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Diabetes mellitus je syndrom definovany ptitomnosti hyperglykémie jako zakladniho symptomu. Hyperglykémie, jejimz korelatem je zvySena
koncentrace glykovaného hemoglobinu, je pro organizmus toxicka. Typickym disledkem hyperglykémie jsou vaskularni komplikace. V obecné
populaci tvoii hodnoty glykémie a glykovaného hemoglobinu spojitou mnozinu, diskriminaéni hodnoty pro stanoveni horni hranice normy a hranice
pro diabetes byly stanoveny arbitraré odvozenim od rizika zejména mikrovaskularnich komplikaci. Glykovany hemoglobin koreluje

s kardiovaskularnim rizikem a mortalitou u pacientl bez diabetu (1), zvySené riziko kardiovaskularnich komplikaci je popsano u 0s0b s pouze mirné
patologicky zvysenou glykémii (tzv prediabetes, zahrnujici hrani¢ni glykémii nala¢no a porusenou glukézovou toleranci). Vyznamné zvysené
kardiovaskularni riziko (KVR) u pacientii s diabetem je znamo dlouhou dobu, opakované potvrzovano i novymi studiemi, je vy$si u zen ve srovnani
S muzi.

Prvni ditkazy snizeni KVR terapii hyperglykémie u pacientl s diabetem se tykaly pacientii s diabetem 1. typu. V prodlouZeném sledovani studie
DCCT/EDIC bylo prokazano, ze lepsi kompenzace dosazené intenzivni terapii snizila i incidenci kardiovaskulamich komplikaci. Tentyz scénaf se
opakoval ve studii UKPDS, kdy jednoznaény pritkaz dlouhodobého ptinosu zlepsené kompenzace pro snizeni KVR, tentokrate u pacientt s diabetem
2. typu, byl podan opét az v prodlouzeném sledovani.

Cilem intenzivni terapie ve studii ACCORD bylo dosazeni normalnich hodnot glykovaného hemoglobinu (pod 6% DCCT), tedy lepsi kompenzace,
nez bylo dosaZeno u intenzivné 1é¢enych ve studii UKPDS. Bylo pfedpokladano, ze dosazeni tohoto cile bude nasledovano vyznamnym sniZzenim
KVR (rozdil mezi konzervativng a intenzivné 1é¢enymi v UKPDS byl pouze 0,9%). Protoze vsak byl zaznamenan vyssi pocet imrti u intenzivné
1é¢enych, byla tato ¢ast studie ACCORD zastavena. Pozdé&j§imi analyzami se prokazalo, Ze zvySeni mortality bylo v souvislosti se zvySenym rizikem
hypoglykémie. Toto zjisténi bylo klicové pro smér dalsiho vyzkumu a stanoveni cild terapie diabetu 2. typu.

Nasledné zvefejnéné vysledky velkych studii ADVANCE, VADT a jiz zminéna extenze UKPDS jasné& prokéazaly, Ze snaha o té€snou kompenzaci
nemusi byt provazena zvySenim mortality, nicméné vliv na snizeni KVR byl jednoznaéné prokazan pouze ve studii UKPDS. Proto byly vypracovany
metaanalyzy, z nichz vyplynulo, Ze intenzivni lé¢ba diabetu 2. typu snizuje riziko nefatalniho infarktu myokardu, nicméné vliv na snizeni mortality
nebyl opét vyznamny. Soucasné bylo opakované potvrzeno, Ze snaha dosdhnout t€sné kompenzace intenzivni terapii vyznamné zvysuje riziko
hypoglykémie. Rozporuplné nélezy v jednotlivych klinickych studiich mohou byt vysvétleny rozdily v fadé ukazateld, jako je naptiklad délka trvani
diabetu. Na zaklad¢ dostupnych udajii byla postulovana teorie ,,paméti* na hyperglykémii. To znamena, ze vliv hyperglykémie pfipadné tésné
kompenzace se ve smyslu ovlivnéni KVR dostavuje se zpozdénim fady let. Navic, pfi snaze o dosazeni normoglykémie ¢im dal tim vice vyvstava
problém hypoglykémie jako limity pro dosazeni maximalniho efektu terapie ve smyslu snizeni KVR a zejména pro snizeni mortality.

Dikazy dostupné v soucasnosti podporuji souvislost mezi hyperglykémii a makrovaskularnimi komplikacemi, je vice diikazi podporujicich tezi, ze
intenzivni terapie diabetu snizuje KVR, nicméné soucasné zvySuje riziko hypoglykémie. Hypoglykémie zvysuje pravdépodobnost nahlého umrti,
proto piinos zlepSené kompenzace ve smyslu pozitivniho ovlivnéni mortality je vyvazovan zvySenym rizikem Gmrti v dtsledku vyssi incidence
tézkych hypoglykemickych ptihod. Neni tedy otazkou, jestli ma normalizace glykémie vyznam pro snizeni KVR a mortality, ale jak normoglykémie
dosahnout bezpe¢né. Jakou 1é¢bu zvolit pro pacienty s diabetem 2. typu, aby se svym dlouhodobym uéinkem z hlediska bezpe¢nosti alespor
vyrovnala metforminu.

KVR u pacient s diabetem je podminéno hyperglykémii, specialni pozornost je pak vénovana postprandialni glykémii, dale hyper/dyslipidémit,
hypertenzi.

3.1 Postprandidlni hyperglykémie

Jako postprandialni glykémii oznacujeme (na zaklad¢é konsenzu) glykémii zmétenou v dobé 60 — 120 minut po jidle. U zdravého jedince dosahuje
glykémie po jidle maximalni hodnoty v dobé& okolo jedné hodiny po jidle, u pacienta s diabetem 2. typu je to naopak v dob¢ blizici se 120. minuté po
jidle. V poslednich letech se pravé postprandialni glykémie dostala do stiedu pozornosti badateld. Krom jiného se ukazalo, ze dynamika zvySovani
glykémie nala¢no a postprandialné u osob piechazejicich z normalni glukézové tolerance k diabetu 2. typu je odlisna. Do jisté miry je to akcentovany
obraz fyziologickych zmén obou hodnot v souvislosti s vékem. Pro vyssi vék je typicky relativné vy$si hodnota postprandialni glykémie nez
glykémie lacné.

U pacienti s postupné se rozvijejici poruchou gluk6zové tolerance se glykémie po zatézi sacharidy (postprandialni glykémie) v pribéhu ¢asu zvysuje
absolutné vice, nez glykémie la¢na. Diivodem je zejména inzulinorezistence jaternich bunék a ztrata prvni faze sekrece inzulinu. Jsou-li jaterni bunky
inzulinorezistentni, pak postprandialné nedochazi ke snizeni uvoliovani glukézy (zejména chybi inhibice glukoneogeneze), posprandialni glykémie
je proto vyznamné vysoka. Prvni - Casna faze sekrece inzulinu umoziuje dosahnout po jidle rychle rovnovazné koncentrace mezi plazmou a
intersticiem, tim umoziuje rychly nastup ucinku inzulinu na periferii. Toto v§e vedle vlastniho efektu v jaternich bunkach a tukové tkéani (v
adipocytech inzulin zejména tlumi lipolyzu a snizuje tak uvoliiovani glycerolu a zejména volnych mastnych kyselin do periferni krve). Obecné je
postprandidlni glykémie u diabetikli 2. typu determinovana kvantitou inzulinové rezistence, kvalitou a kvantitou sekrecni odpovédi inzulinu na
prandialni podnét, kvantitou endogenni produkce glukozy, neadekvatni supresi sekrece glukagonu, persistenci zvySené koncentrace volnych
mastnych kyselin v plazmé a jejich nabidkou hepatocytiim, prandialni nalozi sacharidi a jejich kvalitou (slozenim), glykemickym indexem potravy,
akceleraci/deceleraci evakuace zaludku, u 1éCeného pacienta také terapii.
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Zvyseni postprandialni glykémie o pouhy 1 mmol/l relativni riziko umrti zdvojnasobuje, osoby s laénou glykémii v rozmezi normalnich hodnot a

postprandialni glykémii vysokou, maji stejné relativni riziko smrti jako osoby s hodnotami la¢né glykémie nad 7 mmol/l a vysokou postprandidlni
glykémii. Vyznam ovlivnéni postprandialni glykémie lze odvodit z vysledkt studii STOP NIDDM a nékolika praci posuzujicich efekt repaglinidu
v porovnani s glibenklamidem.

Pri¢ina vysoké rizikovosti postprandialni glykémie neni doposud jednoznaéné stanovena, dle mého soudu ani nikdy s jistotou nebude, a to pravé

z divodu heterogenity profilu populace pacientt s diabetem 2. typu. Jako zakladni se nabizeji dva zakladni modely. Prvni, podle né&jz rizikovost resp.
toxicita glykémie neroste s koncentraci linearné ale excponencialné. To znamena, Ze zptisobuje — li zvySeni glykémie z hodnoty 7,0 mmol/I na 8,0
mmol/l nartst rizika o x%, pak zvyseni glykémie z hodnoty 10,0 mmol/l na 11,0 mmol/l zvysi riziko o nasobek x%. Druhé vysvétleni piinasi
predstava glykémie jako znameni selhavajicich regulaénich funkci organizmu kompenzujicich inzulinorezistenci. Podle této predstavy neni tedy
primarnim a jedinym nositelem rizika pouze postprandialni glykémie ale tato je zejména piiznakem rizikového metabolizmu. Této teorii odpovidaji
prukazy rizikovosti postprandialni hyperlipidémie apod.

Postprandialni glykémie by méla byt méfena vzdy, kdyz je nalezen rozpor mezi hodnotami glykémie nala¢no a hodnotami glykohemoglobinu, vzdy
kdyz dojde ke zhorseni kompenzace (zvySeni hodnoty glykohemoglobinu), vzdy kdyz se objevuji, pfipadné rychle progreduji, mikrovaskularni
komplikace. Stanovujeme po béZzném nebo definovaném jidle v rozmezi 60 — 120 minut.

Ackoliv se jiz podafilo zlepsit moznosti terapeutického zasahu ohledné bazalni (glykémie nala¢no) hyperglykémie (napf. inzulinové pumpy, lepsi
farmakodynamika dlouhodobé pisobicich analog humanniho inzulinu), stale trva potieba zdokonalit terapeutické moznosti 1é¢by nadmérnych
hyperglykemickych vychylek, které nastupuji po jidle. Divodem pro to jsou fakta o vyznamu postprandialni glykémie jako vyznamného a
nezavislého kardiovaskularniho rizika. Velmi vyznamnym pokrokem v terapii v e smyslu schopnosti ovlivnit postprandialni hyperglykémii je 1é¢ba
odvozené od uéinku GLP 1.

GLP-1 zpomaluje vyprazdiiovani zaludku, zvysuje citlivost B-bunék k sekre¢nim podnétim, upravuje kvalitu sekrece inzulinu (obnovuje prvni fazi
inzulinové sekrece), snizuje sekreci glukagonu, a proto snizuje vydej glukozy hepatocyty. Byl prokazan ptiznivy efekt na proliferaci p-bunék,
soucasné bylo prokézano omezeni jejich apoptozy. GLP-1 také snizuje chut’ k jidlu. Pfi kontinualni infuzi GLP-1 se zlepSuje kompenzace diabetu, je
vyznamng ovlivnéna postprandialni glykemie i glykemie nalaéno. Uginek na sekreci inzulinu je tzv. glukdzo-dependentni. To znamena, Ze se
neprojevuje pii normalni nebo snizené glykemii, taktéz ustava pti poklesu glykemie na normalni hodnotu. Tato vlastnost vysvétluje minimalni riziko
hypoglykemie pfi 1écbé gliptiny (inhibitory DPP4) a agonisty receptoru pro GLP 1 (GLP1R)

Gliptiny obecné inhibuji aktivitu dipeptidylpeptidazy-4 (DPP-4), enzymu, ktery rozklada hormon GLP-1. Z tohoto divodu se také tato skupina
antidiabetik nazyva inhibitory DPP-4. Pfi 1écbé gliptiny se zvySuje hladina endogenné produkovaného GLP-1 na 2-3nasobek. Vysledkem je
znovunastoleni fyziologickych pomért v regulaci metabolismu u pacienti s diabetem 2. typu, u nichz byl prokazan defekt inkretinové osy. Agonisté
GLPI1R jsou peptidy, ktera aktivuji piimo receptor, jejich u¢inek je obecné intenzivngjsi, aplikace je nutna subkutanni.

3.2 Diabeticka dyslipidédmie

Cholesterol je povaZzovan za jeden z hlavnich rizikovych faktori rozvoje ICHS v obecné populaci, nicméné priimérné hladiny cholesterolu v séru jsou
u diabetikii blizké nediabetické populaci. Klinicky vyznam intervence statiny u pacientl s diabetes mellitus byl prokazan dvéma velkymi studiemi —
HPS a CARDS - na zékladé jejichz vysledkii miiZzeme zafadit 1é¢bu statiny mezi zakladni intervence u pacientl s diabetes mellitus 2. typu.

V disledku inzulinové rezistence s u pacienti s diabetem 2. typu vyviji typicky obraz kvalitativnich a kvanitativnich zmén v lipidovém spektru, ktery
je obvykle oznacovan jako diabeticka dyslipidémie. Tato je charakterizovana snizenim HDL cholesterolu, zvySenim triacylglycerolt, tzv. denznimi,
oxidovanymi LDL ¢asticemi. Snizeni HDL cholesterolu o 0,0256 mmol/l zvysuje riziko ICHS o 2%, hypertriacylglycerolémie koreluje s inzulinovou
rezistenci, sama o sob¢ je vSak rizikem pro ischemickou chorobu srde¢ni pouze v ptitomnosti snizeného HDL cholesterolu (tedy jako pfiznak prave
inzulinové rezistence). I kdyZ je v souasnosti prokaizano, ze vétSina statinti kladn& ovliviiuje jak triaclglyceroly, tak HDL cholesterol, historicky
byly uzivany k 1é¢bé¢ diabetické dyslipidédmie zejména fibraty.

Fibraty snizuji triacylglyceroly o 20 — 50% a zvy3uji koncentraci HDL cholesterolu 0 10 —35% . Uginek na hladinu LDL cholesterolu je nekonstantni,
maximalni sniZeni po 16¢b& mikronizovanym fenofibratem (340 mg denné) proti placebu bylo az o - 38,8% LDL cholesterolu.

Studie, které prokazuji klinicky efekt ve smyslu ovlivnéni rizika kardiovaskularnich komplikaci pti 1é¢b¢ fibraty, jsou provedeny, nicméné z hlediska
sily vypovédi se nerovnaji vysledktim klinickych studii se statiny, nejedna se vétSinou o mortalitni studie. VA-HIT je povazovana za nejdalezitéjsi ze
studii, které prokazuji pozitivni efekt fibratd. Ve studii bylo 1é¢eno 2531 osob s ICHS a nizkym HDL — cholesterolem (z nichz mélo 25% diabetes)
1200 mg gemfibrozilu. Studie prokazala, ze zvySeni HDL cholesterolu snizi riziko kardiovaskularnich pfihod o 11%. Studie DAIS prokazala
zpomaleni angiograficky potvrzené aterosklerdzy koronarnich tepen po 1é¢bé fenofibratem (200 mg denné) u diabetikt 2. typu.
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Ve studii FIELD v disledku chyby v designu uzivalo v placebové vétvi dvojnasobek pacientli proti vétvi s aktivni medikaci statin, endpoint nebyl
prukazny. Pti adjustaci na rozdil v 1é¢bé statiny se vSak ukazalo, Ze fibraty maji ochrany vliv. Tuto tezi podpofily vysledky studie ACCORD LIPID,
ve které bylo prokazano, ze fibraty maji aditivni uc¢inek na snizeni KVR v kombinaci se statiny u osob pravé s piitomnou diabetickou dyslipidémii.

3. 3 Priibéh sekrece inzulinu — fyziologické zaklady terapie diabetu inzulinem

Po sekre¢nim podnétu (glukoza, nékteré aminokyseliny, nékteré hormony) se zvysuje uvoliovani inzulinu z [ bunék s typickou dynamikou. Prvni
faze sekrece odpovida zjednodusené uvolnéni inzulinu z predptipravené zasoby, druha faze sekre¢ni odpovédi odpovida zejména zvysSeni syntézy
inzulinu. Prvni faze sekrece je vyznamny signal, ktery pfevadi metabolizmus hepatocytu a perifernich tkani ze stavu ptizpisobeného la¢néni do stavu
postprandialniho, kdy organizmus muize zabezpecit své potieby energie z zivin vstfebavanych ze zazivaciho traktu. Jeji chybéni je typickym prvnim
piiznakem rozvijejiciho se diabetu 2. typu.

Pti standardnim piijmu tii velkych jidel denné je sekrece inzulinu zvySena vzdy po jidle. Nalacno je snizena na tiroven, kterd zabezpecuje spravny
prubéh intermedialniho metabolizmu. Glukoza je za b&zné situace preferencné utilizovana jako zdroj energie pouze v mozku, erytrocytech a
nékterych dalsich tkanich, energie nutna k pfezivani ostatnich tkani je ziskavana oxidaci mastnych kyselin. Ty jsou uvoliiovany z tukové tkané

Vv disledku odbrzdéné lipolyzy (lipolyza je indukovana zejména snizenim inzulinémie s naslednou zvySenou aktivitou hormonsenzitivni lipazy).

3.4 ReZimy aplikace inzulinu

Velmi zjednodusené Ize délit preparaty inzulinu na kratkodobé u¢inné (zejména tzv. krystalicky/regular/ inzulin a kratkodob¢ u¢inna analoga
inzulinu) a dlouhodobé G¢inné (NPH inzulin, dlouhodobé G¢inna analoga inzulinu /bazalni analoga/). Jejich kombinaci vznikaji tzv. premixované
inzuliny, jejichz farmakokinetika (a také farmakodynamika) se 1i$i podle typu inzulinu a vzijemného poméru jednotlivych slozek.

3. 5 Premixované inzuliny

Obvyklym rezimem aplikace inzulinu u vSech pacientt s diabetem byla smés depotniho a kratkodobé u¢inného inzulinu, kterou si pacient piipravil
sam postupnym natazenim do inzulinové stiikacky v poméru predepsaném Iékafem. Rozdily v aplikované davce byly vysoké (davkovani po 0,1 ml,
coz byly 4 jednotky), coz rezultovalo ve vyssi riziko hypoglykémie. Zavedeni tovarné vyrabénych premixovanych inzulinovych smési v definovaném
poméru bylo ve své dobé velkym pokrokem. V soucasnosti se proto pouzavaji pouze fixni kombinace tovarné vyrabéné - premixované inzuliny.

