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Editorial

Eurokráva s rýží
Jedním z klíčových znaků fiktivního totalitního režimu zobrazeného Georgem
Orwellem ve slavném románu 1984 byl newspeak. Tedy zjednodušená zglajchšal-
tovaná novořeč, která měla pomoci znemožnit všechny myšlenkové pochody, které
by nebyly v souladu s aktuální ideologií Strany. Pro vyjádření nesouhlasu s politikou
Strany neexistovaly výrazy a kacířské myšlení (rozuměj kritické) se tak mělo stát
nemyslitelným.

Román 1984 jsem měl možnost číst až po listopadové revoluci, které jsem se aktivně
účastnil ve studentském hnutí. Newspeaku jsem dokonale rozuměl. I my jsme tu
před listopadem 89 dokonale zvládali nazývat okupaci bratrskou pomocí, zhovadi-
losti označovat za vzory k učení a cyklicky popírat vše, co platilo předchozího dne.

Myslím, že doba předlistopadová pro mne byla velkou školou v užití slova, v poznání jeho síly (tanky měla jen druhá
strana/Strana), posilování schopnosti poznat nevyřčené, skryté mezi řádky, i poznání, jak mnoho slovo ovlivňuje sku-
tečnost, kterou má popisovat.

Ani po třiceti letech od konce naší zatím poslední totality mi z hlavy nezmizel citlivý barometr, který spolehlivě dete-
kuje, když slovo, psané či vyslovené, má sloužit k popírání zjevné skutečnosti či dokonce ji měnit a znásilňovat tak
realitu. Nazývám ho barometrem nesvobody. Svoboda je totiž do značné míry možností žít v pravdě. Možnost svo-
bodně vyslovit svůj názor je jednou z prvních svobod, o kterou v totalitě přicházíme. Svobodou první, ale rozhodně
nikoliv poslední.

Jak jsme na tom se svobodou slova dnes? Otestujte si to. Zkuste použít slovo z nekorektního slovníku oldspeaku, třeba
černoch, Cikán nebo pomazánkové máslo. Zkuste přimalovat tykadla na plakát politika, ze kterého se vám zvedá žalu-
dek a jehož slova musíte den co den číst na autobuse, kterým vozíte lidi do práce. Třeba vám to projde. Ale už se o vás
budu trochu bát. V roce 1990 bych se o vás nebál.

Slova jsou jen obrazem skutečnosti. Obrazem věrným nebo znásilněným. Jejich zákazem ničemu nezamezíme. Dnes
večer si dám k večeři španělské ptáčky. Nebudou ze Španělska ani z opeřenců. Já vím, co budu jíst, moje žena také
a s námi celá republika. Možná brzy vyjde nařízení, že se ono jídlo má jmenovat eurokráva s rýží, nicméně vás ujišťuji,
že na mém talíři to stále bude španělský ptáček. Stejně jako zloděj pro mne bude zlodějem a lhář lhářem. Na radu své
ženy nebudu jmenovat, koho mám na mysli. Aby na mě naši také neklekli.

S přáním hezké zimy
Karel Vízner
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Gastroparéza ako príčina zlej metabolickej 
kompenzácie a gastrointestinálnych 
ťažkostí u mladej pacientky s diabetom

Lenka Šalamonová Blichová1, Oliver Rácz1, 
Ján Lepej2, Ivana Štramová3

1Ústav patologickej fyziológie, Lekárska fakulta UPJŠ, Košice
2Klinika nukleárnej medicíny, Inštitút nukleárnej a molekulárnej medicíny, Košice
3Diabetologická ambulancia, VNsP Levoča

Súhrn
Autonómna neuropatia predstavuje jednu z chronických komplikácií diabetes mellitus
a môže postihovať pacientov vo forme kardiálnej, gastrointestinálnej alebo urogeni-
tálnej neuropatie. Veľmi častou a pomerne podceňovanou komplikáciou v rámci dia-
betickej neuropatie je diabetická gastroparéza, ktorá postihuje 30 – 50 % pacientov
s diabetes mellitus. Môže sa vyskytovať už v mladom veku, okolo 20. roku života. Toto
ochorenie trápi pacientov nepríjemnou symptomatológiou a zlou kvalitou života. Na-
vyše, pravdepodobne vedie k zhoršeniu základného ochorenia. Terapia je najmä symp-
tomatická, v liečbe sa používajú prokinetiká. Táto kazuistika popisuje prípad mladej
ženy, u ktorej došlo k rozvoju viacerých diabetických komplikácií. Jednou z nich je
diabetická gastroparéza, ktorá sa prejavuje častými epizódami nauzey, zvracaním a bo-
lesťami brucha. Z dôvodu týchto komplikácií bola pacientka odoslaná na scintigrafické
vyšetrenie evakuácie žalúdka na potvrdenie, resp. vylúčenie porúch motility tráviaceho
traktu.

Summary
Gastroparesis as a cause of an inadequate metabolic compensation and gastroin-
testinal problems in a young female patient with diabetes
Autonomic neuropathy is one of the chronic complications of diabetes mellitus, and
affects patients in its cardiac, gastrointestinal or urogenital neuropathic form. Diabetic
gastroparesis is a common and quite underdiagnosed complication within diabetic
neuropathy and accounts approximately up to 30–50% of diabetic patients. It may af-
fect even young patients around 20 years of age. This disease carries very unpleasant
symptomatology and bad quality of life. Moreover, it probably leads to worsening of
diabetes as a primary disorder. Therapy is symptomatic and prokinetic agents are used.
This article describes the case history of a young woman who has developed several
diabetic complications. Diabetic gastroparesis is one of them. It is manifested by fre-
quent episodes of nausea and vomiting and abdominal pain. This patient was sent to
a scintigraphic evaluation of gastric emptying to confirm or to rule out the disordered
motility of gastrointestinal tract.

Šalamonová Blichová, L., Rácz, O., Lepej, J., Štramová, I. Gastroparéza ako príčina zlej metabolickej kom-
penzácie a gastrointestinálnych ťažkostí u mladej pacientky s diabetom. Kazuistiky v diabetologii 15, 4: 4–7,
2017.

Kľúčové slová
 diabetická gastroparéza
 diabetes mellitus 1. typu
 dyspepsia
 scintigrafia žalúdka
 chronické komplikácie

diabetes mellitus

Keywords
 diabetic gastroparesis
 diabetes mellitus type 1
 dyspepsia
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of diabetes mellitus

Úvod
Poruchy motility tráviaceho traktu pri diabetes mellitus sa
môžu sa vyskytovať vo forme diabetickej gastroparézy alebo
ako poruchy črevnej motility, akými sú napr. diabetická hnačka

či zápcha. Postihujú zhruba tretinu až polovicu pacientov s dia-
betom.3,4 Typickými symptómami gastroparézy sú pocity stázy
potravy v žalúdku, nechutenstvo, nevoľnosť, zvracanie, príp.
nadúvanie. Príčinou týchto stavov je porucha autonómneho
nervového systému, následkom ktorej dochádza k oslabeniu
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kontraktility jednotlivých úsekov tráviaceho traktu, dyskoor-
dinácii pohybov, stagnácii potravy, rozpínaniu žalúdka. V stene
tráviacej trubice dochádza k pnutiu, čo vedie k nepríjemným
symptómom. Vo zvratkoch možno typicky nájsť nestrávené
zvyšky potravy, neraz aj z predošlého dňa. Následkom týchto
dyspeptických ťažkostí môže dochádzať k strate hmotnosti
a k malnutrícii.

Na mikroskopickej a submikroskopickej úrovni dochádza
k poškodeniu a následnej atrofii a degenerácii neurónov, čím
je vedenie nervovými vláknami oneskorené. Typickým nále-
zom je zánik a znížený počet intersticiálnych Cajalovych bu-
niek, ktoré sa považujú za pacemakera elektrickej aktivity ža-
lúdka. Takisto dochádza k redukcii medzibunkových spojení
medzi bunkami hladkého svalstva a medzi nervovými vlák-
nami a tiež medzi jednotlivými bunkami hladkého svalstva.2

Nepríjemné symptómy spojené s týmto ochorením nie sú
u týchto pacientov jediným problémom. V dôsledku zhoršenej
motility žalúdka dochádza k jeho oneskorenej a nepravidelnej
evakuácii a k nepravidelnej resorpcii živín z tenkého čreva. Do-
chádza tak k výkyvom glykémie, čo sťažuje metabolickú kom-
penzáciu diabetu. Vzniká tu začarovaný kruh, kde zhoršená
metabolická kompenzácia vedie k rozvoju autonómnej neuro-
patie tráviaceho traktu a naopak, autonómna neuropatia trá-
viaceho traktu vedie k zlej metabolickej kompenzácii.

Na vyšetrenie motility tráviaceho traktu sú k dispozícii via-
ceré vyšetrovacie metódy, ako napr. ultrazvukové vyšetrenie,
manometria, barostat, elektrogastrografia, avšak mnohé z nich
nenachádzajú v praxi širšie uplatnenie. Sú buď nedostupné,
ťažko tolerované pacientmi, alebo poskytujú len orientačný
obraz o evakuačnej schopnosti žalúdka. Scintigrafia žalúdka je
metóda, ktorá poskytuje presnejšiu kvantifikáciu evakuačnej
schopnosti žalúdka na základe sledovania pasáže potravy ozna-
čenej rádiofarmakom a považuje sa za zlatý štandard.1

Kazuistika
Na scintigrafické vyšetrenie bola prijatá 22-ročná pacientka
s 13-ročným trvaním diabetu, určeným ako diabetes mellitus
1. typu. Pacientka je liečená inzulínovou pumpou, ale napriek
tomu trpí častými výkyvmi glykémie. Hodnota glykovaného
hemoglobínu u nej v čase nášho vyšetrenia na Klinike nukle-
árnej medicíny dosahovala 8,3 % (8,96 mmol/l). Glykemické
profily za obdobie krátko pred našim vyšetrením – tab. 1. Tieto
hodnoty boli namerané laboratórne počas hospitalizácie paci-
entky.

Pacientka mala vzhľadom na svoj vek podpriemerný vzrast,
s výškou 143 cm a hmotnosťou 36 kg. U pacientky boli prí -
tomné viaceré chronické komplikácie diabetu, a to incipientná
diabetická nefropatia, incipientná kardiálna autonómna neu-
ropatia, neproliferatívna diabetická retinopatia, diabetická po-
lyneuropatia, poruchy motility tráviaceho traktu s častým vra-
caním a nevoľnosťami a prekonaná neuritída optického nervu.

Tab. 1: Glykemický profil pacientky, prítomné sú časté hy-
perglykémie

Pacientka trpí opakovanými častými vracaniami, ktoré vý-
znamne zhoršujú kvalitu jej života. Centrálna príčina vomitu
bola vylúčená. Časté vracanie, bolesti brucha a rozvrat vnútor-
ného prostredia boli u nej opakovane dôvodom hospitalizácie.
Ako 20-ročná prekonala subileus. Z iných komorbidít je u pa-
cientky podľa dokumentácie prítomná arteriálna hypertenzia
1. stupňa podľa ESH/ESC, mikrocytárna anémia ľahkého
stupňa a depresívna porucha na báze akcentovanej osobnosti.
Zo zdravotnej dokumentácie sú k dispozícii aj výsledky gastro-
fibroskopického vyšetrenia, ktoré preukázali minimálne
známky terminálnej ezofagitídy. Žalúdok a bulbus duodena
boli bez slizničných lézií.

Z dôvodu závažných dyspeptických ťažkostí bola pacientka
svojim diabetológom odoslaná na scintigrafické vyšetrenie eva-
kuácie žalúdka. Cieľom bolo objektivizovať poruchy vyprázd-
ňovania žalúdka a určiť ich ako príčinu častých nevoľností
a vracania. Scintigrafické vyšetrenie žalúdka realizujeme po-
mocou štandardných raňajok podľa odporúčaní.1 Tieto raňajky
pozostávajú z 2 krajcov bieleho chleba, 2 vaječných upečených
bielkov a masla. Potrava bola zapitá 150 – 200 ml vody. Rádio-
farmakum 99mTc-koloid v dávke 37 MBq bol zamiešaný do va-
ječných bielkov pred ich upečením do formy malej omelety.

Počas príjmu potravy bola sledovaná pasáž ezofagom dyna-
mickým záznamom, kde sme sledovali prechodnú stagnáciu
potravy v strednom úseku ezofagu, bez známok refluxu.

Následne po zjedení raňajok bola sledovaná náplň a miera
evakuácie žalúdka pomocou 1 minútu trvajúcich statických
snímkov. Sekvencia snímok bola robená každých 30 – 60 minút
do signifikantného poklesu aktivity v žalúdku, najdlhšie však
4 hodiny (240 min). Naplnenie žalúdka bolo na prvej snímke
nepravidelné, čo môže svedčať o prítomnosti starej, rádiofar-
makom neoznačenej stravy. Keďže pacientka bola pri vyšetrení
podľa štandardov nalačno, mohlo sa jednať aj o prítomnosť re-
ziduálnej stravy spôsobenej gastroparézou.

Mieru evakuácie žalúdka vyjadrujeme pomocou percenta
retencie potravy, teda koľko percent aktivity je prítomnej v ža-
lúdku v danom časovom bode v porovnaní s východiskovou
hodnotou na prvej snímke. Cieľom je vyhodnotiť percento re-
tencie v 30., 60., 120. a 240. minúte. V priebehu celého vyše-

Cajal Santiago Ramón (1852–1934) – španělský histolog. V mládí vystřídal
celou řadu škol pro své problémy s uznáváním autorit. Nicméně už tehdy
projevil značný umělecký talent. Medicíně se začal věnovat na popud svého
otce, anatoma. Po studiu pracoval jako armádní lékař a účastnil se expedice
na Kubu v l. 1874–75. V roce 1892 se stal profesorem histologie v Madridu,
v roce 1922 založil Laboratoř pro biologický výzkum (dnes Cajal Institute).
Jeho nejvýznamnější práce se týkají histologie centrálního nervového sy-
stému. Vypracoval řadu ilustrací a je autorem více než 100 vědeckých prací.
Jeho jméno nesou neurony mozkové kúry (horizontální C. nervové buňky)
a struktury uvnitř buněčného jádra (C. tělíska). V roce 1906 získal Nobelovu
cenu.

(zdroj informací: archiv redakce)

ráno obed večer v noci

14. 12. 2016 8,4 20,9 27,4 15,0
15. 12. 2016 9,5 17,8 12,0 19,2
16. 12. 2016 4,4 13,0 8,3 4,1
17. 12. 2016 17,2 22,0 14,1 14,2
18. 12. 2016 5,0 21,9 7,9 11,4
19. 12. 2016 21,1 16,9 11,8 17,2
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trenia pacientka pociťovala nevoľnosť a nechutenstvo, no na-
priek tomu sa snažila o spoluprácu. Napokon dvakrát vracala,
a to pred 30. minútou vyšetrenia, a potom medzi 60. a 80. mi-
nútou. Aktivita v žalúdku bola v 80. minúte prítomná len vo

funde; antrum a pylorus bol bez aktivity. V čreve sa nachádzalo
15 % podanej aktivity, 75 % bolo vyvrátených, čo je značná
strata znemožňujúca vyšetrenie. Snímkovanie bolo pre zlý stav
pacientky predčasne ukončené v 80. minúte.

Obr. 1: Scintigrafický záznam evakuácie žalúdka
Prítomná je pretrvávajúca vysoká aktivita vo funde. Záznam
svedčí pre spomalenú pasáž žalúdkom. Ľavý stĺpec – séria sní-
mok v prednej projekcii, pravý stĺpec – séria snímok v zadnej pro-
jekcii. (Klinika nukleárnej medicíny, Inštitút nukleárnej a mole-
kulárnej medicíny v Košiciach, 2016)

Obr. 3: Scintigrafický záznam evakuácie žalúdka
Dochádza k postupnému zníženiu aktivity v žalúdku a jej obja-
veniu sa v čreve. Záznam svedčí pre hranične spomalenú evaku-
ačnú schopnosť žalúdka. Ľavý stĺpec – séria snímok v prednej
projekcii, pravý stĺpec – séria snímok v zadnej projekcii. (Klinika
nukleárnej medicíny, Inštitút nukleárnej a molekulárnej medi-
cíny v Košiciach, 2016)

Obr. 4: F – Krivka evakuácie žalúdka
Polčas evakuácie žalúdka je 101 minút (v norme), % retencie po-
travy v 240. minúte je 9 %, čo svedčí pre normálny až hraničný
nález. Krivka má pritom strmejší priebeh ako krivka u predošlej
pacientky, čo znamená rýchlejšiu evakuáciu žalúdka. (Klinika
nukleárnej medicíny, Inštitút nukleárnej a molekulárnej medi-
cíny v Košiciach, 2016)

Obr. 2: Krivka evakuácie žalúdka (vpravo dole)
Zo záznamu je hodnotiteľný len úsek medzi 30. a 61. minútou.
Z tejto časti krivky je možné softvérom vyrátať polčas evakuácie
(GET1/2), ktorý predstavuje 275 minút. (Klinika nukleárnej me-
dicíny, Inštitút nukleárnej a molekulárnej medicíny v Košiciach,
2016)
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GASTROPARÉZA AKO PRÍČINA ZLEJ METABOLICKEJ KOMPENZÁCIE …

Vyšetrenie nebolo možné vyhodnotiť podľa štandardného
postupu, no napriek tomu možno z nameraných hodnôt určiť
orientačný polčas evakuácie žalúdka GET1/2 (gastric emptying
time to half) a aproximovať ho na celý požadovaný časový in-
terval (240 minút). Hodnota polčasu takýmto výpočtom do -
siahla 275 minút, teda extrémne predĺžený polčas evakuácie.
Normálna hodnota GET1/2 pritom predstavuje 90 – 180 minút.
Záznamy z vyšetrenia sú na obr. 1 a 2.

Vo vývratkoch boli jasne prítomné nestrávené zvyšky po-
travy z predošlého dňa. Usúdili sme tak na základe ich množ-
stva a vzhľadu, ktoré nekorešpondovali s podanými raňajkami.
Nález starej potravy je pre gastroparézu typický.

Pre porovnanie je na obr. 3 a 4 uvedený záznam scintigrafie
žalúdka u inej pacientky, u ktorej bolo preukázané normálne
až hraničné spomalené vyprázdňovanie žalúdka.

Diskusia a záver
Diabetická autonómna neuropatia so sebou nesie viacero ty-
pických symptómov, no napriek tomu sa na ne nemožno
v plnej miere spoliehať. Druh a ani závažnosť symptómov ne-
musia korelovať so závažnosťou poruchy motility. Z tohto dô-
vodu je potrebné poruchy motility objektivizovať.

Ako už bolo uvedené, k dispozícii je viacero možností na
vyšetrenie evakuácie žalúdka, avšak scintigrafia sa v tomto
smere považuje za štandard. Predstavuje pomerne nenáročné
a neinvazívne vyšetrenie, pri ktorom je možné sledovať motilitu
žalúdka za fyziologickej stimulácie bežnou potravou, ktorá je
značená rádiofarmakom. Výhodou vyšetrenia je nízka apliko-
vaná aktivita (do 50 MBq). Predstavuje jednu z najnižších,
ktorá sa na oddeleniach nukleárnej medicíny používa. Pre po-
rovnanie, pri najčastejšom vyšetrení skeletu sa aplikuje až 15-krát
viac (750 MBq). Kontraindikáciou vyšetrenia je gravidita, ob-
štrukcia alebo perforácia tráviaceho traktu a alergia na zložku
potravy. Alergia na rádiofarmakum nebola u tejto metódy po-
písaná. Scintigrafické vyšetrenie evakuácie žalúdka je na Slo-
vensku zatiaľ málo rozšírené a nie je štandardizované.

Liečba diabetickej gastroparézy a porúch motility tráviaceho
traktu zatiaľ zostáva len symptomatická. Okrem režimových
opatrení (menšie porcie jedla v častejších dávkach, viac tekutej
a kašovitej stravy, redukcia vlákniny) sa v liečbe používajú pro-
kinetiká (itoprid), ktoré u časti pacientov prinášajú úľavu od
nepríjemných symptómov. Optimálnou kauzálnou terapiou by
bolo zamedziť rozvoju diabetickej neuropatie, čo sa sčasti dá
dosiahnuť správnou metabolickou kompenzáciou diabetika.

Patogeneticky v rozvoji diabetickej neuropatie zohráva
úlohu deficit neuronálnych rastových faktorov a C-peptidu,
ktorý sa podľa najnovších štúdií takisto považuje za rastový
faktor. Podľa viacerých experimentálnych a klinických štúdií
došlo pri infúznom alebo subkutánnom podávaní C-peptidu

k zlepšeniu senzorických funkcií periférnych nervových vlá-
kien.5 Či má C-peptid budúcnosť aj v liečbe a prevencii diabe-
tickej autonómnej neuropatie, ukáže čas.

U tejto pacientky sme sa snažili potvrdiť, resp. vylúčiť gas -
troparézu ako možnú príčinu jej častého vracania a dyspepsie.
Hoci presná kvantifikácia parametrov vyšetrenia nebola
možná, výsledky vyšetrenia svedčia pre výrazne spomalenú
evakuačnú schopnosť žalúdka. Domnievame sa tak na základe
orientačne vyrátaného polčasu evakuácie (GET1/2 = 275 minút)
a tiež na základe ďalších známok porúch motility (reziduálna
strava vo vývratkoch, nevoľnosť a vracanie, nízka aktivita
v čreve). Vzhľadom na uvedené ťažkosti pacientky a kompli-
kácie pri vyšetrení sme odporučili považovať toto vyšetrenie
za orientačné.

Nemožno vylúčiť ani to, že k tráviacim ťažkostiam tejto pa-
cientky prispieva aj jej zlý psychický stav. Počas analýzy vzišlo
podozrenie na monogénový typ diabetu, čo je podporené aj
významnou rodinnou anamnézou. Výsledky genetického vy-
šetrenia zatiaľ nie sú k dispozícii. Pacientka je naďalej sledovaná
v diabetologickej ambulancii. Napriek liečbe pretrvávajú jej
zdravotné komplikácie, pre ktoré je opakovane hospitalizovaná
na oddelení internej medicíny a psychiatrie.

Literatúra
1. Abell, T. L., Camilleri, M., Donohoe, K. et al. Consensus recommendations

for gastric emptying scintigraphy: a joint report of the American Neuro-
gastroenterology and Motility Society and the Society of Nuclear Medicine.
J Nucl Med Technol 36, 1: 44–54, 2008.

2. Faussone-Pellegrini, M. S., Grover, M., Pasricha, P. J. et al.; NIDDK Gastro-
paresis Clinical Research Consortium. Ultrastructural differences between
diabetic and idiopathic gastroparesis. J Cell Mol Med 16, 7: 1573–1581,
2012.

3. Horváth, V. J., Izbéki, F., Lengyel, C. et al. Diabetic gastroparesis: functio-
nal/morphologic background, diagnosis, and treatment options. Curr Diab
Rep 14, 9: 527, 2014.

4. Soykan, I., Sivri, B., Sarosiek, I. et al. Demography, clinical characteristics,
psychological and abuse profiles, treatment, and long-term follow-up of
patients with gastroparesis. Dig Dis Sci 43, 11: 2398–2404, 1998.

5. Wahren, J., Kallas, A., Sima, A. A. The clinical potential of C-peptide re-
placement in type 1 diabetes. Diabetes 61, 4: 761–772, 2012.

MUDr. Lenka Šalamonová Blichová
Ústav patologickej fyziológie
LF UPJŠ v Košiciach
Trieda SNP 1
040 11 Košice
e-mail: blichova.lenka54@gmail.com



8 KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 4/2017

Jak si poradit se strachem z hypoglykemií 
u diabetičky 1. typu?

Zuzana Vlasáková
Centrum diabetologie, IKEM, Praha

Souhrn
Kazuistika se zabývá případem pacientky s diabetem 1. typu, která špatně rozeznávala
hypoglykemie a veliký strach z nich vedl ke špatné kompenzaci diabetu. Po převedení
na dlouhodobě působící inzulín glargin 300 U/ml noční hypoglykemie vymizely, kom-
penzace diabetu se zlepšila, čímž se významně změnila kvalita života této pacientky.

Summary
How to cope with worries about hypoglycemia in a patient with the type 1 diabetes
mellitus?
We present the case report of a patient with the type 1 diabetes mellitus who misiden-
tified hypoglycemic episodes and her big worries about them resulted in a bad com-
pensation of diabetes. The switch to a long acting insulin glargine 300 U/mL led to
a complete cessation of night hypoglycemic episodes as well as the improved compen-
sation of diabetes and a significantly improved quality of life of our patient.

Vlasáková, Z. Jak si poradit se strachem z hypoglykemií u diabetičky 1. typu? Kazuistiky v diabetologii 15, 4:
8–10, 2017.

Klíčová slova
 diabetes mellitus
 inzulín glargin
 hypoglykemie

Keywords
 diabetes mellitus
 insulin glargine
 hypoglycemia

Úvod
Pacienti s diabetes mellitus (DM) 1. typu, kteří nemají díky au-
toimunitní destrukci beta-buněk pankreatu svoji vlastní pro-
dukci inzulínu, jsou zcela závislí na aplikaci exogenního inzu-
línu. Intenzifikovaný inzulínový režim s třemi prandiálními
dávkami inzulínu a s jednou dávkou dlouhodobě působícího
inzulínu na noc sice imituje fyziologickou sekreci inzulínu, ale
přesto se někteří pacienti nevyhnou hypoglykemiím jak během
dne, tak i v noci.

U nevelkého procenta pacientů s DM 1. typu se může roz-
vinout i tzv. syndrom nerozeznávání hypoglykemie, který pak
jim může výrazným způsobem znepříjemňovat život. Další
komplikací, která se k hypoglykemiím vztahuje, je obava či
strach že se u pacienta hypoglykemie objeví. Ten může ošetřu-
jícím diabetologům dokonce znemožnit, aby přes veškerou
snahu bylo u těchto diabetiků dosaženo dobré kompenzace
diabetu.

Výzkum a vývoj nových druhů inzulínu v poslední době
velmi pokročil. Zejména inzulínová analoga mají vlastnosti,
které pacientům vyhovují více než klasické humánní inzulíny
– doba účinku, jejich stabilita v efektu na glykemie a z toho ply-
noucí menší počet hypoglykemií ve srovnání s humánními in-
zulíny.

