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Je informační věk
Může se nám to nelíbit, můžeme proti tomu protestovat, ale to je asi tak vše, 
co se s tím dá dělat...
Dovolím si dvě krátké příhody z mé osobní zkušenosti (uznávám, že nejsem díky své profesi stan-
dardní pacient, ale s podobnými „šťouraly“ se jisté setká každý – od lékaře po automechanika...).
První historka je stará několik málo let a odehrála se u praktického lékaře, který mi v rámci terapie
alergické rinitidy předepsal Avamys, jinak skvělý preparát obsahující flutikason furoát.
     „Už se na tebe nemohu dívat, přidám ti Avamys. Ale Františku, já už nazální kortikoidy beru...
Tohle ale nejsou kortikoidy. A mám s tím skvělé zkušenosti, předepisuju to teď hodně...Františku
jsou... Nejsou! Františku, podívej se do SPC... No jo, vidíš, opravdu jsou... No tak je nedáme...“
     Druhá je z nedávné doby, z předoperačního vyšetření, v rámci kterého se lékařka-internistka
rozhodla intervenovat můj lehce zvýšený krevní tlak. Beta-blokátorem.
     „Paní doktorko, děkuji, ale já mám astma. No to nevadí, tohle jsou léky na tlak. Berte to pra-
videlně a nevynechávejte. Ale paní doktorko, u astmatu je tento lék kontraindikován... A jak to
víte! No karvedilol, který mi předepisujete, nedoporučují u astmatiků guidelines ČSH, ale hlavně
v SPC je uvedeno astma jako kontraindikace... Aha, no tak vám dám něco jiného...“
     Říká se, že nejhorší pacient je poučený laik. Nemá dostatečné kompetence, aby chápal vše a byl lékaři plnocenným partnerem, na dru-
hou stranu ví příliš na to, aby nekriticky převzal vše, co mu lékař předloží. Může se nám to nelíbit, můžeme protestovat, ale v informačním
věku prostě čelíme situaci, kdy práce lékaře je pod stále silnější kontrolou i ze strany jeho pacientů. Pacient má dnes k dispozici obdobné
informační zdroje jako lékař (snad s výjimkou reklamy na léky a informací zástupců farmaceutických firem). Souhrn údajů o přípravku
je pro všechny registrované léky dostupný jako veřejný dokument, učebnici kardiologie si může v knihkupectví koupit lékař stejně jako
laik a i renomované světové medicínské časopisy jsou dostupné online.
     Co s tím? Jediná cesta, jak tuto situaci přežít ve zdraví (obrazně v případě lékaře a doslova v případě pacienta), je využít tyto informační
možnosti ve prospěch terapeutického procesu. Odhodit paternalistický přístup tam, kde jen to je možné a snažit se integrovat pacienta
do rozhodování o léčbě. V případě diabetologie pochopitelně nic nového, tam se již roky pracuje na edukačních programech, rekondicích
a informačních platformách, které pomáhají zvyšovat povědomí chronických pacientů o jejich chorobě a zvyšují jejich kompetence při
spolurozhodování o léčbě. Někdy tato činnost připomíná jízdu na splašeném tygru, kdy cca 600–800 lékařů oboru a několik desítek dia -
betologických center konkuruje bezbřehému internetu v podávání informací pro téměř 800 000 pacientů.
     Nejnovější aktivitu v této oblasti představila Diabetická asociace na své tiskové konferenci v lednu letošního roku. V rámci interneto-
vých stran www.cukrovka.cz, které jsou lékařsky garantovaným a moderovaným informačním zdrojem pro diabetiky, spouští zcela novou
edukační platformu. Ve spolupráci s IBM (projekt společenské zodpovědnosti této firmy) byl zprovozněn „Chatbot“, tedy počítačový
program, který komunikuje v přirozeném jazyce. V podstatě virtuální robot, který vám odpoví na vaše otázky o cukrovce, její diagnostice
a léčbě včetně zcela specifických problémů a dotazů. Pacient se tak nemusí prokousávat strukturou webu, číst všechny články a složitě
hledat, ale prostě napíše svou otázku a Chatbot mu ji v reálném čase zodpoví. Případně jej navede k dalšímu vzdělávání. V současné době
dochází k prudkému rozvoji technologie chatbotů, jež charakterizuje to, že jsou schopny se dále učit a rozvíjet. Brzy tak bude těžké poznat,
zda komunikujete s reálným člověkem nebo jen chatbotem.2
     A jak jsou na tom se svým vzděláváním lékaři? Existuje zavedený systém postgraduálního vzdělávání, jsou organizovány odborné
konference, čeští lékaři mají přístup na mezinárodní lékařská odborná fóra, vychází celá řada odborných časopisů a přehršel knih. Nicméně
o tom, jak jsou tyto možnosti využívány, moc informací nenacházím. Zajímavá data přinesl průzkum, který si u STEM/MARK nechal
zpracovat Státní ústav pro kontrolu léčiv.1 Kvantitativní šetření mezi lékaři (vzorek 1 012 lékařů z ČR) mapovalo postoje lékařů k některým
otázkám lékové politiky. Mezi nejvýznamnější dotazované oblasti patřil způsob získávání odborných informací o lécích a jejich nežá-
doucích účincích.
     Mezi nejčastěji využívané zdroje informací o léčivých přípravcích patří odborná literatura a články (36 %), školení, semináře a kongresy
(32 %) a informace zástupců farmaceutických firem (30 %). Při preskripci 33 % lékařů přihlíží k doporučením farmaceutických repre-
zentantů, 41 % k nim přihlíží jen výjimečně a 26 % nebere jejich doporučení v úvahu.
     Shrnuto se dá říci, že odborná literatura stále převažuje, naopak elektronický a další mailing (4 %), informace kolegů (3 %) či od lé-
kárníka (2 %) patří mezi lékaři mezi zdroje minoritní a zanedbatelné.
     Dívám-li se na situaci v diabetologii posledních let, kdy řada převratných nových léků se ještě ani nezabydlela v praxi a už je nahra-
zována vylepšenými verzemi, a kdy odborná guidelines se mění zásadním způsobem každých pár let, připadá mi, že lékaři v diabetologii
sedí na jedoucím tygru také. Kdo se nevzdělává kontinuálně, za chvíli stojí opodál...

Literatura
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Atypické hypoglykemie u diabetika 2. typu 
léčeného perorálními antidiabetiky

Martina Tuháčková, Jan Brož, Milan Kvapil
Interní klinika, FN v Motole, Praha

Souhrn
Kazuistika uvádí případ 63letého diabetika 2. typu léčeného perorálními antidiabetiky,
vyšetřovaného pro opakované atypické hypoglykemie. Redukce, resp. vysazení hypo-
glykemizující léčby však nepřineslo očekávaný efekt. Článek přináší nahlédnutí do di-
ferenciální diagnostiky hypoglykemií a problematiky hypoglycaemia factitia.

Summary
Atypical hypoglycaemia in a type 2 diabetes mellitus patient treated with oral anti-
diabetics
The case report presents a 63-year-old patient with type 2 diabetes mellitus on oral anti-
diabetic therapy, who was examined for a repeated atypical hypoglycaemia. However,
reduction or withdrawal of hypoglycaemic therapy does not bring the expected effect.
The article provides an insight into a differential diagnosis of hypoglycaemia and into
the term hypoglycaemia factitia.

Tuháčková, M., Brož, J., Kvapil, M. Atypické hypoglykemie u diabetika 2. typu léčeného perorálními antidia -
betiky. Kazuistiky v diabetologii 17, 1: 6–7, 2019.

Klíčová slova
 hypoglykemie
 hypoglykemizující léčba
 hyperinzulinismus
 hypoglycaemia factitia

Keywords
 hypoglycaemia
 hypoglycaemic treatment
 hyperinsulinism
 hypoglycaemia factitia

Úvod
Popis případu 63letého muže, diabetika 2. typu hospitalizova-
ného v naší klinice, přináší nahlédnutí do každodenní proble-
matiky v praxi diabetologa a týká se především obávané kom -
plikace léčby diabetu – hypoglykemie.

Hypoglykemie není pouhou laboratorní odchylkou, červe-
ným číslem ve výsledcích, naopak může akutně svého nositele
ohrozit na zdraví i životě. Časné a především správné odhalení
její příčiny je tedy pro pacienta zásadní. Právě hypoglykemie
je častým a významným limitujícím faktorem intenzity naší
léčby. Epizody hypoglykemie ovlivňují pohled lékaře na ideální
cílové hodnoty terapie daného pacienta. V rámci diferenciální
diagnostiky je nutné pomýšlet i na raritnější příčiny, jako v pří-
padě našeho pacienta.

Kazuistika
V září 2017 byl do naší interní kliniky svou dispenzarizující
dia betoložkou odeslán 63letý diabetik 2. typu pro velmi špat-
nou kompenzaci základního onemocnění a zejména labilní
glykemie s epizodami nejasných hypoglykemií. Diabetes mel-
litus byl pacientovi diagnostikován v roce 2005, do prosince
2015 byl léčen kombinací perorálních antidiabetik, následně
byl zahájen pro neuspokojivou kompenzaci při prakticky ce-
lodenních hyperglykemiích intenzifikovaný inzulínový režim.
Od počátku roku 2017 se u pacienta však objevovaly četné hy-
poglykemie (až čtyřikrát týdně), zejména v průběhu dne. Jejich

příznaky pacient ve většině případů rozeznal, dokázal sám za-
reagovat okamžitým dostatečným požitím sacharidů. Dvakrát
byl odkázán na pomoc druhé osoby (manželky). Dispenzari-
zující diabetoložka s ohledem na četné hypoglykemie postupně
deeskalovala léčbu a pacienta zpět převedla pouze na perorální
antidiabetika i za cenu velmi neuspokojivé kompenzace. Ani
tento krok však epizody symptomatických hypoglykemií ne-
eliminoval.

Při příjmu na naše oddělení byl pacient na kombinované te-
rapii metformin, gliptin a gliflozin. Dále užíval dlouhodobě
statin (rosuvastatin) z důvodu smíšené hyperlipidemie a ACE
inhibitor (perindopril) pro arteriální hypertenzi. Vstupní hod-
nota glykovaného hemoglobinu byla 100 mmol/mol, vyjma
mírné smíšené dyslipidemie bylo základní laboratorní vyše-
tření bez pozoruhodností, stejně tak podrobné fyzikální vyše-
tření. Velký glykemický profil, který jsme začali měřit ihned po
přijetí pacienta, je uveden v tabulce 1.

Tab. 1: Velký glykemický profil hospitalizovaného pacienta
(mmol/l)
   2.00      6.00        9.00        12.00        14.00      17.00        19.00        22.00

    8,8          9,6          9,8            3,2            8,9          10,1          11,1          10,0

  12,8        10,8        14,9          14,5          16,3            9,0            9,8          11,1

    9,0          3,0        10,8            9,9            3,3          12,1          11,4          11,8

  11,0          8,9          2,9          11,6          12,3          11,8          13,8          12,4
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Diagnostická rozvaha
Inzulín a hypoglykemie jsou v úzkém, propojeném vztahu.
U inzulínem léčených diabetiků se prakticky nelze občasné hy-
poglykemii vyhnout. V naprosté většině případů je lehká či
asymptomatická.

Pro polymorbidní pacienty s generalizovaným aterosklero-
tickým postižením cévního řečiště může však být „pouhá“ hy-
poglykemie i vyvolávajícím faktorem cévní mozkové příhody
či akutního koronárního syndromu.

Diferenciální diagnóza hypoglykemie není zpravidla ná-
ročná u pacientů léčených inzulínem nebo hypoglykemizují-
cími léky. V naprosté většině případů vzniká hypoglykemie
právě v důsledku absolutního nebo relativního nadbytku inzu-
línu při terapii perorálními antidiabetiky (deriváty sulfonyl -
urey, glinidy) či inzulínem. Například v situacích, jako je vy-
nechání/opoždění pravidelného jídla, při požití menší porce,
při fyzické námaze. Diferenciální diagnostika může ale být i zá-
ludná a náročná, jedná-li se o člověka, který není léčen jedno-
značně hypoglykemizujícímí látkami. Další etiopatogenetické
jednotky, které mohou zapříčinit hypoglykemii, jsou uvedeny
v tabulce 2.

Tab. 2: Diferenciální diagnostika hypoglykemie
● farmaka

sulfonamidy, salicyláty, beta-blokátory, tramadol, chinin, 
haloperidol

● endokrinopatie
Addisonova choroba, hypotyreóza, hypopituitarismus, deficit
glukagonu

● autoimunitně podmíněná hypoglykemie
Graves-Basedowa choroba, systémový lupus erythematodes, lymfom,
mnohočetný myelom

● jaterní onemocnění
● poruchy výživy
● chronická renální insuficience
● nádor

inzulinom, hepatom, metastatické postižení jater, bronchogenní
karcinom, karcinom žaludku, pankreatu, rekta

● sepse, šok
● alkohol, drogy

kokain, amfetaminy, LSD
● alimentární hypoglykemie

st.p. gastrektomii, st.p. gastrojejunoanastomóze, st.p. pyloroplastice,
st.p. vagotomii

Rozsáhlé laboratorní vyšetření u našeho pacienta vyloučilo
poruchu funkce štítné žlázy, adrenální insuficienci, poru-
chu funkce jater či ledvin, hladina C-peptidu byla nalačno 
610 pmol/l, 1 hodinu po definované snídani 1 020 pmol/l. Do-
plněná RTG vyšetření hrudníku a USG břicha neodhalily zá-
sadnější patologii. Plánováno bylo CT vyšetření hrudníku
a břicha, test lačněním k vyloučení organického hyperinzuli-
nismu.

Avšak na základě informace od spolupacienta na pokoji
vzniklo podezření na cílenou, utajovanou aplikaci krátkodo-
bého inzulínového analoga. Byl povolán psychiatr, pacient byl
konfrontován se zjištěnou informací, následně sám přiznal ná-

hodnou, utajovanou aplikaci krátkodobého analoga inzulínu
lispro a dobrovolně ošetřovatelskému personálu předal před-
plněné pero, které měl uschované ve své tašce. Po podrobném
opakovaném rozhovoru s psychiatrem a psychologem se jevily
jako důvod samovolné aplikace inzulínu partnerské problémy
s manželkou po odchodu do starobního důchodu, kdy spolu
trávili většinu dne. Hypoglykemie měly býti únikem od aktu-
álních neshod a problémů. Pacient byl opakovaně edukován
o rizicích hypoglykemie, byla mu poskytnuta plná psychotera-
peutická péče, nově nasazena antidepresiva. Manželku pacienta
jsme informovali o etiologii hypoglykemií, byla zajištěna am-
bulantní psychoterapeutická péče pro oba manžele. Pacienta
jsme následně dimitovali do péče ambulantní diabetoložky.
Prozatím nebyla nutná u pacienta rehospitalizace na interním
či psychiatrickém oddělení.

Závěr
Stanovení správné příčiny hypoglykemie bývá nezřídka kom-
plikované. S ohledem na podobný klinický a laboratorní obraz,
tedy přítomnost hypoglykemie, nález hyperinzulinemie
a promptní úpravu stavu po podání glukózy, je hypoglycaemia
factitia klinicky snadno zaměnitelná za organický hyperinzu-
linismus (inzulinom). Zásadní tedy zůstává pečlivý odběr
anamnézy, zjištění veškerých detailů o situacích, kdy hypogly-
kemie vzniká, a především důkladný rozhovor s pacientem,
který nás může zásadně navést ke správné diagnostice.

Literatura
1. Škrha, J., Hypoglykemický syndrom. Praha: Grada Publishing, 2001.
2. Bartoš, V., Pelikánová, T. et al. Praktická diabetologie. Praha: Maxdorf, 2011.

MUDr. Martina Tuháčková
Interní klinika FN v Motole
V Úvalu 84
150 06 Praha 5
e-mail: martina.tuhackova@fnmotol.cz

ATYPICKÉ HYPOGLYKEMIE U DIABETIKA 2. TYPU LÉČENÉHO PERORÁLNÍMI ANTIDIABETIKY

Addison Thomas (1793–1860) – anglický lékař. Vystudoval v Edinburghu.
Pracoval v Londýně, z lékařské problematiky se věnoval anatomii plic,
pneumoniím a další problematice, např. chronické nedostatečnosti funkce
nadledvin – dnes je pokládán především za zakladatele endokrinologie.

Graves Robert James (1797–1853) – irský lékař. Společně s J. M. Turnerem
(známým malířem) procestoval Evropu, při čemž uplatnil mj. svůj velký
talent pro cizí jazyky. Vystudoval medicínu v Dublinu, kde v pozdějších
letech 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.

von Basedow Karl Adolph (1799–1854) – německý lékař. Vystudoval na
univerzitě v Halle, později praktikoval medicínu v Merseburgu. S jeho
jménem je spojeno tyreotoxické koma (B. koma), Basedowův oční syndrom
a nemoc charakterizovaná „merseburskou triádou“ – hypertyroidismem,
strumou, exoftalmem, tedy choroba, kterou Georg Hirsch nazval
Basedowovou nemocí a kterou dnes známe spíše pod jménem Graves-
Basedowova choroba.

(zdroj informací: archiv redakce)
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Studie EFFECT II – 
vliv dapagliflozin NAAFLD a objjem
Glifloziny neboli inhibitory SLGT-2 receptorů prokázaly svou účinnost pro lé
v řadě velkých registračních i poregistračních studií. Stále se vš k jedná o relat
místě pokračuj llinic vý ku Vee aj avvé vý kooumá fekttu d
holickoou steatohepatitidu přinesla studie EFFECT-II.

EFFECT-II bylla dvojjitě zaslepená, placeb koontrolovaná studie realizovaná
nemocnic ve Šv kuu. Za cíl si vzala sledovatt vliv appagliflozinu a omega-3 mast
be kůů 2. typu s NAFLD.1

Jatterní steatóza je většinou benigním a reverzibilním posti-
ater.. Za urči ýcch okoolností však může prostá steattóza

přecházet rozvojjem zánětu v obraz ne kooholové steattohepa-
titidy (NASH) a jatterní fibró y,, příp atterní cirhózu.
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V anglos kéé lit atuře se tyto jednotlivéé stupn atterní choroby
(prostá jaterní steatóza, steato atitida, fibróza i cirhóza) na-
ývajjí souhrnně NAFLD (non alcoholic fatty liver disease).

Etiopatogeneze NASH má shodné rysy s etiopatogenezí inzu-
línové rezistence a metabolickéého syndromu.

Studie EFFECT-II studovala 84 diab kůů 2. typu průměr-
ného věkuu 65,5 (SD 5,9) let léčenýcch stabilní dávkkou metfoor-
minu nebo foonylurey (neb koombinací) v posledních třech
měsících. Obsah tukuu v játtrech těchto pacientů ťoovaný po-
mocí MRI (PDFF,, proton densi a frraction) na počátkuu stu-
die činil 18 (SD 9,3) % a BMI průměrně 31,2 (SD 3,5) kg/m2.1

Pacienti byli randomizováni v poměru 1 : 1 : 1 : 1 k léčbě
a glliflozinem (Forxiga 10 mg), omega-3 mastnými kyseli-

nami (Epanova, 4 g/denně), kombinací obou nebo placebem.
Primárním cílem studie byla změna v obs hu tukuu v játrech

(PDFF) po 12 týdnech t appie, dále pak celkov bj atter,
hodnoty metabolism gl óózy a lipidů a známky po koození
hepattocyttů.1

U všech třec kuupin pacientů kttivně léčených bylla zazna-
menána signifikantní redukce jaterní PDFF oproti výchozí

b
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pagliflozin -21 %), po koombinovaná léčba dapagliflozin +
omega-3 mastné kyseliny (O-3 MK) prokázala signifikantní
pokles jaterní PDFF (p=0,046) a celkov bjjemu jater
(-24 %, p=0,037) oproti placebu.

Monoterap apagliflo kombinace s O-3
MK) prokázala redukcci ma eerů po koození hepatocyttů (alanin
aminotransfe y,, aspartát aminotransfe y,, gamaglutamyll
tran fe y,, cyttokeeratinu ad.).

Pr a gliflozin samotný i koombinaci s O-3 MK bylo pro-
kázáno zlepšení glykkemie, snížení tělesné hmotnosti a objjemu
viscerálního tukuu.

Studie tak p ookázala, že dapagliflozin s omega-3 mastnými
kyselinami je schopen snižovat u diabetiků 2. typu s nad-
váhou či obezitou a ztu atter obsah jate hho tuku.
Monoterapi apagliflozinem redukujje známky poškození
hepatocytů – studie naznačuje možnost ovliv NAFLD.
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Věta z názvu tohoto úvodníku – co přináší Suliqua – by bez nadsázky mohla být třeba názvem nové pohádky. Tak tajemně a hezky
zní jméno této injekční kombinace inzulínu glargin a lixisenatidu s fixním poměrem obou složek. Ale to by samo o sobě jistě ne-
stačilo jako důvod, proč tento lék používat u našich pacientů. Dovolte mi tedy – vzhledem ke dvěma kazuistikám na téma Suliqua
publikovaným v tomto čísle – malé zamyšlení nad tím, proč a jakým pacientům může být tento lék prospěšný.

Dovolím si říci, že bez nadsázky všichni diabetologové mají bohaté zkušenosti s inzulínem glargin 100 U/ml, který lze stále pova-
žovat za zlatý standard v rámci dlouhodobě působících inzulínových analog. Prakticky všichni z nás také vyzkoušeli lixisenatid,
řazený mezi prandiální GLP-1 agonisty s aplikací 1× denně, sice s relativně krátkým poločasem, ale nepochybně s jedním z nej-
silnějších vlivů na postprandiální glykemii v rámci dostupných léků této skupiny. Jejich fixní kombinaci ve dvou poměrech nyní
můžeme používat v léčbě diabetu 2. typu. Kdo je tedy ten ideální pacient?

Zjednodušeně řečeno, prakticky každý diabetik 2. typu léčený dlouhodobě působícím inzulínem, u něhož dochází k nárůstu post -
prandiálních glykemií a jehož hodnota glykovaného hemoglobinu je neuspokojivá. Samozřejmě, že v tomto případě si můžeme
vybrat mezi preparátem Suliqua a fixní kombinací liraglutid/degludek (Xultophy), která nepochybně přináší také řadu výhod
a může být výbornou volbou pro mnoho pacientů. Jaké je tedy místo fixní kombinace glargin/lixisenatid? Zde mi dovolte poukázat
na některé odlišnosti obou preparátů, které nám mohou výběr pacienta usnadnit. Lixisenatid má kratší poločas než liraglutid,
avšak také mohutnější vliv na postprandiální glykemii, a to zejména po jídle, před kterým je aplikován, zatímco později tento vliv
klesá. Jedná se tedy o výborný lék pro „večerní jedlíky“, tedy pacienty, kteří se přes den stravují „jako vrabeček“ ovšem večer se
pak začnou podobat poněkud jiným druhům živočichů... Snížení postprandiální glykemie přitom není dáno jen efektem lixisena-
tidu na sekreci inzulínu a glukagonu, ale především mohutným vlivem na zpomalování vyprazdňování žaludku. Tento vliv navíc
vzhledem k relativně krátkému poločasu lixisenatidu v průběhu podávání nepodléhá tachyfylaxi – tedy snižování efektu, které
může nastat v důsledku vzniku relativní tolerance receptorů na efekt trvale zvýšených hladin GLP-1 agonisty. I proto se zdá, že
efekt zůstává zachován i u pacientů s relativně delším trváním diabetu, kde vlastní sekrece inzulínu je již relativně malá, jak ukazuje
i kazuistika kolegy Žáka.

Další zajímavou vlastností preparátu Suliqua je fakt, že je k dispozici ve dvou perech s různými fixními poměry umožňujícími ap-
likaci maximální dávky 60 jednotek glarginu a 20 μg lixisenatidu, respektive 40 jednotek glarginu a 20 μg lixisenatidu. Nemocné
tak již při nasazení můžeme rozdělit podle stávající dávky inzulínu a v případě neuspokojivé kompenzace na maximální dávce 
40 jednotek/20 μg pak zvážit možnost převedení na 60jednotkové pero Suliqua. Je tedy zjevné, že z fixních kombinací, které máme
k dispozici, opravdu můžeme vybrat tu nejlepší pro konkrétního pacienta téměř přímo „na míru“. A to ani nemám v úmyslu po-
drobněji rozebírat další výhody oproti intenzifikované inzulinoterapii, jako je nižší výskyt hypoglykemií a mírný pokles hmot-
nosti.

Musím říci, že pro mě je zavedení fixních injekčních kombinací inzulínu/GLP-1 do léčby diabetu 2. typu jedním z největších po-
kroků v terapii tohoto onemocnění v posledních pěti letech. Takováto intenzifikace bez nutnosti přidávat další injekci je pro spo-
lupracujícího pacienta důkazem, že léčba cukrovky opravdu nemusí být složitá. Navíc, jak ukazuje druhá kazuistika dr. Pichlerové,
jednoduchost této léčby se může ukázat jako velká výhoda a motivace i pro pacienty, u kterých nebyla spolupráce a compliance
vždy úplně optimální.

Co tedy říci závěrem? Přečtěte si zajímavé kazuistiky, jak může fixní kombinace glargin/lixisenatid pomoci Vašim pacientům
a pokud jste ještě nezačali s jejím používáním, určitě ji vyzkoušejte. Kouzlo současné diabetologie spočívá v tom, že máme opravdu
mnoho možností, jak naše pacienty léčit. Díky tomu, že máme i vzdělané diabetology, mají naši pacienti velkou šanci, že se i přes
různé komplikace s preskripčními a úhradovými omezeními a ne vždy úplně ideální compliance dočkají správně vybrané kombi-
nace léků, která jim umožní diabetes zkompenzovat co nejlépe.

prof. MUDr. Martin Haluzík, DrSc.

Fixní injekční kombinace v léčbě 
diabetu 2. typu: co přináší Suliqua?
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Petr Žák
2. interní klinika, LF MU a FN u sv. Anny, Brno

Souhrn
Zahájení léčby GLP-1 receptorovými agonisty (GLP-1 RA) má obvykle nejlepší efekt
u krátce trvajícího diabetes mellitus (DM) 2. typu se zachovanou endogenní sekrecí in-
zulínu. DM 2. typu je progredující onemocnění, kdy při mnohaletém trvání endogenní
inzulínová sekrece klesá v důsledku postupného vyčerpání β‐buněk. V některých stu-
diích byl prokázán velmi dobrý efekt GLP-1 RA lixisenatidu na snížení hodnot glyko-
vaného hemoglobinu (HbA1c) nezávisle na funkci β‐buněk i u DM 2. typu s dlouhým
trváním a sníženou endogenní sekrecí β‐buněk. Při léčbě lixisenatidem se uplatňují tři
základní mechanismy: inhibice uvolnění glukagonu, zpomalení vyprazdňování žaludku
a stimulace sekrece inzulínu v závislosti na glykemii, tyto mechanismy poté vedou k vý-
znamnému zlepšení kontroly postprandiální glykemie. Jak naše zkušenosti z klinické
praxe, tak i odborná doporučení ADA a EASD ukazují bazální inzulín jako velmi efek-
tivní nástroj ke kontrole glykemie nalačno při klesající endogenní inzulínové sekreci.
Léčba inzulínem se tak stává nezbytnou u velmi dlouze trvajícího DM 2. typu. Na
našem trhu se objevila v nedávné době fixní kombinace GLP-1 RA lixisenatidu a ba-
zálního inzulínu pod názvem Suliqua SoloStar. Naše kazuistika prezentuje výsledky
léčby uvedenou kombinací u pacienta s velmi dlouhou dobou trvání DM 2. typu. Léčba
kombinací zde vedla k velmi dobrým výsledkům vyjádřených signifikantním poklesem
hodnoty HbA1c při nepřítomnosti hmotnostního přírůstku nebo hypoglykemie.

Summary
Successful use of a fixed-ratio combination of basal insulin and GLP-1 RA in a pa-
tient with type 2 diabetes lasting for nearly a quarter of a century

Initiation of glucagon-like peptide-1 receptor agonists (GLP-1 RAs) usually has op-
timal effect in short-term type 2 diabetes (DM2T) with preserved endogenous insulin
secretion. However, DM2T is characterized by progressive β-cell failure. This decline
in insulin secretion develops over many years and it is related to β-cell exhaustion. In
some studies the impressive effect of GLP-1 RA lixisenatide on the reduction of glycated
haemoglobin (HbA1c) has been demonstrated independent of β-cell function in long
duration of DM2T with diminished endogenous β-cell secretion. Lixisenatid in DM2T
treatment has three elementary mechanisms: inhibition of glucagon release, slowing of
gastric emptying and improvement of insulin secretion in glucose-dependent manner.
All of them result in a significant improvement in postprandial glycaemic control. Our
experience from clinical practice as well as the guidelines of ADA and EASD show basal
insulin to be a very effective tool for the control of fasting glycaemia in DM2T with
diminished insulin secretion. Insulin treatment becomes essential for patients with
long-term duration of DM2T. Recently, a fixed combination of GLP-1 RA lixisenatide
and basal insulin with the brand name Suliqua SoloStar has appeared on our market.
Our case report presents the results of the treatment with this combination in a patient
with a very long duration of DM2T. The combination therapy in this case led to re-
spectable results demonstrated by a significant decrease in HbA1c with the absence of
weight gain and hypoglycaemia.

Žák, P. Úspěšné využití kombinace s fixním poměrem bazálního inzulínu a GLP-1 RA u pacienta s téměř čtvrt
století trvajícím diabetem 2. typu. Kazuistiky v diabetologii 17, 1: 10–12, 2019.

Klíčová slova
 GLP-1 RA
 hypoglykemie
 přírůstek hmotnosti

Keywords
 GLP-1 RA
 hypoglycaemia
 weight gain

Úspěšné využití kombinace s fixním poměrem 
bazálního inzulínu a GLP-1 RA u pacienta s téměř 
čtvrt století trvajícím diabetem 2. typu
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ÚSPĚŠNÉ VYUŽITÍ KOMBINACE S FIXNÍM POMĚREM BAZÁLNÍHO INZULÍNU A GLP-1 RA U PACIENTA  …

Úvod
Diabetes mellitus (DM) 2. typu je progresivní onemocnění
charakterizované přítomností poruchy metabolismu sacha-
ridů a lipidů, jež následně vede k rozvoji hyperglykemie. Hy-
perglykemie je dlouhodobě vnímána jako základní příčina
rozvoje mikroangiopatických komplikací, nověji ale také jako
velmi významný faktor v rozvoji komplikací makrovaskulár-
ních: infarktu myokardu a cévní mozkové příhody.1 Léčba
DM 2. typu je cílena na snížení hyperglykemie, efekt léčby je,
mimo dalších parametrů, hodnocen dle poklesu glykovaného
hemoglobinu (HbA1c). V průběhu onemocnění je většinou
potřeba léčbu intenzifikovat, tedy zařazovat do kombinace
další skupiny antidiabetik. Uvedený postup je nepochybně
nezbytný, pokud chceme dosáhnout cílových hodnot kom-
penzace diabetu a zabránit tak rozvoji devastujících kompli-
kací diabetu. Víme, že na výsledné hodnotě HbA1c se podílejí
jak lačná (FPG) tak i postprandiální glykemie (PPG), s větším
podílem PPG u suboptimálně kompenzovaných pacientů. Při
léčbě lixisenatidem se uplatňují tři základní mechanismy: in-
hibice uvolnění glukagonu, zpomalení vyprazdňování ža-
ludku a stimulace sekrece inzulínu v závislosti na glykemii,
tyto mechanismy poté vedou k významnému zlepšení kon-
troly postprandiální glykemie. Zahájení léčby GLP-1 recep-
torovými agonisty (GLP-1 RA) má obvykle nejlepší efekt
u krátce trvajícího DM se zachovanou endogenní sekrecí in-
zulínu.2 DM 2. typu je ale progredující onemocnění, kdy při
mnohaletém trvání endogenní inzulínová sekrece klesá v dů-
sledku postupného vyčerpání β‐buněk. Pokles množství
β‐buněk v průběhu diabetes mellitus se nám zrcadlí ve stou-
pající glykemii nalačno, terapie kombinací metforminu a ně-
kterými zástupci ze skupiny GLP-1 receptorových agonistů
(GLP-1 RA) se tak může stát insuficientní.3 Jak naše zkuše-
nosti z klinické praxe, tak i odborná doporučení ADA
a EASD nám ukazují bazální inzulín jako velmi efektivní ná-
stroj ke kontrole FPG a léčba inzulínem je tak často nezbyt-
nou u velmi dlouze trvajícího diabetu s poklesem endogenní
inzulínové sekrece. Byla provedena post hoc analýza studií
GetGoal‐M, P a S, která ukázala skvělý efekt GLP-1 RA lixi-
senatidu na snížení HbA1c nezávisle na funkci β‐buněk, sta-
novené pomocí HOMA‐β indexu. Lixisenatid měl velmi
dobrý efekt i u DM s dlouhým trváním a významně sníženou
funkcí β‐buněk.4 Příčina daného není jasně stanovena, ale
předchozí výzkum ukazuje, že zpomalené vyprazdňování ža-
ludku snižuje výkyvy PPG a dochází k efektu nazývanému
v anglické literatuře „β‐cell rest” vedoucímu následně k čás-
tečnému obnovení endogenní inzulínové sekrece.5 Oproti
tomu výsledky získané asociací britských klinických diabeto-
logů ukazují u pacientů s mnohaletým trváním diabetu sní-
ženou odpověď na léčbu jiným zástupcem ze skupiny GLP-1
RA (liraglutidem).6 Na našem trhu se objevila v nedávné době
kombinace s fixním poměrem bazálního inzulínu a GLP-1
RA pod názvem Suliqua SoloStar, naše kazuistika prezentuje
výsledky léčby uvedenou kombinací u pacienta s téměř čtvrt
století dlouhým trváním DM 2. typu, kdy tato kombinace do-
sáhla až překvapivě vysoké účinnosti bez rozvoje hypoglyke-
mie.

Kazuistika
Pacient, muž ve věku 80 let žijící aktivním životem, nejvíce má
rád dlouhé procházky přírodou se svým psem, je léčen v naší
diabetologické ambulanci pro DM 2. typu od roku 1994. Z vý-
znamných komorbidit z anamnézy pacienta: hypertenze a dys-
lipoproteinemie, léčen statinem. Ze současné farmakologické
anamnézy uvádíme: fixní kombinace perindopril/indapamid
10 mg/2,5 mg, amlodipin/atorvastatin 10 mg/10 mg, dále bi-
soprolol 5 mg, rilmenidin 1 mg, kyselina acetylsalicylová
100 mg. Z pozdních komplikací diabetu přítomna v současné
době stabilní non-proliferativní retinopatie a incipientní poly-
neuropatie. Po stránce historie léčby diabetu byl nejprve v roce
1994 léčen kombinací PAD (metforminem a sulfonylureou),
po přibližně třech letech byla zahájena kombinační léčba pre-
mixovaným humánním inzulínem a sulfonylureovým prepará-
tem gliquidonem v kombinaci s malou dávkou metforminu
500 mg. Při uvedené terapii se kompenzace diabetu vyjádřená
hodnotou HbA1c pohybovala v rozmezí 7,8–8,4 % (DCCT).
V roce 2001 ve zprávě z kardiologického vyšetření indikova-
ného u nemocného pro palpitace se nalézají následující para-
metry: hmotnost 81 kg, výška 174 cm, BMI 26,8 kg/m2. Byla
upravena léčba antihypertenzivy (přidán beta-blokátor bopin-
dolol) s cílem dosažení kontroly krevního tlaku na hodnoty do
130/85 mmHg, provedené klinické a EKG vyšetření neproká-
zalo žádné známky ischemické choroby srdeční. Kardiolog ve
zprávě zmínil známky určité anxiety pacienta v případě potřeby
změny zavedené medikace. V říjnu 2011 bylo laboratorně
patrno přetrvávání zhoršené kompenzace na hodnotě HbA1c

9,2 % (DCCT), glykemie nalačno 9,9 mmol/l, postprandiální
glykemie pacient v tehdejší době v rámci selfmonitoringu příliš
neměřil. V laboratorním vyšetření byly zachyceny známky kle-
sající endogenní sekrece inzulínu s hodnotou C-peptidu na-
lačno 0,8 μg/l. Pacientovi bylo doporučeno převedení na ba-
zální inzulínový analog nebo inzulín v intenzifikovaném
režimu, ale pacient trval nadále na léčbě humánním premixo-
vaným inzulínem aplikovaným před snídaní a před večeří, ale
překvapivě souhlasil s doplněním léčby o polední humánní
krátce působící inzulín. Své rozhodnutí vysvětloval nesouhla-
sem s využitím jiného než humánního inzulínu v léčbě svého
diabetu. V kombinaci se zavedeným humánním inzulínem byla
zvýšena denní dávka metforminu na 1 000 mg. Léčba humán-
ním inzulínem v kombinaci s metforminem ale nepostačovala
k dosažení cílové kompenzace diabetu. Pokračovalo zhoršování
vyjádřené nárůstem HbA1c i glykemie nalačno, pacient ale stále
odmítal přejít na intenzifikovaný inzulínový režim. Nakonec
souhlasil s převedením z humánního inzulínu na inzulínový
analog, ale pouze pokud bude k dispozici ve formě premixo-
vané směsi. Proto bylo v roce 2013 přistoupeno ke změně léčby
na premixovaný inzulínový analog v dávkování 36 U ráno
a 6 U před večeří. Byla také navýšena dávka metforminu na
2×1 000 mg. Trend zhoršování kompenzace diabetu ale stále
pokračoval s hodnotami HbA1c až 75 mmol/mol, glykemie na-
lačno v rozmezí 9,1 až 11,1 mmol/l, C-peptid nalačno dále kle-
sal až na hodnotu 0,7 μg/l. V období let 2013–2018 doporuče-
nou změnu na léčbu inzulínem v intenzifikovaném režimu
pacient opakovaně odmítal, měl velké obavy z aplikace vyšší
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dávky inzulínu večer a eventuální hypoglykemie v nočních ho-
dinách. Přes opakovanou edukaci a vysvětlení benefitů součas-
ných bazálních inzulínových analog se nepodařilo pacienta
o nutnosti provedení změny léčby přesvědčit.

