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3.0 ĐVOD 

 
Diabetes mellitus je syndrom definovanĨ pŚ²tomnost² hyperglyk®mie jako z§kladn²ho symptomu. Hyperglyk®mie, jej²mģ korel§tem je zvĨġen§ 

koncentrace glykovan®ho hemoglobinu, je pro organizmus toxick§. TypickĨm dŢsledkem hyperglyk®mie jsou vaskul§rn² komplikace.  V obecn® 

populaci tvoŚ² hodnoty glyk®mie a glykovan®ho hemoglobinu spojitou mnoģinu, diskriminaļn² hodnoty pro stanoven² horn² hranice normy a hranice 
pro diabetes byly stanoveny arbitr§rnŊ odvozen²m od rizika zejm®na mikrovaskul§rn²ch komplikac². GlykovanĨ hemoglobin koreluje 

s kardiovaskul§rn²m rizikem a mortalitou u pacientŢ bez diabetu (1), zvĨġen® riziko kardiovaskul§rn²ch komplikac² je pops§no u osob s pouze m²rnŊ 

patologicky zvĨġenou glyk®mi² (tzv prediabetes, zahrnuj²c² hraniļn² glyk®mii nalaļno a poruġenou gluk·zovou toleranci).  VĨznamnŊ zvĨġen® 
kardiovaskul§rn² riziko (KVR) u pacientŢ s diabetem je zn§mo dlouhou dobu, opakovanŊ potvrzov§no i novĨmi studiemi, je vyġġ² u ģen ve srovn§n² 

s muģi.  

 
Prvn² dŢkazy sn²ģen² KVR terapi² hyperglyk®mie u pacientŢ s diabetem se tĨkaly pacientŢ s diabetem 1. typu. V prodlouģen®m sledov§n² studie 

DCCT/EDIC bylo prok§z§no, ģe lepġ² kompenzace dosaģen® intenzivn² terapi² sn²ģila i incidenci kardiovaskul§rn²ch komplikac². TentĨģ sc®n§Ś se 

opakoval ve studii UKPDS, kdy jednoznaļnĨ prŢkaz dlouhodob®ho pŚ²nosu zlepġen® kompenzace pro sn²ģen² KVR, tentokr§te u pacientŢ s diabetem 
2. typu, byl pod§n opŊt aģ v prodlouģen®m sledov§n².  

 

C²lem intenzivn² terapie ve studii ACCORD bylo dosaģen² norm§ln²ch hodnot glykovan®ho hemoglobinu (pod 6% DCCT), tedy lepġ² kompenzace, 
neģ bylo dosaģeno u intenzivnŊ l®ļenĨch ve studii UKPDS. Bylo pŚedpokl§d§no, ģe dosaģen² tohoto c²le bude n§sledov§no vĨznamnĨm sn²ģen²m 

KVR (rozd²l mezi konzervativnŊ a intenzivnŊ l®ļenĨmi v UKPDS byl pouze 0,9%). Protoģe vġak byl zaznamen§n vyġġ² poļet ¼mrt² u intenzivnŊ 

l®ļenĨch, byla tato ļ§st studie ACCORD zastavena. PozdŊjġ²mi analĨzami se prok§zalo, ģe zvĨġen² mortality bylo v souvislosti se zvĨġenĨm rizikem 
hypoglyk®mie. Toto zjiġtŊn² bylo kl²ļov® pro smŊr dalġ²ho vĨzkumu a stanoven² c²lŢ terapie diabetu 2. typu.  

 

N§slednŊ zveŚejnŊn® vĨsledky velkĨch studi² ADVANCE, VADT a jiģ zm²nŊn§ extenze UKPDS jasnŊ prok§zaly, ģe snaha o tŊsnou kompenzaci 
nemus² bĨt prov§zena zvĨġen²m mortality, nicm®nŊ vliv na sn²ģen² KVR byl jednoznaļnŊ prok§z§n pouze ve studii UKPDS. Proto byly vypracov§ny 

metaanalĨzy, z nichģ vyplynulo, ģe intenzivn² l®ļba diabetu 2. typu sniģuje riziko nefat§ln²ho infarktu myokardu, nicm®nŊ vliv na sn²ģen² mortality 

nebyl opŊt vĨznamnĨ.  SouļasnŊ bylo opakovanŊ potvrzeno, ģe snaha dos§hnout tŊsn® kompenzace intenzivn² terapi² vĨznamnŊ zvyġuje riziko 
hypoglyk®mie. Rozporupln® n§lezy v jednotlivĨch klinickĨch studi²ch mohou bĨt vysvŊtleny rozd²ly v ŚadŊ ukazatelŢ, jako je napŚ²klad d®lka trv§n² 

diabetu. Na z§kladŊ dostupnĨch ¼dajŢ byla postulov§na teorie ĂpamŊtiñ na hyperglyk®mii. To znamen§, ģe vliv hyperglyk®mie pŚ²padnŊ tŊsn® 

kompenzace se ve smyslu ovlivnŊn² KVR dostavuje se zpoģdŊn²m Śady let. Nav²c, pŚi snaze o dosaģen² normoglyk®mie ļ²m d§l t²m v²ce vyvst§v§ 
probl®m hypoglyk®mie jako limity pro dosaģen² maxim§ln²ho efektu terapie ve smyslu sn²ģen² KVR a zejm®na pro sn²ģen² mortality.  

 

DŢkazy dostupn® v souļasnosti podporuj² souvislost mezi hyperglyk®mi² a makrovaskul§rn²mi komplikacemi, je v²ce dŢkazŢ podporuj²c²ch tezi, ģe 
intenzivn² terapie diabetu sniģuje KVR, nicm®nŊ souļasnŊ zvyġuje riziko hypoglyk®mie. Hypoglyk®mie zvyġuje pravdŊpodobnost n§hl®ho ¼mrt², 

proto pŚ²nos zlepġen® kompenzace ve smyslu pozitivn²ho ovlivnŊn² mortality je vyvaģov§n zvĨġenĨm rizikem ¼mrt² v dŢsledku vyġġ² incidence 

tŊģkĨch hypoglykemickĨch pŚ²hod. Nen² tedy ot§zkou, jestli m§ normalizace glyk®mie vĨznam pro sn²ģen² KVR a mortality, ale jak normoglyk®mie 
dos§hnout bezpeļnŊ. Jakou l®ļbu zvolit pro pacienty s diabetem 2. typu, aby se svĨm dlouhodobĨm ¼ļinkem z hlediska bezpeļnosti alespoŔ 

vyrovnala metforminu. 

 
KVR u pacientŢ s diabetem je podm²nŊno hyperglyk®mi², speci§ln² pozornost je pak vŊnov§na postprandi§ln² glyk®mii, d§le hyper/dyslipid®mi², 

hypertenzi.  
 

3.1 Postprandi§ln² hyperglyk®mie 
 

Jako postprandi§ln² glyk®mii oznaļujeme (na z§kladŊ konsenzu) glyk®mii zmŊŚenou v dobŊ 60 ï 120 minut po j²dle. U zdrav®ho jedince dosahuje 

glyk®mie po j²dle maxim§ln² hodnoty v dobŊ okolo jedn® hodiny po j²dle, u pacienta s diabetem 2. typu je to naopak v dobŊ bl²ģ²c² se 120. minutŊ po 
j²dle. V posledn²ch letech se pr§vŊ postprandi§ln² glyk®mie dostala do stŚedu pozornosti badatelŢ. Krom jin®ho se uk§zalo, ģe dynamika zvyġov§n² 

glyk®mie nalaļno a postprandi§lnŊ u osob pŚech§zej²c²ch z norm§ln² gluk·zov® tolerance k diabetu 2. typu je odliġn§. Do jist® m²ry je to akcentovanĨ 

obraz fyziologickĨch zmŊn obou hodnot v souvislosti s vŊkem. Pro vyġġ² vŊk je typicky relativnŊ vyġġ² hodnota postprandi§ln² glyk®mie neģ 
glyk®mie laļn®.  

 

U pacientŢ s postupnŊ se rozv²jej²c² poruchou gluk·zov® tolerance se glyk®mie po z§tŊģi sacharidy (postprandi§ln² glyk®mie) v prŢbŊhu ļasu zvyġuje 
absolutnŊ v²ce, neģ glyk®mie laļn§. DŢvodem je zejm®na inzul²norezistence jatern²ch bunŊk a ztr§ta prvn² f§ze sekrece inzul²nu. Jsou-li jatern² buŔky 

inzulinorezistentn², pak postprandi§lnŊ nedoch§z² ke sn²ģen² uvolŔov§n² gluk·zy (zejm®na chyb² inhibice glukoneogeneze), posprandi§ln² glyk®mie 

je proto vĨznamnŊ vysok§. Prvn² - ļasn§ f§ze sekrece inzul²nu umoģŔuje dos§hnout po j²dle rychle rovnov§ģn® koncentrace mezi plazmou a 
intersticiem, t²m umoģŔuje rychlĨ n§stup ¼ļinku inzul²nu na periferii. Toto vġe vedle vlastn²ho efektu v jatern²ch buŔk§ch a tukov® tk§ni (v 

adipocytech inzul²n zejm®na tlum² lipolĨzu a sniģuje tak uvolŔov§n² glycerolu a zejm®na volnĨch mastnĨch kyselin do perifern² krve). ObecnŊ je 

postprandi§ln² glyk®mie u diabetikŢ 2. typu determinov§na kvantitou inzul²nov® rezistence, kvalitou a kvantitou sekreļn² odpovŊdi inzul²nu na 
prandi§ln² podnŊt, kvantitou endogenn² produkce gluk·zy, neadekv§tn² supres² sekrece glukagonu, persistenc² zvĨġen® koncentrace volnĨch 

mastnĨch kyselin v plazmŊ a jejich nab²dkou hepatocytŢm, prandi§ln² n§loģ² sacharidŢ a jejich kvalitou (sloģen²m), glykemickĨm indexem potravy, 

akcelerac²/decelerac² evakuace ģaludku, u l®ļen®ho pacienta tak® terapi². 
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3.0 ĐVOD 

 
ZvĨġen² postprandi§ln² glyk®mie o pouhĨ 1 mmol/l relativn² riziko ¼mrt² zdvojn§sobuje, osoby s laļnou glyk®mi² v rozmez² norm§ln²ch hodnot a 

postprandi§ln² glyk®mi² vysokou, maj² stejn® relativn² riziko smrti jako osoby s hodnotami laļn® glyk®mie nad 7 mmol/l a vysokou postprandi§ln² 

glyk®mi². VĨznam ovlivnŊn² postprandi§ln² glyk®mie lze odvodit z vĨsledkŢ studii STOP NIDDM a nŊkolika prac² posuzuj²c²ch efekt repaglinidu 
v porovn§n² s glibenklamidem. 

