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ABSTRAKT

DIABETES MELLITUS Il. TYPU VE SVETLE METABOLICKEHO
SYNDROMU

Autor: Eliska Hrnéifova !
Vedouci diplomové prace: MUDr. PharmDr. Kamil Rudolf, Ph.D. '2

! Katedra socialni a klinické farmacie, Univerzita Karlova v Praze, Farmaceuticka

fakulta v Hradci Kralové
2 1L interni gastroenterologicka klinika Fakultni nemocnice Hradec Kralové

Uvod: Diplomova préace se zaobira diabetem mellitem, castym chronickym civilizacnim
onemocnénim, podstatou jeho vzniku, problematikou 1é¢by vcetné rezimovych opatieni

a zmifuje 1 pfidruzené zdravotni obtiZe souvisejici s diagnoézou.

Cil: Hlavnim smyslem prace bylo ovéfit si na malém vzorku pacientii informovanost a
znalost nemoci a jeji 1é¢by, zjistit compliance, participaci na domacim méfeni glykémie

a zmapovat zdravotni komplikace souvisejici s diabetem a jeho 1é¢bou.

Metodika: Prizkum byl realizovan metodou dotaznikového Setfeni papirovou formou.
Data byla ziskana b&hem kratkého pohovoru s 209 nahodné vybranymi diabetiky
Il. typu v prostorach lékarny. Dotaznik obsahoval 2 Gvodni charakteristiky respondentt

(pohlavi, veék) a 6 jednoduchych cilenych otazek.

Vysledky: Setfeni se zi¢astnilo 59 % Zen a 41 % muzi. Pramérny vék pacientdi byl
66,9 let. Respondenti se 1é¢ili s DM prumérné 11,1 let. Nejcastéjsi terapie byla pomoci
PAD (61 %). Z PAD byl pak nejvice predepisovan biguanid nebo SU, ptipadné jejich
kombinace (78 %). Compliance pacientll byla velmi dobra (97 %), edukace rezimovych
opatieni rovnéz (96 %). Na selfmonitoringu se podilelo pouze 24 % respondentt,
nejcastéji pak s insulinoterapii. 55 % respondentii mé zdravotni komplikace, z téch jsou

nejcetnéjsi prave kardiovaskularni (45 %).

Zavér: Vysledky dokazuji, Ze stile existuji urcité reservy v edukaci rezimovych
opatfeni. Dale se ukdzalo, Ze existuje velky prostor pro osvétleni dulezitosti

selfmonitoringu, jeZ je nevyuZit u vice nez 3 ¢tvrtin respondentl. Vysledky zdravotnich



komplikaci pak mohou naznaCovat, ze kompenzace diabetu neni u veétSi Casti
respondentll uspokojujici. Jednim z nastrojti, jak pomoci k lepsi kompenzaci tak muze
byt Castéjsi zapojeni pacienti do samostatné kontroly a ovéfovani ucinnosti 1écby a

daslednéjsi edukace.

Klicova slova: diabetes mellitus, insulinova rezistence, metabolicky syndrom.



SUMMARY

DIABETES MELLITUS TYPE Il IN THE LIGHT OF METABOLIC
SYNDROME

Author: Eliska Hrn¢ifova !
Tutor: MUDr. PharmDr. Kamil Rudolf, Ph.D. "2

! Department of Clinical and Social Pharmacy, Charles University in Prague, Faculty of

Pharmacy in Hradec Kralové
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Background: My thesis deals with diabetes mellitus, a common chronic civilization
disease, the essence of its creation, including the issue of the treatment, regime
measures and it also mentions the associated health problems connected to the

diagnosis.

The Aim of the study: The main purpose of this work based on a small sample of
patients was to verify their level of information and knowledge of the disease,
compliance, participation in home blood glucose measurements and to determine the

health complications associated with diabetes and its treatment.

Methods: The study was carried out by questionnaire in a paper form. Data were
obtained in a pharmacy during a short interview with 209 randomly selected diabetics
type 1. The questionnaire included two main characteristics of respondents (gender,

age) and 6 simple targeted questions.

Results: In the survey 59 % female and 41% male took part. The mean age of patients
was 66.9 years. Respondents were diagnosed with DM on average 11.1 years. Using
PAD was the most common therapy (61 %). There was the most prescribed biguanide
or SU or their combination (78 %). Patient compliance was very good (97 %), education
training as well (96 %). There was 24 % of respondents, who participated on the
self-monitoring, most often with insulinotherapy. 55 % of respondents have health

complications, the most numerous was the cardiovascular one (45 %).



Conclusions: The results suggest that education training is still not fully used. The
study also showed self-monitoring is not used for more than three-quarters of
respondents. Results of health complications may then indicate that diabetes control is
not satisfying for a greater part of respondents. One of the tools, which can contribute to
better compensation is the frequent involvement of patients in their self-control and

verification of the effectiveness of their treatment and their consistent education.

Keywords: diabetes mellitus, insulin resistance, metabolic syndrome.
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1 SEZNAM ZKRATEK

AH

AMP

ATP

BMI

CNS

W

CR

DM

DPP-4

GAD

GDM

GIP

GLP1

H bAlc

HDL-cholesterol

HLA

ICA

IFG

IGT

IR

KV

LDL-cholesterol

MODY

arterialni hypertenze
adenosinmonofosfat
adenosintrifosfat

index télesné hmotnosti

centralni nervovy systém

Ceska republika

diabetes mellitus
dipeptidylpeptidaza 4
dekarboxylaza kyseliny glutamové
gestacni diabetes mellitus
glukézodependentni insulinotropni peptid
glukagonu podobny peptid
glykovany hemoglobin

lipoprotein s vysokou hustotou
lidské leukocytarni antigeny
protilatka proti buikdm Langerhansovych ostrivki
zvySend glykémie nala¢no
porucha glukézové tolerance
insulinova rezistence
kardiovaskularni

lipoprotein s nizkou hustotou

zrald forma diabetu nastupujici v mladi

1



MS

NPH

oGTT

PAD

PPAR

SuU

VMK

metabolicky syndrom

neutral protamin Hagedorn (insulin)

oralni gluk6zovy tolerancni test

peroralni antidiabetikum

receptory aktivované peroxisomovym proliferatorem
sulfonylureové peroralni antidiabetikum

volné mastné kyseliny



2 UVOD A CIL PRACE

Diabetes mellitus je celosvétove se vyskytujici metabolické onemocnéni, které ma
za nasledek velmi vysokou morbiditu, invaliditu a mortalitu. Pocet starych lidi stale
narGsta a spolecné stim roste také pocet diabetikii. Toto onemocnéni se tak stava
vieobecné zavaznym socialnim i ekonomickym problémem. (Smahelova a Léasticova

2011, Olsovsky 2012)

Ve vyspélych zemich je u lékafe zaevidovano vice nez 7 % obyvatel trpicich
diabetem. Dalsi skupinu obyvatel tvofi lidé, jez o svém onemocnéni bud’ nevi, nebo
maji tzv. prediabetické stavy. Uvadi se, Ze poruchami regulace glukézy véetné diabetu i
zminénych prediabetickych stavli je postizeno pfiblizné kolem 15 % populace.

(Smahelova a Lasticova 2011)

Diabetes mellitus Il. typu fadime mezi chronicka civilizatni onemocnéni a za
rizikové faktory, jez prispivaji ke vzniku nemoci, povazujeme zejména vysoce pozitivni

energetickou bilanci a Spatny zivotni styl. (OlSovsky 2012)

Vedle vyskytu diabetu roste i prevalence obezity. V. CR ma vyssi neZ normalni
hmotnost podle odhadi miniméalné¢ 50 % lidi. Udava se, ze pravé obezita pfitom

postihuje az 80 % diabetik II. typu. (OlSovsky 2012, Rybka 2012a)

Metabolicky syndrom, u nc¢hoZ jeden ze zékladnich atributh tvofi diabetes
mellitus II. typu, pfedstavuje souhrn rizikovych faktor fady chronickych onemocnéni.
Spole¢nou komplikaci jsou pfedevSim kardiovaskularni nemoci na podkladé

aterosklerdzy. (Ceska 2011)

Zpracované téma jsem zvolila, protoZe se jedna o onemocnéni v populaci hojné se
vyskytujici, aktudln€¢ mezi pacienty 1 odborniky casto diskutované. Cukrovka
pfedstavuje onemocnéni sice nevylécCitelné, avSak dobtfe zvladatelné rezimovymi
opatfenimi nebo farmakologicky rozsédhlou $kalou 1éka rtizného mechanismu uc¢inku.
Nejefektivn€j$i moznosti ovliviiovani nemoci zlstava nadale prevence. Pravé ta nabizi
ve farmaceutické profesi silny argument, jak ovliviiovat nazory a chovani rizikovych
pacientl, motivovat je ke zméné Zivotniho stylu a zabranit rozvoji néslednych
komplikaci, pfedevSim kardiovaskuldrnich. Navic se sttedem z4jmu odbornikl z celého

sveéta stava problematika souvisejici s dalSimi metabolickymi odchylkami, které se



U diabetu mellitu vyskytuji soucasné. Hledaji se stale nové postupy a metody
komfortnéjsi a ucinnéjsi terapie. Pozitivni ovliviiovani lipidového spektra a arterialni
hypertenze, soucasné pusobeni na la¢nou i postprandidlni hyperglykémii a snaha
0 udrzeni optimalni hmotnosti pacienta ptedstavuji aktualni pozadavky na moderni typ

medikament6zni 16¢by. (Smahelova a Lasticova 2011, Vlasakova a Pelikanova 2012)

Cilem diplomové prace bylo ziskani epidemiologickych dat zaméfenych na
vyzkum diabetu mellitu lokalniho rozsahu (obyvatelstvo Bilovce a nejbliz§iho okoli).
Cilovou skupinu respondentii tvofili pacienti s diagnostikovanym diabetem
mellitem Il. typu. Hlavnim ukolem bylo zjistit primérmou dobu trvani zminéné
diagnézy, zmapovat soucasnou terapii, miru compliance, ochotu provadét
selfmonitoring, povédomi o rezimovych opatifenich jako stézejni a efektivni soucast
managementu terapie a dalsi pfitomné zdravotni komplikace, které jsou davany do

souvislosti se zakladni diagn6zou.

Studie byla provedena metodou dotaznikového Setieni formou osobniho
pohovoru. Tento zpusob byl zvolen z divodu lepsi navratnosti dotazniki a moznosti
podat okamzité uptesnéni nebo vysvétlit pfipadné vzniklé nejasnosti. Vlastni dotaznik
obsahoval dvé obecné charakteristiky (pohlavi a vé&k) spolu s Sesti jednoduse
formulovanymi otazkami. Celkovy rozsah byl zamérné redukovan z divodu vseobecné
neochoty respondentti odpovidat na vétsi pocet otazek. Proto byl dotaznik koncipovan

tak, aby jeho vyplnéni netrvalo déle nez ptiblizn€ 2 az 3 minuty.



3 TEORETICKA CAST

3.1 Diabetes mellitus obecné

3.1.1 Definice diabetu mellitu

Diabetes mellitus je etiopatogeneticky heterogenni metabolické onemocnéni,
jehoz hlavnim znakem je chronicka hyperglykémie. Ta je zpiisobena absolutnim nebo
relativnim nedostatkem sekrece insulinu, coz nasledné¢ vyvola komplexni poruchu
metabolizmu cukri, tuki, bilkovin a také zmény v iontovém a vodnim hospodafstvi
organismu. Jedna se o nemoc trvale progredujici. Hyperglykémie, insulinova rezistence
a hyperinsulinemie nasledné vedou Kk rozvoji tzv. pozdnich cévnich komplikaci, at’ uz

mikrovaskularnich nebo makrovaskularnich. (OlSovsky a Bélobradkova 2011)
3.1.2  Tvorba a acinky insulinu

Insulin je endogenni latka, kterd hraje zasadni roli v udrzovani glukézové
homeostazy. Jednd se o peptidovy hormon, jenz se skldda ze dvou polypeptidovych
fetézcl A a B spojenych navzajem 2 disulfidovymi mustky. Organem zodpovédnym za
tvorbu insulinu je pankreas. Pankreas vedle insulinu, jenz je produkovan B-(beta)
bunkami Langerhansovych ostrivka, tvofi také glukagon A-(alfa) bunkami,
somatostatin produkovany D-bunikami a kone¢né pankreaticky polypeptid, za jehoz
tvorbu odpovidaji PP-buiiky. (Maresova 2011)

Biosyntéza insulinu probiha pomoci exprese pfislusného genu na chromozomu.
V prvni fazi vznika pre-proinsulin. Ten je nasledné ucinkem proteaz zménén na
proinsulin, ktery je v B-bunkach dale S$tépen enzymy na C-peptid a insulin
v ekvimolarnim poméru. Pravé C-peptid je dilezity jako ukazatel endogenni sekrece
insulinu a je jednim z parametru pro klasifikaci diabetu. Takto nasyntetizovany insulin
je v B-buiikkach pankreatu podle potieby dale skladovan. (OlSovsky a Bélobradkova
2011)

Vlastnim impulsem k nastartovani syntézy a sekrece insulinu je zvySeni hladiny
adenosintrifosfatu ~ (ATP)  glukdézou, ketolatkami, mastnymi kyselinami a
aminokyselinami. Déle se v regulaci uplatiiuji vlivy hormondalni a nervové. Ristovy

hormon, sekretin, cholecystokinin, gastrin, glukagon, glukagon-like peptid 1 (GLP-1)



jsou pusobky, které stimula¢né ovliviiuji syntézu insulinu. Naopak napf. somatostatin,

adrenalin a noradrenalin vykazuji inhibi¢ni ucinek. (Olsovsky a Bélobradkova 2011)

Celkova produkce insulinu se pohybuje u zdravého jedince kolem 20-40 IU za
den, z ¢ehoz zhruba polovina mnozstvi je spotfebovana na tzv. stimulovanou sekreci.
Jedna se o prvni fazi sekrece insulinu a jde o insulin uvolnény po piijeti potravy. Cela
faze trva asi 10 minut. Béhem ni dochazi k supresi syntézy glukézy. (Smahelova a

Lasticova 2011)

Druhd etapa, tzv. bazalni sekrece insulinu zavisi na vySi glykémie. Jde
0 uvoliovani malého mnozstvi hormonu pulsné¢ a trvale. Mnozstvi insulinu uvolnéné
béhem obou etap je meéfitelné pomoci zminéného C-peptidu. Pro stanoveni bazdlni
sekrece métime hladinu C-peptidu nalacno a pro stimulovanou sekreci naopak po
snidani nebo pii oralnim glukézovém toleranénim testu (oGTT). (Smahelova a

Lasticova 2011)

Utinek insulinu je zprostiedkovan po vazbé na piislusny receptor v cilovych
tkanich, jimiz jsou kosterni svaly, tukova tkan a jatra. Po vazbé dochazi k aktivaci
tyrosinkindzy, kterd dale pozitivné ovliviiuje transportéry glukézy. Ty konecné
umoziuji vstup glukdézy do buiiky. Poté je glukdéza zpracovéana piisluSnymi enzymy
jako zdroj energie nebo stavebni jednotka k syntéze glykogenu, tukii a bilkovin.

(MareSova 2011)

Insulin pfedstavuje anabolicky hormon. V jatrech stimuluje syntézu glykogenu,
proteosyntézu a lipogenezi, zaroven blokuje glykogenolyzu, glukoneogenezi, proteolyzu
a ketogenezi. Ve svalech aktivuje syntézu glykogenu, proteosyntézu, brzdi glykolyzu a
proteolyzu. V tukové tkani zvySuje lipogenezi a soucasné potlacuje lipolyzu. Nedostatek
insulinu a hyperglykémie vedou ke ztritdm drasliku, daného pfesunem =z
intracelularniho prosttedi do extracelularniho, depleci sodiku, hoiciku, véapniku a
fosforu. Je znam také jeho prolifera¢ni efekt a vasodilatacni ucinek plisobenim oxidu

dusného na endotelie prostiednictvim NO-syntazy. (OlSovsky a Bélobradkova 2011)



3.1.3 Kilasifikace diabetu mellitu

Pro klasifikaci diabetu mellitu je dilezit¢ vySetieni C-peptidu, protilatek
namifenych proti Langerhansovym ostrtivktim, dekarboxylaze kyseliny glutamové nebo

ptipadné HLA typizace (lidské leukocytarni antigeny). (Smahelova a Lasticova 2011)

Klasifikace vychazi z klinickych projevt a odlisnosti v etiopatogenezi. Diabetes
mellitus rozdélujeme na 4 skupiny: diabetes mellitus I. typu, diabetes mellitus Il. typu,
ostatni specifické formy diabetu a gestacni diabetes mellitus. Samostatnou skupinu pak

predstavuji hrani¢ni poruchy gluk6zové homeostazy. (Brunova a Bruna 2009)
Diabetes mellitus I. typu

Diabetes mellitus I. typu rozdélujeme na 2 podtypy, a sice autoimunitné
podminény (ve vétsiné piipadi) a idiopaticky. V Ceské republice je zastoupen
v populaci diabetikii 6,7 %. (Brunova a Bruna 2009, Ustav zdravotnickych informaci a

statistiky 2011)

Autoimunitné podminény diabetes mellitus se mize manifestovat v kterémkoli
véku. Jedna se o multifaktoridlni polygenni onemocnéni, které je charakterizovano
Uuplnym nedostatkem insulinu na podkladé autoimunitniho procesu. Jednotlivé protilatky
napadaji B-buiiky pankreatu. Spoustécem zanétlivého procesu je vnéjsi prostredi, napf.
virus rubeoly, chfipkovy virus, cytomegalovirus, psychicky stres aj. Dalsi dilezitou roli
hraje geneticka predispozice, tj. nosi¢stvi urcitych molekul HLA. Mezi nejrizikoveé;si
molekuly, které mohou ovlivnit rozvinuti diabetu I. typu, se fadi HLA-DR3, DR4, DQ2
a DQS8. (Skrha a Svagina 2011)

Onemocnéni byva provéazeno typickymi ptiznaky hyperglykémie (polyurii, Zizni,
unavou), hubnutim a ketoacidézou. Ke klinické manifestaci dochazi pfi destrukci cca
80-90 % ostruvku. U vétSiny pacientdl 1ze prokazat protilatky proti Langerhansovym
ostravkiim ICA nebo jejich antigenim anti-GAD (dekarboxylaza kyseliny glutamové).

Pacienti jsou poté dozivotné zavisli na exogennim pfisunu insulinu. (Skrha a Svacina

2011)

Béhem nemoci mtize dojit ke zpomaleni nebo az zastaveni destrukéniho procesu.
Tento typ diabetu mellitu se oznacuje LADA (latentni autoimunitni diabetes dospélych).

(Smahelova a Lasticova 2011, Krejéi 2009)



Idiopaticky diabetes mellitus je onemocnénim bez znamé piiiny destrukce
B-bun¢k. Jednd se o diabetiky, ktefi maji kromé sérologického pritkkazu
autodestruktivniho procesu dalsi znaky insulindeficitniho onemocnéni. Pacienti jsou

odkézani na ptivod exogenniho insulinu. (Perusi¢ova, 2009a)
Ostatni specifické formy diabetu mellitu

U specifickych forem DM (diabetu mellitu), dfive oznacovanych jako
tzv. sekundarni diabetes, zname pfi¢inu nemoci, ale pfitom se nejednd o DM prvého
nebo druhého typu &i gestaéni diabetes mellitus. V CR jimi trpi 1,6 % diabetiki, Sastgji
muzi. (Olsovsky a Bélobradkova 2011, Ustav zdravotnickych informaci a statistiky

2011)

Pficinami mohou byt jednak genetick¢ poruchy funkce B-bunck, naptiklad
dédi¢ny typ diabetu MODY (zrala forma diabetu nastupujici v mladi), dale genetické
defekty ucinku insulinu (abnormality na insulinovém receptoru) a ve struktufe insulinu.
Nejcastéji jsou zplisobeny chronickymi onemocnénimi pankreatu, napi. pankreatitidou,
karcinomem, hemochromatézou, pankreatektomii nebo cystickou fibrézou. Vliv na
slinivku mohou mit také endokrinni poruchy jako Cushingliv syndrom, nemoci $titné
zlazy, feochromocytom a glukagonom. Navic je nutno do skupiny zatadit také polékovy
a toxicky diabetes mellitus, vznikly bud’ zvySenim insulinové rezistence (imunsupresiva
a kortikoidy), nebo inhibici jeho sekrece (hydrochlorothiazid, psychofarmaka a
betablokatory). (OlSovsky a Bélobradkova 2011)

Gestacni diabetes mellitus

DM se muze u Zen objevit také v téhotenstvi. Je-li diagnostikovan v pribéhu
gravidity, jedna se o gestacni diabetes mellitus (GDM). Vyskytuje se pfiblizn¢ u 2 az
3 % vSech téhotenstvi. VétSinou vSak po porodu vymizi. GDM vznikd, pokud se télo
matky nedokéze vyporadat s insulinovou rezistenci, kterd je zpiisobena placentarnimi

hormony. (Andé¢lova 2009, Olsovsky a Bélobradkova 2011)

Diagnostika se opira o provedeni oGTT ve 24. az 28. tydnu gravidity. Mezi hlavni
rizikové faktory se fadi DM v rodinné anamnéze, GDM v predchozi gravidité, obezita,
arterialni hypertenze a porod ditéte s vdhou nad 4 000 g. Disledky GDM pro matku

mohou predstavovat rozvoj t¢hotenské hypertenze, preeklampsie, trombotickych stavi,



cast€j$i uroinfekce. Uvadi se, Zze az u 40 % Zen s GDM hrozi rozvinuti DM II. typu
Vv nasledujicich n€kolika letech. U plodu se miize vyvinout diabetickd makrosomie a
fetopatie. Po porodu je dit¢ ohrozeno hypoglykémii kvili hyperinsulinismu. V ptipadé
prikazu DM se upravuje dietni rezim a na zaklad¢ vysledkl se zavadi insulinoterapie.

