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Dobry sluha

Zeptal jsem se Al (integrované v prohlize¢i Google), kolik energie
potfebuje uméld inteligence ke své ¢innosti. Dostalo se mi odpovédi,
ze odhady se pohybuji mezi 85-134 TWh ro¢né. To je vice, nez spo-
tiebuje celd Ceska republika.

Odpovéd Al vychazela primarné z prace doktoranta z amstero-
damské School of Business and Economics Alexe de Vries, kterou
publikoval v ¢lanku The growing energy footprint of artifical inteli-
gence, otiténém v Casopise Joule.l To jsou c¢isla, ktera radoveé
odpovidaji spotiebé Ceské republiky - v roce 2024 jsme dle ERU
spotebovali v CR 67,2 TWh.2

Pfiznam se, ze v bézném zivoté sam umélou inteligenci vyuzi-
vam. Ono se ji totiz v soucasné dobé (plati z geografického hlediska
pro Evropu) popravdé témét nejde vyhnout. Jeji pouziti za¢ind used-
nutim za volant vozu (navigace) a konc¢i zaplacenim v restauraci. Ale soucasné, zfejmeé jako stara $kola, jsem k ni velmi ostrazity.
A pokud to jde, vyuzivam originalni zdroje informaci pro své rozhodovani. Al totiz neni neutralni ani bezchybna.

Ano, miize velmi usnadnit Zivot. Na druhou stranu nas ¢ini velmi zranitelnymi. Vnitiné nasi neschopnosti utkat se s problémy,
které jsme dfive zvladali s bravurou — nez jsme jejich feseni predali na bedra Al ale i navenek — moznosti oteviené ¢i skryté mani-
pulace.

Jak se tak rozhlizim kolem sebe, vétsina spole¢nost mé obavy nesdili. VSichni si zvykli, Ze Zijeme ve spole¢nosti 17i, kde slova
ztratila sviij ptivodni obsah a jsou jen nastrojem manipulace. Politici, obchodnici, ucitelé, statni ufednici, vSichni pouzivaji orwel-
lovsky newspeak, ktery zakryva skutecnost i cile. Béznému ¢lovéku to uz ani neptijde na mysl a prekldda si jazyk vefejny do svého
vnitfniho jazyka. Nikdo neceka, ze politici budou délat, co deklarovali, Ze inzerované produkty budou mit avizované vlastnosti ¢i
hodnotu. Lidé uz tolikrat slyseli, Ze to politici mysli upfimné a ze jejich acet/smlouva/zavazek je bez hacki, ze si nedovedou pred-
stavit, Ze by to tak mohlo byt doopravdy. Ani déti uz realné neocekavaji deklarovanou ,lahodnou® chut od unorového rajcete
z hypermarketu. A redakéni zésady slusného vyjadfovani mi zamezuji otisknout lidovy preklad okfidleného réeni - A jak Vam
jesté miZzeme pomoci?

Dnes a denné jsme manipulovani, povétsinou k nasi $kod¢, ale obavy z toho ve spole¢nosti nevidim. Netu$im, zda lidé rezig-
novali a prosté piijali, co nedokazou zménit, zda vSudypritomnou manipulaci prestali vnimat ¢i jen zvolili pohodlnou cestu. Mozna
od vseho trochu.

Pfemys$lim, zda nadéji by nemohlo byt to, ze v duchu zakofenéné haskovské tradice nic nebereme vazné. Muj kamarad, ktery
pracuje u pasu v mladoboleslavské Skodovce, si jako prvni poéin prace s Al vyrobil video, na kterém jeho jezevéik tanéi na zadnich
nohach a zpiva pfi tom makarenu. Tteba si diky tomu uvédomi, Ze to, ¢im ho krmi politika, byznys a urady, je vlastné také takovy
tancici pes.

Al vitézné tahne svétem, véetné toho odborného. Hodnoti snimky sitnice, posuzuje glykemické kiivky a v mnoha aspektech je
chytfejsi nez my. Nicméné v redakéni praci s odbornymi texty stale plati, ze kontrola originalniho zdroje je nezbytnosti a wikipe-
dicka ,fakta” (kdy o pravdé rozhoduje prevladajici minéni, nikoliv dtikazy) do odborné publikace prosté nepatfi.

S ptanim poklidného jara
Rarel Visuer

$éfredaktor
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Souhrn

Syndrom suchého oka je multifaktorialni poruchou o¢niho povrchu, charakterizovanou ztra-
tou homeostazy slzného filmu oka, a je jednou z nejcastéjsich pri¢in navstévy o¢niho lékare.
Statistiky uvadéji, ze nékterou formou syndromu suchého oka celosvétové trpi 5-30 % popu-
lace starsi 65 let. Vice nez 85 % diabetikt v§ak uvadi néjaké znamky suchého oka a az u 54 %
se vyvijeji zavazné symptomy tohoto syndromu. Existuje nékolik teorii, které vysvétluji spo-
jeni mezi syndromem suchého oka a diabetem. Nejcastéji jsou citovany faktory souvisejici
s periferni neuropatii, hyperglykemii, nedostatkem inzulinu a zdnétem. V ¢lanku se zaby-
vame historickymi souvislostmi, patofyziologii onemocnéni a jeho spojitosti s cukrovkou,
diagnostickymi postupy, prevenci i 1é¢bou.

Summary

Dry eye syndrome and diabetes

Dry eye syndrome is a multifactorial disorder of the ocular surface characterised by a loss of
tear film homeostasis and is one of the most common reasons for visiting an ophthalmologist.
Statistics show that 5-30% of the population over the age of 65 worldwide suffer from some
form of dry eye syndrome. Nevertheless, more than 85% of diabetics report some symptoms
of dry eye, and up to 54% develop severe symptoms of this syndrome. There are several the-
ories that explain the link between dry eye syndrome and diabetes. The most commonly cited
factors are related to peripheral neuropathy, hyperglycaemia, insulin deficiency, and inflam-
mation. In the article, we discuss the historical context, pathophysiology of the disease and
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its connection with diabetes, diagnostic procedures, prevention and treatment.

Historie diagnostiky a lécby

Syndrom suchého oka trapi lidstvo od nepaméti. Prvé zminky
o tomto onemocnéni najdeme jiz v Ebersové papyru (1550 pt.
Kr.). Lé¢ba zahrnovala potirani oéi smési medu a prachu. Rim-
sky filozof Cornelius Celsus (kolem roku 0 po Kr.) povolanim
lékatem nebyl, ale jako vzdélani Rimané tehdejsi doby toto
uméni vyucoval, podal jeden z prvnich jasnych popisti suchého
oka pod ndzvem xerophthalmia, kterou charakterizoval jako
suché o¢i, lepkavd vicka, o¢ni bolest v noci. Teprve v roce 1903
némecky oftalmolog Otto Schirmer zavedl test, ktery slouzi
k zjisfovani mnozstvi vyloucenych slz a ktery se v upravené po-
dobé¢ pouziva dodnes. V roce 1933 §védsky oftalmolog Henrik
Sjogren zavedl termin keratoconjunctivitis sicca. V roce 1945
se objevily prvé odborné zpravy o pouziti inzulinu v 1é¢bé ro-
hovkovych viedt. V 70. letech minulého stoleti byla u syn-
dromu suchého oka popséna role mucinu v slzném filmu a dys-
funkce Meibomskych zlaz. Zaroven vznikla definice suchého
oka jako multifaktoridlniho onemocnéni se ztrdtou homeostazy
slzného filmu.

Syndrom suchého oka a jeho
patogeneze

Syndromem suchého oka celosvétové trpi 5-30 % populace
star$i 65 let. Vice nez 85 % diabetikii vSak uvadi néjaké priznaky
suchého oka a az u 54 % se vyvijeji zavazné symptomy tohoto
syndromu. Syndrom suchého oka je multifaktorialni onemoc-

SCHIRMER OTTO (1864-1918) — némecky oftalmolog. Po studiu mediciny
v Greifswaldu pracoval jako o¢ni lékat a navazal tak na rodinnou tradici.
Vyznam maji jeho histologicka a biochemicka studia katarakty, prvni popis
keratitis rosacea ad. Jeho jméno nese jednoduchy test k hodnoceni mnozstvi
tvorby slz (8. test).

SJOGREN HENRIK (1899-1986) - §védsky oftalmolog. Vystudoval medicinu
na Karolinska institutet v roce 1922, 1961 profesorem na univerzité v Go-
teborgu. Syndrom, ktery dnes nese jeho jméno, popsal v roce 1933 v praci
»Zur Kenntnis der keratoconjunctivitis sicca®.

ME1BOM HEINRICH (1638-1700) — némecky lékat a u¢enec. Byl profesorem
mediciny, ale i historie a poezie, pfednasel i archeologii, geometrii a filozofii.
Napsal asi 57 praci z oboru mediciny. Jsou po ném pojmenoviny mazové
ilazy o¢nich vicek, které popsal. (zdroj informaci: archiv redakce)



néni o¢niho povrchu, charakterizované ztratou homeostazy slz-
ného filmu a doprovazené o¢nimi symptomy, pii kterych hraje
etiologickou roli nestabilita a hyperosmolarita slzného filmu,
zanét a poskozeni o¢niho povrchu a neurosenzorické abnor-
mality. Slzny film, o tloustce 7-10 um, ma klicovou roli pro
normalni funkei oka. Zajistuje jeho lubrikaci, chrani a vyzivuje
rohovku a m4 antibakteridlni uc¢inky. Jeho povrchova lipidova
vrstva zabranuje odpafovani slz, druha vodna vrstva zvlhcuje
avyzivuje rohovku a treti, vnitfni mucinova vrstva, ktera ptimo
naléhd na epitel rohovky, udrzuje intaktni slzny film. Nadmérna
evaporace vede k hyperosmolarité slz, poskozeni o¢niho po-
vrchu a k apoptdze epitelialnich i poharkovych bunék. Snizuje se
smacivost povrchu oka a slzny film se trha. Zaroven se uvolnuji
zanétlivé medidtory a protedzy. Nasledné dochazi k apoptoze
epitelidlnich bunék rohovky, spojivky a poharkovych bunék
spojivky a poskozeni glykokalyx, ochranujici povrch bunky.
Glykokalyx, tvoteny oligosacharidy, glykoproteiny a jinymi pro-
teoglykany, slouzi jako zasobnik imunoglobulini, které diky
své viskozité uvolnuje postupné po cely den. Vysledkem této
poruchy je nestabilni slzny film a rohovkova epiteliopatie. Sub-
jektivni stiznosti pacientti jsou vagni, ale zahrnuji fadu podob-
nych priznakil. K bézné uvadénym symptomtm patii spojiv-
kova hyperemie, paleni, fezani, pocit pisku v ocich, tlaku za
oc¢ima, svétloplachost nebo proménliva kvalita vidéni. Nékdy
pacienti paradoxné nevnimaji suchost o¢i, ale naopak maji pocit
nadmérného slzeni, coz je projevem dysfunkce lipidové slozky.
Na vzniku onemocnéni se vyrazné podileji enviromentalni
vlivy. Zhorseni projevil nastava také pri zrakové namaze. Ob-

Obr. 1: Pfiznaky suchého oka

ZE1s EDUARD (1807-1868) — némecky chirurg a oftalmolog. Studoval na
univerzitdch v Lipsku, Bonnu a Mnichové. Po studiu si otevtel lékatskou
praxi v Drazdanech, pozdéji se stal profesorem chirurgie na univerzité
v Marburgu (1844). V roce 1838 publikoval prirucku plastické chirurgie
(podle ni se etabloval sém pojem plastickd chirurgie). Vénoval se i takovym
tématim, jako sny nevidomych osob. Jeho jméno nesou mazové zlazky o¢-
nich vicek (glandulae sebaceae ciliares) - Z. Zlazy.

MOLLJACOB ANTON (1832-1914) — dansky o¢ni lékat. Jsou po ném pojme-
novany Mollovy Zlazy (glandulae ciliares). (zdroj informaci: archiv redakce)

jektivné je patrna hyperemie spojivky, blefaritida a dysfunkce
Meibomskych zlazek. Na okrajich vicek jsou také patologicky
zménény Mollovy a Zeisovy zlazky (obr. 1).

Diabetes a syndrom suchého oka

Existuje nékolik teorii, které by mohly vysvétlit spojeni mezi
syndromem suchého oka a diabetem. Nejcastéji jsou citovany
faktory souvisejici s periferni neuropatii, hyperglykemii, nedo-
statkem inzulinu a zanétem.

Poskozeni nervil, takzvana periferni neuropatie, je jednim
z mnoha disledktl diabetu a hyperglykemie. Hyperglykemie
poskozuje i nervy rohovky a tim blokuje zpétnovazebni me-
chanismus, ktery ridi sekreci slz. Ve chvili, kdy je inervace po-
vrchu rohovky porusena, slzna zlaza neprodukuje dostate¢né
mnozstvi slz. Studie analyzovaly senzitivitu, tedy citlivost su-
chych o¢i, a prokazaly u diabetikii vyrazné snizenou citlivost
rohovek. Vyzkumy také naznacily i pfimou souvislost snizené
citlivosti rohovky se stupném diabetické retinopatie. V posled-
nich letech se totiz spekuluje o tom, zda jsou diabetické sitni-
cové komplikace primédrné vaskulopatické, nebo neuropatické.
Ukazuje se, zZe vyraznou roli ve vzniku diabetické retinopatie
hraji casné neurodegenerativni zmény, takzvana diabeticka re-
tindlni neurodegenerace, ktera bezprosttedné souvisi s diabe-
tickou neuropatii. Neurodegenerace predchazi mikrovaskulo-
patii a pozdéji se na ni i podili. Inzulin vyvolava pleiotropni
ucinky na citlivé tkdné, véetné povrchu oka, prostfednictvim
tyrosinkinazového inzulinového receptoru.

Bylo prokazano, ze inzulin je vylu¢ovan také slzami. Zaroven
byly identifikovany inzulinové receptory v o¢ni rohovce. Pro-
dukce inzulinu v slzné zlaze je lokalné a systémové regulovana
ama homeostatickou roli ve zlaze a na o¢nim povrchu. Inzulin
zprostredkovava celou fadu dalsich funkci, jako je bunéény me-
tabolismus, genova exprese a syntéza proteintl. Nizka hladina
inzulinu narusuje biomechanickou rovnovahu rohovky a vede
tak i k syndromu suchého oka. Zanét je poslednim faktorem
v této patologické kaskadé zptsobené cukrovkou. Na zvifecich
modelech s indukovanym diabetem bylo prokazano uvoliiovani
zanétlivych faktort, predevsim cytokini. Hyperglykemie je
tedy spoustécem zanétlivych zmén. Ukazuje se, Ze zanét je ne-
jenom pricinou, ale i diisledkem suchého oka. Samotny nedo-
statek vodné slozky je pak i dal$im nexem zanétu. Opét tedy
plati, ze hyperglykemie pfispiva k tomuto typu zanétu. Ukdzalo
se také, ze hladina HbA,  kolem 70 mmol/mol je rizikovym
faktorem vzniku syndromu suchého oka. Byly prokazany ko-
relace s diabetickou neuropatif i diabetickym onemocnénim
ledvin. V poslednich letech je zkouman vliv1é¢by metforminem
na syndrom suchého oka. Vysledky jsou zatim kontroverzni.

Diabeticka keratopatie

Zavaznou komplikaci souvisejici s diabetem a syndromem su-
chého oka je diabeticka keratopatie. Je charakterizovana pro-
gresivnim poskozenim rohovkovych nervii v disledku chro-
nické hyperglykemie vyvolané cukrovkou a s ni souvisejicimi
metabolickymi zménami. Cukrovka ovliviiuje denzitu bun¢k



a stav subbazalniho nervového plexu rohovky. Souvislost mezi
diabetem a poskozenim jednotlivych vrstev rohovky, oznaco-
vanym jako diabeticka keratopatie, je jiZ obecné akceptovana.
Predpoklada se, Ze se rozvine u dvou tfetin diabetikd. Zahrnuje
zménu denzity bunék bazalniho epitelu, keratocytt ¢i endotelu
rohovky, a pfedevsim progresivni poskozeni nervovych vlaken
rohovky, rohovkovou neuropatii. Ukazuje se, Ze zavaznost dia-
betické neuropatie rohovky také koreluje se stavem diabetické
periferni neuropatie (obr. 2).

Obr. 2: Typické projevy diabetické keratopatie na epitelu
rohovky pfi obarveni povrchu rohovky barvivem (fluores-
cein)

Zakladni a v bézné praxi pouzivané
diagnostické metody suchého oka

K diagnostice a vySetfeni syndromu suchého oka jsou bézné po-
uzivany sekre¢ni a barvivové testy. Tyto testy slouzi k posouzeni
produkee a kvality slzeného filmu a poskozeni povrchu oka.

Schirmeruv test

Schirmeriv test se pouziva ke kvantitativnimu hodnoceni
vodné a reflexni produkee slz. Vysetfeni probiha pomoci ka-
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librovanych filtra¢nich papirkii a trva 5 minut. Fyziologické
hodnoty zvlhéeni by mély dosahovat mezi 10 a 15 mm. Tento
typ testu hodnoti sekreci bazdlni a reflexni. Pouziva se bez ap-
likace anestetika. Méné Casto se pouziva Schirmertv test s anes-
tetikem, hodnotici bazalni sekreci, a Schirmertv test po draz-
déni nosni sliznice, ktery m4 za tkol zjistit stav reflexni slozky
slzeni. Viz obr. 3.

Obr. 3: Pacient se zavedenym kalibrovanym filtra¢nim pa-
pirkem pfi vySetreni Schirmerova testu bez aplikace anes-
tetika

Break-up time test (BUT)

Break-up time test se uzivd ke zhodnoceni kvality a stability
slzného filmu. Do spojivkového vaku kdpneme barvivo fluores-
cein, pacient nékolikrat zamrka a po poslednim mrknuti sle-
dujeme (pri osvétleni pres modry filtr) cas, za ktery se objevi
prvni defekt slzného filmu. Normalné by mély byt hodnoty vétsi
nez 10-15s. Test vypovidd predevsim o stavu hlenové a lipidové
vrstvy slzného filmu (obr. 4).

Obr. 4: Fotografiemi zachyceny postupny rozpad filmu pfi
objektivnim vysetieni TF-BUT test

NIBUT (Non-Invasive Tear Break-up Time)

Jednodussi obdoba predchoziho testu je, kdyz pocitame kolik
vtefin pacient vydrzi nemrkat, nez se objevi nepfijemné paleni
a fezani o¢i. Norma je minimalné 5 s.

Barveni ocniho povrchu

Barveni o¢niho povrchu je zaloZeno na afinité daného barviva
k devitalizovanym nebo mrtvym buikam rohovkové a spojiv-
kové tkané. K témto testim se bézné pouziva fluorescein sodny,



Obr. 5, 6: Suchy povrch oka obarveny bengalskou cerveni

bengélska cerven, fenolova Cerven ¢ilissaminové zeler. Uéelem
testt je priikaz degenerovanych ¢i mrtvych epitelovych bunék
¢i detekce nedostatku mucinu. Pouzivaji se k semikvantitativ-
nimu hodnoceni zavaznosti suchosti oka. Viz obr. 5,6,7,8.

Dalsi diagnostické moznosti

V posledni dobé jsou vyvijeny nové, sofistikované metody vy-
$etfovani slzného filmu, napt. méreni osmolarity slz — deprese
bodu tuhnuti, technika tlaku pary, elektricka impedance. In-
terferometrie pracuje s technikou sledovani riznych obrazcti
na povrchové lipidové vrstve.

Konfokalni kornealni mikroskopie predstavuje rychlou,
a predev$im neinvazivni vysetfovaci metodu, umoznujici in
vivo zobrazit nervova vldkna subbazalniho plexu rohovkyijed-
notlivé rohovkové vrstvy na bunééné trovni.

Dalsi vy$etrovaci technikou je tear ferning test (kapradinovy
test ke zjistovani nedostatku mucinu), impresni cytologie, kterd
sleduje hustotu poharkovych bunék, dale test sledujici mnozstvi
laktoferinu v slzach jako ukazatele antibakterialnich vlastnosti.
Meibomskopie nebo meibomgrafie pomoci fenoménu transi-
luminace evertovaného vicka prosviceného z kozni strany
umoznuje pozorovani zlazek ze spojivkové strany vicka. No-
vinkou v diagnostice syndromu suchého oka je atomova silova

Obr. 7, 8: Suchy povrch oka obarveny fluoresceinem

mikroskopie, umoznujici studovat v nativnim prosttedia v 3D
rozli$eni epitelové a endotelové bunky rohovky, coz pomiize
pochopit patofyziologii tohoto syndromu.

Obecné lécebné principy suchého oka

Zakladem 1é¢by je podrobna edukace pacienta o jeho onemoc-
néni, terapii a prognoze.

Uprava zivotniho stylu: Casté a védomé mrkani pfi praci na
pocitaci, omezovani pobytu v zakoufeném nebo klimatizova-
ném prostredi, dostate¢na hydratace a zvlh¢ovani vzduchu.
Masaze vi¢ek: Dusledna hygiena vi¢ek, masaze po suchych tep-
lych obkladech pomahaji uvolnit obturované zlazy.