 

PŚ²ļina vysok® rizikovosti postprandi§ln² glyk®mie nen² doposud jednoznaļnŊ stanovena, dle m®ho soudu ani nikdy s jistotou nebude, a to pr§vŊ 
z dŢvodu heterogenity profilu populace pacientŢ s diabetem 2. typu. Jako z§kladn² se nab²zej² dva z§kladn² modely. Prvn², podle nŊjģ rizikovost resp. 

toxicita glyk®mie neroste s koncentrac² line§rnŊ ale excponenci§lnŊ. To znamen§, ģe zpŢsobuje ï li zvĨġen² glyk®mie z hodnoty 7,0 mmol/l na 8,0 

mmol/l n§rŢst rizika o x%, pak zvĨġen² glyk®mie z hodnoty 10,0 mmol/l na 11,0 mmol/l zvĨġ² riziko o n§sobek x%. Druh® vysvŊtlen² pŚin§ġ² 
pŚedstava glyk®mie jako znamen² selh§vaj²c²ch regulaļn²ch funkc² organizmu kompenzuj²c²ch inzul²norezistenci. Podle t®to pŚedstavy nen² tedy 

prim§rn²m a jedinĨm nositelem rizika pouze postprandi§ln² glyk®mie ale tato je zejm®na pŚ²znakem rizikov®ho metabolizmu. T®to teorii odpov²daj² 

prŢkazy rizikovosti postprandi§ln² hyperlipid®mie apod.  
 

Postprandi§ln² glyk®mie by mŊla bĨt mŊŚena vģdy, kdyģ je nalezen rozpor mezi hodnotami glyk®mie nalaļno a hodnotami glykohemoglobinu, vģdy 

kdyģ dojde ke zhorġen² kompenzace (zvĨġen² hodnoty glykohemoglobinu), vģdy kdyģ se objevuj², pŚ²padnŊ rychle progreduj², mikrovaskul§rn² 
komplikace. Stanovujeme po bŊģn®m nebo definovan®m j²dle v rozmez² 60 ï 120 minut. 

 

Aļkoliv se jiģ podaŚilo zlepġit moģnosti terapeutick®ho z§sahu ohlednŊ baz§ln² (glyk®mie nalaļno) hyperglyk®mie (napŚ. inzulinov® pumpy, lepġ² 
farmakodynamika dlouhodobŊ pŢsob²c²ch analog hum§nn²ho inzul²nu), st§le trv§ potŚeba zdokonalit terapeutick® moģnosti l®ļby nadmŊrnĨch 

hyperglykemickĨch vĨchylek, kter® nastupuj² po j²dle. DŢvodem pro to jsou fakta o vĨznamu postprandi§ln² glyk®mie jako vĨznamn®ho a 

nez§visl®ho kardiovaskul§rn²ho rizika. Velmi vĨznamnĨm pokrokem v terapii v e smyslu schopnosti ovlivnit postprandi§ln² hyperglyk®mii je l®ļba 
odvozen® od ¼ļinku GLP 1. 

 

GLP-1 zpomaluje vyprazdŔov§n² ģaludku, zvyġuje citlivost ɓ-bunŊk k sekreļn²m podnŊtŢm, upravuje kvalitu sekrece inzulinu (obnovuje prvn² f§zi 
inzulinov® sekrece), sniģuje sekreci glukagonu, a proto sniģuje vĨdej gluk·zy hepatocyty. Byl prok§z§n pŚ²znivĨ efekt na proliferaci  ɓ-bunŊk, 

souļasnŊ bylo prok§z§no omezen² jejich apopt·zy. GLP-1 tak® sniģuje chuŠ k j²dlu. PŚi kontinu§ln² infuzi GLP-1 se zlepġuje kompenzace diabetu, je 

vĨznamnŊ ovlivnŊna postprandi§ln² glykemie i glykemie nalaļno. Đļinek na sekreci inzulinu je tzv. gluk·zo-dependentn². To znamen§, ģe se 
neprojevuje pŚi norm§ln² nebo sn²ģen® glykemii, takt®ģ ust§v§ pŚi poklesu glykemie na norm§ln² hodnotu. Tato vlastnost vysvŊtluje minim§ln² riziko 

hypoglykemie pŚi l®ļbŊ gliptiny (inhibitory DPP4) a agonisty receptoru pro GLP 1 (GLP1R) 

 
Gliptiny obecnŊ inhibuj² aktivitu dipeptidylpeptid§zy-4 (DPP-4), enzymu, kterĨ rozkl§d§ hormon GLP-1. Z tohoto dŢvodu se tak® tato skupina 

antidiabetik nazĨv§ inhibitory DPP-4. PŚi l®ļbŊ gliptiny se zvyġuje hladina endogennŊ produkovan®ho GLP-1 na 2-3n§sobek. VĨsledkem je 

znovunastolen² fyziologickĨch pomŊrŢ v regulaci metabolismu u pacientŢ s diabetem 2. typu, u nichģ byl prok§z§n defekt inkretinov® osy. Agonist® 
GLP1R jsou peptidy, kter§ aktivuj² pŚ²mo receptor, jejich ¼ļinek je obecnŊ intenzivnŊjġ², aplikace je nutn§ subkut§nn². 

 

3.2 Diabetick§ dyslipid®dmie 
 
Cholesterol je povaģov§n za jeden z hlavn²ch rizikovĨch faktorŢ rozvoje ICHS v obecn® populaci, nicm®nŊ prŢmŊrn® hladiny cholesterolu v s®ru jsou 

u diabetikŢ bl²zk® nediabetick® populaci. KlinickĨ vĨznam intervence statiny u pacientŢ s diabetes mellitus byl prok§z§n dvŊma velkĨmi studiemi ï 

HPS a CARDS  ï na z§kladŊ jejichģ vĨsledkŢ mŢģeme zaŚadit l®ļbu statiny mezi z§kladn² intervence u pacientŢ s diabetes mellitus 2. typu. 
 

V dŢsledku inzul²nov® rezistence s u pacientŢ s diabetem 2. typu vyv²j² typickĨ obraz kvalitativn²ch a kvanitativn²ch zmŊn v lipidov®m spektru, kterĨ 

je obvykle oznaļov§n jako diabetick§ dyslipid®mie. Tato je charakterizov§na sn²ģen²m HDL cholesterolu, zvĨġen²m triacylglycerolŢ, tzv. denzn²mi, 
oxidovanĨmi LDL ļ§sticemi. Sn²ģen² HDL cholesterolu o 0,0256 mmol/l zvyġuje riziko ICHS o 2%, hypertriacylglycerol®mie koreluje s inzul²novou 

rezistenc², sama o sobŊ je vġak rizikem pro ischemickou chorobu srdeļn² pouze v pŚ²tomnosti sn²ģen®ho HDL cholesterolu (tedy jako pŚ²znak pr§vŊ 

inzul²nov® rezistence). I kdyģ je v souļasnosti prok§²z§no, ģe vŊtġina statinŢ kladnŊ ovlivŔuje jak triaclglyceroly, tak HDL cholesterol, historicky 
byly uģ²v§ny k l®ļbŊ diabetick® dyslipid®dmie zejm®na fibr§ty. 

 

Fibr§ty sniģuj² triacylglyceroly o 20 ï 50% a zvyġuj² koncentraci HDL cholesterolu o 10 ï35% . Đļinek na hladinu LDL cholesterolu je nekonstantn², 
maxim§ln² sn²ģen² po l®ļbŊ mikronizovanĨm fenofibr§tem (340 mg dennŊ) proti placebu bylo aģ o - 38,8% LDL cholesterolu. 

Studie, kter® prokazuj² klinickĨ efekt ve smyslu ovlivnŊn² rizika kardiovaskul§rn²ch komplikac² pŚi l®ļbŊ fibr§ty, jsou provedeny, nicm®nŊ z hlediska 

s²ly vĨpovŊdi se nerovnaj² vĨsledkŢm klinickĨch studi² se statiny, nejedn§ se vŊtġinou o mortalitn² studie. VA-HIT je povaģov§na za nejdŢleģitŊjġ² ze 
studi², kter® prokazuj² pozitivn² efekt fibr§tŢ. Ve studii bylo l®ļeno 2531 osob s ICHS a n²zkĨm HDL ï cholesterolem (z nichģ mŊlo 25% diabetes) 

1200 mg gemfibrozilu. Studie prok§zala, ģe zvĨġen² HDL cholesterolu sn²ģ² riziko kardiovaskul§rn²ch pŚ²hod o 11%. Studie DAIS  prok§zala 

zpomalen² angiograficky potvrzen® ateroskler·zy koron§rn²ch tepen po l®ļbŊ fenofibr§tem (200 mg dennŊ) u diabetikŢ 2. typu. 
 



 

   6 

Diabetick§ asociace Ļesk® republiky Å V Đvalu 84, 150 00 Praha 5 Motol, www.diabetickaasociace.cz 
IĻ: 27028054 Å DIĻ: CZ27028054 Å Bankovn² spojen²: 51-1115180237/0100, KB Praha 1 

 

 

3.0 ĐVOD 

Ve studii FIELD v dŢsledku chyby v designu uģ²valo v placebov® vŊtvi dvojn§sobek pacientŢ proti vŊtvi s aktivn² medikac² statin, endpoint nebyl 
prŢkaznĨ. PŚi adjustaci na rozd²l v l®ļbŊ statiny se vġak uk§zalo, ģe fibr§ty maj² ochranĨ vliv. Tuto tezi podpoŚily vĨsledky studie ACCORD LIPID, 

ve kter® bylo prok§z§no, ģe fibr§ty maj² aditivn² ¼ļinek na sn²ģen² KVR v kombinaci se statiny u osob pr§vŊ s pŚ²tomnou diabetickou dyslipid®mi².  

 

3. 3 PrŢbŊh sekrece inzul²nu ï fyziologick® z§klady terapie diabetu inzul²nem 
 

Po sekreļn²m podnŊtu (gluk·za, nŊkter® aminokyseliny, nŊkter® hormony) se zvyġuje uvolŔov§n² inzul²nu z  typickou dynamikou. Prvn² 

f§ze sekrece odpov²d§ zjednoduġenŊ uvolnŊn² inzul²nu z pŚedpŚipraven® z§soby, druh§ f§ze sekreļn² odpovŊdi odpov²d§ zejm®na zvĨġen² synt®zy 
inzul²nu. Prvn² f§ze sekrece je vĨznamnĨ sign§l, kterĨ pŚev§d² metabolizmus hepatocytŢ a perifern²ch tk§n² ze stavu pŚizpŢsoben®ho laļnŊn² do stavu 

postprandi§ln²ho, kdy organizmus mŢģe zabezpeļit sv® potŚeby energie z ģivin vstŚeb§vanĨch ze zaģ²vac²ho traktu. Jej² chybŊn² je typickĨm prvn²m 

pŚ²znakem rozv²jej²c²ho se diabetu 2. typu. 
 