V květnu 2018 byl pacient na léčbě premixovaným analo-
gem v dávce 36 U ráno a 10 U před večeří v kombinaci s po-
ledním humánním krátce působícím inzulínem 10 IU. Při kon-
trole v naší diabetologické ambulanci byly hodnoty glykemie
6,9 mmol/l, HbA1c 74 mmol/mol, hmotnost 89 kg, tedy vzestup
hmotnosti o 4 kg za posledních šest měsíců, BMI 29,4 kg/m2.
Doma v rámci selfmonitoringu měřil zvýšené glykemie ráno
nalačno až mezi 9–10 mmol/l, odpoledne kolem 7–8 mmol/l.
Vzhledem k vzestupu hmotnosti v posledních šesti měsících,
mnohaletému trvání diabetu, pokleslé endogenní inzulínové
sekreci a žádosti pacienta o maximální jednoduchost léčeb-
ného režimu jsme zvolili nově dostupnou medikaci iGlarLixi
s fixním poměrem bazálního inzulínu (glargin 100 U/ml
[iGlar]) a GLP-1 RA (lixisenatid), dávka metforminu byla po-
nechána beze změny. Byla zhodnocena kritéria pro úhradu
fixní kombinace bazálního inzulínu a GLP-1 RA ze zdravot-
ního pojištění, kdy ale nebyla naplněna úhradová kritéria po-
jišťovny pro léčbu zvolenou fixní kombinací. Pacient měl fi-
nanční možnosti si novou léčbu sám hradit, a proto byla
zahájena léčba iGlarLixi (Suliqua SoloStar). Po zvážení všech
faktorů – současné dávky bazálního inzulínu, potřebě zlepšení
kontroly postprandiální glykemie, obav pacienta z noční hy-
poglykemie – jsme zvolili „žluté pero“ s vyšším podílem GLP-1
RA, kde v jednom mililitru fixní kombinace na 100 U iGlar při-
padá 50 mikrogramů lixisenatidu, počáteční dávka byla 20 jed-
notek před večeří a doporučeno zvyšovat dávku po 2 jedno-
tkách vždy ve čtvrtek dle hodnoty glykemie nalačno, cíl
glykemie ráno pod 6 mmol/l. Pacient byl objednán ke kontrole
přibližně za jeden měsíc, kdy již byl na dávce 28 jednotek iGlar-
Lixi, dle selfmonitoringu byla glykemie ráno zlepšena na hod-
noty v rozmezí 6,9 mmol/l až 8,1 mmol/l, ale glykemie odpo-
ledne byla zvýšená až na hodnoty kolem 10 až 11 mmol/l,
pacient nepozoroval žádnou nauzeu. Z důvodu obav z hypo-
glykemie nechtěl dále zvyšovat večerní dávku iGlarLixi. Proto
byla provedena změna na „zelené pero“, kde v jednom mililitru
fixní kombinace na 100 U iGlar připadá 33 mikrogramů lixi-
senatidu a doba aplikace byla změněna na ráno před snídaní.
Ekvivalentní přepočtená dávka lixisenatidu v původním „žlu-
tém“ peru při 28 jednotkách byla 14 μg, proto byla zvolena star-
tovací dávka v novém „zeleném peru“ 30 jednotek s postupnou
titrací na 44 jednotek, což odpovídalo předchozí denní dávce
lixisenatidu, ale umožnilo nám zvýšit celkovou denní dávku
bazálního inzulínu. Pacient následně odjel na celé léto na svou
chalupu vzdálenou více než 100 kilometrů od naší ambulance
a nemohl tedy absolvovat kontrolu dříve než za několik měsíců,
vybaven potřebným počtem balení medikace, proužky k pro-
vádění selfmonitoringu glykemie a objednán ke kontrole až na
říjen.

Pacient přišel dle objednání na kontrolu v říjnu 2018, gly-
kemie při kontrole byla 4,7 mmol/l, hmotnost 85 kg – tedy re-
dukce o 3 kg, dávku 44 jednotek iGlarLixi ponechal. S ranní

aplikací neměl žádný problém, zcela mu léčba iGlarLixi vyho-
vovala, zejména byl spokojen se snížením frekvence injekční
aplikace na jednou denně a také nezaznamenal žádnou epizodu
hypoglykemie. Z laboratorních hodnot odebraných při říjnové
kontrole výborná hodnota HbA1c 44 mmol/mol, odhadovaná
glomerulární filtrace (eGF) 0,91 ml/s, kreatinin v séru
112 μmol/l, albumin/kreatinin poměr (ACR) 1,3 mg/mmol
(pozn. stacionární hodnoty snížené eGF na podkladě ische-
mické nefropatie při negativním ACR). V lednu 2019 proběhla
další pravidelná kontrola v diabetologické ambulanci: glykemie
5,6 mmol/l a HbA1c 51 mmol/mol, bez záchytu hypoglykemie
v selfmonitoringu, nejnižší zachycená glykemie pacientem byla
4,2 mmol/l, hmotnost stabilní 84 kg, BMI 27,7 kg/m2.

Závěr
Naše kazuistika prezentuje úspěšné využití iGlarLixi v léčbě
pacienta s téměř čtvrt století trvajícím diabetem 2. typu. Paci-
enti v seniorském věku s mnohaletým trváním diabetu potře-
bují léčbu s minimálním rizikem hypoglykemie, zvolenou dle
progredujícího charakteru DM s klesající inzulínovou sekrecí.
Prezentujeme zde výborné výsledky naší léčby kombinací s fix-
ním poměrem bazálního inzulínu a GLP-1 RA u 80letého
muže, kdy se nám podařilo dosáhnout hodnot HbA1c mezi 44
až 51 mmol/mol bez rozvoje hypoglykemie a současně se po-
dařilo mírně zredukovat hmotnost. Léčba uvedenou kombinací
umožnila pacientovi žít nadále aktivní život bez dřívějších obav
z noční hypoglykemie.
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Suliqua v kazuistikách aneb 
Jak hudebník ke štěstí přišel

Dita Pichlerová
OB klinika, Praha

Souhrn
Diabetologií posledních let hýbou stále nové kombinační preparáty. Vedle dvojkom-
binací perorálních antidiabetik se na trhu zabydlely už i injekční dvojkombinace. Su-
liqua je dvousložkový lék s injekční aplikací obsahující inzulín glargin a lixisenatid.
Uvedená kazuistika ukazuje průběh léčby osobnostně komplikovaného diabetika se
značnou noncompliance k režimu i k terapii diabetu. Ukazuje se, že zásadním impul-
sem ke spolupráci může být maximální zjednodušení léčby, jako tomu bylo v tomto
případě.

Summary
Suliqua in case reports or How a musician came to happiness
New fixed-ratio combinations have been shifting the world of diabetology in the past
few years. Besides the combinations of oral anti-diabetic drugs, the new injection com-
binations have recently occupied the market. Suliqua is a fixed-ratio combination of
insulin glargine and lixisenatide for injection use. This case report describes a com-
plicated-personality patient with diabetes mellitus and a significant non-compliance
with the regime and the anti-diabetic therapy. It appears that a major impulse for better
cooperation can be a maximal simplification of the treatment, as it was in this case.

Pichlerová, D. Suliqua v kazuistikách aneb Jak hudebník ke štěstí přišel. Kazuistiky v diabetologii 17, 1: 
13–15, 2019.

Klíčová slova
 diabetes mellitus 2. typu
 dvojkombinační 

farmakoterapie
 nespolupracující pacient

Keywords
 type 2 diabetes mellitus
 fixed-ratio combination 

therapy
 non-cooperative patient

Úvod
Podíl pacientů, kteří dosahují cílových hodnot HbA1c ≤53
mmol/mol, se snižuje se vzrůstající složitostí léčby.1 Zároveň
24–54 % pacientů s diabetes mellitus 2. typu celosvětově trpí
reziduální hyperglykemií, kdy HbA1c nedosahuje cílových hod-
not, přestože glykemie nalačno (FPG) je kontrolována uspo-
kojivě. To indikuje významnou potřebu pro zlepšení kontroly
nejen FPG, ale i postprandiální glykemie (PPG).2 Je nutné tedy
myslet nejenom na hodnoty glykemie nalačno, ale i na hodnoty
postprandiální. Z tohoto pohledu se jeví jako ideální kombi-
nace bazálního inzulínu s GLP-1 RA, kde se obě složky kom-
plementárně doplňují. Bazální inzulín snižuje glukoneogenezi,
čímž snižuje koncentraci glukózy v krvi nalačno, kdežto GLP-1
RA kontrolují postprandiální glykemii zvýšením sekrece inzu-
línu, snížením sekrece glukagonu a zpomalením vyprazdňo-
vání žaludku. Od května 2018 je v ČR dostupná nová titrova-
telná kombinace s fixním poměrem bazálního inzulínu glargin
100 U/ml a lixisenatidu – Suliqua – ve formě dvou předplně-
ných per (modifikovaný SoloStar). Pera obsahují glargin a li-
xisenatid buď v poměru 2 : 1 nebo 3 : 1. Přípravek Suliqua je
indikován v kombinaci s metforminem k léčbě dospělých pa-
cientů s onemocněním diabetes mellitus 2. typu ke zlepšení
glykemické kontroly, pokud metformin samotný nebo v kom-

binaci s jiným perorálním antidiabetikem nebo s bazálním in-
zulínem tuto kontrolu nezajišťuje. Fixní kombinace inzulín
glargin/lixisenatid je hrazena u diabetiků 2. typu se zachovalou
sekrecí inzulínu, u nichž použití kombinace alespoň jednoho
perorálního antidiabetika s bazálním analogem inzulínu (in-
zulín detemir nebo inzulín glargin) v denní dávce alespoň
20 U po dobu alespoň tří měsíců společně s režimovými opa-
třeními nevedlo k uspokojivé kompenzaci diabetu definované
hladinou HbA1c nižší než 60 mmol/mol. Nedojde-li k prokaza-
telnému zlepšení kompenzace diabetu 2. typu o 10 % či vyš-
šímu poklesu hladiny HbA1c bez současného vzestupu tělesné
hmotnosti při kontrole po šesti měsících léčby, fixní kombinace
inzulín glargin/lixisenatid není dále hrazena. Aplikuje se sub-
kutánní injekcí jednou denně v průběhu jedné hodiny před jíd-
lem (snídaní) a je potřeba titrovat dávku v závislosti na potřebě
inzulínu u daného pacienta.

Kazuistika
54letý muž se léčí s diabetes mellitus (DM) 2. typu od roku
2005. V péči OB kliniky je od dubna 2013, primárně vyhledal
kliniku pro obezitu (BMI 34 kg/m²), nicméně byl edukován
o nutnosti redukce tělesné hmotnosti zejména vzhledem
k velmi špatné kompenzaci diabetu. Byl mu navržen baria-
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trický výkon, plikace, jako první volba, nicméně tuto pacient
razantně odmítl. Ukázalo se, že jde o velmi málo spolupracu-
jícího pacienta, který nebyl dlouhodobě schopen změny re-
žimu. Časem si sice osvojil alespoň částečně lepší stravovací
návyky, nicméně vzhledem k povolání (hudebník), byl jeho
denní režim stále extrémně nepravidelný, konzumoval vysoké
dávky alkoholu, zejména piva.

Vstupní HbA1c byl 110 mmol/mol, glykemie nalačno
19,6 mmol/l. Ačkoli vlastnil glukometr, přiznával, že se prak-
ticky nikdy neměří. Medikace při převzetí do péče zahrnovala
lixisenatid (Lyxumia 20 μg) a glyklazid (Glyclada 60 mg) 
1,5-0-0. Po edukaci jsme terapii změnili na glargin 100 U/ml
(Lantus) 8 U s titrací, saxagliptin + metformin (Komboglyze
2,5 mg/1 000 mg) 1-0-1, metformin 1 000 mg 0-1-0 a vysadili
glyklazid.

Pacient ovšem následně nepřišel na kontroly, i když byl opa-
kovaně kontaktován sestrou, a inzulín netitroval. Za půl roku
přišel na dvě kontroly po sobě (medikaci v mezidobí doplnil
diabetolog a praktický lékař), znovu proběhla edukace a paci-
ent začal konečně titrovat inzulín a významně omezil 
konzumaci piva. HbA1c klesal na 87 a za další tři měsíce na 

70 mmol/mol. Poté se ovšem opět na kontrolu nedostavil a po-
sléze přiznal znovu abúzus alkoholu a noční jedení (po kon-
certech). Kompenzace se opět zhoršila, HbA1c 110 mmol/mol,
glykemie nalačno 19,6 mmol/l. Při další kontrole pacient glar-
gin (Lantus) vytitroval na 20 U, ale HbA1c byl 93 mmol/mol
a glykemie nalačno 12 mmol/l, glykemické profily nikdy nedě-
lal, postprandiální hodnoty neměřil a přiznal, že ani nikdy
měřit nebude! Pokusili jsme se o změnu medikace na glargin
300 U/ml (Toujeo) 24 U ve 22 hodin, Komboglyze 2,5/1 000
1-0-1, metformin 1 000 mg 0-1-0, a přidali jsme pioglitazon
15 mg, později 30 mg 1-0-0. Efekt se dostavil, HbA1c klesl na
67 mmol/mol a glykemie nalačno byla 10,9 mmol/l. Ale paci-
entovi se zdála léčba příliš komplikovaná, obával se, že bude
zapomínat brát léky ve stanovenou dobu. V té době také přiznal
v ambulanci potíže s erektilní dysfunkcí, což ho velmi trápilo
a ukázalo se, že by se mohlo jednat o velmi dobrý motivační
prvek pro snížení hmotnosti a zlepšení kompenzace diabetu.
Opakovaně byl edukován, titroval glargin 300 U/ml (Toujeo)
na 28 U a dále až na 48 U, konečně začal spolupracovat
a hlavně abstinovat! Spolupráce ovšem měla výkyvy, přiznal,
že občas zapomíná aplikovat inzulín, vrací se k alkoholu atd.

Obr. 1: Vývoj FPG

Obr. 2: Vývoj HbA1c
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SULIQUA V KAZUISTIKÁCH ANEB JAK HUDEBNÍK KE ŠTĚSTÍ PŘIŠEL

● HbA1c: 110..70..88..93..67..65..112 mmol/mol
● FPG: 19,6..11,8..10,5..12..10,9..6,7..14,5 mmol/l
● C-peptid: 661 pmol/l

V této době jsme se domluvili na maximálním možném
zjednodušení medikace, ovšem nová léčba byla přísně pod-
míněna spoluprací pacienta. Nasadili jsme kombinovaný pří-
pravek zahrnující inzulín glargin a lixisenatid (Suliqua) v po-
měru 100 U/33 μg (zelené pero) – 48 jednotek ráno +
metformin XR (Glucophage XR 1 000 mg) 0-0-2. Výši dávky
přípravku Suliqua pacient toleroval dobře, na nežádoucí účinky
si nestěžoval. Ukázalo se, že ranní aplikace injekcí pacientovi
vyhovovala lépe (večery měl značně variabilní, zapomínal apli-
kovat). Ze stejného důvodu si i užívání Glucophage XR přesu-
nul na ráno. V tomto bodě jsme si řekli, že lépe tablety brát
ráno než vůbec. Na kontroly chodil pečlivě, přípravek Suliqua
titroval dle doporučení na 58 jednotek, dokonce zredukoval
tělesnou hmotnost o 10 kg, zdálo se mu, že injekce podporují
redukci hmotnosti. HbA1c klesal na 77..63..60 mmol/mol a gly-
kemie nalačno na 8,2..7,2..7,5 mmol/l.

Nyní dochází pacient na kontroly každé tři měsíce pravi-
delně, s léčbou je maximálně spokojen, dokonce začal používat
glukometr a na kontroly si nosí záznamy, včetně PPG, které ve-
směs nepřekračují 10 mmol/l. Domníváme se, že u takto kom-
plikovaného pacienta je tento výsledek maximální možný
a vzhledem k tomu, že léčbu erektilní dysfunkce jsme pod-
mínili další redukcí tělesné hmotnosti, nezbývá než doufat, že
pacient nadále bude alespoň bazálně spolupracovat.

Závěr
Z uvedené kazuistiky vyplývá, že mnohdy maximální zjedno-
dušení medikace může přinést lepší spolupráci pacienta a jeho
vyšší compliance jak k režimu, tak k pravidelné aplikaci léků.
Důležité je i nalezení správné motivace ke spolupráci. Jistě
všichni máme ve svých ambulancích více takových málo spo-
lehlivých pacientů, z nich se stávají pak nejhůř terapeuticky
zvládnutelní diabetici a šance na zlepšení bývá často chabá.
Jsem přesvědčena, že kombinační léčba by mohla tuto situaci
alespoň částečně zlepšovat.
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Význam včasného zahájení terapie 
diabetické dyslipidemie u pacientů 
s diabetes mellitus 2. typu

Dagmar Bartášková
Interní klinika, FN v Motole, Praha

Souhrn
Kazuistika popisuje význam včasného zahájení terapie dyslipidemie u pacienta s dia -
betes mellitus 2. typu, zejména z pohledu ovlivnění hodnot LDL-cholesterolu, TG
a HDL-cholesterolu a nově také non-HDL-cholesterolu ke stanoveným cílovým hod-
notám v primární prevenci kardiovaskulárního onemocnění.

Summary
The importance of early initiation of the treatment of diabetic dyslipidaemia in
a patient with type 2 diabetes mellitus
The key message of this case report is to show, that in prevention of serious cardiovas-
cular disease the early initiation of a lipid-lowering therapy is necessary. It is recom-
mended to focus on lowering LDL-cholesterol as well as lowering the level of TG, HDL-
cholesterol and non-HDL-cholesterol.

Bartášková, D. Význam včasného zahájení terapie diabetické dyslipidemie u pacientů s diabetes mellitus
2. typu. Kazuistiky v diabetologii 17, 1: 16–18, 2019.
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Úvod
Dyslipidemie, která provází diabetes mellitus 2. typu, je velmi
aterogenní, proto také pacienti trpí akcelerovanou ateroskle-
rózou a umírají v 60–70 % na kardiovaskulární onemoc-
nění.2,3,7 Tento stav může být doprovázen jen mírnou elevací
lipoproteinů o nízké hustotě (LDL-cholesterol), ale s vyšším
podílem vysoce aterogenních malých denzních LDL částic. Hy-
perglykemie a inzulínová rezistence vede k postprandiální hy-
perlipidemii, která je jednou z příčin zvýšeného kardiovasku-
lárního (KV) rizika. Non-HDL-cholesterol odráží množství
cholesterolu neseného aterogenními částicemi v plazmě při
vyšší koncentraci triglyceridů (TG). U diabetiků se zdá být
non-HDL-cholesterol parametrem odrážejícím KV riziko pa-
cienta lépe než samotný LDL-cholesterol.9 Většina diabetiků je
ve velmi vysokém KV riziku, proto je nezbytné zahájit léčbu
co možná nejdříve a v dostatečné intenzitě do cílových hodnot
(viz tabulka 1), či alespoň redukovat LDL-cholesterol nejméně
o 50 %. Poslední Evropská doporučení pro prevenci KVO do-
konce indikují užívání statinu každému diabetikovi po dosa-
žení věku 40 let.7 Většina nemocných však z různých důvodů
cílových hodnot LDL-cholesterolu nedosahuje. Popisovaná ka-
zuistika ukazuje pacienta, u kterého se podařilo opakovanou
titrací hypolipidemické medikace dosáhnout cílových hodnot
sledovaných parametrů, a tím i snížení jeho kardiovaskulár-
ního rizika.

Kazuistika
Pacient, muž, narozen 1950, pracoval ve stavebnictví, udával,
že povolání je stresové. Od roku 1973 kouřil 30 cigaret denně,
přes opakovanou snahu se mu přestat kouřit nepodařilo, ro-
dinná anamnéza nebyla ničím pozoruhodná. Tělesná hmotnost
pacienta byla 70 kg, výška 168 cm, BMI 24,8 kg/m2, krevní tlak
se pohyboval v hodnotách 125–135/75–80 mmHg. Pro diabe-
tes mellitus (DM) 2. typu byl léčen od roku 1996, bez pozdních
mikro- či makrovaskulárních komplikací diabetu.

Z další anamnézy: arteriální hypertenze, dyslipidemie, hy-
perurikemie.

Chronická terapie: perindopril 10 mg, kyselina acetylsalicy-
lová (Anopyrin 100 mg), alopurinol 100 mg, metformin 2 g
denně, DPP-4 inhibitor. Hypolipidemická medikace po naší
intervenci: rosuvastatin 20 mg 0-0-1, ezetimib (Ezetrol) 10 mg
0-0-1.

Vzhledem k vysoké hodnotě vstupního cholesterolu (chol)
jsme kromě dietních a pohybových opatření volili rovnou
střední dávku statinu, tedy 20 mg atorvastatinu. Navíc pacient
nebyl obézní a nedělal velké dietní chyby.

Při další kontrole pacienta po třech měsících došlo k po-
klesu celkového a LDL-cholesterolu, nicméně hladina LDL-
chol byla 3,5 mmol/l (non-HDL-chol 4,8 mmol/l). Jelikož se
u pacienta nepodařilo dosáhnout požadovaných cílových hod-
not, byla terapie atorvastatinem nahrazena účinějším stati-
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nem – 20 mg rosuvastatinu. Při následné kontrole došlo opět
k poklesu LDL-cholesterolu na 2,7 mmol/l. Abychom docílili
hladiny LDL-chol pod 2 mmol/l, přidali jsme do kombinace
ještě ezetimib 10 mg (obr. 1). Léčbu jsme upravovali po 3–6
měsících. Zahájení hypolipidemické terapie bylo v roce 2015
a k cílovým hodnotám jsme dospěli na podzim roku 2016. Pa-
cient medikaci toleroval bez potíží.

Nyní jsou výsledky laboratorních vyšetření kontrolovány 1×
ročně a nedochází ke vzniku žádných komplikací. V průběhu
léčby jsme kontrolovali kromě sledovaných parametrů tuko-
vého metabolismu také další doporučené parametry (jaterní
testy, kreatinkináza (CK), urea, kreatinin, eGFR).

Kompenzace diabetu je dlouhodobě uspokojivá, HbA1c se
pohybuje kolem 50 mmol/mol. Rovněž není přítomna porucha
tyreoidey, která by mohla vysvětlit výraznou dyslipidemii.

Jako pozitivní hodnotíme, že kromě poklesu LDL-chol
a non-HDL-chol do cílových hodnot došlo po změně statinu
rovněž k mírnému navýšení HDL-cholesterolu a poklesu TG
(obr. 2). Hodnota LDL-chol je na hranici doporučených hod-
not a je ke zvážení další titrace rosuvastatinu. Poslední hodnoty
(prosinec 2018): celkový cholesterol 4,1 mmol/l, TG 0,7
mmol/l, HDL-chol 1,41 mmol/l a LDL-chol 2,2 mmol/l.

Obr. 1: Vývoj hladiny cholesterolu a LDL-cholesterolu

ator 20 – atorvastatin 20 mg; rosu 20 – rosuvastatin 20 mg; rosu 20 + eze – ro-
suvastatin 20 mg + ezetimib (Ezetrol) 10 mg

Obr. 2: Vývoj HDL-cholesterolu, non-HDL-cholesterolu
a TG

ator 20 – atorvastatin 20 mg; rosu 20 – rosuvastatin 20 mg; rosu 20 + eze – ro-
suvastatin 20 mg + ezetimib (Ezetrol) 10 mg

Diskuse
Podle doporučení je hlavním primárním cílem při hypolipide-
mické léčbě hodnota LDL-cholesterolu, mezi sekundární cíle
se řadí koncentrace apolipoproteinu B (Apo-B) a non-HDL-
cholesterolu.3,5,7

Statiny, inhibitory 3-hydroxy-3-methyl-glutaryl-CoA re-
duktázy (HMG-CoA), jsou léky první volby. V celé řadě studií
byl prokázán pokles KV i celkové mortality při terapii statiny,
přičemž efekt koreluje s klesající hladinou LDL-cholesterolu.
Ve snaze razantně snížit hladinu LDL-chol jsou dnes používány
účinnější statiny – rosuvastatin a atorvastatin.

Molekula rosuvastatinu obsahuje největší počet vazebných
interakcí s enzymem HMG-CoA reduktázou z dostupných sta-
tinů. Proto má největší efekt na snížení syntézy cholesterolu
hepatocytem. Na rozdíl od atorvastatinu a simvastatinu má ro-
suvastatin minimální interakci s cytochromem CYP3A4, který
metabolizuje velkou část léčiv užívaných v klinické praxi. To je
předpokladem nízkého rizika interakce s dalšími podávanými
léčivy. (Nejvíce rabdomyolýz při podávání statinů je totiž způ-
sobeno právě lékovými interakcemi s inhibitory CYP3A4).

Od rosuvastatinu můžeme také očekávat zvýšení hladiny
HDL-cholesterolu a poklesu hladinu TG, a to efektivněji než
v případě simvastatinu nebo atorvastatinu. Rosuvastatin, coby
molekula s nejvýznamnějším hypolipidemickým vlivem
a komplexním účinkem, se tedy zdá být u diabetiků hypolipi-
demikem první volby.

Přetrvávající neuspokojivé výsledky jsou indikací ke kom-
binační terapii, obvykle přidáním ezetimibu. Studie IM-
PROVE-IT ukázala přídatný vliv ezetimibu pro redukci KV 
rizika po přidání ke statinové terapii. Důvodem je pravděpo-
dobně efekt ezetimibu na postprandiální metabolismus 
lipoproteinů, kdy redukce částic bohatých na TG má vliv na
inzulínovou rezistenci. Studie ACTE prokázala větší hypolipi-
demický efekt přidání ezetimibu k nižší dávce rosuvastatinu
než up-titrace dávky rosuvastatinu. Ezetimib přidaný k rosu-
vastatinu 5 nebo 10 mg způsobil další redukci LDL-chol
o 21 %.3,9

Možná je samozřejmě i trojkombinace, kdy ke statinu a eze-
timibu přidáváme při přetrvávající hypertriglyceridemii 
i fenofibrát, který mírně pomáhá redukovat hladinu LDL-cho-
lesterolu (o přídatných 5–10 %) a zlepšuje kontrolu triglyceri-
demie.9

Analýza dat VZP ale navzdory pozitivním výsledkům z kli-
nických studií ukazuje, že pouze necelých 60 % diabetiků v ČR
je léčeno nějakým hypolipidemikem a současně pouze 26,8 %
diabetiků mělo LDL-chol pod 2,5 mmol/l. Jen cca 2,2–5 % pa-
cientů je léčeno kombinační léčbou, jen 1,2 % pacientů užívá
ezetimib.8 Důvody, které vedou k pozdnímu zahájení terapie
dyslipidemie nebo nedostatečné léčbě mohou být na straně lé-
kaře nebo na straně pacienta. Průzkum prováděný celosvětově
v roce 2018 ukazuje, že jeden ze tří respondentů s DM 2. typu
si myslí, že je vystaven nízkému KV riziku, 26 % o KVO nic
neví, dále jeden ze šesti respondentů se svým lékařem o kardio -
vaskulárním riziku nikdy nehovořil.6 Důvodem na straně lé-
kaře může být podcenění vyhodnocení rizika u pacienta, 
oddalování řešení problému, kdy je nutno více či jinak komu-
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nikovat s pacientem, špatná komunikace, nedostatek času, pro-
storu či edukačních materiálů. Důvody, které jsou na straně pa-
cienta, slýcháváme v ordinacích velmi často. Bývá to obava ze
zahájení další medikace, nutnost dalších pravidelných kontrol,
tablet, celoživotní užívání léků, možné nežádoucí účinky. „On
ten cholesterol není tak špatný, pane doktore, a mám to už
dlouho, začnu držet dietu, budu se hýbat, ono se to určitě
zlepší, pane doktore, a když ne hned, tak za rok, za tři…“

Pacienti si ve valné většině neuvědomují důsledky neade-
kvátní terapie dyslipidemie a je na odbornících, aby správnou
komunikací tuto chybu napravili. Prezentovaná kazuistika uka-
zuje možnost rychlého dosažení cílových hladin LDL-choles-
terolu v běžné praxi, které vede ke snížení KV rizika, a úpravu
terapie dle nejnovějších doporučení. V současné době je paci-
ent stále bez kardiovaskulárních komplikací.

Závěr
Léčba diabetické (aterogenní) dyslipidemie je v podstatě jed-
noduchá. Na základě posouzení rizikovosti pacienta si stano-
víme cílové hodnoty jednotlivých krevních lipidů a zahájíme
terapii. Edukujeme pacienta o správném životního stylu. Pokud
nedosahujeme cílových hodnot, titrujeme medikaci, popř. zvo-
líme dvoj- či trojkombinační léčbu. V ideálním případě do 
6–12 měsíců dosáhneme cílových hladin LDL-cholesterolu či
alespoň jeho významného poklesu. V průběhu léčby kontro-
lujeme celkový stav pacienta, po stabilizaci stavu 1× ročně la-
boratorní výsledky. Pacient většinou trvale užívá hypolipide-
mika a těší se ze života, který nekomplikuje jeho první infarkt.
Je důležité informovat a přesvědčit pacienty o nezbytnosti
včasné léčby dyslipidemie. Zapojení diabetika do péče o jeho
zdravotní stav je možnou cestou ke snížení KV rizika. Jako
zcela zásadní se jeví dosažení cílových hodnot krevních lipidů

zejména v primární prevenci. Jedná se většinou o pacienty ještě
bez závažných přidružených onemocnění, kde lze očekávat
lepší compliance pacienta k léčbě, a proto také lepší kardiovas-
kulární budoucnost.
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                                             nízké riziko                                                           střední riziko                                                                       vysoké riziko
                                             (u DM výjimečně)                                               (DM do 40 let, bez komplikací                                       (všichni ostatní DM 2. typu)
                                                                                                                               či přidružených chorob)                                                   

LDL-chol                          <3,0 mmol/l                                                         <2,6 mmol/l                                                                        <1,8 mmol/l

non-HDL-chol                 <3,80 mmol/l                                                       <3,4 mmol/l                                                                        <2,6 mmol/l

TG                                      <1,7 mmol/l pro všechna rizika

HDL-chol                         >1,0 mmol/l muži, >1,2 mmol/l ženy pro všechna rizika

Tab. 1: Cílové hodnoty lipidového spektra pro pacienty s DM 2. typu3

non-HDL-chol = celkový chol - HDL-chol
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VVýýsledky studie CompoSIT-M
Přidání sitagliptinu při up-titraci me foorminu vyyšuje šanci na

Me foormin je obvyyklle úvodní farm koologickou léčbou diabetu 2. typu, a spolu s ú
diabetu 2. typu. Při potřebě intenzifikace farm koologickéé léčby je obvykklle k metf

kůů 2. linie.1 Podle odbornýých doporučení České diabetologické společnosti by
vány v časnějším stadiu diabetu, protože po koou jejich působení je zachova
    Zda je výhodné u pacientů, ktteří dosud užívali submaximální dávkku foorm
zováni, při zvyšování dávky foorminu současně int koo at léčbu podáním
(Comparison of sitaglliptin vs. placebo during foormin up-tit attion).3

Do studie byllo zařazeno 458 diabetikůů 2. typu, průměrného věkuu 55,3±10,4
resp. větev se sitagliptinem), průměrno oou trvání diabetu necelých 7 let (6,
31,3±5,5 kg/m2. Na vstupu do studie mělo 53,3 % pacientů v obou větvích HbA
71,4±10,6, resp. 70,9±10,1 mmol/mol. Před vstupem do studie 37 %, resp. 36 % p
13 %, resp. 15 % mělo jiné ant abb ku foormin a 78,2 %, resp. 77,7 % pacien

Před randomizací bylli všichni pacienti ve stabbilizační fázi studie převedeni na l
byli randomizováni do dvou větví studie – v první byla léčba posílena o 100 mg  s
run-in fáze studie pak byl foorminem v obou větvích studie zvyšována 
zeni byli pacienti s HbA1c 58–97 mmol/mol.3

Cílem studie bylo zjistit, zda přidání sitagliptinu při zvyšová ávvkkyy
metfoorminu podávvaného dosud v submaximá ávvce u nedostattečně
kompenzovaných diab kůů 2. typu může přinést benefit pro snížení
HbA1c a dosažení cílových hodnot. Dále bylo cílem také vyhodnotit
bezpečnost a toleranci obou t appeutic ýcch režimů. Za sekuundární cíl
b l l č t i tů ktt ří d áh HbA d 53 l/ l

ak
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úpravvou živo yllu stojjí v z klladu léčby
foorminu přidáván ktterý z antidiabetic ýcch
y inhibitory DPP-4 (gliptiny) měly být podá-
alá sekrece inzulínu.5
minu a současně nejsou dostate oompen-

m sitagliptinu, sledovala studie CompoSIT-M

4, resp. 55,6±10,5 let (pro větev s placebem,
,3±6,2, resp. 6,4±5,7 let) a BMI 31,2±7, resp.
A1c nad 69 mmol/mol, průměrný HbA1c byl
pacientů dosud nebralo žádná antidiabetika,
nttů byyl foor nuu v dávvcce 1 000 mg/den.
léčbu 1 000 mg foor nu denně. Následně
sitagliptinu ve druhé o placebo a od 2. týdne
až na maximálně 2× 1 000 mg denně. Zařa-

: Změna HbA1c v průběhu studie
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, kybyl zvolen počet pacientů ktteří dosáhnou HbA1c pod 53 mmol/mol,

a t kéé redukcce gly eemie nalačno po 20 týdnech studie.3
Te apeutický re ktterý zahrnul navýýšení dávkyy samotného met-

foorminu dokázal snížit HbA1c, v rámci něj 16,6 % pacientů dosáhlo
cílové hladiny HbA1c pod 53 mmol/mol a kuupiny s vyšším HbA1c

na počátkuu studie (nad 69 mmol/mol) dosáhlo cílové hladiny HbA1c

5,7 %.3
Pokuud byl spolu se zvýš ávvky foorminu režim intenzifiko-

ván také podáním 100 mg sitagliptinu, bylo dosaženo vyššího
průměrného pokllesu HbA1c a více pacientů dosáhlo cílového HbA1c –
28,8 % z celé populace a 15,6 % z populace se zvýšeným HbA1c na
počáttkuu studie.3
    Mezi ra nyy studie nebylly shledány rozdíly v bezpečnostním profilu
a toleranci léčby,, zahrnujjícími nežádo y,, hyppoglykeemické pří-
hody a vlliv na tělesnou hmotnost.3

Výýsledky st vědčí pro to, že nasazení sitaglliptinu již spolu se zvy-
šováním dávky foorminu v časném stadiu diabetu 2. typu vede
k významnému zlepš kompenzace diabetu, a to při stejné bezpeč-
nosti a toleranci této léčby.. Umožní tak v kuupině pacientů
dosáhnout opt koompenzace HbA1c. Sitagliptin by  měl být nasa-
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zován podstatně dříve, než je dnes běžně pr kttikováno. K této praxi
vede nejspíše i současné omezení úhrady na podání u pacientů ktteří
nedos hujjí hladin HbA1c pod 6 % (IFCC), tedy  60 mmol/mol.2,4
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Steroidní diabetes mellitus – kazuistika

Alena Adamíková
Diabetologické centrum, Krajská nemocnice T. Bati, Zlín

Souhrn
Steroidní diabetes mellitus je způsobený buď zvýšenou endogenní tvorbou steroidních
hormonů při hormonálních nebo nádorových onemocněních, nebo exogenním podá-
váním steroidních hormonů. Kazuistika se zabývá případem 61letého pacienta dosud
bez anamnézy diabetu, kterému byla pro recidivu sarkoidózy nasazena za hospitalizace
na plicním oddělení terapie kortikoidy v dávce prednison 40 mg denně. Doporučené
kontroly glykemií ambulantně nebyly prováděny. Za měsíc byl pacient přijat na meta-
bolickou jednotku intenzivní péče pro závažnou hyperglykemii 43,1 mmol/l. Po kom-
penzaci akutního metabolického stavu byl nastaven na intenzifikovaný inzulínový
režim v kombinaci s metforminem. Terapie kortikoidy pro plicní nález sarkoidózy s hy-
perkalciurií pokračovala. Kontroly glykemií při nastavení terapie kortikoidy jsou ne-
zbytné a rovněž včasná léčba hyperglykemie. V terapii méně závažných forem steroid-
ního diabetu je vhodné využít antidiabetika ovlivňující inzulinorezistenci, která je
podkladem vzniku poruchy glukózové homeostázy.