Umélé slzy a gely: Zvlhcujici kapky, ¢asto s obsahem kyseliny
hyaluronové a lipidovou slozkou, suplujici pfirozené slzy. Gely
jsou vhodné pro intenzivnéjsi, dlouhodobéjsi zvlhceni, zejména
na noc. Doporucuji se ptipravky bez (nékdy) drazdicich kon-
zervanti.

Protizanétliva 1écba: Pri chronickych zanétlivych projevech
1ze pouzit slabé lokalni kortikoidy nebo imunomodulétory, jako
je cyklosporin, ktery blokuje aktivaci T-lymfocytii a produkci
interleukinu 2, ¢i takrolimus.

Autologni sérum: Autologni sérové o¢ni kapky jsou pripravo-
vany z vlastni krve pacienta, pro kterého jsou uréené. Jsou
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vhodné pro pacienty, u kterych jiz nezabird konvenéni terapie
syndromu suchého oka. V nékterych pripadech Ize pouzitialo-
genni sérové o¢ni kapky, které pochazeji z krve darované ne-
ptibuznym, ve vétsiné pripadii anonymnim darcem.

Plugy: Malé implantaty, které uzaviou slzné kanalky, ¢imz za-
brani odtoku slz a udrzi je déle na oku. Mohou byt permanentni
nebo tranzitorni, které se po ¢ase vyjmou ¢i rozpusti.
Moderni pristrojova léc¢ba: Metody jako IPL (intenzivni pulzni
svétlo) nebo JETT PLASMA stimuluji Meibomské zlazy v oc-
nich vickach k lepsi funkci a produkci vlastniho slzného filmu.

Inzulin v lécbé syndromu suchého oka

Prvé zminky o 1é¢bé rohovkovych defektt inzulinem, vice na
empirickém nez na teorii podlozeném zakladé, pochazejiz roku
1937 a byly publikovany T. R. Aynsleyem v British Journal Oph-
thalmology zacatkem roku 1945. V péti heterogennich kazuis-
tikach popisuje lé¢bu vétsinou rohovkovych defekti i viedt na
rtzném podkladu, které se v té dobé 1é¢ily albucitem, pronto-
silem (sulfonamidy), merkurochromem (rtutové antiseptikum)
a prohfivanim kauterem, az lozisko oschlo.

(Pozndmka na okraj. Sdm jsem metodu kauterizace zaZil
a aplikoval pred vice nez padesdti roky spolecné s targesinovymi
kapkami - Argenti diacetyltennatis albuminati, a v té dobé do-
stupnymi antibiotiky, predevsim framykoinem a chloramfeniko-
lem. Pfiblizit se tésné k rohovce pacienta do béla rozpdlenym
kauterem pattilo k mym stresovym zdZzitkiim oftalmologické
praxe. Bylo to ale kupodivu ti¢inné.)

Suspéchem T. R. Aynsley i jeho kolega B. Graves pouzili in-
zulin v kapkach. Po této zpravé po nékolik desetileti nenajdeme
v literatufe relevantni studie. AZ v novém tisicileti se diky ne-
davnym védeckym poznatkéim objevuji zpravy o moznostech
této terapie. Mnohostranné vyhody inzulinu souvisi s jeho pro-
tizanétlivymi, antioxida¢nimi, trofickymi a neurotrofickymi
vlastnostmi. Dnes jiz je bezpe¢né prokazano, Ze inzulin ptimo
stimuluje migraci a proliferaci epitelovych bunék rohovky, a tim
zrychluje hojeni rohovkového epitelu. To je dobfe patrné u hy-
perosmotickych stresovych podminek suchého oka. Lokalné
aplikovany inzulin ptisobi antiflogisticky predevsim cestou re-
gulace klicovych zanétlivych biomarkerd, napfiklad interleu-
kinu. Déle ptsobi imunomodula¢né, kdy snizuje zanétlivou re-
akei a apoptdzu epitelidlnich bunék rohovky. Inzulin tedy ptimo
ovliviiuje homeostazu a produkci slz a stabilizuje slzny film.

Prostfednictvim téchto mechanismi inzulin vykazuje po-
tencial nejen pro symptomatickou tlevu, ale také pro obnoveni
homeostazy a podporu skute¢ného hojeni o¢niho povrchu.

Inzulinové kapky nejsou zatim bézné dostupnym komer¢-
nim lékem. Magistraliter je 1ze pouzit off label. Probihajici studie
ukazuji na jejich velké 1é¢ebné moznosti predev$im u diabetikt
a pacientll s autoimunitnim onemocnénim.

Zaver

To, Ze je diabeticka retinopatie nej¢astéjsi pri¢inou slepoty vin-
dustrialné vyspélych zemich svéta, je obecné dobfe znama sku-
te¢nost. Jakymkoliv typem diabetické retinopatie trpi v sou-
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¢asné dobé 35 % diabetikil. Méné se vi, Ze témér 85 % diabetikil
uvadi néjaky priznak syndromu suchého oka a az 54 % nemoc-
nych diabetem ma pritomné projevy onemocnéni na oku za-
vazné. Onemocnéni charakterizuji zarudlé o¢i, paleni, fezani,
pocit pisku v o¢ich, tlaku za o¢ima, svétloplachost nebo pro-
ménlivd kvalita vidéni, nékdy paradoxné slzeni. Je tfeba myslet
na toto onemocnént, které je pro pacienta velmi obtézujici. Cla-
nek upozornuje kromé jiného i na to, jak je i pro toto onemoc-
néni dulezita tésna kompenzace cukrovky, a otevira moznosti
lé¢by syndromu suchého oka inzulinem.
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Hybridny uzavrety okruh - rychla cesta do ciela
u 25-ro¢ného pacienta s 5-rocnou anamnézou

diabetes mellitus 1. typu

Linda Bukova

Diabetologickd ambulancia, Internd klinika, FNsP F.D.R, Banska Bystrica, Slovensko

Suhrn

25-roény pacient s diabetes mellitus 1. typu v trvani 5 rokov napriek pouzivaniu glukézovych
senzorov mal dlhodobo hyperglykémie, preto zacal pouzivat inzulinovti pumpu. Pred nasta-
venim na inzulinovid pumpu mal time in range 43 %. 8. den pouzivania Control-IQ mal uz
time in range 85 %. Aj ked kazdy den je u kazdého pacienta iny, time in range za 30 dni dosi-
ahol 70 % napriek tomu, ze v praci nemd standardnd diabeticku diétu ako vac$ina pacientov
s diabetes mellitus 1. typu.

Summary

Hybrid closed loop - a fast way to the goal in a 25-year-old patient with a 5-year history
of type 1 diabetes mellitus

A 25-year-old patient with type 1 diabetes mellitus, despite using glucose sensors for 5 years,
had long-term hyperglycaemia, which is why he started using an insulin pump. Before setting
up an insulin pump, his time in range was 43%. On the 8th day of using Control-IQ, his time
in range was already 85%. Although every day is different for each patient, his time in range
in 30 days reached 70%, despite the fact that he does not have a standard diabetic diet at work
like most patients with type 1 diabetes mellitus.

Uvod

Kltucové slova
m diabetes mellitus 1. typu

m hybridny uzavrety okruh
m Control-IQ

Keywords

m type 1 diabetes mellitus
m hybrid closed loop
m Control-IQ

St¢astou moznosti inzulinovej pumpy Tandem je funkcia

Inzulinova pumpa (IP) Tandem t:slim X2 bola prva pumpa na
svete s uzavretym hybridnym okruhom (HCL). Technologicky
vyvoj umoznil, Ze inzulinova pumpa okrem prediktivneho vy-
pinania davok inzulinu taktiez davky znizuje alebo zvysuje, na
zaklade prediktivneho vyvoja hodnot glykémie zo systému kon-
tinualneho monitoringu glykémie (CGM).

Obrazok 1: Technolégia Control-1Q’

pokro¢ilého prediktivneho vypinania bazalnych davok inzu-
linu Basal-IQ. Ak pumpa na zaklade hodnoét z CGM Dexcom
G6 vyhodnoti, Ze hladina glykémie v buducich 30 minutach
klesne pod 4,4 mmol/l, alebo sa aktudlna hodnota nachadza
pod 3,9 mmol/l, prerusi ddvkovanie inzulinu. Pri prvom zvy-
$eni glykémie pumpa davkovanie inzulinu automaticky ob-
novi.!
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Pokrocilejsi je algoritmus Control-IQ, ktory pracuje na pri-
ncipe HCL. Vyhodou inzulinovej pumpy t:slim X2 je okamzité
spustenie algoritmu Control-IQ. V pripade 30-minttovej pred-
ikcie vyvoja glykémie umoziuje:

e nad 10 mmol/l automatické podanie korekéného bolusu,
e nad 8,9 mmol/l zvysenie bazalnej davky inzulinu,
e pod 6,2 mmol/l znizenie bazalnej davky inzulinu,
e pod 3,9 mmol/l vypnutie bazalnej davky inzulinu.

Bolusy st podavané pomocou bolusového kalkulatora. Pacient
zadava vypocitany prijem sacharidov z jedla v gramoch inzu-
linovej pumpe, ktord pomocou bolusového kalkulatora navrhne
bolus. Pacienti sa postupne v poc¢itani sacharidov zdokonaluju.
Automaticka korekcia pri predikcii nad 10 mmol/l pocas na-
sledujucich 30 minat prebieha s maximalnou frekvenciou jeden
krat za hodinu, pricom velkost bolusu predstavuje 60 % vypo-
¢itanej davky pri danej citlivosti a cielovej glykémii 6,2 mmol/1.2
Cielové pasmo glykémie sa pohybuje medzi 6,2-8,9 mmol/L.
Kazdému pacientovi sa odporuca aktivovanie rezimu spanok,
kedy cielové pasmo glykémie sa pohybuje medzi 6,2-6,7
mmol/l - obrazok 1, pri ktorom sa meni len bazalna davka in-
zulinu. Pri zvy$enej pohybovej aktivite mozno vyuzit aktivaciu
rezimu fyzickej aktivity a zvysit hodnotu cielového pasma gly-
kémii na 7,8-8,9 mmol/l - obrazok 1.

Kazuistika

25 ro¢ny pacient s diabetes mellitus (DM) 1. typu v trvani 5
rokov je bez anamnézy kardiovaskularneho (KV) ochorenia.
Z mikrovaskularnych komplikacii je pritomna diabeticka poly-
neuropatia. Posledna celkova dennd davka (CDD) inzulinu
pred nastavenim na inzulinovi pumpu bola 85 jednotiek, z toho
bazalny analég inzulinu detemir 36 U o 21:00 a ultrakratky
analdg inzulinu lispro 16-18-15 U. Podla potreby dopichoval aj
korekéné bolusy.

Pacient od oktobra 2025 pouziva inzulinova pumpu (IP)
t:slim X2. V pripade nastavenia na IP 12 hod. od aplikacie ba-
zalneho inzulinu sa aplikuje bazalny analég vecer v davke re-
dukovanej na polovicu, ¢o bol aj pripad nasho pacienta. V ruc-

Obrazok 2: Vystup z cloudu Glooko

Profil 1 Bazélna dévka Citlivost (ISF, Inzulin : pomer Ciefovy rozsah

Aktivny Jednotky/hod. oprava) sacharidov glukézy v krvi
mmol/l g/jednotka mmol/l

00:00 125 18 7 6(+0/-0)

(3hod))

03:00 145 18 7 6 (+0/-0)

(3hod.)

06:00 14 18 6 6(+0/-0)

(3hod.)

09:00 1.25 18 9 6(+0/-0)

(5hod.)

14:00 1.35 18 10 6 (+0/-0)

(8 hod.)

22:00 125 18 8 6(+0/-0)

(2hod.)

Celkovo 31,85 Jednotky
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Obrazok 3: Vystup z cloudu LibreView

Obrazok 4: Vystup z cloudu Glooko

nom rezime inzulinovej pumpy sme nastavili hmotnost pa-
cienta, bazdlne davky inzulinu, citlivost na inzulin, aktivny in-
zulin, sacharidovy pomer a cielova glykémiu a maximélny
bolus. Celkovi denni davku (CDD) inzulinu sme zniZili 0 20 %.
V ru¢nom rezime teda bazal 50 % z vypocitanej CDD a bolusy
50 % z vypocitanej CDD. U vadsiny pacientov je nizsia potreba
inzulinu do 03:00, vyssia potreba inzulinu od 03:00, dopoludnia
je vyssia potreba inzulinu, poobede do 14:00 potreba inzulinu
klesa a od 14:00 potreba inzulinu stupa. Citlivost na inzulin
sme vypocitali: 100/62 = 1,61 - teda pokles glykémie v mmol/I
po podani 1 jednotky inzulinu. N4§ pacient zadal 1,8 mmol/l
— obrazok 2. Nastavili sme aktivny inzulin - doba trvania naj-
vyraznej$ieho u¢inku aplikovaného bolusu, teda bolusovy in-
zulin, ktory bol aplikovany do tela, ale este nebol spotrebovany
— optimalne 2 hod., pri hypoglykémiach lepsie 3 hod., pri al-
goritme pumpy t:slim X2 v rezime Control-1Q je to vzdy 5 hod.
V ru¢nom rezime Basal-IQ je aktivny inzulin nasho pacienta
nastaveny na 2,5 hod. Nastavili sme inzulinovo-sacharidové
pomery v ¢asovych segmentoch so zohladnenim vysledkov me-
rania posledného glukézového senzoru pred nastavenim na IP
— obrazok 3. Medzi 6:00-9:00 sme zvolili 8 g, neskor po troch
dnoch tpravana 7 g, potom tprava na 6 g. Sacharidovy pomer
v ¢asovych segmentoch znizujeme, ak sa opakuju postpran-
dialne hyperglykémie, a zvySujeme, ak sa opakuju postpran-
dialne hypoglykémie. Celkovy denny prijem sacharidov je
u nasho pacienta cca 206,2 g.



Cielové glykémia, pokial nie je zapnuty rezim spanok alebo
fyzicka aktivita, je nastavena na 6 mmol/l - obrazok 2. Zadali
sme telesni hmotnost pacienta 98 kg a maximalny bolus
20 jednotiek. Pri prechode na inzulinova pumpu sme zvolili
namiesto ultrakratkeho analégu inzulinu lispro kratky analég
inzulinu lispro s pripadnou moznostou navratu k pévodnému
inzulinu, ak by dominovali hypoglykémie.

Za 30 dni pouzivania inzulinovej pumpy pacient dosiahol
time in range (TIR) nad 70 % - obrazok 4. Hodnoty krvného
tlaku st dlhodobo optimalne bez potreby antihypertenzivnej
liecby.

Na obrazkoch 5, 6 a 7 uvadzame vysledky predbeznych clou-
dovych kontrol u pacienta.

Diskusia

Pri tivodnej edukacii pacienta bola vyuzita aplikdcia t:simulator
App - fungujuca cez smart zariadenie OS Android alebo iOS.
Mozno ju stiahnut z obchodov Google Play a App Store. Na
diabetologicktl ambulanciu v den nastavenia na IP prisiel pa-
cient uz technicky zru¢ny po domacej predpriprave. Doma si
znovu precvicoval aj pocitanie sacharidovych jednotiek podla
vydaného eduka¢ného materialu, ¢o mu ulah¢ilo zadavanie vy-
pocitaného prijmu sacharidov z jedla. Pri edukacii by mal pa-
cient vediet aj nacasovanie bolusu inzulinu lispro podla pre-
prandidlnej glykémie - tabulka 1, ¢o moze prispiet tiez
k zlep$eniu kompenzécie ochorenia.

Nas$ pacient bol hned nastaveny na hybridny uzavrety okruh
—algoritmus Control-IQ 7.7 - najnovsiu verziu softvéru pumpy,
ktory na zdklade CGM Dexcom G7 predpoveda glykémiu 30
minut dopredu a v stlade s tym upravuje podavanie inzulinu
vratane automatickych korekénych bolusov (jedenkrat za 60
minut) s moznostou nastavenia limitu bazalu, ktory nemdze
byt prekroceny.! Inzulinova pumpa Tandem t:slim X2 je jedina
pumpa, ktora pacientom umoziuje vzdialene aktualizovat
funkcie prostrednictvom ich osobného po¢itaca (PC).

Inzulinova pumpa t:slim X2 komunikuje s CGM Dexcom
G6 v rezime Basal-IQ a s Dexcom G7 v rezime Control-1Q.
Softvér od firmy Glooko Diasend je uréeny na stahovanie uda-
jov z inzulinovej pumpy t:slim X2 a taktiez na stahovanie glu-
kometrov a CGM a vyznamne ulahcuje pracu lekarovi a jeho
pouzivanie pacientom zlepsuje jeho motivaciu. Pre vSetkych
uzivatelov je dostupny bez poplatku.

Ak je zapnuta technoldgia Control-1Q, dolezité a vyhodné
je mat zapnuty rezim spankovej aktivity, ktory zlepsuje kom-
penzaciu pacienta. Pre nasho pacienta je vyhodny aj rezim fy-
zickej aktivity, ktory pumpe pomoze upravit nastavenie auto-
matického davkovania inzulinu. V pripade pretrvavajicej
hyperglykémie bez reakcie na korekény bolus je dolezité vylucit

Obrazok 5: Vystup z cloudu Glooko

Obrazok 6: Vystup z cloudu Glooko

Obrazok 7: Vystup z cloudu Glooko, meranie 14 dni

(2.-15.11.2025)

Tabulka 1: Nacasovanie bolusu inzulinu lispro podla preprandialnej glykémie?

<4 mmol/l 4-8 mmol/l

pocas jedal alebo po jedle tesne pred jedlom

8-12 mmol/l

10-20 min. pred jedlom

>12 mmol/l

20-30 min pred jedlom
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Obrazok 8: Klinické ciele pre interpretaciu udajov z CGM
a odporucania z Medzinarodného konsenzu o TIR?

nefunkénost setu — vhodna aplikdcia inzulinu perom a prepich
kanyly, vymena setu, zasobniku aj inzulinu + kontrola ketolatok,
¢o sa zatial na$mu pacientovi nestalo. Stretli sme sa s tymto
problémom v minulosti pri pacientovi, ktory pracoval na stavbe.
V roku 2025 v USA FDA schvilila 15-diiovy senzor Dexcom
G7, ktory sa vyznacuje zvySenou presnostou, ktory bude dal$im
prinosom k zlep$eniu kompenzdcie pacientov s DM.*

Zaver

Prvych 10 rokov kompenzacie ochorenia je najddlezitejsich pre
buducnost pacienta (tzv. metabolicka pamit). Za predpokladu
dlhodobého pouzivania algoritmu Control-IQ mozno u pa-

cienta s 5-ro¢nou anamnézou DM 1. typu vyznamne oddialit
vznik mikro- ako aj makrovaskularnych komplikdcii diabetu
a dosiahnut cielové hodnoty lie¢by pacienta — obrazok 8.
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Twinkretin jako nasledna moznost po bariatrii

Marie Loblova

Diabetologicka ambulance, Diaclinic s.r.o., akreditované pracovi$té v obezitologii, Ceské Budéjovice

Souhrn

Nova moderni medikace typu twinkretinti pfinasi v souc¢asné dobé nejen moznost terapie

pacienta s nadvahou a obezitou bez diabetu, ale i s diabetem.

Twinkretin mizeme pouzit jako ndslednou terapii po bariatrii, kdy pacient prestal re-

dukovat hmotnost, coz demonstruje i nasledujici kazuistika.

Klicova slova

m twinkretin
m multioborova spoluprace
B moznosti vyuziti

Tato kazuistika také poukazuje na nutnost komplexni péce o pacienta s obezitou a na nut-
nost multioborové spoluprace, kdy kromé lékate pecuje o pacienta nutri¢ni terapeutka a také

psycholog.

Summary

Twincretins as a follow-up option after bariatric surgery

New modern medication such as twincretins currently offers the possibility of treating not
only overweight and obese patients without diabetes, but also those with diabetes.
Twincretins can be used as a follow-up therapy after bariatric surgery, when the patient

Keywords

B twincretin

m multidisciplinary
cooperation

B usage options

has stopped reducing weight, which is demonstrated by the following case study.
This case study also points out the need for comprehensive care for a patient with obesity,
and multidisciplinary cooperation, where in addition to the doctor, the patient is cared for

by a nutritional therapist and a psychologist.

Uvod

Obsahem kazuistiky je Sirokda moznost vyuziti twinkretinu v te-
rapii obezity, véetné zatim nepfili§ vyuzivané moznosti této te-
rapie po bariatrickém vykonu. To, Ze diabetici maji s antiobe-
zitiky mensi hmotnostni ubytky nez nediabetici, ukazuji napft.
studie SURPASS.

Divodi, pro¢ dochazi s témto zménam, je nékolik — hyper-
inzulinemie, obezitogenni medikace, kterou ¢asto podavame
(jako je inzulin, méné casto pak derivaty sulfonylurey, thiazo-
lidindiony), ptipadné zajidani hypoglykemii pomoci jednodu-
chych cukrt.

Kazuistika

Pacient, 48lety muz, pfiSel do nasi diabetologické a obezitolo-
gické ambulance v zafi 2024, cilem odesilajiciho lékate bylo
dale redukovat télesnou hmotnost po bariatrickém vykonu.
Predpokladana byla nutnost budouci operace typu gastrického
bypassu.

