další průběh byl bez
kom plikací, ale v roce 2004 byla u pacienta provedena pro jeho
anginózní potíže (zřejmě pod vlivem kumulací stresů z nemoci
manželky) selektivní koronarografie (SKG) a byl indikován
k provedení trojnásobného aorto-koronárního bypassu, který
proběhl bez komplikací. Nicméně tento stres i životní problémy
vedly posléze ke zvýšení hodnoty HbA1c na 72 mmol/mol, který
byl spojený s vysokými postprandiálními hodnotami glykemie.
V této době k léčbě PPG byla dostupná léčba deriváty sulfonyl -
urey 2. generace či glinidy nebo prandiálně podaný inzulín,
event. akarbóza. Dle výsledků tehdejších studií byla léčba s gli-
klazidem spojená s relativně nízkým rizikem hypoglykemie,
proto byl tento lék v dávce 1× denně 30 mg MR podán s efektem
na snížení glykemií a došlo ke snížení HbA1c na 56 mmol/mol,
bez hypoglykemií a zvýšení hmotnosti, neboť pacient byl vy-
bavený glukometrem a dodržoval doporučená léčebná opa-
tření.
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Obr. 1: Kazuistika 1: Vývoj hmotnosti, hodnot HbA1c

a C-peptidu po nasazení sitagliptinu v září 2008



KAZUISTIKY V DIABETOLOGII MS5/202018

Stav se zkomplikoval v roce 2008, kdy po úmrtí manželky
byl nucen se sám starat o domácnost, neměl již tak pravidelný
režim v jídle, jedl více z obavy z hypoglykemie, jeho HbA1c se
zvýšil na 62 mmol/mol a hmotnost na 90 kg (BMI 31,14 kg/m2).
Proto byla léčba gliklazidem ukončena a nahrazena sitaglipti-
nem v dávce 1×100 mg/den, metformin v dávce 2 000 mg/den
byl ponechán.

V dalším období se nejen snížila hodnota HbA1c a hmotnost,
ale hlavně stoupla spokojenost pacienta s léčbou s nízkým ri-
zikem hypoglykemie, což se odrazilo právě v poklesu hmotnosti
a poklesu glykemií. V následujícím roce byla hodnota HbA1c

50 mmol/mol, což se s minimálními změnami udrželo až do
roku 2018, kdy pacient ve věku 90 let zemřel na akutní infarkt
myokardu.

Diskuse
Obě kazuistiky ukazují včasnou intenzifikaci léčby diabetes
mellitus 2. typu dobře tolerovaným lékem, který svým zásahem
do patofyziologie DM 2. typu vede ke dlouhodobému zlepšení
kompenzace diabetu při nízkém riziku hypoglykemie, což
umožňuje snížení či udržení hmotnosti pacienta. Takový prů-
běh léčby podporuje compliance pacienta i ve vyšším věku. 
Zajisté by pro pacienta z kazuistiky 2 bylo výhodou, kdyby 
byl dříve léčen některým dlouhodobě působícím analogem
GLP-1 či gliflozinem (inhibitory sodíko-glukózového kotrans-
portéru2), které mají doklady, že snižují počet závažných nežá-
doucích kardiovaskulárních příhod, hospitalizací pro srdeční
selhání, kardiovaskulárních úmrtí nebo progresi chronického
onemocnění ledvin a které je také dle posledních doporučení
vhodné zvážit u pacientů s přítomností specifických ukazatelů
vysokého rizika.6 Podání sitagliptinu ve studii TECOS, která
zkoumala kardiovaskulární bezpečnost sitagliptinu u 14 671
pacientů, nezvýšilo ve srovnání s běžnou léčbou bez sitagliptinu
u pacientů s diabetes mellitus 2. typu riziko závažných kardio -
vaskulárních nežádoucích účinků nebo riziko hospitalizace
kvůli srdečnímu selhání.7