To, jak pomohl eliminovat noční hypoglykemie převod pa-
cientky z inzulínu glargin 100 U/ml (Lantus) na inzulín glargin
300 U/ml (Toujeo), předkládá tato kazuistika.

Kazuistika
Jedná se o 54letou pacientku s DM 1. typu. V rodinné ana -
mnéze diabetes neměla, je středoškolačka, již mnoho let pracuje
v bance. Je rozvedená, má sice přítele, ale žije sama. Je bezdětná,
porody, potraty, umělé přerušení těhotenství neprodělala.

V osobní anamnéze má strumektomii pro tyreotoxikózu
v roce 1986, od té doby je substituována a pravidelně sledována
ve spádové endokrinologické ambulanci. Od roku 2010 je me-
dikamentózně léčena pro hypertenzi.

V roce 2016 prodělala při těžké hypoglykemii otevřenou
frakturu levého bérce s nutností následné operace. Je neku-
řačka, alkohol téměř nepije.

Pacientka podstoupila v roce 1986 strumektomii pro tyreo-
toxikózu. Ve stejném roce se za několik měsíců manifestoval
i DM 1. typu. Je mnoho let sledována v naší ambulanci, avšak
kompenzace DM nebyla nikdy příliš uspokojivá. Pacientka
prodělala v minulosti několik závažných, těžkých hypoglyke-
mií, které se vyskytovaly nepravidelně během dne, ale bohužel
i v noci. Od roku 2005 byla převedena na dlouhodobě působící
inzulínový analog podávaný na noc. Přes den aplikuje krátko-
dobá inzulínová analoga před každým jídlem v poměrně nízké
dávce – 3x 2–4 U.

Z mikroangiopatických komplikací se v roce 2011 manifes-
tovala incipientní diabetická retinopatie, která je zatím bez vý-
raznější progrese. Renální funkce má v normě, je bez pozitivní
mikroalbuminurie. Nicméně v roce 2010 byla pro parestezie
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JAK SI PORADIT SE STRACHEM Z HYPOGLYKEMIÍ U DIABETIČKY 1. TYPU?

dolních končetin vyšetřena a byla prokázána periferní diabe-
tická neuropatie, od roku 2016 s klasickou neuropatickou bo-
lestí. Žádné makroangiopatické komplikace jsme neprokázali
– nemá ischemickou chorobu srdce ani dolních končetin, ne-
prodělala cévní mozkovou příhodu.

Jejím největším problémem je strach z hypoglykemie, který
se jí dařilo mnoho let úspěšně tajit, neboť se za něj styděla. Já
jsem při ambulantních kontrolách upravovala dávky dlouho-
době i krátkodobě působícího inzulínu, snažila se najít nej-
vhodnější množství inzulínu pro pacientku, která má poměrně
pravidelný denní režim a evidentní zájem o to, aby se kompen-
zace zlepšila. Postupně se nám podařilo vytitrovat denní dávky
rychle působícího analoga, ale kompenzace se stále nelepšila
a glykovaný hemoglobin se pohyboval mezi 70 a 80 mmol/mol.
Až při jedné z ambulantních kontrol, kdy jsem se jí zeptala,
kolik si nyní aplikuje nočního inzulínu. Odpověděla, že 16 jed-
notek. My jsme ale podle záznamů v dokumentaci byly domlu-
vené z minulé kontroly na 18 jednotkách. V tu chvíli se mi ujas-
nilo, o co se jedná. A tak jsem se pacientky na rovinu zeptala,
proč se bojí zvýšit dávku nočního inzulínu. Rozplakala se a při-
znala, že prodělala několik těžkých hypoglykemií v noci a že
už nikdy nechce dopustit, aby se podobný stav opakoval. Při
jedné hypoglykemii s bezvědomím a pádem si přivodila kom-
plikovanou otevřenou zlomeninu levého bérce. Byla doma
sama a probudila se po nějaké době na zemi s nepříjemným
pohledem na svou zdeformovanu nohu. Musela si sama volat
sanitu. Další hypoglykemie s poruchou vědomí se stala během
sexu s partnerem. Partner zavolal sanitu, pacientka však má od
té doby zábrany v sexu a obavy, aby se stejná situace neopako-
vala. Referovala také o poruše paměti, která následuje po ně-
kterých výraznějších hypoglykemiích. Svěřovala se s tím, že se
po nich několik hodin v zaměstnání nedokáže soustředit na
práci. Velkým problémem pro ni také je, že blížící se hypogly-
kemii nepozná. Během dne se ohlídá častou monitorací glyke-
mií, ale v noci je bezmocná. Velmi jí to stresuje a čím dále víc
se cítí nemocí ubitá, ztracená.

Doporučila jsem jí pomoc u naší psycholožky, což uvítala
a pravidelně pak docházela na konzultace. Glykovaný hemo-
globin ale nijak významně neklesal, takže jakmile byla 
možnost, nabídla jsem pacientce převod na inzulín glargin 
300 U/ml. Vysvětlila jsem jí všechny výhody léčby tímto novým
typem inzulínu a ona na ni přistoupila.

Teprve po převodu pacientky na Toujeo 300 U/ml v prosinci
2015 se kompenzace diabetu začala lepšit, jak ukazuje tabulka
s přehledem hodnot glykovaného hemoglobinu. Pacientka byla
seznámena s principem titrace dávky a pravidelně jsme dávku
spolu telefonicky konzultovaly. Dávka inzulínu glargin 
300 U/ml (Toujeo) byla navýšena o 4 U oproti dávce glarginu
100 U/ml (Lantus), nicméně pacientka je velmi spokojená,
neboť ani při této mírně vyšší dávce se žádná hypoglykemie
nemanifestovala.

Diskuse
Kazuistika demonstruje marnou snahu zlepšit kompenzaci
pacientky s DM 1. typu, která se obávala hypoglykemií tak,
že k nim nenechala dojít ani za cenu dlouhodobě špatné kom-
penzace. Dále je nutné přiznat, že tento strach mohou paci-
enti před svými diabetology úspěšně mnoho let maskovat
a dopátrat se příčiny špatné kompenzace může být obtížné
a zavádějící.

Ke strachu z hypoglykemií může přispívat i to, že někteří
pacienti s dlouhodobým průběhem diabetu mohou mít vyvi-
nutou autonomní neuropatii, a díky tomu blížící se hypogly-
kemii nedokážou rozpoznat. Navíc se u některých z nich, vli-
vem proběhlé těžké hypoglykemie, může rozvinout syndrom
nerozpoznání hypoglykemie a oni jsou tak vůči blížící se hy-
poglykemii bezbranní. Tento nepříjemný stav vzniká násled-
kem poruchy odpovědi sympatického nervstva a nadledvin na
pokles hladiny krevního cukru a není způsoben diabetickou
autonomní neuropatií. Přesný mechanismus reakce však není
dosud zcela objasněn. Jedna z teorií říká, že je důsledkem adap-
tace mozku na hypoglykemie. Tento jev se může objevit i u člo-
věka bez diabetu po jedné (např. uměle vyvolané) hypoglyke-
mii. Výhodou je, že bývá reverzibilní za předpokladu, že se
pacienti vyvarují dalších hypoglykemií.

U naší pacientky může být nepoznaná hypoglykemie způ-
sobena oběma příčinami, tudíž i autonomní neuropatií. Ta vy-
šetřena zatím nebyla, ale vzhledem k délce trvání a rozvinuté
formě bolestivé periferní neuropatie ji nemůžeme vyloučit.

Je pochopitelné, že nepříjemné situace, ke kterým při hypo-
glykemiích často dochází, vedou některé z pacientů k rozhod-
nutí, že už žádnou hypoglykemii nechtějí zažít. Dopad na jejich
kompenzaci je pak zřejmý.

Dobrá dlouhodobá kompenzace diabetu je základním před-
pokladem pro zabránění rozvoje jak makrovaskulárních, tak
i mikrovaskulárních komplikací. Cílem léčby diabetika je také
minimalizovat glykemické výkyvy jak směrem k hyperglyke-
miím, tak i k hypoglykemiím, neboť z mnoha dobře struktu-
rovaných studií vychází hypoglykemie jednoznačně jako 
rizikový faktor kardiovaskulárních příhod. Základním terapeu-
tickým režimem pro DM 1. typu je intenzifikovaný inzulínový
režim s třemi dávkami rychle působícího inzulínu před hlav-
ními jídly v kombinaci s dlouhodobě působícím inzulínem na
noc. Glargin 100 U/ml má velmi dobré farmakokinetické i far-
makodynamické vlastnosti s minimem hypoglykemií oproti
dlouhodobě působícím humánním inzulínům. Nicméně i při
léčbě tímto inzulínem k hypoglykemiím u naší pacienty do-
cházelo.

Pacientce byla nabídnuta také léčba inzulínovou pumpou,
která má možnost eliminovat vhodným nastavením bazálního
režimu noční hypoglykemie. Avšak ona léčbu pumpou striktně
a jednoznačně odmítla.

prosinec 2015 duben 2016 srpen 2016 leden 2017 květen 2017

HbA1c (mmol/mol) 76 68 64 62 58

Tab. 1: Vývoj hodnot HbA1c v průběhu léčby pacientky
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Proto jsme uvítali, že přistoupila na změnu nočního glar-
ginu 300 U/ml (Toujeo), který má oproti glarginu 100 U/ml
ještě lepší farmakokinetiku i farmakodynamiku. Clampové stu-
die prokázaly, že doba účinku inzulínu Toujeo je delší než 24
hodin (až 36 hodin) a jeho efekt je v průběhu dne stabilní.
V některých studiích jsou dokonce glykemické exkurze během
24 hodin menší oproti glarginu 100 U/ml, navíc bez ohledu na
jeho ranní nebo večerní podání. Možnost podání inzulínu buď
ráno nebo večer při stejném efektu se jeví také jako podstatný
faktor, protože z praxe víme, že spousta pacientů si večerní in-
zulín občas zapomene aplikovat. Ráno je pravděpodobnost vy-
nechání aplikace inzulínu daleko menší.

Z nově zveřejněných studií také vyplývá, že glargin 300 U/ml
má oproti glarginu 100 U/ml ještě signifikantně nižší pravdě-
podobnost nočních hypoglykemií.

To, že převedení pacientky z inzulínu glargin 100 U/ml
(Lantus) na glargin 300 U/ml (Toujeo) byla dobrá volba, ukázal
další průběh léčby. Pacientka od změny léčby žádnou těžší
noční hypoglykemii nezaznamenala. Během dne, zejména při
vyšší fyzické námaze, mívá ojedinělé mírnější poklesy glykemií,
které dokáže korigovat častým monitoringem, jak bylo patrné
z přehledů glykemií při kontrole glukometru. Pacientce vý-
znamně poklesl glykovaný hemoglobin, ale hlavně se drama-
ticky zlepšila kvalita jejího života.

Závěr
U dlouhodobě špatně kompenzované pacientky s DM 1. typu
se po převodu z glarginu 100 U/ml (Lantus) na glargin 300 U/ml
(Toujeo) zlepšila kompenzace diabetu a vymizely noční hypo-

glykemie. Zlepšení kvality života je významným bonusem
k léčbě tímto typem inzulínu.

Literatura
1. Becker, R. H., Dahmen, R., Bergmann, K. et al. New insulin glargine 300

Units · mL-1 provides a more even activity profile and prolonged glycemic
control at steady state compared with insulin glargine 100 Units · mL-1.
Diabetes Care 38, 4: 637–643, 2015.

2. Becker, R. H., Nowotny, I., Teichert, L. et al. Low within- and between-day
variability in exposure to new insulin glargine 300 U/ml. Diabetes Obes
Metab 17, 3: 261–267, 2015.

3. Bolli, G. B., Andreoli, A. M., Lucidi, P. Optimizing the replacement of basal
insulin in type 1 diabetes mellitus: no longer an elusive goal in the post-
NPH era. Diabetes Technol Ther 13, Supl.1: S43–S52, 2011.

4. Veneman, T., Mitrakou, A., Mokan, M. et al. Induction of hypoglycemia
unawareness by asymptomatic nocturnal hypoglycemia. Diabetes 42, 9:
1233–1237, 1993.

5. Bergenstal, R. M., Bailey, T. S., Rodbard, D. et al. Comparison of insulin
glargine 300 Units/mL and 100 Units/mL in adults with type 1 diabetes:
continuous glucose monitoring profiles and variability using morning or
evening injections. Diabetes Care 40, 4: 554–560, 2017.

MUDr. Zuzana Vlasáková, CSc.
Centrum diabetologie IKEM
Vídeňská 1958/9
120 21 Praha 4 – Krč
e-mail: zuvl@ikem.cz

JAK SI PORADIT SE STRACHEM Z HYPOGLYKEMIÍ U DIABETIČKY 1. TYPU?

Anotace

Průvodce pro nastávající maminky 
s těhotenskou cukrovkou
Hana Krejčí, Kateřina Anderlová, Patrik Šimják, Petra Rýdlová
Kdy vzniká těhotenská cukrovka? Jaká je dieta při těhotenské cukrovce? Může test na těhotenskou
cukrovku (oGTT) ublížit mému miminku? To jsou jistě příklady některých z mnoha otázek, které
napadnou ženu, když se dozví diagnózu gestační diabetes. Je na ošetřujícím lékaři – diabetologovi
i gynekologovi, aby je nejen všechny adekvátně zodpověděl, ale přidal ještě mnoho dalších informací,
které bude žena v takové situaci potřebovat.

Pomoci mu s tím může výborně napsaná brožura (44 stran), kterou připravili výše zmínění autoři z Gynekologicko-porodnické kliniky
1. LF UK a VFN. Krom kvalitního obsahu na první pohled upoutá i moderní a doslova krásný design publikace. Nějak takhle má vypadat
edukační brožura pro 21. století.

Publikace byla vydána nákladem společnosti sanofi-aventis a bezplatně ji pro diabetologické a gynekologické ambulance distribuují
zástupci této společnosti.
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Utajená hypoglykemie u výborně 
kompenzované diabetičky 2. typu

Josef Klein
Interní klinika, 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Souhrn
V kazuistice představuji 54letou pacientku s čerstvě zachyceným diabetem 2. typu,
popisuji změny terapie v prvním roce od stanovení diagnózy – vysazení prandiálního
analoga, výměnu bazálního inzulínu, a posuzuji vliv změn na bezpečnost léčby.

Summary
Latent hypoglycemia in the excellently compensated patient with the type 2 diabetes
mellitus
The case report presents a 54 years old patient with the recently diagnosed type 2 dia-
betes mellitus, it describes the changes of therapy during the first year since the dia-
gnosis – the withdrawal of prandial analogue, the change of basal insulin and it assess
the effect of those changes on a safety of the treatment.

Klein, J. Utajená hypoglykemie u výborně kompenzované diabetičky 2. typu. Kazuistiky v diabetologii 15, 4:
11–13, 2017.

Klíčová slova
 diabetes mellitus 2. typu
 glargin 300 U/ml
 titrace
 hypoglykemie
 kontinuální senzor 

glykemie
 CGM

Keywords
 type 2 diabetes mellitus
 glargine 300 U/ml
 titration
 hypoglycemia
 continuous sensor 

of glucose
 CGM

Úvod
Diabetes mellitus 2. typu je chronická a trvale progredující
nemoc. Při stále se zvyšující prevalenci a také v souvislosti se
závažnými chronickými komplikacemi stoupá význam tohoto
onemocnění. Základním cílem naší léčby je zabránit rozvoji
akutních komplikací a preventivně působit proti vzniku chro-
nických komplikací. K dispozici máme v současné době široké
spektrum jak perorálních antidiabetik, tak i inzulínů s rozdíl-
ným profilem účinku. Ve volbě vhodné léčby by neměla hrát
roli pouze její účinnost, ale i bezpečnost. S moderními prepa-
ráty máme možnost vybrat současně efektivní i bezpečný způ-
sob léčby, který bude vyhovovat potřebám našeho pacienta.

Kazuistika
Pacientka k nám byla odeslána praktickým lékařem v květnu
2016 pro záchyt diabetu s rozvinutými symptomy hypergly -
kemie, udávala intenzivní pocity žízně, rozostřené vidění, 
slabosti, zvýšenou únavu a časté močení. Vzhledem k minerá-
lovému rozvratu (Na 121 mmol/l, K 3,4 mmol/l, Cl 78 mmol/l,
Osm 318 mmol/l) a vstupní glykemii 59 mmol/l bez ketoaci-
dózy byla přijata na metabolickou JIP interní kliniky, kde byla
zahájena parenterální rehydratační terapie a podávání inzulínu
kontinuálně dávkovačem. Po úpravě vnitřního prostředí a po-
klesu glykemií byla přeložena na standardní oddělení k nasta-
vení terapie nově zachyceného diabetu a edukaci. Z komorbidit
byla doposud známa jen arteriální hypertenze, stav po tyreoi-
dektomii a cholecystektomii.

Tab. 1: Laboratorní výsledky za hospitalizace

V rámci screeningu diabetických komplikací byl proveden
celý panel vyšetření. Oční vyšetření bylo bez známek diabe-
tické retinopatie. Echokardiografie s lehkou hypertrofií levé
komory a mitrální insuficiencí I. stupně. Ultrazvuk břicha
s nálezem hepatomegalie a steatózy jater. Na DUS karotid
byla zjištěna až 90% stenóza za odstupem a. carotis interna
sin. Doplněná CT angiografie nám potvrdila významnou ste-
nózu levostranné a. carotis interna. Vzhledem k odpovídají-

urea 3,8 mmol/l

kreatinin 47 μmol/l

kyselina močová 215 μmol/l

eGFR 1,70 ml/s/1,73 m2

bilirubin celkový 12,1 μmol/l

ALP 1,51 μkat/l

ALT 0,71 μkat/l

AST 0,43 μkat/l

GGT 0,84 μkat/l

cholesterol celkový 4,6 mmol/l

HDL-cholesterol 0,62 mmol/l

LDL-cholesterol 2,26 mmol/l

triacylglyceroly 4,45 mmol/l

non-HDL cholesterol 3,98 mmol/l

C-peptid nalačno 560,1 pmol/l

HbA1c 153 mmol/mol
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cím obtížím pacientky byla po dohodě s kardiochirurgem in-
dikována endarterektomie (operace proběhla úspěšně v čer-
venci 2016).

Během hospitalizace proběhla edukace nutričním terapeu-
tem, edukační sestrou a pacientka byla převedena na intenzi-
fikovaný inzulínový režim. Dávky inzulínu při propuštění pa-
cientky se ustálily na glulisin (Apidra) 14-6-4 U a glargin
100 U/ml (Lantus) 16 U ve 22 hodin. Do medikace byla přidána
perorální antidiabetika s výhledem redukce dávek inzulínu až
jeho možného vysazení po plném nastoupání jejich účinku.
Dávku metforminu jsme vytitrovali na 1 000 mg 2x denně
a dále jsme do medikace přidali sitagliptin 100 mg 1x denně.

Pacientka byla poučena o cílových hodnotách glykemie
a nutnosti intenzivního selfmonitoringu vzhledem k očekáva-
nému poklesu glykemií a potřebě redukce dávek inzulínu. Měla
za úkol redukovat nebo event. navyšovat dávky inzulínu tak,
aby se glykemie nalačno držela optimálně mezi 5–7 mmol/l
a postprandiálně mezi 7–9 mmol/l.

Během prvního měsíce od propuštění pacientka dotitrovala
bazální inzulín na 18 U glarginu 100 U/ml, glykemické profily
se proti hodnotám za hospitalizace ustálily, s výskytem symp-
tomatické hypoglykemie 1–2x do týdne. Bohužel přetrvávaly
dyspeptické obtíže po nasazení metforminu, které se částečně
objevily již za hospitalizace a pak nabraly na intenzitě. Metfor-
min v dávce 2 000 mg denně jsme vyměnili za formu s pro-
dlouženým uvolňováním v dávce 500 mg 1x denně, další na-
vyšování dávky pacientka netolerovala. V následujícím půlroce
pacientka redukovala dávky prandiálního inzulínu až k jeho
vysazení v březnu 2017, dávku bazálního inzulínu (glargin
100 U/ml) navýšila na 20 U. Úpravy dávkování prováděla pa-
cientka jak po konzultaci s námi, tak i samostatně.

Tab. 3: Glykemický profil před vysazením prandiálního in-
zulínu

Od vysazení prandiálního inzulínu byla pacientka zcela bez
symptomů hypoglykemie. Nadále měřila denně ranní glykemie
nalačno a před spaním, 2–3x do měsíce glykemický profil.
Ranní glykemie nalačno se držely stabilně mezi 5–6 mmol/l
a postprandiální maximálně do 9 mmol/l.

Glykovaný hemoglobin po vysazení prandiálního analoga
stoupl na 40 mmol/mol. Vzhledem k této stále nízké hodnotě
jsme se rozhodli k nasazení zaslepeného senzoru glykemie
(CGM – continuous glucose monitoring) s cílem odhalit ne-
poznané noční hypoglykemie, o kterých jsme se domnívali, že
stojí právě za takto nízkým glykovaným hemoglobinem. Chtěli
jsme současně snížit dávku inzulínu, ale to pacientka i přes po-
učení o hypoglykemii odmítala, měla obavy z vysokých hodnot
a neviděla pro snížení dávek důvod. Argumentovala pravidel-
ným měřením „dobrých“ hodnot a absencí příznaků hypogly-
kemie. Nakonec souhlasila se snížením dávky na 18 U glarginu
100 U/ml.

Na záznamu z kontinuálního senzoru jsme odhalili noční
hypoglykemie mezi 1. a 5. hodinou ranní, které pacientka
zaspávala. Ranní glykemie nalačno měřila až kolem 7. ho-
diny a i přes poctivý selfmonitoring nebyla schopna hypo-
glykemie odhalit. Zbývající záznam byl již poměrně vyrov-
naný.

Dávku bazálního inzulínu glargin 100 U/ml jsme dále ne-
redukovali, ale zvolili jsme raději výměnu za inzulín glargin
300 U/ml (Toujeo) s vyrovnanějším profilem účinku. Z obav
z vážného průběhu hypoglykemie jsme dávku snížili na
16 U glarginu 300 U/ml. Pacientka po prezentaci záznamu se
změnou souhlasila, byla znovu poučena o rizicích hypoglyke-
mie. K ověření správnosti námi zvoleného postupu jsme paci-
entku odeslali k nasazení kontrolního zaslepeného senzoru
(CGM) s odstupem tří týdnů. Kontrolní senzor nám ukázal
nejen úplné vymizení hypoglykemií, ale i výrazné snížení va-
riability glykemie v průběhu celého dne.

UTAJENÁ HYPOGLYKEMIE U VÝBORNĚ KOMPENZOVANÉ DIABETIČKY 2. TYPU

nalačno 2 hodiny po snidani před obědem 2 hodiny po obědě před večeří 2 hodiny po večeři ve 22 hodin ve 2 hodiny
mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l

7,3 15,4 12,1 6,6 8,1 8,4 5,1 6,1

8,2 13,3 12,2 3,5 6,2 6,7 5,1 7,8

9,7 12,1 7,2 5,1 6,5 7,1 5,3 6,3

7,4 7,7

nalačno 2 hodiny po snídani 2 hodiny po obědě 2 hodiny po večeři
mmol/l mmol/l mmol/l mmol/l

5,1 6,9 7,7 7,1

5,2 9,8 7,1 6,9

5,2 6,5 9,4 6

Tab. 2: Glykemický profil při dimisi pacientky
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Obr. 1: Vývoj glykovaného hemoglobinu (mmol/mol)
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Diskuse
V příběhu naší pacientky jsou dva klíčové momenty, které
vedly ke zvýšení bezpečnosti léčby. Prvním je vysazení pran-
diálního analoga, které bylo umožněno přidáním gliptinu do
terapie. Druhým momentem je výměna bazálního inzulínu za
glargin 300 U/ml.

Na podkladě lepších farmakodynamických a farmakokine-
tických vlastností glarginu 300 U/ml, které jsou charakterizo-
vány především prodloužením účinku a snížením variability,
došlo k vymizení hypoglykemií a umožnilo nám velice těsnou
kompenzaci. Nepochybné je i zvýšení komfortu léčby při fle-
xibilitě doby aplikace u koncentrovaného glarginu a absence
inzulínu ke každému jídlu. Naše kazuistika potvrzuje platnost
závěrů velkých klinických studií a ukazuje, že jejich výsledky
lze aplikovat i na jednotlivce v reálné praxi.
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Obr. 2: Záznam z kontinuálního monitorování glykemie – glargin 100 U/ml

Obr. 3: Záznam z kontinuálního monitorování glykemie – glargin 300 U/ml
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Nová cesta pro efektivní využití 
destičkových faktorů v léčbě ran

Barbara Kubešová1, Lucie Hlávková2, Václav Kubeš3

1VA-BIOS, s.r.o., Brno
2Future Medicine, s.r.o.
3Ústav patologické anatomie, FN Brno

Souhrn
Trombocytární růstové faktory jsou převážně glykoproteiny, které se nacházejí v alfa
granulích krevních destiček. Zkušenosti vypovídají o tom, že každé lokální zvýšení
destičkových faktorů vede k lokálnímu posílení hojivých a regeneračních procesů.
K posílení hojivých procesů lze využít autologní, allogenní i xenogenní faktory. Mož-
nosti využití jsou limitované infekčními riziky a legislativou.

Summary
A new way for effective use of platelet´s factors in healings of wounds
Thrombocyte growth factors are mostly glycoproteins that are located in alfa granules
of platelets. As the experience tells us, every local elevation of platelet´s factors leads
to on-site empowerment of healing and regeneration processes. The autologous, allo-
geneic and xenogenic factors may be used for empowerment of healing processes. 
Possibilities of use of platelet factors are limited by the risk of infection and legislation.

Kubešová, B., Hlávková, L., Kubeš, V. Nová cesta pro efektivní využití destičkových faktorů v léčbě ran. Kazu-
istiky v diabetologii 15, 4: 15–18, 2017.

Klíčová slova
 destičkový faktor
 růstové faktory
 destičkový lyzát
 plazma bohatá na destičky

Keywords
 platelet factor
 growth factors
 platelet lysate
 platelet rich plasma

Složení
Trombocytární růstové faktory jsou z chemického hlediska
proteiny a glykoproteiny, které jsou uloženy v alfa granulích
krevních destiček. α granula obsahují množství proteinů, které
mají silný účinek na hojení ran. V současné době je známo při-
bližně jedenáct destičkových růstových faktorů, avšak ukazuje
se, že se nejedná o konečný počet. Mezi nejznámější patří
PDGF (platelet derived growth factor), TGF-β (transforming
growth factor), VEGF (vascular endothelial growth factor),
EGF (epidermal growth factor), PDEGF (platelet derived en-
dothelial growth factor), ECGF (epithelial cell growth factor),
IGF (inzuline-like growth factor), Interleukin 8, FGF (fibro-
blast growth factor), CTGF (connective tissue growth factor),
HGF (hepatocyte growth factor), keratinocyte growth factor,
osteocalcin, osteonectin, fibrinogen, vitronectin, fibronectin,
trombospondin-1 a další.