3.6 Inzulinova analoga a humanni inzulin

Hlavnim diivodem vyvoje inzulinovych analog byl pozadavek na zlep$eni farmakokinetiky. Cilem bylo dosazeni rychlej$iho nastupu G¢inku u
kratkodob¢ ti¢innych analog, u dlouhodobé u¢innych analog pak prodlouzeni u€inku na celych 24 hodin spole¢né s bezvrcholovym pribéhem a
snizenou intraindividualni variabilitou. Po zavedeni analog inzulinu do praxe byly zahy ptipraveny premixovana analoga, jejimz prvnim zastupcem
byl preparat Novomix (kombinace kratkodobé u€¢inného analoga aspart a jeho depotni verze v poméru 70/30) firmy NovoNordisk. Zahy poté byly
uvedeny na trh dalsi varianty premixovanych analog lispro firmy Eli Lilly, v jiné kombinaci (Humalox Mix 25 a Humalog Mix 50, kratkodobé
G¢inny analog lispro &ini 25% a 50% preparatu). Viechny tii premixované inzuliny jsou k dispozici v Ceské republice, nabizeji tak ucelenou $kalu
premixovanych analog v rizném poméru kratkodobé a dlouhodobé u¢inné slozky, coz umoziuje vybrat preparat individualné pro daného pacienta
,,hna miru“ jeho metabolického profilu. Nic nebrani i kombinaci dvou rtiznych poméri v jeden den, pokud to rezim pacienta vyzaduje.

Tabulka 1 5
Piehled premixovanych inzulinovych analog dostupnych v Ceské republice

protamin-aspart

Preparat slozeni Obsah kratkodobé Obsah dlouhodobé vyrobce
ucinné slozky v % ucinné slozky v %
Novomix Inzulin aspart a 30 70 NovoNordisk

protamin-lispro

Humalog Mix 25 Inzulin lispro a 25 75 Eli Lilly
protamin-lispro
Humalog Mix 50 Inzulin lispro a 50 50 Eli Lilly
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3.7 Lécba inzulinem u diabetu 1. typu

Pacient s diabetem 1. typu nemuize pieZivat bez aplikace exogenniho inzulinu. Pivodné, po objevu depotnich inzulind, byli pacienti 1é¢eni témito
preparaty aplikovanymi jednou ¢i dvakrate denné. Zasadni nevyhodou byla nutnost frekventniho pifijmu stravy, coz v praxi znamenalo, Ze pacient
podiizoval sviij Zivot terapii. Riziko hypoglykémie bylo vysoké, proto i kompenzace diabetu nemohla byt uspokojiva. Dusledkem bylo vysoké riziko
rozvoje pozdnich organovych komplikaci. Ke zlepSeni situace napomohla aplikace pacientem vytvorené smési kratkodobého a depotniho inzulinu,
nicméné tento zpiisob byl zatizen velkou nepfesnosti, a tim i vy$sim rizikem hypoglykémie. Premixované inzuliny pouze mirn¢ zlepsily situaci. Zlom
pfinesla koncepce intenzifikované (intenzivni) terapie inzulinem, jejiz nedilnou soudasti je rezim aplikace inzulinu bazalniho v kombinaci

s kratkodobé uc¢innym inzulinem pfed jidlem (tzv. rezim bazal/bolus), selfmonitoring a edukace pacienta. Rezim aplikace inzulinu 1épe napodobil
fyziologickou sekreci inzulinu, edukovany pacient mohl diky selfmonitoringu upravovat davku prandialniho kratkodobé ti¢inného inzulinu.
Vysledkem bylo zlepseni kompenzace, které prokazatelné snizilo riziko komplikaci. Pfinos tohoto zpiisobu terapie prokazala jednoznaéné studie
DCCT a nasledné jeji dlouzené sledovani (EDIC). Intenzivni terapie inzulinem snizila nejen riziko mikrovaskularnich komplikaci, ale jednozna¢né
také riziko manifestace ischemické choroby srde¢ni, jakozto i snizeni mortality.

Od publikace studie DCCT je tak bazal/bolus zakladnim rezimem pro 1é¢bu pacientil s diabetem 1. typu. Premixované inzuliny se mohou uplatnit
pouze vyjimecné, a to u osob se snizenou adherenci k terapii, u nichz neni cilem terapie tésna kompenzace diabetu, ale pouze udrzeni
asymptomatického stavu (bez ptiznaki dekompenzace diabetu). Lze si také ptedstavit situaci, kdy pacient dodrZuje striktni rezim Zivotospravy
(definovany piijem sacharidi vzdy ve stejnou dobu, minimalni fyzicka aktivita), aplikuje pak dvakrat denné premixovany analog S vy$$im
zastoupenim kratkodob¢ u¢inné slozky a ptijem sacharidii v polednim jidle kryje jednou davkou kratkodob¢ u¢inného analoga.

3.8 Patofyziologie diabetes mellitus 2. typu

Diabetes mellitus 2. typu je geneticky podminéné onemocnéni, na jehoz manifestaci se vyznamné podili zivotosprava. U pacienttl se rozviji nékolik
vzajemné souvisejicich poruch, jejichz vysledkem je postupné narustajici hyperglykémie.

Inzulinova rezistence je lokalizovana zejména ve tkani tukové a v pfi¢né pruhovaném svalstvu, klinicky vyznam ma také rezistence k u¢inku inzulinu
lokalizovana v jaternich buiikach. Inzulinova sekrece je fyziologicky dvoufazova, pfiemz jiz na zacatku vyvoje diabetu 2. typu se ztraci prvni faze
sekrece inzulinu. V tvodu nemoci je celkova sekrece zvysena kompenzaéné k inzulinové rezistenci, ¢asem klesa (podrobné viz piedchozi text).

Pomér vyjadieni jednotlivych poruch se méni intraindividualné v pribéhu Casu, interindividualné se pak lisi vyznamnost jednotlivych zmén. U
nemocnych se zachovalou postprandialni sekreci inzulinu a vyrazné vyjadfenou inzulinovou rezistenci je typickym nalezem vysoka glykémie
nala¢no, s minimalnimi vzestupy postprandialné, naopak u osob s relativné zachovalou citlivosti k inzulinu a selhavanim jeho sekrece jsou
charakteristické zejména vysoké exkurze postprandialni glykémie.

Tyto skutecnosti jsou hlavnim diivodem pro nutnost individualniho pfistupu ve volbé farmakologické terapie diabetes mellitus 2. typu.

3.9 Indikace 1é¢by inzulinem u diabetu 2. typu

Po dlouhou dobu byla vedena diskuze o vhodnosti ¢i nevhodnosti terapie inzulinem u pacientti s diabetem 2. typu. Se znalosti vysledki studie
ORIGIN, ve které inzulin glargin aplikovany u pacientt s prediabetem ¢i v ¢asnych stadiich diabetu 2. typu nezvysil riziko kardiovaskularnich
komplikaci, miZzeme v soucasnosti pozici inzulinu v 1é¢b¢ diabetu 2. typu definovat nasledovné: v prvnich fazich nemoci je jednou z moznosti
terapie, pokud mozno vzdy v kombinaci s metforminem, pfipadné s jinymi antidiabetiky. V pozdnich fazich nemoci, kdy je sekrece endogenniho
inzulinu sniZena (vycerpani _| bungk), je terapie inzulinem nezbytna k dosazeni pozadované kompenzace.

Ptehled rezimu aplikace inzulinu pro 1é¢bu diabetu 2. typu je uveden v tabulce 2. Mimo tyto zakladni reZimy Ize v souladu se sou¢asnym nazorem na
individualni pfistup v terapii diabetu 2. typu volit i dal$i kombinace, a to podle zivotniho rezimu pacienta (kombinace premixovaného inzulinu a
prandialniho analoga, kombinace bazalniho inzulinu a jedné davky premixovaného inzulinu apod.).
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Tabulka 2

Rezim aplikace inzulinu

princip

poznamka

Bazalni inzulin

Jedna davka dlouhodobé ucinného
(bazalniho) inzulinu na noc

PIné vyhody rezimu bazalniho
inzulinu se projevi s vyuzitim
dlouhodobé ucinnych analog
(mensi riziko hypoglykémie).
Zasadni vyhoda tkvi

V jednoduchosti a moznosti
bezpecné titrace davky pacientem
podle glykémie nala¢no

Rezim Bazal Plus

Jedna davka dlouhodobé uc¢inného
(bazalniho) inzulinu na noc a jedna davka
prandialniho inzulinu k hlavnimu jidlu dne

Hlavni jidlo = jidlo s nejvétsim
obsahem sacharidi

Premixovany inzulin

Dvakrat denné aplikovany premixovany
inzulin

Ruzné poméry kratkodobé a
dlouhodobé uéinného inzulinu
dovoluji vybrat individualné
nejvhodnéjsi premixovany inzulin

Prandialni inzulin (komplementarni)

Malé davky kratkodobé u€inného inzulinu
pred jidlem

Obvykle pro spolupracujici
pacienty, smysl maji pouze analoga

Rezim bazal/bolus

Prandialni davky inzulinu pfed hlavnimi
jidly (obvykle tiikrate denn¢) a bazalni

Na rozdil od intenzifikovaného
rezimu pro pacienty s diabetem 1.

inzulin typu si pacient neupravuje davky
inzulinu podle selfmonitoringu

Podobné byla diskutovana vyhodnost a bezpeénost jednotlivych terapeutickych inzulinovych rezimi u pacientt s diabetem 2. typu. K dispozici je
pouze jedina dostate¢né velka, randomizovana prospektivni studie, ktera porovnavala u¢innost a bezpe¢nost tii zakladnich reziml — jedné davky
bazalniho inzulinu, dvou davek premixovaného inzulinu a tfi davek prandialniho inzulinu (inzulin detemir, aspart a BiAsp 30). Byla uvefejnéna
analyza po jednom roce 1é¢by a po tiech letech (Studie 4T). Hodnoceni vysledkd po jednom roce 1é¢by je obtizné, podobné kompenzace bylo
dosazeno rezimem premixovaného inzulinu (7,3% /DCCT/, median) a prandialniho inzulinu (7,2% /DCCT/, median), mirné horsiho vysledku bylo
dosazeno 1écbou bazalnim inzulinem (7,6% /DCCT/, median). Obtizné Ize tento vysledek hodnotit proto, Ze lepsi kompenzace bylo dosazeno také
vyznamné vys$§i davkou prandialniho inzulinu, pfitom pfiristek hmotnosti byl 4,7, 5,7 a 1,9 kg (median) a incidence hypoglykémie byla 5,7, 12,0 a
2,3 ptihod/pacienta/rok (vzdy premixovany, prandialni a bazalni inzulin; median). Vysledky byly vice jednoznacné az po tiech letech — dosazena
kompenzace byla shodna (median glykovaného hemoglobinu 7,1%, 6,8% a 6,9% /DCCT/), pacienti léceni bazalnim inzulinem vSak méli nizsi
incidenci hypoglykémie (3,0, 5,7 a 1,7 ptihod/pacienta/rok, median) a nejniz$i ptirastek hmotnosti.

Pro posouzeni vyhodnosti ptipadné rizik jednotlivych rezimu aplikace je tfeba krom vysledki klinickych studii zvazit pozadovanou troven
kompenzace pacienta. Prakticky vSechny klinické studie jsou provadény s cilem dosazeni co nejniz§iho glykovaného hemoglobinu, pfipadné
glykémie nejblizsi normalnim hodnotam. V oblasti kompenzace, kdy se hodnoty glykémie blizi normalni hodnoté zdravého ¢loveka, se jevi

normoglykémie, pfitom ma pacient vyrazny vzestup glykémie postprandialné, premixované inzuliny pak mohou byt idealni volbou.

3. 10 Utinnost a bezpe&nost terapie premixovanymi inzuliny

K dispozici je cela rada klinickych studii, které porovnavaji i¢innost a bezpecnost 1é¢by premixovanymi inzuliny (v souc¢asnosti v podstaté pouze
premixovana analoga) s ostatnimi rezimy 1éc¢by inzulinem u pacientii s diabetem 2. typu, které byly zahrnuty do nékolika metaanalyz a prehlednych
praci. Design obvykle odpovida cili — prokazat lepsi u€innost vlastniho preparatu. Vstupnim kritériem pro zafazeni do studie je obvykle diabetes 2.
typu nedostatecné kompenzovany peroralnimi antidiabetiky, coz je s ohledem na riizné ovlivnéni glykémie nalacno a postprandialni exkurze relativné
nedostate¢né vymezeni. Pokud porovname rezim bazalniho inzulinu v kombinaci s metforminem (a pioglitazonem) s reZimem premixovaného
analoga v kombinaci s metforminem (a pioglitazonem), lze ptedpokladat, ze bude dosazeno lepsi kompenzace premixovanym analogem (za cenu
vyssiho rizika hypoglykémie (obvykle béhem dne) a vyssiho priristku hmotnosti). Premixovany inzulin totiz snizi exkurze postprandialni glykémie,
coz se projevi lepsi kompenzaci, dani za tento efekt je vétsi ptirtistek hmotnosti a vy$e zminéné hypoglykémie. Kombinace metformin a pioglitazunu
dobfe snizi glykémii nala¢no, a v kombinaci s premixovanym inzulinem na hodnotu typicky bezpe¢né dosazitelnou terapii inzulinem bazalnim.
Naopak, pokud porovname rezim bazalniho analoga s dvojkombinaci metformin plus sekretagog s premixovanym inzulinem samotnym, bude
vysledna kompenzace v nejhorsim ptipadé stejna. Jestlize porovname vliv premixovaného analoga s vy$s$im podilem kratkodobé uéinné slozky
aplikovaného 3x denné v kombinaci s metforminem s bazalnim analogem s metforminem ale bez sekretagoga, je premixovany analog u¢innéjsi.
Lécba bazalnim analogem vede k vyznamné niz§i koneéné primérné glykémii nala¢no 6,5 mmol/l (odpovida studii Treat To Target), nicméné
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chybg&jici sniZeni postprandialni exkurze glykémie zatiZilo tuto terapii hendikepem 0,5% glykovaného hemoglobinu. Ve studii Treat To Target bylo
titraci bazalniho inzulinu dosazeno primérného glykovaného hemoglobinu t&sné pod 7% (DCCT) pii prumérmé glykémii nalaéno 6,5 — 6,7 mmol/I.

Pro vybér vhodného rezimu nutné uvédomit si vyhody a nevyhody jednotlivych aplikaénich schémat, které vyplyvaji zejména z farmakokinetiky a
pak vybrat individualni rezim pro daného pacienta. Prvni kritické objasnéni vztahu kombinace terapie a dosazeni cilovych hodnot se objevilo

v publikaci profesorky Yki Jarvinen (2013). V této publikaci je taktéz zdiraznéno, ze vysledné davky inzulinti ve studiich jsou rozdilné pii pouZiti
bazalnich analog a premixovanych inzulint, coz by mélo byt pfi hodnoceni efektivity jednotlivych rezimt spravné zohlednéno. Taktéz prace
upozorije, ze v fadé studii nebylo vyuzito plného potencialu titrace bazalniho inzulinu.

Se znalosti farmakokinetiky a s pfijetim skute¢nosti, ze kazdy pacient s diabetem 2. typu ma individualni prabéh glykémii podle stadia vyvoje
diabetu, relativniho poméru poruchy inzulinové sekrece a inzulinové rezistence a vlastni zivotospravy lze uzavfit, Ze pro vétsinu nemocnych je
vhodnym inicidlnim inzulinovym rezimem bazalni analog. Premixované inzuliny maji své vyhody zejména u pacienti se stabilnim dennim rezimem,
S vy$8im vzestupem postprandialni glykémie, alternativné jako velmi uéinny a pfitom relativné bezpe¢ny rezim v situaci, kdy neni striktni pozadavek
na t&€snou kompenzaci v pokroéilejsi fazi vyvoje diabetu 2. typu s chybé&jici postprandialni sekreci inzulinu.

3. 11 Premixované inzuliny a riziko pozdnich komplikaci diabetu

Terapie premixovanym inzulinem snizuji koncentraci prekurzorti pozdnich produktil glykace a premixovana analoga pozitivné ovliviiuji tuhost
arterialni stény v porovnani s bazalnim inzulinem. Nicmén¢ problematika rozdilného vlivu terapie premixovanym a bazalnim inzulinem nebyla
podrobngéji studovana z hlediska klinického. Vyjdeme-li z obecné pfijimané premisy, Ze postprandialni glykémie je nezavisly rizikovy faktor
kardiovaskularnich komplikaci, méla by terapie premixovanymi inzuliny byt ve smyslu snizeni kardiovaskularniho rizika u¢innéjsi v porovnani

S terapii bazalnim inzulinem. Nicméné, takovy dikaz nebyl ptinesen, a 1ze opravnéné pochybovat, Ze se jej podati ziskat, protoze ptipadny piinos
ovlivnéni postprandialni glykémie bude vyvazen vys$§im rizikem hypoglykémie. Z analyzy vztahu variability glykémie a kardiovaskulamiho rizika u
pacienti s diabetem 2. typu po akutnim infarktu myokardu 1é¢enych prandialnim inzulinem a bazalnim inzulinem vyplyva, Ze ani ptipadné omezeni
exkurzi glykémie pfi pouziti premixovaného inzulinu nebude zasadnim pfinosem.

3. 12 Bazalni inzulin v terapii diabetu 2. typu

U nemocnych s diabetem 2. typu, ktefi maji zvySenou, nebo vysokou glykémii nalacno je tato obvykle disledkem inzulinové rezistence vyjadiené

V jaternich burikach. Snizenim glykémie nala¢no se dosahne celkové zlepSeni kompenzace diabetu. Jednou z moznosti, jak normalizovat glykémii
nalacno, je aplikovat dlouhodobé¢ t¢inny inzulin na noc, tzv. bazalni inzulin (dfive ,,bed time insulin®). Pro tento zptisob 1é¢by jsou velmi vyhodna
analoga inzulinu z diivodu bezvrcholového pribéhu, nizké variability ti¢inku a dostatecné dlouhé doby ptisobeni. Jejich vlastnosti umoziuji postupné,
bezpeéné, s minimalnim rizikem hypoglykémie, u dobfe edukovaného pacienta tzv. titraci normalizovat glykémii nala¢no. Pod pojmem titrace
bazalniho inzulinu rozumime situaci, kdy pacient zvysuje, pfipadné upravuje davku inzulinu, a to v zavislosti na dennim méfeni glykémie. Schémat
na upravu davky inzulinu je vice, nejjednodussi a nejbezpecnéjsi je zvyseni davky inzulinu o 2 jednotky podle primeéru glykémii za tfi dny v piipadg,
ze neni dosazeno cilové hodnoty (obvykle 4 — 6 mmol|/1). Pokud se objevi hypoglykémie, tak je naopak davka inzulinu snizovana. Celkova davka
inzulinu neni rozhodujici, je podminéna dosazenim cile. Inzulin je prostfedkem a davka inzulinu je adaptaci k dosazeni cile.