Pacient je katolicky knéz, ktery pracuje jako oSetfovatel
v hospici. Od roku 2009 ma diagnostikovan prediabetes, v mi-
nulosti byl sledovan praktickym lékarem a lé¢en metforminem
v davce 2 000 mg denné. V roce 2014 mu byla na OB Klinice
provedena plikace zaludku.

Pacient nema kardiovaskularni onemocnéni, v minulosti
prodélal operaci tfiselné kyly vlevo. Otec i matka pacienta méli
diabetes mellitus 2. typu a byli 1é¢eni peroralnimi antidiabe-
tiky.

V minulosti nav$tévoval obezitologickou ambulanci v Brné.
130 kg hmotnosti predstavovalo jeho hmotnostni maximum.
Za pomoci ,,krabickové diety” snizil svou hmotnost béhem 1,5
roku na 110 kg. Poté presel do péce obezitologické ambulance
v Pisku a sam se objednal na plikaci Zaludku na OB Klinice.
Pred plikaci mél hmotnost 112 kg, za 1,5 roku od vykonu re-
dukoval svou hmotnost na 75 kg. Kratce po vykonu dochazel
na kontroly do interni ambulance OB Kliniky, k nutri¢ni tera-
peutce nedochazel viibec, pozdéji prerusil i navstévy obezito-
logické ambulance.

Po bariatrickém vykonu uzival pouze metformin v nizké
davce (Stadamet 500) 0-0-1 a atorvastatin 20 mg tbl. 0-0-1. Ne-
uzival zddnou suplementaci vitamini.

Triggerem nartstu hmotnosti byla samota, kterou zajidal,
a stres a negativni emoce z toho vyplyvajici. Nez dorazil do nasi
ambulance, sdm si zajistil konzultaci s psychologem v UVN
v Praze a navstévu psychiatrické ambulance. Psychiatr nasadil
vortioxetin hydrobromid, ten uz ale aktualné neuzival. Nedo-
chazel do zadné obezitologické ambulance ani se netcastnil
zadného z Bari klubt, prestoze jeho hmotnost narostla zpét na
108 kg.
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Pozdéji pro nartst hmotnosti preci jen vyhledal obezitologa
vramci IIL interni kliniky VFN v Praze, kde probéhly dvé kon-
zultace. Vzhledem ke spddovosti naseho pracovisté nasledné
byla zahajena péce v nasi ambulanci.

V zafi 2024, béhem prvni navstévy nasi ambulance, mél
hmotnost 109 kg, tedy prakticky stejnou jako pfed provedenim
plikace zaludku. Plikace zaludku je vykon provadény laparo-
skopicky, s nékolikadenni hospitalizaci. Jedna se o vykon bez-
pecny, velmi mélo invazivni, vratny, pfi¢emz reverzibilita vy-
konu mtize byt ¢asto vyhodou zejména tehdy, pokud bude
pacienta ¢ekat vykon nasledny.!

Pacient se nahlasil do tfimési¢niho redukéniho programu
Oberisk, realizovaného nasi nutri¢ni terapeutkou. V jeho ramci
absolvoval tfi osobni konzultace v mési¢nich intervalech a me-
zitim pét online konzultaci jidelni¢cku. Poc¢ate¢ni InBody vyse-
tfeni ukazalo bazalni metabolickou miru (BMR) 1 500 kcal/den
(dale provadéno po meésici).

V ramci vstupni nutri¢ni konzultace byl pacientovi sestaven
nutri¢ni terapeutkou jidelni¢ek s obsahem 2 000 kcal/den. Pfi
vstupnim vysetfeni byla zji$téna télesna hmotnost 109,1 kg pti
vysce 168 cm (BMI 38,7 kg/m?). FFM (fat free mass, beztukova
hmota) ¢inila 52,2 kg, BEM (body fat mass, hmotnost télesného
tuku) 56,9 kg, kosterni svalstvo (SMM, skeletal muscle mass)
28,5 kg, procentualni zastoupeni tuku 52,1 %.

Krevni tlak pacienta pfi vstupnim vysetfeni byl 130/70
mmHg, hodnota desetiletého skoére kardiovaskularniho rizika
SCORE 2 byla 3,4 %. Laboratorni vySetfeni potvrdilo diagnézu
prediabetu a ukdzalo hodnotu celkového cholesterolu
6,3 mmol/l, HDL cholesterolu 1,52 mmol/l, LDL cholesterolu
4,57 mmol/l a HbA,. 49 mmol/mol. Dale pak ACR 2,5 g/mol,
EPI CKD > 1,5 ml/s a C-peptid 669 pmol/L.

Zachovali jsme stavajici medikaci metforminem (Stadamet
500, 0-0-1) i atorvastatinem 20 mg (0-0-1), farmakoterapie hy-
pertenze nebyla potfebna, protoze pacient si po bariatrické ope-
raci zachovaval pfi domacim selfmonitoringu cilové hodnoty
krevniho tlaku.

Screening mikrovaskuldrnich a makrovaskularnich komp-
likaci prinesl negativni vysledek u diabetické retinopatie
i VMPD, vysledek vysetfeni ABI ukdzal nepravdépodobnost
pritomnosti ICHDK. EKG kfivka byla normalni, nebyly pro-
kazany arytmie ani ischemické zmény (sinus 59/min., PQ 016,
QRS 0,04, QTC 0,36, neg. T ve V1, aVR).

Spolu s absolvovanim tfimési¢niho redukéniho programu
Oberisk (od ¢ervence do zaii 2024) jsme zahdjili terapii tirze-
patidem (Mounjaro). Zpocatku davkou 2,5 mg s.c. 1x tydné,
pozdgéji titrovano do davky 5 mg s.c. 1x tydné, kterou aplikoval
po dobu tfech mésicii. Nasledné byla davka zvy$ena na 7,5 mg
s.c. Ix tydné a jesté pozdéji na 10 mg s.c. 1x tydné.

Pacientovi se podatilo zredukovat télesnou hmotnost ze
109 kg na 89 kg, a to od zari 2024 do kvétna 2025. BMI se snizil
z 38,7 kg/m? na 31,5 kg/m?, v soucasné dob¢ je na udrzovaci
davce Mounjaro 5 mg s.c. 1x tydné. Stravuje se v porcich
5x denné, oddéluje jidlo a piti.
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Graf 1: Vyvoj hmotnosti pacienta (kg)
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Dile dle doporuceni lékate a nutri¢ni terapeutky provadi
posilovani zejména hornich koncetin v domacim prostiedi:
8-10 cvikil po 1-2 sériich s 8-12 opakovanimi denné.

Pozvali jsme jej k icasti v Bari klubu, ktery pravidelné porada
nase pracovi$té po tfech mésicich, s tim, Ze byl informovan
o dilezitosti kontinuity a naslednosti péce u obezitologa i nu-
tri¢niho terapeuta.

Vyvoj hmotnosti v ¢ase vlivem konzervativnich opatfeni,
plikace a twinkretinu doklada nasledujici graf.

Diskuse

Diky moderni farmakoterapii mizeme pacientovi oddalit ba-
riatricky vykon, na jehoz ptipravu k ndm do ambulance v pod-
staté prisel — efekt terapie soucasnymi antiobezitiky se témér
blizi efektu bariatrické chirurgie.

Zaveér

Nasledujici kazuistika ukazuje dtilezitost komplexniho ptistupu
k pacientovi, ktery trpi obezitou, jakozto chronickym recidi-
vujicim onemocnénim. Ukazala efektivitu antiobezitik, ktera
dnes pouzivame, i nutnost dlouhodobého uzivani udrzovacich
davek terapie, stejné jako moznost vyuzit tuto terapii u pacienta
po bariatrickém vykonu.
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Preventivni screeningové vysetreni nejenom

s ohledem na diabetes mellitus

Marie Janeckov4, Jan Broz
Interni klinika, 2. LF UK a FN Motol a Homolka, Praha

Souhrn

Od roku 2026 plati nova vyhlaska o preventivnich vySetfenich, ktera nabizi rozsahlejsi scre-
eningové programy a zaroven klade duraz na systematickou kontrolu jejich provadéni.
S ohledem na diabetes je nyni provddéna kontrola glykemie pti kazdé preventivni prohlidce
(kazdé 2 roky) od 18 let a pfi pritomnosti rizikovych faktort kazdoro¢né. Screening kolo-
rektalniho karcinomu je zahdjen jiz od 45 let. Pro lepsi informovanost diabetologické

Iy

verejnosti pfinasime prehled i ostatnich aktualnich preventivnich vysetfeni.

Summary

Preventive screening examination not only regarding diabetes mellitus

A new decree on preventive examinations has come into effect in 2026, offering more exten-
sive screening programs and emphasizing systematic monitoring of their implementation.
With regard to diabetes, blood glucose levels are now checked at every preventive examina-
tion (every two years) from the age of 18 and annually in the presence of risk factors.
Colorectal cancer screening begins at the age of 45. To better inform the diabetic community,
we provide an overview of other current preventive examinations.

Klicova slova
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Uvod

V roce 2025 byla publikovana studie ukazujici vysledky scre-
eningu diabetu z roku 2014. Prace vyhodnocovala implemen-
taci narodnich doporuceni pro screening diabetu u osob ve
véku 40 let a vice v Ceské republice, se zvlatnim zaméfenim
na vysoce rizikové skupiny, u nichz je doporuceno provadét
vy$etfeni glykemie kazdoro¢né. Analyza zahrnovala 4 106 re-
spondentt bez znamé diagndzy diabetu.

Vysledky ukazuji, ze 63,2 % respondent absolvovalo vyse-
tfeni hladiny krevniho cukru v poslednich 12 mésicich a 91 %
alespon jednou za posledni tfi roky. Vétsi ucast ve screeningu
byla spojena s vys$$im vékem, pritomnosti hypertenze nebo hy-
perlipidemie a pravidelnou navstévou praktického lékate. Zeny
byly testovany ¢astéji nez muzi. Naopak niz$i ti¢ast byla zazna-
mendna u mladsich osob (40-49 let), kurakd, osob s vys$si kon-
zumaci alkoholu a u téch, ktefi nenavstivili praktického lékare
v poslednim roce. Piekvapivé témér tietina obéznich osob ne-
absolvovala vySetfeni v poslednich 12 mésicich, prestoze obe-
zita predstavuje vyznamny rizikovy faktor diabetu 2. typu.

Studie potvrzuje relativné dobrou implementaci screenin-
govych doporuceni u osob s nékterymi komorbiditami, av§ak
upozoriuje na rezervy u ¢asti vysoce rizikovych skupin, ze-
jména u osob s nepfiznivymi zivotnimi navyky a obezitou. Kli-
¢ovym faktorem tucasti na screeningu byl pravidelny kontakt

s praktickym lékatem. Vysledky podporuji vyznam silné pri-
marni péce a dostupnosti zdravotnich sluzeb v systému uni-
verzalniho zdravotniho pojisténi.!

Od roku 2026 plati nova vyhlaska o preventivnich vySetre-
nich, ktera nabizi rozséhlejsi screeningové programy a zaroven
klade diraz na systematickou kontrolu jejich provadéni.

S ohledem na diabetes je nyni provadéna kontrola glykemie
pri kazdé preventivni prohlidce (kazdé 2 roky) od 18 let a pfi
pritomnosti rizikovych faktort (viz nize) kazdoro¢né. Scre-
ening kolorektalniho karcinomu je zahajen jiz od 45 let.

Pro lepsi informovanost diabetologické verejnosti pfindsime
prehlediostatnich aktualnich preventivnich vysetfeni. Prehled

preventivnich vySetfeni s ohledem na vék zobrazuje tabulka
1.2,3,4,5

Zakladni kamen prevence:
prakticky lékar
Kazdy dospély od 18 let by mél absolvovat bezplatnou preven-

tivni prohlidku u praktického lékare jednou za 2 roky (nejdfive
po 23 mésicich od posledni prohlidky).

Soucasti prohlidky je:

e podrobny rozhovor o zdravotnim stavu a rodinné anam-
néze;
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o kompletni fyzikalnivySetieni véetné méreni krevniho tlaku,
pulsu, vysky, hmotnosti a orienta¢ni vysetfeni sluchu a zraku,
varlat a u Zen nad 25 v riziku nadoru prsu vysetfeni prst
spolu s poucenim o samovysetfeni;

e méfeni EKG pri vstupni prohlidce, dale u osob v riziku ve
véku 30 let (a poté kazdé 4 roky), od 40 let s intervaly 2 nebo

4 roky dle rizika;

e vypocet indexu télesné hmotnosti (BMI) a méfeni obvodu
pasu;

e edukace ohledné rizikového chovani — koufeni, alkohol,
pohyb;

e vysetfeni moci testovacim papirkem (1x za 2 roky), neni-li
indikovano laboratorni vysetfeni;

o Castéjsi a podrobnéjsi laboratorni vysetfeni;

e kontrola o¢kovani dle o¢kovaciho kalendate a nové kromé
kontroly i doporuceni dobrovolnych vakein;

e kontrola Gcasti v hrazenych screeningovych programech.

Tab. 1: Prehled preventivnich vysetieni s ohledem na vék

Nové je vétsi duraz kladen na vyhodnoceni kardiovaskularniho,
metabolického, rendlniho a onkologického rizika. Lékar miize
podle vysledkt navrhnout dalsi sledovani, upravu zivotniho
stylu, drivéjsi kontrolu ¢i provést revizi medikace a doporucit
ockovani.

Laboratorni vysetieni podle véku

Nové se laboratorné vysetiuje: krevni obraz, lipoprotein (a), ja-
terni testy, NT-proBNP a pomér kreatinin/albumin (ACR). Pre-
ventivni péce nyni jasné stanovuje, kdy se provadéji konkrétni
testy:

o Glykemie nala¢no pfikazdé preventivni prohlidce, tedy mi-
nimélné 1x za 2 roky. Ceské diabetologické spole¢nost do-
porucuje toto vySetfeni 1x ro¢né u osob s vy$$im rizikem
diabetu (kardiovaskularni pfihoda v anamnéze, vyskyt dia-
betu u rodici, obezita nebo nadvaha zejména se zvysenym

Vék Vysetieni/program Interval
18+ preventivni prohlidka u praktického lékate 1x za 2 roky
18+ glykemie 1><. za 2 roky, u r121kovyvchvpac1entu
(viz vy$e v textu) 1x ro¢né
zeny 15+ gynekologicka preventivni prohlidka Ixza rok cytologie, HPV test 35/45/55 let

do véku 65 let

jednorazové v daném véku a dale ve 4letych

25230 let krevni obraz, lipidogram intervalech

30+ EKG u pacientt v riziku a poté do 40 let kazdé 2 roky
40+ EKG dle rizikovosti 2 nebo 4 roky

40+ krevni obraz, glykemie a lipidogram kazdé 2 roky

45+ (riziko jaterniho onemocnéni) | jaterni testy (AST, ALT, GMT, bilirubin) kazdé 2 roky

Zeny 45+ mamograficky screening

zeny rok po menopauze

.. screening osteoporoz
amuzi od 65 let & P Y

doporuéeni preventivniho o¢niho vysetfeni

1x za 2 roky, do 74 let

FRAX ¢i DXA vysetieni dle véku

45-61 let oftalmologem kazdé 4 roky

45-74 let screening kolorektalniho karcinomu TOKS 1x za 2 roky nebo kolonoskopie
1xza 10 let

50+ a pacienti s DM, hypertenzi v .

nebo kardiovaskularnim vySetfeni funkce ledvin kazdé 2 roky

. . (kreatinin, eGFR, ACR)
onemocnénim

50+ a minimalné 2 rizikové

faktory srde¢niho selhdni NT-proBNP
byvali kuraci 55-74 let
muzi 50-69 let PSA

60+ a minimdlné 1 rizikovy faktor

srde¢niho selhani NT-proBNP

muzi 65 a 67 let

65-80 let
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screening aneurysmatu aorty

stanoveni rizika demence (miniCog)

kazdé 2 roky (pokud neni sledovan
u kardiologa)

CT vySetfeni na zachyt nadoru plic

dle rizikovosti interval 2 nebo 4 roky

kazdé 2 roky (pokud neni sledovan
u kardiologa)

jednorazové UZ v daném veéku

kazdé 2 roky



obvodem pasu, hypertenze, dyslipidemie ¢i hyperlipopro-
teinemie, vyskyt poruchy glukézové tolerance v anamnéze,
kombinace rizikovych faktorti v ramci metabolického syn-
dromu, gesta¢ni diabetes ¢i porod plodu o hmotnosti nad
4 kg, polycysticka ovaria).

e Lipoprotein (a) jedenkrat za zivot, idealné pfi vstupni pro-
hlidce, mozno zopakovat u zen po menopauze.

e Ve 25 a 30 letech se provadi krevni obraz a lipidogram (cel-
kovy cholesterol, HDL, LDL, TG), poté kazdé 4 roky a od
40 let pti kazdé preventivni prohlidce.

e Od 45 let se u osob s rizikovymi faktory sleduji jaterni testy
(ALT, AST, GMT, bilirubin) kazdé 2 roky.

e 0d 50 let se kazdé 2 roky kontroluje funkce ledvin (kreatinin,
odhad glomerularni filtrace a pomér albuminu a kreatininu
v modi).

o Vysetfeni NT-proBNP, které pomdha odhalit riziko srde¢-
niho selhani, se provadi (vzdy v intervalu 2 let), pokud neni
pacient sledovan u kardiologa ¢i jiného specialisty:

© 0d 50 let u osob s alespon dvéma rizikovymi faktory,
© 0d 60 let u osob s alespon jednim rizikovym faktorem.

Vyznamna zména: screening
kolorektalniho karcinomu

Jednou z nejdilezitéjsich zmén je sniZeni vékové hranice pro
screening rakoviny tlustého stfeva a kone¢niku. Nové maji
narok osoby ve véku 45 az 74 let. Vysetfeni lze provést dvéma
zpusoby: testem na okultni krvéceni do stolice kazdé dva roky
nebo kolonoskopii jednou za 10 let. Toto vySetfeni je uréeno
i pro lidi bez obtizi - pravé proto, ze nemoc se dlouho nemusi
projevit.

Preventivni péce u zen

Zeny maji narok od 15 let na gynekologickou preventivni pro-
hlidku jednou ro¢né, od 45 let na mamograficky screening jed-
nou za dva roky. U zen s pozitivni rodinnou anamnézou nadort

Tiskova zprava

prsu se postup upravuje individualné. Po menopauze se nové
zavadi vysetfenilipoproteinu (a), jelikoz v tomto obdobi stoupa
jeho koncentrace a prispiva ke vzniku aterosklerézy a riziku
vzniku srde¢né-cévniho onemocnéni.

Preventivni péce u muzi

Soucasti prevence je také program ¢asného zachytu karcinomu
prostaty, zejména u muzu s pozitivni rodinnou anamnézou ¢i
ve véku 50-69 let, véetné vySetfeni PSA.

Dalsi sledované screeningové
programy
Soucasti preventivni péce je nové duraz na systematickou kon-
trolu ui¢asti v programech ¢asného zachytu zavaznych onemoc-
néni, napriklad: karcinomu prsu, kolorektalniho karcinomu,
karcinomu plic, aneurysmatu bri$ni aorty (pilotné od 2025),
osteoporozy a demence.

Pokud pacient nékteré vyseteni v predepsaném véku neab-
solvoval, 1ékar jej na tuto skute¢nost upozorni a doporuci dalsi
postup.
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Normalni hmotnost uz neni normou

Spole¢nost klinické obezitologie publikovala na tiskové konfe-
renci vysledky priizkumu realizovaného agenturou Ipsos. Pri-
zkum byl proveden na reprezentativnim vzorku 2 100 respon-
dentt.

Podle vysledkii priizkumu ma vice nez $est z deseti dospélych
Cechti nadvahu nebo obezitu. Pouze tti z deseti muzi a &tyii
z deseti zen maji normalni hmotnost a jsou tak v populaci
v mensiné. Primérna hodnota zjisténého BMI zkoumané ¢eské
populace je 27,9 kg/m?>.

Prizkum dale ukazal, Ze 28 % respondentt se 1é¢i s hyper-
tenzi, 11 % s cukrovkou a 47 % ma vyskyt obezity v rodiné.
Pouze polovina populace pravidelné sportuje a jen 14 % re-
spondentt konzultuje svou télesnou hmotnost s o$etfujicim 1é-
karem.

Zdroj

Tiskova zprava Spole¢nosti klinické obezitologie ze dne 25. 11. 2025 o pri-
zkumu Obezita: zivotni styl dospélych 2025.
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Proc by diabetolog meél vénovat svou pozornost

MASLD?

Odpovédi ze sympozia vénovaného problematice jaterni

steatohepatitidy

V ramci kongresu ambulantni diabetologie Aktuality v diabetologii 2025, ktery se uskute¢nil v listopadu 2025 v Podébradech, bylo
samostatné sympozium vénovano problematice jaterni steatohepatitidy asociované s metabolickou dysfunkci (MASH). Ve svych
prezentacich predstavili autofi prednasek, profesor Milan Kvapil, dr. Jan Stovicek a profesor Martin Prézny problematiku patofy-
ziologie, diagnostiky i1é¢by MASLD, resp. MASH. Vzhledem k tizkym souvislostem obezity, inzulinové rezistence a diabetu 2. typu
odpovédéli pfimo i nepfimo na otazku zminénou v nazvu této stati — pro¢ by mél diabetolog vénovat svou pozornost problematice

jaterni steatohepatitidy?