Růstové faktory se po uvolnění ihned váží na transmembrá-
nové receptory buněk přítomných v místě defektu. K buňkám,
které obsahují receptory pro trombocytární růstové faktory,
patří mezenchymální kmenové buňky (MSC), osteoblasty, fi-
broblasty, endoteliální buňky a buňky epidermis. Tyto buňky
se aktivují a začínají proliferovat. Destičkové faktory po navá-
zání na příslušné receptory stimulují kožní buňky k novotvorbě
kolagenu a fibronektinu, čímž prokazatelně urychlují hojení

tkáně. Destičkové faktory významně působí na mezenchymální
kmenové buňky, které chemotakticky přitahují, aktivují a pod-
porují jejich diferenciaci i sebeobnovu. Důležitou vlastností
mezenchymálních kmenových buněk je také to, že se v ische-
mické tkáni predilekčně diferencují do cévních buněk (angio-
geneze), přičemž je tato vlastnost vysoce ceněná především
v oblasti hojení ran.

Růstové faktory destiček se v humánní i veterinární medi-
cíně využívají nejčastěji ve formě PRP (platelet rich plasma),
méně často ve formě lyzátu.

PRP je definována hodně obecně. Uvádí se, že obsahuje mi-
nimálně dvojnásobek a více trombocytů, než je obsah v plné
krvi. Destičkový lyzát (DL) je jednoduše řečeno koncentrátem
PRP, při jehož technologickém postupu přípravy byly destruo-
vány membrány α granulí a byl několikanásobně zvýšen počet
destičkových faktorů oproti PRP.

Příprava
PRP se nejčastěji získává separační centrifugací. V současné
době lze využít i přístrojové zařízení komerčních firem. Lékař
by však měl znát vstupní hodnoty trombocytů, aby věděl, jakou
hodnotu v PRP může očekávat, a tu by si měl opět ověřit labo-
ratorním vyšetřením. Toto vyšetření bývá někdy opomíjeno
a v praxi pak dochází k aplikacím různě koncentrovaného ne-
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NOVÁ CESTA PRO EFEKTIVNÍ VYUŽITÍ DESTIČKOVÝCH FAKTORŮ V LÉČBĚ RAN

standardizovaně připraveného PRP. To často vede k odlišným
klinickým výsledkům při aplikacích PRP na různých pracoviš-
tích.

PRP se vyrábí buďto v nesrážlivé krvi (citrát, EDTA) nebo
jako tzv. PRF za vzniku plazmatického koagula, do kterého se
trombocyty vychytají. V některých indikacích, zejména ve sto-
matochirurgii, je tento způsob přípravy výhodný a preferovaný.

Pro přípravu destičkového lyzátu se využívá PRP, ve kte-
rém se následně destruují buňky i alfa granula. Děje se to buďto
opakovaným mrazením, anebo pomocí ultrazvuku. Využití
destičkového lyzátu získává v současnosti na popularitě, pro-
tože navzdory složitější přípravě má lékař k dispozici 4 až 6krát
více destičkových faktorů. Při tvrdé centrifugaci lze odstranit
i zbytky destičkových membrán a aplikovaný destičkový lyzát
pak nevytváří reaktivní zánět, což je naopak v případě aplikace
PRP celkem běžné a někdy i žádoucí (estetická dermatologie),
v jiných případech to však může působit problém. Bylo zjiš-
těno, že destičky obsažené v PRP mohou interagovat s někte-
rými typy léčiv, jako jsou ASA, NSAID, některé typy antihy-
pertenziv a antikoagulancia. Proto je nutné při aplikaci PRP
tyto informace od pacientů cíleně zjišťovat a na základě toho
upravit léčbu, aby zbytečně nedocházelo k vyblokování účinku
PRP léčivy. Nespornou výhodou DL je tedy i to, že tyto nežá-
doucí interakce není nutno při a po aplikaci řešit.

Využití
PRP se používá v ortopedii, kde je aplikována do kloubů pro
zmírnění projevů artrózy, nebo k poškozeným šlachám, kde
urychluje jejich hojení. Toto využití je shodné v humánní i ve-
terinární medicíně.

PRP nebo destičkový lyzát se s úspěchem používá v ob-
lasti hojení ran, a to zejména ran chronických a těžko hoji-
telných, jako jsou bércové vředy, anální fisury, píštěle, dia-
betické rány a dekubity.

Chirurgové používají PRP i při operacích, protože PRP po-
máhá stavět krvácení a současně startuje v organismu žádoucí
hojivé procesy. Zejména ve stomatologii, při těžších ortodon-
tických zákrocích, se PRP používá již vcelku běžně.

Velký prostor pro využití destičkových faktorů se objevil
v oblasti plastické a estetické chirurgie, kde aplikace PRP do
podkoží má zřetelný omlazující účinek. V kombinaci s kyseli-
nou hyaluronovou se daří vyplňovat nejen vrásky, ale i prohlu-
beninky v kůži nejrůznějšího původu. Zajímavé je, že v naší re-
publice je právě tato oblast využití PRP nejčastější, zatímco
například v Německu se více než dvě třetiny přístrojů k sepa-
raci PRP používají pro oblast hojení ran.

Destičkový lyzát je oproti tomu více využíván v oftalmologii,
zejména v indikaci syndromu suchého oka, a je účinný i tam,
kde jiné typy léčby selhávají. Nejčistší forma DL se používá jako
suplement do média, zejména při kultivaci mezenchymálních
kmenových buněk.

V neposlední řadě je DL stále více využíván i v oblasti ho-
jení ran, a to právě pro rychlý nástup hojivého účinku.
Z praktického hlediska by měl být destičkový lyzát, který je po
zpracování ve formě mírně viskózního fluidního roztoku, na-
vázán na jednoduchý gelový nosič, aby nebyl z rány předčasně

vyplaven. Následně je možné, po předchozím vyčištění, tuto
heterogenní směs topicky aplikovat na předem připravenou
ránu, která by měla být zbavena nejen nežádoucích bakterií,
ale především biofilmů a nekrózy. V této souvislosti bychom
rádi upozornili na skutečnost, že pokud se použijí dezinficien-
cia na bázi jódu či alkoholu, může dojít k nechtěné denaturaci
proteinových molekul destičkových faktorů. Na trhu již sku-
tečně takový produkt existuje. Byl vyvinutý týmem lékařů
v České republice a zdá se, že doposud nemá ani v členských
zemích EU podobnou substituci. Tento, co se týče obsahu,
standardizovaný produkt je možné získat v lékárnách pod ná-
zvem Healer gel. Jedná se o xenogenní (zvířecí) lyzát v jedno-
duchém karbopolymerovém (vodném) gelu, který má kyselé
pH (5,5), čímž se ještě zvýší prohojivý účinek v ráně. Z bovinní
krve, odkud je DL získáván, se centrifugují, separují a likvidují
veškeré jiné zbytky krve, mimo plazmu a krevní destičky. Od-
straňují se především leukocyty, zodpovědné za imunopatolo-
gickou odpověď, proto nemohou vyvinout žádnou alergickou
či imunologickou reakci.

Healer gel s obsahem DL byl již s úspěchem použit na rege-
neraci a podporu hojení jak v dermatologických indikacích
(opary, afty, akné, poradiační dermatitidy, vlhké zapářky, fisury,
ragády, některé typy ekzémů, psoriáza, na iritované pokožce
po přístrojových zákrocích typu plazma, laser aj.), tak i jako
podpůrné ošetření pro posílení regenerace v rámci hojení akut-
ních i chronických ran (diabetická noha, pooperační rány bez
sutur, bércové vředy, proleženiny, otlaky, popáleniny aj.).

Z farmakologického hlediska je nespornou výhodou tako-
výchto preparátů, že nemají žádné systémové a lokální vedlejší
účinky (pouze je možná prchavá lokální iritace daná kyselým
pH citrátové formy gelu). Hlavní efekt topického přípravku
s DL pak spočívá v posílení přirozeného hojení vlastního or-
ganismu. Využít je mohou jak těhotné a kojící, tak i děti, do-
spělí a senioři. Po jednoduché aplikaci dochází k rychlému
vstřebání a velmi rychlé odezvě organismu v podobě urychlení
celého procesu hojení.

Bylo zjištěno, že destičkové faktory působí i mezidruhově.
Byl vyvinut také veterinární přípravek Healer ANIMAL gel,
který s úspěchem hojí rány jak savců (zejména psi, kočky,
koně), tak i u exotických zvířat, například plazů a ptáků.

Kazuistiky
Neuroischemická rána diabetika 2. typu
Muž, 62 let, diabetik 2. typu s dlouhodobě se nehojící neurois-
chemickou ránou, po amputaci pravého palce, vlhká gangréna
situovaná v plantární části defektu. Uzávěr ATA i ATP a ADP
bilaterální, nevhodné k chirurgickému ani endovaskulárnímu
řešení, sekundárně diagnostikována jaterní cirhóza toxonu-
triční etiologie. Po amputaci palce se defekt nehojil, plánována
byla ještě následná transmetatarzální amputace, pacient však
nebyl rozhodnut. Přišel do podiatrické ambulance k vyšetření
s žádostí o druhý názor stran nutnosti amputace pro nehojící
se diabetický defekt.

Léčba: Komplexní terapie (sulodexid, lokální, infuzní ozo-
noterapie, hepatoprotektivní podávání HepaDrinku, celková
antibiotická terapie, probiotická suplementace preparátem Lyo-
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vis), odlehčení defektu. Obr. 1 a obr. 2 ukazují stav po příchodu
pacienta na podiatrické pracoviště. Pro nepostupující stav
(žádný posun v hojení ani tři měsíce po zahájení terapie) apli-
kován lokálně gel s xenogenními destičkovými faktory (Hea-
ler), následně došlo k oživení spodiny rány, objevily se živé gra-
nulace a výrazný pokrok v hojení. Lze konstatovat, že po změně
lokálního krytí za Healer gel, došlo již po šesti týdnech k vý-
znamnému urychlení hojení rány (obr. 3 a obr. 4). Další vyšší
amputaci na chirurgii bylo možno zrušit.

Strie
Žena, 46 let, více než 20 let staré strie lokalizované na břiše.
Během měsíce jí byla provedena třikrát neinvazivní plazmate-
rapie za pomoci zařízení pro kosmetickou mezoterapii (PU-
REBEAU LADY LINER) a kosmetického gelu s xenogenními
destičkovými faktory (Healer gel). Obr. 5 ukazuje část břicha
před zákrokem a obr. 6 stejnou část břicha po ukončení proce-
dur.

Obr. 2Obr. 1

Obr. 4Obr. 3

Obr. 6Obr. 5
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Nehojící se jizvy na prsou
Žena, 39 let, rekonstrukce prsů šest měsíců po operaci pro ma-
lignitu a následně po dvoutýdenní aplikaci xenogenního des-
tičkového lyzátu Healer. Obr. 7 – jizva před aplikováním gelu
s DL, obr. 8 – jizva po dvoutýdenní aplikaci gelu s DL.

Závěr
Vedle mnoha osvědčených postupů, které pomáhají nejen lé-
kařům v jejich snaze posunout hojení ran, ale především paci-
entům v jejich samotném procesu uzdravování, se jeví být mi-
nimálně zajímavé využití také plazmy bohaté na destičky (PRP)
nebo samotného DL. Využívá se u chronických i akutních po-
škození. V odborné literatuře se nezřídka popisuje významný
pozitivní účinek na chronické, nehojící se povrchové i hluboké
kožní rány a bércové vředy. Dochází k poklesu pooperativních
infekcí, snížení bolestí a k zmenšení pooperačního krvácení.
Některá pracoviště již standardně využívají autologní PRP při
těžkých rekonstrukčních operacích, a to zejména v oblasti ústní
a čelistní chirurgie. Stále více se PRP i DL využívá v estetické
a plastické chirurgii. Již poměrně běžně se vlastní plazma obo-
hacená krevními destičkami aplikuje do podkoží k efektu
omla zení pleti, při mezoterapii, plazmaterapii nebo k podpoře
hojení jizev. Na několika krátkých kazuistikách jsme ukázali
možnosti použití regeneračního kosmetického gelu Healer
s xenogenními destičkovými faktory a plazmou a poukázali
jsme na univerzální a bezpečnou možnost využití tohoto pro-
duktu v podpoře regenerace a hojení ran. Především pak v péči
o nemocné diabetiky s neuroischemickými ranami lze dopo-

ručit aplikovat lokálně gel s DL na neochotně granulující a epi-
telizující rány a tam, kde je problematický přechod do dalšího,
respektive vyššího stadia hojení.
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Inzulín glargin 300 U/ml (Toujeo) 
a praktické využití flexibility dávkování

Marie Löblová
Diabetologická a obezitologická ambulance, EUC klinika s.r.o., České Budějovice

Souhrn
Prezentujeme kazuistiku pacientky s diabetes mellitus 2. typu, u které přidání inzulínu
glargin 300 U/ml (Toujeo) a gliflozinu k léčbě metforminem mělo pozitivní vliv na
kontrolu glykemie a redukci počtu hypoglykemií. Aplikaci inzulínu pacient hodnotil
jako snadnou a ocenil flexibilitu dávkování.

Summary
Insulin glargine 300 U/mL (Toujeo) and a use of flexible dosing in clinical practice
We present the case report of a patient with the type 2 diabetes mellitus in whom ad-
ding insulin glargine 300 U/mL (Toujeo) and gliflozin to the existing treatment with
metformin favorably affected glucose control and reduced hypoglycemic episodes.
The administration of insulin was considered easy by the patient and she appreciated
the flexible dosing.

Löblová, M. Inzulín glargin 300 U/ml (Toujeo) a praktické využití flexibility dávkování. Kazuistiky v diabe-
tologii 15, 4: 19–21, 2017.
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Úvod
Inzulín glargin je považován za „zlatý standard“ mezi bazál-
ními inzulíny. U glarginu 300 U/ml se kromě jeho výhodných
farmakokinetických a farmakodynamických vlastností dostá-
vají do popředí i další přednosti, jako je např. snadná a flexi-
bilní aplikace a menší objem aplikované tekutiny, který může
vést potenciálně k menší traumatizaci podkoží (sníženému ri-
ziku lipodystrofie) a k menší bolestivosti aplikace.

I přesto, že je díky jinému způsobu uvolňování účinné látky
v podkoží, někdy k dosažení cílových hodnot kompenzace dia-
betu zapotřebí vyšší dávky oproti humánnímu inzulínu (NPH),
může vést léčba inzulínem glargin 300 U/ml (Toujeo) ke zlep-
šení kompenzace diabetes mellitus, bez zvýšení rizika hypo-
glykemie.

Kazuistika
Ve své kazuistice popisuji pacienta, rok narození 1946, s dia-
betes mellitus 2. typu, který byl diagnostikován v roce 2004.

Léčen byl nejdříve v ordinaci praktického lékaře, kdy užíval gli-
pizid v dávce 5 mg denně.

V dubnu 2014 byl hospitalizován na kardiologickém oddě-
lení pro akutní levostranné srdeční selhání při hypertenzní
špičce. Po zaléčení diuretiky a nitrátem i.v. nastala promptní
úprava stavu. Echokardiograficky byla zjištěna orientačně hy-
pokinéza anteroseptálně, ejekční frakce (EF) levé komory
srdeční 40–45 %, dle SKG normální nález na koronárních tep-
nách.

Byla zahájena terapie srdečního selhání, pacient byl nově
přeléčen statinem. Při dimisi nemocný užíval furosemid
(Furon 40 mg tbl) 1-0-0, spironolakton (Verospiron 25 mg tbl)
1-0-1, bisoprolol (Concor Cor 5 mg tbl) 1-0-1/2, amlodipin
(Agen 10) tbl 1-0-0, atorvastatin 10 mg tbl 0-0-1. HbA1c byl
103 mmol/mol.

Medikace glipizidem byla na kardiologii změněna na apli-
kaci inzulínu 4x denně (Humulin R (cartridge) 16-8-9 IU s.c.,
Humulin N (cartridge) 12 IU s.c. ve 21 hodin), nemocný byl
propuštěn. Pro parestezie objednán k provedení EMG vyše-
tření.
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Za týden po dimisi z kardiologického oddělení došlo k re-
cidivě dušnosti a vzniku plicního edému. Antihypertenzní me-
dikace při dekompenzované hypertenzi (TK 220/100 mmHg)
byla znovu upravena, posílena diuretická terapie, provedena
punkce levostranného pleurálního výpotku. Kontrolní RTG
snímek srdce a plic neukázal známky městnání v malém oběhu.
Nemocný odešel z nemocnice s přenastavenou terapií srdeč-
ního selhání, pokračoval v antiagregační terapii a v léčbě stati-
nem. Dávkování inzulínu bylo upraveno dle aktuálních glyke-
mických profilů na Humulin R 20-8-8 IU s.c. a Humulin N
12 IU s.c. ve 21 hodin.

V diabetologické ambulanci zahájena dispenzarizace ne-
mocného v dubnu 2014. Hmotnost pacienta byla 76 kg, TK
130/90 mmHg, C-peptid nalačno 1,09 nmol/l, výška 167 cm,
BMI 27,25 kg/m2. Nemocný byl edukován stran dietního re-
žimu (dietní režim s obsahem 200 g sacharidů denně), vybaven
glukometrem a provedena edukace ohledně intenzity a struk-
tury selfmonitoringu glykemií.

Při kontrolním vyšetření v květnu 2014 byl HbA1c

89 mmol/mol (pokles z původních 103 mol/mol při hospi-
talizaci). Pro nález parestezií – na EMG potvrzena distální po-
lyneuropatie – pacient léčen gabapentinem (Neurontin 
300 mg) v celkové denní dávce 300 mg s pozitivním efektem.

V září 2014 byl do léčby přidán metformin v dávce 850 mg
s cílem zmírnit inzulínovou rezistenci. Metformin jsme pone-
chali v redukované dávce vzhledem k nálezu na ultrazvukovém
(UZ) vyšetření srdce. Na kontrolním UZ vyšetření srdce 
bylo již patrno zlepšení ejekční frakce na 60 % (zvýšení 
z původních 40–45 % při hospitalizaci na kardiologii). HbA1c

78 mmol/mol.
V aplikaci inzulínů pacient pokračoval podle zavedeného

dávkování. Ačkoliv jsme mu nabízeli předplněná pera s inzu-
línovými analogy, nemocný požadoval aplikaci inzulínu kla-
sickým perem. V selfmonitoringu glykemií pokračoval, měl
motivaci, glykemické profily si měřil pravidelně. Hmotnost se
však za poslední 4 měsíce zvýšila o 9 kg, ze 76 kg na současných
85 kg (pacient polevil v redukčním režimu, proto byla prove-
dena reedukace nemocného a byl požadován zápis jídelníčku
do příští kontroly).

V prosinci 2014 byl HbA1c 66 mmol/mol, TK 130/80
mmHg, aktuální hmotnost 85 kg (stabilní od minulé kontroly),
kreatinin 92 μmol/l. K dosavadní medikaci byl přidán vzhle-
dem k přítomné ICHS gliptin (Januvia 100 mg tbl 1-0-0). Za-
vedenou medikaci gliptinem snášel nemocný dobře, bez hypo-
glykemií, bez infektu horních cest dýchacích, bez infektu
močových cest.

Při terapii humánním inzulínem (Humulin R 20-8-8 IU s.c.
a Humulin N 12 IU s.c. ve 21 hodin) zažil dvě lehčí noční hy-
poglykemie. Nemocný byl také ošetřen pro nález incipientní
neproliferativní retinopatie laserem na levém oku, v plánu byla
operace pravého oka. Pacient udal, že častěji chodí do divadla,
večerní aplikace inzulínu mu způsobuje problémy. Přál si fle-
xibilnější režim v dávkování inzulínu. Vzhledem k nálezu na
očním pozadí a jeho požadavku na flexibilitu v dávkování in-
zulínu jsem pacienta převedla na inzulínová analoga.

Pacient poté, co si vyzkoušel jednoduchou aplikaci analoga
předplněným perem na „aplikačním modelu“ v ambulanci,

tento způsob terapie přijal. Nová inzulinoterapie zahrnula in-
zulín glulisin (Apidra SoloStar) 20-10-10 U s.c., inzulín glargin
300 U/ml (Toujeo) 16 U s.c. ve 21 hodin, dávka bazálního ana-
loga byla navýšena o 10–20 % proti humánnímu inzulínu.

V březnu 2015 byla hmotnost pacienta 83 kg (po zápisování
jídelníčku zredukoval 2 kg), TK 120/70 mmHg, aktuální gly-
kemie na glukometru 5,5 mmol/l. HbA1c 42 mmol/mol bez
hypoglykemií (pokles o 20 mmol/mol). Pacient prováděl self -
monitoring glykemií pravidelně, v záznamech z glukometru
byla patrna průměrná glykemie 6,9 mmol/l (SD 1,6) – velmi
uspokojivá, nejvyšší glykemie 9,8 mmol/l, nebyly již patrny
noční hypoglykemie.

Medikaci metforminem jsem ponechala na dávce 850 mg
0-0-1, dále sitagliptin (Januvia 100 mg) tbl 1-0-0, inzulín glar-
gin 300 U/ml (Toujeo) 16 U s.c. ve 21 hodin, inzulín glulisin
(Apidra) v peru SoloStar 20-10-14 U s.c.

Původně plánovaný zákrok laserem na pravém oku již nebyl
indikován pro stabilizaci nálezu. Hmotnost pacienta v násle-
dujících kontrolách zůstala stabilní, zapisoval si jídelníček, za-
koupil si krokoměr, monitoroval svoji fyzickou aktivitu a chodil
přibližně 6 000 kroků denně. Terapii jsem proto ponechala beze
změn.

V červnu 2016 se HbA1c dále zlepšil na 40 mmol/mol bez
hypoglykemií. Při kontrole jsem vzhledem k výsledkům studie
EMPA-REG OUTCOME indikovala změnu terapie gliptinem
na terapii gliflozinem, nově byl nasazen empagliflozin (Jardi-
ance) 1-0-0, sitagliptin vysazen, inzulín glulisin (Apidra) zůstal
na dávce 20-10-14 U s.c., dávka inzulínu glargin 300 U/ml
(Toujeo) navýšena na 18 U s.c. ve 21 hodin (dle glykemie na-
lačno, která byla 7,2 mmol/l), metformin ponechán ve stávající
dávce.

V datech stažených z glukometru nebyla patrna žádná hy-
poglykemie, průměrná hodnota glykemie činila 6,0 mmol/l
(SD 1,2), pacient ocenil flexibilní dávkování bazálního inzu-
línu, který může aplikovat dříve, pokud jde na divadelní před-
stavení.

Hmotnost setrvává stále na 83 kg, proto byla doporučena
konzultace nutriční terapeutkou, která spolupracuje s naší am-
bulancí. Hodnoty v lipidogramu při léčbě statinem – celkový
cholesterol 3,6 mmol/l, HDL-cholesterol 1,72 mmol/l, LDL-
cholesterol 1,41 mmol/l, triacylglyceroly 1,3 mmol/l.

Obr. 1: Vývoj HbA1c v čase (mmol/mol)
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Závěr
Při léčbě inzulínovými analogy glargin 300 U/ml (Toujeo)
a glulisin (Apidra) se kompenzace pacienta výrazně zlepšila,
takže mohl být dokonce odložen i plánovaný zákrok laserem
na pravém oku. Pacient je s léčbou spokojen a vyhovuje mu
zejména flexibilita v dávkování inzulínu.
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Hledáme správnou dávku 
bazálního inzulínu
Jan Brož, Jana Urbanová
Díky podpoře sanofi-aventis vyšlo v několika posledních letech na 750 000 výtisků různých edukačních brožur
pro diabetické pacienty. Rozsáhlou edici vycházející v nakladatelství Slávka Wiesnerová obohatila aktuálně
24stránková brožura dvou zkušených diabetologů z předních pražských pracovišť.

V této publikaci, určené diabetikům léčeným inzulínem, zpracovali autoři čtyři hlavní témata – vysvětlují co
je bazální inzulín a jak může pomoci dosáhnout cílových hladin glykemie a glykovaného hemoglobinu, dále ukazují, jak titrovat bazální
inzulín, samostatně pro diabetes 1. a 2. typu, a to včetně praktických příkladů. Samostatnou kapitolu má edukace věnovaná hypoglykemii.

Nakladatelství Wiesnerová, 1. vydání, ISBN 978-80-87630-19-8, A5, 24 stran, brožovaná
Brožura je pro diabetologické ambulance zdarma k dispozici prostřednictvím reprezentantů společnosti sanofi-aventis.
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Existuje geneticky podmienená 
neenzýmová glykácia hemoglobínu?

Linda Buková
Diabetologická ambulancia, Interná klinika, FNsP F.D.R., Banská Bystrica

Súhrn
V kazuistike prezentujeme priaznivý efekt motivácie v podobe neplánovanej gravidity
na pokles glykovaného hemoglobínu u pacientky s nekorelujúcimi hodnotami glyko-
vaného hemoglobínu a výsledkami selfmonitoringu preprandiálnych aj postprandiál-
nych glykémií.

Summary
Does genetically determined non-enzymatic hemoglobin glycation exist?
In this report, we are presenting a favourable effect of motivation in the form of un -
planned pregnancy on the decrease of glycated haemoglobin in a patient with non-
correcting values of glycated haemoglobin and results of self-monitoring for prepran-
dial and postprandial blood glucose.