Od 2 - 3 hodiny ranni se zvy$uje sekrece stressovych, kontraregulaénich hormont (organizmus se pfipravuje na zatéz nadchazejiciho dne). Pokud ma
inzulin (jako NPH) vrchol svého efektu za 2 — 4 po aplikaci, tak pti podani na noc okolo 22. hodiny vecerni, se vyrazné zvySuje riziko hypoglykémie
prave v ¢asnych rannich hodinach.

Zékladni studii, od které se odviji sou¢asny nazor na potencial dlouhodobé u¢innych analog inzulinu pro 1é¢bu tzv. bazalnim inzulinem, je studie
Treat To Target (Riddle). Ve velmi jednoduchém designu byl ve dvou vétvich u pacientl s nedostatecné kompenzovanym diabetem 2. typu pouzit
inzulin glargin (dlouhodobé ucinny inzulinovy analog, efektivni 24 hodin, mala variabilita i¢inku a bezvrcholovy priibéh) a klasicky humanni inzulin
NPH. Vysledné zlepseni kompenzaci bylo stejné, ale, u nemocnych 1é¢enych NPH inzulinem byla vyznamné (statisticky i klinicky) vyssi incidence
hypoglykémie praveé v no¢nich hodinach. Od této studie byla provedena fada dalsich s velmi podobnym vysledkem. Podobné vysledky byly nasledné
ziskany s inzulinem detemir a nové s inzulinem degludek.

Dlouhodobé ucinna inzulinova analoga tedy prokazatelné snizuji riziko hypoglykémie. Tim vytvafeji bezpecny prostor pro dosazeni tésnéjsi
kompenzace diabetu. Umoziuji také aktivni zapojeni pacientl do vlastni terapie.

3. 13 Diabetes a ischemicka choroba srde¢ni: potenciilni vvznam postprandialni lipidémie

Ackoliv byl diabetes jako rizikovy faktor ischemické choroby srdecni rozpoznan zahy, relativné dlouhou dobu trvalo, nez se medicina zacala zaobirat
specialnimi otazkami vztahu diabetes mellitus a ischemické choroby srdecni, a jesté déle trvalo, nez byly provedeny sekundarné i primarné
preventivni studie fesici tuto problematiku zejména u osob s diabetes mellitus. Vysledky studii vSak v soucasnosti jsou dobrym voditkem pro
stanoveni optimalni 1écby pacienta s diabetes mellitus (zejména 2. typu) ve vztahu k prevenci kardiovaskularnich piihod. Na tomto misté je tfeba
zduraznit, Ze doposud nebyly provedeny studie, které by mohly byt explicitné pouzity jako zakladni vychodisko pro racionalni doporuceni strategie
1é¢by diabetu u pacientil s kardiovaskularnimi chorobami. Diivod spatiuji v tom, Ze az do soucasnosti bylo pravidlem, Ze prognéza nemocného byla
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natolik vyznamné definovana ptitomnosti a zadvaznosti kardialniho postizeni, ze nebylo nutno se zaobirat dal$imi pfidruzenymi chorobami, jejichz
1éCeni/neléCeni v praxi nemélo podstatny vliv na dobu pfeziti. Fenomén to patrné ekvivalentni nasledujicimu: jesté v druhé poloving 90. let se i

V ucebnicich uvadélo, ze pacienti se sekundarnim pankreatickym diabetem nejsou ohrozeni mikrovaskularnimi komplikacemi. Duivod nebyl ve
specifinosti tohoto diabetu, ale v tom, Ze doba piezivani nemocnych se z divodu zakladniho onemocnéni pocitala na mésice ¢i roky. S tim, jak se
pramérna doba nemocnych se zdvaznymi chorobami pankreatu prodlouzila, se objevily ve svétové literatufe zpravy o rostouci incidenci diabetické
retinopatie pravé u téchto nemocnych.

V fadg¢ intervenénich studii jsou do souboru pacientl s diabetem zahrnuti nemocni s typem 1. i 2. Riziko aterosklerozy a tedy ischemické choroby
srdeéni, pokud je posuzujeme srovnanim populaci nehomogenniho véku, je ov§em vyznamné vys$§i u nemocnych s diabetes mellitus 2. typu (obvykle
vyssi vek, vice rizikovych faktort, z nichz vétsina je podminéna ptitomnosti inzulinové rezistence).

Podle WHO je prevalence ischemické choroby srde¢ni u diabetikti mezi 26% az 35%, pfi¢emz je vyssiu Zen a stoupa s vékem. Rocni incidence
fatalni nebo nefatalni koronarni pfihody je u diabetiktl v epidemiologickych studiich 1 - 5%, coz je 2x vice nez u ostatni populace. Klasické studie
zejména z pelomu 80. a 90. let udavaji riziko Gmrti (mortalita obecna i mortalita kardiovaskularni) u diabetikd ve srovnani se stejné starymi osobami
bez diabetu vyznamné vyssi, a to 2,5x u muzi a dokonce az 4x u Zen. Incidence akutniho koronarniho syndromu je u diabetikli 4x vy$si a mortalita
piihody je 2x vyssi jak v akutni fazi, tak v poinfarktovém obdobi proti ostatni populaci.

3. 14 Postprandiilni lipémie/triacylglycerolémie

Pomérné malo pozornosti je vénovano vztahu postprandialni lipémie a riziku ICHS u diabetikti. Nékteré prace prokazuji vztah KVR

k postprandialnim lipidiim, ale s ohledem na potiebu standardizace je v mediciné upfednostiovano méfeni parametrt za definované, obvykle
ustaleného stavu. Toto je jeden z divodd, pro€ je stanovovani zakladnich parametrii metabolismu vztazeno k situaci ,,nalaéno”. OGTT je v§ak
typicky zatézovy test. Pro triacylglyceroly (TG) vak takovyto standardizovany, v§eobecné uzivany test, neni k dispozici. Je prokazano, ze TG
nalacno koreluji s inzulinovou rezistenci, jsou u pacienti s diabetem béhem dne vyssi v porovnani se zdravymi osobami. Inzulinova rezistence ma
vliv na efektivitu jednotlivych zpisobt 1écby. Soucasné je prokazano, ze rizné taktiky terapie maji odlisny vliv na postprandialni glykémii.
Inkretinova terapie ovlivituje postprandialni lipémii. Lze pfedpokladat, Ze postprandialni TG tedy ovlivni u¢inek jednotlivych zpiisobu terapie.
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4. 1 Nazev hodnoceni

Prospektivni observaé¢ni projekt pro vyznam diference glykémie a triglyceridémie nala¢no vs.
postprandialné (pri definované energetické zatézi) pro odhad uspéSnosti terapie analogy GLP1 bazalnim
respektive bolusovym inzulinem, kombinaci bazalniho a bolusového inzulinu nebo premixovanymi
inzuliny u pacienti s DM 2. Typu — PROFIL

4. 2 Garant projektu

e  prof. MUDr. Milan Kvapil, CSc., MBA

4. 3 Publikace, prezentace, POSTER

e Zadné publikace v dob& zavéretné zpravy (Eerven 2014).

4.4 Trvani projektu
(] Nabér pacienti: 6. 12. 2012 do 30. 6. 2012

o Ukoncéeni: 31. 3. 2014

4.5 Popis projektu

Projekt PROFIL ,PROjekt pro vyznam diFerence glykémle a trigLyceridémie nalacno vs. postprandialné pti definované energetické
zatéZi pro odhad uspésSnosti terapie analogy GLP-1, bazalnim respektive bolusovym inzulinem, kombinaci bazalntho a bolusového
inzulinu, nebo premixovanymi inzuliny u pacientd s DM 2. typu”.

Projekt byl koncipovan jako prospektivni a observa¢ni v ndvaznosti na ispésny projekt PROROK. S cilem zhodnoceni vyznamu
diference glykémie nala¢no a postprandialni glykémie a triacylglycerolémie pro odhad tspésnosti terapie diabetu 2. typu, mél
charakter neinterven¢niho, prospektivniho, multicentrického observa¢niho projektu s délkou trvani 6 mésicq, jehoz cilem byla
kvantifikace vyznamu rozdilu mezi glykémii resp. triacylglycerolémif nala¢no a postprandialné pro tspéSnost 1é¢by analogy GLP 1
(skupina EG) resp. 1é¢by inzulinem bazalnim (skupina EB), premixovanym (skupina EP) nebo kombinaci bazalniho a bolusového
inzulinu (skupina EIIT).

Do projektu byli zatazeni pacienti, jejichz glykovany hemoglobin byl vyssi nez 6 % (IFCC) a u nichZ se osetiujici 1ékat rozhodl pro
intenzifikaci jednim z vySe uvedenych zplisobt. Zaznamenana byla zakladni antropometricka a laboratorni data, glykémie nala¢no (FG) a
postprandialné (PPG), triacylglycerolémie nala¢no a postprandialné (po definované zatézi) glykovany hemoglobin (HbAlc) a zptisob 1é¢by.
Kontrolni data byla zaznamenana po 3 a 6 mésicich.
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4. 6 Cile

Hlavni cil:

. Kvantifikace vyznamu rozdilu mezi glykémii a triglyceridémii nalacno a po podani pfesn¢ definované energetické zatéze pro
uspésnost 1écby analogy GLP 1 resp. 1éby bazalnim inzulinem, kombinaci bazalniho a bolusového inzulinu nebo premixovanymi
inzuliny.

Sekundarni cile:

e Ovefeni vyuzitelnosti ambulantniho méfenti triglyceridd.

e Ovefeni korelace mezi glykémii a triglyceridémii zméfenou nalacno a postprandialné s vyslednym glykovanym hemoglobinem.

. Posileni robustnosti ziskanych klinickych dat.

4. 7 Metodologie

. Definovani ambulanci G¢astnicich se projektu a jejich osloveni.

e Vybaveni ambulanci pfistroji pro POCT a zauceni personalu (analyzatory HBAlc a multifunkéni glukometry).

Zakladni definice souboru a jednotlivych podsouboril pacientt (DM 2. typu, pacienti na PAD, kombinaci PAD, bazalnim
inzulinu, premixovanych inzulinech, pacienti se zmétenou glykémii a triglyceridémii nala¢no a po podani definované stravy).
Podrobna edukace lékait a SZP.

Edukace pacienttl.

Data ze vstupni navstévy, pak po tiech a Sesti mésicich.

Statisticka analyza ptedpovédni hodnoty rozdilu mezi glykémii a triglyceridémii nala¢no a postprandialné pro vyslednou zménu
glykovaného hemoglobinu.

4. 8 Casov4 osa projektu

ptipravna faze — 04/12 az 05/12

vlastni realizace projektu 06/12 — 12/13
ukonceni projektu 03/14

vyhodnoceni a zavéry 04/14 — 05/14
zavére¢na zprava 06 /14

publikace vysledkt 07 /14

4.9 Diagnéza a hlavni kritéria pro zarazeni

Zaiazovaci Kkritéria

e Dospéli pacient (starsi 18 let véku) se stanovenou diagnézou diabetes mellitus 2. typu
e  HbAlc vyssinez 6 %

Vyrazovaci kritéria:
e Nebyla stanovena

4. 10 Kritéria pro vvhodnoceni

Bezpecnost:

e Dle platné legislativy a s ohledem na charakter projektu, nebyly pro registrované 1é¢ivé ptipravky v pribéhu projektu
zaznamenany zadné nezadouci ucinky, véetné zavaznych nezadoucich ptihod.
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Data nasbirana v projektu PROROK byla nejprve podrobena validaci s ohledem na klicové udaje pro hodnoceni primarniho cile studie. Na
zakladé¢ validace dat byl nasledné definovan soubor pacient pro analyzu.

Popis souboru byl proveden s pomoci zakladnich popisnych statistik:
Cetnosti

praméru

smérodatné odchylky

medianu

minima

maxima.

Rozdily v demografickych charakteristikach a laboratornich parametrech mezi sledovanymi skupinami pacientd byly hodnoceny pomoci
neparametrickych testl:
e chi-kvadrat test pro kategorialni data
e Kruskaloviv -Wallistv test pro spojita data.
Zmeény sledovanych charakteristik v ¢ase pro definovany soubor pacient a dle typu nasazené 1é¢by byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova
parového testu.
Korelace mezi sledovanymi parametry byla hodnocena pomoci Spearmanova korelacniho koeficientu.
Jako hladina pro statistickou vyznamnost byla uvazovana hodnota 0,05.
Uspé&nost 1éby byla hodnocena dle snizeni glykovaného hemoglobinu (HbAlc) po 6 mésicich 1éSby.
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4. 12 Pracovisté

e Toto hodnoceni obsahuje data od pacientii s diabetem mellitem typu ze 154 zapojenych pracovist v Ceské republiky (Tabulka 1).

Tabulka 3 Poéet pracovist v CR

Blatna 1 | Chrudim 1 | Olomouc 4 | Trhové Sviny 1
Bohumin 1 | Ivandice 1 | Opava 2 | Trutnov 2
Boskovice 1 | Jihlava 3 | Opoéno 1 | Tkebi¢ 2
Brandys nad Labem 1 | Jilemnice 1 | Orlova 1 | Tfest 1
Brno 10 | Karlovy Vary 1 | Ostrava 10 | TFinec 2
Broumov 1 | Karvini 2 | Pardubice 2 | Uherské Hradidt¢ | 2
Bruntil 1 | Kladno 1 | Pelhiimov 2 | Uhersky Brod 1
Bystfice nad PerStejnem | 1 | Klatovy 1 | Pisek 1 Usti nad Labem 2
Cerveni Voda 1 | Kopfivnice 2 | Plzeit 3 | Valadské MeziFiéi | 1
Cesks Lipa 2 | Krnov 1 | Politka 1 | Veseli nad Moravou | 1
Ceské Budgjovice 3 | Krom&tiz 1 | Praha 16 | Vimperk 1
Dé&in 1 | Ku¥im 1 | Prachatice 1 | Vsetin 1
Duchcov 1 | Kyjov 1 | Prost&jov 2 | Vysoké Myto 1
Dviir Kralové nad Labem | 1 | Lipnik nad Beévou | 1 | Pierov 2 | Vyskov 2
Haviiov 2 | Litométice 1 | P¥ibram 1 | Zabteh 1
Hodonin 2 | Mélnik 1 | Rychnov nad Knéznou | 1 | Zlin 4
Hoftovice 1 | Mlada Boleslav 1 | Sokolov 1 | Znojmo 2
Hradec Kralové 2 | Néchod 1 | Svitavy 1| Zamberk 1
Humpolec 1 | Ném¢ice nad hanou | 1 | Stemberk 3 | Zatec 1
Hustopete u Brna 1 | Nepomuk 1 | Sumperk 2 | Zd4r nad Sazavou |1
Cheb 2 | Novy Ji¢in 1 | Tabor 1

Chomutov 1 | Nymburk 1 | Teplice 1
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4. 13 Pocet subjektii:

Do projektu PROFIL bylo zatazeno celkem 6047 pacientii. Na zaklad€ vyplnénych udaju o typu diabetu, definované stravé, glykémii a
triglyceridech na la¢no a po jidle pfi vstupni navstéveé a hodnotach glykovaného hemoglobinu pfi vstupni navstéve i pii kontrolni navstéveé
po 6 mé&sicich byla provedena validace.

Do analyzy byli zatazeni pouze pacienti spliiujici téchto Sest kritérii:

1) pacienti s DM 2. typu,

2) pacienti s podanou definovanou stravou p¥i vSech kontrolach,

3) pacienti s hodnotou glykémie na la¢no i po jidle v rozmezi od 2 mmol/l do 33 mmol/l,

4) pacienti s hodnotou triglyceridii na la¢no i po jidle v rozmezi od 0,2 mmol/l do 20 mmol/l,

5) pacienti s hodnotou HbAlc¢ pii vstupni navstévé > 60 mmol/mol a mensi nez 160 mmol/mol,

6) pacienti s hodnotou HbA lc pfi kontrolni navitévé po 6 mésicich v rozmezi od 40 mmol/mol do 160 mmol/mol.

Témto kritériim vyhovuje a do analyzy tedy bylo zafazeno celkem 3880 pacienti.

Zbylych 2167 pacientii nebylo zatazeno do analyzy z nasledujicich diivodi, pfic¢emz u jednoho pacienta mohlo byt nesplnéno vice jak jedno
kritérium:

- 55 pacientl bez DM 2. typu, nebo typ DM neni uveden,

- 1879 pacientim nebyla podana definovana strava pfi vstupni navstéveé a/nebo pii kontrolach v 3. a 6. mésici, nebo zdznam o
stravé neni uveden,

- 223 pacientll bez zaznamenané glykémie na la¢no, a/nebo po jidle pfi vstupni navstéve, pfic¢emz u 215 pacientii bez uvedené
hodnoty glykémie po jidle nebyla podana definovana strava,

- 22 pacientl s hodnotou glykémie na la¢no nebo po jidle nespadajici do rozmezi od 2 mmol/l do 33 mmol/l,

- 1041 pacientll bez zaznamenané hodnoty triglyceridu na laéno, a/nebo po jidle pfi vstupni navstéve, piicemz u 916 pacienti bez
uvedené hodnoty triglyceridi po jidle nebyla podana definovana strava,

- 7 pacientti s hodnotou triglyceridii na la¢no nebo po jidle nespadajici do rozmezi 0,2 mmol/l do 20 mmol/,

- 145 pacientt bez vstupni hodnoty HbAlc, nebo HbAlc < 60 mmol/mol,
nebo HbA1c > 160 mmol/mol,

- 219 pacientt bez uvedeného glykovaného hemoglobinu pfi kontrolni navstéve po 6 mésicich, nebo hodnota nespadajici do
rozmezi od 40 mmol/mol do 160 mmol/mol.

