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V uvedené kazuistice se jednd o pacientku, ktera byla do mé ambulance odeslana od prak-
tického lékare, kde byla ¢tyfi roky netspésné lécena metforminem a derivaty sulfonylurey
(SU). Uvadgéla velkou tinavu, nauzeu a nevykonnost. Priikaz protilatek i hodnoty C-peptidu
potvrdily diagndzu diabetes mellitus typu LADA. Bylo tedy nutné zahdjit inzulinoterapii, coz
pacientka v prvnim okamziku naprosto odmitala, nebot méla velmi $patnou zkusenost s hy-
poglykemii u své kamaradky diabeticky. Po vysvétleni vyhod inzulinu Fiasp, ktery miize apli-
kovat v ¢ase jidla, nakonec souhlasila. Nejprve v kombinaci s inzulinem detemir (Levemir),
ktery byl posléze zaménén za inzulin degludek (Tresiba) pro vyhodu flexibilniho podani
vzhledem k profesi pacientky, pti které je obtizné dodrzovat pravidelny rezim. Jeji glykemicka
kompenzace se z pivodné 78 mmol/mol HbA, v kratké dobé zlepsila na 50 mmol/mol.
V soucasné dob¢ je pacientka bez tnavy, citi se dobfe a je schopna aktivniho zivota.
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Benefits of insulin Fiasp at the initiation of insulin therapy

The case report presents a patient that was referred to my office by her general practitioner
after 4 years of unsuccessful treatment with metformin and sulphonylurea derivatives. She
reported advanced fatigue, nausea and impaired functioning. Positive antibodies and C-pep-
tide levels confirmed LADA diabetes mellitus. Therefore, insulin therapy had to be initiated.
It was initially refused by the patient due to her experience with hypoglycaemic episodes in
her friend who also suffered from diabetes. Following the education about benefits of insulin
Fiasp that can be taken at the time of meal she finally accepted it. Initially, it was combined
with insulin detemir (Levemir) that was later switched to insulin degludec (Tresiba). The rea-
son was the advantage of flexible dosing as the patient’s profession prevented her from adhering
to a regular regimen. Her glucose control shortly improved from baseline HbA,, level of
78 mmol/mol to 50 mmol/mol. Nowadays, the patient has no fatigue, she feels good and she
is capable of active living.

Uvod

Ve skupiné diabetika 2. typu se ¢asto skryvaji diabetici typu
LADA (latent autoimmune diabetes in adults). U tohoto typu
diabetu, ktery patti z hlediska klasifikace do skupiny diabetes
mellitus (DM) 1. typu, dochazi k autoimunitné podminéné des-
trukci beta-bunék a postupnému rozvoji deficitu inzulinové se-
krece. Tento podtyp diabetu ma v§ak obvykle pozvolny a mirny
pribéh, chybi u néj typické priznaky plné rozvinutého diabetu,
a proto je casto klasifikovan jako DM 2. typu a lé¢en zpocatku
peroralnimi antidiabetiky. Tento typ diabetu je charakterizovan
pritomnosti protilatek (anti-GAD, tj. proti glutamatdekarbo-
xylaze), jejichz pozitivita potvrzuje diagndzu onemocnéni. Po

rtizné dlouhé dobé dochazi u téchto pacientt k progresi deficitu
inzulinové sekrece a k nutnosti zahajeni 1é¢by inzulinem, coz
je u nékterych pacientt stale spojeno s mnoha problémy.
Zavedeni nové generace inzulinovych analog do 1é¢by dia-
betu tyto situace vyznamné uleh¢uje. Farmakokinetické a far-
makodynamické vlastnosti bazalniho inzulinového analoga
degludek (Tresiba) se projevuji velmi dlouhou dobou u¢inku
avyznamnym snizenim rizika pfedev§im no¢nich hypoglyke-
mii souc¢asné s dosazenim niz$i glykemie nala¢no. Tim je efek-
tivni a velmi bezpe¢ny u diabetiki 1. i 2. typu. Vyznamna je
i moznost tzv. flexibilniho davkovani, ktera zvysuje komfort
inzulinové lécby. Mnoho diabetikti nema rigidni rezim
a z praxe vime, Ze necekaji s konzumaci jidla podle nasich do-