Buková, L. Existuje geneticky podmienená neenzýmová glykácia hemoglobínu? Kazuistiky v diabetologii 15,
4: 22–26, 2017.
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Úvod
Krvná glukóza sa viaže ireverzibilným spôsobom na hemoglo-
bín v červených krvinkách, čím vzniká „glykovaný hemoglo-
bín” (HbA1c). Glykovaný hemoglobín sleduje cestu neenzyma-
tickej glykácie hemoglobínu v spojitosti s hladinou
plazmatickej glukózy.1 Slúži ako marker sledovania priemernej
hladiny glukózy počas posledných dvoch mesiacov. Hladina
glykovaného hemoglobínu závisí od priemernej hodnoty plaz-
matickej glukózy. Tak ako sa priemerná hodnota plazmatickej
glukózy zvyšuje, tak sa predpokladaným spôsobom zvyšuje aj
hladina glykovaného hemoglobínu.1

Viaceré predchádzajúce rozsiahle humánne genetické štúdie
dokázali, že HbA1c je ovplyvnený genetickými variantmi. Štú-
die genetických variantov zatiaľ neboli realizované u paci-
entov s už existujúcim diabetes mellitus 1. typu (DM1) alebo
diabetes mellitus 2. typu (DM2). Budúcnosť možno prinesie
výskum populačných rozdielov genetických variantov naprí-
klad pri inkorelácii hodnôt selfmonitoringu a HbA1c u pa-
cientov s DM1 alebo DM2 s využitím glukózového senzoru.

Niektoré varianty majú vplyv na funkciu, štruktúru a život-
nosť samotnej červenej krvi („erytrocytické varianty”), zatiaľ
čo iné majú vplyv na reguláciu glykémie („glykemické vari-
anty”). Cieľom viacerých štúdií u nediabetikov bolo identi-
fikovať ďalšie varianty ovplyvňujúce hladiny HbA1c a skú-
mať, do akej miery varianty ovplyvňujúce toto meranie
nezávisle od koncentrácie glukózy v krvi môžu viesť k ne-
správnej diagnóze diabetes mellitus 2. typu.

Pomocou metaanalýz spojených s genómovou asociáciou
bolo v medzinárodnej štúdii u 159 940 jedincov zo 82 kohort

európskych, afrických, východoázijských a juhoázijských rodov
identifikovaných 60 bežných genetických variantov spojených
s HbA1c. Boli klasifikované varianty zahrnuté v glykemickej,
erytrocytickej alebo neklasifikovanej biológii a testované, či
aditívna genetická hodnota erytrocytických variantov (GS-E)
alebo glykemických variantov (GS-G) bola spojená s vyšším
výskytom DM2 v multietnických pozdĺžnych kohortách 
(N = 33 241). Devätnásť glykemických a 22 erytrocytických va-
riantov sa spájalo s HbA1c na celom genóme. GS-G sa spájal
s vyšším rizikom DM2, zatiaľ čo GS-E sa nespájal s vyšším vý-
skytom DM2.2

Predchádzajúce asociatívne štúdie zamerané na genóm
(GWAS) skúmajúce genetický prínos k HbA1c u jedincov eu-
rópskeho a ázijského pôvodu identifikovali 18 lokusov ovplyv-
ňujúcich HbA1c prostredníctvom glykemických a nonglyke-
mických ciest, pričom tieto odrážali primárne biologickú
biológiu erytrocytov. Zmeny v HbA1c, ktoré sú spôsobené ge-
netickými zmenami pôsobiacimi prostredníctvom nonglyke-
mických ciest, nemusia presne odrážať okolitú glykémiu alebo
riziko vzniku DM2 a mohli by ovplyvniť platnosť HbA1c ako
diagnostického testu a merania regulácie glykémie u niekto-
rých jedincov alebo populácií.2,3,4,5,6 Podľa výsledkov viacerých
štúdií, čím viac pacientov má glykemické varianty, tým väčšie
je riziko vzniku cukrovky. Viac erytrocytických variantov však
neviedlo k vyššiemu riziku vzniku cukrovky, čo znamená ery-
trocytické varianty, ktoré znižujú hladiny HbA1c nezávisle od
koncentrácie glukózy, by mohli viesť k zanedbaným diagnózam
diabetu.2 V súčasnosti prebiehajú aj ďalšie štúdie testujúce hy-
potézy o vplyve genetických variantov na diagnostickú pres-
nosť HbA1c pri incidencii predvídania DM2.
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Nevýhodou stanovenia HbA1c je nedostatočná korelácia
s glykémiou pri určitých stavoch spojených s kratším prežíva-
ním erytrocytov zahrňujúcich hemoglobinopatie, stavy so zvý-
šeným obratom erytrocytov napr. pri hemolytických anémiách
alebo gravidite a nedostatok železa v organizme. Interpretáciu
výsledkov sťažuje aj liečba železom, transfúzie erytrocytov
a lieč ba erytropoetínom.1

V klinickej praxi sa stretávame s pacientmi, ktorých vý-
sledky selfmonitoringu preprandiálnych aj postprandiálnych
glykémií nekorelujú s hodnotami glykovaného hemoglobínu,
a ktorí ako samoplatcovia nesúhlasia so zakúpením a použitím
glukózového senzoru, ktorý je schopný monitorovať variabilitu
glykémií dôsledkom rôznych vplyvov, ktoré môžu byť aj za po-
rovnateľných podmienok rozdielne v jednotlivé dni. Intraindi-
viduálna variabilita glykémií napríklad dôsledkom stresových
situácií môže byť ťažko hodnotiteľná pomocou veľkého glyke-
mického profilu, ktorý pozostáva z merania 8 hodnôt: glykémie
nalačno, 2 hodiny po jedle, pred obedom, 2 hodiny po obede,
pred večerou, 2 hodiny po večeri, 22,00 hod a 2,00 hod.

Glukózový senzor je zdravotnícka pomôcka pre diabetikov,
ktorá sa používa na kontinuálne monitorovanie hladiny glu-
kózy z intersticiálnej tekutiny a podlieha indikačným obmed-
zeniam. Následnou požiadavkou je zlepšenie metabolickej
kompenzácie ochorenia. Počas gravidity je na predpis 40 kusov
za rok, u detí do 18 rokov na inzulínovej pumpe 20 kusov za
rok a pri syndróme neuvedomovania si hypoglykémie s vyso-
kým kardiovaskulárnym rizikom u pacientov, ktorí sú indiko-
vaní na inzulínovú pumpu, 26 kusov za rok. Ostatní pacienti
sú samoplatcovia.7

Hladiny HbA1c úzko korelujú s hodnotami priemernej gly-
kémie, ale existuje aj interindividuálna variabilita dôsledkom
rôzneho stupňa odbúravania glykovaného hemoglobínu enzy-
matickou deglykozyláciou.1 Existuje teda geneticky podmie-
nená glykácia hemoglobínu, ktorá by mohla vysvetľovať ne -
zhody medzi výsledkami selfmonitoringu a hodnotou HbA1c?
Štúdie s využitím glukózového senzoru u indikovaných paci-
entov by mohli významne prispieť k objasneniu problematiky.
Pri hodnotení HbA1c má význam aj zohľadnenie faktu, či v sle-
dovanom dvojmesačnom období boli vyššie hyperglykémie na
začiatku 6 – 7 týždňov alebo na konci obdobia 1 – 2 týždne
pred stanovením, keď majú väčší vplyv na zvýšenie hodnôt
HbA1c.8

Existujú aj rozdiely v interpretácii výsledkov HbA1c v závis -
losti od svetových populácií aj po adjustácii výsledkov na fak-
tory ovplyvňujúce hladiny glykémie, ktoré nie sú teda dôsled-
kom horšej glykemickej kontroly. Vplyvom rozdielnej glykácie
hemoglobínu a tiež rozdielov v prežívaní erytrocytov, demo-
grafických a metabolických faktorov sú hladiny HbA1c podľa
viacerých vedeckých štúdií vyššie u indiánskej, hispánskej,
afroamerickej a ázijsko-americkej populácie v porovnaní s eu-
rópskou populáciou.1,9,10 Rozdiel v africkej populácii bol vy-
svetlený jedným erytrocytovým variantom na X chromozóme.
Tento variant mutuje proteín vytvorený génom pre „glukóza-
6-fosfátdehydrogenázu” (G6PD), ktorý môže skrátiť životnosť
červených krviniek a tým znížiť hladiny HbA1c bez ohľadu na
hladinu glukózy v krvi. Približne 11 % ľudí afroamerického pô-
vodu nesie aspoň jednu kópiu tohto variantu G6PD, zatiaľ čo

takmer nikto z iných rodových predkov. U pacientov s G6PD
variantom sú pravdepodobne vhodné nové štandardizované
prahy pre diagnózu. To môže mať tiež dôležité dôsledky pre
lieč bu diabetu, pričom nosiče alely G6PD znižujúce HbA1c vy-
žadujú upravené (nižšie) terapeutické ciele HbA1c.

Testovanie nedostatku G6PD sa vykonáva len u jedincov
pred tým, ako sú predpísané niektoré špecifické lieky, napríklad
antimalarické lieky alebo u pacientov s klinickým prejavom
v súlade s ochorením; napríklad dlhotrvajúca neonatálna
žltačka alebo hemolytická kríza po expozícii špecifickým lie-
kom, infekciám alebo potravín.11

Kazuistika
28-ročná pacientka mala diagnostikovaný DM1 v máji 1996
s potrebou hospitalizácie pre diabetickú ketoacidózu po cca 
14-dňovej anamnéze typických klinických príznakov: polyúrie,
polydypsie a necieleného váhového úbytku. Do roku 2008 bola
dispenzarizovaná u detského diabetológa a endokrinológa na
liečbe humánnym prandiálnym a bazálnym analógom inzu-
línu. Bazálny analóg mala v liečbe od roku 2004 najskôr glar-
gin, od roku 2005 detemir pre nedostatočnú metabolickú kom-
penzáciu HbA1c vyšetreným metódou vyšetrenia podľa
Diabetes Control and Complications Trial (DCCT)/resp. podľa
Medzinárodnej federácie klinickej chémie a laboratórnej me-
dicíny IFCC >7/5,3 % s frekventnými nočnými hypoglyké-
miami viac ako 3-krát mesačne a rezistentnými hyperglyké-
miami nalačno.

V našej ambulancii bola prvý krát vyšetrená v auguste 2008
so vstupným HbA1c DCCT/IFCC) 13,5/12,4 %. Posledné hod-
noty HbA1c u spádového diabetológa a endokrinológa boli
DCCT/IFCC 12,7/11,5 % a 12,3/11,1 %. Spádový detský endo-
krinológ a diabetológ v odosielacej správe uvádzal dlhodobo
neuspokojivú kompenzáciu s vysokými hodnotami HbA1c ne-
odpovedajúcimi zapisovaným hodnotám selfmonitoringu. Pri
neuspokojivej kompenzácii DM1 prechodne bola u pacientky
aj sekundárna dyslipidémia – cholesterol 5,4 mmol/l, triacyl-
glyceridy (TAG) 3,95 mmol/l, lipoproteín s nízkou hustotou
(LDL) 3,16 mmol/l a lipoproteín s vysokou hustotou (HDL)
1,5 mmol/l. Krvný tlak v čase vstupného vyšetrenie na našej
ambulancii bol 110/80 mmHg a telesná hmotnosť pri výške
172 cm bola 67,5 kg. V čase prvého vyšetrenia neboli u paci-
entky prítomné mikrovaskulárne ani makrovaskulárne kom -
plikácie. V roku 2005 mala prechodne v anamnéze diabetickú
polyneuropatiu, ktorá po liečbe kyselinou alfa lipovou pri ďal-
ších vyšetreniach neurológom už nebola uvádzaná. V osobnej
anamnéze sa neliečila na žiadne iné ochorenia. Pacientka ab-
solvovala následné kontroly na diabetologickej ambulancii
každé tri mesiace.

V auguste 2009 bola hospitalizovaná v Národnom endokri-
nologickom a diabetologickom ústave Ľubochňa (NEDU), kde
pre pretrvávanie výraznej glykemickej lability (nepravidelné
kolísanie glykémií v rozsahu 3 – 18 mmol/l s prevahou hyper-
glykémií) bola indikovaná liečba inzulínovou pumpou. V uve-
denom roku bola znovu prítomná diabetická polyneuropatia.
Tiež bola diagnostikovaná diabetická nefropatia (prítomná mi-
kroalbuminúria), pre ktorú bol do liečby pridaný inhibítor en-
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zýmu konvertujúceho angiotenzín (ACE inhibítor), ktorý pre-
chodne užívala do ústupu mikroalbuminúrie. Pre preferenciu
príjmu jedál 3-krát denne zmena z regulárneho humánneho
inzulínu na prandiálny analóg inzulínu.

Po nastavení na inzulínovú pumpu sme zaznamenali vzos-
tup HbA1c DCCT/IFCC z 12,2/11 % na 14/12,9 %, preto reho-
spitalizácia v NEDU Ľubochňa. V roku 2010 bola inzulínová
pumpa zrušená pre nezlepšenie kompenzácie a pacientka bola
prestavená na analógy inzulínu. U pacientky bola vylúčená gas -
troenterologickým vyšetrením celiakia a endokrinologickým
vyšetrením ochorenie štítnej žľazy ako príčina neuspokojivej
kompenzácie diabetes mellitus. V roku 2014 bola po 12 rokoch
od diagnózy ochorenia oftalmológom diagnostikovaná nepro-
liferatívna diabetická retinopatia.

Od dispenzarizácie v našej ambulancii až do nastavenia na
bazálny analóg degludek v novembri 2016 boli hodnoty HbA1c

DCCT/IFCC vždy nad 10 %. Do liečby bola pridaná aj Glu-
cerna. Po zmene liečby sme zaznamenali pokles HbA1c

DCCT/IFCC z 13,5/12,4 % na 11,8/10,6 % V tabuľke 1, 2 a 3
uvádzame antropometrické a laboratórne parametre. Pacientka
bola opakovane poučená o potrebe plánovanej gravidity v čase
dosiahnutia uspokojivej kompenzácie DM1. V apríli 2017 bola
u pacientky v 11. týždni diagnostikovaná neplánovaná intaktná
gravidita s HbA1c DCCT/IFCC 9,5/8 %. Inzulín degludek aj

Glucerna hneď vysadené – lebo liečba mimo sumárnej charak-
teristiky lieku (SPC) v gravidite. V priebehu neplánovanej 
gravidity sme zaznamenali pokles HbA1c DCCT/IFCC
z 12,6/11,4 % na 8,3/6,7 %. Počas gravidity bolo u pacientky
očné pozadie s nálezom non proliferatívnej diabetickej retino-
patie s progresiou v 3. trimestri na ľavom oku, bez nálezu sen -
zitívne motorickej polyneuropatie dolných končatín, mikro -
albuminúria v 1. trimestri v norme. Dieťa sa narodilo
predčasne v 35. týždni s chýbaním sacieho reflexu. V dôsledku
počínajúcej preeklampsie (artériová hypertenzia, opuchy pred-
kolení a hranične zvýšená mikroalbuminúria a proteinúria)
bola gravidita v 35. týždni predčasne ukončená cisárskym
rezom. Pri prepustení z nemocnice dieťa zdravé s hmotnosťou
3 kg.

Diskusia
V kazuistike prezentujeme priaznivý efekt motivácie pacientky,
ktorou bola neplánovaná gravidita na zlepšenie kompenzácie
DM1. Viac ako 40 % žien s diabetes mellitus prichádza do am-
bulancie s neplánovanou graviditou.12 Graviditu pacientok
s diabetes mellitus je vhodné plánovať aspoň tri mesiace pred
koncepciou s cieľom dosiahnuť optimálnu metabolickú kom-
penzáciu. Cieľové glykémie by mali byť nalačno 4,5 – 5,5 mmol/l

v čase dispenzarizácie február apríl 2016 september 2016
2008 2013 (detemir) (degludek)

výška (cm) 172 172 172 172

hmotnosť (kg) 67,5 64 67 67

obvod pásu (cm) 72 70 72 72

BMI (kg/m²) 22,8 21,6 22,8 22,8

TK (mmHg) 120/80 130/85 120/80 120/80

BMI – body mass index, TK – krvný tlak

Tab. 1: Antropometrické parametre

v čase dispenzarizácie február apríl 2016 september 2016
2008 2013 (detemir) (degludek)

glykémia nalačno (mmol/l) 21,6 14,0 23,4 13,7

HbA1c (IFCC) (%) 11,9 11,1 12,4 10,6

cholesterol (mmol/l) 5,0 6,9 5,5 5,1

HDL 1,54 2,02 1,76 1,69

LDL 2,65 3,4 3,1 2,75

TAG 1,78 1,12 1,83 1,45

HDL – lipoproteín s vysokou hustotou, LDL – lipoproteín s nízkou hustotou, TAG – triacylglyceroly

Tab. 2: Laboratórne parametre

október 2009 február 2013 apríl 2016 september 2016

kreatinín (μmol/l) 78 68 45 48

KVP (g/l/12 hod) - 0,03 - -

GF MDRD (ml/s) - - >1 >1

ALT (μkat/l) 0,64 0,38 0,43 0,39

GMT (μkat/l) 0,66 0,29 0,31 0,25

KVP – kvantitatívna proteinúria, ALT– alanínaminotransferáza, GMT – glutamyltransferáza, GF MDRD – glomerulárna filtrácia podľa štúdie Modification of Diet in Renal Disease

Tab. 3: Laboratórne parametre
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a postprandiálne 5 – 7,8 mmol/l. Podľa Americkej diabetolo-
gickej asociácie (ADA) 2016 cieľové hodnoty liečby pregestač-
ného diabetes mellitus sú nalačno ≤ 5 mmol/l, hodinu post -
prandiálne ≤ 7,2 – 7,8 mmol/l, dve hodiny postprandiálne 
≤ 6,7 mmol/l. Optimálne sú hodnoty HbA1c DCCT/IFCC 
6–6,5/4,2–4,8 %, ak sa dajú dosiahnuť bez hypoglykémie.

Pregestačný DM1 aj DM2 sa spája s vyšším rizikom spon-
tánneho potratu, fetálnych anomálií, preeklampsie, intraute-
rinného zániku plodu, makrozómie, výskytom hypoglykémie
a hyperbilirubinémie u novorodenca. Počas gravidity je zvý-
šené riziko rozvoja a progresie diabetickej retinopatie. Skríning
diabetickej retinopatie sa má realizovať každý trimester a jeden
rok po pôrode. Pacientky s DM1 majú počas gravidity zvýšené
riziko hypoglykémie a ketoacidózy.13,14 So vzostupom glykémie
v období počatia stúpa riziko vývojovej vady a je asi 2- až 
3-krát vyššie ako v bežnej zdravej populácii.15 Približne do 
12. – 14. týždňa gravidity sú pacientky s DM1 ohrozené hypo-
glykémiou. V tomto období dochádza k ukladaniu glykogénu,
znižuje sa produkcia glukózy pečeňou, je zvýšené zužitkovanie
glukózy na periférii a zvyšuje sa citlivosť tkanív na inzulín. Stú-
pajú koncentrácie estrogénu a progesterónu. Od 16. týždňa za-
čína placenta produkovať viac kortizolu, prolaktínu a humán-
neho placentárneho laktogénu. Od 16. týždňa sa zhoršuje
citlivosť na inzulín, zvyšuje sa produkcia glukózy pečeňou
a znižuje sa ukladanie glykogénu v pečeni. Inzulínová rezisten-
cia dosahuje maximum v 24. – 36. týždni gravidity a vyžaduje
zvýšenú potrebu inzulínu.15 Kontrola mikroangiopatických
komplikácií sa realizuje v 1. a 3. trimestri.

Podľa odporučení Európskej asociácie perinatálnej medi-
cíny z roku 2006 sa odporúča ako diétna liečba v gravidite diéta
s obsahom sacharidov 35 – 40 % prevažne v podobe polysa-
charidov (kým v štandardnej diabetickej diéte je to 55 – 60 %
denného kalorického príjmu), obsah celkového tuku 35 – 40 %
(kým v štandardnej diabetickej diéte je to < 30 % denného ka-
lorického príjmu), bielkovín 20 – 25 % (kým v štandardnej dia-
betickej diéte je to 15 – 20 % bielkovín).16,12 Podľa ADA 2017
ideálne množstvo tuku v diabetickej diéte ostáva naďalej kon-
troverzné. Predpokladá sa, že celkový obsah tuku by nemal pre-
vyšovať 35 %.17,18 Druh spotrebovaných tukov je dôležitejší ako
celkové množstvo tuku z hľadiska metabolických cieľov a rizika
vzniku kardiovaskulárnych ochorení. Z našich empirických
skúseností diétnej liečby gestačného diabetes mellitus práve
zvýšenie celkového podielu tuku v strave na cca 35 % s upra-
veným pomerom ω-6 a ω-3 na 1 : 1 (maximálne 3 : 1) a kon-
zumom potravín bohatých na mononenasýtené mastné kyse-
liny (MK) prispel k zlepšeniu glykemickej kompenzácie. Z toho
tretina tuku má pozostávať z polynenasýtených MK (PUFA),
a to v správnom pomere ω-6 a ω-3 MK, teda najviac 3 : 1.
Obsah nasýtených MK by u pacientov s DM2 s vysokým kar-
diovaskulárnym rizikom nemal hradiť viac ako 7 % energie. Vo
výžive by mali prevažovať cis-nenasýtené MK, z ktorých mo-
noénové MK (MUFA) by mali hradiť 10 – 20 % energie a po-
lyénové MK (PUFA) 7 – 10 % energie s optimálnym pomerom
ω-6 a ω-3 MK.18

Starostlivosť o gravidné diabetičky je sústredená do centier
starostlivosti o gravidné diabetičky. Gynekológ aj diabetológ
vykonáva kontrolu raz za dva týždne.

Záver
Pravidelný selfmonitoring preprandiálnych a postprandiálnych
glykémií s dodržiavaním režimových opatrení a optimálne zvo-
lenou farmakologickou liečbou môže viesť pri dostatočnej mo-
tivácii ako bola v tomto prípade gravidita k zlepšeniu kompen-
zácie DM1 aj u pacientky s dlhodobou nezhodou medzi
výsledkami selfmonitoringu preprandiálnych a postprandiál-
nych a hodnotami glykovaného hemoglobínu pri fungujúcom
glukomeri. Podiel geneticky podmienenej neenzýmovej glyká-
cie hemoglobínu na interpretácii predchádzajúcich výsledkov
HbA1c u pacientky nepredpokladáme, avšak nepoužili sme ani
raz glukózový senzor ani genetické vyšetrenie, ktoré je zatiaľ
nedostupné.

Či existuje geneticky podmienená neenzýmová glykácia he-
moglobínu v prípade niektorých iných pacientov s dlhodobou
nezhodou medzi výsledkami selfmonitoringu preprandiál-
nych a postprandiálnych a hodnotami glykovaného hemoglo-
bínu by mohla potvrdiť alebo vyvrátiť štúdia s využitím glu-
kózového senzoru a v indikovaných prípadoch aj genetického
vyšetrenia.
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Súhrn
V kazuistike je popísaný dlhoročný priebeh liečby u pacientky s diabetes mellitus
2. typu, pôvodne liečenej konvenčným a neskôr intenzifikovaným inzulínovým reži-
mom pomocou inzulínových analógov (inzulín glulizín a inzulín glargín 100 U/ml)
s pomerne vysokým rizikom hypoglykémií (2-krát až 3-krát týždenne) pri dlhodobo
neuspokojivej metabolickej kompenzácii (HbA1c 8 – 9 % metodikou DCCT). Po pre-
chode na režim s inzulínom glargín 300 U/ml v porovnateľnej dávke došlo k význam-
nému zlepšeniu metabolickej kompenzácie (HbA1c 6 – 7 %) a k významnému poklesu
frekvencie hypoglykémií (1-krát až 2-krát mesačne).

Summary
A long-lasting improvement of a metabolic compensation in a patient with the type
2 diabetes mellitus with insulin glargine 300 U/mL accompanied by a significant
reduction of a frequency of hypoglycemic episodes
The case report describes the long-term treatment process of a patient with diabetes
mellitus type 2, who was originally treated by conventional and later intensified insulin
therapy with insulin analogs – insulin glulisine and insulin glargine 100 U/ml.

This treatment showed a relatively high risk of hypoglycaemias (2–3 times a week)
and long term unsatisfactory metabolic compensation (HbA1c 8–9% by DCCT me-
thod). After changing to regime with insulin glargine 300 U/ml in comparable daily
dose, we found a significant improvement of metabolic compensation (HbA1c 6–7%)
and also a significant decrease in the number of hypoglycaemias (1–2 times per
month).

Suchožová, K. Dlhodobé zlepšenie metabolickej kompenzácie u diabetičky 2. typu pomocou inzulínu glargín
300 U/ml za súčasného významného zníženia frekvencie hypoglykémií. Kazuistiky v diabetologii 15, 4: 
27–28, 2017.
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Dlhodobé zlepšenie metabolickej kompenzácie u diabetičky 
2. typu pomocou inzulínu glargín 300 U/ml za súčasného 
významného zníženia frekvencie hypoglykémií

Úvod
Diabetes mellitus 2. typu je spočiatku väčšinou liečený per -
orálnymi antidiabetikami, ktoré v prvých fázach ochorenia ob-
vykle postačujú v kombinácii s diétou a pohybovým režimom
pre uspokojivú metabolickú kompenzáciu ochorenia. Postu-
pom času sa ochorenie viacerými patofyziologickými mecha-
nizmami, napr. útlmom sekrécie inzulínu, zvyšovaním inzulí-
novej rezistencie, apoptózou B buniek a ďalšími dostáva do
štádia, kedy je nutné metabolickú kompenzáciu dosahovať po-
mocou inzulínu a perorálnych antidiabetík. Často je nutné po-
užiť aj intenzifikovaný inzulínový režim, aj u pacientov v seni-
orskom veku. Pri liečbe inzulínom však je potrebné brať do
úvahy riziká a úskalia tejto liečby. V seniorskom veku hľadáme
optimálnu mieru cieľovej metabolickej kompenzácie, ktorá je

obvykle menej prísna ako u mladších vekových kategórií. Mu-
síme brať do úvahy vyššie riziko komplikácií inzulínovej liečby,
najmä hypoglykémie. Hypoglykémia v seniorskom veku je ne-
bezpečnejšia ako u mladších pacientov pre zníženú a narušenú
schopnosť hormonálnej kontraregulácie a zvýšené riziko kar-
diovaskulárnych príhod – nezriedka fatálnych, ako sú ťažké
arytmie a dokonca infarkt myokardu, a tiež cerebrovaskulár-
nych komplikácií, ako je cievna mozgová príhoda. Preto je
v poslednom čase v diabetológii zdôrazňovaná snaha o indivi-
duálne ciele metabolickej kompenzácie, najmä s ohľadom na
skupiny pacientov s dlhším priebehom ochorenia, či vo vyššom
veku. Tieto ciele metabolickej kompenzácie sú menej prísne
ako u mladších vekových kategórií. Objavuje sa preto aj snaha
hľadať bezpečné bazálne inzulíny. Ide o inzulíny s čo najbez-
pečnejším farmakokinetickým a farmakodynamickým profi-
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lom. Dôležité je brať do úvahy zabezpečenie lepšej adherencie
pacienta k liečbe a zlepšenie jeho každodenného životného
komfortu.