(Skrha a Svagina 2011, Andélova 2009)
Hranicni poruchy glukozové homeostazy

Posledni zvlast¢ vyclenénou skupinou jsou hrani¢ni poruchy glukézové
homeostazy. Tato kategorie slouzi k pojmenovani piechodu mezi normalni glukézovou
toleranci a diabetem. Jednd se o prediabeticka stadia, ktera pro své nositele predstavuji
zvySené riziko vSech typt diabetu mellitu a pozdnich kardiovaskularnich komplikaci.
Navic byvaji spojovana s metabolickym syndromem a insulinovou rezistenci. Patii sem
pacienti se stavy charakterizovanymi zvySenou glykémii nalacno (IFG) a poruchou

glukozové tolerance (IGT). (Smahelova a Lasticova 2011, Karen a kol. 2009)
3.2 Diabetes mellitus I1. typu

321 Definice

DM 1I. typu je nejcastéjSi metabolické onemocnéni vyznacujici se relativnim
nedostatkem insulinu, jenZ v téle vede k nedostatecnému vyuziti glukozy a projeviim
hyperglykémie. Choroba mé progredujici charakter, ktery je dan zhorSovanim sekre¢ni
schopnosti B-bun¢k az jejich postupnym zanikem formou apoptdzy. Predpokladem
vzniku vlastniho onemocnéni je pfitomnost kombinace poruchy sekrece insulinu
(insulinodeficience) a jeho puasobeni v cilovych tkanich (insulinova rezistence)
v rizném poméru. Na jeho vzniku se uplatiluji jak genetickd vybava, tak faktory

vnéjsiho prostiedi. (Pelikdnova 2010a)
3.2.2  Epidemiologie

Ke konci roku 2011 bylo evidovano 758 719 pacientii s diabetem II. typu, coz
predstavuje 91,9 % z celkového poétu diabetikit v CR. Onemocnénim trpi prevazné
Zeny, coz je pravdépodobné dano tim, Ze maji vyssi stfedni délku Zivota, pfi¢emz vék je
jednim z rizikovych faktort. Za poslednich 10 let pocet nemocnych vytrvale stoupal a

zvySoval se také pocet osob lécenych na diabetickou komplikaci. Kazdym rokem



piibyva také pocet nové zjisténych onemocnéni. (Ustav zdravotnickych informaci a

statistiky 2011)
3.2.3  Etiopatogeneze

DM II. typu se vyskytuje Casteji u osob s nadvahou az obezitou. Byva spojovan
také sjinymi metabolickymi odchylkami, jako jsou naptiklad dyslipidémie,
hyperinsulinémie, hyperurikémie a arteridlni hypertenze. Soubor jmenovanych
metabolickych abnormalit nazyvame metabolickym syndromem neboli syndromem

insulinové rezistence. (OlSovsky a Bélobradkova 2011)

Insulinova rezistence (IR) je sice ¢astecné determinovana geneticky, ale prave jeji
mira se mize zvysit nevhodnymi stravovacimi navyky a té€lesnou inaktivitou. Jednd se
0 snizenou biologickou uCinnost insulinu. IR je charakterizovana jako multigenné
determinovana receptoroveé-postreceptorova porucha. V soucasnosti se hledaji geny za
IR zodpovédné. Mohou to byt geny pro insulinovy receptor, glukokindzu,

tyrosinkinazu, geny pro transportni systémy glukozy ¢i jiné enzymy. (Pelikanova 2011)

DM II. typu se pfi IR vyviji nejdiive jako nedostate¢nd sekrece insulinu ve
stimulované fazi uvolilovani. Zpoc¢atku se jedna o hyperglykémie pouze postprandialni,
ale srozvijejici se IR se také prodluzuje trvani hyperglykémie, az dojde k poklesu
bazalni sekrece. Pfi IR dochazi mimo jiného k nadprodukci volnych mastnych kyselin,
jez spolecné s hyperglykémii plsobi toxicky na B-buiiky. Lipotoxicita jako popis
negativniho ptisobeni volnych mastnych kyselin (VMK) na metabolismus glukézy tak
nabyla Sir§itho vyznamu. Zahrnuje sniZeni insulinové citlivosti a insulinové sekrece,
negativni ovlivnéni transportu glukézy do bunck, fosforylaci, oxidaci a stimulaci
K zanétu. Zvysena hladina VMK v plazmé se podili na vzniku a rozvoji endotelové

dysfunkce a pfispiva k aterosklerotickym zméndm. (DeFronzo 2010, OlSovsky 2012)
3.24  Klinicky obraz

Klinicky obraz je zavisly na mife hyperglykémie a stavu insulinodeficience.
Glukoza se jako osmoticky aktivni latka pii piekro¢eni renalniho prahu, ktery
predstavuje hodnotu piiblizn¢ 10 mmol/l, objevuje v moci. Glykosurie zpiisobuje
nasledné osmoticky zvySené vyluovani vody. Objevuje se dehydratace organismu a

polydipsie. (Karges a Al Dahouk, 2011)
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Vyse zminéné klasické piiznaky v fadé piipadt zcela chybi, nebo jsou velmi
nenapadné. DM se potom vyviji asymptomaticky, dochazi k adaptaci na hyperglykémii.
I proto je Cast pacientll diagnostikovana pozdé nebo viibec. Bezptiznakoveé probihajici
DM II. typu sméfuje snaze k rozvoji pozdnich komplikaci. Prvnim diivodem k vysetieni
glykémie tak muze byt pokrocila nefropatie se zacinajicim rendlnim selhavanim,
poruchy ostrosti vidéni, neuropatické piiznaky, ale i ischemicka choroba srde¢ni véetné
jejich akutnich forem a cévni mozkova piihoda. Diabetes mellitus se také muze
projevovat v podob¢ recidivujicich mykotickych nebo bakterialnich infekci (nejcastéji
kiize a urogenitalu) a casn¢ nastupujicich erektilnich dysfunkci. Klinicky méné
vyjadiené pfiznaky mohou mit navic negativni vliv na pacientovu compliance. (Prazny

2011)

U diabetikt II. typu se vzacné mohou objevit také projevy hypoglykémie, tj. tfes,
tachykardie, nadmérné poceni, vyjime¢né¢ vystupnované az k poruse védomi a

hypoglykemickému koématu. (OlSovsky 2012)

Naopak hyperglykemické kéma na podkladé hyperosmolarnich zmén, rozvijejici
se velmi pomalu, se muize castéji vyskytnout u dehydratovanych diabetikli, pfi
febrilnich stavech, gastrointestindlnich infektech nebo u starS§ich nemocnych po

zavedeni diuretické 1écby. (OlSovsky 2012)
3.25 Diagnostika

Jednozna¢nym kritériem pro stanoveni diagnozy DM je koncentrace glukozy
v krvi. Na zaklad€ hodnot glykémie jsou také definovany jednotlivé kategorie porusené

glukézové homeostazy. Glykémie se méti ve vendzni plazmé standardnimi metodami.

(Karen a kol. 2009)

Prvnim kritériem pro stanoveni DM je glykémie nala¢no. Hodnota 7,0 mmol/l a
vice je jednoznacnym markerem pro diagnézu. Pro potvrzeni je nutno opakovat
vysetieni nebo ovéfit pritomnost klasickych symptomt. Pro spravné stanoveni je nutno
dodrzovat standardni podminky odbéru definované v podob¢é 10 hodinového lacnéni,
fyzického klidu a vynechani nékterych 1€kt ovlivityjicich gluk6ézovy metabolismus.

(Perusic¢ova 2009b)
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Dal$im vyjadienym pozatézovym kritériem je glykémie pii oGTT. Jednd se
0 glykémii ve 120. minuté po peroralnim podani 75 gramt glukézy. Toto vySetieni se
povazuje za zlaty standard pro stanoveni diagnoézy hlavné u osob, kdy podezieni
neprovazi vysokd glykémie nala¢no a pii absenci klasickych ptfiznakl. Pro diagnézu

sta¢i opakované namétend hodnota 11,1 mmol/l a vice. (Perusi¢ova 2009b)

Jinym parametrem urcujicim diagndézu je vySetfeni ndhodné glykémie kdykoli
béhem dne bez zavislosti na pfijmu potravy. Hladina je ur¢ena minimalni hodnotou
11,1 mmol/l a sou¢asné je nutna piitomnost klasickych symptomi. (Smahelova a

Lasticova 2011)

Do skupiny hrani¢nich poruch glukézové homeostdzy, které naznacuji zvySené
riziko vzniku DM, fadime zvySenou glykémii nalaéno v hodnotach od 5,6 do
6,9 mmol/l v€etn&. Takového pacienta je nutno dale vysSetfit pomoci oGTT. Dal§im
hrani¢nim stavem je porucha gluk6zové tolerance stanovend oGTT v rozmezi hodnot

7,8-11,0 mmol/l. (Karen a kol. 2009, Olsovsky a Bélobradkova 2011)

V ramci celistvosti jsou ustanoveny i normalni hodnoty glykémie. Pro normalni
hladinu glukézy v krvi nalatno plati hodnota niz§i nez 5,6 mmol/l. Ukazatelem

normalni glukézové tolerance ve 2. hodiné oGTT je udaj nizsi nez 7,8 mmol/l. (Karen a
kol. 2009)

Nové je jako dalsi kritérium doporucovan glykovany hemoglobin (HbAxc). Jeho
hodnota nad 6,5 % pro diabetes a 5,7-6,4 % pro prediabetes vsak zatim v CR jako
diagnosticky ukazatel neslouzi. (OlSovsky 2012)

Nemocni s DM II. typu zazivaji vétSinou dlouhé asymptomatické obdobi, kdy
zvySeni glykémie byva cCasto jen mirného stupné, ktery nevyvolava suspektni
symptomy. Z tohoto diivodu je nutné aktivné patrat po diabetu mellitu pfi pravidelném

preventivnim vySetfovani zejména osob se zvySenym rizikem. (Svacina 2010)

DM II. typu piedstavuje rizikovy faktor pro vznik kardiovaskularnich chorob,
majoritni pfi¢inu umrti v populaci vyspélych zemi. Je znamo, Ze toto kardiovaskularni
riziko je zvySené dlouho pfed manifestaci vlastntho DM, v obdobi prediabetu. Jiz v této
etapé je doloZena pfitomnost insulinové rezistence a endotelové dysfunkce. ZvySena

glykémie uz ve fazi prediabetu aktivuje fadu prozanétlivych a oxidativnich cest v téle a
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praveé postprandialni glykémie hraje dulezitou roli v patofyziologickém rozvoji nemoci.
Nejdiive dochazi krozvoji makrovaskularnich a pozdéji i1 mikrovaskularnich
komplikaci. V¢asné rozpoznani prediabetu miize pomoci snizit vliv na kardiovaskularni
morbiditu a mortalitu, zabranit riziku rozvoje komplikaci a zpomalit prevalenci DM II.

typu. (Perusi¢ova 2011a)
3.2.6  Rizikové faktory

DM II. typu v rodinné anamnéze, vék nad 40 let, nadvéha a obezita, arterialni
hypertenze, dyslipidémie, poruchy gluk6zové tolerance v anamnéze, gestacni diabetes,
porod plodu o hmotnosti nad 4 kg a sedavy zplsob Zivota jsou hlavnimi rizikovymi

faktory. (Olsovsky 2012, Perusi¢ova 2011a)

Bez genetické predispozice diabetes mellitus pravdépodobné nevznikne. Zda se,
Ze moznd az jedna tfetina populace ma geneticky zalozeny DM II. typu. Vrozena vloha
se obvykle manifestuje jako rozvoj obezity, insulinové rezistence a selhdvani insulinové
sekrece. V soucasné dobé jiz byla prokazana silna spojitost n€kterych gentt s DM

Il. typu, metabolickym syndromem, obezitou i IR. (Bendlova a Svacina 2009)

Arterialni hypertenze (AH) se u diabetikii vyskytuje az dvakrat castéji. Jeji
prevalence stoupa pravé s v€kem, nebot’ s piibyvajicimi 1éty stoupa v téle procento
tukové tkang, zejména potom tuk visceralni a kleséa celkova fyzické aktivita. Soucasny
vyskyt AH 1 DM II. typu vyznamné zvySuje pravé kardiovaskuldrni riziko. (Soucek

2010)
3.2.7 Anamnéza

V ramci anamnézy patrame po symptomech onemocnéni, zjiStujeme dietni
zvyklosti, sledujeme rizikové faktory ateroskler6zy, zajimame se o fyzickou aktivitu
pacienta. Je dobré se informovat o dosavadni 1€€b¢, pritomnosti dal§ich onemocnéni ve
vztahu ke komplikacim 1é¢by, ale i o chorobach, jez mohou byt pfi¢inou sekundérniho
diabetu mellitu (endokrinopatie, nemoci jater). V neposledni fadé je dulezité znat
psychosocialni podminky a ekonomické okolnosti, které mohou mit vliv na volbu

terapeutického postupu. (OlSovsky a Bélobradkova 2011)
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3.2.8  Fyzikalni vySetieni

Fyzikalni vySetfeni sestdva z méfeni antropometrickych dat (vyska, hmotnost,
BMI — index télesné hmotnosti vyjadieny jako podil hmotnosti pacienta v kg a druhé

mocniny vysky v metrech, obvod pasu v cm). (Skrha a kol. 2012)

Déle je nutno vySetfit krevni tlak a funkci srdce prostiednictvim EKG a
ultrazvukového vySetteni. Vénuje se pozornost prohlidce kiize, dolnich koncetin, o¢i a
piipadné¢ se doporu¢i neurologické, cévni, urologické nebo gastroenterologické

vysetieni. (OlSovsky 2012)
3.2.9 Laboratorni vySetifeni

Pomoci specialnich laboratornich vysetieni 1ze odhalit biochemické abnormality,
které vyvolavaji poruchy funkce i struktury fady tkani nebo organti. Lze tak urcit miru a
stupeti postizeni, které neptimo svédéi o stavu DM II. typu a jeho kompenzaci. (Skrha
2009a)

Vysetiuje se predevsim krev po biochemické strance. Zde stanovujeme glykémii
nalacno a postprandidlné, lipidogram, iontogram, glykovany hemoglobin, provadime
vySetieni hladiny urey, kreatininu, meéfeni ukazatel ledvinnych funkci, kyseliny
mocCové a jaterniho souboru. Dale miiZzeme ovéfit hladiny C-peptidu nalacno i
postprandidlné a ptipadné nechat vySetfit protilatky, které svéd¢i pro DM 1. typu.
Nasledné¢ mlze pomoci také analyza moci, a to stanoveni cukru, bilkovin, ketonil,

mocovy sediment, eventuelné bakteriologicky rozbor. (Olsovsky a Bélobradkova 2011)

Prvym ukazatelem je koncentrace glukézy v plazmé&. U zdravé populace jsou jeji
vykyvy minimalni. Glykémie je obrazem aktuédlniho stavu pacienta, miize se rychle
ménit. Jeji hodnota je vysledkem mnoha dé&i jako je la¢néni, poziti potravy, fyzicka

inaktivita nebo nadmérn4 aktivita, pfitomnost nemoci a stav psychiky. (Skrha 2009a)

Glykémie nalacno je vysledkem pochodu, které probihaji v noci a ¢asné rano.
Predstavuje zdkladni ukazatel uspéSnosti terapie. Ranni glykémii nalacno urcuje
pfedevSim vydej jaterni glukézy béhem noci. Postprandidlni glykémie naopak

charakterizuje ¢asteéné zachovalou odezvu B-bunék na pozité jidlo. (Skrha 2009a)
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Stanoveni se provadi v laboratornich podminkach na analyzatorech vyuzivajicich
nejcastéji enzymove katalyzovanou reakci s fotometrickou detekci. Pro posouzeni stavu
kompenzace se pouzivd nejcastéji kapilarni krev, pro diagnostiku zase zilni plazma.
K lépe vypovidajicimu hodnoceni hladin glykémie se mohou pouzit také senzory pro

kontinualni monitoring. (Skrha 2009a)

Vysetfeni glykosurie je sice nebolestivé a levné, ale provadi se celkové méng,
protoze ma fadu nevyhod. Glykosurie zavisi na hodnoté glykemického prahu, ktery se u
kazdého jedince muze ménit a obecné stoupd s rostoucim vékem. Hladina glukozy v
moci zavisi také na mnozstvi piijatych tekutin, kdy nemalou roli na nepfesném vysledku
muze mit i interference nékterych latek. Vysetieni tak podava pouze hrubou informaci a
provadi se jen doplitkové. (Skrha 2009a)

4

hemoglobin. Jedna se o biologicky polocas neenzymaticky glykovaného hemoglobinu
Vv erytrocytu s primérnou zivotnosti 120 dnti. Jeho hodnota je primérem glykémii za
poslednich 4-8 tydni. Muze byt ovlivnéna zménou délky prezivani erytrocytl ¢i

uzivanim nékterych 1ékt. (Smahelova a Lasticova 2011, Skrha 2009a).

Hodnoty HbA1c jsou indikatorem rizika mikrovaskularnich a makrovaskularnich
promén. Vzestup koncentrace HbAic o 1 % zvySuje riziko vzniku kardiovaskularni
choroby 0 10-20 % (Khaw a Wareham 2006). Nejen zvySena koncentrace glukdzy jako
spoustéc fady biochemickych zmén, jez vyulstuji k vy$Simu oxidaénimu stresu a
endotelové dysfunkei, ale 1 vychylky glykémii a jejich amplitudy jsou parametry pro

rozvoj cévnich zmén. (Monnier a kol. 2003)

DM 1L typu se ¢asto kombinuje s dyslipoproteinémii, jez souvisi s metabolickou
poruchou. Zvysené koncentrace LDL-cholesterolu (lipoprotein s nizkou hustotou) a
triacylglycerold a snizené hladiny HDL-cholesterolu (lipoprotein s vysokou hustotou)
vyznamné urychluji rozvoj aterosklerozy a jsou vyrazem Spatné kompenzace DM.
Lécba pripadné dyslipidémie a jeji pravidelny monitoring je nedilnou soucasti 1écby
diabetu mellitu. Pro jednotlivé komponenty lipidogramu jsou proto stanoveny cilové
hodnoty s ohledem na snizeni rizika cévnich zmén. VMK typicky zvySené pii IR se
nestanovuji. (Skrha 2009a)
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Vysetfeni ketolatek v krvi je vhodné zejména pro labilni diabetiky se sklony ke
ketoacidoze. Ketolatky (kyselina B-hydroxymaselna, aceton a kyselina acetoctova) jako
produkty metabolismu mastnych kyselin jsou pifitomny v krvi i mo¢i také u zdravych
osob, jejich koncentrace je ale vétSinou pod detekéni schopnosti klasickych metod.
Jejich podil je zavisly na oxidacné-redukénim stavu bunék. U zdravych lidi a dobie
kompenzovanych pacientl je kyselina B-hydroxymadselnd a acetoctova v poméru 1 : 1,
Vv piipad¢ ketoacidozy se pomér méni ve prospéch kyseliny B-hydroxymaselné az na
6 : 1. Pozitivitu vysetfeni mizeme nalézt také u zdravych osob pii delSim lacnéni.

Kvantitativné se stanovuje pouze acetoacetat. (Pithova 2011a, Skrha 2009a)

Dalsi biochemické parametry jako ionty, urea, kreatinin apod. se vyuzivaji pfi
pravidelnych kontroldch pacientl, ptimy vztah ke kompenzaci diabetu mellitu ale

nemaji. (Skrha 2009a)

V tabulce 1 jsou uvedeny pozadované hodnoty jednotlivych vySetfeni pro cilovou

metabolickou kompenzaci diabetika.