poruceni 15 a7 20 minut. Casov4 disharmonie mezi aplikaci
inzulinového bolusu a jidla téz patfi mezi problémy inzulino-
terapie. Statistické studie ukazuji, ze asi dvé tfetiny diabetikil
1. typu tento interval nedodrzi. Kratkodoby inzulinovy analog
Fiasp, ktery md velmi rychly nastup G¢inku a dvakrat vétsi ex-
pozici inzulinu béhem prvnich 30 minut, aplikaci tésnéji k jidlu
umoznuje.

Kazuistika

Pacientce je 49 let, rodinnd anamnéza je stran diabetu negativni,
od mladi je obézni (méfi 164 cm, jeji hmotnost je 96 kg). Pa-
cientka je po apendektomii v roce 1992, t.¢. bez jinych komor-
bidit. Ma tfi déti, dcery 19 a 16 let, syn 12 let. Pti tfetim tého-
tenstvi v 37 letech byl zjistén gesta¢ni diabetes (1écen dietou).
Je vdana, Zije s manzelem, pracuje jako dispecerka. Diabetes
2. typu byl nahodné¢ diagnostikovan pfi preventivni prohlidce
vroce 2014. Ctyfi roky byla lé¢ena v ambulanci praktického 1é-
kare, devét mésicti pouze dietou, nasledné postupné zvysujicimi
se ddvkami derivatu sulfonylurey a metforminu.

Do mé ordinace prisla v cervnu 2018.

Byla lé¢ena metforminem v davce 1 000 mg 3x denné a gli-
mepiridem 4 mg. Uvadéla velkou unavu, nevykonnost, nauzeu,
pti opozdéni jidla pak ,vI¢i hlad (hypoglykemie).

Pfi prvnim vySetfeni byly zjistény hodnoty HbA, 76
mmol/mol (dle zddanky), FPG 12 mmol/l, pozitivni glykosurie,
ketolatky v mo¢i negativni, TK 140/90 mmHg. Byla naplano-
vana brzka kontrola s jidelnickem a glykemickym profilem, re-
edukaci, stanovenim C-peptidu a titru protilatek.

V ¢ervenci 2018 byl aktualni HbA,. 78 mmol/mol, glyke-
micky profil: rano 11,9 - pred obédem 8,7 — po obédé¢ 14,4 -
pred veceti 12,8 — vecer 7,1 - v noci 5,6 mmol/l. Vysledky po-
tvrdily DM typu LADA: anti-GAD byly pozitivni, C-peptid 236
pmol/l, krevni obraz a zakladni biochemie v normé, byla zjis-
téna mirna hyperlipidemie. Pievod na 1é¢bu inzulinem v re-
Zimu IIT jsme pokladali za nezbytny.

Pacientce jsem dutisledné vysvétlila nutnost zvolené terapie
a diabetologickou sestrou byla provedena nazorna edukace in-
zulinoterapie véetné rozebrani rizik terapie i denntho rezimu
pacientky. Bohuzel pres veskerou snahu nas obou jsme v tomto
pripadé neuspély. Injek¢ni terapii pacientka jednoznaéné od-
mitla. Popsana situace neni nikterak vyjime¢na. Mnohdy se
stava, ze pacient i pres veskeré nase usili navrhovanou lé¢bu
(zejména tu injekéni) odmitne a pravé dtivody, pro¢ tomu tak
ucinil, nam zistavaji utajeny. V téchto situacich jsme bohuzel
bezmocni a nezbyva nic jiného, nez cely proces opakovat znovu
a znovu.

Po tiech mésicich (fijen 2018) prisla s jesté horsi kompen-
zaci: HbA,. 84 mmol/mol. Glykemie si neméfila, udévala na-
prostou vyc¢erpanost.