Ideálny bazálny inzulín by mal mať 24-hodinový účinok,
bezvrcholový a vyrovnaný profil účinku, nízku intra- aj inte-
rindividuálnu variabilitu, nízke riziko hypoglykémií, a najvý-
hodnejšie je, ak je podávaný v jednej injekcii denne. Tieto vlast -
nosti spĺňa inzulín glargín 300 U/ml. Jeho účinok na zníženie
glykémie je stabilnejší a dlhší než u doteraz používaných ba-
zálnych inzulínov – napr. u glargínu 100 U/ml. Liečba týmto
bazálnym inzulínom by mala byť uprednostnená najmä u rizi-
kových skupín pacientov-seniorov, pacientov s dlhším trvaním
ochorenia, s porušenou hormonálnou kontrareguláciou, poly-
morbídnych najmä z hľadiska výskytu kardiovaskulárnych a ce-
rebrovaskulárnych ochorení.

Kazuistika
Charakteristika pacientky
76-ročná pacientka je vyše 30 rokov liečená pre diabetes mel-
litus 2. typu, vyše 20 rokov je liečená inzulínom v kombinácii
s PAD, od roku 2010 je liečená intenzifikovaným inzulínovým
režimom pomocou inzulínových analógov – glulizín a glargín
100 U/ml. Pacientka má plne vyjadrený tzv. metabolický syn-
dróm s obezitou, dyslipoproteinémiou, hyperurikémiou, arté-
riovou hypertenziou a koronárnou chorobou srdca a tiež plne
rozvinuté komplikácie diabetu v zmysle mikrovaskulárneho
trias: diabetická polyneuropatia, neproliferatívna diabetická re-
tinopatia a chronická obličková choroba v 2. štádiu. Z ďalších
ochorení uvádzam vertebrogénny algický syndróm a laparo-
skopickú cholecystektómiu v roku 2010.

Tab. 1: História metabolickej kompenzácie (inzulín glargín
100 U/ml)

Liečba
Glulizín 100 U/ml 3x 5 jednotiek a glargín 100 U/ml 16 jed-
notiek. Denná dávka inzulínu (0,4 U/kg telesnej
hmotnosti/deň). Frekvencia hypoglykémií pri tejto liečbe bola
2-krát až 3-krát týždenne.

Zmena liečby
V priebehu roku 2016 bol glargín 100 U/ml zmenený za glargín
300 U/ml v porovnateľnej dávke. Počas troch mesiacov došlo
k významnému zlepšeniu metabolickej kompenzácie i význam-
nému poklesu frekvencie hypoglykémií.

Tab. 2: História metabolickej kompenzácie (inzulín glargín
300 U/ml)

Frekvencia hypoglykémií významne poklesla na 1-krát až
2-krát mesačne. Denná spotreba inzulínu sa nezmenila – 
0,4 U/kg telesnej hmotnosti/deň.

Záver
Popisovaný prípad ukazuje na výhodnosť použitia prípravku
glargín 300 U/ml ako bazálnej inzulínovej liečby v intenzifiko-
vanom inzulínovom režime s glulizínom v porovnaní s glargí-
nom 100 U/ml.

U pacientky sa pri tejto zmene liečby v krátkom čase vý-
znamne zlepšila metabolická kompenzácia vyjadrená hodno-
tami HbA1c (z hodnôt medzi 8 – 9 % DCCT na hodnoty 6 – 7 %)
a významne sa znížila i frekvencia hypoglykémií (z 2 – 3 epizód
týždenne na 1 – 2 epizódy mesačne). Zároveň nebolo nutné
zvyšovať spotrebu inzulínu. Zlepšil sa aj celkový komfort pa-
cientky pri liečbe.

Glagín 300 U/ml je preto možné podľa doterajších klinic-
kých skúseností odporučiť ako optimálnu voľbu moderného
a bezpečného bazálneho inzulínového prípravku.

Literatúra
1. Amiel, S. A., Dixon, T., Mann, R., Jameson, K. Hypoglycaemia in Type 2

diabetes. Diabet Med 25, 3: 245–254, 2008.
2. Grunberger, G. The need for better insulin therapy. Diabetes Obes Metab

15, Supl. 1: 1–5, 2013.
3. Shah, V. N., Moser, E. G., Blau, A. et al. The future of basal insulin. Diabetes

Technol Ther 15, 9: 727–732, 2013.
4. Becker, R. H., Dahmen, R., Bergmann, K. et al. New insulin glargine 300

Units mL-1 provides a more even activity profile and prolonged glycemic
control at steady state compared with insulin glargine 100 Units mL-1. Dia-
betes Care 38, 4: 637–643, 2015.

5. Becker, R. H., Nowotny, I., Teichert, L. et al. Low within–and between–day
variability in exposure to new insulin glargine 300 U/ml. Diabetes Obes
Metab 17, 3: 261–267, 2015.

6. Zoungas, S., Patel, A., Chalmers, J. et al.; ADVANCE Collaborative Group.
Severe hypoglycemia and risks of vascular events and death. N Engl J Med
363, 15: 1410–1418, 2010.

7. Mellbin, L. G., Rydén, L., Riddle, M. C. et al.; ORIGIN Trial Investigators.
Does hypoglycaemia increase the risk of cardiovascular events? A report
from the ORIGIN trial. Eur Heart J 34, 40: 3137–3144, 2013.

Článok bol podporený spoločnosťou sanofi-aventis Pharma Slo-
vakia s.r.o.

MUDr. Katarína Suchožová
Ambulancia internistu a diabetológa
Komenského 37/A
040 01 Košice
Slovenská republika
e-mail: suchozova@orangemail.sk

DLHODOBÉ ZLEPŠENIE METABOLICKEJ KOMPENZÁCIE U DIABETIČKY 2. TYPU POMOCOU INZULÍNU …

rok HbA1c (%, DCCT)

2010 7,92 . . 8,15 . . 7,99

2011 8,21 . . 8,72 . . 8,78

2012 9,01 . . 8,32 . . 7,89 . . 8,78

2013 8,3 . . 8,47 . . 8,42

2014 7,98 . . 7,82 . . 8,18 . . 8,18

2015 7,78 . . 7,86 . . 8,58

2016 7,38

rok HbA1c (%, DCCT)

2016 7,03 . . 6,66

2017 6,92 . . 7,17
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Rostliny s potenciální antidiabetickou aktivitou
2. část

Alice Sychrová
Ústav přírodních léčiv, Veterinární a farmaceutická univerzita, Brno

Souhrn
Fytoterapie má nezastupitelnou roli v léčbě diabetes mellitus (DM) především pro svůj
adjuvantní účinek, který může vést ke snížení spotřeby klasických farmak a oddálit
nástup pozdních komplikací diabetu. Na trhu je dostupné velké množství fytotera-
peutik, která jsou registrována jako léčiva nebo potravní doplňky. Cílem této práce je
představit přehled vybraných rostlinných drog s prokázaným podpůrným terapeutic-
kým účinkem se zaměřením na preklinické i klinické studie.

Summary
Plants with the potential anti-diabetic activity – part 2
Phytotherapy has an irreplaceable role in the treatment of diabetes mellitus (DM),
mainly because of its adjuvant effect, which can lead to a decrease in the consumption
of classic drugs and delay the onset of late complications of diabetes. A large number
of phytotherapeutics are available on the market and they are registered as pharma-
ceuticals or food supplements. The aim of this work is to present an overview of se-
lected herbal drugs with proven supportive therapeutic effect, focusing on preclinical
and clinical studies.

Sychrová, A. Rostliny s potenciální antidiabetickou aktivitou – 2. část. Kazuistiky v diabetologii 15, 4: 29–31,
2017.
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Annona muricata – Anona ostnitá (Annonaceae)
Tento malý bohatě rozvětvený
strom pochází pravděpodobně
z oblasti Karibiku, Střední Ame-
riky a severu Jižní Ameriky. Je zde
velmi populárním ovocem, po-
užívajícím se k přípravě smoo-
thie, sorbetů, džusů apod. Plody
se skládají z jedlé dužiny, obsahu-
jící vlákninu, a toxických černých
jader.2 Celosvětově je na trhu pre-
zentována jako alternativní léčba různých druhů rakoviny, což
světové autority vyvracejí s přihlédnutím na nedostatek rele-
vantních klinických studií. Nicméně extrakty z listů a kůry to-
hoto stromu hrají nemalou roli v redukci oxidativního stresu
pankreatických buněk u streptozotocinem (STZ) indukova-
ného diabetu potkanů.15 V in vivo testech bylo pozorováno sní-
žení glykemie u potkanů se STZ DM. Tato zvířata nevykazovala
poškození pankreatických buněk, měla normální hodnoty glu-
kózy v krvi, hmotnost, příjem vody i potravy, lipidový profil
a zvýšený sérový inzulín při denním užívání vodných (100 mg/kg
p.o. 25 dnů), ethanolických (100 mg/kg p.o. 14 dnů) a metha-
nolických (100 mg/kg p.o. 14 dnů) extraktů. Objevila se také
pozitivní korelace mezi obsahem taninů, flavonoidů a triterpe-
noidů a jejich schopností inhibice α-glukozidázy.16

Brassica nigra – Brukev černá (Brassicaceae)
Jednoletá bylina pocházející ze Stře-
domoří, významná hlavně svými
ostře chutnajícími semeny, která
obsahují hořčičný olej a sirné glu-
kozinoláty.2 Dvouměsíční p.o. po -
dání vodného extraktu černohoř-
čice snížilo sérové koncentrace
glukózy pravděpodobně stimulací
sekrece inzulínu z pankreatu.1 Ač-
koliv chybí klinické studie, hypogly-
kemický efekt rostlinných extraktů byl pozorován i v in vivo
testech na zdravých i diabetem indukovaných potkanech. Před-
pokládaný mechanismus účinku zahrnuje modulaci enzymů
účastnících se glukoneogeneze a glykolýzy.17,18,19,20,21

Cinnamomum verum – 
Skořicovník pravý (Lauraceae)
Skořicovník je strom, pocházející
z jihovýchodní Asie, používaný jako
koření již od doby vlády krále Šala-
mouna.2 In vitro inkubace buněk
pankreatu s cinnamaldehydem izo-
lovaným ze skořice vedla ke stimu-
laci uvolňování inzulínu. Inzulino-
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tropní účinek cinnamaldehydu způsobil zvýšení absorpce glu-
kózy translokací transportéru GLUT4 v periferních tkáních.
Léčba také modulovala aktivitu enzymů pyruvát kinázy a fos-
foenolpyruvát karboxykinázy.22 Jiní autoři dokázali, že feno-
lické látky skořice mají inzulínu podobný efekt.23 Randomizo-
vaná klinická studie sledovala použití různých dávek
skořicového prášku (1, 3 nebo 6 g/den) více než 40 dní. Vý-
sledky přinesly statisticky a klinicky signifikantní zlepšení gly-
kemie u pacientů s DM 2. typu stejně jako snížení biomarkerů
kardiovaskulárních rizikových faktorů.24 Jednotlivá bolusová
dávka skořice u zdravých dobrovolníků vedla ke zvýšení inzu-
línové senzitivity a snížení postprandiální glykemie ve dvou
dalších klinických studiích.25,26

Camellia sinensis – Čajovník čínský (Theaceae)
Jedná se o stálezelenou kul-
turní rostlinu, pocházející
z jižní a jihovýchodní Asie.
Rostlina se pěstuje jako keř
na plantážích a z jeho listů
a poupat se fermentací a dal-
šími způsoby zpracování při-
pravují různé druhy čaje.2
Byly provedeny in vivo a in
vitro testy zkoumající anti-
diabetickou aktivitu purifikovaného extraktu, obsahujícího
94 % epigallokatechin-gallátu (EGCG), na modelu potkanů
s indukovaným DM 2. typu a také buněčné linii H4IIE hepa-
tomu potkanů. Suplementace potravy 0,25 %, 0,5 % a 1 %
EGCG po dobu dvou týdnů vedla ke snížení hladin glukózy
v krvi o 23,0 %, 35,2 % a 47,6 %. Tento efekt byl na dávce zá-
vislý. Plazmatické koncentrace triglyceridů klesly a sekrece in-
zulínu byla stimulována. V testu provedeném s H4IIE buněč-
nou linií bylo pozorováno snížení exprese genů ovlivňujících
glukoneogenezi a syntézu mastných kyselin, triglyceridů a cho-
lesterolu.27 Mnohé klinické studie hlásí mírné pozitivní účinky
na glykovaný hemoglobin, ale objevují se i studie, kde EGCG
neovlivňoval glykemii nalačno, inzulínovou senzitivitu ani glu-
kózovou toleranci. Obvyklé dávky EGCG podporující glukó-
zovou homeostázu byly od 84‒386 mg/den.28 Pozitivní efekt
pro pacienta s DM 2. typu přináší i skutečnost, že katechiny ze-
leného čaje inhibují enzym zodpovědný za degradaci noradre-
nalinu. Mnohé studie popisují změny abdominálního a pod-
kožního tuku a zmenšení obvodu pasu po užití EGCG
v dávkách 270‒800 mg/den.29

Citrullus colocynthis – Kolokvinta obecná (Cucurbitaceae)
Kolokvinta je tykvovitá
rostlina připomínající me-
loun, rozšířená zejména ve
Středozemí, severní Africe
a jihovýchodní Asii. Rostlina
mívá 15 až 30 žlutých nebo
oranžových kulovitých plodů
o průměru 5 až 10 cm, které
mají intenzivně hořkou chuť.2 Různé suché, vodné, alkoholické
a čištěné extrakty indukovaly v in vitro testech, na izolovaném

pankreatu a pankreatických buňkách potkanů, inzulínovou se-
kreci. V in vivo testu, s alloxanem (AXN) indukovaným diabe-
tem potkanů, bylo použito množství 300 mg/kg ethanolického
extraktu z dužiny plodů, které zvýšilo produkci inzulínu a sní-
žilo glykemii, což bylo potvrzeno i imunohistochemicky.30,31

Léčebný přínos kolokvinty potvrdily klinické studie uskuteč-
něné u pacientů s diabetem, diabetickou nefropatií a hyperli-
pidemií. Terapie (300 mg/den) práškem ze sušených plodů po
dobu dvou měsíců snížila hladiny glykovaného hemoglobinu
a glykemie nalačno.32 V jiné studii snížil příjem 300 mg práš-
kovaných semen, bohatých na mastné kyseliny a aminokyse-
liny, koncentrace triglyceridů a cholesterolu u nediabetických
hyperlipidemických pacientů.33 Topická aplikace extraktu
z plodů se zase osvědčila v jiné randomizované klinické studii
u pacientů s diabetickou neuropatií, jimž se ulevilo od bolesti,
zlepšily se nervové funkce a celková kvalita života.34

Coccinia grandis – Ivy gourd (Cucurbitaceae)
Exotická rostlina s bílými
květy hvězdicovitého tvaru
a s příjemnou vůní, vyskytu-
jící se v oblastech centrální
Afriky, Asie, Filipín a Indo-
nésie, která je pěstována pro
své jedlé výhonky a plody.2

Produkty z této rostliny po-
máhají regulovat hladiny
krevního cukru, z výsledků in vitro testů vychází, že obsahové
látky rostliny inhibují glukóza-6-fosfatázu, klíčový enzym 
regulující metabolismus cukrů.35 Navíc bylo zjištěno, že 
500 mg/kg suchého extraktu, podávaného perorálně pacien-
tům v klinické studii po dobu šesti týdnů, stimulovalo vylučo-
vání inzulínu.1
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Plaketa Diabetické asociace 
letos pro Novo Nordisk
Diabetická asociace ČR uděluje každý rok zlatou plaketu, kterou oceňuje zásluhy v péči o diabetiky v České republice.
V minulosti byli touto poctou oceněni např. profesor Jaroslav Rybka, hlavní spoluautor prvního Národního diabetolo-
gického programu, nebo významná dětská diabetoložka a endokrinoložka MUDr. Jitřenka Venháčová.

Letošní plaketu poprvé v historii neobdržela osoba, ale organizace – 1. viceprezident Diabetické asociace ČR
JUDr. Václav Letocha ji předal farmaceutické společnosti Novo Nordisk za dlouhodobou podporu péče o diabetické
pacienty. Z jeho rukou ji na slavnostním vyhlášení v rámci Kongresu ambulantní diabetologie v Poděbradech převzala
v listopadu t.r. ředitelka společnosti Ing. Daniela White.
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příloha časopisu Kazuistiky v diabetologii

Pacientka s náhodně zachyceným thymomem 
při dispenzární kontrole pro diferencovaný 
karcinom štítné žlázy

Petra Němčíková
Oddělení nukleární medicíny, Nemocnice České Budějovice

Souhrn
Je popsán případ 65leté pacientky po totální tyreoidektomii v dubnu 2015 pro papi-
lární karcinom levého laloku štítné žlázy, současně s nálezem metastatického procesu
v jedné lymfatické uzlině paratracheálně vpravo – klasifikace T1(b)N1Mx. První kom-
plexní vyšetření v hypotyreóze na Oddělení nukleární medicíny proběhlo v červnu
2015, provedenými vyšetřeními bylo zjištěno jedno ložisko zvýšené akumulace radio-
jodu nad jugulem vpravo, pro toto reziduum funkční tkáně štítné žlázy byla pacientce
podána tyreoablační dávka radiojodu. Následně byla nastavena na substitučně su-
presní terapii levothyroxinem.
Při kontrolní hospitalizaci s ročním odstupem v dubnu 2016 se na vyšetření pomocí
99mTc-MIBI (sestamibi) zobrazilo v mediastinu jedno ložisko zvýšené aktivity, které
nebylo patrné na jodové celotělové scintigrafii. K určení morfologického podkladu
byla doplněna další zobrazovací vyšetření.
Vzhledem k těsné blízkosti blíže neznámé struktury v mediastinu a thymu byla cestou
specializované neurologické ambulance vyloučena myasthenia gravis.
Následoval v září 2016 operační zákrok v mediastinu, který histologicky prokázal mi-
kronodulární thymom. Pacientka je s odstupem jednoho roku bez známek recidivy
jak základního onemocnění diferencovaného karcinomu štítné žlázy, tak thymomu.

Summary
The patient with accidentally diagnosed thymoma within a follow up checkup for
a differentiated thyroid carcinoma

The case of 65 years old female patient after a total thyroidectomy in April 2015
due to a papillary carcinoma of the left lobe of the thyroid gland and a metastasis in
one paratracheal lymphatic node on the right side (T1(b)N1Mx classification) is desc-
ribed. The first complex assessment was performed in the Department of Nuclear Me-
dicine in June 2015; the examinations revealed one focus of an increased accumulation
of radioiodine on the right side above the jugulum, due to this residual thyroid tissue
the thyreoablative dose of radioiodine was administered. Then the patient initiated
a replacement and suppressive therapy with levothyroxine.

The examination by 99mTc-MIBI (sestamibi) revealed one lesion with increased ac-
tivity in the mediastinum, which wasn’t detected by iodine whole body scintigraphy,
during the hospitalization one year later in April 2016. Additional imaging methods
were used to clarify the morphology.

Klíčová slova
 thymom
 diferencovaný karcinom

štítné žlázy
 MIBI

Keywords
 thymoma
 differentiated thyroid 

carcinoma
 MIBI
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PACIENTKA S NÁHODNĚ ZACHYCENÝM THYMOMEM PŘI DISPENZÁRNÍ KONTROLE …

As the unknown lesion was very close to thymus, the specialized neurology out-
patient department ruled out myasthenia gravis.

The surgery of mediastinum was performed in September 2016 and it histologically
proved micronodular thymoma. The patient hasn’t presented with any signs and symp-
toms of recurrence of both the underlying condition, i.e. the differentiated thyroid
carcinoma and thymoma so far.

Němčíková, P. Pacientka s náhodně zachyceným thymomem při dispenzární kontrole pro diferencovaný kar-
cinom štítné žlázy. Kazuistiky v diabetologii 15, 4 – příloha Endokrinologie: 32–35, 2017.

Úvod
Nádory štítné žlázy tvoří nehomogenní skupinu tumorů růz -
ných charakteristik s širokým spektrem biologické aktivity, od
téměř neškodných až po velmi agresivní se špatnou prognózou.
Nádory štítné žlázy (benigní i maligní) vycházejí většinou z fo-
likulárního epitelu a manifestují se jako uzly v parenchymu
žlázy. Karcinom štítné žlázy je mezi lidskými malignitami po-
měrně vzácný (<1 %), patří však k nejčastějším karcinomům
žláz s vnitřní sekrecí (92 %), skrývajících se přibližně v 5 % uzlů
štítné žlázy. Naproti tomu se s tyreoidálními uzly setkáváme
v populaci velmi často a podle věku pacientů dosahuje preva-
lence 20–50 %.

V České republice je popisováno až 600 nově zachycených
případů karcinomu štítné žlázy ročně a jeho výskyt stoupá,
dílem také díky zlepšené diagnostice.

Klasifikace nádorů
Diferencovaný karcinom štítné žlázy vychází z folikulárního
epitelu, jeho nejčastější histologickou formou je papilární kar-
cinom (téměř v 80 % případů).

Papilární karcinom je maligní epitelový nádor s folikulární
diferenciací, papilárními a folikulárními strukturami. Nejčas-
těji se vyskytuje ve 4.–6. dekádě života, 5x častěji u žen, výjim-
kou však nejsou ani děti a dospívající. Tento nádor dobře aku-
muluje radiojod, zejména v mladším věku, u starších pacientů,
kdy dochází k poklesu akumulační schopnosti v tyreoidální
tkáni, je prognóza onemocnění horší, obecně lze však říci, že
biologická agresivita papilárního karcinomu je nízká.

Thymomy jsou nádory z epiteliálních buněk thymu, které
mohou a nemusí být prostoupeny nenádorovou lymfocytární
složkou. Epiteliální nádory thymu, které ztrácí klasické rysy
specifické pro tkáň thymu, se označují jako karcinomy thymu
(thymomy typu C). S výjimkou těchto karcinomů tymu jsou
thymomy poměrně pomalu se vyvíjející nádory, které mají ten-
denci spíše k lokálním recidivám než k metastázování. Pro-
gnóza onemocnění závisí jak na histologickém typu, tak na kli-
nickém stadiu nádoru.

Kazuistika
Pacientka, ročník narození 1950, byla poprvé hospitalizována
v Oddělení nukleární medicíny Nemocnice České Budějovice
v červnu 2015. Anamnesticky stav po pravostranné hemityrei-
dektomii v únoru 1999 pro uzlovou strumu, histologicky be-
nigní nález, v dubnu 2015 jí byla provedena revizní totální ty-

reoidektomie s nálezem papilárního karcinomu převážně foli-
kulárně uspořádaného v levém laloku štítné žlázy s jednou po-
zitivní metastatickou uzlinou paratracheálně vpravo – klasifi-
kace T1(b)N1Mx. Při prvním vyšetření v hypotyreóze se dle
jodového scanu objevilo intenzivní ložisko zvýšené akumulace
radiojodu nad jugulem paramediálně vpravo – následovalo
podání tyreoablační dávky radiojodu.

Dále byla pacientka sledována v naší ambulanci dle platných
zásad – kontrolována substitučně supresní terapie, hladina ty-
reoglobulinu a prováděno vyšetření krku ultrazvukem.

S časovým odstupem jednoho roku bylo provedeno kon-
trolní vyšetření s hodnocením efektu podání radiojodu na aku-
mulující ložisko. Provedenými vyšetřeními pomocí 99mTc-MIBI
(sestamibi) se zobrazilo v mediastinu jedno ložisko zvýšené ak-
tivity (obr. 1), které ale nebylo patrné na scintigrafii po podání
diagnostické kapsle radiojodu. Nebyla tedy indikace k podání
jeho terapeutické dávky. S odstupem jednoho měsíce bylo pro-
vedeno kontrolní MIBI hrudníku, které potvrdilo stacionární
ložisko v mediastinu. Dále bylo provedeno CT kontrastní vy-
šetření hrudníku, kde byla popsána v oblasti mediastina před
vzestupnou částí oblouku aorty dvě ložiska – jedno ložisko 
kaudálněji uložené s menším postkontrastním sycením
(15x16x11 mm) charakteru zvětšené lymfatické uzliny a druhé
postkontrastně se výrazně sytící polokulovité ložisko
9x15x19 mm nejasné etiologie.
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Obr. 1: Zobrazovací vyšetření pomocí MIBI – v mediastinu
je patrné ložisko zvýšené akumulace MIBI, které odpovídalo
histologicky ověřenému thymomu
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Na základě této skutečnosti bylo k doplnění stagingu pro-
vedeno v červenci 2016 PET/CT vyšetření, kde byl patrný zvý-
šený metabolismus glukózy ve zvětšené levé nadledvině a ve
struktuře v předním mediastinu, tento nález byl suspektní
z přítomnosti viabilní neoplázie. Vzhledem k suspekci na thy-
mom pacientka byla vyšetřena v myastenické ambulanci Neu-
rologické kliniky VFN Praha k vyloučení myasthenia gravis,
která klinicky nebyla prokázána.

Následně byl pacientce v září 2016 proveden operační zá-
krok v mediastinu – thymektomie, kde byl histologicky proká-
zán mikronodulární thymom s lymfoidním stromatem. V roz-
sahu vyšetření bez invazivního růstu.

Při kontrolním zobrazovacím vyšetření (CT plic a media -
stina v lednu a v srpnu 2017) nebyly známky recidivy onemoc-
nění. Pacientka je nadále v trvalé dispenzarizaci jak pro karci-
nom štítné žlázy, tak pro thymom.

Anamnéza
Stav po pravostranné hemityreoidektomii v únoru 1999 pro
uzlovou strumu – histologicky benigní nález, stav po revizní
tyreoidektomii v dubnu 2015 s nálezem papilárního karcinomu
převážně folikulárně uspořádaného v levém laloku štítné žlázy
s metastázou v lymfatické uzlině paratracheálně vpravo – kla-
sifikace T1(b)N1Mx.

Stav po hysterektomii pro myom v roce 1992, arteriální hy-
pertenze, stav po tromboflebitidě pravého bérce v roce 2005. Ce-
loživotní nekuřačka, alkohol nepije. Je alergická na penicilin.

