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1 Epidemiologie diabetu

Z. Hamouz

Diabetes mellitus 2. typu (DM2) je povaZovan za metabolickou pandemii
21. stoleti. Vzhledem k nartistajici industrializaci spojené s klesajici fyzickou
aktivitou a diky dobré dostupnosti potravin dochazi k explozi obezity centralniho
typu a s ni spojeného metabolického syndromu, ktery 1ze povaZovat za pfedstu-
pefi pro rozvoj DM2. V roce 1955 trp&lo v Cechach diabetem 0,5 % obyvatel,
v roce 1983 jiZ 2,6 % obyvatel (375 262 nemocnych v celém tehdejsim Cesko-
slovensku). Podle po¢tu nemocnych a p¥i soucasném poctu obyvatel v CR &ini
aktudlni prevalence 7,99 %.

V CR bylo k 31. 12. 2012 1é¢eno pro diabetes celkem 841 227 osob, z toho
393 839 muzi a 442 388 Zen. V roce 2012 bylo evidovano o 40 000 vice osob
nez v roce 2010! Nové diagnostikovano bylo 37 534 Zen a 34 529 muZl. Nejvyssi
pocet novych zachyti na 1000 obyvatel byl v Praze (8,6) a nejméné na Pardu-
bicku (5,0). V pribéhu roku zemfelo 23 886 diabetikd, pficemZ jako pFicina smrti

0Obr. 1.1 - Vyvoj poctu lé¢enych diabetikii podle typu onemocnéni (obé pohlavi)
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Tab. 1.1 - Prevalence roste s vékem byl diabetes uveden v 2247 p¥ipadech.
Vék Prevalence diabetu | Z toho je pfitomen DMI1 v 7 %, DM2
2039 320 v 91,6 % a zbytek (1,4 %) tvofi ostatni

- kil formy diabetu. Vrchol incidence DM2 je
40-59 1,5% u muzd mezi 45-65 lety a u Zen mezi 50-55
> 60 20,4 % lety. Vyvoj poctu diabetikd a zmény v jejich

1é¢bé v poslednich 30 letech ukazuje obra-

Tab. 1.2 — Prevalence roste s BMI zek 1.1 (zdroj: tidaje UZIS CR).

BMI Prevalence diabetu Prevalence v Evrvopé se~n}/1;1,i blizi 1,0 %
u osob do 70 let véku, stejné ¢islo plati pro

<18,5 45% USA. Zde je rovnéZz uvadeéno, Ze azZ 26 %

18,5-24,9 7,6% populace trpi dal§imi poruchami metabo-

25-29,9 12,8% lismu glukézy.

=30 18,5% V roce 2011 bylo na svété zhruba 360 mi-

lionli nemocnych diabetem, z toho 95 %
s DM2. Je pfedpoklad, Ze do roku 2030
stoupne pocet nemocnych na 552 miliond. Je§té neddvno byl zvaZovan pocet
diabetikd v roce 2025 ve vysi 380 miliont.

Tab. 1.3 — Diabetologické ordinace — pracovnici a cinnosti

2005 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | 2011 | 2012

Pocet diabetologickych ordinaci 490 486 481 485 502 513 510
Pocet odevzdanych vykazii 485 481 474 475 482 487 487
Fyzické osoby 603 603 602 637 634 652 648

Lékati | (vazky véetns

. N 313,84 323,39| 323,37*| 333,14%| 346,64*| 358,00%| 360,83*
smluvnich pracovniki

Fyzické osoby 573 561 552 565 580 590 586

IPBD | (vazky véetné
smluvnich pracovnik{

365,55| 364,45 368,11%| 373,30%| 384,96*| 39444%| 396,51*

21500 2132 2099, 2121 2156 2233|2204
656 384 662 121 638 003 822

na 1000 obyvatel 210 207 201 202 205 213 210
na 1 Gvazek |ékafe 6853 6594|  6493%| 6376*| 6222%| 6237*| 6110%

celkem — absolutné

(pocet ndvstév)

na 1léceného

Pocet odetieni a vysetteni

29 2,8 2,7 2,7 2,7 2,7 2,6

pacienta

*0d roku 2008 primérny rocni piepocteny pocet pracovnikii véetné smluvnich
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wavs

(intenzivnéjsi terapie) diabetu vliv na oddaleni manifestace a zpomaleni progrese
mikrovaskularnich komplikaci, bylo jednoznacné prokazano v dlouhodobych pro-
spektivnich studiich. Pro diabetes mellitus 1. typu to prokazala studie DCCT a pro
diabetes mellitus 2. typu potom studie UKPDS na poc¢atku onemocnéni a napfiklad
studie ADVANCE i po nékolika letech trvani onemocnéni.

Jak uZ bylo fe€eno, zasadnim faktorem v rozvoji cévnich komplikaci je dlou-
hodoba hyperglykemie. U pacientti s DM 2. typu se v8ak zna¢nou mirou podi-
leji také dyslipidemie, obezita, arteridlni hypertenze a koufeni. Dlouhodoba
hyperglykemie se podili na rozvoji cévnich zmén hlavné dvéma mechanismy,
a to oxidanim stresem a neenzymovou glykaci proteind. Ddle se uplatiiuje
aktivace polyolové cesty, aktivace proteinkindzy C a aktivace hexosaminové
cesty. Oxidacni stres pfedstavuje nerovnovahu mezi antioxida¢nimi mechanismy
a tvorbou reaktivnich forem kysliku. Mezi antioxida¢ni systémy patfi fada slo-
Zek - enzymy kataladza, superoxiddismutaza, glutathionreduktdza, vitaminy C,
E a dalsi. Tyto systémy se pfi oxidacnim stresu aktivuji, ale pokud k jejich ak-
tivaci nedojde nebo je nedostatecnd, potom se oxidacni stres zvySuje a vede ke
tkaniovému poskozeni. Ke tvorbé reaktivnich forem kysliku (superoxidovy anion
a hydroxylovy radikal) dochdzi intraceluldrné, zejména v mitochondriich.
Zavaznost mikrovaskuldrnich komplikaci je ovlivnéna stavem kompenzace dia-
betu, krevniho tlaku, dyslipidemie, délkou trvani diabetu a také genetickou pre-
dispozici pacientli. U pacienti s DM 2. typu mohou byt mikrovaskularni kom-
plikace pfitomny jiZ p¥i zachytu diabetu s ohledem na ¢asto dlouhodoby latentni
pribéh. Proto je potfeba aktivné po nich patrat, provést vysetfeni cilend na
Casnou detekci pfi manifestaci diabetu a periodicky je potom opakovat. Do kom-
plexni péce o pacienta s diabetem 2. typu tak pat¥i nejen komplexni ovlivnéni
vSech metabolickych odchylek (hyperglykemie, dyslipidemie), obezity, hyper-
tenze a hyperkoagula¢niho stavu, ale také cilené patrani po pfitomnosti i téchto
komplikaci. Toto je potfebné nejen pro dalsi intenzifikaci terapie, ale ma i vliv
také na prognoézu pacienta, je diileZité k posouzeni pracovni schopnosti atd.
Triadé mikrovaskularnich komplikaci, tedy diabetické nefropatii, diabetické re-
tinopatii a diabetické neuropatii, bude vénovana pozornost nasledné v samo-
statnych kapitolach. P¥itomnost téchto komplikaci vyznamné ovliviiuje kvalitu
Zivota, ale také prognézu nemocnych.

7.2.1 Diabeticka retinopatie

Diabeticka retinopatie (DR) je nejcasté€jsi pficinou slepoty produktivniho véku
prakticky ve v8ech industridlné vyspélych zemi. Pfes veSkeré pokroky, které byly
ucinény v diagnostice i 1é¢bé, je nariist slepoty nasledkem DR stdly. V roce 2012
bylo v Ceské republice evidovdno 100 662 diabetikii s DR. Z toho nejzavazné&jsi,
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proliferativni forma DR (PDR) byla zjisténa u 25 % diabetikli postiZenych DR.
V témZe roce bylo registrovano 2230 slepych diabetik.

Zvladnuti DR je zaloZeno pfedevsim na jeji prevenci, tedy optimalni kompenzaci
diabetu i dal3ich rizikovych faktort.

Patofyziologie onemocnéni

Spole¢nym patogennim agens DR pro oba typy diabetu je kolisani hladiny cukru,
ale pfedevsim hyperglykemie. ZvySeni koncentrace hexézy v krvi diabetika pod-
poruje biochemickou teorii o hyperglykemii jako zakladnim ¢lanku vzniku DR.
Bunécna membrana je pro sorbitol prakticky neprostupna, coZ vede k jeho tka-
tové akumulaci a patologickym zménam onkotického tlaku. Excesivni hroma-
déni pokrocilych produktt glykace (advanced glycation endproducts - AGE)
prispiva také k mikrovaskularnim zménam sitnicovych cév. Tyto produkty mo-
hou svym pfimym plisobenim ménit cévni rigiditu, ale i poSkodit pojivovou
tkan. Oxidacni stres, ktery provazi hyperglykemii, ma za nasledek nerovnovahu
mezi volnymi radikdly a bunécnym antioxida¢nim obrannym mechanismem.
Vznikajici pseudohypoxie mtiZe poru$it bunéénou membranu denaturaci pro-
teinli, poskozenim DNA, pfeménou glukézy na toxicky peroxid a oxoaldehyd.
Na podkladé dlouhodobé hyperglykemie sniZené mnozstvi glukézového trans-
portéru 1 vede k paradoxnimu buné¢nému glukézovému hladovéni a nasledné
bunécné apoptdze. Diacylglycerol (DG) spolu s Ca?* a dalsimi latkami tvofi kom-
plex aktivujici proteinkindzu C (PKC). DG je prekurzorem pfi syntéze prostaglan-
dind. Enzymova aktivita PKC a DG je zFeteln€ vyssi pravé u diabetikdl. Je zjisténo,
Ze PKC vyznamné ovliviiuje nejenom cévni permeabilitu, ale i kontraktilitu,
krevni priitok i angiogenezi. Ovliviiuje téZ intracelularni adhezivni molekuly
a cytokiny jako transforming growth factor-f (transformacni rstovy faktor - PKC-R).
Pro vaskulogenezi dlilezity vascular endothelial growth factor (vaskuldrni endo-
telovy riistovy faktor - VEGF) je aktivovan také PKC pfi téZké hypoxii.
Hemoreologické zmény. Dlouhodobd hyperglykemie vede dalsimi mechanismy
k poru3e sitnicové mikrocirkulace. Ta je provazena kapilarni hyperpermeabili-
tou. Hyperglykemie zvySuje krevni viskozitu a méni koncentraci plazmatickych
proteind. Soucasné se zvysuje trombocytarni agregace, na které se podili vy-
razné i leukocyty, leukostazou. Zmeény rigidity a flexibility erytrocytd zptisobuji
mikrotraumatizaci endotelu kapilar.