Ukazatel Cilova hodnota
HbA1c (%) <4,
Glykémie v Zilni plazmé nala¢no (mmol/1) <6,0

Hodnoty glykémie v kapilarni krvi (selfmonitoring) nala¢no 4,0-6,0
(mmol/l)
Hodnoty  glykémie v kapilarni  krvi  (selfmonitoring) 5,0-7,5

postprandidlné (mmol/l)

Krevni tlak (mm Hg) <130/80
Krevni tlak pfi proteinurii nad 19/24h (mm Hg) 125/75
Krevni lipidy
Celkovy cholesterol (mmol/1) <45
LDL-cholesterol (mmol/l) <25
HDL-cholesterol (mmol/l) muzi/Zeny >1/>1,.2
Triacylglyceroly (mmol/Il) <17
BMI (kg/m?) <27
Obvod pasu muzi/Zeny (cm) <94/<80
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Tab. 1 Cile 1é¢by nemocného s diabetem. (Pfevzato z: HALUZIK, M., 2011. Privodce
lécbou diabetu 2. typu pro internisty. 1. vydani. Praha: Mlada fronta, s. 21. Aeskulap.
ISBN 978-802-0424-051.)

3.2.10 Domaci méfeni (selfmonitoring)

Samostatna kontrola DM, c¢ili selfmonitoring, znamend v §irSim slova smyslu
pravidelné méteni vSech dulezitych parametri kompenzace nemoci. Selfmonitoring je
nezbytnou soucasti selfmanagementu, moderniho pfistupu ke komplexni terapii, ktera
predstavuje samostatné vedeni lé¢ebnych moznosti a schémat pacientem. Castéji se
hovoti o uzSim vykladu slova selfmonitoring jako o provadéni samostatné kontroly
glykémie, glykosurie, popfipad¢ ketonurie pacientem v jeho domacim prostiedi.

(Pithova 2011a)

Kontrola pfitomnosti glukdézy v moci se provadi testovacim prouzkem. Vyhody
vySetieni (neinvazivita a nizkd cena) nepfevazuji jeho nedostatky. Glykosurie neodrazi
aktudlni hodnotu glykémie, proto podle vysledku nelze upravovat terapii, predevsim

davkovani 1éki. (Pithova 2011a)

Mame k dispozici ditkkazy z klinickych studii o tom, ze intenzivné vedena lécba
glykémii zabrafuje vzniku a progresi komplikaci DM. Takovato 1écba sebou nese
soucasné 1 riziko rozvoje hypoglykémie. Jako nastroj pro zjisténi lehké hypoglykémie a
pro prevenci rozvoje tézké hypoglykémie, upravu lécby, zpétnovazebnou zménu
dietnich opatieni a fyzické aktivity byl zaveden selfmonitoring glykémii. Domaci
méfeni je rutinné navrhovano pacientim 1é¢enym insulinem, predevSim u
intenzifikovaného rezimu 1é€by. Doporucovani selfmonitoringu glykémie u pacientl
s DM II. typu lécenych PAD ma také svlij vyznam. Jednoznacné jej Ize indikovat pfi
podezieni na opakované hypoglykemické stavy, v gravidité, v ptipadé¢ sezonnich

onemocnéni a k ovéfeni efektivity zmény medikace. (Pithova 2011a, Koznarova 2012)

Technologie selfmonitoringu ptedpoklada vpich do konecku prstu a spravné
naneseni vzorku krve na testovaci prouzek v glukometru. Glykémie se stanovuje bud’
metodou fotometrickou, nebo je zaloZena na elektrochemické reakci. Cetnost méfeni by
méla byt stanovena individualné podle typu terapie, urovné kompenzace, vzhledem ke
komorbiditam, riziku vzniku hypoglykémii, v€ku nemocného a zvlaStnim situacim.

Doporucovana frekvence se pohybuje okolo 3—4 meéfeni denné do dosazeni dobré
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kompenzace, poté nasleduje monitorovani alesponn dvakrat tydné. PoCet méfeni je urcen

jako pomér profitu a ceny testovani. (Pithova 201 1a, Smahelova a Lasticova 2011)

Sou¢asnym trendem v monitorovani glykémie je moznost vytvafet systematické
ptehledy hladin gluk6ézy pomoci specidlnich aplikaci. Informace je mozno nasledné
prostfednictvim internetu zaslat oSetfujicimu 1ékafi k analyze. Nékteré glukometry lze
také pomoci konektoru pfipojit k mobilnimu telefonu. Navic mnohé dokézou spocitat

davku insulinu podle zadaného mnozstvi sacharidi. (Koznarova 2012)

Selfmonitoring ketolatek je vyuzivan pacienty velmi malo. Lze je vySetfovat

pouze pomoci uréitych typt glukometrt. (Smahelova a Lasticova 2011)

Doméci métfeni ma smysl pouze tehdy, je-li diabetik schopen zjisténé hodnoty
spravné interpretovat a prizpusobit jim své chovani. K tomu je zapotifebi pacientovo
aktivni zapojeni do kontroly nemoci, znalost kritérii kompenzace a spoluprace se

zdravotniky, proto se nehodi jejich pouzivéani u vSech pacientll. (Smahelova a Lasticova

2011)
3.2.11 Nefarmakologicka lécba

Zakladem dlouhodobého Uspéchu terapie jsou nefarmakologickd opatieni.
V ptipadé DM se jednd zejména o dodrzovani nizkoenergetické diety s dosazenim
idealni hmotnosti nebo alespoil jeji redukeci ¢i udrZeni a pravidelnou pfimétfenou
fyzickou aktivitu aerobniho typu. Ta zlepsi insulinovou senzitivitu, napomize sniZeni
hmotnosti a je G€elnd pii ovliviiovani dalSich sloZzek metabolického syndromu. Déle se
doporucuje omezit piivod soli ve stravé v ptipadé ptitomnosti AH a zanechat koufeni.

Poslednim néstrojem nefarmakologické 1écby je edukace. (Haluzik 2011)
Dietni opatieni

U DM II. typu patii spravnd strava mezi hlavni pilife terapie. PiestoZze se jedna
0 pomérné levny a dosti u€inny prvek 1écby, pro fadu pacientli pfedstavuje vyraznou
zménu dosavadniho Zivotniho stylu, jiz mnohdy nejsou ochotni akceptovat. (Rusavy a

Lacigova 2009)

Cilem upravy dietniho reZimu jsou snahy o trvalou normoglykémii, optimalni

télesny 1 duSevni stav diabetika, zachovéani pifiméfené télesné konstituce a normalnich
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hodnot krevniho tlaku. To vyZaduje pacientovu znalost obsahu sacharida
Vv jeho jednotlivych jidlech a vyuzivani této znalosti tak, aby zabranil vykyvim
glykémie a vzniku hypoglykémie. K tomu je potieba znat glykemické indexy potravin,
které vyjadiuji rychlost vstfebavani sacharidii z potravy. Je zapotfebi zaméfit se na
stravu s nizkym obsahem Zzivocisnych tuki, cholesterolu a zvySenym obsahem vlédkniny
z divodu dosazeni optimalnich hladin lipidogramu, snizeni IR a také v prevenci a 1écbé

aterosklerézy. (Rusavy a Lacigova 2009)

Regulace pfijmu energie neni nutna u nemocnych s BMI v rozmezi 19-25 kg/m?2.
Denni pfijem energie se piepocitiva podle pohlavi, véku a pohybové aktivity
individudlné pro kazdého diabetika. Pro redukci hmotnosti se doporucuje snizit denni
energeticky pfijem o zhruba 500 kcal (2100 kJ), coz vede k pfijatelnému mési¢nimu
ubytku v fadu 1-2 kg. Pro velmi obézni jedince s BMI vys$sim nez 35 kg/m? musi dieta

probihat pod kontrolou lékate. (Pithova 2011b)

Zastoupeni sacharidi z celkového mnozstvi piijaté energie ma Cinit 60 %. Obecné
se preferuji slozené cukry snizkym glykemickym indexem a omezuje se piijem
sachar6zy na max. 30 g/den. RozloZeni sacharidi do vice porci je tfeba posuzovat
vzhledem k davce a dobé aplikace insulinu. Diabetik by se mél postupné naudit
odhadovat mnozstvi sacharidti pomoci vazeni potraviny nebo dle jeji velikosti a objemu.

(Pithové 2011b)

Celkové mnozstvi tukli se doporucuje snizit na 35 % energetického piijmu, pfi
nadvaze a obezit¢ na méné nez 30 %. Nevhodné jsou zejména trans-nenasycené a
nasycené mastné kyseliny vzniklé ztuZovanim tukti. Maji nepfiznivé G€inky na krevni
lipidy, postprandidlni insulinémii a zvySuji celkové kardiovaskuldrni riziko. Pokud
pacient nedosdhne vySe zminénymi opatfenimi spolecné s upravou mnozstvi
cholesterolu v potravé (nepiekracovat 300 mg/den, u pacienti s vyssi hladinou LDL-
cholesterolu 200 mg/den) cilovych doporucenych hodnot lipidd, je nutné pfistoupit k
terapii hypolipidemiky. (Haluzik 2011)

Ptivod bilkovin se nelisi od doporuc¢eného piijmu zdravych lidi. Mél by tvofit cca
1020 % celkového energetického ptijmu, tj. 0,8—1,5 g/kg/den. Za nejpreferovanéjsi
pochutiny jsou povazovany ryby, dribez, tvaroh a séja. (RuSavy a Lacigova 2009,

Pithova 2011b)
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Vladknina obsazend v rostlinné stravé zpomaluje evakuaci zaludku, vede
k vyhodnéjsimu pomalejSimu vzestupu glykémie, upravuje stievni pasaz a redukuje
chut kjidlu. Doporu¢ena davka je 40 g/den, vétsi mnozstvi by mohlo vést

k dyspeptickym potizim a nerespektovani diety pacientem. (Pithova 2011b)

Udrzovani dostateéného piijmu tekutin (2-3 litry denn€) brani dehydrataci
organismu hlavn¢ pfi hyperglykémii. Vhodné jsou zejména neslazené népoje a bylinné
¢aje. Piti mineralnich vod se zvySenym obsahem sodiku neni doporuceno u diabetiki
s AH. Prijatelné mnozstvi alkoholu ptfedstavuje do 10 g u Zen a 20 g u muzi. Poziti
vétsiho mnozstvi alkoholu mize vyustit v hypoglykémii. Alkohol jako bohaty zdroj
energie totiz blokuje glukoneogenezi v jatrech, proto je nutné upozornit na potiebu
zvysit mnoZstvi sacharidil po jeho poziti. Casté pozivani alkoholu pfispiva k rozvoji

obezity, zvyseni krevniho tlaku a k dyslipidémiim. (Haluzik 2011)

Z nahradnich sladidel v rozumném mnozstvi jsou nejvhodnéjsi nekaloricka jako

napft. sacharin, aspartam a acesulfam. (Rusavy a Lacigova 2009)

Ptipustnd davka kuchyiiské soli 6 g denné je redukovana u hypertonikd a osob se
srdeCnim selhanim. Pfijem ostatnich nutrientli, vitaminii, minerald a antioxidanti se
nelisi od obecnych doporuceni pro zdravou populaci. Jejich dostate¢né mnozstvi je
béZzné kryto jidelni¢kem zaloZenym na pestrosti vybéru potravin. Suplementace byva
doporucena pouze v piipadé¢ deficitu z divodu nezadoucich ucinki a nedostate¢nych

dikazli o ucinnosti. (Pithova 2011b)
Pohybova aktivita

Pohybova aktivita je G¢inna nejen pii 1écbé DM II. typu, ale i v prevenci rozvoje
mikro- a makrovaskularnich komplikaci. Pravidelné prochazky alespon 2 hodiny tydné
snizuji celkovou 1 kardiovaskularni mortalitu o 30-50 %. Stanovisko Americké
spoleCnosti pro diabetes (American Diabetes Association) a Americké univerzity
sportovni mediciny (American College of Sports Medicine) zr. 2010 doporucuje
mirnou az stfedné té¢Zkou aerobni zat€z minimalné 150 minut tydné, ktera je rozdélena
do 3 dnti v tydnu. Tato aktivita zlepSuje metabolismus glukdzy, poméha snizit hmotnost

a zvysuje kvalitu zivota diabetikl. (Colberg a kol. 2010)
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T¢lesna zatéz predstavuje proces aktivujici riznymi intracelularnimi mechanizmy
procesy, které chrani pied oxidacnim stresem. Touto cestou dochazi ke zpomaleni
progrese ateroskleroticko-trombogenetického procesu, ¢imz se snizuje riziko
kardiovaskularnich pfihod, nejcastéjsi pficiny predCasnych timrti a invalidizace pacientt

s DM II. typu. (Szab6 2011)

Intenzitu i druh zatéZze je tieba individualn¢ posoudit vzhledem ke stavu
kardiovaskularniho, pohybového a respiracniho systému a také k piistupu pacienta
k pohybové aktivité. U intenzivnéj$i pohybové aktivity je nutno pfihlizet na riziko

vzniku hypoglykémii pfedev§im u pacientl 1é¢enych insulinem. (Rosolova 2011)

Pohybova zatéz predstavuje nejen prostiedek pro 1éCbu rozvinutého DM, ale

soucasn¢ ucinnou zbran v prevenci vzniku této nemoci. (Lee a kol. 2009)
Edukace pacienta

Vyznam vychovy pacienta k samostatnému kazdodennimu zvladani nemoci je
uDM kladen do poptfedi, ponévadz se jednd o celozivotni psychosomatické
onemocnéni. Jde o dlouhodoby proces, ve kterém je nutno pruzné reagovat na zmény

terapie a prizpusobit tomu pacientovy znalosti a dovednosti. (OlSovsky 2012)

Edukace pacienta je zaloZena na analyze jeho dosavadniho stylu Zivota. Za¢ina
vysvétlenim zakladnich pojmi, podstatou vzniku diabetu, rozliSenim kompenzace a
dekompenzace. Nasleduje pacientovo pochopeni vztahu diety a obezity, pfijmu energie
v souvislosti s fyzickou zatézi a jeji spravny vybér vzhledem ke zdravotnimu stavu.
Diabetik je dale obeznadmen s 1écbou a jejimi moznymi komplikacemi, a to zejména
hypoglykémii nebo hyperglykémii. Musi znat jejich pficiny, ptiznaky, 1écbu a prevenci.
Podstatné je také informovat nejblizsi rodinu a osoby z okoli pacienta. Klademe dlraz
na osvétleni vyznamu selfmonitoringu. Navic ma byt dostate¢né vysvétlena dileZitost
pravidelnych kontrol, zejména pak o¢niho pozadi, krevniho tlaku a ledvinnych funkei.

(Smahelova a Lasticova 2011)
3.2.12 Farmakologicka lécba

Podle doporuceni Ceské diabetologické spole¢nosti zroku 2011 ma byt
farmakologickd 1éCba zahajena ihned po zjiSténi diagnézy u vSech pacienti s DM

Il. typu. Lékem volby je vedle pfisluSnych reZimovych uprav metformin. Jeho
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pouzivani je limitovano pii nesnaSenlivosti a pritomnosti kontraindikaci. Jestlize
nasazend monoterapie nevede k pozadované kompenzaci nemoci, nasleduje indikace
kombinované terapie perordlnimi antidiabetiky (PAD), pfipadné mame k dispozici

insulin. (Haluzik 2011)

Medikace metforminem je také doporucovana jiz ve stadiu prediabetu u Casti
pacientll s vyraznym rizikem rozvoje DM II. typu. Zde by navic m¢la byt dodrzovana
také intenzivni rezimova opatfeni, ktera se ukazuji byt u¢innéjsSi nez samotnd lécba

medikamentézni. (Haluzik 2011, Smahelova a Lasticova 2011)

Mimo tradi¢nich PAD a insulinu miizeme diabetiky 1éCit také parenteralné
aplikovanymi 1éky ze skupiny inkretint, analogy GLP-1. (Olsovsky a Bélobradkova
2011)

3.2.12.1 Peroralni antidiabetika
Biguanidy

Jedinym klinicky pouzivanym zastupcem této skupiny je metformin. Pusobi
primarn¢ v mitochondriich, kde porusuje transport elektrond a snizuje spotiebu kysliku.
Tim dojde k blokadé¢ aktivniho transportu glukézy ve stfevni sliznici, ke sniZeni aktivity
transportérit pro glukdézu, inhibici glukoneogeneze v jatrech a zablokovani oxidace

mastnych kyselin a syntézy lipidii. (Smahelova a Lasticova 2011)

Za molekularni mechanizmus ucinku je zodpovédna aktivace signalniho enzymu
proteinkindzy aktivované¢ adenosinmonofosfatem (AMP). Jedna se o enzym
s pleiotropnim efektem na metabolismus glukozy 1 lipidd. Jeho aktivaci se zlepSuje

citlivost bun€k vici insulinu. (Svacina a kol. 2009, Perusi¢ova 2011b)

Uprava bazalni i postprandialni glykémie a lipidového profilu je vysvétlovana
snizenim IR a zlepSenim vyuziti gluk6zy na periferii, jez vedou k poklesu koncentrace
VMK. Podstatnou vyhodou v terapii metforminem je jeho neutralni az redukujici efekt
na hmotnost pacienta. K redukci hmotnosti dochazi i pfi podavani metforminu
v kombinaci s insulinem nebo s derivaty sulfonylurey. Metformin také snizuje hladinu
HbA1c zhruba o 1-2 %. Vyhodny je rovnéz z divodu, Zze za normalnich okolnosti

Vv monoterapii nevyvolava hypoglykémie. (Smahelové a Lasticova 2011)
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Déle byl prokazan jeho kardioprotektivni uc€inek, snizuje celkovy vyskyt
kardiovaskularnich piihod. Pii podavani metforminu dochazi k inhibici proliferace
hladké svaloviny a diferenciace monocytii na makrofagy, ma tudiz vliv na endotelovou
dysfunkci, vyznaduje se antiagregaénimi a antifibrinolytickymi vlastnostmi. (Smahelova

a Lasticova 2011)

Lécba biguanidy navic snizuje vyskyt nddortt o 3040 %, a to pravdépodobné
aktivaci AMP-proteinkindzy, kterd potlacuje mnoho pochodi zavislych na dodéavce
ATP, zejména pak syntézu proteinti a rist bunék. (Smahelova a Lasticova 2011, Zhang

2011)

Terapie metforminem je zahajovdna nejnizs$i davkou, obvykle 500 mg jednou
denné po jidle, ktera se postupné navysSuje az do dosazeni cilového efektu. Postupné
navySovani davky je vyhodné =z hlediska lepSi tolerance traviciho Tustroji. Pii
nedostate¢ném efektu v davkach nad 2 000 mg denné je vhodné 1ék kombinovat s 1é¢ivy
odlisného mechanizmu u¢inku, napt. thiazolidindiony, derivaty sulfonylurey, bazalnim
insulinem nebo inkretiny. Metformin je také soucasti mnoha kombinovanych piipravkl

s fixnim pomérem jednotlivych slozek. (Svacina a kol. 2009)

Podéani meforminu je kontraindikovano u pacientii s onemocnénim ledvin, u stavi
snizené renalni funkce (Sok, sepse, dehydratace, podani rentgen-kontrastnich latek),
u stavt s tkanovou hypoxii (zavazna forma srde¢niho selhavani, Sok, infarkt myokardu,
respiracni insuficience), pii hypersenzitivit¢ na biguanid, diabetické ketoacidoze,
jaternim selhavani, gravidité a laktaci. Terapie metforminem se nedoporucuje u pacientti

star§ich 80 let. (Vlasikova a Pelikanova 2012, Smahelova a Lasticova 2011)

Nejcastéjsimi nezddoucimi Ginky terapie jsou gastrointestindlni potize. Ty jsou
Casto prechodné, po sniZzeni davky vymizi nebo je moZznd zména lékové formy
s prodlouZenym uvolfiovanim ¢i volba jiné skupiny PAD. Vyjimeénym, ale
vétsinou pii nerespektovani zminénych kontraindikaci. Letalita pfitom ¢&ini zhruba
60 %. Rizikovi jsou zejména star$i pacienti s insuficienci ledvin, jater a s méstnavym

srde¢nim selhavanim. (Svaéina a kol. 2009, Smahelova a Lasticova 2011)
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Derivaty sulfonylurey

Nejvice zkuSenosti s 1éky v dvojkombinaci s metforminem mame pravé s derivaty

sulfonylmocCoviny. Doporu¢ované jsou preparaty s vyrovnanym hypoglykemizujicim

fv N

Slouceniny odvozené od sulfonylurey, glibenklamid, glipizid, gliquidon a
nejpouzivanéj$i glimepirid s gliklazidem, patii mezi tzv. insulinova sekretagoga.
Ptredpokladem pro vlastni uCinek je minimalné Castecné¢ zachovand vlastni sekrece
B-bun¢k pankreatu. Po vazbé na sulfonylureovy receptor se uzavira ATP-senzitivni
kaliovy kandl, ktery zamezuje vstup drasliku do buniky. Tim je zabranéno depolarizaci
bunééné membrany, dochazi k otevieni napétove fizenych kalciovych kandll a influxu
kalcia do buiky. Vysledkem je aktivace sekrece insulinu zgranul pankreatu.