Prevalence MASLD vzrostla v obecné populaci na sou¢asnych
priblizné 30 % a ma tendenci k dal$imu rtistu. Predpoklada se,
ze priblizné u 10-30 % osob bude izolovana steatza progre-
dovat do steatohepatitidy, ev. do pokro¢ilejsich forem onemoc-
néni.

U pacientt s diabetem 2. typu je toto riziko mnohem vys$si
(steatozu ma 42-65 % diabetikd 2. typu). Témér 20 % téchto
pacientd ma pokrocilou fibrézu (F3 a vyssi).

Obecné je dolozeno u pacienttt s MASLD vy$$i riziko nefa-
talnich kardiovaskularnich onemocnéni (HR 1,4), ischemické
choroby srde¢ni (OR 1,33), srde¢niho selhani (OR 1,5), chro-
nického onemocnéni ledvin (HR 1,43), diabetu (DM) 2. typu,
obstrukéni spankové apnoe a diabetické periferni polyneuro-
patie.*

Jen u mensiny pacientu s jaterni steatézou dochazi k zanétu
ariziku progresivni fibrozy, ktera miize vést k cirhéze. Praveé fi-
broéza a naslednd cirhéza jater zvysuje riziko umrti z jaternich
pri¢in. Az do stadia fibrdzy je tento stav povazovan za terapeu-
ticky reverzibilni. Stupen fibrozy také urcuje prognézu pacienta
napri¢ etiologiemi (z pohledu komplikaci i mortality). K pro-

Obr. 1: Mozna progrese MASLD®?

gresi do cirh6zy dochazi u 3-5 % pacientt a Casto trva déle nez
20 let. Nicméné ve srovndani s obecnou populaci maji pacienti
s MASLD zvysenou mortalitu. MASLD tizce souvisi s rozvojem
kardiometabolickych rizikovych faktorti, zejména DM 2. typu,
a ¢asto mu predchdzi. A naopak, pritomnost nékolika kardi-
ometabolickych rizikovych faktorti zvysuje riziko progresiv-
niho poskozeni jater a zavaznych nezadoucich nésledki. Vyssi
vék, inzulinova rezistence a vice¢etné kardiometabolické rizi-
kové faktory zvysuji pravdépodobnost MASH, zavazné fibrozy
a cirhdzy a hepatocelularniho karcinomu.

V ramci diabetu existuji riizné endotypy s rtiznym rizikem
progrese jaterni steatohepatitidy. Mezi jedince s vysokym rizi-
kem progrese MASLD/MASH patti nemocni s tézkou inzuli-
novou rezistenci.*

Novy nomenklaturni konsensus Delphi, publikovany v roce
2024, posunul dfive pouzivany termin NAFLH, tedy nealko-
holické ztukovaténi jater, k nové definici MASLD, tedy jaterni
steatoze asociované s metabolickou dysfunkci. Prestoze jsou
oba terminy velmi blizké, ptivodni diagnéza byla spise pasivni
diagndzou per exclusionem, jez ziistala po vylouceni alkoho-

« lipotoxicita

« mitochondridlni a lysozomalni toxicita, poskozeni ER
« reaktivni formy kysliku

» zanét

MASH « aktivace jaternich hvézdicovych bunék (HSC)
kompenzovana dekompenzovana  hepatocelularni
zdrava jatra MASLD cirhéza cirh6za karcinom
regrese regrese kompenzace
fibréza
regrese
o Zivotni styl

« metabolické faktory
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Obr. 2: Steatdza jater — patofyziologické rozdéleni dle konsensu Delphi®
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lické pri¢iny a dal$ich znamych moznych patofyziologickych
pricin steatdzy. Oproti tomu novy termin MASLD (metabolic
dysfunction-associated steatotic liver disease) je proaktivni
ajasné definovan svym spojenim s metabolickym syndromem.
Nova klasifikace také zavadi kategorii MASLD u pacienti s vy-
sokym prijmem alkoholu (viz obr. 2). Péivodni termin nealko-
holicka steatohepatitida (NASH) je analogicky transformovan
v MASH (jaterni steatohepatitida asociovand s metabolickou
dysfunkci). S touto terminologii i ¢lenénim jiz pracuji nej-
novéj$i mezinarodni guidelines.*

Vzhledem k tomu, Ze obezita a diabetes mellitus 2. typu jsou
rizikovymi faktory pro vznik a progresi MASLD a Ze nezdrava
strava a sedavy Zivotni styl zvy$uji riziko MASLD, existuje
znac¢ny potencial pro prevenci MASLD i jeji progrese do zava-
znéjsich forem onemocnéni.

Rezimova opatfeni s dopadem na MASLD zahrnuji omezeni
ptijmu alkoholu, zlep$ené sloZeni stravy (omezeni konzumace
¢erveného masa a ultrazpracovanych potravin, sttedomorska
dieta), omezeni koufeni, zvy$eni fyzické aktivity a v pripadé
obezity ¢i nadvahy snizeni télesné hmotnosti.

U dospélych pacienttt s MASLD a MASH s nadvahou ¢i obe-
zitou se udava, ze redukee télesné hmotnosti o alesponl 5 % by
méla vést ke snizeni obsahu tuku v jatrech, pokles hmotnosti
0 7-10 % ke zlep$eni znamek zanétu jater a pokles hmotnosti
o vice nez 10 % ma jiz potencidl zlepsit fibrézu.*

Farmakoterapeutické postupy pro 1é¢bu metabolické steatohe-
patitidy spojené s metabolickou dysfunkci (MASH) byly v po-
sledni dobé vyznamné obohaceny. K dispozici v USA a nové
i v EU je specificka terapie pro MASH s ptitomnou fibrézou
(od stadia 2) v podobé resmetiromu. Tuto terapii, ktera pro-
kazala svtij benefit ve studii MAESTRO-NASH, jiz doporucuji
i mezinarodni guidelines.*$

Vzhledem k vyznamnému potencidlu inkretinovych mime-
tik snizovat télesnou hmotnost jsou v klinickych studiich pro-
kazovany také jejich vyrazné benefity pro ovlivnéni MASLD
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a MASH. V pripadé semaglutidu byla jiz dokonce v USA schva-
lena indikace pro terapii MASH, jez vychazi z pozitivnich vy-
sledkd studie ESSENCE. Dualni agonista receptorti pro GIP
a GLP-1 tirzepatid prokazal schopnost zlepsit steatohepatitidu
asociovanou s metabolickou dysfunkci a snizit stupen fibrozy
u pacientt s MASLD a soucasnou stfedné zavaznou az zava-
znou fibrézou (studie SYNERGY-NASH faze II klinického
zkouseni). Benefity pro feseni MASLD a MASH jsou prokazo-
vany také v klinickych studiich faze IT klinického zkouseni u du-
alnich agonistii receptortt pro GLP-1 a glukagon (cotadutid,
efinopegdutid) ad. Zda se tedy, ze v ramci farmakoterapeutické
skupiny inkretinovych mimetik ur¢enych k terapii obezity ¢i
diabetu se mizeme v brzké budoucnosti dobrat dalsich 1ékt
urcenych také k terapii MASLD a MASH. Podrobné se vysled-
kiim vybranych studii vénujeme v samostatnych ¢lancich - viz
ramecek.10-17



Inzulinova rezistence u diabetik 2. typu je terapeutickym cilem
antidiabetika s dobrym potencidlem zlepsit histologické
znamky steatohepatitidy, a tim je pioglitazon.

Jiz studie u nediabetikt ukazaly, ze u pacientt s nealkoho-
lickou steatohepatitidou (NASH) vede podavani pioglitazonu
ke snizeni ALT, AST, redukci lobuldrniho zanétu a jaterni ste-
atdzy a v nékterych studiich bylo prokdzano i snizeni jaterni fi-
brozy.2>2¢

Cilem studie, realizované u diabetik 2. typu a prediabetikd,
bylo zhodnotit efektivitu a bezpe¢nost dlouhodobého podavani
pioglitazonu u pacienttl s nealkoholickou steatohepatitidou
(NASH). Jednalo se o jednocentrovou, dvojité zaslepenou, ran-
domizovanou a placebem kontrolovanou klinickou studii
(NCT00994682)%. Zatazeni byli pacienti s diabetem 2. typu
nebo prediabetem a soucasné histologicky potvrzenou nealko-
holickou steatohepatitidou (NASH, dle tehdejs$i nomenklatury).
Randomizovani byli v poméru 1 : 1 k podavani pioglitazonu
v davce 45 mg/den (s postupnou titraci z Gvodni davky 30
mg/den), nebo placeba.??

Primarnim cilem studie byla redukce NAS skére po 18 mé-
sicich studie o celkové nejméné 2 body (ve dvou rtiznych his-
tologickych kategoriich) pfi sou¢asném nezhorseni fibrézy.
Dale byly hodnoceny mj. glykemie nala¢no, krevni lipidy, obsah
TAG v jatrech, znamky inzulinorezistence. Biopsie jater byla
provedena vstupné a na konci studie. Vstupni hodnota NAS
skore byla v pruméru 4,5 bodu.?®

Primarniho cile, tedy zlepSeni NAS skére o 2 body bez sou-
¢asného zhorseni fibrdzy, bylo dosazeno u 58 % pacientti léce-
nych pioglitazonem a u 17 % pacientti na placebu. Rozdil mezi
skupinami tak ¢inil 41 % (95% CI 23-59; p < 0,001).23

Sekundarniho cile studie, kterym bylo vyfeseni NASH, bylo
dosazeno u 51 % pacientli lé¢enych pioglitazonem a 19 %
pacienttl na placebu (rozdil v terapii 32 %; 95% CI 13-51;
p < 0,001). Signifikantniho zlepSeni bylo dosazeno ve v§ech
jednotlivé hodnocenych kategoriich NAS skore, tedy jak v pri-
padeé steatdzy, tak i zanétu a baléonové degradace hepatocytti
(ballooning). Naznacen byl i trend zlep$eni fibrozy, zlepseni fi-
broézy o pfinejmensim 1 stupen bylo dosazeno u 39 % pacientti
vs. 25 % pacienti (rozdil 14 %; 95% CI -6 az 34; p = 0,130).23

Dile autoti studie zjistili vétsi redukci mnozstvi adipdzniho
tuku a zlep$eni inzulinové senzitivity ve svalech i jatrech u pa-
cientti 1é¢enych pioglitazonem oproti pacientiim na placebu.
Vysledky dosazené po 18 mésicich pretrvavaly i po 36
meésicich.??

Po zahrnuti vysledki vyse uvedené studie do metaanalyzy
studii s pioglitazonem u pacientit s NASH jiz bylo dolozeno
i signifikantni snizeni fibrézy pii lécbé timto lékem. Viz obr.
3'28

Diabetolog ma ve své praxi k dispozici relativné dostupnou
a snadnou cestu pro provedeni screeningu rizika nemocnych
s MASLD z pohledu jejich progrese do zavaznéjsich forem
onemocnéni s projevy fibrozy. Jestlize prognézu onemocnéni
(z pohledu vzniku cirhdzy, hepatocelularniho karcinomu ¢i
umrti) ovliviiuje predevsim fibroza jater, je nutny véasny za-
chyt. Zavedenou cestou, dostupnou nové v nékolika poslednich
letech, je FIB-4 index. Jednd se o index, jehoz vypocet je od-
vozen od AST, ALT, véku pacienta a poc¢tu trombocytii. Rov-
nice pro vypocet byla odvozena od vztahu laboratornich nalezti
k histologickym obraztm. Je obecné pfijiman pro svou jedno-
duchost a pomérné vysokou vypovédni hodnotu. Podle zvo-
lenych hranic dosahuje senzitivity pres 70 % a specificity vice
nez 90 %. Jeho vyznam podporuji domaéci i mezinarodni gu-
idelines.*18-20

Vysledek FIB-4 skore je dobre pouzitelny pro screening rizika
progrese onemocnéni MASH, ale soucasné také vypovida
o zvyseni kardiovaskularniho rizika. U hodnot FIB-4 niz$ich
nez 1,3 je riziko fibrotizace u MASH poklddano za nizké. Vy-
sledek v rozmezi 1,3-2,67 by mél byt impulsem pro dalsi vyse-
treni, pfednostné za pomoci elastografie, a k intenzifikaci lé¢by
komorbidit MASH. Vysledek FIB-4 2,67 a vy$si znamena jiz
vysoké riziko a pacient by mél byt referovan k hepatologovi.
Doporucené rozhodovaci schéma vyborné ilustruje algoritmus
mezinarodnich guidelines na obr. 4.

Obr. 3: Metaanalyza studii — zlepseni stupné fibrozy u pacienti s NASH a pokrocilou fibrézou jater?®

studie véha OR (95% CI) OR (95% CI)
Aithal 2009 16,4 % 17,89 (0,76-420,49)
Belfort 2006 9,4 % 75,00 (1,16-4868,64)
Cusi 2016 15,8 % 14,14 (0,57-352,00)
Sanyal 2004 10,6 % 1,00 (0,02-50,40)
Sanyal 2010 47,7 % 8,50 (1,33-54,13)
Celkem 100 % 10,17 (2,83-36,54)
0,01 0,1 1 10 100
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Obr. 4: Strategie neinvazivniho vysetieni rizika rozvoje fibrézy dle mezinarodnich guidelines4Obr. 4: Strategie neinva-
zivniho vysetieni rizika rozvoje fibrézy dle mezinarodnich guidelines*
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Neinvazivnich nelaboratornich zobrazovacich metod, kterymi
muzeme dale zpfesnit vysledky screeningu pomoci FIB-4, je
nékolik. Nejvice vyuzivanou je elastografie. Jde o diagnostickou
metodu zaloZenou na diagnostickém ultrazvuku nebo magne-
tické rezonanci, zobrazujici elastické vlastnosti biologickych
tkani. Elastografie vychazi ze skute¢nosti, ze rtizné biologické
tkané maji riznou elasticitu a zmény elastickych vlastnosti sou-
viseji s abnormalitou tkani. Zkouma odezvu zobrazovanych
tkani na silové ptisobeni. Bézné se vyuziva ultrazvukova elas-
tografie, za dobfe ovéfenou metodu pro hodnoceni jaterni
fibrézy je poklddana tranzientni elastografie. Metoda VCTE
(Vibration-Controlled Transient Elastography), tedy tranzi-
entni elastografie, stale Castéji nahrazuje dfive nezbytné jaterni
biopsie. Méné pouzivanou alternativou jsou ultrazvukové
metody SWE (2D Shear Wave Elastography) a ARFI (Acustic
Radiation Force Impuls). K dispozici jsou i pfesnéjsi metody
za vyuziti magnetické rezonance, ty jsou vsak zatizeny vys$imi
finan¢nimi néklady.!2122

FIB-4 i pripadna nésledna elastografie dobfe screenuji pa-
cienty z hlediska jejich rizika progrese onemocnéni. Jejich in-
terpretaci vSak ovliviiuje fada faktorti. V pripadé FIB-4 miize
za falesnym zvy$enim hodnoty stat vyssi vék (u pacientd ve
véku nad 65 let je tfeba pracovat s vy$simi prognostickymi hod-
notami), trombocytopenie, zvy$ené AST z dal$ich pficin (in-
farkt myokardu, myopatie, tézka fyzickd zatéz, rhabdomyolyza),
akutni onemocnéni ¢i infekee, tyreotoxikdza nebo preanaly-
tickda hemolyza. V ptipadé elastografie muze byt vysledek zkres-
len akutni hepatitidou (nékolikanasobné zvyseni hodnot), cho-
lestazou ¢i méstnanim v jatrech, dale mérenim po jidle bez
la¢néni ¢i nevhodnou velikosti sondy. Elastografické vysetfeni
pomoci VCTE by mélo byt provadéno po nejméné ttihodino-

opakovani FIB-4
kazdé 1-3 roky
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1 >2,67

VCTE
nebo alternativni test

T T
>8,0 kPa

L»[ odeslani k hepatologovi j

vém la¢néni a mélo by zahrnovat nejméné 10 validnich méfeni
se statistickou mirou rozptylu dat do 30 %.%2:22

Hodnota vysledki elastografie metodou VCTE: LSM vylu-
¢ujici fibrézu stadia F3 je 8 kPA, naopak hodnoty 12 kPA a vy$si
jsou pokladany za prokazujici pfitomnost fibrézy F3.

Diabetologa by k odeslani pacienta k vysetfeni ¢i dispenza-
rizaci u hepatologa méla vést hodnota FIB-4 vyssi nez 2,67
(u pacientt nad 65 let véku hodnota nad 3,25) a také hodnota
elastografie VCTE: LSM 210 kPa, déle také nesoulad mezi kli-
nickymi projevy a vysledky neinvazivnich vysSetenia podezieni
na alternativni etiologii jaterniho onemocnéni. Pochopitelné
je také referovani pacienta se znamkami akutniho jaterniho
onemocnéni.

V rukou diabetologa zlistavaji tedy rozsahlé moznosti scre-
eningu v podobé FIB-4, elastografie a moznosti managementu
rizik rozvoje MASLD a MASH v podobé indikace farmakote-
rapie alécby zvysené glykemie, obezity, dyslipidemie, krevniho
tlaku, stejné jako rezimovych opatfeni. V ramci terapie diabetu
a obezity jsou k dispozici antidiabetika a antiobezitika, kterd
maji prokdzany benefit v podobé redukce steatohepatitidy a ja-
terni fibrozy.

Pro¢ by se tedy diabetolog mél zabyvat jaterni steatozou a ste-
atohepatitidou u svych pacient? Pacienti s diabetem 2. typu
maji zvySeny vyskyt MASLD i MASH a vyssi riziko progrese
onemocnéni. Souc¢asné ma diabetolog jiz dnes k dispozici
dostupna neinvazivni screeningova vy$etfeni v podobé FIB-
4 a elastografie, ktera dobie pomahaji stratifikovat riziko
jeho pacienti a nejrizikovéjsi pacienty ma tak moznost re-
ferovat hepatologiim. Prognoézu pacientiis MASH z hlediska
rizika cirhozy, hepatocelularniho karcinomu i amrti urcuje



fibroza, coz nas vede k nutnosti v¢asného zachytu vyskytu
arozvoje fibrozy. V neposledni fadé moderni antidiabetika
aantiobezitika, at jiZ se jedna o pioglitazon, inkretinova mi-
metika ¢i SGLT2 inhibitory, maji prokazan benefit z hlediska
pusobeni na jaterni steatézu i fibrozu.
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Studie SYNERGY-NASH

Tirzepatid a MASH

Dalsi stiipek do mozaiky informaci o tom, jak inkretinova mi-
metika ovliviiuji steatohepatitidu asociovanou s metabolickou
dysfunkci (MASH), ptinesly vysledky studie SYNERGY-
NASH.

Jednalo se o multicentrickou, dvojité zaslepenou a placebem
kontrolovanou klinickou studii faze II klinického zkousSeni tir-
zepatidu (NCT04166773)2.

Do studie byli zarazeni pacienti s MASH s biopticky po-
tvrzenou fibrézou jater stadia F2 nebo F3. Sledovano bylo, zda
tirzepatid zlepSuje MASH, resp. fibrézu jater.

Primarnim sledovanym cilem studie bylo uréeni podilu pa-
cientl, u kterych dojde k vyfeseni MASH, aniz by doslo ke
zhorseni fibrézy. Hlavnim sekunddrnim cilem pak byl podil
pacientd, u kterych dojde ke snizeni stupné fibrézy o nejméné
jeden stupen, aniz by doslo ke zhorseni MASH.!

Vyie$eni MASH bylo definovano jako skére steatézy 0,
nebo skore steatozy 1-3 bez steatohepatitidy a souc¢asné skore
zanétu 0-1 a skore balénové degenerace hepatocyti (ballo-
oning) 0.!

Do studie byli zarazeni pacienti ve véku 18-80 let (primérné
54,4 + 11,3), s BMI 27-50 kg/m? (primérny BMI 36,1 £ 6,1
kg/m?), s i bez diabetu 2. typu (58 % mélo diabetes mellitus
2. typu), s mirnou prevahou Zen (57 %) a jasnou prevahou bilé
rasy (86 %). 43 % pacient mélo fibrézu stupné F2 a 57 % pak
F3. Pritomnost fibrézy byla potvrzena biopticky. Primérna
vstupni hodnota NAFLD skoére byla 5,3 + 0,9 bodu (podminkou
zafazeni byla hodnota NAFLD skére nejméné 4 body). Prii-
mérna hodnota FIB-4 indexu 1,6 + 0,8 bodu. Ze studie byli vy-
louceni pacienti s chronickym onemocnénim jater jiné pficiny,
pacienti uzivajici vysoké mnozstvi alkoholu, diabetici 2. typu
uzivajici GLP-1 receptorové agonisty nebo ti, ktefi neméli dia-
betes pod kontrolou (HbA . nad 9,5 %).!

V ramci studie byli pacienti randomizovani k uzivani tirze-
patidu jednou tydné v davce 5 mg, nebo 10 mg, nebo 15 mg,
pripadné k uzivani placeba, a to po dobu 52 tydni. Randomizaci
proslo 190 pacientt, od 157 z nich byly na konci studie dostupné
bioptické vzorky jater pro vyhodnoceni.!