Navzdory novému presvéd¢ovani o nutnosti IIT byla k na-
vrhované 1é¢bé opét velmi nedtivériva. Tak moc se béla injekce
i samotného inzulinu! Po detailnim rozebrani jsme se dobraly
ke skute¢né pri¢iné - bariérou byla obava z hypoglykemie. Ne-
prijemnou situaci prodélala jeji kamaradka — diabeticka. Jednou
ji pomahala v hrozné situaci, kdy k ni kamaradka s vouckou

prisly na navstévu. Aplikovala si inzulin vzdy néjakou dobu
pred jidlem a pak obé zcela zapomnély na jidlo a vénovaly se
détskym aktivitam. To, co nasledovalo, bylo pro ni désivé. Pri-
volana RZP sice stav kamarddky rychle zvladla, ale nikdy by to
jiz nechtéla zazit.

Po rozebrani této situace jsme nakonec pacientku v ambu-
lanci presvéd¢ily a odchdzela na IIT rezimu: Fiasp v davce
4-6-6 U a detemir (Levemir) 0-0-0-10 U ve 22 hodin v pred-
plnénych aplikatorech.

Glimepirid byl vysazen, metformin zatim ponechan v dévce
1 000 mg 2x denné.

Dévky inzulinu Fiasp a Levemir byly postupné upravovany
dle glykemického profilu pti tydennich telefonickych konzul-
tacich.

Pri kontrole v bfeznu byl bolusovy i bazalni inzulin vyti-
trovan na hodnoty: Fiasp 6-10-8 U a Levemir 20 U.

Pacientka upravila stravovani, zacala pravidelné chodit na
prochazky. Dle rozboru jidelni¢cku byla zaznamenana vyrazna
redukce porci hlavné ve ve¢ernich hodindch, vynechala svaciny.
Snizila hmotnost na 92 kg (BMI 34,2 kg/m?). Je bez unavy, citi
se dobfe a po dlouhé dobé je schopna aktivniho Zivota. Jedinou
stiznosti byla nutnost pravidelné aplikace no¢niho inzulinu ve
22 hodin, coz se neslu¢ovalo s dohanénim zanedbanych spole-
censkych aktivit. Proto jsem se rozhodla zaménit inzulin dete-
mir (Levemir) za inzulin degludek (Tresiba), jehoZ prednosti
je nejen eliminace no¢nich hypoglykemii, ale také moznost fle-
xibilnitho podavani.

V soucasné dobé (duben 2020) je lé¢ena inzulinem Fiasp
v davkach 9-11-6 U + 2 U a inzulin Tresiba 0-0-0-26 U.
Davka metforminu byl redukovana na 850 mg 1x denné (a met-
formin zatim ponechan v 1é¢bé). Kontrolni HbA,, je 50
mmol/mol a dle glykemického profilu jsou ranni glykemie do
6,2 mmol/l, béhem dne v priiméru do 7,8 mmol/l a nékdy s vyssi
varijabilitou postprandialnich glykemii (potize s odhadem sa-
charidu v jidlech v bézném stravovani).

Plan: Pacientka se smifila s doZivotni aplikaci inzulinu, gly-
kemie monitoruje disledné, ale pro dosazeni jesté lepsiho po-
chopeni a zvladani této nemoci zvazuji nasazeni FGM (flash
glucose monitoring), ktery v kombinaci s prandialnim inzuli-
nem Fiasp umozni téméf uplny self-management diabetu.

Diskuse

Uvedend kazuistika nepfinasi nikterak vyjimecné vysledky
stran glykemické kompenzace - pacientka sice v relativné
kratké dobé dosahla planovanych cilovych hodnot, to se ostatné
vzhledem k prokazané diagnéze DM typu LADA dalo piedpo-
kladat - presto jsem si dovolila ji sepsat, nebot mé tato situace
vedla k nasledujicimu zamyslent:

1. Vsichni vime, Ze dosazeni doporucenych cilovych hodnot
kompenzace diabetu od zacatku onemocnéni je dulezité pro
snizeni vyskytu a zpomaleni progrese chronickych kompli-
kaci diabetu. Hodnoty kompenzace diabetu této mladé zeny
se po dobu ¢tyf let doporucenym hodnotdm rozhodné ne-
priblizovaly, navic se zbyte¢né trapila, a jak sama uvadi: ,,po
dlouhé dobé jsem opét schopna aktivniho zivota®



2. Zpocatku jsem pres mou velkou snahu nedokazala v¢as ,,roz-
klicovat®, v cem vlastné spociva jeji obava z 1é¢by inzulinem
- asice, Ze negativni zku$enost, napf. s inzulinem, mtize byt
jen prenesena (hypoglykemie u jiné osoby).

3. Prestoze vyhody inzulinovych analog 2. generace v$ichni
zname a v praxi si denné potvrzujeme, znovu si uvédomuji
obrovsky vyvoj v oboru diabetologie a fikam si, jak jsem
rada, ze mohu ve své praxi tyto bezpe¢néjsi inzuliny vyuzivat
a umoznit pacientim vyuziti jejich flexibility pro zlepseni
kvality Zivota.

Zaver

Jednou z prednosti inzulinu Fiasp je rychlejsi nastup ucinku,
cozje uvétsiny pacientll vyznamna vyhoda s dopadem na jejich
kompenzaci. S tim se samoziejmé vaze i lepsi well-being. Velka
¢ast diabetikii nedodrzuje vzdy doporuceny interval mezi ap-
likaci inzulinu a jidlem, coz ¢asto vede k postprandialnim hy-
perglykemiim, nebo naopak hypoglykemiim. Fiasp je presné
ten inzulin, ktery m4 riziko obou krajnich poloh glykemii sni-
zovat. V pripadé nasi pacientky pomohla nabidnuta aplikace
inzulinu v ¢ase jidla odbourat strach z inzulinu, ktery zpocatku
razantné odmitala pravé z obavy z hypoglykemie.
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Souhrn

Clanek popisuje ptipad mladého fyzicky aktivniho pacienta s diabetes mellitus 1. typu, velmi
silné motivovaného k dobré kompenzaci, jemuz vysoké pracovni a sportovni nasazeni branilo
spravné nacasovat podani prandidlniho inzulinu aspart. Zménou inzulinu na Fiasp (faster
aspart) se podarilo docilit témér normoglykemie. Kompenzace diabetu posuzovana hladinou
glykovaného hemoglobinu ziistala nezménéna, ale glykemicka variabilita se snizila a s ni
i zvy$ené kardiovaskularni riziko.

Summary

An impatient athlete

The case report describes a case of a young physically active patient with type 1 diabetes mel-
litus, who was very motivated to achieve satisfactory compensation, but with work and sport
activities preventing him from timing the administration of prandial insulin aspart correctly.
Transition to therapy with faster insulin aspart Fiasp has led nearly to normoglycaemia. Com-
pensation of diabetes as assessed by glycated haemoglobin levels has remained unchanged,
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but glycaemic variability as well as the increased cardiovascular risk has decreased.

Uvod

Diabetes mellitus 1. typu je onemocnéni, které je ¢asto pro-
vazeno zvySenym kolisanim glykemii. Tato glykemicka vari-
abilita predstavuje rizikovy faktor pro vznik kardiovaskular-
nich chorob. Zejména postprandidlni hyperglykemie je
nezavisly rizikovy faktor makrovaskularniho postizeni, navic
zvy$uje riziko vzniku retinopatie a zhorsuje kognitivni funkce
u star$ich nemocnych.!* Vhodnou volbou inzulinového re-
zimu lze postprandidlni hyperglykemii zabranit. Je to nejen
otazka spravné davky inzulinu, ale i jeho nacasovani vzhledem
k rychlosti uc¢inku. V tomto ohledu maji vyhodu inzulinova
analoga 2. generace, zejména Fiasp (faster aspart). Jeho dvakrat
rychlejsi priinik do krve ve srovndni's inzulinem aspart umoz-
nuje u¢innéjsi korekci postprandialni hyperglykemie. Inzulin
Fiasp tak 1épe napodobuje fyziologicky bolus a je mozné ho
aplikovat tésné pred jidlem. To oceni zejména aktivnilidé s ne-
pravidelnym rezimem.