(Smahelova a Lasticova 2011)

Sulfonylureova PAD snizuji oba typy glykémii, a to jak postprandialni (o 3 az
5 mmol/1), tak i laénou (o 2-3 mmol/l), a HbA1c (0 1 — 2 %). Uprava glykémii ma za
nasledek snizeni hypertriglyceridémie a pokles hladiny LDL ¢astic. Efekt na B-buiiku je
nezavisly na glykémii i tehdy, kdyz je jeji hladina sniZzend, proto se v této skupiné

setkavame s relativné vysokym rizikem hypoglykémie. (OlSovsky 2012)

Vyhodnych extrapankreatickych  ¢inkti  sulfonylmocoviny se vyuziva
u glimepiridu a glibenklamidu, které disponuji antiagrega¢nimi vlastnostmi. Gliklazid
se vyznaCuje navic vedle sniZeni aktivity desticek také antiaterogennim efektem

ovliviiujicim oxidaci LDL &astic. (Smahelova a Lasticova 2011)

Utinnost 1é¢by je nejvyssi u pacienti, kteii nemaji hyperglykémii déle nez 5 let.
Pii dlouhotrvajici hyperglykémii totiz insulin v sekre¢nich granulech chybi. Selhani
1éCby je tak vysledkem prohlubujici se deficience insulinu, pfirozenym vyvojem DM

Il. typu. (Olsovsky 2012)

Tato antidiabetika jsou Vv monoterapii vyuzivana v pocatku 1é¢by pfi
kontraindikaci metforminu, optimalné¢ 30 minut pfed snidani, dalsi davky se berou
s jidlem. Nejéastéji se pouzivaji v kombinaci sjinymi PAD. (Smahelova a Lasticova

2011, Svacina a kol. 2009).
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Sulfonylureova PAD jsou kontraindikovana pii respira¢ni a ob&hové insuficienci,
snizené renalni funkci (neplati pro gliquidon a gliklazid) a v gravidité. (Smahelova a

Lasticova 2011, Vlasakova a Pelikanova 2012)

Nejvétsim rizikem hypoglykémie se vyznacuje glibenklamid. Po zah4jeni terapie
se navic Casto projevuje hmotnostni ptirtistek zhruba 1-2 kg. Vhodnéjsi latkou z tohoto
pohledu je proto glimepirid. Mohou se také vyskytnout abdominalni obtize. (Smahelova

a Lasticova 2011)
Glinidy

VCR je registrovany pouze jediny zastupce patiici do skupiny
nesulfonylureovych sekretagog, repaglinid. Plsobi pfimo na B-buiky slinivky, kde
blokuje ATP senzitivni kaliové kandly, ale prostfednictvim odliSnych vazebnych mist,

nez je tomu u sulfonylureovych PAD. (Vlasdkova a Pelikanova 2012, Svacina a kol.

2009)

Byvé také oznacovan jako regulator postprandialni glykémie, protoze téméf viibec
nesnizuje la¢nou glykémii. VyznaCuje se velmi rychlym néstupem ucinku a
kratkodobym ptisobenim. HbAic snizuje o 1-2 %. Vyhodou oproti predeslé skupiné
PAD je celkové nizsi vyskyt hypoglykémii. (OlSovsky 2012)

Metabolizace repaglinidu probiha v jatrech, vylucuje se pievazné zluci, je ho
proto mozné indikovat u nemocnych s nedostate¢nou funkci ledvin. V praxi se vyuziva
jako 1é¢ivo druhé volby pievazné v kombinaci s metforminem. (Vlasakova a Pelikanova

2012)

Uziva se pfed kazdym hlavnim jidlem, pocatecni davka 0,5 mg se postupné
navySuje max. na 4 mg denné. Pfi vynechdni stravy se davka podavat nemusi.

(Smahelové a Lasticova 2011)
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(Vlasakova a Pelikanova 2012)
Inhibitory strevnich alfa-glukosidaz

V CR se pouziva z této skupiny PAD pouze akarbéza. Chemicky se jedna

0 pseudotetrapolysacharid s afinitou ke stfevnim glukosidazam, které $tépi oligo- a
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polysacharidy z potravy. Akarbdéza ovliviiuje postprandidlni hladinu glukézy v Krvi
praméme o 1,5 az 2 mmol/l, navic pii pravidelném dlouhodobém podavéani dochazi
k poklesu krevnich lipidii i HbA1c 0 0,51 %. (Olsovsky 2012, Vlasakova a Pelikanova
2012)

Akarbdza je metabolizovana ve stievé ¢innosti bakteridlni mikrofléry. Zazivaci
trakt, predev§im pak tenké stievo, je zaroven mistem, odkud vychazeji nepiijemné
nezadouci ucinky. Divodem jsou nerozlozené oligosacharidy, které se fyziologicky
V hornich ¢astech stfeva nevyskytuji. Nadymani, bolesti bficha a priijem jsou tak ¢asto
slozkou, kterd ma vliv na rozhodnuti pacienta vysadit 1écbu, nebo omezit piijem

sacharidii v potravé. (Perusi¢ova 2011c¢)

Pocatecni davka 50 mg se postupné zvysSuje na max. 300 mg ttikrat denné spolu
sjidlem. Samotnad akarbdza nevyvolava hypoglykémii, ta ale mulZe nastat pfi
kombinaéni terapii. Je tak dilezité pacienta poucit, aby zvladal ptipadnou hypoglykémii

glukézou. (Vlasdkova a Pelikanova 2012)

Dtivodem pro odmitnuti nasazeni inhibitoru glukosidazy je pfitomnost alergické

reakce na 1¢k v anamnéze, tézSich poruch jater a ledvin a zavaznych poruch zazivaciho

traktu. (Perusi¢ova 2011c)
Thiazolidindiony (glitazony)

Glitazony jsou druhou skupinou PAD ovliviiyjici jako metformin IR. Svym
pleiotropnim efektem reguluji metabolismus glukézy i tukové tkan€. V soucasnosti se
pouziva pouze jeden zastupce uvedené skupiny — pioglitazon. (Smahelova a Lasticova

2011)

Thiazolidindiony plisobi na jaderné receptory gamma aktivované peroxisomovym
proliferatorem (PPAR-y), kde stimuluji transkripéni faktory a zvySuji citlivost

perifernich tkéni viici insulinu. (OlSovsky 2012)

Se zahajenim 1écby dochazi ke zlepSeni kompenzace nemoci, poklesu glykémie i
HbA1, Kvylepseni lipidového spektra, diferenciaci adipocyti, podpoie ukladani
mastnych kyselin v tukové tkani a pozitivhimu ovlivnéni jeji endokrinni funkce.

Zaroven pusobi na ukazatele zanétu a endotelovou dysfunkci. Snizeni IR se projevi také
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poklesem hyperinsulinémie. (Smahelova a Lasticova 2011, Vlasdkova a Pelikdnova

2012)

Pioglitazon je indikovan v monoterapii jako 1€k 2. volby pfi kontraindikaci
metforminu, v kombinaci s metforminem pii jeho neuspéchu v monoterapii nebo
s derivaty sulfonylmocoviny, pfipadné¢ inkretiny. Povolena je také jeho kombinace

s insulinem. (Skrha a kol. 2012)

Ptidanou hodnotou pioglitazonu oproti sulfonylmocovinovym derivatim je jeho
protektivni vliv na B-buiikky a insulinovou sekreci a dale fakt, ze nevyvolava
hypoglykémii. Nevyhodou vSak zlistava vzestup hmotnosti, dels$i doba nastupu ucinku a

mirné snizeni kostni denzity pti dlouhodobéjsim podavani. (Haluzik 2011)

Nejcastéjsim nezadoucim ucinkem je vzestup hmotnosti diky naristu podkozniho
tuku a retenci tekutin, ktery je nebezpec¢ny hlavné u predisponovanych pacientii
srizikem srde¢niho selhavani. Dale je popisovano zvySené riziko kostnich fraktur
zejména u postmenopauzalnich zen a vzacné zvySend hodnota jaternich enzymt.

(Smahelova a Lasticova 2011, Haluzik 2011)

Kontraindikace glitazoni ptedstavuji piecitlivélost, srdecni selhani, edémy,

téhotenstvi, kojeni, jaterni onemocnéni a diabetické ketoacidoza. (Haluzik 2011)
Glukuretika (glifloziny)

Glifloziny jsou inhibitory zpétné resorpce glukézy v ledvinach. Ovliviiuji
vylucovani gluk6zy blokadou glukézového transportéru zavislého na sodiku (SGLT-2),
tim snizuji glykémii, upravuji funkci B-bun€k a zlepSuji jejich citlivost na insulin.

(Smahelova a Lasticova 2011)

Hlavnim predstavitelem této skupiny je dapagliflozin (jediny registrovany v CR).
Glifloziny zbavuji organismus nadbytecné glukozy a zamezuji jeji aktivni reabsorpci
V proximalnim tubulu ledvin. Mechanismus ucinku glifloziny ptedurcuje k uzivani

V ramci kombinované 1¢¢by. (Kvapil 2011, Edelsberger 2011)

Vyhodou terapie je velmi nizké riziko hypoglykémie, redukce hmotnosti a mirné
snizeni systolického krevniho tlaku v souvislosti se zvySenou exkreci natria provazejici

glykosurii. (Edelsberger 2011)
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Nezadoucimi uc¢inky jsou zvySeni objemu moci s rizikem dehydratace a
elektrolytové dysbalance a nepatrné zvySeni vyskytu infekci urogenitalu. (Edelsberger

2011)

Pro adekvatni Gcinek gliflozind je nezbytnou podminkou neporusenost filtra¢ni

schopnosti ledvin. (Edelsberger 2011)
3.2.12.2 Léky ovliviujici inkretinovy systém

Inkretiny pfedstavuji hormony uvoliiované gastrointestinalnim traktem po piijmu
potravy. Inkretinovy systém je u diabetikli na rozdil od zdravé populace sice ptitomen,
ale jeho plsobeni byva vyrazn€ opozdéno. K pfirozenym inkretinim patii GLP-1 a
glukézodependentni insulinotropni peptid (GIP). Pravé ucinky GLP-1 jsou predmétem
velkého zajmu. GLP-1 ma kratky polocas, a proto byli vyvinuti agonisté jeho receptoru
a inhibitory dipeptidylpeptidazy 4 (DPP-4). Tento enzym odpovidd za degradaci

inkretinovych hormontl. (Smahelova a Lasticova 2011)

Efekt inkretini se projevuje v mnoha tkénich, ptedevSim v endokrinnim
pankreatu, ve stfevé a v mozku. Hlavnim G¢inkem je regulace energetické homeostazy.
Inkretiny ovliviluji sekreci insulinu v zavislosti na glykémii, zpomaluji vyprazdiovani
zaludku, potlacuji chut’ k jidlu, sniZzuji uvoliiovani glukagonu a maji protektivni vliv na
B-buiiky, kdyz zabrafuji jejich apoptéze. (Olsovsky a Bé&lobradkova 2011, Smahelova a
Lasticova 2011)

Tyto latky jsou dobrym pfislibem k pfekonani nékterych omezeni PAD, zejména
rizika hypoglykémie a negativniho efektu na hmotnost pacienta. Lécba je stejné ucinna
jako u ostatnich antidiabetik, avSak srovnanim hypoglykemickych epizod jsou

wvewr

vhodnou alternativu terapie v ¢asnych fazich DM II. typu. (Sesti 2011)
Agonisté receptoru pro GLP-1 (inkretinova mimetika)

Inkretinovd mimetika ptedstavuji antidiabetika aplikovand subkutanné pomoci
specialnich aplikatori — per. Vedou K supranormalnim hladinam GLP-1, vedle
pankreatu plsobi také na receptory v mozku, zaludku, kardiomyocytech a v buitkach

endotelu. (OlSovsky 2012)
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V této skupiné mame k dispozici agonisty GLP-1 receptoru (molekuly podobné
GLP-1), které se vyznacuji afinitou k danym receptortim a vyvolavaji jejich stimulaci
podobny ucinek. Jedna se o exenatid a liraglutid, analog GLP-1, ktery je upraven tak,

aby byl odolngjsi viici jeho degradujicimu enzymu. (OlSovsky 2012)

Pti 1écbé dochézi ke snizeni lacné i postprandidlni glykémie, HbA1c, ovlivnéni
lipidového spektra a také sniZzeni krevniho tlaku. Inkretinova mimetika jsou
doporucovana jako Iék 2. volby pii nedostacujici kompenzaci diabetu PAD, a to
v kombinaci s metforminem nebo derivaty sulfonylurey. (Olsovsky 2012, Smahelové a
Lasticova 2011)

Hlavnim benefitem 1é¢by je velmi nizké riziko hypoglykémie, jez je uskute¢néno
zavislosti GLP-1 na glykémii. Pokles hmotnosti je vysvétlovan G¢inkem na receptory
v Zaludku a centru sytosti v CNS (centralni nervovy systém), sniZeni systolického tlaku

natriuretickym mechanismem v ledvinach. (Olsovsky 2012)

Exenatid se podava pied jidlem ve 2 dennich davkach, liraglutid jednou kdykoli
béhem dne. Zahajovaci davka je niz$i, postupné se zvySuje na max. 20 ug v piipadé

exenatidu a 1,8 mg pfi podani liraglutidu. (Smahelova a Lasticova 2011)

Gastrointestinalni nezadouci ucinky patii mezi nejcastéjsi. S vétsi frekvenci k nim
dochdzi u exenatidu, postupné se vSak organismus adaptuje. Dale se mize vyskytnout
lokalni reakce po aplikaci. Zaznamenany jsou také piipady vzacné akutni pankreatitidy.

(Smahelova a Lasticova 2011, Krystynik a Gajdova 2012)

Agonisté receptoru pro GLP-1 se nesmi podavat pii diabetické ketocidoze,
precitlivélosti, u téhotnych a kojicich zen, béhem onemocnéni traviciho ustroji, pfi

pankreatitidé a renalni insuficienci. (Smahelova a Lasticova 2011)
Inhibitory DPP-4 (gliptiny)

Na rozdil od GLP-1 analog patfi gliptiny do skupiny PAD. Sem fadime sitagliptin,
vildagliptin, saxagliptin, linagliptin, alogliptin a dalsi. Prvni 4 uvedené jsou k dispozici

pro klinickou praxi v CR. (Smahelova a Lasticova 2011, Rybka 2012b)

Gliptiny selektivné blokuji DPP-4 po dobu vice nez 24 hodin. Dochazi tak ke

zvySeni hladin inkretini a jejich prodlouzenému pusobeni. Zesiluji sekreci insulinu,
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priznivé ovliviiuji glykémii a glykovany hemoglobin, snizuji nadprodukci glukagonu a
potladuji glukoneogenezi v jatrech. U¢inkem na CNS dochazi ke snizeni pi{jmu potravy
a ke zlepSeni funkce i citlivosti B-bunék. Ovliviiuji také lipidové spektrum a snizuji
krevni tlak, coz je vyhodné zejména u pacienti s metabolickym syndromem.

(Vlasékova a Pelikanova 2012)

Gliptiny se pouzivaji v kombinaci s metforminem, derivaty sulfonylurey nebo
thiazolidindiony. Sitagliptin lze pouzit navic i v monoterapii v piipadé kontraindikaci
nebo nesnasenlivosti metforminu nebo Vv kombinaci s insulinem. (Vlasdkova a

Pelikanova 2012)

Sitagliptin se uziva v davce 100 mg denné, u vildagliptinu se denni davka 100 mg
rozdéluje do 2 davek, saxagliptin a linagliptin se podava v ddvce 5 mg jednou denné.

(Haluzik 2011, McGill 2013)

Nezadouci ucinky gliptinli jsou obecné velmi vzacné. Ojedinéle se vyskytuje
bolest hlavy, abdomindlni obtiZe, otoky dolnich koncetin, lehce vyssi je riziko vzniku
uroinfekci. V souvislosti s 1écbou sitagliptinem byly také popsany necetné ptipady
akutni pankreatitidy. (Haluzik 2011)

Inhibitory DPP-4 neni mozné podavat v piipadé precitlivélosti na kteroukoli
slozku ptipravku, pfi diabetické ketoacidoze, u t€hotnych a kojicich Zen a pfi téZ§im

onemocnéni jater a ledvin. (Vlasakova a Pelikanova 2012, Smahelova a Lasticova 2011)
3.2.12.3 Insulinova lécba

V pribéhu onemocnéni nebo od samého pocatku stanoveni diagnézy miize byt
nasazena insulinova terapie. Predstavuje pfitom kratkodobé feSeni zavazného stavu
(gravidita, akutni stavy a jiné komplikace) nebo je definitivnim vychodiskem pokud

antidiabetickd 1écba selZe nebo je pro pacienta rizikova. (OlSovsky 2012)

Dlvodem indikace insulinové terapie je vyznamna hyperglykémie nad
13,9 mmol/l. Lécba vede k potlaceni glukotoxického efektu na pankreas. Po zlepSeni se
postupné prechazi na PAD. Nejcastéji je ale potieba insulinové terapie jako trvalého
feSeni pfi pfirozeném prubéhu DM, jako vysledek tibytku masy B-buné¢k. Proto s dobou

trvani diabetu roste procento nemocnych s insulinoterapii. (OlSovsky 2012)
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Insulinova terapie vyzaduje individudlni ptistup a zvazeni vSech okolnosti, které
ovlivituji pomér rizika a uzitku z 1éCby. Individudlni musi byt také volba rezimu a typu

insulind ¢i jejich kombinaci. (OlSovsky 2012)

Nejcast¢jsi zahajeni terapie predstavuje bazalni insulin, pfipadné optimalné jeho
analog (mén¢ noc¢nich hypoglykémii, niz§i hmotnostni pfirtistky) v jedné davce na noc
v kombinaci s PAD (Adamikova a Rybka 2011). Startovaci davka je nejcastéji 10 1U,
ktera se postupné titruje, dokud se nepodaii dosdhnout cilové lacné ranni glykémie. Pti
nedostate¢ném pokryti glykémii po jidle se voli terapie dals$im PAD (sulfonylurea,
vahovy pfirGstek a celkové nejnizsi vyskyt hypoglykémii. (Haluzik 2011, OlSovsky
2012)

Pokud popsany zpusob terapie selhdva, pfechdzime na intenzifikovanou terapii
insulinem. K bazalnimu insulinu lze ptidat kratkodob& pusobici humanni insulin nebo
ultrakratky analog v 1 davce ptred nejvétsim jidlem, ptipadné tuto kombinaci nahradit

premixem. (OlSovsky 2012)

DalSim intenzifikovanim je pfidani 2, pfipadné 3 davek preprandialné
aplikovaného kratkodobé puisobiciho insulinu nebo analoga k jedné davce bazalniho
insulinu ¢i jeho analoga. Tato 1écba odpovidd intenzifikovanému reZimu. Jinou
moznosti je vyuziti premixovanych insulinii nebo jejich analog. Systém bazal-bolus
volime u pacienti, ktefi maji neuspokojivou kompenzaci pii jinych 1écebnych
kombinacich, vyraznou glykosurii, vyskyt diabetickych komplikaci, zejména syndrom
diabetické nohy a neuropatie, ptipadné u pacientd s dobrou urovni spoluprace, aktivnim
Zivotnim stylem a ochotou provadét selfmonitoring. Prehled a charakteristiky béZné

pouzivanych insulinti uvadi tabulka 2. (Haluzik 2011, Olsovsky 2012)

Insulin Pocatek Vrchol Délka
pusobeni pusobeni pusobeni

kratce ptisobici 30-60 min 2-3h 6-8 h
Humanni NPH insulin 90-120 min 4-10 h 12-18 h
dlouhodobé¢ plisobici 3-4h 10-15h 18-26 h
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Rychle lispro 5-15 min 30-90 min 3-5h

pusobici aspart 5-15 min 30-90 min 3-5h
analog glulisin 5-15 min 30-90 min 3-5h
Dlouhodobé glargin 34h chybi 20-30 h
pusobici detemir 2-4h 5-10h 16-20 h
analog

Tab. 2 Prehled pusobeni zakladnich insulinii a insulinovych analog. (Pfevzato z:
SKRHA, J., 2006. Insulinova analoga. Remedia. Praha: Remedia, ro¢. 16, &. 2, s. 165.
ISSN 0862-8947.)