4. 14 Charakteristika souboru pacienti

Tabulka 4 Pocty pacientii v jednotlivych vétvich dle nasazené 1écby

Vétev studie n (%)

PROROK - EG 764 (19,7)
PROROK - EB 1275 (32,9)
PROROK - EIIT 1215 (31,3)
PROROK - EP 626 (16,1)

- Tabulka 4 ukazuje rozdgleni pacientti dle podané 1é€by — nejméné pacienti bylo zafazeno do vétve s premixovanymi inzuliny.
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Tabulka 5 Zakladni charakteristika pacientt bez déleni dle podavané 1é¢by

Parametr n (%)* Priimér (SD) Median Min-Max
Muzi 2304 (50,7) - - -
Zeny 2241 (49,3) - - -
VEK pFi 1. navitévé (roky) 4554 (99,8) 62 (10,2) 62 18-104
Délka trvani DM (roky) 4467 (97,9) 10,2 (6,8) 10 0-66
Hmotnost (kg) 4544 (99,6) 94 (18,6) 91 42-193
Vyska (cm) 4554 (99,8) 170 (8,9) 170 145-200
BMI (kg/m?) 4537 (99,5) 32,2(5,7) 31,4 16,4-67,7
Obvod pasu (cm) 3751 (82,2) 103 (15,1) 102 54-196
Systolicky tlak (mm Hg) 4537 (99,5) 138 (14,5) 140 90-220
Diastolicky tlak (mm Hg) 4543 (99,6) 81 (8,8) 80 40-115
Tep (p/min) 4463 (97,9) 76 (9,1) 76 42-125
Triglyceridy (mmol/l) 4293 (94,1) 24 (14) 21 0,1-29
Celkovy cholesterol (mmol/l) 4011 (87,9) 5,2 (1,0) 51 1,6-10,2
LDL cholesterol (mmol/I) 4011 (87,9) 3,0(0,9) 3,0 0,3-6,8
HDL cholesterol (mmol/l) 4011 (87,9) 1,1(0,3) 1,1 0,2-4,1
Glykémie na laéno (mmol/l) 4561 (100) 9,8 (2,6) 9,3 2,7-29,2
Glykémie po jidle (mmol/l) 4561 (100) 12,4 (3,0) 12,2 2,3-37,7
HbAlc pii 1. navitéve (%) 4561 (100) 7,6 (1,3) 72 6,1-15,6
HbAlc po 3 mésicich (%) 4561 (100) 6,6 (1,2) 6,3 3,3-14,8
HbAlc po 6 mésicich (%) 4561 (100) 6,0 (1,1) 59 1,2-12,5

*Vyjma pohlavi, kdy je uveden pocet a procentualni zastoupeni muzil, je vzdy uveden pocet a procento pacientd, u kterych je dana
hodnota znama.

e  Tabulka 5 sumarizuje pacienty bez déleni dle podavané 1é&¢by. Z vysledku je napf. vidét, Zze v pribéhu ¢asu dochazi ke snizeni
medidnové hodnoty HbAlc — z hodnoty 7,2 % na 5,9 % po 6 mésicich od zahajeni 1écby.
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Tabulka 6a Zakladni charakteristika pacienti dle nasazené 1é8by

g?gg&?{a Lécba n (%)* Primér (SD) Medidn Min-Max
Muzi EG 545 (52,0) - - -
p=0,583 EB 687 (50,1) - - -
ENT 738 (51,1) - - -
EP 334 (48,8) - - -
VEK pFi 1. navitévé (roky) EG 1049 (100) 56 (9,1) 57 29-104
p<0,001 EB 1376 (99,9) 64 (10,1) 64 18-92
ENT 1447 (99,9) 62 (9,8) 62 18-95
EP 682 (99,4) 66 (9,2) 66 30-89
Délka trvani DM (roky) EG 1034 (98,6) 7.8 (5.6) 7 0-40
p<0,001 EB 1356 (98,4) 10,7 (6,5) 10 0-46
ENT 1414 (97,7) 10,6 (6,6) 10 0-43
EP 663 (96,6) 12,2 (8,2) 11 0-66
Hmotnost (kg) EG 1046 (99,7) 108 (19,2) 105 56-193
p<0,001 EB 1373 (99,6) 89 (16,0) 88 47-170
ENT 1440 (99,4) 91 (16,1) 89 42-180
EP 685 (99,9) 87 (16,2) 86 43-160
Vyska (cm) EG 1048 (99,9) 171 (8,8) 171 145-197
p<0,001 EB 1376 (99,9) 170 (9,1) 170 145-197
ENT 1445 (99,8) 171 (8,7) 170 145-200
EP 685 (99,9) 169 (9,1) 168 145-190
BMI (kg/m?) EG 1045 (99,6) 36,7(5,7) 36,2 18-68
p<0,001 EB 1371 (99,5) 30,8 (4,9) 30,4 18-58
ENT 1437 (99,2) 31,1 (5,2) 30,4 16-57
EP 684 (99,7) 30,4 (4,9) 30,1 20-51
Obvod pasu (cm) EG 879 (83,8) 113 (15,0) 112 70-196
p<0,001 EB 1148 (83,3) 100 (13,6) 99 58-165
ENT 1155 (79,8) 101 (14,2) 100 54-160
EP 569 (82,9) 99 (13,7) 98 64-156
Systolicky tlak (mm Hg) EG 1043 (99,4) 139 (13,5) 140 90-195
p=0,556 EB 1370 (99,4) 138 (14,1) 140 95-210
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ENT 1442 (99,6) 139 (15,0) 140 98-220

EP 682 (99,4) 138 (15,4) 140 90-195

Diastolicky tlak (mm Hg) EG 1045 (99,6) 82 (8,6) 80 55-110
p<0,001 EB 1370 (99,4) 81(8,4) 80 53-110
ENT 1445 (99,8) 81(9,2) 80 40-115

EP 683 (99,6) 80 (8,6) 80 54-110

Tep (p/min) EG 1032 (98,4) 78 (9,2) 78 54-125
p<0,001 EB 1354 (98,3) 76 (9,1) 76 48-110
ENT 1419 (98,0) 76 (9,2) 76 42-120

EP 658 (95,9) 75 (8,7) 75 54-104

*Vyjma pohlavi, kdy je uveden pocet a procentualni zastoupeni muzil, je vzdy uveden pocet a procento pacientd, u kterych je

dana hodnota znama.

e  Tabulka 6a ukazuje rozdily v charakteristice podskupin pacientii dle podané 1é¢by. Z vysledkii je vidét, Ze pacienti lé¢eni analogy
GLP1 (vétev EG) jsou vyznamné mladsi, trpi diabetem kratsi dobu a zaroven jsou obéznéjsi. Dalsi statisticky vyznamné rozdily
v zakladnich charakteristikach (napf. diastolicky tlak a tep) jsou zfejmé zpusobeny velkym poétem hodnocenych pacienti, nebot’
nejsou klinicky podstatné (rozdil v primérech diastolického tlaku je 2 mm Hg).
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Tabulka 6b Zakladni charakteristiky pacienti dle nasazeni 1é¢by

Parametr A .
p-hodnota Lécba n (%)* Primér (SD) Medidn Min-Max
Triglyceridy na la¢no (mmol/l) EG 764 (100,0) 2,6 (14) 2,4 0,5-15,9
p<0,001 EB 1275 (100,0) 24(11) 2,2 0,4-9.4
ENT 1215 (100,0) 24 (13) 2,1 0,4-16,9
EP 626 (100,0) 23(11) 2,1 0,5-10,0
Triglyceridy po jidle (mmol/l) EG 764 (100,0) 3,4 (1,6) 3,0 0,8-14,9
p<0,001 EB 1275 (100,0) 3,1 (1,5) 28 0,2-10,2
ENT 1215 (100,0) 3,3(1,9) 28 0,6-15,3
EP 626 (100,0) 3,0(1,6) 2,7 0,6-18,0
Celkovy cholesterol (mmol/l) EG 733 (95,9) 52 (11) 51 2,3-8,7
p=0,203 EB 1195 (93,7) 51 (11) 5.1 2,1-10,9
ENT 1131 (93,1) 5,2 (11) 51 2,2-12,8
EP 622 (99,4) 5,1 (1,0) 5,0 2,0-10,0
LDL cholesterol (mmol/l) EG 737 (96,5) 3,1(0,9) 31 0,7-7,8
p=0,006 EB 1190 (93,3) 3,0(0,9) 3,0 0,6-7,9
ENT 1157 (95,2) 3,1(0,9) 3,0 0,7-6,5
EP 603 (96,3) 3,0(0,9) 29 0,6-7,3
HDL cholesterol (mmol/l) EG 731 (95,7) 1,1(0,4) 1,1 0,4-6,8
p=0,016 EB 1197 (93,9) 1,2 (0,4) 11 0,3-7,2
ENT 1156 (95,1) 1,2(0,3) 1,1 0,4-35
EP 605 (96,6) 1,1(0,3) 11 0,5-3,0
Glykémie na laéno (mmol/l) EG 764 (100,0) 9,5(2,2) 9,2 4,9-18,9
p=0,017 EB 1275 (100,0) 9,8 (2,4) 95 41-233
ENT 1215 (100,0) 9,8 (2,7) 93 3,1-26,7
EP 626 (100,0) 9,7 (2,5) 9,3 3,0-20,6
Glykémie po jidle (mmol/l) EG 764 (100,0) 12,2 (2,6) 12,1 3,9-22,3
p<0,001 EB 1275 (100,0) 12,6 (2,7) 12,3 4,8-25,6
ENT 1215 (100,0) 12,9 (3,1) 12,6 3,8-29,3
EP 626 (100,0) 12,7 (3,1) 12,7 4,4-25,6
HbA1c pfi 1. nav§tévé (mmol/mol) EG 764 (100,0) 73 (10,7) 70 61-128
p<0,001 EB 1275 (100,0) 74 (11,6) 71 61-140
ENT 1215 (100,0) 78 (13,8) 75 61-150
EP 626 (100,0) 76 (12,5) 72 61-140
HbAlc po 6 mésicich (mmol/mol) EG 764 (100,0) 58 (9,3) 56 40-105
p<0,001 EB 1275 (100,0) 61(9,9) 59 40-115
ENT 1215 (100,0) 61 (10,0) 60 40-119
EP 626 (100,0) 61(9,9) 59 40-108

*Pocet a procento pacienti, u kterych je dana hodnota znama.
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e  Tabulka 6b ukazuje rozdily v krevnich parametrech pacienttl dle podané 1é¢by. Z vysledku je vidét, Ze u vSech parametrti kromé
celkového cholesterolu je statisticky vyznamny rozdil, ktery je vSak opét dan ziejmé velkym poétem pozorovani. Je tieba spise
hodnotit, zda je rozdil mezi skupinami klinicky podstatny.

e  Zazminku stoji statisticky vyznamny rozdil ve vstupni hodnoté HbAlc (pfi 1. navsteve).
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5. 1 Hodnoceni diferenci v glykémii, triglyceridech a glykovaném hemoglobinu

Pro vyhodnoceni souvislosti mezi rozdilem v hodnotach glykémie, triglyceridi a rozdilem v hodnotach glykovaného hemoglobinu po
6 mésicich, byly dopocitany tyto tfi udaje:

a.  diference v glykémii (A glykémie) = glykémie po jidle - glykémie na la¢no,
. diference v triglyceridech (A triglyceridt) = triglyceridy po jidle — triglyceridy na la¢no,
c.  diference v glykovaném hemoglobinu (A HbAlc) =
glykovany hemoglobin po 6 mésicich - glykovany hemoglobin pifi 1. navstéve.
Ve vsech ptipadech tedy kladna hodnota znaci narist a zaporna hodnota znaci pokles. Hodnoceni vSech tii diferenci celkem a dle
podané 1éeby jsou uvedeny v tabulce 5. Z vysledk je vidét, Ze se skupiny pacientl dle 1é¢by statisticky vyznamné 1i§i jak ve zméné

glykémie po jidle a ve zméné triglycerida po jidle, tak i ve snizeni hodnoty HbAlc po 6 mésicich.

Tabulka 7 Sumarizace A HbAlc a A glykémie dle typi 1é¢by

n Primér (SD) Median Min; Max p-hodnota
A glykémie (mmol/l) 3880 2,9 (2,0 2,6 -7,9; 15,7
PROROK - EG 764 2,7(1,8) 25 -4,3; 15,7
PROROK - EB 1275 2,8 (2,0 2,4 -7,9;10,4
<0,001
PROROK - EIIT 1215 3,1(2,0) 29 -5,6; 11,9
PROROK - EP 626 3,1(21) 2,8 -4,8; 10,3
A triglyceridi (mmol/l) 3880 0,8 (1,0) 0,5 -14,5; 10,8
PROROK - EG 764 0,8 (0,9) 0,6 -9,7;6,6
PROROK - EB 1275 0,7 (0,9) 05 -7,9;6,3
<0,001
PROROK - EIIT 1215 0,9 (1,2) 05 -14,5; 10,8
PROROK - EP 626 0,7 (0,9) 0,4 -1,7;8,0
A HbA1c (mmol/mol) 3880 -15 (11,1) -13 -109; 53
PROROK - EG 764 -15 (10,1) -14 -73; 30
PROROK - EB 1275 -14 (10,2) -12 -96; 53
<0,001
PROROK - EIIT 1215 -17 (12,6) -15 -109; 25
PROROK - EP 626 -15(10,2) -13 -80; 16

*P-hodnota Kruskalova-Wallisova testu
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5. 2 Vyvoj sledovanych charakteristik v datech

Sledované charakteristiky v ¢ase u celého souboru

- o
pacientu
N = 3380"
Vsichni pacienti 0. mésic 3. mésic 6. mésic 6.':(:11.(’" ezl 3:%2.(’":"?:‘
Charakteristika Median Median Median Median Median
(min; max) (min; max) (min; max) {min; max) (min; max)
Hmotnost (kg) 92 (46; 212) 92 (43; 210) 92 (48; 210) 0 (-35; 45) 0(-31; 28)
BMI (kg/m®) 31,6 (18,2;74,.2) 31,4(154;73,5) 31,2(17,6:735) 0,0(-124;16,3) 00(-11,1;838)

Obvod pasu (cm) 102 (52; 186)  102(52;174) 101 (53; 172) 0(-58; 39) 0(-32;32)
Systolicky tiak (mm Hg) 140 (80;210)  135(88;214) 135 (87; 205) -2 (-90; 86) 0 (-85; 66)
Diastolicky tiak (mm Hg} 80 (45; 140) 80 (45; 140) 80 (47; 140) 0 (-49; 80) 0 (-50; 60)
Tep (p/min) 76 (47; 119) 76 (42; 120) 75 (50; 130) 0 (-44; 43) 0 (-47; 36)

Glykémie na laéno (mmolfl) 9,3 (3,0;26,7) 7,5(3,0;21,2) 6,8(2,9;19,0) -2,4(-19,0; 10,6) -1,7 (-18,1; 16,8)
Glykémie po jidle (mmol/l) 12,4 (3,8;29,3) 9,4(2,2;251) 8,6 (2,4;24,9) -3,5(-20,7; 10,8) -2,6 (-19,8; 11,8)
Diference v glykémii (mmol/

0 26(-7,9;157) 18(-7,6;16,00 1.7(-6,3;150) -0,8(-12,4;12,2) -0,7 (-11,4; 11,2)

{:g:x«l:"e)ﬂdy nalatng 22(04;169) 20(04;200) 18(03;16,3) -0,3(-15,0;11,1) -0,2(-14,7;17,4)

Erimycendy po jidle (mmol/ 2,8(0,2; 18,0)

Diference v triglyceridech .
(mmolll) 0,5 (-14,5; 10,8)

2,5 (0,5; 20,0)

0,4 (-17,2; 18,9)

2,3 (0,4; 19,0)

0,4 (-11,9; 17,3)

0,5 (-15,6; 16,2) -0,3 (-15,5; 17,6)

-0,1(-11,9; 16,9) -0,1 (-17,7; 18,3)

Celkovy cholesterol (mmolfl) 51 (2,0; 12,8) - 49(17;89) -0,2(-6,0;4,0) -
LDL cholesterol (mmolfl) 3,0(0,6;7.9) - 28(05,72) -0,2(-6,1,4,9) -
HDL cholesterol (mmol/l} 1,1(03;7.2) - 1,2(04;58) 0,1(-6,0;4.7) -
HbA1c (mmol/mol) 72 (61; 150) - 59 (40; 119) -13 (-109; 53) -

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientl.

Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u celého
souboru pacientl — rozdil mezi 3. a 0. mésicem

N = 3880*
Vsichni pacienti Rozdil mezi 3. a 0. mésicem
Charakteristika Promér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (kg) -1 0 -2-1 -31-28 <0,001
BMI (kg/m?) -0,2 0.0 -06-03 -11,1-838 <0,001
Obvod pasu {cm) -1 0 -1-0 -32-32 <0,001
Systolicky tiak (mm Hg) -3 0 -10-5 -85 - 66 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) 1 0 5-3 -50 - 60 <0,001
Tep (p/min) -1 0 4-2 -47-36 <0,001
Glykémie na lacno (mmol/l) -1.9 1.7 -29--07 -18,1-16,8 <0,001
Glykémie po jidle (mmol) 27 26 -43--11 -19,8-11,8 <0,001
Diference v glykémii (mmol/l) 08 07 -19-02 11.4-11,2 <0,001
Triglyceridy na lacno (mmol/l} 03 -0,2 -0,5-0.1 -147-174 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l) 05 03 -0,8-0.0 -155-17,6 <0,001
Diference v triglyceridech
(mmolil) -0,2 -0.1 -04-01 -17,7-18,3 <0,001

Celkovy cholesterol (mmol/)
LDL cholesterol (mmol/)
HDL cholesterol (mmol/l}
HbA1c (mmol/mol)

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.

**Zmény v case byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékteryeh charakteristik vychazeji vyznamng, piestoze
median zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémeé a nulovy median zmény byl nejéasté;si
hodnotou. Tylo zmény vEak nemusi byt klinicky vyznamné.
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Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u celého
souboru pacientt — rozdil mezi 6. a 0. mésicem

N = 3880"
Vsichni pacienti Rozdil mezi 6. a 0. mésicem
Charakteristika Promér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (kg) -1 0 2-1 -35-45 <0,001
BMI (kg/m?) 0,3 0.0 08-03 -12,4-16,3 <0,001
Obvod pasu (cm) -1 0 2-0 -58-39 <0,001
Systolicky tiak (mm Hg) -4 2 -10-2 -90- 86 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) -2 0 8D -49-80 <0,001
Tep (p/min) -2 0 5-2 -44 - 43 <0,001
Glykemie na lacno (mmol/l) -26 24 -39--12 -19,0-10,6 <0,001
Glykeémie po jidle (mmolf) -36 35 -53--17 -20,7-10,8 <0,001
Diference v glykémii (mmol/l) 09 0.8 -2,0-0.1 -124-122 <0,001
Triglyceridy na laéno (mmol/l} -05 03 -07-00 -15,0 - 11.1 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l} 07 05 -1,0--0.1 -15,6- 16,2 <0,001
Diference v triglyceridech
(mmoll) 0.2 0.1 04-00 -11,9- 16,9 <0,001
Celkovy cholesterol (mmol/l) 04 02 -0,6-00 -6,0-4,0 <0,001
LDL cholesterol (mmoll) 03 0.2 -0.6-00 6,1-4,9 <0,001
HDL cholesterol (mmol/l} 0,1 0.1 -0,1-02 -60-47 <0,001
HbA1c (mmol/mol) -15 -13 -19--9 -109 - 53 <0,001

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.

**Zmény v case byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékterych charakternistik vychazeji vyznamné, pi &l
median zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémé a nulovy median zmény byl nejtastsjsi
hodnotou. Tyto zmény vEak nemusi byt klinicky vyznamné.