PŚi standardn²m pŚ²jmu tŚ² velkĨch j²del dennŊ je sekrece inzul²nu zvĨġena vģdy po j²dle. Nalaļno je sn²ģena na ¼roveŔ, kter§ zabezpeļuje spr§vnĨ 
prŢbŊh intermedi§ln²ho metabolizmu. Gluk·za je za bŊģn® situace preferenļnŊ utilizov§na jako zdroj energie pouze v mozku, erytrocytech a 

nŊkterĨch dalġ²ch tk§n²ch, energie nutn§ k pŚeģ²v§n² ostatn²ch tk§n² je z²sk§v§na oxidac² mastnĨch kyselin. Ty jsou uvolŔov§ny z tukov® tk§nŊ 

v dŢsledku odbrģdŊn® lipolĨzy (lipolĨza je indukov§na zejm®na sn²ģen²m inzul²n®mie s n§slednou zvĨġenou aktivitou hormonsenzitivn² lip§zy). 

 

3.4 Reģimy aplikace inzul²nu 

 

Velmi zjednoduġenŊ lze dŊlit prepar§ty inzul²nu na kr§tkodobŊ ¼ļinn® (zejm®na tzv. krystalickĨ/regular/ inzul²n a kr§tkodobŊ ¼ļinn§ analoga 

inzul²nu) a dlouhodobŊ ¼ļinn® (NPH inzul²n, dlouhodobŊ ¼ļinn§ analoga inzul²nu /baz§ln² analoga/). Jejich kombinac² vznikaj² tzv. premixovan® 
inzul²ny, jejichģ farmakokinetika (a tak® farmakodynamika) se liġ² podle typu inzul²nu a vz§jemn®ho pomŊru jednotlivĨch sloģek.  

 

3. 5 Premixovan® inzul²ny 
 

ObvyklĨm reģimem aplikace inzul²nu u vġech pacientŢ s diabetem byla smŊs depotn²ho a kr§tkodobŊ ¼ļinn®ho inzul²nu, kterou si pacient pŚipravil 

s§m postupnĨm nataģen²m do inzul²nov® stŚ²kaļky v pomŊru pŚedepsan®m l®kaŚem. Rozd²ly v aplikovan® d§vce byly vysok® (d§vkov§n² po 0,1 ml, 
coģ byly 4 jednotky), coģ rezultovalo ve vyġġ² riziko hypoglyk®mie. Zaveden² tov§rnŊ vyr§bŊnĨch premixovanĨch inzul²novĨch smŊs² v definovan®m 

pomŊru bylo ve sv® dobŊ velkĨm pokrokem. V souļasnosti se proto pouģ§vaj² pouze fixn² kombinace tov§rnŊ vyr§bŊn® - premixovan® inzul²ny.  

 

3.6 Inzul²nov§ analoga a hum§nn² inzul²n 
 

Hlavn²m dŢvodem vĨvoje inzul²novĨch analog byl poģadavek na zlepġen² farmakokinetiky. C²lem bylo dosaģen² rychlejġ²ho n§stupu ¼ļinku u 

kr§tkodobŊ ¼ļinnĨch analog, u dlouhodobŊ ¼ļinnĨch analog pak prodlouģen² ¼ļinku na celĨch 24 hodin spoleļnŊ s bezvrcholovĨm prŢbŊhem a 

sn²ģenou intraindividu§ln² variabilitou. Po zaveden² analog inzul²nu do praxe byly z§hy pŚipraveny premixovan§ analoga, jej²mģ prvn²m z§stupcem 
byl prepar§t Novomix (kombinace kr§tkodobŊ ¼ļinn®ho analoga aspart a jeho depotn² verze v pomŊru 70/30) firmy NovoNordisk. Z§hy pot® byly 

uvedeny na trh dalġ² varianty premixovanĨch analog lispro firmy Eli Lilly, v jin® kombinaci (Humalox Mix 25 a Humalog Mix 50, kr§tkodobŊ 

¼ļinnĨ analog lispro ļ²n² 25% a 50% prepar§tu). Vġechny tŚi premixovan® inzul²ny jsou k dispozici v Ļesk® republice, nab²zej² tak ucelenou ġk§lu 
premixovanĨch analog v rŢzn®m pomŊru kr§tkodobŊ a dlouhodobŊ ¼ļinn® sloģky, coģ umoģŔuje vybrat prepar§t individu§lnŊ pro dan®ho pacienta 

Ăna m²ruñ jeho metabolick®ho profilu. Nic nebr§n² i kombinaci dvou rŢznĨch pomŊrŢ v jeden den, pokud to reģim pacienta vyģaduje.  

 
 

Tabulka 1 

PŚehled premixovanĨch inzul²novĨch analog dostupnĨch v Ļesk® republice 
 

Prepar§t sloģen² Obsah kr§tkodobŊ 

¼ļinn® sloģky v % 

Obsah dlouhodobŊ 

¼ļinn® sloģky v % 

vĨrobce 

Novomix Inzul²n aspart a 

protamin-aspart 

30 70 NovoNordisk 

Humalog Mix 25 Inzul²n lispro a 

protamin-lispro 

25 75 Eli Lilly  

Humalog Mix 50 Inzul²n lispro a 

protamin-lispro 

50 50 Eli Lilly  
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3.0 ĐVOD 

3.7 L®ļba inzul²nem u diabetu 1. typu 
 

Pacient s diabetem 1. typu nemŢģe pŚeģ²vat bez aplikace exogenn²ho inzul²nu. PŢvodnŊ, po objevu depotn²ch inzul²nŢ, byli pacienti l®ļeni tŊmito 
prepar§ty aplikovanĨmi jednou ļi dvakr§te dennŊ. Z§sadn² nevĨhodou byla nutnost frekventn²ho pŚ²jmu stravy, coģ v praxi znamenalo, ģe pacient 

podŚizoval svŢj ģivot terapii. Riziko hypoglyk®mie bylo vysok®, proto i kompenzace diabetu nemohla bĨt uspokojiv§. DŢsledkem bylo vysok® riziko 

rozvoje pozdn²ch org§novĨch komplikac². Ke zlepġen² situace napomohla aplikace pacientem vytvoŚen® smŊsi kr§tkodob®ho a depotn²ho inzul²nu, 
nicm®nŊ tento zpŢsob byl zat²ģen velkou nepŚesnost², a t²m i vyġġ²m rizikem hypoglyk®mie. Premixovan® inzul²ny pouze m²rnŊ zlepġily situaci. Zlom 

pŚinesla koncepce intenzifikovan® (intenzivn²) terapie inzul²nem, jej²ģ ned²lnou souļ§st² je reģim aplikace inzul²nu baz§ln²ho v kombinaci 

s kr§tkodobŊ ¼ļinnĨm inzul²nem pŚed j²dlem (tzv. reģim baz§l/bolus), selfmonitoring a edukace pacienta. Reģim aplikace inzul²nu l®pe napodobil 
fyziologickou sekreci inzul²nu, edukovanĨ pacient mohl d²ky selfmonitoringu upravovat d§vku prandi§ln²ho kr§tkodobŊ ¼ļinn®ho inzul²nu. 

VĨsledkem bylo zlepġen² kompenzace, kter® prokazatelnŊ sn²ģilo riziko komplikac². PŚ²nos tohoto zpŢsobu terapie prok§zala jednoznaļnŊ studie 

DCCT a n§slednŊ jej² dlouģen® sledov§n² (EDIC). Intenzivn² terapie inzul²nem sn²ģila nejen riziko mikrovaskul§rn²ch komplikac², ale jednoznaļnŊ 
tak® riziko manifestace ischemick® choroby srdeļn², jakoģto i sn²ģen² mortality. 

 

Od publikace studie DCCT je tak baz§l/bolus z§kladn²m reģimem pro l®ļbu pacientŢ s diabetem 1. typu. Premixovan® inzul²ny se mohou uplatnit 
pouze vĨjimeļnŊ, a to u osob se sn²ģenou adherenc² k terapii, u nichģ nen² c²lem terapie tŊsn§ kompenzace diabetu, ale pouze udrģen² 

asymptomatick®ho stavu (bez pŚ²znakŢ dekompenzace diabetu). Lze si tak® pŚedstavit situaci, kdy pacient dodrģuje striktn² reģim ģivotospr§vy 

(definovanĨ pŚ²jem sacharidŢ vģdy ve stejnou dobu, minim§ln² fyzick§ aktivita), aplikuje pak dvakr§t dennŊ premixovanĨ analog s vyġġ²m 
zastoupen²m kr§tkodobŊ ¼ļinn® sloģky a pŚ²jem sacharidŢ v poledn²m j²dle kryje jednou d§vkou kr§tkodobŊ ¼ļinn®ho analoga. 

 

3.8 Patofyziologie diabetes mellitus 2. typu 
 

Diabetes mellitus 2. typu je geneticky podm²nŊn® onemocnŊn², na jehoģ manifestaci se vĨznamnŊ pod²l² ģivotospr§va. U pacientŢ se rozv²j² nŊkolik 

vz§jemnŊ souvisej²c²ch poruch, jejichģ vĨsledkem je postupnŊ narŢstaj²c² hyperglyk®mie.  
 

Inzul²nov§ rezistence je lokalizov§na zejm®na ve tk§ni tukov® a v pŚ²ļnŊ pruhovan®m svalstvu, klinickĨ vĨznam m§ tak® rezistence k ¼ļinku inzul²nu 

lokalizovan§ v jatern²ch buŔk§ch. Inzul²nov§ sekrece je fyziologicky dvouf§zov§, pŚiļemģ jiģ na zaļ§tku vĨvoje diabetu 2. typu se ztr§c² prvn² f§ze 
sekrece inzul²nu. V ¼vodu nemoci je celkov§ sekrece zvĨġen§ kompenzaļnŊ k inzul²nov® rezistenci, ļasem kles§ (podrobnŊ viz pŚedchoz² text).  

 

PomŊr vyj§dŚen² jednotlivĨch poruch se mŊn² intraindividu§lnŊ v prŢbŊhu ļasu, interindividu§lnŊ se pak liġ² vĨznamnost jednotlivĨch zmŊn. U 
nemocnĨch se zachovalou postprandi§ln² sekrec² inzul²nu a vĨraznŊ vyj§dŚenou inzulinovou rezistenc² je typickĨm n§lezem vysok§ glyk®mie 

nalaļno, s minim§ln²mi vzestupy postprandi§lnŊ, naopak u osob s relativnŊ zachovalou citlivost² k inzul²nu a selh§v§n²m jeho sekrece jsou 

charakteristick® zejm®na vysok® exkurze postprandi§ln² glyk®mie. 
 