Závěr
Léčba DM 2. typu není zcela jednoduchá, i přes široký výběr
antidiabetik. Důležitá je spolupráce s pacientem, včasná inten-
zifikace jeho léčby a volba vhodného léku. Určitou bariérou
jsou omezující indikační omezení daná rozhodnutím Státního
ústavu pro kontrolu léčiv, která podmiňují úhradu gliptinů vy-
sokou hodnotou HbA1c nad 59 mmol/mol, což odpovídá denní
průměrné glykemii nad 9,5 mmol/l. Tato hodnota je v rozporu
s požadavkem na časnou léčbu zejména krátce trvajícího dia-
betu, kdy léčba by měla být agresivní a bezpečná, s kontrolou
HbA1c každé tři měsíce a opakovanou revizí režimových opa-
tření, dokud není dosaženo ideálně HbA1c pod 45 mmol/mol
u osob s nízkým rizikem nežádoucích příhod (tj. bez závažných
přidružených chorob a zejména u krátce trvajícího diabetu).
Za uspokojivou kompenzaci lze považovat hodnoty HbA1c pod
53 mmol/mol – jako prevence vývoje mikro- i makrovaskulár-
ních komplikací. Gliptiny mají zajisté své místo v léčbě pacientů
bez průkazu vysokého kardiovaskulárního rizika či KV nemocí
jako další lék v kombinaci s metforminem, zejména tam, kde
je hlavním cílem redukce hypoglykemie.
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Komplexní přístup k hojení ran u pacientky
s diabetes mellitus 2. typu
Pavol Šalamon

Interní a geriatrická ambulance, Vysoké Mýto

Souhrn
Starší obézní pacientka s diabetes mellitus 2. typu, sníženou mobilitou a chronickou žilní in-
suficiencí byla léčena v ambulanci pro hojení ran s chronickými kožními defekty na bércích.
Pro nehojící se rány byla odeslána do interní a geriatrické ambulance k posouzení farmako-
logické terapie diabetu. Nemocné byla intenzifikována diabetologická léčba (nasazena kom-
binační terapie sitagliptin/metformin), zajištěn selfmonitoring glykemií a úprava jídelníčku
a do terapie byla zapojena také rodina nemocné.
    Komplexním postupem léčby za využití moderních farmakoterapeutických postupů a lo-
kálních prostředků pro vlhké hojení ran i režimových opatření bylo dosaženo jak velmi uspo-
kojivé kompenzace diabetu (48 mmol/mol) tak úplného zhojení defektů obou dolních kon-
četin.

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
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.
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Úvod
Hojení rány je komplexní proces, který vyžaduje souhru řady
faktorů a fyziologických procesů. V současné době jsou pro lo-
kální léčbu komplikovaných chronických ran preferovány pro-
středky vlhkého hojení ran, které respektují fázi vývoje rány
a aktivně podporují hojení. Pro úspěšné zhojení defektu je ve
většině případů nezbytné také uspokojivě řešit metabolické pří-
činy a komorbidity, které komplikují nebo znemožňují zhojení
rány. Mezi nejčastější komplikující faktory patří venózní insu-
ficience a diabetes mellitus.
    Chronická dekompenzace diabetu napomáhá rozvoji ische-
mické choroby dolních končetin, neuropatie a dalších abnor-
malit, které na systémové i lokální úrovni mění jednotlivé fáze
hojení ran. V souvislosti s chronickou dekompenzací diabetu
byla prokázána porucha funkce imunitních buněk podílejících
se na reparačních procesech, dále tvorba pozdních produktů