Summary
Steroid diabetes mellitus – a case study
Steroid diabetes mellitus is caused either by increased endogenous formation of steroid
hormones in the course of hormonal or oncological disease, or by exogenous dosing
of steroid hormones. The case study is concerned with a 61-year-old patient, up to now
without any anamnesis of diabetes, who, due to a relapse of sarcoidosis during hospi-
talization in a pulmonary ward, underwent a steroid therapy based on a daily dose of
40 mg of prednisone. Recommended checks of glycaemia in ambulant form were not
carried out. After a month the patient was admitted to a metabolic ICU due to a serious
hyperglycaemia 43.1 mmol/l. After compensation of the acute metabolic state an in-
tensified insulin regimen in combination with metformin followed. The steroid (glu-
cocorticoid) therapy of the pulmonary sarcoidosis with hypercalciuria continued. Gly-
caemia checking during the steroid therapy is essential, including the immediate
treatment of hyperglycaemia. In the therapy of less serious forms of steroid diabetes it
is advantageous to use a glucose-lowering therapy affecting insulin resistance, which is
a basic factor in the creation of disorder of glucose homeostasis.

Adamíková, A. Steroidní diabetes mellitus – kazuistika. Kazuistiky v diabetologii 17, 1: 21–23, 2019.
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Úvod
Steroidní diabetes mellitus je způsobený zvýšenou endogenní
tvorbou steroidních hormonů při hormonálních nebo nádo-
rových onemocněních, nebo exogenním podáváním steroid-
ních hormonů. U hospitalizovaných pacientů se prevalence
medikace kortikosteroidy uvádí kolem 10 %. Ambulantně je
40 % medikace kortikoidy pro respirační onemocnění, většina
však pro muskuloskeletální a kožní onemocnění a v rámci imu-
nosuprese. Délka medikace kortikosteroidy je většinou méně
něž pět dnů, 22 % déle než šest měsíců a 4,3 % déle než pět

roků. Kortikosteroidy ovlivňují metabolismus sacharidů řadou
vlivů, zahrnujících efekt na funkci beta buněk, indukci inzulí-
nové rezistence efektem na inzulínové receptory v játrech, sva-
lech a tukové tkáni. Tyto efekty vedou k hyperglykemii, a to
zvláště u rizikových jedinců. Predispozici k hyperglykemii při
terapii kortikosteroidy mají samozřejmě diabetici 1. a 2. typu,
osoby se zvýšeným rizikem diabetu (obezita, rodinná anam-
néza diabetu, předchozí gestační diabetes, polycystický ovari-
ální syndrom), prediabetes, anamnéza hyperglykemie při před-
chozí kortikoterapii. Glykemie začíná narůstat asi 4–8 hodin
po perorálním podání, velmi brzo po intravenózním, přes noc
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při ranním podání klesá a zvyšuje se riziko hypoglykemie,
pokud je zahájena antidiabetická terapie. Největší riziko je při
podání parenterálním, méně perorálním a je i při podání in-
halačním. Steroidní diabetes má charakter diabetu 2. typu 
s inzulinorezistencí. Vazba glukokortikoidů na specifické 
receptory, které mají různý výskyt ve tkáních, způsobuje 
inter- a intraindividuální rozdíly ve výskytu vedlejších účinků.
Zvýšená citlivost tkání ke kortikoidům je v zimě, nejvyšší večer
a v noci. Délka účinku se u jednotlivých preparátů liší, napří-
klad prednisolon 5 mg má poločas účinku 16–36 hodin, dexa-
methason 0,75 mg 36–54 hodin.1,2

Kazuistika
61letý pacient bez anamnézy diabetu s BMI 29,1 kg/m2 byl při-
jat v červenci k 14denní hospitalizaci na plicní oddělení.
V osobní anamnéze měl v roce 1991 sarkoidózu, v tomto roce
měl v léčbě asi osm měsíců kortikosteroidy bez vedlejších
účinků. V roce 2015 se léčil s kožní formou sarkoidózy, tehdy
nedostával kortikoidy perorálně. Dále se pravidelně léčil již jen
s hypertenzí. Na základě RTG plic a CT plic byla na plicním
oddělení zjištěna recidiva sarkoidózy I. stupně s hyperkalciurií
(obr. 1, obr. 2). Byl nastaven na terapii prednisonem v dávce 
40 mg/den perorálně (20 mg 1-1-0). Za hospitalizace měl kon-
trolované glykemie nalačno: 6,7 mmol/l a 7,5 mmol/l a při pro-
puštění bylo praktickému lékaři doporučeno kontrolovat gly-
kemie ambulantně. Ke kontrolám však nedošlo. Až byl pacient
přiveden asi za měsíc k praktickému lékaři manželkou diabe-
tičkou, která mu nemohla změřit glykemii glukometrem. Pa-
cient byl přijat na metabolickou JIP pro závažnou hyperglyke-
mii 43,1 mmol/l, několik dní trvající polyurii, žízeň a úbytek
hmotnosti 6 kg. Laboratorně měl vysokou osmolalitu séra 320
mmol/kg, pH 7,39, BE -0,8 mmol/l, laktát 3,9 mmol/l. V dalším
průběhu zjištěn glykovaný hemoglobin 88 mmol/mol, C-pep-
tid nalačno 724 pmol/l a po stimulaci 915 pmol/l, hyperkalci-
urie fU-vápník 15,25 mmol. Na JIP proběhla rehydratace, gly-
kemie byla kompenzována pomocí inzulínového algoritmu
dávkovačem. Po stabilizaci stavu byl pacient nastaven na in-
tenzifikovaný inzulínový režim kombinující krátkodobě účin-
kující (12-16-14 jednotek k jídlům) a dlouhodobě účinkující
inzulínové analogum druhé generace (28 jednotek ve 21 h)
v kombinaci s metforminem. Terapie prednisonem dle dopo-
ručení pneumologa pokračovala nadále ve stejné dávce.

Diskuse
Cílové hodnoty kompenzace steroidního diabetu jsou přísně
individualizované. Obecně se u hospitalizovaných doporučuje
glykemie 6–10 mmol/l s rozptylem 4–12 mmol/l. Těsná kom-
penzace se neprovádí pro riziko hypoglykemie u pacientů s de-
mencí, křehkých pacientů, pacientů s rizikem pádu, se zažíva-
cími potížemi anebo nechutenstvím. Britská diabetologická
společnost má již od roku 2014 přijato doporučení pro léčbu
hyperglykemie a terapie steroidy.3 Doporučuje se vyšší inten-
zita selfmonitoringu u pacientů s rizikem vzniku steroidního
diabetu nejméně 1× denně a pokud je glykemie nad 12 mmol/l,
tak častěji, až 4× denně před jídly a před spaním. Dále dopo-

ručení uvádí, že pokud je glykemie nad 12 mmol/l 2× během
24 hodin, měla by již být zahájena antidiabetická léčba. Paci-
enti, kteří již mají diabetes a dostanou terapii kortikoidy, by
měli zintenzivnit selfmonitoring na 4× denně a při hypergly-
kemii léčbu upravovat. Léčba vzhledem k charakteru steroid-
ního diabetu by měla být zaměřena na inzulinorezistenci. Jsou
dobré zkušenosti s metforminem4, thiazolidindiony, glinidy,
gliklazidem. Jsou již práce s využitím GLP-1 RA a DPP-4.5 Při
velmi špatné kompenzaci je nezbytná inzulinoterapie s využi-
tím různých inzulínových režimů dle schopností a možností
pacienta. Pokud má pacient diabetes mellitus 1. typu a dostane
kortikoidy, je často v případě, že aplikuje krátkodobá inzulí-
nová analoga, nutné do terapie na připíchnutí přidat krátko-
dobý humánní inzulín. Někdy je nezbytné přidat i dávku ba-
zálního inzulínu ráno.

STEROIDNÍ DIABETES MELLITUS – KAZUISTIKA

Obr. 1: Sarkoidóza plic a mediastina v RTG obraze pacienta
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Obr. 2: Sarkoidóza plic a mediastina v CT obraze pacienta
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STEROIDNÍ DIABETES MELLITUS – KAZUISTIKA

Závěr
U všech pacientů léčených glukokortikoidy dochází k poruše
metabolismu glukózy. U 20–25 % se rozvine diabetes mellitus,
jehož podkladem je inzulinorezistence, na kterou je třeba za-
měřit léčbu. Nezbytný je u pacienta se zahájenou terapií ste -
roidy selfmonitoring. Zatím je k dispozici pouze standard pro
léčbu kortikoidy, ale ne pro sledování a léčbu steroidního dia -
betu.
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Flash Glucose Monitoring (FreeStyle L
u diabetikůů 2. typu lé nýých inzulínem
Do praxe evro kéé i kéé diabetologie vstupujje nový systém pro monitorování g
gllykkeemie pomocí osobníc gll koometrů (SMBG) a koon nuální otevřřenýý a avvřený m

ývvanýý obvyykklle Flash Glucose Monitoring (FGM). Jedná se o senzo avvedený d
výý keenovány prostým přiložením čteč y.. Jak často pacient přiloží čtečkuu k se
vyyddrží v provoozu 14 dní a v Č kéé republice je tato technologie repr nttována systém
s tímto systémem byly prezentovány  již na odbornýcch diabetologic ýcch fóórec   na

V n ávvné době byla ukončena celá řada studií ktteré hodnotí výsledky a
systému. Potř ajjít vhodné indikace pro FGM a srovnat jej v různých terapeu
jist vyyvolá přípravvu dalších studií.

Studie REPLACE publikovaná v Diabet appy analyzovala možnosti náh
pomocí gl koometrů právě za pomoci systému Flash Glucose Monitoring (FGM

V multicentrickéé, otevřené, randomizované a koontrolované studii autoři sledov
v intenzifikoovaném režim ktteří dosud monitorovali glykeemie pomocí SMBG
59±9,9 let, BMI 33,1±6,2 kg/m2 s trváním diabetu 17±8 let (v intervenované sk
Primárním cílem studie bylo zjistit, zda náhrada SMBG systémem FGM bude 
bylo sledováno, zda bude ovlivněn čas strávený v hypoglykeemii, spokojjenost pac
    Po úvodním 14denním sledování, kddy všichni pacienti používali systém FGM
mizováni v poměru 2 : 1 k užití FGM v otevřeném režimu, resp. k pokračování s
domizací a 194. dnem studie absolvovali účastníci dvě lékařskéé koontroly,, při nic
dietní režim, případně mo ooványy ávvkyy inzulínu podle zvykkllostí pracoviště
pro úpra ávvek inzulínu, studie tak odráží každodenní praxi zúčastněnýcch pr
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glykkeemie Trradiční pravvidelné domácí měření
monitoring (CGMS) je nověě doplněn o systém
do paže pacienta, z něhož jsou podle potřeby
enzoru, tak často je změřena glykkeemie. Senzor
mem FreeStylle Libre. První do kuušenosti
a podzim rokuu 2018.3,4

možnosti měření glykkemie pomocí tohoto
utic ýcch situacích se stávvajjícími možnostmi

hrady tradičního se fmmonitoringu glykkemie
).1
vali 224 diab kůů 2. typu léčených inzulínem
G. Jednalo se o pacienty průměrného věkuu
kuupině, kontro kuupina byla srovnatelná).

mít za 6 měsíců studie vliv  na HbA1c. Dále
cientů a subanalýzy dle věkuu.1

M v zaslepeném režimu, byli pacienti rando-
stávajjící podoby se fmmonitoringu. Mezi ran-
chž bylla standard koontrolována glykeemie,
ě. Neexistoval žádný predefinovanýý protokol
racovišť. HbA1c byll měřen na počáttkuu studie

ervenční (-3,1±0,75 mmol/mol) a kontrolní 
pozorován ve prospěch FGM u předem de-
1,31 mmol/mol, p=0,0301).
ného v hyypoglykeemii, a to jak pro hodnoty 

lgyá
v četnosti híCE – r: Studie REPLA oozd ll hyy-

kemií a času strávveném v hyppogllyykemií
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ya v 3. a 6. měsíci studie, všichni účastníci vypplnili dotazníky kvality života.1
Na oonci studie nebyll zjištěn signifikantní rozdíl v hodnotě HbA1c mezi inte

(-3,4±1,04 mmol/mo kuupinou. Signifikantní rozdíl ve změně HbA1c však byl 
finované pod kuupiny pacientů ve věkuu do 65 let (-5,7±0,96 mmol/mol vs. -2,2±1

V intervenova kuupině bylo prokázáno signifikantní snížení času stráven
glykkemie pod 3,9 mmol/l (redukce opro koontro kuupině o 43 %, 
-0,47±0,13 h/den, p=0,0006), tak i pod 3,1 mmol/l (red cce o 53 %, 
-0,22±0,068 h/den, p=0,0014) a pod 2,5 mmol/l (redukce o 64 %,
-0,14±0,04 h/den, p=0,0013). V intervenova kuupině byl také signi-
fikantně nižší po hyypoglykkemických příhod, nočních i denních.1

Počet měření gl koometrem byl v intervenova kuupině před vstu-
pem do studie v průměru 3,8±1,4 testu/den, v průbě u studie klesl na
koonečný počet 0,3±0,7 testu/den. Po keenová glykkeemie ze senzoru
bylo ve studii 8,3±4,4 na den, tedy více než dvojnásobný počet měření
než před vstupem do studie. V kontro kuupině měřili pacienti glykke-
mie v průměru 3,9±1,5krát/den.1

Nebyl zaznamenán signifikantní rozdí kuupinami v c koové
ávvce inzulínu na konci studie, ve změně hmotnosti či BMI pa-

cientů. Spo oojenost pacientů s léčbou, měřená pomocí dot ků
DTSQ, v intervenova kuupině stattistickyy významně vzrostla.1

Flash Glucose Monitoring v této studii ukázal u pacientů s diabe-

l
rObr.. 1
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Flash Glucose Monitoring v této studii ukázal u pacientů s diabe

tem 2. typu léčených inzulínem schopnost snížit množstv hypoglyy-
kemických p ííhod i času strávveného v hypoglykemii p oovnatelné
kompenzaci HbA1c. Snížení glyykovaného hemoglobinu bylo pro-
kázáno pro predefinovanou skupinu pacientů ve věku do 65 let. Spo-

ojjenost pacientů s léčbbo oostla při užívání systému FGM p ooti
tradičnímu selfmonitoringu glyykemií glukom eem.
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Inzulín Fiasp (faster aspart) – příběh druhý

Kateřina Štechová
Interní klinika, 2. LF UK a FN v Motole, Praha

Souhrn
Kazuistika popisuje případ mladé pacientky léčené 12 let pro diabetes 1. typu, aktuálně
na terapii inzulínovou pumpou. Jedná se o výborně spolupracující pacientku, která
měla dva specifické problémy. Závodně tančí latinskoamerické tance a v souvislosti
s touto pohybovou aktivitou bylo potřeba vyřešit následné hypoglykemie. Druhým
problémem byly hyperglykemie po sladkých snídaních, které pacientka pravidelně kon-
zumovala. Obě situace se podařilo vyřešit tím, že dosavadní inzulín používaný v inzu-
línové pumpě byl změněn na inzulín faster aspart. Efekt dočasně snížené bazální dávky
v prevenci hypoglykemie související s pohybovou aktivitou je nyní výrazně operativnější
než při dříve používaném inzulínu. Faster aspart zlepšil situaci i stran hyperglykemií
po sladkých snídaních.

Summary
Insulin Fiasp (faster aspart) – story no. II
The case report describes a young female treated for 12 years for type 1 diabetes, cur-
rently on insulin pump therapy. She is an excellent collaborative patient who had two
specific problems. The first problem was frequent hypoglycaemia connected to the
physical activity (Latin-American dances) and the second problem was hyperglycaemia
after the sweet breakfasts which the patient regularly consumed. Both situations have
been resolved by changing the existing insulin used in the insulin pump to faster aspart
insulin. The effect of a temporary basal rate reduction on the prevention of hypogly-
caemia associated with physical activity is now significantly more operative than with
previously used insulin. Faster aspart improved also her glycaemia after sweet break-
fasts.

Štechová, K. Inzulín Fiasp (faster aspart) – příběh druhý. Kazuistiky v diabetologii 17, 1: 25–27, 2019.

Klíčová slova
 dočasná bazální dávka
 inzulín faster aspart
 postprandiální

hyperglykemie
 sladkosti
 sport

Keywords
 temporary basal rate
 insulin faster aspart
 postprandial

hyperglycaemia
 sweets
 sport

Úvod
V úvodu článku z minulého čísla, který byl prvním z minisérie
kazuistik věnovaných inzulínu faster aspart, jsem již vlastnosti
tohoto inzulínového analoga představila. V úvodu ke druhé ka-
zuistice se budu tedy zabývat něčím jiným, co ovšem s před-
nostmi faster aspartu jednoznačně souvisí, a přímo se týká této
kazuistiky.

Pacient s diabetem 1. typu, pokud má normální hmotnost,
adekvátní energetický výdej a normoglykemii, může konzu-
movat i potraviny obsahující rychlé sacharidy. Denní příjem
sacharózy (řepného cukru) by ale neměl ani u takového paci-
enta překročit množství, které odpovídá 10 % denního dopo-
ručeného energetického příjmu daného pacienta (obecně se
jedná cca o maximálně 50 g).

Před érou kontinuální monitorace koncentrace glukózy
(CGM – continuous glucose monitoring) jsme měli i při ob-
časném provádění tzv. velkých glykemických profilů zahrnují-
cích měření postprandiální glykemie pouze velmi mlhavou

představu, kolik času pacient reálně stráví v pásmu hypergly-
kemie a jaká část tohoto času jde na vrub právě postprandiální
hyperglykemie. Dnes již není problém, aby si například pacient
pomocí CGM v reálném čase (RT-CGM) vyzkoušel a doslova
na vlastní oči viděl, jaký efekt na jeho glykemii má konkrétní
jídlo (potravina).

Již ze selfmonitoringu pomocí osobních glukometrů bylo
zřejmé, že i u pacienta, který dobře spolupracuje, oscilují gly-
kemie během dne nesrovnatelně více než u člověka bez dia -
betu. O klinickém významu glykemické variability se ale za-
čalo hovořit až poměrně nedávno. Dnes již víme, že
zhodnocení glykemické variability, ideálně z CGM dat za
delší období, nám poskytne skutečnou informaci o kompen-
zaci diabetu. A není nutné používat sofistikované výpočty,
pro představu postačí směrodatná odchylka. Nezatracujeme
sice „starý dobrý“ glykovaný hemoglobin, ale bylo již mno-
hokrát názorně ukázáno, že stejná hodnota HbA1c může zna-
menat stabilní vyšší glykemii, ale i hyperglykemie střídané
hypoglykemiemi.
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Kazuistika
Prezentované pacientce je 27 let a pro diabetes mellitus (DM)
1. typu je léčena od svých 15 let. Je t.č. bez chronických diabe-
tických komplikací. Kromě diabetu je léčena pro autoimunitně
podmíněnou hypotyreózu a je eutyroidní. Pacientka je velmi
drobná, měří 158 cm a její hmotnost je 49 kg (BMI 19,6 kg/m2),
poměr pas-boky je 0,67 (60/90 cm). Její fyzická kondice i me-
tabolické parametry (lipidogram atd.) jsou přímo ukázkové.

Tuto mladou ženu mám ve své péči tři roky, tj. od doby, kdy
ukončila vysokou školu. Během vysokoškolských studií bydlela
v Praze na koleji, ale k diabetologovi dojížděla do jednoho vět-
šího moravského města, odkud pochází. Po promoci získala
místo v Praze (pracuje jako ekonomka) a s přítelem si tu kou-
pili i byt. Proto se rozhodla si zde zařídit i veškerou lékařskou
péči. V letošním roce, tj. 2019 plánují s přítelem svatbu a přejí
si mít dítě.

Pacientka ke mně přešla rok po převedení z léčby vícečet-
nými injekcemi na léčbu inzulínovou pumpou (IP) s použitím
inzulínu aspart. Glykovaný hemoglobin byl vždy uspokojivý.

Obr. 1: Vývoj HbA1c od doby, kdy pacientka přešla do diabe-
tologické péče do FN Motol

Při analýze dat z glukometru ale byla zřejmá velká glyke-
mická variabilita se směrodatnou odchylkou 4,7 mmol/l. Nej-
větší glykemické výkyvy byly po snídani (prudký vzestup gly-
kemie následovaný rychlým poklesem, často až do hodnot
hypoglykemie) a pak typicky okolo 17. hodiny, kdy se objevo-
valy hypoglykemie střídané hyperglykemií. Tento jev (pod-
večerní hypoglykemie následovaná večerní hyperglykemií) se
vyskytoval nejvíce v pondělí, ve středu a v pátek a nebylo těžké
odhalit jeho příčinu. Pacientka totiž závodně tančí latinsko-
americké tance a v tyto dny má tréninky. Hypoglykemie a ná-

sledná výrazná hyperglykemie se pak nepřekvapivě občas vy-
skytovaly o víkendu, a to buď přes den (pokud se účastnila zá-
vodů) nebo v nočních hodinách, tj. po plese, kde s partnerem
vystupovala.

Zjistila jsem, že pacientka má rezervy, co se týká znalostí tý-
kajících se nejen přímo léčby inzulínovou pumpou, ale i obec-
ných znalostí o diabetu. Přivítala možnost komplexní reedu-
kace, kterou jsem jí nabídla. Situaci s tréninky se podařilo
poněkud zlepšit s pomocí dočasné bazální dávky. Ale stále bylo
co zlepšovat. Pacientka navíc upozorňovala na to, že efekt po-
užívání dočasné bazální dávky se dostaví se zpožděním a hy-
poglykemii se nepodaří vždy zabránit, o to pak ale ještě výraz -
nější bývá následná hyperglykemie.

Dalším problémem, který bylo potřeba řešit, byly glyke-
mické výkyvy v období po snídani. Ty souvisely s jiným paci-
entčiným koníčkem, a to pečením sladkostí. Hlavním konzu-
mentem jejích výrobků je naštěstí její přítel, sama je jí pouze
k snídani. Nepřišlo mi logické bránit člověku, který má tak vý-
razný energetický výdej a normální metabolické parametry, jíst
k snídani sladkosti. Pacientka mi navíc vysvětlila, že dlouhou
dobu měla problém ráno vůbec něco sníst, a i teď je schopná si
vzít k snídani maximálně domácí buchtu nebo koláč. Zcela vý-
jimečně si místo domácích sladkostí vzala k snídani müsli
s mlékem. Výsledek byl ovšem vzhledem k nutričnímu složení
kupovaného müsli stejný. Hlavní problém byl v dynamice pů-
sobení inzulínu. I když pacientka spočítala správně obsah sa-
charidů ve své sladké snídani, prudký vzestup glykemie se
stejně dostavil. Pokud zrovna používala i RT-CGM a viděla ten
vzestup, často nepočkala a začala si připichovat inzulín, hypo-
glykemie pak byla pochopitelně o to výraznější. Problém s hy-
perglykemií po snídani zlepšilo předsazení aplikace bolusu
o 15–20 minut. Definitivně ale oba problémy odstranil až pře-
vod na inzulín faster aspart, který navíc aplikuje až těsně před
snídaní.

Diskuse
Jednou z nesporných předností léčby inzulínovou pumpou
oproti léčbě vícečetnými injekcemi inzulínu je možnost využít
dočasnou bazální dávku, ať už ve smyslu plus nebo mínus. Při
léčbě pomocí injekcí už pacient s jednou aplikovanou dávkou
bazálního inzulínu nic neudělá. Při léčbě inzulínovou pumpou
je tedy podstatně snazší se operativně přizpůsobit aktuální si-
tuaci.

V současnosti pozorujeme nárůst nadváhy/obezity mezi pa-
cienty s diabetem 1. typu, což je problém. U dospělých osob
s DM 1. typu je při léčbě inzulínovou pumpou lepší doporučo-
vat při vyšším energetickém výdeji jako prevenci hypoglykemie

INZULÍN FIASP (FASTER ASPART) – PŘÍBĚH DRUHÝ

Obr. 2: Data z posledního CGM záznamu 
(pacientka používá Guardian Connect, její inzulínová pumpa neumožňuje příjem CGM signálu)
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INZULÍN FIASP (FASTER ASPART) – PŘÍBĚH DRUHÝ

dočasné snížení bazální dávky, a ne dojedení. Pacienti navíc pak
často konzumují nevhodné potraviny, které jsou díky svému
složení (vysoký obsah tuků) energeticky denzní, glykemii při-
tom ale nezvýší dostatečně rychle (čokoládové tyčinky apod.).
Pro představu je v tabulce uvedeno složení čokoládové tyčinky,
kterých jiná moje pacientka jako prevenci hypoglykemie doká-
zala za den sníst i šest… Obsah cukrů je sice vysoký, ale vysoký
obsah tuků (1/3 hmotnosti výrobku) zpomalí jejich vstřebávání
a dodá pouze další zbytečnou energii. Tento přístup pacientů
není ale specifický jen pro české pacienty s diabetem 1. typu.

Je ovšem pravda, že načasování začátku a konce dočasné ba-
zální dávky a volba optimální míry jejího snížení není jedno-
duchá, navíc každý reaguje trochu jinak (uplatňuje se zde i míra
fyzické zdatnosti). V úvahu je nutné samozřejmě vzít i aktivní
inzulín (IOB – Insulin On Board) z předchozí bolusové dávky
(či dávek). Opakovaně mi různí pacienti referovali, že efekt do-
časné bazální dávky při použití inzulínu faster aspart je opera-
tivnější než při použití klasických rychlých inzulínových ana-
log. Podíl zde bezesporu bude mít i poněkud kratší doba
aktivního působení inzulínu. Tento pozitivní jev, tj. lepší kine-
tika při použití dočasné bazální dávky, není u inzulínu faster
aspart zatím tak zdůrazňován, jako jeho lepší zvládnutí post -
prandiálního glykemického vzestupu. Obojí je ale cenné.

Co se týká vzestupů glykemie po sladké snídani – jistě by
bylo možné namítnout, že jsem se měla pokusit v prvé řadě
prosadit změnu snídaňových zvyklostí prezentované mladé
ženy. Měla jsem ale pocit, že je lépe vyjít pacientce vstříc.
Dokud bude mít takovouto pohybovou aktivitu jako dosud,
není její tělesné složení v ohrožení a chtěla jsem jí dopřát tro-
chu volnosti ve výběru stravy. Díky faster aspartu se zlepšila
nejen situace s glykemiemi po snídani, ale snížila se i celková
glykemická variabilita.

Douška – navíc peče opravdu výborně… Jednou nám totiž
přinesla své výrobky ochutnat…

Závěr
Tato kazuistika dokumentuje dvě situace, kdy bez použití nej-
modernějších inzulínových preparátů a technologií je složité
dosáhnout normoglykemii. Jedná se o hypoglykemii v dů-
sledku fyzické aktivity a o hyperglykemii po sladkém jídle.
S ohledem na nárůst nadváhy/obezity u pacientů s diabetem
1. typu by měla být preferována jako prevence vzniku hypogly-
kemie v souvislosti s fyzickou aktivitou úprava dávky inzulínu,
v případě pacientů léčených inzulínovou pumpou se jedná
o použití dočasně snížené bazální dávky. Pokud se přesto pa-
cient rozhodne řešit situaci dojedením, měl by volit potravinu
s vyšším glykemickým indexem, ale bez zbytečných tuků. Toto
by mělo být pacientům v rámci edukace zdůrazňováno. Zdá se,
že díky vlastnostem inzulínu faster aspart je efekt dočasné ba-

zální dávky ještě operativnější. Inzulín faster aspart řeší lépe
i vzestup glykemie po sladkém jídle, navíc zde není ani taková
tendence k „přestřelení“ do hypoglykemie.
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energie tuky (celkem) nasycené mastné kyseliny sacharidy cukry bílkoviny

730 kJ 10,8 g 6,8 g 18 g 16,8 g 1,2 g
(174 kcal)

Tab. 1: Obsah makronutrientů a energie v tyčince ORION Milena mléčná
(1 balení à 32 g), zdroj informací – obal výrobku
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Xultophy – statistika

Petr Maule
DIEN SERVIS s.r.o., diabetologická a endokrinologická ambulance, Humpolec

Souhrn
Terapeutické rozhodování je v současné medicíně postaveno na využití informací, které
nám přinášejí nejen velké randomizované klinické studie a v poslední době také často
prezentovaná data z reálné klinické praxe, ale dalším nepominutelným zdrojem zůstává
naše každodenní praxe v ambulanci. Velké klinické studie často probíhají v rozsáhlých
programech testujících nejen antidiabetickou účinnost konkrétní molekuly, ale také
kardiovaskulární bezpečnost, a to na mnohatisícových souborech pacientů s předem
definovanými vstupními kritérii. Tito pacienti ale často neodpovídají celému spektru
diabetiků, kteří navštěvují naše ambulance. Někdy pak může po vyzkoušení nového
antidiabetika vzniknout pocit nejednoznačného přínosu s otázkou, zda je to naším
chybným použitím u konkrétního pacienta, nebo přeceněním výsledků klinických stu-
dií. V běžné klinické praxi je pak někdy dobré si udělat svoji soukromou statistiku na
souboru pacientů užívajících dané antidiabetikum, abychom si mohli na tyto otázky
částečně odpovědět.

Summary
Xultophy – statistics
Therapeutic decision in modern medicine is based on information gathered not only
from large randomized clinical trials and recently also from often presented data from
a real clinical practice, but our everyday clinical out-patient practice still remains other
non-negligible source of information. Large clinical trials are often performed as ex-
tensive programmes that test not only antidiabetic efficacy of a certain molecule but
also their cardiovascular safety in a population of many thousands of patients with
predefined inclusion criteria. But these patients don’t often correspond to the whole
spectrum of patients that visit our out-patient departments. Sometimes it may happen
that after testing a novel antidiabetic medication we may get a feeling of ambiguous
benefit and we may wonder if the medication was wrongly chosen for that individual
patient or if we overestimated the results of clinical trials. It may be helpful to create
our private statistics based on a population of patients who take a given antidiabetic
medication in a common clinical practice that may provide us with at least limited
answers to these questions.

Maule, P. Xultophy – statistika. Kazuistiky v diabetologii 17, 1: 28–30, 2019.
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Úvod
V klinickém programu randomizovaných klinických studií
DUAL prověřujících účinnost Xultophy (kombinace inzulínu
degludek a liraglutidu) vždy proti sobě stálo hodnocené léčivo
a určitý komparátor a výsledkem pak byla změna sledovaných
parametrů (např. HbA1c, hmotnost, frekvence hypoglykemií
atd.). Průběh a vyhodnocení samozřejmě probíhá za použití
přísných statistických metod, které se snaží eliminovat chyby
celého procesu hodnocení. Přestože v naší běžné praxi nic ta-
kového neprobíhá, předpokládáme, že u pacienta, který dostal
příslušnou léčbu (Xultophy), dosáhneme podobného zlepšení

u konkrétních sledovaných parametrů (HbA1c, hmotnost, vý-
skyt hypoglykemie atd.) jako v dané klinické studii. Výsledky
klinických studií jsou také pravděpodobně využívány zdravot-
ními pojišťovnami ke stanovení limitů další preskripce daného
léčiva. To může někdy znamenat problém s pokračováním
léčby pokud nejsou tyto limity splněny, přestože víme, že ná-
hradní léčba by byla pro pacienta méně přínosná (např. vyšší
riziko hypoglykemie, snížení kvality života v důsledky většího
počtu injekčních aplikací, hmotnostní přírůstek atd.). Pro-
vedení takové malé soukromé statistiky by nám pomohlo najít
určitý prototyp pacienta, který nejlépe odpoví na zvolenou
léčbu tak, aby se naše výsledky v jednotlivých parametrech blí-
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žily výsledkům velkých studií a současně jsme splnili poža-
davky zdravotní pojišťovny.

Statistika
Pro svoji statistiku jsem vybral pacienty užívající přípravek
Xultophy. Jako vstupní kritérium jsem si stanovil délku léčby
minimálně šest měsíců, která je požadována i z hlediska zdra-
votní pojišťovny jako doba vhodná k rozhodnutí o dalším po-
kračování léčby. Jiné další vyřazovací kritérium jsem neměl.
Hodnotil jsem obvyklé biometrické a laboratorní parametry,
které ve své praxi používáme (HbA1c, hmotnost, BMI), dále
jsem si všímal doby trvání diabetu (DM), a konečně dosažené
dávky Xultophy po příslušné titraci dle glykemie nalačno. Roz-
borem pacientů jsem se snažil najít určité prediktory úspěš-
nosti léčby přípravkem Xultophy. Hodnocené období bylo sta-
noveno od ledna 2017 do října 2018.

Celkem bylo do hodnocení zařazeno 23 osob, z toho
15 mužů. Dva pacienti byli vyřazeni kvůli jejich rozhodnutí
ukončit léčbu v iniciální fázi léčby – převládl jejich negativis-
tický postoj k injekční léčbě navíc zkomplikovaný úvodními
GIT obtížemi, o jejichž přechodném trvání byli dopředu infor-
mováni. Průměrný věk pacientů při nasazení nové medikace
byl 66,3 let (rozmezí 43–74 let) a průměrná doba trvání diabetu
byla 10,6 roků. Tento průměr může být ale poněkud zavádějící
pro široké rozmezí doby trvání diabetu (od 3 do 19 let), a tak
by bylo možná vhodnější uvádět procentuální zastoupení osob
v jednotlivých časových intervalech. Na druhou stranu to ale
zase ukazuje na možnost použít Xultophy u širokého spektra
pacientů bez obhledu na časovou fázi diabetu a dosáhnout po-
žadované úrovně kompenzace. Mojí osobní statistikou jsem si
potvrdil, že doba trvání diabetu nebude prediktorem efektu
této léčby. Jednotlivé úseky doby trvání diabetu byly celkem
vyrovnané, i když přece jenom bylo vidět trend zahajovat léčbu
nejvíce do 10 let od diagnózy diabetu (cca 56 % pacientů). Zde
uvádím příslušné časové intervaly s procentuálním zastoupe-
ním pacientů (0–5 let 13 %, 5–10 let 43 %, 10–15 let 22 %, nad
15 let 22 %).

Důležitým sledovaným parametrem jak z hlediska výběru
vhodného pacienta, tak samotné efektivity léčby je hmotnost
a její změna v čase. Průměrná hmotnost při vstupu do léčby
byla 99,3 kg, a jak je obvyklé u diabetiků 2. typu, kteří jsou vět-
šinou obézní, tak průměrný vstupní BMI byl v pásmu obezity
(průměr BMI 34,15 kg/m2). Co je ale důležitější – průměrný
pokles hmotnosti po šesti měsících léčby byl 2,87 kg. Rozmezí
hmotnostních změn bylo poměrně široké (od 0 kg do 9 kg). Za
zásadní poznatek považuji to, že u 74 % pacientů došlo
k úbytku hmotnosti, a naopak hmotnostní přírůstek nebyl za-
znamenán u žádného ze sledovaných pacientů.

K hodnocení úrovně změny kompenzace jsem použil hod-
noty glykovaného hemoglobinu (HbA1c). Většina pacientů
měla výchozí hodnoty v rozmezí od 60–70 mmol/mol (87 %),
jen menšina byla v intervalu od 70–80 mmol/mol (13 %) – viz
obr. 1. Pacient s výchozím HbA1c pod 60 mmol/mol nebyl
žádný, protože jsem dodržoval limity zdravotních pojišťoven
pro předpis Xultophy, i když z medicínského hlediska tato 
hranice nemá opodstatnění. Při úrovni kompenzace nad

80 mmol/mol jsem již přecházel k inzulínovému režimu ba -
zál-bolus, i když data z programu DUAL prezentující přímé
srovnání Xultophy a systému bazál-bolus ukazují, že i v tomto
případě by mohlo dojít k dosažení požadovaného efektu na
kompenzaci diabetu při použití Xultophy s přínosem důleži-
tých výhod (méně aplikací, menší riziko hypoglykemií, bez
hmotnostního přírůstku atd.). Vysoký podíl pacientů v inter-
valu HbA1c od 60 do 70 mmol/mol při zahájení léčby Xultophy
byl důsledkem údajů z odborných zdrojů, že pokud nedosáh-
neme požadované kompenzace po zahájení léčby bazálním in-
zulínem v prvních šesti měsících léčby, tak šance na zlepšení
v další měsících je výrazně nízká. Tento postup je i ve shodě
s novými doporučeními ADA/EASD, kdy obecně k intenzifi-
kaci léčby bychom měli přistoupit po 3–6 měsících neúspěchu
současné terapie (ať už se jedná o bazální inzulín nebo jiné an-
tidiabetikum) a vyhnout se tak někdy velmi dlouhé klinické se-
trvačnosti.