Tyto skuteļnosti jsou hlavn²m dŢvodem pro nutnost individu§ln²ho pŚ²stupu ve volbŊ farmakologick® terapie diabetes mellitus 2. typu.  

 

3.9 Indikace l®ļby inzul²nem u diabetu 2. typu 
 

Po dlouhou dobu byla vedena diskuze o vhodnosti ļi nevhodnosti terapie inzul²nem u pacientŢ s diabetem 2. typu. Se znalost² vĨsledkŢ studie 

ORIGIN, ve kter® inzul²n glargin aplikovanĨ u pacientŢ s prediabetem ļi v ļasnĨch stadi²ch diabetu 2. typu nezvĨġil riziko kardiovaskul§rn²ch 
komplikac², mŢģeme v souļasnosti pozici inzul²nu v l®ļbŊ diabetu 2. typu definovat n§sledovnŊ: v prvn²ch f§z²ch nemoci je jednou z moģnost² 

terapie, pokud moģno vģdy v kombinaci s metforminem, pŚ²padnŊ s jinĨmi antidiabetiky. V pozdn²ch f§z²ch nemoci, kdy je sekrece endogenn²ho 

 dosaģen² poģadovan® kompenzace. 
 

PŚehled reģimŢ aplikace inzul²nu pro l®ļbu diabetu 2. typu je uveden v tabulce 2. Mimo tyto z§kladn² reģimy lze v souladu se souļasnĨm n§zorem na 

individu§ln² pŚ²stup v terapii diabetu 2. typu volit i dalġ² kombinace, a to podle ģivotn²ho reģimu pacienta (kombinace premixovan®ho inzul²nu a 
prandi§ln²ho analoga, kombinace baz§ln²ho inzul²nu a jedn® d§vky premixovan®ho inzul²nu apod.). 
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3.0 ĐVOD 

Tabulka 2 

 

Reģim aplikace inzul²nu princip pozn§mka 

Baz§ln² inzul²n Jedna d§vka dlouhodobŊ ¼ļinn®ho 

(baz§ln²ho) inzul²nu na noc 

Pln® vĨhody reģimu baz§ln²ho 

inzul²nu se projev² s vyuģit²m 

dlouhodobŊ ¼ļinnĨch analog 
(menġ² riziko hypoglyk®mie). 

Z§sadn² vĨhoda tkv² 

v jednoduchosti a moģnosti 
bezpeļn® titrace d§vky pacientem 

podle glyk®mie nalaļno 

Reģim Bazal Plus Jedna d§vka dlouhodobŊ ¼ļinn®ho 

(baz§ln²ho) inzul²nu na noc a jedna d§vka 
prandi§ln²ho inzul²nu k hlavn²mu j²dlu dne 

Hlavn² j²dlo = j²dlo s nejvŊtġ²m 

obsahem sacharidŢ 

PremixovanĨ inzul²n Dvakr§t dennŊ aplikovanĨ premixovanĨ 
inzul²n 

RŢzn® pomŊry kr§tkodobŊ a 
dlouhodobŊ ¼ļinn®ho inzul²nu 

dovoluj² vybrat individu§lnŊ 

nejvhodnŊjġ² premixovanĨ inzul²n 

Prandi§ln² inzul²n (komplement§rn²) Mal® d§vky kr§tkodobŊ ¼ļinn®ho inzul²nu 

pŚed j²dlem 

Obvykle pro spolupracuj²c² 

pacienty, smysl maj² pouze analoga 

Reģim baz§l/bolus Prandi§ln² d§vky inzul²nu pŚed hlavn²mi 
j²dly (obvykle tŚikr§te dennŊ) a baz§ln² 

inzul²n 

Na rozd²l od intenzifikovan®ho 
reģimu pro pacienty s diabetem 1. 

typu si pacient neupravuje d§vky 
inzul²nu podle selfmonitoringu 

 

 

PodobnŊ byla diskutov§na vĨhodnost a bezpeļnost jednotlivĨch terapeutickĨch inzul²novĨch reģimŢ u pacientŢ s diabetem 2. typu. K dispozici je 
pouze jedin§ dostateļnŊ velk§, randomizovan§ prospektivn² studie, kter§ porovn§vala ¼ļinnost a bezpeļnost tŚ² z§kladn²ch reģimŢ ï jedn® d§vky 

baz§ln²ho inzul²nu, dvou d§vek premixovan®ho inzul²nu a tŚ² d§vek prandi§ln²ho inzul²nu (inzul²n detemir, aspart a BiAsp 30). Byla uveŚejnŊna 

analĨza po jednom roce l®ļby a po tŚech letech (Studie 4T). Hodnocen² vĨsledkŢ po jednom roce l®ļby je obt²ģn®, podobn® kompenzace bylo 
dosaģeno reģimem premixovan®ho inzul²nu (7,3% /DCCT/, median) a prandi§ln²ho inzul²nu (7,2% /DCCT/, median), m²rnŊ horġ²ho vĨsledku bylo 

dosaģeno l®ļbou baz§ln²m inzul²nem (7,6% /DCCT/, median). Obt²ģnŊ lze tento vĨsledek hodnotit proto, ģe lepġ² kompenzace bylo dosaģeno tak® 

vĨznamnŊ vyġġ² d§vkou prandi§ln²ho inzul²nu, pŚitom pŚ²rŢstek hmotnosti byl 4,7, 5,7 a 1,9 kg (median) a incidence hypoglyk®mie byla 5,7, 12,0 a 
2,3 pŚ²hod/pacienta/rok (vģdy premixovanĨ, prandi§ln² a baz§ln² inzul²n; median).  VĨsledky byly v²ce jednoznaļn® aģ po tŚech letech ï dosaģen§ 

kompenzace byla shodn§ (median glykovan®ho hemoglobinu 7,1%, 6,8% a 6,9% /DCCT/), pacienti l®ļen² baz§ln²m inzul²nem vġak mŊli niģġ² 

incidenci hypoglyk®mie (3,0, 5,7 a 1,7 pŚ²hod/pacienta/rok, median) a nejniģġ² pŚ²rŢstek hmotnosti. 
 

Pro posouzen² vĨhodnosti pŚ²padnŊ rizik jednotlivĨch reģimŢ aplikace je tŚeba krom vĨsledkŢ klinickĨch studi² zv§ģit poģadovanou ¼roveŔ 

kompenzace pacienta. Prakticky vġechny klinick® studie jsou prov§dŊny s c²lem dosaģen² co nejniģġ²ho glykovan®ho hemoglobinu, pŚ²padnŊ 
glyk®mie nejbliģġ² norm§ln²m hodnot§m. V oblasti kompenzace, kdy se hodnoty glyk®mie bl²ģ² norm§ln² hodnotŊ zdrav®ho ļlovŊka, se jev² 

z hlediska hypoglyk®mie nebezpeļnŊjġ² reģim baz§ln²ho inzul²nu. Lze si pŚedstavit situaci n§sleduj²c²: c²lem terapie pacienta nemus² bĨt 
normoglyk®mie, pŚitom m§ pacient vĨraznĨ vzestup glyk®mie postprandi§lnŊ, premixovan® inzul²ny pak mohou bĨt ide§ln² volbou.  

  

3. 10 Đļinnost a bezpeļnost terapie premixovanĨmi inzul²ny 
  

K dispozici je cel§ Śada klinickĨch studi², kter® porovn§vaj² ¼ļinnost a bezpeļnost l®ļby premixovanĨmi inzul²ny (v souļasnosti v podstatŊ pouze 
premixovan§ analoga) s ostatn²mi reģimy l®ļby inzul²nem u pacientŢ s diabetem 2. typu, kter® byly zahrnuty do nŊkolika metaanalĨz  a pŚehlednĨch 

prac². Design obvykle odpov²d§ c²li ï prok§zat lepġ² ¼ļinnost vlastn²ho prepar§tu. Vstupn²m krit®riem pro zaŚazen² do studie je obvykle diabetes 2. 

typu nedostateļnŊ kompenzovanĨ peror§ln²mi antidiabetiky, coģ je s ohledem na rŢzn® ovlivnŊn² glyk®mie nalaļno a postprandi§ln² exkurze relativnŊ 

nedostateļn® vymezen². Pokud porovn§me reģim baz§ln²ho inzul²nu v kombinaci s metforminem (a pioglitazonem) s reģimem premixovan®ho 

analoga v kombinaci s metforminem (a pioglitazonem), lze pŚedpokl§dat, ģe bude dosaģeno lepġ² kompenzace premixovanĨm analogem (za cenu 

vyġġ²ho rizika hypoglyk®mie (obvykle bŊhem dne) a vyġġ²ho pŚ²rŢstku hmotnosti). PremixovanĨ inzul²n totiģ sn²ģ² exkurze postprandi§ln² glyk®mie, 
coģ se projev² lepġ² kompenzac², dan² za tento efekt je vŊtġ² pŚ²rŢstek hmotnosti a vĨġe zm²nŊn® hypoglyk®mie. Kombinace metformin a pioglitazunu 

dobŚe sn²ģ² glyk®mii nalaļno, a v kombinaci s premixovanĨm inzul²nem na hodnotu typicky bezpeļnŊ dosaģitelnou terapi² inzul²nem baz§ln²m. 

Naopak, pokud porovn§me reģim baz§ln²ho analoga s dvojkombinac² metformin plus sekretagog s premixovanĨm inzul²nem samotnĨm, bude 
vĨsledn§ kompenzace v nejhorġ²m pŚ²padŊ stejn§.  Jestliģe porovn§me vliv premixovan®ho analoga s vyġġ²m pod²lem kr§tkodobŊ ¼ļinn® sloģky 

aplikovan®ho 3x dennŊ v kombinaci s metforminem s baz§ln²m analogem s metforminem ale bez sekretagoga, je premixovanĨ analog ¼ļinnŊjġ². 

L®ļba baz§ln²m analogem vede k vĨznamnŊ niģġ² koneļn® prŢmŊrn® glyk®mii nalaļno 6,5 mmol/l (odpov²d§ studii Treat To Target), nicm®nŊ 
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3.0 ĐVOD 

chybŊj²c² sn²ģen² postprandi§ln² exkurze glyk®mie zat²ģilo tuto terapii hendikepem 0,5% glykovan®ho hemoglobinu. Ve studii Treat To Target bylo 
titrac² baz§ln²ho inzul²nu dosaģeno prŢmŊrn®ho glykovan®ho hemoglobinu tŊsnŊ pod 7% (DCCT) pŚi prŢmŊrn® glyk®mii nalaļno 6,5 ï 6,7 mmol/l. 