Casné nasazeni insulinové terapie rychle zlepsi pacientovu kompenzaci, mé
vyrazn€j§i ufinek na glykémii v porovnani sPAD, vyhodou je velmi malo
kontraindikaci a moznost individualizace. Nevyhodou zlstava jist¢é omezeni pacienta

injekéni aplikaci a nutnost domaciho méteni. (Haluzik 2011)

Kratkodobé pulisobici insulin, pfipadné premixy, méa u nemocnych lepsi potencial
kompenzaci zlepsit, soucasné ale nese vé€tSi riziko hypoglykémii. Pro pacienta je
nejvhodnéjsi takovy rezim, ktery optimalizuje jeho glykemické profily, nevede ke

zvySeni hmotnosti a je pacientem akceptovan a zvladan. (OlSovsky 2012)
3.2.12.4 Lécba diabetu II. typu insulinovou pumpou

Insulinova pumpa je vyuzivana u labilnich insulin-dependentnich diabetikd
Il. typu, mezi kterymi se Casto objevuji i nediagnostikovani pacienti s diabetem typu
LADA. Lécba insulinovou pumpou miiZe pomoci sniZit celkovou davku insulinu,
nasazeni pumpy ale Casto nevyiesi Spatnou kompenzaci u pacienta, ktery dostate¢né

nedodrzuje rezimova opatieni. (Haluzik 2011)
3.2.12.5 Kombinacni terapie insulinem a peroralnim antidiabetikem

Zachovani metforminu v kombinaci s insulinem ma pro pacienta fadu vyhod.
Snizenim IR je mozno podavat niz$i davky insulinu, uvadi se az 30% sniZeni potieby.
Léci se tak obé patofyziologické poruchy (IR a deficit insulinové sekrece). Pacienti,

u kterych nemiize byt predepsdn metformin, mohou vyuZit pioglitazon nebo akarbdzu.
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Pioglitazon muze byt ptidan také do trojkombinace k insulinu a metforminu. Bazalni
insulin muze byt dale kombinovan s derivaty sulfonylurey a glinidy, které se

intenzifikaci rezimu vysazuji, gliptiny i GLP-1 agonisty. (Haluzik 2011)
3.2.13 Metabolicka chirurgie u diabetiki II. typu

Nejefektivnéjsim 1écebnym opatfenim jsou dnes vykony bariatrické chirurgie,
které 1¢é¢i obezitu i dalsi slozky metabolického syndromu. DM II. typu mizi az v 50 %
pfipadti po bandazi zaludku a po bypassovych vykonech az v 90 %. Mechanizmus
efektu bariatrické chirurgie je pravdépodobné inkretinovy. Pacienti indikovani pro tuto
1é¢bu jsou obézni s BMI nad 40 kg/m? nebo 35 kg/m? pii zavaznych komplikacich a
pacienti, u kterych konzervativni 1é¢ebné postupy selhaly. Soucasti indikace je vzdy
psychologické vySetfeni pacienta, které posoudi jeho compliance v budoucnosti.

(Svacina 2010)

Metabolickd chirurgie predstavuje doplnéni 1é€by u pacientli nedostatecné
kompenzovanych farmakologickou 1é€bou a rezimovymi opatfenimi. Prvné se voli
operace s malym rizikem, v pokrocilejsich stadiich pak agresivnéjsi zakroky. (Owen
2012)

3.2.14 Akutni komplikace
3.2.14.1 Hypoglykemické kéma

Definice hypoglykémie je stanovena jako glykémie v zilni krvi niz§i nez
3,5 mmol/l. Nejcastéjsi pri¢iny jsou obvykle iatrogenni (sulfonylureové derivaty a
insulin). Rizikové faktory pfedstavuji nepravidelné stravovaci navyky, vynechani
potravy, nadmérny piijem alkoholu, nepfimétené vysoka fyzicka aktivita, vék, poruchy
kontraregulace, pfidruzena onemocnéni a nepravidelné uzivani medikace. (Perusicova a

Bélobradkova 2011)

Podle zavaznosti se rozliSuje hypoglykémie asymptomaticka, symptomaticka

mirna, kterou vétSinou zvladne sam pacient, a symptomatickd zavazna, kterd vyzaduje

vV

Lasticova 2011)
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Zdravy organismus disponuje tfemi cestami, jak pfedchazet rozvoji
hypoglykémie. Korigovat nizkou hladinu krevniho cukru lze snizenim koncentrace
insulinu, zvysenim hladiny glukagonu a eventudln¢ zvySenim sekrece adrenalinu nebo
noradrenalinu. Pfiznaky vyvolané zvySenim kontraregulatnich hormont, hlavné

glukagonu a adrenalinu, Casto upozorni pacienta vcas. (Perusicovd a Bélobradkova

2011)

Neuroglykopenické Autonomni Neurologické
Spatna koncentrace poceni nestabilita
slabost uzkost dvojité vidéni
zmatenost palpitace zhor$ena koordinace
zavraté zhorSena artikulace

Tab. 3 Nejéastjsi klinické ptiznaky hypoglykémie. (Pievzato z: PERUSICOVA, J. a
BELOBRADKOVA, J., 2011. Hypoglykémie u nemocnych s diabetes mellitus. In:
PERUSICOVA, J. a kol. Diabetes mellitus 2. typu: lécba perordlnimi antidiabetiky,
inkretiny, insuliny, hypolipidemiky a antihypertenzivy. 1. vydani. Semily: Geum, s. 343.
ISBN 978-80-86256-78-8.)

Lécba hypoglykémie predstavuje podani 10-20 g sacharidii v podobé naptiklad
suSenky nebo sladkého néapoje. Pii vyraznéjSich ptiznacich (slabost, tfes a poceni) je
doporucovano ptijmout 20-30 g glukdzy, nasledné je vhodné zkonzumovat i komplexni
sacharidy, napt. kousek peciva. Pii ztrat¢ védomi se aplikuje intravendzné roztok
glukozy, nékdy také kortikoidy. Také je mozno podat intramuskuldrné injekci
glukagonu, ktery zmobilizuje zéasoby jaterniho glykogenu a dostane pacienta

z bezvédomi. Poté se pacient musi vzdy najist. (Smahelova a Lasticova 2011)

Zavazné snizeni glykémie ohroZuje Zivot nemocného vznikem poruchy srde¢niho
rytmu, infarktem myokardu nebo cévni mozkovou piihodou. Odbornici se obavaji
zejména nocnich hypoglykémii s rizikem nahlé smrti ve spanku. Je proto nezbytné brat
v uvahu nejen schopnost 1é¢iv glykémii sniZovat, ale také schopnost hypoglykémii

vyvolavat. (Perusicova a Bélobradkova 2011)
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3.2.14.2 Laktatova acidoza

Laktacidotické koma je stav zptsobeny kumulaci kyseliny mlééné v organismu.
Zvysena koncentrace laktatu je dana nerovnovahou mezi jeho tvorbou a utilizaci.

(Smahelova a Skrha 2009b)

Rozvijejici se laktatova acidoza se projevuje bolestmi biicha, dusnosti, nauzeou,
zvracenim a poruchami védomi. Stav vyzaduje 1éCbu na jednotce intenzivni péce.
V prvé fadé je nutné zvysit tkanovou perfuzi a zajistit maximalni okysli¢eni tkani,
nasledné fesit jeji pricinu. Letalita stavu je vysokd, ptes 60 %. V ptipadé laktatové
acidozy zpusobené nejcastéji metforminem se doporucuje bikarbonatova hemodialyza.
Prevenci pfi 16¢bé metforminem je dodrzeni vSech kontraindikaci, pravidelné kontroly
renalnich funkci a omezovéni alkoholu, ktery jeho G&inek potencuje. (Smahelova a

Lasticova 2011)
3.2.14.3 Neketoacidotické hyperosmoléarni hyperglykemické kéma

Tento stav znamend vzdy akutni metabolicky rozvrat s vaznou prognézou.
Charakteristicka je vyrazné vystupiiovana hyperglykémie, ¢asto vyssi nez 50 mmol/l,
jez vede k dehydrataci organismu a vzestupu osmolarity plazmy bez ketoaciddzy.

(Smahelova a Lasticova 2011)

Pacient je dehydratovan, hypotenzni, ¢asto s renalni nedostatenosti rtizného
stupné€, poruchami védomi, kifeCemi aZz komatem. Velmi Casto je tento stav prvnim
projevem manifestntho DM II. typu. Nékdy je zplsoben zavaznym akutnim
onemocnénim nebo non-complianci pacienta k 1é¢bé. K jeho rozvoji mohou prispét 1
nékteré 1éky, napt. kortikoidy, diuretika, fenytoin, chlorpromazin, cyklosporin a dalsi.
Hyperglykemicky hyperosmolarni stav se mize vyvijet i nékolik tydni, jeho mortalita

je vysoka (uvadi se v rozmezi 5 az 30 %). (Smahelova a Skrha 2009a)

Vzdy je nutna hospitalizace na jednotce intenzivni péce s parenteralni aplikaci
insulinu, rehydrataci a substituci drasliku. Komplikaci byva nejCastéji akutni selhdni
ledvin, srde¢ni arytmie, tromboticka ptihoda nebo infekce. (OlSovsky a Bélobradkova

2011)
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3.2.14.4 Hyperglykemické ketoacidotické koma

Malé ¢ast diabetikt II. typu je nachylna ke ketoacidéze. Jedna se o tézky akutni
stav porusené¢ho védomi v duasledku vyrazné metabolické poruchy pii hyperglykémii.
Pticinou jsou relativné nizsi hodnoty insulinu, které vedou k lipolyze a ketogenezi. Stav
charakterizuje metabolicka acidéza sposunem pH pod 7,2, vystupiiovana
glukoneogeneze v jatrech a jeji snizena utilizace. Dale dochazi k poklesu
intravaskularniho objemu, vzestupu osmolality krve a ovlivnéni védomi. (Smahelova

2006, Skrha a Svagina 2011)

U pacienta se projevuji typické priznaky diabetu, né¢kdy s nauzeou a zvracenim,
rozviji se u n& hypoventilace a dehydratace, kterd je provazena poruchami védomi,

tachykardii a hypotenzi. (Skrha a Svac¢ina 2011)

Urgentni stav vyzaduje 1é¢bu na jednotce intenzivni péCe, terapie se opira
0 substituci insulinu, rehydrataci a upravu vnitiniho prostfedi. Béhem hospitalizace
muze dojit k mnoha komplikacim, napf. rozvoji kématu, cévni mozkové piihodé,
infarktu myokardu, trombdze, hypoglykémii, hypokalémii s poruchami srde¢niho rytmu

aj. (Skrha a Svagina 2011)
3.2.15 Chronické komplikace

Dusledkem  dlouhodobého puasobeni pozménéného metabolismu vznika
patologicky proces ve sténé¢ cév, vazivu, Slach a kize. To je podminéno vysi
hyperglykémie a délkou jejiho trvani. Pojivo tak podléha né&kolika patogenetickym
zménam. Dochézi k neenzymatické glykaci proteintl, ¢imZ je zménéna jejich struktura i
funkce. Glykované proteiny nasledné ovlivituji fadu regulac¢nich enzymovych pochodi.
Glykaci mnoha receptord dochazi k aktivaci bun€k endotelu, stimulaci rastovych
faktorti a ke zménam v hemoregulaénim systému. (OlSovsky a Bélobradkova 2011,

Smahelova a Lasticova 2011)

Jinou cestou, jak se organismus zbavuje nadbyte¢né glukdzy, je jeji enzymaticka
pfeména na alkoholicky cukr sorbitol, ktery ptispiva k poruse osmotického gradientu

v buiice. (Skrha a Svacina 2011)

Klic¢ova je teorie oxidacniho stresu a tvorby reaktivnich volnych radikald v burice.

Tato teorie je podstatou vysvétleni aterogenetického procesu. Zde dochazi ke zméndm
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postihujicim lipidy. Jejich oxidaci a glykaci vznikaji reaktivni produkty, které jsou
vychytavany makrofagy imunitniho systému. Tyto buniky se pak ukladaji v cévni sténé¢.
Dyslipidémie spolu s hyperglykémii pisobi synergicky na oxidacni stres a jejich

produkty se pfimo zapojuji do rozvoje ateromovych platil. (Skrha a Svagina 2011)

Vysledkem vSech téchto zmén je vznik a rozvoj endotelové dysfunkce. Pozdni
komplikace rozdélujeme na mikroangiopatii (retinopatie a nefropatie), neuropatii
(kombinovana cévni a nervova porucha) a makroangiopatii (ischemick4 nemoc srde¢ni,
ischemicka choroba dolnich koncetin, cévni mozkova piihoda). Syndrom diabetické

nohy mé komplexni mechanismus p¥i¢in. (Smahelova a Lasticova 2011)
3.2.15.1 Mikrovaskularni komplikace
Diabeticka retinopatie

Postizeni o¢i se prokaze asi u 4 % diabetikt II. typu pii diagnoze a u 15-20 %
nemocnych po 15 letech od zjiSténi diabetu. Dlouhodoba hyperglykémie pfispiva
k poruse mikrocirkulace, zvySuje permeabilitu kapilar i viskozitu krve. Dochazi tak
k okluzi kapilar v sitnici, jejich dilataci, novotvorbé, mikroaneurysmatim a krvaceni.
Prognosticky zavazné je proliferativni stadium koncici odchlipenim sitnice a moznou
slepotou. Nezbytné je proto podstupovat pravidelna o¢ni vySetfeni (Skrha a Svagina

2011, Smahelova a Lasticova 2011)

Prvnim krokem 1écby je kompenzace DM, normalizace arteridlni hypertenze a
uprava dyslipidémie. Dal§i moznosti je ambulantni laserova terapie ¢i vitrektomie.

(Smahelova a Lasticova 2011)
Diabeticka nefropatie

Jednd se o chronické progredujici onemocnéni ledvin charakterizované
proteinurii, postupnym poklesem rendlnich funkci a casto arteridlni hypertenzi.
Mikroalbuminurie je tak vétSinou predikci kardiovaskularni komplikace. (Skrha a

Svacina 2011, Smahelové a Lasticova 2011)

Prvni klinicky zjistitelné stddium intermitentni mikroalbuminurie jest¢ muze byt
reverzibilni. Dilezité je vcasné ustaveni normoglykémie a normotenze zahdjenim

terapie inhibitory angiotensin konvertujictho enzymu nebo sartany a pravidelné
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vysetifovani mikroalbuminurie. Pfi dalSim poklesu renélnich funkci je nutné vysadit
pfipadna sulfonylureovda PAD a metformin pro hrozbu nezadoucich uc¢inkl.. Ve
finélnich stadiich renalniho poskozeni je nutnd dialyza, pfipadné transplantace ledvin.

(Smahelova a Lasticova 2011)
Diabeticka neuropatie

Diabetickéd neuropatie je charakterizovana jako nezanétlivé poskozeni struktury a
funkce perifernich nervovych vldken. V dobé¢ diagnézy se vyskytuje u minimaln¢ 15 %
diabetiku II. typu a postihuje senzorické, motorické i autonomni neurony. V patogenezi
se opét uplatiuji hyperglykémie a dale poskozeni nervovych vlaken, které mize vést az
K ischémii nervu. Navic dochazi ke ztrat¢ axond a jejich degeneraci. Dusledkem tak
byvéa zpomaleni vodivosti vzruchu v nervovych vladknech. (OlSovsky a Bélobradkova

2011, Smahelové a Lasticova 2011)

Podle lokalizace poskozeni se neuropatie rozdéluje na somatickou (periferni) a
vegetativni (autonomni). Cast&j$i periferni neuropatie predstavuje postizeni senzitivnich
vlaken, pozdé&ji i motorickych a projevuje se hyperesteziemi s poruchami citlivosti.
Tento typ poruchy je také Castou pfic¢inou syndromu diabetické nohy. Kauzélni 1é¢ba
prozatim neni znama. Dilezité je udrZeni pfijatelné glykémie a tlumeni algickych

projevi antidepresivy, antikonvulzivy &i analgetiky. (Smahelova a Lasticova 2011)

Autonomni neuropatie mé spiSe difizni charakter. Jde o projevy
Vv kardiovaskularnim systému (poruchy tepové frekvence, ortostatickd hypotenze,
tachykardie), travicim traktu (gastroparéza, atonie, prujem, zacpa) a urogenitalu
(poruchy erekce, dysfunkce mocového méchyie). Vedle kompenzace diabetu je 1écba
symptomatickd, pouZivaji se prokinetika, antibiotika, antidepresiva, pankreatické

enzymy, laxancia, antidiarhoika aj. (Lasticova 2012)
3.2.15.2 Makrovaskularni komplikace

Diabetickd makroangiopatie vysvétluje aterosklerotické projevy v tepnach
diabetikli. Aterosklerdza diabetikli se nijak nelisi od ateroskler6zy u nediabetikil, vyviji
se vSak dfive, zasahuje mens$i cévy a jeji vyskyt je az Ctyfikrat CastéjSi na rozdil od

nediabetikii. (Ol3ovsky a Bélobradkova 2011, Smahelova a Lasticova 2011)
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Aterogeneze se vyviji jiz v pribéhu prediabetického stadia, kardiovaskuldrni
komplikace tak mohou diagnéze DM II. typu pfedchazet. V etiopatogenezi se uplatiuje
IR spolu s disledky hyperglykémie (endotelova dysfunkce, glykace lipoproteind,
proliferace bunék hladké svaloviny, poruchy hemokoagulace, sympatoadrenélni

aktivace a poruchy regulace transportu elektrolyti). (Smahelova a Lasticova 2011)

Ischemicka choroba srdecni, ischemicka choroba dolnich konéetin a ischemicka
choroba mozkovych cév jsou klinickym obrazem makroangiopatie. Mortalita je
u diabetikl az trikrat vyssi. Hrozbou zlstava hlavné nebolestivy pribéh atak v dusledku

autonomni neuropatie. (Olsovsky a B&lobradkova 2011)

Prevenci makrovaskularnich komplikaci rozumime odstranéni rizikovych faktora
(ovlivnéni hmotnosti, fyzické aktivity a dalsi), terapii hyperglykémie, arterialni
hypertenze (vyskytuje se asi v 75 % ptipada DM Il. typu), dyslipidémie (pfitomna
u skoro 80 % diabetiki Il. typu) a podavani antiagregacnich 1éki. (Haluzik 2011)

3.2.15.3 Syndrom diabetické nohy

Diabetickou nohou oznacujeme postizeni dolni koncetiny u diabetikti distaln¢ od
kotnikd. V roce 2011 se v CR vyskytla u 5,3 % lé¢enych diabetikil, navic je nejéastéjsi
pfi¢inou hospitalizace pacienta a finan¢ni naklady vynaloZené na jeji 1écbu jsou
extrémné vysoké. Prave ulcerace a gangrény jsou u pacientli s DM dvacetkrat Castéjsi
neZ u nediabetiki a az téicetkrat Castéji je potom situace feSena amputaci. (OlSovsky a
Bélobradkova 2011, Smahelova a Lasticova 2011, Ustav zdravotnickych informaci a

statistiky 2011)

Komplexni mechanismus rozvoje syndromu zahrnuje neuropatické, ischemické a
tlakové zmény s Castou infekci vedouci k naruSeni tkan€ nohy. Porucha senzorické
slozky projevujici se snizenym vnimanim bolesti, tlaku a teploty spolu s poruchou
motorické slozky, kterd zplsobuje atrofii svalové tkané a zménu zatéZe chodidla,
mohou vyustit v mikrotrauma na mistech otlaku s rozvojem zanétlivého exsudatu.
Kone¢nym stadiem byva ruptura kozniho krytu a rozvoj vlastni ulcerace. (OlSovsky a

Bélobradkova 2011)

Syndrom diabetické nohy je klasifikovan na zéklad€ stupné postizeni do n€kolika

urovni. V prvnim stupni se klade diiraz na prevenci, instruktaZ pacienta, dobrou
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kompenzaci diabetu, pravidelnou péci o chodidla a vhodnou obuv. V ostatnich
piipadech je zasadni odstranéni tlaku na postizené misto, toaleta rany, podpora
epitelizace a granulace, ptipadn¢ angioplastika. Posledni stupen postizeni, gangréna celé

nohy, pak vyzaduje amputaci. (Smahelova a Lasticova 2011)
3.2.15.4 Ostatni komplikace

U diabetiki se miizeme bézné¢ setkat s medicinskymi problémy, které jsou
pritomné také u jinych pacientl. Zde jsou ale Castéjsi a vyzaduji proto specialni ptistup.
Patfi sem napft. postizeni kosti a kloubli (osteopatie, kolagendza), jez omezuji hybnost
pacienti a zptisobuji bolestivost. (Smahelova a Lasticova 2011, Olsovsky a

Bélobradkova 2011)

Patrny je také zvySeny vyskyt infekci. Imunodeficitni stav vznika v disledku
poruchy chemotaxe a fagocytézy leukocyti. DM inklinuje zejména k infekcim kutze,

sliznic, mocovych cest a plic. (Svacina 2010a)

Zminéné komplikace jsou typické piedevsim pro Spatné kompenzované jedince a
jejich 1écba je vétSinou svizelnd. Na Skodu neni také zvazit doporucenda ockovani
(chfipka, pneumokok, tetanus, virova hepatitida A). (Smahelova a Lasticova 2011,

Olsovsky a Bélobradkova 2011)
3.3  Diabetes mellitus II. typu jako sou¢ast metabolického syndromu

Metabolicky syndrom piedstavuje komplex klinickych, biochemickych a
humoralnich odchylek spojenych s IR. Pro své nositele znamena velmi vysoké riziko

rozvoje aterosklerozy. (Pelikdnova 2006)

MS se dotykd DM II. typu z nékolika hledisek. U diabetikli se vyskytuje fada
slozek MS, jejich vyskyt tak predikuje jeho vznik. Pro zlepSeni prognozy DM IL. typu je

nutné vSechny tyto slozky aktivné 1&€it. (Svacina 2010)

MS je piesné definovan. Prvni definice podle Reavena zroku 1988 zahrnuje
insulinorezistenci, poruchu gluk6zové tolerance ¢i diabetes, hyperinsulinismus, zvySené

triacylglyceroly, snizeny HDL-cholesterol a esencidlni hypertenzi. (Svacina 2010b)

Dalsi definice MS riizn€ upravovaly Ci zptisiiovaly jednotliva kritéria. Posledni

definici zr. 2009 pfijala vétsina odbornych spolecnosti véetnd Ceského institutu
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metabolického syndromu. Tato nejnovéjsi definice znazornéna v tabulce 4
neupiednostiiuje zadné rizikové faktory a znamena ptitomnost minimalné 3 z 5 faktort.