Sledované charakteristiky v ¢ase u pacientu

ve skupiné EG

N = 764"

Skupina EG 0. mésic 3. mésic [ L o O b d
Charakteristika N_Iedia’n Medién N_Ie_dia’n Media'n Media’n

(min; max) (min; max) (min; max) {min; max) (min; max)
Hmotnost (kg) 105 (68; 187) 103 (65; 186) 101 (58; 189) -4 (-35; 26) -2 (-23; 28)
BMI (kg/m?) 35,8 (23.5;62,9) 35.1(23,1;59,5) 34,6(23.3;61.2) -1.3(-124;96) -0,8(-8,1:88)
Obved pasu (cm) 112 (74; 186) 110 (74; 174) 107 (60; 172) -4 (-58; 6) -2 (-18; 6)
Systolicky tiak (mm Hg) 140 (100; 210) 130 (88; 198) 130 (100; 175) -5 (-70; 43) -5 (-58; 60)
Diastolicky tiak (mm Hg) 80 (55; 140) 80 (50; 135) 80 (50; 120) -1 (-40; 50) 0 (-50; 59)
Tep (p/min) 78 (50; 111) 76 (42; 120) 76 (55; 106) -2 (-28; 34) -2 (-36; 32)
Glykémie na lacno (mmol/l) 92 (4,9;189) 7,4(3,0;17,9) 6,8(3,1;153) -2,2(-11,4;6,3) -1,6(-10,7;4,9)
Glykémie po jidle (mmol/l) 12,1 (3,9;22,3) 9,1(2,2;23,9) 8,4 (4,2;22,2) -3,2(-14,1;7,0) -2,5(-16,3;9,3)

Diference v glykémii (mmol/
1)

Triglyceridy na laéno
(mmol/l)

Triglyceridy po jidle (mmol/
)

Diference v triglyceridech
(mmol/l)

Celkovy cholesterol (mmol/l)
LDL cholesterol (mmolf)
HDL cholesterol (mmol/l}
HbA1c (mmol/mol)

2,5 (-4,3; 15,7)
2,4 (0.,5; 15,9)
3,0 (0,8; 14,9)

0,6 (-9,7; 6,6)

51(2,3;87)
31(07;7.8)
1,1(0.4;6.8)
70 (61; 128)

1,7 (-5,5; 10,0)
2,0 (0,6; 20,0)
2,5 (0,8; 16,3)

0,4 (-9,3; 3,6)

1,6 (-4,1; 11,2)
1,9 (0,4; 16,3)
2,3(0,7; 15,9)

0,4 (-11,9; 5,3)

48(25,7.2)
2,7(1,0;5.4)
1,1(04;29)
56 (40; 105)

-0,8 (-11,0; 7.5)
-0,4 (-8,8; 11,1)
-0,6 (-8,5; 4,6)

0,1 (-11,9; 10,1)

0,3 (4.2, 2,4)

0,3 (-6.1;24)
0.1(-5.9;1,1)
-14 (-73; 30)

0,7 (-11,4; 5,8)
0,3 (-9,7;17,1)
0,4 (-7,8; 5,1)

-0,1(~10,0; 10,3)

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.
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Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u skupiny EG
- rozdil mezi 3. a 0. mésicem

ZAVERY

N = 764"
Skupina EG Rozdil mezi 3. a 0. mésicem
Charakteristika Promér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (ka) -3 -2 -4--1 -23-28 <0,001
BMI (kg/m?) -0,9 0.8 -14--03 -8,1-838 <0,001
Obvod pasu (cm) <3 -2 -4 --1 -18-6 <0,001
Systolicky tiak (mm Hg) 5 -5 -10-0 -58 - 60 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) -2 0 -10-0 -50-59 <0,001
Tep (p/min) -2 2 5-2 -36-32 <0,001
Glykémie na laéno (mmol/l) -1,8 -1.6 -2,7--0.7 -10,7-49 <0,001
Glykémie po jidle (mmol1) -2,6 -25 -42--11 -16,3-93 <0,001
Diference v glykémii (mmol/l) 08 07 -1,7-0.1 -114-58 <0,001
Triglyceridy na lacno (mmol/l} -04 03 -0,6-00 9,7-17.1 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l} 06 04 -1,0--0.1 -78-51 <0,001
Diference v triglyceridech
{mmol/l) -0,3 -0.1 -0,5-01 -10,0-10,3 <0,001

Celkovy cholesterol (mmolf) . - - - =
LDL cholesterol (mmolfl) & 3 % 3 =
HDL cholesterol (mmol/l} n. - = - -
HbA1c (mmol/mol) S X X = 5

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.

**Zmény v case byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékterych charaktenstik vychazeji vyznamné, piestoZe
madidn zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémé a nulovy median zmény byl nejéastdjsi
hodnotou. Tyto zmény vEak nemusi byt klinicky vyznamné.

Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u skupiny EG
- rozdil mezi 6. a 0. mésicem

N = 764*
Skupina EG Rozdil mezi 6. a 0. mésicem
Charakteristika Pramér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (kg) 5 4 7-2 -35-26 <0,001
BMI (kg/m?) 15 -1.3 2,3--07 -124-96 <0,001
Obvod pasu (cm) -5 -4 6--2 -58-6 <0,001
Systolicky tiak (mm Hg) 5 -5 12-0 -70-43 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) -3 -1 -10-0 -40-50 <0,001
Tep (p/min) -2 -2 6-1 -28-34 <0,001
Glykémie na lacno (mmol/) 23 22 -34--11 -114-63 <0,001
Glykemie po jidle (mmolf) -33 32 -50--17 -14,1-7.0 <0,001
Diference v glykémii (mmol/l) 1,0 08 -1,9-00 1,0-75 <0,001
Triglyceridy na lacno (mmol/l} -06 0.4 -0,9--0.1 -88-11,1 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmolil) 09 -0.6 -1,3--02 -85-4,6 <0,001
Diference v triglyceridech
(mmolll) -03 -0.1 -0,5-00 -11,9-10.1 <0,001
Celkovy cholesterol (mmol/) 05 03 -08-0.0 42-24 <0,001
LDL cholesterol (mmol/l) 04 03 -0,7-00 6,1-24 <0,001
HDL cholesterol {(mmol/l} 0,0 0.1 -0,1-02 59-11 <0,001
HbA1c (mmol/mol) -15 -14 -19--9 -73-30 <0,001

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.

**Zmény v tase byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékterych charakteristik vychazeji vyznamné, piestoZe
median zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémé a nulovy median zmény byl nejéastsjsi
hodnotou. Tylo zmény viak nemusi byt klinicky vyznamné.
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Sledované charakteristiky v ¢ase u pacientu
ve skupiné EB

N =1275*

Skupina EB 0. mésic 3. mésic 6. mésic G.Z‘:)z.d“g;:zelm 3.':‘:"","' gzl
Charakteristika Medién Medién Medién Medién Median

(min; max) {min; max) (min; max) (min; max) (min; max)
Hmotnost (kg) 90 (46; 190) 90 (43; 190) 90 (50; 190) 0(-30; 45) 0(-31;18)
BMI (kg/m?) 30,8 (18,9;71,5) 30,6 (15,4;71,5) 30,7 (19,4:71,5) 0,0(-10,3;16,3) 0,0(-11,1;5,0)
Obvod pasu {cm) 102 (52; 165)  101(58; 166) 101 (60; 160) 0(-58; 39) 0(-32; 32)
Systolicky tiak (mm Hg) 140 (80;208)  135(90;214) 134 (89; 205) -1(-90; 68) 0(-85;61)
Diastolicky tiak (mm Hg) 80 (50; 111) 80 (50; 140) 80 (50; 103) 0 (-40; 33) 0 (-40; 60)
Tep (p/min) 76 (47, 117) 76 (50; 117) 75 (50; 109) 0 (-44; 35) 0(-47, 33)

Glykémie na laéno (mmolll)  95(4,1;23,3) 7,6 (41;20,9)  6,8(29;18,6) -2,5(-18,8;7.4) 17 (-18,1;16,8)
Glykémie po jidle (mmol/l) 12,3 (4,8; 25,6) 9,5(2,7;23,7) 8,8 (4,5;21,5) -3,3(-19,7;9,7) -2,4(-18,2;11,8)
g""e"“"g'ykem" (MmOl 4 (7,9:104) 1,8(7,6:160) 1,8 (6,3; 150) -0,6 (-11,2; 12,2) -0,5 (-10,0: 10,0)

(T,:,g,:f,f,f)"dy nalacno 22(04;94) 2004119 19(03;96) -03(77:71) -02(-81;65)

B"g'yce"dy pojidie (mmoll ;¢ 02:102) 25(07:123) 23(04;11,6) -0,4(6,2:10,0) -03(5,9;10.2)

Diference v triglyceridech

(mmol/) 05(-7,9;6,3) 04(-51;10,0) 04 (-44;106) -0,1(-6,0;102) -0,1(-58;10,1)
Celkovy cholesterol (mmoll) 5,1 (2,1; 10,9) - 49(19,89) -02(4229) -
LDL cholesterol (mmol/) 3,0(06:79) - 28(07:7.2) -0,1(-3.8,4.9) -
HDL cholesterol (mmol/l) 1,1(0.3;7.2) - 1,2 (0,4; 5.8) 0,1(-6,0;4,7) -
HbA1c (mmol/mol) 71 (61; 140) - 59 (40; 115) -12 (-96; 53) -

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.

Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u skupiny EB
- rozdil mezi 3. a 0. mésicem

N =1275*
Skupina EB Rozdil mezi 3. a 0. mésicem
Charakteristika Pramér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (kg) 0 0 -1-1 -31-18 0,016
BMI (kg/m?) -0,1 0.0 04-03 -11,1-5,0 0,017
Obvod pasu (cm) 0 0 -1-1 -32-32 <0,001
Systolicky tlak (mm Hg) -2 0 -10-5 -85 - 61 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) = | 0 5-5 -40 - 60 0,010
Tep (p/min) -1 0 4-2 -47-33 <0,001
Glykémie na laéno (mmol/l) -19 1.7 2,9--08 -18,1-16,8 <0,001
Glykemie po jidle (mmolf) -26 24 -4,0--10 -18,2-11,8 <0,001
Diference v glykémii (mmol/l) 07 05 -16-03 -10,0 - 10,0 <0,001
Triglyceridy na lacno (mmol/l} 0.2 0,2 -0,5-0.1 -81-6,5 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l} -04 0.3 -0,8-0,0 -59-10,2 <0,001
Diference v triglyceridech
(mmoll) -0,2 -0.1 -0,3-01 -5.8-10,1 <0,001

Celkovy cholesterol (mmol/) . i - = 3
LDL cholesterol (mmol/) & 3 = =2 5
HDL cholesterol {(mmol/l} n N S - -
HbA1c (mmol/mol) 5 2 C = u

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.

**Zmény v tase byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékterych charaktenistik vychazeji vyznamné, piestoZe
median zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémé a nulovy median zmény byl nejéastsjsi
hodnotou. Tylo zmény viak nemusi byt klinicky vyznamné.
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5.0 SOUHRN/ Diah_eti[}ké
asoclace CR

ZAVERY

Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u skupiny EB
— rozdil mezi 6. a 0. mésicem

N = 1275
Skupina EB Rozdil mezi 6. a 0. mésicem
Charakteristika Prumér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (kg) 0 0 2-1 30-45 0,001
BMI (kg/m?) 0.1 0.0 -0,5-04 -10,3-163 0,001
Obved pasu (cm) -1 0 2-1 -58 - 39 <0,001
Systolicky tiak (mm Hg) -3 -1 -10-1 -90 - 68 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) -1 0 5-2 -40-33 <0,001
Tep (p/min) -1 0 5-2 -44-35 <0,001
Glykemie na laéno (mmol/l) 27 25 -4,0--12 -188-74 <0,001
Glykémie po jidle (mmolf) -34 33 5,0--17 -19.7-97 <0,001
Diference v glykemii (mmol/l) 07 06 1,7-03 112-122 <0,001
Triglyceridy na lacno (mmol/l} 04 03 -0,7-0,0 77-71 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l) 06 -0.4 -1,0-0.0 -6,2-10,0 <0,001
Diference v triglyceridech
(mmolil) 0,2 -0.1 -04-01 -6,0-10,2 <0,001
Celkovy cholesterol (mmolf) 03 0.2 -0,6-0.1 42-29 <0,001
LDL cholesterol (mmolfl) 03 -0.1 -0,5-0.0 -38-49 <0,001
HDL cholesterol {(mmol/l} 0,1 0.1 -0,1-0,2 -6,0-4,7 <0,001
HbA1c (mmol/mol) -14 12 -18 - -8 -96 - 53 <0,001

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.

**Zmény v case byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékterych charaktenstik vychazeji vyznamné, piestoZze
median zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémé a nulovy median zmény byl nejéastsjsi
hodnotou. Tyto zmény vEak nemusi byt klinicky vyznamné.

Sledované charakteristiky v case u pacientt
ve skupiné EINIT

N =1215*

Skupina ENT 0. mésic 3. mésic 6. mésic 'I:%zdil (i 3.';%2."",'““'
Charakteristika N_Iedian Medién Media’n Media'n Medién

(min: max) (min; max) (min; max) {min; max) (min: max)
Hmotnost (kg) 90 (46; 212) 90 (48; 210) 90 (49; 210) 0(-17; 20) 0(-16; 18)
BMI (kg/m?) 30,7 (18,9: 74,2) 30,8 (19,0;73,5) 30,7 (17.6;73,5) 0,0(-6,0;16,1) 0,0(-6,5;8,1)
Obvod pasu (cm) 100 (60; 154) 100 (62; 152) 100 (65; 152) 0 (-47; 10) 0(-32; 10)
Systolicky tiak (mm Hg) 140 (100; 210) 135 (98; 198) 135 (87; 201) 0 (-63; 60) 0 (-65; 66)
Diastolicky tiak (mm Hg) 80 (45; 120) 80 (45; 140) 80 (47; 140) 0 (-49; 80) 0 (-44; 60)
Tep (p/min) 76 (49; 119) 75 (48; 110) 75 (52; 116) 0(-41; 43) 0(-37; 36)

Glykémie na lacno (mmol/l) 9.3(3,1;26,7) 7,3(3,5:21,2) 6,7(3,4;19,0) -2,5(-19,0; 10,6) -1,8 (-16,4; 11,8)
Glykémie po jidle (nmol/l) 12,6 (3,8; 29,3) 9,3(3,0;25,1) 8,4 (3,5; 24,1) -3,9 (-20,7; 10,8) -2,9 (-19,8; 11,8)

f,’"e'e"c“g'ykém" (MmOl 5 o (-5,6: 11,9) 1,8 (-5,9; 11,8) 1,7 (4,0;10,6) 1,0 (-10,9;7,0) -0,8 (-10,2; 11,2)

Triglyceridy na laéno
(mmol/) 21(0,4;16,9) 1,9(0,6;20,0) 18(0,5 11,00 -0,3(-150;6,1) -0,2(-14,7;17,4)

E"glyce"dy“"d'e(mm" 2,8(0,6;153) 2,4(0,6;20,0) 23(0,6;19,0) -0,5(-10,7; 16,2) -0,3 (-11,3; 17,6)

Diference v triglyceridech

(mmolll) 0,5(-14,5; 10,8) 0,4 (-17,2; 18,9) 0,4 (-1,2; 17,3) -0,1(-10,5; 16,9) -0,1 (-17,7; 18,3)
Celkovy cholesterol (mmoll) 5,1 (2,2;12,8) - 49(1.7;85)  -0,2(-6,0;4,0) -
LDL cholesterol (mmol/) 3,0(0,7:6.5) - 2,8(0,7:5.9) -0,2(-3,6;2,7) -
HDL cholesterol (mmol/l} 1,1(04;3.5) - 1.2(0,5;3.7) 0,1(-1,6;2,4) -
HbA1c (mmol/mol) 75 (61; 150) - 60 (40; 119) -15 (-109; 25) -

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientd.
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5.0 SOUHRN/ Diah_e’[i[:ké
asoclace CR

Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u skupiny EIIT
- rozdil mezi 3. a 0. mésicem

ZAVERY

N =1215"
Skupina ENIT Rozdil mezi 3. a 0. mésicem
Charakteristika Promér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (kg) 0 0 -1-1 -16-18 0,045
BMI (kg/m?) 00 0.0 03-04 -6,5-8,1 0,033
Obved pasu (cm) 0 0 -1-1 -32-10 0,290
Systolicky tiak (mm Hg) 2 0 -10-5 -65-66 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) -1 0 5-2 -44 - 60 <0,001
Tep (p/min) -1 0 4-2 -37-36 <0,001
Glykémie na latno (mmol/l} -2,0 -1.8 -3,0--0.7 -164-118 <0,001
Glykeémie po jidle (mmolf) -3,0 29 -46--1.1 -198-118 <0,001
Diference v glykémii (mmol/l) 1,0 0.8 -21-0.1 -10,2-11.2 <0,001
Triglyceridy na laéno (mmol/l) 03 -0,2 -0,5-0.1 -147-174 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l} 05 03 -0,8-00 -113-176 <0,001
Diference v triglyceridech
{mmol/l) -0,2 -0.1 -04-01 -17,7-183 <0,001

Celkovy cholesterol (mmolf) . - - - =
LDL cholesterol (mmolfl) & 3 % 3 =
HDL cholesterol (mmol/l} n. - = - -
HbA1c (mmol/mol) S X X = 5

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.

**Zmény v case byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékterych charaktenstik vychazeji vyznamné, piestoZe
madidn zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémé a nulovy median zmény byl nejéastdjsi
hodnotou. Tyto zmény vEak nemusi byt klinicky vyznamné.

Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u skupiny EIIT
- rozdil mezi 6. a 0. mésicem

N =1215"
Skupina ENIT Rozdil mezi 6. a 0. mésicem
Charakteristika Promér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (kg) 0 0 -1-1 -17-20 0,144
BMI (kg/m?) 0,1 0.0 04-04 -6.0- 16,1 0,075
Obved pasu (cm) 0 0 -1-1 -47-10 0,223
Systolicky tiak (mm Hg) 2 0 -10-5 -63-60 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) -1 0 8-5 -49-80 <0,001
Tep (p/min) -1 0 4-2 -41-43 <0,001
Glykémie na latno (mmol/l} 28 25 4,1--13 -19,0-106 <0,001
Glykémie po jidle (mmolfl) -39 -3.9 -5,7--20 -20,7-10,8 <0,001
Diference v glykémii (mmol/l) 11 -1.0 -2,3-0,0 -10,9-7,0 <0,001
Triglyceridy na lano (mmol/l) -0,5 03 -0,8-0.0 -15,0-6.1 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l} 08 05 -1,1-0.0 -10,7-16,2 <0,001
Diference v triglyceridech
(mmol/l) -0,3 -0.1 -0,5-0,0 -10,5-16,9 <0,001
Celkovy cholesterol (mmolf) 04 -0.2 -0,7-0,0 -60-40 <0,001
LDL cholesterol (mmol/l) 03 02 -0,6-0,0 -36-27 <0,001
HDL cholesterol (mmol/l} 0,0 0.1 -0,1-0,1 -16-24 <0,001
HbA1c (mmol/mol) -17 -15 -21--9 -109 - 25 <0,001

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.