Podil pacientd, u kterych doslo k vyfeseni MASH (dle vyse
uvedené definice) bez soucasného zhorseni fibrézy jater, byl
10 % (placebo), resp. 44 % (5 mg tirzepatid), resp. 56 % (10 mg
tirzepatid), resp. 62 % (15 mg tirzepatid). Rozdil oproti placebu
tak pro davku 15 mg tirzepatidu ¢inil 53 % (95% CI 37-69;
p < 0,001). Viz obr. 1.!

Podil pacientt, u kterych doslo ke zlep$eni stupné fibrézy
(bez zhorseni MASH reprezentovanym nezhorsenim skdre
NAFLD), ¢inil 30 % (placebo), resp. 55 % (5 mg tirzepatid),
resp. 51 % (10 mg a 15 mg tirzepatidu). Viz obr. 2.!

Nejéastéjsim nezadoucim tcinkem ve skupiné lécené tirze-
patidem byly gastrointestindlni potiZe, nej¢astéji mirné nebo
stfedni zavaznosti.
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Obr. 1: VytreSeni MASH bez zhorseni fibrézy (primarni cil)"
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Obr. 2: Zlepseni fibrozy bez zhorseni skore NAFLD (sekun-
darni cil)?
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Tirzepatid, dudlni agonista receptorii pro GIP a GLP-1, vy-
kazal v 52tydenni studii II. faze klinického zkouseni SY-
NERGY-NASH vysokou efektivitu pro zlepseni steatohepa-
titidy asociované s metabolickou dysfunkci a sniZeni stupné
fibrézy u pacienti s MASLD a soucasné pfitomnou stfedné
zavaznou az zavaznou fibrézou jater.
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Resmetirom

Resmetirom je jatry fizeny parcialni agonista receptoru beta
pro hormony §titné zlazy. Stimulace tohoto hormonu v ja-
trech zlepsuje mitochondrialni funkci a metabolismus li-
pidu a zvySuje betaoxidaci mastnych kyselin, ¢imz snizuje
lipotoxicky jaterni tuk a zmirnuje zanét a jaterni fibrozu.
Resmetirom dle klinickych studii snizuje obsah tuku v ja-
trech méfeny magnetickou rezonanci s hodnocenim pro-
tonové denzity tukové frakce (MRI-PDFF) nebo na zakladé
parametru sledované atenuace pristrojem FibroScan.

Resmetirom je jiz schvalen v EU i USA a je indikovan
k 1é¢bé dospélych s necirhotickou steatohepatitidou asoci-
ovanou s metabolickou dysfunkci (MASH) se stredné po-
kro¢ilou az pokrocilou jaterni fibrézou (F2 az F3).

Podava se v davce 80 mg p.o. jednou denné (u pacient
do 100 kg hmotnosti), ev. 100 mg p.o. jednou denné (u pa-
cientd s vy$si hmotnosti).
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Vysledky studie ESSENCE

Semaglutid a MASH

V srpnu 2025 oznamila americka agentura pro 1éky a potraviny
(FDA) schvaleni semaglutidu (Wegovy) k 1é¢bé steatozy asoci-
ované s metabolickou dysfunkci (MASH) u dospélych s mirnou
az pokrocilou fibrézou. Ve svém rozhodnuti se odvolava pred-
nostné na vysledky studie ESSENCE.?

Design studie ESSENCE (NCT04822181)! byl predstaven
v odborném tisku v roce 20242 a prvni vysledky studie (zamé-
fené na histologické endpointy) byly publikovany v roce 2025
v odborném casopise New England Journal of Medicine a na
odbornych konferencich.? Studie bude pokracovat az do roku
2029, druha ¢ést studie se zaméri na klinické vystupy.’

Studie ESSENCE je multicentrickd, randomizovana, dvojité za-
slepend a placebem kontrolovana studie faze III klinického
zkouseni. Ve studii je zarazeno 1 197 pacienttt s MASH a bio-
pticky potvrzenou fibrézou 2. nebo 3. stadia. V ramci studie
jsou pacienti randomizovani v poméru 2 : 1 k uzivani jednou
tydné podavaného semaglutidu s.c. v davce 2,4 mg tydné nebo
placeba, a to na dobu 240 tydnt.

Publikovana prvni analyza zahrnuje vysledky 800 pacientl
za 72 tydnu studie. V této ¢asti studie bylo primarnim endpo-
intem vyreSeni steatohepatitidy bez zhor$eni fibrozy a také re-
dukce jaterni fibrozy bez zhorseni steatohepatitidy.?

Aby steatohepatitida byla pokladana za vyfesenou, muselo
byt skore aktivity (NAS) pro balénovou degradaci hepatocyti
(ballooning) 0 a skére pro zanét 0-1. Za redukci fibrézy byl po-
kladan pokles o nejméné 1 stupenn v NASH CRN fibrosis scale.
Za zhorseni steatohepatitidy bylo povazovano zvySeni skore
NAS v kterémkoliv ze segmenttt NAS - balénové degradace
hepatocytti, zanétu ¢i steatdzy. 23610

Do studie byli zatazeni dospéli pacienti s histologicky po-
tvrzenou steatohepatitidou a jaterni fibrézou stadia 2 nebo 3
(dle NASH CRN Klasifikace). Skdre aktivity onemocnéni (NAS)
muselo byt vstupné nejméné 4 body (kompozitni skére zahrnu-
jici steatozu, zanét, balénovou degradaci hepatocyta!?). Mezi
vylucovaci kritéria pro zatazeni do studie patfilo chronické
onemocnéni jater jiné etiologie, velky pfijem alkoholu, hodnoty
AST nebo ALT vys$si nez pétinasobek horni hranice normy,
eGFR pod 30 ml/min/1,73 m?, HbA |, nad 9,5%, anamnéza
akutni pankreatitidy a predchozi uzivani GLP-1 RA.?

Pramérny vék pacientii na pocatku studie byl 56,0 + 11,6
roku, BMI 34,6 + 7,2 kg/m?, vétSina pacientt byla bilé rasy
(67,5 %) a prevazovaly zeny (57,1 %). 55,9 % pacientd mélo
diabetes mellitus 2. typu. 31,3 % pacientti mélo fibrozu stadia
2 a 68,8 % stadia 3.

K vyreseni steatohepatitidy doslo u 62,9 % pacientt v sema-
glutidové skupiné a u 34,3 % u pacientt v placebové skupiné.
Rozdil mezi skupinami tak ¢inil 28,7 procentnich bodu (95%
CI 21,1-36,2; p < 0,001) ve prospéch uzivani semaglutidu.?
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Redukce jaterni fibrozy bez zhorseni steatohepatitidy bylo
dosazeno u 36,8 % pacientt lé¢enych semaglutidem a u 22,4 %
pacientt na placebu, rozdil mezi skupinami tak ¢inil 14,4 pro-
centnich bodu (95% CI 7,5-21,3; p < 0,001).3

Primérny pokles hmotnosti ¢inil u pacientt lé¢enych se-
maglutidem 10,5 % vstupni hmotnosti a u pacientt na placebu
pouze 2,0 % (rozdil 8,5 %; 95% CI -9,6 az -7,4; p < 0,001).

Ve skupiné 1é¢ené semaglutidem byl podle o¢ekavani ¢astéjsi
vyskyt gastrointestinalnich nezddoucich u¢inkda.

Obr. 1: VyieSeni steatohepatitidy bez zhorseni jaterni
fibrézy3
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Obr. 2: Zlepseni jaterni fibrézy bez zhorseni steatohepati-
tidy3

100
¥

70
g 607 rozdil 14,4 %
= (95% C17,5-21,3; p < 0,001)
£ 57 | |
v
‘o 40— 36,8
[
o
= 30
3 22,4
2 20
10
0
semaglutid placebo
2,4 mg tydné



U pacientﬁ S MASH a jaterni ﬁbr(’)zou Vedlo podéva’nl’ sema- 5. Rinella, M. E., Lazarus, ] V, Ratziu, V.et al.; NAFLD Nomeclature consensus

. . . ;1 . . _ group. A Multisociety Delphi consensus statement on new fatty liver disease
glutidu v davce 2,4 mg s.c. jednou tydné k histologicky po nomenclature. Ann Hepatol 29, 1: 101133, 2024,

tvrzencmu zlepsenl ]aternl steatozy a ﬁbrozy‘ 6. Briiha, R, Dvordk, K., Fejfar, T. et al. Doporuceny postup Ceské hepatolo-
gické spole¢nosti CLS JEP pro diagnostiku a lé¢bu Nealkoholické tukové
choroby jater (NAFLD). Gastroent Hepatol 74, 2: 103-110, 2020.

Literatura 7. Doplnéni Doporuéeného postupu Ceské hepatologické spole¢nosti CLS

1. Research study on whether semaglutide works in people with non-alcoholic JEP pro diagnostiku a lé¢bu NAFLD: FIB-4 index - interpretace ziskaného
steatohepatitis (NASH) (ESSENCE). NCT04822181. ClinicalTrials.gov (on- vysledku a doporuceni dal$iho postupu. (online: https://www.ces-hep.
line: https://clinicaltrials.gov/study/NCT048221812term=NCT04822181 cz/file/746/doplneni-dop-postupu-fib-4-schvaleno-05-12-2023.pdf) [cit.
&rank=1) [cit. 30. 12. 2025] 30. 12. 2025]

8. FDA approves treatment for serious liver disease known as MASH. US FDA
15. 8. 2025. (online: https://www.fda.gov/drugs/news-events-human-
drugs/fda-approves-treatment-serious-liver-disease-known-mash) [cit. 30.

2. Newsome, P. N,, Sanyal, A. J., Engebretsen, K. A. et al. Semaglutide 2.4 mg
in participants with metabolic dysfunction-associated steatohepatitis: ba-
seline characteristic and design of the phase 3 ESSENCE trial. Aliment

Pharmacol Ther 60, 11-12: 1525-1533, 2024. 12.2025]
] 9. Semaglutide 2.4 mg demonstrates superior improvement in both liver fi-

3. Sanyal, A.]., Newsome, P.N., Kliers, I. et al.; ESSENCE Study Group. Phase brosis and MASH resolution in the ESSENCE trial. Company announce-

3 trial of semaglutide in metabolic dysfunction-associated steatohepatitis. ment, Novo Nordisk, 1. 11. 2025.

N Engl ] Med 392, 21: 2089-2099, 2025. 10. Kleiner, D. E., Brunt, E. M., Van Natta, M. et al.,; Nonalcoholic Steatohe-
4. EASL-EASD-EASO Clinical Practice Guidelines on the management of patitis Clinical Research Network. Design and validation of a histological

metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease (MASLD). ] Hepatol scoring system for nonalcoholic fatty liver disease. Hepatology 41, 6: 1313

81, 3:492-542, 2024. 1321, 2005.

Obezita - manual pro lékare
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LécCba obezity dostala do rukou v poslednich dvou letech velmi mocné nastroje. Jsou
Jjimi nova farmaka ze skupiny inkretinovych mimetik, ktera svou antiobezitickou

ucinnosti dosahuji ¢i dokonce prestihuji postupy bariatrické chirurgie. Tyto nové |éky

maji nejen antiobeziticky a antidiabeticky Ucinek, ale doslova pleiotropni plsobeni v

fadé organovych systémU. Benefity jsou dolozeny i pro terapii fady komplikaci

spojenych s obezitou a nadvahou a i mimo né - od kardiovaskularnich G¢inkd po vlivu

na jatra.

Unikatni je také skutecnost, ze ve své zakladni antiobezitické indikaci nejsou tyto léky
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Cotadutid - slibné vysledky u jaterni

steatohepatitidy

Cotadutid je dudlni agonista glukagonovych a GLP-1 receptort.
Je studovan jeho uc¢inek u pacientt s diabetem 2. typu. Vysledky
klinickych studii ukazuji kromé zlepseni kompenzace diabetu
a snizeni télesné hmotnosti také pozitivni vliv na jaterni ste-
atohepatitidu.®

V randomizované klinické studii faze IIb klinického zkou-
$eni (NCT03235050)? byl sledovan ucinek cotadutidu u paci-
entli s diabetem 2. typu a soucasné steatohepatitidou. Ve studii
bylo zatazeno 834 dospélych diabetikti s BMI nad 25 kg/m?, je-
jichz diabetes nebyl dostate¢né kompenzovan pfi terapii met-
forminem (HbA,. 53-91 mmol/mol). Pacienttim byl v zaslepe-
ném rezimu podavan cotadutid v davce 100 pg, resp. 200 pg,
resp. 300 pg, nebo placebo a v otevieném rezimu pak liraglutid
s.c. vdavce 1,8 mg.!

Prestoze primarnim cilem studie byl pokles glykovaného he-
moglobinu a télesné hmotnosti po 14 tydnech, byly souc¢asné
vyhodnoceny také markery poskozeni jater a jaterni fibréza po
54 tydnech uzivani studijni medikace. Sledovany byly hodnoty
ALT, AST, zména FIB-4 indexu i NAFLD fibrosis score (NFS).!

Podavani cotadutidu vedlo ve srovnani s liraglutidem k po-
dobnému poklesu HbA,, a mirné vyssimu poklesu télesné
hmotnosti (0 5,01 % za 14 tydnt v pfipadé cotadutidu).

Po 54 tydnech bylo v piipadé uzivani cotadutidu 300 pg ve
srovnani s placebem dosazeno zlepseni lipidového profilu, hod-
not AST i ALT, FIB-4 indexu i jaterni fibrozy.!

Obr. 1: Primérna zména v NFS skore (cotadutid vs. liraglu-
tid vs. placebo)’
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Studie PROXYMO (NCT04019561)*, ktera byla primarné za-
méfena na bezpecnost a toleranci podavani cotadutidu, méla
jako sekundarni endpoint sledovani vlivu cotadutidu na zmény
tukové frakce jater (hepatic fat fraction, HFF), markery posko-
zeni jater a dal$i metabolické parametry.
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19tydenni, randomizovand, dvojité zaslepena a placebem
kontrolovana studie faze II klinického zkouseni zahrnula cel-
kem 74 diabetickych pacienti s MASH a biopticky potvrzenou
fibrézou jater. Pacienttim byl v ramci studie podavan cotadutid
v davce 600 ug, 300 pg, nebo placebo.

Po 19 tydnech vedlo podavani 600 pg cotadutidu ve srovnani
s placebem k absolutnimu snizeni HFF 0 5,0 % (95% CI -8,5 az
-1,5), resp. k relativnimu snizeni o 27 % oproti vstupni hodnoté
(95% CI -46,8 az-7,2 %), dale ke snizeni ALT o 23,5 U/l a snizeni
AST o0 16,8 U/1.2

Obr. 2: Absolutnizména HFF ve studii PROXYMO (cotadutid
vs. placebo)?
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Efinopegdutid a ovlivnéni obsahu

jaterniho tuku

K dispozici jsou vysledky metaanalyzy 25 randomizovanych
klinickych studif s inkretinovymi mimetiky, které hodnotily
vliv téchto mimetik na parametry jaterni steatohepatitidy spo-
jené s metabolickou dysfunkci (MASLD). Analyzované studie
zahrnuly celkové 2 600 pacientti a mezi hodnocenymi G¢innymi
latkami byl liraglutid, exenatid, dulaglutid, semaglutid, tirze-
patid, efinopegdutid, survodutid a retatrutid.?

Vysledky analyzy ukazaly, Ze terapie inkretinovymi mime-
tiky vede v medianu 24 tydnti k signifikantnimu poklesu jater-
niho tuku o0 5,21 % a déle Ze tato terapie zlepsuje histologické
projevy steatdzy, balénovou degradaci hepatocytti (ballooning)
ilobularni zanét, snizuje hodnoty sérové alaninaminotrasferazy,
aspartataminotransferazy i gamaglutamyltransferazy, a to aniz
by doslo ke zhorsenti fibrozy jater.?

Srovnavaci studie a metaanalyzy prokazuji u¢innost také né-
kterych neinkretinovych latek, napf. aldaferminu (analog
FGF19), pegozaferminu, efrixiferminu (analoga FGF21), pio-
glitazonu ¢i resmetiromu. Nekteré z téchto latek jsou dosud
v klinickém vyvoji (aldafermin, pegozafermin, efrixifermin),
resmetirom je Cerstvé registrovan k uziti v USA i EU jako spe-
cifickd farmakoterapie MASLD a pioglitazon je osvéd¢enym
lékem v terapii diabetes mellitus 2. typu.*

Efinopegdutid je dualni agonista receptorti pro glukagon
a GLP-1. Puvodné byl vyvijen pro terapii diabetes mellitus
2. typu a obezity, tento vyzkum byl pferusen a pokracuje jeho
zkoumani v moznostech terapie jaterni steatohepatitidy spojené
s metabolickou dysfunkci (MASH). Aktualné probihaji nebo
jsou uzavirany studie II. faze klinického zkouseni.

Ve studii faze IIa (NCT04944992)? byla ti¢innost efinopeg-
dutidu na snizovani obsahu jaterniho tuku srovnana s i¢innosti
semaglutidu. Pomoci magnetické rezonance byl urcen obsah
jaterniho tuku (liver fat content, LFC) a pacienti s LFC > 10 %
byli zatazeni do studie. U¢astnik@im studie byl subkutdnné jed-
nou tydné podavan bud efinopegdutid v davce 10 mg nebo se-
maglutid v ddvce 1 mg (s postupnou titraci davky). Po 24 tyd-
nech byla vyhodnocena redukce obsahu jaterniho tuku. 33,1 %
pacient mélo diabetes mellitus 2. typu a pacienti byli ve sku-
pinach stratifikovani podle pritomnosti/nepiitomnosti tohoto
onemocnéni.

P1i vstupu do studie byl pramérny BMI 34,3 kg/m? a pru-
mérny LFC 20,3 %. Po 24 tydnech studie byla redukce LFC sig-
nifikantné vyssi u pacientt 1é¢enych efinopegdutidem nez u pa-
cientti na semaglutidu (72,7 %; 90% CI 66,8-78,7 efinopegdutid
vs. 42,3 %; 90% CI 36,5-48,1; p < 0,001). Obé skupiny pacientt
signifikantné snizily svou télesnou hmotnost — po 24 tydnech
v pripadé efinopegdutidu o 8,5 % a v pripadé semaglutidu
07,1 %; p = 0,085).!

Obr. 1: Priimérny pokles obsahu jaterniho tuku za 24 tydnt
studie’
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Obr. 2: Podil pacientti s poklesem LFC riizné Grovné’
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Obr. 3: Podil pacientii s poklesem télesné hmotnosti rtizné
urovné’
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Chris van Tulleken

Ultrazpracovani lidé

Studie publikovana v roce 2026 v BMJ, jez vychazela z dat vice nez 100 000 osob ve francouzské databazi NutriNet-
Santé, identifikovala zvy$ené riziko nddort u osob, které ve stravé konzumuyji vét$i mnozstvi konzervantt a aditiv, oproti
osobam s nizkou konzumaci téchto litek.1 Obdobné analyza stejné skupiny osob ukazala, Ze konzumace konzervantt
ve stravé vede k vy$$imu riziku vzniku diabetu 2. typu.2 Na oba publikaéni vystupy upozornila ve svém kratkém sdéleni
Samanta Anderer v ledu 2026 ve svétoznamém casopise JAMA.3 Kli¢ovou vétu ¢lanku Samanty Anderer najdeme az
v samotném zavéru — védci doporucuji, aby spotrebitelé pokud mozno volili minimdlné zpracované potraviny. Tato véta
naznacuje souvislosti, které jsou schované za touto problematikou.

Velmi pékny pohled na problematiku souvislosti obezity, fady zdravotnich poruch, naruseného well-being a ultrazpra-
covanych potravin nabizi kniha Ultrazpracovani lidé Chrise van Tullekena, kterou vydalo nakladatelstvi Jan Melvil
v edici Pod povrchem.
Podtitul knihy Pro¢ nedokaZeme piestat jist véci, které nejsou jidlo, a co s tim? hovoti sam za sebe. Pomaha totiz,
stejné jako celd kniha, podivat se na nasi stravu zcela novym pohledem. Pohledem, ktery je jasny, logicky a pfirozeny,
ale ktery mnoha lidem zakryla po desetileti trvajici informaéni a reklamni masaz producentt a zpracovateldi potravin, které si oznaceni jidlo
nezaslouzi.

Jesté nedévno se jednalo o alternativni pohled na otazky vyzZivy a stravovani. Dnes jiz stale vice pronikaji souvislosti konzumace ultrazpra-
covanych potravin a negativniho vlivu na zdravi i Zivotni styl i do tradi¢ni medicinské literatury. Bez ohledu na zatazeni knihy, bez ohledu na
vasi specializaci, tato kniha m4 potencidl otevtit o¢i k novému nahlizeni na nasi stravu, na zivotni styl i na fungovani sou¢asné spole¢nosti.

Mozna ne se v§im budou souznit vase profesni ¢i osobni zkuSenosti, ale zcela rozhodné vam muZze pomoci nahlédnout problematiku sloZeni
stravy novym pohledem.