Kazuistika

Nas pacient byl poprvé vySetfen na pohotovosti Fakultni ne-
mocnice v Hradci Krélové ve svych 27 letech, v ¢ervenci roku
2018. Prigel pro stupniujici se unavu, zhorSovani zraku, zizen
a Casté moceni. Vzhledem k tomu, Ze jeho otec je diabetik
1. typu, napadlo ho zméfit si doma glykemii na glukometru
a diagnézu si stanovil sam. Prvni naméfend glykemie byla
26 mmol/l. Na pohotovosti nemocnice byla potvrzena hyper-

glykemie s jiz pocinajici ketoacidézou, proto byl pacient hos-
pitalizovan. Po vstupni parenteralni rehydrataci, korekci mine-
ralogramu a nasazeni inzulinu se jeho stav pomérné zahy sta-
bilizoval a bylo mozné zahajit edukaci. Vzhledem k tomu, zZe se
jednalo o bystrého a dobfe motivovaného mladého muze, vse
probihalo od pocatku hladce. Hlavni jeho touhou byl ¢asny na-
vrat k aktivnimu sportu. Pacient byl totiz véestranny sportovec,
pravidelné posiloval, béhal a rad se tcastnil cyklistickych za-
vodi v naro¢nych terénech. Prvni zavod, na ktery byl prihlasen,
se mél konat pouhy tyden po zahdajeni inzulinoterapie. Nebylo
jednoduché docilit toho, aby alespon tento zavod vynechal.
Hlavnim nas$im argumentem byla zejména nutnost naucit se
pracovat s inzulinem a sacharidy. Edukace tedy probéhla v in-
tenzivni a na pacientovo naléhani zrychlené a koncentrované
formé. Prahl silné po informacich a vSechen ¢as pri hospitalizaci
vyuzil ke studiu. Byla radost s nim pracovat.

Hospitalizace trvala celkem pét dni. Provedena laboratorni
vy$etreni prokdzala pritomnost autoprotilatek proti strukturam
Langerhansovych ostriivkd, konkrétné pozitivitu protilatek
proti GADG65, IA2 a proti inzulinu, nizky C-peptid nala¢no
(87 pmol/l), glykovany hemoglobin 76 mmol/mol. Nové téz byla
diagnostikovana subklinickd hypotyredza s TSH 6,5 mIU/I, fT4
18 pmol/l a pozitivita protilatek proti tyreoglobulinu a tyreope-
roxidéze. Jinak byl pacientiiv laboratorni nalez zcela v normé.
Screening mikrovaskularnich komplikaci byl negativni.

Domu byl propustén s inzulinovym rezimem aspart (Novo-
Rapid) 6-4-4 jednotek, glargin 100 U/ml (Lantus) 0-0-0-14
jednotek, levothyroxin (Euthyrox) 50 pug na den.



Krétce po propusténi z nemocnice zacal trénovat na dalsi
cyklisticky zavod, kterého se koncem srpna zucastnil (mésic
po hospitalizaci). Ujel 70 km na kole v ndro¢ném terénu a zvi-
tézil (medaili pfinesl s sebou na ambulantni kontrolu). Na pod-
zim se jeho potreba inzulinu snizila, zacaly se objevovat hypo-
glykemie. Davku inzulinu NovoRapid redukoval az na 2 jed-
notky pred hlavnimi jidly a ve dnech s aktivnim sportem pre-

chodné nepotreboval prandialni inzulin viibec. Nastalo obdobi
prechodné remise, které trvalo piil roku. Pacientovy glykemické
profily byly velmi dobré, glykovany hemoglobin 44 mmol/mol.
Potfeba inzulinu zacala stoupat az poc¢atkem roku 2019, kdy se
glykemie zhorsily, zejména po jidle. Musel se vratit k podavani
inzulinu NovoRapid pred kazdym jidlem, davku inzulinu Lan-
tus také zvysil.