(Rosolova 2012)

Obvod pasu muzi > 102 cm

Zeny > 88 cm
Triglyceridy > 1,7 mmol/l nebo hypolipidemicka 1é¢ba
HDL-cholesterol muzi < 1,0 mmol/l nebo hypolipidemicka Iécba

zeny < 1,3 mmol/l nebo hypolipidemicka 1é¢ba

Krevni tlak > 130/85 mm Hg nebo antihypertenzni 1é¢ba
Glykémie nala¢no > 5,6 mmol/l ¢i diagnostikovany nebo 1é¢eny DM
Il. typu

Tab. 4 Harmonizovana definice metabolického syndromu modifikovana pro ceskou
populaci. (Pfevzato z: ROSOLOVA, H., 2012. Metabolicky syndrom. In:
PERUSICOVA, J. a Kol. Prediabetes, prehypertenze, dyslipidemie a metabolicky
syndrom. Praha: Maxdorf, s. 73, Jessenius. ISBN 978-80-7345-272-8.)

Za prvotni pficinu vzniku MS se povazuji vlivy prostfedi. Typicka je absence
pohybu, vysoky energeticky pfijem, stres a koufeni. Pravé obezita je v nckterych
ptipadech projevem stejného genetického zakladu jako DM Il. typu. Obezita je tedy
indikatorem, ze v sobé dany jedinec nese piedpoklady pro rozvoj diabetu mellitu

Il. typu. (Svacina 2008)

Faktory vnéjsSiho prostiedi plisobi zejména u jedinci s rodinnou anamnézou MS.
Béhem Zivota se v rizném poiadi a stupni objevuje porucha glykoregulace, utilizace a
tvorby lipidli, zvySeni tonu sympatiku a krevniho tlaku, kumulace visceralniho tuku,
obezita, steatdza jater a svall, prokoagulacni stav s poruchami fibrinolyzy, systémovy
zanét s vyssi sedimentaci a hyperurikémii, zvySeny vyskyt nadort a sklon k depresi.

(Svacina 2010b)

Pravdépodobné je tak genetickd vybava pfedpokladem a vliv prostfedi hlavnim

faktorem pro rozvoj MS a DM 1I. typu. (Svacina 2008)
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wewvr

vrchol MS. Vsechny nemocné ale nepostihuje. U diabetikli jsou jednotlivé ¢asti MS
vyjadieny: obezita v 90 % ptipadl, arteridlni hypertenze minimalné v 70 % ptipadd a

hypertriacylglycerolemie. (Svacina 2011, Olsovsky 2005)

Hlavni cestou od obezity ptes metabolicky syndrom az k diabetu mellitu je cesta
od IR k dalsim slozkam MS az po poruchu regulace glukdzy. Postupné stoupa utilizace
lipidi a ztraci se schopnost jeji suprese exogenni glukozou, zvysSuje se glykémie a
selhava sekrece insulinu. V tom okamziku se nemoc klasifikuje jako DM II. typu a

zadina se stupiiovat aterogeneze. (Smahelova 2010, Sva¢ina 2011)

Uz samotna hyperglykémie, kterd zahrnuje jednotlivé kategorie poruch gluk6zové
homeostazy (IFG a IGT) a diabetes mellitus, je rizikovym faktorem kardiovaskularnich
onemocnéni. Vyznamnym piedpovidajicim prvkem koronéarnich piihod je hodnota

HbA1c, la¢na glykémie a zejména glykémie postprandialni. (Pelikanova 2006)

Cilem lécby MS je tak sniZeni rizika KV komplikaci a potlaceni rizika rozvoje
diabetu mellitu. Pokud je diabetes pfitomny, potom je hlavnim tukolem zpomaleni
progresivniho selhdni B-bun¢k a minimalizace néslednych komplikaci. Terapie se opira
o hypolipidemika, antihypertenziva, antidiabetika, antiobezitika, 1éky zmiriiujici

endotelidlni dysfunkci a trombogenni aktivitu. (Pelikanova 2006)
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4 EXPERIMENTALNI CAST

4.1 Metodika

Metodikou diplomové prace je prospektivni studie feSena dotaznikovou formou.
Cilovy minimalni pocet sesbiranych dotaznikd byl stanoven vzhledem k omezenosti
diagnozy na pocet 200 tak, aby ziskana data méla vypovédni hodnotu. Sbér dat probihal
v obdobi od &ervence 2011 do zaii 2012 v Bilovci (okres Novy Ji¢in, CR). Jedna se
0 malé mésto se 7 558 obyvateli, kde nalezneme celkem 2 zatizeni l€karenské péce a

2 soukromé diabetologické ambulance. (Centrum pro regionalni rozvoj CR 2012)

Dotaznikové Setieni bylo realizovano v 1ékarné Modra hvézda, kterd je soucasti
Polikliniky v Bilovci, nestatniho zdravotnického zafizeni ambulantniho charakteru, kde
je provozovana rovnéz diabetologicka ordinace. Pacienti byli osloveni autorem préce,
pripadné expedujici 1ékarnici, za ticelem ucasti v projektu monitorujicim onemocnéni
diabetes mellitus I1. typu. V pfipadé souhlasu s vyplnénim dotazniku byl pacient
Vv kratkosti instruovan a uveden do dané problematiky. Dotaznik byl poté pacientovi
podan k vyplnéni. V ptipadé neschopnosti dotaznik pfecist a vyplnit byly respondentim
dotazy ¢teny ve tvaru a poradi, v jakém byly i tiStény. Odpovédi pak byly zaznamenany

do archu presné dle instrukci pacientt.

Vlastni dotaznik obsahoval vzdy charakterizaci pacienta, tj. idaj o v€éku a pohlavi.
Celkovy pocet a formulace stru¢nych, jednozna¢nych a srozumitelnych dotazi byl
veden snahou o ¢asové nenaro¢nou spolupraci respondenti. Cilené dotazy byly
zamé&feny na délku terapie, uzivanou medikaci, compliance ¢i non-compliance pacienta,
ucast na selfmonitoringu glykémie, nefarmakologickou 1écbu a ostatni zdravotni

problémy vyhodnocené pacientem jako souvisejici s jeho diagndézou (komplikace).

Do celkového hodnoceni byly zatazeny vSechny vyplnéné dotazniky. Data
ziskana z dotaznikového Setfeni byla prevedena do elektronické podoby a zpracovana
pomoci programu Microsoft Excel 2007. Jednotlivé vystupy byly uspotadany pro
ptehlednost tabulkovou a grafickou formou.
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4.2 Zpracovani a analyza dat

Dotazniky byly roztfidény na zakladé pohlavi. Kazdému respondentovi bylo
ptidéleno ¢islo od 1 do 209. Odpovedi respondentii byly nasledné pod symboly
zaneseny do programu Microsoft Excel 2007 do odpovidajicich fadka a kolonek. Pii
zpracovavani nékterych otazek (ve€k, délka 1éCby a zjiStovani zdravotnich problémi)
byly pro zjednoduseni zpracovani a piehlednost vysledkii vytvofeny jednotlivé
kategorie. Na vyhodnoceni odpovédi byla pouzita fada statistickych funkci a
tabulkovych filtrd, které sumarizovaly zadana kritéria a oblasti tabulky. Vysledky byly
zpracovany formou tabulek a grafi a nasledné pievedeny do textu prace. Tabulky
obsahuji udaje rozdélené podle zastoupeni muzui a zen a dale udaje vztahujici se k
celkovému poctu jedincu. Pro lep§i moznost porovnani byl v tabulce zafazen i

procentudlni piepocet ze souboru.

4.3 Vysledky

43.1 Pohlavi

Pocet respondentii Vyjadreni v procentech
Muz 85 40,67
Zena 124 59,33
Celkem 209 100,00

Tab. 5-1 Pocet respondentti rozdélen dle pohlavi (100 % = 209).
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Pomeér dotazanych pacienti podle pohlavi

Hmuzi

Hzeny

100 % =209

Obr. 5-1 Grafické znazornéni poctu respondentt rozdélenych podle pohlavi.

Vysledky: Z celkového poctu respondentti tvofily vétsi ¢ast Zeny, konkrétné 124

pacientek (59,33 %). Muzi byli zastoupeni 85 jedinci (40,67 %).

432 Vék
21-40 let 41-60 let 61-80 let 81 let a vice
Muz 3 20 56 6
Zena 2 29 79 14
Celkem 5 49 135 20
Vyjadieni v % 2,39 23,44 64,59 9,57

Tab. 5-2 Pocet respondentd v konkrétnich vékovych skupinach, vztazeno k datu

vyplnéni dotazniku (100 % = 209).
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RozlozZeni respondentu podle véku

20

~/0

B 2140 let
H41-60 let
M 61-80 let

M 81 avice let

100% =209

Obr. 5-2 Grafické znazornéni rozlozeni pacientli podle vékovych skupin.

Vysledky: Nejpocetnéjsi skupinu oslovenych diabetikii tvorili pacienti ve véku 61-80
let, celkem se jednalo o 135 respondentt, kteti zaujimali 64,59 %. Druhou nejpocetné;jsi
Cast predstavovali pacienti od 41 do 60 let zastoupenou 49 respondenty (23,44 %).
Segment diabetikli ve véku od 81 let a vice, kam pattilo 20 respondentt, byl zastoupen
9,57 %. Nejmensi skupinu tvorili pacienti ve véku 21-40 let. Jednalo se o 5 ucastnikli
dotaznikového Setfeni, kteti predstavovali 2,39 % z celkového poctu 209 zGcastnénych
pacientli. Tato v€kova skupina byla také jedina, ve které nedominovaly svym pocetnim
zastoupenim zeny. Primérny v€k muzl v dobé dotazovani tvofil 66,5 roku, primérny

vék Zen tvoril 67,2 roku.
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4.3.3  Jak dlouho se 1ééite s cukrovkou?

0-10 let 11-20 let 21 let a vice
MuZzi 55 19 11
Zeny 76 33 15
Celkem 131 52 26
Vyjadieni v % 62,68 24,88 12,44

Tab. 5-3 Rozlozeni respondenti podle délky 1écby (100 % = 209).

Jak dlouho se lécite s cukrovkou?

H0-10let
H11-20let

M 21 avice let

1009% =209

Obr. 5-3 Grafické znazornéni rozlozeni respondentt dle délky jejich 1écby.

Vysledky: Nejcastéji se 1€¢ili pacienti s diabetem Il. typu v rozmezi 0-10 let. V této
skupiné bylo zastoupeno 131 respondentl (62,68 %). Druhou nejpocetnéjsi cast
reprezentovali pacienti s délkou 1écby 11-20 let. Tuto skupinu tvofilo 52
diabetikt Il. typu (24,88 %). Posledni uskupeni pacientti S délkou &by 21 let a vice
pfedstavovalo 26 respondentl (12,44 %). Primérnd délka 1écby vSech zucastnénych

byla 11,1 roku.
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43.4  Jaké léky uzivate?

Jen PAD Jen insulin*  PAD + insulin* Dieta
Muzi 53 18 8 6
Zeny 74 28 14 8
Celkem 127 46 22 14
Vyjadreni v % 60,77 22,01 10,53 6,70

Tab. 5-4 Zastoupeni pacientl podle typu terapie (100 % = 209).

* insulin €1 jeho analoga

Jaké léky uZivate?

i jen PAD
H jen insulin*
M PAD + insulin*

H dieta

100°% =209

Obr. 5-4 Grafické znazornéni rozlozeni pacientl podle typu jejich 1é¢by.

* insulin ¢i jeho analoga

Vysledky: Nejcastéjsi typ 1€cby tvoftila terapie PAD. Tento druh 1€¢by byl zaznamenan
u 127 pacientt (60,77 %). Lécba insulinem nebo insulinovymi analogy tvoftila 22,01 %.
Lécba kombinaci PAD a insulinu nebo jeho analoga byla uzivana 22 respondenty

(10,53 %). Lécbu zaloZenou na dietnich opatienich bez dal$i medikace vyuZzivalo

14 respondentt (6,70 %).
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Muzi Zeny Celkem Vyjadieni v %

Monoterapie 27 42 69 54,33
Dvojkombinace 15 22 37 29,13
Trojkombinace 5 4 9 7,09
Ctyfkombinace 1 0 1 0,79

Nelze ur¢it 5 6 11 8,66

Tab. 5-5 Pacienti uzivajici jen PAD rozdéleni dle poctu Gcinnych latek v jejich terapii
(100 % = 127).

Lécba DM 2. typu PAD

H monoterapie

H dvojkombinace
M trojkombinace

L ¢tyrkombinace

M nelze urcit

100 %= 127

Obr. 5-5 Grafické zndzornéni tab. 5-5.

Vysledky: Nadpolovi¢ni vétSina pacientl (54,33 %) v souboru uziva monoterapii. Jedna
se 0 69 dotazovanych. 37 respondentl (29,13 %) ma predepsanou kombinaci 2 t¢innych
latek. Trojkombinaci se 1é¢i 9 dotazanych pacientd (7,09 %). Pomoci kombinace
4 1éCivych latek zvladd cukrovku pouze 1 osloveny pacient (0,79 %). 11 jedinct

(8,66 %) nezna svou soucasnou peroralni terapii.
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Muzi Zeny Celkem  Vyjadieni v %

Monoterapie
Biguanid 15 23 38 29,92
SU* 12 19 31 24,41

Dvojkombinace

Biguanid + SU* 14 17 31 24,41
Biguanid + gliptin 1 3 4 3,15
Ostatni dvojkombinace** 0 2 2 1,57

Trojkombinace

Biguanid + SU* + gliptin 4 4 8 6,30
Biguanid + SU* 1 0 1 0,79
+ glitazon
Ctyikombinace
Biguanid + SU* + gliptin 1 0 1 0,79
+ glitazon
Nevi 5 6 11 8,66

Tab. 5-6 Rozdéleni respondentli podle stavajici terapie PAD (100 % = 127).
* sulfonylureové peroralni antidiabetikum
** kombinace 2 SU derivatii a kombinace gliptinu se SU derivaty

(Glinid a inhibitor alfa-glukosidazy se v terapii u nahodné vybrané populace diabetika
I1. typu nevyskytoval.)
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Lécba jen PAD

H biguanid

B SU*

M biguanid+ SU*

M biguanid + gliptin

# ostatni dvojkombinace**
Mbiguanid + SU* + gliptin
~biguanid+ SU* + glitazon

H biguanid + SU* + gliptin + glitazon

nevi

100% =127

Obr. 5-6 Grafické znazornéni rozlozeni terapiec PAD podle tab. 5-6.
* sulfonylureové peroralni antidiabetikum
** kombinace 2 SU derivati a kombinace gliptinu se SU derivaty

Vysledky: Nejvice zastoupenou skupinu tvofilo 38 pacientd léCenych biguanidem
(29,92  %). Druhou nejpocetnéjsi  skupinu  predstavovala  monoterapie
sulfonylmocovinovymi derivaty. Touto skupinou PAD se 1éCilo 31 respondentd
(24,41 %). Konkrétné bylo 26 pacient 1éceno gliklazidem, 3 pacienti glimepiridem a
pouze 2 pacienti glibenklamidem. Dals§i frekventovanou terapii pfedstavovala
dvojkombinace metforminu (biguanid) a SU derivatu. Tuto variantu vyuzivalo rovnéz
31 respondentii (24,41 %). Zde se jednalo vedle metforminu nejcastéji o gliklazid, a to u
16 respondentl, 9 pacientd uvedlo vedle metforminu glimepirid, 5 pacientl
glibenklamid a 1 pacient byl léen kombinaci metforminu a glipizidu. Kombinaci
biguanidu s gliptinem uzivali 4 diabetici (3,15 %), z toho 2 sitagliptin a 2 vildagliptin.
V Setfeni se objevil také 1 pacient, ktery se 1€¢il 2 riznymi SU derivaty (glibenklamid
s gliklazidem). Dvojkombinaci SU a gliptinu (glipizid a sitagliptin) uzival 1 ¢len Setfeni.
U trojkombinaci se ve vSech variantich vyskytoval metformin, dale sestupné
glibenklamid + vildagliptin (3 respondenti), glibenklamid + sitagliptin (2 respondenti),
gliklazid + vildagliptin (2 respondenti) a gliklazid + sitagliptin (1 respondent).
Samostatné vy¢lenény metformin s glimepiridem a pioglitazonem byl zaznamenan u 1

pacienta (0,79 %). Kombinaci 4 latek uvedl 1 respondent, jednalo se o metformin,
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glibenklamid, sitagliptin a piogliazon (0,79 %). 11 pacient nedovedlo uZivanou terapii

blize specifikovat (8,66 %).

MuZi Zeny Celkem Vyjad¥eniv %
Kratkodoby HM* insulin 1 0 1 2,17
Premix humanni 0 1 1 2,17
Insulinova pumpa 0 2 2 4,35
Kratkodoby HM* insulin 3 3 6 13,04
+ stfrednédoby NPH
Kratkodoby HM* insulin 0 1 1 2,17
+ glargin
Lispro + glargin 1 1 2 4,35
Glulisin + glargin 0 2 2 4,35
Aspart + detemir 1 0 1 2,17
Nevi 12 18 30 65,22

Tab. 5-7 Pocet respondentli rozdélen podle typu terapie jen insulinem ¢i jeho analog

(100 % = 46).

* humanni

NPH = neutral protamin Hagedorn (insulin).
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RozlozZeni insulinové terapie

1 kratkodoby HM* insulin

M premix humanni

H insulinovapumpa

M kratkodoby HM* insulin + stiedneédoby NPH
I kratkodoby HM* insulin+ glargin

i ligpro + glargin

1 glulisin+ glargin

i aspart + detemir

Hnevi

100 %= 46

Obr. 5-7 Grafické znazornéni tab. 5-7.
* humanni
NPH = neutral protamin Hagedorn (insulin).

Vysledky: Vétsina respondentli uzivajicich insulin nebo analoga nedokazala
specifikovat svou 1écbu. Jednalo se o 30 respondentt (65,22 %). Nejvice se vyskytovala
kombina¢ni 1écba kratkodobého humanniho insulinu spolu se stfednédobym NPH.
Tento typ 1écby byl zaznamenan u 6 respondentt (13,04 %). Insulinovou pumpou se
1€¢ili 2 pacienti (4,35 %). Dalsi 2 pacienti (4,35 %) uzivali kombinaci insulinovych
analog glarginu a lispra. 2 respondenti (4,35 %) aplikovali glargin s glulisinem.
Kratkodoby humanni insulin pouzival k 1écbé pouze 1 pacient (2,17 %) stejné jako
huméanni premix. Kombinaci kratkodobého humanniho insulinu s dlouhodobym
analogem glarginem uvedl také 1 pacient (2,17 %). Insulinovymi analogy aspart

a detemir se 1écil také pouze 1 pacient (2,17 %).
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Konvenéni Intenzifikovany Nelze urcit

Muzi 2 9 15

Zeny 9 12 21

Celkem 11 21 36
Vyjadieni v % 16,18 30,88 52,94

Tab. 5-8 Pocet respondentti rozdélen podle rezimu insulinové 1é¢by. V tabulce jsou
zahrnuti pacienti 1é€ici se pouze insulinem nebo analogy a pacienti s kombinaci insulinu

nebo jeho analog a PAD (100 % = 68).