Histopatologické zmény. Prvni neurodegenerativni zmény v sitnici se projevuji
jiZ ve velmi ranych stadiich diabetu. Je zvySena bunécna apoptéza a zménéna
glidlni reaktivita vedouci k zaniku Miillerovych bunék neuroepitelu. Primarni
histopatologické zmény nachdzime v kapildrnim fecisti. Tyto zmény se tykaji
predevsim zanikajicich pericytli, bunék endotelu a bazdln{ membrany.
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Dynamika patogenetickych zmén. Dlouhodoba hyperglykemie vede k pozdnim
mikrocirkulacnim zménam. Projevuji se kapilarni dilataci, kapilarni hyperper-
meabilitou a vaskuldrni okluzi. Tato tridda rozviji DR. Ta je charakterizovana
vznikem typickych klinickych projevi na sitnici.

Klinické projevy DR

Prvni znamkou DR je tvorba mikroaneurysmat (MA). Jejich dekompenzaci ¢i
prasknutim zménénych kapildr sitnice vznikaji mikrohemoragie (MH) a vétsi he-
moragie (HM), které byvaji uloZeny v raznych vrstvach sitnice. Inkompetence
MA, ale i kapilarni stény vede k prosakovani séra a ke vzniku exsudatti, které
obsahuji pfevazné lipoproteiny. Tyto zmény vSak nejsou specifické pro DR. Na-
chazime je i u jinych systémovych onemocnéni. Rozdil je vSak v jejich dynamice
a distribuci. Pokracujici DR vede na cévach k pfevazné venéznim zménam, které
nazyvame diabeticka flebopatie. Vzniku nejzavaZnéjsi formy - proliferativni formy
DR - vétSinou pfedchdzi rozvoj intraretinalnich mikrovaskularnich abnormalit
(IRMA). Zmény jsou charakterizovany dilatovanymi a teleangiektatickymi, tor-
tu6znimi kandly mezi diabetem poSkozenymi arteriolami a venulami. Nasledna
ischemie stfedni periferie vede k rozvoji neovaskularizaci (obr. 7.4 aZ 7.6).
Podle jejich lokalizace je délime na neovaskularizace na papile zrakového nervu
(NVD) ¢i na sitnici (NVS). Oba typy miZe doprovazet fibrézni tkai. Ta trakci
vede k masivnimu krvdaceni do sklivce - hemoftalmu ¢i k odchlipeni sitnice. Jak
jiZ bylo feceno, proliferace cév sitnice je zcela specificky jev, ktery se nevyskytuje
u jinych organt v téle.

Diabeticky retinalni edém. Zakladni déleni diabetického retinalniho edému je
na fokaln{ a difuzni, extracelularani a intracelularni. Podstatou edému je zhrou-
ceni zevni, ale i vnitfni hematookularni bariéry. Je fizen Starlingovymi silami
filtrace a resorpce. V z6né€ makuly se zvySuje hydrostaticky tlak, klesa onkoticky
tlak plazmy a zvySuje se koloidné osmoticky tlak, na ktery maji zasadni vliv
bilkoviny v krevni plazmé. Posléze vznika sterilni zanét s naslednou fibrotizaci
intersticia a s ireverzibilnimi zménami v oblasti makuly. Pokud edém zasahne
centralni ¢ast sitnice, tedy makuldrni krajinu, hovofime o diabetické makulopa-
tii, jeZ je pFicinou vyrazného poklesu zrakové ostrosti.

Klasifikace DR

Na zdékladé dynamickych sitnicovych zmén rozliSujeme nasledujici zakladni
klinicka stadia a formy DR: neproliferativni DR (NPDR), proliferativni DR
(PDR) a diabetickou makulopatii (DMP). NPDR dale v zasadé délime na poci-
najici, stfedné pokrocilou a pokrocilou formu. Makuldrni edém je definovan jako
retindlni ztlusténi (prosaknuti) ¢i tvrdé exsudaty v dosahu 1 papildrniho praméru
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(1500 mikront) od centra ma-
kuly. Klinicky signifikantni ma-
kuldrni edém (KSME) je pak
jednoznacné definovany vyraz
pro zdGraznéni makuldrniho
edému, ktery bezprostfedné
ohroZuje foveu a centralni zra-
kovou ostrost. Ten jiZ je indikaci
k laserové koagulaci.

Rizikové faktory DR

Kompenzace DM. Naprosto za-
sadni vliv na diabetickou reti-
nopatii ma kompenzace DM. Je
jasné doloZeno, Ze ¢asna a tésna
kompenzace diabetu je u¢inna
Vv prevenci rozvoje a progrese
DR. Uplatiiuje se tzv. metabo-
lickd pamét. Nejvyssi naroky na
tésnost kompenzace (HbA, pod
45 mmol/mol) jsou, nezavisle na
typu diabetu, v obdobi tésné po
zachytu onemocnéni a u osob
s nizkym kardiovaskularnim ri-
zikem (nemocni s kratce trvaji-
cim diabetem, bez kardiovasku-
larnich pfihod v anamnéze a ak-
tualnimi hodnotami HbA _ asi
do 70 mmol/mol). U osob s pfi-
druZenymi zavaZnymi choro-
bami, u nichZ hypoglykemie
zvySuji riziko kardiovaskuldr-
nich komplikaci, je p¥isnost
mensi (HbA, pod 60 mmol/mol).
Zasadnim poZadavkem je bez-
pecnost 1écby, tedy nepfitom-
nost hypoglykemii. P¥i snaze
o sniZeni hyperglykemie neza-
leZi na volbé hypoglykemizuji-

T. Sosna =

Obr. 7.4 az 7.6 - Rozvoj diabetické retinopatie
do proliferativni formy u mladého dekompenzo-
vaného diabetika 1. typu s nekorigovanou hy-
pertenzi a nefropatii. Na druhém a tetim ob-
razku jsou patrné laserové koagulacni stopy.
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ke specifickym okolnostem u jednotlivych nemocnych podle p¥islusnych vy-
hlasek.

Definice nevidomosti. Nevidomost je ireverzibilni pokles centralni zrakové
ostrosti pod 3/60 aZ na svétlocit.

Praktickd nevidomost:

a) pokles centralni zrakové ostrosti pod 3/60 do 1/60 vcetné,

b) binokularni zorné pole mensi nez 10°, ale vétsi neZ 5° kolem centralni fixace.
Skute€na nevidomost:

a) pokles centralni zrakové ostrosti pod 1/60 aZ svétlocit,

b) binokuldrni zorné pole 5° a méné i bez poruSeni centraln{ fixace.

Pln4 slepota:

Svétlocit s chybnou svételnou projekci aZ do ztraty svétlocitu (amaurdéza).

7.2.2 Diabeticka nefropatie

Diabeticka nefropatie je zdvaznad mikrovaskuldrni komplikace diabetu a celo-
svétové vedouci pfi¢ina chronického selhani ledvin. Vyznamné zhorSuje Zivotni
prognézu nemocného, vede ke sniZeni kvality Zivota a zasadné zvySuje vyskyt
dalsich komplikaci, pfedevs§im kardiovaskuldrnich. Proto je tfeba u diabetikd po
onemocnéni ledvin aktivné patrat a pokusit se o pfesnéjsi diagnézu a casny
terapeuticky zasah.

JiZ v Gvodu textu povazujeme za nutné zdliraznit, Ze ne kazdé onemocnéni
ledvin u diabetikli se musi nutné vyskytovat v p¥i¢inné souvislosti s diabetem.
I diabetik miiZe trpét jinym onemocnénim ledvin, které nesouvisi s diabetem
- muZe jit napf¥. o chronickou glomerulonefritidu, tubulointersticidlni nefri-
tidu, hypertenzni/ischemickou nefropatii, polycystickou chorobu ledvin, po-
Skozeni ledvin po podani kontrastni latky a dalsi. Novéji se proto miiZeme
setkat s oznacenim diabetické onemocnéni ledvin (DOL), coZ je §irsi termin,
ktery zastfeSuje kromé diabetické glomerulosklerézy vSechna onemocnéni
ledvin, kterd se mohou vyskytnout u diabetikd, a to i bez pfimé souvislosti
s diabetem.

Pokud zvaZujeme i jiné onemocnéni ledvin neZ diabetické etiologie, diferencialni
diagnoéza v téchto p¥ipadech nebyva jednoducha a definitivni rozhodnuti pfinese
pouze rendlni biopsie, ktera je vSak pro pacienta zatéZujici a spojena s ur€itymi
riziky. Je zfejmé, Ze v mnoha p¥ipadech neni onemocnéni ledvin spravné zara-
zeno. Pro dal$i osud pacienta ma vSak odliSeni diabetické nefropatie od jinych
onemocnéni ledvin zasadni vyznam, protoZe terapie jinych nefropatii je zpravi-
dla zcela odlidnd. V dal$im textu pojmem diabetickd nefropatie oznacujeme
podle dosavadnich zvyklosti onemocnéni ledvin souvisejici pfimo se zpravi-
dla déletrvajicim diabetem.
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Pro diabetickou nefropatii v uz§im slova smyslu svéd¢i: pozvolny nardst mi-
kroalbuminurie, pfitomnost diabetické retinopatie, del3i osobni anamnéza dia-
betu a pozitivni rodinnd anamnéza diabetu. Jiny neZ ocekavany priibéh nemoci
a pritomnost neobvyklych nalez svédci spiSe pro pfitomnost jiného onemoc-
néni ledvin neZ diabetické nefropatie. Nap¥iklad chybéni albuminurie/protein-
urie prakticky vylucuje diabetickou nefropatii jako p¥i¢inu rendlni insuficience.
V pfipadé podezfeni na jiné onemocnéni ledvin neZ zptsobené diabetem je
tfeba nemocného co nejrychleji pfedat nefrologovi, ktery by mél tuto moznost
posoudit a event. indikovat renalni biopsii nebo jina speciadlni vySetfeni, nap¥i-
klad stanoveni nékterych protilatek. K nefrologovi je téZ tfeba odeslat v kazdém
pfipadé pacienta s poklesem glomeruldrni filtrace; nejpozdéji pfi dosaZeni
eGFR 30 ml/min. (0,5 ml/s), coZ orientacné odpovida sérovému kreatininu nad
180-200 pmol/l. P¥i kvalitni nefrologické péci 1ze oddalit dalsi navazujici kom-
plikace chronického onemocnéni ledvin, jako nap¥. rendlni anemii nebo renalni
kostni nemoc.