Obr. 1: Zdznam monitoringu glykemie za |é¢by NovoRapid + Lantus
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Obr. 2: Zdznam monitoringu glykemie za lécby Fiasp + Tresiba
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Pacient kromé sportovnich aktivit také dost pracoval (jako
logistik velké firmy) a jeho rezim byl nepravidelny. Opakované
se mu v pracovni dny stavalo, Ze si inzulin nestihl aplikovat
s zadoucim patnactiminutovym predstihem, ale az tésné pred
jidlem. Dokud provadél selfmonitoring pouze glukometrem,
tak ho postprandialni hyperglykemie prili§ netrapily. Na pod-
zim roku 2019 ale zac¢al pouzivat okamzity monitoring glykemii
pomoci FreeStyle Libre. Diky nému zjistil, ze pfi aplikaci inzu-
linu NovoRapid tésné pred jidlem miva po jidle hyperglykemie.
A tak inzulin dopichoval a navys$oval jeho davku. To se vSak
projevilo ¢astymi hypoglykemiemi po jidle. Zacal pribirat na
hmotnosti a snizila se mu sportovni kondice. S tim nebyl spo-
kojen.

Proto jsme se rozhodli pro zménu inzulinu. NovoRapid jsme
nahradili inzulinem faster aspart (Fiasp), jakoZto inzulinem
s rychlej$im nastupem ucinku, s moznosti aplikace kratce pred
jidlem, a Lantus rovnéz vymeénili za analog 2. generace, inzulin
degludek (Tresiba), s niz§im rizikem hypoglykemii. Celkova
davka inzulinu se snizila. Kompenzace diabetu ztistala vyborna,
glykovany hemoglobin v rozmezi 44-46 mmol/mol, ale jiz bez
vyskytu hypoglykemii. Obrazek 2 ukazuje glykemickou vari-
abilitu vyrazné nizéia s niinizsi kardiovaskuldrni riziko. Pacient
velmi ocenil moznost aplikace inzulinu tésné pred jidlem a cel-
kové zlepseni kondice po vymizeni hypoglykemii.

Diskuse

Soucasna nabidka kvalitnich inzulinovych analog je Siroka
a diky ni mazeme vybrat pacientovi vhodny rezim na miru. Ze
svych zkusenosti si troufdm tvrdit, Ze vzorni a motivovani pa-

cienti dokdzou udrzet dobrou kompenzaci diabetu za pouziti
jakéhokoliv dostupného inzulinu. Ale nezfidka to byva za cenu
vy$si glykemické variability, pfitomnosti postprandialnich hy-
perglykemii a vyssiho vyskytu hypoglykemii. To nejen zvysuje
kardiovaskularni riziko, ale také snizuje kvalitu zivota. Pouziti
inzulinovych analog 2. generace, rychle ptsobiciho analoga
Fiasp, v kombinaci s inzulinem Tresiba, umozni snaze dosdh-
nout normoglykemie, ktera je tolik Zadouci v prevenci cévnich
komplikaci.

Literatura

1. Nusca, A., Tuccinardi, D., Albano, M. et al. Glycemic variability in the de-
velopment of cardiovascular complications in diabetes. Diabetes Metab Res
Rev 34, 8: 3047, 2018.

2. Siegellar, S. E., Holleman, E, Hoekstra, J. B. L., DeVries, J. H. Glucose vari-
ability, does it matter? Endocr Rev 31, 2: 171-182, 2010.

3. Picconi, E, Di Flaviani, A., Malandrucco, I. et al. Impact of glycemic vari-

ability on cardiovascular outcomes beyond glycated hemoglobin. Evidence
and clinical perspectives. Nutr Metab Cardiovasc Dis 22, 9: 691-696, 2012.

Ostatni literatura u autorky

MUDR. MARKETA KUBICKOVA

EN Hradec Kralové

3. interni gerontometabolicka klinika
Sokolska 581

500 05 Hradec Kralové

e-mail: marketa.kubickova@fnhk.cz