Obr. 1: Podíl pacientů v jednotlivých intervalech výchozích
hodnot HbA1c

Průměrné snížení HbA1c po šesti měsících léčby proti vý-
chozí hodnotě bylo 15 mmol/mol. Co je ale spíše důležitější je
podíl pacientů, kteří dosáhli HbA1c pod hranici 60 mmol/mol,
resp. pod 53 mmol/mol. Pod 60 mmol/mol se dostalo 82 %
všech pacientů a pod 53 mmol/mol to bylo stále velmi vysoké
procento (48 %) – viz obr. 2. Domnívám se, že do budoucna se
tato čísla ještě zvýší, protože na základě dosažených výsledků
jsem se rozhodl používat Xultophy v léčbě mnohem dříve,
abych pak např. neměl před sebou letitého pacienta, který trpí
15 let diabetem, vyzkoušel již všechna perorální antidiabetika,
má dlouhodobě neuspokojivou kompenzaci a není u něj
vhodné použít systém bazál-bolus. Ve své statistice jsem se také
snažil najít eventuální závislost mezi dobou trvání diabetu a vý-
slednou úspěšností léčby. Jak z teoretických předpokladů vy-
chází, k dobrému účinku GLP-1 analog je nutná zachovalá se-
kreční funkce pankreatu, která ale v průběhu diabetu 2. typu
může postupně klesat. Vlastní zkušeností jsem se přesvědčil,
že žádné výchozí hodnoty C-peptidu nejsou schopny určit
úspěšnost léčby GLP-1 analogy (samozřejmě kromě těch velmi
nízkých, kdy již uvažuji o překlasifikování z DM 2. typu na DM
1. typu). Důležitý je tedy nakonec výsledek léčby, a ne vstupní
hodnota C-peptidu. Ve své statistice jsem tedy zjistil, že 100 %
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pacientů s dobou trvání diabetu pod 10 let dosáhlo HbA1c pod
60 mmol/mol a 62 % pacientů dosáhlo HbA1c pod 53 mmol/mol.
To zase ukazuje na to, že bychom měli o změně medikace roz-
hodovat velmi brzy po selhání stávající léčby a být velmi agre-
sivní v léčbě hned od začátku nemoci. Když jsem se však po-
díval na skupinu pacientů, kteří nedosáhli hodnoty HbA1c pod
60 mmol/mol a zlepšení nebylo tak výrazné, tak i u těchto pa-
cientů měla léčba přínos (ať už z hlediska hmotnosti, počtu
denních aplikací nebo nižšího rizika hypoglykemie proti sys -
tému bazál-bolus). Především se jednalo o vysokou spokoje-
nost ze strany pacientů (aplikace 1× denně nezávisle na jídle)
proti další možné variantě (bazál-bolus) – všichni tito pacienti,
i když byli v důchodu, byli velmi aktivní. Pro lidi v zaměstnání
nebo aktivní důchodce by terapie Xultophy mohla být dobrou
volbou i při nedosažení požadované kompenzace (HbA1c by
byl např. mezi 60–65 mmol/mol) – tady by pak možná po-
mohla kombinace s gliflozinem.

Obr. 2: Podíl pacientů dle intervalů HbA1c po šesti měsících
léčby

Nakonec bych se ještě zastavil u terapeutické dávky Xul-
tophy dosažené příslušnou titrací dle glykemie nalačno. Jak
jsem se sám přesvědčil a snažil se to tak uplatňovat, titrace by
měla probíhat velmi intenzivně od začátku léčby s maximální
samostatností ze strany pacienta. Vítané jsou k tomu různé
edukační materiály, dále jsou pak vhodné opakované telefo-
nické konzultace s pacientem, jak pro kontrolu titrace, tak
i k nastartování pozitivní motivace. Je také někdy nutné kon-
zultovat startovní dyspeptické obtíže, i když dle mých zkuše-
ností jsou tyto obtíže u Xultophy menší, možná i díky postup-
nému navyšování dávky, než u samotného liraglutidu při
použití přípravku Victoza, kde dochází ke zvýšení dávky sko-
kově. 78 % pacientů mělo dávku Xultophy po šestiměsíční léčbě
při dodržení předepsané titrace v rozmezí od 20 dávkovacích
jednotek do 40 dávkovacích jednotek (při rozdělení na inter-
valy 20–30 jednotek a 30–40 jednotek byl pak poměr pacientů
1 : 1) – viz obr. 3. Zaznamenal jsem i dva pacienty, kteří dosáhli

dávku do 20 dávkovacích jednotek (9 % z celkového počtu pa-
cientů), na druhé straně jsem měl i pacienty s dávkou nad 40
jednotek (13 % z celkového počtu pacientů), takže konečná
dávka může být velmi individuální.

Obr. 3: Dávka Xultophy po šestiměsíční léčbě (titrace do cí-
lové glykemie nalačno)

Závěr
Komu tedy Xultophy doporučit a existuje nějaký parametr,
který předjímá dobrý terapeutický efekt? I když t. č. není žádný
jasný prediktor efektivity léčby, z osobní zkušenosti vím, že
větší šance na úspěch je u pacientů s kratším trváním diabetu,
s menšími výkyvy postprandiální glykemie (cca 4 mmol/l) a po
včasné léčbě bazálním inzulínem. Na uvedené léčbě mě velmi
těší nejen výrazný terapeutický potenciál, ale současně vysoká
spokojenost pacientů s léčbou. Xultophy také splňuje požada-
vek ovlivnění hyperglykemie různými mechanismy současně
(bazální inzulín a GLP-1 analog), což dává větší šanci na
úspěch – podobnou analogii vidíme při léčbě hypertenze, kde
dnes vládne kombinační léčba.
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Praktické zkušenosti s kombinační injekční 
léčbou degludek/liraglutid

Milan Flekač
Diabetologické centrum, 3. interní klinika, 1. LF UK a VFN, Praha

Souhrn
Text se zaměřuje na prezentaci výsledků vlastních klinických zkušeností s přípravkem
Xultophy, jako zástupce nové třídy antidiabetik. Kombinační injekční léčba fixní směsí
bazálního inzulínového analoga a GLP-1 receptorového agonisty významně obohatila
léčebné možnosti osob s diabetes mellitus 2. typu.

Summary
Practical experience with a degludec/liraglutide fixed-ratio combination therapy
The article presents clinical experience with Xultophy as a representative of the new
class of antidiabetic agents. Fixed-ratio combinations of basal insulin analogue and
GLP-1 receptor agonist significantly enhanced the therapeutic potential for patients
with type 2 diabetes mellitus.

Flekač, M. Praktické zkušenosti s kombinační injekční léčbou degludek/liraglutid. Kazuistiky v diabetologii
17, 1: 31–33, 2019.
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Úvod
Zatímco u osob s diabetes mellitus 1. typu výrazně přispívají
ke zlepšení kontroly diabetu, a tedy i kvality života zejména
sen zorové technologie umožňující okamžitou či kontinuální mo-
nitoraci glukózy, u pacientů s diabetes mellitus 2. typu jsou to
zejména moderní farmakoterapeutické přístupy. Významným
přínosem v léčbě diabetes mellitus (DM) 2. typu bylo zavedení
kombinační injekční léčby směsí bazálního inzulínového ana-
loga s GLP-1 receptorovým agonistou ve fixním dávkovacím
poměru podávané aplikátorem v jedné dávce denně.1 Prvním
ze zástupců byla kombinace ultradlouze působícího inzulínu
degludek a dlouhodobě působícího GLP-1 receptorového ago-
nisty (RA) liraglutidu, později se do klinické praxe dostala
kombinace bazálního inzulínu glargin 100 U/ml a krátkodobě
působícího GLP-1 RA lixisenatidu. V následujícím textu se
budu věnovat klinickým zkušenostem s prvním z uvedených
přípravků, kombinaci degludek/liraglutid (Xultophy).

Léčba pacientů s diabetem sestává z režimových opatření
a farmakoterapie. I když odhlédneme od nefarmakologických
modalit, je spolupráce pacientů ve farmakoterapii významně
snížená. Je známo, že špatná adherence k antidiabetické léčbě
a léčbě komorbidit, jako jsou arteriální hypertenze a dyslipi-
demie, přispívá v konečném důsledku ke zvýšení mortality.
Míru adherence mohou dále zhoršovat složitá léčebná sché-
mata. Proto nepřekvapí výstupy z řady pozorování, která do-
kládají, že jednodušší léčebné režimy vedou jejím příznivým
ovlivněním ke snížení výskytu chronických komplikací při do-
sažení cílových hodnot kompenzace DM.2 Adherence není op-
timální při léčbě perorální, natož při léčbě injekční. Je známo,

že nezanedbatelné procento pacientů léčených inzulínem ap-
likaci pravidelně vynechává, aplikuje v nesprávnou dobu či re-
dukuje doporučenou dávku inzulínu. Dalším problémem kli-
nické praxe je opoždění potřebné intenzifikace léčby, zejména
v situaci, kdy selhává zavedená léčba bazálním inzulínem, často
podávaným v kombinaci s perorální terapií. Důvodů, které stojí
za oddalováním intenzifikace léčby bazálním inzulínem je celá
řada, jak na straně lékařů, tak i na straně pacientů. Těmi nej-
častějšími bariérami je anamnéza či obava z hypoglykemie,
obava ze vzestupu tělesné hmotnosti, složitost léčebných sché-
mat kladoucích větší požadavky na selfmonitoring glykemií
osobním glukometrem a větší nároky kladené na zdravotnický
personál ve školení pacientů.3

Vlastní výsledky
Vlastní klinické zkušenosti jsem zhodnotil po 18 měsících od
zahájení léčby Xultophy na souboru 38 osob s DM 2. typu.
Zpracován byl soubor pacientů s DM 2. typu léčených bazál-
ním inzulínem v kombinaci s perorálními antidiabetiky (met-
formin užívalo 89 %, DPP-4 inhibitor 31 %, SGLT-2 inhibitor
13 % a derivát sulfonylurey 0,05 % sledovaných osob). 63 %
osob byli muži, průměrný věk byl 64 let a doba trvání diabetu
byla 9 let. Průměrný BMI na začátku byl 30,8 kg/m2, HbA1c

v okamžiku zahájení léčby byl 61 mmol/mol, při dávce bazál-
ního inzulínu 38 jednotek 1× denně. Vstupní glykemie nalačno
byla 8,1 mmol/l z žilní plazmy a průměrná postprandiální gly-
kemie z osmibodového selfmonitoringu den před kontrolou
byla 10,3 mmol/l. Průměrná zahajovací dávka přípravku Xul-
tophy byla 21 dávkovacích jednotek 1× denně. Mírně vyšší ini -
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ciální dávka oproti doporučovaným 16 dávkovacím jednotkám
byla způsobena prvotními obavami z přechodného zhoršení
kontroly diabetu zejména u osob léčených původně vyššími
dávkami bazálního inzulínu po následné redukci na 20 dávko-
vacích jednotek Xultophy. Zkušenosti z praxe tyto obavy roz-
ptýlily, neboť při dodržování doporučeného titračního sché-
matu 2× týdně a změna o 2 dávkovací jednotky zajistí
dostatečnou kontrolu kompenzace DM během titrační fáze
léčby. Navíc postupná titrace GLP-1 RA liraglutidu od nižších
iniciálních dávek je spojena s mnohem menším výskytem ved -
lejších účinků ze strany gastrointestinálního traktu, typických
pro celou skupinu GLP-1 receptorových agonistů.

Průměrný pokles glykovaného hemoglobinu (HbA1c,
mmol/mol) po 18 měsících léčby činil 11 mmol/mol, glykemie
nalačno (FBG, mmol/l) stanovená z žilní plazmy poklesla
o průměrných 1,3 mmol/l a postprandiální glykemie (PPG,
mmol/l) hodnocená ze selfmonitoringu glykemie glukome-
trem z osmibodového profilu glykemií před klinickou kontro-
lou o 1,3 mmol/l. Vývoj hodnot sledovaných parametrů je uve-
den na obr. 1–3. Léčbu hodnotím z diabetologického hlediska
jako bezpečnou, neboť u žádného z pacientů nebyla dokumen-
tována těžká hypoglykemie a výskyt mírných hypoglykemií do-
kumentovaných selfmonitoringem byl tak nízký, že neumožnil
statistické zpracování, ani v průběhu titrační fáze. Pozitivně
hodnotím vliv na tělesnou hmotnost, resp. BMI. Během sledo-
vání došlo k mírnému poklesu BMI o 0,7 kg/m2, čili z klinic-
kého pohledu hmotnostně neutrální efekt. Výskyt nežádoucích
účinků typických pro GLP-1 RA byl velmi nízký, u žádného
z pacientů nebylo z výše uvedeného důvodu nutné přerušit či
ukončit terapii přípravkem Xultophy, výskyt nauzey byl zpo-
čátku léčby referován u 11 % osob a byla hodnocena jako pře-
chodná a mírná a nevedla k nutnosti úpravy léčby. Po zkuše-
nostech a při dodržení doporučeného schématu bez klinicky
významného zhoršení kompenzace DM zahajuji léčbu Xul-
tophy 16 dávkovacími jednotkami, průměrná konečná dávka
byla u sledovaných osob 41 jednotek. Osvědčil se i doporučo-
vaný titrační algoritmus 2× týdně se změnou o 2 jednotky při
nedosažení cílových hodnot glykemie nalačno. Cíle jsou samo-
zřejmě stanoveny individuálně, ale jak ukazují praktické zku-
šenosti i záznamy kontinuální monitorace glukózy u pacientů
léčených Xultophy, ve vztahu k výskytu hypoglykemií, včetně
nočních, je léčba bezpečná a umožňuje bezpečné dosažení
přísnějších cílových hodnot FPG. U starších a méně spolupra-
cujících osob je možné přistupovat individuálně a např. titrovat
v pomalejším schématu 1× týdně.

Diskuse
Zatímco pro léčbu časných stadií diabetes mellitus 2. typu, po-
stavenou ve většině případů na užití perorálních antidiabetik
a jejich kombinací, je poměrně velký výběr možností terapie,
při potřebě intenzifikace léčby bazálním inzulínem při nedo-
sažení stanovených léčebných cílů byl v minulosti výběr užší,
v podstatě založený na přidání inzulínu k jídlům v různých lé-
čebných schématech, od dvou aplikací premixovaných směsí
inzulínů denně až po klasický intenzifikovaný inzulínový
režim. Vstupem GLP-1 receptorových agonistů do klinické

praxe se situace změnila. Zatímco bazální inzulín potlačuje ne-
dostatečně suprimovanou jaterní glukoneogenezi a inhibuje
glykogenolýzu v játrech během noci a vede tak dominantně
k ovlivnění glykemie nalačno, tak GLP-1 receptoroví agonisté
upravují poruchu přítomnou typicky u pacientů s DM 2. typu,
tedy nedostatečný inkretinový efekt, glukózodependentně sti-
mulují sekreci inzulínu a suprimují sekreci glukagonu po per -
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Obr. 1: Efekt na glykemickou kontrolu – HbA1c

Obr. 2: Efekt na glykemickou kontrolu – glykemie nalačno
(FPG)

Obr. 3: Efekt na glykemickou kontrolu – pokles PPG (dle
self monitoringu)
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orálním příjmu sacharidů. Proto působí dominantně ovlivně-
ním postprandiální glykemie. Jejich kombinace je proto velmi
výhodná a může vzájemně potencovat pozitivní vlastnosti
obou léků a zároveň redukovat negativa léčby inzulínem. Z kli-
nického hlediska je důležité si uvědomit, že u dlouhodobě pů-
sobících GLP-1 RA, ke kterým řadíme liraglutid, pozorujeme
nezanedbatelný vliv také na glykemii nalačno.

V aktuálně platných doporučených postupech je kombinace
GLP-1 receptorového agonisty a bazálního inzulínu preferova-
nou alternativou k přidání prandiálního inzulínu v situaci po-
žadované intenzifikace léčby bazálním inzulínem.4 Rozsáhlý
klinický program DUAL zaměřený na srovnání klinické účin-
nosti a bezpečnosti fixní kombinace inzulínu degludek a lira-
glutidu oproti různým komparátorům na různých populacích
osob s DM 2. typu prokázal, že tato kombinace má lepší účin-
nost než její jednotlivé složky při možnosti aplikace v jedné in-
jekci 1× denně5 a obstála i ve srovnání s intenzifikovaným in-
zulínovým režimem.6 Fixní kombinace navíc i přes přítomnost
inzulínu nevede ke zvýšení tělesné hmotnosti a je spojena s vý-
razně nižším výskytem hypoglykemií než samotná léčba inzu-
línem. Přidanou hodnotou fixní kombinace Xultophy je pro-
kázaný pozitivní účinek liraglutidu na snížení kardiovaskulární
morbidity a mortality a příznivé ovlivnění renálních ukazatelů
u pacientů s DM 2. typu ve velmi vysokém kardiovaskulárním
riziku.

Závěr
Závěrem lze shrnout, že kombinační injekční léčba bazálním
inzulínem a GLP-1 RA ve směsi ve fixním poměru by měla být
standardním postupem v intenzifikaci léčby DM 2. typu u těch
pacientů, kteří nedosahují cílových hodnot kompenzace dia -
betu při léčbě bazálním inzulínem. Měla by být preferovanou
alternativou oproti premixovaným směsím inzulínů či inten-
zifikovanému inzulínovému režimu. Je totiž spojena s mini-
málně stejnou antidiabetickou účinností při významně lepším

bezpečnostním profilu léčby a větším pohodlí pro pacienta.
Xultophy navíc přináší výhodu moderního ultradlouze půso-
bícího inzulínového analoga degludek a dlouhodobě působí-
cího GLP-1 RA liraglutidu s prokázanou kardiovaskulární 
a renální prospěšností u osob ve velmi vysokém kardiovasku-
lárním riziku.

Literatura
1. Blumer, I., Pettus, J. H., Santos Cavaiola, T. Fixed-ratio combination therapy

for type 2 diabetes: the top ten things you should know about insulin and
glucagon-like peptide-1 receptor agonist combinations. Postgrad Med 130,
4: 375–380, 2018.

2. Rhee, M. K., Slocum, W., Ziemer, D. C. et al. Patient adherence improves
glycemic control. Diabetes Educ 31, 2: 240–250, 2005.

3. Blak, B. T., Smith, H. T., Hards, M. et al. Optimization of insulin therapy
in patients with type 2 diabetes mellitus: beyond basal insulin. Diabet Med
29, 7: e13–e20, 2012.

4. Davies, M. J., D'Alessio, D. A., Fradkin, J. et al. Management of hypergly-
cemia in type 2 diabetes, 2018. A consensus report by the American Dia -
betes Association (ADA) and the European Association for the Study of
Diabetes (EASD). Diabetes Care 41, 12: 2669–2701, 2018.

5. Vedtofte, L., Knop, F. K., Vilsbøll, T. Efficacy and safety of fixed-ratio com-
bination of insulin degludec and liraglutide (IDegLira) for the treatment
of type 2 diabetes. Expert Opin Drug Saf 16, 3: 387–396, 2017.

6. Billings, L. K., Doshi, A., Gouet, D. et al. Efficacy and safety of IDegLira
versus basal-bolus insulin therapy in patients with type 2 diabetes uncon-
trolled on metformin and basal insulin: the DUAL VII randomized clinical
trial. Diabetes Care 41, 5: 1009–1016, 2018.

MUDr. Milan Flekač, Ph.D.
Diabetologické centrum
3. interní klinika VFN v Praze
U Nemocnice 1
120 00 Praha 2
e-mail: milan.flekac@seznam.cz

PRAKTICKÉ ZKUŠENOSTI S KOMBINAČNÍ INJEKČNÍ LÉČBOU DEGLUDEK/LIRAGLUTID



34 KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 1/2019

Přínos léčby dulaglutidem u dlouhodobě 
neuspokojivě kompenzovaného 
diabetika 2. typu

Martina Košková
Diabetologická a podiatrická ambulance, Klinika Dr. Pírka s.r.o., Mladá Boleslav

Souhrn
Dulaglutid je dlouhodobý agonista receptoru pro GLP-1 (glucagon-like peptide-1, glu-
kagonu podobný peptid 1) určený k léčbě diabetu 2. typu s podáváním jednou týdně
subkutánně. Uvedená kazuistika dokumentuje bezpečnost a účinnost dulaglutidu u pa-
cienta s diabetem 2. typu dlouhodobě neuspokojivě kompenzovaného kombinací per -
orálních antidiabetik.

Summary
Benefits of a treatment with dulaglutide in a type 2 diabetes patient with long-term
unsatisfactory glycaemic control
Dulaglutide is a long-acting GLP-1 receptor agonist (glucagon-like peptide-1) indicated
for the treatment of type 2 diabetes mellitus with a subcutaneous administration once
a week. The case report documents the safety and efficiency of a treatment with dula-
glutide in a type 2 diabetes patient long-term unsatisfactorily compensated by a com-
bination of oral anti-diabetic drugs.

Košková, M. Přínos léčby dulaglutidem u dlouhodobě neuspokojivě kompenzovaného diabetika 2. typu. 
Kazuistiky v diabetologii 17, 1: 34–35, 2019.
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Úvod
Dulaglutid je dalším z řady registrovaných agonistů receptoru
pro GLP-1.1 Základní dávka indikovaná pro léčbu diabetu
2. typu je 0,75 mg pro monoterapii, pro přídatnou léčbu dávka
1,5 mg jednou týdně aplikovaná podkožně.1 Bezpečnost
a účinnost dulaglutidu byly hodnoceny v osmi randomizova-
ných, kontrolovaných studiích fáze III zahrnujících 5 770 pa-
cientů s diabetem 2. typu. Ve všech studiích vedl dulaglutid ke
klinicky významnému zlepšení glykemické kontroly podle
měření glykovaného hemoglobinu A1c (HbA1c).2 Léčba dula-
glutidem vedla k významnému snížení hodnot glykemie na-
lačno oproti výchozímu stavu. Hlavní účinek na glykemii na-
lačno se objevil do dvou týdnů. Zlepšení glykemie nalačno
přetrvávalo i během nejdelšího trvání studie v délce 104 týdnů.
Léčba dulaglutidem vedla k významným snížením průměrné
postprandiální glykemie oproti výchozímu stavu (změny od
výchozího stavu do primárního časového bodu -1,95 mmol/l
až -4,23 mmol/l). Dulaglutid souvisel s trvalým snížením tě-
lesné hmotnosti v průběhu studií (od výchozího stavu do kon-
cového časového bodu -0,35 kg až -2,90 kg). Snížení tělesné
hmotnosti bylo pozorováno u pacientů léčených dulaglutidem
bez ohledu na nauzeu, ačkoli snížení bylo numericky vyšší ve
skupině s nauzeou.2

Kazuistika
Kazuistika popisuje případ muže s obezitou (BMI 35,2 kg/m2)
a metabolickým syndromem, narozeného v roce 1947. V roce
2005 byl u pacienta diagnostikován diabetes mellitus 2. typu
a dyslipidemie (léčen atorvastatinem). Dále v roce 2006 byla
zahájena léčba hypertenze (perindopril a indapamid). Pracoval
jako veterinář v zemědělství, aktuálně pracuje jen na malý úva-
zek ve veterinární ordinaci pro malá zvířata.

Zpočátku byl pacient léčen praktickým lékařem metformi-
nem v dávce 2 000 mg denně, postupně přidán glimepirid 3 mg
denně a sitagliptin 100 mg denně. Kompenzace diabetu byla
dlouhodobě neuspokojivá, glykovaný hemoglobin (HbA1c) se
pohyboval v rozmezí 71–96 mmol/mol. Pacient byl praktickým
lékařem hodnocen jako nespolupracující a neukázněný.

Vývoj kompenzace diabetu v letech 2012–2018 měřeného
parametrem HbA1c ukazuje obrázek 1 (vybráno několik údajů
z laboratorní databáze).

V srpnu 2018 byl pacient předán do diabetologické ambu-
lance, hodnota HbA1c byla 94 mmol/mol, glykemie nalačno
14,7 mmol/l. Následně byl pacient edukován v diabetické dietě,
motivován a poučen o selfmonitoringu glykemie glukometrem.
Možnosti fyzické aktivity byly limitovány oboustrannou go-
nartrózou a dalšími problémy s pohybovým aparátem. Pro ver-
tebrogenní obtíže byl sledován v ambulanci pro léčbu bolesti
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a léčen opiáty. Při vstupním vyšetření byl proveden screening
komplikací diabetu. Byla zjištěna neproliferativní diabetická
retinopatie, aterosklerotické postižení karotid s hemodyna-
micky nevýznamnými stenózami a dekompenzovaná hyper-
tenze. Antihypertenzní medikace byla posílena o spironolakton
v dávce 25 mg denně a amlodipin 10 mg denně. I přes odmí-
tavý postoj pacienta k injekční léčbě byla indikována terapie
agonistou receptoru pro GLP-1 dulaglutidem. Pacienta pře-
svědčil komfortní aplikátor a také aplikace injekce pouze jed-
nou týdně. Z medikace byl vyřazen sitagliptin a léčba metfor-
minem v dávce 2 000 mg denně a glimepiridem v dávce 3 mg
denně pokračovala nadále.

Nácvik aplikace proběhl hladce s využitím demonstračního
aplikátoru a první aplikaci dulaglutidu zvládl pacient samo-
statně hned v ordinaci. Po prvních dvou týdnech od zahájení
léčby proběhla telefonická konzultace a pacient referoval pokles
glykemií ráno nalačno, pozoroval zmenšení objemu stravy
a celkově se cítil lépe (viz obr. 2).

Obr. 2: Vývoj glykemie nalačno v období dvou týdnů po za-
hájení medikace dulaglutidem (24. 8. – 7. 9. 2018)

Kontrola po třech měsících léčby proběhla v listopadu
2018. Glykemie nalačno byla 6,4 mmol/l a glykovaný hemo-
globin se významně snížil na 57 mmol/l. Podle selfmonitoringu
se glykemie nalačno pohybovaly v rozmezí 4,8 až 7,9 mmol/l,
hypoglykemie nebyly. Pacient zredukoval hmotnost o 11 kg
a celkově se výrazně zlepšila jeho motivace, spolupráce v léčbě
a užívání medikace. Pokračoval nadále v medikaci dulagluti-
dem 1,5 mg jednou týdně subkutánně v kombinaci s metfor-
minem 2 000 mg denně a glimepiridem 3 mg denně.

Kontrola po 6 měsících léčby dulaglutidem se uskutečnila
v únoru 2019. Glykemie nalačno byla 5,9 mmol/l a glykovaný
hemoglobin 46 mmol/mol. Stabilizoval se i krevní tlak a lipi-
dogram byl v cílových hodnotách. Pacient se cítil velmi dobře

a hmotnost se snížila o další 4 kg. Hypoglykemie neudával
a pokračoval v medikaci dulaglutidem 1,5 mg jednou týdně
subkutánně v kombinaci s metforminem v dávce 2 000 mg
denně. Dávka glimepiridu byla snížena na 2 mg denně.

Tabulka 1 ukazuje vývoj kompenzace diabetu v období
srpen 2018 až únor 2019.

Tab. 1: Vývoj sledovaných parametrů při léčbě dulaglutidem
v období srpen 2018 až únor 2019

Diskuse
Během šestiměsíční léčby dulaglutidem v kombinaci s metfor-
minem a glimepiridem došlo k poklesu glykovaného hemoglo-
binu o 48 mmol/mol, glykemie nalačno o 8,2 mmol/l, post -
prandiální glykemie o 7,7 mmol/l a redukci hmotnosti o 15 kg.
Zahájení léčby agonistou receptoru pro GLP-1 se ukázalo jako
velmi účinné přes dobu trvání diabetu (13 let) a dlouhé období
neuspokojivé kompenzace.

Závěr
Uvedená kazuistika prezentuje výhody intenzifikace antidiabe-
tické léčby dlouhodobým agonistou receptoru pro GLP-1 du-
laglutidem s podáváním jednou týdně subkutánně. Léčba du-
laglutidem v trvání šesti měsíců vedla ke klinicky významnému
zlepšení glykemické kontroly. Účinek na glykemii nalačno se
objevil již v prvních dvou týdnech a u pacienta je léčba dobře
tolerována. Sám pacient je s léčbou spokojen, aplikaci jednou
týdně považuje pohodlnou a celkově se cítí lépe. Vzhledem
k poklesu hmotnosti je fyzicky aktivnější a udává zlepšení kva-
lity života.

Literatura
1. Kvapil, M. Dulaglutid. Remedia 26, 5: 408–409, 2016.
2. Souhrn údajů o přípravku Trulicity. (online: www.sukl.cz)

MUDr. Martina Košková
Diabetologická a podiatrická ambulance
Klinika Dr. Pírka s.r.o.
Na Celně 885
293 01 Mladá Boleslav
e-mail: martina.koskova@centrum.cz
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Obr. 1: Glykovaný hemoglobin HbA1c (mmol/mol)

srpen 2018 listopad 2018 únor 2019

hmotnost 128 kg 117 kg 113 kg
HbA1c 94 mmol/mol 57 mmol/mol 46 mmol/mol
FBG 14,1 mmol/l 6,4 mmol/l 5,9 mmol/l
PPG 15,6 mmol/l 8,9 mmol/l 7,9 mmol/l
TK 145/87 mmHg 136/78 mmHg 133/62 mmHg

HbA1c – glykovaný hemoglobin, FPG – glykemie nalačno, PPG – postprandiální glykemie,
TK – krevní tlak
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Zlepšení kompenzace diabetes mellitus 2. typu 
při použití inzulínového analoga 
s vyšší koncentrací

Sylvie Špitálníková
Diabetologická a endokrinologická ambulance, Hlinsko, Chotěboř

Souhrn
Kazuistika popisuje případ 77letého pacienta s diabetickou makro- i mikroangiopatií
po 30letém trvání diabetu 2. typu, od roku 2000 léčeného IIT. Hodnoty ranní glykemie
byly trvale stabilní mezi 5–6 mmol/l. I přes vysoké dávky inzulínu lispro, které pacient
aplikoval před hlavními jídly, nebyly hodnoty postprandiální glykemie uspokojivé. Zvy-
šující se dávky inzulínu lispro vedly k lokálním komplikacím a zhoršení vstřebávání
inzulínu z podkoží a k hypoglykemiím. Z těchto důvodů byl místo inzulínu lispro 
100 U/ml použit koncentrovanější lispro 200 U/ml. Poté došlo ke snížení hladiny gly-
kemií po jídle na požadované hodnoty. Výskyt hypoglykemií se nyní snížil na mini-
mum. Zlepšení kompenzace cukrovky se projevilo poklesem hodnot glykovaného he-
moglobinu a ústupem subjektivních obtíží pacienta. Těsnější kompenzace bylo
u pacienta třeba dosáhnout také pro přítomnost pozdních komplikací diabetu, zejména
diabetické nefropatie již s výrazným poklesem renálních funkcí.

Summary
Using a more concentrated insulin analogue for the improvement of type 2 diabetes
mellitus glycaemic control
The case report describes a 77-year-old patient with type 2 diabetes lasting for 30 years
(since 2000 treated with IIT) suffering from diabetic macro- and microangiopathy.
Morning levels of glycaemia were permanently stable between 5–6 mmol/l. Despite the
high dosage of insulin lispro applied before meals, the levels of postprandial glycaemia
were not satisfactory. The increasing doses of insulin lispro lead to local complications,
to worsening of subcutaneous insulin absorption and to hypoglycaemias. Due to these
complications, insulin lispro 100 U/ml was exchanged for insulin lispro 200 U/ml. After
that, the levels of postprandial glycaemia were reduced to normal and the incidence of
hypoglycaemia decreased to minimum. The improvement in glycaemic control was re-
flected by decreased levels of glycated haemoglobin and by the retreat of patient’s sub-
jective complaints. It was important to achieve closer glycaemic control in the patient
because of the presence of late complications, especially diabetic nephropathy with
a significant decrease in renal function.

Špitálníková, S. Zlepšení kompenzace diabetes mellitus 2. typu při použití inzulínového analoga s vyšší kon-
centrací. Kazuistiky v diabetologii 17, 1: 36–37, 2019.

Keywords
 diabetes mellitus 2. typu
 postprandiální glykemie
 hypoglykemie
 inzulín lispro 200 U/ml

Keywords
 type 2 diabetes mellitus
 postprandial glycaemia
 hypoglycaemia
 insulin lispro 200 U/ml

Úvod
Inzulín lispro je inzulínový analog. Jeho struktura je velmi po-
dobná lidskému inzulínu, ale není zcela identická. Jeho účinek
je zkrácený, což je výhodné hlavně u pacientů s postprandiál-
ními hyperglykemiemi. Při použití vyšší koncentrace inzulínu
lispro 200 U/ml jsou výhody terapie tímto analogem dále vy-
stupňovány. Lze se domnívat, že menší objemy inzulínu se
z podkoží lépe vstřebávají, a tak dříve účinkují. To se projeví
hlavně při vyšších jednotlivých dávkách inzulínu vyrovnanými

glykemickými profily. Nejsou přítomny tak výrazné vzestupy
a poklesy glykemií během dne.

Kazuistika
Tato kazuistika je věnována případu 77letého pacienta s diabe-
tes mellitus 2. typu léčeného v naší diabetologické ambulanci
od roku 2000. Pacient byl nejprve dispenzarizován u svého
praktického lékaře a ihned od převzetí do péče naší ambulance
byl léčen intenzivním inzulínovým režimem. Od roku 2017
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aplikoval inzulínová analoga, krátkodobý inzulín lispro v kon-
centraci 100 U/ml ve třech denních dávkách před hlavními
jídly, které byly postupně navýšeny na 28-26-20 jednotek s.c.
a dlouhodobě působící inzulín glargin 300 U/ml aplikovaný ve
22.00 v dávce 44 jednotek s.c. V osobní anamnéze nemocného
byla ischemická choroba srdeční, chronická anginózní forma,
stav po akutním STEMI spodní stěny řešeným dPCI a stentem
arteria coronaria dextra při selektivní koronarografii v roce
2014. Nemocný byl dispenzarizován v kardiologické ambu-
lanci. Zároveň byla u pacienta přítomna diabetická nefropatie,
těžká porucha renální filtrace – chronické onemocnění ledvin
(CKD) G4 A3, filtrace CKD-epi 0,39 ml/s/1,73 m2, stacionární
retence N-katabolitů, pro kterou je dispenzarizován v nefrolo-
gické ambulanci. Pacient je pravidelně kontrolován nefrologem
každé tři měsíce. U nemocného se projevila distální symetrická
neuropatie, doprovázená bolestmi, paresteziemi a snížením cit-
livosti na ploskách dolních končetin. Neuropatie byla verifiko-
vána neurologickým vyšetřením spojeným s elektromyografic-
kým vyšetřením.

Nález na očním pozadí je zatím bez projevů diabetické re-
tinopatie. Přítomné diabetické komplikace a z toho plynoucí
snaha o uspokojivou kompenzaci diabetu měly za následek ne-
ustálé zvyšování dávek inzulínu aplikovaného před hlavními
jídly. Při zvýšení dávky inzulínu lispro 100 U/ml pacienta trá-
pily poklesy hladiny cukru v krvi za 1–2,5 hodiny po jídle.
Proto nebylo možné dosáhnout žádoucí kompenzace diabetu.
Dalším problémem byla bolestivost při aplikaci velkých ob-
jemů inzulínu do podkoží. Proto byla indikována změna tera-
pie a inzulín lispro 100 U/ml byl nahrazen inzulínem lispro
200 U/ml. Dávky inzulínu byly zachovány. Zlepšilo se vstřebá-
vání, a tím i účinnost aplikovaného inzulínu. Po této změně
léčby se postprandiální hyperglykemie ani následné hypogly-

kemie již neobjevily. Vlivem zlepšení kompenzace diabetu
došlo k vymizení subjektivních obtíží nemocného, který hypo-
glykemie obtížně snášel a obával se jich. Nyní je diabetes sta-
bilizován, glykemické profily jsou trvale v rozmezí 5–6 mmol/l
před jídlem a do 9–10 mmol/l po hlavních jídlech. Aktuální
hodnota glykovaného hemoglobinu po devíti měsících od
změny léčby je 54 mmol/mol.

Závěr
Cílem uvedené kazuistiky je demonstrovat zlepšení kompen-
zace diabetu při použití inzulínu lispro ve vyšší koncentraci
200 U/ml. Inzulínový analog s vyšší koncentrací byl použit až
poté, kdy léčba stejným inzulínovým analogem v nižší koncen-
traci nepřinesla žádoucí efekt. Značné kolísání glykemií bylo
pro diabetika seniora s onemocněním srdce a dalšími pozd-
ními následky cukrovky obzvlášť nebezpečné a nepříznivé.
Zlepšení kompenzace diabetu při použití koncentrovaněj-
šího inzulínového analoga, hodnocené prostřednictvím po-
klesu hodnoty glykovaného hemoglobinu ze 77 mmol/mol na 
54 mmol/mol, bylo žádoucí s ohledem na pokročilou diabetic-
kou nefropatii se snížením renálních funkcí (glomerulární filt-
race dle MDRD 0,37 ml/s a CKD-epi 0,39 ml/s) a diabetickou
neuropatii.