Dale je mozZné stdle Castéji pacienta indikovat k preemptivni transplantaci led-
viny, coZ mu umozni Uplné se vyhnout dialyze. I pokud to neni moZné, jsou
vyhlidky jiZ nefrologicky dispenzarizovanych pacientli vstupujicich do dialy-
zacni 1écby po naleZité pfipravé podstatné pfiznivéjsi neZ u nemocnych pficha-
zejicich tzv. z ulice.

Indicie pro pfitomnost jiného onemocnéni ledvin neZ diabetické nefropatie
shrnuje tabulka 7.12.

Diabeticka nefropatie se vyvine u 20-40 % pacientd s diabetem. V jeji patogenezi
se uplatiiuje hyperglykemie, ktera vede ke zméndm struktury a funkce glome-
ruld, tubuldrnich bunék, cév a intersticia. P¥i progresi se uplatiiuje nékolik hlav-
nich rizikovych faktort (tab. 7.13).

Tab. 7.12 — Nalezy netypické pro diabetickou nefropatii

e Erytrocyturie, pfedevsim ndlez deformovanych erytrocytli nebo vélci

® Rychly vzestup proteinurie

o Velmi vysokd proteinurie (> 6 g/24 h)

© Nahly vzestup sérového kreatininu

o Viyrazny vzestup sérového kreatininu (= 20%) po nasazeni ACE inhibitor(i nebo sartanu

© Abnormalni sonograficky nalez (cysty, svrastélé ledviny, rozdilnd velikost ledvin)

® 7namky systémového onemocnéni

® Doba trvani diabetu méné ne7 pét let

© Nepfitomnost retinopatie, pfedevsim u DM 1. typu

© Nepritomnost albuminurie, progrese renélnf insuficience bez doprovodné mikro- nebo makroalbuminurie




KOMPLIKACE DIABETES MELLITUS J. Vachek, V. Tesa¥

Tab. 7.13 — Rizikové faktory vzniku a progrese diabetické nefropatie

Neovlivnitelné rizikové faktory Ovlivnitelné rizikové faktory

Muzské pohlavi Hyperglykemie, resp. nedostatecnd kompenzace diabetu
Genetickd vybava ArteridIni hypertenze

Doba trvani diabetu Vysoky pfijem bilkovin stravou

Vék Nikotinismus

Pritomnost retinopatie Dyslipidemie

Pozitivni rodinnd anamnéza Nadvéha/obezita

Diagndzu diabetické nefropatie stanovime po zji§téni nadhrani¢ni albuminurie/
proteinurie, pop¥ipadé sniZené renalni funkce. Kromé toho ma mnoho pacienti
téZ hypertenzi a retinopatii. Zakladnimi diagnostickymi procedurami jsou:

e stanoveni albuminurie (nebo proteinurie), k orientacnimu posouzeni postacuje
jednoduché vySetfeni specidlnim testacnim prouzkem (dipstick), pro pacienta
rovnéz nezatézujici je vySetfeni poméru albumin/kreatinin ve vzorku ranni
moci,

e méfeni TK (v ambulanci, domaci méfeni nebo 24hodinové ambulantni méfeni
- ABPM),

e stanoveni Urovné rendlni funkce pomoci odhadované urovné glomeruldrni
filtrace (eGFR) na zakladé hodnoty sérového kreatininu; toto dnes ¢asto provadi
biochemické laboratofe automaticky, pro validni vysledek je nutné doplnit
hmotnost a vysku pacienta. V soucasnosti jde o preferovany zptsob zjisténi
urovné renalni funkce, sbér moci je casto zatiZen chybou na strané pacienta
a jde o podstatné méné komfortni zptsob vySetfeni. K vypoctu se pouzivaji
rlizné vzorce, z nichZ je v soucasnosti nejvice doporucovan vzorec CKD-EPIL

UZivame i dalsi vySetfovaci metody v intervalech doporucenych Ceskou diabe-

tologickou spolecnosti, a to: EKG, vySetfeni ocniho pozadi, mocovy sediment,

lipidogram, screening na neuropatii, inspekce dolnich koncetin s vySetfenim
perifernich pulzaci.

Diabetickou nefropatii tradi¢né rozdélujeme do péti stadii podle Mogensena.

Ukazuje se v3ak, Ze ackoli toto déleni je dob¥e pouZitelné u diabetu 1. typu,

v pfipadé DM 2. typu neplat{ absolutné. Proto bylo navrZeno nové rozdéleni

(tab. 7.14).

Prevence a 1é¢ba diabetické nefropatie vyZaduje komplexni pfistup. Casto je

zapotfebi péce multidisciplindrniho tymu. Zakladnimi pili¥i terapie jsou tésna

kompenzace diabetu, 1é¢ba arteridlni hypertenze a dieta s omezenim bilkovin.

VZdy v8ak bereme v potaz i o€ekavanou Zivotni prognézu pacienta.
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Tab. 7.14 — Stadia diabetické nefropatie

Glomerularni
£ Albuminurie filtrace
S | Definice [ml/min/1,73 m?], | Charakteristika
B [mg/1] v zavorce uvedeno
]
a vml/s/1,73 m?]
1 | Poskozeniledvin se zachovalou filtracni funkci Sérovy kreatinin v normé
(bez renalni insuficience) Dyslipidemie
1a | Mikroalbuminurie 20-200 TK = normotenze
nebo hypertenze
>90(>1,5) Progrese mikro-
1b | Makroalbuminurie > 200 a makrovaskuldrnich
komplikaci diabetu
Sérovy kreatinin zvy3eny
) Poskozeni ledvin s poklesem filtracni funkce Progrese komplikaci diabetu,
(pFitomnost renalni insuficience) progrese ischemické choroby
srdecni
2 Lehke snizeni funkce =200 60-89 (1-1.5) Rozvoj anemie chronickych
ledvin chorob
2p | Stredné t€zké snizeni 30-59(0,5-1) | Rozvoj kostni nemoci
funkce ledvin
Tézké snizeni funkce
ledvin, pfiprava
2¢ | K nahradé funkee 15-29(0.25-0,5)
ledvin
2 K.on(,ecne selhani ledvin, <15(<0,25)
dialyza/transplantace

Dobré kompenzace diabetu dosahujeme nefarmakologickymi opatfenimi (dieta
a fyzicka aktivita) a farmakologickymi prostfedky. O téch je pojedndno v pfi-
slusné kapitole, zde je vSak tfeba zdlraznit, Ze p¥i sniZené glomerularni filtraci
nelze uZit metformin, u derivatd sulfonylurey a gliptind mtZe byt nutné redu-
kovat davku 1éc¢iva. U polymorbidnich a rizikovych pacientt, stejné jako u ne-
mocnych s ocekavanou kratkou dobou Zivota bereme v tvahu i rizika plynouci
z hypoglykemie a neusilujeme o tak pfisnou kompenzaci DM. Z pohledu nefro-
loga je tfeba jeSt€ upozornit na to, Ze pacienti v pokrocilej§im stadiu diabetické
nefropatie s jiZ pfitomnym sniZenim rendlni funkce maji krat$i dobu Zivotnosti
erytrocytd, a proto u nich ma vySetfeni glykovaného hemoglobinu niz§i vypo-
védni hodnotu.
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8 Lécba diabetu

S. Svacina (8.1 Rezimovd opatient a edukace pacienta,

8.2 Lécba peroralnimi antidiabetiky, 8.4 Kombinovand terapie
diabetu, 8.5 Lékové interakce u diabetika),

J. OlSovsky (8.3. Inzulinova terapie u DM 2. typu),

I. Karen (8.6 Doporucujici postup pfi léceni a dispenzarizaci diabetu),
M. Prazny, I. Karen (8.7 Pacient s diabetem 1. typu v ambulanci
praktického lékare),

M. Prazny (8.8 Technologie v diabetologii),

Z. Hamouz (8.9 Cile terapie diabetu)

8.1 Rezimova opat¥eni a edukace pacienta

8.1.1 Obecné principy edukace

Prakticky u kaZdého onemocnéni plati, Ze pouceni o pF¥icinach onemocnéni

a principech 1écby je soucasti péce o kaZzdého pacienta (tab. 8.1). Edukace diabe-

tika je specifickd z nékolika diivodii:

e Jde o velmi zdvaZzné onemocnéni, které je bez vyrazné spoluprace pacienta
samotného prakticky nelécitelné.

e Diabetes ,neboli“ a jeho projevy jsou po pomérné dlouhou dobu jen labora-
torni, a proto je motivace pacienta dosaZitelnda jen opakovanou edukaci. U ji-
nych onemocnéni nuti pacienta ke spolupraci v 1é6¢bé symptomy, jako napf.
bolest, teplota ¢i jiné subjektivni pf¥iznaky onemocnéni, jichZ by se chtél ne-
mocny zbavit, a tim je motivovan.

e Diabetes je pfikladem onemocnéni, které je typicky kontinualné den ode dne
monitorovano, at uz napf. jde o monitoring glykemii, pohybu, hmotnosti.

e Nemocny zodpovida za kaZdodenni samostatné rozhodovani o 1é¢bé (Gpravy diety,
upravy davek inzulinu apod.). Pacientova rozhodnuti o 1é¢bé jsou vlastné pro-
dlouZenim piisobnosti 1ékafe mimo ordinaci prostfednictvim edukace pacienta.