Z léků užívá antihypertenzivum ze skupiny ACEI a levothy-
roxin. V rodinné anamnéze – otec zemřel na karcinom jícnu
v 54 letech a matka zemřela v 70 letech na karcinom ledviny,
jeden syn je zdravý. Je v důchodu, dříve pracovala jako poli-
cistka, bydlí v panelovém domě.

Fyzikální vyšetření
Normotenze 130/80 mmHg, pacientka netrpěla klidovou duš-
ností, byla bez ikteru a cyanózy, BMI 23 kg/m2. Orientačně
neurologicky bez lateralizace. Hlava byla bez patologického ná-
lezu. Stav po tyreoidektomii, jizva klidná, zhojená, plnění
krčních žil bylo v normě. Srdeční akce byla pravidelná, bez še-
lestu, břicho palpačně nebolestivé, bez hmatné rezistence.
Dolní končetiny byly bez otoků, lýtka měkká, palpačně nebo-
lestivá, Homansovo znamení negativní, bez klinických známek
tromboembolismu. Klidné varixy.

Biochemické nálezy v hypotyreóze při hospitalizaci v dubnu 2016
Močovina: 3,7 mmol/l, kreatinin 70 μmol/l, sodík 142 mmol/l,
draslík 4,3 mmol/l, chloridy 105 mmol/l, osmolalita 
291 mmol/kg, bilirubin 12,0 μmol/l, ALT 0,98 μkat/l (fyziolo-
gické meze 0,1–0,78 μkat/l), AST 0,59 μkat/l, fosfatáza alkalická

1,36 μkat/l, laktátdehydrogenáza 2,93 μkat/l, C-reaktivní 
protein <2,0 mg/l, TSH 102,76 mU/l (fyziologické meze 
0,55–4,78 mU/l), fT4 1,4 pmol/l (fyziologické meze 
11,5–22,7 pmol/l), tyreoglobulin 1 μg/l (při absenci štítné žlázy
<0,2), antiTG 50 IU/ml (fyziologické meze 0–60 IU/ml).
Krevní obraz bez patologického nálezu.

Zobrazovací metody
Duben 2016 99mTc-MIBI – celotělové snímky a cílený krk, viz
obr. 1. Na cílených snímcích hrudníku je patrné patologické
ložisko zvýšené akumulace MIBI v předním horním media -
stinu.

Duben 2016 rentgenový snímek srdce a plic + levý bočný
snímek. Prostý plicní emfyzém. Srdce nezvětšené, obvyklého
uložení. Stín mediastina v obou projekcích není rozšířen. Stíny
hilů rovněž obvyklé šíře a konfigurace. Elongovaná hrudní
aorta. Parciální relaxace mediální a přední poloviny pravé brá-
nice. Bilaterálně volné brániční úhly.

Duben 2016 jodová celotělová scintigrafie. Na cílených
snímcích krku ani na celotělové scintigrafii neprokázána pato-
logická ložiska zvýšené akumulace radiojodu.

Červen 2016 CT plic a mediastina. V oblasti mediastina se
zobrazují před vzestupnou částí oblouku aorty dvě ložiska –
jedno ložisko kaudálněji uložené s menším postkontrastním
sycením (15x16x11 mm) charakteru zvětšené lymfatické uzliny
a druhé postkontrastně se výrazně sytící polokulovité ložisko
9x15x19 mm nejasné etiologie. Plicní křídla bez ložiskových
změn.

Červenec 2016 PET/CT. Zvýšený metabolismus glukózy ve
zvětšené levé nadledvině a ve struktuře v předním mediastinu,
tento nález je suspektní z přítomnosti viabilní neoplázie.

Kontrolní zobrazovací vyšetření po provedeném operačním
zákroku:

Leden 2017 CT plic a mediastina. Neprokázány známky re-
cidivy základního onemocnění.

Srpen 2017 CT plic a mediastina. CT obraz bez změny
oproti minulému vyšetření v lednu 2017.

Diskuse
Incidence diferencovaných karcinomů štítné žlázy v posledních
letech stoupá. Nepochybně je zlepšena diagnostika a informo-
vanost pacientů. Základním léčebným postupem je totální ty-
reoidektomie s následnou zajišťovací léčbou radiojodem, su-
presní terapií a dodržením pravidelných kontrol, které
k monitorování využívají vyšetření tyreoglobulinu, ultrazvu-
kové vyšetření krku a dále zobrazovací metody v nukleární me-
dicíně – jodový celotělový scan a celotělovou scintigrafii po-
mocí MIBI. Celý komplex těchto na sebe navazujících vyšetření
má smysl nejen pro samostatnou diagnostiku případné reci-
divy karcinomu štítnice, ale i k objevení dalších patologických
stavů – v předložené kazuistice byl odhalen thymom, který
neměl jiné klinické příznaky, ale díky komplexnímu dispen-
zárnímu vyšetření naší pacientky byl včas odhalen a následně
chirurgicky odstraněn.

Včasný záchyt onemocnění je předpokladem příznivé pro-
gnózy vybraných onkologických onemocnění.

Homans John (1877–1954) – americký chirurg. Narodil se v Bostonu a me-
dicínu vystudoval na Harvardu. Během své kariéry pracoval v Massachu-
setts, Baltimore, Londýně a Bostonu a nakonec na Yaleské univerzitě. Popsal
Homansovo znamení (klinický test používaný k vyšetřování hluboké flebo-
trombózy dolní končetiny).

(zdroj informací: archiv redakce)
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Závěr
Předloženou kazuistikou bych chtěla poukázat na nutnost
komplexních vyšetření při dispenzarizaci diferencovaného kar-
cinomu štítné žlázy, zde se podařilo prokázat jedním z dílčích
zobrazovacích vyšetření thymom. Pacientka je nyní s odstu-
pem roku od operace thymomu (dle zobrazovacích vyšetření)
bez průkazu recidivy jak karcinomu štítné žlázy, tak bez zná-
mek recidivy thymomu. Všechna tato na sebe navazující vyše-
tření do sebe zapadají jako dílky stavebnice a jsou nedílnou
součástí správné diagnostiky a včasného odhalení případné pa-
tologie ve vyšetřované oblasti.
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„Dnou netrpím a v sobotu mi odešla cukrovka, neboť při posledním měření je hod-
nota krátkodobé glykemie 5,8. Lékař i já jsme z toho byli v šoku. A protože hranice
cukrovky je 6,0, tak po dlouhých a dlouhých letech jsem byl zbaven této choroby.
Patrně proto, že v poslední době jím velmi často sladká jídla, neboť mi chut-
nají. Je to trošku paradoxní terapie, ale vyplatila se.”

(z tiskové konference prezidenta republiky)

„Edukace diabetika je nikdy nekončící proces.”
(Hana Krkošková, Edukace pacientů s diabetes mellitus,

bakalářská diplomová práce)„

“
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Tyreotoxická krize: kazuistika 
a přehled literatury

Hana Tomečková1, Alexander Kreze jr.1, Mikuláš Pura2, 
Jiří Koskuba1, Jana Mühlmannová1, Dana Mahdalíková1

1Interní oddělení, Nemocnice Na Bulovce, Praha
2Endokrinologická ambulancia, Novamed, Banská Bystrica

Souhrn
Tyreotoxická krize (TTK) je relativně vzácné onemocnění, které může činit diagnos-
tické i terapeutické potíže. I přes její vzácný výskyt by měla být TTK časně diagnosti-
kována a léčena, protože její mortalita v neléčených případech je 80–100 %. V před-
kládané práci prezentujeme diagnózu a léčbu pacienta s TTK.

Summary
Thyreotoxic crisis – case study and literature review
Thyreotoxic crisis (TTK) is a relatively rare disease that produces diagnostic and the-
rapeutic difficulties. Despite its rarity, TTK should be promptly recognised and treated,
because its mortality without treatment is 80–100 %. In present study, we report dia-
gnosed and treated cause of TTK.

Tomečková, H., Kreze jr., A., Pura, M., Koskuba, J., Mühlmannová, J., Mahdalíková, D. Tyreotoxická krize:
kazuistika a přehled literatury. Kazuistiky v diabetologii 15, 4 – příloha Endokrinologie: 36–39, 2017.

Klíčová slova
 akutní stav
 tyreotoxická krize
 tyreostatická léčba

Keywords
 emergency
 thyroid storm
 thyreostatic treatment

Kazuistika
71letá pacientka byla odeslána praktickým lékařem do naší am-
bulance pro podezření na plicní embolii. Anamnesticky cca 14
dní progredující dušnost a pocit rychlé srdeční akce, intermi-
tentně bolest za sternem, dále udávala cca 14 dní trvající noční
febrilie s maximem do 38 °C. Zpětně pak uváděla cca 3 týdny
zvýšené pocení, intoleranci fyzické námahy, nebyla schopná
dojít do prvního patra bez odpočinku, sklon k průjmovité sto-
lici, úbytek na váze 7 kg za 3 týdny při zvýšené chuti do jídla,
nespavost, labilitu nálad. Vzhledem k obezitě pacientky atrofie
svalových pletenců nebyla dobře hodnotitelná. Celkově paci-
entka pozorovala příznaky cca 3 týdny. Mírnou dušnost při fy-
zické námaze popisovala dlouhodobě, tj. minimálně rok, při-
kládala ji obezitě a snížené fyzické kondici.

Při vstupním vyšetření byla přítomna klidová nepravidelná
tachykardie – 110/min, eupnoe – 18 dechů/min, tělesná teplota
36,7 °C, psychosomatická agitace až neklid (rychlé a bohaté
myšlenkové pochody, zabíhavé myšlení, sakádovitá řeč, dopro-
vázená gestikulací a mimikou, neschopnost koncentrace a udr-
žení monotopické pozornosti), třes horních končetin, bryskní
pohyby (chůze, jednoduché úkony). Exoftalmus nebyl patrný.
Palpačně byla oboustranně hmatná malá struma, difuzní,
měkké konzistence. Na EKG byla zaznamenána sinusová tachy-
kardie s ektopickou síňovou aktivitou, laboratorně vstupně bylo
TSH 0,004 mU/l (norma 0,35–4,94 mU/l), fT4 >77,2 pmol/l
(norma 9–19 pmol/l), D-dimery 3,31 mg/l (norma 0–0,5 mg/l).
Pro podezření na plicní embolii byla doplněna akutní CT an-

giografie plicních arterií s podáním 70 ml Iomeronu intrave-
nózně (vzhledem k akutnímu stavu a neznalosti hodnot tyreoi-
deálních screeningových parametrů). Suplementární labora-
torní vyšetření: antiTGL 2,1 kU/l (norma <4,1 kU/l), antiTPO
0 kU/l (norma <5,6 kU/l), TRAK 23,1 U/l (norma <1,8 U/l),
kortizol 207 nmol/l (norma 100–536 nmol/l).

Na sonografii krku byla zobrazena difúzně zvětšená štítná
žláza s pravým lalokem 18,6 ml, levým lalokem 26,4 ml, s lo-
žiskovitě až mapovitě hypoechogenním parenchymem, hrubé
setřelé textury, s oválnými laloky, bez nodózních změn a útlaku
trachey. Perfuze tkáně štítné žlázy na našem ultrazvukovém
přístroji typu BTL 8140 vyšetřit není možné.

Pacientka dosud nebyla sledována pro onemocnění štítné
žlázy. Pro arteriální hypertenzi je léčena betaxololem (Lokren
50 mg denně), ramiprilem (Tritace 5 mg denně) a hydrochlo-
rothiazidem 12,5 mg denně.

Burch-Wartofsky skóre bylo 25. Vzhledem k podání masívní
dávky jodu – 28 g – do terénu tyreotoxické krize a základní
diagnóze morbus Graves jsme zahájili perorální léčbu v těchto
denních dávkách: thiamazol (Thyrozol) 90 mg, dexamethason
(Fortecortin 4) 4 mg, bisoprolol (Concor) 7,5 mg, lithium
900 mg a Chlorigen 1 000 mg.

Na zavedené terapii došlo k promptní úpravě klinického
stavu pacientky, tj. během 2–3 dnů, kdy se zpomalila TF na 
90 tepů/min, pacientka byla dále bez dušnosti, odezněl třes
horních končetin. Při kontaktu byla pacientka klidná, oriento-
vaná všemi modalitami, odpovídala přiléhavě, psychomoto-
rické tempo v normě.
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Po týdnu léčby byly laboratorní ukazatele: fT4 33,1 pmol/l,
fT3 12,07 pmol/l (norma 2,63–5,7 pmol/l), lithemie 0,37 mmol/l
(norma 0,3–1,3 mmol/l). Pokračovali jsme v terapii s reduko-
vanou dávkou thiamazolu (Thyrozol) 60 mg denně. Po kon-
trolním vyšetření po třech týdnech bylo TSH 0,003 mU/l, fT4
13,9 pmol/l a fT3 5,68 pmol/l. Bisoprolol (Concor), dexame-
thason (Fortecortin 4), Chlorigen a lithium jsme vysadili a po-
stupně redukovali dávku thiamazolu (Thyrozol) až do úplného
vysazení. V případě recidivy budeme indikovat chirurgickou
tyroidektomii, zatím pokračujeme v observaci bez tyreostatické
terapie.

Diskuse
Extrémní manifestací tyreotoxikózy je tyreotoxická krize. TTK
je medicínsky emergentní stav hypertyreózy, charakterizovaný
dekompenzací jednoho nebo více orgánových systémů. Mů-
žeme detekovat čtyři hlavní črty: teplotu, tachykardii nebo su-
praventrikulární arytmie, centrální nervové symptomy a gas -
trointestinální symptomy.

TTK se může objevit u pacientů se známou hypertyreózou,
ale může být i první manifestací hypertyreózy. Její incidence je
0,2 případů na 100 000 osob a přibližně 1–2 % pacientů s hy-
pertyreózou progreduje do TTK. Mortalita TTK bez léčby je
80–100 %, s léčbou je mezi 10 % a 50 %. Nejčastější příčinou
úmrtí je mnohočetné orgánové selhání, dále jí může být kon-
gestivní srdeční selhání, respirační selhání, arytmie, disemino-
vaná intravaskulární koagulace, gastrointestinální perforace,
hypoxický mozkový syndrom a sepse. Mortalita u skupiny
s celkovým bilirubinem >3 mg/dl je signifikantně vyšší.3

Etiologicky je TTK nejčastěji spojena s preexistujícím mor-
bus Graves, méně často s morbus Plummer, multinodulární to-
xickou strumou a Hashimotovou nemocí. Přechod do stavu
TTK obyčejně vyžaduje sekundární vyvolávající inzult. Nejčas-
těji je to infekce, trauma, chirurgický výkon, infarkt myokardu,
diabetická ketoacidóza, gravidita, plicní embolie, administrace
velkého množství exogenního jodu (jako jodové kontrastní
látky nebo amiodaronu), náhlé vynechání thionamidové tera-
pie a biologické agens jako interleukin-2 a α-interferon.2,7 Asi
u 20–25 % případů nebývá identifikován žádný vyvolávající či-
nitel.3

Patofyziologicky je TTK způsobena zvýšenou koncentrací
volných tyroidních hormonů a alterací tkáňové responsivity ke
katecholaminům. Je možné že magnituda a postupné zvýšení
hormonů může být důležitější než absolutní hodnoty cirkulu-
jících tyroidních hormonů. Mnohé symptomy TTK jsou vý-
sledkem současné sympatoadrenální hyperaktivity, ačkoliv
koncentrace katecholaminů v plazmě a moči jsou normální
nebo nízké u hypertyreózy. Tyroidní hormony zvyšují buněč-
nou adrenoreceptorovou expresi nebo modifikují postrecepto-
rové cesty vedoucí k tkáňové hypersenzitivitě ke katecholami-
nům.4,6

Diagnóza TTK je klinická. Laboratorní testy, ač jsou nápo-
mocny, nerozliší tyreotoxikózu od TTK.5 Nejsou jasné cut off
hodnoty cirkulujících tyroidních hormonů definujících TTK,
protože výsledky laboratorních testů ukážou ve většině případů
podobné sérové koncentrace tyroidních hormonů, jaké pozo-
rujeme u nekomplikované tyreotoxikózy.8 Klinický obraz TTK
je charakterizován čtyřmi hlavními črty: (1) teplota, (2) sinu-
sová tachykardie nebo různé supraventrikulární arytmie, často

TYREOTOXICKÁ KRIZE: KAZUISTIKA A PŘEHLED LITERATURY

vstupně dimise 1. kontrola 2. kontrola 3. kontrola 4. kontrola
31. 3. 2017 6. 4. 2017 duben 2017 květen 2017 červenec 2017 říjen 2017

fT3 pmol/l (2,63–5,7) 12,07 5,68 2,71 4,53 4,62

fT4 pmol/l (9,0–19,0) >77,2 33,1 13,9 5,2 9,8 11,2

TSH mU/l (0,35–4,94) 0,004 - 0,003 28,52 7,067 4,526

TRAK U/l (<1,8) 23,1 - - - - 2,6

antiTPO kU/l (<5,6) 0,0 - - - - 0,0

antiTGL kU/l (<4,1) 2,1 - - - - 1,8

lithium mmol/l (0,3–1,3) - 0,37 0,96 0,62 - -

bilirubin μmol/l (0,0–20) 15 13 10 14 12 13

AST μkat/l (<0,50) 0,98 0,44 0,62 0,82 0,38 0,42

ALT μkat/l (<0,55) 0,96 0,61 0,41 1,62 0,21 0,28

ALP μkat/l (0,5–2,0) 1,11 0,94 1,6 2,44 1,17 1,32

GGT μkat/l (<0,6) 0,32 0,3 0,3 5,64 0,42 0,23

RBC 1012/l (3,8–5,2) 4,28 3,97 3,97 - 4,02 3,99

WBC 109/l (4,0–10,0) 5,0 5,3 5,5 - 9,0 5,3

neutrofily 109/l (2,0–7,0) - 1,6 2,1 - 4,2 4,6

trombocyty 109/l (150–400) 273 240 253 - 262 270

Tab. 1: Přehledná tabulka nejdůležitějších sledovaných parametrů

fT3 – volný trijodtyronin, fT4 – volný tyroxin, TSH – tyreotropin hormon, TRAK – protilátky proti TSH receptorům, antiTPO – protilátky proti tyreoidální peroxidáze, 
antiTGL – protilátky proti tyreoglobulinu, AST – aspartátaminotransferáza, ALT – alaninaminotransferáza, ALP – alkalická fosfatáza, GGT – gama-glutamyltransferáza, 
RBC – erytrocty, WBC – leukocyty
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teplota (°C)
37,2–37,7 5
37,7–38,3 10
38,3–38,8 15
38,8–39,4 20
39,4–39,9 25
>40 30

2. Centrální nervové systémové efekty

chybí 0
mírné (agitace) 10
střední (delirium, psychóza, extrémní letargie) 20
těžké (křeče, kóma) 30

3. Gastrointestinálně-hepatální dysfunkce

chybí 0
střední (průjmy, nauzea/vomitus, abdominální bolest) 10
těžké (nevysvětlitelný ikterus) 20

4. Kardiovaskulární dysfunkce

tachykardie (tepová frekvence)
90–109 5
110–119 10
120–139 15
>140 25

5. Congestive heart failure

chybí 0
mírné (pedální edémy) 5
střední (bibazilární chrůpky) 10
těžké (plicní edém) 15

6. Atriální fibrilace

chybí 0
přítomna 10

7. Precipitující činitel

chybí 0
přítomný 10

Tab. 2: Burch a Wartofsky: diagnostické parametry a skóre
pro TTK1

Skórovací systém: >45 vysoce ukazující na TTK, 25–44 ukazující na hrozící
TTK, <25 nepravděpodobná TTK.1

1. Termoregulační dysfunkce

2. Centrální nervové systémové efekty

3. Gastrointestinálně-hepatální dysfunkce

4. Kardiovaskulární dysfunkce

5. Congestive heart failure

6. Atriální fibrilace

7. Precipitující činitel

Graves Robert James (1797–1853) – irský lékař. Společně J. M. Turnerem
(známým malířem) procestoval Evropu, při čemž uplatnil mj. svůj velký
talent pro cizí jazyky. Vystudoval medicínu v Dublinu, kde v pozdějších le-
tech zastával řadu významných lékařských i pedagogických funkcí. Jednou
z jeho aktivit bylo např. editování (společně s R. Kanem) Dublin Journal
of Medical an Chemical Science. 

Lugol Jean Guillame Auguste (1786–1851) – francouzský lékař. Medicínu
vystudoval v Paříži, kde působil později v Hospital Saint-Louis. Zajímal se
o léčbu tuberkulózy, skrofulózy. Lugolův roztok (roztok jodu v jodidu dra-
selném), dnes používaný např. pro jednoduchý chemický důkaz škrobu,
navrhoval použít k léčbě tuberkulózy. Plummer prokázal účinnost Lugo-
lova roztoku v léčbě tyreotoxikózy. 

(zdroj informací: archiv redakce)

doprovázené různým stupněm kongestivního srdečního selhá-
vání, (3) systémové centrální nervové symptomy a (4) gastro-
intestinální symptomy. Ostatní typické symptomy tyreotoxi-
kózy mohou kompletovat klinickou prezentaci (struma,
exoftalmus, tremor, hyperreflexie, Plummerovy nehty, systo-
lická hypertenze). Mladší pacienti často mívají sympatikus-de-
rivované symptomy, zatím co starší častěji mívají kardiovasku-
lární dysfunkce. Jsou popisovány i atypické prezentace, jako
normotermická krize, hepatální selhání nebo apatetická krize
(extrémní slabost).6

Diferenciální diagnóza TTK zahrnuje infekci, sepsi, užívání
kokainu, psychózu, feochromocytom, neuroleptický maligní
syndrom a hypertermii.3 V našem případě dominovala hrozba
komplikací potenciálně letální plicní embolie více než poměrně
mírné a méně nápadné známky tyreotoxikózy. Na tuto mož-
nost definitivně upozornil až dodatečný laboratorní nález a cí-
lená podrobná anamnéza. Otázkou ale zůstává, jaký je racio-
nální postup podle zásady „primum non nocere” u pacienta
s podezřením na plicní embolii (se všemi možnými konsekven-
cemi) a současně nemožností vyloučit tyreotoxikózu (ana-
mnesticky v minulosti léčená, hmatná struma, exoftalmus, su-
gestivní anamnestické a somatické údaje). V praxi je možno
využít CT angiologické vyšetření plicního řečiště nejodovou
kontrastní látkou, využít scintigrafické vyšetření nebo nepřímé
potvrzení echokardiograficky. Pokud je možné počkat několik
hodin, bez ohrožení pacienta, na vyšetření TSH, fT4 a fT3, je
to nejjednodušší a nejpřesnější odpověď.

Léčba TTK zahrnuje tři kritické momenty. První je podpora
k prevenci a minimalizaci sekundárních efektů orgánového se-
lhání (respirace, hemodynamická podpora a léčba hyperter-
mie). Druhým je identifikace a léčba precipitační příhody. Třetí
je blokáda uvolnění a efektu cirkulujících tyroidních hormonů.
V podpůrné péči v kontrole teploty se užívá externí chlazení,
acetaminophen 325–650 mg p.o. každých 4–6 hodin (kyselina
acetylsalicylová je kontraindikována), hrazení dehydratace i.v.
isotonickým fyziologickým roztokem nebo glukózou (pokud
je glykemie nízká, nutričně se zvažuje glukóza), multivitaminy,
thiamin a folát (deficit sekundárně k hypermetabolismu).
Thion amidy inhibují tyroidní peroxidázu a enzymy zahrnuté
v syntéze tyroidních hormonů. Podává se thiamazol 40 mg p.o.
jako úvodní dávka následovaná 25 mg každé 4 hodiny, celková
denní dávka je 120 mg/den. Propylthiouracil v úvodní dávce
600–1 000 mg p.o. následované 200–250 mg každé 4 hodiny,
celková denní dávka je 1 200–1 500 mg/den. Přídatný benefit
propylthiouracilu je inhibice periferní konverze T4 na T3. Al-
ternativní způsoby podání jsou rektálně nebo intravenózně. In-
hibice tyroidního hormonálního uvolnění (nejméně 1 hodina
po užití thionamidů), Lugolův roztok 8–10 kapek (8 mg jodu
per kapku) p.o. každých 6–8 hodin, nebo jodid draselný (SSKI)
5 kapek (38 mg jodu per kapku) p.o. každých 6 hodin, nebo
jodid sodný 500 mg i.v. každých 12 hodin, nebo kyselinu jopa-
novou 1 g každých 8 hodin prvních 24 hodin, potom 500 mg
dvakrát denně. Lithium carbonicum, pokud je přítomna alergie
na jod, nebo agranulocytóza po užití thionamidů, nebo kon-
traindikace k terapii jodem, např. amiodaronem indukovaná
tyreotoxikóza, 300 mg p.o. každých 8 hodin, a mělo by se moni-
torovat sérové lithium. Beta blokáda snižuje zvýšenou α- a β-adre -
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nergní stimulaci. Nejužívanějším lékem je propranolol (inhi-
buje také periferní konverzi T4 na T3). Dávka i.v. je pomalý 
1–2mg bolus, může se opakovat každých 10–15 minut do do-
sažení efektu, pro méně toxické pacienty p.o. dávka 20–120 mg
každé 4 hodiny, celkově 160–320 mg/den. Druhá možnost je
esmolol 500 μg/kg i.v. bolus, potom udržovací dávka 50–200
μg/kg/min. Pokud supraventrikulární arytmie nereagují na
beta-adrenergní blokádu, měly by být ovlivněny adenosinem.
Jsou-li beta-blokátory kontraindikovány (kongestivní srdeční
selhání, hypotenze, kardiogenní šok), je možné použít guane-
thidin 30–40 mg p.o. každých 6 hodin. K prevenci periferní
konverze T4 na T3 hydrokortison 100 mg i.v. iniciálně, potom
100 mg i.v. třikrát denně až do stabilizace pacienta, nebo de-
xamethason 2 mg i.v. každých 6 hodin. Ostatní terapeutické
modality zahrnují cholestyraminovou živici s cílem přerušit
enterohepatální recirkulaci tyroidních hormonů, dávkou 4 g

p.o. každých 6 hodin, a chloristan draselný (Kalii perchloras),
který inhibuje vychytávání jodu ve štítné žláze, 1 g/den p.o.3,4,7

V refrakterních případech může být využita plazmaferéza a pe-
ritoneální hemodialýza. S patřičně náležitou léčbou obvykle vi-
díme klinické a biochemické zlepšení do 24 hodin. Plná úprava
stavu se dosáhne do několika týdnů léčby.
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Interní oddělení
Nemocnice Na Bulovce
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Plummer Henry Stanley (1874–1936) – americký internista a endokrino-
log. S  jeho jménem je spojeno např. P. adenom, P. nehty, P. znamení či 
P.-Vinsonův syndrom. Promoval na North-Western University v Chicagu
v roce 1898. Od roku 1901 pracoval na Mayo Clinic, kde později vedl interní
oddělení. Jako inovátor se podílel na řadě technologických i organizačních
zlepšení léčebné péče (lékařská dokumentace, vybavení budov pro práci lé-
kařských týmů, lékařské nástroje, vybavení...)