MUDr. Mgr. Sylvie Špitálníková, Ph.D.
Diabetologická a endokrinologická ambulance
Legií 1851
583 01 Chotěboř
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ODYSSEY OUTCOMES
Alirocumab (Praluent) účinný ve snížení rizika úmrtí i kardiovaskulární morbidity u pacientů 
po koronární příhodě

Biologická léčba přinesla v medicíně za několik posledních let doslova převrat v řadě terapeutických postupů. Imunoterapie
s využitím monoklonálních protilátek patří mezi nejperspektivnější směry. Monoklonální protilátky se dnes uplatňují v řadě
indikací, v transplantologii, onkologii, revmatologii, pneumologii i při léčbě řady autoimunitních chorob.
    Také pro léčbu hypercholesterolemie již máme k dispozici nová terapeutika na této bázi, konkrétně inhibitory proprotein
konvertázy subtilisin/kexinu 9 (zkráceně PCSK9). Od června 2018 jsou v rámci centrové léčby hrazeny už i v České republice
a reprezentovány alirocumabem a evolocumabem.4,5

    Alirocumab je monoklonální protilátka IgG1, která má vysokou afinitu a specificitu k PCSK9. PCSK9 se váže na receptory
pro lipoprotein s nízkou hustotou (LDLR) na povrchu hepatocytů, a tím podporuje degradaci LDLR v játrech. LDLR je hlav-
ním receptorem, který vychytává cirkulující LDL-cholesterol. Proto pokles exprese LDLR pomocí PCSK9 vede k vyšším
hladinám LDL-cholesterolu v krvi. Alirocumab inhibuje vazbu PCSK9 na LDLR a zvyšuje tím množství dostupných LDLR
k vychytávání LDL, čímž vede ke snížení hladiny LDL-cholesterolu v krvi.6
    Zatím provedené klinické studie s inhibitory PCSK9 ukazují významné snížení koncentrace LDL-cholesterolu a potažmo
vliv na kardiovaskulární mortalitu a morbiditu. Jedna z nejnovějších studí, ve zkratce nazývaná ODYSSEY OUTCOMES,
byla publikována v loňském roce.1
    ODYSSEY OUTCOMES byla multicentrická, randomizo-
vaná, dvojitě zaslepená a placebem kontrolovaná studie, která
zahrnula téměř 19 000 pacientů. Jednalo se o pacienty starší
40 let, kteří byli v předchozím roce hospitalizováni pro akutní
koronární syndrom (infarkt myokardu nebo nestabilní angina
pectoris). Mezi zařazovacími kritérii byla hladina LDL-cho-
lesterolu vyšší než 1,8 mmol/l, ev. non-HDL-cholesterolu nad
2,6 mmol/l nebo apolipoprotein B nad 80 mg/dl. Všichni pa-
cienti byli léčeni statiny ve vysokých dávkách – 40–80 mg ator-
vastatinu denně nebo 20–40 mg rosuvastatinu denně (nižších
jen v případě, že je netolerovali).1 Ezetimib byl ve studii využit
v hypolipidemické terapii jen v omezené míře.
    Pacienti byli randomizováni v poměru 1 : 1 k léčbě alirocu-
mabem v dávce 75 mg, resp. placebem jednou za dva týdny
přidaných ke stávající hypolipidemické léčbě. Sledováni byli
ve studii v průměru 2,8 roku.1
    Primárním cílem studie byl složený výstup (MACE) sestá-
vající z úmrtí z kardiovaskulárních příčin, nefatálního infarktu
myokardu, nestabilní anginy pectoris vyžadující hospitalizaci
nebo potřeba koronární revaskularizace z ischemických příčin.
Dále byly tyto kardiovaskulární výstupy vyhodnoceny také sa-
mostatně, sledováno úmrtí z jakýchkoliv příčin a další.1
    Na vstupu do studie činila průměrná hladina LDL-choles-
terolu studované populace 2,38±0,8 mmol/l. Ve skupině léčené
alirocumabem klesla tato hladina ve 4. měsíci na hodnotu
1 mmol/l, ve 12. měsíci činila 1,2 mmol/l a ve 48. měsíci pak
1,7 mmol/l (po vyloučení pacientů, kteří nedokončili studii
0,98 mmol/l, resp. 1,1 mmol/l, resp. 1,4 mmol/l). V placebové
větvi studie se jednalo ve 4., resp. 12., resp. 48. měsíci o hodnoty
2,4 mmol/l, resp. 2,5 mmol/l, resp. 2,7 mmol/l. V intervenované
větvi tak bylo dosaženo hodnot LDL-cholesterolu nižších
o 54,7–62,7 % než ve větvi placebové.1
    Primární kompozitní cíl MACE byl dosažen u 903 pacientů (9,5 %) ve skupině s alirocumabem a u 1 052 pacientů (11,1 %)
ve skupině s placebem. Kumulativní čtyřletá incidence tak dosáhla 12,5 % (alirocumab) a 14,5 % (placebo) (HR 0,85, 
95% CI 0,78–0,93, p<0,001).1
    Podle očekávání byl efekt alirocumabu na primární cíl rozdílný ve skupinách rozlišených podle výchozí hladiny LDL-cho-
lesterolu. Nejvyššího benefitu dosáhli pacienti, kteří měli nejvyšší vstupní hodnotu LDL-cholesterolu. U pacientů, kteří měli
vstupní LDL-cholesterol nad 2,6 mmol/l, došlo k poklesu MACE o 24 % a celkové mortality dokonce o 29 %.1,2 Přínos aliro-
cumabu je u diabetiků, z kardiovaskulárního hlediska vysoce rizikových pacientů, významně vyšší než u nediabetiků. Tato
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skutečnost byla podrobně rozebrána v analýzách studie ODYSSEY OUTCOMES prezentovaných na loňských výročních kon-
ferencích Evropské kardiologické společnosti a Americká diabetické asociace a budeme se jim proto věnovat v následujícím
samostatném článku.7,8,9

    Při samostatném hodnocení jednotlivých sledovaných příhod bylo zaznamenána velká koronární příhoda u 793 osob
(8,4 %) ve skupině s alirocumabem a 899 (9,5 %) na placebu (HR 0,88, 95% CI 0,8–0,96, p=0,006), úmrtí z kardiovaskulárních
příčin u 2,5 % ve skupině s alirocumabem a 2,9 % u placeba (HR 0,88, 95% CI 0,74–1,05) a úmrtí z jakýchkoliv příčin 3,5 %
u alirocumabu a 4,1 % u placeba (HR 0,85, 95% CI 0,73–0,98). Podobný trend rozdílů byl vyjádřen i pro další sledované
sekundární endopointy.1
    Incidence nežádoucích příhod a laboratorních abnormit byla podobná v obou skupinách, s výjimkou reakce v místě vpi-
chu, která byla vyšší ve skupině s alirocumabem (3,8 % vs. 2,1 %, p<0,001). Tyto reakce (svědění, zčervenání) byly obvykle
mírné a dočasné.

Studie ODYSSEY OUTCOMES prokázala, že u vysoce rizikové skupiny pacientů (po koronární příhodě v posledním
roce), kteří mají navzdory léčbě statiny ve vysoké dávce stále zvýšenou hladinu LDL-cholesterolu, dokáže alirocumab
významně snížit riziko kardiovaskulárních příhod a současně riziko úmrtí. Současně byla potvrzena bezpečnost a vý-
borná tolerance léčby alirocumabem. Benefity této léčby byly vyšší u pacientů s vyšší hladinou LDL-cholesterolu.
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Lze zkompenzovat spolupracujícího pacienta 
mezi dvěma kontrolami?

Šárka Kubánková 
Diabetologická a interní ambulance, Nymburk

Souhrn
Prezentujeme kazuistiku obézního pacienta, u kterého byl diabetes mellitus 2. typu čtyři
roky uspokojivě kompenzován podáváním metforminu v dávce 1 000 mg/den, následně
však došlo ke zhoršení hodnot glykovaného hemoglobinu až na 65 mmol/mol a k ná-
růstu tělesné hmotnosti. Včasnou intenzifikací léčby přidáním kanagliflozinu, léku ze
skupiny SGLT2 inhibitorů, bylo dosaženo zlepšení kompenzace diabetu, žádoucí sní-
žení tělesné hmotnosti i zlepšení celkové kondice a celkové psychické pohody pacienta.

Summary
Is there a chance to compensate a well-compliant patient in an interval between two
checkups?
We present the case report of an obese patient with the type 2 diabetes mellitus that
was adequately compensated with metformin at a dose of 1000 mg/day for four years.
Later, his glycated haemoglobin levels increased up to 65 mmol/mol and he gained
weight. The early intensification of treatment with canagliflozin, SGLT2 inhibitor, re-
sulted in a better compensation of diabetes mellitus, required weight loss, as well as im-
proved general condition and wellbeing of our patient.

Kubánková, Š. Lze zkompenzovat spolupracujícího pacienta mezi dvěma kontrolami? Kazuistiky v diabetologii
17, 1: 41–42, 2019.
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Úvod
Fixní kombinace léčivých látek kanagliflozin/metformin je
v dávce obsahující maximálně 100 mg kanagliflozinu denně
hrazena samostatně u diabetiků 2. typu, u nichž použití maxi-
málních tolerovaných dávek metforminu po dobu alespoň tří
měsíců společně s režimovými opatřeními nevedlo k uspoko-
jivé kompenzaci diabetu, definované jako hladina HbA1c nižší
než 60 mmol/mol.

Prezentuji případ nemocného, u kterého čtyři roky podá-
vání metforminu s prodlouženým uvolňováním (XR) v dávce
1 000 mg/den vedlo k uspokojivé kompenzaci, následně však
došlo ke zhoršení – s obrazem zvýšení hodnot glykovaného he-
moglobinu na 65 mmol/mol a nárůstu tělesné hmotnosti. Proto
jsem zvážila změnu léčby, která by přispěla k lepší kompenzaci
a současně pomohla pacientovi s redukcí hmotnosti a zvolila
jsem glifloziny. Na základě mechanismu účinku inhibitorů
SGLT2 může osmotická diuréza související s terapeutickou gly-
kosurií vést ke snížení hmotnosti, glykemie a také krevního
tlaku a tohoto působení léku jsme využili.

Kazuistika
Pacient ve věku 73 let byl v březnu 2014 odeslán do naší ordi-
nace z revmatologické ambulance pro vedlejší nález glykemie

8,7 mmol/l. Jeho tělesná hmotnost byla 124 kg, výška 177 cm
– BMI 39,58 kg/m2.

V rodině nikdo neměl diabetes mellitus, pacient pracoval
jako ekonom a prováděl soudně znalecké posudky, bydlel v ro-
dinném domě, dříve sportoval, nyní již minimálně (po pro-
dělané myokarditis). Stravu uváděl pravidelnou, dával si pozor
na cukr a sladké, ale byl zvyklý jíst na noc, chodil spát později.
Užíval alopurinol, ketoprofen, itrakonazol, chondroitinsulfát.
Prodělal operaci žlučníku, trpěl chronickou žilní insuficiencí,
byl léčen na revmatologii pro artritis při lupénce, měl dnavé
obtíže, hepatopatii (steatóza jaterní), hematologicky sledován
pro trombocytopenii.

Pacient byl námi poučen o dietě, komplikacích cukrovky,
výběru stravy a režimu životosprávy diabetika včetně pravi-
delné fyzické aktivity a bylo mu doporučeno zredukovat hmot-
nost.

Po dobu čtyř let byla kompenzace pacienta uspokojivá, poté
se začaly hodnoty glykovaného hemoglobinu zhoršovat.
V červnu 2018 jsme se tedy rozhodli k intenzifikaci léčby při-
dáním 50 mg kanagliflozinu v podobě fixní kombinace
s 1 000 mg metforminu.

Tabulka ukazuje, jak došlo k výraznému snížení glykemie
mezi dvěma kontrolami po potenciaci léčby poté, co pacient
čtyři roky užíval metformin v dávce 1 000 mg a potýkal se s vý-
kyvy hmotnosti. Po nasazení gliflozinu během čtyř měsíců
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došlo ke snížení tělesné hmotnosti, zlepšení hodnoty glykemie
a k poklesu hladiny glykovaného hemoglobinu (HbA1c).

Nemocný dále dochází na kontroly do diabetologické ordi-
nace, je spokojen s léčbou i se svou hmotností a hodnotami
glykemie, je pečlivý v dodržování jídelního režimu a v dalších
režimových opatřeních.

Diskuse
Na uvedené kazuistice lze demonstrovat výborný efekt nové
skupiny perorálních antidiabetik na kompenzaci diabetes mel-
litus 2. typu i ve vyšším věku nemocného. V prezentovaném
případu bylo výhodou, že nemocnému se léčba změnila včas –
tedy po čtyřletém trvání diabetu. Po podávání monoterapie
jako léku první volby – po metforminu, bylo zvoleno podávání
léků moderních, efektivních a účinných ze skupiny gliflozinů.

Závěr
Léčba diabetes mellitus 2. typu u obézních pacientů, obtížně
dodržujících dietní opatření, potýkajících se s výkyvy hmot-

nosti, je v mnoha případech velmi obtížná, stresující jak pro
nemocné, tak i pro lékaře diabetology v ordinacích.

Fixní kombinace metforminu a kanagliflozinu nám po-
mohla k redukci hmotnosti pacienta, ke snížení hodnoty gly-
kemie a glykovaného hemoglobinu. Tato léčba přispěla i k psy-
chické pohodě pacienta, který se po snížení hmotnosti cítí
psychicky i fyzicky lépe. Subjektivně došlo ke zlepšení kondice,
ustoupila dušnost a zmírnily se bolesti kloubů.

My lékaři zase vítáme možnost použití nových moderních
léků s vyšší účinností a bezpečností.

Literatura
Haluzík, M. et al. Praktická léčba diabetu. Praha: Mladá Fronta, 2013.

MUDr. Šárka Kubánková 
Diabetologická a interní ambulance
Okružní 2160
288 00 Nymburk

datum kontroly glykemie HbA1c medikace hmotnost TK
(mmol/l) (mmol/mol) (kg) (mmHg)

met XR
18. září 2017 9,5 49 1 000 mg 117 110/70

1×1

met XR
29. ledna 2018 9,0 57 1 000 mg 120 135/70

1×1

změna léčby:
5. června 2018 9,1 65 kan/met 50/1 000 mg 115 135/90

1-0-1

kan/met
17. října 2018 7,6 44 50/1 000 mg 112 130/70

1-0-1

Tab. 1: Vývoj sledovaných hodnot

HbA1c – glykovaný hemoglobin; TK – krevní tlak; met XR – metformin (Glucophage XR 1 000 mg); kan/met – kanagliflozin/metformin (Vokanamet 50 mg/1 000)
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Nejnovější analýza studie, publikovaná na letošní výroční
koo feerenci ADA, se snažila zhodnotit, zda tyto výsledky plattí
pro všec nyy věkoové kuupiny pacientů ve studii. Dále rozdělila
pacienty podle věkoových kuupin – 50–64 let, 65–74 let a nad
75 let. Při vstupu do studie korelovala hodnota glykkovaného
hemoglobinu, gly eemie nalačno a eGFR s věkem. Pacienti
v nejstarší věkové kuupi vyyšší r oo kardio kuulární
příhody (úmrtí z kaardio kuulárních příčin, cévní mo koová
příhoda, infa ktt myookard koové mortality a t kéé yyppo-
glykkemie nezávisle od typu léčby.. Výýskyt kardio kuulárních
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hyypoglykkemie oproti inzulínu glargin 100 U/ml.3
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28th Meeting of the European Association for the Study 
of Diabetes Eye Complications Study Group (EASDec)
Belfast, Severní Irsko, 24.–26. května 2018

Den před slavnostním zahájením kongresu se jako obvykle ko-
nalo satelitní sympozium pod názvem: Big data and arteficial
intelligence: eyes have it all!

Profesor Lloyd Paul Aiello z USA hovořil o významu sledo-
vání periferie sítnice, která, jak se nově ukazuje, má základní
význam pro posouzení prognózy diabetické retinopatie (DR).
Zdůraznil, že se v současné době posunujeme od biomikrosko -
pického vyšetření směrem k fotografii se zvláštním zřetelem
na periferii, což současné zobrazovací techniky umožňují.
V kombinaci s automatickou retinální analýzou je předpoklad
zlepšené diagnostiky a včasné léčby diabetické retinopatie.
V tom mu ostatně dal zapravdu i Google Verily Team s před-
náškou Applications of deep learning in retinal image ana-
lysis, v níž prezentoval možnosti automatické retinální analýzy
na podkladu fotografie fundu. Představil také Markovovův
model vycházející z dat studie DCCT a EDIC, prahové prav-
děpodobnosti progrese DR, podle nějž se mění a prodlužuje
interval kontrolních vyšetření diabetiků 1. typu následujícím
způsobem: Pacienti bez známek DR 1× za 4 roky, pacienti s po-
čínající formou DR 1× za 3 roky, ale u středně pokročilé formy
DR 1× za 6 měsíců. Profesorka Usha Chakravarthy zdůraznila
i dokumentovala riziko progrese makulárního edému po ope-
racích katarakty. Doktorka Barbra Hamill z Belfastu hovořila
na téma neurodegenerace sítnice u diabetiků. V posledních le-
tech se spekuluje o tom, zda jsou diabetické sítnicové kompli-
kace primárně vaskulopatické, nebo neuropatické. Ukazuje se
totiž, že výraznou roli ve vzniku DR hrají časné neurodegene-
rativní změny, takzvaná diabetická retinální neurodegenerace
(DRN), která bezprostředně souvisí s diabetickou neuropatií.
Z tohoto pohledu existují tři teorie vzniku DR. a) Mikrovas-
kulopatie způsobuje neurodegeneraci, b) neurodegenerace
způsobuje mikrovaskulopatii, c) obě jsou na sobě nezávislé.
Zatím se však, především z experimentálních studií, ukazuje
jako nejpravděpodobnější, že neurodegenerace způsobuje mi-
krovaskulopatii. Pokud je toto paradigma pravdivé, povede to
jistě k novým a časným terapeutickým postupům, a to v době,
kdy se ještě mikrovaskulopatii nedaří diagnostikovat. Zásadní
je ale objasnění mechanismu vzniku DRN.

Tentýž večer se konala uvítací recepce na Belfastské radnici,
při které nám bylo umožněno si ji prohlédnout a seznámit se
s její historií. Tato renesanční budova se začala stavět v roce
1888, kdy Belfast dostal od královny Victorie statut města. Do-
končena byla v roce 1906. Na čelním místě radnice je vitráž
s jejím portrétem a portrétem jejího velmi oblíbeného syna
a následníka Eduarda VII. O něm jsme se dozvěděli, že jako
jeden z prvních pacientů byl operován se zánětem slepého

střeva. Díky pokrokům v anestezii a asepsi mohl Frederik Tre-
ves provést tuto život zachraňující operaci. V té době se slepé
střevo neodstraňovalo operativně a úmrtnost na toto onemoc-
nění byla vysoká. Eduard se již příští den cítil lépe a tato me-
toda se postupně začala používat jako hlavní možnost řešení
zánětu slepého střeva.

Hlavní program kongresu byl zahájen v pátek v Riddel Hall,
Queen’s University Belfast. Po úvodním uvítacím proslovu pro-
fesorky Tunde Peto začal maraton přednášek, který končil až
v sobotu odpoledne.

V první přednášce ze Švýcarské Basileje Anti-VEGF/Anti-
angiopoetin-2 bispecific antibody Rg7716 in diabetic macu-
lar oedema: complete 36-Week results from the phase 2
treat ment-controlled boulevard clinical trial autoři prezen-
tovali klinickou, randomizovanou, dvojitě zaslepenou srovná-
vací studii, ve které porovnávají účinky a bezpečnost nové mo-
noklonální bispecifické protilátky Rg7716 s účinky protilátky
ranibizumab (RZB). Rg7716 je monoklonální protilátka, která
váže a současně inaktivuje vaskulární endotelový růstový faktor
(VEGF)-A a angiopoetin-2. Byly vytvořeny tři skupiny paci-
entů, první skupině byla aplikována intravitreálně protilátka
Rg7716 v dávce 6 mg, druhé skupině byla podána také Rg7716,
nicméně v nižší dávce 1,5 mg a poslední skupině byl aplikován
RZB v dávce 0,3 mg. Všem pacientům byly látky aplikovány
měsíčně po dobu 20 týdnů a během následujících 16 týdnů byli
pacienti pravidelně jednou za měsíc vyšetřováni. Šlo o před-
běžné sdělení druhé fáze studie BOULEVARD, na jejíž vý-
sledky se nyní čeká.

Následující přednáška Do visual outcomes differ when
ILUVIEN (fluocinolone acetonide[fac]) is administered as
a monotherapy vs. delivery as a combination therapy ze se-
veroirského Belfastu si kladla za cíl zjistit, zda kortikosteroidní
implantát ILUVIEN, který je používán jako lék druhé linie
v léčbě diabetického makulárního edému (DME), má lepší vý-
sledky v rámci dosažené zrakové ostrosti aplikovaný v mono-
terapii, nebo v kombinované terapii s anti-VEGF preparáty, la-
serovou terapií, atd. Dle ILUVIEN Registry Safety Study
(IRISS) byl ILUVIEN ve většině případů použit v monoterapii.
IRISS je pětiletá mezinárodní studie zahrnující v březnu roku
2017 593 očí od 563 pacientů s DME. Soubor pacientů byl ana-
lyzován celý a dále rozdělen do dvou skupin, které byly analy-
zovány separátně; krátce přetrvávající DME a chronický DME.
31 % pacientů zahrnutých do IRISS studie bylo léčeno kombi-
novanou terapií (22,4 % aplikací anti-VEGF preparátu, 9,6 %
laserovou terapií a 6,6 % steroidním preparátem). Statisticky
zpracované výsledky pro celý soubor pacientů a pro skupinu
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pacientů „krátce přetrvávající“ DME prokázaly statisticky vý-
znamné zlepšení zraku bez ohledu na zvolenou monoterapii či
kombinovanou terapii. Výsledky pro skupinu pacientů s chro-
nickým DME prokázaly, že v rámci léčby se statisticky vý-
znamně zrakové funkce nezlepšily.

Zajímavá byla přednáška retrospektivní observační kohor-
tové studie z pařížské nemocnice Hôspital Laribosière Effects
of itravitreal anti-VEGF on diabetic retinopathy: An evalu-
ation comparing ultra-wide field photography and Fluores-
cein angiography. Účelem této práce bylo porovnat změny na
sítnici způsobené DR, pozorované při klasické fundoskopii, se
změnami a rozsahem oblastí nonperfuze zachycených při flu-
oresceinové angiografii (FAG) u pacientů s DME léčených anti-
VEGF preparáty. Ve studii bylo zkoumáno 13 očí od 9 pacientů,
kteří nebyli předtím léčeni anti-VEGF preparáty. Léčba byla
aplikována měsíčně po dobu tří měsíců. Fotografie fundu a an-
giografie byly získány před zahájením léčby a měsíc po po-
slední, tedy třetí aplikaci. Pět očí na počátku studie trpělo
středně pokročilou neproliferativní DR (NDR), sedm očí po-
kročilou formou NDR a u jednoho oka byla zjištěna prolifera-
tivní DR (PDR). Z výsledku vyplynul významný úbytek základ-
ních patologických sítnicových změn způsobených DR,
nicméně v 69 % případů nedošlo ke změnám v rozsahu zón
non-perfuze, a dokonce u 31 % případů došlo k nárůstu nebo
rozšíření těchto oblastí. Závěrem autoři zdůraznili pečlivé hod-
nocení stadií DR při probíhající anti-VEGF terapii, nejlépe po-
mocí pravidelně prováděné FA. Pro závěr, zda anti-VEGF te-
rapie zpomaluje rozšiřování oblastí non-perfuze, bude potřeba
provést další studie.

Následující přednáška retrospektivní studie An audit of in-
travitreal vascular endothelial growth factor inhibition on
renal function in patients with diabetic macular oedema ze
severoirského Belfastu zkoumala účinky opakovaně intravitre-
álně podávané anti-VEGF léčby na ledvinné funkce u pacientů
s DR komplikovanou DME. Anti-VEGF preparáty podávané
intravenózně jsou součástí komplexní léčby solidních zhoub-
ných tumorů. Po jejich aplikaci však byly zaznamenány případy
akutního ledvinného selhání. Intravitreální aplikace těchto
léčiv se ukázala být bezpečná, nicméně v minulosti bylo zazna-
menáno několik případů akutního ledvinného selhání a zhor-
šení funkcí ledvinného štěpu po transplantaci. Do zkoumaného
souboru pacientů bylo zařazeno 100 jednotlivců, u kterých se
vyvinul DME, 21 trpělo diabetes mellitus (DM) 1. typu, 79 DM
2. typu. Ledvinné funkce byly hodnoceny pomocí sérového
kreatininu, albuminurie a glomerulární frakce (GFR). Porov-
návána byla data před, během a po léčbě anti-VEGF preparáty.
Průměrná délka trvání DM byla 19,25 roků, průměrná hod-
nota HbA1c 67,9 mmol/mol a v průměru bylo jednotlivcům
aplikováno 40 injekcí anti-VEGF intravitreálně během 48 mě-
síců. Průměrná hodnota GFR na počátku léčby byla 
78,6 ml/min/1,73 m2 a na konci sledovaného období 
68,5 ml/min/1,73 m2. Tyto výsledky demonstrují pokles renál-
ních funkcí, nicméně u pacientů byly známy mnohé komorbi-
dity. 75 % pacientů trpělo arteriální hypertenzí, 80 % hyperli-
pidemií a 34,8 % již trpělo chronickým onemocněním ledvin.
V závěru autoři zmiňují, že studie naznačuje možný vliv intra-
vitreální aplikace anti-VEGF preparátů na ledvinné funkce,

nicméně pro známý vliv zmíněných komorbidit a špatné kom-
penzace diabetu na ledvinné funkce bude nutné provést další
studie.

Další mezinárodní studie se obrací k problematice již zmí-
něné neurodegenerace. Přednáška Topical treatment with bri-
monidine and somatostatin causes retinal vascular dilata-
tion in patients with early diabetic retinopathy from
European consortium for the early treatment of diabetic re-
tinopathy (EUROCONDOR) se zabývala vlivem topických
neuroprotektivních preparátů na sítnicové mikrovaskulární
změny v počátečních stadiích DR. Strukturální sítnicové mi-
krovaskulární změny jsou považovány za rizikový faktor pro
rozvoj DR. V post-hoc analýze byla zpracována data o pacien-
tech trpících DM 2. typu. Pacienti byli náhodně rozděleni do
tří skupin podle topicky aplikované látky – placebo, brimonidin
a somatostatin. Sítnicové fotografie byly pořízeny před a po
dvouletém období aplikace neuroprotektivních látek. Fotogra-
fie byly analyzovány semiautomatickým softwarem, který za-
znamenával průměry jednotlivých větvení cévního řečiště a vy-
hodnocoval je jako arteriolární a venulární ekvivalenty (CRAE
a CRVE). V souboru bylo 297 pacientů (placebo 108, brimo-
nidin 85, somatostatin 104). Průměrný věk pacienta byl 64 let
a trvání DM 10 let. Na počátku studie 42,8 % pacientů trpělo
stupněm 10 dle ETDRS DR stupnice, 28,3 % pacientů trpělo
stupněm 20 a 29 % stupněm 35. Z výsledků vyplynulo, že došlo
k významnému navýšení průměru cév po dvouleté aplikaci
preparátů pouze u skupiny pacientů se stupněm DR 35, kteří
si aplikovali topicky somatostatin a brimonidin. Tyto výsledky
naznačují neuroprotektivitu látek somatostatin a brimonidin,
které svým efektem vaskulární dilatace ovlivňují neurovasku-
lární jednotku. Další studie však bude nutné provést pro osvět-
lení všech funkčních důsledků.

Jedna z dalších prezentací v oblasti neurodegenerace Topical
administration of bosentan prevents retinal neurodegenera-
tion and vascular leakage in experimental diabetes přinesla
nové informace o mediátoru endotelinu-1 (ET-1), u kterého je
předpokládán důležitý vliv na sítnicové mikrovaskulární abnor-
mality způsobené diabetem. Účinek ET-1 je zprostředkován po-
mocí receptorů endotelin A-receptor a endotelin B-receptor
(ETAs a ETBs). Ačkoliv je znám neurodegenerativní účinek ak-
tivace ETBs u myších modelů při zkoumání glaukomu a poš-
kození optického nervu, nejsou dostupná data zkoumající pre-

Obr. 1: Autoři dr. Kesslerová a dr. Haase před naším poste-
rem
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ventivní účinek blokády endotelinových receptorů. Cílem této
studie bylo porovnání exprese ET-1 a jeho receptorů v sítnici
u myší s a bez onemocnění diabetem. Dalším cílem této studie
bylo vyhodnotit efekt topicky aplikovaného blokátoru ETAs
a ETBs, bosentanu. Do studie bylo zahrnuto 12 diabetem po-
stižených myší, z nich polovině byl 2× denně topicky aplikován
bosentan a druhé polovině jiná látka. Dále byla vytvořena kon-
trolní skupina šesti stejně starých myší, které netrpěly diabetem.
Subjektům byla látka aplikována po 14 dní. Obsah ET-1 a jeho
receptorů v sítnici byl stanovován pomocí metody imunoflu-
orescence. Výsledky dokumentují fakt, že v sítnici diabetem po-
stižených myší je významně vyšší exprese ET-1 a jeho receptorů
než u myší bez DM. Dále bylo prokázáno, že topická aplikace
bosentanu významně snížila účinky ET-1 na sítnici – snížení
reaktivní gliózy a apoptózy, prevence prosakování albuminu
z cév. Tyto výsledky naznačují, že by bosentan mohl být dobrým
kandidátem pro klinické studie.

Další přednáška autorů z Barcelony a Amsterdamu Diffe-
rential effect of liraglutide on endothelial cells to induce tip
cell phenotype by VEGF under normoxic or hypoxic condi-
tions diskutovala ochranný efekt „glucagone-like peptide 1“
receptorových agonistů (GLP-1 RA) na diabetem postiženou
sítnici. Ačkoliv experimentální výsledky ukázaly, že GLP-1 RA
mají ochranný efekt na sítnici, dvě nedávné klinické zkoušky
(LEADER a SUSTAIN-6) objevily dokonce angiogenetické
vlastnosti za ischemických podmínek. Na buněčných kulturách
human umbilical vein endothelial cells – HUVEC vystavených
prostředí VEGF, normoxickým a hypoxickým podmínkám, byl
zkoumán vliv liraglutidu podaného v různých dávkách. Byla
hodnocena schopnost liraglutidu indukovat „tip cell“ fenotyp
u endotelových buněk. Navíc byla zkoumána míra exprese
mRNA angiogenních genů a prozánětlivých cytokinů. Z vý-
sledků vyplývá, že liraglutid neindukuje „tip cell“ fenotyp za
žádných zkoumaných podmínek. Za normoxických podmínek
liraglutid významně snížil expresi některých angiogenních
genů, nicméně za hypoxických podmínek dále zvýšil expresi
určitých angiogenních genů indukovaných prostředím VEGF.
Dále liraglutid v různé míře snížil expresi některých prozánět-
livých faktorů. Rozdílné chování endotelových buněk za hypo-
xických a normoxických podmínek v prostředí VEGF a lira-
glutidu by mohlo mít významné důsledky v klinické praxi.

Následující přednáška kolegů z italského Turína MiRNA
shuttled by extracellular vesicles from diabetic subjects in-
duce features of retinopathy in vitro se zabývala molekulární
charakteristikou extracelulárních vezikul (EV) pacientů s DR
a dále zkoumala vliv těchto vezikul na angiogenezi a homeo -
stázu cév malého kalibru in vitro u modelů sítnicové mikro-
cirkulace. EV mezenchymálních kmenových buněk kultivova-
ných v diabetických podmínkách po vstupu do pericytů
způsobí jejich odloučení, migraci, a navíc stimulují angioge-
nezi. EV byly extrahovány z plazmy sedmi pacientů
trpících DM 1. typu se závažnou DR, dále z plazmy sedmi pa-
cientů s DM 1. typu bez DR a z plazmy kontrolní skupiny
sedmi zdravých jedinců. Byl zkoumán obsah miRNA (neboli
microRNA, které jsou jednovláknové řetězce nekódující RNA
o délce 21–23 nukleotidů, které se podílejí na regulaci genové ex-
prese, miRNA vznikají transkripcí z genů v DNA, ale následně

nedochází k jejich translaci v protein) v EV, exprese genů zapo-
jených v angiogenezi a dále vliv EV na odlučování pericytů, je-
jich migraci a vliv na propustnost hematoretinální bariéry.
Analýza miRNA odhalila různou míru exprese sedmi genů za-
pojených v angiogenezi u tří skupin subjektů. EV izolované
z plazmy subjektů trpících diabetem způsobovaly odlučování
pericytů, jejich migraci, zvýšenou propustnost hematoretinální
bariéry a formování cévám podobných struktur. Dle výsledků
se předpokládá určitá role pro některé typy miRNA, které byly
nalezeny v EV, jako pravděpodobných markerů počátku roz-
voje DR.

Pozoruhodná byla přednáška autorů z Liverpoolu s názvem
Automated diagnosis of fundus camera images for diabetic
retinopathy for treatment referral. Hlavním cílem této práce
bylo za pomoci konvoluční neurální sítě, graphic processing
unit GPU zpracování a „deep learning“ strojového učení vyvi-
nout síť, která by byla schopná poskytnout na základě hodno-
cení barevných fotografií očního pozadí okamžité hodnocení
stadia DR a dále poskytnout doporučení pro terapeutický po-
stup. Během vytváření programu autoři naučili síť 400 000 ne-
závislým parametrům k určení jednotlivých nálezů při DR, vy-
hodnotili 70 000 fotografií fundu, ke kterým do programu
zadávali dané stadium DR a přesný popis patologické léze za-
chycené na fotografii. Během testování sítě na 10 000 nových
fotografiích očního pozadí zahrnujících i fotografie špatné kva-
lity a fotografie s artefakty bylo dosaženo 0,85 hodnoty senzi-
tivity a specificity. Průměrný čas vyhodnocení a poskytnutí do-
poručení byl 0,0028 sekund. Tato nová metoda hodnocení
nálezu na očním pozadí pacientů s DR se zdá být vhodným
přístupem ke screeningu a předběžnému stanovení závažnosti
nálezu a terapeutického postupu.

Následující mezinárodní studie Automated retinal image
reading and progression analysis hodnotila automatizovaný
systém pro analýzu sítnicových fotografií, DAPHNE. Systém
byl vyvinut Oddělením počítačových věd na University of Sur-
rey ve Spojeném království za účelem detekce DR a DME. Dále
jako další funkce bylo přidáno hodnocení progrese nálezu. Aby
byl systém schopen spolehlivě rozpoznávat DR a určovat její
stadium u různých lidských populací, byly analyzovány tři
velké soubory fotografií ze Saudské Arábie, Číny a Keni. Pro
stanovení stupně DR bylo použito Mezinárodní schéma
a schéma Spojeného království. Při vývoji tohoto systému byla
použita technologie strojového učení „deep learning“. Celkově
bylo v souboru 49 700 fotografií, 10 000 ze Saudské Arábie,
15 000 z Číny a 24 700 z Keni. Během vyhodnocování bylo do-
saženo velmi podobné hodnoty senzitivity ve všech třech sou-
borech fotografií (94,2–97,1 %). Program byl dále schopný za-
chytit progresi nálezu v 95,5 % případů. Nevyskytl se žádný
případ nezachycené pokročilé neproliferativní DR, prolifera-
tivní DR nebo diabetického makulárního edému (DME). Cel-
ková shoda systému DAPHNE a určování stupně DR specialis-
tou byla 85 %. Současný systém DAPHNE prokázal, že je
schopen kromě gradingu DR také hodnocení progrese nálezu,
a tudíž by mohl v budoucnu být pomocníkem i při terapeutic-
kém rozhodování a při plánovaní intervalu kontrol.

Další retrospektivní kohortová studie ze Švédska Compli-
ance to screening of diabetic retinopathy with 18 to 36
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months interval chtěla objasnit, zda je rozdíl v compliance pa-
cientů s onemocněním DM 2. typu v rámci screeningu diabe-
tické retinopatie při kratším (18 měsíců) nebo delším (36 mě-
síců) intervalu kontrol. Ve studii byla zpracována data od 500
pacientů v obou skupinách. Věk pacientů se pohyboval v roz-
mezí 18–80 roků, subjekty trpěly počínající formou DR nebo
byly bez nálezu DR na očním pozadí. Někteří pacienti byli vy-
řazeni pro závažné systémové onemocnění, úmrtí, přestěho-
vání se do jiné země apod. Z 1 000 sledovaných pacientů 95
bylo vyřazeno pro výše zmíněné důvody. Z výsledků vyplynulo,
že vyšší míru compliance měli starší pacienti, průměrný věk 68
let. Průměrný věk non-compliance pacientů byl 54 roků. Po-
hlaví subjektů nemělo na ochotu účastnit se screeningu žádný
vliv. Konečná compliance pacientů byla nižší u skupiny s del-
ším intervalem screeningu – 92,6 %, v porovnání se skupinou
s kratším intervalem screeningu – 98,5 %. Prodloužený interval
screeningu měl lehce negativní efekt na adherenci pacientů ke
screeningu DR, nicméně compliance i pro delší interval byla
velice dobrá.

V další přednášce prezentovaná kvalitativní studie s impli-
kací sociálních věd Putting patient’s eyes back into their bo-
dies: Implication of social science study of screening and
dia betes eye care zjišťovala pomocí strukturovaných rozho-
vorů s pacienty nemocnými diabetem, zda rozumějí různým
aspektům a následkům onemocnění, co je pro ně ve zdravotní
péči matoucí, co je pro ně úzkostné a opačně co jim přináší
pocit bezpečí. A dále zda jsou schopni akceptovat individuální
intervaly screeningu. Pro účely studie bylo provedeno 60 po-
drobných rozhovorů s pacienty s diabetem a 17 rozhovorů se
zdravými pacienty. Výsledky přinesly zajímavé informace o po-
hledu pacientů na diabetes a zdravotní péči. Rozdělení péče
o pacienty s diabetem mezi několik specialistů bylo hodnoceno
jako nejasné a matoucí, zvláště pak podrobnější informace na-
příklad o očním screeningu. Rozdílné a individuální intervaly
screeningu DR byly obecně dobře přijímány. V závěru autoři
jako hlavní problém vyzdvihují problematiku rozdělené a pro
pacienty tím „komplikované“ zdravotní péče. Tato fragmentace
má za následek zmatení pacientů, ztrátu víry ve zdravotní péči
a považování diabetu za onemocnění, které se „samo vyléčí“
a jeho zdravotní následky za nesouvisející.