**Zmény v case byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékterych charaktenstik vychazeji vyznamné, piestoZe
madidn zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémé a nulovy median zmény byl nejéastdjsi
hodnotou. Tyto zmény vEak nemusi byt klinicky vyznamné.
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5.0 SOUHRN/

ZAVERY

Diabeticka

asociace CR

Sledované charakteristiky v ¢ase u pacientu

ve skupiné EP

N = 626
Skupina EP 0. mésic 3. mésic 5 Y et OO
Charakteristika Median Median Media’n Media‘n Median
(min; max) (min; max) (min; max) {min; max) (min; max)
Hmotnost (kg) 89 (49; 150) 89 (47; 150) 88 (48; 150) 0(-16; 31) 0(-30; 13)
BMI (kg/m”) 30,1(18,2;48.4) 303 (17,5;48,4) 30,4 (17.8:48,9) 00(-52;104) 0,0 (-10.7;4,2)
Obved pasu (cm) 100 (52: 152)  100(52;152) 100 (53; 152) 0 (-24; 16) 0(-23;10)
Systolicky tiak (mm Hg) 140 (99; 193)  135(100; 190) 135 (95; 196) 0 (-60; 86) 0 (-66; 52)
Diastolicky tiak (mm Hg) 80 (50; 112) 80 (50; 130) 80 (52; 110) 0 (-40; 46) 0 (-40; 50)
Tep (p/min) 76 (48; 106) 76 (42; 106) 75 (50; 130) 0(-30;37) 0 (-40; 24)
Glykémie na laéno (mmol/l) 9,3 (3,0;20,6) 7,7(3,8;16,0) 6,9 (29;13.8) -2,2(-153;6,6) -1,6(-13,0;6,3)
Glykémie po jidle (mmolll) 12,7 (4,4; 25,6) 10,0 (4,3; 23,8) 8,9 (2,4;24,9) -3,6(-18,9;9,7) -2,5(-14,6; 8,3)
[,"f"e"“ valykemii (mmoll ) o 4 8:10,3) 2,0 (-5.0;131) 1,8 (4.2;14,2) 08 (-12,4; 10,6) -0.,8 (-9,3; 10,5)
(T,::,g,:zﬁf)"dy najldenp 21(0,5:100)  20(05:90  1,9(0571) -02(7.827) -01(7,9:42)

Triglyceridy po jidle (mmol/
1)

Diference v triglyceridech

2,7 (0,6; 18,0)

2,5 (0,5; 11,1)

2,4(0,5;7.6)

-0,4 (-15,6; 2,5) -0,2 (-15,5; 10,0)

(mmolfl) 0,4(-1,7;8,0) 0,4(-4,5100) 04(-0,9;37) -0,1(-7,8;2,2) -0,1(-7,6;9,9)
Celkovy cholesterol (mmoll) 5,0 (2,0; 10,0) - 49(20;78) -0,2(49:29) -
LDL cholesterol (mmol/) 2,9(0,6;7.3) - 27(05,50) -0,1(-53;32) -
HDL cholesterol (mmol/l} 1,1(0,5;3.0) - 1,1(0,6; 4.5) 0,1(-1,5; 3,6) -
HbA1c (mmol/mol) 72 (61; 140) - 59 (40; 108) <13 (-80; 16) -

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientu.

Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u skupiny EP
- rozdil mezi 3. a 0. mésicem

N = 626"
Skupina EP Rozdil mezi 3. a 0. mésicem
Charakteristika Promér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (kg) 0 0 -1-1 -30-13 0,168
BMI (kg/m?) 0,0 0.0 0,3-04 -10,7-4,2 0,238
Obvod pasu (cm) 0 0 -1-0 -23-10 0,055
Systolicky tiak (mm Hg) 3 0 -10-5 -66 - 52 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) -1 0 5-5 -40-50 0,041
Tep (p/min) -1 0 4-2 -40-24 <0,001
Glykémie na laéno (mmol/l) A7 -16 -30--04 -13,0-6.3 <0,001
Glykémie po jidle (mmolf) -26 25 -42--10 -146-83 <0,001
Diference v glykémii (mmol/l) 09 -08 -2,1-01 -93-105 <0,001
Triglyceridy na lacno (mmol/l} 02 0.1 04-01 79-42 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l} 03 0.2 -0,6-0.1 -15,5-10,0 <0,001
Diference v triglyceridech
(mmol/l) -0.1 0.1 -0,3-01 -76-99 <0,001

Celkovy cholesterol (mmolf)
LDL cholesterol (mmolfl)
HDL cholesterol (mmol/l}
HbA1c (mmol/mol)

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.

**Zmény v case byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékterych charaktenstik vychazeji vyznamng, piestoZze
madidn zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémé a nulovy median zmény byl nejéastdjsi
hodnotou. Tyto zmény vEak nemusi byt klinicky vyznamné.
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5.0 SOUHRN/ Diah_eti[:ké
asoclace CR

Hodnoceni zmén sledovanych charakteristik v ¢ase u skupiny EP
- rozdil mezi 6. a 0. mésicem

ZAVERY

N = 626"
Skupina EP Rozdil mezi 6. a 0. mésicem
Charakteristika Promér Median 25%-75% kvantil Min-max p-hodnota**
Hmotnost (kg) 0 0 -1-1 -16-31 0,273
BMI (kg/m?) 0,0 0.0 04-04 -52-104 0,428
Obvod pasu (cm) 0 0 -1-1 -24-16 0,001
Systolicky tiak (mm Hg) 2 0 10-5 -60-86 <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) -1 0 5-3 -40- 46 0,003
Tep (p/min) -1 0 6-2 -30-37 <0,001
Glykémie na laéno (mmol/l) -25 2.2 -3,9--1.0 -153-6.6 <0,001
Glykeémie po jidle (mmolf) 3,5 -36 -54--16 -18,9-97 <0,001
Diference v glykémii (mmol/l) 1,0 0.8 -22-02 -124-106 <0,001
Triglyceridy na laéno (mmol/l) 04 -0,2 -0,6-0,0 -78-27 <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l} 05 04 -0,9-00 -156-25 <0,001
Diference v triglyceridech
(mmoll) -02 -0.1 -0,3-0.1 -78-22 <0,001
Celkovy cholesterol (mmol/l) 03 0.2 -0,5-00 -49-29 <0,001
LDL cholesterol (mmol/l) 03 0,1 -04-0,0 53-32 <0,001
HDL cholesterol (mmol/l) 0,1 0.1 0,0-0,1 -15-36 <0,001
HbA1c (mmol/mol) -14,8 -13,0 -19--9 -80 - 16 <0,001

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.

**Zmény v case byly hodnoceny pomoci Wilcoxonova parového testu. Zmény nékterych charaktenstik vychazeji vyznamng, piestoZze
madidn zmény je nulovy nebo blizky nule. V téchto pfipadech je rozdéleni zmén nerovnomémé a nulovy median zmény byl nejéastdjsi
hodnotou. Tyto zmény vEak nemusi byt klinicky vyznamné.

Srovnani sledovanych charakteristik pfi vstupni kontrole dle
nasazené lécby

N = 3880"
Vstupni vysetieni

Skupina dle typu Ié€by  EG (n=764) EB (n=1275) ENT (n=1215) EP (n=626)

Charakteristika (rx:d'if“:x’ (rr,:/i'r;e;dli::x) (n’:?ridrirél‘:x) (rm:;dri::x) p-hodnota
Hmotnost (kg) 105 (68; 187) 90 (46; 190) 90 (46; 212) 89 (49; 150) <0,001
BMI (kg/m?) 35,8 (23,5;62,9) 30.8(18,9;71,5) 30,7 (18,9;74,2) 30,1(18,2; 48,4) <0,001
Obvod pasu (cm) 112(74;186)  102(52; 165) 100 (60; 154) 100 (52; 152) <0,001
Systolicky tlak (mm Hg) 140 (100; 210) 140 (80;208) 140 (100;210) 140 (99; 193) 0,989
Diastolicky tlak (mm Hg) 80 (55; 140) 80 (50; 111) 80 (45; 120) 80 (50; 112) <0,001
Tep (p/min) 78 (50; 111) 76 (47; 117) 76 (49; 119) 76 (48; 106) <0,001
Glykémie na lano (mmoll)  9.2(4,9;189) 95(4,1;233) 9,3(3,1;267) 9.3(3,0;206) 0,017
Glykémie po jidle (mmolf) 12,1(3,9;223) 12,3(4,8:256) 12,6(3,8:29.3) 127 (4,4;256) <0,001
Diference v glykémii (mmolll) 25 (4,3;157) 24(-7.9;104) 29(-56:119) 2.8(-4.8:103) <0,001
Triglyceridy na laéno (mmolll) 24 (0,5;159) 22(04;94) 2,1(04:169)  21(05:10.0) <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l)  3,0(0,8;14.9) 28(0.2:10.2) 2,8(0,6;153) 27 (0.6 18.0) <0,001
?r:,‘;'g',',ge viirighyceridech 06(9,7,66) 05(-7.9:63) 05(-14,5108) 04 (-1,7;8,0) <0,001
Celkovy cholesterol (mmoll)  51(2,3;87) 51(21:10.8) 51(22;128) 50(20;10,0) 0,203
LDL cholesterol (mmolfl) 3,1(0,7;7.8) 30(06:79) 30(07:65  29(06;7,3) 0,006
HDL cholesterol (mmol/l) 1,1(04;6.8) 1,1(0,3;7,2) 1,1(04;35) 1,1(0,5;3,0) 0,016
HbA1c (mmol/mol) 70 (61; 128) 71 (61; 140) 75 (61; 150) 72 (61; 140) <0,001

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientu.
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5.0 SOUHRN/

ZAVERY

NG

Diabeticka

asociace CR

Srovnani zmén mezi 3. a 0. mésicem mezi skupinami pacientt dle

typu lécby

N = 3880"
Rozdil mezi 3. a 0. mésicem

Skupina die typu lé€by  EG (n=764) EB (n=1275) ENT (n=1215) EP (n=626)

Charakteristika ([m:d'ﬁ;‘x) (n,:?ridvl::x) (rxridrﬁ:x) (rm:;drl::x) p-hodnota
Hmotnost (kg) -2 (-23; 28) 0(-31;18) 0(-16; 18) 0(-30; 13) <0,001
BMI (kg/m?) -08(-8,1;88) 00(-11,1;50) 00(65;81) 00(-107:4.2) <0,001
Obvod pasu (cm) -2(-18: 6) 0(-32;32) 0(-32; 10) 0(-23;10) <0,001
Systolicky tlak (mm Hg) -5 (-58; 60) 0(-85; 61) 0 (-65; 66) 0 (-66; 52) <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) 0(-50; 59) 0 (-40; 60) 0 (-44; 60) 0 (-40; 50) <0,001
Tep (p/min) -2 (-36; 32) 0(-47; 33) 0(-37; 36) 0 (-40; 24) 0,001
Glykémie na lagno (mmolll) ~ -1,6(-10,7;4,9) -1,7(-18,1; 16,8) -1,8(-16,4; 11,8) -1,6(-13,0;6,3) 0,043
Glykemie po jidle (mmolf) -25(-16,3:9,3) -24(-18,2;11,8) -2,9(-19,8; 11,8) -2.5(-14,6;8.3) 0,001
Diference v glykemii (mmoll) .07 (-11,4;58) -0,5(-10,0;10,0) -0,8 (-10,2; 11,2) -0,8(-9,3; 10,5) <0,001
Triglyceridy na laéno (mmoll} -03(-9,7;17,1) -0,2(-8,1;6,5) -0.2(-14,7;174) -0,1(-7.9;4,2) <0,001
Triglyceridy po jidle (mmoll)  -0.4 (-7,8;5.1) -0.3(-5.9;10.2) -0,3(-11,3;17,6) -0,2(-15,5; 10,0) <0,001
?,,',f,‘;'g','lge“"g'yce"dem -0,1(-10,0;10,3) -0.1(-5.8;10.1) -0.1(-17,7;18,3) -0.1(-7.6;9,9) <0,001

Celkovy cholesterol (mmolfl)
LDL cholesterol (mmol/l)
HDL cholesterol (mmol/l}
HbA1c (mmol/mol)

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientu.

Srovnani zmén mezi 6. a 0. mésicem mezi skupinami pacientt dle

typu lécby

N = 3880"
Rozdil mezi 6. a 0. mésicem
Skupina die typu lé€by  EG (n=764) EB (n=1275) ENT (n=1215) EP (n=626)
o Median Median Median Median

bk (min; max) (min; max) (min; max) (min; max) prhodnota
Hmotnost (kg)} -4 (-35; 26) 0 (-30; 45) 0(-17; 20} 0(-16; 31) <0,001
BMI (kg/m?) -1,3(-12,4:9,6) 0,0(-10,3;16,3) 0,0(-6,0;16,1) 0.0(-5.2; 10.4) <0,001
Obvod pasu (cm) -4 (-58; 6) 0 (-58; 39) 0 (-47; 10) 0 (-24; 16) <0,001
Systolicky tiak (mm Hg) -5 (-70; 43) -1 (-90; 68) 0 (-63; 60) 0 (-60; 86) <0,001
Diastolicky tiak (mm Hg) -1(-40; 50) 0(-40; 33) 0 (-49; 80) 0 (-40; 46) <0,001
Tep (p/min) -2 (-28; 34) 0 (-44; 35) 0(-41; 43) 0(-30; 37) <0,001
Glykémie na lacno (mmolll)  -22(-114;6,3) -25(-18,8;7.4) -25(-19,0; 10,6) -2.2(-153;6.6) 0,001
Glykeémie po jidle (mmolf) -32(-14,1;7,0) -3,3(-19,7;9.7) -3,9(-20,7;10,8) -3,6(-18,9;9.7) <0,001
Diference v glykémii (mmoll) .0 8(-11,0;7,5) -0.6(-11,2;12.2) -1,0(-10.9:7,0) -0,8(-12,4; 10,6) <0,001
Triglyceridy na laéno (mmol/l} .04 (-8.8:11,1) -03(-7,7;7,1) -0,3(-15,0;6,1) -0,2(-7.8;2,7) <0,001
Triglyceridy po jidle (mmol/l)  -0,6 (-8,5;4.6) -0.4(-6.2:10.0) -0,5(-10,7;16,2) -0.4(-156;2.5) <0,001
?,,',f,en"f,',',fe virglyceridech 4 (41.9:10,1) -01(-6,0:102) -0.1(-10,5: 16,9) -0.1 (-7.8:2.2) 0,002
Celkovy cholesterol (mmoll)  .0,3(-4,2;24) -0,2(-4,2,2,9) -02(-6,0;40) -0,2(-49;29) <0,001
LDL cholesterol (mmol/) -03(6,1,24) -0,1(-38,49) -02(-36,27) -0,1(-53;32) <0,001
HDL cholesterol (mmol/l) 01(-59;11) 01(-6,0;47) 01(-16;24) 01(-15;3,6) 0,505
HbA1c (mmol/mol) -14 (-73; 30) -12(-96;53)  -15(-109;25)  -13(-80; 16) <0,001

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u vech pacientl.
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asociace CR

ZAVERY

5.3 Vyvoj sledovanych charakteristik v grafech

Vyvoj hmotnosti v ¢ase u vSech pacienta a jednotlivych
skupin
Vsichni pacienti Median hmotnosti dle skupin
N = 3880*

Median zmény po 3 mésicich: 0 kg
Median zmény po 6 mésicich: 0 kg

N
o
(=]

N
o
o

Hmotnost (kg)
@
o

100 A
50 A
0 T d
0. mésic 3. mésic 6. mésic 0. mésic 3. mésic 6. mésic
Cas Cas

Legenda: T Maximum
® Median [ skupinaEG  [] SkupinaEB

4 Minimum

skupinaENT || Skupina EP

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientu
ve viech casech.

Vyvoj BMI (index télesné hmotnosti) v ¢ase u vSech
pacientd a jednotlivych skupin

Vsichni pacienti Median BMI dle skupin
= 3880°

Median zmény po 3 mésicich: 0 kg/m2
- Median zmény po 6 mésicich: 0 kg/m2
70 4
60
50 4
40 -
30 -
20 A

BMI (kg/m2)
kg/m2

0. mésic 3. mésic 6. mésic 0. mésic 3. mésic 6. mésic
Cas Cas
Legenda: T Maximum
® Median [ skupinaEG  [] SkupinaEB
4 Minimum
skupina €T [} SkupinaEP

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientu
ve viech éasach.
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ZAVERY

Vyvoj obvodu pasu v ¢ase u vSech pacientu
a jednotlivych skupin
Vsichni pacienti Median obvodu pasu dle skupin
N =3271*

Median zmény po 3 mésicich: 0 cm
Median zmény po 6 mésicich: 0 cm

200 1 140
_ 180 A
120
5 160 A
5 140 A 100 4
@ 120 -
3 100 g %07
o
§ 80 60 1
8 60 40 1
40 A
20 4 20 4
0 ) 0
0. mésic 3. mésic 6. mésic 0. mésic 3. mésic 6. mésic
Cas Cas
Legenda: T Maximum
" Median [ skupinac  [] SkupinaEB

4 Minimum
skupina €T [l SkupinaEP

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientl.

Vyvoj glykémie na lacno v ¢ase u vSech pacientu
a jednotlivych skupin

Vsichni pacienti Median glykémie na laéno dle skupin
N = 3880*

Median zmény po 3 mésicich: -1,7 mmol/
Median zmény po 6 mésicich: -2,4 mmol/l

= 12 4

2 25 - 10 ¥ o° o? o

E

o 204

S =

5 15 g

2 £

o 10 -

§

> 9

o

0
0. mésic 3. mésic 6. mésic 0. mésic 3. mésic 6. mésic
Cas Cas

Legenda: T Maximum
= Median [ skuwinaG  [T] skupinaEB
4 Minimum

skupina T[] Skupina EP

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientu
ve viech casach.
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5.0 SOUHRN/ Diabeticka
asoclace CR

Vyvoj glykémie postprandialné v ¢ase u vSech pacientu
a jednotlivych skupin

ZAVERY

Vsichni pacienti Median glykémie postprandiainé
=3880" dle skupin

Median zmény po 3 mésicich: -2,6 mmol/l
Median zmény po 6 mésicich: -3,5 mmol/l

g 35 16
= i o 0 A
3 30 141 M0
£ =25 4
g3
g £ 20 3
$Eis :
E
2 10
>
o 5 4
0
0. mésic 3. mésic 6. mésic 0. mésic 3. mésic 6. mésic
Cas Cas
Legenda: T Maximum
® Median . Skupina EG [:] Skupina EB
4 Minimum
*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientu Skupina EIIT . Skupina EP

ve viech éasach.