Autor se diisledné a zanicené zaméfuje na problematiku ultrazpracovanych potravin. Ptindsi fadu diikazii pro své tvrzeni a vyporadava se
s fadou potencidlnich namitek. Osobné bych nékdy kladl vétsi duraz na souvislosti, které tuto problematiku prekrac¢uji. Napt. v kapitole vénované
pohybu a obezité si autor vystacil s diskrétni zminkou, Ze cvi¢eni souvisi s lepsim zdravotnim stavem. Pfitom cviceni a pohyb je zcela zdsadni,
téméf zazra¢nou modalitou pro stav téméf vSech nasich somatickych systému, sttevy pocinaje, cévnim a kardiovaskuldrnim systémem konce.
A to nevyjimaje situace, kdy cilené redukujeme svoji nadvahu & obezitu nebo se snazime udrzet nase télo ve zdravém stavu. Ctéte tedy kriticky,
zkoumejte a vazte, ale rozhodné nevéhejte — tuhle knihu si prosté piecist musite.

Poznamky:
1. Hasenbohler, A., Javaux, G., de la Garanderie, M. P. et al. Intake of food additive preservatives and incidence of cancer: results from the NutriNet-Santé
prospective cohort. BMJ 392: 084917, 2026 .

2. Hasenbohler, A., Javaux, G., de la Garanderie, M. P. et al. Associations between preservative food additives and type 2 diabetes incidence in the NutriNet-Santé
prospective cohort. Nat Commun 16, 1: 11199, 2026 .

3. Anderer, S. Higher food preservative intake linked with type 2 diabetes. JAMA, Online 23. 1. 2026.

Jan Melvil publishing, 1. vydani, 2024. ISBN 978-80-7555-216-7, 408 stran, 143 x 215 mm.
Doporucena cena 489 K¢. Na strankach vydavatele www.melvil.cz k dispozici se slevou a také v audioverzi ¢i v elektronické podobé.
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Peroralni semaglutid v novém slozeni

Semaglutid je zatim jedinym agonistou GLP-1 receptorti, ktery
je dostupny nejen ve formé subkutanni injekce, ale také pro
peroralni podévani. V Ceské republice jej méme k dispozici
jako Ozempic ve formé subkutdnné jednou tydné podavanych
injekei o sile 0,25 mg, 0,5 mg a 1 mg. Dale pak jako pripravek
Rybelsus, tabletova forma urcena pro podavani jednou denné.
Dosud uzivané sily peroralniho semaglutidu (3 mg, 7 mg,
14 mg) jsou aktualné diky vylepsenému slozeni tablety nahra-
9 mg) (blize viz ramecek). Davkovani obou uzivanych forem
semaglutidu je titrovano postupné z uvodni davky do davky
udrzovaci.!:2

O prechodu mezi peroralnim a subkutannim semaglutidem
souhrn udaji o ptipravku udavd, Ze nelze snadno predvidat
ucinek, protoze peroralni semaglutid vykazuje vy$si farmako-
kinetickou variabilitu v absorpci ve srovnani se subkutannim
semaglutidem. Udava se, ze pacienti lé¢eni subkutannim se-
maglutidem v davce 0,5 mgjednou tydné mohou byt prevedeni
na peroralni semaglutid v davce 4 mg nebo 9 mgjednou denné
(mysleno tablety nové generace peroralniho semaglutidu) a pa-
cienti lé¢eni semaglutidem s.c. 1 mg jednou tydné pak z do-
stupnych baleni na davku 9 mg jednou denné.?

Semaglutid s.c. byl sledovan v rozsahlém programu ran-
domizovanych klinickych studii SUSTAIN a semaglutid p.o.
pak v programu randomizovanych klinickych studii PI-
ONEER. Obé¢ formy semaglutidu vykdzaly u diabetiki 2. typu
vysokou ucinnost pro snizovani HbA,, i télesné hmotnosti
a také kardiovaskuldrni benefit u pacientt v kardiovaskular-
nim riziku. Jestlize semaglutid podavany v davce 1 mg s.c.
jednou tydné pomohl k dosazeni hodnoty HbA, . pod 7 % (ve
studiich fady SUSTAIN) 66-80 % pacientti, semaglutid
v dévce 14 mg p.o. jednou denné pomohl k dosazeni tohoto
cile (ve studiich PIONEER) celkem 55-77 % tcéastnik téchto
studif.!-24

Semaglutid p.o., jehoz efektivita a bezpe¢nost byla zkoumana
v ramci programu PIONEER, a nasledné potvrzena i v fadé
studii z redlné klinické praxe, vykazal vysokou efektivitu pti
snizovani glykemie (za nizkého rizika hypoglykemie), vy-
znamné snizeni hmotnosti i télesného tuku. Studie PIONEER
6, studie kardiovaskularni bezpe¢nosti, prokazala v pripadé uzi-

Kazuistiky z pera prednich ¢eskych a slovenskych odbornikl
Vysledky klinickych studii

KAZUISTIKY

diabetologii

vani semaglutidu p.o. u diabetickych pacientti ve vysokém kar-
diovaskularnim riziku 21% redukei poctu velkych kardiova-
skularnich prihod a dolozila kardiovaskularni bezpe¢nost se-
maglutidu p.o. Prokdzano bylo také snizeni krevniho tlaku,
priznivé ovlivnéni slozeni lipidii v plazmé a redukce znamek
chronického zanétu.'? Studie SOUL, urcend k potvrzeni kar-
diovaskuldrniho benefitu peroralné podavaného semaglutidu
u diabetiki 2. typu s rozvinutym aterosklerotickym kardiova-
skularnim onemocnénim, ev. chronickym onemocnénim le-
dvin, prokazala schopnost semaglutidu p.o. snizit riziko vyskytu
velké kardiovaskuldrni ptihody (MACE), reprezentované
umrtim z kardiovaskularnich pri¢in, nefatdlnim infarktem
myokardu a nefatalni CMP, o 14 %.!!

Moznost peroralniho podavani semaglutidu, ktery je pepti-
dové povahy a za obvyklych okolnosti by byl v Zaludku degra-
dovan kvili kyselému pH zalude¢nich $tav, je zajisténa diky
unikatnimu sloZeni tablety obsahujicimu salcaprozat sodny
(SNAC). Ten v misté kontaktu se zalude¢ni sliznici snizuje lo-
kalni pH a brani tak degradaci semaglutidu a zlep$uje jeho pri-
nik zalude¢ni sliznici a vstfebavani.

Osetrujici 1ékar tak ma na vybér dvé formy semaglutidu, obé
s dobrym komfortem uzivani pro pacienta. Bud peroralné po-
davany semaglutid, jenz se uziva jednou denné v tabletach (na-
la¢no, s dostate¢nym mnozstvi vody a nasledujicim 30minuto-
vym la¢nénim), nebo semaglutid v podob¢ subkutanni injekce,
kterd se podava ovéem s frekvenci jednou tydné.

Z prvniho pohledu je tabletova forma komfortnéjsi pro pa-
cienty. Tomu napovidaji napriklad i vysledky studie REVISE?,
kterd srovnala u 600 pacientti s diabetem 2. typu podavani an-
tidiabetika injekéné jednou tydné oproti peroralnimu uzivani
jednou denné z hlediska preferenci pacienttl. V prizkumu
76,5 % pacientt preferovalo peroralni podavani. Cilend edukace
a informace o injek¢ni 1é¢bé vak miize tento pomér ponékud
snizit. Hodné ovem v tomto ohledu bude zaleZet také na kon-
krétni charakteristice pacientd, jakymi jsou vék, délka trvani
diabetu, predchozi zkusenosti s injek¢ni 1é¢bou ad. Tuto per-
spektivu je tfeba také zohlednit pfi hodnoceni spokojenosti pa-
cientti s1é¢bou a setrvani na lé¢bé. Jasnou direktivou je v tomto
ohledu individualizace 1é¢by, kterd zohledni v§echny charakte-
ristiky pacienta.

Aktuality z déni v oboru

Rozsahlé odborné tematicke bloky

Archiv vSech Cisel s moznosti stazeni

Informace o veskerych odbornych akcich na jednom misté

Moznost publikovani vasich zkusenosti a nazord

www.kazuistiky.cz



V leto$nim roce dochazi ke zméné tablety semaglutidu p.o. (Rybelsus). Pivodni formu, oznacovanou jako prvni generace
ptipravku, nahradi nova, u které bude snizen pocet obsazenych pomocnych latek na dvé. Zachovana ztstane pochopitelné
klicova pomocna latka — SNAC. Salcaprozat sodny (SNAC) je chemicky derivat mastnych kyselin. Pouzivé se v pfipadé né-
kterych 1é¢iv jako pomocna latka, jejimz tkolem je zlepsit vstiebavani uc¢inné latky. V pripadé semaglutidu zvysuje lokdlni
pH pfi kontaktu se zalude¢ni sliznici, chrani tim semaglutid pfed degradaci v Zaludku a urychluje vstfebavani v gastrickych
epitelialnich bunkach.

V souvislosti s tim se nejen zmensi velikost samotné tablety, ale pfedevs$im pro stejny tcinek bude zapotiebi mensi
mnozstvi u¢inné latky.

Byla provedena randomizovana, multicentricka oteviena studie (NCT05227196) k potvrzeni bioekvivalence mezi 1.
a 2. generaci peroralné podavaného semaglutidu. V této studii bylo prokazano, Ze podle kritérii EMA, FDA i PMDA je per-
ordlni semaglutid 1. generace bioekvivalentni se semaglutidem 2. generace ve v$ech tfech hlavnich davkovacich sildch z hle-
diska u¢innosti i bezpe¢nosti. Plivodné uzivané davce 3 mg odpovida davka 1,5 mg, ptivodni davce 7 mg odpovida davka
4 mg a puvodni davce 14 mg odpovida davka 9 mg v nové tableté 2. generace.®’
Za biofarmaceutickou ekvivalenci (bioekvivalence) se oznacuje skute¢nost, Ze podani rtiznych 1é¢iv nebo rtiznych davek
lé¢iva neni v rozsahu ani rychlosti biologické dostupnosti u¢inné latky vétsi nez tolerovatelny rozdil. Pokud jsou pripravky
bioekvivalentni, predpoklada se jejich terapeuticka ekvivalence a jsou v terapii zcela zaménitelné.”

Obr. 1: Srovnani plazmatické koncentrace semaglutidu po podani 1. a 2. generace pfipravku®
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Understanding Renal Biochemistry

Insights from Nephrotic Syndrome to Systemic Renal Dynamics

V poznani mechanismii biochemie ledvin doslo v poslednich letech k mnohym pokroktéim. Vyznamnych vylep-
$eni bylo dosazeno v identifikaci biochemickych ukazateltl pro ¢asnou diagnostiku a prognézu, rozvoji zcela
novych oblasti vyzkumu (personalizovand medicina, terapie kmenovymi bunkami, regenerativni medicina)
a v neposledni fadé i v pfipravé novych farmak.

Klasické markery, jako je tfeba kreatinin, cystatin ¢i urea, byly nové doplnény o fadu novych biochemickych
markert, které mtzeme v praxi ¢i vyzkumu pouzit pro hodnoceni funkce ledvin a jejich poskozeni. Podrobnéji
je NGAL, KIM-1, IL-18, TIMP-2...) z pohledu vyuZitelnosti i limitaci rozebira druha kapitola knihy, ktera nasle-
duje po obecném tvodu.

Kniha nabizi ¢tendfi komplexni pohled a zahrnuje problematiku od zékladnich pojm, pres prakticka témata
po pohledy na soucasny vyzkum a vize budouciho vyvoje problematiky.

V praktické roviné jsou samostatné kapitoly vénovany napt. vztahu nefrotického syndromu k naruseni vyzivy,
hepatorendlnimu syndromu, lipoidni nefréze (nemoc minimalnich zmén), vztahu antihelmentik a glomerulo-
nefritidy, pomocnym a alternativnim postuptim a fadé dalsich témat. Nechybi terapeutické intervence a lé¢ebné
strategie hlavnich patologickych stavii. Na obecnéjsi témata navazuji specializovanéjsi kapitoly vénované napt.
rendlni osteodystrofli, rendlnim projeviim systémového lupus erythematosus ¢i Fanconiho syndromu. A bez vyjimky vzdy spojuji jak sou¢asné
poznatky, tak i ndhled na probihajici vyzkum a perspektivy.

vyzkumu, chemické patologie, 1ékaf'ské biochemie, farmakologie a patologie, ale zajimat by méla kazdého specialistu, ktery upira svou pozornost
k ledvinam.

Kniha neni zcela snadno uchopitelnd svou strukturou, nicméné pokud bych mél parafrazovat klasiky: najdete v ni vse, co jste kdy chtéli védét
o biochemii ledvin, co musite védét o biochemii ledvin, a jesté o néco vic.

Tym editort tvofi dva docenti (chemické patologie a farmakologie) z University of Ghana, ktefi pti pfipravé knihy vedli celkem 24 spoluautort
ptvodem ze ¢tyf ruznych kontinenta.

ISBN 978-0-443-33090-2, Academic Press - Elsevier vyslo v listopadu 2025.
Cena publikace 175 USD, Na strankach vydavatele (https://shop.elsevier.com) je kniha k dispozici se slevou.

Vazeni ctendri,

jako jiz tradi¢né po mnoho let, tak i letos se team casopisu
Kazuistiky v diabetologii chystd na Diabetologické dny do Luhacovic.

Nds prezentacni stdanek naleznete v ramci vystavy firem v prostordch
Kulturniho a kongresového centra ELEKTRA.

Dovolujeme si vds srdecné pozvat k ndvstévé naseho prezentacniho stdanku
a tésime se na setkdni s Vami a inspirativni diskuse.




Intermitentné skenovana CGM vede k lepsi
kompenzaci a nizsimu riziku hospitalizace

Vysledky retrospektivni studie ze Svédského zdravotniho registru

Uz studie UKPDS prokazala, ze casné zlepseni kompenzace
glykemie je spojeno s redukci rizika infarktu myokardu a tmrti
ze véech pri¢in i snizenim rizika mikrovaskuldrnich komplikaci.
Prospektivni i observa¢ni studie z redlné klinické praxe pro-
kazuji, ze kontinualni monitorace glykemie (a také intermi-
tentné skenovana CGM) u diabetiki 2. typu na intenzifikované
inzulinové 1é¢bé vede ke snizeni HbA, i redukci rizika hypo-
glykemie. Vysledky klinickych studii také dolozily, ze uzivani
CGMS vede ke zlepseni HbA,. i u diabetika s nedostate¢nou
kontrolou glykemie lé¢enych bazalnim inzulinem.>”

V roce 2025 byly publikovany vysledky retrospektivni studie
s daty ze Svédského zdravotniho registru, jejimz cilem bylo po-
soudit dopad zahajeni monitorace pomoci isCGM na dlouho-
dobé zmény HbA,_ u dospélych diabetikii 2. typu lé¢enych in-
zulinem (v intenzifikované i neintenzifikované podobé) ve
srovnani s glukometry (BGM), zkoumat vyskyt tézké hypogly-
kemie a posoudit dopad isSCGM na miru hospitalizace pro
znamé mikrovaskuldrni a makrovaskuldrni komplikace diabetu
i na celkovou hospitalizaci z jakéhokoli divodu.!

Svédsky zdravotni registr pokryva asi 90 % populace, asi 5 %
zahrnutych osob ma diabetes mellitus. Autorim se podafrilo
v ramci dat z registru identifikovat pacienty s diabetem 2. typu
lé¢ené IIT nebo bazalnim inzulinem, ur¢it pacienty, ktefi mo-
nitoruji glykemii pomoci glukometru a pomociisCGM, a pro-
pojit tyto tdaje s daty z registru hospitalizaci.

Do studie bylo zafazeno 2 876 osob lécenych IIT a 2 292
osob lécenych bazalnim inzulinem, u kterych byla ve stanove-
ném obdobi zahdjena 1écba isCGM a u nimz soucasné byla
k dispozici data z méfeni HbA,, a dalsi potfebné udaje. Srov-
navaci skupiny tvorilo 33 584 osob (IIT), resp. 43 424 osob (ba-
zalni inzulin), které vyuzivaly monitoraci pomoci glukometri.

Primérnd vstupni hodnota HbA,, byla podobna ve sledo-
vanych i kontrolnich skupinach, vyskyt makrovaskuldrnich
komplikaci byl na pocatku studie ¢astéjsi u skupiny pacientti
vyuzivajicich isCGM. Skupina pacientt s isCGM byla v pri-
méru o néco mladsi pii podobné délce trvani diabetu v obou
skupinach.

Vysledky studie svéd¢ily jednoznacné ve prospéch isCGM.

U pacienttl na intenzifikované inzulinové terapii, kteti vy-
uzivali isCGM, byla po Sesti mésicich pfepoctend hodnota
HbA,_ nizéi 0 3,7 mmol/mol nez u pacientti monitorujicich gly-
kemii glukometry. Tento rozdil pietrvéval i po 24 mésicich sle-
dovani.

U pacienti lé¢enych pouze bazalnim inzulinem ¢inil rozdil
hodnot HbA,. (ve prospéch uziti isCGM oproti glukometriim)
3,5 mmol/mol po $esti mésicich. I v této skupiné se rozdil udrzel
po 24 mésicich sledovani.

Ve srovnani s ucastniky z kontrolni skupiny, pouzivajicimi
glukometry, méli diabetici vyuzivajici isSCGM v kohorté s in-
tenzifikovanou inzulinovou terapii vyznamné nizsi relativni ri-
ziko (RR) hospitalizace z diivodu tézké hypoglykemie (0,51;
95% CI0,27-0,95), cévni mozkové prihody (0,54; 95% CI 0,39-
0,73), akutniho nefatalniho infarktu myokardu (0,75; 95% CI
0,57-0,99) nebo hospitalizace z jakéhokoli ditvodu (0,84; 95%
CI0,77-0,90).  Uzivatelé isCGM v kohorté¢ 1é¢ené bazalnim
inzulinem méli niz$i RR hospitalizace pro srde¢ni selhani (0,63;
95% CI 0,46-0,87) i hospitalizace z jakéhokoli divodu (0,76;
95% CI 0,69-0,84).!

Obr. 1: Snizeni miry hospitalizace'
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Vysledky této §védské srovnavaci retrospektivni kohortové
studie dokladaji, Ze monitoring glykemie u diabetiki 2. typu
lé¢enych inzulinem pomoci isCGM ve srovnani s monito-
ringem pomoci glukometrii v realné klinické praxi je spojen
s dosazenim vyznamné niz§iho HbA, a také s niz$i hospita-
lizaci pro komplikace souvisejici s diabetem. Tyto zavéry
plati jak pro diabetiky lécené intenzifikovanym inzulinovym
rezimem, tak i pro pacientylé¢ené bazalnim inzulinem a pfe-
trvavaji i po 24 mésicich sledovani pacienti.
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Endocrine secrets
8. vydani

Profesor 1ékarstvi a klinické farmacie 1ékatské fakulty University of Colorado vedl tym 74 autori pti editaci nového
- jiz osmého - vydani praktické ucebnice pro lékare a studenty mediciny s nazvem Endocrine secrets.

Populdrni formou otdzek a odpovédi pfindsi tato publikace vysoce prakticky, plné aktudlni a pro odborniky
dobre stravitelny prehled problematiky onemocnéni z1az s vnitini sekreci. Tenky jemny papir umoznuje stésnat ex-
trémné rozsédhlou problematiku na 684 stran rozumné velikosti a udrzet tak téméf ,kapesni“ format pro rozsahly
text. O popularité takto pojaté ucebnice ¢i lékarského repetitoria svéd¢i jiz 8. vydani za poslednich 30 let. Soucasti
tisténé verze knihy je kéd pro stazeni elektronické verze publikace.

Samostatny tematicky blok maji v knize metabolismus vyzivy (kam je zahrnut i diabetes mellitus), poruchy
kostni a minerdlové rovnovahy, onemocnéni hypotalamu a hypofyzy, poruchy nadledvin a §titné zlazy. Pro obtizné
zafaditelnd ¢i $katulkovatelna témata, jako tfeba bariatrickou chirurgii ¢i specifika endokrinologie v Africe, autofi
vytvofili samostatny blok v zavéru knihy.

Prvni tematicky blok je vénovén prevazné problematice diabetes mellitus, kterd neni v zapadni Evropé samo-
statnym oborem, ale soucasti $ir$tho oboru endokrinologie. Kuptikladu prvni kapitola tohoto bloku je vénovana
etiologii, klasifikaci a diagnostice diabetes mellitus. Je pfedstavovana odpovédmi na 22 vybranych otdzek na toto
téma (napt. Co je to prediabetes? nebo Je diabetes preventabilni? &i Co je to metabolicky syndrom?). Zavér kapitoly je shrnut do $esti kli¢ovych bodu
(key points), které na poloviné stranky sumarizuji nejpodstatnéjsi poznatky celé kapitoly. Jedna se o védeckou publikaci, nechybi tedy na zavér
kapitoly vzdy také zakladni bibliografie.

Problematika diabetu méd samostatné kapitoly také pro akutni a chronické komplikace, jednotlivé typy diabetu, nové technologie (CGMS
a pumpy), management hypoglykemie, diabetes v téhotenstvi, obezitu, dyslipidemie, davkovani inzulinu a fadu dal3ich. Stejné podrobné jsou
rozebirana i dal$i endokrinni onemocnéni.

Na zavér celé knihy autofi mile prekvapili zafazenim 34 kratkych minikazuistik. Ocenéni zaslouzi i podrobny rejsttik a kvalitni vydavatelské
zpracovani. Pokud to bylo vhodné, nevadhd kniha zaradit do textu seznamy, prehledy a klicové myslenky, které stoji za vyzdvihnuti.