Tab. 8.1 — Co by mél obsahovat zapis o edukaci v dokumentaci

® Obsah edukace, ¢emu se edukace vénovala

® |ndividudIni zhodnoceni edukace u pacienta a co z edukace vyplynulo
e Stanoveni cile edukace, resp. cile léchy

® Zhodnoceni vysledkd minulé edukace
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Tab. 8.11 — Zakladni antidiabetika; moznost pouziti pfi chronickém onemocnéni ledvin
(podle stupiiti CKD) na zakladé SPC jednotlivych pFipravki

LehkRI | StredniRl | TezkaRl | d‘fien';‘;::m

(CKD2) (CKD3) (CKD4) (CKD5)
clearance kreatininu [ml/min] 60-90 30-60 15-30 0-15
clearance kreatininu [ml/s] 1,0-1,5 0,5-1,0 0,25-0,5 0-0,25
metformin
gliclazid MR
glimepirid
gliquidon (pouze 5 % ledvinami)
glibenclamid
glipizid Ddvkovéni konzervativni, zvyovéni ddvky obezfetné
repaglinid (pouze 8 % ledvinami) Postupovat opatrné pfi titraci
pioglitazon
sitagliptin Sniiit ddvku na 59 mg Snl’i?t davku na 2§ mg

jednou denné jednou denné

vildagliptin Snizit davku na 50 mgq jednou denné
saxagliptin Snizit davku na 2,5 mq jednou denné

linagliptin (pouze 5 % ledvinami)

Ddvka 5 pug 2 denné,
exenatid zvySovani davky
obezfetné
liraglutid
akarbdza
inzulinova analoga Riziko hypoglykemie — tipravy dévky jsou nutné
inzulin humanni Riziko hypoglykemie — tipravy davky jsou nutné

Pozn.: Rl - rendini insuficience
PInd ddvka bez tprav
Nutnd dprava ddvky, upozornéni pro pouZiti
W Poddvdni kontraindikovdno, pfipadné nedoporuceno pro nedostatek zkusenosti

6,25 mg do 25 mg. Jde o vysoce selektivni DPP-4 inhibitory, které zvy3uji
endogenni hladinu inkretind GLP-1 a GIP. Stimulace Langerhansovych
ostrivki nastava jen u diabetikd. U osob bez diabetu nezvysuji sekreci inzu-
linu a nesniZuji glykemii, a nevyvolavaji tedy hypoglykemie. Gliptiny také
sniZuji (moduluji) sekreci glukagonu, a zvy$uji tak také senzitivitu alfa-bunék
ke glukéze. SniZuji proto nalacno i po jidle jaterni produkci glukézy. Hlavnim
a beta-bunék pankreatu a uprava patologicky zvySené sekrece glukagonu
a sniZené sekrece inzulinu.
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Neékolik let je jiZ pouZivan i ¢tvrty zastupce této 1ékové skupiny linagliptin, ktery

se nevylucuje renalné, miZe byt proto podavan i u pacientd s renaln{ insuficienci

i pFi dialyze v neredukovanych davkach. Lze ho podavat i u pacientl s hepatopatii.

Ostatni gliptiny je nutno v rendlni insuficienci podavat v polovi¢ni davce. Dav-

kovani antidiabetik p¥i renalni insuficienci je uvedeno v tabulce 8.11.

Jak bylo uvedeno, tyto 1éky se vyuZivaji i ve fixni kombinaci s metforminem.

V roce 2007 byly zvefejnény analyzy dat z klinickych studii, které ukazaly cas-

t&jsi elevaci jaternich enzymu (ALT a AST vice neZ 3x nad normu) u pacientq,

kte¥i byli 1éceni vildagliptinem v davce 1x 100 mg denné, proto bylo davkovani

upraveno na 2x 50 mg.

Gliptiny pfi dlouhodobém podavani sniZuji glykovany hemoglobin o asi

10 mmol/mol v monoterapii. Pokud jde o kombinace s metforminem, bylo nej-

prve prokazano, Ze léky jsou v u¢inku na HbA, _prakticky ekvivalentni s metfor-

minem. V dalsich studiich bylo u pacienti nedostatecné kompenzovanych met-

forminem v monoterapii prokazano, Ze pfidani nap¥. linagliptinu, vildagliptinu

¢i sitagliptinu vede k poklesu HbA _znovu o zhruba 1 % b&hem ptilro¢ni 1écby.

Pfekvapivym zjisténim bylo, Ze gastrointestinalni vedlejsi pfiznaky byly nejcas-

t&j8i u pacientl 1éCenych samotnym metforminem oproti pacientim lécenym

kombinaci.

Ve studiich SAVOR a EXAMINE byla prokazana kardiovaskularni bezpec¢nost

saxagliptinu a alogliptinu, oekavaji se vysledky dal$ich studii s ostatnimi

gliptiny, které jsou v téchto prospektivnich KV studiich srovnavany s place-

bem. Linagliptin je navic jako jediny gliptin porovnavan v prospektivni KV

studii se sulfonylureou.

Gliptiny je moZno podavat v nasledujicich kombinacich:

e s metforminem u pacient nedostate¢né kompenzovanych pfi maximalni to-
lerované ddvce v monoterapii s metforminem,

e s derivatem sulfonylurey zejména u pacientli s nedostatecnou kompenzaci p¥i
maximalni davce derivatu sulfonylurey, u kterych je metformin nevhodny
z divodu kontraindikace nebo nesnasenlivosti,

e s thiazolidindionem u pacientd s nedostate¢nou kompenzaci, u kterych je
vhodna 1écba thiazolidindiony,

e v kombinaci s inzulinem.

Inkretinova analoga

Endogenni glucagon like peptid-1 se rychle rozkldda endogenni dipeptidylpep-
tiddzou-4. Kromé vySe uvedené blokady DPP-4 a prodlouZeni efektu endogenniho
GLP-1 je moZné podavat latky rezistentni k dipeptidaze a zachovavajici si efekt
GLP-1. Prvnim takovym inkretinovym mimetikem se stal injekéné podavany
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exenatid, nasledoval liraglutid a v inoru 2014 se dostal na trh i tfeti preparat
lixisenatid, ktery ma obdobné ucinky:.

Exenatid (synteticky exendin-4) patfi mezi tzv. inkretinova mimetika. Je v kli-
nickém uzivani jiZ nékolik let v USA, od roku 2009 i u nas. Byl zachycen ve
slinach americké jestérky Gila monster, kde pravdépodobné ptisobil jako inkre-
tin. Je dobfe tolerovan a sniZuje nejen vyrazné glykemie bez vyvolani hypogly-
kemie, ale zlepSuje i sekreci endogenniho inzulinu.

Liraglutid je inkretinovy analog modifikovany p¥idanim lipidového Fetézce.
Oba léky je nutno podavat injek¢né, exenatid 2x denné, liraglutid 1x denné. U p¥i-
blizné poloviny pacientli vyvolavaji dyspepticky syndrom, ktery vSak béhem
nékolika tydnd mizi a jen ojedinéle je nutno 1ék vynechat. SniZuji lacné i post-
prandidlni glykemie nejméné ¢tyfmi mechanismy - inzulinotropnim efektem
zavislym na glukéze, supresi vysokych hladin glukagonu, zpomalenym vyprazd-
fovanim Zzaludku a sniZenim p¥ijmu jidla. Na sekreci inzulinu ptisobi jen v p¥ipadé
elevace glykemie. Sekrece inzulinu trva, pokud je glykemie zvySena, a pak se
ztrati. Ani exenatid, ani liraglutid tak nevyvolavaji hypoglykemie a jsou schopny
upravit i tzv. ¢asnou fazi sekrece inzulinu, ktera chybi u diabetika 2. typu.
Zpomaluji rovnéz kinetiku Zaludku - u zdravych i u diabetik 2. typu prodluzuji
setrvani stravy v Zaludku a sniZuji tak postprandidlni glykemie. S timto ptiso-
benim souvisi i nej¢asté&jsi vedlejsi icinek nauzea.

Exenatid i liraglutid podle studii sniZuji pfijem potravy aZ o 20 % a vyrazné
sniZuji hmotnost. Efekt na redukci hmotnosti pfetrvavd a hmotnost klesa i v t¥i-
letych studiich s exenatidem na rozdil od efektu na kompenzaci diabetu, kdy
HbA,_po sniZeni uZ dale neklesa. Pod vlivem exenatidu dochdzi k regeneraci
a neogenezi beta-bunék a zaroven i sniZeni jejich apoptdzy, ¢cimzZ se zvétSuje
i jejich celkova hmotnost. V experimentu na zvifatech byly peclivé sledovany
Langerhansovy ostriivky a bylo zjisténo, Ze nedochazi ke vzniku jejich nadort
ani k jejich hyperplazii.

V tfileté studii s exenatidem doSlo k udrZeni poklesu HbA , ktery klesl po
12 tydnech o 1,1 % a udrZel se po 3 roky na poklesu 1,0 %. Oproti tomu hmotnost
dale klesala aZ na celkovy pokles 5,3 + 0,4 kg za 3 roky.

Za 1é¢by exenatidem nebyly zaznamenany jakékoliv zmény kardiopulmondlni
funkce, EKG ani laboratornich nalezi. Z experimentti na zvifatech se zda, Ze
exenatid i liraglutid pravdépodobné maji pouze pozitivni kardiovaskuldrni
Ucinky.

Indikaci exenatidu a liraglutidu je 1é¢ba diabetu 2. typu v kombinaci s metfor-
minem anebo sulfonylureou, tedy v dvoj- ¢i trojkombinaci u pacientti, u kterych
neni dosaZeno dostatecné kontroly glykemie p¥i podavani maximalnich tolero-
vanych davek perordlnich p¥ipravk.
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Léky jsou aplikovany jednorazovym specidlnim perem, které je soucasti baleni.
U pacientd, u nichZ selhala 1é¢ba trojkombinaci antidiabetik zahrnujici DPP-4
inhibitor (HbA,_je nad 6 % a BMI nad 35 kg/m?), jsou exenatid a liraglutid po-
davany se zvySenou thradou a pacient doplaci minimalné. Pokles HbA _vSak
musi byt po ptalroce nejméné o 10 %. Dostupny je lixisenatid podavany
1x denné. Na trh byl jiZ uveden depotni exenatid podavany 1x tydné. Brzy budou
dostupné i dalsi 1éky podavané v dlouhém intervalu.

Ve vyvoji je nékolik dalSich 1éka této skupiny, nékteré s podanim rovnéz v del-
§ich intervalech a nékteré od pocatku testované v kombinaci s inzulinem.

Je velmi pravdépodobné, Ze 1éky této skupiny budou v budoucnu podavany
i v monoterapii v ¢asnych fazich rozvoje diabetu 2. typu.