Rezim insulinové lécby

H konvenénirezim
H intenzifikovany rezim

i nelze urcit

100 % =68

Obr. 5-8 Grafické zndzornéni insulinového rezimu dle tab. 5-8.

Vysledky: VétSina pacientll 1é¢enych insulinem nebo jeho analogy neuvedla svou
stavajici terapii. Konkrétné se jednd o 36 dotazovanych (52,94 %). 21 respondentl se
1é¢i intenzifikovanym rezimem (30,88 %), 11 mé zvolen konvenéni insulinovy rezim

(16,18 %).
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Muzi Zeny Celkem  Vyjadieniv %

Premix + PAD 1 5 6 27,27
Dlouhodoba analoga + PAD 1 3 4 18,18
Dlouhodoba analoga + 1 1 2 9,09
ultrakratka analoga + PAD
Dlouhodoba analoga + 0 1 1 4,55
kratkodoby HM* insulin + PAD
NPH + kratkodoby HM* insulin 1 1 2 9,09
+ PAD
NPH + ultrakratka analoga 1 0 1 4,55
+ PAD
Nevi 3 3 6 27,27

Tab. 5-9 Pocet pacienti uzivajicich insulin ¢i jeho analoga s PAD rozdélen podle typu

insulinové terapie (100 % = 22).
* humanni

NPH = neutral protamin Hagedorn (insulin).

RozlozZeni insulinové terapie v kombinaci s PAD
H premix+ PAD
# dlouhodoba analoga+ PAD
i dlouhodoba analoga + ultrakratka analoga
+PAD
INPH + kratkodoby HM* insulin+ PAD
H NPH + ultrakratka analoga + PAD
& dlouhodoba analoga + kratkodoby HM*

msulin+PAD
nevi

100% =22

Obr. 5-9 Grafické zndzornéni tab. 5-9.
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* humanni
NPH = neutral protamin Hagedorn (insulin).

Vysledky: 6 respondentii nezna blize svou insulinovou terapii (27,27 %). Ze znamé
terapie tvofi nejveétsi skupinu respondenti s insulinovou lécbou premixem a PAD
(celkem 6 pacientl (27,27 %)). Z toho 3 pacienti aplikuji humanni insulinovy premix a
3 jeho analoga. 4 respondenti (18,18 %) uzivaji dlouhodoby insulinovy analog
Vv kombinaci s PAD. Ve vsech ptipadech se jedna o glargin. Kombinaci dlouhodobého a
ultrakratkého analoga insulinu spole¢né s PAD uzivaji 2 respondenti (9,09 %). Zde se
jedné o kombinaci glargin + glulisin a detemir + aspart. 2 pacienti aplikuji sttednédoby
NPH s kratkodobym humannim insulinem (9,09 %), 1 pacient dlouhodoby analog
(glargin) s kratkodobym humannim insulinem a PAD (4,55 %) a 1 pacient stiednédoby
NPH s ultrakratkym insulinovym analogem (aspart) a PAD (4,55 %).

Biguanid SU* Biguanid + SU* Nevi
Muzi 4 1 2 1
Zeny 8 2 4 0
Celkem 12 3 6 1
Vyjadreni v % 54,55 13,64 217,27 4,55

Tab. 5-10 Pocet respondentii rozdélen dle farmakologickych skupin PAD v terapii
s kombinaci PAD a insulinu ¢i jeho analog (100 % = 22).

* sulfonylureové peroralni antidiabetikum

56



PAD v kombinaci s insulinovou lécbou

Hbiguanid
B SU*
M biguanid + SU*

Hnevi

100 %=

12
12

Obr. 5-10 Grafické znazornéni farmakologickych skupin PAD dle tab. 5-10.
* sulfonylureové peroralni antidiabetikum

Vysledky: Nejcastéji byl k insulinu nebo jeho analoghm kombinovan metformin
(biguanid), celkové u 12 respondentt (54,55 %). 6 pacientii uzivalo navic k metforminu
SU derivat (27,27 %). V této skupiné byl ve 3 ptipadech zaznamenan glibenklamid, u 2
ptipadt gliklazid a v 1 pfipadé glimepirid. Samotnym SU antidiabetikem k insulinu se
1é¢ili 3 respondenti (13,64 %), zastoupen pouze glibenklamid. 1 diabetik neznal uzivané

peroralni antidiabetikum (4,55 %).
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4.3.5 Uzivate lécbu pravidelné?

Ano Ne Obcas zapomenu
Muzi 78 2 1
Zeny 113 2 1
Celkem 191 4 2
Vyjadreni v % 96,95 2,02 1,02

Tab. 5-11 Rozlozeni Cetnosti odpovédi na otazku ohledné compliance pacientt k jejich
medikamentozni 1é¢bé. Do tabulky nebyli zahrnuti respondenti s 1é¢bou zaloZenou na

dietnich apravach (100 % = 197).

UzZivate lécbu pravidelné?

1%

2% /—

Hano
Hpe

i ob¢as zapomenu

100°% =197

Obr. 5-11 Grafické znazornéni compliance pacientd dle tab. 5-11.

Vysledky: Pievdzna cast, celkem 191 (96,95 %) pacienti uziva lé€bu pravidelné.
4 pacienti (2,02 %) ptiznavaji, ze 1éky berou nepravidelné a 2 pacienti (1,02 %) obcas

na aplikaci 1éku zapomenou.
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4.3.6  Meérite si pravidelné hodnotu glukdzy v krvi (glykémie)?

Ano Ne

Muzi 26 59

Zeny 25 99

Celkem 51 158
Vyjadfeni v % 24,40 75,60

Tab. 5-12 Vyuzivani selfmonitoringu glykémie pacienty (100 % = 209).

MEérite si pravidelné hodnotu glukozy v
krvi?

Hano

Ene

100% =209

Obr. 5-12 Grafické znazornéni selfmonitoringu glykémie pacienty.

Vysledky: Pouze 51 pacienti méfi svou hladinu glukézy pravidelné doma (24,40 %).
158 diabetikt II. typu se na selfmonitoringu glykémie nepodili (75,60 %).
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Jen PAD Jen insulin* Insulin* + PAD Dieta

AnNo Ne Ano Ne Ano Ne Ano Ne

Muzi 11 42 10 8 5 3 0 6
Zeny 6 68 12 16 7 7 0 8
Celkem 17 110 22 24 12 10 0 14

Vyjadieniv % 13,39 86,61 47,83 52,17 54,55 4545 0,00 100,00
n=127 n =46 n=22 n=14

Tab. 5-13 Porovnani vyuziti selfmonitoringu glykémie pacienty podle typu jejich
terapie (n = 209).

* insulin ¢i jeho analoga

Pocet respondenti  Selfmonitoring dle typu terapie

140

120

100

80
Hne

60 H ano

40

jen PAD jeninsulin®  insulin®*+PAD dieta

Obr. 5-13 Porovnani vyuziti selfmonitoringu dle tab. 5-12 (n = 209).
* insulin ¢i jeho analoga

Vysledky: Vétsina pacientl, ktefi si pravidelné monitoruji hladinu glukézy v krvi, je

zastoupena ve skupin¢ diabetikli s insulinoterapii, celkem 22 respondenti (47,83 %
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z celé skupiny). Procentualné nejlepSi skupinou monitorujicich jsou pacienti, ktefi
uzivaji insulin nebo analoga v kombinaci s PAD, 12 pacient pfedstavuje procentualni
podil ze své skupiny 54,55 %. Pouze 17 nemocnych ze 127 diabetiki uzivajicich
peroralni terapii si pravidelné¢ méfi svou glykémii (13,39 %). Ve skuping respondentii na

dieté zadny ucastnik Setfeni nevyuziva moznosti doméciho méfeni.

Konven¢ni Intenzifikovany Nelze urcit
Ano Ne Ano Ne Ano Ne

Muzi 1 1 8 1 6 9
Zeny 5 4 8 4 6 15
Celkem 6 5 16 5 12 24

Vyjadreniv % 54,55 45,45 76,19 23,81 33,33 66,67
n=11 n=21 n=236

Tab. 5-14 Rozlozeni pacientl s insulinoterapii a ptislusnym rezimem podle odpovédi na

selfmonitoring glykémie.

Selfmonitoring dle reZimu insulinoterapie

Pocet respondentt
40

35

Hne

Hano

konvenéni intenzifikovany nelze urcit

Obr. 5-14 Grafické znazornéni tab. 5-14 (n = 68).
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Vysledky: Nejvice pacientd (16 respondentd, 76,19 %) provadé&jicich pravidelny
selfmonitoring bylo ve skupiné€ 1écenych intenzifikovanym rezimem insulinové terapie.
U konvenéniho rezimu 1é¢by provadélo selfmonitoring 6 diabetikii (54,55 %). Pacienti,
kteti neznali konkrétni 1éky, vyuzivali pravidelnd méfeni glykémie pouze ve 12

ptipadech (33,33 %).

4.3.7 Byl/a jste poucen/a lékafem ¢i dietni sestrou o diabetické dieté?

Pocet pacienti Ano Ne Nevim
Muzi 83 2 0
Zeny 118 4 2

Celkem 201 6 2

Vyjadreni v % 96,17 2,87 0,96

Tab. 5-15 Edukace dietnich opatteni (100 % = 209).

Byl/a jste poucen/a lékarem ¢i dietni sestrou o
diabetické dieté?

3% /-1%

H ano
Hnpe

M nevim

100 % =209

Obr. 5-15 Procentualni znazornéni odpovédi na dotaz ohledné pouceni pacientu.
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Vysledky: Vétsina respondenttl, 201 zucastnénych (96,17 %), byla poucena o vyznamu
diabetické diety. 6 respondenti uvedlo, ze o diabetické dieté¢ informovani nebyli

(2,87 %) a 2 pacienti si na pouceni nepamatovali (0,96 %).

4.3.8 Pocitujete zdravotni problémy souvisejici s Vasi cukrovkou?

Pocet respondentii Ano Ne

MuZzi 47 38

Zeny 68 56

Celkem 115 94
Vyjadieni v % 55,02 44,98

Tab. 5-16 Zaznamenani piitomnosti ¢i nepfitomnosti zdravotnich komplikaci

respondentt (100 % = 209).

Pocitujete zdravotni problémy
souvisejici s Vasi cukrovkou?

Hano

Hne

100% =209

Obr. 5-16 Grafické znazornéni pfitomnosti ¢i nepiitomnosti zdravotnich probléma dle
tab. 5-16.
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Vysledky: 115 respondenti (55,02 %) pocituje zdravotni komplikace souvisejici

s diagndzou. 94 (44,98 %) respondentt Zadné dalsi zdravotni komplikace nema.

Zdravotni Muzi Zeny Celkem  Vyjadieniv %
komplikace
Kardiovaskularni 38 55 93 44,50
Zrakové 5 9 14 6,70
Diabeticka noha 6 0 6 2,87
Priznaky hypo- a 2 4 6 2,87
hyperglykémie
Neuropatické 1 4 5 2,39
Ledvinné 2 2 4 1,91
Ostatni™ 4 6 10 4,78
Zadné 38 56 94 44,98

Tab. 5-17 Cetnost piitomnych zdravotnich komplikaci u respondentti (n = 209).

ozni, pohybové, dychaci, gastrointestinalni a zanétlivé zdravotni obtize
* kozni, pohybové, dychaci, gastrointestinal tlivé zdravotni obt
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Pocetrespondenti  RozloZeni zdravotnich komplikaci
100

80

60

40

H kardiovaskularni M zrakové
M priznaky hypo-ahyperglykémie  ®diabetickanoha
LIneuropatické M ledvinné

M ostatni* H Z7idné

Obr. 5-17 Grafické znazornéni Cetnosti jednotlivych zdravotnich komplikaci (n = 209).
* kozni, pohybové, dychaci, gastrointestinalni a zanétlivé zdravotni obtize

Vysledky: Zdaleka nejcastéjSim zdravotnim problémem respondentii byly
kardiovaskularni komplikace. Vyskytovaly se samostatné nebo v kombinaci s jinymi
obtizemi celkem u 93 respondenti (44,50 %). Zrakové komplikace udalo 14
respondentt (6,70 %), hypoglykémie, hyperglykémie a jejich ptiznaky 6 respondentti
(2,87 %). Diabetickou nohu uvedlo 6 pacientli pouze muzského pohlavi (2,87 %), na
neuropatické potize si st€zovalo 5 pacientt (2,39 %). Problémy s ledvinami byly
zaznamenany ve 4 ptipadech (1,91 %). KoZni, pohybové, dychaci, gastrointestindlni a
zanétlivé zdravotni obtiZze sloucené do skupiny ,ostatni“ uvedlo 10 respondentt
(dohromady 4,78 %), z toho kozni a gastrointestinalni jeden, pohybové 2, dychaci a
zanétlivé 3. 94 respondentil netrapi zadné diabetické komorbidity (44,98 %).
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Pocet Bez 1 2 3 4
komplikaci komplikace

MuZi 38 41 3 3 0
Zeny 56 57 10 0 1
Celkem 94 08 13 3 1

Vyjadieni v % 44,98 46,89 6,22 1,44 0,48

Tab. 5-18 Rozlozeni respondentt podle poctu zdravotnich obtizi (100 % = 209).

Zdravotni komplikace

Hbezkomplikaci
1 komplikace
2 komplikace
H3 komplikace
24 komplikace

100 %=209

Obr. 5-18 Grafické znazornéni poctu zdravotnich komplikaci.

Vysledky: 98 (46,89 %) pacienti si stézuje na 1 zdravotni komplikaci souvisejici
s diabetem II. typu. 13 respondenti (6,22 %) vnima 2 typy zdravotnich obtizi, 3
diabetici (1,44 %) uvedli 3 rizné komplikace ke stavajicimu onemocnéni a pouze 1
respondent Zenského pohlavi (0,48 %) vyjmenoval 4 dalsi zdravotni problémy. Zadné

zdravotni obtiZe spojené s diagndzou cukrovky udalo 94 respondentt (44,98 %).
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3) DISKUZE

Diplomové prace byla vypracovana se zaméfenim na diabetes mellitus II. typu,
predevsim s ohledem na jeho 1éCbu, rezimova opatieni a poucenost pacientll. Zabyva se
problematikou pfidruzenych zdravotnich komplikaci, zjistuje complianci pacientl a

hodnoti pravidelné pouzivani selfmonitoringu.

Naseho dotaznikového Setieni se zucastnilo celkem 124 zen (59 %) a 85 muzil
(40 %). Pro srovnani uvadim 2 publikované piiklady prizkumi ze zahraniéi.
V narodnim prizkumu zaméfeném na kvalitu zivota diabetikll Zzijicich v Irdnu byla
analyzovana data zhruba od 3 500 jedinct, z ¢ehoz 61 % tvorily Zeny a necelych 39 %
muzi (Javanbakht a kol. 2012). Opacné situace byla zaznamenina ve francouzské
populaéni studii navzorku okolo 3 500 jedincu, kde vétsi cast celku (ptes 54 %)
predstavovali muzi (Tiv a kol. 2012). Dalo by se tedy fici, ze diabetes mellitus postihuje
ob& pohlavi piiblizné stejné. Cetnost tohoto onemocnéni je nicméné u Zen dlouhodobé
vy$§i nez umuzi z diivodu jejich vyssi stiedni délky Zivota. (Oldovsky 2012, Ustav

zdravotnickych informaci a statistiky 2011)

Primérny vek vSech zacastnénych diabetik byl 66,9 rokd (21-90 let), medidn
poté 68 rokli. DM II. typu je onemocnéni, jehoz pravdépodobnost vzniku uzce koreluje
s vékem, coz se ostatn¢ také ukazalo ve francouzské studii, kde byl primérny vek
pacientll s diabetem 65 let (Tiv a kol. 2012). Oproti tomu prumérny vek pacientti
V Irdnu byl o poznani nizs§i (59,4 let). To miZe byt zplsobeno mistni niz8i zivotni
urovni a mensi dostupnosti zdravotni péce, stejné jako nizsi kvalitou zivota. (Javanbakht
a kol. 2012)

Primérna doba trvani nemoci od zjisténi diagndzy byla respondenty stanovena na
11,1 roki (1-50 let). Median doby trvani nemoci byl 8 let. Nejpocetnéjsi skupinu tak
tvorili pacienti v rozmezi délky 1é¢by 0 az 10 let (necelych 63 %). DM je onemocnéni,
jehoz incidence i prevalence dlouhodobé roste v CR i ve svété (Olsovsky 2012). To
naznacuji 1 podobné vysledky studie probihajici v Némecku, kde stejnou délku 1écby
vykazuje bezmala 60 %, v Iranu pak dokonce pies 80 % vSech pacienti. (Raum a kol.
2012, Javanbakht a kol. 2012)

Nejcastéji se 1écba DM 1. typu opirala o PAD. Témi bylo 1éceno necelych 61 %

respondentt. DalsSich 22 % bylo 1é¢eno samotnym insulinem ¢i analogy, pfes 10 % pak
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kombinaci insulinu nebo analog s peroralni terapii. Necelych 7 % respondentt uvedlo,
ze nemaji zddnou medikament6zni terapii a dodrzuji pouze dietni opatieni. V porovnani
se Svycarskou studii (326 diabetikt II. typu) je postaveni PAD v lé€bé¢ DM II. typu
ptiblizné¢ stejné. Vétsich rozdila vSak dosahuje insulinova 1écba (jen 8 %) a kombinacéni
terapie s insulinem a PAD (24 %). Ve srovnani je tak l1écba insulinem nebo analogy
u respondentli z Bilovce castéj$i. Kombinaci insulinu a PAD mlZzeme povazZovat za

méné obvyklou. (Frei a kol. 2012)

Z PAD byla nejcastéji uzivana monoterapie (54 %). Zde byly ptedepisovany jen
2 skupiny léCivych latek, a to metformin (30 %) a SU derivaty (pies 24 %, nejcastéji
gliklazid). Pomér metforminu k SU derivatim vSak byl ve studii provedené ve
Svycarsku daleko vyssi ve prospéch biguanidu (Frei a kol. 2012). Ze studie UKPDS
(United Kingdom Prospective Diabetes Study) a ADOPT (A Diabetes Outcome
Progression Trial) vyplyvaji hlavni vyhody metforminu vcetné divodu, proc¢
ptredstavuje v soucasnosti nejcastéji piedepisovany lék v monoterapii i v kombinaci.
Snizuje KV riziko a redukuje celkovou mortalitu o 36 %. Nepusobi na B-buiiky, a tak
nevede K hypoglykémiim. NezvySuje hmotnost pacientd. Je prvni volbou v 1é¢bé DM
Il. typu a v prevenci KV komlikaci. (Genuth 2008, Viberti a kol. 2002)

Jednou z nevyhod 1é¢by SU PAD je jejich dlouhodobé podavani. Pti chronickém
podavani muze dojit po nékolika letech uspésné 1écby ke zhorSeni kompenzace a
zvySeni hladin HbA1c. MiZe se tak prohloubit snizena sekre¢ni schopnost B-bun¢k. Tim
se otupi odpovéd’ organismu na podand sekretagoga. DalS$i nebezpecnou vlastnosti je
vyrazn€j$i riziko hypoglykémie. To je vystupniované hlavné u starSich pacientt.
Gliklazid a glimepirid se jevi jako latky z tohoto pohledu nejméné rizikové. (Smahelova

a Lasticova 2011, OlSovsky 2012)

Kombinace 2 latek se vyskytla celkem u 29 % respondentii Setfeni. Nejcastéji byl
pfedepisovan biguanid v kombinaci se sulfonylmocCovinou. Tato lécba je dobie
validovana. Zde se ve vSech uzivanych kombinacich nevyskytoval metformin. Objevila
se rovnez kombinace 2 SU derivatl (nebezpeci hypoglykémie) a sulfonylmocoviny se
sitagliptinem (mén¢ validovana terapie). 3 a vice medikamenty se 1é¢i 8 % respondentt.