 

Pro vĨbŊr vhodn®ho reģimu nutn® uvŊdomit si vĨhody a nevĨhody jednotlivĨch aplikaļn²ch sch®mat, kter® vyplĨvaj² zejm®na z farmakokinetiky a 
pak vybrat individu§ln² reģim pro dan®ho pacienta. Prvn² kritick® objasnŊn² vztahu kombinace terapie a dosaģen² c²lovĨch hodnot se objevilo 

v publikaci profesorky Yki Jarvinen (2013). V t®to publikaci je takt®ģ zdŢraznŊno, ģe vĨsledn® d§vky inzul²nŢ ve studi²ch jsou rozd²ln® pŚi pouģit² 

baz§ln²ch analog a premixovanĨch inzul²nŢ, coģ by mŊlo bĨt pŚi hodnocen² efektivity jednotlivĨch reģimŢ spr§vnŊ zohlednŊno. Takt®ģ pr§ce 
upozorŔuje, ģe v ŚadŊ studi² nebylo vyuģito pln®ho potenci§lu titrace baz§ln²ho inzul²nu. 

 

Se znalost² farmakokinetiky a s pŚijet²m skuteļnosti, ģe kaģdĨ pacient s diabetem 2. typu m§ individu§ln² prŢbŊh glyk®mi² podle st§dia vĨvoje 
diabetu, relativn²ho pomŊru poruchy inzul²nov® sekrece a inzul²nov® rezistence a vlastn² ģivotospr§vy lze uzavŚ²t, ģe pro vŊtġinu nemocnĨch je 

vhodnĨm inici§ln²m inzul²novĨm reģimem baz§ln² analog. Premixovan® inzul²ny maj² sv® vĨhody zejm®na u pacientŢ se stabiln²m denn²m reģimem, 

s vyġġ²m vzestupem postprandi§ln² glyk®mie, alternativnŊ jako velmi ¼ļinnĨ a pŚitom relativnŊ bezpeļnĨ reģim v situaci, kdy nen² striktn² poģadavek 
na tŊsnou kompenzaci v pokroļilejġ² f§zi vĨvoje diabetu 2. typu s chybŊj²c² postprandi§ln² sekrec² inzul²nu. 

 

3. 11 Premixovan® inzul²ny a riziko pozdn²ch komplikac² diabetu 
 

Terapie premixovanĨm inzul²nem sniģuj² koncentraci prekurzorŢ pozdn²ch produktŢ glykace a premixovan§ analoga pozitivnŊ ovlivŔuj² tuhost 
arteri§ln² stŊny v porovn§n² s baz§ln²m inzul²nem. Nicm®nŊ problematika rozd²ln®ho vlivu terapie premixovanĨm a baz§ln²m inzul²nem nebyla 

podrobnŊji studov§na z hlediska klinick®ho. Vyjdeme-li z obecnŊ pŚij²man® premisy, ģe postprandi§ln² glyk®mie je nez§vislĨ rizikovĨ faktor 

kardiovaskul§rn²ch komplikac², mŊla by terapie premixovanĨmi inzul²ny bĨt ve smyslu sn²ģen² kardiovaskul§rn²ho rizika ¼ļinnŊjġ² v porovn§n² 
s terapi² baz§ln²m inzul²nem. Nicm®nŊ, takovĨ dŢkaz nebyl pŚinesen, a lze opr§vnŊnŊ pochybovat, ģe se jej podaŚ² z²skat, protoģe pŚ²padnĨ pŚ²nos 

ovlivnŊn² postprandi§ln² glyk®mie bude vyv§ģen vyġġ²m rizikem hypoglyk®mie. Z analĨzy vztahu variability glyk®mie a kardiovaskul§rn²ho rizika u 

pacientŢ s diabetem 2. typu po akutn²m infarktu myokardu l®ļenĨch prandi§ln²m inzul²nem a baz§ln²m inzul²nem vyplĨv§, ģe ani pŚ²padn® omezen² 
exkurz² glyk®mie pŚi pouģit² premixovan®ho inzul²nu nebude z§sadn²m pŚ²nosem. 

 

3. 12 Baz§ln² inzul²n v terapii diabetu 2. typu 
 
U nemocnĨch s diabetem 2. typu, kteŚ² maj² zvĨġenou, nebo vysokou glyk®mii nalaļno je tato obvykle dŢsledkem inzul²nov® rezistence vyj§dŚen® 

v jatern²ch buŔk§ch. Sn²ģen²m glyk®mie nalaļno se dos§hne celkov® zlepġen² kompenzace diabetu. Jednou z moģnost², jak normalizovat glyk®mii 

nalaļno, je aplikovat dlouhodobŊ ¼ļinnĨ inzul²n na noc, tzv. baz§ln² inzul²n (dŚ²ve Ăbed time insulinñ). Pro tento zpŢsob l®ļby jsou velmi vĨhodn§ 
analoga inzul²nu z dŢvodu bezvrcholov®ho prŢbŊhu, n²zk® variability ¼ļinku a dostateļn® dlouh® doby pŢsoben². Jejich vlastnosti umoģŔuj² postupnŊ, 

bezpeļnŊ, s minim§ln²m rizikem hypoglyk®mie, u dobŚe edukovan®ho pacienta tzv. titrac² normalizovat glyk®mii nalaļno. Pod pojmem titrace 

baz§ln²ho inzul²nu rozum²me situaci, kdy pacient zvyġuje, pŚ²padnŊ upravuje d§vku inzul²nu, a to v z§vislosti na denn²m mŊŚen² glyk®mie. Sch®mat 
na ¼pravu d§vky inzul²nu je v²ce, nejjednoduġġ² a nejbezpeļnŊjġ² je zvĨġen² d§vky inzul²nu o 2 jednotky podle prŢmŊru glyk®mi² za tŚi dny v pŚ²padŊ, 

ģe nen² dosaģeno c²lov® hodnoty (obvykle 4 ï 6 mmol|/l). Pokud se objev² hypoglyk®mie, tak je naopak d§vka inzul²nu sniģov§na. Celkov§ d§vka 

inzul²nu nen² rozhoduj²c², je podm²nŊna dosaģen²m c²le. Inzul²n je prostŚedkem a d§vka inzul²nu je adaptac² k dosaģen² c²le.  
Od 2 - 3 hodiny rann² se zvyġuje sekrece stressovĨch, kontraregulaļn²ch hormonŢ (organizmus se pŚipravuje na z§tŊģ nadch§zej²c²ho dne). Pokud m§ 

inzul²n (jako NPH) vrchol sv®ho efektu za 2 ï 4 po aplikaci, tak pŚi pod§n² na noc okolo 22. hodiny veļern², se vĨraznŊ zvyġuje riziko hypoglyk®mie 

pr§vŊ v ļasnĨch rann²ch hodin§ch. 
 

Z§kladn² studi², od kter® se odv²j² souļasnĨ n§zor na potenci§l dlouhodobŊ ¼ļinnĨch analog inzul²nu pro l®ļbu tzv. baz§ln²m inzul²nem, je studie 

Treat To Target (Riddle). Ve velmi jednoduch®m designu byl ve dvou vŊtv²ch u pacientŢ s nedostateļnŊ kompenzovanĨm diabetem 2. typu pouģit 
inzul²n glargin (dlouhodobŊ ¼ļinnĨ inzul²novĨ analog, efektivn² 24 hodin, mal§ variabilita ¼ļinku a bezvrcholovĨ prŢbŊh) a klasickĨ hum§nn² inzul²n 

NPH. VĨsledn® zlepġen² kompenzaci bylo stejn®, ale, u nemocnĨch l®ļenĨch NPH inzul²nem byla vĨznamnŊ (statisticky i klinicky) vyġġ² incidence 

hypoglyk®mie pr§vŊ v noļn²ch hodin§ch. Od t®to studie byla provedena Śada dalġ²ch s velmi podobnĨm vĨsledkem. Podobn® vĨsledky byly n§slednŊ 
z²sk§ny s inzul²nem detemir a novŊ s inzul²nem degludek. 

 

DlouhodobŊ ¼ļinn§ inzul²nov§ analoga tedy prokazatelnŊ sniģuj² riziko hypoglyk®mie. T²m vytv§Śej² bezpeļnĨ prostor pro dosaģen² tŊsnŊjġ² 
kompenzace diabetu. UmoģŔuj² tak® aktivn² zapojen² pacientŢ do vlastn² terapie. 

 

3. 13 Diabetes a ischemick§ choroba srdeļn²: potenci§ln² vĨznam postprandi§ln² lipid®mie 
 

Aļkoliv byl diabetes jako rizikovĨ faktor ischemick® choroby srdeļn² rozpozn§n z§hy, relativnŊ dlouhou dobu trvalo, neģ se medic²na zaļala zaob²rat 

speci§ln²mi ot§zkami vztahu diabetes mellitus a ischemick® choroby srdeļn², a jeġtŊ d®le trvalo, neģ byly provedeny sekund§rnŊ i prim§rnŊ 
preventivn² studie Śeġ²c² tuto problematiku zejm®na u osob s diabetes mellitus. VĨsledky studi² vġak v souļasnosti jsou dobrĨm vod²tkem pro 

stanoven² optim§ln² l®ļby pacienta s diabetes mellitus (zejm®na 2. typu) ve vztahu k prevenci kardiovaskul§rn²ch pŚ²hod. Na tomto m²stŊ je tŚeba 

zdŢraznit, ģe doposud nebyly provedeny studie, kter® by mohly bĨt explicitnŊ pouģity jako z§kladn² vĨchodisko pro racion§ln² doporuļen² strategie 
l®ļby diabetu u pacientŢ s kardiovaskul§rn²mi chorobami. DŢvod spatŚuji v tom, ģe aģ do souļasnosti bylo pravidlem, ģe progn·za nemocn®ho byla 
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3.0 ĐVOD 

natolik vĨznamnŊ definov§na pŚ²tomnost² a z§vaģnost² kardi§ln²ho postiģen², ģe nebylo nutno se zaob²rat dalġ²mi pŚidruģenĨmi chorobami, jejichģ 
l®ļen²/nel®ļen² v praxi nemŊlo podstatnĨ vliv na dobu pŚeģit². Fenom®n to patrnŊ ekvivalentn² n§sleduj²c²mu: jeġtŊ v druh® polovinŊ 90. let se i 

v uļebnic²ch uv§dŊlo, ģe pacienti se sekund§rn²m pankreatickĨm diabetem nejsou ohroģeni mikrovaskul§rn²mi komplikacemi. DŢvod nebyl ve 

specifiļnosti tohoto diabetu, ale v tom, ģe doba pŚeģ²v§n² nemocnĨch se z dŢvodu z§kladn²ho onemocnŊn² poļ²tala na mŊs²ce ļi roky. S t²m, jak se 
prŢmŊrn§ doba nemocnĨch se z§vaģnĨmi chorobami pankreatu prodlouģila, se objevily ve svŊtov® literatuŚe zpr§vy o rostouc² incidenci diabetick® 

retinopatie pr§vŊ u tŊchto nemocnĨch.       