Celéd kniha mé pfehlednou, snadno zapamatovatelnou a pffjemnou formu jak z pohledu formdtu textu, tak i jeho jazyka. Efektivita u¢eni,
resp. seznamovani s endokrinologickou problematikou tak muze byt velmi vysoka.

V tomto novém, revidovaném a aktualizovaném vydani autofi neopomnéli management obezity, véetné problematiky novych antiobezitik,
zmény v terapii inzulinem, novinky v problematice karcinomu §titné zlazy, terapie osteopordzy a zatazeny jsou i zcela nové kapitoly — napr.
o terapii diabetu u pacientd s nddory nebo o pseudoendokrinnich poruchach.

ISBN 978-0-443-26194-7, 8. vydani v nakladatelstvi Elsevier vyslo v prosinci 2025.
Cena tisténé knihy 46,99 Eur, cena elektronické verze 38,99 Eur. Na strankach vydavatele (https://www.eu.elsevierhealth.com)
je kniha k dispozici se slevou.
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Deintenzifikace lIT u diabetiku 2. typu
pomoci iGlarLixi ve studii IDEAL

Ceska studie s mezinarodnim dosahem

Intenzifikovany inzulinovy rezim s nékolika injekcemi inzulinu
denné je u diabetikti 2. typu vyuzivan ¢asto jako posledni tera-
peuticky nastroj pri intenzifikaci terapie. Jeho efektivita je
v rychlosti a intenzité snizovani glykemie, soucasné vsak je
treba pocitat, vzhledem k jeho slozitosti a naro¢nosti, také s nut-
nosti ¢astého monitorovani glykemie, zvysenym rizikem hy-
poglykemie a pravdépodobnosti zvy$ovani télesné hmotnosti.
Vicecetné podavani inzulinu denné pochopitelné také zatézuje
pacienty vyrazné vice nez jednodussi terapeutické rezimy a ma
vliv na jejich compliance s lé¢bou.

iGlarLixi je fixni kombinace bazdlniho inzulinu glargin
100 U/ml (iGlar) a GLP-1 receptorového agonisty lixisenatidu
(Lixi). Obé obsazené latky maji komplementarni efekty z hle-
diska ovlivnéni glykemie postprandialni, glykemie nala¢noi té-
lesné hmotnosti. Podrobné a prehledné informace o iGlarLixi,
véetné vysledkii zakladnich klinickych studii, jsou dostupné
v Pomocniku diabetologa online.’ Rada pacientti s diabetem
2. typu nastavenych na lécbu intenzifikovanym inzulinovym
rezimem v dobé¢, kdy tyto fixni kombinace nebyly dosud do-
stupné, by mohla tézit z deintenzifikace 1écby.

Cilem randomizované klinické studie s akronymem IDEAL
bylo zkoumat t¢innost a bezpe¢nost deintenzifikace inzulinové
1é¢by u pacientt 2. typu lécenych IIT za pomoci iGlarLixi. Vy-
sledky této studie, provedené v Ceské republice, byly neddvno
publikovany v prestiznim ¢asopise Diabetes, Obesity and Me-
tabolism (impakt faktor 5,7). P¥inasime kratky referat o vysled-
cich této studie.

IDEAL (NCT04945070)! byla randomizovana, oteviena kli-
nickd studie, ktera byla realizovana v péti klinickych centrech
v Ceské republice. Do studie byli zatazeni dospéli diabetici
2. typu lé¢eni intenzifikovanym inzulinovym rezimem (IIT)
s nejméné 3 injekcemi inzulinu denné. Pacienti mohli byt sou-
¢asné lé¢eni metforminem a/nebo SGLT2 inhibitory ve stabil-
nich davkach. Celkova denni davka inzulinu pfi vstupu do stu-
die neméla prekrocit 0,8 IU/kg télesné hmotnosti. Vstupni
HbA, . musel byt <75 mmol/mol, nebo 76-86 mmol/mol v pri-
padé nedodrzovani rezimu IIT a hladiny C-peptidu nala¢no
nad dolni hranici normdlniho rozmezi (0,37-1,47 nmol/1).1-*

Ve studii bylo zafazeno 91 pacientt (vyhodnoceno 90) a byli
sledovani po dobu 40 tydnii s tim, Ze oteviené 1é¢ebné srovna-
vaci obdobi ¢inilo 24 tydnti. Pacienti byli randomizovani v po-
méru 1: 1 k pokracovani terapie II'T (za soucasné reedukace)
nebo k prevedeni na iGlarLixi s podavanim jednou denné
(spolu s edukaci o zivotnim stylu). Randomizace byla stratifi-
kovana podle pohlavi, BMI (obézni/neobézni) a délky trvani
diabetu.

Béhem 24tydenniho lé¢ebného obdobi pacienti provadéli
monitoraci glykemie pomoci glukometru. V pribéhu studie

byla zatazena dvé obdobi zaslepené CGMS monitorace (Fre-
eStyle Libre Pro iQ) — béhem screeningového obdobi a na konci
24tydenniho lé¢ebného obdobi. Hodnocena byla pochopitelné
i spokojenost s 1é¢bou a kvalita Zivota.

Primarnim sledovanym endpointem byla primérna zména
HbA,, za 24 tydnti 1é¢ebného obdobi mezi obéma skupinami.
Sekundarné byly sledovany dal$i parametry — zména télesné
hmotnosti, BMI, obvodu pasu, celkové denni davky inzulinu
a dalsi. Diky vyuziti CGMS mohla byt vyhodnocena napf. také
zména ¢asu v cilovém rozmezi (TIR), zména priamérné glukozy
dle senzoru, glykemicka variabilita a index glykemického rizika
(GRI).

GRIje souborny index se $kalou od 0 do 100 (100 = nejhorsi),
ktery hodnoti soucasné vyskyt jak hypoglykemie, tak hyper-
glykemie a ma dobrou korelaci s hodnocenim glykemickych
rizik zkusenymi klinickymi Iékafi.

Mezi bezpec¢nostni sledované parametry patfila ¢etnost hy-
poglykemie (vyjadfena jako podil kontrolnich navstév, ptinichz
ucastnici hlasili hypoglykemii, a podil t¢astnikd, u nichz doslo
k alespon jedné hypoglykemii v aktivni fazi studie) a také ne-
zadouci ucinky.

Primérny rozdil ve zméné HbA, mezi skupinami byl
1,39 mmol/mol (95% CI 5,21-2,43) ve prospéch iGlarLixi, coz
naznacuje srovnatelnou glykemickou kontrolu v obou 1é¢eb-
nych skupindch. (Primérna zména HbA, ve skupiné s iGlar-
Lixi ¢inila -5,40 mmol/mol a ve skupiné II'T -4,05 mmol/mol.)

iGlarLixi signifikantné predc¢il terapii IIT v fadé vysledki.
Ve skupiné s iGlarLixi bylo dosazeno vyznamné vyssiho po-
klesu télesné hmotnosti. Rozdil mezi skupinami ¢inil 4,19 kg
(95% CI5,95-2,43) ve prospéch terapie iGlarLixi (iGlarLixi po-
kles hmotnosti za 24 tydnti 0 4,78 kg ana IIT 0 0,53 kg). Tomu
odpovidal i rozdil v BMI, ktery mezi skupinami dosahl
1,49 kg/m? ve prospéch skupiny lé¢ené iGlarLixi.*

Celkova denni davka inzulinu ztstala ve skupiné 1é¢ené II'T
stejnd jako na pocatku studie, ve skupiné s iGlarLixi vyznamné
klesla (rozdil mezi skupinami byl 28,57 IU/den).*

Zajimavé byly rozdily v parametrech méfenych pomoci
CGMS. Priimérny rozdil mezi skupinami v ¢ase straveném v ci-
lovém rozmezi (TIR 3,9-10,0 mmol/l) byl 6,5 % (95% CI 2,1-

Obr. 1: Zména v HbA,. (mmol/mol) v ramci studie IDEAL*
zména HbA,. (mmol/mol)
-10,0 -5,0 0,0 33 50 10,0
I
iGlarLixi

Rozdil
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Obr. 2: Vybrané sekundarni endpointy studie IDEAL*

Parametr Zména Rozdil
T iGlarLixi
iGlarLixi lepsi IIT lepsi

Télesna hmotnost (kg) -0,53 -4,78 - -4,19
BMI (kg/m?) -0,17 -1,65 o -1,46
Obvod pasu (cm) -0,6 -2,84 - -2,46
glykemie nala¢no (mmol/I) -1,25 -1,66 4 -0,36
postprandialni glykemie (mmol/l) -0,14 -0,29 b 0,17
celkova denni davky inzulinu (IU) 2,45 -26,11 —_— -28,57

35-30-25-30-15-10 -5 0 5 10 15
Tucné jsou uvedeny signifikantni zmény.
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Souhrn

Supresni terapie tyreotropniho hormonu (thyroid-stimulating hormone) je nedilnou soucasti
pooperac¢ni 1é¢by pacientt s diferencovanym karcinomem $titné zlazy. Po desetileti byla
povazovana za univerzalni strategii, ktera se aplikovala bez ohledu na individualni rizikovy
profil pacienta. V poslednich letech se vSak tento pristup zasadné promeénil - stale vice se
prosazuje personalizace 1é¢by, opirajici se o dynamické hodnoceni rizika a odpovédi na tera-
pii.

Tento ¢lanek prinasi prehled vyvoje supresni 1é¢by tyreotropniho hormonu - od ptivod-
niho dogmatu ,,potlacit za kazdou cenu® az po soucasny trend individualizace. Shrnuje hlavni
zmény v doporucenich prednich odbornych spole¢nosti (American Thyroid Association,
European Society for Medical Oncology, National Comprehensive Cancer Network a Euro-
pean Association of Nuclear Medicine) a zdiraznuje vyznam stratifikace rizika, pravidelného
hodnoceni odpovédi na 1é¢bu a aktivniho zapojeni pacienta do rozhodovani. Diskutuje také
nedostatky dostupnych dat, regionalni rozdily v jejich aplikaci a oteviené otazky, které vyza-
duji dalsi vyzkum.

Cilem tohoto prehledu je nabidnout uceleny pohled na supresni 1é¢bu u pacientit s dife-
rencovanym karcinomem $titné zlazy - se zaméfenim na vyvazeni prinosu a rizik terapie
a na respektovani individuality kazdého pacienta.

Summary

History of TSH suppression therapy in differentiated thyroid cancer: From dogma to
individualisation of therapy

Suppression therapy of thyroid-stimulating hormone is an integral part of postoperative man-
agement for patients with differentiated thyroid cancer. For decades, it was considered
a universal strategy, implemented regardless of the patient’s individual risk profile. In recent
years, however, this approach has undergone a major transformation, with an increasing
emphasis on personalised treatment based on dynamic risk assessment and treatment
response.

This article provides an overview of the development of thyroid-stimulating hormone sup-
pression therapy - from the original dogma of “suppress at all costs” to the current trend
toward individualised care. It summarizes key changes in the recommendations of leading
expert societies (American Thyroid Association, European Society for Medical Oncology,
National Comprehensive Cancer Network, and European Association of Nuclear Medicine),
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and highlights the importance of risk stratification, continuous monitoring of treatment
response, and active patient engagement in clinical decision-making. It also discusses the
limitations of available data, regional variability in clinical practice, and unresolved questions

that require further investigation.

The aim of this review is to present a comprehensive perspective on thyroid-stimulating
hormone suppression therapy in patients with differentiated thyroid cancer, with a focus on
balancing therapeutic benefits and risks while respecting the individual characteristics of

each patient.

Uvod

Supresnilécba tyreotropinu (TSH) predstavuje zdkladni kimen
adjuvantni terapie po totalni tyreoidektomii u pacienti s dife-
rencovanym karcinomem $titné zlazy (DTC).! Tradi¢né bylo
dogmatem, ze suprese TSH snizuje riziko rekurence nadoru,
a proto byla uplatniovana témér u vech pacientii bez ohledu na
rizikovy profil. Tento pristup se v§ak v poslednich desetiletich
vyrazné proménil - zejména v souvislosti s nartstajici evidenci
o potencialnich nezadoucich ucincich a s vyvojem personali-
zované mediciny.

Cilem tohoto ptehledu je shrnout historicky vyvoj supresni
1é¢by, zhodnotit diivody pro odklon od univerzdlni suprese
a predstavit souc¢asna doporuceni, ktera reflektuji potfebu in-
dividualizace 1é¢by.

Vyvoj supresni lécby
Pivodni dogma: ,,Potlacit za kazdou cenu®
Pocatky supresni 1é¢by TSH u DTC byly zalozeny na predpo-
kladu, ze TSH ptisobi jako vyznamny ristovy faktor pro bunky
§titné zlazy. Tento koncept vychdzel z poznatkd, Ze tyreotropin
stimuluje proliferaci tyreocyti a podporuje riist nadorovych
bunék.23

V dusledku toho se v 90. letech minulého stoleti stalo béznou
praxi uplatniovat maximalni supresi TSH bez ohledu na indi-
vidualni riziko recidivy. Prvni oficidlni doporuceni pro tento
pristup shrnula Americka tyreoidalni asociace (ATA) ve svych
doporucenich z roku 1996, kde byla supresni terapie povazo-
vana za standardni soucast 1é¢by vsech pacientti po totalni ty-
reoidektomii a pfipadné 1é¢bé radiojodem.* Tento univerzalni
pristup byl zalozen na jednoduché myslence - ,,potlacit za kaz-
dou cenu®

Prestoze tehdejsi dtikazy byly omezené, predpokladalo se,
ze maximalni suprese TSH sniZuje riziko recidivy i u pacientt
s velmi nizkym rizikem. V té dob¢ neexistovala jasnd rizikova
stratifikace, coz vedlo k uniformnimu terapeutickému ptistupu
a k vy$s$imu vyskytu nezadoucich ucinki, jako je osteoporoza,
kardiovaskularni komplikace nebo poruchy nalady.

Pfechod k individualizaci: Od univerzalni suprese k perso-
nalizované terapii

V prtbéhu let se pristup k supresni terapii TSH u pacientd
s DTC postupné vyvijel od jednotného modelu k personalizo-
vanému pristupu, ktery vychazi ze stratifikace rizika a pru-
bézného hodnoceni l1écebné odpovédi.
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ATA guidelines 2009 - prvni stratifikace

dle rizika recidivy

V roce 2009 Americkd tyreoidalni asociace (ATA) poprvé za-
vedla systém stratifikace rizika recidivy u pacientt s DTC. Tento
systém rozdéluje pacienty do tii kategorii: nizké, stfedni a vy-
soké riziko recidivy, a to na zakladé klinicko-patologickych fak-
tord, jako jsou rozsah nadoru, pritomnost metastaz a histolo-
gické charakteristiky.®

Aktualizace 2015 - dynamicka
stratifikace a cilové hladiny TSH podle
rizika

V roce 2015 ATA aktualizovala sva doporuceni a zavedla kon-
cept dynamické stratifikace rizika. Tento pfistup umoziiuje pre-
hodnoceni rizika recidivy béhem sledovani pacienta a tpravu
cilovych hodnot TSH v zavislosti na aktudlni odpovédi na
1é¢bu:s

o Vysoké riziko: TSH < 0,1 mIU/I

e Stredni riziko: TSH 0,1-0,5 mIU/1

e Nizké riziko: TSH > 0,5-2,0 mIU/I

Podle klasifikace ATA® se pacienti s diferencovanym karcino-
mem $§titné zlazy déli z hlediska rizika recidivy do tfi katego-
rif:
o Nizké riziko
© nador omezeny na §titnou zlazu (intratyreoidalni DTC),
© ptipadné mikrometastdzy do lymfatickych uzlin (<0,2
cm).
o Stfedni riziko
O pritomnost agresivni histologické varianty,
O drobné extratyreoiddlni $ifeni,
© vaskuladrni invaze,
O vice nez 5 metastatickych lymfatickych uzlin velikosti 0,2—
3cm.
o Vysoké riziko
© makroskopické extratyreoidalni Siteni nadoru,
© nekompletni chirurgické odstranéni,
O pritomnost vzdalenych metastaz,
© metastazy do lymfatickych uzlin vétsich nez 3 cm.

Tato individualizace terapie poméhd minimalizovat riziko ne-
zadoucich ucinkd spojenych s nadmérnou supresi TSH a pfi-
spiva k lepsi kvalité Zivota pacientt.



Doporuceni ESMO a rozdily vuci

NCCN

Evropska spole¢nost pro lékarskou onkologii (ESMO) ve svych
doporucenich z roku 2019 doporucuje u pacientt s nizkym
rizikem recidivy udrzovat TSH v nizkonormalnim rozmezi
0,5-2,0 mIU/17

Naproti tomu National Comprehensive Cancer Network
(NCCN) doporucuje u nizce rizikovych pacientti s pozitivnim
tyreoglobulinem (Tg) cilové hladiny TSH mezi 0,1-0,5 mIU/I,
zatimco u Tg-negativnich pacientl akceptuje normélni hod-
noty TSH.®

Tento posun k individualizované terapii odrazi snahu opti-
malizovat 1é¢bu pacientti s DTC, minimalizovat rizika spojend
s nadmeérnou supresi a zohlednit individualni charakteristiky
a reakce na lécbu.

Soucasny pristup: personalizovana
suprese

Soucasna lé¢ba dospélych pacientti s diferencovanym karcino-
mem §titné zlazy (DTC) se stéle vice zaméfuje na individuali-
zovany pristup, ktery zohlediuje nejen klinicko-patologické
charakteristiky onemocnéni, ale také dynamickou odpovéd na
lécbu a komorbidity. Cilem je nalézt rovnovahu mezi dostatec-
nou onkologickou kontrolou a minimalizaci rizik spojenych
s nadmérnou supresi TSH, jako jsou osteopordza, kardiovas-
kularni komplikace a zhor$eni kvality Zivota.

Diraz je kladen na pravidelné sledovani biochemickych
marker@ (tyreoglobulin a anti-Tg protilatky), zobrazovacich
naleztl a pribézné prehodnocovanirizika. V praxi to znamena,
ze 1é¢ba neni jednotna pro vsechny pacienty, ale musi se flexi-
bilné prizptisobovat aktualnimu klinickému stavu.

Pacienti s excelentni odpovédi na lé¢bu (nedetekovatelny
Tg, negativni ultrazvuk, negativni scintigrafie) mohou mit ci-
lové hodnoty TSH nastaveny volnéji (napt. 0,5-2,0 mIU/1), coz
prispiva ke zlepseni kvality zivota a snizeni rizika dlouhodobych
komplikaci. Naopak pacienti s biochemickou netplnou odpo-
védi (detekovatelny Tg bez strukturalni korelace) nebo s dete-
kovatelnou strukturalni nemoci vyzaduji intenzivni supresi
TSH (<0,1 mIU/1) ke snizeni rizika progrese.

Tento pristup je podporen doporucenimi odbornych spo-
le¢nosti, véetné ATA, ESMO a EANM, a zdtraziuje, Ze ,,jedna
velikost nesedi véem® - 1é¢ba musi byt nastavena podle indivi-
dudlni situace pacienta.

Nezbytnou soucasti tohoto pristupu je také sdilené rozho-
dovani. Pacient by mél byt informovan o pfinosech a rizicich
supresni 1é¢by, aby se mohl aktivné podilet na rozhodovacim
procesu. Tento partnersky vztah zvysuje adherenci a celkovou
spokojenost s péci.

Dynamické hodnoceni odpovédi
na lécbu
Soucasna doporudeni (ATA 2015, ESMO 2019 a EANM) pod-
poruji koncept dynamické stratifikace rizika, ktery umoznuje
upravit cilové hladiny TSH podle odpovédi na lécbu.
Podle EANM by méla byt 1é¢ba levothyroxinem po terapii
radiojéodem nastavena dle rizikového profilu:’
e <0,1 mIU/] u pacientti s metastazami,
e 0,1-0,3 mIU/l u pacientt s regiondlnimi metastazami,
o Mirnéjsi suprese u nizce rizikovych pacientli s excelentni
odpovédi.

Tento pristup je zalozen na sledovani biochemickych a zobra-
zovacich ukazatelt (Tg, anti-Tg protilatky, ultrazvuk). U paci-
entl s excelentni odpovédi Ize cilové TSH nastavit méné prisné
(napt. 0,5-2,0 mIU/1), zatimco u téch s netplnou nebo struk-
turdlni odpovédi je naopak vhodnd intenzivni suprese.

Vyzva k respektovani individuality
a optimalizaci péce

Personalizovana supresni terapie TSH ma za cil ptizptisobit
lécbu biologické variabilité pacienta a zaroven minimalizovat
rizika spojena s nadmeérnou supresi.

Doporuc¢eni EANM zduraziuji vyznam dynamické restra-
tifikace rizika v prvnich 1-2 letech sledovani, a to na zdkladé
vyvoje Tg, ultrazvukového nalezu a scintigrafickych vysledk.

Tento pristup umoziuje presnéjsi predikci dlouhodobého
klinického priibéhu a optimalizaci terapie podle skutecné od-
povédi pacienta. Soucasna praxe tak jasné smétuje od rigidniho
univerzalniho pfistupu ke flexibilni, individualizované pé¢i,
kterd vyzaduje multidisciplinarni spolupraci a respekt ke spe-
cifickym potfebam kazdého pacienta.