Velmi zajímavá klinická studie vzniklá ze spolupráce kolegů
ze Spojeného království a Dánska Risk factors of peripheral
retinal lesions in patients with type I diabetes porovnávala
klinické charakteristiky dvou skupin pacientů trpících diabe-
tem 1. typu, skupiny s a bez periferních lézí zachycených na
ultra-widefield fotografii (UWFI) očního pozadí. Dva soubory
fotografií očního pozadí byly pořízeny od 93 pacientů s diabe-
tem 1. typu: UWFI a fotografie 7 polí dle ETDRS (Early Treat-
ment of Diabetic Retinopathy Study) protokolu. Nálezy na fo-
tografiích byly vyhodnoceny dle ETDRS protokolu jedním
zkušeným certifikovaným specialistou. Pacienti byli rozděleni
do dvou skupin: 1) pacienti s periferními lézemi zachycenými
na UWFI, a tudíž se závažnějším stupněm DR a 2) pacienti bez
periferních lézí. Glykovaný hemoglobin A1c (HbA1c), krevní
tlak, BMI, přítomnost nefropatie a neuropatie byly zahrnuty
do studie. Průměrný věk pacientů byl 37,5 let a průměrná doba
trvání onemocnění diabetem 13,4 let. Dle hodnocení nálezu

na UWFI bylo zastoupení jednotlivých stadií DR následující:
bez DR (ETDRS 10: 1,1 %), počínající neproliferativní DR
(NPDR) (ETDRS 20–35: 45,2 %), středně pokročilá NPDR
(ETDRS 43–47, 14 %), pokročilá NPDR (ETDRS 53: 5,4 %)
a proliferativní DR (PDR) (ETDRS 61 a více: 34,4 %). U 28 pa-
cientů (30 %) zachycení periferních lézí na UWFI vedlo k pře-
hodnocení nálezu DR v pokročilejší stupeň, než byl původně
stupeň určený dle fotografií 7 polí dle ETDRS protokolu. Kon-
krétně ze stupně ETDRS 10 na 20: 1 pacient, ze stupně ETDRS
20 na 35: 13 pacientů, ze stupně ETDRS 35 na 43: 35 pacientů,
ze stupně ETDRS 35 na 53 a 43 na 53 jeden pacient v každé
skupině, ze stupně 53 na 61: tři pacienti, ze stupně ETDRS 61
na 65 také tři pacienti, ze stupně ETDRS 65 na 71: jeden paci-
ent, ze stupně 65 na 75 a 71 na 75 také po jednom subjektu
v každé skupině. Nebyl nalezen významný rozdíl mezi skupi-
nami ve vztahu k HbA1c, krevnímu tlaku, věku, trvání diabetu,
nefropatii a neuropatii. Určování stupně závažnosti nálezu DR
pomocí UWFI ukázalo, že asi třetina pacientů má ve skuteč-
nosti pokročilejší DR, než byla zachycena na fotografiích 7 polí
dle protokolu ETDRS.

Prezentace laboratorní studie Glucocorticoids exert diffe-
rential effects on the endothelium in an in vitro model of the
blood-retinal barrier vzniklé ze spolupráce kolegů z Amster-
damu a Belfastu se věnovala přímému efektu působení gluko-
kortikoidů (GCs) na endotelové buňky. GCs se používají
k léčbě DME, stavu způsobeného narušením hematoretinální
bariéry. Inhibicí produkce VEGF a nepřímým protizánětlivým
účinkem působí GCs proti DME. Cílem této studie bylo však
zjistit, jaký je efekt působení GCs přímo na buňky endotelu.
Odhalení tohoto efektu by mohlo vést k vývoji nových tera-
peutik, které by postrádaly vedlejší účinky používání GCs. Ho-
vězí sítnicové endotelové buňky byly vystaveny prostředí
hydrokortizonu (HC), dexametazonu (Dex) a triamcinolon-
acetátu (TA). Integrita molekulární bariéry byla určována po-
mocí množství mRNA a exprese specifických proteinů, funkce
bariéry byly testovány pomocí zkoušky propustnosti. Dále bylo
testováno, zda TA je schopný předcházet narušení bariéry
i v prostředí VEGF a určitých cytokinů. Léčba GCs vedla ke
zvýšení hladiny tight-junction mRNA a expresi jejich proteinů
(claudinu-5 a ZO-1). Ze zkoumaných GCs pouze TA byl
schopný snížit propustnost bariéry ve funkčním testu, navíc
tuto schopnost prokázal i v prostředí VEGF a specifických cy-
tokinů. Ukazuje se, že glukokortikoidy mají rozdílný efekt při
testování na in vitro modelu endotelových buněk. Triamcino-
lon se projevil jako nejefektivnější GC, který je schopen zlepšit
funkční vlastnosti bariéry.

Následující přednáška, opět z Belfastu, představila prekli-
nickou experimentální studii Corneal Thickness and innate
immune cell counts in diabetic keratopathy, která se zaměřila
na zkoumání tloušťky rohovky u myších preparátů. Ve věku 12
týdnů byl laboratorním pokusným myším intraperitoneálně
aplikován streptozocin a tím u nich indukován sekundární dia -
betes mellitus. Do experimentu bylo zahrnuto 8 diabetických
a 7 nediabetických zvířat, která byla 3 anebo 6 měsíců po po-
čátku diabetu usmrcena dle pravidel mezinárodních ustano-
vení pro používání zvířat k výzkumným účelům. Následně byly
jejich oční bulby enukleovány a uloženy do fixačního roztoku.
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Z preparátů byly pak připraveny transverzální řezy, které byly
dále zpracovány imunohistochemicky a každý vzorek byl vy-
šetřen fluorescenčním mikroskopem. Byla zaznamenána
tloušťka rohovky, imunologický „cell count“ byl změřen v pe-
riferii a centrální části rohovky. Z výsledků vyplynula signifi-
kantní interakce mezi věkem a diabetem na periferní tloušťku
rohovky (-26,2 μm), na tloušťku epitelu (-14,1 μm) a dále na
tloušťku stromatu rohovky (-21,6 μm). Byl zjištěn signifikantní
efekt diabetu (8,4 μm) a věku (14,4 μm) na střední epiteliální
tloušťku. V závěru autoři práce uvádějí fakt, že interakce mezi
vyšším věkem a diabetem je spojena se signifikantním pokle-
sem střední epitelové, periferní rohovkové a periferní stromální
tloušťky rohovky.

Moderovaná posterová sekce
Prospektivní studie Choroidal thickness in diabetic nephro-
pathy patients without diabetic retinopathy kolegů ze Švý-
carska se zabývala tím, zda jsou změny choroideální tloušťky
detekovatelné u pacientů s diabetickou nefropatií, kteří však
dosud nemají známky DR. Do studie bylo zahrnuto 28 paci-
entů s 3a (eGFR 45–59 ml/min) nebo vyšším stupněm diabe-
tické nefropatie. Všechny subjekty podstoupily rozsáhlé oftal-
mologické vyšetření. Pacienti s refrakční vadou více než 
+/- 4 Dsf, s přítomností známek DR nebo jinou sítnicovou pa-
tologií byli vyloučeni. Přítomnost nekontrolované systémové
hypertenze nebo diabetické neuropatie byla také důvodem
k vyloučení ze studie. Choroideální tloušťka byla měřena po-
mocí Enhanced depth imaging optical coherence tomography
(EDI-OCT) techniky. Do kontrolní skupiny bylo zahrnuto 30
pacientů bez známek mikro- nebo makroangiopatických
komplikací diabetu. Závěrem měření tloušťky choroidei byl
signifikantní rozdíl mezi kontrolní skupinou (313 μm, SD
40 μm) a skupinou pacientů s diabetickou nefropatií (265 μm,
SD 37 μm), p>0,05. Tyto výsledky naznačují degeneraci struk-
tury choroidei u pacientů se středně pokročilým a pokročilým
diabetickým onemocněním ledvin bez známek DR. Toto na-
rušení choroidei zachycené na OCT by mohlo sloužit jako pre-
diktivní faktor pro DR a diabetické onemocnění ledvin.

Další poster z Belfastu s názvem The relationship between
retinal quantitative autofluorescence and diabetes mellitus
in Northern Ireland cohort for the longitudinal study of
ageing (NICOLA) se zaměřil na zkoumání hustoty lipofuch-
sinu pomocí měření autofluorescence u pacientů s a bez one-
mocnění diabetes mellitus. Lipofuchsin je hlavní retinální flu-
orofor, který se nalézá v retinálním pigmentovém epitelu
(RPE), je složen z množství metabolických produktů a je
známo, že jeho množství stoupá s věkem a při různých one-
mocněních, nicméně vztah jeho denzity v sítnici a diabetu není
dobře prozkoumán. Do studie bylo zahrnuto 60 zdravých sub-
jektů a 60 pacientů s diabetem. Fotografie fundu každého
účastníka studie byla vyhodnocena a stupeň DR, přítomnost
diabetické makulopatie (DMA) nebo jiné sítnicové patologie
byla zaznamenána. Obrazy sítnice byly analyzovány metodou
kvantitativní autofluorescence (qAF) pomocí softwaru Spec-
tralis. Quality Assessment Framework (QAF) byl spočítán jako
průměr 8 středních segmentů pro každou fotografii a následně

převeden do formy logaritmu log (qAF8). Vztah mezi log
(qAF8) a diabetem byl stanoven pomocí rovnice upravené pro
věk a pohlaví. Z 60 pacientů s diabetem 12 mělo DR a u pěti
z nich byla nalezena také DMA. Ve výsledcích byl pozorován
nárůst log (qAF8) s rostoucím věkem. U pacientů s diabetem
byl pozorován pokles log (qAF8) ve srovnání s kontrolní sku-
pinou subjektů bez diabetu. Tyto výsledky naznačují, že pří-
tomnost onemocnění diabetem má negativní důsledek na
množství lipofuchsinu akumulovaného v RPE.

Zdánlivě podobným tématům se věnovala i kohortová stu-
die The effect of diabetes mellitus on macular pigment op-
tical density. Práce se zabývala změnami v makulární 
pigmentové optické hustotě (MPOD) u pacientů, u nichž 
byl dokumentován diabetes mellitus. Pomocí přístroje
HRA+OCT Spectralis byly zachyceny „double-wavelenght“
autofluorescenční fotografie očního pozadí. Následně byly zís-
kány MPOD obrazy, které byly převedeny do logaritmu
a upraveny pomocí rovnice zohledňující vliv věku. Ve studii
bylo zkoumáno celkově 643 pacientů, 299 s diabetem a 344
kontrolních jedinců bez známek sítnicového onemocnění či
diabetu. Průměrný věk pacientů s diabetem byl 66,6±10,56 let
a ve skupině kontrol byl 62,9±7,32 let. Analýza dat ukázala, že
diabetes snižuje log (MPOD). Tyto výsledky naznačují, že dia -
betes mellitus způsobuje snížení MPOD ve srovnání s pacienty
z kontrolní skupiny.

Další poster z Liverpoolu Characterising diabetic maculo-
pathy in patients receiving intervention for hypertension
prezentoval retrospektivní, intervenční kohortovou studii,
která se věnovala vlivu antihypertenzní intervence na systolický
krevní tlak (sBP), strukturu a funkci sítnice. Do studie byli za-
hrnuti pacienti, kteří na sítnici měli nález diabetického maku-
lárního edému s centrální tloušťkou sítnice (CRT) >400 μm
a došlo u nich k antihypertenzní intervenci (počátek léčby, zvý-
šení dávky antihypertenziv). Studováni byli pacienti, kteří od
ledna 2012 do listopadu 2017 absolvovali vyšetření na speci-
alizované oční diabetické klinice. Jednotlivci, kteří obdrželi in-
travitreální terapii nebo laserovou fotokoagulaci sítnice během
12 měsíců nebo chirurgickou léčbu během 6 měsíců, byli vy-
loučeni. Centrální zraková ostrost (VA), OCT sítnice a krevní
tlak byly pravidelně měřeny na začátku a při pravidelných kon-
trolách. Analýza byla provedena na hůře postiženém oku 
a v 5. (±4) a 15. (±4) týdnu. 12/14 pacientů splnilo kritéria pro
zařazení do studie. Průměrný sBP byl 170,75 mmHg na po-
čátku a poklesl o 21,71 mmHg v 5. týdnu a o 17,75 mmHg 
v 15. týdnu. Průměrná CRT poklesla o 15,67 μm v 5. týdnu
a o 20,17 μm v 15. týdnu. Antihypertenzní intervence měla vliv
na snížení sBP, nicméně pro vliv na struktury sítnice bude
nutné provést další studie.

Velmi zajímavým tématem se zabývala retrospektivní ob-
servační studie kolegů z Belfastu Diabetic retinopathy in pa-
tients with diabetes mellitus secondary to chronic pancre-
atitis. Cílem této práce bylo zjistit prevalenci a závažnost
nálezů DR u pacientů trpících sekundárním diabetem pro
chronický zánět slinivky břišní (DMsCP). Klinická data byla
získána z „Diamond“ diabetické databáze a lékařských zá-
znamů „Belfast Hospital“. Dále byl použit Northern Irish dia -
betic eye screening program (NIDESP) pro hodnocení účasti
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ve screeningovém programu a hodnocení závažnosti nálezu.
V souboru pacientů byla zkoumána data od 78 pacientů
s DMsCP, průměrný věk pacientů byl 54±11 let (77 % mužů,
23 % žen). Průměrná délka trvání diabetu a DMsCP se téměř
shodovaly, délka trvání byla přes 8 let. V 69 % případů byla pří-
čina DMsCP závislost na alkoholu, asi 12 % případů mělo jinou
etiologii (žlučové kameny, vysoká hladina cholesterolu, trom-
bóza portální žíly atd.) a v 18 % případů nebyla příčina odha-
lena. Průměrný HbA1c byl 73,6 mmol/mol, BMI 25,6 kg/m2

a 72 % pacientů bylo léčeno inzulínem. 35 % pacientů ze sou-
boru se nikdy předtím neúčastnilo screeningu NIDESP, z těch,
kteří se účastnili 85 % bylo bez nálezu DR na očním pozadí,
středně pokročilou NPDR trpělo 12 %, pokročilou NPDR 3 %
a 1 % mělo proliferativní formu DR. Diabetická makulopatie
byla nalezena v 6 % případů. Většina pacientů s DMsCP neroz -
vinula během sledovaného období zrak ohrožující formu DR,
nicméně navzdory pravidelným kontrolám na klinice endokri-
nologie byla účast ve screeningu NIDESP přinejlepším prů-
měrná.

Následující poster-prezentace retrospektivní kohortové stu-
die Systemic risk factors at screening for referable diabetic
retinopathy to hospital eye services. A type 2 diabetes mel-
litus cohort study of people in the Republic of Ireland hod-
notila relativní příspěvek systémových chorob k riziku rozvoje
diabetické retinopatie. Ve skupině sledovaných pacientů byli
jedinci s onemocněním diabetes mellitus 2. typu, kteří byli za-
řazeni a sledováni v rámci programu primární péče (Diabetes
Watch) od dubna 2005 do srpna 2013. Pacienti byli pravidelně
vyšetřováni a kontrolováni pro systémové nemoci každé čtyři
měsíce a jednou ročně se účastnili screeningu pro DR. Spojitost
mezi systémovými onemocněními (hypertenzní nemoc, dys-
lipidemie, hladina HbA1c a body mass index) a DR byla určena
pomocí Cox proportional hazards model upraveného pro dia -
betes. 980 pacientů bylo zařazeno do studie a 70 % z nich bylo
sledováno po dobu nejméně čtyř let. Během sledovacího ob-
dobí u 215 pacientů (21,9 %) byl hlášen nález DR, pouze 8 %
z nich trpělo počínající formou DR. Vyšší hodnota HbA1c na
počátku sledovacího období byla spojena s vyšším rizikem roz-
voje DR. Tato kohortová studie ukázala vysokou úroveň opa-
kované účasti ve screeningu pro systémové choroby a DR. Tato
skutečnost umožňuje rozsáhlé analýzy k hodnocení faktorů
přispívajících k rozvoji DR.

Poster se zajímavým tématem Cochrane review – different
lasers and techniques for proliferative diabetic retinopathy,
vypracovaný v Belfastu, se zabýval efektivností alternativ
argon-laserové panretinální fotokoagulace v léčbě proliferativní
diabetické retinopatie (PDR). Argon-laserová panretinální fo-
tokoagulace (PRFK) je dle hodnocení Early treatment of dia -
betic retinopathy study (ETDRS) zlatým standardem pro léčbu
PDR. Během let však vznikly nové techniky laserování a byly
představeny nové laserové technologie. Předem vybraná krité-
ria splnilo celkově 10 studií (Evropa 6, USA 2, Střední východ
1, Asie 1), ze kterých byly čerpány informace k systematickému
posouzení. Čtyři studie porovnávaly odlišné typy laseru se
standardním argonovým. Mezi studované typy patřil Nd:YAG
laser a diodový laser. Laserové technologie, které nejsou často
používané (xenon, krypton, rubidium) byly vyloučeny. Zbylých

šest studií porovnávalo modifikace techniky standartní 
argon-laserové PRFK. Srovnávány byly různé časy expozice,
např. 0,1 s vs. 0,5 s, různá intenzita laseru, jemnější vzor s men-
ším množstvím bodů a dále např. rozšíření aplikace bodů až
do úrovně zón nonperfuze umístěných v úrovni ekvátoru
a post ekvatoriální periferie. Bohužel většina studií byla chudě
zdokumentována a kolegové je všechny vyhodnotili jako vy-
soce riskantní. Moderní laserové techniky a modality byly vy-
vinuty k léčbě PDR, nicméně je stále dostupné málo informací
o jejich efektivitě a bezpečnosti v porovnání s klasickou 
argon-laserovou PRFK.

Poster-prezentace retrospektivní studie z Polska Panretinal
photocoagulation versus intravitreal injections in prolifera-
tive diabetic retinopathy – The best way of treatment srov-
návala tři různé způsoby léčby PDR. V první skupině pacientů
léčených PRFK Visulas Zeiss laserem bylo 58 subjektů, ve
druhé skupině bylo 28 pacientů léčených intravitreální aplikací
anti-VEGF (Eylea, Lucentis) a v poslední, třetí skupině bylo 61
pacientů, kteří byli léčeni kombinovanou terapií PRFK a anti-
VEGF preparáty. Pacienti s diabetickým makulárním edémem
nebyli do studie zahrnuti. Ve druhé skupině byly pacientům
aplikovány čtyři iniciální injekce a další byly podány dle vývoje
DR. Ve třetí skupině bylo množství podaných injekcí určeno
dle nálezu před a v průběhu celého období léčby. Efektivita zvo-
lené terapie byla zkoumána pomocí nejlepší korigované zra-
kové ostrosti (BCAV) pravidelně vyšetřována během 24 mě-
síců, podle regrese neovaskularizace kdekoliv na sítnici (NVE)
a podle vývoje DR. V první skupině byla terapie efektivní 
u 52 pacientů, ve druhé skupině byly nové NVE pozorovány
u 12 pacientů a ve třetí skupině nebyly NVE pozorovány u žád-
ného pacienta. Kombinovaná terapie měla v této studii nejlepší
efekt na proliferativní diabetickou retinopatii.

Jiný zajímavý poster z Anglie s názvem Is there any impro-
vement in diabetic control when undergoing intravitreal
treat ment for diabetic macular oedema (DMO)? prezentoval
výzkum, zda existuje souvislost mezi frekvencemi kontrol pa-
cientů u diabetologa a probíhající anti-VEGF intravitreální te-
rapií a jestli došlo ke zlepšení kompenzace diabetu u pacientů.
Retrospektivní kohortová studie přezkoumávala zdravotní zá-
znamy o pacientech v období 12 měsíců následujících po ini-
ciační aplikaci anti-VEGF injekcí. V souboru 53 vhodných pa-
cientů byl průměrný věk 68 let (rozsah 24–90 let), délka trvání
diabetu 48 let, 13,2 % pacientů trpělo DM 1. typu a ostatní DM
2. typu. Nebyla zachycena signifikantní změna v hodnotě
HbA1c v průběhu celého dvanáct měsíců dlouhého období, ne-
byla také zjištěna lepší kompenzace diabetu (nižší hodnota
HbA1c) při vyšší frekvenci intravitreálních injekcí. Nicméně
byla prokázána signifikantní změna frekvence měření HbA1c

v průběhu 52týdenního období studie. Častější měření HbA1c

hodnoty silně korelovalo s lepším HbA1c skóre. Centrální
tloušťka sítnice významně poklesla o průměrně 145,7 μm. Start
nové invazivní terapie byl navrhnut jako potencionální stimul
k častějším diabetologickým kontrolám, avšak v této studii ne-
byla prokázána lepší kompenzace diabetu. Nicméně častější
testování bylo spojeno s nižšími hodnotami HbA1c.

Náš poster Klinický profil pacientů před transplantací
pankreatu. Vliv kombinované transplantace ledviny a pankre-
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atu (TxLP), izolované transplantace pankreatu či Langerhan-
sových ostrůvků na průběh diabetické retinopatie (DR) je stále
předmětem diskusí. Mnohé publikované práce dokumentují
to, že úspěšná transplantace pankreatu s konsekventní normo-
glykemií nemá stabilizující vliv na DR. Naproti tomu jiné stu-
die dokazují příznivý vliv úspěšné transplantace na průběh dia -
betické retinopatie. Za jeden z hlavních důvodů těchto rozporů
považujeme pokročilou formu DR v době kombinované trans-
plantace, tzv. Keenův point of no return. Dále pak dlouhodobé
negativní působení diabetické nefropatie na sítnici pacienta
a s ní související rizikové faktory DR (hypertenze, dyslipide-
mie). Indikací k izolované transplantaci pankreatu (TxP) nebo
Langerhansových ostrůvků (TxLO) je primárně obtížně kom-
penzovatelný DM (brittle diabetes), který trvá většinou kratší
dobu. V této skupině jsou převážně pacienti, kteří nemají žádné
nebo jen minimální diabetické komplikace. V epidemiologické,
retrospektivní, observační studii srovnáváme oftalmologický
profil a některé další parametry pacientů před TxLP, TxP,
TxLO. Do naší studie jsme zařadili všechny pacienty indiko-
vané k transplantaci od roku 1986, kteří byli následně trans-
plantováni. Transplantovaní byli rozděleni do tří skupin podle
typu transplantace. U jednotlivých skupin pacientů jsme hod-
notili zrakovou ostrost, stupeň DR, který jsme vyhodnocovali
podle posledních doporučených postupů ČDS a ČOS z roku
2015. Dále jsme sledovali provedenou laserovou terapii, pars
plana vitrektomii, operaci katarakty a další faktory. Sledovány
byly i rizikové faktory DR. Výsledky dokumentují fakt, že sku-
pina TxP a skupina TxLO má výrazně menší postižení očí při
méně rozvinutých orgánových komplikacích. Dále se ukazuje
v časové ose, že všichni pacienti indikovaní k Tx v posledních
letech nejsou již v tak pokročilých stadiích DR, jako tomu bylo
v 90. letech. To ukazuje na zlepšenou péči o diabetiky v České
republice. Prospektivní sledování všech transplantovaných pa-
cientů v delším časovém úseku nám v budoucnu umožní jas-
něji definovat nejenom vliv normoglykemie na DR v jejich po-
čátečních stadiích, ale i přesněji identifikovat rizikové faktory
a jejich působení na DR.

Další poster ze Spojeného království Reduction in blind-
ness rates since the introduction of digital photographic
screening in an english diabetic eye screening programme
prezentoval data retrospektivního auditu, která zkoumala čet-
nost postižení zraku a slepoty na území, kde probíhal screenin-
gový program – Eye diabetic screening programme. Ten byl
představen v roce 1998 a příčiny slepoty jsou zaznamenávány
od srpna 2005. Od srpna roku 2005 do července roku 2008 bylo
registrováno 16 pacientů se závažně postiženým zrakem (SSI
– seriously sight impairment) nebo slepých a 26 pacientů trpělo
poškozením zraku (SI – sight impairment). Příčinou tohoto
poškození byla DR. Od dubna roku 2014 do března roku 2017
byly registrovány pouze dva případy SSI nebo slepoty a deset
případů SI. Tento pokles byl vyhodnocen jako signifikantní.
Pokles počtu pacientů s postižením zraku na území, kde pro-
bíhá zmíněný screening, díky systematickému screeningovému
programu, moderní léčbě DR, přísnějším kontrolám glykemie,
krevního tlaku atd. nemůže být na základě těchto dat validně
hodnocen, nicméně tyto výsledky přispívají k domněnce o pro-
bíhajících vítaných změnách.

Poster ze Skotska Reaching patients who do not attend
dia betic retinopathy screening se věnoval způsobu, jakým při-
mět a motivovat skupinu lidí, kteří se po celé tři roky neúčast-
nili pravidelných vyšetření pro DR, k návštěvě očního speci-
alisty a lepší účasti ve screeningovém programu. Na území
skotské správní oblasti Fife ležící na východě země, mezi zálivy
Firth of Tay a Firth of Forth, byl 513 lidem rozeslán dopis pod-
trhující výhody screeningového programu a podepsaný vedou-
cím lékařem kliniky. Následně u 488 lidí, u kterých byl do-
stupný kontakt, byl proveden pokus o telefonické spojení. 267
lidí neodpovědělo ani na dopis nebo telefonát. 193 lidí odpo-
vědělo na jednu ze zmíněných variant a bylo vyšetřeno očním
specialistou. Zastoupení jednotlivých stadií DR bylo následu-
jící: bez DR 57,5 %, mírná DR 24,9 %, středně pokročilá DR
1,5 % a závažná DR 16,1 %. Stadium závažné DR zahrnovalo
mírnou DR s diabetickou makulopatií 10,36 %, pokročilou DR
s DMA 3,10 %, proliferativní DR 1,0 % a proliferativní DR
s DMA 1,55 %. Tyto výsledky zdůrazňují nutnost kontaktovat
tyto pacienty a přimět je k účasti ve screeningovém programu.
Dále tato práce podtrhává fakt, že neúčast v preventivním pro-
gramu pro odhalení DR logicky znamená pro pacienty riziko
potencionální ztráty zraku a oslepnutí.

Na závěr meetingu jsme představili Prahu jako možné místo
pro další EASDec konferenci. Ta se však v našem hlavním
městě neuskuteční – pro přehnané finanční požadavky. Příští
rok bude tedy v Amsterodamu, bez naší účasti. Na konferenci
zaznělo celkem 34 přednášek a bylo prezentováno 52 posterů.
(Všechny souhrny je možno nalézt v European Journal of Oph-
thalmology, vol. 28, No. S1, May 2018.) Účastnilo se celkem
168 oftalmologů a diabetologů, kterých bylo ale jako obvykle
méně.

Slavnostní večeře s hudbou se konala v Ulsterském muzeu
v krásném prostředí botanické zahrady.

Co říci o Belfastu. Překvapil nás čistotou, množstvím svěží
zeleně, parků a příjemnými obyvateli. V Belfastu se v minulém
století stavěly obrovské zaoceánské lodě a stal se nakrátko nej-
lidnatějším městem na irském ostrově. Vznikl zde i proslulý
Titanic, jehož ultramoderní muzeum jsme měli možnost na -
vštívit. Muzeum je umístěné v přístavu téměř v centru Belfastu.
Sama budova připomínající příď lodi a je svým vzhledem fas-
cinující. Muzeum je perfektně udělané, v několika patrech
i s lanovkou a seznámíte se s celým osudem této lodi i s jejími

Obr. 2: Pohled na muzeum Titanicu, vlevo je parník 
SS Nomadic

Zd
ro

j o
br

áz
ku

: a
rc

hi
v 

au
to

rů



52 KAZUISTIKY V DIABETOLOGII 1/2019

pasažéry, uvidíte i množství autentických exponátů. Dozvíte se
tak vše o historii, stavbě i jediné plavbě Titaniku.

Nezapomeňte navštívit v nedalekém historickém suchém
doku i poslední loď, také s pohnutou historií, ze skupiny
White Star Line parník SS Nomadic, je to i v ceně vstupenky
do muzea. SS Nomadic je parník společnosti White Star Line,
který byl spuštěn na vodu 25. dubna 1911 v Belfastu. Byl po-
staven jako pomocná loď pro luxusní plavidla RMS Olympic
a RMS Titanic a je posledním existujícím parníkem rejdař-
ství.

No a být v Belfastu a nedat si čerstvé fish and chips na novi-
novém papíře by bylo škoda.

doc. MUDr. Tomáš Sosna, CSc.
Oční ambulance CD IKEM
Vídeňská 800
140 00 Praha 4
e-mail: tomas.sosna@ftn.cz

28TH MEETING OF THE EUROPEAN ASSOCIATION FOR THE STUDY OF DIABETES EYE COMPLICATIONS …
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Tomáš Sosna1,2, Tereza Kubová2

1Oční ambulance, Centrum diabetologie, IKEM, Praha
2Oční oddělení, Thomayerova nemocnice, Praha

Diabetes mellitus – oční komplikace
XIX. sympozium
Autoklub ČR, Praha 19. října 2018

První blok zahájil přednáškou Rizikové a protektivní faktory
diabetické retinopatie dr. Haase z očního oddělení Thomaye-
rovy nemocnice. Doktor Haase konstatoval, že rozvoj i průběh
diabetické retinopatie (DR) je mnohdy zcela nepředvídatelný.
Důvodem toho jsou multifaktoriální vlivy působící na oko dia -
betika v předchorobí, především pak v počátku onemocnění,
ale pochopitelně i v jeho průběhu. Proto je nutné se podrobně
zabývat extraokulárními a intraokulárními jak rizikovými, tak
i protektivními faktory DR. Překvapením totiž někdy bývá, že
pacient s těžce dekompenzovaným diabetem trvajícím i něko-
lik desítek let má téměř fyziologický fundus. Statisticky je tento
jev potvrzen u 2 % diabetiků 1. typu, kteří ani po 30 letech ne-
mají na očním pozadí žádný nález. Na druhé straně se často
setkáváme se zcela neočekávaně rychlou progresí DR u diabe-
tiků, jejichž aktuální kompenzace je vcelku dobrá nebo se do-
mníváme, že je dostatečná. Tento jev je přikládán tzv. metabo-
lické paměti. Nejvyšší nároky na těsnost kompenzace
(glykovaný hemoglobin [HbA1c] pod 45 mmol/mol) je nezá-
visle na typu diabetu v období těsně po záchytu onemocnění
a u osob s nízkým kardiovaskulárním rizikem (nemocní
s krátce trvajícím diabetem, bez kardiovaskulárních příhod
v anamnéze a aktuálními hodnotami HbA1c cca do 70 mmol/mol).
Občas zarazí překvapivý nález jednostranné, monokulární dia -
betické retinopatie. Tady se nabízí vysvětlení, že oko musí mít
i vlastní vrozenou, možná i získanou schopnost chránit se před
poškozením.

Kompenzace diabetes mellitus (DM) je nejdůležitějším fak-
torem, který ovlivňuje DR. Za optimální hodnotu HbA1c, i když
velmi obtížně dosažitelnou, považujeme hladinu nižší než 
60 mmol/mol. Výrazným rizikovým faktorem DR je i hyper-
tenze. Tento fakt podtrhuje i skutečnost, že 30 až 50 % diabetiků
evropské populace trpí hypertenzí. Hodnota nižší než 130/80
mmHg by ale neměla zásadně ovlivnit DR. Ukazuje se, že typ
antihypertenziv nemá na DR zásadní vliv. Existují důkazy
o vlivu lipidů na DR. Doporučená je i hodnota cholesterolu
nižší než 4,5 mmol/l, triacylglycerolů 1,7 mmol/l, LDL-choles-

terolu 2,5 mmol/l a HDL-cholesterolu vyšší než 1,0 mmol/l
u mužů a 1,2 mmol/l u žen. Intervenční studie FIELD (Fenofi-
brate Intervention and Event Lowering in Diabetes), ACCORD
(Action to Control Cardiovascular Risk in Diabetes) poukazují
na příznivý vliv fenofibrátu a statinů v prevenci, ale i léčbě
DR. Stejně tak rizikové jsou hematologické poruchy, hemody-
namické a hemoreologické změny, např. zvýšená spontánní
agregace destiček, leukocytóza a zvýšená viskozita krve a he-
mokoagulační poruchy. Některé zvýšené koncentrace sérových
albuminů mohou mít také za následek progresi DR. Otázka ge-
netických faktorů je dlouhodobě zkoumána a názory na ně jsou
značně kontroverzní. Existuje úzký vztah mezi DR a diabetic-
kou nefropatií, dle nové nomenklatury dia betickým onemoc-
něním ledvin (DN) u diabetiků 1. typu. Pokud je jedna z těchto
mikroangiopatií přítomna samostatně, pak je to významně čas-
těji DR bez DN. Klinická diabetická nefropatie znamená pro
dia betiky 1. typu 8× vyšší roční incidenci proliferativní DR
(PDR), než jakou nacházíme u diabetiků bez poškození ledvin.
Mikroalbuminurii považujeme za známku rizika proliferativ-
ních změn na sítnici. Podobný vztah je i u dia betiků 2. typu.
Hovoříme o retinorenálním syndromu, kdy velmi často vidíme
progresi diabetického makulárního edému. Nejasný je dosud
přímý vliv inzulínu na diabetickou retinopatii. Někteří se do-
mnívají, že inzulín je i růstovým faktorem pro vývoj pericytů
a jeho hladina udržuje pericyt při životě. Z tohoto důvodu by
absence inzulínu v krvi mohla vést k jejich zániku. To však ne-
vysvětluje vznik diabetické retinopatie u DM 2. typu, kde
mohou být koncentrace inzulínu normální nebo dokonce zvý-
šené. Zde se zřejmě uplatňují další složité mechanismy.

Za typický rizikový okulární faktor lze považovat žilní
okluzi, která zvyšuje hypoxii sítnice. Dalšími jsou operace ka-
tarakty, která může akcelerovat stávající diabetický makulární
edém ale i proliferativní DR, dále pak radiace, trauma, tumor
a uveitida. Za protektivní okulární faktory se považují chorio -
retinální jizvy, amblyopie a pravděpodobně i vysoká myopie.
Mechanismem je zřejmě ztráta retinálních gangliových buněk,

V říjnu 2018 proběhlo v Praze již 19. tradiční setkání diabetologů a oftalmologů z celé republiky. Jednání bylo pořádáno pod záštitou
České diabetologické společnosti, České vitreoretinální společnosti a České oftalmologické společnosti. Hlavním pořadatelem bylo Cen-
trum diabetologie Institutu klinické a experimentální medicíny v Praze. Již poněkolikáté se přednášky konaly v reprezentativním
velkém sloupovém sále Autoklubu České republiky, od jehož rekonstrukce významným avantgardním architektem Pavlem Janákem
uplyne 90 let. Sympozium si od svého počátku dalo za cíl seznamovat oftalmology a diabetology nejen s moderními trendy v léčbě
dia betu a diabetických očních komplikací, ale díky interaktivním moderovaným diskusím hovořit o komunikačních problémech obou
stran. Pro organizátory byl, byť jen zvolna stoupající počet diabetologů a praktických lékařů na těchto setkáních, radostným zjištěním
a znamenal zvyšující se zájem o složitou problematiku diabetické retinopatie. Ve třech blocích odeznělo celkem 16 velmi kvalitních
a dobře dokumentovaných prezentací.
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a tím i snížená metabolická aktivita sítnice, stejně jako hemo-
modulační změny při chorioretinálním pnutí cév. Na podob-
ném principu je zřejmě založena i protektivita úplné zadní
ablace sklivce a vyššího nitroočního tlaku (primárního glau-
komu). Extraokulární faktory hrají významnou roli v dispozici
oka diabetika k retinopatii. Okulární faktory jsou však zřejmě
zodpovědné za to, jak, kdy a do jaké míry se diabetická retino-
patie rozvine.

V diskusi k přednášce také zazněla otázka, která se týkala
syndromu časného normoglykemického zhoršení, tedy jak by
bylo vhodné postupovat při předpokládaném rychlém poklesu
glykemie. Tam, kde je to možné, se snažíme těžce dekompen-
zovaného diabetika kompenzovat pomaleji. V žádném případě
nesmí být toto riziko příčinou oddalování intenzifikované te-
rapie! Výsledky dlouhodobých studií včetně DCCT prokázaly,
že intenzifikovaná léčba výrazněji snižuje riziko komplikací ve
srovnání s léčbou konvenční. Dr. Haase upozornil i na rizika
některých moderních antidiabetik jako jsou glitazony, rosigli-
tazon a pioglitazon. Vedlejším nežádoucím účinkem rosiglita-
zonu a pioglitazonu je retence tekutin ve tkáních. Byly pozo-
rovány exacerbace makulárních edémů zhruba v 5–15 %
případů. Po vysazení léků a ošetření difuzního edému laserem
se stav upravil. K exacerbaci ale došlo ihned po opětovném na-
sazení remedia. Podobně se chovají analoga GLP-1, jak na to
poukazuje intervenční studie LEADER s liraglutidem a studie
SUSTAIN 6 se semaglutidem, při jejichž použití se mírně zvy-
šuje riziko progrese DR. K rizikům při těhotenství a porodu,
o kterých také mluvil doktor Haase, se vrátíme v souvislosti
s přednáškou dr. Krejčí z Prahy. Předmětem diskuse byla rizi-
kovost antikoagulační léčby, event. fibrinolytické léčby při in-
farktu myokardu, plicní embolizaci a dalších vitálních indika-
cích. DR by v těchto vitálních případech neměla představovat
kontraindikaci pro podávání těchto skupin preparátů. Je samo-
zřejmé, že ve vitálních indikacích, jako je například heparini-
zace při hemodialýze nebo při žilních trombózách, postupu-
jeme velmi opatrně za pečlivé kontroly hemokoagulačních
parametrů, zejména u vysoce rizikových forem PDR.