Hashimoto Hakaru (1881–1934) – japonský chirurg. Narodil se v lékařské
rodině ve vesnici Midau. V roce 1907 byl jedním z prvních absolventů lé-
kařské fakulty na univerzitě Kyushu ve Fukuoka. V letech 1908 až 1912 pra-
coval na chirurgii s profesorem Miyake. Následně strávil tři roky v Berlíně,
Göttingenu a Londýně. Po začátku 1. světové války se vrátil do Japonska,
připojil se k rodinné praxi a stal se úspěšným chirurgem. Jeho jméno je spo-
jeno s Hashimotovou tyroiditidou, autoimunitním onemocněním štítné
žlázy, způsobujícím její sníženou funkci.

(zdroj informací: archiv redakce)
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Kongres ambulantní diabetologie Aktuality v diabetologii v posledních letech vysoce přerostl význam lokální konference a stává se
jednou z nejvýznamnějších diabetologických odborných akcí u nás. Lázeňské Poděbrady jsou tak nově důležitou kongresovou destinací
pro české diabetology. Diabetická asociace ČR spolu s Občanským sdružením ambulantních diabetologů (OSAD) jej pořádá pod pat-
ronací České diabetologické společnosti a organizačním garantem je prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA.

I letos měly Aktuality v diabetologii postgraduální charakter a vynikající strukturování odborného programu. Dominovala, krom
tradičně diabetologických témat, především kardiologie, lipidologie, onkologie a hepatologie. Za tímto účelem pozvali organizátoři
řadu významných hostujících specialistů z příslušných oborů – namátkou prof. Richarda Češku, prof. Aleše Linharta, prof. Hanu Ro-
solovou, prof. Miloše Táborského, doc. Michala Vrablíka či prof. Jiřího Widimského za kardiologii, prof. Cyrila Höschla (strhující před-
náška Výraz tváře jako okno do duše), onkoložku doc. Janu Prausovou a řadu dalších.

Paralelně s hlavním programem probíhaly pracovní hodinové workshopy na celkem sedm různých témat (IT technologie, diabetická
obuv, agrese v ambulanci...). Samostatný prostor dostalo i Fórum mladých diabetologů, který moderovala MUDr. Helena Pátková.

V rámci konference bylo na firemních sympoziích představeno několik nových antidiabetik i výsledků klinických studií.
Závěry a fakta vybraných přednášek hlavního programu přinášíme v této zprávě, jiným se budeme v budoucnu věnovat v samo-

statných sděleních.

Kongres ambulantní diabetologie
Aktuality v diabetologii, Poděbrady 2017

Můžeme ovlivnit KV vitalitu pacientů
s DM 2. typu?
Sympozium společnosti Takeda, uspořádané v rámci Kongresu
ambulantní diabetologie v Poděbradech, bylo věnováno tématu
kardiovaskulární vitality diabetiků 2. typu.21–23 Profesor Milan
Kvapil ukázal základní známé cesty ovlivnění kardiovaskulár-
ního rizika (respektive kardiovaskulární vitality, kterou nově
definoval) od pohybu, ovlivnění dyslipidemie (statiny), hyper-
tenze a další až po kontrolu glykemie u diabetiků. Dále se za-
měřil na jednotlivé skupiny antidiabetik a jejich vliv na kardio-
vaskulární vitalitu.

Doc. Michal Vrablík připomněl, že diabetes významně zkra-
cuje přežití především díky vaskulárním komplikacím. Zdůraz -
nil propojení mikrovaskulárních a makrovaskulárních kom -
plikací. Za klíčový faktor u diabetu považuje inzulínovou
rezistenci. Kumulace rizikových faktorů, jako je obezita, kou-
ření, zvýšený LDL-cholesterol, diabetes, hypertenze ad. ra-
zantně zvyšuje riziko pro takto ohrožené nemocné. Je tedy ne -
zbytné působit komplexně na více rizikových faktorů současně.
Jako ilustraci tohoto přístupu připomněl výsledky studie
STENO.1

Doc. Martin Haluzík se věnoval možnostem farmakologické
intervence kardiovaskulárního rizika u diabetu 2. typu. Při-
pomněl, že onemocnění srdce je příčinou úmrtí u více než
dvou třetin pacientů s diabetem starších 65 let. Přestože v hlav-
ních farmakologických možnostech ovlivnění rizika u diabe-
tiků dosahuje intervence dyslipidemie a hypertenze u diabetiků
výraznějšího efektu než kontrola glykemie, je třeba působit na
všechny rizikové faktory a to intenzivně. Potvrzují to i výsledky
studie STENO4, které po 21 letech sledování ukazují rozdíly
v délce přežití mezi standardně a intenzivně léčenou skupinou
pacientů 7,9 let.

Mezi současnými „premianty“ v ovlivnění kardiovaskulár-
ního rizika mezi antidiabetiky zmínil liraglutid (pozitivní efekt
potvrzen ve studii LEADER) a empagliflozin (studie EMPA-

REG OUTCOME). Z hlediska vlivu na kardiovaskulární sys -
tém můžeme najít i „solidní klasiky“, reprezentované přede-
vším gliptiny a glifloziny. V případě gliptinů byla prokázána
v kontrolovaných studiích kardiovaskulární bezpečnost (např.
studie EXAMINE). Inkretinová léčba zlepšuje také parametry
stability aterosklerotického plátu a ve studii SPEAD-A byl pro-
kázán také vliv alogliptinu na regresi intimo-mediální tloušťky
karotid u pacientů s DM 2. typu.2

Studie PROactive hodnotila riziko pioglitazonu pro kardio-
vaskulární systém diabetiků. Prokázala kardiovaskulární bez-
pečnost, v sekundárním cílovém ukazateli (úmrtí z jakéhokoliv
důvodu, nefatální IM) prokázala dokonce 16% snížení rizika.
Pozitivní výsledky byly ještě výraznější u podskupin pacientů
po infarktu myokardu a CMP.

Studie, které hodnotily antiaterosklerotické účinky piogli-
tazonu (vůči glimepiridu) byly CHICAGO (primárním cílo-
vým ukazatelem byla změna intimo-mediální tloušťky) a PE-
RISCOPE (změna procentuálního objemu ateromu). Tyto
změny jsou spojeny s aterosklerózou a považovány za predik-
tory budoucích KV příhod. CHICAGO prokázala, že pioglita-
zon významně snižuje IMT u pacientů s DM 2. typu (0,013 mm
vůči pacientům léčeným glimepiridem). PERISCOPE ukázala,
že pioglitazon významně snižuje ateromy u vysoce rizikových
pacientů s DM 2. typu a onemocněním koronárních arterií
(oproti léčbě glimepiridem).3

DUAL VII
Studie DUAL VII testovala účinnost a bezpečnost léčby 
IDegLira (degludec/liraglutid) proti bazal-bolus terapii u pa-
cientů s DM 2. typu. Výsledky byly prezentovány na letošní
konferenci ADA.5 Celkem 506 pacientů bylo randomizováno
k léčbě IDegLira + metformin a k léčbě glargin U100 + IAsp 
+ metformin. Primárním cílem byla non-inferiorita ve změně
HbA1c po 26 týdnech, sekundárním pak výskyt hypoglykemií
a změna hmotnosti. IDegLira byl dávkován od počáteční dávky
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16 jednotek do maximálně 50 jednotek, léčba IGlar U100 byla
započata stejnou dávkou jako před vstupem do studie a neměla
maximální dávku, stejně jako inzulín aspart. Studovaná popu-
lace diabetiků 2. typu měla průměrný BMI 31,7 kg/m2, v prů-
měru 13,2, resp. 13,3 let trvání diabetu a průměrné vstupní
HbA1c 8,2 % (DCCT). Vstupní dávka inzulínu byla 34 U, resp.
33 U a pro obě větve obdobná dávku metforminu. Výsledky
ukázaly non-inferioritu obou z uvedených farmakoterapeutic-
kých postupů pro ovlivnění HbA1c. Ve prospěch IDegLira svěd-
čila nižší potřebná dávka inzulínu (40,4 U vs. 84,1 U), vý-
znamně nižší výskyt závažných hypoglykemií a změna
hmotnosti (-0,93 kg u IDegLira vs. +2,64 kg u bazál-bolus te-
rapie). Vyšší spokojenost pacientů s terapií IDegLira je nejspíše
možné připsat na konto jednoduchosti terapie IDegLira.

Výsledky této studie shrnul prim. Jindřich Olšovský24 do
těch to závěrů pro praxi: u pacientů s dostatečnou zbytkovou
endogenní sekrecí inzulínu je možné intenzifikovat léčbu po
bazálním inzulínu nejen klasicky intenzifikací inzulínové léčby,
ale i kombinací bazálního inzulínu s GLP-1 RA. Tato kombi-
nace je pro pacienty velmi jednoduchá k dodržení léčby, roz-
šiřuje možnosti individualizace léčby a má aditivní benefity ve
snížení rizik (hypoglykemie, není nárůst hmotnosti).

Glifloziny aktuálně
Studie EMPA-REG OUTCOME ukázala kardioprotektivitu
a nefroprotektivitu empagliflozinu. Odborná veřejnost oče-
kává, vzhledem k principu účinku, že tyto účinky budou spo-
lečné celé skupině gliflozinů. Aktuálně to potvrzují metaana-
lýzy dosud realizovaných studií.6 Nicméně studie cílené na
testování přímo tohoto aspektu u ostatních gliflozinů zatím
stále ještě probíhají. Studii DECLARE, která má vyhodnotit
vliv dapagliflozinu na kardiovaskulární riziko u diabetiků, se
věnovala MUDr. Denisa Janíčková Žďárská ve své přednášce.25

Studie, která zahrnuje 17 216 pacientů a jejímž primárním
cílem je hodnocení 3 MACE (úmrtí z KV příčin, nefatální IM,
nefatální ischemická CMP) potrvá 4,5 roku a je ve finální fázi.
Předpokládá se, že výsledky budou zveřejněny v roce 2018.

SGLT2 inhibitory nabízejí krom hypoglykemického efektu
také redukci hmotnosti, krevního tlaku a nezvýšené riziko hy-
poglykemií. Již dnes je také prokázáno, že renální funkce zůs-

távají stabilní i po 102 týdnech léčby dapagliflozinem a že re-
noprotektivita dapagliflozinu je aditivní k blokádě RAS.

Autorka přednášky25 vidí místo SGLT2 inhibitorů u paci-
entů nedostatečně kompenzovaných metforminem (s vyšším
HbA1c nebo KV rizikovými faktory), u diabetiků, kteří nejsou
kompenzováni na inzulinoterapii, po selhání DPP-4 inhibitorů
a na základě výsledků studie DURATION 8 i spolu s GLP-1
analogy (byť tato kombinace u nás aktuálně není hrazena).

Real World Evidence projekty 
s inzulínem Toujeo

Zatímco správně provedené klinické studie jsou nutné pro re-
gistrační dokumentaci a jsou vodítkem pro klinická rozhod-
nutí, pro plátce péče i zdravotnické profesionály jsou potřebná
i další data z reálné klinické praxe (Real World Evidence), která
umožňují posoudit účinnost a bezpečnost na širší populaci
a umožní i zhodnocení nákladové efektivity. Mohou zahrnout
i pacienty vyloučené z klinických studií a delší čas sledování.
Pokrok v technologiích i výzkumu umožnil zlepšení kvality
takto získaných dat.

Real World Evidence projekty hodnotící účinnost a bezpeč-
nost léčby bazálními inzulíny v porovnání s inzulínem Toujeo
byly prezentovány na sympoziu společnosti Sanofi.26 Studie
ACHIEVE control je pragmatická RWE studie a sleduje diabe-
tiky 2. typu (v USA) dosud neléčené inzulínem. Jejím primár-
ním endpointem je procento pacientů dosahujících cílových
hodnot HbA1c bez hypoglykemie. Studie REACH control pak
u pacientů z EU a latinské Ameriky dosud neléčených inzulí-
nem hodnotí změnu v HbA1c, potvrzené symptomatické a zá-
važné hypoglykemie a adherenci k léčbě. Léčba glarginem 
300 U/ml je v těchto studiích srovnávána s léčbou jinými ba-
zálními inzulíny. Pacienti nedostatečně kontrolovaní na bazál-
ním inzulínu pak jsou předmětem sledování další pragmatické
RWE studie s názvem REGAIN control, jež má za primární
endpoint také změnu v HbA1c. Výsledky těchto studií budou
publikovány v roce 2018.

Již nyní jsou však k dispozici výsledky studií projektu DE-
LIVER. V prostředí reálné klinické praxe bylo převedení paci-
entů s DM 2. typu se zvýšenou hladinou HbA1c na glargin 
300 U/ml, ve srovnání s převedením na jiné bazální inzulíny,
spojeno s významně nižším rizikem hypoglykemie při srovna-
telné glykemické kontrole. To bylo prokázáno i pro fragilní po-
pulaci pacientů nad 65 let věku. Výsledky tohoto observačního
sledování v reálné praxi tak potvrdily výsledky klinického sle-
dování z programu EDITION.

FIASP – přijde to rychle
Fiasp je inzulín aspart v novém složení. Jde o prandiální inzulín
určený ke snížení postprandiální glykemie. Ve srovnání s kla-
sickým aspartem má dvakrát rychlejší počátek výskytu v krev-
ním oběhu a dvakrát vyšší expozici v prvních 30 minutách po
aplikaci. V prvních 30 minutách je tak zajištěn o více než 74 %
větší hypoglykemizující účinek. Je určen pro léčbu dospělých
pacientů s DM 1. i 2. typu i použití do inzulínových pump.
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K dispozici je předplněné pero FlexTouch s 3 ml inzulínu
o koncentraci 100 U/ml. Na svém sympoziu jej představila spo-
lečnost Novo Nordisk.

Testován byl mj. ve studiích onset 1 a onset 2. Ty ukázaly
srovnatelnou účinnost na snížení HbA1c s klasickým aspartem,
zlepšení postprandiální glykemie u diabetu 1. i 2. typu a sou-
časně nezvýšení rizika hypoglykemie. Výhodou inzulínu Fiasp
je také flexibilnější možnost podávání, je určen pro podávání
nejdříve 2 minuty před začátkem jídla ale s možností podání
i do 20 minut od začátku jídla.18,19

Zajímavé srovnání inzulínu aspart a Fiasp v CSII dávkování
v inzulínových pumpách přinesla dvojitě zaslepená randomi-
zovaná 14denní studie u diabetiků 1. typu.8 Diabetici s trváním
nemoci minimálně 12 měsíců na pumpách MiniMed Paradigm
minimálně 6 měsíců, s BMI do 35 kg/m2 a HbA1c do 9 % dle
DCCT byli postupně zkříženě léčeni v pumpách jak inzulínem
aspart, tak Fiasp. I při CSII v inzulínových pumpách ukázal
Fiasp proti aspartu významné zlepšení postprandiální glyke-
mie. Odpovídající zkušenost v podobě rychlejší reakce korekč-
ních bolusů ukázal na příkladu své pacientky léčené inzulíno-
vou pumpou také prof. Zdeněk Rušavý, který prezentoval první
praktické zkušenosti s tímto inzulínem a doporučení pro kli-
nickou praxi.20

Trulicity rozšiřuje možnosti léčby 
GLP-1 RA v České republice

Dulaglutid je nový GLP-1 analog, který pod obchodním ná-
zvem Trulicity představila společnost Eli Lilly. Jde o dlouho-
době působící preparát s dávkováním jednou týdně. Navržen
byl tak, aby byl dobře rozpustný, což odstraňuje potřebu roz-
pouštění těsně před podáním a umožňuje aplikaci pomocní
jehel s malým průměrem (29 G). Poločas eliminace dulaglutidu
je 4,7 dne, stavu ustálené plazmatické koncentrace je dosaženo
mezi 2 až 4 týdny při podávání jednou týdně. U pacientů s mír-
ným nebo středním poškozením renálních funkcí není třeba
upravovat dávkování, u pacientů s eGFR do 30 ml/min/1,73 m2

se jeho použití nedoporučuje.15,16

Dulaglutid zlepšuje kompenzaci diabetiků 2. typu snížením
glykemie nalačno i postprandiálně (zlepšuje první i druhou fázi
sekrece inzulínu glukózo-dependentně a současně redukuje se-
kreci glukagonu), zpomaluje vyprazdňování žaludku (což na-
pomáhá ke snížení hmotnosti) a vede k mírnému snížení sys-
tolického TK (o 2,8 mmHg proti placebu).

Dulaglutid (Trulicity) je indikován u diabetiků 2. typu
především do kombinační léčby s ostatními antidiabetiky
včetně inzulínu. Doporučená dávka je 1,5 mg jednou týdně.
Pro křehkou populaci (jako např. pacienti nad 75 let věku)
může být dávka snížena na 0,75 mg jednou týdně. Tato snížená
dávka se používá také v případě monoterapie, která je indiko-
vána ale jen pro pacienty s intolerancí nebo kontraindikací
metforminu. Aplikuje se jednou týdně, při vynechání dávky
může být přípravek Trulicity podán až do 3 dnů po dni pravi-
delné aplikace.

Režim úhrady je podobný jako pro ostatní analoga GLP-1,
tedy formou základní nebo zvýšené úhrady, podle naplnění

kritérií zdravotní pojišťovny. Dodáván je v předplněném peru,
které má velmi jednoduché užití, skrytou malou jehlu (5 mm,
29 G) a poskytuje zvukové potvrzení podání dávky.

Klinické testování dulaglutidu bylo provedeno sérií studií
AWARD. Dokončené studie ukázaly, že efekt dulaglutidu na
HbA1c nebyl překonán žádnou ze srovnávaných látek (superio-
rita vůči sitagliptinu10, exenatidu BID12, glarginu13,14, non-in-
feriorita vůči liraglutidu 1,8 mg jednou denně11), v ovlivnění
glykemie nalačno byl účinnější jen inzulín glargin, v působení
na postprandiální glykemii nebyl dulaglutid v sledováních pro-
gramu AWARD překonán. Současně studijní program ukázal
stejné nebo nižší riziko hypoglykemie jako u komparátorů,
žádné zvýšení rizika akutní pankreatitidy.9–14 Nejčastějšími
GIT nežádoucími účinky byly nauzea, zvracení a průjmy, méně
často obstipace a bolesti břicha. Výskyt nauzey typicky vrcholil
v průběhu prvních dvou týdnů léčby a poté rychle klesal.

Zpátky ke kořenům diabetologie
Výsledky posledních studií, zaměřené na kardiovaskulární bez-
pečnost nových lékových skupin antidiabetik, obracejí pozor-
nost odborné veřejnosti právě k makrovaskulárním komplika-
cích diabetu. Mikrovaskulární komplikace diabetu a význam
jejich ovlivnění dobrou dlouhodobou kontrolou glykemie pro
mortalitu a morbiditu diabetiků díky tomu zůstávají tak trochu
ve stínu. To se pokusilo napravit sympozium společnosti MSD,
které si vytklo za cíl obracet pozornost posluchačů „zpět ke ko-
řenům diabetologie“.

Přednáška prim. Martina Havrdy na tomto sympoziu byla
věnována pohledu nefrologa na to, co vypovídají ledviny dia-
betika o jeho kompenzaci.27 Pokles glomerulární filtrace (GF)
začíná po 30. roce věku a přirozená rychlost poklesu je při-
bližně 0,7–0,9 ml/min ročně. Je způsoben zánikem nefronů
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v ledvinách. Rychlost poklesu GF může být významně urych-
lena vlivem komorbidit, např. hypertenzí, obezitou, nedosta-
tečně kompenzovaným diabetem a dalšími vlivy. Klinicky je
snížení GF asociováno se zhoršením funkčního stavu a mor-
tality, se zvýšeným výskytem a horším průběhem kardiovasku-
lárních chorob, ale třeba i s kognitivním deficitem. Někdy je
GF filtrace diskutována jako dobrý marker stárnutí.

Albuminurie vypovídá o poklesu filtrace a reflektuje tíži
funkčních a některých strukturálních změn nefronu. Podstatné
pro posouzení poškození ledvin je i hodnocení změn albumin -
urie, nikoliv jen její absolutní hodnota. Proces, který vede
u diabetu k terminálnímu poškození ledvin, není totiž většinou
postupný a pozvolný, ale je reprezentován sadou skokových
zhoršení.

Řada léčebných postupů může mít při diabetickém onemoc-
nění ledvin nefroprotektivní účinek. Mezi nimi autor diskuto-
val především bezpečnou (bez hypoglykemií) těsnou kontrolu
glykemie, multifaktoriální intervenci, inhibitory RAS (stabili-
zace GF, pokles albuminurie), inhibitory SGLT-2 (stabilizace
GF, pokles albuminurie), GLP-1 agonisty (pokles albuminurie),
DPP-4 inhibitory (jsou bezpečné i u nemocných se sníženou
GF, nezvyšují renální a KV riziko). Výzkum vlivu dalších látek
i postupů na funkci ledvin u diabetiků stále probíhá (protizá-
nětlivá léčba, antagonisté endothelinu, antagonisté mineralo-
kortikoidů, thiazolidindiony, metformin...).

Nejčastější mikrovaskulární komplikací diabetu je diabe-
tická retinopatie. Té byla věnována přednáška docenta Petra
Koláře.28 Její prevalence roste s trváním diabetu. Autor před-
nášky přiblížil základní rozdělení poškození očí u diabetiků –
neproliferativní a proliferativní diabetická retinopatie a diabe-
tická makulopatie. Prevencí vzniku těchto onemocnění je,
v souladu s výsledky velkých klinických studií, dobrá dlouho-
dobá kompenzace glykemie. Podrobně se pak autor věnoval of-
talmologickým možnostem léčby těchto syndromů, tedy
především laserové fotokoagulaci, pars plana vitrektomii a pro
makulární edém novým postupům intravitreální aplikace anti-
VEGF protilátek. Konstatoval, že díky nástupu této nové léčby
poklesl výskyt slepoty zapříčiněné diabetickým makulárním
edémem o 70 %.
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Zeptali jsme se vedoucí editorky nově připravené metodické pří-
ručky, prof. MUDr. Alexandry Jirkovské, CSc. – paní profe-
sorko, komu je kniha určena a jak může pomoci v dalším pokra-
čování projektu Skupinové edukace diabetiků v ČR?

Kniha Skupinová edukace diabetiků s podtitulem Jak na to
je kolektivním dílem v plném slova smyslu – podíleli se na ní
„experti“ z oblasti diabetologie, pedagogiky i psychologie,
a hlavně praktičtí diabetologové, kteří programy skupinové
edukace realizovali na svých pracovištích. Je určena především
diabetologům, diabetologickým edukačním sestrám a nutrič-
ním terapeutům, ale také každému, kdo se podílí na edukaci
diabetiků. A ta je založena na týmové spolupráci, takže v pod-
statě členy týmu mohou být i samotní diabetici, psychologové,
fyzioterapeuti a další. A v neposlední řadě budeme velice rádi,
když si z publikace něco odnesou také praktičtí lékaři či inter-
nisté, kteří ve svých ambulancích diabetiky léčí a mohou vy-
užívat skupinové edukační programy v diabetologických edu-
kačních pracovištích pro své pacienty. Doufáme, že kniha
pomůže rozšíření skupinových edukačních programů přede-
vším na těchto specializovaných edukačních pracovištích pro
diabetiky.

Jak byste shrnula výsledky tohoto projektu po prvním roce reali-
zace? Ukazuje se jako úspěšný a skupinová edukace jako efek-
tivní?

V současné době můžeme shrnout výsledky projektu Skupi-
nové edukace, který podpořila Česká diabetologická společnost
ČLS JEP, nejen v roce 2016, ale i v roce 2017. V obou ročnících
se tohoto projektu účastnilo vždy 10 edukačních pracovišť pro
diabetiky z celé republiky. Ta realizovala strukturovaný edu-
kační program pro průměrně 7 diabetiků léčených inzulínem
v průběhu čtyř dvouhodinových lekcí s odstupem asi 14 dnů,
během kterých pacienti prováděli selfmonitoring a řídili se ra-
dami z kurzu. Výsledky byly pro nás pro všechny s trochou
nadsázky „fascinující“ – v roce 2016 např. stoupl počet diabe-
tiků s uspokojivým glykovaným hemoglobinem (do 60
mmol/mol) z 26 % před kurzem na 42 % za tři měsíce po
kurzu, a i za půl roku přetrvávala tato zlepšená kompenzace
u 45 % pacientů. V roce 2017 se výsledky ještě zlepšily – z pů-
vodních 36 % pacientů s uspokojivou kompenzací před kurzem
jich za tři měsíce bylo dobře kompenzovaných už 64 % a za půl
roku 67 %, vše bylo statisticky vysoce významné. Tyto výsledky
strukturovaného skupinového edukačního kurzu jsou přinej-
menším srovnatelné s nejmodernějšími léky. Diabetici si vý-
znamně zlepšili i lačné glykemie, průměrné denní glykemie,
snížili hmotnost a zlepšili krevní tlak. Protože dobře kompen-
zovaný diabetik má podstatně menší riziko komplikací, je
méně hospitalizován a často potřebuje i méně léků, je projekt
skupinové edukace efektivní nejen ze zdravotního, ale perspek-
tivně i z ekonomického hlediska.

Zásadní pro plné rozšíření skupinové edukace diabetiků v ČR do
běžné praxe je jistě zajištění financování či kofinancování tohoto
typu edukace zdravotními pojišťovnami. Je nějaká naděje, že
bude v budoucnu zajištěna úhrada této aktivity?

Na vaši třetí otázku nemohu jednoznačně odpovědět. V České
diabetologické společnosti jsme připravili návrh nového vý-
konu do seznamu zdravotních výkonů s názvem Edukace dia-
betiků skupinová. Tato forma edukace je uvedena jako nedílná
součást práce diabetologických edukačních pracovišť v dopo-
ručených postupech ČDS pro edukaci i v Národním diabeto-

Pod patronací České diabetologické společnosti je realizován rozsáhlý program Skupinová edukace
diabetiků. Cílem projektu bylo ověřit význam skupinové edukace pro kvalitu života pacientů s diabe-
tem.