Piiblizné 9 % nezna piesné vlastni peroralni terapii. (Smahelova a Lasticova 2011)
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Thiazolidindion se vyskytl u méné nez 2 % respondentii. Byl ptfedepsan
v kombinaci se 2 nebo 3 dalsimi IéCivy. V doporuceni predstavuje 1€k druhé volby.
Ptimé dikazy o snizeni KV rizika vSak zatim chybi. Ve studii PROactive (Prospective
pioglitazone clinical trial in macrovascular events) sice bylo zjisténo, ze pioglitazon
vede k redukci KV morbidity a mortality, doslo vSak zaroven ke zvySeni vyskytu otokt
a srde¢niho selhani. Upozoriiuje se také na moznost vys$iho vyskytu zlomenin u Zen a

vzestup hmotnosti. (Smahelova a Lasticova 2011, Matoulkova 2006)

Gliptiny patii mezi 1éky 2. volby. Byly uzivany v kombinaci s metforminem, SU
derivaty a glitazonem. Objevily se v dvojkombinaci (3%), trojkombinaci (6 %) a jako
soucast ¢tytkombinace (necelé 1 %). V tomto ptipad€ je na zvazeni piipadny pfechod na
insulinoterapii. Podle soucasnych klinickych studii se gliptiny povazuji za slibnou
novou tfidu antidiabetik. Velkou vyhodou je jejich neutrdlni vliv na hmotnost, dobra
snasenlivost a nizky hypoglykemizujici potencidl. Vliv na KV mortalitu v§ak zatim neni

znam. (Vlasakova a Pelikanova 2012, Rybka 2012b)

Pokud selhava terapie PAD, je dal$i moznosti terapie vyuziti insulinu nebo jeho
analog. Insulinova lé€ba ma byt zahdjena co nejdiive v piipadée zjiSténé snizené funkce
B-bun¢k. Monoterapie insulinem (u 22 % respondentll) se vyuziva az po selhani terapie
peroralni. Kombinovana terapie insulinem a PAD (10 % diabetika II. typu) mtze byt
podporovana synergistickym plsobenim farmak a zvySovanim Sance na lepsi
kompenzaci, mensim rizikem nardstu hmotnosti u obéznich pacientl, pfimym

ovlivnénim IR a celkové nizsi davkou insulinu. (Haluzik 2011)

Ze studii UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes Study) a DIGAMI
(Diabetes Mellitus, Insulin Glucose Infusion in Acute Myocardial Infarction) vyplyva,
ze insulinoterapie je relativné bezpecna, avsak nepiinasi vyznamné vyhody z hlediska

rizika KV onemocnéni. (Pelikanova 2010b)

U insulinoterapie velka cast pacientii nevédéla nazev konkrétniho ptipravku i pies
uskutecnéni dotaznikového Setieni v rdmeci 1ékarny. Léky neznalo u samotné insulinové
1écby 65 9% dotazovanych, u kombinacni terapie insulinem a PAD nedokdzalo

odpoveédét 27 % respondenttl.

Konvencnim insulinovym rezimem se léCilo pres 16 % respondenti uzivajicich

insulinoterapii. Intenzifikovany typ 1é¢by byl vyuzit u 31 %. Z dostupnych dat vyplyva

69



v

trend Casté€jsi indikace intenzifikovaného rezimu 1é¢by. Ten je pro pacienty vyhodnéjsi,
nebot’ dokaze lépe napodobit fyziologickou sekreci insulinu. Hradi tak bazalni i
prandidlni potiebu hormonu. Podminkou nicméné zlstdva samostatnd kontrola
glykémie a s tim souvisejici uprava davek insulinu pacientem. Umoziuje snizit davky
insulinu, které by jinak musel aplikovat pti konvencnim rezimu, vétsi volnost ve smyslu

prizpusobeni terapie vzhledem k jidlu a fyzické aktivité. (Haluzik 2011, OlSovsky 2012)

Neni potvrzeno, ktery insulinovy rezim je vyhodnéjsi z hlediska KV mortality.
Ptednostné se tedy voli jednodus$si schéma 1écby. Vychazi se z klinického stavu a
z odhadu potieby déavek insulinu. Nevyhodou je zvySovdni hmotnosti a riziko
hypoglykémie, jez ma vliv na KV i celkovou mortalitu. (Olovsky 2012, Smahelova a
Lasticova 2011)

Samostatnou kapitolu piedstavuji insulinova analoga. Jsou k dispozici dukazy, Ze
dlouhodoba analoga podstatné redukuji pocet hypoglykemii, zlepSuji kompenzaci
cukrovky a také snizuji ptirGstek na vaze, zejména v ptipad¢ detemiru. Ten se tak
ukazal vyhodnéjsi ve srovnani s NPH insulinem, a to jak v konvenénim, tak i
Vv intenzifikovaném rezimu. Ze vSech analog mé pfitom nejmensi vliv na hmotnost.

(Horvath a kol. 2007)

Insulinovd analoga znamenaji signifikantni zlepSeni kompenzace, pokles
zavaznych hypoglykémii, poskytuji prostor pro snizeni vahy pacientli a vyrovnavaji
hodnoty v profilu glykémii. Zvysuji kvalitu zivota diabetiki. To mize byt dulezitym
kritériem pfi rozhodovéni o volbé druhu insulinu zejména u obéznich pacienti.

(Pelikénova 2009)

Ze vzorku populace diabetikl je u insulinové monoterapie pouzit glargin v 11 % a

detemir pouze ve 2 % ptipadi. NPH insulin si aplikuje 13 % respondentd.

O néco pfizniveéjsi je situace u pacientll s kombinacni terapii insulinu a PAD.
Dlouhodoba analoga vyuziva 32 % a NPH insulin necelych 14 % respondentl. 1 zde
nicmén¢ pievladd glargin. Do kombinace je nejcastéji pfiddvan metformin (55 %),
pfipadné metformin se sulfonylureou (27 %). Ackoli neexistuje zddna studie, ktera by
prokazala vétsi Gcinnost tohoto zplsobu 1é¢by z hlediska mortality ¢i morbidity oproti
monoterapii insulinem, pfesto v poslednich letech pifibyva informaci, jeZ racionalni

pouziti podporuji. (Pelikdnova 2009)
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Kvalitni a moderni 1é¢ba DM 7zadéd terapeutické ovliviiovani nejlépe vSech
metabolickych a patogenetickych odchylek, které se s rozvijejicim se onemocnénim
objevuji. To mlze vést k polypragmazii, jenz pak snadno zpisobi pacientovu
non-compliance. Proto je respektovani a dodrzovani terapeutickych opatfeni jednim

z klict k tispésné 1écbe a zlepseni kvality zivota pacientil. (OlSovsky 2012)

Pravidelné uziva lécbu témét 97 % pacientli. Pouze 3 % respondentt 1é¢bu uziva
nepravideln¢ nebo na Iék obCas zapomene. V porovnani s francouzskou studii (3 600
pacientti s DM II. typu, prumérny vék 65 let), kterd se zaméfuje na adherenci pacientli
k pfedepisovanym 1ékim, byla compliance respondentii z Bilovecka na velmi dobré
urovni. Ve francouzské studii se 18 % pacientil pfiznalo, ze obcCas na 1ék zapomenou a
9 % 1€k pravidelné vysazuje (Tiv a kol. 2012). Tak vysokou miru dodrZzovani lécebnych
opatieni V porovnani se zahrani¢ni studii mohla zpisobit bud’ velmi dobra edukace,
motivace, spoluprace pacientli se zdravotnickym personalem a vysoka odpovédnost
k1é€bé, nebo skuteCnost, ze respondenti byli dotazovani v Iékarné¢ v ramci
zdravotnického zafizeni v tésné navaznosti na ndvstévu lékafe. Tyto podminky tak
mohly zplsobit, ze pacienti i pies prvotni pouceni o anonymité, prosbu o pravdivé
zodpovézeni a snahu o vytvoreni neutralniho prostfedi neodpovidali na otdzku tykajici
se jejich compliance objektivne. Compliance mohla byt proto nadhodnocena z obav, ze

se to dozvi pracovnici 1ékarny nebo 1ékat. (Perusi¢ova 2009¢)

I pti akceptovani predpokladu, ze vSichni respondenti odpovidali pravdivé, vsak
podle naSeho prizkumu stéle existuje prostor pro maximalizaci lé¢ebné compliance. Tu
muze pomoci zlepsit pravé vyse zminéna edukace. Vedle 1ékatid se nabizi role i pro jiné
zdravotnické pracovniky. Zde ma pravé farmaceut nezastupitelnou funkci pfi predavani
informaci o jednotlivych lé¢ivych piipravcich. MliZe odstranit nebo alepon sniZit obavy
z nezadoucich ¢i Skodlivych €inkl terapie, napomoci sprdvnému a pravidelnému
uzivani medikace a zamezit rozvoji mnohych Zivot ohroZujicich komplikaci.

(Smahelova a Lasticova 2011)

Z otazky zabyvajici se selfomonitoringem glykémie vyplyva, Ze velkd cast
pacientli (pfiblizné 76 %) tuto moznost nevyuziva. To je vyrazné vice, nez je patrné
z vysledki naptiklad Svycarské studie, kde si neméfilo krevni cukr pouze necelych 20 %

z 326 diabetiki II. typu. Pfitom rozloZeni insulinoterapie mezi pacienty je zhruba stejné.
(Frei a kol. 2012)
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Selfmonitoring hladiny glykémie je v dnesni dobé nedilnou soucasti 1écby a také
prevence cukrovky. Aktivni spolutcast pacienta na kontrole a terapii onemocnéni musi
patfit do komplexni péce. V rdmci selfmanagementu by mél mit pacient potiebné
informace k tomu, aby mohl dostate¢né provadét rezimova a terapeutickd rozhodnuti
z udaji ziskanych pomoci selfmonitoringu. Je to také prokazatelné prospéSny nastroj
v prevenci akutnich i1 chronickych komplikaci DM II. typu u pacientii léCenych
insulinovym rezimem. Pravidelné méfeni tak miize pomoci v upevnéni respektovani
zadoucich rezimovych opatfeni, které jsou soucasti 1écby DM, a zvysit sebevédomi
pacientd. Casto také napomaha odhalovat Zivot ohroZujici bezptiznakové
hypoglykémie. Je nepostradatelnym nastrojem v udrzovani bezpec¢nosti 1écby. Miize
predchazet zbytecnym hospitalizacim nebo alespon upozornit na jejich potiebu. Je také
dobrou praktickou pomuckou k vysvétleni a porozuméni vlivu diety, stresu, sportu a
1écby na hladinu glykémie. V posledni dobé stale sili tlak na kontrolu pfedev§im
postprandidlni glykémie, kterd je pifi dlouhodobém zvySeni spojovana s vySSim
kardiovaskularnim rizikem. MiZe byt prospé$na i u pacientll 1éenych PAD, kde posili

jejich compliance. (Edelsberger 2012)

Pacient 1éCeny intenzifikovanou insulinoterapii by mél byt vzdy vybaven
glukometrem. Aktualné hradi zdravotni pojistovny u téchto diabetikd glukometr a 400
diagnostickych prouzkii ro¢né. Je mozno pocet navysit az na 1 000 testovacich prouzkl
za rok po schvdleni reviznim lékafem. Probihajici Setfeni vSak ukdzalo, Ze minimalné
¢tvrtina takto 1éCenych respondentli této moznosti z riznych divodd nevyuziva. Praveé
lékarnik mad moZnost na tyto pacienty pii expedici kladné zapisobit a k pofizeni
glukometru je vhodnym zpiisobem motivovat. Nesporné tak zlepsi jejich kompenzaci

(Smahelova a Lasticova 2011, Edelsberger 2012)

vvvvvv

nejprve zohlednit zplsobilost nemocného. Selfmonitoring mé prakticky vyznam, pokud
je pacient schopen aktivné spolupracovat s oSetfujicim lékafem a zpétnovazebné
ovliviiovat své chovani. Moznd pravé proto domaciho méteni u takto zvolené terapie

vyuzivéa pouze necelych 55 % diabetikil. (Pithova 2011a, Koznarova 2012)

Jina situace byla zaznamendna u pacienti s peroralni 1écbou a u diabetiki bez
medikamentozni terapie. Zde si glykémii doma méfilo necelych 14 % respondenti,

Vv piipadé¢ pacienti na reZimovych opatfenich selfmonitoring neprovadél nikdo.
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Prokazatelny piinos domacich méfeni u pacienti se stabilnim DM je jednoznacny
Vv ptipad¢, Ze se v medikaci objevi latky, které hypoglykémii indukuji (SU derivaty
samostatné nebo v kombinaci s jinou 1é¢bou). V takovych piipadech by pacienti méli
byt vybaveni glukometrem. (Nauck a kol. 2009)

V ptipad¢ zkoumani edukace rezimovych uprav Setfeni odhalilo, ze 3 % pacientli
nebyla poucena a dals$i piiblizné 1 % si nepamatuje, zda bylo edukovano ¢i ne.
Rezimova opatieni maji byt vnimana zdravotnickymi pracovniky i pacienty jako soucast
1écby. Méli by byt proto takto informovani vSichni pacienti. Obzvlasté¢ u cukrovky
Il. typu, kde trpi vétSina pacientli nadvahou ¢i obezitou, je toto pouceni stézejni. Obezita

je totiz hlavni faktor, ktery vyvolava IR. (Smahelova a Lasticova 2011)

Setfeni ukazuje, Ze naprosta vétsina pacientll (96 %) byla poucena o dileZitosti
zmény zivotniho stylu. Ve studii zkoumajici non-adherenci diabetikii II. typu
v Némecku bylo proskoleno jen necelych 60 % ucastnikii (ptes 1 100 pacientl, median
véku 70 let). Zde byl zkouman vétsi soubor pacientti na rozdil od tohoto Setfeni. Mohlo
tak dojit k ovlivnéni vysledkit naSeho prizkumu vzhledem k mensimu poctu

zGcastnénych respondentt. (Raum a kol. 2012)

VEtsi cast pacientti (55 %) pocit'uje zdravotni komplikace souvisejici s diagnozou.
To mlze svédCit o jejich Spatné kompenzaci a nasledném rozvoji mikro- i
makrovaskularnich obtizi. Ty jsou typické zejména u pacientl, jejichz organismus je
dlouhodobé exponovan vyssimi hladinami glukozy. Dochazi tak u nich k dal§im
zménam vyplyvajicim z chronicky poruSeného metabolismu a nedostatku endogenniho

insulinu. (Skrha 2009b)

Nejvice pacientl (47 %) si stézovalo v této souvislosti na 1 zdravotni komplikaci,
6 % pak na 2 komplikace, 2 % pocituji 3 a vice zdravotnich problémi spojenych s
cukrovkou. Bez jakychkoli ptfidatnych obtizi je pouze 45 % pacientli. Jako nejcastéjsi
byla hodnocena pacienty skupina KV komorbidit (45 %). Mikrovaskularnimi
komplikacemi trpélo 14 % nemocnych, z ¢ehoz nejcetnéjsi byly zrakové (7 %). V
holandské studii zaméfené na zdravotni status a komorbidity bylo bez obtizi bezmala
62 % diabetikti (2 200 pacientl v primérném véku 65 let). Nezanedbatelné mén¢ Casté
byly i KV komplikace (pouze 26 %). Dalo by se fici, ze zdravotni stav zkoumanych

respondenti v Bilovci je obecné o néco horSi nez u pacientd z Nizozemi. U ¢asti
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pacientll se nedafi onemocnéni spravné kompenzovat. Dusledkem je cCastéjsi vyskyt

komorbidit a zhorSena kvalita zivota nemocnych. (Wermeling a kol. 2012)

Zvysujici se prevalence DM II. typu se dava do tésné souvislosti mimo jinych
prave s vyssim vyskytem obezity. Ta je vysledkem nezdravého zivorniho stylu a télesné
inaktivity. U predisponovanych jedinci obezita zpGsobuje IR a nasledné cukrovku.
Uvadi se, ze obéznich (BMI > 30 kg/m?) je minimaln¢ 50 % diabetiki II. typu. Z Setfeni
je ale patrné, Ze zadny pacient nezminil problém s nadvahou ¢i obezitou jako zdravotni
komplikaci souvisejici s cukrovkou. To mohlo byt zplisobeno omezenym diskrétnim
prostorem pii vypliovani dotazniku. Dale mohlo hrat roli i to, ze vzhledem k velmi
dobré poucenosti dietnich Gprav pacienti nedavaji do spojitosti jejich pfipadné problémy

S vys$$i nez normalni hmotnosti s DM. (Frei a kol. 2012, Rybka 2012a)
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6 ZAVER

Diabetes mellitus II. typu se na celém svété¢ stavd vaznym socidlnim a
ekonomickym problémem. Jelikoz onemocnéni postihuje zejména lidi vyssi vékové
kategorie, lze ptfedpokladat, ze celkovy pocet pacienti bude stile narustat. Je to
choroba, se kterou souvisi mnoho komplikaci. Péce o diabetiky se stava typickym
ptikladem tymové mezioborové péce, kam patii i farmaceut. Komunikaci pfi vydeji
1¢ktt mize ovlivnit ndzory a chovani mnohych pacientti v prabéhu jejich celozivotni

1¢&by. (Smahelova a Lasticova 2011)

Diabetes mellitus II. typu postihuje Zeny i muze zhruba stejné. Dlouhodobg je ale
vyskyt u Zen o néco vysSi. Primérny vek dotazovanych pacientd byl 66,9 roku.
Nejcastéji se pacienti 1é€ili s nemoci v rozmezi 0-10 let. Primérna doba trvani nemoci
od diagnézy byla stanovena na 11,1 let. Terapie PAD se ukazala jako nejvice
piedepisovana. Zde se nejCastéji  vyuzivala ~monoterapie s metforminem.
U insulinoterapie byl &etn&jsi intenzifikovany rezim 1é¢by. Urovef compliance a
edukacnich opatfeni byla obecné velmi dobra. Jiné¢ vysledky prezentovalo zjiSténi
u otazky zkoumajici selfmonitoring. Ten vyuziva pouze ctvrtina vSech dotazovanych.
Alarmujici je zjisténi u pacientll, ktefi maji intenzifikovanou terapii insulinem nebo
analogy. Zde selfmonitoring nevyuziva ¢tvrtina nemocnych i pres prokazatelné vyhody
a moznost thrady pojiStovnou. Jen mensi ¢ast respondentll neméa Zadné komplikace.
U44 % vSech respondenti se jedna piedevSim o ty kardiovaskularni.

Z mikrovaskularnich komplikaci respondenty trapi nejcastéji retinopatie.

Diplomova prace poodhalila nékteré nedostatky v péci o cilovou skupinu pacientti
s diagnozou diabetu mellitu II. typu. Obecné jde o pacienty, jejichz lécba je velmi
obtizna, pokryva mnoho metabolickych odchylek a nese s sebou vedle farmakoterapie
také nutnou zménu jejich dosavadniho stylu Zivota. Pravé zplisob Zivota se stava
rozhodujicim faktorem, zda pacient dosdhne dobré trovné kompenzace nebo ne.
Ptedlozend prace nastinila a poukazala na moznosti, kdy Iékarnik miize vyplnit volny
prostor a zastoupit jiné zdravotnické pracovniky. Pomuze tak k rozvoji komplexni

mezioborové péce.
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Procentualni zndzornéni odpovédi na dotaz ohledné poucent ...

Grafické zndzornéni pfitomnosti ¢i nepfitomnosti ...
Grafické znazornéni Cetnosti jednotlivych zdravotnich ...

Grafické znazornéni poctu zdravotnich komplikaci.
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10  PRILOHY

10.1 Dotaznik

Vazend pani, vazeny pane,

dovoluji si Vas touto formou pozadat o Vasi laskavou pomoc.

Studuji Farmaceutickou fakultu Karlovy univerzity v Hradci Kralové, obor
farmacie. Pro zavrSeni mého studia mi byla zadana diplomova prace
zameérena na diabetes mellitus Il. typu (cukrovka) ve svétle metabolického
syndromu. Tato prace predpoklada vyhodnoceni nékterych dat zfad
pacientl, a proto bych Vas rada poprosila o ucast na vyzkumu s cilem
zmapovat Vasi informovanost a spokojenost sl|éCbou. Prfipominam, ze
veskeré udaje jsou anonymni.

Velice dékuji za Vasi ochotu a vénovany cas.

S pranim hezkého dne

Eliska Hrncirova

Vyplnte prosim nasledujici udaje:

Vék:

Pohlavi:

Jak dlouho se lécite s cukrovkou?

Jaké léky uzivate?

Uzivate lécbu pravidelné?

Méfrite si pravidelné hodnotu glukdézy v krvi (glykémie)?

Byl/a jste poucen/a Iékafem Ci dietni sestrou o diabetické dieté?
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Pocitujete zdravotni problémy souvisejici s Vasi cukrovkou (krevni tlak ¢i
hladina tuka v krvi)?
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