Přednáška doc. Sosny z centra diabetologie IKEM a Tho-
mayerovy nemocnice se zaměřila na problematiku screeningu
diabetické retinopatie. Upozornil na to, že při systémovém
screeningu nacházíme projevy klasické diabetické retinopatie,
tedy mikroaneuryzmata (MA), mikrohemoragie (MH), tvrdé
i měkké exsudáty u více než 14 % nediabetické populace. Tato
populace má vyšší riziko iktu, ischemické choroby srdeční či
selhání srdce na podkladu městnání či ledvinového selhání.
Nález na očním pozadí může také znamenat vyšší riziko hy-
pertenze či vzniku DR obzvláště u anamnesticky doloženého
diabetu v rodině. Screeningové vyšetření by se mělo provádět
při přítomnosti poruch glukózové tolerance, při výskytu dia -
betu u příbuzných 1. stupně, tj. rodiče, sourozenci a děti, a při
porodu plodu nad 4,5 kg či přítomnosti gestačního diabetu.
Zabýval se způsoby vyšetření i použitými technickými pro-
středky. Pro screeningové účely doporučujeme red free foto-
grafii, která má až 95% spolehlivost detekce DR.

Prevence vzniku a progrese DR může být realizována za
předpokladu odborné spolupráce diabetologů, internistů a of-
talmologů. Cílem léčby diabetologa u nemocných diabetem ve

vztahu k prevenci a stabilizaci DR je dlouhodobá normoglyke-
mie, kompenzace hypertenze a kontrola dyslipidemie. Diabe-
tolog doporučuje nemocného diabetem k vyšetření oftalmolo-
gem vždy při záchytu onemocnění a pak minimálně 1× za rok.
Oftalmolog pak odpovídá za včasný záchyt DR, eviduje diabe-
tiky s DR, zve je k pravidelným kontrolám a zajišťuje speciali-
zovanou oftalmologickou léčbu. Aktivní screening provádí of-
talmolog, u DM 1. a 2. typu bezprostředně po stanovení
diagnózy DM. Četnost kontrol u diabetiků s DR je častější (po
3–6 měsících) a závisí především na stupni DR. Častější kon-
troly jsou nutné také během těhotenství a při předpokládané
těsnější kompenzaci diabetu (např. při zavedení intenzifiko-
vané terapie inzulínem inzulínovou pumpou nebo po trans-
plantaci pankreatu), dále pak u dekompenzované hypertenze
a u pacientů, kde byla zahájena dialýza. V těchto případech je
nutný kontakt diabetologa s oftalmologem.

Zajímavé statické údaje jsou u juvenilních diabetiků v České
republice (ve věku 4–19 roků). Neproliferativní DR trpí v tomto
věku 80 pacientů a proliferativní formou 8 pacientů!

V otázce screeningu očního pozadí u juvenilních diabetiků
zatím není jasný konsensus. Například Americká oftalmolo-
gická společnost doporučuje vyšetřit juvenilního diabetika až
za pět let po záchytu DM a následně 1× ročně. Americká dia -
betologická společnost doporučuje provádět vyšetření až od
10 let věku pacienta, 3–5 roků po záchytu, což může ve svém
důsledku znamenat, že je mladý diabetik vyšetřen poprvé v 15
letech! Americká pediatrická společnost doporučuje vyšetřovat
juvenilní diabetiky od 9 let věku, opět 3–5 let po záchytu DM,
pak ale každý rok. Australská pediatrická společnost zohled-
ňuje kompenzaci diabetu a doporučuje, aby děti a mladiství
s dobrou metabolickou kontrolou byli vyšetřeni každé dva
roky. Pokud trvá cukrovka déle než 10 let a je špatně kompen-
zovaná nebo jsou již známky rozvinuté DR, pak by vyšetření
mělo být častější, tedy i po půl roce. ISPAD, tedy International
Society for Pediatric and Adolescent Diabetes, doporučuje vy-
šetřit juvenilního diabetika 1× za rok od 11 let, pokud trvá DM
déle než dva roky, a od 9 let, pokud trvá DM více než pět let.
Vždy před zahájením intenzifikovaného režimu a pak každé tři
měsíce po dobu 6–12 měsíců. U pacientů s dlouhotrvající špat-
nou kompenzací či středně pokročilou neproliferativní DR
vždy na začátku intenzifikovaného režimu. Zajímavostí je, že
Americká pediatrická společnost pro oftalmologii a strabismus
nemá zatím vytvořené žádné směrnice.

V našich podmínkách považujeme za vhodné provádět kon-
troly juvenilního diabetika od školního věku – tedy od 6–7
roků – každý rok. Má to i psychologický důvod, protože si rodič
i dětský pacient zafixuje nutnost tohoto vyšetření do budoucna.
Komplexní léčebně preventivní postupy, které zahrnují inter-
venci rizikových faktorů (hyperglykemie, hypertenze), aktivní
screening DR a specializovanou oftalmologickou léčbu, redu-
kují riziko úplné ztráty zraku o více než 90 %. Současným tren-
dem u dlouhodobě dobře kompenzovaných diabetiků s nega-
tivním nálezem na očním pozadí a dobrou compliance je
prodloužení doby do další kontroly očního pozadí až na dva
roky. Podle Markovova modelu, vycházejícího z dat studie
DCCT a EDIC prahové pravděpodobnosti progrese DR, se
mění a prodlužuje interval kontrolních vyšetření diabetiků
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1. typu následujícím způsobem: Pacienti bez známek DR 1× za
4 roky, pacienti s počínající formou DR 1× za 3 roky, ale
u středně pokročilé formy DR 1× za 6 měsíců.

V této souvislosti je třeba zdůraznit nutnost vyšetření peri-
ferie sítnice, o kterém hovořil dr. Penčák z očního oddělení vi-
nohradské fakultní nemocnice. Zdůraznil, že se v současné
době posunujeme od biomikroskopického vyšetření směrem
k fotografii se zvláštním zřetelem na periferii retiny, což sou-
časné zobrazovací techniky umožňují. V kombinaci s auto-
matickou retinální analýzou je předpokladem zlepšené
diagnos tiky a včasné léčby diabetické retinopatie. Dále hovořil
i o skenovací laserové oftalmoskopii (SLO), která skenuje fun-
dus fokusovaným laserovým paprskem v sekvencích bod po
bodu. Určité množství světla je odraženo zpět a toto množství
je závislé na pigmentaci, přítomnosti krve a je měřeno elekt-
ronickým zařízením, jehož signál moduluje jas příslušného
bodu na obrazovce. V praxi laserový paprsek skenuje oční po-
zadí a obrázek je počítačem vytvářen z jednotlivých bodů. Re-
flektované světlo je „deskenováno“ do obrazu a odražený pa-
prsek je oddělený od paprsku, který osvětluje fundus. Laserový
skener pracuje na principu měření odraženého laserového
světla od vyšetřované struktury. Abychom mohli v prostoru
posoudit stav dané struktury, využíváme tzv. konfokálního
efektu. Takový přístroj nezachytí všechno odražené světlo z da-
ného bodu na sítnici, ale měří světlo odražené od určité roviny.
Takto je možné provést v tloušťce jednoho milimetru až 32
skenů. Vyšetření lze pak provádět bez dilatace zornice, které je
většinou nutné k digitální fotografii. SLO slouží nejen k archi-
vaci obrázků a jejich porovnávání, ale umožňuje také provádět
intraokulární projekční perimetrii. Tuto projekční perimetrii
je možné použít, pokud se sníží jas paprsku laseru. Podle re-
akce pacienta může vyšetřující sledovat oblast, kterou je lase-
rové světlo vyšetřovaným vnímáno, nebo naopak nepozoro-
váno. Vysvětlil též princip optické koherenční angiografie
(OCT A), která umožňuje zobrazení sítnicového i choroidál-
ního cévního řečiště s velmi vysokým rozlišením bez použití
kontrastní látky pomocí neinvazivního 3D zobrazení krevního
průtoku. Možnost prohlédnutí průtoku ve vyšetřovaném ob-
jemu tkáně vrstvu po vrstvě poskytuje nové informace o změ-
nách u mnohých onemocnění sítnice a cévnatky. To pomáhá
lepšímu pochopení patologických procesů, které dané choroby
provází. Použití aktivního očního tracking systému aktivně eli-
minuje oční pohyby a jimi způsobené artefakty.

Profesor Kvapil z fakultní nemocnice v Motole hovořil o no-
vých antidiabetikách a jejich vlivu na DR. Řekl, že od roku 1990
jejich počet strmě roste. S jejich nárůstem jsou spojeny také

zprávy o negativním vlivu některých z nich na DR, tak jak
o tom hovořil dr. Haase v úvodní přednášce o rizikových fak-
torech DR. Řekl, že antidiabetika na bázi inkretinového sys -
tému mění paradigmata terapie diabetu 2. typu. Inkretiny –
 inkretinová mimetika (agonisté GLP-1) a inhibitory dipepti-
dylpeptidázy 4 (inhibitory DPP-4) – ovlivňují homeostázu glu-
kózy zvýšením sekrece inzulínu glukózodependentním způso-
bem. Korigují však i další metabolické odchylky u diabetu
2. typu a příznivě ovlivňují mikrovaskulární i makrovaskulární
komplikace – kardiovaskulární rizika. Zdůraznil znovu, že
HbA1c před intenzifikací terapie DM je nedůležitějším predik-
torem rizika časného zhoršení retinopatie. Riziko časné pro-
grese retinopatie je úměrné absolutnímu poklesu glykovaného
hemoglobinu a časná progrese zatěžuje pacienty přetrvávajícím
zvýšeným rizikem dalšího zhoršení retinopatie. Dlouhodobý
efekt intenzivní terapie však převyšuje iniciální riziko! Ukazuje
se, že inkretiny jsou zásadním pokrokem v léčbě diabetu. Zá-
věrem konstatoval, že nová antidiabetika jsou sama o sobě
z hlediska ovlivnění diabetické retinopatie bezpečná. A protože
jsou zřejmě v reálné praxi účinnější než některá „osvědčená“
antidiabetika, je možné s nimi dosáhnout mnohem většího po-
klesu HbA1c, což zdůrazňuje nutnost iniciálního vyšetření oč-
ního pozadí, resp. individuálně vedené terapie.

O monogenním diabetu hovořila dr. Průhová z téhož pra-
coviště. V jejím sdělení zaznělo, že přibližně 5 % diabetických
pacientů má diabetes způsobený odchylkou jen jediného genu
– tj. monogenně podmíněný diabetes. Nejčastější formou to-
hoto diabetu je MODY (Maturity Onset Diabetes of the
Young), definovaný jako diabetes mellitus s časným začátkem
a autozomálně dominantní dědičností. Může se projevovat jako
trvalá mírná hyperglykemie způsobená mutací v genu pro glu-
kokinázu nebo jako progresivně se zhoršují diabetes mellitus
s velkým rizikem mikroangiopatických komplikací vznikající
na podkladě mutací genů působících jako transkripční faktory
v jádře β-buněk. Vzácnější formou monogenního diabetu je
novorozenecký diabetes, který může mít formu tranzientní
nebo permanentní. Genetické syndromy spojené s diabetem
jsou typické kombinací extrapankreatických projevů a diabetes
mellitus. Monogenní diabetes je jedinou formou diabetu, pro
kterou existuje jednoznačný diagnostický test zahrnující mo-
lekulárně genetické vyšetření, které je dostupné i u nás.

Většina pacientů s geneticky prokázaným monogenním dia -
betem je iniciálně nesprávně diagnostikována jako diabetes
mellitus 1. typu nebo 2. typu. Přitom správná diagnóza mono-
genního diabetu je důležitá pro možnost předpovědět klinický
průběh onemocnění u pacienta a jeho příbuzných, vysvětlit
související klinické projevy a zvolit nejvhodnější léčbu. V před-
nášce Těhotenství a diabetes doktorky Krejčí jsme se dozvěděli,
že gestační diabetes je daleko častější, než jsme dříve předpo-
kládali. Tímto typem diabetu trpí až 18 % těhotných. Jde o pře-
chodnou poruchu, která vzniká u predisponovaných žen
v druhé polovině těhotenství, ustupuje během šestinedělí a je
doprovázena subklinickým zánětem a endotelovou dysfunkcí.
Tyto ženy mají vyšší riziko kardiovaskulárního onemocnění,
prediabetu a diabetu 2. typu. Některé statistické údaje jsou za-
rážející. Například incidence dětského DM 1. typu v posled-
ních dvou dekádách stoupla dvojnásobně, narůstá počet žen
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s DM 1. typu, které se rozhodnou mít více dětí. 57 % žen s DM
1. typu má minimálně dvě děti a tři má 15 % žen, což je srov-
natelný údaj s celou populací v Česku. Také narůstá počet gra-
vidních diabetiček 2. typu. Hovořila také o cílech terapie pre-
gestačního diabetu. Zde by se měl HbA1c pohybovat kolem 
40 mmol/mol. Zmínila také příčiny progrese DR v období gra-
vidity. Jsou to především následující fyziologické faktory: hy-
percirkulace, hypervolemie, změny retinální autoregulace, 
hyperkoagulační stav, inzulínová rezistence, růstové faktory
(hPL atd.) a patofyziologické vlivy, jako je trvání a kompenzace
diabetu, vstupní HbA1c a rychlé zlepšení kompenzace, oční
nález před těhotenstvím, hypertenze a těhotenská anemie. Pre-
eklampsie je jistým rizikovým faktorem progrese DR v gravi-
ditě Za příznivé prognostické faktory z hlediska mikrovasku-
lárních komplikací v graviditě lze považovat uspokojivou
kompenzaci diabetu v prekoncepci i graviditě, normotenzi, ne-
přítomnost nefropatie před těhotenstvím, nepřítomnost DR
před těhotenstvím a léčbu komorbidit, jakou je hypertenze či
anemie. Oftalmologické vyšetření se v klinické praxi doporu-
čuje v rámci prekoncepční přípravy, při neplánovaném těho-
tenství co nejdříve po zjištění gravidity. Oftalmolog by měl
podle nálezu navrhnout frekvenci dalších kontrol během gra-
vidity a v prvním roce po porodu. Oční lékař by se zároveň měl
vyjádřit při přítomné DR k vhodnosti porodu per vias natura-
les. Na toto téma se diskutovalo, že neexistují validní data o zvý-
šeném riziku hemoftalmu u pacientek s proliferativní formou
DR, které rodily per vias naturales. Vzhledem k současným čas-
tým právním sporům a pokud je nález na očním pozadí pro-
liferativní forma DR s opakovaným krvácením do sklivce a dia -
betička si to přeje, doporučujeme porod sekcí.

Jako obvykle krásnou přednášku o transplantační léčbě dia -
betu měl prof. Saudek z IKEM. Transplantace celého pankreatu
a v posledních letech také transplantace izolovaných Langer-
hansových ostrůvků jsou v současné době zatím jediné metody,
které dokážou u pacientů s diabetem 1. typu dlouhodobě navo-
dit fyziologické hladiny krevního cukru, a to bez rizika hypo-
glykemie. Po úspěšné transplantaci pankreatu je možné bezpro-
středně ukončit inzulínovou léčbu a vzniká předpoklad, aby
dále nepostupovaly diabetická retinopatie a polyneuropatie.
Šance na dlouhodobou funkci štěpu pankreatu, déle než pět let,
nyní přesahuje 75 %. Cenou pro pacienta je však nutnost celo-
životně užívat imunosupresivní léčbu a také riziko náročné ope-
race. Typickou indikaci pro transplantaci pankreatu představuje
současná transplantace ledviny u pacienta, který dospěl do ko-
nečného stadia nedostatečnosti ledvin na podkladě dia betické
nefropatie. Méně často je provedena následná transplantace
pankreatu u pacienta s diabetem 1. typu, který již podstoupil
transplantaci ledviny od zemřelého či žijícího dárce a je již léčen
imunosupresivy. Samotná transplantace pankreatu nebo os-
trůvků je vyhrazena zejména pro příjemce s tzv. syndromem
porušeného vnímání hypoglykemie při inzulínové léčbě a pro-
vádí se jen ve výjimečných případech, kdy konzervativní po-
stupy inzulínové léčby selhávají. I když přednáška výrazně pře-
sáhla časový limit, nikdo z předsednictva neprotestoval.

O nových lécích anti-VEGF (vaskulární endotelový růstový
faktor) nás prostřednictvím doc. Chrapka informoval
doc. Kolář z Bratislavy. Ve fázi 3 je studie s RTH258 (broluci-

zumab, Novartis, Alcon), komparátorem je aflibercept, která
bude ukončena v roce 2022, dále pak studie s abicipar pegol
(Allergan), komparátorem byl ranibizumab. Ta je zatím ve fázi
3. V roce 2022 skončí studie s RO6867461 (Hoffmann-La
Roche), komparátorem bude aflibercept. Tyto všechny nové
preparáty se zatím jeví jako velmi účinné.

O laserové léčbě v éře anti-VEGF hovořila dr. Kováčová
z oční kliniky 1. lékařské fakulty UK v Praze. V dobře doku-
mentované přednášce závěrem shrnula, že laserová fotokoagu-
lace v našich podmínkách je standardem léčby DME. Nevýho-
dou je riziko vzniku celofánové makulopatie a skotomy
v makulární oblasti. Popsala nové technologie, především užití
mikropulzních laserů. Zde je ale nevýhoda neviditelnosti apli-
kovaných bodů. Laserová fotokoagulace je levnější a trvalá, na
rozdíl od aplikace anti-VEGF látek, jejichž použití je pojišťov-
nami svázáno velmi striktními pravidly.

Profesor Zdeněk Rušavý z Plzně se v úvodu své přednášky
o nových technologiích v diabetologii vrátil k metabolické pa-
měti diabetika. Citoval studii DCCT z roku 1993, podle níž
největší význam pro vznik nebo progresi retinopatie mají hod-
noty HbA1c staré 2,8 roku (2,8× více než současné hodnoty).
Stejnou výpovědní hodnotu jako současný HbA1c má hodnota
HbA1c před 4,9 roky. HbA1c před 6,5 a 8,4 roky přispívá
k vzniku retinopatie 50 a 25 % současných hodnot. Profesor
Rušavý hovořil o bezkalibračním monitorovacím senzoru 
FreeStyle Libre, který je schopen odečítat aktuální hodnoty gly-
kemie ze zavedeného senzoru až ze 4 cm a přes oblečení paci-
enta. Zmínil též výhody kontinuálního monitorovacího sys -
tému CGM, který je již dostupný v České republice. Jsou
spatřovány především v 6–7denních senzorech, v alarmech,
a především v kontinuální monitoraci glykemie na displeji mo-
bilu. Nevýhodou je cena a nutnost kalibrace. Prof. Rušavý před-
stavil také možnosti chytrých inzulínových pump a uzavřených
systémů, které jsou schopny zastavit dodávku inzulínu při pří-
lišném snižování glykemie a tím zabránit hypoglykemii. Pre-
dikoval, že současné technologie jsou již velice blízko výrobě
umělého pankreatu.

Doktorka Kubová se spoluautory z Thomayerovy nemoc-
nice se v kazuistickém sdělení zamyslela nad příčinami selhání
anti-VEGF léčby. Za hlavní příčiny autoři považují non-com-
pliance diabetika, nedodržení léčebného režimu, nemožnost
docházet na kontroly, dekompenzace DM (HbA1c před každou
aplikací ≤70 mmol/mol). Dále pacienta tzv. non-respondera,
pozdní nasazení terapie a přidružená oční onemocnění. V ka-
zuistických videoprezentacích nám vitreoretinální chirurgové
předvedli neuvěřitelné možnosti operativy těžkých forem pro-
liferativních diabetických retinopatií.

Diskuse byly bohaté, smysluplné a pro posluchače byl kongres
jistě přínosem. Příští, již XX. kongres se bude konat v Olomouci.

doc. MUDr. Tomáš Sosna, CSc.
Oční ambulance CD IKEM
Vídeňská 800
140 00 Praha 4
e-mail: tomas.sosna@ftn.cz
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Kapitoly z historie

Georg Ludwig Zuelzer
10. 4. 1870 – 16. 10. 1949

Tento německý lékař v roce 1906 jako první připravil alkoho-
lický extrakt z hovězí slinivky břišní a vyzkoušel jej u pokus-
ných psů (o rok později i u lidí). Začala jej vyrábět pod názvem
Acomatol ve Švýcarsku basilejská společnost Hoffmann-La
Roche. Ve styku se Zuelzerem byla již v roce 1910 také firma
Hoechst.

Tento přípravek měl jisté léčebné účinky a úspěchy u paci-
entů v kómatu, avšak pro toxické příznaky, způsobené nedo-
konalou extrakcí (a alergickými reakcemi na ni) a asi také hy-
poglykemickými příznaky, o kterých se tehdy ještě nic
nevědělo, bylo od výroby tohoto přípravku brzy upuštěno. Také
v dalších letech byly připravovány další extrakty z pankreatu,
ale ze stejných důvodů – pro jejich toxické účinky, způsobené
zejména nedokonalým čištěním – se nepřikročilo ani k jejich
výrobě.

Zuelzer prováděl své pokusy v nemocnici v Lankwitzi od
roku 1902 do roku 1914 na zvířatech a shledal, že králíci, kterým
předtím navodil hyperglykemii injekcí adrenalinu, netrpěli gly-
kosurií a měli snížené vylučování moče poté, co jim byl vstřík-
nut jeho preparát. Protože pro své pokusy potřeboval značné
množství slinivek břišních a protože si je nemohl sám obstarat,
obrátil se na Scheringovu společnost v Berlíně, kde mu pomohli
Max Dohrn (1874–1943) a Anton Marxer. Zuelzer dával před-
nost štěpenému proteinu, a tak odstranil ze svých přípravků
velký podíl neutralizujících nebo škodlivých bílkovin.

První test na člověku, provedený v roce 1909, ukázal sice
zjevné, ale pomíjivé účinky. Doc. MUDr. Alois Kopecký, CSc.
ve své poutavé knize Dějiny cukrovky píše, že první pacient,
už v diabetickém kómatu, se po injekci na pět dní zlepšil, pak
však zemřel, protože další injekce již nebyla k dispozici. U dru-
hého byl rovněž úspěch, tentokrát potvrzený sledováním
cukru v krvi a cukru a acetonu v moči. U třetího pacienta se
projevily nežádoucí účinky léčby. Po injekci měl teplotu
a zvracel, po další injekci měl třesavku. U všech svých osmi
pacientů však měl Zuelzer vždy úspěch, avšak provázený i ne-
žádoucími jevy.

Docent Kopecký dále uvádí, že Zuelzer sám dál houževnatě
pokračoval ve svých pokusech na zvířatech – u lidí se dalších
pokusů bál. V roce 1914 získal od firmy La Roche 115 kg pan-
kreatů a z nich účinný výtažek, který byl pravděpodobně dosti
čistý, protože jej extrahovali pracovníci farmaceutické firmy.
Extrakt přesto vyvolával u zvířat těžké křeče. Zuelzer bohužel
při pokusech nezjišťoval glykemii a zřejmě hypoglykemizující
působení velmi účinného výtažku si vysvětloval jako působení
toxického jedu. Svých dalších pokusů pak zanechal.

Mezi Zuelzerovy zásluhy musíme připočítat, že shrnul
všechny dostupné vědomosti o cukrovce. Došel k jasnému zá-
věru, že diabetes mellitus vzniká po výpadku činnosti nějaké
neznámé látky v Langerhansových ostrůvcích slinivky břišní.
Lze učinit závěr, že Zuelzer byl prvním, kdo používal účinný
přípravek nejen na pokusy se zvířaty, ale i v léčení lidských pa-
cientů. Nicméně jej nelze považovat za prvního, kdo zavedl in-
zulín jako zpravidla účinný lék proti diabetu, i když byly snahy
tento názor v dějinách medicíny a léčení cukrovky prosadit.

Připomeňme ještě, že před Zuelzerem zkusil neúspěšně ap-
likaci podkožních injekcí výtažku z pankreatu jiný významný
německý lékař Oskar Minkowski (1858–1931), profesor pato-
logie na univerzitách ve Štrasburku a Vratislavi. Pokusů však
zanechal, když se v místě vpichu objevilo ohraničené hnisání
(absces). Naopak Minkowského žák na univerzitě ve Vratislavi
(Wroclaw) v Polsku Josef Forschbach uspěl, když ve zdejší uni-
verzitní nemocnici léčil Zuelzerovým přípravkem Acomatil
dva těžce nemocné diabetiky. Po dobu 48 hodin došlo k vý-
znamnému snížení vylučování moči a cukru, ale preparát měl
silné vedlejší účinky, spojené se zvýšením teploty a častějším
zvracením. Experimenty tak musely být z těchto důvodů pře-
rušeny.

Georg Ludwig Zuelzer sice neobjevil inzulín, ale svými po-
kusy významně přispěl k léčení diabetu a jeho pozdější objevi-
telé na jeho výzkum mohli navazovat – a také tak úspěšně či-
nili.

Mgr. Josef Švejnoha
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Ohlédnutí
Rozhovor s prof. MUDr. Milanem Kvapilem, CSc., MBA

Jméno Milan Kvapil mám spojeno s českou diabetologií tak
dlouho, jak působím ve zdravotnictví. A to je, popravdě řečeno,
už opravdu dlouho. Pana profesora Milana Kvapila jsem 
zažil jako mladého progresivního lékaře metabolické jednotky
FN v Motole, později jako předsedu České diabetologické společ-
nosti, spoluzakladatele Diabetické asociace ČR, jako přednáše-
jícího mnoha odborných akcí, organizátora, glosátora, edukátora
a vizionáře. Doslechl jsem se, že letos to bude 20 let, co se stal
přednostou Interní kliniky 2. LF UK a FN Motol. Dovolil jsem si
ho oslovit s prosbou o rozhovor a požádat jej, aby se mnou za-
vzpomínal na posledních 20 let české diabetologie.

Pane profesore, téměř se mi nechce věřit, že čas tak letí, je
to opravdu už 20 let?

Jak se říká: „Čas utekl jako voda“. A je to pravda. Kouknu-li se
zpět, zdá se mi těch dvacet let jako chvilka. Ale dvacet let je
jedna generace. Když jsem se stal přednostou Interní kliniky,
byl jsem snad druhým nejmladším na naší fakultě. No a nyní
jsem poslední dosluhující z mých vrstevníků.

A na co za tu dobu nejvíce vzpomínáte?

Jejda. Popravdě si nepíši deník, spousta příhod se mi vytratila
z živé paměti. Tak častěji, než bych vzpomínal sám, mi někdo
připomene staré příhody. Když se ale zamyslím, tak si vybavím
několik okamžiků. V době, kdy jsem je prožíval, bylo vše „ži-
votně důležité“. Nyní, při ohlédnutí, jsou to banality. Tak třeba
– když jsem převzal vedení kliniky, bylo na ní celkem 20 stol-
ních počítačů, z toho asi polovina z darů, které jsem sehnal.
Takže jeden z prvních úkolů bylo vybavení všech lékařských
pokojů a sesteren takovými samozřejmosti, jako jsou počítače.
Proniknutí do základů ekonomiky – s následným objevem, že
klinika má minimálně 20 % rezerv ve výkonu a 20 % v úspoře
na nákladech. Krizová chvíle, kdy nám před prázdninami dalo
výpověď asi deset atestovaných lékařů (nešlo o vzpouru, ale tak
nějak se sešly v jednu dobu různé důvody). To byl oříšek, ale
situaci jsme zvládli. Nebo, v nemocnici máme ohromnou LDN
a já si brzo všiml, že 25–30 % lůžkového fondu kliniky je obsa-
zeno čekateli na LDN. Tam moje pravomoc nesahala. Tak jsem
se domluvil s přítelem, který dělal ředitele podobného zařízení
na druhé straně Prahy, a tam jsme nemocné překládali, aby-
chom měli volná místa na akutní příjmy a pacienti nemuseli
ležet na zemi. Výsledkem bylo pokárání, proč překládám pa-
cienty mimo naši nemocnici (upozorňuji, že to bylo hodně
a hodně dávno). No a ze současného pohledu husarský kousek
– v rámci akce „Děkujeme, odejděte“ mi dalo výpověď 14 lé-
kařů. I to jsem zvládnul, nakonec prakticky všichni zůstali.
    Asi bych měl odpovědět historkami o úspěšných výzku-
mech, léčbě pacientů a tak podobně. Ale to jsem bral jako na-
prostou samozřejmost, jako základ a smysl fungování kliniky.
Sám jsem považoval za svůj úkol pouze zajištění provozu právě
pro skvělou medicínu, kterou dělali mí spolupracovníci.

Interní klinika FN Motol je medicínský kolos. Mnoho lé-
kařů, tisíce pacientů, exponované místo. Jak se změnila za
těch 20 let?
Neskutečně. Vlastně se změnilo vše, krom asi deseti „věrných“,
kteří mě provázejí od začátku. Zásadní proměnou ale prošla
struktura nemocných. Se vznikem skutečně fungujícího Oddě-
lení urgentního příjmu dospělých se k hospitalizaci dostávají
pacienti pouze podrobně vyšetření. Naši mladí kolegové nemají
možnost se seznámit s akutními stavy. Řešení tohoto zoufalého
nedostatku jsem si vytknul jako jeden z nejdůležitějších úkolů.
    Zásadně se zlepšilo přístrojové vybavení, dostupnost všech
pomocných metod. Změnila se struktura pacientů. Vyměnila
se většina lékařů i sester. Prostě, vše je jiné. Natolik, že ani kdy-
bych chtěl, nemohl bych nyní bez přípravy dělat sekundáře.
Medicínsky „levou zadní“, ale provozně – potřeboval bych tři
měsíce, než bych zvládnul všechny „technikálie“.

Vím, že diabetologie měla na Interní klinice FN Motol vždy
velké slovo. Jak si vede diabetologie na Vaší klinice?

Máme statut Diabetologického centra. V různém rozsahu
úvazku zde pracuje aktivně osm atestovaných diabetologů
a houf mladých. Pokrýváme všechny potřebné činnosti. Během
posledního roku se snažím o rekonstrukci provozu, tak aby od-
povídal současné době, s centrální recepcí. Jde to ztuha, jako
každá změna, ale už dolaďujeme jenom detaily. Funkčně
k velké ambulanci patří jednotka intenzivní péče a dvě lůžkové
stanice, laboratoř funkčních metod.
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Co pamatuji, vždy jste pracoval ve výboru České diabetolo-
gické společnosti a po dvě volební období, tedy osm let, jste
byl předsedou této společnosti. Jak byste zhodnotil Vaše pů-
sobení? Co se Vám za těch osm let podařilo a co byste na-
opak udělal jinak nebo se Vám nezdařilo tak, jak jste chtěl?

Popravdě, nestal jsem se předsedou za nějaké zásluhy, ale tak
nějako, řečeno s Jaroslavem Haškem, „se to přihodilo“. V teh-
dejším výboru jsem byl nejmladší. No a protože jsem již byl
poznamenaný přednostováním a nebyl jsem zatížen moc aka-
demickou minulostí, změnil jsem celou naši tehdejší diabeto-
logii poměrně neotřelými novinkami. Mohl jsem navázat na
skvělé renomé naší společnosti, které si vydobyla při organizo-
vání kongresu EASD. Přátelé kývli na výjezdní zasedání. Tam
se vše v klidu prodiskutovalo. Inicioval jsem doporučené po-
stupy (tuším, že jsme první odborná společnost v České repub-
lice, která je připravila), vznik webových stránek, vznik OSADu
(sdružení ambulantních diabetologů, aby se oddělil ekono-
mický zájem specialistů od odborných diskusí). Pořídili jsme
sekretářku. Vymysleli a prosadili nové kódy pro potřebné vý-
kony. Prosadil jsem Algoritmus péče o pacienty s diabetem,
který je doposud hrází bránící neúčelnému přebírání pacientů
praktickými lékaři. A hlavně jsem se snažil v médiích mluvit
o diabetu. Podařilo se mi problematiku skutečně „zviditelnit“.
Výsledkem byla řada vstřícných jednání na zdravotních pojiš-
ťovnách, na ministerstvu zdravotnictví, v parlamentu a senátu.
To vše posunulo vnímání problematiky diabetu. Z těchto akti-
vit žije diabetologie do současnosti. Na konci druhého před-
sednictví jsem inicioval Národní diabetologický program, který
ke zdárnému přijetí dovedla prof. Pelikánová.

V roce 2006 na bázi St. Vincentské iniciativy vznikla také
Diabetická asociace ČR. Prvním prezidentem byl nedávnou
zesnulý doyen české diabetologie, prof. Jaroslav Rybka. Již
deset let jste prezidentem této asociace Vy. Znám diabetic-
kou asociaci z její činnosti, ale neodolám se pro naše čtenáře
nezeptat přímo prezidenta. Jaké jsou hlavní cíle a poslání
Diabetické asociace?

Prof. Rybka byl skutečně při založení Diabetické asociace vizi-
onář. Mělo to fungovat skvěle – odborná společnost hlídá 
zejména odborné aspekty terapie diabetu. OSAD se stará o pro-
sazování legitimních ekonomických zájmů zejména ambulant-
ních diabetologů. DAČR je pak platformou, kde ruku v ruce
zástupci těchto společností společně se zástupci laických orga-
nizací všemi možnými způsoby prosazují hlavní cíl – zlepšení
reálné péče o pacienty s diabetem. Za deset let v čele Diabetické
asociace ČR mohu směle říci, že se podařila spousta mediál-

ních aktivit, seminářů, kongresů, jednání na úrovni politické
i nepolitické. Připravujeme brožurku, kde bude vše sepsané.
DAČR je samostatnou organizací, která jednoznačně naplňuje
vše, co do jejího vínku vetknul její zakladatel.

A daří se Vám je naplňovat podle Vašich představ?

Za vůbec největší úspěch považuji spolupráci s VZP, která po-
skytla Diabetické asociaci data o léčbě diabetu k analýzám. Ty
byly průběžně publikovány. Na základě těchto analýz vznikl zá-
konem ustanovený diabetologický registr. Což je jedinečná pří-
ležitost pro českou diabetologii. Jestli vše, co Diabetická asoci-
ace dělala, vyústilo právě ve vznik registru, tak to nebyla marná
práce. Již v Luhačovicích budou publikovány první výsledky.
Do konce roku budou doplněna laboratorní data. A předpo-
kládám, že také do konce roku bude na webu možné si po-
drobně prohlédnout přísně anonymizované výsledky péče
a položit vlastní otázky. Takto plně automatizovaně a otevřeně
nefunguje v žádné zemi na světě.

Kam by měla směřovat česká diabetologie? Kam by se měl
ubírat vývoj, co je nezbytně třeba učinit?

Trvale se snažit zlepšit kvalitu. Tu pak „prodat“ jako devizu této
specializace. Výsledky máme velmi dobré, ale rezervy jsou ještě
větší. Třeba v prevenci aterosklerózy, medián LDL-cholesterolu
se u pacientů s diabetem velmi pravděpodobně pohybuje okolo
3,1 mmol/l. Plnohodnotná terapie levnými statiny (kterými je
léčeno pouze něco přes 50 % pacientů) by snížila úmrtnost
v celé populaci. Takových velmi jednoduchých kroků by se
našlo více.
    Velkou výzvou je zjištění, které „vypadlo“ z prvních analýz
registru. Druhou nejčastější příčinou smrti v celém souboru
pacientů po ICHS jsou solidní nádory. Ty nejčastější jsou při-
tom odhalitelné aktivní depistáží. Řada diabetiků dochází pra-
videlně k diabetologovi, a pouze střídmě navštěvuje praktika.
V programu aktivní depistáže nejčastějších nádorů v ordinaci
diabetologa vidím největší výzvu a současně, při realizaci, po-
tenciálně největší přínos diabetologie v naší zemi.

Může v tom Diabetická asociace být nápomocna? Jaká může
být její úloha a role?

Nejen že může, ale bude. Jako vždy, velmi jednoduše. Mediali-
zace, podněty, publikace, semináře, kongresy. Budeme rádi,
když nám ostatní pomohou. Máme jedinečnou příležitost.

Za rozhovor poděkoval
Karel Vízner

OHLÉDNUTÍ
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ENDOKRINOLOGIE
příloha časopisu Kazuistiky v diabetologii

Oboustranný kryptorchismus nemusí být 
jen chirurgickým problémem

Jiřina Zapletalová1, Kamila Michálková2, Oldřich Šmakal3,
Vladimír Mihál1

1Dětská klinika, LF UP a FN Olomouc
2Radiologická klinika, LF UP a FN Olomouc
3Urologická klinika, LF UP a FN Olomouc

Souhrn
Polohové anomálie varlat (kryptorchismus) představují patologický stav, kdy jsou jedno
nebo obě testes uložena mimo skrotum. Jde o poměrně častou vývojovou vadu, která
se vyskytuje u 1–8 % donošených a asi u 25 % předčasně narozených novorozenců muž-
ského pohlaví. V minulosti byly za příčinu retence varlete považovány výhradně ana-
tomické překážky (hernie, úzký ingvinální kanál, krátké spermatické cévy nebo chybný
úpon gubernaculum testis), které bránily jeho fyziologickému sestupu. Současné po-
znatky ukazují spíše na převahu primární genetické poruchy s následnou endokrinní
deregulací na úrovni hypotalamo-hypofyzo-gonadální (HT-HY-G) osy. Zejména jde-
li o vrozený oboustranný kryptorchismus, který může být projevem závažné zdravotní
poruchy.