Komplikace spojené se supresni terapii
hormoni stitné zlazy
Kardiovaskularni komplikace
Hormony §titné zlazy se podileji na mnoha metabolickych pro-
cesech v organismu, pri¢emz jejich vliv na srde¢ni ¢innost
a cévni systém je zasadni. Trijodthyronin (T3), biologicky nej-
ucinnéjsi forma hormonu §titné zlazy, vznika prevazné dejodaci
thyroxinu (T4) v perifernich tkanich a pfimo ovliviiuje meta-
bolismus srde¢nich bilkovin i kontraktilni funkci myokardu.
Prebytek volnych tyreoidalnich hormont zptisobuje tachykar-
dii a hyperkinetickou cirkulaci. Prestoze zvy$uje kontraktilitu
myokardu, pfi dlouhodobém piisobeni miize vést az k srdec-
nimu selhani.!?

Mezi nejcastéjsi komplikace hypertyredzy patii fibrilace
a flutter sini. Bylo prokazano, ze u osob starsich 60 let s potla-
¢enou hladinou TSH je riziko vzniku fibrilace sini trojna-
sobné.!°

Podle metaanalyzy 12 prospektivnich studii z let 1950-2008
(140 449 osob) zvysuje subklinicka hypertyreéza oproti kon-
trolni skupiné kardiovaskularni morbiditu o 21 %, mortalitu
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na kardiovaskuldrni pti¢iny o 19 % a celkovou mortalitu o 12 %.
Pro srovnani - u subklinické hypotyredzy byly tyto hodnoty
zvySeny o0 20 %, 18 % a 12 %.!!

U starsich polymorbidnich pacientil na supresni terapii le-
vothyroxinem je proto nezbytné peclivé sledovani a dobra spo-
luprace mezi lékarem a pacientem.

Osteologické komplikace

Hormony §titné zlazy vyznamné ovliviiuji metabolismus kostni
tkané po cely Zivot — od prenatalniho obdobi az po stari. Tento
ucinek se uskutecnuje ptimo pres RANKL a nepfimo prostred-
nictvim ruastovych faktort, pohlavnich hormont, parathor-
monu a vitaminu D. Nadbytek tyreoidalnich hormont stimu-
luje kostni resorpci, snizuje mineralni denzitu kosti — zejména
v kortikalni ¢asti — a zvy$uje riziko fraktur.!?

Metaanalyza 17 studii (739 pacientek a 1 085 kontrol) po-
tvrdila signifikantni snizeni BMD v oblasti bederni patete a pro-
ximdalniho femuru u postmenopauzalnich zen na supresni te-
rapii. U premenopauzalnich zen a muzii tato souvislost
prokdzana nebyla.!3

Vysoky vyskyt radiologicky verifikovanych vertebralnich
fraktur u Zen na dlouhodobé supresni terapii potvrdila i studie
na 179 zendch, z nichz 178 bylo po menopauze. Fraktury byly
pritomny u 28,5 % pacientek, pricemz ve skupiné s TSH <0,5
mU/l dosahoval vyskyt az 44,6 %. Fraktury se objevovalyiu zen
bez prokazané osteopordzy. Mezi hlavni rizikové faktory patiily
suprese TSH, vyssi vék, délka terapie a denzitometricky nalez
osteoporozy.'*

Retrospektivni studie navic ukdzala, 7e u Zen nad 50 let na
supresni terapii se riziko prechodu z osteopenie k osteopordze
zvy$uje podle vychozi zavaznosti osteopenie — 85 mésicti
u mirné, 65 mésicti u stfedni a 15 mésicti u tézké osteopenie.
Na zékladé téchto zjisténi je doporuceno pravidelné sledovani
BMD u postmenopauzalnich pacientek s DTC.'?

Psychické komplikace

Vliv supresni terapie TSH na psychické zdravi — zejména
uzkost, depresivitu, kognitivni poruchy a kvalitu Zivota - byl
popsan jen v nékolika studiich, z nichz vétsina méla omezeny
pocet ucastnik.

Gulsoy Kirnap et al.!® (2020) ve své studii se 127 pacienty
porovnavali tzkost, depresi a kvalitu zivota mezi dvéma sku-
pinami: 1) pacienty po totalni tyreoidektomii (T'TE) pro DTC
s iatrogenni subklinickou hypertyredzou a 2) pacienty po TTE
pro benigni onemocnéni v eutyredze. Vysledky ukazaly, ze pa-
cienti na suprafyziologickych davkach levothyroxinu méli vyssi
miru tzkosti a nizsi kvalitu Zivota nez eutyreoidni kontrolni
skupina.

Studie autort Altuntas a Hocaoglu!” (2021) sledovala 191
pacientl s nemetastazujicim DTC a 79 zdravych kontrol. Pa-
cienti byli rozdéleni do tfi skupin podle hladin TSH: suprimo-
vané TSH (<0,1 mIU/1), mirné suprimované TSH (0,11-0,49
mlU/1) a eutyredza (0,5-2,0 mIU/I). Vsichni Gcastnici vyplnili
dotazniky zaméfené na depresi, uzkost, kvalitu spanku a cel-
kovou kvalitu zivota. Ukdzalo se, Ze pacienti s DTC vykazovali
Castéjsi vyskyt deprese, tizkosti a poruch spanku — nejvyraznéji
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ve skupiné se suprimovanym TSH. Intenzita psychickych obtizi
korelovala s délkou uzivani levothyroxinu.

Souhrnné lze fici, ze dostupnd data naznacuji mozny nepfi-
znivy dopad nadmérné suprese TSH na psychické zdravi a kva-
litu zivota pacientt.

Oteviené otazky

Supresnilécba TSH byla po desetileti povazovana za standardni
pristup u vSech pacientt s diferencovanym karcinomem §titné
zlazy (DTC), bez ohledu na individudlni rizikovy profil. Tento
koncept vychazel z predpokladu, ze TSH ptisobi jako rustovy
faktor pro nadorové bunky a jeho potlaceni snizuje riziko re-
cidivy onemocnéni.

V poslednich letech vsak pribyva dikazt o nezadoucich
ucincich nadmérné suprese — zejména osteopordzy, kardiova-
skularnich komplikaci a celkového zhor$eni kvality Zivota. Za-
sadni otdzkou proto ziistava, zda je supresni terapie skute¢né
nezbytna u pacientt s nizkym rizikem recidivy.

Nedostatek kvalitnich randomizovanych kontrolovanych
studii (RCT) v této oblasti prispiva k pretrvavajici nejistoté
ohledné jejiho skute¢ného prinosu. Vétsina dostupnych dikaza
pochadzi z retrospektivnich a observa¢nich studii, které mohou
byt zatizeny riznymi formami biasu.

Vyznamny piispévek do této diskuse prinesla rozsahla mul-
ticentricka retrospektivni studie publikovana v roce 2024 ko-
lektivem autort Shi et al.'$, ktera analyzovala 11 140 pacientii
s nizce rizikovym papilarnim karcinomem stitné zlazy (PTC).
Analyza neprokazala souvislost mezi poopera¢ni hladinou TSH
a rizikem strukturalni recidivy — a to ani u pacientd s neptizni-
vymi charakteristikami, jako jsou pozitivni uzliny, multifokalita
¢ivétsinadorova loziska. Vysledky log-rank testu i multivaria¢ni
Coxovy regresni analyzy ukazaly, ze recidiva nebyla zavisla na
mite TSH suprese a Ze cilena suprese TSH nebyla spojena s lep-
$imi vysledky v preziti bez recidivy. Tyto vysledky naznacuji, ze
u pacientd s nizkym rizikem recidivy mize byt postacujici udr-
zovat TSH v normélnim rozmezi, ¢imz lze zaroven minimali-
zovat sekundarni komplikace spojené s nadmérnou supresi.

Budouci sméry: multicentrické studie a real-world data
Vzhledem k absenci randomizovanych studii je zfejmé, Ze bu-
doucnost supresni l1écby TSH bude zaviset predev$im na kva-
litnich multicentrickych prospektivnich studiich a dtikazech
z redlné klinické praxe (real-world data).

Studie Shi et al.’® (2024) predstavuje dulezity krok k objas-
nénirole TSH suprese u nizce rizikovych pacientt. Jeji vysledky
je vSak tfeba ovérit i v dalsich popula¢nich skupindch a zdra-
votnickych systémech.

Dalsi vyzkum by mél prinést odpovéd na otdzku, zda su-
presni lécba TSH skute¢né prinasi benefit u pacienttl s nizkym
rizikem, a jakd mira suprese je optimdlni z hlediska poméru
prinosti a rizik. Zaroven je nezbytné podporovat koncept dy-
namického hodnoceni odpovédi na 1é¢bu a respektovani indi-
vidudlnich preferenci pacienta.

Praveé tyto principy - individualizace, flexibilita a pacientsky
orientovany pristup — tvori zaklad moderni a bezpe¢né péce.



V Ceské republice zatim chybi systematicky zpracovana data
o adherenci k aktualnim doporuc¢enim pro TSH supresi u pa-
cienti s DTC. Tuto mezeru se snazi ¢aste¢né vyplnit nase vlastni
cross-sectional studie, ktera byla odeslana k recenznimu fizeni
do zahrani¢niho odborného casopisu. Jeji vysledky ukazuji, ze
u pacientt s nizkym rizikem recidivy je v bézné klinické praxi
Casto pritomna nadmérna suprese TSH, kterd neni v souladu
s platnymi doporuc¢enimi a mtize ptispivat k nezadoucim u¢in-

kiim 1é¢by.

Diskuse

Supresni terapie TSH byla po desetileti vnimana jako stan-
dardni soucdst [é¢by vSech pacientti s DTC, bez ohledu na in-
dividualni rizikovy profil. Tento pristup vychazel z biologic-
kého predpokladu, Ze TSH muze podporovat rist nadorovych
bunék.

Postupné se vSak ukazalo, ze nadmeérna suprese TSH je spo-
jena s vyznamnymi nezadoucimi u¢inky - zejména osteoporo-
zou, kardiovaskularnimi komplikacemi a negativnim dopadem
na kvalitu Zivota.

Zasadni posun prinesla doporuceni ATA z roku 2009 a jejich
aktualizace vroce 2015, ktera zavedla koncept stratifikace rizika
a umoznila individualizovat miru suprese TSH. Postupné se
tak ustupuje od univerzalni suprese k pristupu zohlednujicimu
prinosy, rizika, odpovéd na lé¢bu a prani pacienta.

Vyznam individualizace dale podtrhuji i aktualni retrospek-
tivni data z rozsahlych studii, véetné prace Shi et al.'® (2024),
ktera neprokazuji jednoznac¢ny benefit suprese TSH u pacientt
s nizkym rizikem.

Prestoze klinicka praxe stale vykazuje zna¢né rozdily mezi
regiony a centra se lisi v mife aplikace doporuceni, smér vyvoje
je ztejmy: prechod od dogmatického modelu k pruznéjsimu,
personalizovanému ptistupu. Nova doporuceni ATA, ocekd-
vana v roce 2025, by méla tento trend déle rozvinout

Zaver

Supresni lécba TSH u pacienti s diferencovanym karcinomem
§titné zlazy (DTC) prosla béhem poslednich tii dekad zasadni
promeénou. Od ptivodniho dogmatického pristupu ,,potlacit za
kazdou cenu® se 1é¢ba posunula ke skute¢né individualizaci,
ktera zohlednuje rizikovy profil pacienta, klinickou odpovéd
na lécbu a pritomnost komorbidit.

U pacientti s nizkym rizikem recidivy jiz supresni terapie
TSH neni indikovana, nebot nevede ke zlepseni prognozy, za-
timco zvysuje riziko zavaznych nezadoucich u¢inkd, jako jsou
osteopordza, kardiovaskularni komplikace ¢i negativni dopad
na psychiku a kvalitu Zivota.

Soucasna doporuceni proto zdiraznuji dynamickou strati-
fikaci rizika a pribézné hodnoceni lé¢ebné odpovedi, které
umoznuji prizptisobit terapii aktualnimu stavu pacienta.

Moderni pristup tak ustupuje od univerzalni suprese a klade
diiraz na odborné vedenou individualizaci lé¢by s cilem mini-
malizovat zbyte¢né riziko a optimalizovat dlouhodobé vysledky
péce.

Nadale ztistava prioritou realizace kvalitnich multicentric-
kych prospektivnich studii a vyuziti realnych klinickych dat,
ktera pomohou definovat optimalni pfistup k supresni terapii
u rtiznych skupin pacienttL.
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Papilarni karcinom u tehotné v samém zavéru

gravidity

Sylvie Spitalnikova

Sdruzena ambulantni péce, endokrinogicka ambulance, Chotébof

Souhrn

Tato kazuistika popisuje pripad mladé pacientky po totalni bilateralni strumektomii pro papi-
larni karcinom §titné zlazy, papilarni variantu s multifokalnim vyskytem v pravém laloku.
Poopera¢né byla indikovana a nasledné podana radiojodova terapie 13!I s nalezem pretrva-
vajicich rezidui tyreoiddlni tkané. Pacientka je dlouhodobé sledovana v endokrinologické
ambulanci, v pribéhu dispenzarizace byla stabilné vedena na supresni 1é¢bé levothyroxinem.
Kazuistika dokumentuje priibé¢h onemocnéni véetné laboratornich a ultrazvukovych nalezti
nebo dlouhodobé TG negativity a diskutuje vyznam trvalé TSH suprese jako terapeutického
cile u této diagnozy.

Summary

Papillary carcinoma in a pregnant woman at the end of pregnancy

The case report describes the case of a young female patient after total bilateral strumectomy
for papillary thyroid carcinoma, papillary variant, with multifocal occurrence in the right
lobe. Postoperatively, radioiodine (*3'I) therapy was indicated and subsequently administered
with the finding of persistent thyroid tissue residues. The patient is being long-term moni-
tored at the outpatient endocrinology clinic, and during the dispensary she was stably
managed on suppression treatment with levothyroxine. The case report documents the
course of the disease including the laboratory and ultrasound findings, long-term TG nega-
tivity, and discusses the importance of sustained TSH suppression as a therapeutic goal with
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this diagnosis.

Kazuistika

Pacientka, v dobé diagnézy mlada Zena po dvou porodech, byla
vySetfovana pro suspektni uzel v pravém laloku §titné Zlazy.
Cytologické vysetieni uzlu odpovidalo kategorii Bethesda IV,
pozdgéji prirevizi Bethesda VI. V prosinci 2019 byla provedena
totalni bilateralni strumektomie. Histologicky byl potvrzen pa-
pilarni karcinom §titné zlazy, papilarni varianta, s hlavnim lo-
ziskem velikosti 18 mm a nékolika dal$imi milimetrovymi lo-
zisky v pravém laloku. Uzlinové metastazy nebyly prokazany.
Po operaci byla pacientka nasledné hospitalizovana v srpnu
2020, kdy ji byla podéana tyreoelimina¢ni davka radiojodu 31
v aktivité 3,7 GBq. Postterapeuticka scintigrafie prokéazala pre-
trvavajici rezidudlni tyreoiddlni tkan, a to v kontextu zvysené
hladiny thyreoglobulinu (TG 17,1 pg/l) pfi indukované hypo-
tyredze. Protilatky proti thyreoglobulinu byly negativni.
Pacientka byla dale sledovana v KNME FN Motol, kde byla
ptikontrole v ¢ervnu 2021 kratkodobé vysazena substitu¢ni te-
rapie. Hladina TG pfi supresi byla 8 pg/l, indikace dalsi davky
131 tehdy nebyla stanovena. Dale pokracovala v pravidelnych
kontroldch bez nutnosti opakované aplikace radiojodu.

V osobni anamnéze se nevyskytuji kardialni ¢i metabolické
komorbidity, pacientka je veganka, nekoufi a je bez abuzu al-
koholu. Rodinna anamnéza je zatiZena tyreopatii u babi¢ky. Po
druhém porodu vroce 2019 ¢aste¢né kojila. Subjektivné je dlou-
hodobé bez obtizi; neuziva zadné léky kromé substituce levo-
thyroxinem.

Pacientka je vedena na trvalé supresnilécbé levothyroxinem
(Euthyrox) 150 pg denné. Hladiny TSH jsou dlouhodobé hlu-
boce supresni (TSH < 0,005 mIU/1), hodnoty fT4 se pohybuji
ve vy$$im normalnim pasmu a fT3 mirné nad stfedem referen-
¢niho rozmezi. Thyreoglobulin je opakované neméfitelny
(0,1 pg/l), anti-Tg protilatky nizké.

Pfi pravidelnych ultrazvukovych kontrolach krku jsou opa-
kované popisovany drobné granulomy v lazku stitné zlazy, in-

BECQUEREL HENRI (1852-1908) - francouzsky fyzik. Inzenyrsky diplom
ziskal po studiu Polytechnické $kole Julese Jamina. V rdmci své védecké
prace se zaméril na optiku, kde zkoumal polarizaci svétla a optické vlastnosti
rtznych latek. Pii zkoumani fluorescence uranovych soli objevil pfirozenou
radioaktivitu. Spolu s Curriovymi obdrzel v roce 1903 za tento objev No-
belovu cenu za fyziku. Jednotka radioaktivity (becquerel, Bq) ziskala své
jméno na jeho pocest . (zdroj informaci: archiv redakce)
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terpretované jako pooperacni jizvy ¢irezidua tkané bez znamek
vaskularizace. V roce 2024 byl nalezen drobny hypoechogenni
utvar velikosti 4x1x5 mm v ramci granulomu vlevo, bez su-
spektnich ultrazvukovych znakd malignity. Reaktivni lymfa-
tické uzliny submentdlné byly pritomny v predchozich letech,
priposlednim vysetfeni jiz popsany nebyly. Celkové je UZ nélez
stabilni.

Objektivni klinické vySetfeni je opakované bez patologic-
kého nélezu, bez palpaéné suspektnich uzlin, bez znamek re-
cidivy onemocnéni ¢i lokalni progrese.

Pacientka je nadéle dispenzarizovana v endokrinologické
ambulanci s kontrolami 1x ro¢né a pravidelnymi kontrolami.
Terapeutickym cilem ziistava trvala suprese TSH pod 0,1 mIU/],
vzhledem k multifokalnimu nalezu a riziku recidivy.

Diskuse

Pacientka spliiovala indika¢ni kritéria pro totdlni strumektomii
iradiojodovou terapii vzhledem k multifokalnimu papildarnimu
karcinomu, papilarni varianté a lozisku vétsimu nez 1 cm. Tento
postup odpovida mezinarodnim doporuc¢enim American Thy-
roid Association (ATA) i European Thyroid Association
(ETA)'? aje rovnéz v souladu s doporucenimi Ceské endokri-
nologické spole¢nosti CLS JEP?.

Radiojodova terapie '*'I po totalni strumektomii redukuje
riziko lokalni recidivy a umoznuje citlivéjsi nasledné sledovani
pomoci sérového thyreoglobulinu.!# Pfetrvavajici pozitivity
TG po operaci jsou relativné ¢asté u pacientt s rezidudlni ty-
reoidalni tkani. U této pacientky doslo k postupnému poklesu
TG az k neméfitelnym hodnotam pfi negativnich anti-Tg pro-
tilatkdch, coz je povazovano za velmi pfiznivy prognosticky
znak.®

Dle doporuceni ATA i Ceské endokrinologické spole¢nosti
je u pacientd s intermedidrnim rizikem recidivy indikovana
dlouhodoba suprese TSH pod 0,1 mIU/L'* Zvy$ené hladiny
TSH mohou piisobit jako rustovy faktor pro rezidualni tyreoi-
dalni ¢i nadorové bunky. Supresni terapie levothyroxinem tak
predstavuje nedilnou soucast 1é¢by diferencovaného karcinomu
§titné zlazy.

Pacientka toleruje supresni lé¢bu bez klinickych znamek ty-
reotoxikozy. To je zasadni, protoze dlouhodoba iatrogenni sub-
klinicka hypertyredza miize byt spojena s rizikem fibrilace sini
¢isnizené kostni denzity, zejména u starsich pacientti.® Vzhle-
dem k mladému véku pacientky a absenci komorbidit je plna
suprese TSH nadale indikovana.
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Ultrazvukové nélezy drobnych granulomt bez vaskularizace
a stabilni morfologie odpovidaji poopera¢nim zménam. Ab-
sence patologickych uzlin a opakované neméfitelny TG po-
tvrzuji velmi nizké riziko strukturalni recidivy. Tento stav od-
povida kategorii ,excellent response to therapy” dle ATA
klasifikace.!

Zaveér
Kazuistika dokumentuje dlouhodobé pfiznivy pribéh onemoc-
néni u pacientky v zavéru gravidity v dobé diagndzy po totalni
strumektomii a radiojodové terapii pro multifokalni papilarni
karcinom §titné zlazy. Disledna supresni terapie levothyroxi-
nem, pravidelné sledovani hladiny thyreoglobulinu a ultrazvu-
kové kontroly odpovidaji sou¢asnym mezinarodnim i ¢eskym
doporucenim.'3

Trvald TSH suprese ztstava terapeutickym cilem vzhledem
k rizikovym faktortim zakladniho onemocnéni. Pacientka je
klinicky i laboratorné stabilni, bez znamek recidivy.
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