Vyvoj triglyceridi na lacno v ¢ase u vSech pacientu
a jednotlivych skupin

Vsichni pacienti Median triglyceridu na laéno
N = 3880° dle skupin

Median zmény po 3 mésicich: -0,2 mmol/l
Median zmény po 6 mésicich: -0,3 mmol/

= 25 - R
©°
E
£ 20
o
S 15 4
8
g
> 10
°
H
o 5
>
=)
=
= 0 T
0. mésic 3. mésic 6. mésic 0. mésic 3. mésic 6. mésic
Cas Cas
Legenda: T Maximum
® Median [ skuinaEc  [] SkupinaEB
4 Minimum
— : :
*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientu Skupina ENIT . Skupina EP

ve viech Easech.
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Vyvoj triglyceridu postprandialné v ¢ase u vSech pacientu
a jednotlivych skupin

ZAVERY

Vsichni pacienti Median triglyceridu postprandiainé
N =3880" dle skupin

Median zmény po 3 mésicich: -0,3 mmol/l
Median zmény po 6 mésicich: -0,5 mmol/l

2 25 4
=
2
g AZO E
=
w o -
a & 15 =
3E g
= 104 £
8
>
2 57
=
04
0. mésic 3. mésic 6. mésic 0. mésic 3. mésic 6. mésic
Cas Cas
Legenda: T Maximum
= Median [ skupinaEG  [] SkupinaEB
4 Minimum
— : :
“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientis Skupina ENIT . Skupina EP

ve viech Easech.

Vyvoj glykovaného hemoglobinu v €ase u vSech pacientu
a jednotlivych skupin

Vsichni pacienti Median HbA1c dle skupin*
N = 3880

Median zmény po 6 mésicich: -13 mmol/mol

160 -
80 70 71 75 72
140 A 70
= 60
E 120 50 s6 59 59
3 100 S 504
E E
E 80 4 —g 40
% 60 - £ 30
£ 40 20 1
20 - 10
0 T T 0
0. mésic 3. mésic* 6. mésic 0. mésic 3. mésic* 6. mésic
Cas Cas
Legenda: T Maximum
® Median [ skupinaEG  [] SkupinaEB

4 Minimum

skupina ENT [l Skupina EP

*Glykovany hemoglobin nebyl pfi kontrole v 3. mésici zaznamen&van.
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5.0 SOUHRN/ I]iah_etické
ZAVERY asoclace CR

5. 4 Korelace mezi zménou HbAlc v ¢ase a diferenci v glykémii a triglyceridech

Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v glykémii u vSech pacientu

Vsichni pacienti Zména HbA1c dle kategorie
n=3880 diference v glykémii
R= -0,084 p < 0,001
p<0,001
g 80 § 80 -
o Q
S 60 % B 60 -
£ E a0
33 5 = T T
:\g ‘;E e 2 '
° o o A = 14 <15
g2 gg %
LE 2E 404
g £ 60
E P =3
© © -80 4
c c
E g -100 4
-120 -
<2 2-5 >5
(n=1324) (n=2030) (n=526)
Diference v glykémii (mmol/l) Diference v glykémii (mmol/l)
Legenda: T Maximum
® Median
4 Minimum

Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v triglyceridech u vS§ech pacientu

Vsichni pacienti Zména HbA1c dle kategorie
n=3880 diference v triglyceridech
R=-0,091 p < 0,001
p <0,001
£ 80 £ 80 -
L2 o
g A
£ 40 E 40 4
= 20 s
5E 23 T
CE o0 = 82 o ; ;
5% kS [l -13 -15 -16
@ - Q. o 4
£ g 20 ° ° g 2 20
SE 0 o E -40 4
E
r 60 £ -0
T T
g -80 g -80 4
i -100 2 100 A
—
N 20 S 120 4
20 15 10 -5 0 5 10 15 <170 1,70-225 >225
(n = 3427) (n=172) (n=281)
Diference v triglyceridech (mmol/l) Diference v triglyceridech (mmol/l)
Legenda: T Maximum
® Median
4 Minimum
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Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v glykémii — skupina EG

5.0 SOUHRN/

Skupina EG Zména HbA1c dle kategorie
n=764 diference v glykémii
R=-0,078 p=0.006
p= 0,030
£ 40 £ 40,
L2 L2 — —
w 0 p-—
2 2 2 20 .
5 o
©= 0 ®©= 0 :
2. g 2 f g B 13 Bl 14
N = N = -
ig = 132 =
e E CE
g 40 < -40
T T
g 60 g -60 — -
@ B
o vt
5 80 ’5 -80 J
10 -5 0 5 10 15 20 s2 2-5 >5
(n=271) (n=413) (n=80)
Diference v glykémii (mmol/l) Diference v glykémii (mmol/l)
Legenda: T Maximum
® Median
4 Minimum

Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v triglyceridech — skupina EG

Skupina EG Zména HbA1c dle kategorie
n=764 diference v triglyceridech
R=-0,147 p=0.024
£ p < 0,001
0 0
i) g
£ 20 g2 201
: % 0 2 ﬁ %‘ 0 T T
9iE ° CE
M= o= N3 B 13 16 15
EE - £ & 201
eE ? eE
- < -40
T X
g 60 g .60 -
)g E
——os
N s -80
15 -10 5 0 5 10 <1,70 1,70 - 2,25 >2,25
(n=675) (n=238) (n=51)
Diference v triglyceridech (mmol/l) Diference v triglyceridech (mmol/l)

Legenda: T Maximum
® Median
4 Minimum
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Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v glykémii — skupina EB

5.0 SOUHRN/

Skupina EB Zména HbA1c dle kategorie
n=1275 diference v glykémii
R=-0,084 p= 0,005
p=0,003
£ 80 £ 80 -
% 60 . % 60
£ T 40
o= o=
22 28 21
o £ o E -40
- - -
g £ 60
T T
@ @ -80 4
= o
’é E -100 -
-120 L -120 -
10 5 0 5 10 15 s2 2-5 >5
(n=492) (n=616) (n=167)
Diference v glykémii (mmol/l) Diference v glykémii (mmol/l)
Legenda: T Maximum
® Median
4 Minimum

Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v triglyceridech - skupina EB

Skupina EB Zména HbA1c dle kategorie
n=1275 diference v triglyceridech
R=-0,067 p=0.282
£ p=0,017
£ 80 £ 80 -
o )
2 60 =
£ 40 '§
: = 20 ﬁ =
g o s © g
N = N =
@ -
EE = = Eg
SE 4 LE
3 -60 2
T x
g -80 g
1 -100 A
N 20 S ]
-10 -5 0 5 10 <170 1,70-2,25 >2,25
(n=1136) (n = 45) (n=94)
Diference v triglyceridech (mmol/l) Diference v triglyceridech (mmol/l)

Legenda: T Maximum
® Median
4 Minimum
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Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v glykémii — skupina EIIT

5.0 SOUHRN/

Skupina ENIT Zména HbA1c dle kategorie
n=1215 diference v glykémii
R=-0,027 p=0.777
p=0,348
£ 40 £ 40 -
& L
i T T
s S 0 T T T
o= 0= 14 . .
: g fg E 20 1 15 15
° ° ]
g gg
; E g E 404
T T -804
o «
S S 100 -
S S -120 4
=2 2-5 >5
(n=363) (n=668)  (n=184)
Diference v glykémii (mmol/l) Diference v glykémii (mmol/l)
Legenda: T Maximum
® Median
4 Minimum

Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v triglyceridech — skupina EIIT

Skupina EIIT Zména HbA1c dle kategorie
n=1215 diference v triglyceridech
R=-0,063 p=0.005

£ p= 0,027
3 20 ] 20 -
i
£ 5
P 0 S 0
o= o=
g 20 o @2 201 -15 17 7
N= ° =
@ =] 4
g g -40 gg o
E 4 CE 60
3 g
T -80 T -80 -
.g -100 ,g -100 -
N a2 ] -120 -

20 15 10 -5 0 5 10 15 <170 1,70-225 >225

(n=1044) (n=61) (n=110)
Diference v triglyceridech (mmol/l) Diference v triglyceridech (mmol/l)

Legenda: T Maximum
® Median
4 Minimum
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Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v glykémii — skupina EP

ZAVERY

Skupina EP Zména HbA1c dle kategorie
n=626 diference v glykémii
R=-0,156 p <0,001

£ p <0,001
£ 40 £ 40 -
2 L
g 20 é 20 -
5. . : o T T T
.= 53 1
< < -14 15
5 SE -
£ £
o £ 40 c £ 401
' -
£ 60 o 2 60 -
g -80 - . g -80 -
N 00 N 100 -

-10 5 0 5 10 15 s2 2-5 >5

(n=198) (n=333) (n=95)
Diference v glykémii (mmol/l) Diference v glykémii (mmol/l)

Legenda: T Maximum
® Median
4+ Minimum

Vztah mezi zménou glykovaného hemoglobinu a diferenci
v triglyceridech — skupina EP

Skupina EP Zména HbA1c dle kategorie
n=626 diference v triglyceridech
R=-0,113 p=0.031

e p= 0,005
g - W
4 U
D 20 , 20 A
: . w T
= 0 S 0 v —
a8 i 13
SE 20 Y o CE 20 9 ) -18
£ .
o E, -40 o .E, -40 -
<
s 0 é 60
g -80 2 801
N '5 -100 -

4 -2 0 2 4 6 8 10 <170 1,70-225 >225

(n=572) (n=28) (n=26)
Diference v triglyceridech (mmol/l) Diference v triglyceridech (mmol/l)

Legenda: T Maximum
® Median
4 Minimum
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5.0 SOUHRN/ Diabeticka
asoclace CR

ZAVERY

5.5 Korelace mezi triglyceridy a glykémii

Vztah meazi triglyceridy a glykémii na lacno — vSichni

pacienti
N = 3880
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,127 R= 0,144
p < 0,001 p<0,001*
— 18 = 8
= ° =
g 16 ° ‘E’ 16 .
°
E u E 4
o °
5 12 - 2 2
] = °
s 10 s 10 ¢
g 8 g 87
2 T
o 6 o 6
> >
:!__h 4 'c_'n 4 °
= =
LS 2 ° L= 2 %
0 0 4
0 30 0 5 10 15 20 25 30
Glykémie na laéno (mmol/l) Glykémie na laéno (mmol/l)
*Nékteré charakteristiky nejsou pii kontrole v 6. mésici vypinény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
Vztah meazi triglyceridy a glykémii postprandialné
— vS8ichni pacienti
N = 3880"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,213 R=0,183
p <0,001** p <0,001*
20 20
iy O o
£ 18 ° £ 18
s =
'g 16 'g 16 + °
S_ 1 £_ 1t o0
a3 12 23 12
SE SE ;
zE ZE
2 g £ s
o o
> 6 > 6
2 =]
S 5
2 ° 2t
0 - * : : . 0
0 5 10 15 20 25 30 0 5 10 15 20 25 30
Glykémie postprandiainé (mmol/l) Glykémie postprandiainé (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah mezi diferenci triglyceridu a diferenci glykémie
- vSichni pacienti

N = 3880"
Vstupni vySetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,193 R= 0,087
p<0,001** p <0,001*
20 20
o
15 15
°
10 .

Diference triglyceridii (mmol/l)
Diference triglyceridi (mmol/l)

-15 *! -15
-10 0 10 20 30 -10 0 10 20 30

Diference glykémie (mmol/l) Diference glykémie (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi triglyceridy a glykémii na laéno — skupina EG

N = 764"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,167 R= 0,229
p<0,001** p<0001*

— 18 — 18
S =
g 1 e g 67 *
E 4 E u
o [+] °*
§ 12 . § 12
Té 10 : i . E 10
:E‘ 8 5 ° ° -E‘ 8 &
5 5 o er 3%t % g 6 o o
s ® Qoo o ’..“ 2‘ P : 2 0o %
.g 4 \ o ¢ ° ° > 4 .. oo, 38 R g
= ° ® Qo ; O ‘.‘. o

2 s e L AN 2 *%os " o0

0 0

0 5 10 15 20 0 5 10 15 20
Glykémie na laéno (mmol/l) Glykémie na laéno (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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5.0 SOUHRN/ Diabeticka
asoclace CR

ZAVERY

Vztah mezi triglyceridy a glykémii postprandialné
- skupina EG

N = 764"
Vstupni vySetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,266 R=0,273
p<0,001** p <0,001*
16 16 °
2 . 2
& 14 s 14
T k-]
S 12 S a2
1 ° -
&= § e g s 4
3] ‘ 4 3%
a g ° o © .00 aE .
2k ¢ Ypera bl * 3E°® ;
T s . » I
o o
> 2
> 4 > 4 g
= [ .
2 2 o ©
°
0 0
0 5 10 15 20 25 0 5 10 15 20 25
Glykémie postprandialné (mmol/l) Glykémie postprandialné (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi diferenci triglyceridu a diferenci glykémie
— skupina EG

N = 764"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,166 R= 0,053
p<0,001** p=0,145
g °® s @
° - ° >
g s s g 6
E RN E 4
F: P % B
'g 2 ° > % 2
= °° ° = .
§- ; o |0 one’ § g
:n 2 ®o0 § -2
Ll °
B s
Q
c 6 2 -6
2 [
& -8 e 8
e 10 b a 10 °*
12 12 L
-10 -5 0 5 10 15 20 -10 -5 0 5 10 15 20
Diference glykémie (mmol/l) Diference glykémie (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah meazi triglyceridy a glykémii na lacno — skupina EB

N = 1275
Vstupni vysSetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,103 R=0,112
p <0,001** p<0,001*
- 10 = 0
= ° ° § 5 S
[=] <) °
E
g 8 © < é 8 [
g 7 g2 7y ¢
w w0
& s 8 6
g 5 & 5
8 8
E 5 3 g
g 2 b 2 2
= =
1 1
0 0
0 5 10 15 20 25 0 5 10 15 20 25
Glykémie na laéno (mmol/l) Glykémie na laéno (mmol/l)
*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do zna&né miry dana i velkou velikosti souboru.
Vztah meazi triglyceridy a glykémii postprandialné
— skupina EB
N = 1275*
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,179 R=0,170
p <0,001** p<0,001*
12 12 .
i) i
& =
) o
5 10 S 10
c c °
e S s
8 8 Sz 8f
] 29
SE | SE |
zE ZE
= =
] 8
N &2 ¢
> ® $
2 S =2 oPo g °
0 . 0
0 5 10 15 20 25 30 0 5 10 15 20 25 30
Glykémie postprandiainé (mmol/l) Glykémie postprandiainé (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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5.0 SOUHRN/ Diabeticka
asoclace CR

ZAVERY

Vztah mezi diferenci triglyceridu a diferenci glykémie
— skupina EB

N = 1275
Vstupni vySetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,169 R=0,119
p <0,001* p <0,001**
g 2 3
° 10 °
E £
E s £
3 ¢ 2
s ¢ 3
o o
> 2 2
-] L
5 0 5
@ 2 @
2 2
S -4 * e
£ £ 6
a a
-8 ° -8
10 10 t
-10 -5 0 5 10 15 -10 5 0 5 10 15
Diference glykémie (mmol/l) Diference glykémie (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi triglyceridy a glykémii na laéno — skupina EIIT

N =1215

Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici

R=0,152 R=0,123
p <0,001** p<0,001*

Triglyceridy na laéno (mmol/l)
)
» .
Triglyceridy na laéno (mmol/)
S

Glykémie na laéno (mmol/l) Glykémie na laéno (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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5.0 SOUHRN/ Diabeticka
asoclace CR

ZAVERY

Vztah meazi triglyceridy a glykémii postprandialné
— skupina EIIT

N =1215"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,236 R=0,158
p <0,001* p <0,001**

16 16
O ° o )
£ - £ 1 o
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S 12 o o . s 12
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2 AT ° 2 °

0 = 0

0 5 10 15 20 25 30 0 5 10 15 20 25 30
Glykémie postprandialné (mmol/l) Glykémie postprandialné (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi diferenci triglyceridu a diferenci glykémie
— skupina EIIT

N =1215*
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,257 R=0,104
p<0,001** p<0001*

= 15 = 15
2 2 s
£ 3 10
3 =3
g 'E 5 20
8 ] °3
= 2
o0 o
= E L o
3 @
g 5 g 5
2 [
£ 0 £ 40
a - a -

15 ¢ 15

-10 0 10 20 30 -10 0 10 20 30
Diference glykémie (mmol/l) Diference glykémie (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah meazi triglyceridy a glykémii na laéno — skupina EP

ZAVERY

N = 626"
Vstupni vySetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,112 R=0,151
p=0,005* p <0,001**
= 12 = e
= =
g £
_E, 10 . é 10
[«] £ d
G 8 § 8
= . .
g 6 g 6 . .
) )
s -
g 4 3 g 4
> )
o -
S 2 ° [ 2
0 0
0 5 10 15 20 25 0 5 10 15 20 25
Glykémie na laéno (mmol/l) Glykémie na laéno (mmol/l)
*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
Vztah meazi triglyceridy a glykémii postprandialné
— skupina EP
N = 626"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,228 R=0,169
p <0,001* p <0,001**
20 20
R w
£ 18 . £ 18
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"% 16 E 16 |
5 = 14 5 2 14 +
33 12 . w3 12
<]
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0 0
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Glykémie postprandialné (mmol/l) Glykémie postprandialné (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientl.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry déna i velkou velikosti souboru.
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ZAVERY

Vztah mezi diferenci triglycerida a diferenci glykémie
— skupina EP

N = 626"
Vstupni vysSetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,175 R=0,052
p < 0,001 p= 0,196

= 10 = 10
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g g

8 -
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“Nékteré charakieristiky nejsou pfi kontrole v 6. mésici vyplnény u véech pacientis.
“* Statisticka vyznamnost je do zna&né miry déna i velkou velikosti souboru.
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5.6 Korelace mezi triglyceridy na la¢no a HDL cholesterolem

Vztah mezi triglyceridy na lacno a HDL cholesterolem

- vSichni pacienti

N = 3880"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=-0,276 R=-0,227
p<0,001* p<0,001*
= 18 =x A8
= ° =
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> > 8000
= > 4 E
= =
= =
2 2 o?
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HDL cholesterol (mmol/l)

HDL cholesterol (mmol/l)

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientt. Dva pacienti s HDL cholesterolem nad 4 mmoli byl pro lepai pfehlednost v grafu vyfazeni.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah meazi triglyceridy na lacno a HDL cholesterolem

— skupina EG

Vstupni vysetreni

N = 764"

Kontrola v 6. mésici

R=-0,287 R=-0,216
p <0,001* p <0,001**
- 18 =5 A8
= =
g . . g 1 .
E 1 E 1
[=] o %
6 12 5 12
= 3 s
s 10 b [ 10
g ° g ° .
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D 4 S 4 ‘ o
= 50 =
= " » [= o
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0 3 0 4

HDL cholesterol (mmol/l)

HDL cholesterol (mmol/l)

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientt. Jeden pacient s HDL cholesterolem nad 4 mmolll byl pro lepi prehlednost v grafu

vyfazen.

“* Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah mezi triglyceridy na lacno a HDL cholesterolem
— skupina EB

N =1275"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=-0,264 R=-0,244
p<0,001** p<0,001*
~ 10 = A0
= °g = & &
S 9 b
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0 w0 °
= 6 8 6 o
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g 5 2 5 %o o
g . L T
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HDL cholesterol (mmol/l) HDL cholesterol (mmol/l)

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientl. Jeden pacient s HDL cholesterolem nad 4 mmol/l byl pro lepéi pfehlednost v grafu
vyfazen.
** Statisticka vyznamnost ie do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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5.7 Korelace mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii

na laéno u vSech pacientt

Vstupni vySetieni
R= 0,404
p <0,001*
170
150 +
130
10 b

90

HbA1c (mmol/mol)
°
HbA1c (mmol/mol)

70

50

30
0 5 10 15 20 25 30

Glykémie na laéno (mmol/l)

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u vaech paciento.
“* Statisticka vyznamnost je do znaéné miry déna i velkou velikosti souboru.

N = 3880
Kontrola v 6. mésici

R= 0,449

p <0,001**
170 ¢
150
130 F
110
90 |
70 F

50

30

Glykémie na laéno (mmol/l)

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii
postprandialné u vSech pacientu

Vstupni vySetreni

R= 0,407
p<0,001*
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110
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HbA1c (mmol/mol)
°
HbA1c (mmol/mol)

70

50

30

Glykémie postprandialiné (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

N = 3880"
Kontrola v 6. mésici

R= 0,429

p <0,001*
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150 t
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5.0 SOUHRN/ Diabeticka
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Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii
na la¢no — skupina EG

N = 764"
Vstupni vySetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,429 R= 0,459
p<0,001° p<0001*
170 170
150 f _ 150t
= =
E 130 § 130 -
o °
E 110 E 110
~— ~— °
o | o ®e
T 0 T @ '
2 -3 °
T 1 T 7t
50 50
30 . - 30
0 5 10 15 20 0 5 10 15 20
Glykémie na laéno (mmoll/l) Glykémie na laéno (mmol/l)
“Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii
postprandialné — skupina EG
N = 764"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,428 R=0,408
p<0,001** p<0,001*
170 170 ¢
150 | 150 |
= =
=] o
E 10 E 1m0t
[} o
E 10 g 110
5 % t f 90 ¢
2 -3
T 7 T 7wt
50 50
30 : : 30
0 5 10 15 20 25 0 5 10 15 20 25
Glykémie postprandialné (mmol/l) Glykémie postprandialné (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii
na laéno — skupina EB

N =1275*
Vstupni vysSetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,381 R= 0,479
p <0,001* p <0,001**
170 170 ¢
= 180T 150}
s =
E 130 é 130 |
> o
E 10 g 110 °
5 0 | ﬁ %0
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T 7 T 7+ %
50 F 50
30 30
0 5 10 15 20 25 0 5 10 15 20 25
Glykémie na laéno (mmol/l) Glykémie na laéno (mmol/l)

“Nékteré charakieristiky nejsou vyplnény u viech pacientd.
* Statisticka vyznamnost je do znaéné miry déna i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii
postprandialné — skupina EB

N = 1275*
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,363 R=0,478
p <0,001** p<0,001*
170 ¢ 170 ¢
150 | 150 +
= =
=] > - o
E 10 E 1m0t
o ° [~}
E 110 E 110
ﬁ % t f 90 ¢
2 a
T 7 T 7t
50 + 50
30 . . 30
0 5 10 15 20 25 30 0 5 10 15 20 25 30
Glykémie postprandialné (mmol/l) Glykémie postprandialné (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii
na laéno — skupina EIIT

N =1215"
Vstupni vySetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,446 R= 0,445
p <0001 p<0,001*
170 [ 170 ¢
150 | 150 |
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[} o
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E 110 | E 110
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o o °
) 90 > 90 ® oo
2 -3 3 3 o %0
T 7 T 0t g g 8,9
: : g
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0 5 0 15 20 25 30 0 5 10 15 20 25 30
Glykémie na laéno (mmolll) Glykémie na laéno (mmol/l)
“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u viech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii
postprandialné — skupina EIIT
N =1215"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=0435 R=0,429
p<0,001* p<0,001*
170 170 ¢
150} 0t
= =
E 10 é 130
o °
E 110 | g 110
— ° —
g 9 t ﬁ 9 | ®
2 a °
T 1 * wR g P4
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30 . . : . 30
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Glykémie postprandialné (mmol/l) Glykémie postprandiainé (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii
na laéno — skupina EP

Vstupni vySetreni

N = 626"

Kontrola v 6. mésici

R= 0,348 R=0,437
p <0001 p<0001"
170 170 ¢
150 | 150
= =
[} » o
E 10 E 130t
g £
110 . 110 “
é é 0.0 o4
< 9 e wf o
< < o, * o
2 o &2 é.o
T 5 . T 70 o -
* “0 ¥
50 + 50 * =
0%...0 *.
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Glykémie na laéno (mmol/l) Glykémie na laéno (mmolll)

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a glykémii
postprandialné — skupina EP
N = 626

Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici

R= 0,390 R=0,361
p<0,001* p <0,001**
170 [ 170
_ 150 _ 150 +
3 . 3
E 10 E 130t
g o
g 1M0f . E 110
o * o
2 90 & v<- 90
2 o
T 7 . T o .
50 | 50
30 A : ; ; 30
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*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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5. 8 Korelace mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
na lacno u vSech pacientu

N = 3880
Vstupni vySetieni Kontrola v 6. mésici
R=0,157 R= 0,204
p <0,001* p <0,001**
170 170 ¢
150 +
%‘ =
E E
° °
E * £
£ E
4 o
- -
< ° <
£ -
x o = o
°
° ° °
°
30
0 5 10 15 20 10 15 20
Triglyceridy na laéno (mmol/l) Triglyceridy na laéno (mmol/l)

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech paciento.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
postprandialné u vS§ech pacientu

N = 3880*
Vstupni vySetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,122 R= 0,155
p<0,001** p<0001*
170 170
150
= =
[<] [<]
E E
° °
E * & pe E
E & E
2 o
. {
< s © <
- Qo
X = =
> ® o ©
o °
°
30
0 5 10 15 20 15 20
Triglyceridy postprandiainé (mmol/l) Triglyceridy postprandialné (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
na la¢no - skupina EG

Vstupni vySetreni

N = 764"

Kontrola v 6. mésici

R=0,193 R=0,301
p <0001 p<0,001*

170 170 ¢

150 | 150 +
= =
[<] [<]
E 10 R E 130+
: s :

L ° °
g MO g ...:. £ 110 %
e °
o | ‘o © g ° Q L ¢ © *
% 90 ‘.\” ° % P~ 90 2 30,
2 00 S °o a ° o
T 7 % % .. T 0+ . e
CY ° *
Lo Y
50 - 50 *
L
30 30
0 5 10 15 20 0 5 10 15 20

Triglyceridy na laéno (mmol/l) Triglyceridy na laéno (mmol/l)

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
postprandialné — skupina EG
N =764"

Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici

R= 0,182 R=0,216
p<0,001** p<0,001*
170 170 ¢
150 150
% =
E 10 ‘ =§ 130 +
g > 9 ¥ ° g
£ 110 L4 & % £ 110
E . gt E
2 g0 | "Sgeke g . 2 et
< L2 %% o ° <
a 2% ** o a
T 7 8% © T 0+
§ el R % °
50 + 50
30 . . . 30
0 5 10 15 20 0 5 10 15 20

Triglyceridy postprandiainé (mmol/l) Triglyceridy postprandialné (mmol/l)

“Nékteré charakieristiky nejsou vyplnény u viech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry déna i velkou velikosti souboru.
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Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
na laéno - skupina EB

N = 1275*
Vstupni vySetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,094 R=0,179
p=0,001" p<0001*
170 ¢ 170 ¢
_— 150 + . 150
s =
E 10 =§ 130 |
g g
£ 110 + £
:—J 90 b e :—J
< ° <
2 Q2
T 7 s T s s
50 f
30
0 2 4 6 8 10 8 10
Triglyceridy na laéno (mmol/l) Triglyceridy na laéno (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
postprandialné — skupina EB

N =1275*
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,054 R=0,142
p= 0,056 p<0,001*
170 [ 170 ¢
150} 150 ¢
s =
E 10 é 130
o
E ol g
Sl e
< < (4
2 o
X 70 = =
°
50 | %
30 3 : : :
0 2 4 6 8 0 12 8 10 12
Triglyceridy postprandialné (mmol/l) Triglyceridy postprandialné (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
na laéno — skupina EIIT

N =1215*
Vstupni vySetreni Kontrola v 6. mésici
R= 0,240 R=0,215
p<0,001** p <0,001*

170 170
. 150
S =
§ é 130 +
2 . E ol
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o o
- -
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T T

°
7 ° “®
°
30
0 5 10 15 20 10 15 20
Triglyceridy na lacno (mmol/l) Triglyceridy na lacno (mmol/l)

*Nékteré charakteristiky nejsou vypinény u véech pacienty.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
postprandialné — skupina EIIT

N =1215"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,181 R=0,154
p<0,001** p<0,001*

170 ¢ 170 ¢
. 150}
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*Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u véech pacientu.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry dana i velkou velikosti souboru.
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Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
na laéno — skupina EP

N = 626"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,162 R=0,171
p <0,001** p <0,001*

170 170

150 150
= =
° . o
E 130 E 10+
2 2
g 10 . £ Mof
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2 o
T 7 T w0+

»
*
50 50 #
30 30
0 2 4 6 8 10 12 0 2 4 6 8 10 12
Triglyceridy na lacno (mmol/l) Triglyceridy na lacno (mmol/l)

“Nékteré charakieristiky nejsou vyplnény u viech pacientd.
** Statisticka vyznamnost je do znaéné miry déna i velkou velikosti souboru.

Vztah mezi glykovanym hemoglobinem a triglyceridy
postprandialné — skupina EP

N = 626"
Vstupni vysetreni Kontrola v 6. mésici
R=0,148 R=0,146
p <0,001** p <0,001*
170 170
150 150
= =
=] - [=]
E E 10}
2 2
E 2 E
o o
3 . 3
F-3 -
T T
30
0 5 10 15 20 10 15 20
Triglyceridy postprandiainé (mmol/l) Triglyceridy postprandialné (mmol/l)

“Nékteré charakteristiky nejsou vyplnény u vaech paciento.
“* Statisticka vyznamnost je do znaéné miry déna i velkou velikosti souboru.
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5.9 Relativni pFinos glykémie na la¢no a po jidle

Relativni pfinos glykémie na laéno a po jidle na hodnoty glykovaného
hemoglobinu — vSichni pacienti

N= 1923 N= 1038 N= 339 N= 200 N= 138

100%

75%

50%

B Giykémie na laéno
25%

Relativni pfinos glykémie (%)

Glykémie po jidle

0%
<73 73-84 84-92 93-102 >102

HbA1c¢ (mmol/mol)

Hod a kohorta u: N= 3638 pacientu s glykémii na lacno pfi 1. navstévé > 6 mmol/l, u kterych po jidle doSlo ke
zvysem glykémie.

Metodika vypoctu a kategorizace pro HbA1c byla pfevzata z €lanku:
Monnier L, Lapinski H, Colette C. Contributions of fasting and postprandial plasma glucose increments to the overall diurnal
hyperglycemia of type 2 diabetic patients: variations with increasing levels of HbATc. Diabetes Care 2003; 26: 881-885.

Relativni pfinos glykémie na lacno a po jidle na hodnoty glykovaného
hemoglobinu - skupina EG

N= 449 N= 177 N= 48 N= 38 N=11
100%

75%
50%

B Giykémie na laéno
25%

Relativni pfinos glykémie (%)

Glykémie po jidle

0%

<73 73-84 84-92 93-102 >102

HbA1c (mmol/mol)

kohorta G: N= 723 pacienta v IéGebné skupiné EG s glykémil na laéno pfi 1. navitévé > 6 mmol,

u kterych po jidle doslo ke zvyseni glykémie.

Metodika vypoctu a kategorizace pro HbA1c byla prevzata z €lanku:

Monnier L, Lapinski H, Colette C. Contributions of fasting and postp plasma to the overall diurnal
hyperglycemia of type 2 diabetic patients: variations with increasing levels of HbA1c. Diabetes Care 2003; 26: 881-885.
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Relativni pfinos glykémie na lac¢no a po jidle na hodnoty glykovaného
hemoglobinu - skupina EB

ZAVERY

N= 697 N=313 N=107 N= 49 N=35

100%

75%

50%

. Glykémie na laéno
25%

Relativni pfinos glykémie (%)

Glykémie po jidle

0%
<73 73-84 84-92 93-102 >102

HbA1c (mmol/mol)

Hod a kohorta pacientu: N= 1201 pacientu v Ié¢ebné skupiné EB s glykémii na laéno pfi 1. navstévé > 6 mmolil,
u kterych po jidle doslo ke zvyseni glykémie.
Metodika vypoctu a kategorizace pro HbA1c byla pfevzata z ¢lanku:

Monnier L, Lapinski H, Colette C. Contributions of fasting and postprandial plasma glucose increments to the overall diurnal
hyperglycemia of type 2 diabetic patients: variations with increasing levels of HbA1c. Diabetes Care 2003; 26: 851-885.

Relativni prinos glykémie na laéno a po jidle na hodnoty glykovaného
hemoglobinu - skupina EIIT

N= 476 N= 395 N=129 N=76 N= 66

100% -
;\'o‘
2 75% 1
£
@
=y
o
2 50% 4
£
e
(-3
€ [ Glykémie na laéno
2 25% v
S
& Glykémie po jidle

0% -
<73 73-84 8492 93-102 >102
HbA1c (mmol/mol)
Hodi a kohorta pacienti: N= 1142 pacientd v Iééebné skupiné ENT s glykémii na laéno pfi 1. navstévé > 6 mmol/l,

u kterych po jidle do$lo ke zvyseni glykémie.

Metodika vypoctu a kategorizace pro HbA1c byla pfevzata z ¢lanku:

Monnier L, Lapinski H, Colette C. Contributions of fasting and postprandial plasma glucose increments to the overall diurnal
hyperglycemia of type 2 diabetic patients: variations with increasing levels of HbATc. Diabetes Care 2003; 26: 881-885.
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Relativni pfinos glykémie na lac¢no a po jidle na hodnoty glykovaného
hemoglobinu - skupina EP

ZAVERY

N= 301 N=153 N= 55 N=37 N= 26
100% -
3
‘é 75%
@
=
o
2 50%
£
b
o
€ Glykémie na laéno
- M ey
E Glykémie po jidle
0% -
<73 73-84 8492 93-102 >102
HbA1c (mmol/mol)
Hodi a kohorta pacientu: N= 572 pacientd v IéCebné skupiné EP s glykémii na lacno pfi 1. navstévé > 6 mmol/l,

u kterych po jidle doslo ke zvyseni glykémie.
Metodika vypoctu a kategorizace pro HbA1c byla prevzata z ¢lanku:

Monnier L, Lapinski H, Colette C. Contributions of fasting and postprandial plasma glucose increments to the overall diurnal
hyperglycemia of type 2 diabetic patients: variations with increasing levels of HbA1c. Diabetes Care 2003 26: 881-885.
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5. 10 Lécba zaznamenana v ase

Stavajici antidiabeticka Ié¢ba a nova medikace zaznamenana pfi
vstupnim vysetreni dle skupin pacientt

Skupina EG Skupina EB Skupina EIT Skupina EP
(N =764) (N =1275) (N =1215) (N = 626)
Antidiabeticka % % % %
1écba: 0 50 100

Metformin

Sulfonylurea

Inzulin |

DPP-4 inhibitory 5

GLP-1 agonisté

Ostatni

Stavajici antidiabeticka lé¢ba . Nova medikace

Antidiabeticka Iécba vcetné nové medikace zaznamenana pri
kontrolnim vysSetireni po 3 mésicich dle skupin pacientu

Skupina EG Skupina EB Skupina EIIT Skupina EP
(N =764) (N =1275) (N =1215) (N = 626)
Antidiabeticka * & - ""
lécba: 0 50 100

Inzulin |3
Metformin
Sulfonylurea
611 aganists [N
béPA innibﬁory 3
Glitazony

Ostatni [+
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Antidiabeticka lé¢ba vcéetné nové medikace zaznamenana pri
kontrolnim vysSetieni po 6 mésicich dle skupin pacientu

Skupina EG Skupina EB Skupina EIT Skupina EP
(N = 764) (N = 1275) (N =1215) (N = 626)
Antidiabeticka % X % *
lécba: 0 50 100 0 50 100 0 50 100
Inzulin ||+ 100
Metformin 93 a5
Sulfonylurea 53 66
GLP-1 agonisté 9% o
DPP-4 inhibitory |[5 15
Glitazony ||e 4
Ostatni ||« k)

5. 11 Zavér

e  Popisna data - b&hem Sestim&si¢ni observace doslo v celé skupiné k statisticky vyznamnému zlep$eni vSech klinickych
a laboratornich parametrti. Nejvétsi snizeni hmotnosti bylo zaznamenano u pacienti skupiny EG, u této skupiny byl
nejvetsi pokles krevniho tlaku a triglyceridti nala¢no i postprandialné, stejné tak jejich diference. Zlepseni kompenzace
bylo nejlepsi u pacientii skupiny EIIT.

. Korelace - v celém souboru i jednotlivych souborech definovanych terapii je statisticky vyznamna korelace mezi
glykémii a triglyceridy, nala¢no i postprandialné i mezi diferenci u téchto dvou parametrti. Glykovany hemoglobin
koreluje v celém souboru i jednotlivych skupinach s glykémii, rozdilem glykémie nala¢no i postprandialng, stejné tak
s triglyceridy a jejich diferenci vyjma skupiny EB a EIIT.

Vsechny ¢tyfi zptsoby terapie vedou v praméru ke klinicky vyznamnému zlep$eni kompenzace. Vybér terapie je racionalni.
Rozdil mezi glykémii resp. triacylglycerolémii nalagno statisticky vyznamné ovliviiuje G¢innost zvolené terapie.
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