8.2.6 Glifloziny

Novym mechanismem v 1é¢bé diabetu je blokada reabsorpce glukézy v renal-
nich tubulech. Devadesat procent glukdzy se béZné vstfebava transportérem
SGLT2 (sodium glukose transporter-2) a jen asi 10 % pomoci SGLT1 (obr. 8.1).
SGLT1 se vyskytuje i v dalSich organech, a proto byly vyvijeny SGLT-2 inhi-
bitory s vétsi selektivitou. Takzvané glifloziny blokuji pravé selektivné pfena-
Se¢ glukézy SGLT2 v ledviné. V roce 2014 byl uveden na trh dapagliflozin,
ktery se podava v | tableté denné a dale empagliflozin a kanagliflozin. V dalsich
letech budou nasledovat dalsi 1éky. Glukdza se béZné za fyziologického stavu
kompletné vstfebava a glifloziny vstfebdvani blokuji. Ztrata ¢ini az 70 g
glukdzy za den pfi ztraté asi 300 kcal/den. Dochdzi tak nejen k navySeni ztraty
glukézy u diabetiki, ale dokonce i k vyvolani ztraty glukézy pfi normoglyke-
mii u nediabetikd. Nastava jak pokles glykemie, tak i energeticky deficit. Ten
je srovnatelny s lécbou orlistatem a je pfitomny u vSech vyvijenych SGLT2
inhibitora.

Glifloziny 1ze kombinovat se v§emi skupinami antidiabetik. Velmi vyhodna je
napf. kombinace s inzulinem, kdy dochazi k poklesu potfeby inzulinu aZ o 30 %
a soucasné i k poklesu hmotnosti. Tim je vyfeSen zasadni problém inzulinové
1écby u diabetu 2. typu, a to vzestup hmotnosti. Efekt na hmotnost je u SGLT2
inhibitori vétSinou v rozmezi -1,0 kg v monoterapii (ve srovnani s placebem)
az -4,5 kg v pfimém srovnani se sulfonylureou. Lékafi maji ¢asto obavy z uro-
infekce pfi zvySené glykosurii, vyskyt infekci mocovych cest a genitdlu je jen
minimdlné zvySen. Situace je podobna jako u rendlni glykosurie, kde infekce
také Castéji nevidame. Glifloziny ddle vyznamné snizuji krevni tlak. Ve dvanacti-
tydennim sledovani krevniho tlaku vedlo podavani empagliflozinu k vyznam-
nému poklesu jak systolického, tak diastolického krevniho tlaku ve srovnani
s placebem. U dapagliflozinu dokonce existuji studie o pfiznivém poklesu tlaku



LECBA DIABETU S. Svacina

Obr. 8.1 — Dapagliflozin selektivné inhibuje SGLT2 v proximalnim tubulu ledvin

Snizené zpétné
vstfebdvani glukdzy SGLT2
Dapagliflozin
Proximalni
tubulus
) Dapagliflozin
Filtrace P
glukézy
SaL2
Glukéza
Zvysené vylucovani
nadbytecné glukozy
do modi
Upraveno podle: («] 70 g/den,
1. Wright EM. Am J Physiol Renal Physiol 2001;280:F10-18;
2. LeeY), etal. Kidney Int Suppl 2007;106:527-35; tedy 280 k(al/den
3. Hummel CS, et al. Am J Physiol Cell Physiol 2011;300:(14-21;
4. Dapagliflozin. Summary of product characteristics. Bristol-Myers Squibb/AstraZeneca EEIG, 2012

u pacientll s hypertenzi rezistentni na kombinaci antihypertenziv. Ztratu
glukézy ledvinou a korekci hyperglykemie 1ze pfirovnat k efektu dialyzy na
uremii. ZvySeni redlné ztraty glukézy ma tak fadu nepfimych efektd v organi-
smu. Je zvySena inzulinova senzitivita. ZvySuje se sekrece GLP-1. ZlepSuje
se funkce beta-bunék. Vyrazné se zvysuje utilizace tuku a sekrece mastnych
kyselin a zmen3uje se suprese lipolyzy. Vyuziti gliflozind je tak v diabetolo-
gii velmi vyhodné z nékolika divodu:

e plisobi novym mechanismem a dopliuji tak efekty dal$ich antidiabetik,

e |ze je kombinovat prakticky se vSemi antidiabetiky;,

e maji velmi komplexni metabolicky efekt v organismu.



LECBA DIABETU S. Svacina

PAD, a pfedevSim chybi spoluprace nemocného v dieté a pohybové aktivité.
Inzulinova terapie pat¥i do rukou diabetologa.

8.4 Kombinovana terapie diabetu

8.4.1 Kombinovanad lécba diabetu 1. typu

U diabetu 1. typu dnes prakticky kombinaci antidiabetik neléc¢ime. Zakladni
1écbou je inzulinoterapie. Z antidiabetik je dnes jedinym moZnym lékem indi-
kovanym u diabetu 1. typu akarbéza. Ta blokuje $té€peni sacharidi a mtZe sni-
Zovat zejména postprandialni glykemie.

Mnoho ¢lanku a studii doklada, Ze by u diabetikli 1. typu mohly byt vyuZity
i dalsi dvé skupiny 1éki: metformin a inkretinova analoga. Oba postupy vedou
k sniZeni davek inzulinu a tak sniZuji riziko hypoglykemie. Zatim v3ak neni ani
jedna z téchto skupin 1ékt schvalena pro toto vyuZiti v kombinaci s inzulinem.

8.4.2 Kombinovanad lécba diabetu 2. typu

U diabetu 2. typu je kombinovanou lé¢bou lé¢ena vétSina pacientd. Dfive se
fikavalo, Ze k 1é¢bé perordlnimi antidiabetiky p¥istoupime vzdy, kdyZ aplikace
dietnich a reZimovych opatfeni nevede k dosaZeni vySe uvedenych cilovych
hodnot 1é¢by. Dnes naopak plati, Ze 1é¢ba zejména metforminem by méla byt
indikovana prakticky u kazdého diabetika 2. typu, a dokonce i u rizikovych pa-
cientd s poruSenou glukézovou toleranci ¢i zvySenou glykemii nalacno. Jakmile
pacient metformin nesndasi v Zadné formé nebo je metformin kontraindikovan,
pridavame dalsi 1éky obvykle do dvoj- a vicekombinaci.

Pfed rokem 2012 platilo nékolik let tzv Nathanovo schéma pro volbu antidia-
betik. JiZ 2 roky plati nové doporuceni pro 1é¢bu peroralnimi antidiabetiky EASD
a ADA (obr. 8.6 a 8.7). Ve druhém kroku miZeme volit kterykoli z 5 lécebnych
postuptll. Cilové hodnoty kompenzace diabetu volime individudlné na zdkladé
komplexniho posouzeni pfinosi a rizik 1écby.

U nemocnych s DM 2. typu je lékem volby metformin. P¥i jeho intoleranci,
kontraindikacich ¢i nesplnéni stanovenych cilt 1é¢by postupujeme k dalsimu
kroku. Volba dalsiho antidiabetika do dvoj- ¢i trojkombinace je liberalni s pfi-
hlédnutim k pF¥ipadnym neZddoucim tc¢inkiim farmaka. Postup pf¥i intenzifikaci
1écby hyperglykemie a volbé antidiabetika zndzoriiuje obrazek 8.6.

Obecné plati, Ze u diabetu 2. typu je vZdy t€¢innéjsi kombinovat antidiabetika
nez zvySovat jedno antidiabetikum do nejvyssich davek. Diabetes mellitus
2. typu je totiZ z patogenetického hlediska spojen s vice poruchami (nap¥. poru-
chou sekrece inzulinu, inzulinorezistenci a poruchou utilizace glukézy nebo
vystupiiovanou jaterni glukoneogenezi), na které plisobi rizna antidiabetika,
a proto je kombinace 1ék tak vyhodna.
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Obr. 8.6 — Volba cile kompenzace (pievzato z doporuceni EASD a ADA 2012)

Tésna kompenzace Méné tésna kompenzace

Pfistup pacienta a ocekdvané
|écebné snahy

|

Vysoce motivovani pacienti, Méné motivovani,
spolupracujici, vysoce sobéstacni nespolupracujici, nesobéstacni

|

Rizika spojend s hypoglykemii
a dal3i vedlejsi ucinky

Nizkd Vysokad
Délka trvani onemocnéni

Nové diagnostikovani Dlouhé trvani onemocnéni
Predpoklddana délka Zivota

Dlouhd Kratka

|

Diilezita pfidruzena
onemocnéni Zadna Mélo/mirna Zavaina

|

Existujici vaskuldrni
komplikace Zadné Malo/mirné Tézké

|

Zdroje, moznosti systému
Snadno dostupné Omezené

Podrobné analyzy studie ADOPT ukazaly, Ze 1écba jednotlivymi perordlnimi
antidiabetiky selhava od 10 do 30 % pacienti béhem 5 let. Také proto je dtlezité
pri selhdni 1é¢by pridavat do kombinaci dalsi antidiabetika a nevahat i se
zahdjenim inzulinoterapie. Ke zméné 1écby pfistoupime podle Nathanova sché-
matu, neni-li do n€kolika tydnii dosaZena cilova hodnota HbA =53 mmol/mol.
V Gvahu je v8ak tfeba vzit i délku trvani diabetu - je-1i delsi, 1é¢ime méné agre-
sivné a omezujeme také 1éky s rizikem hypoglykemie.

......

zulinova sekretagoga), a 1éki ovliviiujicich citlivost na inzulin.
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Obr. 8.7 — Algoritmus lécby hyperglykemie

| Inicidlni monoterapie Zdrava strava, kontrola vahy, zvysena fyzicka aktivita

Metformin
Ucinnost (LHbA 1)
Hypoglykemie
Télesnd hmotnost
Vedlejsi ticinky
Naklady

Pokud je treba dosdhnout individudinich cilovych hodnot HbA ¢, po 3—6 mésicich, je vhodné zajistit Iécbu dvojkombinaci
(poradi'terapie neurcuje preference).

- Dvoikombinace Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
+ + +

bazalni)

nejyssi

Ucinnost (LHbA ;)

p
Télesnd hmotnost
Vedlejsi ticinky
Naklad izké

Pokud je tieba dosdhnout individudinich cilovych hodnot HbA;, po 3—6 mésicich, je vhodné zajistit lécbu trojjkombinaci
(poraditerapie neurcuje preference).