Summary
Bilateral cryptorchidism is not always just a surgical problem
Cryptorchidism represents a pathology in which one or both testicle(s) are located out-
side scrotum. It is a quite common defect that affects about 1–8 % of mature and about
25 % of prematurely born male newborns. Anatomical barriers (such as hernias, narrow
inguinal canal, short spermatic vessels or defect of gubernaculum testis ligament) were
considered the only cause of the testicle retention that prevented its physiological
descent in past. Recent knowledge suggests rather primary genetic impairment with
a following endocrine dysregulation of hypothalamus-pituitary-gonadal (HT-HY-G) axis.
Especially in case of a congenital bilateral cryptorchidism which may represent a symp-
tom of a severe medical condition.

Zapletalová, J., Michálková, K., Šmakal, O., Mihál, V. Oboustranný kryptorchismus nemusí být jen chirurgic-
kým problémem. Kazuistiky v diabetologii 17, 1 – příloha Endokrinologie: 60–63, 2019.

Klíčová slova
 oboustranný

kryptorchismus
 kombinovaný deficit

pituitárních hormonů

Keywords
 bilateral cryptorchidism
 combined pituitary

hormone deficiency

Úvod
Jednou z nejčastějších urologických diagnóz v dětském věku
jsou poruchy sestupu varlat. Většinou jsou tito chlapci odesí-
láni praktickým lékařem pro děti a dorost přímo do ordinací

dětských urologů a dětských chirurgů ke včasné orchidopexi,
která by měla být provedena nejpozději do 18. měsíce věku. Pa-
cienti, u kterých se je jedná oboustrannou retenci varlete, pří-
padně ti jedinci, u nichž je oboustranný nebo jednostranný ne-
sestup kombinován s jinou vývojovou odchylkou genitálu
(např. mikropenisem nebo hypospádií), by měli být co nejdříve
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vyšetření dětským endokrinologem. Ideálně již na doporučení
neonatologa.

Kazuistika
Dvouletý chlapec byl přijat
na doporučení chirurga ze
spádové nemocnice k obou-
stranné orchidopexi pro in-
gvinální retenci obou testes,
která byla zjištěna již po na-
rození. Při vstupním vyše-
tření měřil 80 cm (-2,6 SDS),
jeho tělesná hmotnost byla
11 kg. Varlata byla obou-
stranně hmatná v tříselném
kanále, jeho skrotum neob-
sahovalo obaly varlete. Měl
kratší penis (22 mm). Ná-
padné u něj bylo klenuté čelo
a větší mozkovna, jinak
neměl žádnou faciální dys-
morfii a byl proporcionální
(obr. 1).

Jeho maminka a nevlastní sourozenec (z prvního vztahu
matky) mají diabetes mellitus typ 1A léčený intenzifikovaným
inzulínovým režimem, maminka od 15 let věku, starší bratr od
2 let. Otec je zdráv. Chlapec byl porozen ze 2. gravidity, v ter-
mínu, s hmotností 3 700 g a délkou 51 cm. Měl protrahovaný
novorozenecký ikterus, do 14 dnů věku opakované hypogly-
kemie (dávány do souvislosti s diabetem matky), prodělal
časnou novorozeneckou sepsi. Byl sledován neurologem
v místě bydliště pro svalovou hypotonii a opoždění psychomo-
torického vývoje. Rehabilitoval podle Vojtovy metody do 12
měsíců věku. Neurolog indikoval genetické vyšetření pro po-
dezření na Praderův-Williho syndrom, který nebyl potvrzen,
jeho karyotyp byl fyziologický mužský (46,XY). Ve spádové en-
dokrinologické ordinaci mu byla v 9. měsících věku diagnosti-
kována centrální hypotyreóza, od té doby užíval levothyroxin
25 μg denně. Jiné hormonální osy vyšetřeny neměl. Zajímavý
byl údaj maminky, která mu z obavy před rizikem vývoje cu-
krovky opakovaně vyšetřovala glykemie na svém glukometru.
Zapisovala si je a byla velmi spokojena, že byly spíše nízké ze-
jména po probuzení (od 2,1 mmol/l do 3,7 mmol/l).

Oboustranný kryptorchismus, mikropenis, malý vzrůst
v nesouladu s rodičovskou predispozicí (matka 165 cm, otec

178 cm, střední rodičovská výška -0,1 SDS), ale zejména pe-
rinatální údaje a informace o nízkých glykemiích vyvolaly
naléhavé podezření, že nejde jen o náhodnou koincidenci
klinických příznaků, ale o daleko závažnější onemocnění.
Operační výkon byl odložen a ještě při současné hospitalizaci
bylo chlapci provedeno kompletní hormonální vyšetření
včetně stimulované sekrece růstového hormonu (GH), které
prokázalo kombinovaný deficit pituitárních hormonů: adre-
nokortikotropního (ACTH), somatotropního (GH) a tyreo-
tropního (TSH). Je pravděpodobný i deficit gonadotropinů –
folikulostimulačního hormonu (FSH) a luteinizačního hor-
monu (LH), které vedly k prenatální poruše sestupu varlat. Jeho
aktuální kostní zralost odpovídala jen 6 měsícům. Bylo indi-
kováno zobrazovací vyšetření hypotalamo-hypofyzární oblasti
pomocí magnetické rezonance (MRI), při němž byla nalezena
výrazně hypoplastická adenohypofýza, nepřítomné infundi-
bulum a ektopická neurohypofýza (obr. 2 a 3).

U chlapce byla ihned zahájena substituční léčba glukokor-
tikoidy (hydrokortizon v denní dávce 3×5 mg) a růstovým hor-
monem (denní dávka 25 μg/kg), zvýšena dávka levothyroxinu
na 37,5 μg denně. Během léčby došlo k normalizaci hormonál-
ních hladin (tabulka 1). Jako ukazatel efektu léčby somatotrop-
ním hormonem byla hodnocena hladina inzulínu podobného
růstového faktoru 1 (IGF-1) a jeho vazebného proteinu
(IGFBP-3). Začal lépe jíst a podle rodičů „viditelně ožil“.

Operace byla provedena ve věku 2 roky a 7 měsíců, po před-
chozím zajištění intravenózní infuzí s hydrokortizonem. Výkon
proběhl bez komplikací. Chlapec je nadále systematicky sledo-

OBOUSTRANNÝ KRYPTORCHISMUS NEMUSÍ BÝT JEN CHIRURGICKÝM PROBLÉMEM

Obr. 1: Pacient při prvním vy-
šetření v naší ordinaci
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Obr. 2: MRI mozku 
(dynamické skeny oblasti
hypofýzy a hypotalamu).
Výrazně hypoplastická ade-
nohypofýza, infundibulum
nepřítomné (šipka)

Obr. 3: 
MRI mozku (dynamické
skeny oblasti hypofýzy 
a hypotalamu). Ektopická
neurohypofýza 
(šipka)
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sledovaný parametr (normální hodnoty)                                                                                  při diagnóze                                          za 6 měsíců substituční léčby

kortizol 7.00 hod (171–536 nmol/l)                                                                                           pod 35 nmol/l                                     415 nmol/l

inzulínu podobný růstový faktor (IGF-1) (32–260 μg/l)                                                         pod 5 μg/l                                            96 μg/l

vazebný protein pro IGF-1 (IGFBP-3) (1 600–4 400 μg/l)                                                      986 μg/l                                                1 910 μg/l

postimulační hladina GH (nad 20 mIU/l)                                                                                2,1 mIU/l                                             –

volný tyroxin (9,1–19,1 pmol/l)                                                                                                  9,7 pmol/l                                             14,5 pmol/l

Tab. 1: Hormonální hladiny před a po zahájení substituční léčby
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ván a léčen v endokrinologické ordinaci. Zlepšila se jeho růs-
tová rychlost (obr. 4). DNA analýza u dítěte probíhá a je zamě-
řena na geny, které způsobují uvedený hormonální a neuro-
radiologický „fenotyp“.

Diskuse
Polohové anomálie varlat, v literatuře popisované také jako ne-
sestouplé testis, kryptorchismus, retinované testis, jsou jednou
z nejčastějších diagnóz v pediatrické urologii. Jde o stav, kdy
není varle umístěno ve své fyziologické poloze ve spodině šour -
ku. Výskyt jednostranné retence (s prevalencí pravé strany) je
čtyřikrát častější než retence oboustranná. Příčiny kryptor-
chismu jsou multifaktoriální a obvykle se dělí do tří hlavních
skupin: 1) anatomické (abnormální vývoj varlete, ductus defe-
rens, epididymis; chybný úpon gubernákula; perzistující pro-
cessus vaginalis s přítomnou ingvinální hernií), 2) hormonální
(poruchy funkce hypotalamo-hypofyzo-gonadální osy včetně
insenzitivity receptorů, porucha tvorby antimülleriánského
hormonu, aj.) a 3) genetické, které mohou být příčinou 
anatomických i hormonálních změn (syndromy spojené s izo-
lovaným hypogonadotropním hypogonadismem, např. Kall -
mannův syndrom, Praderův-Williho syndrom, syndrom an-
drogenní necitlivosti, mutace DAX1, případně s chyběním
jiných pituitárních hormonů PROP1, PIT1, HESX1 gen), aj.
Vývojové odchylky genitálu jako mikropenis s hypoplázií
skrota a se závažnějšími formami hypospádie bývají součástí
poruch sexuální diferenciace (DSD) jako např. poruchy kon-
verze testosteronu na dihydrotestosteron v důsledku deficitu
5-alfa reduktázy nebo částečné necitlivosti androgenních re-
ceptorů v periferních tkáních (Reifensteinův syndrom).

Z praktických důvodů pro stratifikaci pacientů s ohledem
na léčebný postup je dělíme na: 1) vrozené a získané,
2) hmatné a nehmatné a 3) oboustranné a jednostranné. Při-
bližně 80 % varlat je palpovatelných a 20 % nehmatných. Var-
lata můžeme pohmatem nalézt kdekoliv v průběhu jejich při-

rozeného ingvinoskrotálního sestupu (abdominálně, ingvi-
nálně, supraskrotálně, případně ektopicky – na vnitřní straně
stehna, na kořeni penisu, na protilehlé straně šourku, na peri-
neu). V případě, že varlata nehmatáme, může jít o jejich intra-
abdominální pozici nebo o tzv. „anorchii“ v důsledku jejich
ageneze nebo atrofie. Descensus varlat probíhá ve dvou fázích
– transabdominální a transingvinální. Transabdominální se-
stup je časován mezi 7. a 15. týden gestace a je ovlivněn inzu-
lin-like peptidem (INSL3), který je produkován Leydigovými
buňkami a jeho tvorba je částečně pod kontrolou placentárního
choriového gonadotropinu (hCG) a LH. Ingvinoskrotální fáze
začíná ve 25. týdnu intrauterinního života a je mediována tes-
tikulárními androgeny a končí v období 35.–38. týdne gestace.
Proto zaznamenáváme vysokou prevalenci polohových ano-
málií varlat u stavů spojených s hypogonadotropním hypo-
gonadismem, ať už izolovaným, nebo spojeným s chyběním
jiných pituitárních hormonů (jako u našeho pacienta). Během
těhotenství placentární choriový gonadotropin (hCG) může
nahradit chybějící sekreci LH, což částečně vysvětluje skuteč-
nost, že pouze 30 % chlapců s hypogonadotropním hypogona-
dismem má nesestouplá testes. Účinek placentárního hCG však
mizí v době porodu a za fyziologických okolností se u chlapců
po druhém měsíci života opět aktivuje osa hypotalamus-hypo-

Obr. 4: Růstový graf pacienta s kombinovaným deficitem pi-
tuitárních hormonů. Šipka na horizontální linii grafu ozna-
čuje věk zahájení substituční léčby.

Prader Andrea (1919–2001) – švýcarský profesor pediatrie. Specializoval
se na genetiku a endokrinologii. Společně s dalšími švýcarskými lékaři –
A. Labhartem a H. Willim – popsal syndrom, později spojený s jeho jmé-
nem, dnes známý pod zkratkou PWS. Jde o genetickou chorobu, nejčastěji
způsobenou delecí na 15. chromozomu. Choroba se projevuje hypotonií,
hypogonadismem, obezitou, poruchou funkce endokrinního systému
a CNS a mentální retardací. Incidence PWS se udává v rozmezí 1 : 10 000–
16 000 živě narozených dětí.

Willi Heinrich (1900–1971) – švýcarský pediatr. Vystudoval medicínu
v Zurichu a stal se zde rezidentem v Institutu patologické anatomie. Od roku
1928 pracoval na dětském oddělení a dále se již věnoval jen pediatrii. Kromě
svých akademických a nemocničních povinností věnoval své síly vedení
velké soukromé kliniky. Jeho největší přínos je na poli neonatologie. Jeho
osobu spojujeme s objevením a popsáním Prader-Williho syndromu.

(zdroj informací: archiv redakce)

Kallmann Franz Josef (1897–1965) – německý psychiatr a genetik. Naro-
zen ve Slezsku, medicínu studoval ve Wroclavi, doktorát získal v r. 1921.
Zpočátku se věnoval forenzní psychiatrii, několik let strávil v Berlíně na
tamní univerzitě a Institutu psychiatrie a neurologie jako asistent H. G.
Creutzfeldta. R. 1929 začal působit na institutu M. Plancka v Mnichově, kde
se věnoval zejména schizofrenii a její genetické podmíněnosti. Po nástupu
nacistů Kallmann, považovaný za Žida, r. 1936 opustil Německo a přesídlil
do New Yorku. Tam pracoval v Kolumbijském presbyteriánském lékařském
středisku a v r. 1948 založil s několika kolegy Americkou společnost pro lid-
skou genetiku a časopis American Journal of Human Genetics. Kallman byl
až do své smrti prezidentem Americké společnosti pro psychopatologii
a plodným autorem odborných pojednání: spolupracoval na 49 knihách
a 176 článcích. Kallmannův syndrom (znám též jako Kallmann-de Morsier
s., Maestre-Kallmann-de Morsier s., Maestre de San Juan-Kallmann s., Mor-
sier-Gauthier s. aj.) je onemocnění mužů, výjimečně žen s různými typy dě-
dičnosti (autozomálně dominantní i recesívní, X-vázanou, ...), způsobené
nedostatečnou funkcí hypotalamu. Syndrom je charakterizován hypogona-
dismem, eunuchoidním vzrůstem, anosmií, barvoslepostí, rozštěpovými va-
dami, mentální retardací, gynekomastií, deficitem gonadotropinů, kompli-
kací bývá diabetes mellitus, hypertenze, obezita.

(zdroj informací: archiv redakce)
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fýza-gonády se vzestupem hladiny testosteronu, která stoupá
až do třetího měsíce postnatálního života a postupně klesá po
měsíci šestém. Toto transientní období hormonální aktivace se
nazývá minipuberta. U chlapců s vrozenou poruchou hypo-
talamo-hypofyzo-gonadální osy minipuberta chybí a tím není
potencován růst penisu a varlat. V poslední době je jednou
z diskutovaných terapeutických možností u jedinců s vroze-
ným hypogonadotropním hypogonadismem dlouhodobé po-
dávání kombinace rekombinantního LH a FSH v prvních
měsících života k napodobení chybějící minipuberty. Smyslem
léčby je možnost ovlivnit spontánní sestup varlat, potencovat
růst penisu a v budoucnu pozitivně ovlivnit průběh induko-
vané fertility. Tento léčebný postup je ale nutné ověřit rando-
mizovanými klinickými studiemi s větším počtem pacientů
a s jejich dlouhodobým sledováním. Metodou volby tedy na-
dále zůstává orchidopexe ve věku 6–18 měsíců erudovaným
operatérem.

Příčinou oboustranné retence varlat a mikropenisu byla
u našeho pacienta vrozená porucha funkce hypotalamo-hypo-
fyzo-gonadální osy (v jeho případě spojená s chyběním dalších
pituitárních hormonnů – ACTH, TSH a GH) v důsledku mor-
fologických změn v oblasti hypofýzy. Panhypopituitarismus byl
u něj diagnostikován zcela náhodně bohužel až ve věku dvou
let na základě sdružených klinických příznaků. Plánovaná
oboustranná orchidopexe po předchozím předoperačním
lačnění mohla mít závažné důsledky v podobě těžké hypo-
glykemie (chybění kontraregulačních hormonů – ACTH,
STH a TSH), která může mít i fatální následky.

Závěr
Polohovou anomálii varlat diagnostikuje obvykle neonatolog
při první prohlídce novorozence. V případě oboustranné re-
tence by měl být pacient co nejdříve konzultován s dětským
endokrinologem, zvláště v případě zjištěné jiné anomálie ge-
nitálu (mikropenis, hypospádie, …) a nález by měl vést k po-
drobné diferenciální diagnostice. Jen tak je možné předejít
opominutí závažné a život ohrožující (i když poměrně vzácné)
diagnózy, kterou je např. nepoznaný a neléčený vrozený pan-
hypopituitarismus.
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Reifenstein Edward Conrad, jr. (1908–1975) – americký endokrinolog.
Medicínu vystudoval na University of Syracuse v roce 1934, endokrinologii
se začal věnovat pod vedením Fullera Albrigta. Za druhé světové války zkou-
mal metabolické aspekty rekonvalescence, vztahu endokrinního systému
a kostí a metabolické aspekty hojení ran. Po válce se stal vedoucím endo-
krinologického oddělení Sloan-Ketteringova Institutu v New Yorku a půso-
bil i jako vedoucí výzkumu v jedné farmaceutické společnosti.

von Leydig Franz (1821–1908) – německý anatom. Studoval filozofii
v Mnichově a medicínu ve Würzburgu. Působil jako asistent na katedře fy-
ziologie, přednášel také histologii a vývojovou anatomii. V roce 1857 byl
jmenován profesorem zoologie a srovnávací anatomie na univerzitě v Tü-
bingenu, od roku 1875 byl profesorem srovnávací anatomie na univerzitě
v Bonnu. Jeho jméno figuruje v eponymech L. buňky (morfologicky charak -
teristické intersticiální buňky varlat, které produkují testosteron), L. žláza,
L. nádor.

Müller Johannes Peter (1801–1858) – německý biolog a lékař. Je považován
za zakladatele srovnávací anatomie. Byl profesorem anatomie a fyziologie
na univerzitách v Bonnu a Berlíně. Studoval reflexy, krevní oběh, procesy
látkové přeměny, trávení, dýchání, vyměšování, exokrinní žlázy a systém
kapilár. Je autorem mnoha vědeckých spisů, k nejvýznamnějším dílům své
doby patřila jeho učebnice Handbuch der Physiologie des Menschen (Učeb-
nice fyziologie člověka).

(zdroj informací: archiv redakce)
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Souhrn
Kazuistika se zabývá klinickou rozvahou správné a časné diagnostiky myxedému. Vět-
šinou se jedná o starší a celkově polymorbidní pacienty, kde rozvíjející se myxedém
může být zastřený přidruženými nemocemi. Včasná a intenzivní léčba je důležitá, neboť
mortalita myxedému je vysoká. Kazuistika představuje i nástroje nápomocné ve správné
diagnóze.

Summary
Myxedema?
The patient case presentation deals with a clinical understanding of a correct and early
diagnosis of myxedema. These patients are mostly older and generally polymorbid and
the developing of myxedema may be blurred by associated diseases. An early and in-
tensive treatment is important because the mortality of myxedema is high. The case re-
port also provides helpful tools for a correct diagnosis.

Grimmichová, T., Wildová, E. Myxedém? Kazuistiky v diabetologii 17, 1 – příloha Endokrinologie: 64–66, 2019.
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Úvod
Myxedémové kóma nebo lépe myxedémová krize je velmi
vzácný akutní stav v tyreoidologii s incidencí 0,22–1,08/1 mil./rok.
Většinou se jedná o starší a celkově polymorbidní pacienty.
Mortalita bývá vysoká, 30–60 %. V předchorobí těchto paci-
entů je většinou dlouhodobě nepoznaná či neléčená hypotyre-
óza. K akutní manifestaci vede většinou spouštěč, kterým může
být chladné počasí, infekce, trauma, operace, hypoglykemie,
podání léků jako amiodaronu, anestetik, sedativ, furosemidu
či kortikoidů. Do plně vyvinutého obrazu myxedému patří
únava, porucha vědomí až kóma, hypotermie (<35 ºC), hypo-
tenze (<90/60 mmHg), bradykardie (≦60/min), hypoventilace
(<88 % O2), hypoglykemie (<3,3 mmol/l), hyponatremie 
(<135 mmol/l) a otoky.

Kazuistika
71letá žena byla přijata k hospitalizaci na standardní oddělení
z důvodu ztráty soběstačnosti, slabosti dolních končetin, zhor-
šení vizu, zácpy a nechuti k jídlu. V osobní anamnéze měla 
hypertenzi a hypercholesterolemii, užívala metoprolol (Vaso-
cardin), amlodipin (Orcal), amilorid+hydrochlorothiazid (Mo-
duretic) a atorvastatin (Sortis). Objektivní nález: krevní tlak
40/90 mmHg, tepová frekvence 70/min, tělesná teplota 36,5 °C,
hmotnost 80 kg, výška 165 cm. Pacientka byla bradypsychická,
měla chrapot.

Vstupní vyšetření: v-pO2 korig. na T°C 2,90 kPa (3,59–5,32
kPa), v-pCO2 korig. na T°C 11,00 kPa (5,45–6,78 kPa), TSH 
80 mU/l (0,27–4,2), fT4 1 pmol/l (12–22), anti-TPO >1 300 kU/l,
anti-TG >500 kU/l, cholesterol 8,85 mmol/l (2,9–5,0), kortizol
520 nmol/l (145,4–619,4). RTG snímek ukázal kardiomegalii
a pleurální výpotek. Echokardiografické vyšetření: ejekční
frakce levé komory srdeční 60 %, perikardiální výpotek. Sono-
grafické vyšetření štítné žlázy: atrofická tyreoiditis.

První den hospitalizace byla započata substituce p.o. levo-
thyroxinem (LT4) v dávce 100 μg/den, další den LT4 snížen na
50 μg/den a byl podán i.v. hydrokortison 100 mg.

Druhý den hospitalizace byla pacientka přeložena na JIP pro
hyposaturaci, hypotenzi a retenci CO2.

Osmý den hospitalizace nastalo zhoršení respirační insufi-
cience, bezvědomí – stav si vyžádal umělou plicní ventilaci, ka-
techolaminovou podporu, dávka LT4 byla navýšena na 100 μg
denně, pokračovala substituce hydrokortisonem.

Vyšetření: pO2 korig. na T°C 4,15 kPa (9,4–14,7), pCO2

korig. na T°C 11,4 kPa (4,5–6,1), saturace hemoglobinu kyslí-
kem 54,4 % (94–99), fT4 5,8 pmol/l.

Dvacátý první den hospitalizace byla pacientka přeložena na
oddělení následné intenzivní péče. Při překladu byly hodnoty
TSH 50 mU/l a fT4 8,8 pmol/l. LT4 navýšen na 150 μg 6× týdně.

Šedesátý pátý den hospitalizace po extubaci překlad zpět na
standardní oddělení. TSH 3,6 mUI/l, fT4 26,7 pmol/l.

Osmdesátý šestý den hospitalizace byla pacientka dimito-
vána, eufunkce na LT4 100 μg/d.
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Diskuse
Myxedém je velmi vzácná klinická jednotka. Jedna z retrospek-
tivních studií na větším souboru pacientů (n=149) ukázala, že
se většinou jedná o ženy průměrného věku 77 let. Výskyt je čas-
těji v zimním období a chladné počasí je také jedním ze spouš-
těčů. Příznaky hypotyreózy jsou četné, patří mezi ně únava, zi-
momřivost, zvýšení váhy, suchá kůže, obstipace, bradykardie,
srdeční selhání, perikardiální a pleurální výpotek, ileus, de-
prese, otoky předloktí, chrapot a další, ale žádný z jednotlivých
příznaků ani kombinace těchto příznaků není dostatečně citlivá
pro jasnou diagnózu hypotyreózy. Při hypotyreóze je oslabená
ventilační odpověď na hyperkapnii a hypoxii, je přítomna sva-
lová slabost včetně bránice a častěji je přítomen syndrom spán-
kové apnoe, což vše zhoršuje respirační nedostatečnost s nut-
ností delší ventilační podpory. Může být přítomna makroglosie
s obtížnou intubací.1 U hypotyreózy je také snížená funkce levé
komory srdeční, což může vést k rozvoji či zhoršení kardiál-
ního selhání.2

Námi prezentovaná pacientka měla v diagnostické rozvaze
uvedený myxedém, nicméně intenzivní léčba neproběhla a po-
stupně pacientka s rozvíjejícím se myxedémem pokročila do
plně rozvinutého myxedémového kómatu. K prohloubení
myx edému mohla přispět souběžná medikace i respirační in-
fekt, který se rozvinul za hospitalizace.

K odhadu rizika myxedému mohou sloužit následující sys -
témy. První z nich má 80% senzitivitu a 80% specificitu (ta-
bulka 1). Není žádná validace tohoto systému. Nicméně při po-
užití tohoto systému by námi prezentovaná pacientka byla
zařazena již při příjmu k hospitalizaci do skupiny pravděpo-
dobného myxedému.3

Tab. 1: Nástroj pro screening myxedému

Hodnocení: 8–10 myxedém velmi pravděpodobný; 5–7 myxedém pravděpo-
dobný, léčit pokud nejsou jiné zřetelné příčiny; <5 myxedém nepravděpodobný
(volně dle Chiong et al. 2015)3

Další možností je tzv. diagnostický skórovací systém myx -
edému. Tento skórovací systém má retrospektivní validaci. Je
citlivější než předcházející systém, neboť má více podskupin,
tím se stává také složitějším (tabulka 2). Při použití tohoto sys -
tému by námi prezentovaná pacientka při příjmu k hospitali-
zaci byla jasně zařazena do skupiny myxedému.4

Tab. 2: Diagnostický skórovací systém myxedému

Hodnocení: >60 myxedém; 59–25 riziko rozvoje myxedému; <25 myxedém
nepravděpodobný (volně dle Popoveniuc et al. 2014)4

Léčba pacientů s myxedémem má probíhat na jednotce in-
tenzivní péče. Substituce LT4 iniciálně začíná vyšší dávkou až
300–500 μg/den p.o. Při dostupnosti i.v. LT4 lze podat iniciálně
200–400 μg/d. Poté se přechází na běžnou substituční dávku
50–200 μg/den. Dle některých autorů není nutná iniciálně po-
daná nasycovací dávka a lze začít běžnou substituční dávkou.
Plná substituce je 1,6–1,8 μg/kg/den. Nutné je zmínit, že se
jedná o dávku substituce počítanou na LBM (lean body mass).
Právě proto je nutná úprava dávky např. u starších pacientů při
poklesu svalové hmoty. Je tedy doporučeno plnou substituci
snížit o 75 % u starších či polymorbidních pacientů.5 U paci-
entů s nedostatečnou klinickou odezvou na LT4 je možné při-
dat malou dávku T3. V této studii byla u pacientů podávána
substituce LT4 v denní dávce 100–199 μg/den v 36,9 %, <100 μg
v 24,2 % a ≥200 μg v 26,8 %. Do kombinace byla u některých
pacientů přidána T3 substituce v těchto dávkách <20 μg/den
(2,7 %), 20–49 μg/den (2,7 %) a ≥50 μg/den (2 %). Nejsou jasná
doporučení na délku podávání T3, většinou se jedná o krátko-
dobou několik málo dnů trvající substituci. U myxedému je
doporučena pravidelná monitorace T4 každé 2–3 dny.1

Po p.o. podání je LT4 absorbováno ze 75 % a poločas levo-
thyroxinu je přibližně 10 dnů, tedy k ustáleným hladinám T4

body

Glasgow coma scale 0–10 4

Glasgow coma scale 11–13 3

Glasgow coma scale 14 2

Glasgow coma scale 15 0

TSH >30 mU/l 2

TSH 15–30 mU/l 1

nízké fT4 1

hypotermie 1

bradykardie 1

spouštěč 1

body

tělesná teplota >35 ºC 0

tělesná teplota 32–35 ºC 10

tělesná teplota <32 ºC 20

letargie/somnolence 10

obtundace 15

stupor 20

kóma, křeče 30

anorexie, bolesti břicha, zácpa 5

snížená motilita GIT 15

paralytický ileus 20

perikardiální/pleurální výpotek 10

plicní edém 15

kardiomegalie 15

hypotenze 20

hypoglykemie 10

hyponatremie 10

hypoxemie 10

hyperkapnie 10

snížená glomerulární filtrace 10

bradykardie 50–59/min 10

bradykardie 40–49/min 20

bradykardie <40/min 30

přítomný spouštěč 20
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MYXEDÉM?

dochází přibližně za 5–6 týdnů. Po podání i.v. LT4 v jednorá-
zové dávce 2 mg došlo k poklesu TSH do normy za 5 dní.6

Ke komplexní léčbě myxedému patří podání hydrokorti-
sonu v iniciální dávce 200–300 mg/den. Je nutné stanovit
vstupně hladinu kortizolu, vyloučit tak adrenální nedostateč-
nost a při dostatečné hladině kortizolu substituci ukončit. Glu-
kokortikoidy mohou naopak prohloubit myxedém, neboť do-
chází k supresi sekrece TSH a zablokování konverze T4 na T3.5

Nejvyšší mortalita myxedému byla pozorována u pacientů
vyššího věku, kteří měli katecholaminovou podporu současně
s kortikoidy či bez kortikoidů a byli na ventilační podpoře. Nej-
častější komorbiditou myxedému bylo kardiovaskulární one-
mocnění, ale dávka substituce LT4 neměla vliv na mortalitu.
Na jednu stranu panují obavy z rychlého a vydatného zvyšo-
vání substituce LT4 pro zvýšené riziko arytmie či ischemie, na
druhou stranu jsou studie, které udávají zlepšení až vymizení
projevů anginy pectoris. Za rizikovější je považována i.v. sub-
stituce LT4 a až 20 % pacientů má nadměrnou substituci s pro-
jevy hypertyreózy. Pacienti s hypotyreózou, a o to více s dlou-
hodobě nepoznanou či neléčenou, mají dyslipidemii, pokročilý
terén aterosklerózy a celkově vyšší riziko kardiovaskulárního
onemocnění.1,6

Na závěr je nutné zmínit, že u starších pacientů nemusí dojít
k tak výraznému vzestupu TSH při periferní hypotyreóze, dále
se nesmí zapomenout na možnost rozvoje myxedému u paci-
entů s centrální hypotyreózou. Jsou popsány také ojedinělé ka-
zuistiky myxedému při subklinické hypotyreóze.

Závěr
Myxedém je vzácný akutní stav v tyreoidologii. Jedná se často
o starší a celkově polymorbidní pacienty, kde rozvíjející se myx -
edém může být zastřený přidruženými nemocemi. Je nutné

včas a dobře stanovit diagnózu a nečekat na plně rozvinutý
obraz myxedému s kómatem.
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Anotace

Poruchy vodní a elektrolytové rovnováhy u dětí
50 let molekuly DDAVP
Jan Lebl, Hana Flögelová, Martin Gregora et al.
Kniha s podtitulem Motolské pediatrické semináře 3 je skromná a sympatická knížka, která je dedikována 50letému výročí vývoje
desmopresinu (DDAVP) a jeho objeviteli Ing. Milanu Zaoralovi, DrSc.

Obsahuje soubor příspěvků, většinou kazuistik, jejichž spojujícím tématem jsou poruchy vodní a elektrolytové rovnováhy
u dětí a diabetes insipidus. Můžeme se tak seznámit s kazuistikami diabetes insipidus, nefronoftízy, s příspěvky věnovanými
příčinám nočního pomočování u dětí, polyurie a polydipsie či hyponatremie u dětí. Jedná se o literárně zpracované vybrané
přednášky, které zazněly na motolském „primářském“ semináři v roce 2018.

Nechybí ani historie syntézy desmopresinu, tedy léku, který byl vyvinut v Československu v 60. letech 20. století a jež je dodnes (v podobě léku Minirin)
užíván pacienty s diabetes insipidus po celém světě.

Přestože nejde o obsáhlou monografii či prestižní učebnici, je vidět, že knize byla věnována řádná vydavatelské pozornost, jak je ostatně zvykem u knih
z produkce nakladatelství Galén. Sazba je precizní, nechybí rejstřík, vysvětlivky, kvalitně zvládnutá schémata a obrázky.

Galén, Praha, 2019, ISBN 978-7492-405-7, 1. vydání, 105 stran
Publikaci je možné zakoupit na www.galen.cz
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Helena Vávrová

Každé Dny dětské endokrinologie jsou významnou příležitostí k získání nových infor-
mací z oboru, který je sice krásný, ale svým rozsahem bezbřehý. Letošní Dny dětské
endokrinologie byly něčím víc než jen studnicí vědomostí, což bych nastínila v šesti
bodech.
1. Sněhové království
2. Nástup mladé endokrinologické generace
3. Genetika jako součást již základní diferenciální diagnostické úvahy
4. Zahraniční hosté
5 Vyhlášení výsledků soutěže o nejlepší publikace v oboru dětská endokrinologie
6. Potlesk vestoje – udělení ceny doc. A. Kopeckého za celoživotní přínos v endokrinologii

Ohlédnutí za 20. Dny dětské endokrinologie
25.–26. ledna 2019, Hotel Ostrov, Ostrov u Tisé

Sněhové království
Tato překrásná krajinná oblast, známá především krásou tisec-
kých skal, se přeměnila díky vydatnému sněžení v pohádkové
sněhové království, kde chyběla jen Sněhová královna. Nepři-
nesla radost pouze motoristům, kteří mnohdy museli nasadit
sněhové řetězy. Ale zasněžené vzpomínky zůstanou.

Nástup mladé endokrinologické generace
Přednášky nastupující mladé generace endokrinologů přinesly
ujištění, že se v dalších letech máme na co těšit a že dětská en-
dokrinologie bude stále významným partnerem endokrinolo-
gie pro dospělé pacienty nejen u nás, ale celosvětově.

Vybrat nejlepší přednášku mladých endokrinologů nelze,
všichni byli skvělí. Mně osobně se nejvíc líbil MUDr. L. Plachý,
který vystoupil s perfektně připravenou a dokumentovanou
přednáškou Příběh rodiny s mnohočetným centrálním diabetes
insipidus. V „ženské kategorii“ mě hodně oslovila MUDr. M.
Kulinová, už také proto, že její práce nepocházela z klinického
pracoviště, ale z Oblastní nemocnice Mladá Boleslav. Tématem
jejího sdělení byla vzácná forma hypoglykemie spojená s gly-
kogenózou typ 0a – jaterní.

Genetika – první krok v diagnostické mozaice?
Bez genetického vyšetření se dnes již neobejdeme. Naprostá
většina přednášek to potvrzovala. V příspěvku doc. MUDr. Š.
Průhové, Ph.D. zaznělo důležité poselství – je nutné myslet na
to, že u jednoho pacienta je možné nalézt několik genetických
chyb.

Zahraniční hosté
Prof. A. Linglart (Paříž, Francie): X-Linked hypophosphatemia
and its treatment
Prof. R. T. Hamza (Káhira, Egypt): Disorders of sex develop -
ment: A multifactorial dilemma

Excelentní přednášky obou zahraničních hostů přinesly vý-
znamnou možnost nahlédnout do endokrinologické „ku-

chyně“ ve Francii a v Egyptě. Obě přednášky byly úžasné, byť
v angličtině, krásně dokumentované, a zvláště přednáška paní
profesorky R. T. Hamza byla doslovnou smrští endokrinolo-
gických poznatků o poruchách sexuální diferenciace.

Vyhlášení výsledků soutěže o nejlepší publikace
v oboru dětská endokrinologie
V kategorii do 35 let zvítězil MUDr. Ondřej Souček, v katego-
rii bez rozdílu věku byl oceněn MUDr. David Neumann,
Ph.D.

Potlesk vestoje
To nejlepší na závěr! Letošní laureátkou ceny doc. Aloise Ko-
peckého za celoživotní přínos dětské endokrinologii se stala,
a to zcela zaslouženě, MUDr. Jitřenka Venháčová z Fakultní
nemocnice Olomouc.

Co říci o mimořádné osobnosti, která svůj život zasvětila
dětským diabetickým a endokrinologickým pacientům? Ona
sama o sobě moc neřekla, bránila jí v tom její přirozená skrom-
nost. Ale my ostatní jsme z jejích slov cítili tu neocenitelnou
hloubku jejích znalostí, zkušeností a vztahu především s diabe-
tickými dětmi a jejich rodiči. Za to Ti, Jitřenko, patří nejen cena
doc. Kopeckého, ale uznání nás všech. Moc děkujeme.

Každá pohádka má svůj konec, i Sněhové království skončilo
šťastně a za to patří poděkování hlavnímu organizátorovi
MUDr. J. Škvorovi, CSc., firmě BOS. org s.r.o., která měla na
starosti organizační zajištění konference, a sponzorům, bez je-
jichž pomoci by se akce neobešla.

MUDr. Helena Vávrová
Endokrinologická ordinace Vsetín
Nemocniční 945
755 01 Vsetín