Skupinová edukace, jako forma strukturované výuky pacientů ve skupinách, je doporučována ve standardech ČDS. Zatím ale není
běžně realizována ani hrazena zdravotními pojišťovnami. V rámci projektu jsou připravovány metodické, finanční i praktické podmínky
pro to, aby se skupinová edukace mohla v budoucnu stát standardní součástí edukačního portfolia diabetologů.

V prvním roce projektu se pilotních edukací účastní vybraná edukační centra pro pacienty s diabetem a zkušenosti budou zhodnoceny
v rámci pracovního workshopu. Současně vychází také metodická příručka Skupinová edukace diabetiků s podtitulem Jak na to...

Projekt Skupinové edukace diabetiků 
má svou metodickou příručku

Jak na to …



SKUPINOVÁ EDUKACE DIABETIKŮ
Jak na to ...
Alexandra Jirkovská, Jarmila Jirkovská, 
Kateřina Čechová, Vladimíra Havlová et al.

Současná medicína jde kupředu mílovými kroky. Nejnovější vědecké objevy,
moderní účinné léky, dokonalejší přístroje, virtuální svět internetu. Základ
však zůstává stabilní. Je jím nenahraditelná osobní interakce mezi pacienty
a zdravotníky, která představuje daleko komplexnější proces než jen pouhé
předávání informací.

Ať lékař, sestra nebo například nutriční terapeut, jak zvládají zdravotníci
komunikovat s pacienty z pozice edukátorů? Nakolik se jim daří být v této
roli efektivní? Odborná publikace s názvem Skupinová edukace diabetiků.
Jak na to… hledá i dává odpovědi právě na takové otázky. Provází čtenáře
spektrem edukačního procesu od obecných základů po zcela konkrétní do-
poručení do praxe. Kapitoly o komunikaci, edukaci a psychologii, doprová-
zené i bohatou obrazovou dokumentací, jsou využitelné pro edukátory napříč (nejen) medicínskými odbornostmi.
Detailní informace jsou pak cíleny přímo na edukační dovednosti v diabetologii. Tam, stejně jako u dalších chronic-
kých onemocnění, tvoří edukace jeden ze základních pilířů léčby.

Specifikem publikace je pak zaměření na skupinovou edukaci, tedy takovou
formu, kdy edukátor vystupuje jako průvodce, koordiná-

tor skupinové diskuse, zatímco samotní účastníci při-
jímají roli aktivní a učí se sdílením vzájemných zkuše-
ností. Zájemci včetně začátečníků naleznou v knize
i konkrétní doporučení, jak skupinovou edukaci
v ambulanci zrealizovat. V závěrečných kapitolách po-
pisují diabetologické ambulance napříč ČR čtivě vlastní
zkušenosti s účastí na projektu Skupinové edukace pod
záštitou České diabetologické společnosti ČLS JEP. Zmí-
něný projekt prokázal, že strukturovaná skupinová edu-
kace má významný potenciál zlepšit zdravotní i psy-
chický stav diabetiků.

Celek je více než prostý součet jeho částí. Stejně tak
tato publikace představuje více než pouhý součet jednot-
livých kapitol. I edukátoři se mají edukovat, a právě v tom
má být tato kniha nápomocná.

ISBN 978-80-87969-33-5, 1. vydání, GEUM, 2017, 160 stran, A5, brožovaná, barevné ilustrace a fotografie, cena 199 Kč
Objednat možno na www.geum.org

logickém programu. Nicméně jednání na Pracovní skupině
k seznamu zdravotních výkonů nás teprve čeká v příštím týdnu
a mám obavy, že nebude jednoduché. Přitom předpokládáme,
že by celkové náklady na zavedení skupinové edukace podle
návrhu tohoto výkonu v celé republice nepřevyšovaly zhruba
půl milionu, což je z hlediska léčby diabetu a jeho komplikaci
„nepatrná“ částka. Nejsem si jista, zda si odpovědní činitelé
uvědomují význam kvalifikované edukace pro úspěšnou léčbu
diabetu a zda chápou, jak vysoce odborná a náročná činnost

to je, má-li být efektivní. A že našim pacientům dobrá edukace
chybí, se přesvědčujeme téměř u každého diabetika, s nímž se
setkáváme při léčbě závažných komplikací, kdy už bývá často
pozdě. A pak jen posloucháme: „kdybych tohle věděl, nemusel
jsem takto dopadnout…“. A to je nám přinejmenším velice líto,
proto se budeme snažit udělat pro rozšíření kvalitních skupi-
nových edukací maximum.

za rozhovor poděkoval
Karel Vízner
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Celostátní konference

OBEZITOLOGIE A BARIATRIE 2017
9.–11. listopadu 2017, Hotel Galant, Mikulov

Prezident kongresu prof. MUDr. Martin Fried, CSc. a prof. MUDr. Mojmír Kasalický,
CSc. jako předsedající bariatrického presympozia

Slavnostního křtu knihy MUDr. Dity Pichlerové Jak zhubnout a už nikdy nepřibrat se
ujali prof. MUDr. Štěpán Svačina, DrSc., MBA a prof. MUDr. Martin Fried, CSc.

Prof. MUDr. Martin Haluzík, DrSc. 
prezentoval výsledky studie STAMPEDE 
a moderoval diskusi k tomuto tématu Výstava firem v předsálí

Slavnostní Šonkovu přednášku s názvem 
Inzulínová rezistence pronesla 
prof. MUDr. Terezie Pelikánová, DrSc.
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IV. ročník diabetologického 
mezioborového sympozia

Již počtvrté v podzimním čase se v Hradci Králové konalo Mezioborové diabetologické sympozium, tentokrát s podtitulem spolupráce
preklinických a klinických oborů. I letos toto sympozium hostilo celou řadu výjimečných speakerů. Odbornou záštitu programu převzala
vedoucí Diabetologického centra FN Hradec Králové doc. MUDr. Alena Šmahelová, Ph.D.
Dovolte mi podělit se o resumé alespoň části odborných sdělení, která jsem měla možnost vyslechnout.

Prof. MUDr. Jan Čáp, CSc. pohovořil o patofyziologii inkreti-
nového systému. Inkretiny jsou hormony produkované neuro-
endokrinními buňkami gastrointestinálního traktu. Patří sem
jednak nám dobře známý glucagon-like peptid-1 (produko-
vaný v tenkém a tlustém střevě), dále ghrelin (produkovaný
v žaludku), cholecystokinin (produkovaný v duodenu a tenkém
střevě) a peptid YY (produkovaný v tenkém střevě a distálním
GIT).

Ghrelin je hormon, který vytvářejí uzavřené buňky v ža-
ludku (tzn. buňky nemající kontakt s luminem žaludku), byl
objeven v roce 1999. Jeho účinkem se zvyšuje chuť k jídlu a zvy-
šuje se vyprazdňování žaludku, potažmo působí na zvyšování
tělesné hmotnosti. Velký význam má peptid YY, který má na
metabolismus glukózy větší vliv než GLP-1, dokonce zpro-
středkovává efekt GLP-1. Peptid YY zpomaluje vyprazdňování
žaludku, zvyšuje sekreci inzulínu v pankreatu, a tak snižuje
post prandiální glykemii, snižuje chuť k jídlu, dále zvyšuje
kostní novotvorbu a má pozitivní kardiovaskulární účinky. Po
vazbě peptidu YY na receptor 1 a 4 v pankreatu působí protek-
tivně na Langerhansovy buňky. To potvrdil experiment na zví-
řatech, kdy po odstranění receptoru pro peptid YY došlo
k atrofii pankreatu. Peptid YY je degradován dipeptidylpepti-
dázou-4 (DPP-4), odštěpí se dvě aminokyseliny a pak se změní
vazba na receptory. V mozku jsou receptory 2 (vážou zkrácený
řetězec) a v pankreatu jsou receptory 1 a 4 (vážou delší řetězec).
V praktickém aspektu je důležité, že hladina peptidu YY je zvý-
šena po bariatrické operaci, a tak je zprostředkována vyšší pro-
dukce inzulínu a snížená chuť k jídlu. To lze potencovat i far-
makologicky podáním DPP-4 inhibitoru.

Na patofyziologický úvod o inkretinovém systému navázal
prim. MUDr. Jindřich Olšovský, Ph.D. přehledem inkretinové
farmakoterapie v diabetologii. Mezi inkretinové léky se řadí
GLP-1 analoga a DPP-4 inhibitory. Jak známo, jsou GLP-1 ana-
loga účinnější, způsobují supranormální hladinu GLP-1 
agonistů a působí jak na alfa, tak na beta buňku v Langerhan-
sových ostrůvcích. GLP-1 analoga zasahují většinu patofyzio-
logických cest diabetu 2. typu De Fronzova oktetu, až na inzu-
linorezistenci tukové tkáně a reabsorpci glukózy v ledvinách.
Novinkou letošního podzimu je GLP-1 agonista dulaglutid
(Trulicity), aplikovaný subkutánně 1x týdně.

GLP-1 agonisty testují kardiovaskulární studie, ve kterých
již jednoznačně prokázal kardiovaskulární protektivitu liraglu-
tid ve studii LEADER, semaglutid ve studii SUSTAIN-6 a nyní
jsou v očekávání výsledky kardiovaskulární studie pro dulaglu-
tid. GLP-1 agonisté mají největší význam na začátku manifes-
tace diabetu 2. typu, zejména z pohledu protekce beta buňky,

tomuto faktu však dlouhodobě nenahrávají kritéria úhrady
zdravotních pojišťoven. DPP-4 inhibitory jsou léčbou dlouho-
době vyzkoušenou a známou. I přes nižší účinnost na snížení
glykemie je jejich nespornou výhodou váhová neutralita
a nízké riziko hypoglykemie, proto jsou doporučeny pro terapii
diabetu 2. typu u geriatrických pacientů.

MUDr. Jan Vachek z Kliniky nefrologie VFN v Praze pre-
zentoval indikace antidiabetické léčby z pohledu renálních
funkcí. V současnosti je doporučeno nepřerušovat podávání
metforminu až do clearence 30 ml/min (resp. 0,5 ml/s), léčbu
de novo však nezahajujeme. Z pohledu renálních funkcí jsou
bezpečné gliquidon (Glurenorm), glitazony (ne ale při srdeč-
ním selhávání), gliptiny (zvláště linagliptin). Studie EMPA-
REG OUTCOME prokázala nejen kardiovaskulární protekti-
vitu empagliflozinu, ale i nefroprotektivitu. Empagliflozin
působí hemodynamicky, v glomerulu zapříčiní vazokonstrikci
vas afferens a tím snižuje intraglomerulární tlak a albuminurii.
Po zahájení léčby se přechodně glomerulární filtrace snižuje,
ale po delší době se renální funkce stabilizují.

S ohledem k těmto znalostem je doporučeno podávání em-
pagliflozinu u diabetiků 2. typu s albuminurií ≥300 mg/24 hod
a glomerulární filtrací >0,5 ml/s.

Prof. MUDr. Miroslav Souček, CSc. z II. Interní kliniky FN
u svaté Anny v Brně promluvil o patofyziologii chronického
srdečního selhání u diabetiků ve světle nových doporučení
z roku 2016. Základem terapie srdečního selhání je podání
ACE-inhibitoru/sartanu a ovlivnění srdeční frekvence. Z beta-

Obr. 1: Odbornou záštitu programu převzala doc. MUDr.
Alena Šmahelová, Ph.D.
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blokátorů je u diabetiků výhodný nebivolol – beta-1 selektivní
s příznivým metabolickým profilem, snižuje tepovou frekvenci,
působí mírně vazodilatačně, zachovává srdeční výdej. V pří-
padě nedostatečného efektu beta-blokátoru je u pacientů se si-
nusovým rytmem indikován ivabradin s cílem dosažení tepové
frekvence pod 60 tepů za minutu. Nově je v terapii srdečního
selhání na trhu sacubitril/valsartan (Entresto). Přípravek ob-
sahuje blokátor AT1 receptoru pro angiotenzin II – valsartan
a inhibitor neprilysinu – sacubitril. Duální účinek blokády de-
gradace natriuretických peptidů a současně inhibice systému
renin-angiotenzin-aldosteron (RAAS) pomocí blokády AT1
receptoru pro angiotenzin II je komplementární a dochází tím
k potenciaci pozitivních účinků natriuretických peptidů. Je
uváděn jako lék nové třídy – angiotensin receptor neprilysin
inhibitorů – tzv. ARNI.

Přípravek Entresto je indikován u pacientů s chronickým
srdečním selháním NYHA II–IV a sníženou ejekční frakcí.

Doc. MUDr. Alena Šmahelová, Ph.D. přednesla příspěvek
s názvem Využití farmakologických vlastností inzulínových
analog v léčbě diabetu. Exogenně podaný inzulín dosahuje ma-
xima hladiny opožděně, nedostatečně potlačí jaterní glukoneo-
genezi a tím není schopen optimálně ovlivnit postprandiální
glykemii. Moderní molekuly inzulínu se snaží přiblížit fyzio-
logické sekreci inzulínu. I přesto zůstávají další komplikující
faktory např. neuspokojivá absorpce inzulínu z podkoží daná
místem aplikace, teplotou těla, kvalitou podkoží atd. K opti-
malizaci inzulínového režimu jsou velmi vhodná ultradlouze
působící analoga, např. inzulín degludec (Tresiba) a peg-lispro.
U peg-lispra byla bohužel v klinické fázi IV prokázána jaterní
steatóza, elevace jaterních testů a aterogeneze. Z ultrakrátce pů-
sobících inzulínových analog je nyní nově na trhu modifiko-
vaný inzulín aspart (FiAsp). FiAsp lze aplikovat bezprostředně
před jídlem nebo v průběhu jídla, dosahuje o 50 % vyšší účin-
nosti na postprandiální glykemii než běžný aspart. Potenciál
přiblížit se fyziologické sekreci mají také orální inzulíny, které
se rychle absorbují do jater. Vyvíjejí se ve formě kapsulí, které
inzulín chrání před peptidázami trávícího traktu a urychlují
jeho absorpci z GIT.

Doc. MUDr. Martin Prázný, CSc., Ph.D. se zamyslel nad
historií, vývojem a současnou rolí technologií v léčbě diabetu.
Od krkolomných počátků selfmonitoringu technologie v dia-
betologii významně pokročily. V roce 1954 se objevily v USA
první testovací proužky na glykosurii s vizuálním odečtem –
Diastrip. Analýza moči však byla nehygienická, nepřesná,
a hlavně neurčila hypoglykemii. Selfmonitoring neměl zpo-
čátku velkou podporu ani v odborných kruzích. Od roku 1987
byly k dispozici první glukometry s pamětí a od roku 1987
glukometry určující glykemii na podkladě enzymatické reakce
(glukózooxidáza, glukózodehydrogenáza). Dnes již máme
nejen rozlišné typy glukometrů, ale i systémy kontinuální mo-
nitorace glykemie (CGM). Výhody CGM jsou nesporné – od-
padají mnohočetné vpichy do prstů spojené s klasickým self -
monitoringem. Při užití CGM po více než 70 % času je patrný
pokles HbA1c a snížení glykemické variability. Na druhou
stranu CGM vyžaduje motivovaného pacienta schopného re-
trospektivního zhodnocení dat. I takový pacient může podleh-
nout tzv. senzorové únavě (únava z trvalé nutnosti reagovat
na hodnotu glykemie a alarmy). Určité zlepšení v tomto
smyslu může přinést další technologická novinka, která bude
k dispozici v příštím roce, tzv. epizodická flash monitorace
(dvoutýdenní zaslepený CGM, kdy se glykemie odečítá epizo-
dicky bezkontaktním sen zorem). Vrcholem technologických
možností je hybridní uzavřený okruh – spojení inzulínové
pumpy s kontinuálním monitorem glykemie. Tento model do-
káže zastavit přívod inzulínu, pokud nastane hypoglykemie,
prediktivně přepočítává hodnoty glykemie a po zadání množ-
ství sacharidů ve stravě predikuje dávku prandiálního inzu-
línu. Oficiálně bude tento systém k dispozici během 4–5 let.
Dnes jsou již v tomto smyslu sestavovány samostatné „paci-
entské systémy“, nelze je doporučit, pacienti je užívají na svou
odpovědnost.

I letošní ročník mezioborového sympozia se vydařil. Dou -
fám, že budeme moci podobně krásný den v Hradci Králové
prožít i v příštím roce.

MUDr. Markéta Paclíková

IV. ROČNÍK DIABETOLOGICKÉHO MEZIOBOROVÉHO SYMPOZIA

Obr. 2: doc. MUDr. Martin Prázný, CSc., Ph.D. přednáší
o významu technologií při léčbě diabetu

Obr. 3: Tradičně nechyběla ani prezentace nakladatelství
GEUM s našimi knihami a časopisy
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John James Rickard Macleod je jedním z trojice objevitelů in-
zulínu. Zásluhy sdílí společně s Frederickem Grantem Ban-
tingem (1891–1941) a Charlesem Herbertem Bestem (1899–
1978). Pro pořádek dodejme, že stejně jako populární tři
mušketýři Alexandra Dumase staršího (1802–1870) byli
vlastně čtyři, tak byli čtyři i objevitelé inzulínu. K výše uváděné
trojici musíme připočítat ještě chemika Jamese Bertrama Col-
lipa (1892–1965). Ale vraťme se k Macleodovi.

Narodil se v Cluny ve Skotsku. Medicínu studoval na uni-
verzitách ve skotském Aberdeenu a v německém Lipsku. Po
ukončení studia pracoval v londýnské nemocnici Medical Col-
lege. V roce 1903 odjel do USA, kde pak následujících 15 let
působil na univerzitě v Clevelandu. V roce 1918 se stal profe-
sorem na univerzitě v kanadském Torontu a ředitelem Institutu
fyziologie při tamní lékařské fakultě. Právě na půdě tohoto ús-
tavu se zrodil objev inzulínu a zde dosáhl Macleod spolu s Ban-
tingem svého největšího vědeckého ocenění – Nobelovy ceny
za medicínu a fyziologii.

V letech 1921 až 1923 zastával profesor Macleod funkci pre-
zidenta Americké fyziologické společnosti. Připomeňme, že na
začátku své vědecké dráhy Macleod zkoumal účinek stlačeného
vzduchu na zvířatech. Poté věnoval pozornost přeměně sacha-
ridů a jiným biochemickým procesům, hlavně chemii dýchání.
Po dobu svého působení ve Spojených státech amerických
a v Kanadě se zabýval studiem glukózy, primárního a sekun-
dárního nervstva, obsahem cukru v krvi a také tvorbou kyse-
liny mléčné v krvi, extraktů pankreatu a problémy cukrovky.
Z uvedeného výčtu je zřejmé, že v průběhu svých vědeckých
zkoumání se opakovaně vracel k problému diabetu.

Tuto skutečnost je nutné zdůraznit, protože jeho dělba No-
belovy ceny s Bantingem v roce 1923 bývá někdy zpochybňo-
vána (uvádí se, že ji měl spolu s Bantingem spíše dostat jeho
bezprostřední pomocník – v té době ještě student medicíny
Best). Někteří zlí jazykové říkají, že ji Macleod získal za to, že
tehdy ještě naprosto neznámému doktorovi Bantingovi dal pro-
stor pro práci a vymyslel název léku – inzulín. Byl však uzná-
vaným a renomovaným vědcem a jeho zásluhy o lékařskou
vědu jsou nesporné.

Zastavme se na okamžik u těchto pochybností o oprávně-
nosti udělení Nobelovy ceny Macleodovi. Je nutné mu přiznat,
že dal Bantingovi, mladíkovi, kterého vůbec neznal, k dispozici
nejen dočasnou laboratoř, 10 pokusných psů, ale i schopného
asistenta Besta. Určil mu také lhůtu na ověření jeho teze – osm
týdnů (prakticky dobu letních prázdnin). Jestliže byl na po-
čátku jeho práce relativně skeptický, bylo to nepochybně proto,
že byl obeznámen se vší dostupnou odbornou literaturou na
toto téma a s dosavadními převážně neúspěšnými pokusy. Jak-
mile se po návratu ze své evropské dovolené dozvěděl o úspě-
chu Bantingovy a Bestovy výzkumné práce, původně stanove-

nou osmitýdenní lhůtu jim prodloužil, ihned zastavil veškerý
jiný výzkum v institutu a celý tým určil k práci na izolaci, čiš-
tění a testování inzulínu.

Byl to právě Macleod, kdo přesvědčil ke spolupráci chemika
Collipa a byla to především Macleodova odborná prestiž, která
významným způsobem přispěla k masové výrobě a celosvěto-
vému rozšíření inzulínu. A byl to skutečně Macleod, kdo při-
spěl ke konečnému názvu nového převratného léku – inzulínu.
Protože byl získáván z Langerhansových ostrůvků slinivky
břišní, Banting s Bestem jej původně nazvali „isletin“ (podle
anglického názvu ostrova); inzulín je rovněž podle názvu os-
trova, ale tentokrát z latiny (insula = ostrov).

Spravedlivé by určitě bylo, kdyby Nobelovu cenu získali spo-
lečně všichni čtyři v úvodu jmenovaní vědci a je pravděpo-
dobné, že v dnešní době by se tak také stalo. Jeden ze zřejmě
oprávněných argumentů Výboru pro udělování Nobelových
cen zněl, že Besta a Collipa nikdo na udělení Nobelovy ceny
nenavrhl. Ke cti oceněných je však třeba přiznat, že Banting
s Macleodem si této určité nespravedlnosti při udělení Nobe-
lovy ceny byli vědomi; proto se o finanční částku s ní spojenou
Banting rozdělil s Bestem a Macleod zařídil, aby polovinu jemu
vyplacené částky mohl využít Collip.

Na druhou stranu je však třeba přiznat, že vztahy mezi jed-
notlivými vědci spojenými s objevem inzulínu zdaleka nebyly

Kapitoly z historie

John James Rickard Macleod
6. 9. 1876 – 16. 3. 1935
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idylické. Přesvědčíme se
o tom, když zalistujeme
v poutavém románu Doktor
inzulín, kterou o Fredericku
Grantu Bantingovi napsala
česká spisovatelka Zdeňka
Psůtková, sama diabetička.
Ta uvádí, že přijetí doktora
Bantinga u profesora Mac-
leoda bylo velmi rezervo-
vané. Macleod později
tvrdil, že již tehdy s Bantin-
gem podrobně probral plán
výzkumu, a že mu doporu-
čil, aby prováděl pankreatek-
tomie ve dvou fázích podle
metody francouzského lé-
kaře Emmanuela Hédona
(1863–1933).

Faktem také je, že právě v době nejintenzivnějších Bantin-
gových a Bestových pokusů byl profesor Macleod celé léto ti-
síce kilometrů vzdálen na dovolené v rodném Skotsku. Banting
jej o dosavadních výsledcích informoval dopisem, na který
Macleod odpověděl až po delší době a poněkud vlažně. Ujistil
v něm, že může nadále působit v jeho laboratoři a počítat s jeho
pomocí. Velké obavy však měl z reakcí Spolku pro ochranu zví-
řat a nabádal Bantinga k velké opatrnosti při práci s pokusnými
zvířaty (Banting a Best pracovali nejen se psy, ale také s králíky
i kočkami).

Po návratu ze své dovolené přijal Macleod v závěru září 1921
Bantinga, který jej žádal o čtyři věci: o plat, o místnost k práci,
o ošetřovatele psů a o opravu podlahy v operačním sálku. Pro-
fesor prý byl krajně neochotný a opakovaně namítal, že by
okradl jiné badatele, kdyby vyšel vstříc právě Bantingovi s Bes-
tem. Dokonce měl prohlásit, že jejich výzkum mu nepřipadá
o nic důležitější než kterýkoli jiný výzkum v jeho ústavu. Ve
vzrušené debatě dokonce Banting pohrozil, že když nebudou

jejich požadavky splněny, odeberou se se svým výzkumem
jinam, na místo, kde si jich budou považovat. Bantingův důraz
nakonec přinesl ovoce – během 48 hodin profesor Macleod
splnil tři z jeho požadavků (kromě platu).

K další roztržce došlo 14. listopadu 1921, když na schůzi Fy-
ziologického klubu v Torontu chtěl Banting společně s Bestem
demonstrovat první závažné výsledky jejich výzkumu. Byli do-
mluveni, že je Macleod uvede, Best ukáže diagramy jejich psů
a poté podá Banting výklad o jejich práci a o její návaznosti na
jiné badatele. Dopadlo to však tak, že všechno o dosavadních
výzkumech přednesl sám profesor Macleod, hojně při své před-
nášce používaje slůvko „my“. Banting se svým výrazným smy-
slem pro spravedlnost to právem považoval za velký podraz,
zejména když slyšel, jak přítomní medici mezi sebou hovoří
s uznáním o další významné práci profesora Macleoda.

Největšího pokoření se Banting s Bestem dočkali počátkem
roku 1922, kdy požádali Macleoda, aby klinické zkoušky s je-
jich extraktem byly provedeny v Torontské všeobecné nemoc-
nici. Byly tehdy totiž doslova „vystrčeni za dveře“ – oba obje-
vitelé inzulínu museli potupně čekat před nemocniční budovou
a marně doufali, že dostanou alespoň vzorky moči a krve
prvního lidského pacienta, Leonarda Thompsona, na němž
byl inzulín vyzkoušen. Dostalo se jim pouze sdělení, že nemoc-
nice sama provede všechny testy a výsledky jim později sdělí.
Banting s Bestem s hořkostí vzpomínali na to, že jediné, co
podle nich Macleod udělal, bylo to, že souhlasil, aby provedli
experiment s podvázáním vývodů slinivky břišní.

Macleod nakonec z univerzity v Torontu odešel zpět do An-
glie, kde byl uvítán s velkou slávou. Jeho manželka dokonce
prohlašovala, že právě spory s Bantingem byly důvodem jejich
odchodu. Když Macleod odjížděl z torontského nádraží, setře-
pával prý ze své obuvi prach, aby jej ani smítko z Toronta ne-
doprovázelo na zpáteční cestě. Dodejme už pouze, že John
James Rickard Macleod zemřel v roce 1935 v rodném Skotsku,
ve městě svých univerzitních studií, v Aberdeenu.

Mgr. Josef Švejnoha
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