\

Troikombinace Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
+ + + +

bném rezimu obsahujicim inzulin nedosdhne kompenzace cilovych hodnot HbA ;¢ po 3—6 mésitci
zahdjit lécbu komplexnim inzulinovym reZimem; obvykle v kombinaci s jednim nebo dvéma neinzulinovymi pripravky.

Inzulin (vicecetné injekce inzulind)

Typickym sekretagogem jsou derivaty sulfonylurey a glinidy. Typickym lékem
ovliviiujicim citlivost na inzulin je metformin. Rada 1ékt ma oba efekty. I u thiazo-
lidindiond pfevazuje vliv na citlivost k inzulinu, u gliptin® vliv na sekreci inzulinu.

> Komplexni inzulinové
rezimy

Fixni kombinace

Cim vice tablet pacient dostava, tim niZsi je jeho compliance v 16€bé. Diabetici
navic €asto uZivaji napf. hypolipidemika a antihypertenziva také v kombinaci. Proto
je Gispora pocCtu tablet daleZitd. VyuZivame mnoho fixnich kombinaci antidiabetik
(viz tab. 8.13):

e metformin s derivaty sulfonylurey

e metformin s inzulinovymi senzitizéry

e metformin s gliptiny

Fixni kombinace navic ¢asto obsahuji i nékolik variant s riznymi dadvkami 1éku.

s
o

=
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pomoci dostatku pohybu a raciondlni stravy je proto velmi diileZitd i u pacientt
s DM 1. typu.

8.7.6 Jak postupujeme ve specifickych situacich

u pacientti s DM 1. typu?

U akutnich horec¢natych onemocnéni (nejcastéji respiracniho razu, ale i u dalsich
onemocnéni, jako jsou infekce mocovych cest, zaZivaciho traktu nebo i kozZni
infekce, napfiklad erysipel) je nutno dbat na castéjsi kontroly glykemii a inten-
zifikovat reZim. P¥i hyperglykemii je nezbytné stanovit ketolatky v moci nebo
krvi k vylouceni ketoacidézy. Soucasné kromé 1écby vlastniho akutniho one-
mocnéni je Zadouci monitorovat a vhodné dopliovat bilan¢ni rovnovahu tekutin.
V pfipadé neustupujiciho klinického ndlezu ¢i rychlé progrese vlastniho akut-
niho onemocnéni je nutna kontrola u 1ékafe, v zavaznéjsich p¥ipadech hospita-
lizace s parenteralnim podavanim inzulinu, ATB a dalsi podpirna 1é¢ba. Podobna
opatfeni plati rovnéZ i pro pacienty s DM 2. typu 1écenych inzulinem, u nich
v8ak nehrozi riziko ketoacidézy. Dlouhodoba hyperglykemie v8ak u téchto pa-
cient pfispiva k dehydrataci a k hyperosmolarnimu stavu.

8.7.7 Na co by mél u pacientii s DM 1. typu prakticky lékaF,

ale i dispenzarizujici diabetolog myslet a po ¢em by mél
pdtrat?

Jednoznacné je nutné kromé selfmonitoringu glykemie a kontrol glykovaného
hemoglobinu sledovat také dal$i parametry, které jsou uvedeny v naplni dis-
penzarni prohlidky pacient s diabetem: mé¥it krevni tlak a tepovou frekvenci,
hmotnost (vypocet BMI), kontrolovat dolni koncetiny (pohledem patrat po de-
fektech, atrofickych zménach svéd¢icich pro ischemii, palpacné zjistovat peri-
ferni tepenné pulzace). Z biochemickych parametrt minimalné jedenkrat rocné
stanovit mineraly, ureu, kreatinin, vypocitat eGFR k hodnoceni funkce ledvin,
zkontrolovat AST, ALT, GGT a kompletni lipidové parametry (se stanovenim
kardiovaskularnfho rizika), vySetfit moc - chemicky a sediment, mikroalbumin-
urii (z nativni ranni moci nebo moci sbirané za 24 hodin, pokud je sbér proveden
presné), fakultativné TSH (ve screeningu tyreopatii — u pacientd s DM 1. typu
se aZz ve 30 % pFfipadl rozviji lymfocytarni tyroiditida; u substituovanych pak
vySetfeni TSH v kombinaci s fT4 umoZni Upravu substitu¢ni davky). Z dalsich
vySetfeni: kompletni o¢ni vySetfeni vcetné o¢niho pozadi v mydridze, orientacni
neurologické vySetfeni se zamé¥enim na diabetickou neuropatii dolnich konce-
tin (diabetickd neuropatie vyrazné zvySuje riziko rozvoje syndromu diabetické
nohy a neurodystrofickych kostnich zmén - Charcotovy osteoartropatie), dotaz
na erektilni dysfunkci u muz{, u pacientli s kardiovaskularnimi komplikacemi
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nebo s podezfenim na né interni vySetfeni a zdznam EKG. U pacientd s pode-
zfenim na ischemii dolnich koncetin je mozné stanovit ,kotnikovy tlak” - pomér
krevniho tlaku na dolnich a hornich koncetinach (ABI - ankle to brachial index).
Pokles ABI pod 0,9 svédci pro ICHDK (TK na DKK je fyziologicky vyssi) a vyZa-
duje dalsi vySetfeni, vy$si hodnota vSak ICHDK nevylucuje, protoZe tepny paci-
ent s DM jsou Casto méné stlacitelné kviili mediokalcindze, coZ vede k falesné
vy$§im méfenym hodnotam TK na dolnich koncetinach.

Anamnéza je tradi¢né velmi dtileZitd a dotazy je nutné klast cilené - je nutné
sledovat vyskyt pfiznak® ischemie dolnich koncetin a ICHS (pozor na némou
ischemii myokardu, kvili neuropatii pacient nemusi citit stenokardie; jejich
ekvivalentem mtZe byt dusSnost). Pfitomnost neuropatickych p¥iznakii (véetné
erektilni dysfunkce) zvySuje riziko rozvoje cévnich komplikaci. Chronické dys-
peptické obtiZe mohou byt zndmkou gastroparézy p¥i autonomni neuropatii, ale
i pfiznakem celiakie, ktera se u diabetu 1. typu vyskytuje asi desetkrat castéji
neZ v béZné populaci. Pacienty s diabetem je nutno vést k nekufactvi.

Dalsi preventivni postupy a prohlidky jsou stejné jako u osob bez diabetu. Otazka
preventivnich ockovani do znacné miry zavisi na preferenci pacienta a na
erudici oSetfujictho lékafe. Kompenzovany a nekomplikovany pacient s diabe-
tem 1. typu nevyZaduje Zadna zvlastni ockovani ve srovnani s nediabetickou
populaci. Nicméné i pacienti s DM 1. typu jsou rizikovéjsi neZ zdrava populace,
proto je Zadouci zvazit vybrana ockovani i u téchto pacientt. Pokud jsou p¥i-
tomny komplikace, které by se mohly pfi infekénich komplikacich horsSit, je
vyhodné;jsi ockovani provést (jde zejména o imunizaci proti ch¥ipce, kterd je
hrazena z vefejného zdravotniho pojisténi, dale by mél byt pacient poucen
o vhodné imunizaci proti pneumokokim formou jednorazové aplikace konju-
gované vakciny Prevenar 13 s pfeockovanim polysacharidovou vakcinou
PNEUMO 23). V ramci volnocasovych aktivit a reZimovych pohybovych aktivit
je vhodna imunizace i proti kliStové meningoencefalitidé (KME), nebot jsme
endemickou oblastf a CR se fadi ve vyskytu onemocnéni KME v populaci k nej-
vy$8im ve svété. Vhodna je téZ imunizace proti virové hepatitidé typu B (i kdyZ
jiZ ¢ast soucasné populace do 24. roku je v CR proti VHB imunizovana). V kaZ-
dém pripadé se komplexni ockovani provadi u pacientd v predialyzacéni péci.
Podrobnosti viz kapitola 12.

8.8 Technologie v diabetologii

8.8.1 Selfmonitoring glykemie

Selfmonitoring glykemie pomoci osobnich glukometrii se stal naprosto béznou
a samozfejmou soucasti 1é¢by diabetu ve vSech rozvinutych zemich. S rozvojem
modernich technologif se pfesnost glukometri vyznamné zlepSuje a p¥istroje
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obsahuji i dalsi funkce, které pfispivaji k lep§Simu zvladnuti diabetu pacienty
i 1ékaf¥i. Pro pacienty s diabetem 1. typu je kvalitni selfmonitoring zcela klicovy
- pfesné davkovani inzulinu jim zajistuji inzulinové aplikatory (inzulinova pera)
s presnosti 1 nebo 0,5 j. inzulinu nebo inzulinové pumpy, které poskytuji davko-
vani inzulinu v krocich aZ po 0,05 j. Zdkladnim momentem pro urceni spravné
davky inzulinu ale musi byt aktudlni hodnota glykemie. I u pacientd s diabetem
2. typu, ktefi jsou 1éceni inzulinem (pfibliZzné 20 % pacientlt), a zejména u téch,
ktefi vyuzivaji intenzifikované inzulinové reZimy (ze vSech pacientdi 1écenych
inzulinem to je dnes jiZ pfes 50 % osob), je vhodné davkovat inzulin na zakladé
znalosti aktudlni glykemie. Vyznam pfesného méfeni glykemie je zd@raznén
dvéma hlavnimi fakty: inzulin je antidiabetikum s nejvy$8im rizikem iatrogenni
hypoglykemie a hypoglykemie je vyznamnou p¥ic¢inou umrti pacientd s diabetem.
I u ostatnich pacient@ neléCenych inzulinem je vSak nutné provadét selfmonito-
ring v doporuceném individualizovaném rozsahu nala¢no i postprandialné k hod-
noceni kompenzace diabetu a jako podklad pro rozhodnuti o dal§im vedeni 1é¢by.
Vétsina glukometrt dnes umoZiiuje spojeni s osobnim pocitacem a pfenos dat,
kterd jsou pak vyhodnocena pomoci riizného softwaru. Pfenos dat miiZe probihat
pres rzné typy propojovacich kabeld nebo bezdratové pomoci rliznych adaptért.
Nejnovéj$im trendem je pouZivani ,cloudovych” systém - pacient nahraje z do-
mova data z glukometru (ale i z inzulinové pumpy, tonometru nebo krokoméru)
na centralni server, odkud si je pak mtZe prohliZet 1ékaf nebo dalsi osoby na
kterémkoliv pocitaci. PouZivani softwarové analyzy a grafického vystupu dat
z glukometrt lze jen doporucit, mtiZe sice byt zejména zpocatku o néco casové
narocnéjsi, ale poskytuje informace dialeZité pro spravné vedeni 1écby a ve fi-
nalnim vysledku ¢as Setfi. Pomoci grafického zpracovani naméfenych glykemii
muiZeme odhalit a znazornit chyby nebo nespravné postupy, kterych je nutno se
vyvarovat.