glykace (AGE), které negativně ovlivňují hojení ran, abnorma-
lity funkcí fibroblastů, keratinocytů, růstových faktorů a pro-
teolytických enzymů a řada dalších.
    Bez dostatečné kompenzace diabetu a úpravy životního stylu
je zhojení kožních defektů a zabránění recidivám jejich vzniku
často nemožné. Naopak je doloženo, že hyperglykemie je aso-
ciována s vyšším rizikem amputací dolních končetin u diabe-
tiků a poruchou hojení ran.
    V současnosti je v terapii diabetes mellitus 2. typu kladen
důraz na individualizaci léčby s přihlédnutím na komorbidity,
event. míru disability, zejména u pacientů vyššího věku. Jed-
nou ze skupin léků, která si již našla své místo v moderní in-
tervenci, jsou i inhibitory dipeptidyl peptidázy 4 (DPP-4),
tedy gliptiny. Nelze přehlédnout benefit sitagliptinu, a sice
nízké riziko hypoglykemie, což společně s možností podávání
jednou denně zvyšuje compliance nemocného a dobrou ad-
herenci k léčbě.
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Kazuistika
Nyní 73letá žena s diabetem 2. typu měla toto onemocnění dia-
gnostikováno v rámci preventivní prohlídky u praktického lé-
kaře v roce 2010. Během posledního roku před stanovením dia-
gnózy zhubla 15 kg. Glykemie při záchytu choroby byla 15,3
mmol/l, hodnoty C-peptidu a IRI byly zvýšeny.
    V rodinné anamnéze byl zaznamenán diabetes mellitus
2. typu u matky nemocné.
    Do naší ambulance byla pacientka odeslána v březnu 2019
ke zhodnocení farmakologické terapie při nehojícím se kožním
defektu obou bérců.
    V osobní anamnéze jsme zaznamenali 20 let trvající arteri-
ální hypertenzi, artrózu nosných kloubů, polytopní vertebro-
genní algický syndrom (VAS) a hypomobilitu. U praktického
lékaře byla pro diabetes mellitus léčena metforminem v dávce
500 mg 2× denně, v posledních pěti letech byla kompenzace
diabetu uspokojivá, hodnoty glykemií se pohybovaly do
7 mmol/l a HbA1c kolísal v hodnotách 40–48 mmol/mol. Tera-
peuticky byl také korigován krevní tlak a smíšená dyslipide-
mie.
    Nehojící se kožní defekty bérců byly léčeny v ambulanci
chronických ran od roku 2018, s kolísavým efektem. Svou roli
v obtížném hojení ran hrála i progredující hypomobilita, vze-
stup tělesné hmotnosti (BMI 40 kg/m2) a ultrazvukovým vyše-
třením potvrzená chronická žilní insuficience (bez průkazu is-
chemické choroby dolních končetin).
    Vstupně bylo v naší ambulanci provedeno komplexní vyše-
tření, zjištěna glykemie 12 mmol/l a HbA1c 62 mmol/mol. K na-
výšení dávek metforminu se pacientka stavěla odmítavě – jako
důvod uvedla vleklé potíže se zažíváním, zřejmě související
i s dlouhodobým užíváním analgetik.
     Nasadili jsme kombinační léčbu sitagliptin/metformin
50/850 mg v dávkování 1-0-1. Do procesu léčby jsme aktivně
zapojili rodinu nemocné, edukovali jsme dceru, u které nemocná
žije, a zajistili glukometr. V rámci úpravy jídelníčku jsme dopo-
ručili snížit dávku sacharidů a navýšit příjem proteinů.
    Na terapii nemocná reagovala dobře, hypoglykemie nebyly
zaznamenány, neprojevila se žádná výraznější dyspepsie. Pra-

videlné převazy defektů dolních končetin s využitím prostředků
pro vlhké hojení ran byly zajištěny terénní službou.
    Stav kožních defektů se postupně upravil, spodina ran se za-
čala čistit, granulovat a objevily se ostrůvky nové kůže. Ne-
mocná byla tímto vývoje motivována k dodržování léčby. Došlo
k poklesu glykovaného hemoglobinu (v září 2019 na hodnotu
48 mmol/mol), glykemie se stabilně pohybovaly v rozmezí 6–
8 mmol/l. V lednu 2020 jsme mohli konstatovat úplné zhojení
defektů obou dolních končetin.

Závěr
Komplexním postupem léčby – využitím moderních farmako-
terapeutických a ošetřovatelských prostředků, reedukací a úpra-
vou životosprávy a zapojením rodiny a terénních služeb do péče
o nemocnou jsme byli schopni dosáhnout jak uspokojivé kom-
penzace diabetu, tak léčby přidružených komplikací.
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