 
V ŚadŊ intervenļn²ch studi² jsou do souboru pacientŢ s diabetem zahrnuti nemocn² s typem 1. i 2. Riziko ateroskler·zy a tedy ischemick® choroby 

srdeļn², pokud je posuzujeme srovn§n²m populac² nehomogenn²ho vŊku, je ovġem vĨznamnŊ vyġġ² u nemocnĨch s diabetes mellitus 2. typu (obvykle 

vyġġ² vŊk, v²ce rizikovĨch faktorŢ, z nichģ vŊtġina je podm²nŊna pŚ²tomnost² inzul²nov® rezistence).  
 

Podle WHO je prevalence ischemick® choroby srdeļn² u diabetikŢ mezi 26% aģ 35%, pŚiļemģ je vyġġ² u ģen a stoup§ s vŊkem. Roļn² incidence 

fat§ln² nebo nefat§ln² koron§rn² pŚ²hody je u diabetikŢ v epidemiologickĨch studi²ch 1 - 5%, coģ je 2x v²ce neģ u ostatn² populace. Klasick® studie 
zejm®na z pŚelomu 80. a 90. let ud§vaj² riziko ¼mrt² (mortalita obecn§ i mortalita kardiovaskul§rn²) u diabetikŢ ve srovn§n² se stejnŊ starĨmi osobami 

bez diabetu vĨznamnŊ vyġġ², a to 2,5x u muģŢ a dokonce aģ 4x u ģen. Incidence akutn²ho koron§rn²ho syndromu je u diabetikŢ 4x vyġġ² a mortalita 

pŚ²hody je 2x vyġġ² jak v akutn² f§zi, tak v poinfarktov®m obdob² proti ostatn² populaci.  

 

3. 14 Postprandi§ln² lip®mie/triacylglycerol®mie 
 

PomŊrnŊ m§lo pozornosti je vŊnov§no vztahu postprandi§ln² lip®mie a riziku ICHS u diabetikŢ. NŊkter® pr§ce prokazuj² vztah KVR 

k postprandi§ln²m lipidŢm, ale s ohledem na potŚebu standardizace je v medic²nŊ upŚednostŔov§no mŊŚen² parametrŢ za definovan®, obvykle 
ust§len®ho stavu. Toto je jeden z dŢvodŢ, proļ je stanovov§n² z§kladn²ch parametrŢ metabolismu vztaģeno k situaci Ănalaļnoñ. OGTT je vġak 

typickĨ z§tŊģovĨ test. Pro triacylglyceroly (TG) vġak takovĨto standardizovanĨ, vġeobecnŊ uģ²vanĨ test, nen² k dispozici. Je prok§z§no, ģe TG 

nalaļno koreluj² s inzul²novou rezistenc², jsou u pacientŢ s diabetem bŊhem dne vyġġ² v porovn§n² se zdravĨmi osobami. Inzul²nov§ rezistence m§ 
vliv na efektivitu jednotlivĨch zpŢsobŢ l®ļby. SouļasnŊ je prok§z§no, ģe rŢzn® taktiky terapie maj² odliġnĨ vliv na postprandi§ln² glyk®mii. 

Inkretinov§ terapie ovlivŔuje postprandi§ln² lip®mii. Lze pŚedpokl§dat, ģe postprandi§ln² TG tedy ovlivn² ¼ļinek jednotlivĨch zpŢsobŢ terapie.  
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4.0 OSNOVA 

4. 1 N§zev hodnocen²  

 

Prospektivn² observaļn² projekt pro vĨznam diference glyk®mie a triglycerid®mie nalaļno vs. 

postprandi§lnŊ (pŚi definovan® energetick® z§tŊģi) pro odhad ¼spŊġnosti terapie analogy GLP1 baz§ln²m 

respektive bolusovĨm inzul²nem, kombinac² baz§ln²ho a bolusov®ho inzul²nu nebo premixovanĨmi 

inzul²ny u pacientŢ s DM 2. Typu ï PROFIL  

 

4. 2 Garant projektu  

 

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

 

 

4. 3 Publikace, prezentace, POSTER  

¶ Ģ§dn® publikace v dobŊ z§vŊreļn® zpr§vy (ļerven 2014). 

 

4. 4 Trv§n² projektu 

¶ N§bŊr pacientŢ: 6. 12. 2012 do 30. 6. 2012 

¶ Ukonļen²: 31. 3. 2014 

4. 5 Popis projektu 
 

Projekt PROFIL ĂPROÊÅËÔ ÐÒÏ ÖĻÚÎÁÍ ÄÉFÅÒÅÎÃÅ ÇÌÙËïÍIe a trigLÙÃÅÒÉÄïÍÉÅ ÎÁÌÁéÎÏ ÖÓȢ ÐÏÓÔÐÒÁÎÄÉÜÌÎñ ÐĠÉ ÄÅÆÉÎÏÖÁÎï ÅÎÅÒÇÅÔÉÃËï 
ÚÜÔñĿÉ ÐÒÏ ÏÄÈÁÄ ĭÓÐñĤÎÏÓÔÉ ÔÅÒÁÐÉÅ ÁÎÁÌÏÇÙ ',0-ρȟ ÂÁÚÜÌÎþÍ ÒÅÓÐÅËÔÉÖÅ ÂÏÌÕÓÏÖĻÍ ÉÎÚÕÌþÎÅÍȟ ËÏÍÂÉÎÁÃþ ÂÁÚÜÌÎþÈÏ Á ÂÏÌÕÓÏÖïÈÏ 
ÉÎÚÕÌþÎÕȟ ÎÅÂÏ ÐÒÅÍÉØÏÖÁÎĻÍÉ ÉÎÚÕÌþÎÙ Õ ÐÁÃÉÅÎÔĳ Ó DM 2. typuò. 
 
0ÒÏÊÅËÔ ÂÙÌ ËÏÎÃÉÐÏÖÜÎ ÊÁËÏ ÐÒÏÓÐÅËÔÉÖÎþ Á ÏÂÓÅÒÖÁéÎþ Ö ÎÜÖÁÚÎÏÓÔÉ ÎÁ ĭÓÐñĤÎĻ ÐÒÏÊÅËÔ 02/2/+Ȣ 3 ÃþÌÅÍ ÚÈÏÄÎÏÃÅÎþ ÖĻÚÎÁÍÕ 
ÄÉÆÅÒÅÎÃÅ ÇÌÙËïÍÉÅ ÎÁÌÁéÎÏ Á ÐÏÓÔÐÒÁÎÄÉÜÌÎþ ÇÌÙËïÍÉÅ Á ÔÒÉÁÃÙÌÇÌÙÃÅÒÏÌïÍÉÅ ÐÒÏ ÏÄÈÁÄ ĭÓÐñĤÎÏÓÔÉ ÔÅÒÁÐÉÅ ÄÉÁÂÅÔÕ ςȢ ÔÙÐÕȟ ÍñÌ 
ÃÈÁÒÁËÔÅÒ ÎÅÉÎÔÅÒÖÅÎéÎþÈÏȟ ÐÒÏÓÐÅËÔÉÖÎþÈÏȟ ÍÕÌÔÉÃÅÎÔÒÉÃËïÈÏ ÏÂÓÅÒÖÁéÎþÈÏ ÐÒÏÊÅËÔÕ Ó ÄïÌËÏÕ ÔÒÖÜÎþ φ ÍñÓþÃĳȟ ÊÅÈÏĿ ÃþÌÅÍ ÂÙÌÁ 
ËÖÁÎÔÉÆÉËÁÃÅ ÖĻÚÎÁÍÕ ÒÏÚÄþÌÕ ÍÅÚÉ ÇÌÙËïÍÉþ ÒÅÓÐȢ ÔÒÉÁÃÙÌÇÌÙÃÅÒÏÌïÍÉþ ÎÁÌÁéÎÏ Á ÐÏÓÔÐÒÁÎÄÉÜÌÎñ  ÐÒÏ ĭÓÐñĤÎÏÓÔ ÌïéÂÙ ÁÎÁÌÏÇÙ ',P 1 
ɉÓËÕÐÉÎÁ %'Ɋ ÒÅÓÐȢ ÌïéÂÙ ÉÎÚÕÌþÎÅÍ ÂÁÚÜÌÎþÍ ɉÓËÕÐÉÎÁ %"Ɋȟ ÐÒÅÍÉØÏÖÁÎĻÍ ɉÓËÕÐÉÎÁ %0Ɋ ÎÅÂÏ ËÏÍÂÉÎÁÃþ ÂÁÚÜÌÎþÈÏ Á ÂÏÌÕÓÏÖïÈÏ 
ÉÎÚÕÌþÎÕ ɉÓËÕÐÉÎÁ %))4ɊȢ  
 

Do projektu byli zaŚazeni pacienti, jejichģ glykovanĨ hemoglobin byl vyġġ² neģ 6 % (IFCC) a u nichģ se oġetŚuj²c² l®kaŚ rozhodl pro 

intenzifikaci jedn²m z vĨġe uvedenĨch zpŢsobŢ. Zaznamen§na byla z§kladn² antropometrick§ a laboratorn² data, glyk®mie nalaļno (FG) a 
postprandi§lnŊ (PPG), triacylglycerol®mie nalaļno a postprandi§lnŊ (po definovan® z§tŊģi) glykovanĨ hemoglobin (HbA1c) a zpŢsob l®ļby. 

Kontroln² data byla zaznamen§na po 3 a 6 mŊs²c²ch.  
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4.0 OSNOVA 

4. 6 C²le 

Hlavn² c²l:  

¶ Kvantifikace vĨznamu rozd²lu mezi glyk®mi² a triglycerid®mi² nalaļno a po pod§n² pŚesnŊ definovan® energetick® z§tŊģe pro 
¼spŊġnost l®ļby analogy GLP 1 resp. l®ļby baz§ln²m inzul²nem, kombinac² baz§ln²ho a bolusov®ho inzul²nu nebo premixovanĨmi 

inzul²ny. 

Sekund§rn² c²le:  

¶ OvŊŚen² vyuģitelnosti ambulantn²ho mŊŚen² triglyceridŢ.  

¶ OvŊŚen² korelace mezi glyk®mi² a triglycerid®mi² zmŊŚenou nalaļno a postprandi§lnŊ s vĨslednĨm glykovanĨm hemoglobinem. 

¶ Pos²len² robustnosti z²skanĨch klinickĨch dat. 

 

4. 7 Metodologie 
                              

¶ Definov§n² ambulanc² ¼ļastn²c²ch se projektu a jejich osloven². 

¶ Vybaven² ambulanc² pŚ²stroji pro POCT a zauļen² person§lu (analyz§tory HBA1c a multifunkļn² glukometry). 