Diabetes mellitus 1. typu a selfmonitoring glykemie

Selfmonitoring glykemie pomoci osobnich glukometrt (SMBG) vyznamné
zlepSuje kompenzaci pacientli s diabetem 1. typu a mira tohoto zlepSeni
je zavisla na frekvenci méfeni glukometrem. Casté méfeni glykemie umoziiuje
pfesné davkovani inzulinu a urcitou predikci hladiny glukézy v krvi v nasle-
dujicim obdobi. U nékterych pacientd, zejména téch s vysokou glykemickou
variabilitou, je v8ak obtiZné pfedvidat budouci vyvoj glykemie. Nepfesnosti
v substituci inzulinu pak ¢asto vedou k hyperglykemii nebo hypoglykemii.
Hypoglykemie jsou v sou¢asné dobé hlavni pfekaZkou pti dosaZeni cilového
rozmezi glykemie a jsou také vyznamnou pfimou p¥icinou mortality. Strach
z hypoglykemie je dals$im neZadoucim fenoménem, ktery naopak brani opti-
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malni kompenzaci diabetu. Je Casto pfitomen u pacientli s opakovanymi za-
vaznymi hypoglykemiemi a mtZe negativné ovlivnit kvalitu jejich Zivota.
Neéktefi pacienti, zejména s opakovanymi zavaznymi hypoglykemiemi, jsou
vybaveni aplikacni sadou s glukagonem, kontraregulacnim hormonem, ktery
po parenteralni aplikaci rychle zvySuje glykemii. Souprava obsahuje v suché
formé glukagon a v sadé je schematicky zobrazen zptisob jeho rozpusténi
a aplikace do svalu; nema pf¥ili§ velky vyznam pro pacienty, ktefi nemaji
zavazné hypoglykemie - pokud si je pacient sam schopen aplikovat glukagon,
zvladne se vétSinou sam i napit a najist. Naopak je urcen pro pacienta s anam-
nézou opakovanych zavaznych hypoglykemii, ktery pouci dalsi osoby, Ze u sebe
ma injekéni sadu s glukagonem a jak ji pouZit, pokud u ného dojde ke ztraté
védomi.

8.8.2 Selfmonitoring ketolatek

Selfmonitoring ketolatek je dlleZity u pacientli s diabetem 1. typu, kde slouZi
k prevenci a 1é¢bé ketoacidézy. Ketolatky lze stanovit i v domécich podminkach,
orientacné semikvantitativné pomoci testo-
vacich prouzki pro stanoveni ketoldtek
v moci. Pfesnéji je moZné stanovit ketolatky
pomoci glukometru FreeStyle Optium (nebo
FreeStyle Optium Neo, obr. 8.9). Je v8ak
nutno pouZit specidlni ketonové prouzky pro
meé¥eni ketolatek v krvi. Tyto prouzky jsou
Caste€né hrazeny zdravotnimi pojistovnami
pro détské pacienty, gravidni pacientky
s diabetem a pro pacienty lé¢ené inzulinovou
pumpou. Zakoupit si je vSak mlZe kazdy
pacient s diabetem. Pokud je mnoZstvi keto-
latek nad 1,5 mmol/l, mél by pacient konzul-
tovat lékafe a pfi hodnotach nad 3 mmol/l
je zpravidla nutna hospitalizace.

8.8.3 Kalkulatory bolusu Obr. 89 - Glukometr FreeStyle
P¥i urcovani spravnych davek inzulinu je Optium Neo. Glukometr signalizuje
mozZné orientacn€ vychdzet z nékterych para-  Zlutou Sipkou opakovane vyssi hod-
metrii vypocitanych podle celkové denni noty glykemie (trend) v aktudlnim
davky inzulinu. Jednim z téchto parametrije  Casovém tiseku a zdroven doporu-
tzv. faktor inzulinové senzitivity. Je definovan  cuje zkontrolovat ketoldtky (signa-
jako pokles glykemie po podani jedné jed- lizace KET)
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9 Terapie pridruzenych
onemocnéni
u DM 2. typu

M. Soucek (9.1 Diabetes mellitus a hypertenze),
M. Vrablik (9.2 Diabetes mellitus a dyslipidemie)

9.1 Diabetes mellitus a hypertenze

Hypertenze u pacientl s diabetes mellitus (DM) dramaticky zvySuje riziko
vzniku a progresi mikrovaskularnich a makrovaskularnich komplikaci diabetu.
Jeji v€asna diagnostika a 1é¢ba jsou zasadni pro prognézu pacientt s DM.

9.1.1 Diabetes mellitus 1. typu

Unemocnych s DM 1. typu je rozvoj hypertenze Gizce spjat s rozvojem diabetické
nefropatie. K pozvolnému zvySovani krevniho tlaku (TK) dochazi jiZ u pacientl
ve stadiu pocinajici nefropatie soucasné s rozvojem mikroalbuminurie. Neni
jasné, zda zvySeni TK pfedchdazi pocinajici nefropatii a podili se na jejim vzniku,
nebo je jejim dtsledkem.

9.1.2 Diabetes mellitus 2. typu

Vznik hypertenze u DM 2. typu neni na rozdil od DM 1. typu vazan na rozvoj
nefropatie. Vyskytuje se aZ ve 40-80 % a pfedstavuje samostatny rizikovy faktor
pro rozvoj ateroskleroézy, jejiz diisledky jsou nejcastéjsi pfi¢inou imrti nemoc-
nych. P¥itomnost hypertenze zvySuje mrtnost diabetikil asi ¢tyfnasobné. P¥ed-
poklada se spole¢ny geneticky mechanismus obou klinickych jednotek a obé
poruchy jsou soucasti metabolického syndromu.

9.1.3 Etiologické faktory vzniku hypertenze u diabetu

Vznik hypertenze je vysledkem souhry genetické predispozice, faktorti vnéjsiho
prostfedi a fady patofyziologickych mechanism@ spousténych hyperglykemif
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10 Metabolicka
chirurgie v 1é¢bé
obéznich diabetiku

P Sucharda

10.1 Obezita a diabetes

Na zacatku 21. stoleti je zcela jasné, Ze obezita je civilizacnim fenoménem.
JestliZe technologicky a ekonomicky rozvoj vétsiny statli svéta umoziuje vétsiné
populace ziskavat témé¥ neomezené mnoZstvi energeticky bohaté stravy, aniz
by bylo nutné vynaloZit odpovidajici (¢i dokonce viibec néjakou) energii, stava
se obezita zakonité celosvétovou hrozbou, srovnatelnou s dopady infekci ¢i na-
dorovych onemocnéni. Po dlouhou dobu, zhruba do poloviny 20. stoleti, byla
obezita vysadou bohatych jedincd rtiznych stavli a spolecenskych vrstev, ale
v poslednich péti desetiletich se situace méni a vSechny prizkumy potvrzuji,
Ze obezitou jsou vice postiZeni lidé chudi, s nizkou mirou vzdélani a socidlni
a ekonomické uspésnosti. Nadvaha a obezita se stavaji natolik béZnymi, Ze pri-
mérna relativni hmotnost dospélé populace (nejcastéji vyjadfovana jako BMI)
se dostava nad horni hranici normalniho rozmezi - tedy Ze osob s nadvahou
a obezitou je vice neZ jedinct s normalni hmotnosti.

Souvislost mezi obezitou a diabetem 2. typu je velmi tésna, jak bylo uvedeno
ve 4. kapitole o metabolickém syndromu. Uvadi se, Ze nadvahou ¢i obezitou trpi
asi 85 % diabetikd 2. typu. Teoreticky by se toto ¢islo mélo blizit 100 %, ale
zvy$ené visceralni ukladani tukd nemusi vZdy znamenat, Ze BMI pfesdhne hod-
notu 25. Jinymi slovy, ,abdominalni obezita® miiZe byt pfitomna i u osob s re-
lativni hmotnosti blizko normy. Navic zavedené kategorie télesné hmotnosti
podle BMI budou zfejmé muset byt diferencovany pro rtizné svétové populace,
podobné jako tomu je u obvodu pasu.

Udaje z USA ukazuji, Ze nejvétsi polet nediagnostikovanych diabetik je mezi
obéznimi osobami (27,4 %). Prevalence diabetu se zvySuje s rostouci hmotnosti:
mezi osobami s BMI < 25 je 8 % diabetikli, mezi obéznimi 3. stupné jiZ vice nez
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Pacienti s DM jsou velmi rizikovi nejen z pohledu KV rizika, ale i z pohledu
imunokompromitace organismu. Podle literarnich zdrojt se u pacientt s DM
vyskytuji ve vétsi mife oportunni bakteridlni respiracni, mocové, ale i kozni
infekce. Opakované je popisovan vyssi vyskyt sekundarnich bakterialnich kom-
plikaci pfi onemocnéni virovymi respira¢nimi infekty. Je pozorovan vyssi vyskyt
i mykotickych infekci, zejména u pacientt s hiife kompenzovanym diabetem.
Lékar, ktery dispenzarizuje pacienty s DM, by mél byt schopen tuto problema-
tiku svym pacientim nejen vysvétlit, ale také by ji mél umét realizovat. Co vSe
by mohlo byt pacientovi s DM nabidnuto a realizovano v ambulantni praxi?

12.1 O¢kovani proti ch¥ipce

Pacientiim s farmakologicky lé¢enym DM je doporuceno kazdoro¢ni ockovani

jednou davkou vakciny proti sezonni chfipce, které je hrazeno z vefejného zdra-

votniho pojisténi. Pro tiplnost uvadim citaci z Véstniku MZ CR, ktery kaZdoro¢né
vyjmenovava vSechna onemocnéni, na néz se tato vakcinace zdarma vztahuje.

Zakon ¢islo 369/2011 Sb. ze dne 6. listopadu 2011, kterym se méni zakon ¢islo

48/1997 Shb., o vefejném zdravotnim pojisténi, stanovi, Ze ockovani proti chfipce

je hrazeno z vefejného zdravotniho pojisténi (§ 30 odst. 2):

® u pojisténcl nad 65 let véku,

® 1 pojisténcl po splenektomii nebo po transplantaci krvetvornych bunék,

e u pojisténcy, kte¥i trpi zdvaZznym chronickym farmakologicky feSenym one-
mocnénim srdce a cév, dychacich cest, ledvin nebo diabetem,

e 1 pojisténcti umisténych ve zdravotnickych zafizenich poskytovatele dlouho-
dobé 1izkové péce nebo v domovech pro seniory anebo v domovech pro osoby
se zdravotnim postiZzenim nebo v domovech se zvlastnim reZimem.

Imunizace. Vzhledem k poklesu hladin ochrannych protilatek a priibézné pro-
bihajici zméné cirkulujicich kment viru je tfeba pfeockovéavat kaZdoroc¢né jed-
nou davkou vakciny v obdobi pfed pfedpokladanym vyskytem epidemie ch¥ipky,
tj. nejlépe od zafi do poloviny prosince. Pfehled registrovanych ockovacich pro-
tilatek je uveden v tabulce 12.1. Vakcina se aplikuje intramuskularné, nejlépe
do deltového svalu.
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Indikace, kontraindikace a neZadouci u€inky. BliZs{ informace jsou uvedeny
v pfislusnych SPC jednotlivych pfipravka.

12.2 O¢ékovani proti pneumokokum

Dalsim doporucenym ockovanim pro tuto skupinu pacientli je ockovani proti
pneumokokovym onemocnénim. Lze aplikovat jednu davku pneumokokové
konjugované vakciny (Prevenar 13) ¢i jednu davku pneumokokové polysachari-
dové vakciny (PNEUMO 23). V pfipadé kombinace vakcin je doporuceno jako
prvni aplikovat konjugovanou vakcinu a pfeockovani polysacharidovou vakci-
nou provést nasledné za 2-6 mésict. Pokud pacient jiZ byl o¢kovan vakcinou
polysacharidovou, pak je doporuceno dodrZet del$i ¢asovy odstup az 5 let. (Ame-
rické doporuceni ACIP p¥ipousti aplikaci konjugované vakciny po polysacharidové jiz
po 1 roce.) Vyhodou aplikace konjugované vakciny Prevenar 13 je vy$si imuno-
genita a nepfitomnost hyporesponsivity u vyssich vékovych skupin (nad 65 let
véku) a u osob s chronickymi onemocnénimi a sniZenou funkci imunitniho
systému. Nevyhodou je niZ$i sérotypové pokryti ve srovnani s polysacharidovou
vakcinou, proto se doporucuje kombinace Prevenaru 13 s PNEUMO 23. Vakcinu
Prevenar 13 lze aplikovat jiZ od détského véku od 6 tydnt do 17 let a déle u do-
spélych pacientti, samozfejmé od 18. roku véku Zivota.

Registrované ockovaci latky. PNEUMO 23 (PPV23; baleni 1x 0,5 ml), Prevenar 13
(PCV13; v USA Prevnar; baleni 1 a 10 davek po 0,5 ml).

Aplikace. Vakcinu aplikujeme do deltoidni oblasti hluboko intramuskularné.
Indikace, kontraindikace a neZadouci G¢inky. BliZs{ informace jsou uvedeny
v pfislusnych SPC jednotlivych pfipravkd.

12.3 Ockovani proti hepatitidé typu A (VHA)

Hepatitida typu A (VHA) je pFicinou fady kaZdorocnich epidemii po celém svété.
Regiony s nejvyssim vyskytem jsou zejména Afrika, Stfedni a JiZni Amerika, Blizky
vychod, jiZni a jihovychodni Asie, Oceénie. V CR je spiSe setrvaly vyskyt kaZdorotné
v fadech stovek onemocnéni, zejména importovanych v rdmci cestovni turistiky.
Nicméné v roce 2008 doslo k epidemii v CR, ktera postihla spise dosp&lou populaci.
BohuZel je postupny posun vnimavosti vice k dospélym a star§im osobam.
Ockovaci latky. Havrix (proti VHA) ¢i kombinovana ockovaci latka Twinrix (proti
VHA a VHB), Avaxim (proti VHA), Vagqta (proti VHA).

Davkovani. Havrix - jedna davka a za 6 aZ 18 mésicti druhd davka. Twinrix -
3 davky v intervalu 0, 1 a 6 mésica.

Aplikace. Vakcinu aplikujeme do deltoidni oblasti hluboko intramuskularné.
Imunizace. Obecné plati, Ze nutnost pfeockovani u obou uvedenych schémat
u zdravych jedinct nebyla dosud prokazéana.
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16.1 Uvod

Diabetes mellitus (DM) je komplexni onemocnéni, které se netyka pouze télesnych
symptomd, ale ma vyznamny dopad na psychiku, socialni a rodinné vztahy ne-
mocného. DM jako chronické onemocnéni pfinasi do Zivota nemocného mnohé
zmeény. P¥izplisobit se nemoci vyZzaduje zménit Zivotni styl, mé¥it si glykemie, brat
1éky ¢i si aplikovat inzulin, pravideln€ navstévovat odborné lékafe atd. Pravé ak-
tivni role pacienta je pro dlouhodobou prognézu nemoci zcela zasadni. Zachovani
dobré kvality Zivota zavisi na zvladnuti mnoha psychosocidlnich faktord, kterymi
jsou ziskani dostatecnych informaci o 1é¢bé a dovednosti tyto informace vnést do
1écebného reZimu, emocni a kognitivni p¥ijeti nemoci, zachdzeni s diabetem a jeho
moznymi disledky ve vSech oblastech Zivota a v rtiznych fazich nemoci (akutni
a dlouhodobé komplikace diabetu). Neméné podstatna je také schopnost modifikace
chovani, coZ je zaklad k dodrZovani 1é¢ebného reZimu a zvladani krizi spojenych
s nemoci (nap¥. deprese, iizkost, poruchy pfijmu potravy). Vztah onemocnéni a psy-
chiky je oboustranny, samotny fakt onemocnéni je pro psychiku nemocného be-
zesporu zatézujici, stabilizovany psychicky stav zase pozitivné ovliviiuje dalsi
kompenzaci diabetu. Psychologicka problematika tak pokryva oblasti od pfijeti
diagnézy aZ po zvladani dlouhodobych komplikaci DM. Mezi témito dvéma kraj-
nimi body leZi pfijeti nemoci pacientem, obava z méfeni glykemii, z aplikace in-
zulinu, strach z hypoglykemii, ocekdvani komplikaci diabetu, deprese, tizkost,
poruchy pfijmu potravy, rodinné poradenstvi souvisejici s nemoci a dalsi.

16.2 Sdéleni diagnoézy

,2Mate cukrovku.” Takové sdéleni zapiisobi takfka na kaZdého jako blesk z jas-
ného nebe. PostiZenému se zd4, Ze jeho dosavadni Zivot skoncil a nic uZ nebude
tak, jako to bylo dfive. Mnohé se urcité zmeéni, i nadale vSak pacient miiZe vést
plnohodnotny Zivot. To si ale ¢asto lidé v prvnich chvilich po sdéleni diagnézy
neuvédomuji.
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Lécha diabetu se vyznamné méni. Druhé vydani této knihy se od minulého 1isi
pravé ve farmakoterapii. Lécba diabetu se vyviji ze dvou hledisek. Z hlediska
aktivity se dnes pokladd za vyznamné u nové zjisténého diabetika rychle korigo-
vat hyperglykemii. Dokonce pfipada v ivahu i kratkodoba intenzivni inzulinova
1éc¢ha ¢i pouziti inzulinové pumpy. Na hyperglykemii je tedy dnes pohliZeno skoro
jako na akutni infekci a ¢im dfive se hyperglykemie koriguje a diabetes vymizi,
tim lep3i je prognéza nemocného a tim vét3i je nadéje na dlouhodobou remisi
diabetu. Pfi del§im trvani diabetu, jak bylo uvedeno, 1é¢ime méné aktivné a cilové
hodnoty HbA _jsou vySsi. Podobné je tomu u starSich nemocnych s kratkou Zivotni
prognézou. Jaky vyvoj 1écby diabetu 1ze dale ocekavat:

Biologicka 1écba - vyuZiti protilatek proti receptoriim, hormondm ¢i interleukinim
a dalsim regulatorim metabolickych a zanétlivych déja - je béZna napf. v 1écbé
revmatoidni artritidy, psoridzy ¢i v onkologii. Diabetologii se tento trend zatim
vyhybal. JiZ pfed nékolika lety byla takto navozena remise diabetu 2. typu. U dia-
betu 1. typu se nékteré principy ukazaly netcinné, jiné typy protilatek ukazuji, Ze
by mohla byt tato 1é¢ba tispé€sna. Je tedy nadéjné, Ze do nékolika let by bylo moZné
1é¢it diabetes 2. typu, 1. typu a moZna i obezitu injekcemi s protilatkami, jako dnes
1é¢ime tfeba revmatoidni artritidu.

Nové typy antidiabetik ptisobici novymi mechanismy jsou ve vyvoji. Piijde nap¥.
o nova inkretinova analoga, ktera bude moZno podavat injekéné v intervalu
i nékolika tydnt. Zcela jisté budou podavany i nové typy inkretinti a jejich ana-
log. Ve Spojenych statech jsou jiZ nékolik let podavany 3 nové skupiny antidia-
betik (analoga amylinu, bromokriptin, sekvestranty Zlucovych kyselin). JiZ dva
roky jsou zde schvalena i dvé nova centralné ptsobici antiobezitika.

Zmén{ se i inzulinova 1écbha. Budou vyuZivany zcela kratce a rychle ptisobici nové
inzuliny a zaroveii dojde k rozvoji nékolik dni ptisobicich dlouhodobych inzuli-
novych analog. Z technologickych principti je nejperspektivnéjsi subkutanni po-
dani inzulinu vdzaného na nosic, ze kterého se bude inzulin uvolilovat podle
glykemie. Podobné nadéjné je plné uplatnéni zpétné vazby, tedy aplikace senzorti
soucasné s inzulinovou pumpou. TéZko lze tak odhadnout, zda v pfistich 10 let
bude vice uZivana nova farmakoterapie, ¢i zda zvitézi spiSe technologické principy.
V kazdém pfipadé se urcité oba typy diabetu stanou lépe 1é¢itelnymi neZ dnes.