¶ Z§kladn² definice souboru a jednotlivĨch podsouborŢ pacientŢ (DM 2. typu, pacienti na PAD, kombinaci PAD, baz§ln²m 

inzul²nu, premixovanĨch inzul²nech, pacienti se zmŊŚenou glyk®mi² a triglycerid®mi² nalaļno a po pod§n² definovan® stravy). 

¶ Podrobn§ edukace l®kaŚŢ a SZP. 

¶ Edukace pacientŢ.  

¶ Data ze vstupn² n§vġtŊvy, pak po tŚech a ġesti mŊs²c²ch. 

¶ Statistick§ analĨza pŚedpovŊdn² hodnoty rozd²lu mezi glyk®mi² a triglycerid®mi² nalaļno a postprandi§lnŊ pro vĨslednou zmŊnu 
glykovan®ho hemoglobinu. 

 

4. 8 Ļasov§ osa projektu 
 

¶ pŚ²pravn§ f§ze ï 04/12 aģ 05/12 

¶ vlastn² realizace projektu 06/12 ï 12/13 

¶ ukonļen² projektu 03/14 

¶ vyhodnocen² a z§vŊry 04/14 ï 05/14 

¶ z§vŊreļn§ zpr§va 06 /14 

¶ publikace vĨsledkŢ 07 /14 

4. 9 Diagn·za a hlavn² krit®ria pro zaŚazen² 

ZaŚazovac² krit®ria 

¶ DospŊl² pacient (starġ² 18 let vŊku) se stanovenou diagn·zou diabetes mellitus 2. typu 

¶ HbA1c vyġġ² neģ 6 %  
 

VyŚazovac² krit®ria: 

¶ Nebyla stanovena 

 

4. 10 Krit®ria pro vyhodnocen² 

Bezpeļnost: 

¶ Dle platn® legislativy a s ohledem na charakter projektu, nebyly pro registrovan® l®ļiv® pŚ²pravky v prŢbŊhu projektu 

zaznamen§ny ģ§dn® neģ§douc² ¼ļinky, vļetnŊ z§vaģnĨch neģ§douc²ch pŚ²hod. 
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4.0 OSNOVA 

4. 11 Statistick® metody 

Data nasb²ran§ v projektu PROROK byla nejprve podrobena validaci s ohledem na kl²ļov® ¼daje pro hodnocen² prim§rn²ho c²le studie. Na 

z§kladŊ validace dat byl n§slednŊ definov§n soubor pacientŢ pro analĨzu.  
 

Popis souboru byl proveden s pomoc² z§kladn²ch popisnĨch statistik:  

¶ ļetnosti 

¶ prŢmŊru 

¶ smŊrodatn® odchylky 

¶ medi§nu 

¶ minima 

¶ maxima. 
 

Rozd²ly v demografickĨch charakteristik§ch a laboratorn²ch parametrech mezi sledovanĨmi skupinami pacientŢ byly hodnoceny pomoc² 

neparametrickĨch testŢ: 

¶ ch²-kvadr§t test pro kategori§ln² data 

¶ KruskalovŢv -WallisŢv test pro spojit§ data.  
ZmŊny sledovanĨch charakteristik v ļase pro definovanĨ soubor pacientŢ a dle typu nasazen® l®ļby byly hodnoceny pomoc² Wilcoxonova 

p§rov®ho testu.  

Korelace mezi sledovanĨmi parametry byla hodnocena pomoc² Spearmanova korelaļn²ho koeficientu. 
Jako hladina pro statistickou vĨznamnost byla uvaģov§na hodnota 0,05.  

ĐspŊġnost l®ļby byla hodnocena dle sn²ģen² glykovan®ho hemoglobinu (HbA1c) po 6 mŊs²c²ch l®ļby. 
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4.0 OSNOVA 

4. 12 PracoviġtŊ 

¶ Toto hodnocen² obsahuje data od pacientŢ s diabetem mellitem typu ze 154 zapojenĨch pracoviġŠ v Ļesk® republiky (Tabulka 1). 

 

 

Tabulka 3 Poļet pracoviġŠ v ĻR 
 

Blatn§ 1 Chrudim  1 Olomouc 4 

 

Trhov® Sviny 

 

1 

Bohum²n 1 Ivanļice 1 Opava 2 

 

Trutnov  

 

2 

Boskovice 1 Jihlava 3 Opoļno 1 

 

TŚeb²ļ 

 

2 

BrandĨs nad Labem 1 Jilemnice 1 Orlov§ 1 

 

TŚeġŠ 

 

1 

Brno 10 Karlovy Vary  1 Ostrava 10 

 

TŚinec 

 

2 

Broumov 1 Karvin§ 2 Pardubice 2 

 

Uhersk® HradiġtŊ 

 

2 

Brunt§l 1 Kladno 1 PelhŚimov 2 

 

UherskĨ Brod 

 

1 

BystŚice nad Perġtejnem 1 Klatovy 1 P²sek 1 

 

Đst² nad Labem 

 

2 

Ļerven§ Voda 1 KopŚivnice 2 PlzeŔ 3 

 

Valaġsk® MeziŚ²ļ² 

 

1 

Ļesk§ L²pa 2 Krnov  1  Poliļka 1 

 

Vesel² nad Moravou 

 

1 

Ļesk® BudŊjovice 3 KromŊŚ²ģ 1 Praha 16 

 

Vimperk  

 

1 

DŊļ²n 1 KuŚim 1 Prachatice 1 

 

Vset²n 

 

1 

Duchcov 1 Kyjov  1 ProstŊjov 2 

 

Vysok® MĨto 

 

1 

DvŢr Kr§lov® nad Labem 1 Lipn²k nad Beļvou 1 PŚerov 2 

 

Vyġkov 

 

2 

Hav²Śov 2 LitomŊŚice 1 PŚ²bram 1 

 

Z§bŚeh 

 

1 

Hodon²n 2 MŊln²k 1 Rychnov nad KnŊģnou 1 

 

Zl²n 

 

4 

HoŚovice 1 Mlad§ Boleslav 1 Sokolov 1 

 

Znojmo 

 

2 

Hradec Kr§lov® 2 N§chod 1 Svitavy 1 

 

Ģamberk 

 

1 

Humpolec 1 NŊmļice nad hanou  1 Ġtemberk 3 

 

Ģatec 

 

1 

Hustopeļe u Brna 1 Nepomuk 1 Ġumperk 2 

 

ĢŅ§r nad S§zavou 

 

1 

Cheb 2 NovĨ Jiļ²n 1 T§bor 1 

  

Chomutov 1 Nymburk  1 Teplice 1 
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4.0 OSNOVA 

4. 13 Poļet subjektŢ:   

Do projektu PROFIL bylo zaŚazeno celkem 6047 pacientŢ. Na z§kladŊ vyplnŊnĨch ¼dajŢ o typu diabetu, definovan® stravŊ, glyk®mii a 

triglyceridech na laļno a po j²dle pŚi vstupn² n§vġtŊvŊ a hodnot§ch glykovan®ho hemoglobinu pŚi vstupn² n§vġtŊvŊ i pŚi kontroln² n§vġtŊvŊ 

po 6 mŊs²c²ch byla provedena validace.  

Do analĨzy byli zaŚazeni pouze pacienti splŔuj²c² tŊchto ġest krit®ri²: 

1) pacienti s DM 2. typu, 

2) pacienti s podanou definovanou stravou pŚi vġech kontrol§ch, 

3) pacienti s hodnotou glyk®mie na laļno i po j²dle v rozmez² od 2 mmol/l do 33 mmol/l, 
4) pacienti s hodnotou triglyceridŢ na laļno i po j²dle v rozmez² od 0,2 mmol/l do 20 mmol/l, 

5) pacienti s hodnotou HbA1c pŚi vstupn² n§vġtŊvŊ > 60 mmol/mol a menġ² neģ 160 mmol/mol, 

6) pacienti s hodnotou HbA1c pŚi kontroln² n§vġtŊvŊ po 6 mŊs²c²ch v rozmez² od 40 mmol/mol do 160 mmol/mol. 

 

TŊmto krit®ri²m vyhovuje a do analĨzy tedy bylo zaŚazeno celkem 3880 pacientŢ. 

ZbylĨch 2167 pacientŢ nebylo zaŚazeno do analĨzy z n§sleduj²c²ch dŢvodŢ, pŚiļemģ u jednoho pacienta mohlo bĨt nesplnŊno v²ce jak jedno 

krit®rium: 

- 55 pacientŢ bez DM 2. typu, nebo typ DM nen² uveden, 

- 1879 pacientŢm nebyla pod§na definovan§ strava pŚi vstupn² n§vġtŊvŊ a/nebo pŚi kontrol§ch v 3. a 6. mŊs²ci, nebo z§znam o 

stravŊ nen² uveden, 

- 223 pacientŢ bez zaznamenan® glyk®mie na laļno, a/nebo po j²dle pŚi vstupn² n§vġtŊvŊ, pŚiļemģ u 215 pacientŢ bez uveden® 

hodnoty glyk®mie po j²dle nebyla pod§na definovan§ strava, 

- 22 pacientŢ s hodnotou glyk®mie na laļno nebo po j²dle nespadaj²c² do rozmez² od 2 mmol/l do 33 mmol/l, 

- 1041 pacientŢ bez zaznamenan® hodnoty triglyceridŢ na laļno, a/nebo po j²dle pŚi vstupn² n§vġtŊvŊ, pŚiļemģ u 916 pacientŢ bez 

uveden® hodnoty triglyceridŢ po j²dle nebyla pod§na definovan§ strava, 

- 7 pacientŢ s hodnotou triglyceridŢ na laļno nebo po j²dle nespadaj²c² do rozmez² 0,2 mmol/l do 20 mmol/l, 

- 145 pacientŢ bez vstupn² hodnoty HbA1c, nebo HbA1c Ò 60 mmol/mol,  

nebo HbA1c > 160 mmol/mol, 

- 219 pacientŢ bez uveden®ho glykovan®ho hemoglobinu pŚi kontroln² n§vġtŊvŊ po 6 mŊs²c²ch, nebo hodnota nespadaj²c² do 

rozmez² od 40 mmol/mol do 160 mmol/mol. 

4. 14 Charakteristika souboru pacientŢ 

 

Tabulka 4 Poļty pacientŢ v jednotlivĨch vŊtv²ch dle nasazen® l®ļby 

 

VŊtev 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 rozdŊlen² pacientŢ dle podan® l®ļby ï nejm®nŊ pacientŢ bylo zaŚazeno do vŊtve s premixovanĨmi inzul²ny. 
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4.0 OSNOVA 

Tabulka 5 Z§kladn² charakteristika pacientŢ bez dŊlen² dle pod§van® l®ļby 

 

 

Parametr n (%)*  PrŢmŊr (SD) Medi§n Min -Max 

Muģi 2304 (50,7) - - - 

Ģeny 2241 (49,3) - - - 

VŊk pŚi 1. n§vġtŊvŊ (roky) 4554 (99,8) 62 (10,2) 62 18-104 

D®lka trv§n² DM (roky) 4467 (97,9) 10,2 (6,8) 10 0-66 

Hmotnost (kg) 4544 (99,6) 94 (18,6) 91 42-193 

VĨġka (cm) 4554 (99,8) 170 (8,9) 170 145-200 

BMI (kg/m 2) 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 

SystolickĨ tlak (mm Hg) 4537 (99,5) 138 (14,5) 140 90-220 

DiastolickĨ 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) 2,4 (1,4) 2,1 0,1-29 

CelkovĨ cholesterol (mmol/l) 4011 (87,9) 5,2 (1,0) 5,1 1,6-10,2 

LDL cholesterol (mmol/l) 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 

Glyk®mie na laļno (mmol/l) 4561 (100) 9,8 (2,6) 9,3 2,7-29,2 

Glyk®mie po j²dle (mmol/l) 4561 (100) 12,4 (3,0) 12,2 2,3-37,7 

HbA1c pŚi 1. n§vġtŊvŊ (%) 4561 (100) 7,6 (1,3) 7,2 6,1-15,6 

HbA1c po 3 mŊs²c²ch (%) 4561 (100) 6,6 (1,2) 6,3 3,3-14,8 

HbA1c po 6 mŊs²c²ch (%) 4561 (100) 6,0 (1,1) 5,9 1,2-12,5 

*Vyjma pohlav², kdy je uveden poļet a procentu§ln² zastoupen² muģŢ, je vģdy uveden poļet a procento pacientŢ, u kterĨch je dan§ 

hodnota zn§ma.  

 

¶ Tabulka 5 sumarizuje pacienty bez dŊlen² dle pod§van® l®ļby. Z vĨsledkŢ je napŚ. vidŊt, ģe v prŢbŊhu ļasu doch§z² ke sn²ģen² 

medi§nov® hodnoty HbA1c ï z hodnoty 7,2 % na 5,9 % po 6 mŊs²c²ch od zah§jen² l®ļby. 
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Tabulka 6a Z§kladn² charakteristika pacientŢ dle nasazen® l®ļby 

Parametr 

p-hodnota L®ļba n (%)*  PrŢmŊr (SD) Medi§n Min -Max 

Muģi EG 545 (52,0) - - - 

p=0,583 EB 687 (50,1) - - - 

 EIIT 738 (51,1) - - - 

 EP 334 (48,8) - - - 

VŊk pŚi 1. n§vġtŊvŊ (roky) EG 1049 (100) 56 (9,1) 57 29-104 

p<0,001 EB 1376 (99,9) 64 (10,1) 64 18-92 

 EIIT 1447 (99,9) 62 (9,8) 62 18-95 

 EP 682 (99,4) 66 (9,2) 66 30-89 

D®lka trv§n² 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 

 EIIT 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 

 EIIT 1440 (99,4) 91 (16,1) 89 42-180 

 EP 685 (99,9) 87 (16,2) 86 43-160 

VĨġka (cm) EG 1048 (99,9) 171 (8,8) 171 145-197 

p<0,001 EB 1376 (99,9) 170 (9,1) 170 145-197 

 EIIT 1445 (99,8) 171 (8,7) 170 145-200 

 EP 685 (99,9) 169 (9,1) 168 145-190 

BMI (kg/m 2) 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 

 EIIT 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 

 EIIT 1155 (79,8) 101 (14,2) 100 54-160 

 EP 569 (82,9) 99 (13,7) 98 64-156 

SystolickĨ 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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 EIIT 1442 (99,6) 139 (15,0) 140 98-220 

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

DiastolickĨ 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 

 EIIT 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 

 EIIT 1419 (98,0) 76 (9,2) 76 42-120 

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

      

  *Vyjma pohlav², kdy je uveden poļet a procentu§ln² zastoupen² muģŢ, je vģdy uveden poļet a procento pacientŢ, u kterĨch je  

dan§ hodnota zn§ma.  

 

¶ Tabulka 6a ukazuje rozd²ly v charakteristice podskupin pacientŢ dle podan® l®ļby. Z vĨsledkŢ je vidŊt, ģe pacienti l®ļen² analogy 

GLP1 (vŊtev EG) jsou vĨznamnŊ mladġ², trp² diabetem kratġ² dobu a z§roveŔ jsou ob®znŊjġ². Dalġ² statisticky vĨznamn® rozd²ly 

v z§kladn²ch charakteristik§ch (napŚ. diastolickĨ tlak a tep) jsou zŚejmŊ zpŢsobeny velkĨm poļtem hodnocenĨch pacientŢ, neboŠ 
nejsou klinicky podstatn® (rozd²l v prŢmŊrech diastolick®ho tlaku je 2 mm Hg). 
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Tabulka 6b Z§kladn² charakteristiky pacientŢ dle nasazen² l®ļby 

 

Parametr 

p-hodnota L®ļba n (%)*  PrŢmŊr (SD) Medi§n Min -Max 

Triglyceridy na laļno (mmol/l) EG 764 (100,0) 2,6 (1,4) 2,4 0,5-15,9 

p<0,001 EB 1275 (100,0) 2,4 (1,1) 2,2 0,4-9,4 

 EIIT 1215 (100,0) 2,4 (1,3) 2,1 0,4-16,9 

 EP 626 (100,0) 2,3 (1,1) 2,1 0,5-10,0 

Triglyceridy po j²dle (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) 2,8 0,2-10,2 

 EIIT 1215 (100,0) 3,3 (1,9) 2,8 0,6-15,3 

 EP 626 (100,0) 3,0 (1,6) 2,7 0,6-18,0 

CelkovĨ cholesterol (mmol/l) EG 733 (95,9) 5,2 (1,1) 5,1 2,3-8,7 

p=0,203 EB 1195 (93,7) 5,1 (1,1) 5,1 2,1-10,9 

 EIIT 1131 (93,1) 5,2 (1,1) 5,1 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) 3,1 0,7-7,8 

p=0,006 EB 1190 (93,3) 3,0 (0,9) 3,0 0,6-7,9 

 EIIT 1157 (95,2) 3,1 (0,9) 3,0 0,7-6,5 

 EP 603 (96,3) 3,0 (0,9) 2,9 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) 1,1 0,3-7,2 

 EIIT 1156 (95,1) 1,2 (0,3) 1,1 0,4-3,5 

 EP 605 (96,6) 1,1 (0,3) 1,1 0,5-3,0 

Glyk®mie na laļno (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) 9,5 4,1-23,3 

 EIIT 1215 (100,0) 9,8 (2,7) 9,3 3,1-26,7 

 EP 626 (100,0) 9,7 (2,5) 9,3 3,0-20,6 

Glyk®mie po j²dle (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 

 EIIT 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 pŚi 1. n§vġtŊvŊ (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 

 EIIT 1215 (100,0) 78 (13,8) 75 61-150 

 EP 626 (100,0) 76 (12,5) 72 61-140 

HbA1c po 6 mŊs²c²ch (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 

 EIIT 1215 (100,0) 61 (10,0) 60 40-119 

 EP 626 (100,0) 61 (9,9) 59 40-108 

*Poļet a procento pacientŢ, u kterĨch je dan§ hodnota zn§ma. 
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¶ Tabulka 6b ukazuje rozd²ly v krevn²ch parametrech pacientŢ dle podan® l®ļby. Z vĨsledkŢ je vidŊt, ģe u vġech parametrŢ kromŊ 

celkov®ho cholesterolu je statisticky vĨznamnĨ rozd²l, kterĨ je vġak opŊt d§n zŚejmŊ velkĨm poļtem pozorov§n². Je tŚeba sp²ġe 

hodnotit, zda je rozd²l mezi skupinami klinicky podstatnĨ. 
 

¶ Za zm²nku stoj² statisticky vĨznamnĨ rozd²l ve vstupn² hodnotŊ HbA1c (pŚi 1. n§vġtŊvŊ). 
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5. 1 Hodnocen² diferenc² v glyk®mii, triglyceridech a glykovan®m hemoglobinu 

 

Pro vyhodnocen² souvislosti mezi rozd²lem v  hodnot§ch glyk®mie, triglyceridŢ a rozd²lem v hodnot§ch glykovan®ho hemoglobinu po 

6 mŊs²c²ch, byly dopoļ²t§ny tyto tŚi ¼daje: 

a. diference v glyk®mii (æ glyk®mie) = glyk®mie po j²dle - glyk®mie na laļno, 

b. diference v triglyceridech (æ triglyceridŢ) = triglyceridy po j²dle ï triglyceridy na laļno, 

c. diference v glykovan®m hemoglobinu (æ HbA1c) = 

glykovanĨ hemoglobin po 6 mŊs²c²ch - glykovanĨ hemoglobin pŚi 1. n§vġtŊvŊ. 

Ve vġech pŚ²padech tedy kladn§ hodnota znaļ² n§rŢst a z§porn§ hodnota znaļ² pokles. Hodnocen² vġech tŚ² diferenc² celkem a dle 

podan® l®ļby jsou uvedeny v tabulce 5. Z vĨsledkŢ je vidŊt, ģe se skupiny pacientŢ dle l®ļby statisticky vĨznamnŊ liġ² jak ve zmŊnŊ 

glyk®mie po j²dle a ve zmŊnŊ triglyceridŢ po j²dle, tak i ve sn²ģen² hodnoty HbA1c po 6 mŊs²c²ch. 
 

Tabulka 7 Sumarizace æ HbA1c a æ glyk®mie dle typŢ l®ļby 

 

 n PrŢmŊr (SD) Medi§n Min; Max  p-hodnota 

æ glyk®mie (mmol/l) 3880 2,9 (2,0) 2,6 -7,9; 15,7  

PROROK - EG 764 2,7 (1,8) 2,5 -4,3; 15,7 

<0,001 
PROROK - EB 1275 2,8 (2,0) 2,4 -7,9; 10,4 

PROROK - EIIT 1215 3,1 (2,0) 2,9 -5,6; 11,9 

PROROK - EP 626 3,1 (2,1) 2,8 -4,8; 10,3 

æ triglyceridŢ (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 

<0,001 
PROROK - EB 1275 0,7 (0,9) 0,5 -7,9; 6,3 

PROROK - EIIT 1215 0,9 (1,2) 0,5 -14,5; 10,8 

PROROK - EP 626 0,7 (0,9) 0,4 -1,7; 8,0 

æ HbA1c (mmol/mol) 3880 -15 (11,1) -13 -109; 53  

PROROK - EG 764 -15 (10,1) -14 -73; 30 

<0,001 
PROROK - EB 1275 -14 (10,2) -12 -96; 53 

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 VĨvoj sledovanĨch charakteristik v datech 
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